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Der implantierbare Kardioverter-Defibrillator (ICD) war ein Durchbruch in der
Pravention des plotzlichen Herztodes. Nach jahrelanger technischer Entwicklung
durch Michel Mirowski erfolgten trotz vieler Widerstande in den USA 1980 erste
Implantationen. Es konnte gezeigt werden, dass Kammerflimmern zuverldssig
durch den ICD automatisch erkannt und defibrilliert wurde. Knapp 4 Jahre nach
den USA begannen mehrere Zentren, in Deutschland ICDs zu implantieren. Bald
wurden auBlerhalb der USA in Deutschland die meisten Patienten versorgt. Die
absolute Zahl der Implantationen war weiterhin klein, solange nur Implantationen
mittels Thorakotomie und epikardialen Defibrillationselektroden mdglich waren.
Anfang der 1990er Jahre konnte ein ICD pektoral, wie ein Schrittmacher, in
Kombination mit einer transvendsen Defibrillationselektrode implantiert werden. Die
Implantationszahlen stiegen sprunghaft an. Die klinische Forschung in Deutschland
begleitete die technischen Fortentwicklungen und hier erfolgten viele First-in-
human-Studien. In den USA und Deutschland wurden 1991 erste Leitlinien zur
Indikation herausgegeben. Randomisierte Studien zur Mortalitdt, zumeist unter
amerikanischer Leitung mit deutscher Beteiligung, aber auch unter deutscher
Leitung (CASH, CAT, DINAMIT, IRIS), wurden zwischen 1996 und 2009 publiziert.
Die Ergebnisse dieser lang zurtickliegenden Studien wurden 2016 in Frage gestellt,
als die DANISH-Studie keine signifikante Verbesserung der Mortalitét ergab. Die
Implantationszahlen sind seitdem riicklaufig. Derzeit wird daran geforscht, genau die
Patienten zu versorgen, die trotz optimaler Therapie vor dem pl&tzlichen Herztod
geschiitzt werden miissen. Risikoscores unter Einbeziehung myokardialer Narben in
der Magnetresonanztomographie (MRT) und genetischer Information sollen hierzu

Implantierbare Elektroden - Pl6tzlicher Herztod - Ventrikuldre Tachykardie - Kammerflimmern -

Die ersten implantierbaren
Defibrillatoren in Deutschland

Erstmalig wurde am 04.02.1980 am Johns
Hopkins Hospital in Baltimore ein auto-
matischer Defibrillator (AID) der amerika-
nischen Firma Medrad/Intec Systems, Pitts-
burgh, Pennsylvania, USA implantiert [1],
und am 07.10.1980 erschien im New Eng-
land Journal of Medicine die Veroffentli-
chung Uber die ersten 3 Implantationen in
den USA [2]. Die ersten publizierten AID-

Patienten hatten vor der Defibrillator-Im-
plantation zahlreiche Ereignisse mit ven-
trikuldren Tachykardien (VT) und Kammer-
flimmerntrotzVerwendung multipler Anti-
arrhythmika. Erstautor war der Kardiologe
Dr. Michel Mirowski, der Erfinder des im-
plantierbaren Defibrillators. Er hatte weit
iber 10 Jahre gebraucht, um sein Projekt
zu realisieren, und musste bis zur ersten
Implantation viele Widerstande iiberwin-
den und Kritik ertragen [3]. Hier zu nennen
ist auch, dass sein Projekt von einer gro-
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Abb. 1 A Die ersten ICD-Implantationen in Europa anhand personlicher Notizen von Seah Nisam wahrend der Implantatio-
nen. Datum der ersten Implantation in Deutschland war tatsachlich der 18.01.1984 (siehe Text)

