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Rubrik: Studienzusammenfassung

Studienzusammenfassung

Quality of Life and Exercise
Performance in Patients

in Sinus Rhythm versus
Persistent Atrial Fibrillation.
A Veterans Affairs Coopera-
tive Studies Program
Substudy.

Singh SN, Tang XC et al. J Am Coll
Cardiol 2006; 48: 721-30 [1].

Einleitung

Ziel der Studie war zu erfassen, wie sich die
Lebensqualitat und kdrperliche Belastungs-
fahigkeit von Patienten mit bestehendem,
chronischem Vorhofflimmern (VF) nach er-
folgreicher Kardioversion verglichen mit fort-
bestehendem Vorhofflimmern entwickelte.

VF stellt die haufigste kardiale Rhythmus-
stérung dar. Es ist verbunden mit einem er-
hdhten Risiko fiir einen thromboembolisch
bedingten ischdmischen zerebralen Insult
und kann zu einer tachykardiebedingten
Kardiomyopathie fiihren. Haufig verspiiren
die Patienten belastende Symptome und
sind durch mangelnde Belastungsfahigkeit
in ihrer Lebensqualitdt einschrénkt. In frii-
heren Studien zeigte die Evaluierung der
Lebensqualitat kontroversielle Daten. Singh
et al. wollen mit den aktuellen Ergebnissen
zur Kldrung beitragen.

Die Daten basieren auf der SAFE-T-Studie
(Sotalol Amiodarone Atrial Fibrillation Efficacy
Trial), die von derselben Gruppe

Erstellt von S. Hofler-Speckner

comes Study Short Form-36, SF-36) mit Fra-
gen {iber Einschrénkung bei kdrperlicher
Betdtigung und Dingen des alltdglichen Le-
bens, zu allgemeinem Wohlbefinden und Vita-
litdt, Kdrperschmerzen, Beschrankung in der
sozialen Aktivitdt, emotionaler Beeintréchti-
gung sowie kognitiver Leistung. Ebenso soll-
ten Haufigkeit, Dauer und Intensitét der Sym-
ptome des Vorhofflimmerns dokumentiert
werden.

Insgesamt wurden 624 Patienten entspre-
chend ihrem Rhythmusstatus nach acht-
wdchiger Therapiedauer der Sinusrhythmus-
(n = 305) oder Vorhofflimmergruppe (n = 319)
zugeteilt. 63 % (n = 393) hatten zum Ausgangs-
punkt ein symptomatisches VF. Von den initial
624 Probanden nahmen 557 an der Endpunkt-
analyse ein Jahr spéter teil. Die untersuchten
Personen setzten sich zu 99 % (!) aus Mén-
nern mit einem BMI von durchschnittlich 30,5
kg/m?in der SR-Gruppe und 32,4 kg/m?(!)in der
VF-Gruppe zusammen.

Ergebnisse

Nach acht Wochen anhaltendem Sinus-
rhythmus konnte im Vergleich zu fortheste-
hendem VF eine signifikante Verbesserung der
Lebensqualitdt beziiglich Leistungsfahigkeit
bei kérperlicher Betétigung, Einschrénkun-
gen im Alltag, allgemeinem Gesundheits-
gefiihl und Vitalitdt dokumentiert werden.
Auch die belastenden Symptome des Vor-
hofflimmerns wie Palpitationen, Synkope,
Kurzatmigkeit, Thoraxschmerzen und Mii-

digkeit waren deutlich zuriickgegangen.
Kein wesentlicher Unterschied fand sich be-
zliglich der kognitiven Beeintrachtigung oder
bei der Empfindung von Kdrperschmerzen.
Nach einem Jahr konnte eine Steigerung
der sozialen Aktivitdt und des allgemeinen
Wohlbefindens in der SR-Gruppe vergli-
chen mit der VF-Gruppe verzeichnet wer-
den.

Erwahnenswert ist, dal speziell Patienten,
die unter einem symptomatischen VF litten,
von den rhythmisierenden MaRnahmen
profitierten.

