Aus der Medizinischen Klinik und Poliklinik I — Grol3hadern
der Ludwig-Maximilians-Universitat Miinchen

Direktor: Prof. Dr. med. G. Steinbeck

Transvenose Pace—-Sense—Sonden bei Patienten mit
implantierbarem Kardioverter—Defibrillator:

Haufigkeit von Sondendefekten im Langzeitverlauf

Dissertation
zum Erwerb des Doktorgrades der Medizin
an der Medizinischen Fakultat der

Ludwig-Maximilians-Universitat zu Minchen

vorgelegt von
Bernhard Frey
aus Rohrdorf

2006



Mit Genehmigung der Medizinischen Fakultat

der Universitat Minchen

Berichterstatter: Prof. Dr. E. Hoffmann

Mitberichterstatter: Prof. Dr. K. Theisen
Prof. Dr. H. Mudra

Dekan: Prof. Dr. med. D. Reinhardt

Tag der mundlichen Prifung: 22.06.2006



Transvendse Pace—Sense—Sonden bei Patienten mitimp  lantierbarem
Kardioverter—Defibrillator:

Haufigkeit von Sondendefekten im Langzeitverlauf

Inhaltsverzeichnis Seite
1. EINLEITUNG 6

1.1 Epidemiologie des plétzlichen Herztodes 6

1.2 Indikationsstellung zur ICD-Implantation 8

1.3 Entwicklung der Defibrillatortechnologie 12
14 Entwicklung von Schrittmachersonden 14
15 Entwicklung der Defibrillatorsonden 15
1.5.1 Epikardiale Sondensysteme 15
1.5.2 Transvendse Sondensysteme 17
1.6 Isolationsmaterialien der Sonden 22
1.6.1 Polyurethan 22
1.6.2 Silikon 22
1.7 Sondendefekte 23
1.7.1 Sondendislokation 23
1.7.2 Sondenbruch 24
1.7.3 Sondenisolationsdefekt 25
1.8 Komplikationen eines Sondendefekts 26
1.9 Nachsorge bei ICD-Patienten 27
1.10 Zielsetzung der Arbeit 27
2 PATIENTEKOLLEKTIV UND METHODIK 29



2.1

2.2

221
2.2.2
2.2.3
224
2.25
2.2.6

2.3

23.1
2.3.2
2.3.3
234

2.4

24.1
24.2
243
244

2.5

2.6

3.1

3.11
3.1.2
3.1.3

3.2

3.3

3.3.1
3.3.2
3.3.3

3.34
3.35

Patientenkollektiv und Beobachtungszeitra  um

Implantation des ICD-Systems

Beschreibung der Sondentypen

Venoser Zugang und Implantation der Sonden
Abdominelle und pektorale Implantation des Systems
Intraoperative Messung

ICD-Wechsel

Sondenrevision

Nachsorge

Intervalle der Nachsorge
Datenerhebung

Bildgebung

Erganzende Untersuchungen

Diagnosekriterien eines Sondendefekts
Sondenbruch
Subclavian-Crush-Syndrom
Sondenisolationsdefekt
Kontrollkollektiv

Operative Revision bei Sondendefekt

Statistik

ERGEBNISSE

ICD-Implantation und Beobachtungszeitraum
Implantierte Sondentypen

Implantationsort

Venoser Zugangsweg

Inzidenz von Sondendefekten

Prasentation der Sondendefekte

Oversensing

Inadaquate Therapie

Inadaquate Detektion von nicht anhaltenden ventrikuléaren
Tachykardien

Provokationsmandver

Sondenmesswerte

29

31
31
33
33
34
35
35

36
36
37
39
40

40
40
41
41
45

46

46

a7

47
a7
47
49

49

53
53
54
54

55
56



3.3.6

3.4

3.5

3.6

3.6.1
3.6.2
3.6.3
3.6.4
3.6.5

4.1

41.1
4.1.2
4.1.3

4.2
42.1
4.2.2

4.2.3

4.3

43.1

4.3.2

4.3.3

43.4

4.4

4.5

45.1
45.2

Bildgebung bei Sondendefekt

Abhéangigkeit eines Sondendefekts von Implantati ons-
prozedur, klinischen Charakteristika der Patiente n und
vorausgegangenem Aggregatwechsel

Operative Revision bei Sondendefekt

Mdgliche pradiktive Faktoren eines Sondendefekt  es
Fehlsensing von nicht anhaltenden ventrikul&ren Tachykardien
Veranderungen der Sondenmesswerte im Follow-up
Fehlsensing von Kammerflimmern

Indirekte ,Sub-treshold” Impedanzmessungen
RV-Integritatszahler

DISKUSSION

Inzidenz von Sondendefekten
Langzeitergebnisse von Polyurethansonden
Langzeitergebnisse von Silikonsonden
Mechanismen der Sondendefekte

Rolle des Isolationsmaterials und des Son  denaufbaus
Vergleich mit Schrittmachersonden aus Polyurethan

Maogliche Ursachen von Polyurethansondendefekten im koaxialen

Sondendesign
Maogliche Ursachen von Silikonsondendefekten

Indikatoren eines Sondendefektes
Oversensing, inadaquate Therapie
Sondenmesswerte

Non-sustained VT / RV-Integritatszahler
Provokationsmanover

Limitationen der Studie

Nachsorgeplan fur Patienten mit erhéhtem  Risiko fiir einen
Sondendefektes

Follow-up bei Patienten mit langer Sondenlaufzeit

Patienten mit Aggregatwechsel

ZUSAMMENFASSUNG

56

57

59

59
59
60
60
61
71

74

74

74

75

76

77

77

80

81

81

82

83

84

85

86

86
88

90



7.1
7.2

LITERAUTRVERZEICHNIS

ANHANG

Lebenslauf
Danksagung

94

106

106
107



1. EINLEITUNG
1.1 Epidemiologie des plétzlichen Herztodes

Der plotzliche Herztod ist definiert als unerwarteter kardialer Tod, der innerhalb einer
Stunde nach Einsetzen der Symptome eintritt [108]. In der Praxis ist es jedoch oft
schwierig die jeweilige Todesursache zu klassifizieren, da in der Realitat jeder Tod mit
einer kardialen Arrhythmie, sei es mit Kammerflimmern oder einer Asystolie, einhergeht.
Daher pladieren manche Autoren flir eine exaktere Bezeichnung als ,vorzeitigen,
rhythmogenen Tod"“, wobei auch diese Klassifizierung in der Praxis schwierig ist, da
meist eine Dokumentation der Arrhythmie unmittelbar nach dem Einsetzen der
Symptome mittels Elektrokardiogramm fehlt [2,19].

Dennoch gehen Ubereinstimmende Schatzungen davon aus, dass in den USA jahrlich
300 000 - 400 000 Menschen einen plétzlichen rhythmogenen Herztod erleiden, in
Europa geht man von ca. 2500 Todesféllen taglich aus, die als plotzlicher Herztod
einzuordnen sind [25,104,108].

Die zugrunde liegende Pathophysiologie ist in ca. 70—-80% der Féalle eine tachykarde
Herzrhythmusstorung auf ventrikularer Ebene. Verschiedene Formen der tachykarden
Herzrhythmusstérungen werden unter dieser Bezeichnung subsumiert:

Die ventrikul&re Tachykardie mit einer Frequenz von 100-200/min und schenkelblockartig
deformierten Kammerkomplexen, Kammerflimmern als hyperdyname Form des Kreislauf-
stillstandes und einer Frequenz von >320/min oder eine monomorphe ventrikulare Tachy-
kardie, die Uber die das Zwischenstadium des Kammerflatterns zu Kammerflimmern
akzeleriert.

Im Gegensatz dazu findet sich in nur etwa 15-20% der Félle eine bradykarde
Herzrhythmusstoérung [35,49].

In epidemiologischen Studien konnte gezeigt werden, dass die Uberwiegende Mehrzahl
der Patienten mit einem vorausgegangenem plotzlichen Herztod, eine kardiale
Grunderkrankung aufweist (Abb. 1), [19,60].

Dabei rangiert die koronare Herzkrankheit in ca. 80% der Félle an erster Stelle, auf die
dilatative Kardiomyopathie entfallen etwa 10-15% und nur bei 5% bei Patienten mit
plotzlichem Herztod kann Kkeine strukturelle Herzerkrankung gefunden werden
[12,75,85,103,109].



Kardiale Grunderkrankung bei Patienten tGber 35 Jahr e mit
plétzlichem Herztod in den USA 1989
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Abbildung 1 zeigt die relative Verteilung der kardialen Grunderkrankung bei Patienten mit plétzlichem Herztod im Jahr
1989 am Beispiel der USA. HCM: Hypertrophe Kardiomyopathie; MVP: Mitralklappenprolaps; KHK: Koronare
Herzkrankheit.

Auch gibt es in den westlichen Industrienationen deutliche Unterschiede bezlglich des
Geschlechts der betroffenen Patienten: Im Alter von 45 Jahren sind Manner bereits etwa
doppelt so haufig Opfer eines plotzlichen Herztodes, im Alter von 75 Jahren verdreifacht
sich dieses Verhdltnis (Abb. 2). Darliber hinaus haben Frauen eine hohere Wahr-

scheinlichkeit ein Reanimationsereignis zu tberleben [19,23,52,109].

Anzahl der Patienten mit plétzlichem Herztod bezogen
auf 100.000 Einwohner in den USA 1985
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600 -
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Abbildung 2 zeigt die Geschlechterverteilung in Abhangigkeit des Alters bei Patienten mit pl6tzlichem Herztod im Jahr
1985 am Beispiel der USA.



Fir die Langzeitperspektive haben Patienten, bei denen auf Grund einer Myokard-
ischdmie Kammerflimmern auftritt, eine relativ giinstige Prognose, wenn sie Klinisch
keine Zeichen der Herzinsuffizienz und keine Einschrankung der linksventrikularen
Auswurffraktion bei nur maRig fortgeschrittenem Alter entwickeln [19].

Die Inzidenz des plotzlichen Herztodes korreliert sehr eng mit dem Auftreten einer

koronaren Herzkrankheit, was auch in vier von funf Fallen die kardiale Grunderkrankung

eines plotzlichen Herztodes darstellt. Dies erklart wiederum den Unterschied beziglich
des Geschlechts und auch den deutlichen Anstieg der Inzidenz nach dem 50. Lebensjahr
sowohl bei Frauen als auch bei M&nnern.

Die Risikofaktoren einen plotzlichen Herztod zu erleiden basieren somit letztendlich auch

auf den Risikofaktoren einer koronaren Herzkrankheit. In der Framingham-Studie wurde

die Inzidenz des plotzlichen Herztodes bei Rauchern und Nichtrauchern untersucht.

Dabei zeigte sich in der Gruppe der Raucher ein 2,5-fach hdheres Risiko einen

plétzlichen Herztod zu erleiden als in der Gruppe der Nichtraucher [109].

Jedoch lasst sich das Risiko, einen plotzlichen Herztod zu erleiden, vor dem Ereignis nur

schwer abschatzen.

Nach Huikuri et al gelten als Risikofaktoren einen plétzlichen Herztod zu erleiden in

absteigender Relevanz:

« Patienten mit einem erlittenen Myokardinfarkt, eingeschrankter linksventrikularer
Pumpfunktion und einer dokumentierten ventrikularen Tachykardie.

« Patienten, die bereits einen plétzlichen Herztod tberlebt haben, ohne koronare Herz-
krankheit.

« Patienten mit einer hohergradig eingeschrankten linksventrikularen Pumpfunktion
(linksventrikulare Auswurffraktion <35%) und Patienten mit einem angeborenen
Herzfehler.

« Patienten mit einem friheren Koronarereignis.

« Patienten mit einem ausgepragten koronaren Risikoprofil [49].

1.2 Indikationsstellung zur ICD-Implantation

Nach den ,Leitlinien zur Implantation von Defibrillatoren“, herausgegeben von der
Deutschen Gesellschaft fir Kardiologie, ist das priméare Ziel der ICD-Implantation die
Lebensverlangerung durch eine Verhinderung des plotzlichen Herztodes. Durch
Detektion und Terminierung von hamodynamisch nicht tolerierten ventrikularen Tachy-
arrhythmien soll der dadurch bedingte Herz-Kreislauf-Stillstand unterbrochen werden
[48].



Zur Indikationsstellung der ICD-Implantation werden in Anlehnung an die American-

Heart-Association Indikationsklassen und Empfehlungen unterschieden [33] :

Klasse I: Die Behandlung mit einem ICD ist allgemein als effektiv und vorteilhaft fir
den Patienten akzeptiert. Alternative Therapien haben sich als nicht gleich-

wertig erwiesen.

Klasse II: Uber den Nutzen, den ein Patient von einer ICD-Implantation erfahrt, besteht
kein Konsens; die Implantation ist mdglich, alternative Therapien kdnnen in

Erwagung gezogen werden.

Klasse lll: Die Behandlung mit einem ICD ist nicht indiziert, da fir den Patienten kein

Nutzen zu erwarten ist.

Grad A: Die Empfehlung basiert auf einer randomisierten Studie unter Einschluss

grolRer Patientenzahlen.

Grad B: Die Empfehlung basiert auf einer oder zwei randomisierten Studien mit dem
Einschluss kleiner Patientenzahlen oder auf einer Analyse von nicht randomi-

sierten Studien oder Patientenregistern.

Grad C: Die Empfehlung basiert in erster Linie auf dem Konsens der Experten, wenn

die Behandlung mit einem ICD als effektiv und vorteilhaft fir den Patienten

gilt.

Bei jedem Patienten muss jedoch im Einzelfall entschieden werden, ob eine ICD-
Implantation unter Berticksichtigung der individuellen Gegebenheiten sinnvoll ist.

Etablierte Indikationen (Klasse 1), die auf groRen randomisierten Studien basieren

(Grad A) sind:

¢ Dokumentierte ventrikulare Tachykardie oder Kammerflimmern ohne transiente
Ursache.

« Ventrikulare Tachykardie mit hamodynamischer Wirksamkeit

Etablierte Indikationen (Klasse 1), die auf randomisierten Studien mit kleineren

Patientenzahlen oder auf Analyse nicht randomiserter Studien beruhen (Grad B), sind:

¢ Nicht dokumentierte ventrikulare Tachykardie oder Kammerflimmern, das mittels
Defibrillation erfolgreich terminiert werden konnte.

¢ Nicht dokumentierte ventrikulére Tachykardie oder Kammerflimmern, welches in einer

elektrophysiologischen Untersuchung induzierbar ist.



Auftreten von ventrikuldaren Tachykardien ohne hdmodynamische Wirksamkeit jedoch
mit einer linksventrikularen Auswurffraktion < 30-40%.

Nicht anhaltende ventrikuldare Tachykardie mit einer Auswurffraktion < 35-40% bei
chronischem Verlauf nach Myokardinfarkt, weiterhin induzierbar, nicht supprimierbar.
Stattgehabte Synkope ohne dokumentierte ventrikulare Tachyarrhythmie nach
vorherigem Ausschluss anderer Ursachen mit induzierbarer ventrikularer Tachy-

arrhythmie und linksventrikularer Auswurffraktion von < 40%.

Mogliche Indikationen zur ICD-Implantation (Klasse 1), die auf randomisierten Studien

mit kleineren Patientenzahlen oder auf Analyse nicht randomiserter Studien beruhen
(Grad B), sind:

Ventrikulare Tachykardie ohne ha&modynamische Wirksamkeit mit einer links-
ventrikularen Auswurffraktion >35-40%.

Chronischer Verlauf nach Myokardinfarkt und induzierbarer jedoch medikamentds
supprimierbarer ventrikularer Tachykardie mit einer linksventrikularen Auswurf-

fraktion < 35-40%.

Mogliche Indikationen zur ICD-Implantation (Klasse 1), die auf dem Konsens von

Experten beruhen (Grad C), sind:

Synkope ohne dokumentierte ventrikulare Tachykardie, nach dem Ausschluss
anderer Ursachen, mit induzierbarer ventrikularer Tachyarrhythmie und einer
linksventrikularen Auswurffraktion > 40%.

Synkope ohne dokumentierte ventrikulare Tachykardie, nach dem Ausschluss
anderer Ursachen, ohne induzierbare ventrikularer Tachyarrhythmie, jedoch mit einer
linksventrikuldren Auswurffraktion < 40%.

Implantation bei asymptomatischen Risikopatienten mit einer Familienanamnese fir
den plotzlichen Herztod insbesondere in der Verbindung mit Krankheitsbildern wie

dem Long-QT-Syndrom, Brugada-Syndrom sowie der hypertrophen Kardiomyopathie.

Keine ICD-Indikation besteht bei folgenden Krankheitsbildern:

Unklare Synkopen, in der elektrophysiologischer Untersuchung sind keine Tachy-
kardien auslosbar.

Ventrikulare Tachykardien, die konsekutiv auf eine supraventrikulare Tachykardie
entstanden sind und einer Katheterablation zugefuhrt werden kdénnen (z.B. WPW-

Syndrom).
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e Ventrikulare Tachykardien oder Kammerflimmern aufgrund eines transienten
Geschehens.

e Psychiatrische Erkrankung, die durch eine ICD-Implantation mdglicherweise verstarkt
wird oder die ein regelmafiges Follow-up unmdglich macht.

¢ Krankheiten im Terminalstadium mit einer Lebenserwartung von weniger als 6
Monaten.

e Zustand nach Bypass-Operation mit linksventrikularer Dysfunktion und keine auslos-
baren ventrikularen Tachykardien [4,15,20,38,48,53,57,69,91,93,94,105,110].

Einige Studien waren Meilensteine in der Ausweitung der Indikation zur ICD-Implantation

Uber die Sekundarpravention hinaus zur Primarpréavention:

MADIT-I-Studie:

Die MADIT-I-Studie (Multicenter Automatic Defibrillator Implantation Trial) war die erste
Studie, die die ICD-Implantation zur Primarpravention des plotzlichen Herztodes unter-
suchte. Eingeschlossen wurden Patienten mit erlittenem Myokardinfarkt, eingeschrankter
linksventrikularer Funktion, EF (ejection-fraction) <35%, asymptomatischen, nicht
anhaltenden ventrikularen Tachykardien und induzierbaren anhaltenden ventrikuléren
Tachykardien in der elektrophysiologischen Untersuchung, die unter antiarrhythmischer
Therapie in der Kontrolluntersuchung weiterhin auslésbar waren.

In der ICD-Gruppe konnte eine Senkung der Gesamtmortalitdt um 54% gegentber der

konservativ medikamentdsen Therapie nachgewiesen werden [72].

MUSTT-Studie:

Patienten mit einer koronaren Herzerkrankung, einer EF< 40%, ventrikularen Salven und
induzierbaren ventrikularen Tachykardien wurden auf eine spezifische medikamentts-
antiarrhythmische Therapie versus keine spezifische Therapie randomisiert. Die
Effektivitat des Antiarrhythmikums wurde anhand einer elektrophysiologischen
Untersuchung getestet. Therapieversager wurden mit einem ICD-System versorgt. Kein
Unterschied in der Mortalitdt war zwischen den Gruppen ,Spezifische medikamenttse
antiarrhythmische Therapie“ versus ,keine spezifische Therapie” zu beobachten. In der

Gruppe der ICD-Trager konnte die Mortalitdt um 27% gesenkt werden [13].

MADIT-II-Studie:
Dieser Multicenterstudie wurde die Annahme zugrunde gelegt, dass Narbengewebe bei
Patienten mit einem abgelaufenen Myokardinfarkt zusammen mit einer eingeschrénkten

linksventrikularen Pumpfunktion (EF<30%) einen Trigger fir ventrikuldre Arrhythmien
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darstellt. Diese Patienten wurden auf ICD-Therapie versus konservativ medikamentose
Therapie randomisiert. Eine Anamnese fiur ventrikulare Arrhythmien bestand bei diesen
Patienten nicht.

In der Gruppe der Patienten, die mit ICD versorgt wurden, war die Mortalitat kardialer

Ursache um 31% niedriger als bei Patienten mit konservativer Therapie [71].

Eine Ausweitung der Indikationen zur Primarprophylaxe ist jedoch wegen mdglichen
Komplikationen, der damit fir die Patienten eingeschrankten Lebensqualitat und nicht
zuletzt wegen der Kosten der Therapie umstritten, wobei gerade die Frage der

Kosteneffektivitat nach wie vor kontrovers diskutiert wird [21,55,104].

1.3 Entwicklung der Defibrillatortherapie

Ende des 18. Jahrhunderts, im Jahre 1788, fand zum ersten mal durch Charles Kite
elektrischer Strom Anwendung bei der Wiederbelebung eines Menschen. Mit dem
Versuch am Kaninchenherzen induziertes Kammerflimmern mittels Elektrotherapie zu
terminieren wurde dann 1899 der wissenschaftliche Grundstein zur interventionellen
Elektrophysiologie von Prevost und Batteli gelegt.

Die erste klinische Defibrillation wurde 1947 am offenen Herzen durchgefihrt um
Kammerflimmern wahrend eines thoraxchirurgischen Eingriffs zu terminieren. Im Jahre
1954 gelang erstmals eine transthorakale Defibrillation unter der Verwendung von
Wechselstrom und 1962 konnte die Effektivitat eines Gleichstromschocks bei signifikant
niedrigerer proarrhythmogener Wirkung gezeigt werden [8,58,112].

Im Jahre 1961 wurde von Bouvrain und Zacouto ein Gerat kombiniert, bestehend aus
einem ,Herziberwacher”, einem Defibrillator und einem Schrittmacher. Neu an diesem
als ,Reanimationsblock” bezeichneten Gerat war die Kombination der einzelnen Geréate
sowie deren automatischer Einsatz je nach Ursache des Kreislaufstillstandes.

Wahrend implantierbare Schrittmacher bereits seit Ende der 50er Jahre zur Verfligung
standen, dauerte es noch weitere zwei Jahrzehnte, bis auch implantierbare Defi-
brillatoren zum Routineeinsatz gelangten.

Seit Mitte der 60er Jahre arbeiteten Mirowski et al. an der Entwicklung eines
implantierbaren Defibrillatorsystems. 1969 wurde der erste Prototyp eines implantier-
baren Kardioverter-Defibrillators (ICD) entwickelt, der nach weiteren Testungen 1976 im
Tierversuch erstmals erfolgreich eingesetzt werden konnte.

Die erste Implantation am Menschen fand am 4. Februar 1980 im John Hopkins Medical
Center in Baltimore — USA durch Mirowski statt [59].

