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Geleitwort

Die freundliche Einladung, fiir ein Fachbuch zu Herzrhythmusstérungen ein
Geleitwort schreiben zu diirfen, 16ste bei mir zwei Gefiihle aus: zum einen
das Gefiihl des Alterns, weil in der Regel nur ,,dltere Semester* eine solche
Einladung erhalten und zum anderen — und damit verkniipft — auch die Ein-
sicht, im Laufe der Jahre etwas die Nihe zur direkten Anwendung verloren
zu haben. Im Grunde ist beides, wenngleich etwas schmerzlich, auch richtig.
Ich komme dem Wunsch der Herausgeber aber sehr gerne nach, dem Buch
mit einem Geleitwort eine hoffentlich angemessene Einordnung und richtige
Perspektive zu geben.

Die interventionelle Elektrophysiologie hat in den letzten (mindestens)
40 Jahren eine herausragende Entwicklung genommen und wie kaum ein
anderer Bereich in der Medizin die wichtigsten Patientenwerte, ein bes-
seres und/oder ldngeres Leben, in unfassbarer Weise gefordert. Die in-
terventionelle und damit in vielen Fillen auch kurative Behandlung von
Menschen mit hochsymptomatischen und teilweise auch lebensbedrohlichen
Herzrhythmusstérungen ist tatsidchlich eine groBartige Errungenschaft der
Medizin. Den ,,Senioren” unter den Rhythmologen ist die trostlose Zeit
der medikamentos-antiarrhythmischen Behandlung noch in guter, eher doch
furchtbarer, Erinnerung. Mit der klinischen Entwicklung und Etablierung
der Ablationstherapie wurde die Grundlage fiir die moderne, interventionel-
le Rhythmologie geschaffen. In einem atemberaubenden Entwicklungsritt ist
es den Elektrophysiologen gelungen, Schritt fiir Schritt und mit grofer Be-
standigkeit in den 80-ziger und 90-ziger Jahren alle 2-3 Jahre eine neue
Hiirde in der interventionellen Behandlung der Herzrhythmusstérungen zu
nehmen. Von der AV-Knoten-Ablation iiber die erfolgreiche Ablation ak-
zessorischer Leitungsbahnen, die Modulation des AV-Knotens, die Ablation
zunéchst des typischen und atypischen Vorhofflatterns und auch der Kammer-
rhythmusstdrung war das auch aus heutiger Perspektive eine fast unfassbare
Erfolgsgeschichte. Mit der erfolgreichen Behandlung des Vorhofflimmerns
wurde zudem eine Behandlungsoption fiir eine Rhythmusstérung, die in en-
demischem Ausmal privalent ist, erfolgreich entwickelt und etabliert.

Das vorliegende Fachbuch zur interventionellen Therapie von Herzrhyth-
musstorung fasst das Erreichte in hervorragender Art und Weise in einer
aktuellen ,,Perspektive 2022 zusammen. Neben den wichtigen Grundlagen
zur Ablationstherapie werden die unterschiedlichen Formen der Herzrhyth-
musstorung praxisnah, verstindlich und gut nachvollziehbar vorgestellt und
bearbeitet. Der Fokus der einzelnen Kapitel ist dabei auf die sichere und ef-

\



Vi

Geleitwort

fektive Behandlung durch die Katheterablation ausgerichtet. Dabei werden
der aktuelle Wissensstand zur Pathophysiologie der Rhythmusstérungen in
hervorragender Weise mit den modernen interventionellen Therapieoptio-
nen verkniipft. An dieser Stelle sei all denjenigen besonders gedankt, die
durch Wissen und Uberzeugung aber auch durch Mut und Entschlossenheit
die erfolgreiche Entwicklung der Interventionellen Elektrophysiologie mit
vorangetrieben haben. Viele der entscheidenden Fortschritte auf dem Weg
zur Etablierung der Ablationsbehandlung zur Standardtherapie wurden von
den europidischen Elektrophysiologen auch unter wesentlicher Beteiligung
der deutschen Elektrophysiologie erzielt — die Beitrége dieses Buches liegen
auch dariiber Zeugnis ab. Ich wiinsche mir sehr, dass die Lektiire auch An-
sporn ist, um weitere Herausforderungen im interventionellen Umgang mit
Herzrhythmusstorungen anzunehmen und (noch) bessere Losungsstrategien
zu entwickeln.

