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Segmentale ostiale Katheterablation der
Pulmonalvenen bei paroxysmalem Vorhofflimmern:
Ergebnisse nach einjahriger Erfahrung

Kurzfassung: Hintergrund: Die Behandlung von Pa-
tienten (Pat.) mit medikamentds schwer einstellbarem
paroxysmalem Vorhofflimmern (paroxysmal atrial fibril-
lation, PAF) stellt heute nach wie vor eine Herausforde-
rung im klinischen Alltag dar. Aufbauend auf bahnbre-
chenden Beobachtungen hinsichtlich der Entstehung
von PAF in den Pulmonalvenen (PV) hat die Arbeits-
gruppe um Haissaguerre jiingst ein Verfahren entwik-
kelt, das eine hohe klinische Ansprechrate zeigt. Dabei
wird eine segmentale Ablation am Ostium mehrerer PV
durchgefiihrt, um (arrhythmogene) elektrisch leitende
Faszikel zu eliminieren, die sich vom linken Atrium (LA)
in die PV erstrecken. Nachstehend berichten wir tiber
unsere Ergebnisse nach einjéhriger Erfahrung.
Methodik: Im Rahmen der Prozedur wird nach vor-
ausgehender transseptaler Punktion und direkter PV-
Angiographie ein zirkuldrer 10poliger Elektrodenkatheter
(LASSO® Katheter, Fa. Biosense-Webster) in das Ostium
der PV eingebracht. Nach Analyse der elektrischen Akti-
vierungssequenz (Mapping) an der PV-Zirkumferenz
werden ein oder mehrere Faszikel durch eine segmenta-
le Radiofrequenz (RF)-Ablation eliminiert. Primarer End-
punkt der Prozedur ist die elektrische Isolation der PV.
Resultate: Im Zeitraum von Dezember 2000 bis De-
zember 2001 wurden 37 Pat. (30 m, 7 w, Alter 53 + 11
Jahre) mit haufigen Rezidiven (28 Pat. > 1x/Woche) bei
medikamentds schwer einstellbarem PAF (3,3 +0,2 Anti-
arrhythmika) und ohne signifikante kardiale Grund-
erkrankung behandelt. Insgesamt wurden an 115 PV
(3,1 PV/Pat.) 57 Interventionen (1,5/Pat.) durchgefiihrt.

H. Pirerfellner, J. Aichinger, H.-J. Nesser

Die Dauern fiir Prozedur und Durchleuchtung lagen da-
bei bei 234 + 7 min bzw. 62,2 + 2,4 min. In 32/37 Pat.
(86 %) war PAF bei einer Nachbeobachtungszeit von
275 + 100 Tagen entweder eliminiert oder wesentlich
gebessert, 18 Pat. (49 %) sind aktuell frei von Anti-
arrhythmika. Die Auswertung von regelmaRig durchge-
fihrten Patientenbefragungen beziiglich der Lebens-
qualitdt ergab eine signifikante Besserung von physi-
scher und mentaler Befindlichkeit. An schweren Kom-
plikationen trat bei 1 Pat. ein Mediainsult auf, zudem
wurden bei serieller spiraler Computertomographie
(CT) bei 2/115 PV (1,73 %) signifikante Lumeneinen-
gungen > 70 % beobachtet.

SchluSfolgerung: Die PV-Isolation stellt ein neues
klinisches Verfahren mit hoher Ansprechrate bei Pat.
mit PAF dar. Aufgrund der Komplexitat des Eingriffes
sowie der maglichen schwerwiegenden Komplikatio-
nen erscheint es derzeit sinnvoll, Selektion, Prozedur
und Nachsorge der Pat. in einem spezialisierten Zen-
trum durchzufiihren.

Abstract: Segmental ostial catheter ablation of
the pulmonary veins in atrial fibrillation: insights
from a one year experience. Treatment in patients
with highly symptomatic paroxsymal atrial fibrillation
(PAF) refractory to antiarrhythmic drugs remains a
challenging task in clinical cardiology. Based on new
insights in the genesis of PAF initiated by rapid
focal discharges within the pulmonary veins (PV),
Haissaguerre and his group recently introduced a novel

catheter based approach isolating PV electrical activ-
ity. By use of a circular decapolar mapping catheter
(LASSO®, Biosense Webster) positioned within the PV
ostium electrical activity of the left atrial (LA)-PV
breakthrough of PV fascicles can be localized. Segmen-
tal ostial radio-frequency (RF) energy delivery is per-
formed with an additional deflectable ablation cath-
eter.

In this paper we report on our own results within the
first year of clinical experience (from December 2000 to
December 2001) in 37 patients (pat.) aged 53 + 11 years.
A total of 115 PV (3.1 PV/pat.) were treated in 57 inter-
ventions (1.5/pat.). With a mean follow-up of 275 + 100
days there was a remarkably high percentage of overall
clinical response (86 % of pat.) defined as complete
absence or highly reduced number of clinical recur-
rences with 18/37 pat. (49 %) currently drug-free. Quality
of life questionnaires revealed a significant increase in
physical and mental health scores. However, a single case
of severe stroke occurred. In addition, serial contrast-
enhanced spiral computer tomography was performed
to visualize the PV orifices before and in regular inter-
vals after the procedure showing 2/115 PV (1.73 %)
stenoses > 70 % up to date.

As a conclusion, PV ostial isolation by segmental RF
catheter ablation seems a highly effective novel thera-
peutic approach with acceptable safety. As the proce-
dure is still complex and severe adverse events may
occur it should be carried out in specialized centers at
this point in time. J Kardiol 2002; 9: 497-505.

