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1 Einleitung und Fragestellung

In Deutschland versterben epidemiologischen Untersuchungen zu Folge etwa 120.000
Patienten pro Jahr am plétzlichen Herztod. Nur 2-15% der Patienten erreichen die Klinik,
von denen noch im Krankenhaus die Halfte verstirbt. In mehr als 80% der Fille sind
tachykarde Herzrhythmusstorungen auf dem Boden einer koronaren Herzerkrankung
(KHK) oder einer nichtischdmischen Kardiomyopathie Ursache des plotzlichen
Herztodes. Der implantierbare Kardioverter-Defibrillator (ICD) gilt heute als
Standardtherapie in der Behandlung von malignen tachykarden Herzrhythmusstdrungen

und der Priavention des plotzlichen Herztodes [2, 23, 24].

Gemil den Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie [20] beinhalten die
Indikationen zur Implantation eines Kardioverter-Defibrillators die Sekundérprévention
nach Herz-Kreislauf-Stillstand und symptomatischen ventrikuliren Tachykardien und
die Primérprivention bei koronarer Herzkrankheit, dilatativer Kardiomyopathie und
Herzinsuffizienz mit reduzierter linksventrikuldrer Ejektionsfraktion. Auch bei Patienten
mit hereditdren Erkrankungen wie hypertrophe Kardiomyopathie, langes und kurzes
QT-Syndrom und Brugada-Syndrom kommt der ICD in der Sekundirprophylaxe,
gegebenenfalls auch in der Primirprophylaxe zum Einsatz.

Der Nutzen des implantierbaren Kardioverter-Defibrillators in der Sekundérprophylaxe
konnte in drei groBen randomisierten Studien gezeigt werden: Antiarrhythmics Versus
Implantable Defibrillators (AVID) [28], Canadian Implantable Defibrillator Study
(CIDS) [10] und Cardiac Arrest Study Hamburg (CASH) [22]. Die Mortalititssenkung
betrug im Mittel 35% unter ICD-Therapie im Vergleich zur Therapie mit Amiodaron.
Auch in Bezug auf die Primdrprophylaxe des plotzlichen Herztodes bei Patienten mit
ischamischer oder nichtischdmischer Kardiomyopathie und deutlich reduzierter
linksventrikuldrer Ejektionsfraktion (LVEF < 35%) wiesen drei randomisierte Studien
einen deutlichen Nutzen des implantierbaren Kardioverter-Defibrillators nach: first
Multicenter Automatic Defibrillator Implantation Trial (MADIT-I) [23], second
Multicenter Automatic Defibrillator Implantation Trial (MADIT-II) [24] und Sudden
Cardiac Death in Heart Failure Trial (SCD-HeFT) [2]. In der Gruppe der ICD-Patienten
war die Mortalitét signifikant niedriger als in der Gruppe der konservativ behandelten

Patienten.



Eine Ubersicht der prospektiv randomisierten Studien macht deutlich, dass das
Durchschnittsalter der Patientenkollektive zwischen 60 und 65 Jahren liegt (Tabelle 1).
Nur wenige Patienten hatten zum Zeitpunkt der ICD-Implantation das 75. Lebensjahr
iiberschritten. Der demographische Wandel und die immer élter werdende Bevolkerung
in Deutschland lassen die Frage aufkommen, ob die Leitlinien zur Behandlung
tachykarder Herzrhythmusstdrungen auf Patienten in hohem Lebensalter iibertragbar
sind. Auch die Inzidenz der koronaren Herzkrankheit als eine der Ursachen fiir
tachykarde Herzrhythmusstorungen und den plétzlichen Herztod nimmt in der
Altersgruppe der iiber 75jdhrigen Patienten weiter zu und fordert eine wirkungsvolle
Therapie der Symptome und eine Vermeidung von Komplikationen. Die hierzu geeignete
Therapie mit einem implantierbaren Kardioverter-Defibrillator ist allerdings kostspielig.
Zu den derzeit etwa 30.000 Euro fiir die Erstimplantation addieren sich im Verlauf die
Kosten fiir die regelmiBigen Kontrolluntersuchungen sowie die Kosten fiir den Wechsel

der Batterie alle sechs bis acht Jahre.

Um die Effektivitit einer Therapie mit dem implantierbaren Kardioverter-Defibrillator
bei betagten Patienten einzuschitzen, wurden in der vorliegenden Arbeit der Nutzen der
eingebauten Gerite, die Komplikations- und die Uberlebensraten von Patienten
untersucht, die zum Zeitpunkt der Implantation am Universititsklinikum Marburg
75 Jahre alt oder é&lter waren. Die Ergebnisse wurden mit den Daten der jiingeren
Patienten verglichen, die am Universititsklinikum Marburg einen Kardioverter-

Defibrillator erhielten.