12



In den Anféangen der ICD-Therapie wurden die relativ groBen Aggregate in abdomineller
Lage implantiert, die Elektroden wurden als sogenannte epikardiale Patches von auRen
auf dem Myokard platziert, was eine Thorakotomie erforderlich machte. Eine deutliche
Reduzierung des Aggregatgewichts und des Aggregatvolumens machten ab Anfang der
90er Jahre eine pektorale Implantation moglich, die Sonden wurden nun ahnlich den
Schrittmachersonden transvends endokardial rechtsventrikulér platziert (Abb. 3) [9,37].

| % | : II" |
Abbildung 3 zeigt schematisch links ein ICD-Aggregat in abdomineller Lage mit epikardialen Patches und rechts ein ICD-
Aggregat in pektoraler Lage mit transvendser Sonde.

Der Wechsel von der epikardialen Implantation mit Thorakotomie zur transvendsen
Implantationstechnik konnte die Zahl und Schwere der Komplikationen sowie die
Mortalitat deutlich reduzieren. Jedoch war auch die transvends-pektorale Sonden-
implantation in den Anfangen mit Komplikationen wie Pneumothorax, Serom- oder
Hamatombildung, Wundinfektion, Wunddehiszenz und Sondendislokation oder Bruch
behaftet [31,34,77,82].

Durch weitere Entwicklungen in der Sondentechnologie konnte die Anzahl der Sonden
auf nur eine kombinierte Sense-/Pace- und Defibrillationssonde reduziert werden, was
durch den Wegfall der Thorakotomie die Komplikationen der Implantation weiter
reduzierte. Komplexe Detektions- und Therapiealgorithmen konnten die Sensitivitat und
Spezifitat der Gerate im Verlauf deutlich steigern [6,79,92,96,101,106].

Die Indikationen zur ICD-Implantation wurden durch mehrere Studien belegt. Ein
Meilenstein auf diesem Weg waren die Ergebnisse der AVID-Studie, in der gezeigt
werden konnte, dass die ICD-Therapie bei Patienten mit plotzlichem Herztod einer
medikamenttsen Therapie mit Amiodaron deutlich Uberlegen ist [110].

Die konventionelle Rhythmuschirurgie wurde durch den Routineeinsatz der ICD-Geréate
weitgehend verdrangt [22,44].
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Derzeit sind Gerate der funften Generation mit differenzierten Therapiealgorithmen wie
biventrikuldarem Pacing bei Patienten mit Herzinsuffizienz verfliigbar [99]. Therapie-
optionen bei Vorhofflimmern sind derzeit die Grundlage klinischer Studien.

Die Implantationsraten steigen seit der Zulassung der implantierbaren Kardioverter-
Defibrillatoren stetig an, im Jahre 2000 wurden in den USA 40 000 ICD-Aggregate
implantiert, in Europa annahernd 14 000 [90,107].

Die wesentlich hoéheren Implantationsraten in den angloamerikanischen Landern
begrinden sich unter anderem darin, dass es jeweils friiher zu einem Konsens Uber die
allgemein gultigen Implantationsrichtlinien kam. Die Implantationszahlen steigen seit der

Durchfiihrung prospektiver randomisierter Studien verzogert auch in Europa [14,94].

14 Entwicklung der Schrittmachersonden

In den Anfangen der Schrittmachertherapie wurde als elektrische Verbindung vom
Aggregat zum Myokard ein isolierter Draht transthorakal implantiert, spater wurden
bipolare epimyokardiale Elektroden eingefiihrt. Mit der transvendsen Implantation 1963
wurde der einfache Draht als elektrischer Leiter von einer Wendel abgeldst. Die anfangs
aus Stahl hergestellte Elektrodenspitze wurde durch edlere Metalle oder Legierungen
aus Nickel, Kobalt, Chrom, Platin sowie Kohlenstoff ersetzt. Dadurch konnten die
Stimulations- und Detektionseigenschaften, die unter anderem auch vom Material des
elektrischen Leiters abhangig sind, verbessert werden.

Die Elektrode selbst besteht aus einem Elektrodenstecker, einem Elektrodenleiter und
einem Elektrodenkopf.

Der Elektrodenstecker dient als Verbindung zwischen dem Schrittmacheraggregat und
dem Elektrodenleiter. Der Elektrodenkopf, als atraumatische Myokardschraube oder mit
mehreren Fortsdtzen als passive Fixierung, stellt den elektrischen Kontakt zwischen
Leiter und Myokard her.

Besonders an den Elektrodenleiter werden hohe mechanische Anspriiche gestellt. Bei
einer durchschnittlichen Impulsfrequenz von 60/min entstehen allein durch den
Herzschlag rund 30 Millionen Biegungen pro Jahr.

Aufgrund dieser aufRergewodhnlichen Belastungen waren in den Anfangen der
Schrittmachertherapie Elektrodenbriiche eine sehr haufige Komplikation.

Bis Mitte der 70er Jahre wurden von allen gréBeren Herstellern einwendlige Elektroden
entwickelt. Es zeigte sich jedoch, dass diese Elektroden sehr anfallig fir mechanische

oder materialbedingte Schaden waren.
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Ende der 70er Jahre wurden daher mehrwendlige Elektroden eingefiihrt. Hierbei werden
mehrere diinne Drahtwendeln entweder koaxial, durch Isolationsmaterialien getrennt, um
das gemeinsame geometrische Zentrum der Sonde gewickelt oder nebeneinander
(Multilumen-Design) in die Sonde eingebracht . Die Haufigkeit des Elektrodenbruchs ist
umso groRer, je kleiner der Krimmungsradius und je kleiner der Durchmesser der
Drahtwendel sind. Es zeigte sich nun an in-vitro Versuchen, dass durch den mehr-
wendligen Elektrodenaufbau eine hohe Bruchfestigkeit erreicht werden konnte [102].

Zur Isolation der Schrittmacherelektroden stehen hauptsachlich zwei Kunststoffe zur
Verfigung: Silikonkautschuk und Polyurethan, das inzwischen wieder riickgangige
Bedeutung fir die Isolation hat [1,24].

Auf die spezifischen Charakteristika der Isolationsmaterialien wird in Kapitel 1.6 naher

eingegangen.

15 Entwicklung der Defibrillatorsonden

Seit den Anfangen der Defibrillatorimplantation werden grundsatzlich drei verschiedene
Elektrodenkonfigurationen unterschieden: alleinige Versorgung mit epikardialen Flachen-
elektroden (Patches), ausschlie3lich endokardiale Elektrodensysteme und die Kombi-
nation aus epikardialer und endokardialer Elektrodenkonfiguration. Zusatzlich kamen

noch subkutane Elektroden zur Anwendung [84].

151 Epikardiale Sondensysteme

Die klinische Entwicklung der Defibrillatorsonden begann mit der Implantation von zwei
epikardialen Schraubelektroden als Sensingelektroden, die im Abstand von mindestens
1 cm auf dem Myokard platziert wurden. Die Abgabe der Defibrillationsenergie erfolgte
Uber zwei Flachenelektroden (,Patches") unterschiedlicher Grof3e. Diese wurden so
platziert, dass der grof3te Teil der linksventrikularen Myokardmasse in das

Defibrillationsfeld eingeschlossen wurde (Abb. 4).
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Abbildung 4 zeigt die Elektrodenkonfiguration mit 2 epikardialen Patches und einer Perikardfensterung fir die Platzierung

der beiden Sensingelektroden Uber dem Apex des rechten Ventrikels.

Die Elektroden wurden entweder epikardial oder nach Er6ffnung des Perikards direkt auf
dem Myokard platziert, was eine anschlieRende Perikarddrainage erforderlich machte.
Die beiden Sensing-Schraubelektroden wurden grundséatzlich Uber dem rechten Ventrikel
implantiert.

Diese Versorgung machte als operativen Zugangsweg eine Sternotomie oder eine
Thorakotomie erforderlich, was mit einem erheblichen operativen Trauma, Letalitat und
postoperativen Komplikationen verbunden war [80].

Konnten Uber die myokardialen Schraubelektroden keine ausreichenden Sensingwerte
erzielt werden, standen schon bald transventse endokardiale Sensing-Elektroden zur
Verfligung. Hierbei erfolgt die Wahrnehmung zwischen der Sondenspitze und einem so
genannten Sensing-Ring, der sich ca. 10 mm proximal der Elektrodenspitze befindet .
Diese kombinierte Elektrodenkonfiguration mit einer transvendsen Wahrnehmungs-
elektrode und epikardialen Flachenelektroden war ebenfalls mit einer hohen Kompli-
kationsrate vebunden, da nach wie vor eine Sterno- beziehungsweise Thorakotomie
erforderlich war und zusatzlich ein venéser Zugang geschaffen werden musste. Um die
Komplikationsrate zu verringern, wurden die epikardialen Patches durch eine subkutane
Flachenelektrode ersetzt, was eine Thorakotomie zur Implantation tberflissig machte
[84].

Dariiber hinaus waren die epikardialen Patchelektroden mit einer hohen Inzidenz von
Sondendefekten im Langzeitverlauf behaftet [11].
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15.2 Transventse Sondensysteme

Die Verbesserung der Elektrodentechnologie erlaubte ab Ende der 80er Jahre die
Anwendung transvendser ICD-Sonden. Der Zugang erfolgte tber die linke Vena brachio-
cephalica oder die Vena subclavia.

Der aktuelle Trend der Implantation scheint den Zugang Uber die V. cephalica zu
bevorzugen. Die Vorteile dieses Zugangsweges sind ein geringeres Risiko einer
arteriellen Fehlpunktion, kein Pneumothoraxrisiko, die Implantation ist Gber eine kleine
Inzision mdglich und flr den Patienten weniger traumatisierend und es besteht kein
Risiko eines Plexusschadens.

Nachteil der Sondenpositionierung in der V. cephalica ist das im Vergleich zur V.
subclavia geringere GefalR3lumen, das oft nur eine Sonde aufnehmen kann. Bei Im-
plantation komplexer Systeme mit ventrikularen und atrialen Sonden kann mdoglicher-
weise das Gefal3lumen der V. cephalica nicht ausreichen. Ein weiterer Nachteil ist das im
Vergleich zur V. subclavia hohere Risiko einer Thrombosierung, was bei einer
Sondenrevision einen Wechsel des vendsen Zugangs erforderlich machen kann.

Bei Implantation der Sonde Uber die V. subclavia wird diese in Seldingertechnik in das
Gefald eingeflhrt.

Die Vorteile der Subclaviapunktion liegen in der grundsatzlich grof3eren Erfahrung dieser
Punktionstechnik, es treten seltener Schwierigkeiten durch anatomische Anomalien auf,
die gesamte Prozedur ist je nach Erfahrung von kirzerer Dauer und durch das gréRere
Gefalllumen treten keine Probleme bei ICD-Systemen mit mehreren transvenésen
Sonden auf [46].

Die Weiterentwicklung der endokardialen Elektroden fiihrte dazu, dass man die Sensing-
funktion und die Mdglichkeit der Schockabgabe in einer Sonde vereinigen konnte. Als
Gegenpol diente eine reine Defibrillationselektrode, meist am Ubergang vom rechten
Vorhof zur oberen Hohlvene (Abb. 5).
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Abbildung 5 zeigt ein ICD-System mit zwei transvendsen Elektroden: Eine Defibrillationsspule am distalen Ende der Pace-

/Sense-Elektrode und eine zweite Defibrillationssonde am Ubergang der Vena cava superior zum rechtem Vorhof.

Da jedoch mit der monophasischen Schockform héaufig keine zufrieden stellende
Defibrillationsschwelle erzielt werden konnte, wurden zusatzliche subkutane Flachen-
elektroden fur die Implantation in die Thoraxwand entwickelt (Abb. 6).

Abbildung 6 zeigt ein ICD-System mit abdomineller Aggregatlage und einer kombinierten Pace-/Sense-Sonde mit zwei

integrierten Defibrillationsspulen und einer zusétzlichen subkutanen Flachenelektrode.

Mit der Einfihrung der biphasischen Schockform als Standardtherapie konnte die
Defibrillationsschwelle signifikant gesenkt werden. Auf den Einsatz von subkutanen
Flachenelektroden konnte in den meisten Féllen verzichtet werden [7,9,64,84].

Als Weiterentwicklung des subkutan-transvendsen Systems wurde eine kombinierte
bipolare endokardiale Sensing- und Defibrillationselektrode mit je einer proximalen und
distalen Defibrillationsspule (coil) entwickelt. Durch unterschiedliche Abstdnde der
integrierten Defibrillationsspule koénnen unterschiedliche Positionen in der oberen

Hohlvene erreicht werden (Abb. 7).
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Abbildung 7 zeigt ein Single-Lead-System mit zwei Defibrillationsspulen (Kathode und Anode) innerhalb einer Sonde.

Analog zur Schrittmacherpositionierung konnten die Gerate dann durch deutliche
Reduzierung der AggregatgroRe und Gewicht auch pektoral implantiert werden. Durch
die Verwendung des elektrisch aktiven Gehduses (,active-can-system*) als proximale
Defibrillationsanode konnte die Defibrillationschwelle signifikant gesenkt werden (Abb. 8)

[6].

Abbildung 8 zeigt das ICD-Aggregat bei pektoraler Implantation. Das ,active-can-system* ermdglicht die Reduzierung der

Sondenanzahl auf nur eine rechtsventrikulare Sonde mit einer distalen Defibrillationsspule.

Der Vorteil der ,Single-coil“-Elektrode mit nur einer Defibrillationsspule zeigt sich in einer
einfacheren Platzierung bei Implantation, aber nicht zuletzt auch in der leichteren
Extraktion bei Sondenrevision, da dieser Sondentyp weniger an der Vena cava superior
haftet. Dieser Vorteil gewinnt zunehmend an Bedeutung wenn die aktuellen ICD-
Indikationen weiter ausgeweitet und dadurch zunehmend jingere Patienten einer ICD-

Therapie zugefuhrt werden [45].
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Die ersten Aggregatimplantationen fanden abdominell subfaszial oder subkutan durch
Versenken des Generators im linken oberen Epigastrium statt (Abb. 3). Dies war in erster
Linie wegen der erheblichen Aggregatgrof3e der ICDs der ersten und zweiten Generation
erforderlich. Der Verlauf der Sonden bis zur ventésen Punktionsstelle war subkutan.

Die Weiterentwicklung der Sondensysteme von der epikarkardialen hin zur aus-
schlielich endokardialen Sondenkonfiguration sowie die Verringerung der Aggregat-
groRe, des Gewichts und der Abmessungen des Gehauses ermdglichten es, die ICDs
der dritten Generation auch pektoral zu implantieren [80].

In Studien konnte gezeigt werden, dass die pektorale Implantation mit endokardialer
Elektrodenkonfiguration signifikante Vorteile gegeniber der abdominellen Implantation
mit sich bringt: Die Zahl der rechtsventrikularen Sondendislokationen wurde durch die
pektorale Implantation signifikant verringert, die Zeit der Implantation verkirzte sich
entscheidend und die Defibrillationsschwelle konnte durch die pektorale Implantation
weiter gesenkt werden, was sich letztendlich in einer hoheren Sicherheitmarge
niederschlagt [47,89].

Bei der endokardialen Fixierung der Sonden werden grundsatzlich zwei Standards
unterschieden: Die passive und die aktive Fixierung.

Die passiv fixierenden Elektroden weisen kleine seitliche Fortsatze auf, die entweder in
Pfeil-, Dreiecks- oder Flossenform ausgebildet sind [1].

Unter Elektroden mit aktivem Fixationsmechanismus versteht man Elektroden, deren
Elektrodenspitze direkt im Myokard verankert ist. Die Fixation geschieht mittels einer

Schraube oder einer korkenzieherartigen Ausbildung der Elektrodenspitze (Abb. 9).

Abbildung 9 zeigt jeweils 2 Elektroden mit passiver Fixierung (links) und 2 Elektroden mit aktiver Fixierung (rechts).

Bei den Sonden mit passiver Fixierung wurde zuerst die Technik der Steroid-Eluation

eingefihrt, was diesen Sonden gegentiber den aktiv fixierenden Elektroden den Vortell
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des geringeren postoperativen Reizschwellenanstiegs durch eine geringere lokale
Entzindungsreaktion einbrachte. Derzeit sind beide Fixationsmechanismen mit Steroiden
ausgestattet.

Beide Mechanismen haben gleich niedrige Dislokationsraten. Kann die Sonde nicht am
Apex des rechten Ventrikels platziert werden, so sind Elektroden mit aktiver Fixierung zu
bevorzugen [45].

Der grundsatzliche Unterschied im Elektrodenaufbau besteht im Verlauf der elektrisch
leitenden Komponenten innerhalb der Sonde.

Der koaxiale Elektrodenaufbau basiert auf dem Prinzip, dass die leitenden Bestandteile
der Sonde, durch das Isolationsmaterial getrennt, um die zentrale Achse der Sonde
gewickelt sind (Abb. 10).

Abbildung 10 zeigt ein koaxiales Sondendesign.

Das ,multilumen Design“ gewahrt jedem elektrischen Leiter der Sonde ein separates
Lumen, was zu einem geringeren Elektrodendurchmesser fuhrt (Abb. 11) [45].

Abbildung 11 zeigt das Sondendesign einer Multilumen-Sonde.
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1.6 Isolationsmaterialien der Sonden

Besondere Anforderungen werden an das Isolationsmaterial der Sonden gestellt. Es
muss biokompatibel sein und gleichzeitig der mechanischen und chemischen Belastung

im Korper standhalten. Derzeit werden Sonden aus Polyurethan und Silikon verwendet.

1.6.1 Polyurethan

Die Bezeichnung Polyurethan wird fur eine grol3e Anzahl von nicht aushértenden
Kunststoffen verwendet. Dabei findet die Gruppe der Polyetherurethane Anwendug als
Isolationsmaterial von Schrittmacher- und Defibrillationssonden. Man teilt die Polyether-
urethane in drei verschiedene Hartegrade ein mit den Bezeichnungen 80A, 90A und 55D.
Das 80A Polyetherurethan ist das vergleichsweise weichere, der Typ 55D ist das
harteste Material [86].

Anfangs konnten Elektroden aus Polyurethan im Gegensatz zu Silikonsonden wesentlich
dunner gefertigt werden, was die gleichzeitige Implantation von zwei Sonden Uber
dieselbe Vene erleichterte. Dies war deshalb mdoglich, weil Polyurethan gegentber
Silikon eine 6mal héhere Elastizitdt und Reil3festigkeit aufweist.

Vorteil des Polyurethans ist seine hohere Gleitfahigkeit insbesondere wenn es mit
Flissigkeiten wie zum Beispiel Blut benetzt wird. Dies fordert die Verschieblichkeit von
zwei Sonden, die sich in einem GefalR befinden und minimiert gegenseitige Erosions-
schaden. Die Implantation mehrerer Sonden durch das gleiche vendse Gefald wird durch
diese Eigenschaft des Polyurethans vereinfacht.

Nachteil der frihen Polyurethansonden war die geringere Bestandigkeit des Isolations-
materials. Bei Sonden, die durch ionisierende Strahlen oberflachlich beschadigt waren,
konnte man Interaktionen von Silberionen mit dem elektrischen Leiter feststellen.
Demnach scheinen auch Phagozyten das Material nach Verletzung der Oberflachen-
integritat weiter zu zerstoren. Bei den derzeit gangigen Polyurethanverbindungen kann
man dieses Phdnomen nicht mehr beobachten. Isolationsdefekte treten nur noch selten

auf und scheinen dann auf bestimmte Modelle beschrankt zu sein [1,86,102].

1.6.2 Silikon

Das bevorzugte Material der aktuellen Sonden ist Silikon: Es ist sehr haltbar, hoch

biokompatibel und flexibel. Friihe Silikonsonden waren materialbedingt von geringerer
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ReilRfestigkeit als die Polyurethansonden, aul3erdem musste die Elektrode, um gleiche
Stabilitdt zu erreichen, dicker isoliert werden, was insgesamt zu einem grof3eren
Durchmesser fihrte. Aufgrund neuer Materialentwicklungen koénnen jetzt auch
Silikonsonden den Durchmesser erreichen wie Polyurethansonden, was eine

Implantation von mehreren Sonden Uber das gleiche Gefal? ermdglicht [1,50].

1.7 Sondendefekte

1.7.1 Sondendislokation

Die Elektrodendislokation in den ersten Tagen nach Implantation stellt auch heute noch
eine relativ haufige Komplikation dar. Dabei l6st sich die Elektrode aus ihrer Verankerung
am Myokard. Zwar konnte die Inzidenz durch die Einfihrung von modernen Schraub-
elektroden und neuem ,Ankerdesign”“ bei passiv fixierenden Elektroden deutlich reduziert
werden, dennoch bleibt die Dislokation relativ gesehen ein haufiger Grund fir eine
Sondenrevision.

Vor allem bei Patienten mit groBem rechten Ventrikel kann bei Verwendung von passiver
Fixierung aufgrund der abgeflachten Trabekelmuskulatur initial oft keine stabile
Verankerung erzielt werden. In diesem Fall ist die Indikation fir eine Schraubelektrode
gegeben. Diese Art der Dislokation kann neben dem Funktionsverlust des Systems meist
auch im Rdéntgen-Thorax verifiziert werden.

Im Gegensatz dazu lassen sich Mikrodislokationen nicht im Rontgenbild erkennen. Dabei
behélt die Elektrode zwar ihre rontgenologische Lage, verandert aber ihre Feinlage, so
dass der elektrische Kontakt zum Myokard nicht mehr oder nicht mehr ausreichend
gegeben ist. Da die Starke eines elektrischen Feldes mit dem Quadrat der Entfernung
abnimmt, kdnnen schon kleine Dislokationen von wenigen Millimetern ausreichen, um die
Sensingfunktion nicht mehr sicher zu gewahrleisten [1].

Somit stellt die Sondendislokation keinen strukturellen Sondendefekt im eigentlichen
Sinne dar, sondern eine unzureicheichende Interaktion von Sonde, Fixations-
mechanismus und Myokard. Patienten mit Sondendislokationen wurden daher nicht in

das Studienkolletiv aufgenommen.
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1.7.2 Sondenbruch

Sondenbriiche sind nach der Dislokation eine ebenfalls in der Literatur haufig
beschriebene Komplikation. Sie treten besonders an Stellen grofer mechanischer
Belastungen auf und kdnnen in Einzelfallen bereits nach vier bis finf Monaten
beobachtet werden.

Als Pradilektionsstelle scheint hier die Durchtrittsstelle zwischen erster Rippe und
Klavikula in den Vordergrund zu treten [100].

Als Ursache dafiir kommt die Kompression zwischen den beiden Knochen in Frage,
ebenso wie die Zugbelastung von anliegenden bzw. angrenzenden muskuldren und
ligamentaren Strukturen. Darlber hinaus scheint es einen signifikanten Unterschied in
der Inzidenz der Sondenbriiche zu geben, zieht man den venésen Zugang in die Analyse
mit ein. So konnte im Jahre 1996 basierend auf einer Studie, in die 757 Patienten
eingeschlossen wurden, gezeigt werden, dass die Inzidenz des Sondenbruchs bei
Patienten mit vendsem Zugang Uber die Vena cephalica signifikant niedriger war, als bei

den Patienten mit Zugang tber die Vena subclavia [27].