Ben Schrittmacherfirma intern gestoppt
wurde und der Nobelpreistrager Bernard
Lown sich 1972 in einem Editorial in Cir-
culation gegen die Entwicklung eines im-
plantierbaren Defibrillators aussprach [4].
Da Mirowski als polnischer Jude mit 15 Jah-
ren aus Warschau 1939 nach Russland vor
den Nazis floh, aber seine Familie und die
meisten seiner Freunde und Mitschiler
den Holocaust nicht Uberlebten, geneh-
migte Mirowski Defibrillator-Implantatio-
nen in Deutschland erst 1984, nachdem
bereits seit 1982 sechs Patienten von Phil-
ippe Coumel einen implantierbaren Defi-
brillator in Paris erhalten hatten (@ Abb. 1).
In Frankreich hatte Mirowski nach dem
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Krieg Medizin studieren kdnnen, bevor er
Europa nach Israel verlieB, spater zunéchst
in Mexiko mit Sodi-Pallares und Cabrera
arbeitete, dann bei Helen Taussig in den
USA forschte und schlieBlich seit 1968 als
Medical Doctor am Sinai Hospital in Balti-
more, einem Teaching Hospital der Johns
Hopkins Universitdt Baltimore zusammen
mit Morton Mower am AID arbeitete [5].
Am 18.01.1984 erfolgte die erste Implan-
tation eines Defibrillators in Deutschland
in der Herzchirurgie der Universitdtsklinik
Diisseldorf (Wolfgang Bircks, Jorg Oster-
meyer, G. Breithardt) im Rahmen einer
Bypass-Operation [6]. Eigentlich hétte die
deutsche Erstimplantation am Vortag an
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der Medizinischen Hochschule in Hanno-
ver erfolgen sollen, konnte auf Grund eines
Geratedefektes dort aber erst eine Woche
spater stattfinden. Es handelte sich bereits
um die 2. Generation des implantierbaren
Defibrillators (AID-B), der auf Grund der
Verwendung von zwei epimyokardialen
Schraubelektroden nicht nur Kammerflim-
mern, sondern auch VT detektieren, und
auch kardiovertieren konnte. Die Schock-
abgabe erfolgte zundchst bei den ersten
7 Implantationen in Europa — wie auch
in Disseldorf — mit einer Defibrillations-
elektrode in der Vena cava superior und
einer grof3en Patch-Elektrode auf dem Epi-
kard des linken Ventrikels (@ Abb. 2). Bei



Abb. 2 A Rontgenbilder (a p.-a., b lateral) des ersten in Deutschland am 18.01.1984 implantierten
ICD (AID-B, Intec Systems). A Transvendse Defibrillationselektrode in der Vena cava superior. B Zwei
epimyokardiale Schraubelektroden. C Epikardiale Flachendefibrillationselektrode. D Durchzug der
Elektroden vom Mediastinum in die subfasziale, abdominale Tasche des Aggregats (nichtim Bild)

der ersten AID-B-Implantation in Hanno-
ver wurden dann erstmals zwei epikar-
diale Patch-Elektroden (eine groBe und
eine kleinere) zur Defibrillation verwen-
det (@ Abb. 3). Das machte die zusatzliche
Implantation der Vena-cava-superior-Elek-
trode (iberflissig. Dieses Verfahren wur-
de fiir die nachsten Jahre dann das Stan-
dard-Implantationsverfahren. Anstatt der
»probability-density-function” zur Detek-
tion von Kammerflimmern gab es nun ein
Frequenzkriterium, das tiber die Durchfiih-
rung der Kardioversion/Defibrillation ent-
schied, welches werkseitig fix program-
miert war; fiir die ersten beiden deutschen

Abb. 3 « Blick auf
das Operationsfeld
der zweiten Implan-
tation einesICDin
Deutschlandin Han-
nover

Patienten bei 160/min. Das Aggregat wur-
de in die vordere Bauchwand subkutan
oder unter den linken M. rectus implan-
tiert. Ein Jahr spater, 1985, wurde Intec
Systems von Cardiac Pacemakers Inc. (CPI),
Saint Paul, Minnesota, USA gekauft, und es
erfolgte die Marktzulassung desICDinden
USA durch die Food and Drug Administrati-
on. Diese von der Fa. CPI hergestellten und
auch in Deutschland von vielen Zentren
implantierten ICDs hatten das Trademark
LAICD™".

Entwicklung des transvendsen
Defibrillationssystems

Der Durchbruch bei der Verbreitung
des implantierbaren Kardioverter-Defi-
brillators erfolgte aber erst nach dem
Ersatz der zwei epikardialen Patch-De-
fibrillationselektroden durch eine trans-
vendse rechtsventrikuldre Sense/Pace/
Defibrillationselektrode und eine subku-
tane Patch-Elektrode am linkslateralen
Thorax, was nun keine Thorakotomie
mehr erforderte. Ein in den USA bereits
1987 erstmalig implantiertes transve-
nos/subkutanes System der Firma CPI
[71 musste wegen Elektrodenbriichen
der Endotak™-Elektrode zundchst Uber-
arbeitet werden [8]. In Europa wurde
dann in Minster am 10.10.1989 erst-
malig das transvendse/subkutane PCD™-
System (Trademark, ,Pacemaker Cardio-
verter/Defibrillator”) der Firma Medtronic,
Minneapolis, Minnesota, USA, mit der
Transvene™-Elektrode implantiert [9]. Die
Uiberarbeitete Endotak™-Elektrode wurde
ab Mai 1990 in Europa und ab Septem-
ber 1990 in USA in Studien untersucht.
Das Erreichen einer zuverldssigen Defi-
brillation war bei einem gréBeren Anteil
der Patienten trotz verschiedener Elektro-
denkonfigurationen mit den verfiligbaren
monophasischen Schocks nicht mdglich
[10]. In einer im Mai 1991 in Miinster
begonnenen Cross-over-Studie konnte
gezeigt werden, dass erst mit bipha-
sischen Schocks und dem Endotak™-
System alle Patienten zuverldssig defibril-
lierbar waren [11]. Mit J6rg Neuzner als
Erstautor einer Europdischen Multicenter-
Studie unter Beteiligung von 15 deutschen
Zentren bestatigte sich der Vorteil eines
biphasischen ICD [12]. Die zuverlassige
Defibrillation durch einen transvendsen
ICD ohne benétigte Thorakotomie er-
moglichte eine geringere Morbiditdt und
Mortalitat der ICD-Implantation und eine
Durchfiihrung der ICD-Implantation auch
auBerhalb herzchirurgischer Zentren. Die
Implantationszahlen und -zentren wuch-
sen rasant. Um einen hohen Standard zu
gewahrleisten, kiimmerten sich die ICD-
Hersteller um umfassende Ausbildung.
Die Trademarks AICD™ und PCD™ wur-
den zugunsten des generischen Kiirzels
,CD” aufgegeben. Die Firma CPl bzw.
deren Nachfolgefirma Guidant, die den
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Abb. 4 A Entwicklung des Volumens (V) des ICD-Aggregats fiir 2 Hersteller von 1980-1998 sowie
2022. Unterhalb von 100 ml waren pektorale anstelle von abdominalen Implantaten regelmafig
moglich. 2022 hatten die Einkammer-ICDs ein Volumen zwischen 26,5 und 33,2 ml und der S4CD von