Tabelle 1: Prospektiv randomisierte Studien zum Nutzen von ICD- und CRT-Geréten

Studie Patienten  Alter £+ SD, LVEF, % Relatives Risiko
Jahre fiir die Gesamtmortalitit
(95% KI)

ICDs zur Sekundirprophylaxe

AVID [28] 1016 65+ 10 35 0.66 (0.51-0.85)
CASH [22] 288 58+11 45 0.82 (0.60-1.11)
CIDS [10] 659 6310 34 0.85 (0.67-1.10)
ICDs zur Primérprophylaxe

CABG-Patch [4] 900 64+9 27 1.07 (0.81-1.42)
DEFINITE [21] 458 58 21 0.65 (0.40-1.06)
DINAMIT [17] 674 62 +11 28 1.08 (0.76-1.55)
MADIT [23] 196 63+9 26 0.46 (0.26-0.82)
MADIT-II [24] 1232 64 + 10 23 0.69 (0.51-0.93)
MUSTT [7] 704 66.5 (Median) 30 0.45 (0.32-0.63)
SCD-HeFT [2] 2521 60.0 (Median) 25 0.77 (0.62-0.96)
Cardiac Resynchronisation Therapy (CRT)

CARE-HF [9] 813 66 25 0.64 (0.48-0.85)
COMPANION [6] 1520 6511 22 0.64 (0.48-0.86)

AVID = Antiarrhythmics Versus Implantable Defibrillators

CABG-Patch = Coronary Artery Bypass Graft Patch Trial

CIDS = Canadian Implantable Defibrillator Study

CARE-HF = Cardiac Resynchronisation in Heart Failure

CASH = Cardiac Arrest Study Hamburg

COMPANION = Comparison of Medical Therapy, Pacing and Defibrillation in Heart Failure
DEFINITE = Defibrillators in Non-Ischemic Cardiomyopathy Treatment Evaluation
DINAMIT = Defibrillator in Acute Myocardial Infarction Trial

KI = Konfidenzintervall

LVEF = Left ventricular ejection fraction

MADIT = Multicenter Automatic Defibrillator Implantation Trial

MUSTT = Multicenter Unsustained Tachycardia Trial

SCD-HeFT = Sudden Cardiac Death in Heart Failure Trial

SD = Standard deviation



2 Methoden

2.1 Patientenkollektiv

In die vorliegende Untersuchung wurden 500 Patienten eingeschlossen, die sich zwischen
Januar 1994 und Februar 2006 am Universititsklintkum Marburg einer
ICD-Implantation unterzogen. Die klinischen Charakteristika der Patienten und die Daten
der Nachverfolgung wurden prospektiv in der Marburger Defibrillator-Datenbank
gesammelt. Zum Zeitpunkt der Implantation waren 40 Patienten (8%) 75 Jahre alt oder
alter, 460 Patienten des Kollektivs (92%) waren jlinger als 75 Jahre.

2.2 ICD-Modelle und Therapiemoglichkeiten

Drei Arten von implantierbarem Kardioverter-Defibrillator werden unterschieden:
Einkammer-ICD, Zweikammer-ICD und Dreikammer-ICD (CRT-ICD).
Abbildung 1 zeigt Lage und Verlauf der Elektroden der verschiedenen Systeme. Die
Elektrode des Einkammer-ICDs liegt im rechten Ventrikel. Dieses System wird in
Marburg am héufigsten implantiert (79%). Beim Zweikammer-ICD wird eine Elektrode
im rechten Vorhof, die zweite im rechten Ventrikel platziert. Er kommt bei Patienten mit
atrioventrikuldrem Block zum Einsatz. Der CRT-ICD bietet durch die dritte Elektrode in
einer lateralen oder posterolateralen Koronarsinus-Vene zusétzlich die Moglichkeit einer

kardialen Resynchronisation bei Patienten mit asynchroner Kontraktion der Ventrikel.

Abhingig vom Modell sind vier verschiedene Therapiemoglichkeiten des implantierbaren
Kardioverter-Defibrillators voneinander abzugrenzen: Pacing, Antitachykardes Pacing,
Kardioversion und Defibrillation. Pacing beschreibt die Moglichkeit des Gerétes bei
bradykarden Rhythmusstérungen die Funktion eines Herzschrittmachers zu iibernehmen.
Antitachykardes Pacing (ATP) kann schnelle ventrikuldre Tachykardien schmerzlos
beenden. In Marburg wird diese Uberstimulation mit einem Burst von 6 Stimuli
und einem 81%igen Kopplungsintervall programmiert (Abbildung 2) [14].
Um Synkopen  bei ventrikulédrer Tachykardie nach ineffektivem



Elektrode im
rechten Ventrikel

Elektrode im
rechten Vorhof

Elektrode im
rechten Ventrikel

Elektrode im

rechten Vorhof Flektrode im
Koronarsinus

Elektrode im

rechten Ventrikel

Abbildung 1: Einkammer-ICD (A), Zweikammer-ICD (B), Dreikammer-ICD (C)
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Burst zu verhindern, wird die Anzahl der insgesamt abzugebenden Bursts auf zwei
begrenzt. Beendet das Antitachykarde Pacing die ventrikuldre Tachykardie nicht,
wechselt der implantierbare  Kardioverter-Defibrillator zum  Therapiemodus
Kardioversion. EKG-abhidngig wird mit Energiegrof3en von 15 oder 20 Joules beim ersten
Schock, bis zu 35 Joules bei jedem weiteren Schock therapiert (Abbildung 3). Bei
Kammerflimmern (VF) wird umgehend mit 30 — 35 Joules defibrilliert.

