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Subanalyse der EAST - AFNET 4 Studie: Fruher
Rhythmuserhalt nutzt Menschen mit Vorhofflimmern und
Begleiterkrankungen

Bei Menschen mit Vorhofflimmern und zusatzlichen Erkrankungen (CHA2DS2-VASc score
=4) verhindert eine friihzeitig eingeleitete rhythmuserhaltende Therapie kardiovaskulare
Komplikationen besser als die iibliche Behandlung. Diese Patient:innen sollten vorrangig
mit rhythmuserhaltenden Mafnahmen behandelt werden, um kardiovaskularen
Folgeschaden vorzubeugen. Zu diesem Ergebnis kam eine Subgruppenanalyse der EAST -
AFNET 4 Studie. Dr. Andreas Rillig, Universitares Herz- und GefaBzentrum UKE, Hamburg,
prasentierte die Subanalyse am 29.04.2022 beim Heart Rhythm Kongress in San Francisco,
USA [1], [2].

Eine rhythmuserhaltende Therapie kann das Wiederauftreten von Vorhofflimmern verhindern. Im
klinischen Alltag wird sie aber bisher hauptsachlich relativ jungen und gesunden Menschen
angeboten. Die EAST - AFNET 4 (Early Treatment of Atrial Fibrillation for Stroke Prevention) Studie
hat gezeigt, dass bei Patient:innen mit neu diagnostiziertem Vorhofflimmern und zusatzlichen
Erkrankungen rhythmuserhaltende Mallnahmen, wenn sie in einem frihen Stadium des
Vorhofflimmerns begonnen werden, kardiovaskulare Komplikationen besser verhindern als die
ubliche Behandlung. Die Wirksamkeit und Sicherheit des fruhen Rhythmuserhalts bei alteren
Menschen mit multiplen kardiovaskularen Begleiterkrankungen wurden in der vorliegenden
Subanalyse ermittelt.

Die EAST - AFNET 4 Studie hat untersucht, ob eine rhythmuserhaltende Therapie mittels
Antiarrhythmika oder Katheterablation, wenn sie im ersten Jahr nach der Diagnose Vorhofflimmern
begonnen wird, die Prognose der Betroffenen verbessert. Das Hauptergebnis der Studie, das im
vorigen Jahr publiziert wurde [3], zeigte einen Nutzen des fruhen Rhythmuserhalts fur alle
Patient:innen. Eine frihzeitige rhythmuserhaltende Therapie mit Medikamenten und/oder Ablation
fuhrte im Vergleich zur ublichen Behandlung zu weniger Todesfallen, Schlaganfallen und
Krankenhausaufenthalten wegen Verschlechterung einer Herzschwache oder akutem
Koronarsyndrom. In der Studie wurden 2789 Patient:innen mit kurzlich diagnostiziertem
Vorhofflimmern (innerhalb eines Jahres nach Diagnose) und kardiovaskularen Risikofaktoren in den
beiden Studiengruppen ,friher Rhythmuserhalt (early rhythm control (ERC))“ und ,ibliche
Behandlung (usual care (UC))“ iiber einen Zeitraum von fiinf Jahren behandelt und beobachtet.

In der aktuellen Subgruppen-Analyse verglichen die EAST - AFNET 4 Wissenschaftler:innen die
Wirksamkeit des fruhen Rhythmuserhalts bei Patient:innen mit mehr oder weniger
Begleiterkrankungen. Studienleiter Professor Paulus Kirchhof vom Universitaren Herz- und
GefaBzentrum UKE, Hamburg, erklart: ,Ublicherweise neigen wir dazu, eine rhythmuserhaltende
Therapie verhaltnismalSig jungen und gesunden Patient:innen mit Vorhofflimmern anzubieten. Diese
Subanalyse gibt uns nun die Moglichkeit, die Wirksamkeit und Sicherheit einer fruhen
rhythmuserhaltenden Behandlung bei Menschen mit weniger Begleiterkrankungen und Menschen
mit vielen Begleiterkrankungen zu vergleichen.”