Diese Art der Sondendefekte kann in der Mehrzahl der Falle, neben der Telemetrie-
abfrage des Aggregats, mittels Rontgen-Thorax nachgewiesen werden. Wegen der
typischen Lokalisation wird dieser Defektmechanismus auch als ,Subclavian-Crush-
Syndrom“ bezeichnet.

Diese Préadilektionsstelle fir Sondenbriiche ist aus Erfahrungen mit Schrittmacher-
sonden bereits beschrieben. Fur die hohere Inzidenz bei transventsen ICD-Sonden
scheint deren gro3erer Durchmesser urséachlich zu sein [81].

Eine Sonderform des Elektrodenbruchs stellt das sogenannte ,Twiddler-Syndrom* dar
(engl.: twiddle = drehen ). Ursache ist eine Lockerung des Aggregats in seiner luxierten
Tasche, so dass sich das ICD-Gehause um seine eigene Achse drehen kann. Die
angeschlossene Sonde kann dieser zunehmenden Torsionsbelastung nicht mehr
standhalten und bricht an einer Stelle maximaler Drehkréfte. Diese Komplikation ist nicht
auf einen strukturellen Sondendefekt zurtickzufuhren, sondern ist Ausdruck einer
unphysiologisch hohen Drehbelastung. Diese Komplikation hat wegen ihrer geringen

Inzidenz jedoch nur eine sehr untergeordnete Relevanz [27].
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1.7.3 Sondenisolationsdefekt

Bei Sondenisolationsdefekten handelt es sich um Erosionserscheinungen der &uf3eren
Isolation oder um strukturelle Veréanderung einer inneren Isolationsschicht. Weder gibt es
eine typische Lokalisation dieses Defektes noch kann er durch Bildgebung erfasst
werden. Dieser Defekttyp stellt gewissermalien ein Ausschlussdiagnose dar, die dann
angenommen wird, wenn rontgenologisch kein Hinweis auf Sondenbruch oder
Verletzung der Oberflachenintegritat der Sonde besteht und darlber hinaus in der
intrakardialen Ableitung (Erklarung siehe Kapitel 2.3.2) Potentiale (,Oversensing®)
auftreten, die mit Myokardpotentialen nicht vereinbar sind [41].

Die Detektion von extrakardialen Muskelpotentialen des Diaphragmas ist jedoch meist
nicht mit einem Sondendefekt assoziiert. Durch einfache Provokationsmandver ist dieses
Phanomen in der Abfrage des Aggregats haufig reproduzierbar. Der Patient wird
aufgefordert sehr tief einzuatmen, zu Husten oder ein Valasalvamandéver durchzufiihren
[17,78].

Episoden von Oversensing von Muskelpotentialen des Diaphragmas kommen haufig
wahrend Pacing des Aggregats bei gleichzeitig maximaler Empfindlichkeit der
Sensingfunktion vor. Koénnen wahrend dieser Provokationsmandver diaphragmale
Muskelpotentiale im intrakardialen EKG abgeleitet werden, so ist es meist durch
Anpassen der Sensing-Reizschwelle mdoglich, diese Fehldetektionen zu verhindern
[5,97].

Untersuchungen haben ergeben, dass die Sonden dieser Patienten in der
Uberwiegenden Anzahl der Félle intakt sind. Natlrlich muss ein Sondendefekt in jedem
Fall ausgeschlossen werden [87].

Andere Provokationsmandver wie isometrische Muskelkontraktionen der Thoraxwand,
der oberen Extremitaten sowie Lageveranderungen des Patienten und Manipulation am
ICD-Aggregat von auflen zusammen mit reproduzierbarem Artefaktsensing durch das
ICD-Aggregat kdnnen hingegen hinweisend auf einen Sondendefekt sein [45].

Verschiedene Studien beschreiben den Mechanismus des Sondenisolationsdefekts,
jedoch lasst sich keine Tendenz erkennen, wonach ein bestimmtes Sondendesign oder
bestimmte Materialien besonders anfallig fir diesen Defekt waren.

Sowohl Silikon als auch Polyurethan als Isolationsmaterial wurde in Studien schon als
mdgliche Ursache dieser Defekte identifiziert [18,41,61,63,68].
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1.8 Komplikationen eines Sondendefekts

Bei der ICD-Therapie ist der Patient in hohem MafRe von der regelrechten Funktion
seines Systems abhangig, kommt es zu einer Fehlfunktion des Gerats auf Grund eines
Sondendefekts, kann dies unter Umstanden zu einer vitalen Gefahrdung des Patienten
fuhren.

Dabei sind drei verschiedene Félle der Sondenfehlfunktion vorstellbar:

« Bei normaler, physiologischer Herzfrequenz werden Artefakte vom Aggregat
wahrgenommen (,Oversensing”). Diese Artefakte kénnen als ein interventions-
beddrftiger tachykarder Herzrhythmus vom Gerét detektiert werden und es kommt zu
einer inadadquaten Therapieabgabe. Dies ist fir den Patienten bei Abgabe eines
Schocks schmerzhaft und traumatisierend. Durch diesen inaddquaten Schock kann im
schlimmsten Fall Kammerflimmern ausgelést werden, das Leben des Patienten ist akut
bedroht.

¢ Eine maligne tachykarde Herzrhythmusstérung wird von der Sonde nicht an das
Aggregat Ubermittelt (,Undersensing“). Es kommt zu keiner Therapieabgabe. Im Fall
von Kammerflimmern bedarf dies einer raschen Intervention durch kardiopulmonale
Reanimation und externe Defibrillation. Fir den Patienten kommt dies der Situation
eines plétzlichen Herztodes gleich.

» Die Schrittmacherfunktion des Systems ist von der Sondenfehlfunktion betroffen. Bei
schrittmacherabhéngigen Patienten sinkt die Herzfrequenz unter die Interventions-
frequenz, ohne dass es zu einem Pacing kommt. Das Herzminutenvolumen sinkt

kritisch ab und der Patient erleidet unter Umsténden eine kardiale Synkope.

Dies macht deutlich, dass das Leben des Patienten von einer regelrechten Funktion des
ICD-Systems abhangt und deshalb Strategien entwickelt werden missen, um einen
Sondendefekt mdglichst friih zu erkennen.

Ferner ist es unerlasslich, die aktuell implantierten Sonden im Langzeitverlauf zu
beobachten, um die Zeichen eines Sondendefekts moglichst friihzeitig zu erkennen.
Oberstes Ziel muss es sein, Sondendefekte durch Weiterentwicklung der aktuellen
Technologie zu minimieren. Eine absolute Sicherheit wird es diesbeztiglich jedoch nicht

geben.
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1.9 Nachsorge bei ICD-Patienten

Eine standardisierte und qualitativ hochwertige Nachsorge ist bei ICD-Patienten un-
verzichtbar.

Zu den einzelnen Aufgaben der Nachsorge gehdren:

1. Uberprifen der Systemfunktion
2. Programmieren der ICD-Funktion zur individuellen Optimierung des
klinischen Verlaufes und Minimierung von ICD-bezogenen Komplikationen

3. Allgemeine arztliche Betreuung

Die ICD-Gerate konnen jeweils nur mit Geraten derselben Firma abgefragt und
programmiert werden. Eine ICD-Ambulanz muss also eine Vielzahl von Kontrollgeréten
vorhalten, um im Notfall ein schnelle Betreuung aller ICD-Patienten gewdhrleisten zu
kénnen. Die 24-stiindige Notfallbereitschaft der ICD-Ambulanz mit einem speziell
geschulten und erfahrenen arztlichen Personal ist Voraussetzung. Die Nachsorge wird in
der Regel an einem Zentrum ambulant durchgefihrt.

Die routinemaRige Vorstellung findet alle 3-6 Monate statt, je nach Geratehersteller und
Ladezustand der Batterie. Verschiedene Autoren empfehlen bei kardiovaskularen
Risikopatienten eine engmaschigere Kontrolle [28].

Bei jeder Vorstellung sollten Batteriestatus, Austauschkriterien, Speicher fur tachykarde
Ereignisse und bradykarde Funktionsparameter geprift werden. Ferner muss eine
systembezogene korperliche Untersuchung und Anamnese erfolgen, insbesondere im
Hinblick auf stattgehabte Interventionsereignisse.

Eine notfallmafRige Vorstellung sollte erfolgen, wenn haufige Schocks innerhalb kurzer
Zeit auftreten, eine anhaltende Tachykardie besteht, bei Verschlimmerung einer
Herzinsuffizienz oder Synkope bei einem ICD-Patienten [48].

Allgemeingiiltige Empfehlungen fir die Bildgebung der Nachsorge existieren derzeit
nicht. Verschiedene Studien empfehlen allerdings in regelméaRigen Abstéanden eine
Rontgenaufnahme des ICD-Systems vorzunehmen. Es konnte gezeigt werden, dass
UnregelmafRigkeiten in der Oberflachenkontur der Sonde haufig zu einem spéateren
Sondenbruch fuhren [70].

1.10 Zielsetzung der Arbeit

Zielsetzung der vorliegenden Studie ist die Analyse von verschiedenen ICD-Sonden

hinsichtlich ihrer Funktion im Langzeitverlaufs und das Entwickeln von Nachsorgepléanen
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zur Fruherkennung von Dysfunktionen und Sondendefekten, um fir den Patienten

maoglicherweise lebensbedrohliche Komplikationen zu vermeiden.

Im Einzelnen sollen untersucht werden:

1. Beurteilung von ICD-Sonden verschiedener Bauart im Langzeitverlauf

2. Quantifizierung und Analyse der Manifestationsarten der Sondendefekte unter
Berlcksichtigung der Laufzeit und des Sondenaufbaus.

3. Beurteilung des Risikos eines Sondendefekts bezlglich der Implantationsprozedur
und beziglich der klinischen Charakteristika des Patienten.

4. Analyse von pradiktiven Faktoren, die einem Sondendefekt vorausgehen und
dadurch mdglicherweise eine friihere Diagnose zulassen.

5. Beurteilung der Routinekontrollen der ICD-Patienten im Hinblick auf die Erkennung
eines Sondendefekts.

6. Entwicklung eines Nachsorgeplans fir Patienten mit einem erhdhten Risiko eines

Sondendefekts.
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2. PATIENTENKOLLEKTIV UND METHODIK
2.1 Patientenkollektiv und Beobachtungszeitraum

In diese Studie wurden 379 Patienten eingeschlossen, die im Zeitraum von Mai 1990 bis
September 2001 im Klinikum der Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen in
GroRRBhadern mit einem implantierbaren Kardioverter-Defibrillator versorgt wurden.

Die Anzahl der mannlichen Patienten ( n=316 ) Uberstieg mit einem Anteil von 83% den
Anteil der weiblichen bei weitem. Die Altersverteilung des Studienkollektivs erstreckte
sich bei Implantation von 16 bis 85 Jahren, der Mittelwert betragt 58 + 13 Jahre (Abb.
12).

Altersverteilung der Patienten bei Implantation
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Abbildung 12 zeigt die Altersverteilung der Patienten bei Aggregatimplantation.

Klinische Charakteristika der Patienten

Die Indikation bestand bei 169 Patienten in einer dokumentierten hamodynamisch nicht
tolerierten ventrikularen Tachykardie, bei 146 Patienten bestand die Indikationsstellung
in Kammerflimmern mit Reanimation und bei 64 Patienten traten sowohl Kammer-
flimmern als auch ventrikulare Tachykardien auf (Abb. 13).
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Indikation zur ICD-Implantation
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Abbildung 13 zeigt die Verteilung der Indikationen zur ICD-Implantation.

Der Mittelwert der linksventrikularen Auswurffraktion ergab einen Wert von 43+18% (18-
74%).

Gemal der Einteilung der Herzinsuffizienz der New York Heart Association (NYHA)
wurden Werte zwischen Grad | und Ill erreicht (Abb. 14):

NYHA Il

NYHA I

59%

Abbildung 14 zeigt die prozentuale Verteilung der Patienten des Studienkollektivs nach der Einteilung der Herzinsuffizienz
der New-York-Heart-Association.
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Kardiale Grunderkrankungen der Patienten

Die kardiale Grunderkrankung der Patienten war in den meisten Féllen die koronare
Herzkrankheit (KHK), die zweithdufigste Grunderkrankung bestand in der dilatativen
Kardiomyopathie (Abb. 15).

Kardiale Grunderkrankung der Patienten

Abbildung 15 zeigt die Anzahl der Patienten des Studienkollektivs nach ihren Grunderkrankungen
KHK: Koronare Herzkrankheit (n=249)
DCM: Dilatative Kardiomyopathie (n=107)
Andere: (n=23)

Zuséatzlich hatten 138 Patienten aus der Gruppe der koronaren Herzkrankheit einen

klinisch dokumentierten Myokardinfarkt erlitten.

2.2 Implantation des ICD-Systems

2.2.1 Beschreibung der Sondentypen

Allen in die Studie eingeschlossenen Patienten wurde im Zeitraum von Mai 1990 bis
September 2001 eine transvendse, rechtsventrikulare Standard-ICD-Sonde desselben
Herstellers implantiert.

Allen Sonden gemeinsam war die bipolare Sensingfunktion, eine rechtsventrikulare
Defibrillationsspule und der aktive Fixationsmechanismus. Hinsichtlich des Sonden-
designs und der Isolationsmaterialen unterschieden sich die Sondentypen:
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Sonden des Typs 6884, 6936, 6966 (Medtronic) haben einen koaxialen Aufbau, als
Material zur Sondenisolation wurde Polyurethan verwendet. Der hartere Polyurethantyp
55D isoliert die Sensing- und Pacing-Drahtwendel gegeneinander ab, der vergleichs-
weise weichere Polyurethantyp 80 A isoliert die Pacing-Wendel gegen die Defibrillations-
spule und bildet die &uf3ere Hille der Sonde. Der Durchmesser betrug 10 French (F) (s.
S. 20 Abb. 10). Die Modelle 6884 und 6966 (Medtronic) wurden bis Marz 1993 als Teil
eines abdominellen Systems mit einer Lange von 110 cm implantiert, Sonden des Typs
6936 wurden ausschliel3lich bei pektoralen Systemen verwendet.

Die Sonden des Typs 6943 wurden im ,Multilumen-Design® entwickelt und besitzen fir
jeden elektrischen Leiter ein eigenes Lumen. Zuséatzliche Hohlrdume wurden angelegt,
um eine erhohte Stabilitat gegentber Druck und Zug zu erreichen. Das Isolationsmaterial
dieses Sondentyps ist Silikon, der Durchmesser ist mit 7,8 F geringer als der der
Polyurethansonden (s. S. 20 Abb. 11). Die Implantation erfolgte bei diesem Sondentyp
stets in Verbindung mit pektoraler Aggregatlage (Tabelle 1).

Modell Implantationsort  Lange (cm) | Durchmesser Isolation, Fixation
(F Sondedesign

Medtronic . Polyurethan, .
6884 abdominal 110 10 Koaxial aktiv

Medtronic . Polyurethan, .
6966 abdominal 110 10 Koaxial aktiv

Medtronic Polyurethan, .
6936 pektoral 58 10 Koaxial aktiv

Polyurethan, .
pektoral 65 10 Koaxial aktiv
pektoral 75 10 POE’“ re_than, aktiv

oaxial

Medtronic Silikon, .
6943 pektoral 65 7.8 multilumen aktiv
pektoral 75 7,8 S|I_|kon, aktiv

multilumen

Tabelle 1 fasst die technischen Einzelheiten der Sondendaten zusammen (Medtronic 2002).
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2.2.2 Venbser Zugang und Implantation der Sonden

Die Sonden wurden in der vorliegenden Studie Uber zwei verschiedene vendse
Zugangswege implantiert: Uber die V. cephalica oder die V. subclavia, wobei primar die
Implantation Uber die V. cephalica angestrebt wurde.

Der Hautschnitt wurde ca. zwei Querfinger unterhalb der Klavikula angelegt. Bei
abdomineller Aggregatlage betrug die Lange etwa 4 cm, bei pektoraler ca. 8 cm, da
durch diesen Schnitt auch spéater das Aggregat implantiert werden musste.

Nach Darstellung der V. cephalica wurde diese inzidiert und die Sonde mit Hilfe eines
Mandrins zum rechten Ventrikel vorgeschoben. Mit einer atraumatischen Myokard-
schraube wurde die Sonde mdglichst apexnah fixiert. Dieses Manéver wurde unter
Durchleuchtung durchgefihrt.

Alternativ wurden die Sonden Uber die V. subclavia implantiert. Bei gleicher Schnitt-
fihrung wurden in Seldinger-Technik Schleusen in das GefaR eingelegt. Uber diese
Einfihrungsschleusen wurden dann die Sonden unter Durchleuchtung im rechten
Ventrikel platziert. Die Sonden wurden zuletzt noch an ihrer Eintrittsstelle in das vendse
Gefan fixiert.

2.2.3 Abdominelle und pektorale Implantation des Systems

Bei abdomineller Aggregatlage erfolgte die Implantation ausnahmslos in Allgemein-
anasthesie. Dabei wurde der Generator in eine Tasche im Musculus rectus abdominis
versenkt.

Der Zugang erfolgte Uber einen léangs verlaufenden, ca. 6-10 cm langen Para-
rektalschnitt. Nach Spaltung des vorderen Teils der Rektusscheide wurde eine
Aggregattasche aus der Rickwand der Rektusmuskels und dem hinteren Faszienblatt
der Rektusscheide geschaffen.

AnschlieRend wurde von der abdominellen Aggregatlage nach kranial bis zur
infraklavikul&aren Wunde eine subkutane Tunnelung durchgefiihrt und die Sonden in der
Gegenrichtung durchgezogen. Nach Anschluss an den Konnektor des Aggregats wurde
dieses in die praparierte Tasche versenkt und die Wunde chirurgisch verschlossen.

Bei pektoraler Aggregatlage wurde ein Hautschnitt in der Fossa infraclavicularis angelegt
und das Aggregat in einer praparierten Tasche zwischen M. pectoralis major und M.
pectoralis minor platziert. Die Sonden kamen dann in Form einer Schleife in der gleichen

Tasche - normalerweise unter dem Aggregat - zu liegen.
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Die Sonden konnten bei der anatomisch sehr engen Beziehung von Aggregatlage und
vendser Punktionsstelle direkt an den Konnektor angeschlossen werden. Anschlie3end

wurde die Wunde chirurgisch verschlossen.

2.2.4 Intraoperative Messungen

Neben adaquater Sensingfunktion und guten Reizschwellenwerten fir die Stimulation
war die Bestimmung der Defibrillationsschwelle (DFT) der wichtigste Parameter bei
Implantation des ICD-Systems.

Zur Bestimmung der Sensingfunktion wurden die Sonden nach intrakardialer
Positionierung an ein Reizschwellengerat angeschlossen. Die Amplitude (R-Welle) war
entscheidend fir die Erkennung der ventrikularen Signale. Es sollten Werte tber 10mV
erreicht werden.

Die Defibrillationsschwelle wurde nach einem absteigenden Protokoll ermittelt, beginnend
mit einem Energiewert, der 10 Joule unter der maximalen Energie des Gerates lag. Diese
Sicherheitsmarge musste flr eine sichere Defibrillation eingehalten werden.

Als Defibrillationsschwelle wurde diejenige Schockenergie festgelegt, mit der in zwei
aufeinanderfolgenden Testungen induziertes Kammerflimmern noch sicher terminiert
werden konnte.

Mittels externer Klebeelektroden konnte Kammerflimmern bei ineffektiver interner
Defibrillation terminiert werden.

Um die Defibrillationsschwelle zu optimieren wurde die Sonde umplatziert, der Strompfad

umgekehrt oder zuséatzliche Elektroden hinzugefugt.

Weitere Parameter waren die Stimulationsimpedanz und die Stimulationsreizschwelle.
Die Stimulationsimpedanz als Summe aller Widerstande zwischen ICD-Aggregat und
Myokard - gemessen in Ohm ( Q ) — war ein Ausgangswert flr die postoperativen
Verlaufskontrollen. Plétzliche starke Schwankungen waren Hinweis auf eine Dysfunktion
des ICD-Systems.

Die Stimulationsreizschwelle, zusammengesetzt aus Impulsstarke in V und Impulsdauer
in Millisekunden (ms), sollte bei einem Impuls von 0,5 ms Dauer nicht Giber einem Wert
von 1,5 V liegen. Bei hoheren Werten war der Erfolg der antibradykarden bzw.

antitachykarden Stimulation geféhrdet.

34



2.2.5 ICD-Wechsel

Aus verschiedenen Grinden war der Wechsel des ICD-Aggregats notwendig. Der
haufigste Grund fir einen ICD-Wechsels war die Erschopfung der Batterie. Als Kriterium
der zu niedrigen Energie des Aggregates wurde einerseits die aktuelle Batteriespannung
sowie die Ladezeit des Defibrillators herangezogen.

Weitere Ursachen fir einen Aggregatwechsel waren in sehr seltenen Féallen eine
allgemeine Dysfunktion, Beschadigung des Gehauses oder Ausfall der Telemetrie-
funktion. Zeigten die Sonden makroskopisch keinen Anhalt fir eine Beschadigung,
wurden diese bei Aggregatwechsel belassen.

Nach Freilegen des Aggregats wurden die Sonden so schonend wie maglich vom
umgebenden Gewebe abgeltst, um das Aggregat aus seiner Tasche luxieren zu kénnen.
Dabei wurde eine starke Knickbildung im Sondenverlauf sowie das Fassen der Sonden
mit einem scharfen Werkzeug stets vermieden. Der alleinige Aggregatwechsel machte
eine ausgedehnte Freilegung der Sonde nicht erforderlich, das neue Aggregat wurde mit
der verbliebenen Sonde verbunden.

Das weitere Vorgehen war analog zu dem bei Erstimplantation - immer unter maximaler
Schonung der Sonde.

2.2.6 Sondenrevision

Eine Sondenrevision war erforderlich bei Sondendislokation, Defekt sowie Infektionen der
Sonde. Wie unter Punkt 1.7.1 dargestellt stellen Sondendislokationen keinen struktu-
rellen Defekt der Sonde dar. Sondendislokationen wurden daher in dieser Studie nicht
berticksichtigt.

Vor Sondenrevision wurde eine Rontgen-Thorax Aufnahme durchgefiihrt um einen
moglichen Hinweis auf den Ort der Beschadigung zu erhalten. Ferner wurde eine
Phlebographie der Armvenen angefertigt um mdogliche Thrombosierungen von sonden-
tragenden GeféaRen auszuschlieBen. Das operative Vorgehen war analog zum
Aggregatwechsel.