59,5ml

Abb. 5 A Rontgenbilder (a p.-a., b lateral) des weltweit ersten in Schrittmachertechnik implantierten
ICD (Medtronic PCD7217B) in Miinsterim Mai 1991. Aggregat subpektoral, rechtsventrikulare Defibril-
lationselektrode mit bipolarer Sense-Pace-Spitze sowie transvendser Defibrillationselektrode in der
Vena cava superior und subkutaner Defibrillationselektrode am linken oberen lateralen Thorax

ICD weiter entwickelt hatte, betrieb von
1991-2002 ihr European Training Cen-
ter in der Kerckhoff-Klinik Bad Nauheim
(Martin Schlepper, Jorg Neuzner, Heinz F.
Pitschner) mit Norbert Zanker als Manager
[13]. Ab 2008 wurde durch die Deutsche
Gesellschaft fiir Kardiologie (DGK) eine
Sachkunde fiir ICD-Therapie vergeben,
deren Anforderungen 2021 aktualisiert
worden sind [14, 15].

Eine weitere Verbesserung wurde durch
die Verkleinerung des ICD-Aggregats
und die damit mdogliche pektorale an-
statt Bauchwand-Implantation erreicht
(@ Abb. 4). Weltweit wurde diese erstmals
in Minster im Mai 1991 durchgefiihrt
(@ Abb. 5; [16]). Seit ca. 1995 wurden
alle Defibrillatoren pektoral implantiert.
Damit konnte das Aggregat auch als De-
fibrillationselektrode genutzt und auf die
subkutane Defibrillationselektrode ver-

zichtet werden [17]. Der Wegbereiter fiir
die ,Active-can”-Technologie des ICD war
Gust Bardy aus Seattle, der die nord-
amerikanisch/europdische Studie leitete
(1993-1995), bei der Werner Jung aus
Bonn fiir Europa der Principal Investigator
war [18]. Nun bestand der transvendse
ICD standardmaBig aus einer rechtsventri-
kuldren Single-coil-Elektrode und einem
pektoral implantierten Aggregat. Jorg
Neuzners Einsatz ist es zu verdanken, dass
die bei Explantationen durch Verwachsun-
gen in der oberen Hohlvene gefahrliche
Dual-coil-Variante der transvendsen Elek-
trode weitestgehend verlassen wurde [19].
Nachdem ein transvendses ICD-System mit
biphasischen Schocks duBerst zuverldssig
defibrillierte, wurden die insbesondere
bei schlechter linksventrikuldrer Ejekti-
onsfraktion geféhrlichen intraoperativen
Defibrillationstestungen immer haufiger
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nicht durchgefiihrt [20-22]. Dies besta-
tigten spater zwei grofle randomisierte
Studien (SIMPLE, NORDIC-ICD). SIMPLE,
unter kanadischer Studienleitung, hatte
2 deutsche Mitautoren (Stefan Hohnloser
und Jorg Neuzner; [23]), NORDIC-ICD lief
als rein europdische Studie unter deut-
scher Studienleitung (Dietmar Bansch)
mit 7 deutschen Mitautoren [24].