Ich wiinsche diesem hervorragenden Fachbuch eine weite Verbreitung und
Anerkennung und allen Leserinnen und Lesern viel Freude bei der Lektiire.
Ein besonderer Dank gilt den Herausgebern — auch fiir die freundliche Einla-
dung zu diesem Geleitwort.

Gerhard Hindricks




Vorwort

Liebe Freunde der invasiven Elektrophysiologie!

Seit iiber 20 Jahren wird in vielen Zentren regelmifig und immer héufiger
abladiert. Oft in groBer Intensitit, oft aber auch in kleineren Hiusern mit
geringerer Schlagzahl. Eine Vorstellung von dem zu bekommen, was invasi-
ve Elektrophysiologie eigentlich bedeutet, wie sie funktioniert und was die
Behandlungsziele sind, ist gar nicht so einfach — mussten wir doch feststel-
len, dass es insbesondere im deutschen Sprachraum kaum geeignete Literatur
gibt, die dem Einsteiger in diesem Gebiet einen guten Uberblick verschaffen
kann.

So war die Idee zu unserem Buchprojekt ,, Invasive Elektrophysiologie fiir
Einsteiger geboren — viele tolle Kollegen waren sofort bereit, zu den jewei-
ligen Themengebieten Artikel beizusteuern und so kdnnen wir voller Stolz
einen praktischen Ratgeber vorstellen, der als Begleiter im Alltag ebenso hilf-
reich sein wird wie als Werk zum abendlichen Schmdokern.

Denn eines ist wichtig: dass die Elektrophysiologie auf einem hervorra-
genden Niveau durchgefiihrt wird und dass wir unseren Patienten auf der
Basis aktuellen Wissens eine optimale Behandlungsstrategie zukommen las-
sen konnen.

Und jetzt viel Spall beim Lesen, Lernen und Knobeln.

S o VW 2z

Leon Iden Martin Borlich ~ Philipp Sommer
PS: Wir verzichten in diesem Buch bewusst auf die Differenzierung in weib-

liche und minnliche Formen — es sollen sich stets Elektrophysiologinnen und
Elektrophysiologen angesprochen fiihlen.

Vil
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Elektrophysiologische Mechanismen
kardialer Arrhythmien

Martin Borlich

1.1 Einleitung

Herzrhythmusstorungen entstehen durch Stoérun-
gen der Erregungsbildung oder -leitung, die auch
kombiniert auftreten konnen. Bradykarde Herz-
rhythmusstorungen resultieren aus Stérungen der
Impulsbildung im Sinusknoten oder Verzogerun-
gen in der Impulsweiterleitung im Reizleitungs-
system des Herzens. Als grundlegende Mecha-
nismen fiir die Entstehung tachykarder Herz-
rhythmusstorungen gelten die gesteigerte Auto-
matie, die getriggerte Aktivitit und der Reentry
(Wiedereintritt).

Automatie bezeichnet die Fihigkeit von Kar-
diomyozyten zur spontanen Depolarisation und
Erregungsbildung ohne vorherige Stimulation
(Schrittmacherfunktion). Die gesteigerte Auto-
matie umfasst die physiologisch gesteigerte Au-
tomatie von Zellen mit primérer Schrittmacher-
funktion (z. B. Sinustachykardie bei Fieber) und
die abnorm gesteigerte Automatie bei Storungen
und Abweichungen des reguldren Erregungsab-
laufs (z.B. supraventrikuldre Extrasystolen). Ei-
ne getriggerte Aktivitit ist die Impulsinitiierung
in Zellen, die durch depolarisierende Oszillatio-
nen des Membranpotenzials entstehen und als
Nachdepolarisationen bezeichnet werden. Sie tre-
ten in Folge vorausgehender Aktionspotenziale
auf und lassen sich in frithe (EAD — ,early after-
depolarization*) und spite (DAD - ,,delayed af-

M. Borlich ()
Segeberger Kliniken GmbH, Bad Segeberg, Deutschland
E-Mail: martin.borlich@segebergerkliniken.de

terdepolarization®) Nachdepolarisationen unter-
teilen. Diese konnen sich beispielsweise als friith
einfallende ventrikulidre Extrasystolen zeigen und
lebensbedrohliche ventrikuldre Arrhythmien aus-
16sen.

Bei einem Reentry-Mechanismus erlaubt ein
anatomisches Substrat die Aufrechterhaltung ei-
ner kreisenden Erregungsausbreitung. Eine sich
ausbreitende Depolarisationswelle erlischt nach
der initialen Gewebeaktivierung nicht, sondern
reaktiviert den Ort der urspriinglichen Erre-
gung. Dieser Mechanismus stellt die hdufigste
Ursache fiir die Entstehung von Arrhythmien
dar. AV-Knoten-Reentry-Tachykardien (AVNRT)
oder Vorhofflattern beruhen z.B. auf Reentry-
Mechanismen.

