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Neue Entwicklungen bei antibradykarden Systemen

Kurzfassung: Die Schrittmachertherapie ist der
Goldstandard bei chronischen bradykarden
Rhythmusstérungen. Seit den spéten 1950er-
Jahren hat sich das Grundprinzip eines sub-
kutan implantierten Aggregats mit Sonden,
die zum Herzen fiihren, kaum veréndert. In
den vergangenen Jahren machte der Fort-
schritt der Technologie Algorithmen zur Ein-
ddmmung der ventrikuldren Stimulation, eine
Verbesserung der Frequenzanpassung, Spei-
cherung von tachykarden Rhythmusstérungen
und eine telemetrische Nachsorge maglich.
Die ventrikuldre Erregungsausbreitung kann
mittels septaler Sondenpositionierung, Posi-
tionierung einer Sonde im Koronarsinus oder
Stimulation des Reizleitungssystems optimiert
werden. Weiters werden bereits in speziellen

D. Zweiker'?3, M. Niirnberg’

Situationen sondenlose Systeme eingesetzt. In
naher Zukunft wird es zu einer breiteren Ver-
wendung von sondenlosen Systemen kommen.
Maglicherweise konnen kiinftig menschliche
Schrittmacherzellen geziichtet werden, womit
die Implantation eines elektronischen Schritt-
machersystems entfallt.

Schliisselwarter: Schrittmachertherapie, Kar-
diale Resynchronisationstherapie, His-Biindel,
Sondenlose Systeme

Abstract: New developments in antibradycar-
diac systems. Pacemaker therapy is the gold
standard in chronic bradycardia. Since the late
1950's, a generator is usually implanted subcu-
taneously and itis connected to the cardiac tis-

sue using leads. In the last years, evolving tech-
nology allowed the development of managed
ventricular pacing, rate response optimisation,
detailed registration of tachycardia episodes
and remote monitoring. Ventricular stimulation
can be optimised by septal lead positioning, by
addition of a lead in the coronary sinus or by
conduction system pacing. Furthermore, lead-
less systems are used in certain situations. In
the near future, leadless system will be applied
on a broader basis. In the remote future, human
pacemaker cells may replace electronic pace-
maker systems. J Kardiol 2021; 28 (7-8): 223—-6.

Key words: pacemaker therapy, cardiac re-
synchronization therapy, his bundle, leadless
systems

Einleitung

Die Schrittmachertherapie ist der alternativlose Goldstandard
bei chronischen bradykarden Rhythmusstérungen [1]. Stin-
dige Weiterentwicklungen ermdglichen nicht nur optimierte
Stimulationsmodi und optimales Timing der Stimulation,
sondern es erfolgt auch eine stetige Revolution der grundsitz-
lichen Funktionsweise vom bisherigen Sonden-Prinzip hin zu
sondenlosen Systemen. Diese Arbeit gibt nach einem kurzen
geschichtlichen Riickblick einen Uberblick iiber den derzeiti-
gen Stand der Technik bei antibradykarden Systemen und wagt
eine Vorschau in die Zukunft.

Geschichte

»Ubi pulsus sit rarus semper expectanda est syncope” — Dass
ein niedriger Puls zu einer Synkope fithren kann, bemerkte
schon Geronimo Mercuriale im spiten 16. Jahrhundert [2].
Die ersten Schrittmachersysteme wurden um 1930 zeitgleich
in Australien und Nordamerika entwickelt. Der australische
Anisthesist Mark Lidwell gilt ebenso als Vater des Schritt-
machers wie der amerikanische Physiologe Albert Hyman
[2]. Das goldene Zeitalter der Schrittmachertherapie wurde
in den 1950er-Jahren von Paul Zoll eingeleitet, der erste trag-
bare Gerite entwickelte. Am 8. Oktober 1958 wurde in Stock-
holm der erste Schrittmacher (Siemens Elema) implantiert.
Der Patient iiberlebte Arzt und Techniker und verstarb 2001
mit seinem 22. Schrittmacher [2] — ein Beweis dafiir, dass die
Schrittmachertherapie die Lebenserwartung zumindest nicht
beeintrachtigt.
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Gegenwart

Die meisten Schrittmachersysteme, die heute implantiert wer-
den, basieren noch immer auf dem Grundprinzip von Sonden,
die transvends im rechten Vorhof, der rechten Kammer und/
oder einer Koronarvene positioniert werden und anschlief3end
mit einem Aggregat verbunden werden, das in der Pektoral-
region subfaszial oder submuskuldr implantiert wird. Auf die
neuesten Entwicklungen wird im Folgenden kurz eingegangen.

