
www.schmailzlonline.eu      

Vorhofflimmern 2011 

www.schmailzlonline.eu 





AFib .|. Epidemiologie 

• häufigste 

Herzrhythmusstörung1,2 

 

 

 
1  6 % aller Aufnahmediagnosen 
2   Bei 25 % aller über 40jährigen 

    wird im weiteren Verlauf 

    Vorhofflimmern auftreten 

• substanzielle Morbidität 

und Mortalität: 

 
stroke/ Thrombembolien, 

Herzinsuffizienz, 

eingeschränkter 

Lebensqualität und 

kognitiver 

Kompromittierung 

Dtsch Med Wochenschr 2006;131:2843-54 

Circulation 2004;110:1042-6 



Prädisponierende und promovierende Faktoren 

• Hochdruck 

• Herzinsuffizienz NYHA II-IV 

• valvuläre, myokardiale und 

kongenitale 

Herzerkrankungen 

• KHE 

• manifeste und subklinische 

Schilddrüsenerkrankungen 

• Risikocluster: 

– morbide Adipositas 

– T2D 

• COAD, 

Schlafapnoesyndrom 

• Niereninsuffizienz 



Die Konsequenzen 

• AFib-ind. elektrisches 

Remodelling 

• AFib-ind. kontraktile 

Dysfunktion 

• AFib-ind. strukturelle 

Veränderungen 

• permanente el. Reaktivierung 

der Vorhofzellen 

• Verkürzung der el. Diastole 

• atriale Calciumüberladung 

• Fehlregulierung des kontraktilen 

Apparats 

• reduzierte Vorhofkontraktilität 

• Fortschreitende 

Vorhofvergrößerung 

AFib induziert eine gesteigerte Expression 

von extrazellulären Matrixproteinen und eine 

vemehrte atriale Fibrose [A. Göette, MD] 



Klinischer Diagnose- und Therapiepfad 

akute Frequenzkontrolle 

Entscheidung zur 
Antikoagulanziennotwendigkeit 

symptombasiert: zusätzlicher 
Baustein zur Rhythmuskontrolle 

Behandlung der 
Grunderkrankung 



AFib:  

Wo Blut nicht fließt, gerinnt es. 

Abl. II 

Vorhof-EKG 

Ventrikel-EKG 

LV 

LA 



Das Schlaganfallrisiko beträgt in Prozent pro Jahr: 
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10 min 

 

 

 

       25 min 

Vorhofflimmern 2011: 

Anti-embolische Strategien 

 Neue gerinnungsaktive Wirkstoffe: Thrombinantagonisten 

 Vorhofplug 

 

Rhythmuskontrolle 

 neue Antiarrhythmika 

 ablative Therapie 
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Alle Antikoagulanzien entfalten ihre Wirkung, 

indem sie direkt oder indirekt Thrombin hemmen 

Xarelta® 

Pradaxa® 

Arixtra® 



Vorhofflimmern mit Schlaganfallrisiko 

(mittl. CHADS2-score 2,1) 

N = 18.113 

Medianer follow-up: 2 J. 

Primärer Endpunkt: 

Schlaganfall oder systemische Embolie 

Warfarin (INR 2-3) 

Dabigatran 2 x 110 mg 

Dabigatran 2 x 150 mg 

N Engl J Med 2009; 361:1139-51 

Dabigatranetexilat ist in klinischer Entwicklung und für die Anwendung 

in der Schlaganfallprävention bei AFib-Pat. 

derzeit in D. nicht zugelassen. 

Study of stroke prevention 

in atrial fibrillation 



Ausgangsbedingungen 

N Engl J Med 2009; 361:1139-51 



Schlaganfall oder systemische Embolie 

RR .66 95%CI .53-.82 P<0,001 superiority RRR -34%  

RR .91 95%CI .74-1.11 P<0,001 non-inferiority  

1.54% (vs. 1.71%) Events/J. 