Die Diagnose des zugrunde liegenden Mecha-
nismus einer kardialen Arrhythmie ist bedeutsam
fiir die Auswahl der geeigneten medikamen-
tosen oder interventionellen Therapie. Invasiv-
elektrophysiologisch erhalten wir Hinweise auf
den Mechanismus durch das spontane Verhalten
der Arrhythmie und die Antwort auf standardi-
sierte elektrophysiologische Stimulationsmano-
ver. Nicht immer gelingt ein eindeutiger Nach-
weis des zugrunde liegenden Mechanismus, da
diese sowohl simultan auftreten konnen als auch
flieBend ineinander iibergehen konnen.

» Als grundlegende Mechanismen fiir die
Entstehung tachykarder Herzrhythmussto-
rungen zihlen gesteigerte Automatie, ge-
triggerte Aktivitit und Reentry (Wieder-
eintritt).

© Der/die Autor(en), exklusiv lizenziert an Springer-Verlag GmbH, DE, ein Teil von Springer Nature 2022 1
L. Iden, M. Borlich, P. Sommer (Hrsg.), Invasive Elektrophysiologie fiir Einsteiger,

https://doi.org/10.1007/978-3-662-65797-3_1


http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1007/978-3-662-65797-3_1&domain=pdf
https://doi.org/10.1007/978-3-662-65797-3_1

M. Borlich

1.2 Storungen der Automatie

Automatie und Hierarchie der
Schrittmacherfunktion

1.2.1

Die Zellen des Erregungsbildungs- und Erre-
gungsleitungssystems sind hierarchisch organi-
siert. Thre Gemeinsamkeit ist die Féahigkeit zur
spontanen, langsamen, diastolischen Depolarisa-
tion, durch die bei Erreichen eines Schwellenwer-
tes ein neues Aktionspotential generiert wird. Die
normale Automatie des Sinusknotens bestimmt
die Herzfrequenz unter physiologischen Bedin-
gungen (s. Abb. 1.1).

Die Grundlage fiir diese spontane diastolische
Depolarisation, die eine reguldre Schrittmacher-
funktion gewihrleistet, ist eine Nettozunahme an
intrazelluldren positiven Ladungen wihrend der
Diastole (Anumonwo und Pandit 2015).

Zellen des Sinusknotens fehlen spezielle Kali-
umkanile (K*-Einwirtsgleichrichter Ig;), die in
iibrigen Kardiomyozyten an der Stabilisierung
des Ruhemembranpotentials beteiligt sind. Nach
aufen gerichtete Kaliumstrome werden von ver-
zogerten Gleichrichter-Kaliumkanilen getragen
(Ix), die fiir die Repolarisation verantwortlich
sind. Diese spannungsabhidngigen Kaliumkani-
le werden nach dem maximalen diastolischen
Potential inaktiviert und ermoglichen somit die
frithe diastolische Depolarisation. Dem Abklin-
gen des nach aufien gerichteten K*-Stroms folgt
nun eine Aktivierung nach innen gerichteter lo-
nenstrome. Mit der Hyperpolarisation der Zell-
membran werden spezielle einwirts gerichtete
Kanile geoffnet, die als ,,funny channels* (If) be-
zeichnet werden. Sie sorgen fiir einen Einstrom
von Na*- und in geringem MaBe auch K*-Ionen
in das Zellinnere und sind hauptverantwortlich
fiir die langsame Depolarisation in dieser Phase 4
des Aktionspotentials (DiFrancesco 2010). Zu-
sitzlich 6ffnen Ca’>*-Kanile (Ic,r) und sorgen
fiir einen einwirts gerichteten Strom von Ca®*-
Ionen. Dies triggert lokale Calciumfreisetzungen
aus dem endoplasmatischen Retikulum und be-
schleunigt den letzten Teil der Diastole. Die
zunehmende intrazelluldre Calciumkonzentrati-
on aktiviert den Na*/Ca?*-Austauscher (NCX1),
der fiir ein Ca>*-Ion drei Na*-Ionen in die Zel-
le transportiert und einen Nettoeinstrom positiv