Managed Ventricular Pacing

Um eine aus himodynamischen Griinden unnétige ventri-
kuldre Stimulation zu vermeiden oder zu reduzieren, wurden
unterschiedliche Stimulationsalgorithmen entwickelt, die bei
den Indikationen Sick-Sinus-Syndrom (SSS), AV-Block, bifas-
zikuldrem Block und vasovagalen Synkopen verwendet wer-
den koénnen. ,,Managed Ventricular Pacing“ (MVP) hat auch
in den 2013 publizierten ESC-Richtlinien Einzug gehalten [1].

Alle 5 grof3en Firmen (Abbott, Biotronik, Boston, Medtronic,
Microport/Sorin) bieten unterschiedliche Algorithmen an, die
sich zur Reduktion der ventrikuldren Stimulation bei passage-
ren AV-Uberleitungsstorungen eignen.

AAI-DDD-Modus

Dieser Modus wird auch AAI-DDD-Safe® (Microport/Sorin),
AAI-DDD (Medtronic), RhythmIQ (Boston Scientific) oder
ADI-DDD (Biotronik) genannt. Bei erhaltener atrioventriku-
lirer Uberleitung stimuliert der Schrittmacher nur den Vorhof
im AAI-Modus. Bei nicht {ibergeleiteten P-Wellen und Pausen
bis 3 Sekunden erfolgt ein Umstieg auf den DDD-Modus. Ab-
héangig vom Hersteller wird anschlieflend nach einem vorgege-
benen Intervall eine vorhandene intrinsische atrioventrikulére
Uberleitung tiberpriift und so bei Bedarf wieder in den AAI-
Modus umgeschaltet.

AV-Hysterese

Abhéngig vom Hersteller wird der Algorithmus auch IRSplus
(Biotronik), VIP (Abbott) oder Dplus (Sorin) bezeichnet. Da-
bei wird die AV-Zeit periodisch auf bis zu 400 ms verlangert
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und bei intrinsischer Uberleitung diese lange AV-Zeit beibe-
halten. Sollte der Patient anschliefSend wieder einen AV-Block
entwickeln, kommt es zu einer automatischen Reduktion der
AV-Zeit zum Normalwert.

Eine subtile Kenntnis der unterschiedlichen Algorithmen ist
Voraussetzung fiir eine optimale individuelle Patientenversor-
gung und abhéngig von der vorliegenden Reizleitungs- oder
Reizbildungsstorung. Algorithmen kénnen auch zu bizarren
Stimulationsarten fithren, was als vermeintliche Fehlfunktion
interpretiert werden kann und im schlimmsten Fall auch zu
nicht notwendigen Behandlungen oder falschen Einstellungen
fithrt (beispielsweise kann ein AV-Suchalgorithmus als ventri-
kuldres Oversensing interpretiert werden).

Sensoren

Um die chronotrope Inkompetenz beim SSS auszugleichen,
wurden unterschiedliche Sensoren entwickelt. Der erste war
der Bewegungssensor, derzeit werden iiber Messung der Tho-
raximpedanz auch physiologische Sensoren - oft als Doppel-
sensor — verwendet. Einen speziellen physiologischen Sensor
stellt die ,,Closed Loop Stimulation“ (CLS) von Biotronik dar.
Dabei wird tiber die Sondenspitze die Thoraximpedanz als
Maf fiir die Myokardkontraktilitit gemessen. Dieser Algorith-
mus ist der einzig wirklich effiziente Stimulationsmodus fiir
Patienten mit vasovagalen Synkopen, da nicht auf den Abfall
der Herzfrequenz, sondern auf einen Abfall des Blutdruckes —
gemessen {iber die Myokardkontraktilitdt — mit einer erhohten
Stimulationsfrequenz reagiert wird.

Die Thoraximpedanz wird auch zur Vermessung der Atemfre-
quenz herangezogen und ein Apnoe-Hypopnoe-Index (AHI)
errechnet. Zwei Firmen bieten damit Screening-Hinweise
auf das eventuelle Vorliegen einer obstruktiven Schlafapnoe
(OSAS). Der Wert als Screening-Tool im klinischen Alltag sei
dahingestellt, jedoch ist die Funktion bei symptomatischen Pa-
tienten (z. B. Abkldrung von Tagesmiidigkeit) hilfreich.