2.3  Implantation

Zur Implantationsvorbereitung wurden bei den Patienten eine ausfiihrliche Anamnese und
eine internistische Untersuchung durchgefiihrt. Es schlossen sich eine kardiologische
Standarduntersuchung mit 12-Kanal-Elektrokardiogramm, Langzeit-
Elektrokardiogramm, Echokardiographie und Kardangiographie an. Implantiert wurden
Gerite der dritten Generation mit biphasischer Schockabgabe.

Die Implantation wurde von der Klinik fiir Herzchirurgie des Universititsklinikums
Marburg im herzchirurgischen Operationssaal durchgefiihrt. Die Patienten erhielten fiir
die  Dauer des FEingriffes eine  Intubationsnarkose @ mit  permanenter
Defibrillationsbereitschaft durch einen externen Defibrillator. Die Implantationsprozedur
umfasste das FEinfiihren der Elektroden, den Einbau des ICD-Aggregates und die
intraoperative Funktionspriifung des Gerétes. Das intrakardiale Einfiihren der Elektroden
geschah transvenos tliber die linke V. subclavia, V. cephalica oder V. jugularis interna.
Lediglich ein Patient musste sich einer Thorakotomie unterziehen, da bei ihm aufgrund
einer kiinstlichen Trikuspidalklappe epikardiale Elektroden eingesetzt wurden. Die
korrekte Lage der Elektroden wird bereits intraoperativ mittels Durchleuchtung gepriift.
Das Aggregat wird bevorzugt in der linken Pektoralisloge platziert. Die Defibrillations-
Reizschwelle wurde intraoperativ mit dem implantierten Gerdt ermittelt, ohne einen
externen Defibrillator zur Hilfe zu nehmen: sogenanntes ,, device based testing“ [16].
Postoperativ wurde erneut die korrekte Lage der Elektroden mittels Rontgenaufnahme
des Thorax iiberpriift, um frithe Dislokationen zu detektieren. Der Zeitpunkt der
Krankenhausentlassung war individuell von Grunderkrankung, Alter und Komorbiditit

abhéngig.



2.4 Nachbeobachtung

Die Nachbeobachtung begann mit der Implantation und endete im Mai 2006. Bis zu
diesem Zeitpunkt konnten 484 Félle (97%) erfolgreich nachverfolgt werden, in den
restlichen 16 Féllen (3%) endete die Nachbeobachtung mit dem letzten Kontakt. Der
GroBteil der Patienten wurde in der kardiologischen Ambulanz des Universitatsklinikums
Marburg in Abstinden von drei bis sechs Monaten kontrolliert. Kam es zwischenzeitlich
zu Schocks, klinischen Beschwerden oder Auffilligkeiten am Gerdt, suchten die
Patienten umgehend die Schrittmacherambulanz auf. Das Abfragen der gespeicherten
Informationen gab  Auskunft {iber Batteriestatus, Therapiemalnahmen des
implantierbaren Kardioverter-Defibrillators und Geréte-assoziierte Komplikationen. Die
gespeicherten  Elektrokardiogramme wurden allesamt von zwei erfahrenen
Elektrophysiologen auf ihre Addquatheit hin untersucht und nach folgenden Kriterien in
supraventrikuldre oder ventrikuldre Tachykardien eingeteilt: Frequenz, RR-Intervall-
Variabilitit und Konfiguration des QRS-Komplexes [19].

Komplikationen wurden definiert als jegliches unerwiinschtes Ereignis, das mit der
Implantation des Kardioverter-Defibrillators oder der Funktion des Gerdtes in
Zusammenhang gebracht werden konnte sowie intraoperative Mortalitdt und Mortalitét
innerhalb von 30 Tagen postoperativ. Todesfdlle wurden klassifiziert als pldtzlicher
Herztod, nichtplotzlicher kardialer Tod, nichtkardialer Tod oder unbekannte

Todesursache [1].

2.5 Statistische Auswertung

Alle Werte werden als Mittelwerte <+ Standardabweichungen angegeben.
Kontinuierliche, normalverteilte Variablen wurden mit Student’s-T Test verglichen.
Kategorische Variablen wurden mit dem Fisher-Exact Test beziehungsweise mit dem
Chi-Quadrat Test untersucht. Die ereignisfreien Uberlebenswahrscheinlichkeiten wurden
mit Kaplan-Meier Kurven geschitzt. Diese wurden mit Hilfe des Log-Rank Tests

verglichen. Ein P-Wert < 0.05 wird als statistisch signifikant angesehen.