H Einleitung

Vorhofflimmern (atrial fibrillation, AF) ist die hdufigste anhal-
tende klinische Arrhythmie des Menschen [1]. Thre epidemiolo-
gische Bedeutung wird durch eine signifikante Morbiditit und
Mortalitdt mit den damit verbundenen Kosten fiir das offent-
liche Gesundheitssystem begriindet [2]. Die Behandlung chro-
nisch rezidivierender Formen von AF, insbesondere der sog.
paroxsymalen Form (PAF) mit kiirzeren (unter 48 Stunden dau-
ernden), meist selbstterminierenden Attacken, stellt nach wie
vor eine Herausforderung fiir klinisch titige Internisten und
Kardiologen dar: Antiarrhythmisch wirksame Substanzen —im-
mer noch erster Therapieansatz — sind zum einen oft nicht aus-
reichend wirksam und zeigen zum anderen ein ungiinstiges
Nebenwirkungsprofil. Hinzu kommt ein proarrhythmogenes
(unerwiinschte Arrhythmien erzeugendes) Potential, das mit
der Schwere der Grunderkrankung weiter zunimmt [3, 4].
Dies erkldart die intensive Aufmerksamkeit und die
enormen Anstrengungen, mit denen das Problem in den letz-
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ten Jahren in der wissenschaftlichen Erforschung bedacht
wurde.

Bahnbrechende Arbeiten wurden dabei durch die Arbeits-
gruppe um Michel Haissaguerre publiziert, in denen den
Pulmonalvenen (PV) eine entscheidende Rolle in der Initia-
tion von PAF zukommt [5]. Letztere sind durch Myokard-
extensionen in einer Linge von ca. 1-4 cm [6] mit dem LA
verbunden. Wenig ist bislang tiber die Pathophysiologie dieser
PV-Myozyten bekannt. Jiingste Forschungsergebnisse beziig-
lich ihrer arrhythmogenen Potenz weisen in Richtung getrig-
gerter Aktivitdt (frither und spiter Nachdepolarisationen)
bzw. einer erhohten Automatie hin [7]. Elektrophysiologisch
zeigen sie eine auffallend kurze effektive Refraktirperiode
mit dekrementalen (abnehmenden) Leitungseigenschaften
[8]. Auffallend ist ihre hohe Entladungsrate, weisen sie doch
im Rahmen ihrer fokalen Aktivitit bis zu ca. 600 Entladungen
pro Minute auf (!), ein Phdnomen, welches bisher in der hu-
manen kardialen Elektrophysiologie unbekannt war. Aufbau-
end auf diesen Erkenntnissen fiihrten Haissaguerre et al. zu-
erst RF-Ablationen der fokalen Trigger aus [9], wodurch es
erstmalig gelang, bestimmte Formen von PAF (,,fokales AF*)
zu heilen. Die erste gro3e Euphorie wurde jedoch durch eine
hohe Rezidivrate (meist zusitzlicher Foci an derselben oder
anderen PV) und durch erste Berichte iiber PV-Stenosen bei
Stromabgaben 2—4 cm innerhalb der PV gebremst [10, 11].
Zudem war die Prozedur meist extrem zeitaufwendig, da die
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Entladungen arrhythmogener Foci unvorhersehbar und auch
durch provokative medikamentdse Mafinahmen (inkl. Isopro-
terenol i.v.) nur schwer reproduzierbar erschienen. In weiterer
Folge entwickelte dieselbe Arbeitsgruppe eine vollig neue
Technik [12], die diesen Beobachtungen Rechnung trug: Nun
wurde ein zirkuldrer 10poliger Mapping-Katheter (sog.
LASSO-Katheter, Fa. Biosense-Webster) eingesetzt, der in-
nerhalb der ersten 4-7 mm vom Ostium entfernt plaziert wird
und dabei die elektrische Aktivitidt der gesamten Zirkum-
ferenz der PV registriert. Dabei zeigte sich (in unerwarteter
Weise), da3 die PV nur iiber bestimmte (diskrete) Faszikel
elektrisch mit dem LA verbunden ist. In weiterer Konsequenz
war es sodann moglich, durch lediglich segmentale Interventi-
on an der Zirkumferenz der PV mittels eines konventionellen
RF-Ablationskatheters eine vollstindige elektrische Isolation
zu erreichen. Der Endpunkt der Ablation ist somit nun vollig
different: Ziel ist die empirische — nicht allein der arrhythmo-
genen Aktivitit Rechnung tragende — komplette Isolation
moglichst aller 4 PV (rechts-superiore und -inferiore, RSPV
und RIPV, bzw. links-superiore und -inferiore, LSPV und LIPV)
(s. u. Abb. 4-7). Mehrere Vorteile dieser neuen Strategie lie-
gen mittlerweile in ersten Ergebnissen vor: Die Ablation ist
auch (und in bevorzugter Weise) bei Sinusrhythmus oder kon-
tinuierlicher linksatrialer Stimulation moglich, so daf} das
Mapping der fokalen Triggeraktivitit wegfillt. Durch eine
streng ostiale Ablation ist das Risiko fiir signifikante PV-Steno-

sen gering (< 2 %). Nach wie vor unbefriedigend gelost er-
scheint die Problematik auflerhalb der PV gelegener sog. Non-
PV-Foci [13-15], deren Mapping und Ablation schwierig ist
und die die Erfolgsrate der Prozedur nachhaltig beeinflussen.

B Methodik

In Anlehnung an die o. a. Methode werden an unserer Abtei-
lung seit Jdnner 2001 Patienten mit PAF behandelt. Im De-
zember 2000 durften wir in dankenswerter Weise die ersten
beiden Prozeduren eigener Patienten unter Mithilfe von Prof.
Haissaguerre und seiner Mitarbeiter an der Univ.-Klinik in
Bordeaux durchfiihren. [hm und seiner Arbeitsgruppe sei an
dieser Stelle herzlich gedankt!