Implantiertes Rhythmusmonitoring

Bei den modernen Schrittmachersystemen werden Rhythmus-
storungen gespeichert: bei Einkammersystemen atriale (AAI-
SM) oder ventrikuldre (VVI-SM) Arrhythmien, bei DDD-Sys-
temen sowohl atriale als auch ventrikuldre Tachyarrhythmien.
Diese erweiterte Rhythmusdiagnostik ersetzt in den meisten
Fdllen einerseits das Langzeit-EKG bei Schrittmacherpatien-
ten, andererseits kann man therapeutische Konsequenzen hin-
sichtlich der Notwendigkeit einer antiarrhythmischen oder
antikoagulatorischen Therapie ziehen. Gerade beim Nachweis
atrialer Tachyarrhythmien ohne Dokumentation im Oberfld-
chen-EKG wird die Frage nach dem moglichen Benefit einer
oralen Antikoagulation durch derzeit laufende internationale
Studien (z. B. NOAH-AFNET) [3], an denen auch 6sterreichi-
sche Zentren teilnehmen, hoffentlich bald geklért werden.

Telemedizinische Nachsorge

Die meisten derzeit eingesetzten Schrittmacher haben die
Méglichkeit einer telemedizinischen Nachsorge (Remote-
Monitoring). Die COVID-19-Krise katalysierte den Einsatz
von Remote-Monitoring-Systemen, die dem Patienten nicht
nur regelmaflige Kontrollen in der Schrittmacherambulanz
ersparen, sondern auch dem behandelnden Arzt frith Hin-
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weise fiir technische Stérungen oder Anderungen der kardio-
vaskuldren Situation der Patienten geben. Sondenprobleme
und atriale/ventrikuldre Rhythmusstérungen werden frither
erkannt, Dekompensationsepisoden kénnen abgewendet wer-
den. Vor allem bei Herzinsuffizienzpatienten zeigen Studien
einen Uberlebens-Benefit von Remote-Monitoring gegeniiber
der klassischen Nachbeobachtung [4]. Real-world-Daten zei-
gen auch einen Benefit bei Schrittmacherpatienten, sodass
2015 von der amerikanischen Heart Rhythm Society eine Klas-
se-I-Empfehlung mit Evidenzgrad A fiir die Verwendung von
Remote-Monitoring fiir alle implantierten Geréte abgegeben
wurde [5].

Sondenpositionierung

Aktive Fixierungen ermdglichen heutzutage eine freie Sonden-
positionierung ohne die Notwendigkeit von Trabekeln als Wi-
derhaken. Somit kann die Sonde des rechten Ventrikels nicht
nur in der rechten Herzspitze positioniert werden, sondern
beispielsweise auch rechtsseitig am interventrikuldren Sep-
tum. Dies ermoglicht eine physiologische Erregungsausbrei-
tung und sollte das Risiko fiir eine Schrittmacher-induzierte
Kardiomyopathie, wie sie bei rund jedem vierten Patienten
mit einer Stimulationsrate von > 40 % auftritt [6], reduziert
werden. Die hoch-septale Sondenimplantation ist bereits in
einigen Zentren der Standard-Implantationsort fiir RV-Son-
den geworden. Studien, die die Sondenpositionierung und das
Outcome vergleichen, kommen jedoch zu einem heterogenen
Ergebnis [7].

Kardiale Resynchronisationstherapie

Eine weitere Moglichkeit einer physiologischeren Erregungs-
ausbreitung ist die biventrikuldre Stimulation durch eine wei-
tere Sonde, die iiber den Koronarsinus in eine links-lateral
liegende Koronarvene gelegt wird. Bei Patienten mit Herz-
insuffizienz und verbreitertem QRS-Komplex fiihrt die so-
genannte kardiale Resynchronisationstherapie zu einer Ver-
besserung der Pumpleistung, und damit verbunden zu einer
verbesserten Lebensqualitdt, weniger Spitalsaufenthalten und
einem besseren Uberleben [8]. Studien zeigen, dass von der
kardialen Resynchronisationstherapie vor allem Patienten
mit Herzinsuffizienz, zuvor stark verbreitertem QRS und
Linksschenkelblock-Morphologie profitieren, weshalb aktu-
elle Leitlinien in diesem Patientenkollektiv (bei QRS-Dauer
> 130 ms) eine Klasse-I-Indikation aussprechen [9]. Wichtig
ist eine Abgrenzung des Linksschenkelblocks von einem intra-
ventrikuldren Leitungsblock [10], der mit einem geringeren
Benefit durch die Resynchronisationstherapie einhergeht [9].
Neueste Algorithmen (z. b. SyncAV von Abbott, AdaptivCRT
von Medtronic oder CRT AutoAdapt von Biotronik) machen
sich eine erhaltene atrioventrikulire Uberleitung iiber den
rechten Schenkel zu Nutze und stimulieren nur mit der Ko-
ronarsinus-Sonde. Dadurch ist bei einem Teil der Patienten
die Stimulation noch physiologischer und zusitzlich wird die
Batterielaufzeit verldngert.

