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Sehr geehrte Mitglieder und Partner des AFNET,

das abgeschlossene deutschlandweite AFNET Register, das vom
Bundesministerium fiir Bildung und Forschung (BMBF) gefordert

wurde, ermoglicht durch seinen umfangreichen Datenbestand die
Untersuchung spezieller Fragestellungen zum Beispiel zur
Schlaganfallpravention oder zu bestimmten Begleiterkrankungen. Zwei
solche Datenanalysen stellen wir Ihnen in diesem Newsletter vor: zum
einen eine kiirzlich publizierte Registerdatenauswertung zur
Sekundarpravention von Schlaganfallen bei Vorhofflimmerpatienten, zum
anderen Ergebnisse zum Zusammenhang zwischen Vorhofflimmern und
Herzklappenerkrankungen, die beim ESC Kongress in London in Form eines
Posters prasentiert wurden.

AulRerdem berichten wir in diesem Newsletter liber Neuigkeiten aus den
laufenden AFNET Studien: Das Studien-Design der RE-LATED AF — AFNET 7
wurde publiziert. Aktuelle Daten des AFNET-EORP Registers und der EAST —
AFNET 4 Studie wurden wahrend des ESC Kongresses auf Investigator
Meetings prasentiert. Im Rahmen der Studien EAST — AFNET 4 und AXAFA —
AFNET 5 sind weitere Veranstaltungen geplant. Ende September ladt das
Kompetenznetz Vorhofflimmern e.V. die Studienassistenten der
deutschsprachigen Zentren zu einem Treffen nach Miinster ein. Anfang
Oktober finden in Birmingham Meetings fiir die britischen Studienarzte und
-assistenten statt.

In der AFNET Geschaftsstelle steht ein Wechsel bevor. Nach dreieinhalb
ereignisreichen Jahren, in denen das AFNET wesentliche Veranderungen
erlebt hat, wird die Geschaftsfihrerin Dr. Gerlinde Benninger das



AFNET Ende September verlassen. Im Namen des Vorstands danke ich Frau
Dr. Benninger ganz herzlich fir ihre wertvolle Arbeit und wiinsche alles Gute
fr die Zukunft.

Mit herzlichen GriRen
lhr
Paulus Kirchhof

Datenanalyse aus dem AFNET Register: Schlaganfallpravention kann weiter
verbessert werden

Blutgerinnsel aus dem Herzvorhof kénnen im Gehirn einen Schlaganfall
auslésen. (Bild: Shutterstock)

Vorhofflimmerpatienten, die bereits einen Schlaganfall Giberlebt haben, sind
besonders gefahrdet, einen erneuten Schlaganfall zu erleiden. Fiir diese
Patienten wird zur Sekundarpravention des Schlaganfalls in den Leitlinien
eine orale Antikoagulation empfohlen. Das vom Kompetenznetz
Vorhofflimmern erstellte Register dokumentierte die Behandlung von
insgesamt 9.574 Vorhofflimmerpatienten in Deutschland, darunter auch die
antithrombotische Therapie zur Schlaganfallpravention. Eine kirzlich
veroffentlichte Analyse der im Register enthaltenen Daten zur
Sekundarpravention zeigt, dass nicht alle Schlaganfallpatienten nach
Einschluss in das Register eine Antikoagulationstherapie erhielten, obwohl
diese indiziert war. Ob eine Antikoagulation verschrieben wurde, war - neben
dem Patientenalter - davon abhangig in welcher medizinischen Einrichtung
die Registerpatienten behandelt wurden (Haeusler KG et al. BMC Neurology
2015; 15:129).

Insgesamt 896 (9,4 Prozent) der Patienten im AFNET Register, die keine



Kontraindikation fir eine orale Antikoagulation aufwiesen, hatten bereits vor
Einschluss in das Register einen Schlaganfall oder eine transiente ischamische
Attacke erlitten. Etwa drei Viertel dieser Patienten wurden leitlinienkonform
mit einem Vitamin-K-Antagonisten behandelt. Die nunmehr zugelassenen
nicht-Vitamin-K-abhangigen oralen Antikoagulanzien waren zum Zeitpunkt
der Datenerhebung noch nicht verfiigbar. Die statistische Analyse der Daten
identifizierte zwei Faktoren, die mit Zuriickhaltung bei der Antikoagulation
assoziiert waren, namlich ein erhohtes Patientenalter und eine Behandlung
auBerhalb von kardiologischen Zentren. So wurden Schlaganfallpatienten in
allgemeinmedizinischen oder internistischen Praxen oder in regionalen
Krankenhdusern signifikant seltener antikoaguliert als Patienten, die in
kardiologischen Praxen oder in einer Universitatsklinik eingeschlossen
wurden. Dies war auch dann so, wenn fiir Unterschiede in den
Patientencharakteristika der in verschiedenen Einrichtungen behandelten
Patientengruppen adjustiert wurde. Der Einfluss der behandelnden
medizinischen Einrichtung war bei Patienten nach Schlaganfall sogar noch
ausgepragter als bei Registerpatienten ohne vorherigen Schlaganfall
(Kirchhof P et al. Thromb Haemost 2011; 105: 1010-23).