Konnte eine defekte Sonde intraoperativ nicht durch Zug und leichte Drehbewegungen
aus dem Myokard geltst werden, so wurde sie in situ belassen und stillgelegt. Das
Extraktionsmandver wurde unter Durchleuchtung vorgenommen, spezielle Extraktions-

sets kamen nicht zur Anwendung.
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Die stillgelegte Sonde wurde proximal durch entsprechende Silikonhiilsen isoliert und im
Bereich der Muskelfaszie fixiert. Eine spatere Migration der Sonde mit madglicher

Hautperforation sollte auf diese Weise verhindert werden.

2.3 Nachsorge

Bei allen Patienten wurde vor Entlassung aus dem Krankenhaus eine Funktionstestung
des ICD-Systems durchgefuhrt. Dabei wurde unter intensivmedizinischer Kontrolle und
intravenoser Sedierung Uber den ICD Kammerflimmern ausgel6st, um die Effizienz der
programmierten Schocktherapien zu testen.

Bei Patienten mit zusétzlich dokumentierten monomorphen ventrikularen Tachykardien
wurde eine programmierte Ventrikelstimulation ausgeldost, um die Wirksamkeit der
antitachykarden Stimulation (ATP) zu verifizieren und gegebenenfalls zu optimieren.
Ferner stellte man Uber eine radiologische Kontrolle die korrekte Sonden- und
Aggregatlage sicher.

Weitere Parameter der  Kontrolle vor Klinikentlassung waren die Messung und
Dokumentation der Reizschwellen der Schrittmacherfunktion, Messung der Impedanzen
von Pace- und Schockfunktion und die Feststellung von Spannung und Ladezeit der

Aggregatbatterie.

2.3.1 Intervalle der Nachsorge

Die Patienten wurden nach Implantation zur Einmonatskontrolle wiedereinbestellt.

Dabei wurde die ICD-Funktion Uberprift und die Programmierung gegebenenfalls
optimiert. War der Verlauf bislang komplikationslos, so wurden die Patienten zu einer
dreimonatigen Kontrolle einbestellt. War auch bei dieser Untersuchung die Funktion des
ICD-Systems regelrecht und waren bisher keine Episoden von tachykarden
Herzrhythmusstorungen aufgetreten, so wurden die Patienten ab diesem Zeitpunkt in
einem drei- bis sechsmonatigen Rhythmus nachuntersucht. Sollten die Patienten eine
Schockabgabe bemerken oder sonstige Beschwerden mit dem ICD-System auftreten, so

wurden die Patienten um umgehende Wiedervorstellung in der ICD-Ambulanz gebeten.
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2.3.2 Datenerhebung

Bei allen Nachuntersuchungen wurde bei den Patienten eine genaue systembezogene
Anamnese erhoben. Insbesondere wurde nach stattgehabten Schockereignissen und
den dabei auftretenden Umstanden und Symptomen gefragt. Ferner wurde nach der
allgemeinen Lebensqualitat gefragt, insbesondere bei Patienten, die auf dauerhafte
Schrittmacherfunktion angewiesen sind.

Auch die aktuelle Medikation wurde dokumentiert, um eventuelle Verénderungen der
ICD-Funktion bzw. Effizienz unter diesem Gesichtspunkt bewerten zu kénnen.

Die Daten des ICD-Systems wurden Uber Telemetrie abgefragt.

Folgende Daten waren Teil der Abfrage und wurden in einer Datenbank auf MS-Access-

Basis gespeichert:

- aktuelle Antiarrhythmikamedikation

- Batteriespannung des ICD-Systems [ V]

- Ladezeit[ s]

- Anzahl und Art der Episoden von VF/VT

- direkte und indirekte Defibrillationsimpedanz [ Q ]
- Stimulationsimpedanz [ Q]

- Reizschwelle — Spannung [ V ]

- Reizschwelle — Impulsdauer [ ms ]

- Amplitude des intrakardial abgeleiteten EKGs [ mV ]

GrofRes Augenmerk wurde dabei auf die Analyse der Interventionen und der zugrunde-

liegenden tachykarden Herzrhythmusstérungen gelegt.

Die entscheidende Frage war dabei, ob das abgeleitete EKG, das zur Therapie durch
das ICD-System gefuhrt hat eine ventrikulare Tachykardie, eine supraventrikuléare
Tachykardie oder einen Artefakt darstellte. Diese Klassifizierung der tachykarden
Herzrhythmusstorungen war durch den Vergleich der beiden im Holter-EKG
gespeicherten Ableitungen HVA/HVB und Vtip/Vring méglich (Abb 18.). Die Ableitung
HVA/HVB entspricht der EKG-Ableitung zwischen der distalen Sondenspitze und dem
ICD-Aggregat und kommt als so genanntes ,Far-field“-Elektrokardiogramm dem
Oberflachen-EKG nahe (Abb. 16).

Die Ableitung Vtip/Vring zeichnet die intrakardialen Potentiale zwischen der Sonden-
spitze und dem ,Wahrnehmungsring“ auf, der sich ebenfalls am distalen Sondenende ca.
10mm proximal der Sondenspitze befindet (Abb. 17).
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Far-field Elekiro-

kardiogramm HWAHWE

Abbildung 16 zeigt schematisch die Ableitung des ,far-field“ Elektrokardiogramms HVA/HVB.

Intrakardiales
Elekirokardiogramm
Wipivring

Abbildung 17 zeigt schematisch die Ableitung des intrakardialen Elektrokardiogramms Vtip/Vring.
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Abbildung 18 zeigt die regelrechten Ableitungen des intrakardialen Elektrokardiogramms Vtip/Vring und des ,Far-field"-
Elektrokardiogramms HVA/HVB.

Wurden im intrakardialen EKG Vtip/Vring Potentiale detektiert, die nicht mit dem ,Far-
field“-Elektrokardiogramm HVA/HVB Kkorrelierten, so musste von einem Artefaktsensing
ausgegangen werden (Abb. 29).

Bei Verdacht auf Artefakte wurde der Patienten genau zu den Umstanden der
abgegebenen ICD-Therapie befragt, um mdgliche Hinweise auf eine Fehlfunktion des
ICD-Systems zu bekommen. Da das ICD-Aggregat die Therapieentscheidung nach den
im intrakardialen EKG Vtip/Vring wahrgenommenen Zykluslangen trifft, kann es bei
hochfrequentem Artefaktsensing zu einer Schockabgabe bei physiologischen Herz-
frequenzen kommen.

Bei regelrechter Registrierung des intrakardialen EKGs war die Frage zu klaren, ob die
Klassifikation und Therapie der Tachykardie adaquat oder inadaquat war.
Gegebenenfalls wurden die Detektions- und Interventionsfrequenzen angepasst.

Zuletzt wurde noch die Effizienz der ICD-Therapie bewertet und gegebenenfalls der im
Gerat programmierte Therapiealgorithmus optimiert.

Alle anderen Daten, die Impedanzen der Schrittmacher— und Schockfunktion sowie die
Reizschwellen wurden im Verlauf beobachtet. UnverhaltnismaRig grof3e Veranderungen

der Werte waren in jedem Fall Anlass fir eine eingehende Untersuchung.

2.3.3 Bildgebung

Bei allen Patienten des Studienkollektivs wurde in Abstanden von ca. einem Jahr
routinemanig ein Rontgenbild des Thorax in a.p.- und in seitlicher Projektion angefertigt.
Dabei wurde der Verlauf der Sonde und die Lage im Ventrikel mit den Voraufnahmen

genau verglichen. Besonderes Augenmerk wurde auf den Ort der Verankerung im
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Myokard und den Verlauf der Sonde im Bereich der ersten Rippe gelegt, um einen
Sondenbruch an dieser Pradilektionsstelle nicht zu Gbersehen.

Kam es im Rahmen einer Routinenachuntersuchung zu einer Veréanderung der
Messwerte, die auRerhalb der physiologischen Variabilitéat lagen, so wurde umgehend

eine Roéntgenuntersuchung durchgefiihrt.

2.34 Ergadnzende Untersuchungen

Ein wichtiger Hinweis auf Artefaktsensing oder Sondendefekt war die Detektion von
Artefakten mit sehr kurzen Zyklusléangen. Diese Daten wurden im so genannten RV-
Integritatszahler gespeichert und bis zu einer Ldschung aufsummiert. Dieser Zahler
registriert alle wahrgenommenen ventrikularen Ereignisse mit einem R-R Intervall von
weniger als 140 ms.

Die Detektion von extrakardialen Muskelpotentialen des Diaphragmas ist in der Regel
nicht mit einem Sondendefekt assoziiert. Durch einfache Provokationsmandver ist dieses
Phanomen in der Kontrolle des Aggregats reproduzierbar. Der Patient wird aufgefordert
sehr tief einzuatmen, zu Husten oder ein Valsalvamandver durchzufiihren. Durch
Anpassen der Sensing-Reizschwelle kann diese Fehldetektion in der Regel aus-
geschaltet werden.

Andere Provokationsmandver wie isometrische Muskelkontraktionen der Thoraxwand
oder der oberen Extremitaten sowie Lageveranderungen des Patienten und Manipulation
am ICD-Aggregat von aufen zusammen mit reproduzierbarem Artefaktsensing durch das
ICD-Aggregat hingegen konnten auf einen Sondendefekt hinweisen.

Im Einzelnen wurden folgende Provokationsmandver durchgefiihrt: Armvorhalteversuch,
seitliche symmetrische Extension der Arme, Anspannen der vor dem Thorax
verschrankten Arme, isometrische Zug- und Schiebemandver der gegengleich
verschrankten Hande, Rollen der Schulter.

Diese Provokationsmanéver wurden nicht routinemafig durchgefihrt sondern nur wenn

der Verdacht auf einen Sondendefekt bestand.

2.4 Diagnosekriterien eines Sondendefekts

2.4.1 Sondenbruch

Als Sondenbruch wurde folgende Befundkonstellation bezeichnet:
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ICD-Dysfunktion in Kombination mit einer Diskontinuitat der Sonde. Die Integritat der
Sonde wurde dabei in der Rontgenaufnahme und bei Sondenrevision im einsehbaren
Teil der Sonde beurteilt.

Die Dysfunktion des ICD-Systems betrifft dabei entweder die Stimualtionsfunktion mit
inadaquat hohen Impedanz- oder Reizschwellenwerten bis hin zum Exit-Block sowie die
Sensingfunktion, die sich typischerweise in Form von Undersensing, eventuell auch von
Oversensing zeigt und moglicherweise zum Ausbleiben der Schockabgabe bzw. zur
inadaquaten Therapie fuhrt.

2.4.2 Subclavian-Crush-Syndrom

Eine Sonderform des Sondenbruchs stellte das Subclavian-Crush-Syndrom dar. Beim
Subclavian-Crush-Syndrom liegt die Beschadigung der Sonde an einem anatomisch
genau definierten Ort. Die Sonde ist in der Enge zwischen der ersten Rippe und der
Klavikula dauerhaft erhdhten Druck- und Scherkraften ausgesetzt und so erklart sich die
Haufigkeit des Sondenbruchs an dieser typischen Stelle.

Die Kriterien der Diagnose des Defekts entsprechen den unter Kapitel 2.4.1
beschriebenen Punkten, wobei besonderes Augenmerk auf der Rontgenaufnahme des

Thorax gelegt wurde.

2.4.3 Sondenisolationsdefekt

Die Diagnose eines Sondenisolationsdefektes wurde gestellt, wenn folgende Punkte

zutrafen:

» Auftreten von irreguléaren, unphysiologischen Potentialen im intrakardialen EKG, die
nicht mit Potentialen des Myokards, mit diaphragmalen Muskelpotentialen oder mit
Stoérgerauschen von elektronischen Geraten vereinbar waren.

» Die Rontgenuntersuchung der Sonde ergab keinen Hinweis auf Diskonnektion, Dis-
lokation oder Bruch der Sonde.

Diese Befundkonstellation erlaubt die Diagnosestellung Sondenisolationsdefekt.

Erganzend wurden folgende Punkte zur Diagnostik eines Sondenisolationsdefektes

herangezogen:

- nsVT-Zahler
- RV-Integritatszahler
- Verlauf der Stimulationsreizschwellen

41



- Stimulations- und Schockimpedanz

»Sub-treshold“-Impedanzmessungen

Diese Parameter wurden aus zwei Grinden genau analysiert:

1. Zur Diagnosestellung und -sicherung eines Sondendefekts. Bei Verdnderungen nur
eines dieser Parameter der erganzenden Untersuchungen wurde noch nicht die
Diagnose Sondendefekt gestellt.

2. Zur friihzeitigen Erkennung von Sondendefekten, bevor es zur Fehlfunktion des ICD-
Systems und damit fir den Patienten zu einem lebensbedrohlichen Zustand

kommen konnte.

Die oben genannten Parameter sollen nun im Einzelnen erlautert werden:

» Bei ICD-Aggregaten ab der dritten Generation konnte das Auftreten von nicht
anhaltenden ventrikularen Tachykardien (,hon sustained ventricular tachycardia“=
nsVT) dokumentiert werden. Die detektierten R-R Intervalle erflllen dabei das
Frequenzkriterium einer interventionsbedurftigen ventrikularen Tachykardie, nicht
jedoch das Kriterium der Dauer, so dass keine Therapieabgabe erfolgt. Diese
Ereignisse wurden von den Geraten nicht als EKG dokumentiert sondern nur in der
Anzahl aufsummiert. In der Nachsorge der Patienten konnte haufig ein Anstieg von
einigen wenigen nsVT im nsVT-Zahler beobachtet werden. Kam es bei einem
Patienten zum sprunghaften Anstieg der nsVT-Episoden, so konnte dies ein Hinweis
auf ein Artefaktsensing bei Sondenisolationsdefekt sein. Dieses Kriterium war kein
sicheres Zeichen eines Sondenisolationsdefekts, da auch reelle nsVT-Episoden z.B.
im Rahmen einer transienten Elektrolytverschiebung zum sprunghaften Anstieg im
nsVT-Zahler fuhren konnten.

* Der RV-Integritatszéhler wurde unter Punkt 2.3.4 beschrieben. Diese sehr kurzen
R-R Intervalle (<140ms) wurden vom Gerdt nicht als EKG gespeichert sondern nur
die Zahl der Ereignisse aufsummiert. Diese unphysiologisch kurzen Zykluslangen
stammen sehr wahrscheinlich von einem Artefaktsensing und sind nicht durch eine
ventrikulare Tachykardie oder durch Kammerflimmern hervorgerufen. Ein sprung-
hafter Anstieg der Summe des RV-Integritatszahler ist ebenfalls als Hinweis auf einen
Sondendefekt zu interpretieren.

* Auch der Verlaufsanalyse der Stimulationsreizschwelle kam im Hinblick auf einen
Sondenisolationsdefekt eine gewisse Bedeutung zu. Nach Erstimplantation der
Sonde kommt es in den ersten Monaten der Nachsorge gelegentlich zu einem

Anstieg der Stimulationsreizschwelle. Odembildung und Vernarbungsprozesse im
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Umgebungsmyokard sind fir dieses Phanomen verantwortlich. Nach dieser Zeit war
die Stimulationsreizschwelle meist stabil. Ein plétzlicher Anstieg der Reizschwellen
kann Hinweis auf einen beginnenden Sondenbruch sein. Im Zusammenhang mit
anderen Parametern konnte dieses Kriterium die Diagnose eines Sondendefekts
erharten. Allein ein Anstieg der Reizschwelle bei sonst regelrechter Funktion des
Systems wurde nicht als Zeichen eines Sondendefekts gewertet.

» Verschiedene Impedanzen wurden bei der regelméRigen Nachsorge der ICD-

Aggregate abgefragt. Dies waren im Einzelnen die Impedanz zwischen der
Stimulationssonde und dem rechtsventrikularem Myokard und die Schockimpedanz in
Form der vom Geréat ohne Schockabgabe ermittelten so genannten ,schmerzlosen
Impedanz”.
Bei diesen Impedanzen kam es, @hnlich wie bei den Reizschwellen, innerhalb der
ersten Monate gelegentlich zu Verschiebungen. Nachher waren die Impedanzen
abgesehen von einer geringen Schwankungsvariabilitat stabil. Eine Anderungen der
Impedanzen auf3erhalb der physiologischen Variabilitdét war Hinweis auf einen
Sondendefekt. Dabei war ein Anstieg der Impedanzen hinweisend auf einen
Sondenbruch, ein Abfall der Impedanz konnte einem moglichen Isolationsschaden
vorausgehen. Wiederum war dies allein kein sicheres Kriterium fir einen
Sondendefekt. Nur zusammen mit weiteren Parametern konnte die Diagnose
Sondendefekt gesichert werden.

» Weitere Impedanzen wurden vom ICD-Aggregat regelméRRig gemessen. Es handelte
sich dabei um Impedanzen zwischen verschiedenen Komponenten des ICD-Systems.
Diese Messungen werden auch als indirekte oder ,Sub-treshold“-Impedanz-
messungen bezeichnet. Die Ermittlung der Impedanz erfolgte indirekt. Das bedeutet,
dass der Messimpuls nicht direkt an die beiden elektrischen Leiter, deren Widerstand
ermittelt werden soll, angelegt wird. Der Messimpuls wird von einem dritten
elektrischen Leiter abgegeben, der Widerstand schlieBt also nicht nur
Isolationsmaterialien der Sonde mit ein, sondern hangt auch von umgebendem
Gewebe wie Blut und dem Myokard ab. Dieser Sachverhalt erklart die geringflgigen

physiologischen Schwankungen bei diesen Messungen.

Dies sind im Einzelnen:

» Die Impedanz zwischen dem Wahrnehmungsring und dem Aggregatgehause (,Ring-
can"), Abgabe des Messimpulses Uber ,tip-can“ (Abb. 19).
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Impedanz zwischen
Wahrnehmunogsring und
Agaregatgehiuse
,Ring-can™)

Abbildung 19 zeigt schematisch die ,Ring-can“-Impedanz.

» Die Impedanz zwischen der Defibrillationsspule und dem Aggregatgehause (,Coil-

can®), Abgabe des Messimpulses uber ,tip-can“ (Abb. 20).

_

Impedanz zwischen der
Spule und dem
Aggregatyehiuse

[, Coil-can)

Abbildung 20 zeigt schematisch die ,Coil-can“-Impedanz.

» Die Impedanz zwischen dem Aggregatgehdause und der Defibrillationsspule (,Can-

coil* - anderer Strompfad des Messimpulses. Abgabe des Messimpulses Uber ,tip-

coil) (keine Abb.).
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» Die Impedanz zwischen dem Wahrnehmungsring und der Defibrillationsspule (,Ring-

coil*), Abgabe des Messimpulses Uber ,tip-coil* (Abb. 21).

Impedanz zwischen
VWahrnehmunosring und
Defibrillationsspule
[Ring-coil"

Abbildung 21 zeigt schematisch die ,Ring-coil“-impedanz.

Diese Impedanzen (in Q) werden von den Aggregaten taglich gemessen.
UberschieRende Veranderungen oder dauerhafte Veranderung der Widerstande in eine
Richtung kdénnen ein Hinweis auf einen Sondendefekt sein. Diese Daten konnten nur mit
einer speziellen Software des Aggregatherstellers ausgelesen werden und waren nicht
Teil der Routine-Nachsorge. Dabei ist ein bestdndiges Absinken der Widerstande ein
Zeichen fur einen Verlust an isolierenden Materialien und damit ein Hinweis auf einen

Sondenisolationsdefekt. Ein Anstieg der Werte kann einem Sondenbruch vorausgehen.

2.4.4 Kontrollkollektiv

Die Ergebnisse der ,Sub-treshold“-Impadanzmessungen sowie die Analyse des RV-
Integritatszéhlers der defekten Sonden wurden nach Sondentyp getrennt (koaxiale
Polyurethansonden Typ 6936 und Multilumen Silikonsonden Typ 6943) mit den
Ergebnissen einer Kontrollgruppe verglichen. Die Kontrollgruppen sind hinsichtlich der
Patientenanzahl, Alter und Sondenlaufzeit vergleichbar. Die Charakteristika der beiden

Kollektive sind unter Punkt 3.6.4 detailliert dargestellit.
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Da die Impedanzmesswerte nicht im Routine Follow-up erhoben wurden, gelang die
Rekonstruktion der Daten nicht bei allen Patienten mit Sondendefekt. Bei Patienten mit
koaxialen Polyurethansonden konnten die Daten in vielen Féllen auf Grund eines &lteren
Aggregattyps nicht ermittelt werden. Die ,Sub-treshold“-Impedanzen bzw. der RV-
Integritatszahler stehen erst den Modellen der GEM Familie von Medtronic ab dem

Modelljahr 1998 zur Verfligung.

2.5  Operative Revision bei Sondendefekt

Bei Patienten mit Sondendefekt wurde mdglichst schnell eine operative Revision des
ICD-Systems durchgefihrt, um rasch wieder eine regelrechte Funktion gewéhrleisten zu
koénnen. Bis dahin wurden die ICD-Systeme inaktiviert, um inadédquate Therapieabgaben
zu vermeiden. Die Patienten wurden an ein Kkontinuierliches EKG-Monitoring
angeschlossen, um auftretende tachykarde Herzrhythmusstérungen sofort erkennen und
von extern terminieren zu kdnnen.

Alle Patienten mit Sondendefekt wurden einer operativen Sondenrevision zugefihrt.

Das Vorgehen bei Sondenrevision wurde unter Punkt 2.2.6 dargestellt.

2.6 Statistik

Die angegebenen Daten wurden durch Mittelwert + Standardabweichung definiert, als
signifikant wurde eine Irrtumswahrscheinlichkeit p<5% (p<0,05) bezeichnet.

Die verschiedenen Gruppen wurden mit dem Student t-Test verglichen.

Zur Berechnung der Wabhrscheinlichkeit des Sondendefekts wurden Kaplan-Meier
Uberlebenskurven verwendet.

Mit Hilfe des Log-Rang Testes wurde die Sondenlaufzeit im Hinblick auf Alter des
Patienten, linksventrikuldre Ejektionsfraktion, vendser Zugang und Implantationsort des

Aggregats (abdominell oder pektoral) analysiert.
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3. ERGEBNISSE

3.1 ICD-Implantation und Beobachtungszeitraum

Insgesamt wurden in die Studie 379 Patienten eingeschlossen, die im Zeitraum
von Mai 1990 bis September 2001 im Klinikum der Grol3hadern mit einem
transvendsen ICD-Sondensystem versorgt wurden.

Die mittlere Dauer der Beobachtung betragt 42,7+33,1Monate. Die Spanne
erstreckt sich hierbei von einem Monat bis zu einer maximalen
Nachbeobachtungszeit von 127 Monaten (10,5 Jahre).