Die subjektiv erfalBten Angaben der Patien-
ten korrelierten in der SR-Gruppe gut mit
der objektiven Dokumentation der kdrperli-
chen Belastbarkeit am Laufband. 57 % aller
Studienteilnehmer unterzogen sich nach
acht Wochen einem Belastungstest, nach
einem Jahr waren noch 60 % davon dazu
bereit. Es zeigte sich abermals in der SR-
Gruppe eine signifikante Verbesserung der
korperlichen Belastbarkeit, besonders her-
ausragend waren hier die Ergebnisse bei
vormals symptomatischen VF (Abb. 1). Bei
vormals asymptomatischem VF mit erfolg-
reicher Kardioversion und weiterhin beste-
hendem asymptomatischen VF konnte kein si-
gnifikanter Unterschied in der Belastbarkeit
gefunden werden.

Diese Daten zeigen, dal speziell Patienten
mit symptomatischem VF von einer Kardio-
version in den SR profitieren kénnen. Es

fand sich in der aktuellen Stu-

durchgefiihrt worden war und im
New England Journal of Medicine
2005 publiziert wurde [2]. Kurz gefaBBt
wurde bei Patienten mit chroni-
schem Vorhofflimmern nach oraler
Antikoagulation (INR von 2-3) durch
die randomisierte und doppelblinde
Gabe von Amiodaron, Sotalol oder
Placebo versucht, die absolute Ar-
rhythmie in einen Sinusrhythmus
(SR) zu konvertieren. Wenn sich
nach vier Wochen medikamentoser
Behandlung kein Erfolg zeigte, er-
folgte die elektrische Kardioversion.
Die Probanden wurden iiber ein Jahr
beobachtet und wochentlich telefo-
nisch tiber den aktuellen Rhythmus
befragt.

Dauer

100 7

p=0,01

8 Wochen™

p=0,02

1 SR
| AF

1 Jahr**

die eine allgemeine Verbes-
serung der Lebensqualitdt und
der korperlichen Leistungsfa-
higkeit. Dieser Benefit ist unab-
hangig von der Art, wie der
Sinusrhythmus ~ wiederherge-
stellt wird.
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Zur Erfassung der Lebensqualitat
erhielten die Patienten ein standar-
disiertes Formblatt (Medical Out-

Abbildung 1: Sinusrhythmus (SR) vs. Vorhofflimmem (VF). Vergleich der maximalen kdrper-
lichen Belastbarkeit: Studienbeginn bis 8 Wochen Therapie vs. Studienbeginn bis ein Jahr
Therapie. *SR-Gruppe (n=213); VF-Gruppe (n = 145); *SR-Gruppe (n=219); VF-Gruppe (n=113):
Nachdruck aus [1] mit Genehmigung der ,, American College of Cardiology Foundation”.

Atrial Fibrillation Efficacy Trial (SAFE-
T) Investigators. Amiodarone versus
sotalol for atrial fibrillation. N Engl J
Med 2005; 352: 1861-72.
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Kommentare der Experten

Univ.-Doz. Dr. med. R. Hofmann, Linz:

Die Lebensqualitdt (Quality of Life [QolL])
spielt als MeRgroRe in der Beurteilung von
Krankheiten und Therapieeffizienz eine zu-
nehmende Rolle. Dies trifft in besonderem
MaRe fiir Vorhofflimmern (atrial fibrillation
[AF]) samt Therapieoptionen zu. Grund da-
fiir sind die neutralen Resultate groBer Stu-
dien—exemplarisch sei die AFFIRM-Studie er-
wahnt, die hinsichtlich Mortalitdt keinen
Benefit eines Erhalts von Sinusrhythmus
(SR) im Vergleich zu permanentem AF (mit
Frequenzkontrolle und adéquater Antikoagu-
lation) nachweisen konnte. Auf der anderen
Seite ist der Einflu von AF auf die Lebens-
qualitat evident.

Das Patientenkollektiv rekrutiert sich aus
der SAFE-T-Studie, in die Patienten mit per-
sistierendem AF eingeschlossen wurden.
Die Patienten wurden zu Amiodaron, Sotalol
oder Placebo randomisiert und erforderli-
chenfalls nach 4 Wochen elektrisch kardio-
vertiert.