Die Ergebnisse legen den Schluss nahe, dass die Behandlung von
Schlaganfallpatienten mit Vorhofflimmern in kardiologisch spezialisierten
Einrichtungen starker an den Leitlinien zur Schlaganfallpravention orientiert
ist. Welche klinische Relevanz die gemachte Beobachtung fir die weitere
Prognose der Schlaganfallpatienten im AFNET Register hatte, wird aktuell
analysiert und soll zeitnah veroffentlicht werden.

Einfluss von Herzklappenerkrankungen auf die Mortalitit bei
Vorhofflimmern: AFNET Registerdaten beim ESC Kongress vorgestellt

Patienten mit Vorhofflimmern haben neben einem erhdhten
Schlaganfallrisiko auch ein erhdhtes Risiko, vorzeitig zu sterben, was haufig
durch eine Herzinsuffizienz oder einen plétzlichen Herztod bedingt ist. Der
Einfluss von Herzklappenerkrankungen auf die Gesamtmortalitat bei
Patienten mit Vorhofflimmern war bisher kaum erforscht. Wissenschaftler
aus dem Kompetenznetz Vorhofflimmern haben nun in einer Datenanalyse
aus dem AFNET Register die Sterberaten von Vorhofflimmerpatienten mit
und ohne Herzklappenerkrankung verglichen und haben herausgefunden,
dass insbesondere eine Aortenklappenstenose die Lebenserwartung bei
Vorhofflimmern beeintrachtigt. Die Ergebnisse wurden beim ESC Kongress in
London in Form eines Posters vorgestellt. (A. Gerth, Miinchen, Poster session
6: Atrial fibrillation V, 01.09.2015, 8:30-12:30)

Insgesamt 8.260 Patienten mit sogenanntem nicht-valvularen
Vorhofflimmern (d.h. Vorhofflimmern ohne Vorliegen einer Mitralstenose
oder Herzklappenprothese) wurden analysiert. Um den Einfluss von
begleitenden Herzklappenerkrankungen auf die Gesamtmortalitat zu
untersuchen, wurde die Studienpopulation nach der Art der
Herzklappenerkrankung in Gruppen eingeteilt: 314 Patienten (3,8 Prozent)
mit Aortenklappenstenose, 2.382 Patienten (28,8 Prozent) mit anderen
Herzklappenerkrankungen und 5.564 Patienten (67,4 Prozent) ohne



Klappenerkrankungen. Patienten mit Herzklappenerkrankungen waren
durchschnittlich dlter und hatten haufiger weitere Begleiterkrankungen. Die
statistische Datenauswertung hat ergeben, dass das Vorliegen einer
Aortenklappenstenose mit einem signifikant erhohten Sterberisiko
verbunden war, auch wenn fiir die Unterschiede in den Grundcharakteristika
der Patientengruppen adjustiert wurde, wahrend dies fir die Gruppe der
anderen Herzklappenerkrankungen im Register nicht der Fall war. Darliber
hinaus wurden weitere Begleitfaktoren identifiziert, die unabhangig mit
einem erhohten Sterberisiko assoziiert waren, wie eine eingeschrankte
linksventrikuldare Pumpfunktion, periphere arterielle Verschlusskrankheit und
Niereninsuffizienz.

Dies verdeutlicht, dass bestimmte Erkrankungen die Prognose von
Vorhofflimmerpatienten erheblich beeintrachtigen. Deshalb ist es wichtig,
solche Begleiterkrankungen zu identifizieren und konsequent zu behandeln,
um die Uberlebenschancen bei Vorhofflimmern zu verbessern.

prdsentiert. (Bild: ESC)

RE-LATED AF Studien-Design publiziert

Zur RE-LATED AF — AFNET 7 Studie ist kirzlich eine Publikation erschienen,
die das Studiendesign und die geplanten statistischen Analysen
vorstellt (Ferner M et al. Clin Res Cardiol, 25.06.2015).

Die wissenschaftsinitiierte Studie untersucht die Wirksamkeit des direkten
Thrombin-Inhibitors Dabigatran (Pradaxa®) im Hinblick auf die Auflésung
eines Thrombus im linken Herzvorhofohr (LAA-Thrombus) bei Patienten mit
Vorhofflimmern. Primares Studienziel ist es zu priifen, ob ein LAA-Thrombus
durch die Behandlung mit Dabigatran schneller aufgelost werden kann als
durch die Standardtherapie mit dem Vitamin K Antagonisten Phenprocumon
(Marcumar®). RE-LATED AF ist die erste prospektive, multizentrische,
randomisierte klinische Studie, die die Sicherheit und Wirksamkeit eines
nicht-Vitamin-K-Antagonisten-basierten oralen Antikoagulanziums

(NOAK) zur Auflosung eines LAA-Thrombus bei Vorhofflimmerpatienten
untersucht.