1.11% (vs. 1.71%) Events pro J, 

N Engl J Med 2009; 361:1139-51 



Ischämischer/unspezifizierter Schlaganfall 

N Engl J Med 2009; 361:1139-51 



Sensitivitätsanalyse: 
welche Therapie ist für unterschiedliche Stroke- und 

Hirnblutungsrisiken vorzuziehen? 

vor dem Hintergrund einer angenommenen 

gesellschaftlichen Bereitschaft (der Solidargemeinschaft), 

für ein Lebensjahr $ 50.000 (willingness-to-pay threshold 

per quality-adjusted life-year) zu bezahlen 

Strokerisiko hoch 

und Hirnblutungsrisiko niedrig, 

normal oder hoch 

Dabigatran high-dose 

(150) 

Stroke-Risiko niedrig 

und Hirnblutungsrisiko normal 

oder hoch 

Dabigatran low-dose 

(110) 

Stroke-Risiko niedrig 

und Hirnblutungsrisiko niedrig 

Warfarin 

Bei Pat.s  65 J. mit nichtvalvulärem Afib und einem erhöhten 

Strokerisiko (CHADS2 ≥ 1) kann Dabigatran eine 

kosteneffiziente Alternative zu VKA sein. 
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Watchman: PROTECT-AF 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Nitinol, selbstexpandierend 

perukutan-transvenofemoral mit transseptaler Punktion 

 

 

 
Holmes DR et al. Lancet 2009;374:534-42. 

Sick PB et al. J Am Coll Cardiol 2007;49:1490-5. 

Maisel WH. N Engl J Med 2009;360:2601-3. 
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Wahl: Frequenz- und Rhythmuskontrolle 
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Frequenzkontrolle sollte die 

Initialtherapie bei älteren Pat. 

mit AFib und nur leichter 

Symptomatik sein. 

Rhythmuskontrolle wird für Pat. 

mit symptomatischem AFib 

(EHRA  2) trotz angemessener 

Frequenzkontrolle empfohlen. 

Rhythmuskontrolle sollte bei  

Herzinsuffizienz zur 

Symptomverbesserung erwogen 

werden. 

Rhythmuskontrolle sollte bei 

weiter bestehendem AFib nach 

Korrektur des Triggers (z.B. 

Ischämie, Hyperthyreose) 

erwogen werden. 



Dronedaron 

O(CH2)3N 

O 

O 

(CH2)3CH3 

(CH2)3CH3 

Amiodaron 

O(CH2)2N 

O 

O 

CH2CH3 

CH2CH3 

(CH2)3CH3 

(CH2)3CH3 

J 

J 

CH3SO2HN 



Dronedaron reduziert die transmurale 

Dispersion der ventrikulären Repolarisation 
 

D-Sotalol (100 µM) K. D. 30 µM 90 min 

epikardial 
 

 

 

mittmyokardial 

 

 

 

endokardial 

Sicouri S et al. J Cardiovasc Pharmacol Ther 1997;2:27-38. Sicouri S. Fund Clin Pharmacol 1999;13:72. 



Dronedaron schützt vor frühen 

Nachdepolarisationen (EAD) 
 

Varro A et al. Brit J Pharmacol 2001;133:625-34. 



Klinisches Studienprogramm: der 
Weg zu ATHENA 

EURIDIS/ADONIS 
Dronedarone for 
Maintenance of Sinus 
Rhythm in Atrial Fibrillation 
or Flutter 

ANDROMEDA 
Increased Mortality after 
Dronedarone Therapy for 
Severe Heart Failure 

DAFNE 
Dronedarone for 
prevention of atrial 
fibrillation: A dose-
ranging study 

ERATO 
The Efficacy and safety 
of dRonedArone for The 
cOntrol of ventricular 
rate during atrial 
fibrillation study 

ATHENA 
Effect of Dronedarone on 
Cardiovascular Events in 
Atrial Fibrillation 

DIONYSOS 
Efficacy & Safety of 
Dronedarone vs Amiodarone 
for the Maintenance of Sinus 
Rhyhm In Patients With Atrial 
Fibrillation 



Hohnloser SH et al. J Cardiovasc Electrophysiol 2008;19:69-73 

                                                                                          DIONYSOS 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Dronedaron vs. Amiodaron (06/07-10/08) 

