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Zusammenfassung

Hintergrund
Der Defekt einer Elektrode ist die größte Einschränkung bei der Therapie mit implantierbaren

Kardioverter-Defibrillatoren (ICD). Es liegen nur wenige Langzeitdaten für Biotronik Linox ICD-

Elektroden vor. Daher haben wir die Funktionsfähigkeit aller in unserer Einrichtung implantierten

Sonden analysiert.

Material & Methoden
Alle Linox und Linox Smart ICD-Elektroden, die zwischen 2006 und 2015 im Klinikum Traun-

stein implantiert wurden, wurden identifiziert. Ein Elektrodenversagen wurde als elektrische Funk-

tionsstörung (Oversensing, abnorme Impedanz, Exit-Block) definiert. Die Funktionsfähigkeit der

Elektroden wurde nach dem Kaplan-Meier-Verfahren beschrieben. Es wurden Zusammenhänge

zwischen Sondendefekt und spezifischen Variablen analysiert. Ein p-Wert <0,05 wurde als signi-

fikant erachtet.

Ergebnisse
Wir schlossen insgesamt 417 ICD-Elektroden ein. Die mediane Nachbeobachtungszeit für Linox

(n=205) betrug 81 Monate und für Linox Smart (n=212) 75 Monate. Während dieser Nachbeob-

achtungszeit kam es bei 30 Linox (14,6%) und 16 Linox Smart Elektroden (7,6%) zu einer Fehl-

funktion. Die 5-Jahres-Funktionsfähigkeit der Elektroden betrug 97,4% für Linox und 95,2% für

Linox Smart (Log-Rank-Test, p=0,19). Die fehlerfreie Funktionsfähigkeit der Elektroden betrug

nach einem medianen 6- und 8-Jahre Follow-Up für Linox 93,6% und 84,6% und für Linox Smart

93% und 91,9%. Der einzige Risikomarker, der signifikant mit dem Versagen der Sonden assoziiert

war, war das jüngere Alter der Patienten zum Zeitpunkt der Implantation (HR/Jahr: 0,97, 95% KI:

0,95-0,99, p=0,005).

Schlussfolgerung
Diese relativ große Studie mit einer langen Nachbeobachtungszeit zeigt eine relevante Fehlerrate

bei Biotronik Linox Elektroden. Die Leistung von Linox und Linox Smart ICD-Elektroden war

miteinander vergleichbar. Obwohl wir eine akzeptable 5-Jahres-Funktionswahrscheinlichkeit der

Elektroden zeigen, beobachteten wir nach nur einem weiteren Jahr der Nachbeobachtung einen

deutlichen Einbruch der Funktionsfähigkeit. In einer Zeit, in der sich die Überlebenswahrschein-

lichkeit bei Herzinsuffizienz verbessert, ist eine längere Nachbeobachtung von ICD-Elektroden

zunehmend klinisch relevant.





Performance of an Implantable Cardioverter Defibrillator Lead
Family

Abstract

Background
Lead failure is the major limitation in implantable cardioverter-defibrillator (ICD) therapy. Long-

term follow-up data for Biotronik Linox ICD leads are limited. Therefore, we analyzed the perfor-

mance of all these leads implanted at our institution.

Materials & Methods
All Linox and Linox Smart ICD leads implanted between 2006 and 2015 were identified. Lead

failure was defined as electrical dysfunction (oversensing, abnormal impedance, exit-block). Lead

survival was described, according to Kaplan-Meier. Associations between lead failure and specific

variables were examined. P-value <0.05 was considered significant.

Results
We included 417 ICD leads. The median follow-up time for Linox (n=205) was 81 months and

for Linox Smart (n=212) 75 months. During that follow-up time 30 Linox (14.6%) and 16 Linox

Smart leads (7.6%) showed a malfunction. The 5-year lead survival probability was 97.4% for Lin-

ox and 95.2% for Linox Smart (log-rank test, p=0.19). The 6- and 8-year lead survival probability

for Linox was 93.6% and 84.6%, and for Linox Smart 93% and 91.9%. The only factor significant-

ly associated with lead failure was younger patient age at implantation (HR/year: 0.97, 95% KI:

0.95-0.99, p=0.005).

Conclusion
This relatively large study with a long follow-up period highlights a relevant failure rate of Biotro-

nik Linox leads. The performance of Linox vs. Linox Smart ICD leads was comparable. Although

we show an acceptable 5-year lead survival probability, we observed a marked drop after just

one more year of follow-up. In an era of improving heart failure survival probability a prolonged

follow-up of ICD leads is increasingly clinically relevant.
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Kapitel 1

Einleitung

1.1 Plötzlicher Herztod

1.1.1 Kontext

Jährlich versterben ca. 17 Millionen Menschen weltweit an kardiovaskulären Erkrankungen, davon

25% am plötzlichen Herztod (PHT), obwohl in den westlichen Industrienationen in den letzten

beiden Jahrzehnten die Sterblichkeit an kardialen Grunderkrankungen zurückgegangen ist. Männer,

sowie ein höheres Alter sind mit einem erhöhten Risiko assoziiert einen PHT zu erleiden. [51]

1.1.2 Ätiologie

Im höheren Alter ist die häufigste Ursache für den plötzlichen Herztod die Koronare Herzkrankheit

(KHK). Es spielen primär strukturelle Veränderungen des Herzens wie die Koronarsklerose, die

ischämische Kardiomyopathie, Herzklappenfehler und sekundär inflammatorische und hereditäre

Ursachen eine Rolle. Hereditäre Ursachen finden sich vor allem bei jüngeren Patienten. Risikoper-

sonen sind beispielsweise an einer arrhythmogen-rechtsventrikulären Kardiomyopathie (ARVC),

einem Long-QT-Syndrom (LQTS), einem Brugada-Syndrom (BS), oder einer hypertrophen Kar-

diomyopathie (HCM) erkrankt. Eine Myokarditis oder eine Sarkoidose sind bei jungen Patienten

deutlich häufiger ursächlich für einen PHT als im fortgeschrittenen Alter. [16] [51]

1.1.3 Risikostratifizierung & Prävention

Die Risikostratifizierung für das Auftreten einer ischämischen Herzerkrankung umfasst allgemeine

kardiovaskuläre Risikofaktoren wie Hypercholesterinämie, Nikotinabusus, Diabetes mellitus Typ

4



II, arterielle Hypertonie, sowie eine positive Familienanamnese. Die ischämische Kardiomyopathie

wird ebenfalls mit einem erhöhten Risiko für einen plötzlichen Herztod in Verbindung gebracht.

Es hat sich verdeutlicht, dass die linksventrikuläre Ejektionsfraktion als signifikanter Risikomarker

identifiziert werden konnte, um das Risiko für einen PHT bei Patienten mit einer ischämischen

Kardiomyopathie einschätzen zu können. [51] Es gibt jedoch auch Patienten, die einen plötzlichen

Herztod ohne jegliche kardiale Vorerkrankung erleiden. Es wurde festgestellt, dass bei diesen Pa-

tienten häufig eine genetische Ursache vorliegt und ein Auftreten von familiären PHT Fällen das

eigene Risiko an einem plötzlichen Herztod zu versterben potenziert. [51] Eine signifikante Risi-

koreduktion des PHT konnte in der Lyon-Heart Studie von Kris-Etherton et al. [37] durch Beendi-

gung des Nikotinkonsums, regelmäßiges Ausdauertraining und eine mediterrane Ernährungsweise

ermittelt werden.