Indikation

Die Hauptindikation stellen dabei Patienten ohne signifikante
kardiale Begleiterkrankung dar, die unter einem trotz medika-
mentdser Therapie hiufig rezidivierenden PAF leiden. Das je-
weilige Alter stellt dabei keine grundsitzliche Kontraindika-
tion dar, allerdings ergibt sich unserer Erfahrung nach durch
den Aufwand und die Zeitdauer der Prozedur aktuell eine na-
tiirliche Grenze ab einem Alter > 70 Jahre. Ideal erscheinen
Patienten, die eine bestimmte Subgruppe von PAF aufweisen,
wobei es im Holter Monitoring zu gehéuf-
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PAF*). Diese Patienten sind des ofteren
auffallend jung (< 40 Jahre). Andererseits
scheinen Patienten weniger zu profitieren,
die dominierend linger anhaltende Formen
(tiber 48 Stunden, sog. ,persistierendes
AF*) aufweisen und somit in deren Ana-
mnese bereits wiederholt einer medika-
mentosen oder elektrischen Kardioversion
unterzogen werden muf3ten. In dieser Kon-
stellation muf} bereits von einem patholo-
gischen Substrat (strukturell krankes Ge-
webe, sog. ,,second factor®) ausgegangen
werden, so daf} der Ablation der Trigger
nicht mehr die entscheidende Rolle zu-
kommt. Eine Kontraindikation besteht fiir
Patienten mit dauerndem (sog. ,,permanen-
tem*) AF, dafiir erscheint die 0. a. Methode
in der gegenwirtigen Form unwirksam. An
dieser Stelle seien jedoch zusitzliche, be-
reits in kleineren Patientenserien ange-
wandte Ablationsstrategien erwihnt, wie
die sog. lineare Ablation groflerer Areale in
beiden Vorhofen (,,Maze*““-Prozedur). Wih-
rend deren Einsatz chirurgisch bereits in
mehreren Zentren weltweit etabliert er-
scheint [16, 17], ist das Verfahren hinsicht-
lich einer Anwendung durch perkutane
transvendse Katheterablation noch experi-
mentell.
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Durchfiihrung

Unsere Prozedur verlauft in mehren Schritten:
Zuerst wird ein 10poliger diagnostischer 6 French (F)-
Elektrodenkatheter nach Punktion der V. subclavia sin. in den
Koronarvenensinus (CS) eingebracht. Dieser bleibt iiber die
gesamte Prozedur als elektrische und anatomische Referenz an
stabiler Stelle, zeichnet die linksatriale basale (mitralklappen-
nahe) Aktivierung auf und wird bei Mapping und Ablation der
linksseitigen PV als Stimulationsort benutzt. Danach wird die
V. femoralis dext. mehrfach punktiert, um die Positionierung a)
einer langen Schleuse (PREFACE Multipurpose 8F, Fa.
Biosense Webster, oder SL-1, Fa. Daig) zur transseptalen
Punktion (inkl. BROCKENBROUGH-Nadel, Fa. Bard bzw.
Fa. Daig), b) des Ablationskatheters (Celsius THERMOCOOL
7F, Fa. Biosense Webster) im LA und c) ggf. eines diagnosti-
schen 5F 4-Pol-Katheters im hohen rechten Atrium zur Regi-
strierung der rechtsatrialen Aktivitit, bzw. zur Stimulation zu
ermoglichen.

Nun wird die lange Schleuse inkl. Dilatator tiber einen lan-
gen Fiihrungsdraht unter standiger biplaner Durchleuchtungs-
kontrolle (CATHCOR, Fa. Siemens) in die V. cava sup. vor-
geschoben, nach Entfernung des Fiihrungsdrahtes die Punk-
tionsnadel vorgebracht und in typischer Position an der Fossa
ovalis transseptal unter stindiger EKG- und Druckkontrolle
punktiert. Die korrekte Lage der Nadel im LA wird zuerst zu-
sdtzlich durch eine Kontrastmittelinjektion verifiziert und
dokumentiert, bevor nun die Einheit aus Dilatator und Schleu-
se iiber die Nadel durch das Loch weiter in das LA vorgescho-
ben wird. Dies ist bei ca. 85 % der Pat. notwendig, bei den
restlichen 15 % besteht ein persistierendes Foramen ovale, das
die transseptale Punktion eriibrigt. Ab jetzt wird die Schleuse
bis zum Ende der Prozedur kontinuierlich mit heparinisiertem
Kochsalz gespiilt.

Als néchstes folgt die direkte PV-Angiographie aller PV
mittels eines speziellen Katheters (NIH, Fa. Biosense Webster),
der nach Positionierung in der PV ostiumnahe am Ubergang
zum LA mit 10-15 ml Kontrastmittel gefiillt wird. Die Bild-
dokumentation erfolgt erneut biplan und ist nach digitaler
Speicherung beliebig oft im Rahmen der Prozedur abrufbar
(Abb. 2). Nach Entfernung des PV-Angiographiekatheters
wird dann der lange Fiihrungsdraht mit dem Dilatator erneut
in das LA vorgebracht, der Draht tief in einer abgehenden PV
positioniert und der Dilatator mit der

einer elektrophysiologischen Untersuchungseinheit (Dual
Lab, Fa. Bard) zu registrieren.

Mapping

An dieser Stelle darf auf die Ausfiihrungen in der Einleitung
sowie auf die Abbildungen 4-7 verwiesen werden.

Ablation

Zur Stromabgabe verwenden wir ausschliellich die wasserge-
kiihlte RF-Ablation. Dabei kommt eine handelsiibliche Infu-
sionspumpe (Infusomat, Fa. Braun) zur Anwendung, wodurch
der Ablationskatheter mit 3 ml/min im Rahmen des Mappings
und mit 17 ml/min bei der Stromabgabe gespiilt wird. Die
Energieabgabe durch den RF-Generator (Stockert, Fa. Biosense
Webster) wird dabei auf 50 °C im temperaturgesteuerten
Modus eingestellt, eine Voreinstellung, der jedoch durch den
Kiihlungseffekt keine reale Bedeutung zukommt. Von eminen-
ter Bedeutung ist allerdings die vorgewihlte Energie, die ihrer-
seits die Tiefe der Lisionen bestimmt. Nach einer Empfehlung
von Haissaguerre verwenden wir max. 30 Watt fiir die Ablation
an den superioren Venen (LSPV und RSPV) bzw. 20 Watt fiir
die inferioren (LIPV und RIPV), die Dauer der Stromabgabe
liegt zwischen 60 und 180 sec. Der Grund fiir die Verwendung
der gekiihlten RF-Ablation lag fiir uns primir darin, lokale
Thromben am Ablationsort zu vermeiden, da es durch die Kiih-
lung zu einer tieferen Temperatur an der Spitzenelektrode des
Ablationskatheters kommt, so daf3 oberflichliche Endothel-
lasionen vermieden werden konnten. Zusitzlich bewirkt die
Kiihlung tiefere und zugleich groere Lésionen [18]. Inwieweit
dadurch im Vergleich zur konventionellen RF-Ablation beziig-
lich Sicherheit und Effektivitiit ein Vorteil erzielt werden kann,
bleibt jedoch zum gegenwirtigen Zeitpunkt aufgrund fehlender
Vergleichsstudien noch offen. Erwéhnenswert erscheint aller-
dings, dal mehrere grofle Institutionen (inkl. die Arbeitsgruppe
um Haissaguerre, personliche Mitteilung) mittlerweile zur allei-
nigen Verwendung von gekiihlter Ablation iibergegangen sind.