N = 505 

Aufrechterhaltung von Sinusrhythmus bei persistierendem Vorhofflimmern 

>72 Stunden nach primär erfolgreicher Kardioversion 

Dronedaron: 63,5% 7 mo-Rezidivquote, 10,0 % Unverträglichkeit 

Amiodaron: 42,0% 7 mo-Rezidivquote, 13,3% Unverträglichkeit 



Hohnloser SH et al. J Cardiovasc Electrophysiol 2008;19:69-73 

>4.600 Patienten mit Vorhofflimmern oder Vorhofflattern in der Anamnese 

aus >37 Ländern 

größte jemals mit einem Antiarrhythmikum bei Vorhofflimmern 

durchgeführte Studie (an einer repräsentativen Population) 

 

 

 

 

 

 

 

Kombinierter Endpunkt aus kardiovaskulär-bedingter Hospitalisierung oder 

Tod jedweder Ursache 

erste Vorhofflimmern-Studie, die nicht konventionelle (EKG-fokussierte) 

sondern "harte" Endpunkte (Mortalität, kardiovaskuläre Mortalität) 

verwendet 





Hospitalisierung oder Tod (primärer Endpunkt) 

24%RRR 
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6 12 18 24 30 0 

Plazebo on-top Standardtherapie 

D. 800mg on-top 

HR=0,84; p=0,18 

Plazebo 2.327 2.290 2.250 1.629 636 7 

D. 800 mg 2.301 2.274 2.240 1.593 615 4 

16%RRR, n.s. 

Patients at risk: 

Tod jedweder Ursache: relatives Risiko 

139 

116 



Plazebo 
n=2.327 

Dronedaron 
n=2.301 

HR 95% KI p-Wert 

jeder Todesfall 139 116 0,84 0,66; 1,08 0,18 

nicht-kardiovaskulär    
bedingter Tod 

49 53 1,10 0,74; 1,62 0,65 

kardiovaskulär bedingter  
Tod 

90 63 0,71 0,51; 0,98 0,03 

kardialer, nicht durch  
Arrhythmie bedingter  
Tod 

18 17 0,95 0,49; 1,85 0,89 

kardialer, Arrhythmie  
bedingter Tod 

48 26 0,55 0,34; 0,88 0,01 

vaskulärer, nicht kardial  
bedingter Tod 

24 20 0,84 0,47; 1,52 0,57 

RRR  arrhythmogene Mortalität: –45%, 

        kardiovaskuläre Mortalität: –29% 



Plazebo 2.327 1.858 1.625 1.072 385 3 

D. 800mg 2.301 1.963 1.776 1.177 403 2 
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26%RRR 

Plazebo on-top zur Standardtherapie 

D. 800 mg on-top 
0 

2,5 

5,0 

7,5 

mittleres follow-up: 21 ± 5 mo 

HR=0,74; p<0,001 

Patients at risk: 

Kardiovaskulär bedingte Hospitalisierung 

≈ 6,5% 

≈ 5% 



Nebenwirkungsprofil 

   keine (Amiodaron typische) mit Iod assoziierte Nebenwirkungen 

   Bradykardie 

   Magendarmprobleme (bis zu 10%) 

   Müdigkeit und Schwäche 

   Hautreizungen 







NNT arrhythmogener Tod 167|1 J. 

NNT kardiovaskulärer Tod 83|1 J. 

NNT Hospitalisierung 10|1 J. 

vs. Kosten-Nutzenverhältnis im Alltag 

Multaq 400       400 mg € 1,80 (N3/100 = € 179,84) 

Multaq 400   2x400 mg € 3,60/Tag 



Welche Therapie 
würden Sie empfehlen? 

 

 

 
m, 45 J. 

Symptomatisches 
paroxysmales AFib, 
CHADS2 = 1 , 
Rezidive unter Flecainid 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Frequenzkontrolle mit 
Betablocker 

 Rhythmuskontrolle mit 
Dronedaron 

 Ablative 
Rhythmuskontrolle 
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Welchem Pat. mit Vorhofflimmern 

sollte eine Ablation vorgeschlagen werden? 

