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Die haufigste Herzrhythmusstérung

Aktuelle Therapiestrategien bel

Vorhofflimmern

Vorhofflimmern (VHF) ist die haufigste Herzrhythmusstérung
im Erwachsenenalter. Die Pravalenz steigt im Alter deutlich
an, dennoch kann das VHF auch bereits bei Patienten unter
30 Jahren vorkommen.

linisch zeigt sich das VHF vor allem in Palpitationen, Leis-

tungsminderung oder (Belastungs-)Dyspnoe, kann aber vor
allem bei normofrequenter Uberleitung auf die Hauptkammern
auch vollig asymptomatisch sein. Im Verlauf kann das VHF zu
Herzinsuffizienz fithren und tragt ein erhohtes Risiko fiir throm-
boembolische Ereignisse mit sich, insbesondere fiir den Apoplex.

Pathophysiologisch unterscheidet man einerseits sogenannte
Triggerfaktoren, welche fiir die Initiierung und andererseits das
Substrat, welches fiir die Perpetuierung des Vorhofflimmerns ver-
antwortlich ist (Abb. 1 und 2). Triggerfaktoren sind die repetiti-
ven elektrischen Entladungen aus den Muskelfasern im Bereich
der Pulmonalvenen (weisse Sternchen in Abb. 2). Diese spielen
vor allem bei paroxysmalem Vorhofflimmern eine grosse Rolle.
Mit Zunahme der Chronifizierung kommt es dann zu fibrotischen
Umbauprozessen in den Vorhofen. Diese Fibrose stellt das Sub-
strat fiir die kreisenden Erregungen zur Aufrechterhaltung des
VHE dar (graue Halbkreise in Abb. 2).

Die Therapiestrategien richten sich individuell nach Art (par-
oxysmal, persistierend, mehrjihrig persistierend) und Dauer des
Vorhofflimmerns (Jahre seit Erstdiagnose), den klinischen Be-
schwerden, dem Alter des Patienten und vorhandenen Begleiter-
krankungen.

Thromboembolische Ereignisse verhindern
Zur Vermeidung thromboembolischer Ereignisse spielt die ora-
le Antikoagulation die entscheidende Rolle. Thre Indikation rich-
tet sich nach einem Risikoscore fiir das Auftreten solcher Ereig-
nisse (CHADS,-Score; Tab. 1), welcher bestimmte Begleiterkran-
kungen und auch das Alter des Patienten berticksichtigt. Der neue
CHA,DS,-VASc-Score (Tab. 2), als Weiterentwicklung des CHADS -
Scores, integriert unter anderem zusétzlich das Geschlecht und Ge-
fasserkrankungen, erhoht allerdings damit die Indikation fiir eine
Antikoagulationstherapie unter den Patienten deutlich. In den neu-
en Leitlinien der Europdischen Gesellschaft fiir Kardiologie (1)
wird die Anwendung des CHA DS,-VASc-Scores bereits empfoh-
len. Sein klinischer Nutzen muss sich nun tiber die Jahre zeigen.
Vitamin-K-Antagonisten (Marcoumar®, Sintrom®, Couma-
din®), welche die Synthese der inaktiven Gerinnungsfaktoren I,
VII, IX und X hemmen, sind seit langem etabliert und bei guter
Einstellung sehr effektiv. Haufig gestaltet sich eine optimale Einstel-
lung aber schwierig und birgt dann das Risiko von thromboembo-
lischen Ereignissen oder einer erhchten Blutungsgefahr. Die dauer-
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haften Quick-Kontrollen zum Monitoring der Antikoagulation sind
unabdingbar und fir viele Patienten belastend.

Neue Medikamente, welche versuchen diesen Einschrinkungen
zu begegnen, wirken vor allem als direkte Thrombinhemmer (Dabi-
gatran, Pradaxa®) oder als Faktor-Xa-Hemmer (Rivaroxaban, Xar-
elto®). Thr Vorteil liegt in einer besseren Steuerbarkeit, einem deut-
lich schnelleren Wirkungseintritt und dem Wegfall der regelmassi-
gen Blutkontrollen.

Die Wirksamkeit von Dabigatran (Halbwertszeit 14-17 Std.)
wurde in der RE-LY-Studie (2) in zwei verschiedenen Dosierun-
gen untersucht (2x 110mg und 2x 150mg). Es zeigte sich in der
hoheren Dosierung eine eindriickliche Reduktion von thrombo-
embolischen Ereignissen im Vergleich zu Warfarin, in der nied-
rigeren Dosierung war es dem Warfarin nicht unterlegen. Bei-
de Dosierungen erhohten die Rate an Blutungskomplikationen
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Vorhofe von hinten