Antikoagulation

Unsere Patienten beginnen mindestens 4 Wochen vor dem ge-
planten Eingriff mit der Einnahme einer oralen Antikoagu-

langen Schleuse in die V. cava inf. zu-
riickgezogen. Dies bewirkt, daB im
vormals punktierten transseptalen
Loch genug Raum freibleibt, um iiber
die zweite femoralvenose (kurze) 8F-
Schleuse den steuerbaren Ablationska-
theter ohne zusitzliche (zweite) trans-
septale Punktion tiber denselben Zu-
gangsweg linksatrial zu plazieren. Da-
nach werden Dilatator und Schleuse
tiber den Fiihrungsdraht im LA repo-
sitioniert, Draht und Dilatator schluf3-
endlich entfernt. Es verbleibt nun eine
offene Schleuse, durch die der LAS-

SO-Katheter im Ostium der PV posi-
tioniert wird (Abb. 3), um die elektri-

sche Aktivitdt der PV-Faszikel mittels  injektion

Abbildung 2: PV-Angio: Selektive Darstellung der Ein-
miindung der PV (RSPV) in das LA durch Kontrastmittel-

Abbildung 3: Positionierung des Lasso- und Mapkathe-
ters bei ostialer Ablation in RSPV, diagnostische Katheter im
hohen rechten Atrium (HRA) und im Koronarvenensinus (CS)

JKARDIOL 2002;9(11) 499
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lation, wobei der INR-Zielwert bei 2,0 bis 3,0 zu liegen hat.
3 Tage vor der stationdren Aufnahme wird die Antikoagulation
pausiert, so daf} idealerweise ein INR-Wert von ca. 1,5-2,5 bei
Aufnahme vorliegt. Zu diesem Zeitpunkt wird mit einer s.c.
Vollheparinisierung (Enoxaparin KG) begonnen, die bis zur Ent-
lassung fortgesetzt wird. Einzige Ausnahme ist dabei der Tag der
Erstintervention, wo Heparin aufgrund der bevorstehenden trans-
septalen Punktion pausiert wird. Die orale Antikoagulation wird
sodann noch 3 Monate nach der Intervention weitergefiihrt.

Antiarrhythmika

Antiarrhythmisch wirksame Substanzen werden entweder bis
zur Prozedur unverindert beibehalten (Amiodaron) oder bei

Aufnahme pausiert. Postprozedural werden regelmif3ig Beta-
blocker (Metoprolol) verabreicht, da unserer Erfahrung nach
eine Mehrzahl der Patienten mit einer méilig erhohten
Sinusfrequenz (Herzfrequenzen um 80-100/min) reagiert, die
moglicherweise ein Friithrezidiv (s. u.) fordert.

Friihrezidive

Die Rate friih (nach 24-72 Stunden) auftretender Rezidive ist
unseren Beobachtungen nach bei kontinuierlichem EKG-
Monitoring auffallend hoch und liegt bei ca. 50 % aller Patien-
ten. Unsere Strategie demgegeniiber hat sich im ersten Jahr —
nicht zuletzt auch aufgrund von Empfehlungen anderer Ar-
beitsgruppen mit dhnlichen Erfahrungen — geéndert: Wihrend
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Abbildung 5: PV-Isolation: Fehlen der PVP nach erfolgter ostialer Ablation
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wir zunéchst bei jedem Patienten mit
einem Friihrezidiv eine Zweitprozedur
durchfiihrten, sind wir zuletzt zuse-
hends dazu iibergegangen, Patienten
nach dem ersten Wiederauftreten einer
atrialen Tachyarrhythmie (ob nun PAF
oder Vorhofflattern) mit Antiarrhyth-
mika zu versorgen. Interessant ist dabei
u. a. auch, daf} der priadiktive Wert die-
ser Arrhythmien fiir das klinische An-
sprechen der Patienten in den néchsten
Monaten niedrig erscheint, es scheint
ein sog. ,,.blanking* tiber mehrere Wo-
che zu existieren, bevor die Entstehung
und Aufrechterhaltung von PAF end-
giiltig sistiert (s. u.).

Vorhofflattern, Vorhof-
tachykardie

Héufig ist PAF mit anderen atrialen
Tachyarrhythmien vergesellschaftet,
wobei es zwischen diesen Arrhythmi-
en flieBende Ubergiinge gibt (,,Konti-
nuum®). Im Rahmen der PV-Isolation
wurden diese Tachykardien nicht sy-
stematisch untersucht, ebensowenig
(nur in Ausnahmefillen, bei z.B.
hartnidckig persistierendem typi-
schem Vorhofflattern) einer Ablation
zugefiihrt. Allerdings wurde im Rah-
men einer Zweitprozedur in der Re-
gel mehr Augenmerk auf das Vorhan-
densein sog. Non-PV-Foci gelegt, die
mehrheitlich an der posterioren
Wand des LA in der Néhe der PV-
Ostien gemappt und ggf. ablatiert
wurden.