1.1.4 Medikamentöse und Interventionelle Therapie

Aus der Gruppe der Antiarrhythmika konnten nur ß-Blocker eine medikamentöse Primärprophy-

laxe des plötzlichen Herztodes mit einer Reduktion der Gesamtmortalität zeigen. Medikamen-

te mit direktem Einfluss auf das Renin-Angiotensin-Aldosteron System, wie ACE-Hemmer oder

Angiotensin-Hemmer konnten in mehreren Studien eine signifikante Mortalitätsreduktion aufwei-

sen und kommen somit zur Primärprävention des PHT bei chronischer Herzinsuffizienz mit redu-

zierter LVEF ≤ 50% als Basismedikation zum Einsatz. [14] [17] [39] [42]

Tabelle 1.1: Pharmakologische Therapie bei linksventrikulärer Dysfunktion [14]

Nach den ESC-Leitlinien von 2021 wird bei der HFmrEF (Heart Failure with mildly reduced

Ejectionfraction ≤ 50%) und bei der HFrEF (Heart Failure with reduced Ejection Fraction ≤ 40%)

die Kombination eines ACE-Hemmers oder Angiotensin-Rezeptor-Neprilysin-Inhibitors (ARNI),
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Betablockers, Mineralkortikoidrezeptorantagonisten, sowie eines Sodium-Glucose-Linked-Trans-

porter-2 (SGLT-2)- Inhibitors empfohlen. [42] Als eine Therapieoption für monomorphe ventri-

kuläre Arrhythmien kann eine Katheterablation erwogen werden. Hiervon profitieren Patienten

mit einer ischämischen Kardiomyopathie oder einem vernarbtem Myokardareal, die bereits eine

ventrikuläre Tachykardie (VT) erlitten haben. Tabelle 1.2 gibt einen Überblick über die Empfeh-

lungsgrade zur Katheterablation bei monomorphen ventrikulären Tachykardien. [14] [51]

Tabelle 1.2: Katheterablation bei monomorpher ventrikulärer Tachykardie [14]

1.2 Defibrillatortherapie

1.2.1 Indikation

Die klinische Effizienz der Defibrillatortherapie konnte in zahlreichen Studien, als präventive Maß-

nahme für den plötzlichen Herztod nachgewiesen werden. [51] Die Entscheidung zur Implantation

eines ICDs sollte jedoch nach individueller Nutzen-Risiko-Abwägung für jeden einzelnen Pati-

enten durchgeführt werden, da inadäquate Schockabgaben noch immer zu den häufigsten Fehl-

funktionen gehören und weitere Komplikationen mit der ICD-Implantation verbunden sind. Als

Voraussetzung für eine Implantation des Kardioverter-Defibrillators, sollten Patienten eine min-

destens 1 Jahres-Überlebensprognose haben und eine optimal eingestellte medikamentöse Thera-

pie erhalten. [12] [42] Die Indikation zur Defibrillatortherapie unterscheidet die Primär- und Se-

kundärprävention des plötzlichen Herztodes. Die Empfehlungsgrade bzw. das Evidenzniveau zur

jeweiligen Indikation resultieren aus dem Ergebnis vieler randomisierter klinischer Studien, die
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evidenzbasiert in den Leitlinien der European Society of Cardiology (ESC) [12] [42] [63] zusam-

mengefasst und ausgewertet worden sind.

1.2.1.1 Primärprävention

Es gibt drei wichtige randomisierte Studien, die die Indikation zur Primärprävention stützen. Die

MADIT- (Multicenter Automatic Defibrillation Implantation Trial) Studie [45] aus dem Jahr 1996,

war die erste, die ein besseres Outcome der ICD-Therapie gegenüber der antiarrhythmischen The-

rapie bei Patienten mit erlittenem Myokardinfarkt und reduzierter Ejektionsfraktion ≤ 35% belegen

konnte. Einige Jahre später folgten die MUSTT- (Multicenter Unsustained Tachycardia Trial) [9]

und die MADIT-II-Studie [46], die beide eine absolute Mortalitätrisikoreduktion um 31% bzw. 6%

durch die ICD-Therapie präsentierten. Es resultiert daraus, dass die Indikation zur Primärpräventi-

on gestellt wird, wenn Patienten Risikomarker für einen plötzlichen Herztod aufweisen. Die ICD-

Therapie wird mit einem Empfehlungsgrad I und Evidenzgrad A für Patienten mit einer ischämi-

schen Kardiomyopathie im Stadium II-III nach NYHA, sowie einer LVEF ≤ 35% empfohlen, dabei

sollte der vergangene Zeitraum zu einem Myokardinfarkt mindestens 6 Wochen sein. Die Indikati-

on zur Primärprävention bei nicht-ischämischer Kardiomyopathie im NYHA II-III-Stadium besteht

seit der Änderung der ESC-Leitlinie aus 2021 mit dem Empfehlungsgrad IIA, Evidenzniveau B,

wenn gleichermaßen eine LVEF ≤ 35% vorliegt. [42] Wichtige Studien die diese Wirksamkeit be-

legen sind die DEFINITE- [34] und SCD-HeFT-Studie. [3] [47] Für alle weiteren Erkrankungen

liegt weiterhin der Empfehlungsgrad IIA vor, sowie für alle das Evidenzniveau C, da größere Stu-

dien fehlen. Mit eingeschlossen sind darunter das asymptomatische Brugada-Syndrom, das Short-

und Long-QT-Syndrom, sowie hereditäre Kardiomyopathien wie die ARVC und die hypertrophe

Kardiomyopathie (HCM). Einen Überblick geben nachfolgende Tabellen 1.3, 1.4, 1.5. [42] [47]

Eine weitere Gruppierung bilden hereditäre Erkrankungen. Hiervon gilt nur für das Brugada-

Syndrom mit Synkope ein Empfehlungsgrad I als Indikation zur Primärprävention. Mehrere Stu-

dien konnten eine Mortalitätsreduktion einer ICD-Therapie in der Gesamtschau und bei im Detail

unterschiedlichen Einschlusskriterien der Primärprävention des PHT zeigen. Am besten belegen

dies die MADIT/SCD-HeFT-Studien. [3] [45] [46] Dabei steigt die Reduktion der Gesamtmorta-

lität proportional zur zeitlichen Dauer der ICD-Therapie. Dass die Implantation von Defibrillatoren

jedoch nicht immer zur eindeutigen Mortalitätsreduktion dient geht hingegen aus der CABG-Patch-

[4] oder DINAMIT-Studie [31] hervor. [18] [47]
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Tabelle 1.3: Primärprävention der ICD-Therapie [42]



Tabelle 1.4: Primärprävention der ICD-Therapie bei hereditären Erkrankungen [33]

Tabelle 1.5: Primärprävention der ICD-Therapie bei hereditären Erkrankungen [33]

1.2.1.2 Sekundärprävention

Die einzige Indikation zur Sekundärprävention des PHT wird gestellt, wenn der Patient bereits

ein hämodynamisch wirksames Rhythmusereignis durch Kammerarrhythmien erlitten hat und die-

ses überlebt wurde. [33] Nennenswert sind dabei drei randomisierte Studien aus den 1990er Jah-

ren, welche die Grundlage der Sekundärprävention bilden. Die einzige Studie, die eine statistisch

signifikante Überlegenheit der ICD-Therapie gegenüber der antiarrhythmischen Medikation de-

monstrierte, war die AVID- (Antiarrrhythmic Versus Implantable Defbrillator) Studie [2] aus den

USA. Ähnlich dazu fand sich in der CIDS- (Canadian Implantable Defibrillator Study) Studie [10]

eine absolute Mortalitätsreduktion durch Defibrillatortherapie um 6% (p=0,14). Als dritte wich-
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tige Studie gilt die CASH- (Cardiac Arrest Study Hamburg) Studie [38] aus Deutschland, die

von allen mit 9 Jahren die längste Beobachtungszeit aufweist. Eine Metaanalyse aller drei Stu-

dien ergab eine statistisch signifikante Mortalitäsreduktion bezüglich der ICD-Therapie. [47] Nach

den ESC-Leitlinien ist der ICD-Therapie der Empfehlungsgrad I mit Evidenzniveau A bei einem

Herzkreislaufstillstand aufgrund einer ventrikulären Tachykardie (VT) oder Kammerflimmern un-

ter folgenden Kriterien, die Tabelle 1.6 zeigt, zuzuordnen. Bei Patienten mit rezidivierend anhal-

tender VT mit normaler LVEF und optimaler pharmakologischer Therapie besteht Empfehlungs-

grad IIA und Evidenzgrad C. Als Alternative ohne prognostische Wirksamkeit gilt die pharma-

kologische Therapie mit Amiodaron für Patienten, für die eine ICD-Implantation nicht in Frage

kommt. [42] [51] [63]

Tabelle 1.6: ICD für die Sekundärprävention [63]
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1.2.2 Implantationsvorgang

Die Implantation des Kardioverter-Defibrillators erfolgt subfaszial oder submuskulär transvenös,

zumeist auf der linken Seite wegen des günstigeren elektrischen Leitungsweges (Schock-Vektor).