Linker
Vorhof

Schema aus: Mathan et al., 1966

Vorh

Schematische Darstellung der Vorhofe von hinten. LSPV und LIPV, links
superiore bzw. links inferiore Pulmonalvene. RSPV und RIPV, rechts su-
periore bzw. rechts inferiore Pulmonalvene. VCS und VCI, Vena cava su-
perior bzw. inferior (obere und untere Hohlvene)

CHADS,-Score

CHADS ,-Kriterien Score

Vorausgegangener Apoplex oder TIA 2

Alter >75 Jahre 1

Arterielle Hypertonie 1

Diabetes mellitus 1

Herzinsuffizienz 1

Score Empfehlung

0 Aspirin cardio 100 mg/Tag
1 Aspirin oder Marcoumar
2 oder mehr Marcoumar

CHA,DS,-VASc-Score und Therapieempfehlung

CHA,DS,-VASc-Kriterien Score

Vorausgegangener Apoplex oder TIA | 2

Alter >75 Jahre 1

Arterielle Hypertonie 1

Diabetes mellitus 1

Herzinsuffizienz 1

Gefasserkrankung 1

Alter 65-74 Jahre 1

Geschlecht weiblich 1

Score Empfehlung

0 Nichts oder Aspirin cardio
100 mg/Tag

1 Marcoumar (oder Aspirin)

2 oder mehr Marcoumar
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nicht. Rivaroxaban (Halbwertszeit 7-10 Std.) wird 1x taglich ein-
genommen und zeigt sich in einer grossen Studie (ROCKET-AF
(3)) ebenfalls dem Warfarin nicht unterlegen. Die Publikation die-
ser Studie steht allerdings noch aus. Die neuen Wirkstoffe wer-
den vorrangig tiber die Niere ausgeschieden. Im Falle einer akuten
Blutung ist aktuell die Gabe von Gerinnungsfaktoren und Plasma-
konzentraten auf Grund des fehlenden Antidots die einzige Mog-
lichkeit zur Aufgebung der Antikoagulation.

Patienten, die unter Vitamin-K-Antagonisten aktuell nur un-
gentigend einstellbar sind, werden am meisten von einer Umstel-
lung auf die neuen Medikamente Dabigatran und Rivaroxaban
profitieren. Mit der Zulassung des Dabigatran wird in den néchs-
ten Monaten gerechnet.

Frequenzkontrolle

Der Einsatz von Medikamenten mit Wirkung auf den AV-Kno-
ten zur Frequenzkontrolle ist ein klassischer Therapieansatz. Hier-
fiir eingesetzte Medikamente umfassen Beta-Blocker (Metoprolol,
Bisoprolol, Nebivolol), Calciumantagonisten (Verapamil, Gallopa-
mil) und Digitalis. Diese sind vor allem bei Patienten mit tachy-
kardem Vorhofflimmern zur Verbesserung der klinischen Sympto-
me ,Herzrasen® und der Vermeidung der Entwicklung einer Herz-
insuffizienz (Tachykardiomyopathie) indiziert, vor allem wenn das
Therapieziel die Frequenzkontrolle und nicht das Erreichen eines
stabilen Sinusrhythmus ist.

Rhythmuskontrolle

Klasse-1C-Antiarrhythmika (Flecainid, Propafenon), Amiodarone
und Dronedarone (Multaq®) dienen aktuell vor allem der Rhyth-
muskontrolle, mit dem Ziel der Reduktion der Episodenhéufigkeit
und -linge des Vorhofflimmerns. Beim Einsatz von Solatol muss
die Moglichkeit einer bedeutsamen QT-Verldngerung mit Auftre-
ten von gefihrlichen ventrikuldren Tachykardien (Typ Torsade des
pointes) bedacht sein.

In grossen Studien wie ATHENA (4) und ADONIS (5) zeigte
sich das neue Dronedarone als Mittel zur Stabilisierung eines sta-
bilen Sinusrhythmus nur missig effektiv. Durch seine zusitzliche
Frequenzkontrolle hat es allerdings durchaus positive Effekte auf
die Hospitalisationsrate. In den Studien selbst kam es zu keinem
signifikanten Anstieg von Fillen mit Leberfunktionsstorungen.
In den letzten Monaten wurden dennoch mehrere solcher Fille,
sogar bis hin zum akuten Leberversagen, bekannt. Aktuell wird
deshalb jetzt eine regelméssige Kontrolle der Leberwerte bei Pa-
tienten unter Therapie mit Dronedarone empfohlen. Zusitzlich ist
Dronedarone bei Patienten mit manifester Herzinsufhizienz kont-
raindiziert und seit neuestem auch bei Patienten mit permanentem
(persistierendem) VHE.