Kardioversion

Die Frage einer Kardioversion im
Rahmen einer PV-Isolationsprozedur
stellt sich mehrfach: Einerseits ist das
Mapping der PV-Aktivierung bei PAF
zwar moglich (vgl. Abbildung 5 und 6),
jedoch etwas erschwert, andererseits ist
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der Endpunkt der Isolation mit einiger Sicherheit nur bei sta-
bilem Sinusrhythmus (RSPV, RIPV) oder kontinuierlichem
CS-Pacing (LSPV, LIPV) bestimmbar (vgl. Abbildung 4 und
5).

Eine Elektrokardioversion (extern oder intern) zieht eine
tiefere Sedierung (inkl. Anisthesie) nach sich, oft kommt es
bei dem vorliegenden Patientengut zu friih auftretenden Rezi-
diven innerhalb weniger Minuten, die zu mehrfachen Schock-
abgaben fiihren. In unserer Erfahrung hat sich die Gabe von 1-
2 mg Ibutilid (CORVERT) i.v. (iiber 10 min in 100 ml NaCl)
bewihrt, das eine hohe Potenz zur medikamentdsen Kardio-
version aufweist. Zudem kommt es gerade beim Umschla-
gen in den Sinusrhythmus oft zu gehiduften, nur wenige
Sekunden andauernden Reinitiierun-
gen aus arrhythmogenen PV, was sich

B Ergebnisse

Patientengut

Es wurden 30 Ménner und 7 Frauen bei einem mittleren Alter
von 53 + 11 Jahren (25-72 Jahre) eingeschlossen (Tab. 1).
Dabei lag bei 25 Patienten keine signifikante kardiale
Grunderkrankung vor, 9 Patienten wiesen eine arterielle Hyper-
tonie auf, bei 2 Patienten bestand ein Diabetes mellitus, 3
Patienten zeigten seltenere Begleiterkrankungen (inkl. Sklero-
dermie bzw. Muskeldystrophie); eine Vorgeschichte mit einem
embolischen Ereignis oder einem Zerebralinsult wurde nie ge-
nannt. Die Anamnese mit PAF bestand im Mittel seit 78 + 11

Patinmt 50 00P010230

fiir das weitere Mapping als ausgespro-
chen giinstig erweist. Nachteilig ist je-
doch die Tatsache, da3 gelegentlich jeg-
liche arrhythmogene Aktivitit durch die
medikamentose Intervention unter-
driickt bleibt. Der Zeitpunkt fiir eine
Kardioversion innerhalb einer Prozedur
ist somit individuell unterschiedlich.

Sedierung

Auch der Modus der Sedierung hat sich
im ersten Jahr gedndert: Wihrend wir
die ersten (etwa 30) Prozeduren noch in w an

l‘ sk el i ol il o Al Ll
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tiefer Sedierung unter Mithilfe unserer
Anisthesie durchfiihrten, sind wir mitt-
lerweile zu einer leichteren Form (,,con-
scious sedation®) iibergegangen, wobei
Dipiritramid (Dipidolor®) in Kombina-
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weils i.v. unter stdndiger pulsoxymetri-
scher Kontrolle zur Anwendung kommt.
Unsere Erfahrungen beziiglich Tolerabi-

Abbildung 6: PV-Isolation: Sistieren der PV-Aktivierung unter der RF-Stromabgabe bei laufendem PAF in der RSPV
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Monaten, wobei bis zur Ablation 3,3 + 0,2 Antiarrhythmika (0—
6) pro Patient zur Anwendung kamen: 28x Propafenon, 27x
Sotalol, 23x Amiodaron, 21x Betablocker, 9x Flecainid, 5x
Digitalis, 3x Verapamil (Mehrfachnennungen méglich). 10 Pa-
tienten (27 %) standen periinterventionell unter einer oralen
Dauertherapie mit Amiodaron.

28 Patienten (76 %) berichteten iiber > 1 Rezidiv von PAF
pro Woche (tdglich =7, jeden 2. Tag = 14, 1x/Woche = 7), bei
9 Patienten lag zumindest 1 Ereignis pro Monat vor. Die ma-
ximale Dauer einer Episode in den letzten 3 Monaten wurde
mit 1610 = 699 min angegeben. Vorhofflattern (typisch oder
atypisch) bzw. Vorhoftachykardien waren bei 7 bzw. 11
Patienten anamnestisch bekannt. 5 Patienten wiesen vor der
PV-Isolation einen Z. n. Schrittmacherimplantation (jeweils
ein DDDRP-System der Fa. Medtronic, Modell AT 500 ) in
der Indikation eines Brady-Tachy-Syndroms auf.

Bei allen Patienten bestand echokardiographisch eine nor-
male Linksventrikelfunktion, der linksatriale Durchmesser
lag bei 39 = 1 mm.

Prozedur

Fiir die 57 Interventionen errechnete sich eine Prozedurdauer
von 234 + 7 min, dabei wurden 245 min fiir die Erst- und
225 min fiir die Zweitintervention verwendet.

Die Durchleuchtungszeit belief sich auf 62 + 2 min (68 min
fiir die Erst- und 55 min fiir die Zweitintervention). Der Anteil
an Durchleuchtungszeit fiel fiir die linksseitigen PV mit je-
weils ca. 16 min/PV hoher als fiir die rechtsseitigen mit ca.
12 min/PV aus.

Erfolg

Fiir die Erfolgsbeurteilung wurden folgende Kriterien heran-
gezogen:

Erfolg: Patienten ohne klinisches Rezidiv, ohne Antiarrhyth-
mikum

Teilerfolg: Patienten signifikant gebessert, (meist) mit Antiar-
rhythmika

Miferfolg: Patienten ohne signifikante Besserung, mit Anti-
arrhythmika

Die klinische Ansprechrate setzte sich aus Erfolg und Teiler-
folg zusammen.

Der Zeitpunkt der Beurteilung war dabei durch die zeitlich
letzte Begutachtung im Rahmen geplanter Kontrollenin 1, 3 und 6
Monaten definiert, Arrhythmien innerhalb des ersten Monats
nach der Prozedur (inkl. dem Friihrezidiv wie o. a.) wurden zur
Einschitzung des Therapieerfolges nicht herangezogen.