3.1.1 Implantierte Sondentypen

Insgesamt wurden vier verschiedene Sondentypen in der Studie nachbeobachtet (Abb.
22). Die Sonden unterscheiden sich hinsichtlich Isolationsmaterialien, Sondendesign,
Durchmesser und Lange (siehe Punkt 2.2.1).

Gesamtverteilung nach Sondentypen
2560
J00 - 181
= 1501 118
.
< 100 A B2
a0 4
8
0
Mectonic M ectt ronic M ecttronic i edtronic
G854 (121513 G936 6943
l | l ]
Pohnrethansonden Silikonsonden
(koaxial) (mukilumen)
Sondentyp

Abbildung 22 zeigt die Anzahl der implantierten Sonden nach Sondentyp.

Im Folgenden werden die Polyurethansonden der Modelle 6884 (Medtronic) und 6966
(Medtronic) gemeinsam als Gruppe betrachtet, da sie nahezu baugleich sind.

3.1.2 Implantationsort des Aggregats

Von allen ICD-Systemen (n=379) wurden 70 (18%) als abdominelles System, und 309
(82%) als pektorales System implantiert (Abb. 23).
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Abbildung 23 zeigt die Anzahl der implantierten Aggregate nach Implantationsort.

Tabelle 2 fasst die Ergebnisse der Punkte 3.1.1 und 3.1.2 zusammen:

Sondentyp Lange (cm) Anzahl

Abdominal Medtronic 6884 110 8
Medtronic 6966 110 62

Pektoral Medtronic 6936 58 11
64 155

75 25
Medtronic 6943 65 102

75 16

Tabelle 2 zeigt die absolute Anzahl der implantierten Sonden der Studie nach Implantationsort, Sondentyp und Lange.
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3.1.3 Venoser Zugangsweg

Die koaxialen Polyurethansonden wurden in der Mehrzahl Uber den Zugang der V.
subclavia implantiert: Bei 150 Patienten (57%) wurde die Sonde Uber die V. subclavia
implantiert, bei 111 Patienten (43%) Uber die V. cephalica.

Auch die multilumen Silikonsonden wurden mehrheitlich tber die V. subclavia bei 75
Patienten (64%) implantiert, bei 43 Patienten (36%) Uber die V. cephalica (Abb. 24).

Veno6ser Zugangsweg nach Sondentyp
200
150 -
= 150
N 100 1 @ V. subclavia
< 50 B V. cephalica
75
0
Polyurethansonden Silikonsonden
(koaxial) (multilumen)
Sondentyp

Abbildung 24 zeigt den vendsen Zugangsweg der Sonde in Abhangigkeit vom Sondentyp.

3.2 Inzidenz von Sondendefekten

Koaxiale Polyurethansonden

In der gesamten Gruppe der koaxialen Polyurethansonden trat bei 31 von 261 Patienten
(12%) nach einer mittleren Follow-up Zeit von 6,0+1,8 Jahren ein Sondendefekt auf.

Nach vier Jahren waren noch 98% der Sonden ohne Defekt sind, nach 8 Jahren sank
dieser Wert auf 62% (Abb 25).

Der friheste Zeitpunkt eines Sondendefekts war nach 1,9 Jahren, der spéateste Sonden-
defekt zeigte sich nach 9,8 Jahren.
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Abbildung 25 zeigt die Kaplan-Meier-Kurve der koaxialen Polyurethansonden.

Im Folgenden werden koaxiale Polyurethansonden getrennt nach abdomineller und
pektoraler Implantation dargestellt. Silikonsonden werden separat betrachtet.

Koaxiale Polyurethansonden - Sondentypen 6884/6966 —abd  ominelle Implantation

Bei 7 von 70 Patienten (10%) mit abdomineller Aggregatlage und Sondentyp 6884/6966
wurde nach einer mittleren Follow-up Zeit von 7,2+2,1 Jahren ein Sondendefekt
diagnostiziert, wobei sich die Zeitspanne bis zum Auftreten eines Sondendefekts von 4,7
bis 9,8 Jahre erstreckte. Nach 4 Jahren war noch von keine der Sonden defekt, nach

acht Jahren wiesen noch 80% der Sonden eine regelrechte Funktion auf (Abb. 26).
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Koaxiale Polyurethansonden - Sondentyp 6884/6966
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Abbildung 26 zeigt die Kaplan-Meier-Kurve der Sondentypen 6884/6966 mit abdomineller Aggregatlage.

Koaxiale Polyurethansonden - Sondentyp 6936 - pektorale |  mplantation

Bei 24 von insgesamt 191 Patienten (13%) wurde nach einer mittleren Follow-up Zeit von
5,7£1,5 Jahren ein Sondendefekt diagnostiziert. Die Zeit bis zum Eintritt des Sonden-
defekts erstreckte sich von 1,9 bis 7,6 Jahren.

Nach vier Jahren betrug der Anteil der intakten Sonden noch 97% und sank auf 50%
nach einer Nachbeobachtungszeit von 8 Jahren. Eine deutliche Zunahme der Inzidenz
der Sondendefekte ist nach einer Follow-up Zeit von 4 Jahren zu beobachten (Abb. 27).
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Koaxiale Polyurethansonden — Sondentyp 6936
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Abbildung 27 zeigt die Kaplan-Meier-Kurve des Sondentyps 6936 mit pektoraler Aggregatlage.

Mutlilumen Silikonsonden - Sondentyp 6943 — pektorale Impla ntation

Von insgesamt 118 Patienten mit diesem Sondentyp wurde bei 8 Patienten (7%) nach
einer Follow-up Zeit von 1,7+0,5 (0,9-2,3) Jahren ein Sondendefekt beobachtet. Die
Nachbeobachtungszeit dieses Sondentyps war mit 1,6+1,0 (0,1-3,8) Jahren deutlich
kirzer als die der Sondenmodelle 6884/6966 mit 4,1+3,0 (0,2-10,0) bzw. 4,0+ (0,1-8,5)
Jahren bei Modell 6936. Aufgrund der begrenzten Nachbeobachtungsdauer dieses
Sondentyps lassen sich noch keine Aussagen Uber Langzeit Follow-up Daten nach 4
bzw. 8 Jahren treffen (Abb. 28).
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Multilumen Silikonsonden — Sondentyp 6943
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Abbildung 28 zeigt die Kaplan-Meier-Kurve des Sondentyps 6943 mit pektoraler Aggregatlage.

3.3 Préasentation der Sondendefekte

3.31 Oversensing

Bei allen 39 Patienten mit Sondendefekt konnten Episoden von Oversensing gefunden
werden. Dabei wurden in 33 Fallen (85%) hochfrequente Artefakte falschlicherweise als
Kammerflimmern klassifiziert.

Die Episoden von Oversensing traten im Durchschnitt 9+12,6 (0-118) Tage vor der
Diagnose Sondendefekt auf. Bei 12 Patienten kam es auf Grund von nicht anhaltendem

Artefaktsensing zu keiner Therapieabgabe.
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3.3.2 Inadéaquate Therapie

Im Rahmen des Sondendefekts kam es bei 27 Patienten (69%) zu Fehlentladungen des
ICD-Aggregats, jeweils bei Fehlklassifizierung von hochfrequenten Artefakten als
Kammerflimmern. Im Durchschnitt kam es zu 3,3+3 (1-11) inadaquaten Therapie-
abgaben (Abb. 29).
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Abbildung 29 zeigt eine fortlaufende Episode von Oversensing in der Vtip/Vring Ableitung mit konsekutiver Schockabgabe
bei intermittierendem Artefaktsensing. Das ,Far-field“-Elektrokardiogramm (HVA/HVB) zeigt dagegen regelmaRige R-R
Intervalle von ca. 950 ms, was einer Herzfrequenz von 63/min entspricht.

3.3.3 Inadéquate Detektion von nicht anhaltenden ventriku laren Tachykardien

Bei 31 Patienten (79%) kam es vor der Diagnose Sondendefekt zur Fehldetektion von
nicht anhaltenden ventrikularen Tachykardien. Oversensing wurde im Mittel 36+47(0-
147) Tage vor der Diagnose Sondendefekt registriert.

Im Mittel kam es zur Fehldetektion von 35+20 (1-74) nicht anhaltenden ventrikularen

Tachykardien.
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3.34 Provokationsmanéver
Bei 24 von 39 Patienten (62%) konnte in der Kontrolluntersuchung mittels Provokations-

mandver ein Artefaktsensing reproduzierbar hervorgerufen werden (Abb. 30).

Die Methoden der Provokationsmandver sind unter Punkt 2.3.4 dargestellt.

EKG ABLT II 0.2 mV/mm

EGM 1 mV/mm

MARKER ' KANAL
| | e e B IR o e e e At L i I

O I L e e B R R R R AR 1 B

Abbildung 30 zeigt ein Artefaktsensing durch Manipulation an der Aggregattasche von auf3en. Im Markerkanal registriert
das ICD-Aggregat auf Grund der Wahrnehmung des intrakardialen Elektrokardiogramms (EGM) Potentiale, die nicht mit
dem Oberflachen-EKG (EKG ABLT II) assoziiert sind.
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3.35 Sondenmesswerte

Die Sondenmesswerte wurden bei Implantation, beim Follow-up vor dem Sondendefekt
und bei Diagnosestellung des Sondendefekts analysiert. Im Einzelnen wurden dabei
Stimulationsimpedanz, R-Wellen-Sensing sowie die Reizschwellen-Amplitude und
Reizschwellen-Impulsdauer betrachtet. Bei keinem dieser Parameter kam es im Verlauf
des Follow-up zu einer signifikanten Veranderung der Messwerte.

Messwerte zum Messwerte bei Messwerte
Parameter Zeitpunkt der Follow-up vor bei
Implantation Sondendefekt Sondendefekt
Impedanz (Q) 682+157 7961356 * 9024514 *
R-Wellen-Sensing (mV) 7,9%£3,5 9,0+3,3 * 9,1+6,4 *
Reizschwellen:
Amplitude (V) 2,6+0,4 2,4+1,2 * 2,7£1,7*
Impulsdauer (ms) 0,34+0,38 0,44+0,29 * 0,48+0,34 *

* nicht signifikant

Tabelle 3 zeigt die Sondenmesswerte bei Implantation, beim letzten Follow-up vor dem Sondendefekt und bei
Sondendefekt.

Bei 3 der 39 Patienten mit Sondendefekt (8%) wurde eine Anstieg der Stimulations-
impedanz auf Werte grof3er 2000 Q beobachtet, bei 2 Patienten resultierte daraus ein
Exit-Block, der klinisch ohne Relevanz blieb, da die Patienten nicht schrittmacher-
abhangig waren. Bei einem dieser Patienten konnte radiologisch ein ,Subclavian-Crush-
Syndrom*“ diagnostiziert werden. Bei diesem Patienten zeigte sich zusatzlich neben
einem Oversensing auch ein intermittierendes Undersensing.

Im Gesamtkollektiv kam es im Verlauf zu keiner signifikanten Anderung der Messwerte
(Tabelle 3).

3.3.6 Bildgebung bei Sondendefekt

Bei nur einem Patienten konnte ein Bruch der rechtsventrikularen Sonde in einer
Rontgen-Thorax Untersuchung festgestellt werden.

Die Sonde dieses Patienten zeigte eine Kompression der Sonde im Bereich der ersten
Rippe und der Klavikula nach einer Follow-up Zeit von 6,5 Jahren. Dieser Befund ist
vereinbar mit einem ,Subclavian-Crush-Syndrom*.

Dieser Patienten musste im Rahmen von nicht detektiertem Kammerflimmern
(Undersensing) kardiopulmonal reanimiert werden. Auch bei diesem Patienten konnten in
der Abfrage des ICD-Aggregates Episoden von Artefaktsensing 4 Monate vor dem
Reanimationsereignis gefunden werden.
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Unabhangig davon zeigten 6 Patienten im Rontgenbild eine Einkerbung ohne
Diskontinuitdt an der aggregatnahen Fixierungsschleife der Sonden. Die Langzeit-
ergebnisse dieser Patienten sind jedoch mit 6,6+3,1 Jahren Sondenlaufzeit vergleichbar
mit der Laufzeit der Sonden ohne diesen radiologischen Befund.

Eine graphische Zusammenfassung der Punkte 3.3.1 bis 3.3.6 zeigt Abbildung 31.
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Abbildung 31 fasst die klinischen Erscheinungsbilder der Sondendefekte zusammen: Oversensing wurde bei allen
defekten Sonden beobachtet, bei 85% der defekten Sonden kam es zu Oversensing von Kammerflimmern (VF), bei 79%
kam es zu Oversensing von nicht anhaltenden ventrikularen Tachykardien (nsVT). Inadédquate Schockabgaben wurden bei
69% der defekten Sonden beobachtet, bei 62% war ein Artefaktsensing provozierbar. Ein exzessiver Impedanzanstieg fiel
bei 8%, ein Exit Block bei 5% der defekten Sonden auf. Undersensing von VF sowie ein Sondendefekt im Réntgenbild
zeigte sich bei 3% der defekten Sonden.

3.4 Abhangigkeit eines Sondendefekts von Implantationsp rozedur,
klinischen Charakteristika der Patienten und vorausgeg angenem Aggregat-
wechsel

Beziglich der folgenden Parameter konnte mit Hilfe des Log-Rang Testes kein
signifikanter Zusammenhang mit dem Auftreten eines Sondendefekts im Langzeitverlauf
gefunden werden.

57



Diese Parameter sind im Einzelnen:

« Alter der Patienten (p=0,28)
* linksventrikulare Auswurffraktion (EF) (p=0,27)
* Venoser Zugangsweg (V. cephalica/V. subclavia) (p=0,065)
» Aggregatlage (pektoral/abdominal) (p=0,97)
» Operateur bei Erstimplantation (p=0,95)

Bei den Patienten mit Sondendefekt der koaxialen Polyurethansonden Typ 6884 und
6966 (Implantation ab Mai 1990) und 6936 (jeweils Medtronic) (Implantation ab
November 1991) kam es aufgrund der im Vergleich zur Silikonsonde Typ 6943
(Medtronic - Implantation ab April 1997) sehr viel langeren mittleren Follow-up Zeit
bereits zu Aggregatwechseln aufgrund von Batterieerschopfung.

25 der 31 Patienten (81%) mit Polyurethansonden 6884/6966 und 6936 hatten nach
einer Laufzeit von 4,6+0,7 Jahren einen Aggregatwechsel. Bei 22 Patienten wurde das
Aggregat einmal gewechselt, bei 3 Patienten kam es schon zu zwei Wechseln des
Aggregats wegen Batterieerschopfung. Die Sonden wurden jeweils belassen und mit
dem neuen Aggregat konnektiert.

Die Sondendefekte wurden im Mittel 1,4+1,2 Jahre nach dem letzten Aggregatwechsel
diagnostiziert. Der friiheste Zeitpunkt eines Sondendefekts nach Aggregatwechsel war
bereits am darauf folgenden Tag, die maximale Sondenlaufzeit nach Wechsel betrug 3,8
Jahre.

Dabei war die Haufigkeit der Sondendefekte im ersten Jahr nach Aggregatwechsel
auffallend hoch. 12 von 25 Patienten (48%) mit vorausgegangenem Aggregatwechsel
erlitten den Sondendefekt im ersten Jahr nach dem operativen Eingriff (Abb. 32).

Anzahl der Sondendefekte nach Aggregatwechsel
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Abbildung 32 zeigt die kumulative Verteilung der Sondendefekte nach Jahren nach dem letzten Aggregatwechsel.

58



3.5 Operative Revision

Bei allen 39 Patienten mit Sondendefekt wurde moglichst schnell eine operative Revision
des ICD-Systems durchgefihrt, um rasch wieder eine regelrechte Funktion gewahrleisten
zu kénnen. Das operative Vorgehen ist unter den Punkten 2.2.5 und 2.2.6 beschrieben.
Bei genauer makroskopischer intraoperativer Inspektion der Sonden im einsehbaren Teil
der Sonde konnten keine Oberflichenbeschédigungen gefunden werden. Auch am
Konnektor der Sonde mit dem ICD-Aggregat wurden keine sichtbaren Beschadigungen
bzw. fehlerhafte Konnektierungen gefunden. Nach Implantation einer neuen Sonde
konnte bei allen Patienten eine regelrechte ICD-Funktion erreicht werden. Die defekten
Sonden wurden stillgelegt. Bei 5 von 39 Patienten (13%) konnte die defekte Sonde
erfolgreich extrahiert werden. Bei allen anderen Patienten wurde die defekte Sonde in
situ belassen.

3.6 Mogliche pradiktive Faktoren eines Sondendefekts

3.6.1 Fehlsensing von nicht anhaltenden ventrikularen Tachy kardien

Bei 31 von 39 Patienten (79%) kam es vor der Diagnosestellung Sondendefekt zum
Fehlsensing von nicht anhaltenden ventrikularen Tachykardien. Das erste Fehlsensing
von nicht anhaltenden ventrikularen Tachykardien trat im Mittel 37+46 Tage vor der
Diagnosestellung eines Sondendefektes auf. Die frilheste Fehldetektion von nicht
anhaltenden ventrikularen Tachykardien war 147 Tage vor der Diagnosestellung
Sondendefekt, bei zwei Patienten traten die ersten Episoden erst am Diagnosetag des
Sondendefekts auf (Abb. 33). Geht man von einer engmaschigen Follow-up Zeit von 3
Monaten aus, hétte man retrospektiv betrachtet bei 6 Patienten (15%), deren erstes
Oversensing mehr als 90 Tage vor dem Sondendefekt auftrat, den Verdacht auf eine zu
erwartende Dysfunktion der Sonde auf Grund dieser Beobachtung auf3ern kénnen.

Patientenanzahl mit Oversensing von nsVT im
Zeitraum vor Sondendefekt

Anzahl
Patienten

1 2 3 4 5

Monate vor Diagnose Sondendefekt

Abbildung 33 zeigt das Oversensing von nicht anhaltenden ventrikuldren Tachykardien vor dem Zeitpunkt des
Sondendefekts nach Monaten.
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3.6.2 Veranderungen der Sondenmesswerte im Follow-up

Wie schon unter 3.4.5 dargestellt, kam es im Gesamtkollektiv der Patienten mit
Sondendefekt zu keiner signifikanten Anderung der Sondenmesswerte was die
Impedanz, die R-Wellen-Amplitude und die Reizschwellen betrifft.

Nur bei drei Patienten (8%) kam es zu einem exzessiven Anstieg der Impedanz auf
Werte von Uber 2000 Q. Dieser Anstieg konnte in den vorausgegangenen Follow-up
Untersuchungen noch nicht beobachtet werden.

3.6.3 Fehlsensing von Kammerflimmern

Alle 39 Patienten mit Sondendefekt zeigten dokumentierte Episoden von Fehlsensing.
Dabei wurde in 33 Féllen (85%) falschlicherweise Kammerflimmern detektiert.

Die ersten Episoden von Oversensing traten 21+32 Tage vor der Diagnose Sondendefekt
auf (Median 6). Frihestens konnte Oversensing 118 Tage vor der Diagnhose
Sondendefekt beobachtet werden, in 6 Fallen trat Oversensing erst am Tag der Diagnose
Sondendefekt auf (Abb. 34).

Bei 3 Patienten (8%) mit dokumentiertem Fehlsensing von Kammerflimmern trat die erste
Episode mehr als drei Monate vor der Diagnose Sondendefekt auf.

Auftreten von Artefaktsensing von
Kammerflimmern vor der Diagnose Sondendefekt
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Abbildung 34 zeigt das Artefaktsensing von Kammerflimmern vor dem Zeitpunkt der Diagnose Sondendefekt nach
Monaten.
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3.6.4 Indirekte ,Sub-treshold“-Impedanzmessungen

Impedanzmessungen der verschiedenen elektrischen Leiter der Sonde gegeneinander
sind nicht Teil der erhobenen Daten der routinemafiigen ICD-Abfrage des Follow-up. Nur
mit einer speziellen Software des Geréateherstellers konnen die Daten dieser Impedanz-
messungen aus dem ICD ausgelesen werden.

Die verschiedenen Impedanzen sind unter Punkt 2.3.4 beschrieben.

Die Ergebnisse des Patientenkollektivs mit Sondendefekt wurden mit einer Kontroll-
gruppe ohne Sondendefekt verglichen. Die Kontrollgruppen sind hinsichtlich der Anzahl

der Patienten, des Alters und der Sondenlaufzeit vergleichbar (Tabellen 4 und 5).

Koaxiale Polyurethansonden - Sondentyp 6936

Gruppe mit Sondendefekt Kontrollgruppe
Anzahl n=13 n=13
Alter der Patienten (Jahre) 64,5+12,7 (46-79) 63,8+11,1 (44-81)
Sondenlaufzeit (Jahre) 5,65+1,21 (4,3-7,2) 6,9+0,96 (5,4-8,3)

Tabelle 4 zeigt die Vergleichskollektive der koaxialen Polyurethansonden Sondentyp 6936.

Multilumen Silikonsonden — Sondentyp 6943

Gruppe mit Sondendefekt Kontrollgruppe
Anzahl n=7 n=6
Alter der Patienten (Jahre) 67,8+13,4 (42-81) 64,9+11,0 (48-75)
Sondenlaufzeit (Jahre) 1,63+0,50 (0,9-2,2) 2,29+0,60 (1,5-3,2)

Tabelle 5 zeigt die Vergleichskollektive der multilumen Silikonsonden Sondentyp 6943.

Diese beiden Kollektive werden sowohl fir den Vergleich der ,Sub-treshold”-
Impedanzen, wie auch fir die Analyse der Ergebnisse des RV-Integritatszahlers (Punkt
3.6.5) verwendet.

Koaxiale Polyurethansonden — Sondentyp 6884/6966

Diese Sonden wurden in den Jahren 1991 bis 1993 bei abdomineller Aggregatlage
implantiert. Die Mdglichkeit der ,Sub-treshold“-Impedanzmessung sowie der RV-
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Integritatszahler bieten ICD-Aggregate erst seit dem Modelljahr 1998. Daher konnten bei
den oben genannten Sondentypen diese Messparameter nicht analysiert werden.

Koaxiale Polyurethansonde Typ 6936

Von 24 defekten Sonden des Typs 6936 konnte bei 13 der Verlauf der Impedanzen tber
einen Zeitraum von einem Jahr vor dem Sondendefekt rekonstruiert werden. Bei 11
Patienten konnten aufgrund eines jeweils alteren Typs des ICD-Aggregats diese Daten
nicht ermittelt werden.

Diese Daten werden mit den Daten einer Kontrollgruppe gleichen Sondentyps mit gleich
langer Sondenlaufzeit ohne Sondendefekt verglichen. Diese umfasst ebenfalls 13
Patienten.