Die Analyse umfasste 1093 Personen mit vielen Begleiterkrankungen (CHA2DS2-VASc =4) in einem
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Durchschnittsalter von 74.8+6.8 Jahren sowie 1696 Personen mit weniger Begleiterkrankungen
(CHA2DS2-VASc <4) im Alter von 67.4+8.0 Jahren. 61 Prozent der ersten Gruppe und 37 Prozent
der zweiten Gruppe waren Frauen.

Der CHA2DS2-VASc Score ist ein Mals fiir die gesundheitliche Belastung und das Schlaganfallrisiko
durch Krankheiten wie Herzschwache, Bluthochdruck, Diabetes, Schlaganfall und GefalSerkrankung,
wobei auch Alter und Geschlecht mitberucksichtigt werden. Je mehr Begleiterkrankungen, desto
hoher ist der CHA2DS2-VASc Score.

In der Gruppe mit hohem CHA2DS2-VASc Score ereignete sich der primare Studienendpunkt
(kardiovaskularer Tod, Schlaganfall oder Krankenhausaufenthalt wegen Verschlechterung der
Herzschwache oder akutem Koronarsyndrom) unter frither rhythmuserhaltender Therapie seltener
als unter ublicher Behandlung: 5,5 gegentuiber 8,4 Ereignisse pro 100 Patient:innenjahre. Im
Gegensatz dazu sorgte in der Gruppe mit niedrigerem CHA2DS2-VASc Score die frihe
rhythmus—erhaltende Therapie nicht fur eine Reduktion der Ereignisse: 3,0 gegenuber 3,2
Ereignisse pro 100 Patient:innenjahre.

Der primare Sicherheitsendpunkt (Tod, Schlaganfall oder Komplikationen der rhythmuserhaltenden
Therapie) ereignete sich bei den Patient:innen mit CHA2DS2-VASc =4 unter friher
rhythmus—erhaltender Therapie etwa gleich haufig wie unter uiblicher Behandlung: 112/549
Ereignisse (20,4 Prozent) gegeniiber 132/544 Ereignisse (24,3 Prozent). Aber bei den Patient:innen
mit CHA2DS2-VASc <4 traten unter fruher rhythmuserhaltender Therapie mehr Ereignisse auf als
unter ublicher Behandlung: 119/846 (14,1%) gegenuber 91/850 (10,7%), hauptsachlich auf Grund
von Ereignissen durch einen zu langsamen Herzschlag. Lebensbedrohliche Komplikationen oder die
Gesamtmortalitat unterschieden sich nicht in den beiden Gruppen.

Dr. Rillig fasst die wesentlichen Ergebnisse zusammen: ,Diese Subanalyse der EAST - AFNET 4
Studie zeigt: Patient:innen mit neu diagnostiziertem Vorhofflimmern und vielfaltigen
kardiovaskularen Begleiterkrankungen sollten vorrangig Zugang zu einer rhythmuserhaltenden
Therapie bekommen, um kardiovaskulare Folgeschaden zu verhindern. Obwohl es keine
Unterschiede hinsichtlich der lebensbedrohlichen Ereignisse gab, betonen unsere Ergebnisse die
Notwendigkeit, sicherere Technologien der Vorhofflimmerablation als auch sicherere Methoden der
medikamentosen anti-arrhythmischen Therapie zu entwickeln. Um die Resultate zu validieren,
brauchen wir weitere spezielle Studien.”