His-Biindel-Stimulation

Bereits im Jahr 2000 gelang Deshmukh et al. erstmals die Im-
plantation eines permanenten Schrittmachers mit Stimulation
des His-Biindels [11]. Das Prinzip der His-Biindel-Stimulation
ermoglicht nicht nur eine physiologische Erregungsausbrei-
tung, sondern es dnderte auch unser Verstindnis betreffend



die Pathophysiologie von Stérungen der Erregungsausbreitung
(Abb. 1, 2). Zuvor wurde bei Linksschenkelblock und bei fort-
geschrittenem AV-Block (Typen IIb und III) immer von einer
infrahissdren Stérung (also distal des His-Biindels) ausgegan-
gen. Interessanterweise kann jedoch bei diesen Patientenkol-
lektiven durch Stimulation in der Néhe des His-Biindels bei-
spielsweise ein Linksschenkelblock sogar riickgingig gemacht
werden [12]. Deshalb wird die His-Biindel-Stimulation mdg-
licherweise in Zukunft in manchen Situationen einer kardialen
Resynchronisationstherapie gleichgestellt werden [12]. Wah-
rend zu Beginn eine Stimulation mit den verfiigbaren Sonden
nur schwer zu erreichen war [11], gibt es heute eigens fiir
diese Position entwickelte Sondensysteme, die dank Delivery-
Kathetern eine schnelle und sichere Positionierung ermogli-
chen. Trotz dieser Fortschritte ist die His-Biindel-Stimulation
mit hoheren Reizschwellenwerten vergesellschaftet, als norma-
lerweise zur Stimulation von Myokard notwendig sind [12].
Weiters ist der Erfolg der His-Biindel-Stimulation von ana-
tomischen Gegebenheiten abhdngig und deshalb nicht immer
moglich [13].

Bei der His-Biindel-Stimulation unterscheidet man selektive
von unselektiver Stimulation, je nachdem, ob gleichzeitig auch
das septumnahe Myokard erregt wird. Bei unselektiver His-
Biindel-Stimulation fithren niedrige Stromstirken lediglich
zur Stimulation des Myokards im Bereich des His-Biindels
(ADD. 3).

Linksschenkel-Stimulation

Eine weitere Moglichkeit der Stimulation des Reizleitungssys-
tems besteht in der direkten Stimulation des linken Schenkels,
einige Millimeter distal des His-Biindels (Abb. 1). Da sich in
diesem Bereich die Fasern des Reizleitungssystems bereits
aufteilen, ist im Vergleich zur His-Biindel-Stimulation keine
genaue Positionierung der Sonde notwendig (man spricht des-
wegen auch von einer ,,Linksschenkel-Bereich-Stimulation® -
»Left Bundle Branch Area Pacing®). Es kénnen stabile, niedrige
Reizschwellen erreicht werden [14]. Damit konnte sich diese
Stimulationsart als Alternative zur herkémmlichen kardialen
Resynchronisationstherapie etablieren. Die Uberpriifung der

Neue Entwicklungen bei antibradykarden Systemen

Abbildung 1: Neue Ansatze bei antibradykarden Systemen. HIS: His-
Biindel-Stimulation, LS: Linksschenkel-Stimulation, LL: Leadless-
System, RA: Rechter Vorhof, LA: Linker Vorhof, RV: Rechter Ventrikel,
LV: Linker Ventrikel. © David Zweiker, erstellt mit Inkscape 1.0.2

korrekten Positionierung und Tiefe bedarf jedoch verschiede-
ner Stimulationsmethoden und komplexer Bildgebung. Derzeit
ist die Methode auch noch mit einer hohen Komplikationsrate
von 12 % vergesellschaftet [15], weshalb sie vorerst nur erfah-
renen Zentren vorbehalten ist. Ein besonderes Problem stellen
hier Septumperforationen dar, da zur Erreichung des linken
Schenkels ein besonders tiefes Einschrauben in das interven-
trikuldre Septum notwendig ist. Mit mehr Erfahrung und Ver-
besserung der Sonden bzw. Delivery-Systeme ist jedoch damit
zu rechnen, dass diese Stimulationsart bald breiter zum Einsatz
kommen wird. Letzten Endes werden randomisierte Studien
den Vorteil der Reizleitungs-Stimulation gegeniiber konven-
tionellen Stimulationsarten beweisen miissen.