Defekte Sonden — Impedanzmessung ,Ring-coil*

Die gemittelte Impedanz aus Minimal- und Maximalwert pro Woche der defekten Sonden
sinkt von einem Wert von 29+12Q ein Jahr vor der Manifestation des Sondendefekts auf
einen Wert von 21+18Q zum Zeitpunkt der Diagnosestellung des Sondendefekts. Der
gemittelte Abfall der Impedanz (ber den gesamten Zeitraum von einem Jahr vor
Sondendefekt betragt 30% (Abb. 35).

Betrachtet man die gemessenen Minimalwerte pro Woche, so unterschreiten 11 von 13
defekten Sonden (85%) einen unteren Grenzwert von 15 Q. Diese Grenze der minimal
gemessenen wochentlichen ,Ring-coil“-Impedanz wurde im Durchschnitt 18+13 (2-42)
Wochen vor der Diagnosestellung des Sondendefekts unterschritten. Die Sensitivitat fir
dieses Kriterium betragt 85%, die Spezifitdt 100%, da keine Sonde ohne Defekt dieses
Kriterium unterschreitet.

Auch die maximale Schwankung der Impedanzmessung zwischen Minimal- und
Maximalwert pro Woche liefert eine hohe Sensitivitdt und Spezifitat: Erlaubt man den
Sonden eine Schwankung von hdchstens 50% des maximalen Wochenwertes gegeniber
dem minimal gemessenen Wochenwert, so Uberschreiten 12 von 13 defekten Sonden
diese Grenze. Die Sensitivitat fir dieses Kriterium liegt bei 92%, die Spezifitat betragt
ebenfalls 100%, da alle Sonden ohne Defekt innerhalb dieses Schwankungsbereichs
bleiben.

Kombiniert man die Kriterien ,maximale Schwankung 50%" und ,unterer Grenzwert von
15 Q" wobei nur eines der Kriterien erflllt sein muss, dann werden diese Grenzwerte
bereits 16+13 (6-42) Wochen vor der Diagnosestellung Uiberschritten.
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Sonden ohne Defekt (Kontrollgruppe) — Impedanzmessung ,,Rin g-coil*

Der gemittelte Widerstand pro Woche der Kontrollgruppe betragt zum Jahresanfang
34+£7Q und sinkt zum Jahresende auf 33+8Q, was einem Rickgang von 3% entspricht
(Abb. 35).

Keine der Sonden der Kontrollgruppe fiel unter einen unteren Grenzwert von 15Q, die
maximale wdchentliche Schwankung war bei allen Sonden kleiner als 50% des Maximal-
wertes.

Der Verlauf der Werte in der Gruppe der Patienten mit Sondendefekt zeigt einen
signifikanten Abfall der Impedanz (p<0,05). Dieser Abfall erreicht in Woche 35, also 17
Wochen vor der Diagnosestellung Sondendefekt, erstmals Signifikanzniveau.
Schwankungsbedingt verlasst der Wert in den darauf folgenden Wochen noch einmal
diesen Bereich und erreicht erneut ab Woche 45 Signifikanzniveau.

Verlauf der "Ring-coil"-Impedanz vor Diagnosestellung Defekt,
koaxiale Polyurethansonde Typ 6936; Defekte vs. Kontrolle
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Abbildung 35 zeigt den gemittelten Verlauf der ,Ring-coil“-Impedanz des Sondentyps 6936 im Vergleich zur Impedanz der
Kontrollgruppe.
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Multilumen Silikonsonde Typ 6943 — Impedanzmessung ,Ring-coil*

Bei 7 von 8 Patienten mit Sondendefekt des Sondentyps 6943 konnte der Verlauf der
»Ring-coil“*-Impedanz Uber ein Jahr vor dem Sondendefekt rekonstruiert werden. Eine
Kontrollgruppe gleichen Sondentyps mit gleicher Sondengesamtlaufzeit umfasst 6

Patienten.

Die Impedanz blieb mit einem Wert von 32+7Q ein Jahr vor Sondendefekt und 32+6Q
zum Zeitpunkt des Sondendefekts gleich.
In der Kontrollgruppe betrug die Impedanz ein Jahr vor dem Messzeitpunkt 35+7Q und

zum Zeitpunkt O wurde eine Impedanz von 35+5Q ermittelt (Abb. 36).
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Abbildung 36 zeigt den gemittelten Verlauf der ,Ring-coil“-Impedanz des Sondentyps 6943 im Vergleich zur Impedanz der

Kontrollgruppe.

Weitere Impedanzmessungen bei Polyurethan- und Silikonsonden

Die Analyse der weiteren ,Sub-treshold“-Impedanzmessungen ergab keine signifikanten
Anderungen im Verlauf. Diese Ergebnisse werden in den Tabellen 6 bis 11 und in den
Abbildungen 37 bis 42 zusammengefasst:
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Verlauf der Impedanz zwischen der Defibrillationssp
dem Aggregatgehause ("HV-can") Sondentyp 6936 vor
Diagnosestellung Sondendefekt; Defekte vs. Kontroll
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Abbildung 37.

Defekte Kontrollgruppe
Impedanz ein Jahr vor der Diagnose
Sondendefek: 26+70 24+70
Impedanz zum Zeitpunkt der Diagnose
Sondendefek: 24450 27470
Anderung der Impedanz absolut: -2Q +3Q
Anderung der Impedanz relativ zum Wert
ein Jahr vor der Diagnose Sondendefekt: -8.4% +10.3%
Maximale Schwankung des Minimal- zum
Maximalwert im Jahresverlauf: 14,7% 13,7%
Signifikanz im Vergleich zu Kontroll-
gruppe: nein

Tabelle 6.
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Verlauf der Impedanz zwischen dem Aggregatgehduse u  nd
der Defibrillationsspule ("HV-Coil") Sondentyp 6936 vor der
Diagnosestellung Sondendefekt; Defekte vs. Kontroll e
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Abbildung 38.

Defekte Kontrollgruppe
Impedanz ein Jahr vor der Diagnose
Sondendefekt: 20420 23+40
Impedanz zum Zeitpunkt der Diagnose
Sondendefekt: 20430 29430
Anderung der Impedanz absolut: +00Q -10
Anderung der Impedanz relativ zum Wert
ein Jahr vor der Diagnose Sondendefekt: 0.0% 6%
Maximale Schwankung des Minimal- zum
Maximalwert im Jahresverlauf: 9.6% 4.2%
Signifikanz im Vergleich zu Kontroll-
gruppe: nein

Tabelle 7.

66




Verlauf der Impedanz zwischen dem Wahrnehmungsring und
dem Aggregatgehause ("Ring-can") Sondentyp 6936 vor der
Diagnosestellung Sondendefekt; Defekte vs. Kontroll e
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Abbildung 39.
Defekte Kontrollgruppe
Impedanz ein Jahr vor der Diagnose
Sondendefek: 41490 44+70
Impedanz zum Zeitpunkt der Diagnose
Sondendefek: 354130 48+70
Anderung der Impedanz absolut: 60 +40
Anderung der Impedanz relativ zum Wert
ein Jahr vor der Diagnose Sondendefekt: 14.7% +8,3%
Maximale Schwankung des Minimal- zum
Maximalwert im Jahresverlauf: 19.9% 17.7%
Signifikanz im Vergleich zu Kontroll-
gruppe: nein

Tabelle 8.
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Verlauf der Impedanz zwischen der Defibrillationssp
dem Aggragatgehause ("HV-can") Sondentyp 6943 vor
Sondendefekt; Defekte vs. Kontrolle
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Abbildung 40.

Defekte Kontrollgruppe
Impedanz ein Jahr vor der Diagnose
Sondendefekt: 25460 30450
Impedanz zum Zeitpunkt der Diagnose
Sondendefekt: 27490 324100
Anderung der Impedanz absolut: 120 120
Anderung der Impedanz relativ zum Wert
ein Jahr vor der Diagnose Sondendefekt: +8.5% +6.6%
Maximale Schwankung des Minimal- zum
Maximalwert im Jahresverlauf: 10,2% 13.9%
Signifikanz im Vergleich zu Kontroll-
gruppe: nein

Tabelle 9.
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Verlauf der Impedanz zwischen dem Aggregatgehduse u  nd
der Defibrillationsspule ("HV-coil") Sondentyp 6943 vor der

Diagnosestellung Sondendefekt; Defekte vs. Kontroll e
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Abbildung 41.

Defekte Kontrollgruppe
Impedanz ein Jahr vor der Diagnose
Sondendefek: 19430 19420
Impedanz zum Zeitpunkt der Diagnose
Sondendefek: 21470 17430
Anderung der Impedanz absolut: 120 20
Anderung der Impedanz relativ zum Wert
ein Jahr vor der Diagnose Sondendefekt: +9 6% -10.5%
Maximale Schwankung des Minimal- zum
Maximalwert im Jahresverlauf: 14,6% 13.9%
Signifikanz im Vergleich zu Kontroll-
gruppe: nein

Tabelle 10.
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Verlauf der Impedanz zwischen Wahrnehmungsring und
Aggregatgehause ("Ring-can") Sondentyp 6943 vor der

Diagnosestellung Sondendefekt; Defekte vs. Kontroll e
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Abbildung 42.

Defekte Kontrollgruppe
Impedanz ein Jahr vor der Diagnose
Sondendefekt: 43+70 504110
Impedanz zum Zeitpunkt der Diagnose
Sondendefekt: 43+110 51+70
Anderung der Impedanz absolut: +00Q +10
Anderung der Impedanz relativ zum Wert
ein Jahr vor der Diagnose Sondendefekt: +0% +2 0%
Maximale Schwankung des Minimal- zum
Maximalwert im Jahresverlauf: 9.6% 10,3%
Signifikanz im Vergleich zu Kontroll-
gruppe: nein

Tabelle 11.
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3.6.5 RV-Integritatszéhler

Der RV-Integritatszahler (,short-interval-counter) ist eine integrierte Funktion der Gerate,
die sehr kurze unphysiologische R-R Intervalle (<140ms) aufzeichnet. Ein Anstieg der
Gesamtsumme an ,Short-interval“-Episoden kann ein Indikator flr einen Artefaktsensing
und damit fir einen Sondendefekt sein.

Auch die Daten des Integritatszahlers sind bei der in dieser Studie vorliegenden
Generation der ICD-Aggregate noch nicht Teil des Follow-up sondern kdnnen nur mit
einer speziellen Geratesoftware rekonstruiert werden.

Polyurethansonden Typ 6936

Bei 13 Patienten mit Sondendefekt sowie einer Kontrollgruppe mit 13 Patienten konnten
die Daten zum Zeitpunkt 6 und 3 Monate vor dem Sondendefekt sowie zum Zeitpunkt
des Sondendefekts ermittelt werden. Die beiden Gruppen sind identisch mit den
Kollektiven der ,Sub-treshold“-Impedanzen.

In der Gruppe der Sondendefekte stieg die Gesamtsumme der ,Short-interval“-Episoden
von 21+26 Episoden 6 Monate vor dem Zeitpunkt des Sondendefekts auf 1147+2393
zum Zeitpunkt 3 Monate vor dem Sondendefekt und schlieBlich auf 10555+25054
Episoden zum Zeitpunkt des Defekts.

In der Kontrollgruppe stieg die Anzahl der ,Short-interval“-Episoden im Zeitraum von 6
Monaten von anfangs 31+48 auf 53t92. Der Wert 3 Monate vor dem Messzeitpunkt
konnte nicht ermittelt werden, da alle Patienten der Kontrollgruppe in einem
halbjahrlichen Rhythmus zum Follow-up einbestellt waren (Abb. 43).

In der Gruppe der Sondendefekte stieg die Summe der ,Short-interval“-Episoden schon 3
Monate vor dem Defekt auf den 55fachen Wert und bis zum Zeitpunkt des
Sondendefekts sogar auf den rund 500fachen Wert.

In der Kontrollgruppe stieg der Wert innerhalb von 6 Monaten lediglich auf den 1,7 fachen
Wert.

Da die Absolutwerte stark unterschiedlich sind, was die grol3en Standardabweichungen
zeigen, kann hier kein absoluter Grenzwert ermittelt werden.

Relativ zum Ausgangswert betrug der Anstieg in der Kontrollgruppe bei keinem Patienten
mehr als 100% (maximal 87%). Dieser Wert wurde von allen defekten Sonden weit
Uberschritten. Fir das Kriterium ,Anstieg um 100% innerhalb von 6 Monaten gilt als
Sondendefekt” ergibt sich eine Spezifitat sowie eine Sensitivitat von je 100%. Dies
scheint demnach ein geeigneter Grenzwert zu sein, defekte Sonden friihzeitig zu
erkennen.

71



Anstieg des Integritatszahlers innerhalb 6 Monate v or der
Diagnosestellung Sondendefekt Sondentyp 6936
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Abbildung 43 zeigt jeweils den Anstieg der ,Short-interval“-Episoden im Integritatszahler 6 und 3 Monate vor dem
Sondendefekt und zum Zeitpunkt der Diagnose Sondendefekt in der Gruppe mit Defekt der Sonde 6936 und in der
Kontrollgruppe. Die y-Achse wurde logarithmisch skaliert.

Silikonsonde Sondentyp 6943

Beim Sondentyp 6943 werden jeweils 7 Patienten in der Gruppe mit Sondendefekt und 7
Patienten in der Kontrollgruppe ohne Defekt und gleich langer Sondenlaufzeit betrachtet.
In der Patientengruppe mit Sondendefekt stieg die Summe der ,Short-interval“-Episoden
6 Monate vor der Diagnosestellung von 10+9 auf 301+549 zum Zeitpunkt 3 Monate vor
Sondendefekt und schlieBlich auf 3057+5501 Episoden zum Zeitpunkt des
Sondendefekts. Dies entspricht einem Anstieg auf den 30fachen Summenwert 3 Monate
vor dem Sondendefekt und einem Anstieg auf den 307fachen Wert bis zum Zeitpunkt des
Sondendefekts.

In der Kontrollgruppe stieg im Zeitraum von 6 Monaten die Summe der ,Short-interval“-
Episoden von 298+582 auf einen Wert von 308+577, was einem Anstieg um 4%
entspricht (Abb. 44). Der Wert 3 Monate vor dem Messzeitpunkt konnte nicht ermittelt
werden, da alle Patienten der Kontrollgruppe in einem halbjahrlichen Rhythmus zum
Follow-up einbestellt wurden.

Die grof3e Varianz der Daten ermdglicht es nicht einen absoluten Grenzwert anzugeben.
Die Angabe eines relativen Grenzwertes ist nur eingeschrankt moglich, da die Daten sehr
heterogene Ergebnisse liefern. Der maximale Anstieg der ,Short-interval“-Episoden
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innerhalb von 6 Monaten in der Kontrollgruppe betréagt eine Steigerung auf den 10-fachen
Wert. Dieser Wert wird von allen defekten Sonden weit Uberschritten. Der geringste
Anstieg bei den defekten Sonden betrug einen Anstieg auf den 40-fachen Wert. Die
Ubrigen Daten der Kontrollgruppe, deren Anstieg jeweils nur im Prozentbereich liegt,
lassen jedoch einen mdglichen Grenzwert sehr viel niedriger vermuten.

Anstieg des Integritatszahlers innerhalb 6 Monate v or der
Diagnosestellung Sondendefekt Sondentyp 6943
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Episoden
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Episoden im Integritats- Episoden im Integritats-
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Abbildung 44 zeigt den Anstieg der ,Short-interval‘-Episoden im Integritétszéhler 6 und 3 Monate vor dem Sondendefekt
und zum Zeitpunkt der Diagnose Sondendefekt in der Gruppe mit Defekt der Sonde 6943 und in der Kontrollgruppe. Die y-
Achse wurde logarithmisch skaliert.
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4, DISKUSSION

4.1 Inzidenz von Sondendefekten

4.1.1 Langzeitergebnisse von Polyurethansonden

Noch immer gibt es nur wenige Untersuchungen, die die Langzeitergebnisse von trans-
vendsen ICD-Sonden beschreiben. Bisher wurden bereits einige Studien durchgefiihrt

mit einer begrenzten Follow-up Zeit von maximal 2 Jahren [54,66].

In der vorliegenden Studie trat bei 31 von 261 Patienten mit koaxialen Polyurethan-
sonden nach einer mittleren Follow-up Zeit von 6+1,8 Jahren ein Sondendefekt auf. Eine
deutliche Zunahme der Sondendefekte ist nach einer Laufzeit von 4 Jahren zu erkennen.
Von 31 Defekten bei diesem Sondentyp traten nur 3 Falle von Sondendefekt innerhalb
der ersten vier Jahre nach Implantation auf. In den Jahren funf bis acht nach Implantation
kam es zu weiteren 25 Féllen von Sondendefekt. Eine Kaplan-Meier-Kurve gibt nach vier

Jahren die Intaktheit der Sonde mit 98% und nach acht Jahren mit nur noch 62% an.

Eine Langzeitstudie der Herstellerfirma geht beim Sondentyp 6936 und 6966 von einer
Funktionsfahigkeit nach 90 Monaten von 78,9% aus. Hauser et al. beschreibt in einer
Multicenterstudie des gleichen Sondentyps nach sieben Jahren Follow-up noch bei 84%
der implantierten Sonden eine regelrechte Funktion [41]. Eine weitere Studie mit 74
Patienten aus dem Jahre 2003 gibt nach 5 Jahren Follow-up bei 81% der koaxialen

Polyurethansonden eine regelrechte Funktion an [18,54,65].

Diese Ergebnisse zeigen sehr deutlich, dass transvendse ICD-Sonden dieses Bautyps
(Polyurethan, koaxialer Sondenaufbau) im kurz- bis mittelfristigen Follow-up sehr niedrige
Defektraten aufweisen. Im langfristigen Follow-up, insbesondere nach einer Laufzeit von
mehr als vier Jahren, kommt es jedoch zu einer dramatischen Zunahme der Haufigkeit
von Sondendefekten. Dieser Trend ist auch in den oben genannten Studien zu
beobachten. Die Tatsache, dass es sich hierbei um Sonden eines weltweit filhrenden
Herstellers von ICD-Systemen handelt, die allein in den USA ca. 15 000 mal implantiert
wurde, unterstreicht die klinische Relevanz dieser Studienergebnisse. Diese
Erkenntnisse sind umso mehr zu gewichten, da das Leben der ICD-Patienten von einer
regelrechten Systemfunktion abhangt.

74



4.1.2 Langzeitergebnisse von Silikonsonden

Bisher sind nur wenige Studien Uber die Langzeitergebnisse von transvenésen ICD-
Silikonsonden veréffentlicht. Der Grund liegt darin, dass multilumen Silikonsonden die
Nachfolgesonden der koaxialen Polyurethansonden sind und deshalb bislang nur im
kurz- bis mittelfristigen Follow-up beobachtet werden kénnen.

Von insgesamt 118 Patienten mit diesem Sondentyp wurde bei 8 Patienten (7%) nach
einer Follow-up Zeit von 1,7£0,5 (0,9-2,3) Jahren ein Sondendefekt beobachtet. Eine
Kaplan-Meier-Kurve gibt nach zwei Jahren die Intaktheit der Sonde mit 94% an.

Der Hersteller geht in einer eigenen Studie nach 30 Monaten noch von 97% Intaktheit der
Sonden aus [65].

Andere Studien berichten bei Silikonsonden von einer ebenfalls hohen Inzidenz von
Sondendefekten. Mewis et al berichten bei Silikonsonden des Typs CPl Endotak C
0064/0072 von einer Haufigkeit von 12% Isolationsdefekten nach 23,8+10,9 Monaten.
Bei diesem Sondentyp traten die Defekte in erster Linie am aggregatnahen
Sondenabschnitt auf [68,56].

Lurgio et al beschreiben in einer Studie eine wesentlich héhere Anzahl von Abriebs-
erscheinungen am Isolationsmaterial der Silikonsonden im Vergleich zu Polyurethan-
sonden. Nach einer mittleren Beobachtungsdauer von 5318 Monaten zeigten 19 von 24
Silikonsonden (79%) Oberflachenabrieb, aber nur 1 von 11 Polyurethansonden (9%) war
von diesem Effekt betroffen. Dies legt die Vermutung nahe, dass mechanische Zug- und
Scherkréfte Silikonsonden starker in Mitleidenschaft ziehen als Polyurethansonden. Die
hohere Inzidenz von Abrasionen bei Silikonsonden wird von den Autoren durch die
geringere Festigkeit des Materials bei einer in der Aggregattasche unter dem ICD-
Aggregat liegenden Sonde interpretiert.

In einem Fall wurde auch von einer Beschadigung des Aggregatgehauses durch eine
unter dem ICD liegenden Sonde mit Isolationsdefekt berichtet. Die Autoren nehmen an,
dass die defekte Sonde im Rahmen eines Schocks mit dem ,Active-can“-Gehé&use einen
Kurzschluss bildete und es so zur oberflachlichen Beschadigung des Aggregats
gekommen ist [36].

Die vergleichsweise hohe Inzidenz von Sondendefekten der Silikonsonden im kurz- bis
mittelfristigen Verlauf muss noch mit Vorsicht interpretiert werden, bedarf aber einer

aufmerksamen Beobachtung im weiteren Verlauf.
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4.1.3 Mechanismen der Sondendefekte

Das Subclavian-Crush-Syndrom als eine Kompressionserscheinung von transvendsen
Sonden im Bereich der Klavikula und der ersten Rippe mit hachfolgendem Sondenbruch
und Dysfunktion des Systems wird von verschiedenen Autoren als seltene Ursache
eines ICD- bzw. Schrittmachersondendefekts beschrieben. Roelke et al finden diesen
Defektmechanismus bei 1,8% der Patienten mit implantiertem Defibrillator [3,81].

In der vorliegenden Studie kam bei lediglich einem der 379 Patienten ein Subclavian-
Crush-Syndrom vor. Bei diesem und bei zwei weiteren Patienten kam es zu einem
Anstieg der Impedanz auf vom Gerét nicht mehr messbare Werte von >2000Q. Bei

diesen 3 Patienten ist ein Bruch der Sonde sehr wahrscheinlich.

Erosionen am oberflachlichen Isolationsmaterial der Sonden ist mit hoher Wahrschein-
lichkeit auf das Aneinanderreiben von einzelnen Komponenten des ICD-Systems
zuriickzufihren. Bei einem ICD-System mit Ventrikel- und Vorhofsonde ist dieser
Defektmechanismus vorstellbar, vor allem aber bei einer unter dem Gehéause liegenden
Schlaufe der Sonde. Deshalb findet man diesen Defektmechanismus vor allem im
aggregatnahen Teil der Sonde. Der beschriebene Defektmechanismus betrifft vor allem
Silikonsonden. Zum Einen ist das Material zwar flexibler als das Polyurethan, jedoch
auch etwas weicher und somit anfalliger fur oberflachlichen Abrieb. Zum Anderen weist
das Silikon einen hdheren Reibungskoeffizienten auf als das Polyurethan — Silikon ist

also gegen andere Oberflachen schlechter verschieblich.