Zur Infektionsprophylaxe wird initial eine einmalige antibiotische Therapie mit Cephalosporinen

der 2. Generation verabreicht. Es wird die Vena cephalica oder subclavia freipräpariert oder punk-

tiert, um einen Zugangsweg für die Elektroden zu schaffen, sowie eine Tasche geschaffen, um dar-

in das Aggregat zu platzieren. In den letzten Jahren bevorzugte man zur Implantation single-coil

gegenüber dual-coil Sonden, d.h. Sonden mit nur einer (ventrikulären) Schockwendel, da diese

besser zu extrahieren sind und in Studienergebnissen eine geringere Komplikationsrate bei Ex-

traktion aufweisen. [56] Das Vorschieben der Elektroden erfolgt unter radiographischer Kontrolle.

Anschließend werden Impedanz, Reizschwelle und R-Wellen-Sensing der Sonde gemessen. [19]

1.2.3 Intra- und Postoperative Komplikationen

Perioperativ besteht beispielsweise das Risiko, dass Blutungen oder eine Sondendislokation- oder

perforation auftreten. Eine Intervention ist bei diesen Komplikationen teilweise unumgänglich.

Frühe postoperative Komplikationen treten in einem Zeitraum von 3 Monaten nach erfolgter Im-

plantation auf. Dazu gehören beispielsweise ein Pneumothorax, Taschenhämatome, Sondenkom-

plikationen, Thrombosen oder Infektionen. [20]

1.2.4 Nachsorgeuntersuchung und Telemetrie

Bei der ICD-Nachsorge wird die Funktionsfähigkeit des Gerätesystems, als auch der klinische

Hinweis auf Komplikationen oder Fehlfunktionen, sowie die Aggravation der zugrundeliegenden

Erkrankung des Patienten exploriert. Die apparative Nachsorge umfasst die Ermittlung bestimmter

Messwerte, wie beispielsweise den Batteriestatus, Schock-und Sondenimpedanzen, Wahrnehmungs-

und Reizschwellen, als auch die Überprüfung auf Episoden von aufgetretenen Arrhythmieereignis-

sen. Tabelle 1.7 veranschaulicht die von der ESC empfohlenen zeitlichen Intervalle der Nachsor-

geuntersuchungen. [33]
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Tabelle 1.7: Nachsorgeintervalle [33]

Mithilfe einer Fernüberwachung (z.B. Home-Monitoring System der Firma Biotronik) erfolgt

die Datenübertragung des ICDs verschlüsselt über ein Servicecenter direkt an den behandelnden

Arzt. Der ICD sammelt und speichert durchgehend Informationen über Herzaktivität und ICD-

Funktion, welche dann nachts auf das ”Cardio-Messenger“-Gerät übertragen werden. Dieses sen-

det über das Mobilfunk-Netz die verschlüsselten Daten an ein Servicecenter, in dem die Analy-

se des Defibrillators erfolgt und dem Arzt wiederum als ”Cardio Report“ auf einer geschützten

Online Plattform zugänglich gemacht wird. Aktualisierungen erfolgen täglich, wobei der genaue

Zeitpunkt zur Datenübermittlung vom Arzt eingestellt werden kann. Ereignisgetriggerte Informa-

tionen werden dem Arzt sofort übermittelt, sodass dieser die Möglichkeit hat den Patienten zeitnah

zu informieren. Vorteile für den Patienten ergeben sich zum einen durch die bessere Früherken-

nung von gefährlichen Rhythmusstörungen, die konsequente Überwachung und die damit weniger

häufig notwendigen Kontrolluntersuchungen in der Klinik. [6] [15] [21]

1.3 Der implantierbare Kardioverter-Defibrillator (ICD)

In Deutschland wurde der erste ICD im Jahr 1984 implantiert. Bedeutende randomisiert klinische

Studien wurden jedoch erst zu Beginn der 1990er Jahre publiziert. Bis zum Jahr 2005 folgten

weitere Studien, die eine entscheidende Grundlage für die Indikationsstellung der Defibrillatorthe-

rapie lieferten. Trotz der Existenz von Studien, die in bestimmten klinischen Situationen keinen

Vorteil der ICD-Therapie bestätigen konnten und trotz einer sich fundamental weiter entwickelten
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medikamentösen Herzinsuffizienztherapie (ARNI, SGLT-2-Inhibitor)) wurden nach 2005 (SCD-

HEFT) [3] keine großen, prospektiven randomisierten ICD-Studien publiziert, siehe auch Abbil-

dung 1.1. [47]

Abbildung 1.1: Zeitachse der Studiendatenlage zur ICD-Entwicklung [47]

Abbildung 1.2: Zwei-Kammerschrittmacher von Medtronic [44]
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1.3.1 Aufbau

Implantierbare Kardioverter-Defibrillatoren (ICD) setzen sich aus mehreren Funktionselementen

zusammen. Wie Abbildung 1.2 zeigt sind das Gerätegehäuse, in dem Steuerelektronik, Kondensa-

tor und Batterie zur Stromversorgung enthalten sind, sowie die daran befestigten Sonden, markante

Bestandteile. [22]

Im Aggregat befindet sich der Ausgangsschaltkreis für die Stimulationsfunktion, sowie der

Eingangsschaltkreis, für die Wahrnehmungsfunktion. Ein ICD ist weiterhin mit einem Mikropro-

zessor und elektronischen Datenspeichern (RAM, ROM) ausgestattet und beinhaltet eine Teleme-

triefunktion, die einen Datenaustausch mit externen Geräten, wie z.B. zur Nachsorge notwendig,

ermöglicht. Ein Gehäuse aus Titan umschließt das Aggregat und schützt die elektronischen Be-

standteile vor dem Eindringen von Körperflüssigkeiten. Es schwächt externe elektromagnetische

Störfelder ab und dient als Schockelektrode bei der Defibrillation. Das Gehäuse wird von zwei

schalenförmigen Bauelementen gebildet, die miteinander verschweißt werden. Im Inneren befindet

sich Helium. Die Verbindung zwischen den elektronischen Elementen im Aggregat und den Sonden

wird über den sogenannten ”Header“, einen Konnektorblock sichergestellt. Der Header besteht aus

Polymethacrylat-Harz oder auch Acrylglas und ermöglicht aufgrund der Transparenz das Anschlie-

ßen der Sonden beim Implantationsvorgang visuell überprüfen zu können. Die Energieversorgung

der Kardioverter-Defibrillatoren wird meist durch Batterien mit einer Lithium/Silber-Vanadium-

Oxid-Zelle (SVO) gewährleistet. Alternativ können zwei Batterien zum Einsatz kommen, wobei

in diesem Fall nur die SVO-Zelle für die Energieversorgung der Defibrillation zuständig ist, sowie

eine weitere Lithium-Jod-Batterie die Wahrnehmungs- und Stimulationsfunktion sichert. [22]

1.4 ICD Sonden

1.4.1 Technische Grundlagen

Zum Einsatz kommen aktuell hauptsächlich Sonden mit transvenösem Zugang. Im Vergleich zu

Schrittmachersonden besitzen ICD-Sonden ergänzend eine oder zwei Schockwendel, die zur Aus-

lösung eines elektrischen Schocks einen Strompfad erzeugen. Die distale Schockwendel, die in der

rechten Kammer fixiert ist, bildet die Kathode, das Gerätegehäuse die Anode. Falls eine zusätzliche

Schockwendel proximal, meist im rechten Atrium im Übergang zur Vena cava, implantiert ist, fun-

giert diese gleichfalls als Anode. Dabei bezeichnet man Sonden mit alleiniger rechtsventrikulärer

Schockwendel als single-coil Elektroden. Liegen zwei Schockwendel vor, spricht man demnach

von dual-coil Sonden. Ein Nachteil der dual-coil Sonden ist deren komplexerer Aufbau, ein da-
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mit einhergehend vergrößerter Diameter, sowie eine schlechtere Manövrierbarkeit im Vergleich zu

single-coil Elektroden. Die Schockabgabe kann jedoch effizienter sein, wobei der Unterschied vor

dem Hintergrund heutiger relativ hoher durch die Aggregate bereitgestellte Schockenergie klinisch

meist unbedeutsam ist. Allgemein ist zur Sicherstellung eines adäquaten Schocks eine niedrige

Defibrillationsschwelle (DFT) im Vergleich zur maximalen Schockenergie Voraussetzung. Kann

diese nicht erreicht, bzw. stabilisiert werden, ist es hin und wieder notwendig eine zusätzliche

subkutane Fingerelektrode anzubringen (SQ-Array). Über die rechtsventrikuläre Pace/Sense (P/S)-