Entwicklung des subkutanen

ICD (S-ICD) als Alternative sowie
eines tragbaren Kardioverter-
Defibrillators (WCD) als temporare
Alternative zum transvenésen ICD

Aufgrund der mit der Zeit immer deutli-
cher sichtbar werdenden Langzeit-Kompli-
kationen der transvendsen Defibrillations-
elektroden [25, 26] wurde ein rein subku-
tanes Defibrillationssystem (S-ICD), erneut
federfiihrend von Gust Bardy aus Seattle
und der Firma Cameron Health, San Cle-
mente, California, USA (2012 aufgekauft
durch Boston-Scientific Corporation, Marl-
borough, Massachusetts, USA), entwickelt,
mit ersten Implantationen im Juli 2008
in Neuseeland [27]. An der zunachst in-
traoperativen Evaluierung eines subkuta-
nen Defibrillationssystems nahmen auch
die deutschen Kollegen Johann Sperzel,
Jorg Neuzner und Stefan Spitzer teil [27]
und an einer Studie zur Bestimmung der
idealen Position der Schockelektroden fiir
ein weiteres S-ICD-System weitere deut-
sche Zentren mit Jirgen Kuschyk als Erst-
autor der Publikation [28]. Die erste Im-
plantation eines S-ICD in Deutschland er-
folgte im Juni 2010 in Minster [29]. An
der randomisierten Vergleichsstudie zum
transvendsen ICD, die 2021 eine Nicht-
unterlegenheit des S-ICD zeigte, nahmen
mehrere deutsche Zentren teil (Mannheim,
Kiel, Miinchen, Leipzig; [30]), auch an dem
grof3en europdischen Register EFFORTLESS
[31]. Es erfolgten zahlreiche deutsche For-
schungsbeitrdge, u.a. aus Disseldorf zur
Operationstechnik [32], aus Minster zur
Zuverlassigkeit des Sensings [33] und aus
Mannheim zur Kombination mit anderen
implantierten Gerdten wie Schrittmachern
[34]. Einer der bekanntesten Experten auf
dem Gebiet der S-ICD-Technologie und Im-
plantationstechnik wurde der Herzchirurg
Joachim Winter aus Disseldorf. In Erpro-
bung befindet sich die Kombination mit



einem Leadless Pacemaker, der mit dem
S-ICD kommuniziert und antitachykarde
Stimulation ermdglicht [35]. Ein dhnlicher
ICD der Firma Medtronic, als extravasku-
larer ICD (EV-ICD) bezeichnet, ermdglich-
te durch eine substernale (statt subkuta-
ne) Elektrode antitachykardes Pacing (ATP)
und fiir kurze Zeit Pacing zur Vermeidung
von Pausen. In der Pivotal Study ohne deut-
sche Beteiligung von 2019 bis 2022 tole-
rierten bei hohem Pacing-Output nichtalle
Patienten ATP [36].

Um Patienten in Phasen mit hohem
Risiko fiir einen plotzlichen Herztod pas-
sager schiitzen zu kénnen, wurde die
tragbare Defibrillator-Weste (WCD) von
der Firma LIFECOR, Pittsburgh, Pennsyl-
vania, USA (spéater durch ZOLL Medical
Corporation, Chelmsford, Massachusetts,
USA aufgekauft) entwickelt. Der WCD
liberwacht wie ein ICD den Patienten,
detektiert automatisch und zuverlas-
sig ventrikuldre Tachyarrhythmien und
kardiovertiert/defibrilliert mit program-
mierbaren Schocks. Solange der Patient
bei Bewusstsein ist, kann er einen Knopf
am in einer Tasche getragenen Monitor
gedriickt halten, um die schmerzhafte
Schockabgabe zu verhindern. Die De-
fibrillationselektroden befinden sich im
Riickenteil der Weste und im anterolate-
ralen Bereich des zur Weste gehdrenden
Giirtels. Auch die Sensing-Elektroden auf
der Haut des Patienten befinden sich im
Westengiirtel. Der behandelnde Arzt kann
zu jeder Zeit Uber einen Webserver der
Firma Zoll das EKG und die Arrhythmie-
Ereignisse des Patienten (iber das Internet
erfragen. Auch wenn die Idee und tech-
nische Entwicklung aus den USA kamen
(Stephen Heilman, Pittsburgh, der auch
an der Entwicklung des ICD mit Michel
Mirowski beteiligt war), wurden die ersten
Studien in Deutschland an der Universitat
Magdeburg durchgefiihrt [37]. Zahlreiche
prospektive Studien und Register zeigten
die Sicherheit und Effektivitdt des WCD
mit hoher Beteiligung deutscher Zentren,
u.a. Magdeburg, Hannover, Dresden und
Frankfurt [38-41]. An der randomisier-
ten Studie zum Einsatz bei Patienten
nach akutem Herzinfarkt (VEST-Trial) war
Martin Borggrefe der einzige deutsche
Koautor bei sechs teilnehmenden Stu-
dienzentren aus Deutschland [42]. Das
primdr negative Ergebnis der Studie (pri-

marer Endpunkt war die Reduktion des
plotzlichen Herztodes) ist durch die gerin-
ge tdgliche Tragezeit des WCD erklarbar.
Entsprechend zeigte die On-treatment-
Analyse der Studie einen klaren Vorteil
des WCD mit einer signifikanten Reduk-
tion des plétzlichen Herztodes und der
Gesamtmortalitdt [43].