Bei 6 Patienten mit Sondendefekt wurde im Bereich der Ligatur der Sonde eine Kerbe im
konventionellen Roéntgen identifiziert, die Kontinuitat an dieser Stelle der Sonde war
jedoch nicht unterbrochen. Die mittlere Sondenlaufzeit war bei diesen Patienten mit
6,6+3,1 Jahren nicht signifikant unterschiedlich zur Laufzeit bei Patienten ohne diesen
radiologischen Befund mit 5,9+1,3 Jahren. Damit ist ein Zusammenhang dieses

radiologischen Befundes mit dem Eintreten des Sondendefekts nicht anzunehmen.

Wichtige Ergebnisse dieser Studie weisen jedoch auf Fehler von Isolationsmaterialien als

Ursache der Sondendefekte hin.
« Zum einen kam es bei allen Patienten zu einem Oversensing als klinisches Zeichen der
Sondendefekte. Auch bei den Patienten mit spater diagnostiziertem Sondenbruch

konnten Episoden von Oversensing vor der Diagnose Sondenbruch gefunden werden.
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Dies legt die Vermutung nahe, dass in einzelnen Féllen ein Sondenisolationsdefekt ein
Hinweis auf einen spéateren Sondenbruch sein kann.

« Die Anzahl der Summe der ,Short-interval“-Episoden steigt sowohl bei Polyurethan-
sonden als auch bei Silikonsonden vor dem Sondendefekt dramatisch an. Auch dies
kann als Folge des Verlusts der Isolationsmaterialien der Sonden und darin begrindetem
Artefaktsensing gewertet werden.

» Die Impedanzen der Schrittmacherfunktion sowie die Schockimpedanz der Sonde
haben bis auf wenige Ausnahmen keine signifikante Anderung ergeben. Jedoch &nderten
sich die Impedanzen der einzelner elektrischer Leiter der Sonde. Ein signifikanter Abfall
der Ring-coil Impedanz konnte in der Gruppe der koaxialen Polyurethansonden
beobachtet werden. Betrachtet man den Aufbau der Sonden diese Typs so deutet dieses
Ergebnis auf einen Isolationsverlust zwischen dem Leiter der Defibrillationsspule (Aul3ere
Spule) und dem Ring der Sensing-Funktion (mittlere Spule) hin. Damit scheint dieser
Defektmechanismus auf das Material Polyurethan 80A (Abbildung 16) zuriickzufihren zu
sein.

Dieses Ergebnis konnte jedoch nur bei den Polyurethansonden mit koaxialem Sonden-
aufbau gefunden werden, bei den Silikonsonden im multilumen Design zeigte sich keine

signifikante Anderung der Impedanzen innerhalb der Sonde.

4.2 Rolle des Isolationsmaterials und des Sondenauf baus

4.2.1 Vergleich mit Schrittmachersonden aus Polyure  than

In einer Studie Anfang der 90er Jahre mit Gber 7000 Sonden und 23 verschiedenen
Sondenmodellen konnte kein Unterschied in der Langzeitfunktion der Polyurethansonden
im Vergleich mit anderen Isolationsmaterialien festgestellt werden [26].

Glikson et al beschreibt in Studien mit atrialen sowie ventrikularen Polyurethanschritt-
machersonden nach 1,2 bzw. 2,7 Jahren keine mit dem Sondenmaterial assoziierten
Defekte [29,30].

In weiteren Untersuchungen mit Polyurethanschrittmachersonden (Medtronic 4004)
konnte gezeigt werden, dass das Isolationsmaterial der Sonden der entscheidende, die
Lebensdauer der Sonden limitierende Faktor ist. Bei dem Sondentyp dieser Studie lag
nach 6 Jahren Laufzeit die Wahrscheinlichkeit eines Isolationsdefektes bei 20,9% [42].

In einer weiteren Studie wurde die Polyurethansonde vom Typ Medtronic 4012 als sehr

defektanfallig beschrieben [98].
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Helguera et al hingegen fand keinen Unterschied in den Langzeitergebnissen von
Polyurethansonden und Silikonsonden. In seiner Studie wiesen je eine Polyurethansonde
(Medtronic 4012) und eine Silikonsonde (CPI 4010) ein signifikant geringeres Langzeit-
Uberleben auf. Diese Beobachtung lasst darauf schlie@en, dass nicht nur das
Isolationsmaterial die Laufzeit einer Sonde bestimmen. Auch bestimmte Sondentypen
und insbesondere ein unterschiedliches Sondendesign kénnen Einfluss auf den Eintritt
von Sondendefekten haben [43].

In einer weiteren Studie wurde ebenfalls das Isolationsmaterial der Schrittmachersonden
als das fiur Sondendefekte anfélligste Bauteil identifiziert. Bei defekten Schrittmacher-
sonden war der Anteil an Polyurethansonden mit 86% Uberdurchschnittlich hoch. Die Zeit
bis zum Auftreten des Defekts (7,1+2,7 Jahre) ist mit der mittleren Laufzeit der
Polyurethan ICD-Sonden bis zum Defekt unserer Studie (6,8+1,8 Jahre) vergleichbar.
Dabei scheinen vor allem die Polyurethan Untergruppen (Polyetherurethan) 80A und
55D, die auch bei den ICD-Sonden in dieser Studie als Isolationsmaterialien verwendet
wurden, anféllig fir einen Untergang an isolierendem Material zu sein [40].
Zusammenfassend muss man bei Polyurethanschrittmachersonden im Vergleich mit
Sonden anderer Isolationsmaterialien eine insgesamt ungiinstigere Langzeitfunktion
vermuten. Jedoch beschrankt sich eine signifikant héhere Inzidenz von Sondendefekten
immer auf bestimmte Sondentypen verschiedener Hersteller und nicht auf die gesamte

Klasse der Polyurethansonden.

4.2.2 Maogliche Ursachen von Polyurethansondendefekt  en im koaxialen Sonden-
design

Die Entwicklung der ICD-Sonden basiert im Wesentlichen auf der Entwicklung der
Schrittmachersonden. In den frihen bipolaren Schrittmachersonden wurden die beiden
elektrischen Leiter der Sonde im ,side-by-side” Design eingebracht. Spater wurde jedoch
ein koaxiales Sondendesign bevorzugt, da mit diesem Aufbau geringere Durchmesser
der Sonden erzielt werden konnten.

Das zu Beginn als Isolationsmaterial verwendete Silikon wurde durch verschiedene
Stoffgruppen von Polyurethan ersetzt [102].

Zwei wesentliche Mechanismen, die bei Polyurethansonden zum Sondendefekt fuhren,
konnten bislang gefunden werden [86].

Das sogenannte ,environmantal-stress-cracking” (ESC) und ,metal-ion-oxidatoin“ (MIO) -

Oxidationsprozesse des elektrischen Leiters mit dem Isolationsmaterial:

78



ESC war der Defektmechanismus vergangener Jahre. Durch einige Weiterentwicklungen
konnte diese Defektursache in ihrer Haufigkeit wesentlich reduziert werden.

Die Einflisse durch die Biegung der Sonde bei jeder Systole konnten durch ein
angepasstes Oberflachenrelief deutlich verringert werden. Des weiteren wurde das etwas
weichere Material Polyetherurethan 80A in einigen Bauteilen durch Polyetherurethan 55D
ersetzt. Durch diese Veranderungen konnte die Haufigkeit der ESC-Defekte signifikant
verringert werden.

Die aktuell weitaus haufigeren Defektmechanismen sind Oxidationsvorgéange der
elektrischen Leiter mit den Isolationsmaterialien (MIO).

Diese Oxidationsvorgdnge kommen nur bei koaxialem Sondendesign in Verbindung mit
Polyurethan als Isolationsmaterial vor. Die Oxidationsprozesse beginnen im inneren Teil
der Sonden wo es zum direkten Kontakt zwischen Polyurethan und den elektrischen
Leitern der Sonden kommt. Man vermutet, dass Metallionen durch ein elektrisches Feld
wahrend der Schrittmacheraktion von der inneren zur &uferen Leiterspule wandern.
RegelmalRig wurden Metallionen in der beschadigten Polyurethanisolierung gefunden
[86].

Jedoch konnte diese Beobachtungen bei in vitro Versuchen nicht reproduziert werden,
man kann deshalb nur von Vermutungen ausgehen.

Bei den untersuchten Schrittmachersonden wurde dieses Phanomen auch nur bei
Sonden des Herstellers Medtronic gefunden.

Helguera et al beschreiben die Mdoglichkeit eines Kurzschlusses zwischen den
elektrischen Leitern innerhalb der koaxialen Sonden bei sehr hohen Druckbelastungen
auf die Sonde an der Stelle der aggregatnahen Fixierungsschleife. Ferner wurde in
dieser Studie kein Unterschied in der Anfélligkeit der verschiedenen Polyurethansorten
gefunden. Auch hier wird die Theorie diskutiert, dass eine hohe Inzidenz von
Sondendefekten aufgrund von Isolatorbriichen eher auf einzelne Sondenmodelle als
grundsétzlich auf einen bestimmten Sondenaufbau zurtickzufihren ist [43].

Eine weitere Theorie der Polyurethanzerstérung beschreibt das Anhaften von
Phagozyten an oberflachlichen Mikrolasionen mit konsekutiv weiterem Abbau des
Isolationsmaterials [1].

Antonelli et al wiederum beschreiben eine hohere Oxidationsbereitschaft des Polyether-
urethans 80A, da es im Gegensatz zu dem harteren Polyurethan 55D einen héheren
Anteil von Etherverbindungen aufweist [3].

Hauser et al vermuten in einer Studie mit koaxialen Polyurethansonden ebenfalls eine
hohere Defektanfalligkeit des relativ weicheren Polyurethans 80 A, das bei den

untersuchten Sonden (wie auch den Polyurethansonden in der vorliegenden Studie) die
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aulere Isolation und die Isolationsschicht zwischen Defibrillationsspule und dem Ring
der bipolaren Wahrnehmung bildet [41].

Gradaus et al beschreiben ebenfalls den Mechanismus des MIO als Hauptursache der
Isolationsdefekte der Polyurethansonden. Wasserstoffperoxid aus Makrophagen
diffundiert nach seinen Beobachtungen durch das Polyurethan und reagiert mit den
Metallionen der elektrischen Leiter. Bei diesem Prozess entstehen Radikale, die dann zu

mikroskopischen Absprengungen der Polyurethanisolierung flihren [32].

In dieser vorliegenden Studie scheint der Hauptanteil der 31 Defekte von Polyurethan-
sonden auch auf dem beschriebenen Mechanismus der ,metal-ion-oxidation“ zu beruhen.
Bei nur einem Patienten konnte rdntgenologisch ein ,Subclavian-Crush-Syndrom*
diagnostiziert werden, bei zwei weiteren Patienten stieg die Impedanz auf nicht messbare
Werte, was einen Sondenbruch sehr wahrscheinlich macht. Bei sechs Patienten in dieser
Studie wurde im Rontgenbild eine Einkerbung der Isolation an der aggregatnahen
Fixierungsschleife jedoch ohne Diskontinuitéat der Sonde gefunden. Bei allen anderen
Defekten der Polyurethansonden konnte keine Verletzung der Oberflachenintegritat der
Sonde im Rontgenbild gefunden werden, alle Defektsonden wiesen in der
Aggregatabfrage ein Oversensing auf. In der Studie von Hauser et al konnte bei 76% der
Patienten ein Oversensing gefunden werden. Ein klarer Hinweis auf einen langsamen
Verlust von isolierendem Polyurethan 80A ist der signifikante Abfall der ,Ring-coil*-
Impedanz. Die Isolierschicht zwischen Wahrnehmungsring (,Ring*) und Defi-
brillationsspule (,Coil*) besteht aus Polyurethan 80A, welches schon in verschiedenen

anderen Studien als defektanféllig identifiziert wurde [3,41,86].

4.2.3 Madogliche Ursachen von Silikonsondendefekten

Wie schon bei den Polyurethansonden beschrieben, scheint auch bei den Silikonsonden
das Isolationsmaterial die fir einen Defekt anfélligste Komponente zu sein [3,32,61].

Da das Silikon im Vergleich zu Polyurethan weicher ist und einen hoheren
oberflachlichen Reibungskoeffizienten aufweist, ist der Defektmechanismus ein anderer.
Auch das Multilumendesign der Silikonsonden ist Ursache fir einen von koaxialen
Polyurethansonden abweichenden Schadensmechanismus. Wahrend bei Polyurethan-
sonden in erster Linie der innere Teil der Isolation durch Oxidationsprozesse geféhrdet
ist, wird bei Silikonsonden die Isolation am ehesten durch aufere mechanische Einfllisse

zerstort. Dies fuhrt dann zu Erosionen des Silikons, was Storpotentiale der elektrischen
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Leiter der Sonde zur Folge haben kann oder auch zu Kurzschliissen zwischen dem

Aggregatgehduse und dem Pace-Sense-Konnektor fiihrt [32].

De Lurgia beschreibt in einer Studie eine hohe Inzidenz von aggregatnahen Oberflachen-
erosionen bei Silikonsonden. Bei Inspektion der Sonden im Rahmen eines Aggregat-
wechsels wurden bei 20 von 35 Sonden im Durchschnitt 2,4 Erosionen gefunden nach
einer Sondenlaufzeit von im Mittel 53 Monaten. Nur eine dieser Sonden fiel im Vorfeld
durch einen klinischen Defekt auf, alle anderen Sonden wiesen eine regelrechte Funktion
auf. Die Tatsache, dass ein Grol3teil der Oberflachenschdden aggregatnah auftraten,
macht eine mechanische Interaktion der Sonde mit dem Aggregatgehduse als

Defektmechanismus sehr wahrscheinlich [61].

In der vorgelegten Studie fiel ein Patient durch einen Impedanzanstieg auf Werte >2000Q
auf. Wie auch bei den Polyurethansonden scheint bei dieser Sonde ein Bruch
vorzuliegen. Bei allen anderen Patienten wurde der Sondendefekt durch Oversensing
diagnostiziert — ein Defekt in der Isolation der Sonden scheint die Ursache zu sein, wobei
bei Sondenrevision die von anderen Studien beschriebenen aggregatnahen Erosionen
nicht gefunden werden konnten. Mdglicherweise liegt bei diesem Sondentyp ein
Isolationsverlust im Inneren der Sonde oder im nicht einsehbaren GeféalRverlauf der
Sonde vor. Aufgrund der niedrigen Fallzahlen missen weitere Studien folgen, um die
Charakteristik der Sondendefekte dieses Typs genau zu klaren.

4.3 Indikatoren eines Sondendefekts

4.3.1 Oversensing, inadaquate Therapie

In dieser Studie konnte bei allen Patienten, auch bei jenen mit spaterem Sondenbruch,
Episoden von Oversensing gefunden werden. Bei 69% der Patienten kam es in Folge
eines Artefaktsensings zu einer inadaquaten Schockabgabe. Dieses Ergebnis steht im
Widerspruch zu der Aussage von Hauser et al, dass die Mehrzahl der ICD-Dysfunktionen
diagnostiziert werden kénnen, bevor es zum Auftreten von Komplikationen kommt [40].

Gallik et al beschreibt in einer Studie Uber Sondenbriiche ebenfalls bei 2 von 7 Patienten
inadaquate Therapien in Folge von Oversensing. Dies zeigt, dass sich Oversensing und

sichtbarer Sondenbruch keineswegs gegenseitig ausschliel3en [27].
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Mewis et al fand bei Sondendefekten, die auf einen Isolationsbruch zurtickzufiihren sind,
in der Mehrzahl der Falle (75%) multiple inadaquate Schockabgaben, die auf Episoden
von Oversensing zurlickzufiihren sind [68].

Von einem niedrigeren Prozentsatz an Oversensing bei Sondendefekten geht eine
weitere Studie von Antonelli et al aus. Bei 4 von 13 (31%) defekten Sonden fand
Antonelli et al Oversensing [3].

Degeratu et al beschreibt in einer Studie bei 247 Patienten 25 Sondendefekte, wobei alle
Defekte erst durch inadaquate Therapieabgaben in Folge von Oversensing auffielen [16].
Zur gleichen Beobachtung gelangt Mera et al [67].

Bei 56% der Patienten mit Sondendefekt fand Luria et al Episoden von Oversensing, nur
bei 38% der Patienten kam es zur inadaquaten Schockabgabe [62].

Hauser et al [41] bzw. Ellenbogen et al [18] beschreiben in der Mehrzahl der Félle von
Sondendefekten Episoden von Oversensing (76 bzw. 100%), in 49% bzw. 57% der Féalle
kam es zu inadaquaten Schockabgaben.

Da sich die beiden letztgenannten Studien mit Polyurethansonden im koaxialen Sonden-
design beschéftigen, ist die Vergleichbarkeit mit den Daten dieser hier vorliegenden
Studie durchaus gegeben.

Oversensing ist demnach ein sehr wichtiger Baustein in der Diagnose eines Sonden-
defekts. Da die oben zitierten Studien alle auf unterschiedlichen Sondentypen basieren,
scheint es nach den bisherigen Ergebnissen je nach Typ oder Konstruktion
sondenspezifische klinische Erscheinungsbilder der Sondendefekte zu geben. Diese
Tatsache hebt die Relevanz der Ergebnisse dieser Studie nochmals hervor: Es handelt
sich um kein gemischtes Kollektiv hinsichtlich der Sondentypen, die Sondentypen wurden
getrennt voneinander analysiert und es handelt sich jeweils um Sonden mit grof3en
Implantationszahlen. Die in dieser Studie gefundenen Ergebnisse kénnen somit als

reprasentativ fur den jeweiligen Sondentyp gelten.

4.3.2 Sondenmesswerte

In der vorliegenden Studie konnte keine signifikante Anderung im Gesamtkollektiv
bezlglich der Sondenmesswerte, der Impedanzen und der Reizschwellen der Sonden
gefunden werden. Bei lediglich drei Patienten (8%) kam es zu einem exzessiven Anstieg
der Sensing-Impedanz auf Werte von >2000Q.

Zum gleichen Ergebnis gelangt die Studie von Ellenbogen et al. Hauser et al beschreibt
in nur 10% der Sondendefekte die Diagnosestellung aufgrund einer Anderung der
Impedanz bzw. der Defibrillationsreizschwelle [18,41].
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Wiederum scheint der zugrundeliegende gleiche Sondentyp hier die sehr &hnlichen
Ergebnisse zu liefern. Weitere Autoren beschreiben bei anderen Sondentypen einen weit
hoheren Anteil von Reizschwellen bzw. Impedanzénderungen, die mit einem
Sondendefekt assoziiert sind [10,62,95].

Als neues und zuverlassiges Kriterium zur Diagnostik sowie zur Friherkennung der
Sondendefekte bei koaxialen Polyurethansonden wurde die Analyse der ,Sub-treshold”
Impedanzen herausgearbeitet. Diese Erkenntnis ist auch insofern von Bedeutung, als in
der bisher veroffentlichten Literatur noch keine systematische Analyse dieser
Impedanzen als Diagnosekriterium eines Sondendefekts vorliegt. Es scheint damit ein
Parameter gefunden, der eine Friherkennung der Sondendefekte erlaubt, bevor es zur
Systemdysfunktion oder zu inaddquaten Schockabgaben kommt. Durch die Analyse
dieser Impedanzen ist zum Dritten der Ort der Schadigung (Isolationsschicht zwischen
Defibrillationsspule und Wahrnehmungsring) bzw. das fir die Sondendefekte ursachliche
Material (Polyurethan 80A) gefunden und sind somit wichtige Erkenntnisse fiir den
Defektmechanismus dieses Sondentyps gewonnen.

In der vorliegenden Studie kommt es in der Gruppe der Sondendefekte der koaxialen
Polyurethansonden zu einem signifikanten Abfall der ,Ring-coil“-Impedanz im Vergleich
zu einer Kontrollguppe ohne Defekt. Keine der weiteren ,Sub-treshold“-Impedanzen,
sowohl bei Polyurethansonden wie auch bei Silikonsonden, zeigt eine signifikante
Anderung vor der Diagnosestellung Sondendefekt.

Eine Studie mit 74 Patienten [18] beschreibt bei drei Patienten einen Veranderung der
»Ring-coil“*-Impedanz. Signifikanznivau sowie Grenzwerte konnten in dieser Studie bei
den relativ geringen Fallzahlen im Vergleich zu der vorliegenden Studie nicht ermittelt
werden. In keiner weiteren bisher verdffentlichten Studie wird Bezug auf diesen
Parameter genommen.

Wiederum handelt es sich um eine sondentypspezifische Beobachtung. In der gleichen
Analyse mit dem Sondentyp 6943 (Silikonsonde, Multilumendesign) konnte diese

Impedanzanderung nicht gefunden werden.

4.3.3 Non-sustained VT / RV-Integritatszéhler

Der aggregatintegrierte RV-Integritatszahler spiegelt sehr kurze Episoden von
Oversensing wider. Auch der Zahler fir non-sustained VT kann bei pl6tzlichem, nicht
anders erklartem Anstieg Hinweise auf ein Artefaktsensing geben.

In der vorliegenden Studie kommt es bei 79% der Patienten mit Sondendefekt zu einem

Oversensing von nicht anhaltenden ventrikuldaren Tachykardien. Im Vergleich mit einer
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Kontrollgruppe kommt es bei den defekten Sonden zu einem dramatischen Anstieg der
Episoden im RV-Integritéatszahler. Es konnten Grenzwerte mit hoher Sensitivitat und
Spezifitat ermittelt werden.

Auch dieser Parameter zur Diagnostik von Sondendefekten wurde in der bisher veroffent-
lichten Literatur noch nicht systematisch analysiert. Auch hier handelt es sich um ein
geeignetes Kriterium Sondendefekte diagnostisch zu sichern. Noch bedeutender ist
jedoch die Mdoglichkeit der Friherkennung der Defekte, bevor es zu Komplikationen far
den Patienten kommen kann. Diese Ergebnisse missen in prospektiven Studien noch
bestétigt werden.

In einer bisher veréffentlichten Studie wird diese Form von Oversensing bei 71% der
defekten Sonden ohne Angabe von Grenzwerten beschrieben [18]. Auch hier ist der
gleiche Sondentyp die Ursache fir die Korrelation der Daten. In anderen Studien wird auf

diese Modalitat des Oversensing kein Bezug genommen.

4.3.4 Provokationsmandver

Im Vergleich mit anderen Studien liegt der Anteil der Patienten mit provozierbarem
Artefaktsening durch Provokationsmandver in der vorliegenden Studie mit 62% deutlich
hoher.

Ellenbogen et al beschreibt dieses Phdnomen bei keinem der Patienten mit Sonden-
defekt. In einer Studie mit Polyurethanschrittmachersonden beschreiben die Autoren nur
bei 12% der Patienten reproduzierbares Artefaktsensing durch Provokationsmanéver
[18,42]. In keiner weiteren Studie konnten &ahnlich hohe Prozentzahlen von positiven
Provokationsmandvern gefunden werden.