Elektrode erfolgt die bipolare Wahrnehmungs- und Stimulationsfunktion. Man unterscheidet dabei

zwischen echter (dedicated) und integrierter bipolarer Wahrnehmung. Bei Letzterer ist weiter distal

eine Ringelektrode angelegt, die zusammen mit der Elektrodenspitze (tip) die Wahrnehmungs- und

Stimulationsfunktion übernimmt. Die Polarität der single-coil Sonden ist demnach tripolar, die-

jenige der dual-coil Sonden quadripolar. Die integrierte bipolare Wahrnehmungsfunktion hat sich

aus dieser weiterentwickelt, denn sie verzichtet auf die Ringelektrode und verwendet stattdessen

die distale Schockwendel als Anode zur Tip-Elektrode. Dies bietet den Vorteil, die Komplexität

zu minimieren. Zudem kann eine aufgrund der weiten Distanz zwischen Tip- und Ringelektrode

(dedicated System) notwendig hohe Defibrillationsenergie vermieden werden. Bei unzureichender

Wahrnehmungs- und Stimulationsfunktion kann es notwendig werden eine zusätzliche ausschließ-

liche Pacing/Sensing Sonde zu implantieren. Die Verbindung zwischen den Sonden und dem Ag-

gregat des ICDs wird durch spezifische Stecker sichergestellt. Der IS-1-Stecker konnektiert die

Wahrnehmungs- und Stimulationselektrode, der DF-1-Stecker die Schockelektrode, sodass eine

dual-coil Sonde insgesamt drei Anschlussstecker (IS-1, 2x DF-1) besitzt. Bei neueren Modellen

ist für die Elektroden der sogenannte DF-4-Stecker verfügbar, welcher eine Fusion dieser zwei

Stecker ermöglicht, siehe Abbildung 1.3. Dadurch wird die Komplexität reduziert, was eine einfa-

chere Freipräparation der Sonde bei Problemen ermöglicht. [23] [58]
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Abbildung 1.3: DF-4-vs. IS-1/DF-1-Stecker [58]

Am distalen Ende ist die Sonde im Ventrikelmyokard fixiert. Dafür stehen sowohl die aktive

Variante mit Fixierungsschraube und distaler Steroidvergütung, sowie die passive Fixierung mit

Anker zur Verfügung. Eine aktive Fixierungsschraube lässt sich mechanisch ein-und ausfahren und

bietet den Vorteil, dass der Implantationsort und somit die beste Lokalisation für Stimulation und

Wahrnehmung frei gewählt werden kann. Auch für Patienten mit degeneriertem Myokard eignet

sich diese Art der Fixation, da sie unabhängig der myokardialen Trabekel erfolgt. Im Gegensatz

zur passiven Fixierung ist jedoch das Perforationsrisiko erhöht und die Gewebsschädigung schwer-

wiegender. Es resultiert eine verstärkte Entzündungsreaktion mit postoperativ höheren Stimulati-

onsreizschwellen. Diesem Prozess wird durch das antiproliferativ und antientzündlich wirkende

Dexamethasonacetat an der Elektrodenspitze entgegengesteuert. [23] [54]

Im Querschnitt einer modernen ICD-Sonde zeigt sich ein mehrlumiger Aufbau. Die jeweiligen

Leiter sind parallel angeordnet und von einer Isolationsschicht umgeben. Zum Einsatz kommen

hier verschiedenste Materialien wie beispielsweise Silikon. Zwischen den Elektroden befinden sich

Dekompressionslöcher, um der hohen mechanischen Beanspruchung mit mehr Stabilität entgegen-

zuwirken. [23] [24] [58] Abbildung 1.4 stellt den Aufbau einer dual-coil Sonde aus der Arbeit von

Swerdlow et al. [58] im Querschnitt dar.
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Abbildung 1.4: Dual-coil Sonde [58]

1.4.2 Linox Sonden von Biotronik

Linox Sonden werden von dem Hersteller Biotronik SE & Co. KG aus Berlin produziert. Die erste

Serie erhielt am 27. Januar 2006 von der Food and Drug Administration (FDA) ihre Zulassung.

Weltweit kamen von den Linox Sonden bis zum 31.12.2019 insgesamt 104.660 Exemplare (Linox

S: 32.700, Linox SD: 55.100, Linox T: 2.260, Linox TD: 14.600) auf den Markt. [7] [28] Sie wur-

den ebenso von dem Produzenten Sorin aus Mailand, Italien, unter dem Produktnamen Volta und

Vigila vermarktet und sind seit 2012 verfügbar. [32] Zu differenzieren sind die passive single-coil

Sonde Linox T, die aktive single-coil Sonde Linox S und die dual-coil Sonden Linox SD und TD.

Die Wahrnehmungs- und Stimulationsfunktion ist bei allen Linox Sonden rein bipolar. Als Iso-

lationsmaterial wird Silikon verwendet. Die Sonden besitzen einen symmetrischen fünf-lumigen

Aufbau mit parallel angeordneten Leitern (koaxial) und haben einen einheitlichen Gesamtdurch-

messer von 7,8 French. Es gibt zwei Standardlängen von 65 cm und 75 cm. [5] Die Tip-Elektrode

(Kathode-Niedrigvoltleiter) besitzt eine MP35N Legierung, bestehend aus 35% Nickel, 35% Co-

balt, 20% Chrom und 10% Molybdän. An deren Spitze befindet sich eine Steroidvergütung mit

ca. 1,3 mg Dexamethasonacetat. Ein Lumen ist für die Hochvolt-Schocksonde vorgesehen, deren

Kerngehäuse eine zusätzliche Silber-Platin Legierung enthält und außen mit Ethylentetrafluore-

thylen (ETFE) umschlossen ist. Der Aufbau der dual-coil Sonde ist identisch, ein weiterer Kanal

ist für die zusätzliche zweite Schockelektrode eingebracht. Weitere Lumina dienen als Kompres-
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sionslöcher, um der Sonde mehr Stabilität zu verleihen. Alle Leiter sind in einen Silikonkörper

eingebettet. Linox Sonden unterscheiden sich von anderen Sonden, deren Aufbau asymmetrisch

ist und auf Dekompressionslöcher verzichtet. [11] [24] [58] Das Nachfolgemodell, Linox Smart

erhielt am 17. September 2010 seine Zulassung. 2012 kamen schließlich die MRT-tauglichen Lin-

ox Smart ProMRI Sonden auf den Markt. Bis zum 31. Dezember 2019 wurden weltweit 146.420

Linox Smart Exemplare vermarktet (Linox Smart S: 46.700, Linox Smart S DX: 36.300, Linox

Smart SD: 55.700, Linox Smart TD: 7.720). [7] [28] Linox Sonden von der Serie Smart unter-

scheiden sich in Aufbau, Isolierung und Längenmaßen nicht maßgeblich von ihrem Vorgängermo-

dell. Der Aufbau im Querschnitt ist dem der Linox Serie äquivalent. Bei allen Sonden wird ei-

ne aktive Fixierungsschraube mit zusätzlicher Steroidvergütung verwendet. Als Isolationsmaterial

fungiert Silikon. Potenzieller Vorteil ist eine zusätzliche Oberflächenvergütung mit Silglide® (Ap-

plied Membrane Technology, Inc.). Dieses Material bezeichnet ein in seiner chemischen Struktur

modifiziertes Silikon, das eine verminderte Reibungskraft und eine bessere Gleitfähigkeit gewähr-

leistet. Es wurde die pentapolare Sonde Linox Smart DX entwickelt, die über bipolares Sensing

und Pacing in Ventrikel und zusätzliches bipolares Sensing im Atrium verfügt. Der Durchmesser

des DF-1-Stecker wurde adjustiert, um mehr Stabilität zu erreichen. Weiterhin wurde eine MRT-

Tauglichkeit ermöglicht, was durch die Abkürzung ProMRI gekennzeichnet wird. Seit 2013 ist

das Nachfolgeprodukt Protego verfügbar. Sie ist die erste der Linox Sonden, die mit einem DF-4

Stecker ausgestattet ist. [60] [61] [62]

Abbildung 1.5: Dual-coil Sonde Linox Smart SD [62]
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1.4.3 Funktionalität

1.4.3.1 Wahrnehmungsfunktion

Die Wahrnehmungsfunktion (Sensing) wird von der rechtsventrikulären Elektrode übernommen.