3 Ergebnisse

3.1 Klinische Charakteristika der Patienten

Die klinischen Daten der 500 Patienten dieser Untersuchung sind in Tabelle 2 dargestellt.
Es wird unterschieden zwischen Alter > 75 Jahre und < 75 Jahre zum Zeitpunkt der ICD-
Implantation.  Die  Altersverteilung ist  Abbildung 4 zu  entnehmen.
Der iiberwiegende Teil der 500 Patienten (460; 92%) war bei Implantation jlinger als
75 Jahre, 40 Patienten (8%) waren 75 Jahre alt oder dlter. Die Gruppe der ilteren
Patienten enthélt signifikant mehr Frauen (40% versus 18%; p = 0.003). Auch die Anzahl
der Patienten mit anhaltender ventrikuldrer Tachykardie (VT) oder ventrikuldrem
Flimmern (VF) in der Vorgeschichte sowie die Zahl derer mit ischdmischer
Kardiomyopathie sind in dieser Gruppe signifikant hdéher (p = 0.002 bzw.
p=0.01).

Tabelle 3 gibt Auskunft iiber die medikamentdse Therapie der 500 Patienten zum
Zeitpunkt der Implantation und die Art des implantierten Gerdtes. Es zeigten sich keine
signifikanten Unterschiede in der medikamentdsen Therapie beider Gruppen. In der
Regel erhielten die Patienten eine Kombinationstherapie mit ACE-Hemmern
(AT-II-Antagonisten bei Kontraindikationen wie obstruktiven Lungenerkrankungen oder
bei Unvertriglichkeit), Betarezeptorenblockern und Diuretika. Bei Bedarf kamen
Spironolacton und Digitalispraparate hinzu. Im Vergleich zu den oben genannten
Standardprdparaten bei  Herzinsuffizienz ~wurden Klasse-I- und Klasse-III-
Antiarrthythmika insgesamt seltener verabreicht. Unter einer Therapie mit Amiodaron
wird zwar im Vergleich zur Therapie mir anderen Antiarrhythmika keine erhdhte
Mortalitdt verzeichnet. Jedoch hat es in Bezug auf die Gesamtmortalitit der Patienten
keinen prognoseverbessernden Effekt wie ACE-Hemmer, AT-II-Antagonisten,
Betarezeptorenblocker und Aldosteronantagonisten und wurde daher in unserem

Patientenkollektiv nicht als Standardmedikation bei Herzrhythmusstdrungen eingesetzt.

Die Wahl des implantierten Gerites ist in beiden Gruppen vergleichbar und richtet sich
nach der Art der zugrundeliegenden Herzrhythmusstdrungen. Der Ein-Kammer-ICD
wurde sowohl in der Gruppe der jiingeren Patienten (79%) als auch in der Gruppe der

dlteren Patienten (72%) am héiufigsten implantiert.
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Tabelle 2: Klinische Charakteristika der 500 Patienten mit ICD-Implantation

Alle Patienten <75 Jahre

Alter bei

ICD-Implantation:

> 75 Jahre p-Wert

Anzahl der Patienten (%) 500 (100)
Durchschnittsalter, Jahre 58+ 14
Minnliches Geschlecht 400 (80)
LV Ejektionsfraktion 33 £15

Indikation fiir ICD-Implantation (%)
Prophylaxe 181 (36)
Anhaltende VT oder VF 319 (64)

Zugrundeliegende Herzerkrankung (%)

Ischdmische Kardiomyopathie 239 (48)
Nichtischamische DCM 197 (39)
Andere 64 (13)
NYHA Klasse (%)

Klasse I oder I1 296 (59)
Klasse III 195 (39)
Klasse IV 9(2)

460 (92)
56 + 14
376 (82)
33 £15

176 (38)
284 (62)

211 (46)
192 (42)
57 (12)

276 (60)
176 (38)
8 (2)

40 (8)
77 +4
24 (60)
37 £13

5(13)
35 (88)

28 (70)
5(13)
7(18)

20 (50)
19 (48)
1(3)

0.001
0.003
0.11

0.002

0.01

0.47

DCM = Dilatative Kardiomyopathie

ICD = Implantierbarer Kardioverter-Defibrillator
LV = Linksventrikuldr

NYHA = New York Heart Association

VF = Ventrikulédres Flimmern

VT = Ventrikuldre Tachykardie

11
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Abbildung 4: Altersverteilung der

500 Patienten mit

implantiertem Kardioverter-

Defibrillator. Die rot markierten Balken repréisentieren die Zielgruppe dieser Untersuchung

mit Patienten, die zum Zeitpunkt der Implantation das 75. Lebensjahr erreicht hatten.