Entsprechend diesen Kriterien zeigten 18 Patienten (49 %)
einen klinischen Erfolg, 14 Patienten (37 %) einen Teilerfolg
und 5 Patienten (13 %) einen MiBerfolg, somit lag die klini-
sche Ansprechrate bei 32/37 Pat. oder 87 %.

Lebensqualitat

Die Befindlichkeit unserer Patienten wurde durch einen Fra-
gebogen zur Lebensqualitit ermittelt, welcher beziiglich PAF
standardisiert wurde. Dabei handelt es sich um das sog. SF-
36-Formular zum Gesundheitszustand (Karolinska-Institut)
und eine Symptom-Checkliste. Beide Teile wurden bereits in
groBBen klinischen Studien in AF-Populationen angewandt.
Das SF-36-Formular fokussiert dabei auf den individuellen
physischen, mentalen und emotionalen Zustand, wobei die
Fragen in 8 Kategorien eingeteilt werden. Die Symptom-
Checkliste mifit die Wahrnehmung der Patienten hinsichtlich
Frequenz und Schweregrad der tachykardiebezogenen Sym-
ptome. Dabei wird der Patient mit 16 spezifischen Sympto-
men konfrontiert. Den Patienten wurde der Fragebogen dabei
unmittelbar vor bzw. 1, 3 und 6 Monate nach der Prozedur zur
Beantwortung vorgelegt. Unsere bislang interimistische Aus-
wertung bei ca. 50 % der Patienten ergab dabei eine signifi-
kante Besserung hinsichtlich der physischen und mentalen
Befindlichkeit (Abb. 8).

Komplikation

Komplikationen wurden in 2 Gruppen eingeteilt:

B Schwerwiegend: mit bleibender Beeintrichtigung (Insult,
symptomatische PV-Stenose > 50 %)

m Leicht: ohne bleibende Beeintriachtigung

Dieser Definition gemif trat bei 2/37 Patienten (5,4 %) eine

schwerwiegende Komplikation auf, wobei es sich bei 1 Pa-
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Abbildung 8: Evaluierung der Quality Of Life-Befragung: Differenz zwischen Ausgangsbefragung vor der Ablation und letzter Nachsorge
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tienten um einen Media-Teilinsult links mit persistierendem
neurologischem Defizit trotz unmittelbarer postinterventio-
neller lokaler Thrombolysetherapie handelt. 2 Patienten zeigten
zudem bei seriellen Spiral-CT-Untersuchungen der PV-Ostien
(unmittelbar vor der Erst- bzw. nach der Letztprozedur, weiters
3 und 6 Monate danach) signifikante PV-Stenosen > 50 %, wo-
bei bei einem Patienten aufgrund einer entsprechenden Sympto-
matik (Himoptysen, Belastungsdyspnoe) eine primir erfolgrei-
che Stentimplantation 6 Monate postinterventionell an der
RSPV durchgefiihrt wurde. Der zweite Patient mit einer signi-
fikanten Stenose an der LIPV ist 9 Monate postinterventionell
nach wie vor asymptomatisch.

Bei weiteren 2/37 Patienten (5,4 %) traten leichte Kompli-
kationen auf, dabei bei 1 Patienten in Form eines postpunk-
tionellen (V. subclavia sin.) Himatothorax (mit konsekutiver
Biilau-Drainage), 1 Patient prisentierte eine postinterventio-
nelle Perikarditis. Letztere bildete sich durch nichtsteroidale
Antirheumatika in Kombination mit Corticoiden vollstindig
zuriick. AusschlieBlich intrainterventionell wurden zudem je-
weils kurzfristige sinuatriale und atrioventrikuldre Blockierun-
gen (bei Stromabgabe an der LSPV) und passagere diaphrag-
male ST-Elevationen (bei PV-Angiographie ) beobachtet.

B Diskussion

Patientenselektion

Wie bei jeder neuen klinischen Therapieform verbleibt auch
bei diesem Verfahren die richtige Auswahl des Patientengutes
kritisch. Entsprechend den jiingst am 7. Internationalen AF
Symposium in Boston 2002 vorgestellten Empfehlungen
[Jais, personliche Mitteilung] besteht die optimale Indika-
tion bei Patienten mit sog. ,,fokalem PAF*, bei denen sich im
EKG-Monitoring inzessante atriale Salven (mit kurzem
Kopplungsintervall zur vorausgehenden T-Welle, sog. P auf T-
Wellenphidnomen, Abb. 1) als Ausdruck hédufiger PV-Entladun-
gen zeigen. Eine Indikation fiir andere Formen von PAF be-
steht dann, wenn eine Trias von erheblicher Patientensympto-
matik in Kombination mit schwieriger medikamentoser Ein-
stellung (> 2 unwirksame Antiarrhythmika) und hoher Fre-
quenz (> 1 Episode in 10 Tagen) gegeben ist. Inwieweit in
naher Zukunft auch Patienten mit linger anhaltenden (z. B. >
48 h) Formen von AF, die oft nur durch Kardioversion in den
Sinusrhythmus {iberzufiihren sind (persistierendes AF), von
dieser Prozedur profitieren, bleibt zum gegenwirtigen Zeit-
punkt offen. Aufbauend auf dem gegenwirtigen Verstidndnis
der Pathophysiologie (Initiation, Perpetuation und Termi-
nation der Arrhythmie) scheint die Methode in ihrer aktuellen
Form fiir bereits chronisch etabliertes (permanentes) AF un-
geeignet.