Diese ist bipolar, das heißt, es erfolgt eine Signalfusion der unipolaren Ring- und Spitzen- (Tip)-

Elektroden, um Störsignale, die meist durch Bewegung in den oberen Extremitäten entstehen, zu

verhindern. Dabei ist es entscheidend die Empfindlichkeit des Sensings ausreichend anzupassen,

um die ventrikuläre elektrische Aktivität zu erkennen und Störsignale zu supprimieren. [25]

1.4.3.2 Stimulationsfunktion

Zu unterscheiden sind die Schrittmacherstimulation, die antitachykarde Stimulation und die Defi-

brillation oder Kardioversion. Für die Defibrillation oder Kardioversion wird ein Elektrolytkonden-

sator benötigt. Dieser setzt sich aus zwei Kondensatorplatten zusammen, deren Elektroden meist

aus Tantal oder Aluminium bestehen, um eine möglichst große Energie-Kapazität (C) erzeugen zu

können. Zwischen den zwei Platten befindet sich Isolationsmaterial (Dielektrikum) oder Vakuum.

Die Aufgabe des Kondensator ist, die für die Schockabgabe notwendige Energie im Bedarfsfall zu

laden, zu speichern und abzugeben. Dabei vergrößert sich die Kapazität des Kondensators direkt

proportional zur Größe der Metallplatten und umgekehrt proportional zur Distanz zwischen den

Elektroden. Die Kapazität (C) beschreibt die Größe der Ladung Q, die vom Kondensator gespei-

chert werden kann und liegt meist im Bereich von 1 ∗ 10−6 Farad. Über die physikalische Formel

E = 0.5 ∗ C ∗ U2 kann die Energieeinheit in Joule berechnet werden. Durch eine Entladung des

Kondensators werden somit Spannungen von 800 Volt, bzw. eine Energie von 30-40 Joule frei. Da-

bei ist die biphasische Schockabgabe der monophasischen überlegen. Das bedeutet die Entladung

läuft in zwei Phasen (biphasisch) ab. In der ersten Phase fließen die Elektroden von der rechtsven-

trikulären Defibrillationselektrode (Kathode) zur Anode (Gerätegehäuse), in der zweiten Phase ist

der Stromfluss genau umgekehrt. Es ist möglich die Polarität von Beginn an zu variieren, sodass

die RV-Elektrode die Anode bildet. Dadurch kann die Defibrillationseffektivität manchmal weiter

gesteigert werden. Der Vorteil der biphasischen Schockabgabe ist vor allem darin zu sehen, dass

geringere Schockenergien notwendig sind, was die Effektivität der Schockabgabe erhöht. [25]

1.4.3.3 Programmierung

Um eine adäquate ICD-Therapie zu garantieren, ist eine genaue Einstellung des Geräts erforderlich.

Der Defibrillator soll nur bei lebensbedrohlichen Herzrhythmusstörungen einen Schock abgeben.
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Ein Problem ergibt sich zum Einen, dass diese nicht erkannt werden (Underdetection) und zum An-

deren, dass andere Rhythmusereignisse fälschlicherweise als lebensbedrohlich eingestuft werden

(Overdetection). Eine entscheidende Rolle spielen hier die Detektionsschwellen, für die insgesamt

drei Zonen eingestellt werden können. Eine Tachykardiezone für Kammerflimmern (VF-Zone) de-

ren Herzfrequenzlimit bei meist über 200/min. liegt, sowie eine Zone für ventrikuläre Tachykardien

(VT-Zone), deren Schwelle niedriger, meist um die 170/min. eingestellt wird. Die dritte Zone kann

in der VT-Zone zusätzlich programmiert werden, sodass diese in eine langsame (VT1-) und in

eine schnelle (VT2-) Zone unterteilt wird. Zusätzlich gibt es Detektionskriterien, die erfüllt wer-

den müssen, damit ein Schock abgegeben werden kann. Der Hersteller Biotronik beispielsweise

nutzt das X-aus-Y-Kriterium zur Detektion von Kammerflimmern (VF). In der VT-Zone gibt es

Algorithmen, die eine VT von einer SVT differenzieren sollen. Bei dem Kriterium des plötzlichen

Frequenzanstiegs beispielsweise (Onset) wird, wie der Name wiedergibt, überprüft, ob die Herz-

frequenz langsam wie bei einer Sinustachykardie oder plötzlich wie bei Vorhof-oder Kammerta-

chykardien ansteigt. Bei Biotronik ist das Kriterium erfüllt, wenn das aktuelle RR-Intervall in der

VT1-Zone liegt, sowie um einen programmierbaren Prozentsatz (z.B. 20%) kürzer ist als der Mit-

telwert der vier vorangegangenen RR-Intervalle und von einem weiteren RR-Intervall gefolgt wird,

das ebenso in der VT1-Zone liegt. Ein programmierbares Stabilitätskriterium kann regelmäßige

Tachykardien von einer Tachyarrhythmie bei Vorhofflimmern unterscheiden. Trotz dieser Sicher-

heitsmaßnahmen treten inadäquate Schockabgaben auf. Neben Defekten ist die häufigste Ursache

eine supraventrikuläre Arrhythmie, v.a. Vorhofflimmern oder -flattern. [8] [26]

1.4.4 Mechanische und Elektronische Sondendefekte

ICD-Sonden sind im Allgemeinen anfälliger für Defekte als Schrittmachersonden, da ihr Aufbau

durch die zusätzlichen Schockwendel komplexer ist. Unterschieden werden mechanische und elek-

tronische Defekte der Sonden. Leiterbrüche, Isolationsdefekte, seltener extrahierte Leiter sind die

vorkommenden mechanischen Beschädigungen des Sondenmaterials. Elektronische Defekte be-

ruhen meist auf mechanischen Defekten. Beispielsweise kann ein Bruch des Pace-Sense-Leiters

zu Abnormalitäten der Stimulations- oder Detektionsfunktion führen und somit klinisch identifi-

ziert werden. Tritt ein Defekt ohne elektronische Malfunktion auf, kann es sein, dass er sich erst

durch eine Schädigung der Trikuspidalklappe, wie es zum Beispiel bei einem extrahierten Leiter

vorkommen kann, in einer Bildgebung präsentiert. Diese Art des Defekts ist beispielsweise bei

Sonden vom Typus Riata (Hersteller: St. Jude Medical, St. Paul, MN, USA) aufgetreten. Zahlrei-

che Studienergebnisse haben gezeigt, dass Sonden vom Typ Riata (St. Jude Medical) und Sprint
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Fidelis (Medtronic, Minneapolis, MN, USA) ein hohes Risiko für das Auftreten von Sondendefek-

ten besitzen. Folge war, dass die Sprint Fidelis und Riata Sonden im Dezember 2011 vom Markt

genommen wurden. [11] [35] [49] [59]

1.4.4.1 Klinische Präsentation - Folgen und Risiken

Sowohl ein Leiterbruch, als auch ein Isolationsdefekt oder eine Diskonnektion können ein Over-

sensing induzieren, das heißt Signalartefakte oberhalb der Wahrnehmungsschwelle. Folge ist häufig

eine inadäquate Schocktherapie, die im Einzelfall zur Induktion von lebensbedrohlichen Arrhyth-

mien führen kann. Bei Patienten, die mit einem Remote-Monitoring System ausgestattet sind, wird

oft bereits vor inadäquaten Therapieabgaben ein inkorrektes Sensing konstatiert. Einige Geräte

verfügen über ein spezielles Alarmsystem, das zunächst den Patienten auf eine mögliche Fehl-

funktion hinweist. Um jedoch eine exakte Ursache zu erheben, bzw. um einen Defekt von einer

Diskonnektion zu unterscheiden, ist eine radiographische Bildgebung notwendig. Im Elektrodkar-

diogramm stellen sich bei beiden Entitäten identische Muster des Oversensings dar, siehe auch

Abbildung 1.6. [27] [57]

Abbildung 1.6: Oversensing [36]

Ein Oversensing tritt dabei häufiger isoliert auf, gelegentlich zeigt sich auch eine Änderung der

Impedanz. Ein plötzlicher Anstieg der Stimulationsimpedanz manifestiert sich überwiegend bei ei-

nem Leiterbruch oder auch bei einem Konnektionsproblem. Sinkt der Widerstandswert hingegen

abrupt ab, weist dies oft auf einen Isolationsdefekt hin. Wenn vom Defekt die Schockelektrode

betroffen ist, identifiziert diese sich dementsprechend durch Abweichungen der Schockimpedanz.
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Weitere Veränderungen äußern sich in Abweichungen der Signal-oder Wahrnehmungsamplitude,

bzw. sehr selten in einem Undersensing. Bei letzterem können gefährliche Herzrhythmusstörungen

nicht mehr zielgerecht erkannt und somit nicht verhindert werden. Sowohl Over- als auch Under-

sensing gehen mit einem Mortalitätsrisiko einher. [57]