12



Tabelle 3: Medikamentdse Therapie und implantierte Geréte der 500 Patienten

Alle Patienten

Alter bei

ICD-Implantation:

<75 Jahre

> 75 Jahre p-Wert

Medikamentose Therapie der Herzinsuffizienz (%)

ACE-Hemmer/

AT-II-Antagonisten 408 (82)
B3-Blocker 299 (60)
Digitalis 275 (55)
Diuretika 348 (70)
Spironolacton 133 (27)

Klasse I- oder IT1I-Antiarrhythmika (%)

Klasse I -Antiarrythmika 3 (1)
Klasse III: Amiodaron 124 (25)
Klasse III: Sotalol 28 (6)

Implantierte Gerite (%)

Ein-Kammer-ICD 394 (79)
Zwei-Kammer-ICD 57 (11)
CRT-ICD 49 (10)

378 (82)
277 (60)
253 (55)
314 (68)
123 (27)

2 (0.4)
110 (24)
26 (6)

364 (79)
50 (11)
46 (10)

30 (75)
22 (55)
22 (55)
34 (85)
10 (25)

1(3)
14 (35)
2(5)

30 (75)
7(18)
3 (8)

0.28
0.73
0.94
0.04
0.89

0.35
0.27
0.90

0.46

ACE-Hemmer = Angiotensin-Converting-Enzym-Hemmer
AT-II-Antagonisten = Angiotensin-II-Rezeptorantagonisten
CRT-ICD = Cardiac-Resynchronisation-Therapy-ICD

ICD = Implantierbarer Kardioverter-Defibrillator
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3.2 Arrhythmien und Mortalitit

Die mittlere Dauer der Nachverfolgung im Rahmen dieser Untersuchung betrug 48 + 39
Monate (Tabelle 4). Hierbei wurden die jlingeren Patienten mit 50 + 47 Monaten
signifikant langer nachverfolgt als die élteren Patienten mit 28 + 23 Monaten. In dieser
Zeit wurden ventrikuldre Tachykardien und ventrikuldres Flimmern in beiden Gruppen
vergleichsweise haufig addquat therapiert. Bei den jlingeren Patienten konnte der ICD die
genannten Herzrhythmusstérungen in 188 Fillen (41%) erfolgreich terminieren.
Die ilteren Patienten profitierten in 16 Féllen (40%) von einer regelrechten Intervention
des ICDs. Die 5-Jahres-Schidtzung nach Kaplan-Meier fiir addquate ICD-Intervention
(Abbildung 5) betrug 57% fiir die dlteren Patienten verglichen mit 49% fiir Patienten
jiinger als 75 Jahre (p = 0.17).

Insgesamt verstarben im Laufe der Untersuchung 107 Patienten. Verzeichnet wurden
94 Todestille (20%) unter den jiingeren Patienten. Mit 13 Todesféllen (33%) verstarben
im Untersuchungszeitraum signifikant mehr dltere Patienten (p = 0.01). Die Schitzung
der 5-Jahres-Gesamtmortalitdt nach Kaplan-Meier war mit 55% bei den &lteren Patienten
ebenfalls signifikant hoher als bei den Patienten jiinger als 75 Jahre
(21%; p = 0.01) (Abbildung 7). Diese signifikant erhohte Gesamtmortalitit der Patienten
im hoheren Lebensalter ist einzig auf eine erhdhte Rate an Tod durch Herzinsuffizienz
bei diesen Patienten wéhrend der Nachverfolgung zuriickzufiihren (Tabelle 4).
Die 5-Jahres-Rate des plotzlichen Herztodes hingegen war in der Gruppe der dlteren
Patienten im Verhéltnis zu den jlingeren Patienten vergleichbar (3% versus 2%)

(Abbildung 6).

Insgesamt konnten wihrend der Nachverfolgung 21 Patienten (4%) erfolgreich einer
Herztransplantation zugefiihrt werden. Alle transplantierten Patienten waren jlinger als

75 Jahre.
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Tabelle 4: Ergebnisse der Nachverfolgung der 500 Patienten

Alle Patienten <75 Jahre

Alter bei

ICD-Implantation:

>75 Jahre p-Wert

Anzahl der Patienten (%) 500 (100)
Nachverfolgung, Monate 48 + 39
Adéaquate Therapie fiir VI/ VF 204 (41)
Inadiquate Schocks 62 (12)
Gesamtmortalitit (%) 107 (21)
Pl6tzlicher Herztod 5(1)
Kardialer nicht plétzlicher Tod 79 (16)
Nichtkardialer Tod 16 (3)
Unbekannte Todesursache 7 (1)
Herztransplantation (%) 21 (4)

460 (92)
50 + 47
188 (41)
61 (13)

94 (20)
4 (1)
67 (15)
16 (3)
7(2)

21 (5)

40 (8)

28 +23

16 (40)
1 (3)

13 (33)
1(3)
12 (30)
0(0)
0(0)

0(0)

0.01
0.17
0.29

0.01

0.28

ICD = Implantierbarer Kardioverter-Defibrillator
VT = Ventrikuldre Tachykardie
VF = Ventrikuldres Flimmern
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Abbildung 5: Kaplan-Meier Kurve zum Arrhythmie-freien Uberleben der 500 Patienten.

Arrhythmische Ereignisse sind definiert als addquate ICD-Interventionen fiir VT oder

VF.
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Abbildung 6: Kaplan-Meier Kurve zum ereignisfreien Uberleben der 500 Patienten

beziiglich des plotzlichen Herztodes.
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Abbildung 7: Kaplan-Meier Kurve zur Gesamtiiberlebenszeit der 500 Patienten.
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3.3 Komplikationen und inadiquate ICD-Interventionen

Komplikationen im Rahmen der Implantation sowie Generator- und Elektroden-
assoziierte Komplikationen sind in Tabelle 5 sowie in den Abbildungen 8 und 9
zusammenfassend dargestellt. Schwerwiegende Komplikationen bei Implantation wurden
definiert als Todesfille, Insulte, Perikardtamponade und Pneumothorax. Insgesamt war
die Komplikationsrate von dlteren und jlingeren Patienten vergleichbar (25% vs. 23%;

p = 0.83).