A

Abbildung 2: Oberflaichen-EKG und
bipolares Signal einer His-Biin-
del-Sonde wahrend eines Reiz-
schwellentests im Rahmen einer
Schrittmacher-Implantation. (A): Im
Sinusrhythmus ist ein His-Signal ==
an der His-Sonde ableitbar (1). (B):
Bei Stimulation > 2,8 Volt erfolgt
eine nicht-selektive Stimulation des
His-Blindels, der QRS-Komplex ist
schmal, aber wirkt im Vergleich zum
Sinusrhythmus geringfligig veran-

dert. (C): Bei Stimulation unter 2,8 **
Volt wird nur das Myokard im Be-
reich des His-Blindels stimuliert,
der QRS-Komplex ist somit breit. us
© David Zweiker, erstellt mit GIMP
2.10.22
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ko, Batterieerschopfung) vermieden werden. Ob diese Mog-
lichkeit jedoch tiberhaupt Eingang in die tégliche klinische
Praxis findet bzw. ob auch Zellen des Reizleitungssystems he-
rangeziichtet werden konnen, wird sich erst in den ndchsten
Jahren zeigen.

B Conclusio

Die neuen Entwicklungen der antibradykarden Schrittmacher-
therapie bestehen in der Aufrechterhaltung/Wiederherstellung
der physiologischen Reizleitung. So wird einerseits versucht,
durch Algorithmen eine unnétige ventrikuldre Stimulation zu
vermeiden und andererseits durch eine nichtapikale Stimula-
tion die physiologische Reizleitung méglichst ohne Schenkel-

Abbildung 3: Positionierung einer His-Sonde zur permanenten
Stimulation, Fall von Abbildung 1, Durchleuchtung 30° RAO, 0°
CRAN. Zur Orientierung erfolgt Gber den femoralen Zugang die
Positionierung eines quadripolaren Katheters in den Bereich des
His-Biindels, bis ein His-Signal ableitbar ist (in diesem Fall zwi-
schen den beiden proximalen Polen). AnschlieBend erfolgt die
Positionierung einer Sonde im Bereich des His-Bilindels mittels
einer Delivery-Schleuse.

RA: Rechter Vorhof mit im rechten Herzohr positionierter Vorhof-
sonde; RV: Schema des rechten Ventrikels und derTrikuspidalklap-
pe; HIS: Spitze der His-Sonde. © David Zweiker, erstellt mit GIMP
2.10.22

Leadless Pacing

Leadless Pacing stellt eine Revolution von antibradykarden
Systemen dar: Das Aggregat ist viel kleiner als herkémmliche
Aggregate, sodass es direkt in das Herz implantiert werden
kann (Abb. 1). Dies fiihrt nicht nur zu asthetischen Vorteilen,
sondern auch zu einem geringeren Risiko fiir Infektionen. De-
tails zu dieser neuen Form von Schrittmacher finden Sie im
Artikel von Steinwender et al. in dieser Ausgabe [16].

B Zukunft

Hat das klassische System mit Aggregat und Sonden, die zum
Herzen fiihren, ausgedient? Zwei neue Konzepte werden hier
vorgestellt.

Leadless DDD/CRT-Systeme
»Die Zukunft ist leadless” - In naher Zukunft kann davon aus-
gegangen werden, dass neben den derzeit verfiigbaren sonden-
freien VDD oder VVI-Systemen auch bald DDD- bzw. CRT-
Systeme entwickelt werden. Details dazu sind im Artikel von
Steinwender et al. zu finden [16].

Genetische Moglichkeiten?

Darf man die im Deutschen tbliche Bezeichnung ,,Einpflan-
zung” eines Schrittmachers bald wortlich nehmen? Denn
priliminédre Studien deuten darauf hin, dass Schrittmacher-
zellen, die im Sinusknoten vorkommen und bei Patienten mit
Sick-Sinus-Syndrom nicht mehr ordnungsgemaf3 funktionie-
ren [17], im Labor geziichtet werden konnen [18]. Durch die
Heranziichtung von neuen Zellen konnten Nachteile, die mit
klassischen Schrittmachern einhergehen (z. B. Infektionsrisi-
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blockmorphologie zu erméglichen.
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