geladener Ionen in die Zelle generiert. Bei Errei-
chen des Schwellenpotentials von etwa —40 mV
wird ein neues Aktionspotential generiert. Die-
se schnelle Depolarisation und damit der Beginn
des neuen Aktionspotentials wird im Sinusknoten
durch Offnung von L-Typ-Calcium-Kanilen ge-
tragen und nicht durch einen Natrium-Einstrom
wie im Arbeitsmyokard. Mit dieser Depolari-
sation schliefen einwérts gerichtete Kanile (Iy,
Icars Ica) wieder und die Repolarisation be-
ginnt erneut (Issa et al. 2018). Das Zusammen-
spiel der zeit- und spannungsabhingigen Ionen-
kanile, das der Schrittmachertitigkeit zugrunde
liegt, wird als ,,Membran-Uhr* bezeichnet und
interagiert stark mit dem intrazelluliren Ca*-
Signaling (,,Calcium-Uhr*) fiir die gemeinsame
Regulation der Automatie von Schrittmacherzel-
len (Carmeliet 2019).

Die Zellen des Sinusknotens erreichen die Ak-
tionspotentialschwelle unter physiologischen Be-
dingungen friiher als in der Hierarchie nachrangi-
ge Zellen des spezifischen Erregungsleitungssys-
tems. Deren langsamere diastolische Depolarisa-
tion wird durch das zugeleitete Aktionspotential
unterbrochen. Hierdurch wird die Herzfrequenz
vom Sinusknoten bestimmt. Da die spontane
diastolische Depolarisation eine normale Eigen-
schaft dieser Zellverbdnde darstellt, gilt diese als
,nhormale oder physiologische Automatie.

Die Taktfrequenz der Schrittmacherzellen des
Sinusknotens wird beeinflusst vom maximalen
diastolischen Potential, vom Schwellenpotenti-
al zum Auslosen eines Aktionspotentials und
der Geschwindigkeit der diastolischen Depola-
risation. Die Aktivitit des sympathischen und
parasympathischen Nervensystems steuert die-
se Taktfrequenz. Parasympathische Einfliisse auf
den Sinusknoten und den AV-Knoten verlangsa-
men die Frequenz der Impulserzeugung durch
Erhohung der K*-Leitfihigkeit (Hyperpolarisati-
on). Dadurch verlidngert sich die Zeit bis zum
Erreichen des Schwellenpotentials. Das sympa-
thische Nervensystem erhoht iiber f1-adrenerge
Stimulation die Entladungsrate des Sinus- und
AV-Knotens, indem der Nettoeinstrom von Ilo-
nen mit daraus resultierender Beschleunigung der
diastolischen Depolarisation erhoht wird. Eben-
so konnen Medikamente oder Elektrolytverschie-
bungen Einfluss auf die Herzfrequenz nehmen.



1 Elektrophysiologische Mechanismen kardialer Arrhythmien 3

klusla
mV Zykluslinge

20 4+

-40 -+

60 —

: PR
max

! diastolisches
' Potential

n il

l,

' langsame
\ diastolische
- Depolarisation

Schwellenpotential

L -

TATHTTAT] n"‘:Tm AT :m‘h‘h‘t_‘fm ‘aT T |rrm;mu n‘rfmmmnnrmm‘: amnma‘m
lua},;uju:ntm,lel USROS R IIUJL&E;!HJHIIIUjJJJHHaJIHIJLEEngi LREEREALANE Membran-Uhr
" ‘ .i l ll l ‘ l\ll intrazellulir
lear e
: extrazellular y
T T O T T T T i T Ty I T T T T Yo Ty vy
JEARERINRANRY U'IILN],U&IIJUU{:}H.!‘I_H_IIJUFLEJQiJjLIIIJJJLE}ﬁN IIIJ.,FU)}Uﬂj]HIJLlH!j‘{iHEIIJ}U}H!HA
llllll'lllllllllllll Illlllllll intrazellulir
Nr X
Calcium-Uhr

Ca®-Freisetzung aus dem

I
,,ﬂ' 't

= D

Retikulum

Abb. 1.1 Prinzip der Automatie in Zellen des Sinuskno-
tens. Dargestellt ist der Verlauf des Membranpotenials in
Zellen des Sinusknotens (oben) und die daran beteiligten
Ionenstrome (Mitte) und Komponenten der ,,Calcium-
Uhr“. Die diastolische Depolarisation ist charakteristisch
fiir Schrittmacherzellen. Die Offnung spannungsabhiingi-
ger If-Kanile (,,funny channel”) und ICaT-Kanile fiihrt
zu einer langsamen Depolarisation durch einen Netto-
einstrom positiv geladener Ionen. Die Zunahme der in-
trazelluliren Ca’*-Konzentration wihrend der diastoli-
schen Depolarisation fiihrt zu einer lokalen Freisetzung
von Ca?* aus dem sarkoplasmatischen Retikulum (Ca”*-