Elektroden-assoziierte Komplikationen schlossen Dislokation (Abbildung 8), Fraktur und
Isolationsdefekte ein. Abbildung 9 zeigt ein explantiertes ICD-Gerdt mit defekter
Elektrodenisolation und Elektrodenbruch. Dadurch kam es zu Oversensing von durch die
Defekte ausgelosten Artefakten und konsekutiver Defibrillation der vorgetduschten
Herzrhythmusstorungen (Abbildung 10). Es zeigt sich kein signifikanter Unterschied in
der Haufigkeit dieser Komplikationen zwischen beiden Gruppen (p = 0.56).
Defekte Generatoren und die von Seiten der Hersteller zuriickgerufenen Aggregate

wurden nur in der Gruppe der jlingeren Patienten registriert.

Neben der allgemeinen Komplikationsrate wurde das Auftreten inaddquater
Defibrillationen untersucht (Tabelle 4). Insgesamt ereigneten sich im untersuchten
Patientenkollektiv 62 inaddquate Schocks (12%). Diese wurden durch supraventrikulire
Tachyarrhythmien (Abbildung 11), nicht anhaltende ventrikuldre Tachykardien (VT)
oder Oversensing von Artefakten (Abbildung 10) verursacht. Obwohl 61 der 62
inaddquaten Defibrillationen in der Gruppe der jiingeren Patienten detektiert wurden, war
der Unterschied zur Gruppe der élteren Patienten mit einem p-Wert von 0.29 nicht

signifikant.

19



Tabelle 5: Komplikationen wihrend der Nachverfolgung der 500 Patienten

Alter bei

ICD-Implantation:

Alle Patienten <75 Jahre =75 Jahre p-Wert

Patienten mit > 1 Komplikation (%)

ausgeschlossen inaddquate Schocks

Prozedur-assoziierte
Komplikationen (%)
Perioperativer Tod (30 Tage)
Perioperatives PRIND
Perioperativer Insult
Perikardtamponade
Pneumothorax
Hautperforation liber Gerit
Armvenenthrombose
“Frozen Shoulder”

Infektion mit Gerédteentfernung

Sonstige (Blutungen etc.)

Elektroden-assoziierte

Komplikationen (%)

Generator-assoziierte

Komplikationen (%)

Geriterlickrufe eingeschlossen

118 (24)

49 (10)
1(0.2)
1(0.2)
2 (0.4)
1(0.2)

5(1)

2(0.4)
3 (0.6)
18 (4)
2(0.4)
14 (3)

65 (13)

32 (6)

108 (23)

42 9)
0 (0)
0 (0)

1(0.2)
0 (0)
3(D)

2(0.4)
3(1)
17 (4)

2(0.4)
14 (3)

61 (13)

32(7)

10 (25)

7(17)
103)
13)
1(3)
13)
2(5)
0(0)
0 (0)
13)
0(0)
0(0)

4 (10)

0 (0)

0.83

0.15

0.56

0.09

ICD = Implantierbarer Kardioverter-Defibrillator

PRIND = Prolongiertes reversibles neurologisches Defizit
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e T

" dislozierte Elektrode, R
rechter Vorhof

revidierte Elektrode,
rechter Ventrikel

Abbildung 8: Elektrodendislokation. Bild A zeigt die dislozierte rechtsventrikuldre
Elektrode, die nunmehr im rechten Vorhof liegt (durchgezogene Pfeile). Bild B zeigt den
Zustand nach operativer Revision. Die Elektrode wurde korrekt im rechten Ventrikel

platziert (gestrichelte Pfeile).
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Isolationsdefekt

Elektrodenbruch

Abbildung 9: Explantierter Kardioverter-Defibrillator. Die Isolation einer Elektrode ist
defekt (gestrichelter Pfeil). Die zweite Elektrode ist innerhalb der Isolierung gebrochen
(durchgezogener Pfeil).
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Kammertachykardie Defibrillation persistierende
Kammertachykardie

Abbildung 11: Inadidquate Impulsabgabe bei Vorhofflimmern mit fortgeleiteter
Kammertachykardie. Der ICD erkennt die Rhythmusstérung und leitet die Defibrillation
ein. Die Kammertachykardie persistiert, da das Vorhofflimmern durch den Impuls nicht

beeinflusst wird.
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4 Diskussion