Seit der Veroffentlichung des Hauptstudienergebnisses im Jahr 2020, wurden verschiedene
Subgruppenanalysen der EAST - AFNET 4 Studiendaten durchgefuhrt. Eine davon zeigte, dass der
in der EAST - AFNET 4 Studienpopulation erzielte klinische Nutzen der fruhen systematischen
rhythmuserhaltenden Therapie unabhangig war von unterschiedlichen Behandlungsmustern bei den
antiarrhythmischen Medikamenten und der Ablation, die innerhalb der Leitlinien-Empfehlungen
angewandt wurden [4]. Andere Subgruppenanalysen belegten den Nutzen des frihen
Rhythmus—erhalts fiir Menschen mit Vorhofflimmern und Herzschwache [5], fur Menschen mit
asymptomatischem Vorhofflimmern [6] und bei unterschiedlichen Formen des Vorhofflimmerns,
namlich persistierendem, paroxysmalem und erstmals diagnostiziertem Vorhofflimmern [7].
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EAST - AFNET 4 Studie

EAST - AFNET 4 ist eine wissenschaftsinitiierte Studie, in der zwei unterschiedliche
Behandlungsstrategien bei Vorhofflimmern verglichen wurden. Die EAST - AFNET 4 Studie testete,
ob eine fruhe und umfassende rhythmuserhaltende Therapie bei Patient:innen mit Vorhofflimmern
kardiovaskulare Komplikationen besser verhindert als die ubliche Behandlung.

Insgesamt 2789 Menschen mit fruhem Vorhofflimmern (weniger als ein Jahr nach der ersten
Diagnose) nahmen an der EAST - AFNET 4 Studie teil. Sie wurden von 2011 bis 2016 in 135
Kliniken und Praxen in elf europaischen Landern in die Studie eingeschlossen. Die
Studienteilnehmer:innen wurden einer der beiden Behandlungsgruppen ,fruher Rhythmuserhalt”
oder ,ubliche Behandlung” nach dem Zufallsprinzip zugeordnet (Randomisierung). Die Patient:innen
in beiden Gruppen erhielten eine leitlinienkonforme Therapie, bestehend aus der Behandlung ihrer
kardiovaskularen Begleiterkrankungen, Blutgerinnungshemmung und Frequenzregulierung.

Alle Patient:innen der Gruppe ,fruher Rhythmuserhalt” erhielten nach der Randomisierung
zusatzlich Antiarrhythmika oder eine Katheterablation. Sobald bei einem Mitglied dieser Gruppe
Vorhofflimmern erneut auftrat, wurde die Therapie intensiviert mit dem Ziel, den normalen
Sinusrhythmus durch eine Katheterablation und/oder antiarrhythmische Medikamente
wiederherzustellen und moglichst dauerhaft zu erhalten. Patient:innen der Gruppe ,ubliche
Behandlung” erhielten nur dann eine rhythmuserhaltende Therapie, wenn diese notwendig war, um
durch Vorhofflimmern verursachte Symptome zu bessern, die trotz leitlinienkonformer
frequenzregulierender Behandlung auftraten.
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Kompetenznetz Vorhofflimmern e.V. (AFNET)

Das Kompetenznetz Vorhofflimmern e.V. (AFNET) ist ein interdisziplinares Forschungsnetz, in dem
Wissenschaftler:innen und Arzt:innen aus Kliniken und Praxen deutschlandweit zusammenarbeiten.
Ziel des Netzwerks ist es, die Behandlung und Versorgung von Patient:innen mit Vorhofflimmern in
Deutschland, Europa und den USA durch koordinierte Forschung zu verbessern. Dazu fuhrt das
Kompetenznetz Vorhofflimmern e.V. wissenschaftsinitiierte klinische Studien (investigator initiated
trials = IIT) und Register auf nationaler und internationaler Ebene durch. Der Verein ist aus dem
vom Bundesministerium fur Bildung und Forschung (BMBF) geforderten Kompetenznetz
Vorhofflimmern hervorgegangen. Seit Januar 2015 werden einzelne Projekte und Infrastrukturen
des AFNET vom Deutschen Zentrum flir Herz-Kreislauf-Forschung (DZHK) gefordert.
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