Lernkurve

Da das Verfahren zweifellos komplex, technisch schwierig
und zeitaufwendig ist, erscheint eine Lernkurve unumging-
lich. Konsequenterweise haben wir im ersten Jahr der klini-
schen Anwendung die Prozedur auf ihren ,,Kernbereich* be-
schriankt, ndmlich die Isolation von LSPV, LIPV und RSPV,
wihrend die 4. PV (RIPV) in der Regel ausgespart blieb. Letz-
tere ist zumeist aufgrund der anatomischen Lage schwerer er-

reichbar. Nur in seltenen Féllen (meist bei Zweitprozeduren
nach einem Friihrezidiv) haben wir bislang versucht, peri-
ostiale atriale Non-PV-Foci zu mappen und zu ablatieren. Zu-
sammenfassend war und ist es nach wie vor erstrebenswert,
die Prozedurdauer (auf etwa 4 Stunden) sowie die Dauer der
Durchleuchtung (auf < 100 min) fiir Patient und Untersucher
zu begrenzen.

Einer Lernkurve unterlag auch unsere Einschitzung von
frilh auftretenden Rezidiven 24-72 Stunden nach Erst-
intervention: Wihrend wir im ersten Halbjahr prinzipiell bei
jedem Rezidiv eine Zweitprozedur (bei in aller Regel erhalte-
nem transseptalem Punktionsloch) noch im Rahmen dessel-
ben stationdren Aufenthaltes anstrebten, gehen wir heute auf-
grund der Erfahrungen mit der sog. ,,Blanking**-Periode von
mehreren Wochen (s. u.) selektiver vor.

Erfolgsbeurteilung

Die Definition des Erfolges in der Ablation von PAF bleibt
nach wie vor eine Schliisselfrage in der aktuellen klinischen
Forschung. Die bisherige Erfolgsbeurteilung bei der Ablation
klassischer supraventrikuldrer Tachykardien (AV-nodale
Reentry-Tachykardie, WPW-Syndrom) erschien vergleichs-
weise einfach: Der Akuterfolg wird durch die Nichtindu-
zierbarkeit und der chronische Erfolg durch die Rezidiv-
freiheit beziiglich der Zielarrhythmie bestimmt. Im Gegensatz
dazu handelt es sich bei AF um eine komplexe Arrhythmie,
deren Mechanismen noch nicht vollstindig erforscht sind, die
vollig unterschiedlich bei ein- und demselben Patienten wahr-
genommen werden kann (hochsymptomatisch bis klinisch
stumm) und die mit zum Teil sehr verschiedenen Technologien
(s. u.) nichtmedikamentos therapiert wird. In unserer Erfah-
rung sind hiufig atriale Tachyarrhythmien am Ende einer PV-
Isolationsprozedur (v. a. unter Orciprenalin-Provokation) indu-
zierbar, deren klinische Relevanz unklar ist. Zudem treten ge-
rade in den ersten Tagen und Wochen Arrhythmien auf, die
nach und nach an Frequenz und Dauer abnehmen, ein dynami-
sches Phianomen, welches jiingst als ,,Blanking**-Periode defi-
niert wurde. Dabei scheint ein ,,reverse remodeling* ursich-
lich, welches proarrhythmische Effekte von hiufigem und
linger anhaltendem PAF [19] (z. B. Verkiirzung der atrialen
Refraktirzeit, Verkiirzung der Aktionspotentialdauer, Down-
Regulation membranstindiger Kalziumkanile) wieder auf-
hebt. Basierend auf diesen Erkenntnissen haben wir die Er-
folgseinschitzung ,.,dynamisch* gestaltet, so dal} der aktuell
chronische Erfolg auf dem klinischen (symptomatischen) Ver-
lauf unserer Patienten im Rahmen der Letztbegutachtung fuf3t.
Dies hat beispielsweise zur Folge, daf die Rate der rezidiv-
freien Patienten ohne Antiarrhythmikum mit der Zeit ansteigt,
da letztere Substanzen zunehmend abgesetzt werden konnen.

Lebensqualitat

Da die Lebensqualitit von Patienten mit AF in jiingsten Studi-
en als deutlich beeintrichtigt ausgewiesen wurde [20], er-
schien die Erhebung relevanter Daten in Ergidnzung zur allei-
nigen (problematischen) Beurteilung der Rezidivfreiheit als
sinnvoll. Anhand der Auswertung allgemein akzeptierter und
bereits in mehreren AF-Studien angewandter Fragebogen
(s. 0.) zeigt sich dabei in der bis dato verfiigbaren Auswertung
ein signifikant verbessertes physisches und mentales Befin-
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den (Abbildung 8). Wieweit diese Verbesserung iiber die Zeit
anhilt und ob diese fiir Patienten mit verschiedenen Formen
des klinischen Ansprechens (Erfolg versus Teilerfolg) gleich
ausgeprigt ist, bleibt derzeit noch offen.

Komplikationen

Ein akzeptables Nutzen-Risiko-Verhiltnis ist die Grundvor-
aussetzung fiir die Akzeptanz und weitere Verbreitung einer
neuen klinischen Behandlungsmethode. Mit der elektrischen
Isolation der PV eroftnet sich dem invasiv titigen Elektro-
physiologen das Feld der linksatrialen Tachyarrhythmien in
besonderer Weise. Damit ergibt sich neben ungeahnten Mog-
lichkeiten auch der Problembereich neuer, bislang kaum be-
kannter Komplikationen: aortale Punktion im Rahmen des
transseptalen Vorgehens, PV-Stenosen, Insult oder andere embo-
lische Ereignisse, kardiale Perforation bzw. Tamponade, Blu-
tungen, Perikarditis, Myokardinfarkt, pneumologische Kom-
plikationen, neue (iatrogene) Arrhythmien, Tod.

Dazu kommen mogliche Komplikationen durch Weiterent-
wicklungen hinsichtlich Ablationstechnologien (s.u.) und
Kathetermaterial.