Die vorliegende Arbeit beschiftigt sich mit der Privention des plotzlichen Herztodes
mittels implantierbarem Kardioverter-Defibrillator bei Patienten im fortgeschrittenen
Lebensalter. Hierzu wurden der Nutzen der implantierten Gerdte sowie die
Komplikations- und Uberlebensraten von 460 Patienten jiinger als 75 Jahre mit 40
Patienten verglichen, die zum Zeitpunkt der ICD-Implantation 75 Jahre alt oder &lter
waren. Es hat sich gezeigt, dass die ICD-Therapie in der Privention des pldtzlichen
Herztodes in beiden Gruppen vergleichbare Erfolge erzielt, ohne dass die
Komplikationsrate in der Gruppe der Patienten im fortgeschrittenen Lebensalter hoher ist.
Demnach scheint auch der Faktor Operation bei élteren Patienten kein Hindernis fiir die
Privention des plotzlichen Herztodes mit einem implantierbaren Kardioverter-
Defibrillator darzustellen. Die Gesamtmortalitdt in der Gruppe der dlteren Patienten ist
allerdings hoher, was sich unabhingig von ICD-Gerdt oder Implantation auf die
progressive Verschlechterung der Herzleistung und damit auf die erhdhte Sterblichkeit an

Herzinsuffizienz zuriickfiihren 14sst.

Vorangegangene Studien

Publizierte Studien zur ICD-Therapie bei é&lteren Patienten sind in Tabelle 6
zusammengefasst. Quan und Mitarbeiter [27] konnten bereits 1997 dhnliche
Komplikations- und Uberlebensraten von 78 Uber-70jihrigen im Vergleich zu 160
Patienten jlnger als 70 Jahre zum Zeitpunkt der Implantation zeigen. In dieser
Untersuchung ist der hohe Prozentsatz epikardialer ICD-Systeme mit der Notwendigkeit
einer Thorakotomie bei Implantation zu beachten. Dies konnte eine Selektion von
jingeren gesiinderen Patienten und eine zurlickhaltendere Therapie mit einem ICD bei
alteren Patienten in diesem Zeitraum bedingen. Im Verlauf der Datensammlung zeigt sich
eine Dynamik in Richtung Implantation der moderneren transvendsen Systeme, die dann
hdufiger bei dlteren Patienten verwendet wurden. Aullerdem wurde die Implantation in
einigen Féllen mit einer Bypass-Operation verkniipft, was die allgemeine Todesrate von
1.7% mit erkliren konnte. Im gleichen Jahr verdffentlichten Panotopoulos und
Mitarbeiter [26] eine Arbeit zur Effektivitidt der ICD-Therapie bei élteren Patienten. Sie

verglichen 74 Patienten, die zum Zeitpunkt der Implantation
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Tabelle 6: Studien mit élteren Patienten als Zielgruppe

Studie Jahr Patienten Nachverfolgung Cut-off Mortalitit Anzahl VI/VF
(Monate) (Jahre) bei Alteren bei Alteren
Panotopoulos et al. [26] 1997 769 42/29 <75/=75 hoéher gleich
Quan et al. [27] 1997 238 33 <70/>70 gleich gleich
Noseworthy et al. [25] 2004 212 44/29 70-79 / >80 gleich keine Angaben
Duray et al. [11] 2005 375 27 <70/>70 gleich keine Angaben
Ermis et al. [12] 2007 208 33/25 <75/2>75 hoher gleich
Grimm et al. [15] 2007 500 48 <75/>75 hoher gleich
Huang et al. [18] 2007 1232 21/17 <75/=75 hoéher keine Angaben

VF = Ventrikulédres Flimmern

VT = Ventrikuldre Tachykardie



75 Jahre oder élter waren mit 695 jiingeren Patienten. Auch Panotopoulos und Mitarbeiter
konnten eine signifikant erhohte Mortalitdtsrate in der Gruppe der édlteren Patienten
zeigen. Die perioperative Mortalitit blieb bei thnen mit 1.4% bei den &lteren und 0.7%
bei den jiingeren Patienten ebenfalls auf niedrigem Niveau.

In jlingerer Zeit untersuchten Noseworthy und Mitarbeiter [25] prospektiv die
Uberlebens- und Komplikationsraten eines kleinen Patientenkollektivs — mit
29 ICD-Patienten, die zum Zeitpunkt der Implantation 80 Jahre und &lter waren und
verglichen die Daten mit 183 Patienten zwischen 70 und 79 Jahren. Auch hier fanden sich
keine signifikanten Unterschiede der Komplikationsraten beider Gruppen (p=0.16).
Noseworthy und Mitarbeiter konnten sogar eine perioperative Mortalitit von 0% in
beiden Gruppen vorweisen. Es ist allerdings anzumerken, dass die Fallzahl mit n=212
wesentlich kleiner ist als die der vorliegenden Arbeit. Dies konnte zusammen mit einer
andersartigen Selektion der Patienten fiir eine ICD-Therapie mit strengeren
Ausschlusskriterien élterer komorbider Patienten auch der Grund dafiir sein, dass sich bei
Noseworthy et al. keine erhohte Gesamtmortalitidt in der Gruppe der dlteren Patienten
zeigte.