Direkte Katheterablation

Eine weitere, seit einigen Jahren als Routineverfahren etablier-
te Therapiestrategie bei Patienten mit symptomatischem Vorhof-
flimmern stellt die direkte Katheterablation (,,Pulmonalveneniso-
lation“) dar. Hierbei werden Katheter (Abb. 3) durch die vendsen
Leistengefasse zum Herzen gefiithrt. Nach Erstellung eines dreidi-
mensionalen Models des linken Vorhofes (,,Mapping®; Abb. 4) kon-
nen dort diejenigen Muskelfasern durch Abgabe von Energie tiber
die Katheterspitze ,ausgeschaltet oder isoliert“ werden, welche fiir
die Initiilerung und/oder Aufrechterhaltung des VHF verantwort-
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Abb. 3: Katheterspitze
eines Ablationskatheters
im 3D-Navigationssystem

lich sind. Diese Muskelzellen befinden sich tiberwiegend an der Ba-
sis der in den linken Vorhof einmiindenden Pulmonalvenen. Durch
eine zirkumferenzielle Ablation um die jeweils linken und rechten
Pulmonalvenen werden diese elektrisch von den Vorhofen getrennt
(Pulmonalvenenisolation; ,,rote Perlenkette“ in Abb. 4). Moderne
Navigationssysteme unterstiitzen hierbei die Orientierung im Her-
zen. Auch kann ein zuvor durchgefiihrtes Herz-CT in das Herzmo-
dell integriert werden (Abb. 5).

Die Pulmonalvenenisolation kommt vor allem fiir Patienten
mit symptomatischem, paroxysmalem VHF (Episodendauer <7
Tage) als potentiell kurative Therapiemoglichkeit in Betracht. Bei
diesen Patienten sind die Erfolgschancen, einen dauerhaften Si-
nusrhythmus zu erreichen, recht hoch. Bei einem kleinen Teil der
Patienten ist im Verlauf eine zweite Katheterablation nétig, um
eventuell entstandene Liicken in den Ablationslinien zu schlies-
sen. Bei ca. 75% der Patienten mit paroxysmalem Vorhofflimmern
kann aber schon durch eine Intervention ein dauerhafter, stabiler
Sinusrhythmus erreicht werden.

Bei Patienten mit persistierendem (Episodendauer >7 Tage)
oder mehrjdhrig persistierendem VHF (VHF seit tiber 1 Jahr)
kommt die Katheterablation nur in individuellen Fillen als Thera-
piemdglichkeit in Betracht. Hierbei tragen zusitzlich das Alter des
Patienten, die Symptomatik und die Begleiterkrankung zur Ent-
scheidung bei. Die Grosse des linken Vorhofes spielt heutzutage
keine entscheidende Rolle mehr.

Da es haufig im Verlauf zu einer Progression des paroxysma-
len in ein persistierendes Vorhofflimmern kommt, ist fiir Pati-
enten mit symptomatischem, paroxysmalem Vorhofflimmern die
frithzeitige Katheterablation zur Stabilisierung des Sinusrhythmus
entscheidend. In spiteren Phasen des persistierenden Vorhoftlim-
merns konnen die Konzepte der Katheterablation nicht mehr gut
greifen.

Bei Vorhofen, welche durch das persistierende VHF bereits
eine starke Fibrose entwickelt haben, kime bei symptomatischen
Patienten und vor allem bei tachykardem Vorhofflimmern dann
eventuell die Kombination aus Schrittmacherimplantation und
AV-Knotenablation in Betracht.

Die Komplikationsraten bei der Katheterablation des VHF
sind insgesamt gering und umfassen dabei Komplikationen in der
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Abb. 4: Integration der 3D-Rekonstruktion des linken Vorhofs
in das elektroanatomische Navigationssystem (Darstellung
der Pulmonalvenenisolationslinien als rote ,,Perlenkette*)

Abb. 5: 3D-Rekonstruktion des Herzens aus dem Com-
putertomogramm

Leiste (Blutung, Himatom, Gefdssverletzung) mit etwa 1% oder
Perikarderguss/Tamponade (1%). Pulmonalvenenstenosen, Oso-
phagusperforation oder Apoplex werden nur in Ausnahmefillen
beschrieben.
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Die orale Antikoagulation zur Vermeidung thromboembolischer
Komplikationen ist und bleibt ein wichtiger Pfeiler der VHF-Therapie

Dartber hinaus muss bei Patienten mit VHF individuell gepruft
werden, ob der Patient in Frage kommt f(r:

- eine klassische Frequenzkontrolle
- den Versuch einer medikamentésen Rhythmuskontrolle

- oder, insbesondere bei symptomatischem, paroxysmalem VHF,
fur die potentiell kurative direkte Katheterablation

Dronedarone

Swissmedic wurde durch die Zulassungsinhaberin (Sanofi) informiert, dass eine klini-
sche Studie, die Multag bei Patienten mit permanentem Vorhofflimmern untersuchte,
aufgrund vermehrter kardiovaskuldrer Ereignisse (insbesondere kardiovaskuldre
Todesfalle, zerebrovaskulare Ereignisse, Hospitalisationen) abgebrochen wurde.
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