Zusammenfassend ergab sich quer durch
alle verwendeten QolL-Scores ein sympto-
matischer Benefit fiir Patienten im SR ver-
glichen zu Patienten in AF. Dieser Benefit
war nach 8 Wochen und einem Jahr &hn-
lich. Besondere Erwédhnung verdient das Er-
gebnis, daB Patienten, die beziiglich ihrer Ar-
rhythmie als asymptomatisch eingestuft wur-
den, einen, wenn auch im Vergleich zu sym-
ptomatischen Patienten geringeren, Benefit
beziiglich Lebensqualitit aufwiesen, wenn sie
im SR verblieben. Beziiglich der objektiven
Belastungstoleranz (Fahrradergometrie) konn-
te ein dhnliches Bild erhoben werden.

Persénlicher Kommentar:

Qol-Studien werden sehr differenziert
gesehen: QoL-Messungen haftet eine me-
thodisch bedingte gewisse Pseudo-
objektivitit an, die sie in einem diffuse-
ren Licht als Studien mit ,hartem End-
punkt” erscheinen la3t. Andererseits er-
schaépfen sich Therapieerfolge nicht nur
in der Messung einer Mortalitétsreduk-
tion, sondern beinhalten auch die dem
klinischen Alltag entsprechende Sympto-
matik. Von dieser Grundsatzdiskussion
abgesehen sind in der vorliegenden Stu-
die manche andere Punkte festzustellen:

Die Studie wurde urspriinglich nicht zur
Qol-Bestimmung, sondern zur Bestim-
mung der Therapieeffizienz verschiede-
ner Antiarrhythmika konzipiert. Patien-
ten mit schlechterem Ansprechen auf
Antiarrhythmika sind generell krénker.
Trotz versuchter Datenbereinigung ist es
nicht unwahrscheinlich, daB8 Patienten,
die nach einem Jahr in AF waren, die ins-
gesamt ,,schlechteren” Patienten waren

und dieser Umstand zu niedrigeren Wer-
ten bei der QoL-Bestimmung beigetra-
gen hat. Bei der Frequenzkontrolle kamen
Digitalispréparate und Kalziumantago-
nisten zum Einsatz, jedoch keine Beta-
blocker — dies entspricht nicht dem gén-
gigen dsterreichischen Standard.

Davon abgesehen ergeben sich mehrere
Punkte dieser Studie, die hervorzuheben
sind:

1. Die QoL-Daten korrelierten mit der Be-
lastungstoleranz und gewinnen dadurch
sicherlich an Objektivitét.

2. Die Daten waren nach 8 Wochen und 1
Jahr konsistent und unterstiitzen damit
das Konzept, dal8 Patienten mit perma-
nentem AF eine anhaltende Einschrén-
kung aufweisen. Die Meinung: ,Sobald
sich der Patienten einmal an sein AF ge-
wdéhnt hat, wird er es nicht mehr spiiren
und keinen Nachteil gegentiber SR ha-
ben” ist damit nicht haltbar.

3. ,Asymptomatische” AF-Patienten sind
nicht wirklich asymptomatisch. Als
asymptomatisch klassifizierte Patien-
ten profitierten in dieser Studie sehr
wohl von SR, wenn auch in geringe-
rem Ausmal8 als Patienten, die als
symptomatisch eingestuft wurden.

Prim. Univ.-Doz. Dr. med.
A. Podczeck-Schweighofer, Wien:

Die Diskussion um optimale Therapiestrate-
gien bei Vorhofflimmern wird seit einigen
Jahren vom Vergleich zwischen ,Frequenz-
kontrolle”, also dem Akzeptieren des Vor-
hofflimmerns unter normfrequenten Uberlei-
tungsbedingungen, gegeniiber der ,Rhyth-
muskontrolle” (Anstreben des Erzielens und
Erhaltens von Sinusrhythmus mit pharma-
kologischen und nicht-pharmakologischen
MaBnahmen) dominiert. Dazu liegen einige
sehr gut durchgefiihrte Studien an groBen
Patientenpopulationen vor, die letztlich kei-
ne eindeutige Uberlegenheit eines therapeuti-
schen Vorgehens gegeniiber dem anderen
mit tendenziellem Vorteil der Strategie der
.Frequenzkontrolle” bescheinigt haben. Als
Erklarung fiir die tendenzielle Uberlegen-
heit der alleinigen Frequenzkontrolle auf die
Gesamtmortalitdt (meist Intention-to-treat-
Analysen) wurden unter anderem neben der
potentiellen Proarrhythmie in der ,Rhythmus-
Kontroll-Gruppe” der hdohere Anteil von oral
antikoagulierten Patienten in der Gruppe
mit lediglicher Frequenzkontrolle angese-
hen, was zu signifikant weniger Insult-
geschehen gefiihrt hat.