1.4.4.2 Therapie und weiteres Management

Erleidet ein Patient akut eine inadäquate Schocktherapie ist ein sofortiges Ausschalten des Defi-

brillators mittels Magnetauflage und sobald möglich mittels Telemetrie indiziert. Über Telemetrie

sollten, falls noch nicht vorher erfolgt nun die Messwerte bestimmt und anschließend eine Bildge-

bung durchgeführt werden. Liegt ein Sondendefekt vor, besteht zum einen die Möglichkeit, die alte

Sonde zu extrahieren und durch ein neues Exemplar zu ersetzen, bzw. eine zusätzliche neue Sonde

zu implantieren und die defekte Sonde zu belassen und stillzulegen. Letztere Option eignet sich

als schonendere Maßnahme vor allem bei bereits vor längerer Zeit implantierter (und damit einge-

wachsener) Elektrode. Sondendefekte sollten dem Hersteller übermittelt werden, um eine adäquate

Survival Analyse durchführen zu können. [35] [52] [58]
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Kapitel 2

Patienten und Methoden

2.1 Studieneinschlusskriterien

Wir analysierten retrospektiv alle Patienten mit einer Linox (Linox S/SD/T/TD) oder Linox Smart

(Linox Smart S/S DX/SD/TD) ICD-Elektrode, die im Klinikum Traunstein (Deutschland) zwi-

schen dem 1. Januar 2006 und dem 31. Dezember 2015 implantiert wurden. Wir haben die Daten

aus den Patientenakten des Klinikums Traunstein gesammelt. Die Studie wurde von der zuständi-

gen Ethikkommission als Maßnahme der Qualitätssicherung eingestuft. Bei der Studie handelt es

sich um eine Maßnahme der Qualitätssicherung, die nach § 15 der Berufsordnung nicht durch eine

Ethikkommission beratungspflichtig ist (Ethikkommission der Bayerischen Ärztekammer 2018-

003).

2.2 Nachbeobachtung

Die Nachbeobachtung wurde von 3 Monaten nach der Implantation bis zum 28. Februar 2022 defi-

niert. Während dieser Zeit wurden die Patienten in unserer Ambulanz, bei Kardiologen in der Nähe

oder in anderen Krankenhäusern in Abständen von 6 Monaten untersucht. Im Falle eines aktiven

Fernüberwachungssystems wurden die Nachbeobachtungsintervalle auf 12 Monate verlängert.

2.3 Elektrodendefekt

Ein Elektrodendefekt wurde als elektrische Funktionsstörung definiert, die zu Over- oder Under-

sensing, plötzlicher Änderung der Stimulations- (≤ 200 oder ≥ 2000 Ohm) oder Hochspannungs-
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impedanz (≤ 20 oder ≥ 150 Ohm) führt. Oversensing aufgrund von physiologischen/externen

Signalen, chronischen Veränderungen der R-Wellen-Amplitude oder Dislokation der Elektroden

wurde nicht als Sondendefekt gewertet. Elektrodenbedingtes Oversensing wurde definiert als hoch-

frequentes Elektrodkardiogrammmuster, das intermittierend auftritt, mit hoher Amplitude und Va-

riation, und nur auf dem RV-Kanal nachgewiesen wurde. Wir betrachteten pectorale Myopotentiale

nicht als Hinweis auf einen Leitungsbruch, da diese Befunde auf einen Isolationsdefekt hindeuten

würden.

2.4 Statistische Methoden

Für die statistische Analyse wurde SPSS Version 25.0 (IBM SPSS Statistics) verwendet. Katego-

riale Variablen wurden mit dem Chi-Quadrat-Test verglichen. Für die Analyse kontinuierlicher nu-

merischer Variablen wurden Mittelwert, Standardabweichung (SD), Median mit Quartilen und der

t-Test angewandt. Zur Beschreibung und zum Vergleich der Funktionsfähigkeit von Linox und Lin-

ox Smart ICD-Elektroden wurde die Kaplan-Meier-Überlebensmethode eingesetzt. Beide Überle-

bensfunktionen wurden mit dem Log-Rank-Test verglichen. Der Zusammenhang zwischen Elek-

trodenversagen und spezifischen Variablen wurde mit der Cox-Proportionalanalyse analysiert. Ein

p-Wert <0,05 wurde als signifikant gewertet. [30] [53]
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Kapitel 3

Ergebnisse

3.1 Patientencharakteristika

Insgesamt 421 Patienten erhielten im Klinikum Traunstein eine Linox oder eine Linox Smart ICD-

Elektrode. Von 14 Patienten konnten wir keine Nachuntersuchung einholen; bei 4 Elektroden kam

es innerhalb von weniger als 3 Monaten nach der Implantation zu einer frühzeitigen Infektion oder

zu einer Dislokation der Elektrode. Wir haben insgesamt 407 Patienten (und 417 ICD-Elektroden)

in die Analyse einbezogen. Da bei einigen Patienten ein Sondendefekt auftrat, wurde eine neue

Elektrode (Linox oder Linox Smart n=10) implantiert, was zu einer etwas höheren Gesamtzahl von

ICD-Elektroden führte (siehe Tabelle 3.1). Die Linox Elektroden wurden vom 23. August 2006 bis

zum 16. Juni 2011 und die Linox Smart Elektroden vom 26. Februar 2010 bis zum 25. Dezember

2015 implantiert (siehe Tabelle 3.1 für eine Zusammenfassung der Patientenmerkmale). Die mei-

sten Patienten waren männlich (78,1%), und die häufigste zugrunde liegende Herzerkrankung war

die ischämische Kardiomyopathie (69,2% aller Fälle). Das Durchschnittsalter der Patienten bei der

Implantation einer Linox Elektrode war im Vergleich zu Linox Smart signifikant höher (Mittelwert

± SD: 71,2 ± 10,4 vs. 68 ± 10,7 Jahre, p=0,002). Ein Fernüberwachungssystem wurde bei einem

Viertel der Patienten mit einer Linox ICD-Elektrode verwendet. Im Vergleich dazu waren die Hälf-

te der Patienten mit einer Linox Smart Elektrode mit einem Fernüberwachungssystem ausgestattet

(25,4% vs. 50,5%, p<0,001). Alle unsere Patienten erhielten einen ICD-Generator von Biotronik,

das Modell Lumax wurde in den meisten Fällen implantiert (72,7%).
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Tabelle 3.1: Patientencharakteristika



3.2 Sondencharakteristika

Bei den meisten Sonden handelte es sich um single-coil Elektroden (91,4%), die in den meisten

Fällen in die Vena subclavia mittels Seldinger-Technik (87,1%) und auf der linken Seite (80,6%)

implantiert wurden. Bei einem medianen Follow-Up von 76 Monaten lag die Gesamtdefektrate bei

11%. Die mediane Nachbeobachtungszeit betrug 81 Monate für Linox und 75 Monate für Linox

Smart Elektroden. Während dieser Nachbeobachtungszeit kam es bei 14,6% aller Linox Elektro-

den und bei 7,6% aller Linox Smart Elektroden zu einem Defekt. Die am häufigsten beobachtete

elektronische Funktionsstörung war in 84,8% aller Fälle Oversensing. Alle Patienten mit einem

Sondendefekt wurden an unsere Einrichtung überwiesen und die Geräte wurden dort abgefragt,

auch wenn sie von externen Ärzten eingewiesen wurden. Die Diagnose eines Elektrodenversagens

basierte ausschließlich auf der Abfrage der Geräte oder der Beurteilung der Elektrogramme in unse-

rer Einrichtung. Elektrodenbedingtes Oversensing war durch Elektrogramme mit hochfrequentem

Muster gekennzeichnet, die intermittierend mit einer ziemlich hohen Amplitude und Variation auf-

traten und nur auf dem bipolaren RV-Pace/Sense-Kanal erkannt wurden. Wir haben jedoch keine

eindeutigen Anzeichen für eine Sättigung des Messverstärkers gefunden. Beispiele für diese Elek-

trogramme sind in Abbildung 3.1 dargestellt. In 15,2% beobachteten wir einen plötzlichen Anstieg

der Stimulationsimpedanz (auf >2.000 Ohm) und in 10,9% der Hochspannungskomponente (auf