Nach den in dieser Studie gefundenen Ergebnissen wird die Durchfiihrung bei Verdacht
auf Sondendefekt aus mehreren Griinden empfohlen:

» Bei Uber 60% der Patienten mit Sondendefekt konnte in der vorliegenden Studie ein
Oversensing durch Provokationsmanéver reproduzierbar hervorgerufen werden. Dieser
Parameter besitzt damit eine relativ geringe Sensitivitat, die Spezifitat ist allerdings sehr
hoch einzuschatzen. Genaue Zahlen Ilassen sich nicht berechnen, da die
Provokationsmandver nicht routinem&Rig durchgefihrt wurden und in der bisher
veroffentlichten Literatur diesbeziglich ebenfalls keine Aussagen zu finden sind.

o Zur Durchfihrung der Provokationsmandver ist keinerlei apparativer Aufwand
notwendig. Es entstehen daher im Gegensatz zu allen technischen Untersuchungen

keine Mehrkosten.
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 Es kommt zu keiner Strahlenbelastung des Patienten wie etwa bei einer Rontgen-
untersuchung.

» Der Zeitaufwand zur Durchfihrung der Provokationsmandver ist im Rahmen des
Follow-up gering.

Nach den in dieser Studie vorliegenden Ergebnissen haben sich somit Provokations-
manoéver zur Diagnosesicherung als sinnvoll erwiesen, wenn der Verdacht auf einen
Sondendefekt bestand. Die Frage ob Provokationsmandver bei Patienten mit geféahr-
deten Sondentypen routinemaRig bei jeder Kontrolle durchgefiihrt werden sollten, und
damit zur Friherkennung von Sondendefekten dienen kdnnen, muissen prospektive

Studien klaren.

4.4 Limitationen der Studie

Durch eine Explantation der Sonden konnte theoretisch mittels mikroskopischer
Untersuchung die Ursache der Defekte geklart werden. Jedoch ist diese mikroskopische
Untersuchung mit zwei Hauptschwierigkeiten verbunden:

1. Um die defekten Sonden mikroskopisch analysieren zu kdnnen, ist Voraussetzung
deren Explantation. Vor allem Sonden mit sehr langer Laufzeit sind fest im Myokard
eingewachsen. Die Explantation ist schwierig und moglicherweise mit schweren
Komplikationen behaftet. Das rechtsventrikulare Myokard kann beschéadigt werden,
im schlimmsten Fall kann es zu einer Perforation des rechten Ventrikels kommen.
Aus diesem Grund wurde bei der Explantation der Sonden zurlckhaltend
vorgegangen, die Explantationsraten sind daher gering.

2. Beim Losen der Sonde aus dem Myokard kann es zu einer weiteren Beschéadigung
der Sonden kommen. In der Regel kann die Sonde nur durch kraftigen Zug aus dem
rechtsventrikularen Myokard gelost werden. Bei diesem Mandver kann es zu einer
zusatzlichen Beschadigung der Sonde kommen, was die Aussage einer

mikroskopischen Untersuchung und die Ursachenabklarung erheblich einschrankt.

So sinnvoll die mikroskopische Untersuchung der explantierten Sonden auf den ersten
Blick erscheint, ist deren Aussage aus den oben genannten Grinden jedoch nur sehr
eingeschrankt zu werten.

In dieser Studie konnten nur 5 von 39 defekten Sonden explantiert werden. Die

morphologische Bewertung der explantierten Sonden geht deshalb nicht in die
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Bewertung der Sondendefekte ein. Die Sondendefekte werden in dieser Studie durch

indirekte Zeichen klassifiziert.

Eine weitere Limitation der Studie ist die geringe Fallzahl der Defekte und die noch kurze
Laufzeit der Silikonsonde 6943 (Medtronic). Spatere Studien mit langerem Follow-up

mussen die Langzeitfunktion dieses Sondentyps klaren.

Zwei grundsatzlich verschiedene Sondentypen hinsichtlich des Sondendesigns und der
Isolationsmaterialien wurden untersucht. In den bisher diskutierten Studien zeigten sich
stets unterschiedliche Defektmechanismen und unterschiedliche Haufigkeiten in der
klinischen Erscheinung der Defekte bei unterschiedlichen Sondentypen.

Deshalb kénnen diese Ergebnisse nicht grundsatzlich auf transvenése ICD-Sonden
verallgemeinert werden. Lediglich zu den in dieser Studie betrachteten Sondentypen
kénnen Aussagen, was die Laufzeit, Defekthaufigkeit und die Zeichen eines Defekts

betrifft, getroffen werden.

4.5 Nachsorgeplan fur Patienten mit erhéhtem Risiko eines Sondendefekts

4.5.1 Follow-up bei Patienten mit langer Sondenlauf  zeit

In der vorliegenden Studie wurde eine erhdhte Inzidenz von Sondendefekten der
koaxialen Polyurethansonden nach einer Laufzeit von vier Jahren beobachtet. Diese
Ergebnisse werden gestutzt durch die Studien von Hauser et al und Ellenbogen et al
[18,40,41].

Aufgrund unserer Ergebnisse konnen Patienten mit einer Sondenlaufzeit von weniger als
vier Jahren und bisher komplikationslosem Verlauf in Abstédnden von 6 Monaten zum
Follow-up einbestellt werden. Nach einer Sondenlaufzeit von mehr als 4 Jahren muss

man ein Follow-up im 3 monatigen Rhythmus empfehlen.

Dabei sollten folgende Parameter bei jeder Kontrolle des Systems genau analysiert

werden:

1. Gibt es Hinweise auf Artefaktsensing? Korreliert die Ableitung des intrakardialen EKG
mit dem ,Far-field“-EKG?

2. Gibt es Hinweise auf Artefaktsensing im Geratespeicher:
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a. Bei Schockereignissen muss das gespeicherte EKG dieser Episode genau
analysiert werden: Wurde der Schock auf Grund einer tachykarden
Herzrhythmusstdrung abgegeben oder war der Schock die Folge eines
Artefaktsensings. Zur Klarung dient auch hier der Vergleich der intrakardialen
EKG-Ableitung mit dem ,Far-field“-EKG (HVA/HVB).

b. Ist ein Anstieg der nicht anhaltenden ventrikuldren Tachykardieepisoden zu
beobachten? Grenzwerte anzugeben ist bei diesem Parameter nicht moglich,
da es sich auch um ,wahre”, nicht anhaltende ventrikulare Tachykardien
handeln kann. Insbesondere sprunghafte Anstiege bei bisher niedrigen
Zahlerstéanden lenken jedoch den Verdacht auf einen Sondendefekt.

c. Kommt es zum sprunghaften Anstieg im Integritétszahler von ,Short-interval“-
Episoden, muss ebenfalls von einem Artefaktsensing ausgegangen werden.
Da bei diesem Parameter unphysiologisch kurze R-R Intervalle aufgezeichnet
werden, sind schon geringe Veradnderungen hinweisend auf einen
Sondendefekt. Innerhalb von 6 Monaten sollte es nach den Daten dieser
Studie nicht zu einem Anstieg von mehr als 100% des Ausgangswertes
kommen. Beobachtet man eine deutliche Beschleunigung im Verlauf des
Anstiegs, muss ein Artefaktsensing erwogen werden.

3. Provokationsmandver sollten grof3ziigig durchgefuhrt werden. Bisher wurden in
dieser Studie die Provokationsmandver nur bei bereits eingetretenem Sonden-
versagen durchgefiihrt. Ob routinemafige Provokationsmandver helfen kdnnen,

einen Sondendefekt friihzeitig zu erkennen, ist noch nicht geklart.

4. Die ,Sub-treshold“-Impedanzen insbesondere die ,Ring-coil*-Impedanz sollten bei
jedem Follow-up erhoben werden. Ein Abfall der ,Ring-coil*-Impedanz unter eine
Grenze von 15Q erweckt nach den Daten dieser Studie einen hochgradigen Verdacht
auf einen Sondendefekt.

Ferner sollte die maximale Schwankung der ,Ring-coil“-Messung in die
Verlaufskontrolle mit eingehen. Eine Abweichung von mehr als 50% des Minimal-
vom Maximalwert pro Woche muss ebenfalls als ein deutlicher Hinweis fir einen
Sondedefekt gelten.

Bisher sind diese Messwerte nur Uber eine spezielle Software des Gerateherstellers
einzusehen. Die Erkenntnisse dieser Studie lassen die Forderung an den
Geratehersteller zu, Abfragegerate mit dieser Software auszustatten, damit diese

Impedanzen schon beim Routine-Follow-up erhoben und analysiert werden kénnen.
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In der Zwischenzeit sollten die Daten zur Analyse dem Geréatehersteller eingeschickt

werden.

Die oben genannten Grenzwerte basieren auf den Daten dieser Studie, wobei die
Grenzwerte der ,Ring-coil*-Impedanz wegen der groReren Homogenitat der Daten
starker zu gewichten sind als die angegebenen Grenzwerte des RV-
Integritatszahlers. In Folgestudien mit noch groeren Fallzahlen missen die

Grenzwerte unter Umstéanden noch genauer definiert werden.

5. Die Ergebnisse der Sondenmesswerte haben bei den Defektsonden in dieser Studie
bis auf wenige Ausnahmen keine Anderung ergeben. Eine Analyse ist jedoch
unerlasslich.

Steigt die Schrittmacherimpedanz stark an, so muss eine Sondendysfunktion

vermutet werden.

6. Bei jedem Follow-up werden schon bisher die Reizschwellen der Schrittmacher-
funktion bestimmt. Antwortet das Myokard trotz Anheben der angelegten Spannung
nicht auf den Schrittmacherimpuls (Exit-block) ist dies entweder auf eine Dislokation

oder auf einen strukturellen Defekt der Sonde zurtickzufiihren.

Die Punkte 1. bis 4. ermdglichen die Diagnose eines Sondenisolationsdefekts. Bei dieser
Form des Sondendefekts war die Rontgenaufnahme des ICD-Systems nicht hilfreich fir
die Diagnosefindung.

Die Punkte 5. und 6. sind Hinweis auf einen Sondenbruch oder eine Dislokation der
Sonde. Bei diesem Defektmechanismus hilft die Rontgenaufnahme des ICD-Systems in

den meisten Fallen, die Ursache des Defekts zu klaren.

4.5.2 Patienten mit Aggregatwechsel

Die vorliegende Studie zeigt bei koaxialen Polyurethansonden eine stark ansteigende
Inzidenz von Sondendefekten nach einer Laufzeit von mehr als vier Jahren. Da bei vielen
Patienten nach vier Jahren bereits ein Aggregatwechsel notwendig war, ist es schwierig,
den Einfluss des Aggregatwechsels auf die Entstehung des Sondendefekts
abzuschatzen. Obwohl im ersten Jahr nach dem Aggregatwechsel eine erhdhte Inzidenz
von Sondendefekten zu beobachten war, besteht kein signifikanter Unterschied (p>0,05)

zwischen der Sondenlaufzeit bei Patienten mit bzw. ohne Aggregatwechsel.
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Muss bei einem Patienten wegen Batterieerschopfung das Aggregat gewechselt werden,
ist es deshalb unbedingt erforderlich, alle zur Verfligung stehenden Parameter zu
Uberprufen. Das Vorgehen ist unter Punkt 4.5.1 beschrieben.

Zeigt die Sonde einen bislang komplikationslosen Verlauf und sind keine der oben

beschriebenen Auffalligkeiten aufgetreten, kann die Sonde in Funktion bleiben. In

unklaren Fallen sollte die Indikation zum Wechsel einer koaxialen Polyurethansonde
groRRzligig gestellt werden. Aus mehreren Griinden kann eine routinemaRige Explantation
der Sonde bei Aggregatwechsel noch nicht empfohlen werden:

1. Die Explantation der Sonden stellt nach wie vor einen risikoreichen Eingriff dar. Dies
fuhrt dazu, dass die Sonden meist in situ stillgelegt werden.

2. Vor allem bei jungen Patienten, die noch weitere Sondenrevisionen zu erwarten
haben, sollte man die Laufzeit der Sonden maximal ausnutzen. Verbleibt die
funktionslose Sonde in situ, muss man die vendsen GefalRe (V. cepahlica / V.
subclavia) mit der Implantation von mehreren Sonden belasten, was zu hamo-
dynamischen Problemen bis hin zur Thrombosierung fuhren kann.

3. Anhand der Daten dieser Studie sind ausreichende MalRnahmen identifiziert worden,
um einen Sondendefekt mdoglichst frihzeitig zu erkennen, bevor es zum
Funktionsverlust oder zu inadaquaten Schockabgaben kommt.

Hauser et al diskutiert bei koaxialen Polyurethansonden sogar eine elektive Explantation

[40]. Dieser Empfehlung kann man sich aufgrund der aktuellen Datenlage noch nicht

anschlie3en. Werden alle in der vorliegenden Studie vorgeschlagenen MalRhahmen zur

frihzeitigen Erkennung eines Sondendefekts durchgefiihrt, ist von einer ausreichend
hohen Sicherheit der regelrechten Aggregatfunktion und damit der Patienten

auszugehen.
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5. ZUSAMMENFASSUNG

Die Effektivitat und die Sicherheit der aktuellen ICD-Aggregate hat ein hohes Niveau
erreicht. Nach vielen Studien hat man hocheffektive Therapiealgorithmen fir die
Behandlung von tachykarden Herzrhythmusstérungen entwickelt. Diese Meilensteine in
der Entwicklung haben letztendlich zu einer Ausweitung der Indikationen fur die ICD-
Implantation gefuihrt, bis hin zur Primarpravention. ICD-Dysfunktionen sind deshalb eine
ernste und unter Umsténden lebensbedrohliche Komplikation.

Die von Defekten am haufigsten betroffene Komponente der ICD-Systeme ist die Sonde.
Vor allem durch nicht einheitliche Defektmechanismen und den damit verbundenen
Schwierigkeiten in der Diagnostik sind entsprechende Studien von grof3er Bedeutung.
Die vorliegende Studie ist nach der bisherigen Literatur mit 379 Patienten und einer
maximalen Follow-up Zeit von 11 Jahren die umfassendste systematische Untersuchung
von transvendsen ICD-Sonden. Andere Studien weisen entweder geringere Patienten-
zahlen auf oder haben kirzere Follow-up Zeiten.

In dieser Studie wurden zwei verschiedene Sondentypen analysiert: Polyurethansonden
im koaxialen Sondendesign und Silikonsonden im Multilumendesign. Der haufigste
Defektmechanismus war der Sondenisolationsdefekt sowohl bei Polyurethansonden als
auch bei den Silikonsonden. Sondenbriiche wurden bei beiden Sondentypen selten
beobachtet.

Im Kollektiv der Polyurethansonden traten bei 12% der Sonden nach einer Follow-up Zeit
von 6,0£1,8 Jahren Defekte auf. Nach vier Jahren waren 98% der Sonden ohne Defekt,
nach 8 Jahren hatten noch 62% der Sonden eine regelrechte Funktion. Die mittlere
Follow-up Zeit betragt bei diesem Sondentyp 4,0+2,6 Jahre.

Bei 7% der Silikonsonden trat nach einer Folllow-up Zeit von 1,7+0,5 Jahren ein
Sondendefekt auf. Die Zahlen sind auf Grund der kirzeren Follow-up Zeit von 1,6+1,0
Jahren nicht mit den Ergebnissen der Polyurethansonden vergleichbar.

Bei allen defekten Sonden konnten Episoden von Oversensing gefunden werden, bei
69% der Patienten kam es konsekutiv zu inadaquaten Therapieabgaben. Die inadaquate
Schockabgabe war jeweils die Manifestation einer bereits defekten Sonde. Bei 62% der
Patienten konnte der Sondendefekt durch Provokationsmal3hahmen bestétigt werden.
8% der defekten Sonden fielen auf Grund einer Anderung der routinemé&Rig erhobenen
Sondenmesswerte auf. In der Bildgebung zur Sicherung und Klassifizierung der
Sondendefekte konnte bei nur einem Patienten die Diagnose Sondenbruch gestellt
werden. Bei diesem Patienten mit Polyurethansonde lag ein ,Subclavian-Crush-

Syndroms" vor.
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Die Sondendefekte zeigen keine signifikante Korrelation mit dem Alter des Patienten,
dem Geschlecht, der linksventrikularen Funktion, dem Ort des vendsen Zugangs, dem
Ort der Aggregatlage und dem Operateur bei Erstimplantation.

Die Inzidenz eines Sondendefekts ist nach einem vorausgegangenem Aggregatwechsel
erhoht. Diese Beobachtung legt die Vermutung nahe, dass trotz vorsichtigem Handling
bei Aggregatwechsel diese minimale Manipulation die Entstehung der Sondendefekte
beglnstigt. Alle Patienten mit defekter Sonde wurden einer operativen Revision
zugeflhrt, nur bei 5 Patienten gelang die Extraktion der Sonde.

In der vorliegenden Studie wurde nach der bisherigen Literatur erstmals die Bedeutung
der indirekten ,Sub-treshold“-Impedanzen fir die Diagnostik der Sondendefekte anhand
eines grolR3en und homogenen Patientenkollektivs dargestellt. Es wurden wichtige neue
Erkenntnisse fur die Frihdiagnostik eines Sondendefekts gewonnen. Bei den ,Sub-
treshold“-Impedanzen handelt es sich um Widerstande zwischen den verschiedenen
elektrischen Leitern des ICD-Systems.

In der Analyse der ,Sub-treshold“-Impedanzen fiel bei den defekten Polyurethansonden
ein signifikanter Abfall und starke Schwankungen der ,Ring-coil*-Impedanz auf — dem
elektrischen Widerstand zwischen dem Wahrnehmungsring und der Defibrillationsspule.
Anhand dieses Patientenkollektivs konnten Grenzwerte ermittelt werden, die eine defekte
Sonde mit hoher Sensitivitdt und Spezifitat frihzeitig erfassen. Im Mittel hatten die
Sondendefekte durch dieses Kriterium 16 Wochen vor der Diagnhosestellung Sonden-
defekt erfasst werden kénnen. Die Diagnostik der Sondendefekte war bisher meist erst
nach dem Eintritt von Komplikationen bzw. einer Dysfunktion des ICD-Systems mdglich.
Bei den Patienten mit Silikonsondendefekt wurden diese Impedanzen ebenfalls
analysiert. Die Werte zeigen keine Tendenz und blieben abgesehen von geringen
Schwankungen auf gleichem Niveau.

Der Unterschied der klinischen Prasentation der defekten Polyurethan- und Silikon-
sonden ist durch das unterschiedliche Sondendesign und Isolationsmaterial zu erklaren.
Bei den Polyurethansonden steht das Material Polyurethan 80A im Verdacht anfallig fur
Oxidationsprozesse der elektrischen Leiter mit dem Isolationsmaterial zu sein.
Polyurethan 80A wurde auch in dieser Studie als defektanféllige Materialkomponente
identifiziert. Dies beweisen die Impedanzanderungen zwischen den verschiedenen
elektrischen Leitern der defekten Sonden.

Bei den Silikonsonden scheint es ebenfalls zu einem Untergang von isolierendem
Material zu kommen, der Ort der Schadigung sowie der Mechanismus muss in weiteren
Studien untersucht werden.

Der RV-Integritatszahler flr unphysiologisch kurze R-R Intervalle zeigt sowohl bei Poly-

urethansonden als auch bei den Silikonsonden einen signifikanten Anstieg vor der
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Diagnosestellung. Dies ist eine weiterer, bisher noch in keiner Studie systematisch
analysierter Parameter. Die in dieser Studie ermittelten Grenzwerte missen noch durch
weitere Studien bestatigt bzw. angepasst werden.

Studien Uber verschiedene Modelle von transvendsen [CD-Sonden zeigen sehr
unterschiedliche Inzidenzen von Sondendefekten. Zusammenfassend lasst sich jedoch
vermuten, dass koaxiale Polyurethansonden den neueren Multilumensilikonsonden
hinsichtlich der Langzeitfunktion unterlegen sind.

Bisher veroffentlichte Untersuchungen zeigen unterschiedliche Arten der klinischen
Prasentation der Sondendefekte. Dies macht zum einen deutlich, dass die Ergebnisse
dieser Studie nicht auf andere Sondentypen Ubertragbar sind. Zum anderen ergibt sich
daraus die Konsequenz, dass alle Parameter des Follow-up bertcksichtigt werden
mussen.

Die Ergebnisse der Untersuchung sollten Anstol3 sein, neue Geratefunktionen hervorzu-
bringen, die einen Sondendefekt friher anzeigen und fir den Patienten damit mehr
Sicherheit bieten: Da die ,Sub-treshold“-Impedanzen und der RV-Integritatszéhler bisher
nur mit einer speziellen Herstellersoftware ausgelesen werden kénnen, sollten diese
Parameter in Zukunft bei der Routinekontrolle einsehbar sein.

Diese Daten belegen, dass Patienten mit koaxialen Polyurethansonden ein erhdhtes
Risiko eines Sondendefekts haben und daher engmaschig beobachtet werden missen.
Die Ergebnisse besitzen insbesondere deshalb hohe klinische Relevanz, da es sich bei
den untersuchten koaxialen Polyurethansonden um eine Sonde des weltweit flihrenden
Herstellers von ICD-Systemen handelt und ein grof3er Anteil dieser Sonden noch in
Betrieb ist.

Muss bei Patienten mit koaxialen Polyurethansonden das Aggregat auf Grund von
Batterieerschopfung ausgetauscht werden, so darf die Sonde nur in Funktion bleiben,
wenn sich nach Abklarung aller genannten Kriterien kein Hinweis auf eine zu erwartende
Dysfunktion der Sonde ergibt.

Wie sich der Langzeitverlauf der in dieser Studie beobachteten Silikonsonden entwickelt
bleibt abzuwarten. Die Anzahl der Sondendefekte muss zu erhfhter Wachsamkeit
fuhren.

Die Ergebnisse dieser Studie belegen einmal mehr, dass die Sonde die Achillesferse des
ICD-Systems darstellt, und somit im Langzeit Follow-up besonderes Augenmerk auf
diese Komponente des ICD-Systems gelegt werden muss. Weitere Untersuchungen zu
jeweils neueren Sondentypen sind notwendig um Defektmechanismen und vor allem
deren friihzeitige Erkennung weiter zu erforschen.

Mit den Ergebnissen dieser Studie kénnen Patienten mit koaxialen Polyurethansonden

genauer und spezifischer nachbeobachtet werden. Oberstes Ziel muss gerade durch die
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stéandige Ausweitung der Indikationen zur ICD-Implantation die Sicherheit und die

Lebensqualitat der Patienten sein.
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