Integration der antitachykarden
Stimulation und von Therapien fiir
atriale Tachyarrhythmien in den
ICD

Nur wenige Monate nach der Erstimplan-
tation eines ICD in Deutschland wurde ein
rein transvendses System mit einem klei-
nen, subpektoral zu implantierenden Ge-
nerator europaweit erstmals in Diisseldorf
am 12.04.1984 implantiert. Dieses neue
System hatte jedoch nur eine Schockener-
gie von 2J, was zwar zur Kardioversion,
nicht aber zur Defibrillation ausreichen
wiirde. Angesichts nicht seltener Akzelera-
tion der VT in ein Kammerflimmern war ei-
ne Energie von maximal 2 J unzureichend.
Daher erwies sich diese Idee eines aus-
schlieBlichen Kardioverters ohne Defibril-
lationsmoglichkeit als Fehlweg [44]. Auch
andere spezielle Schrittmacher mit ATP zur
Terminierung von VT standen schon lan-
ger zur Verfligung, hatten aber auch das
Problem nichtbeherrschbarer Akzeleratio-
nen zu Kammerflimmern. Im Vergleich zur
Kardioversion war alleinige ATP fiir den
Patienten schmerzlos; so lag es nahe, den
ICD zusammen mit einem antitachykar-
den Schrittmacher zu implantieren. Schon
1986 wurden 5 Patienten mit einem System
dieser Kombination durch die Universitats-
klinik in Bonn versorgt [45]. Die Realisie-
rung dieser Kombination in einem Gerat
erfolgte 1989 im Pacer-Kardioverter-Defi-
brillator (PCD™) der Firma Medtronic. Zu
dieser Zeit wurde die klinische Forschung
der beiden amerikanischen Hersteller auf
dem Gebiet der ICDs zum Teil von den USA
nach Europa verschoben; erste klinischen
Studien mitneuen ICDs fandenimmer hau-
figer in Europa, vor allem in Deutschland
statt. Bereits 1987 hatte Medtronic das Bak-
ken Research Center in Maastricht gegriin-
det. So wurde 1991 Uber die ersten mul-
tizentrischen Erfahrungen zur Effektivitat
des PCD™ in 11 europdischen Zentren, mit
Beteiligung von 4 deutschen Zentren (Uni-

versitdten Hamburg, Heidelberg, Miinchen
und Miinster), zeitgleich mit den amerika-
nischen Erfahrungen berichtet [46].Inzahl-
reichen deutschen Zentren wurde zu ATP
geforscht, so z.B. in Gottingen Uber Nich-
terfordernis einer Testung im elektrophy-
siologischen Labor [47], in Hannover zur
Effektivitat verschiedener ATP-Modi [48]
sowie in Miinster zum klinischen Einsatz
bei hamodynamisch stabilen VT [49] und
bei sehr schnellen VT [50]. Das Konzept der
einmaligen ATP wéhrend der Kondensa-
toraufladung zur Defibrillation setzte sich
bei den amerikanischen PainFree-Studien
fur schnelle VT durch [51, 52].

Am 03.06.1996 wurde erstmals in Bonn
ein atrialer Defibrillator (METRIX Atriover-
ter, InControl Inc, Redmond, California,
USA) zur Behandlung von Vorhofflimmern
implantiert [53]. Trotz Nachweis von guter
Effektivitat und Sicherheit in einer Multi-
centerstudie unter Beteiligung von Bonn
und Ludwigshafen [54] konnte sich dieses
Therapieverfahren mit niedriger Schock-
energie, aber immer noch schmerzhaften
Schocks nicht durchsetzen - auch nicht
bei Integration in einen Zweikammer-ICD
(Medtronic Jewel™ AF), der auch fahig war,
atriale Tachykardien und Vorhofflattern zu
detektieren und mittels ATP oder Kardio-
version Uber eine zusatzliche atriale Sense/
Pace/Defibrillations-Elektrode zu terminie-
ren [55]. Publiziert wurden die Ergebnisse
der Multicenterstudie mit Beteiligung zahl-
reicher deutscher Zentren von Wolfgang
Schoels.