>150 Ohm). Diese Befunde veranlassten uns, in 45 von 46 Fällen einen Leiterbruch zu vermu-

ten. Eine Abnahme der Stimulationsimpedanz deutete auf einen Isolationsbruch hin und wurde in

drei von 46 Fällen festgestellt. Insgesamt 34 Sondendefekte führten zur Implantation einer zusätz-

lichen neuen Elektrode. In acht dieser 34 Fälle wurde bei diesem Verfahren makroskopisch ein

Isolationsbruch in oder in der Nähe der Generatortasche festgestellt. Dieser Isolationsdefekt war

wahrscheinlich das Ergebnis einer mechanischen Wechselwirkung zwischen Generator und Elek-

trode. In all diesen acht Fällen waren vor dem Eingriff typische Oversensing-Elektrogramm-Muster

aufgezeichnet worden, die auf einen Elektrodenbruch schließen lassen. Bei 12 Patienten mit Lei-

tungsbruch wurde die ICD-Funktion ohne Eingriff deaktiviert, z. B. aufgrund einer inzwischen

verbesserten linksventrikulären Auswurffraktion oder auf Wunsch des Patienten. Unangemessene

Schocks traten in 39,1% aller Fälle mit Sondendefekt auf (Tabellen 3.2 und 3.3). Keine der aus-

gefallenen Elektroden wurde explantiert. Eine genaue Analyse des Defektmechanismus ist daher

nicht möglich.
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Tabelle 3.3: Sondendefekte

3.3 Sondendysfunktion im Verlauf

Die kumulative 5-Jahres-Funktionswahrscheinlichkeit der Elektroden betrug für Linox 97,4% und

für Linox Smart 95,2%. Unsere Daten zeigen keinen signifikanten Unterschied in der Funkti-

onsfähigkeit der ICD-Elektroden zwischen den Serien Linox und Linox Smart (p=0,19). Die 6-

und 8-Jahres-Funktionswahrscheinlichkeit der Elektroden betrug für Linox 93,6% und 84,6% und

für Linox Smart 93% und 91,9%. Diese Ergebnisse sind in Abbildung 3.2 dargestellt.
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Abbildung 3.2: Sondenfunktionsfähigkeit im zeitlichen Verlauf
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3.4 Risikomarker für Sondendefekt

Zur Ermittlung möglicher Ursachen für das Versagen von Elektroden wurde das Cox-Proportional-

Hazard-Modell verwendet. Ein jüngeres Alter der Patienten war signifikant mit einem Sonden-

defekt assoziiert (Hazard Ratio (HR)/Jahr: 0,97, 95% KI: 0,95-0,99, p=0,005). Andere Parameter

wie beispielsweise der venöse Zugangsweg, das Geschlecht oder die single-coil Elektrode zeigten

keinen signifikanten Zusammenhang mit dem Elektrodenversagen. Die ausgewerteten Parameter

präsentiert Tabelle 3.4.

Tabelle 3.4: Risikomarker für Sondendefekt
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Kapitel 4

Diskussion

4.1 Studienvergleich

Unsere Ergebnisse präsentieren eine Ausfallrate von 11% sowohl bei Linox, als auch bei Linox

Smart ICD-Elektroden während einer medianen Nachbeobachtungszeit von 76 Monaten. Es gab

keinen statistisch signifikanten Unterschied zwischen der Linox und Linox Smart ICD-Elektrode

in Bezug auf die Fehlerrate. Dieses Ergebnis könnte verzerrt sein, da die Patienten mit einer Lin-

ox Smart Sonde deutlich jünger waren als die Patienten mit einer Linox Sonde. Außerdem haben

wir gezeigt, dass ein jüngeres Patientenalter mit einer höheren Ausfallwahrscheinlichkeit der Son-

den assoziiert ist. Diese Ergebnisse könnten auf eine bessere Funktion der Linox Smart Elektrode

hinweisen, da bei einer jüngeren Patientenpopulation eine höhere Defektrate zu erwarten wäre. Die

Zahl der Fälle war jedoch zu gering, um diese Hypothese zuverlässig zu überprüfen. Auf der Grund-

lage eines medianen Follow-Up von 81 Monaten wies die Linox Sonde in unserer Studie eine De-

fektrate von 14,6% auf. Eine der frühesten Studien zu Defekten der Linox ICD-Elektroden ist eine

multizentrische Studie von Padfield et al.. [50] Sie ermittelten eine Ausfallrate von 3,4% bei einer

medianen Nachbeobachtungszeit von 38,4 Monaten und zeigten eine statistisch signifikant nied-

rigere 5-Jahres-Funktionsfähigkeit der Elektroden im Vergleich zu Durata Sonden des Herstellers

St. Jude Medical (Linox vs. Durata: 91,6% vs. 99,4%, p=0,001). Im Gegensatz zu diesen Ergebnis-

sen zeigen unsere Daten eine bessere 5-Jahres-Funktionsfähigkeit der Linox Serie von 97,4%. Die

oben dargestellte 6-Jahres-Funktionsrate (93,6%) scheint jedoch mit den Daten von Padfield et al.

vergleichbar. [50] Eine mögliche Erklärung für die von Padfield et al. berichtete höhere Ausfallrate

ist die Kombination einer Linox ICD-Elektrode mit einem Medtronic-Gerät. Dieses Gerät verfügt

über einen speziellen Leitungsintegritätsalarm, der empfindlicher auf Leitungsbruchsignale reagie-
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ren könnte, was zu einer früheren Diagnose eines Elektrodendefektes führen würde. Das Fernüber-

wachungssystem, das bei 38,3% unserer Patienten zum Einsatz kam, ermöglichte jedoch eben-

falls eine frühzeitige Diagnose eines Elektrodenversagens. Es gibt weitere Single-Center-Studien,

die eine vergleichsweise hohe Defektrate der Linox ICD-Sonde beschreiben, wie in Tabelle 4.1

dargestellt. Van Malderen et al. [60] analysierten insgesamt 408 Linox S/SD Elektroden und ver-

glichen sie mit 340 Durata Elektroden (St. Jude Medical) und 343 Endotak Reliance Elektroden

(Boston Scientific). Sie zeigten eine kumulative Ausfallrate von 6,4% während einer Nachbeob-

achtungszeit von 5 Jahren für Linox Elektroden, die signifikant höher war als die der beiden an-

deren Elektroden (Durata: 2%, p=0,003, Endotak Reliance: 0,4%, p≤0,001). [60] Eine Studie aus

Japan von Kawada et al. [35] zeigt eine 7-Jahres-Funktionsrate von nur 81% von 90 Linox ICD-

Elektroden, was signifikant niedriger ist, als die der verglichenen 90 Endotak Reliance Elektroden

(95,8%, p=0,049). Zum Vergleich, waren in unserer Studie 91,1% aller Linox Elektroden nach ei-

nem Follow-Up von 7 Jahren noch funktionstüchtig. Alle diese berichteten Funktionsfähigkeiten

über die Zeit für Linox Sonden sind im Vergleich zum jährlichen Leistungsbericht des Herstel-

lers (7-Jahres-Funktionswahrscheinlichkeit für Linox Sonden: 95,9%) bemerkenswert niedrig. [7]

Bislang wurden nur wenige Daten über die Ausfallrate der Linox Smart Elektroden veröffentlicht.