Im folgenden Jahr verdffentlichten Duray und Kollegen [11] die Ergebnisse ihrer
retrospektiven Datenanalyse von 375 Patienten mit strukturellen Herzerkrankungen, die
einen implantierbaren Kardioverter-Defibrillator erhalten hatten. 273 Patienten waren
zum Zeitpunkt der Implantation jlinger als 70 Jahre, 102 Patienten waren 70 Jahre alt
oder ilter. Duray et al. fanden vergleichbare Uberlebensraten beider Patientengruppen
sowie eine vergleichbare Rate an ICD-Interventionen. Eine erhohte perioperative
Mortalitdt oder eine erhdhte Mortalitdt der &lteren Patienten in Zusammenhang mit der
Implantation im Allgemeinen konnte nicht gezeigt werden. Komplikationen im Rahmen
der ICD-Therapie wurden nur grob erfasst. Die Komplikationsraten waren mit 10.1% in
der jliingeren Gruppe und 9.8% in der élteren Gruppe vergleichbar.

Ermis und Kollegen [12] untersuchten im Jahr 2006 an 208 Patienten den Einfluss des
Alters auf den potentiellen therapeutischen Effekt der implantierbaren Kardioverter-
Defibrillatoren. 159 Patienten waren zum Zeitpunkt der ICD-Implantation jlinger als
75 Jahre, 49 Patienten waren 75 Jahre alt oder élter. Ermis et al. konnten zeigen, dass die
Anzahl der ICD-Interventionen bei ventrikuldren Tachykardien und ventrikuldrem
Flimmern in beiden Gruppen vergleichbar waren. Analog zur vorliegenden Untersuchung
fanden auch sie eine deutlich hohere allgemeine Mortalitdtsrate unter den dlteren

Patienten, die auf eine progressive Verschlechterung der linksventrikuldren Funktion mit
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fortschreitendem Alter zurlickzufilhren war. Im Gegensatz zur vorliegenden
Untersuchung beschiftigten sich Ermis und seine Mitarbeiter in Bezug auf die
Komplikationsrate allerdings nur mit der allgemeinen Mortalitdtsrate. Komplikationen im
Rahmen der ICD-Therapie und der Implantationsprozedur wurden nicht separat erfasst
und beurteilt.

Huang und Mitarbeiter [18] analysierten im Jahr 2007 im Rahmen einer
Subgruppenanalyse den potentiellen Effekt einer Therapie mit implantierbaren
Kardioverter-Defibrillatoren auf die Mortalitdt sowie Effekte auf die Lebensqualitidt von
1.232 Patienten der MADIT-II-Studie. Altere Patienten waren zum Zeitpunkt der
Implantation 75 Jahre alt oder élter, alle Patienten hatten in der Vorgeschichte einen
Myokardinfarkt erlitten mit einer anschlieBenden LVEF von 30% oder kleiner. Die
Untersuchung ergab, wie schon in der vorliegenden Arbeit gezeigt, eine hohere
Gesamtmortalitdt in der Gruppe der élteren Patienten, die auch hier durch eine signifikant
hohere Sterblichkeit durch kardialen nicht plotzlichen Tod (p=0.01) verursacht wurde.
Die ICD-bezogenen Komplikationsraten waren in beiden Gruppen vergleichsweise

selten.
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5 Zusammenfassung

Die vorliegende Arbeit beschiftigt sich mit der Pridvention des plotzlichen Herztodes
mittels implantierbarem Kardioverter-Defibrillator bei Patienten im fortgeschrittenen
Lebensalter. Hierzu wurden der Nutzen der implantierten Gerdte sowie die
Komplikations- und Uberlebensraten von 460 Patienten jiinger als 75 Jahre mit
40 Patienten verglichen, die zum Zeitpunkt der ICD-Implantation 75 Jahre alt oder élter

waren.

Es hat sich herausgestellt, dass die ICD-Therapie fiir die Prédvention des pldtzlichen
Herztodes bei élteren Patienten gleichermallen effektiv ist. Das nach Kaplan-Meier
geschitzte ereignisfreie Uberleben der jiingeren und ilteren Patienten beziiglich des
plotzlichen Herztodes zeigte keinen signifikanten Unterschied. Die Komplikationsrate
war in der Gruppe der élteren ICD-Patienten ebenfalls nicht erhéht. In der Gruppe der
dlteren Patienten fanden sich weder in Hinsicht auf die technischen Bestandteile des
ICDs, noch in Bezug auf die operative Implantation des Kardioverter-Defibrillators
signifikant erhdhte Komplikationsraten. Somit sind die operativen Eingriffe bei dlteren
Patienten kein Hindernis einer ICD-Therapie im héheren Alter.

Die Gesamtmortalitit der dlteren Patienten ist signifikant hoher als in der Gruppe der
jingeren Patienten. Dies ldsst sich auf die vermehrte Anzahl von Todesfillen durch

progressive Verschlechterung der Herzleistung im hoheren Lebensalter zuriickfiihren.

Die Ergebnisse der Untersuchung sprechen dafiir, dass die aktuellen Leitlinien basierend
auf prospektiven Studien bei jlingeren Patienten auch auf alte Patienten iibertragen
werden konnen, sofern sich aus der Komorbiditit der alten Patienten keine

Kontraindikation fiir eine ICD-Therapie ergibt.
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