Vermeidung inadaquater Schocks

Nachdem die erste Generation der ICDs
nur eine Abfrage dariliber zulie, wie vie-
le Schocks insgesamt abgegeben worden
waren, waren seit der 3. Generation der
ICDs detaillierte gespeicherte Daten (iber
therapierte Ereignisse in Form von Zyklus-
langen, Detektionsmarkern und Elektro-
grammen abrufbar, bei Zweikammer-ICDs
auch fur den atrialen Kanal [12, 46]. Hier-
durch wurde z.B. durch eine Analyse sol-
cher Daten in einer prospektiven Studie
durch das Adverse Event Committee mit
deutscher Beteiligung aus Miinster und
Heidelberg erkannt, dass inaddaquate The-
rapien ein Hauptproblem des ICDs waren
[56]. Die ICDs der 3. Generation ermog-
lichten in Abhdngigkeit von der Frequenz
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der ventrikularen Tachyarrhythmie eine in-
dividuelle Programmierung verschiedener
Frequenzzonen mit unterschiedlichem De-
tektions- und Therapiemodus. Die verwen-
deten Detektionsalgorithmen wurden im-
mer komplexer und unter Verwendung
der Relation zwischen Vorhof- und Ven-
trikelsignal zum Teil zu einer ,Blackbox”
fir den Anwender. Zahlreiche Untersu-
chungen zur optimalen Programmierung
derTachykardie-Detektionwurdenindeut-
schen Zentren durchgefiihrt, z. B. zur Diffe-
renzierung von VT und Sinustachykardien
bzw. schnell auf die Kammer iibergeleite-
tem Vorhofflimmern durch das Sudden-
onset- bzw. Stability-Kriterium [57, 58]
oder Vergleiche von Einkammer- zu Zwei-
kammeralgorithmen [59-61].Bis heute hat
sich kein genereller Vorteil der Zweikam-
meralgorithmen gezeigt [62]. Die wich-
tigste randomisierte Studie zur Reduktion
inadaquater Schocks kam aus den USA,
hatte aber wie viele der MADIT-Publika-
tionen, hier MADIT-RIT, Helmut Klein als
deutschen Koautor [63]. Sie zeigte, dass ei-
ne Programmierung von Schocks erst ab
einer Frequenz von 200/min aufwarts oder
ATP/Schocks erst nach langerem Andau-
ern (60s) der VT bei Frequenzen zwischen
170/min und 199/min zu einer erheblichen
Reduktion von inadaquaten Schocks oh-
ne vermehrte Synkopen oder Todesféllen
fiihrte.

Vermeidung addquater Schocks

Neben der Terminierung von VT durch
ATP und den Programmierungsvorschla-
gen aus MADIT-RIT zur Vermeidung ei-
ner unndtigen Schockbehandlung von VT
konnte auch durch medikamentdse bzw.
Katheterablationsbehandlung - insbeson-
dere bei Patienten mit VT-Sturm - eine
Verbesserung der Lebensqualitdt von ICD-
Patienten erreicht werden. Sotalol konnte
in einer doppelblinden, placebokontrol-
lierten Studie eine deutliche Reduktion
addquater Schocks belegen. Neben vie-
len amerikanischen Studienzentren waren
auch Frankfurt, Heidelberg und Miinster
beteiligt [64]. Beim Vergleich verschiede-
nerantiarrhythmischer Medikamente zeig-
te in der groBten randomisierten nord-
amerikanisch-europdischen OPTIC-Studie
Amiodaron die beste Wirksamkeit. An die-
ser Studie beteiligten sich viele deutsche

Zentren; Stefan Hohnloser war einer der
Autoren [65]. Eine frithe deutsche Studie
aus Miinster (1993) zeigte die Wirksamkeit
der Ablationsbehandlung von haufig auf-
tretenden VT bei ICD-Patienten [66]. Bei
der VT-Katheterablation ist eine von Karl-
Heinz Kuck geleitete randomisierte Stu-
die (VTACH) mit Beteiligung europaischer
Zentren zu erwdhnen, die vor einer ICD-
Implantation bei ischamischer Kardiomyo-
pathie und VT eine Ablation durchfiihrte.
Die Studie zeigte, dass VT-Rezidive nach ei-
ner Ablation verzogert auftreten [67]. Eine
2020 abgeschlossene Folgestudie (BERLIN
VT) konnte aber nicht belegen, dass eine
prophylaktische Ablation fiir die Mortalitat
einen Vorteil gegeniiber einer erforderli-
chen Ablation im Verlauf der Nachbeob-
achtung hatte [68].