In unserer Studie haben wir 212 Linox Smart Sonden über eine mediane Nachbeobachtungszeit

von 75 Monaten analysiert und eine Defektrate von 7,6% und eine 5-Jahres-Funktionsfähigkeit

von 95,2% festgestellt. Im Vergleich zu Elektroden anderer Hersteller beschrieb eine retrospektive

Single-Center-Studie von Weberndörfer et al. [61] eine signifikant höhere 5-Jahres-Ausfallrate von

113 Linox Smart ICD-Elektroden (14%, p=0,028). In einer weiteren retrospektiven Single-Center-

Studie von Dı́ez et al. [13] wurden 120 Linox Smart Elektroden von Biotronik mit 145 Sprint

Quattro Elektroden von Medtronic und 173 Endotak Reliance Elektroden von Boston Scientific

verglichen. Diese Studie zeigt, dass die Linox Smart ICD-Elektroden bei einer mittleren Nach-

beobachtungszeit von 4,6 Jahren eine signifikant schlechtere Leistung aufweisen als die anderen

Elektroden (p=0,001). Alle Studien zur Linox-Smart-Familie sind in Tabelle 4.2 zusammenge-

fasst. Eine von Good et al. veröffentlichte prospektive Multizenterstudie, die ihre Daten aus zwei

multizentrischen, prospektiven, nicht-randomisierten Registern namens GALAXY und CELESTI-

AL [28] sammelte, zeigte keinen signifikanten Unterschied zwischen den Elektroden der Linox-

und der Linox Smart-Familie (p=0,215). Sie analysierten insgesamt 3.933 Linox und Linox Smart

Elektroden aus 146 verschiedenen Zentren in den USA während eines Follow-Up von 5 Jahren

nach der Implantation. Die Linox Elektroden zeigten eine kumulative 5-Jahres-Funktionsrate von

96,3% und die Linox Smart Elektroden eine kumulative 4-Jahres-Funktionsrate von 96,6%. Diese

Ergebnisse sind mit den Ergebnissen unserer Studie vergleichbar, aber wie wir aus unseren Daten
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und aus anderen Single-Center-Studien ersehen können, scheinen Linox Sonden eine ausgeprägte

Defektrate aufzuweisen, wenn die Nachbeobachtungszeit 5 Jahre überschreitet. Unsere Ergebnisse

zeigen zum Beispiel eine 5-Jahres-Funktionsfähigkeit von 97,4% für Linox Sonden, während die

6-Jahres-Funktionsfähigkeit nur 93,6% betrug. Infolge dieser Tatsachen sollten ICD-Elektroden

nicht nur auf der Grundlage einer akzeptablen 4- bis 5-Jahres-Funktionswahrscheinlichkeit als si-

cher angesehen werden. Der Produktleistungsbericht von Biotronik [7] aus dem Jahr 2020 zeigt

eine 4-Jahres-Funktionswahrscheinlichkeit von Linox Smart von 98,2%, siehe auch Abbildung 4.2.

Das ist im Vergleich zu Good et al. [28] und zu unseren Daten deutlich höher (Good et al.: 96,6%,

unsere Studie: 96,4%). Was die 8-Jahres-Funktionsfähigkeit von Linox ICD-Elektroden betrifft, so

zeigt der Produktleistungsbericht ein Ergebnis von 94,8% für Linox S Elektroden (Abbildung 4.1).

Im Vergleich dazu präsentieren unsere Daten eine 8-Jahres-Funktionsfähigkeit der Elektroden von

nur 84,6%. Good et al. berichten über keine Ergebnisse, die über eine Nachbeobachtungszeit von

5 Jahren hinausgehen. Ein wahrscheinlicher Grund für die vom Hersteller angegebenen höheren

Funktionswahrscheinlichkeiten der Elektroden ist die unzureichende Berichterstattung der Klini-

ker im Vergleich zu Registern mit einer engen Nachverfolgung aller implantierten Elektroden. Da

die meisten ICD-Empfänger heute mehr als 5 Jahre überleben, ist ein Versagen der Elektroden auch

nach diesem Zeitraum klinisch sehr relevant.
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Tabelle 4.1: Retrospektive Kohortenstudien zu Linox Sonden [1] [32] [35] [40] [41] [48] [49] [50] [60]



Abbildung 4.1: Product performance report Linox S 2020 [7]
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Abbildung 4.2: Product performance report Linox Smart 2020 [7]
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4.2 Risikomarker für Sondendefekte

Mehrere Studien deuten darauf hin, dass ein jüngeres Patientenalter signifikant mit einem höheren

Risiko eines Sondendefektes assoziiert ist. [35] [48] [49] [50] Korrelierend fanden wir mit dem

Proportional-Hazard-Modell einen signifikanten Zusammenhang zwischen dem jüngeren Patien-

tenalter und dem Risiko eines Elektrodendefektes (HR/Jahr: 0,97, 95% KI: 0,95-0,99, p=0,005).

Ein Grund für diese Ergebnisse könnte die höhere körperliche Aktivität jüngerer Patienten sein,

die zu einer höheren mechanischen Belastung des Sondenmaterials führt. In der Studie von Pad-

field et al. [50] war das weibliche Geschlecht signifikant mit einer höheren Ausfallrate assoziiert

(HR: 2,1, 95% KI: 1,3-3,4, p=0,004). Im Gegensatz dazu war nach unseren Daten das männli-

che Geschlecht tendenziell mit einem höheren Risiko eines Leitungsverlusts verbunden, obwohl

dies statistisch nicht signifikant war (HR: 1,48, 95% KI: 0,79-2,76, p=0,22). Es gibt Studien, die

auf eine höhere Funktionsfähigkeit von Durata und Endotak Reliance Elektroden im Vergleich zu

Linox ICD-Elektroden hinweisen. [35] [49] [60] Rordorf et al. [55] vermuten, dass unterschied-

liche Elektrodenkonstruktionen für die unterschiedlichen Ausfallraten verantwortlich sein könn-

ten. In ihrer Studie war ein Durchmesser <8 French mit einer höheren Defektrate verbunden.

Vergleichbare Ergebnisse werden von Van Malderen et al. [60] und Hauser et al. [29] vorgelegt.

Ein Grund für die bessere Leistung der Durata Elektroden könnte die äußere Isolationsfläche aus

Polyurethan-Silizium-Copolymer sein, einem Material, das möglicherweise widerstandsfähiger ist

als Silikon [58]. Linox Smart ICD-Elektroden sind mit einer speziellen äußeren Silikonbeschich-

tung namens Silglide® versehen [5]. Wie unsere Daten und auch die Studie von Good et al. [28]

zeigen, gibt es jedoch keinen signifikanten Unterschied in der Funktionsfähigkeit von Linox und

Linox Smart ICD-Elektroden.

Abbildung 4.3: Sonden verschiedener Hersteller im Vergleich [58]
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4.3 Limitationen

Diese Arbeit ist eine nicht-randomisierte, retrospektive Studie eines einzelnen Zentrums, was sie

anfällig für institutionsspezifische Fehler macht. Da jedoch fast alle Patienten in unserer Einrich-

tung während des Studienzeitraums eine Biotronik Elektrode erhielten, ist eine relevante Verzer-

rung in Bezug auf die Elektrodenauswahl unwahrscheinlich. Außerdem war die 5-Jahres-Funktions-

fähigkeit der Elektroden in unserer Kohorte nicht geringer als in anderen Veröffentlichungen (Ta-

belle 4.1 und 4.2). Weiterhin ist die Stichprobengröße mit 407 Patienten und 417 Elektroden relativ

groß und die Nachbeobachtungszeit war länger als in vergleichbaren Studien. Der genaue Mecha-

nismus des Versagens der Elektroden konnte nicht geklärt werden. Standard-Röntgenaufnahmen

des Thorax zeigten kein eindeutiges strukturelles Versagen (Durchbruch der Isolierung, Externa-

lisierung der Leiter oder Bruch), und eine systematische fluoroskopische Auswertung war nicht

durchgeführt worden.
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Kapitel 5

Zusammenfassung

Diese relativ große Studie mit einer langen Nachbeobachtungszeit zeigt eine recht hohe Fehler-

rate der Biotronik Linox Elektroden. Wir fanden keinen signifikanten Unterschied zwischen Lin-

ox und Linox Smart ICD-Elektroden. Wir zeigen zwar eine akzeptable 5-Jahres-Funktionsfähig-

keit, vergleichbar mit den Ergebnissen der einzigen prospektiven Studie von Good et al. [28] zu

Linox und Linox Smart ICD-Elektroden, beobachteten jedoch einen deutlichen Abfall der Funk-

tionsfähigkeit der Elektroden nach nur einem weiteren Jahr der Nachbeobachtungszeit. Daraus

folgt, dass ein Follow-Up von mehr als 5 Jahren nach Elektrodenimplantation sinnvoll scheint, um

die Leistung von ICD-Sonden zu beurteilen. Heute hat sich die Überlebensrate bei Herzinsuffi-

zienz aufgrund besserer pharmakologischer Therapien im Vergleich zu der Zeit, als ICD-Studien

zur Primärprävention des plötzlichen Herztods durchgeführt wurden, deutlich verbessert. Daher ist

eine solche längere Nachbeobachtung von ICD-Sonden noch sinnvoller geworden.
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VT Ventrikuläre Tachykardie.
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Patienten mit implantierten kardiologischen Aggregaten- Überprüfung und Bewertung der
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