• symptomatischer Pat. trotz Pharmakotherapie 

(bevorzugt ohne strukturelle Herzerkrankung) 

• bevorzugt paroxysmales Vorhofflimmern 

• operative Ablation (MAZE) im Rahmen von herzchirurgischen 

(Mitralklappen-)Eingriffen 

• Pat. mit unlösbaren Problemen der Antikoagulanzientherapie 



Standard: Radiofrequenzablation 

zirkumferentielle PV-Isolation 

mit Hilfe von 3-D-Mapping 



Mesh-Katheter 

zirkumferentielle PV-Isolation 

mit Hilfe von 3-D-Mapping 



zirkumferentielle PV-Isolation 

mit Hilfe von 3-D-Mapping 

Kryoablation (Herzpräparat) 



www.schmailzlonline.eu      

Kathetermapping und Ablation 

LAO: Pulmonalvenenangiografie (LUPV). 

LUPV-LA-Region schlecht zu identifizieren. 



Kathetermapping und Ablation 

CT-Angiografie mit 3D-Rekonstruktion: LA, Lungenvenen. CT-Angiografie mit 3D-Rekonstruktion: LAA, LA, LV. 
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Intrakardiales Echo: Brockenborugh-Nadel in der transseptalen Schleuse 

an der Fossa ovalis. 

Durchleuchtungsbild. (LAO). 
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Kathetermapping und Ablation 

Ensite-Navigationsmap: atrialer Überleitungsblock entlang einer linearen LA-Ablationslinie. 

 

Intrakardiales Echo: 

LA und Pulmonalvenen. 

ICE-Katheter in LAA. 

Mesh-Katheter in der LUPV. 



Erfolgsquote und Komplikationen 

• primäre Erfolgsquote höher bei 

paroxysmalem im Vergleich zu  

permanentem AFib; 

parAFib 60-70% 

• publiziert: 

primär 22-85%! 

1-Jahreserfolgsquoten: 31-88% 

• Zweiteingriff erforderlich: 

bei 10-40% 

 übliche Komplikationen eines 

invasiven Eingriffes: Infektion, 

Blutung/Nachblutung, tiefe 

Beinvenenthrombose, 

Pneumothorax, Gefäßverletzlung) 

 Luftembolie 

 Tamponade          0,5-1,0% 

 TIA, stroke 

 Pulmonalvenenstenose 4-10% 

 Atrioösophageale Fistel 



Elektroanatomische Landkarte des linken Vorhofs. 

 

Überlagerung mit eingespielten CardioCT-

Bildern. 



Intrakardiales Echo. 

 

Überlagerung mit eingespielten CardioMR-

Bildern. 



Innenansicht (von rechtslateral) des linken Vorhofs 

 

Kante zwischen dem Vorhofohr und der linken 

Pulmonalvene 



Thrombembolieprävention 

 

 

 

 

Rhythmuskontrolle 

 

 

 

 

Frequenzkontrolle 
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Vorhofflimmern 2011 
die Zusammenfassung: 

www.schmailzlonline.eu 
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1. Mit der für 2011 zu erwartenden Zulassung von einfachen 

Alternativen (zunächst: Dabigatran, Rivaroxaban) für die 

Vitamin-K-Antagonisten und dem perspektivischen Preisverfall 

auch der Neueinführungen wird das komplizierte INR-

Management der Cumarine (irgendwann) der Vergangenheit 

angehören. 
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2. Vorhofflimmern: für eine Rhythmus- vs. 

Frequenzkontrolle sprechen: 

 Symptomdruck 

 gleichzeitige Herzinsuffizienz 

 Sie ist heute möglich mit: 

 Betablocker, Dronedaron 

(Amiodaron), Flecainid 

 Ablation 

(Pulmonalvenenisolierung) 
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3. Die Zukunft des symptomatischen 

Vorhofflimmerns gehört der Ablation 

(Pulmonalvenenisolierung). 

Unklar ist, wie lange nach dem ersten 

Auftreten von Vorhofflimmern eine 

Ablation noch Erfolg verspricht und 

wie lange nach einer erfolgreichen 

Ablation antikoaguliert werden muss. 
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4. Neuruppiner Standpunkt: 

Individualisierung von 

gerinnungsaktiver Therapie und 

Therapie des Vorhofflimmerns - 

Nicht 'one fits all', 

sondern: 'anything fits each' 
Nicht: 'Eine Lösung passt für alle', 

sondern: 'irgendetwas passt für jeden' 
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