Entwicklung der Leitlinien zur ICD-
Indikation

Parallel zur kontinuierlichen Entwicklung
der ICD-Therapie erfolgte die genaue
Charakterisierung der Patienten, deren
Leben durch den ICD verlangert wur-
de. Zundchst sollten nur Patienten mit
einem ICD versorgt werden, die bereits
anhaltende ventrikuldre Tachyarrhythmi-
en hatten (sog. Sekunddrprdvention). Fiir
dieses Patientenkollektiv wurden bereits
1991 Empfehlungen zur ICD-Implantati-
on durch die North American Society of
Pacing and Electrophysiology [69], das
American College of Cardiology/American
Heart Association [70] und die DGK [71]
formuliert — und ein Jahr spater auch von
der European Society of Cardiology [72].
Zu dieser Zeit erfolgten fast alle Implanta-
tionen mittels Thorakotomie, und es gab
noch keine randomisierten Studien. Der
angenommene Uberlebensvorteil durch
den ICD basierte auf Uberlebenskurven
ohne addquate effektive Schockabgaben
oder Tod im Vergleich zu den tatsachli-
chen Uberlebenskurven [73]. Es folgten
drei randomisierte Studien mit Patien-
ten der Sekundarpraventionsbehandlung
(AVID, CIDS und CASH). Diese verglichen
alleinige Antiarrhythmika-Therapie gegen
ICD-Behandlung und wurden zwischen
1997 und 2000 publiziert. CASH war ei-
ne Hamburger Multicenterstudie unter
Leitung von Karl-Heinz Kuck [74]. Eine
Metaanalyse zeigte eine relative Redukti-
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on der Mortalitat von 27 % durch den ICD
gegeniiber Amiodaron und festigte damit
die Indikationsstellung zur ICD-Sekundar-
pravention [75]. Bereits 1996 und 1997
waren zwei Studien zur Primdrprophylaxe
des plotzlichen Herztodes mittels ICD
(MADIT, CABG-Patch) publiziert worden,
an der als einzige nichtamerikanische
Zentren Magdeburg und Hannover bzw.
Miinster und Heidelberg teilnahmen [76,
77]. Es folgten von 2002 bis 2009 sechs
weitere randomisierte Studien zur Primér-
prophylaxe, mit zum Teil hohen Patien-
tenzahlen (MADIT II, DINAMIT, SCDHeFT,
IRIS, DEFINITE, AMIOVIRT). In allen Studi-
en war eine hochgradig eingeschrankte
linksventrikuldre Ejektionsfraktion das
entscheidende Einschlusskriterium. Beide
Postinfarktstudien (DINAMIT [78] und IRIS
[79]) sowie eine Pilotstudie bei Patienten
mit dilatativer Kardiomyopathie (CAT [80])
standen unter deutscher Leitung (Ste-
fan Hohnloser, Gerhard Steinbeck, Karl-
Heinz Kuck) mit der Beteiligung von vie-
len deutschen Implantationszentren. An
der groBten Studie fiir die ischdamische
Kardiomyopathie (MADIT Il [81]) waren
zwei deutschen Zentren (Magdeburg, Bad
Nauheim) beteiligt. Zusammengefasst war
die Botschaft der randomisierten Studien
zur Primdrpravention: Besteht trotz ausrei-
chendlanger Zeit nach kausalen Therapien
und/oder Initiierung einer optimalen me-
dikamentdsen Therapie weiterhin eine
hochgradig eingeschrénkte linksventri-
kuldre Funktion, so ist ein ICD indiziert.
Die Erkenntnisse fiir die Primarpravention
bei seltenen Erkrankungen wurden und
werden aus prospektiven Studien immer
differenzierter — mit zahlreichen wissen-
schaftlichen Beitrdgen aus Deutschland,
z.B. zur Amyloidose [82], arrhythmogenen
rechtsventrikuldren Kardiomyopathie [83],
hypertrophen obstruktiven Kardiomyopa-
thie [84] und zum Short-QT-Syndrom [85].
Die letzten, rein ICD-bezogenen Leitlinien
erschienen in Deutschland 2006 [86] und
in den USA 2008 [87] mit einer Anpas-
sung an neuere Daten 2012 [88]. Heute
ist die Indikation zur ICD-Therapie in den
Leitlinien zur Behandlung von VT bzw.
Pravention des ,Sudden Cardiac Death”,
des ,Heart Failure” oder der ,Cardiomy-
opathies” integriert. Die Indikationen zur
ICD-Therapie, sowohl zur Sekunddr- wie
auch zur Primdrpravention blieben Gber
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die Jahre unverandert. Erst 2022 wurde die
Indikation zur ICD-Primdrpravention bei
der nichtischdmischen Kardiomyopathie
wegen der 2016 publizierten DANISH-
Studie zuriickgestuft [89, 90]. Grund war
die nicht mehr signifikante Reduktion der
Mortalitat durch die ICD-Therapie in dieser
Studie. Seit 2015 sanken die ICD-Neuim-
plantationen in Deutschland von 30.002
auf 20.047 im Jahr 2021 um 33 % [91]. Die
in Deutschland zurzeit laufende randomi-
sierte RESET-CRT-Studie unter der Leitung
von Gerhard Hindricks wird zeigen, ob bei
Etablierung einer kardialen Resynchro-
nisationstherapie (CRT), wie sie gehauft
in der DANISH Studie erfolgte, auch ein
ICD bendétigt wird (CRT-D) oder nicht
(CRT-P) [92]. Die Ergebnisse eines sehr
groBBen europdischen ICD-Registers (EU-
CERT-ICD) zur primdrprophylaktischen
ICD-Behandlung bei ischamischer oder
dilatativer Kardiomyopathie, mit hohen
Patienten-Einschlussraten aus Deutsch-
land, wurde 2021 von Markus Zabel
(Gottingen) als Erstautor publiziert [93].
Sie zeigte fiir Patienten mit einer niedri-
gen linksventrikuldren Ejektionsfraktion,
aber ohne EKG-Kriterien fiir eine CRT-
Indikation einen Uberlebensvorteil von
27 %. Die Befunde dieser Untersuchung
ergaben aber auch die Notwendigkeit
einer besseren Individualisierung der ICD-
Therapie. Ein dazu geeigneter Risikoscore
wurde unter Beteiligung von Helmut Klein
2021 aus den MADIT-Studien kalkuliert
[94]. Insbesondere die letzte ESC-Leitlinie
zur Behandlung von Kardiomyopathi-
en zeigt beispielhaft die zunehmende
Individualisierung der ICD-Therapie in
der Primarprévention auf, bei der neben
der linksventrikuldren Ejektionsfraktion
zunehmend Genetik und Myokardvernar-
bung in der MRT sowie Risikoscores fiir
bestimmte Kardiomyopathien zur Ent-
scheidung beitragen [95].