Andererseits konnte im direkten Vergleich
zwischen Patienten, bei denen {iber ldngere
Zeit Sinusrhythmus dokumentiert werden
konnte, und jenen mit Vorhofflimmern eine
deutliche Mortalitatsreduktion (nahezu Hal-
bierung des relativen Mortalitétsrisikos) ge-
zeigt werden.
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Nun wurden die Ergebnisse einer Substudie
der SAFE-T-Studie (Amiodaron, Sotalol oder
Placebo bei persistierendem Vorhofflim-
mern) vorgelegt, die besonderes Augen-
merk auf den Unterschied von einerseits Le-
bensqualitdt, gemessen an zahlreichen Pa-
rametern, und andererseits der korperlichen
Belastharkeit in Abh&ngigkeit vom Erhalt
des Sinusrhythmus gegeniiber Wiederauf-
treten von Vorhofflimmern legt: Beziiglich
beider Parameter fand sich in der Sinus-
rhythmus-Gruppe sowohl bereits nach 8 Wo-
chen Therapie als auch nach einem Jahr
Beobachtung eine deutliche Verbesserung
gegeniiber jenen mit wiederkehrendem Vor-
hoffimmern. Zwischen Belastungsdauer, ei-
nem objektiv meBbaren Parameter, und sub-
jektiv empfundener Lebensqualitdt fand sich
unter den Sinusrhythmus-Patienten eine star-
ke Korrelation. Natiirlich war der Profit einer
dauerhaften Wiederherstellung des Sinus-
rhythmus beziiglich der analysierten Parame-
ter bei primadr symptomatischen Vorhofflim-
mer-Patienten deutlicher ausgepréagt als bei
urspriinglich oligo-/asymptomatischen Pati-
enten.

Letztlich haben schon einige rezente Studi-
en wie CTAF und RACE auf diesen positiven
Effekt des dokumentierten Sinusrhythmus
auf die Lebensqualitdt hingewiesen.

Insgesamt unterstiitzen die vorliegenden
Analysen doch die Wichtigkeit, bei Patien-
ten mit persistierendem Vorhofflimmern die
Wiederherstellung und Erhaltung von Sinus-
rhythmus (mit welchen therapeutischen
Mitteln auch immer!) anzustreben.

Univ.-Doz. Dr. G. Stark,
Deutschlandsberg

In der présentierten Arbeit wird die Verbes-
serung der Lebensqualitdt und der Leistungs-
fahigkeit durch den Erhalt des Sinusrhyth-
mus bei persistierendem Vorhofflimmern
dokumentiert. In einer Zeit der Verunsiche-
rung beziiglich des Nutzens einer Rhyth-
misierung bei Vorhofflimmern gibt diese Un-
tersuchung mehr Klarheit in der Indikation
rhythmisierender MaBnahmen bei Vorhof-
flimmern.

So wird gezeigt, dal zumindest fiir jene Pa-
tienten, die eine entsprechende klinische
Symptomatik unter einem persistierenden
Vorhofflimmern aufweisen, die Indikation
fiir eine rhythmisierende Therapie mit dem
Therapieziel einer Lebensqualitdts- und Lei-
stungsverbesserung gerechtfertigt ist.

Wenn auch unter oben genannten Therapie-
zielen die Indikation fiir eine rhythmisie-
rende Therapie gerechtfertigt ist, so muf3
dies natiirlich auch unter der Abwégung
mdglicher Risken einer ev. notwendigen
antiarrhythmischen Dauertherapie gesehen
werden.
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