In unserem Patientengut trat bei einem Patienten im Rah-
men einer Zweitprozedur aufgrund eines Friihrezidivs ein
linkshirniger Mediainsult auf, der sich klinisch durch ein
somnolentes Zustandsbild mit einem rechtsseitigen Hemi-
syndrom unmittelbar am Ende der Prozedur manifestierte.
Trotz sofort durchgefiihrter zerebraler CT-Untersuchung,
Karotisangiographie und anschliefender lokaler Thrombo-
lyse konnte ein persistierendes chronisches Hemisyndrom
mit partieller motorischer Aphasie nicht verhindert werden.
Die Prozedur verlief dabei bis zum Ende unauffillig, aller-
dings wurden unsere langen Schleusen bis zu diesem Zeit-
punkt nur bei Katheterwechsel mit Kochsalz gespiilt, so daf
eine passagere Verklebung der Schleuse mit thrombotischem
Material als embolische Ursache in Frage kommt. Seither
sind wir zu einer Dauerspiilung mit heparinisiertem Koch-
salz iibergegangen, ohne dafl das Problem seither je wieder
aufgetreten wire.

Bei einem Patienten kam es ca. 3 Monate nach der Prozedur
erstmalig zu einer Belastungsdyspnoe, die in der Spiral-CT-
Untersuchung mit einer ca. 60%igen Stenose an der RSPV
einherging. 6 Monate nach der Prozedur traten zudem Himo-
ptysen auf, wobei sich nun computertomographisch eine
subtotale Stenose manifestierte, die szintigraphisch zusétzlich
mit einem Perfusionsdefekt im rechten Oberlappen und einem
Oberlappeninfiltrat einherging. Nach einer primir erfolgrei-
chen Dilatation mit Stentimplantation ist der Patient aktuell
asymptomatisch. Die Entstehung von PV-Stenosen nach
ostialer Ablation ist zum gegenwirtigen Zeitpunkt noch nicht
vollstiandig erforscht [21]. Es muf} jedoch davon ausgegangen
werden, daf3 eine zu distal in der PV gelegene Stromabgabe als
wahrscheinlichste Ursache angesehen werden muf3. Daneben
spielen vermutlich auch die Summe der abgegebenen Energie
und der GefdBdurchmesser bzw. die Gefdllanatomie eine Rolle.

Ganz allgemein gilt es, zur Verhinderung von Komplikatio-
nen moglichst grole Erfahrung durch eine entsprechende
Fallzahl in einem spezialisierten Zentrum zu gewinnen. Fiir
die Durchfiihrung einer PV-Isolationsprozedur scheint uns
eine grofle und langjdhrige Erfahrung in der Ablation her-
kommlicher Substrate (supraventrikuldre Tachykardien, typ.
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Vorhofflattern) als obligat. Wir glauben auch, daf3 die Prozedur
zumindest von 2 Arzten mit etwa gleicher Qualifikation durch-
gefiihrt werden sollte, da sich das Verfahren auch nach einjihri-
ger Erfahrung mit zwischenzeitlich mehr als 75 Prozeduren als
anstrengend und krifteraubend fiir den Untersucher darstellt.

Kosteneffizienz

AF ist die hiufigste Arrhythmie des Menschen, mit stetiger
Zunahme bei steigendem Alter. Die eminente epidemiologische
Bedeutung spiegelt sich in hohen volkswirtschaftlichen Kosten
aufgrund von wiederholten Krankenhausaufenthalten wider.

Die medikamentose Therapie ist zwar initial kostengiinstig,
wird jedoch aufgrund des lediglich palliativen Charakters mit
der Zeit zunehmend teurer. Eine potentiell kurative Therapie
wie die PV-Isolation bei PAF ist daher auch aus dieser Sicht
hochst erstrebenswert. Die Kosten fiir die Prozedur erscheinen
aus heutiger Sicht akzeptabel und miissen bei einem stationiren
Aufenthalt von etwa 7-9 Tagen mit zusitzlichen ca. 4000 Euro
an Kathetermaterial pro Prozedur veranschlagt werden.

Ausblick

Viele Aspekte der Prozedur sind noch nicht gidnzlich geklirt,
zahlreiche Gruppen arbeiten an einer weiteren Modifikation
der Intervention. Einerseits wird dabei vor allem bei den bild-
gebenden Verfahren geforscht. So gibt es bereits interessante
Ansitze beim intrakardialen Ultraschall zur besseren Positio-
nierung der Katheter am PV-Ostium, zudem bietet die Magnet-
resonanz ungeahnte Moglichkeiten zur Darstellung des PV-
GefiBBbaumes und zur Verlaufsbeobachtung bei PV-Stenosen.
In Zukunft soll es dabei moglich sein, Lédsionen zu visualisie-
ren bzw. Ablationen unter Real-time-Fiihrung durchzufiihren.
Andererseits werden neue Energiequellen zur Ablation unter-
sucht, wie z. B. Ultraschall, Mikrowelle, Laser und Kryother-
mie. Daneben werden zunehmend 3-D-Systeme fiir das
Mapping von Non-PV-Foci in der Routine eingesetzt (elektro-
anatomisches bzw. non-contact mapping). Intensiv wird auch
der Frage nachgegangen, welche Patienten von zusétzlichen
linearen Lasionen (,,Katheter-Maze*) profitieren konnten und
wo diese Linien zu fiihren sind. Um die Beurteilung des klini-
sches Erfolges aufgrund der o. a. Problematik bei AF zu ver-
bessern, laufen letztlich bereits Entwicklungen in Richtung
implantierbarer Monitoring-Systeme.

B Zusammenfassung

Die segmentale ostiale Katheterablation der PV stellt ein neu-
es, potentiell kuratives Verfahren mit hoher klinischer An-
sprechrate bei Patienten mit medikamentds schwer therapier-
barem PAF dar. Die Verlaufsbeobachtung der Patienten weist
auf einen dynamischen Prozef} mit einem sog. ,,reverse remo-
deling* in den ersten Wochen hin. Hinsichtlich der Prozedur
erscheint eine Lernkurve unumgénglich. Aufgrund der Kom-
plexitit des Verfahrens und der moglichen schwerwiegenden
Komplikationen (PV-Stenosen, Schlaganfall etc.) verbleibt
das Management dieser Patient zum gegenwirtigen Zeitpunkt
spezialisierten Zentren vorbehalten.

Eine weitere Verbreitung dieser Methode ist jedoch abseh-
bar.
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