Beteiligung deutscher Firmen an
der Entwicklung des ICD

Ein entscheidender Beitrag der Firma
Siemens — (ber ihre schwedische Toch-
terfirma Elema in Stockholm - war nach
der Implantation des weltweit ersten anti-
bradykarden Schrittmachers (08.10.1958)
die Entwicklung eines antitachykarden
Schrittmachers (Prolog [96], Tachylog

[97]). Siemens-Elema entwickelte auch
einen ICD mit ATP. Die klinische Einfiih-
rung dieses ICD scheiterte aber nach
wenigen Implantationen an dem im Ver-
gleich zu etablierten ICD-Herstellern sehr
groBBen ICD-Aggregat, das nicht fiir eine
pektorale Implantation geeignet war.

Die Firma Biotronik, Berlin, Deutsch-
land, brachte erst 1993 ihren ersten ICD auf
den Markt. Sie fiihrte vor allem mit dem
Prinzip des ,Home Monitoring” im Jahr
2000 ein System zur telemetrischen tech-
nischen ICD-Kontrolle und zur Nachsorge
herzinsuffizienter Patienten ein, das jetzt
alle ICD-Hersteller erfolgreich in ihre Ge-
rate integriert haben. Randomisierte Mul-
ticenterstudien belegten die Vorteile des
Home Monitoring [98, 99]. Zusétzlich fiihr-
te Biotronik eine rechtsventrikuldre De-
fibrillationselektrode mit einem Sensing-
Dipol im rechten Vorhof ein, um Zweikam-
mer-Detektionsalgorithmen ohne eine zu-
satzliche atriale Pace-Sense-Elektrode ver-
wenden zu kdnnen [100].
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History of the implantable cardioverter—defibrillator in Germany

The implantable cardioverter—defibrillator (ICD) was a breakthrough in the prevention
of sudden cardiac death. After years of technical development in the USA, Michel
Mirowski succeeded in proving reliable automatic defibrillation of ventricular
tachyarrhythmias through initial human implantations in 1980, despite many
obstacles. Nearly 4 years later, the first patients received ICDs at multiple centers in
Germany. Subsequently, outside the USA, Germany became the country with highest
implantation rates. The absolute number of implantations remained small as long as
implantations required epicardial defibrillation electrodes and therefore thoracotomy
by cardiac surgeons. Pacemaker-like implantation using a transvenous defibrillation
electrode with a pectoral ICD became feasible in the early 1990s pushing implantation
rates to the next level. Technical advancements were accompanied by clinical research
in Germany, and often, the first-in-human studies were conducted in Germany. In
1991, the first guidelines for indications were established in the USA and Germany.
Several randomized studies on indications were published between 1996 and 2009,
mostly led by American teams with German participation, but also under German
leadership (CASH, CAT, DINAMIT, IRIS). The DANISH study in 2016 questioned the results
of these long-standing studies. Instead of providing ICDs to patients using a broad
indication, future efforts aim to identify patients who, despite optimal medical therapy,
cardiac resynchronization therapy (CRT), and/or catheter ablation, need protection
against sudden cardiac death. Risk scores incorporating myocardial scars in magnetic
resonance imaging (MRI) and genetic information are expected to contribute to more

individualized and effective indications.
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