. sarkoplasmatischen ¢ 1 l
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induzierte Ca’*-Freisetzung). Ebenso wird der Natrium-
Calcium-Austauscher (NCX1) aktiviert, der einen Netto-
einstrom positiv geladener Ionen generiert. Mit Erreichen
des Schwellenpotentials beginnt die schnelle Depolarisa-
tion durch Offnung von L-Typ-Calcium-Kanilen (ICaL)-
Kanilen (kein Na*-Einstrom wie im Arbeitsmyokard).
Die Repolarisation erfolgt durch eine erhohte Leitfahig-
keit von Kaliumkanilen (Ik). Die Ca’>*-Pumpe SERCA
transportiert die Calcium-Ionen wieder in das sarkoplas-
matische Retikulum und senkt somit die intrazelluldre
Ca”*-Konzentration
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1.2.2 Gesteigerte Automatie

Zellen, die nicht zum spezifischen Erregungs-
bildungs- und Erregungsleitungssystem gehoren,
depolarisieren unter physiologischen Bedingun-
gen nicht spontan. In z. B. ischdmischen Regio-
nen des Herzens konnen jedoch positivere Ruhe-
membranpotentiale auftreten, die eine spontane
Depolarisation auslosen konnen (depolarisations-
induzierte Automatie). Der Unterschied zwischen
physiologischer und abnormer (meist gesteiger-
ter) Automatie besteht somit darin, dass der Erre-
gungsablauf der Zellen, die gesteigerte Aktivitit
aufweisen, von ihrem normalen Verlauf abwei-
chen. Nicht nur ein niedrigeres Ruhemembran-
potential kann zu abnormer Automatie fiihren,
sondern auch die verdnderte Kaliumleitfahigkeit
oder die abnorme Freisetzung von Ca’* aus dem
sarkoplasmatischen Retikulum. Daraus resultiert
eine Anderung des Erregungsablaufs der Zellen
mit resultierender Bradykardie oder Tachykardie
(s. Abb. 1.2).

Die gesteigerte Automatie ist wenig anfdl-
lig fiir die Unterdriickung durch Uberstimu-
lation. Sie ldsst sich durch Betablocker oder
Antiarrhythmika medikamentds gut behandeln
oder gezielt durch eine Ablation beenden (Zi-
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pes et al. 2017). Herzrhythmusstorungen, die auf
einer gesteigerten Automatie beruhen, sind bei-
spielsweise inadidquate Sinustachykardien, fokale
atriale Tachykardien, (supra-)ventrikuldre Extra-
systolen oder bestimmte (hdufig idiopathische)
ventrikuldre Tachykardien. Eine gesteigerte Au-
tomatie tritt als Ursache von Arrhythmien nicht
so haufig auf wie die getriggerte Aktivitdt oder
der Reentry-Mechanismus.

» Klinische Arrhythmien, die auf dem Me-
chanismus der gesteigerten Automatie be-
ruhen, sind fokale atriale Tachykardien, in-
addquate Sinustachykardien, (supra-)ven-
trikuldre Extrasystolen und bestimmte For-
men (hiufig idiopathischer) ventrikuldrer
Tachykardien.

1.3 Getriggerte Aktivitat

Als getriggerte Aktivitit wird die Impulsaus-
I6sung in Herzmuskelzellen bezeichnet, die als
Folge von Nachdepolarisationen nach vorange-
gangenen Aktionspotentialen auftritt. Sie treten
entweder frith wihrend der Repolarisationsphase
des vorangegangenen Aktionspotentials auf (frii-
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Abb.1.2 Beeinflussung der reguldren Automatie am Bei-
spiel einer His-Purkinje-Zelle. Gezeigt sind zwei Aktions-
potentiale unter physiologischen Bedingungen (/). His-
Purkinje-Zellen weisen eine spontane diastolische Depo-
larisation auf. Die Impulsrate der Zelle wird erhoht durch

Beschleunigung der diastolischen Depolarisation (2) und
wird verlangsamt durch Verzdgerung der diastolischen
Depolarisation (3), Erhchung des Schwellenpotentials (4)
und Beginn der diastolischen Depolarisation von einem
negativeren Ruhemembranpotential aus (5)