Die Studie wird von der Universitat Mainz unter wissenschaftlicher Leitung
des Rhythmologen Prof. Thomas Rostock durchgefiihrt. Das Kompetenznetz
Vorhofflimmern unterstitzt das Projekt als Schirmherr und
wissenschaftlicher Partner. Seit dem Studienstart vor gut einem Jahr wurde
bis jetzt etwa ein Viertel der geplanten 110 Patienten eingeschlossen.
Finanzielle Mittel zur Durchfiihrung der Studie werden vom Dabigatran-
Hersteller Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG zur Verfligung
gestellt.

Die Studie ist registriert unter

EudraCT: 2013-005364-26

ClinicalTrials.gov NCT02256683

Weitere Informationen im Internet:
http://www.kompetenznetz-vorhofflimmern.de/de/re-lated-af-afnet-7-
studie

AFNET-EORP Register auf Platz 1 im europdischen Ranking

Im Rahmen des ESC Kongresses wurden Ergebnisse aus dem europdischen
EORP AF Register vorgestellt. Zusatzlich zu den wissenschaftlichen Vortragen
fand am 01.09.2015 ein Treffen der Studienarzte auf europaischer Ebene
statt. Auf dieser Veranstaltung prasentierte Prof. Gregory Lip, Birmingham,
UK, Ergebnisse der europaweiten Pilotphase. AuRerdem wurden Erfahrungen
und vorlaufige Daten aus den nationalen Registern des Langzeitregisters
vorgestellt. Neben den européischen Partnern beteiligen sich auch eine
Reihe von auBereuropdischen Landern, zum Beispiel Iran, an dem Register.

Das deutschlandweite AFNET-EORP Register fiir Vorhofflimmern hat bereits
rund 1.300 Patienten eingeschlossen und steht damit derzeit auf Platz 1 im
Ranking der nationalen Register. Das AFNET-EORP Register verfolgt das Ziel,
ein aktuelles Bild der Behandlung von Vorhofflimmern in Deutschland zu
gewinnen. Um zu gewadhrleisten, dass dieses Bild reprdsentativ ist, sind alle
Ebenen der Versorgung — von der Hausarztpraxis bis zur kardiologischen
Klinik — in die Erhebung einbezogen. Geplant ist, insgesamt 3.500 Patienten
in das Register einzuschlieBen. ,Damit dieses Ziel erreicht werden kann, sind
wir weiterhin auf die aktive Mitwirkung aller teilnehmenden Zentren
angewiesen”, betont Prof. Michael Nabauer, der wissenschaftliche Leiter des
deutschen Registers.

EAST Studienarztetreffen: Daten zu Patientencharakteristika vorgestelit

Wahrend des ESC Kongresses fiihrte das Kompetenznetz Vorhofflimmern e.V.
ein internationales Investigator Meeting zur EAST — AFNET 4 Studie durch, an
dem rund 20 Studienarzte teilnahmen. Neben einem Vortrag tiber
Neuigkeiten auf dem Gebiet der Katheterablation wurden der aktuelle Stand
der Studie und eine erste Datenauswertung vorgestellt.
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Prof. Gerd Hindricks, Leipzig, gab einen Uberblick iiber den aktuellen Stand
der Vorhofflimmerablation. (Bild: CRI)

Bis jetzt wurden etwa 2.100 Patienten aus elf europdischen Landern in die
EAST — AFNET 4 Studie eingeschlossen. Das sind mehr als drei Viertel der
erforderlichen 2.745 Patienten. Auch weiterhin ist kontinuierliche Mitarbeit
der Studienzentren notwendig. Wenn jedes offene Zentrum durchschnittlich
alle zwei Monate einen Patienten einschlieRt, wird das Rekrutierungsziel bis
Ende 2016 erreicht. Fir ein aussagekraftiges Studienergebnis ist es wichtig,
dass die Therapie in beiden Randomgruppen moglichst lange gemal
Studienprotokoll durchgefiihrt wird, um mogliche Unterschiede in den
Ereignisraten zwischen beiden Gruppen feststellen zu kénnen.

Erste vorlaufige Daten zu den Patientencharakteristika wurden vorgestellt.
Die mittlere Follow-up-Dauer liegt bei 20 Monaten. Daraus ergibt sich eine
Gesamt-Follow-up-Zeit von 3.451 Jahren. Mindestens 90 Prozent der
Patienten wurden gemald ihres Schlaganfall-Risikoprofils (CHADsVASc >2) oral
antikoaguliert. Die Studienmanager schlieRen: ,Insgesamt zeigt EAST damit
ein hervorragendes Behandlungsprofil gegeniiber bisher publizierten
Studien.”

Die EAST — AFNET 4 Studie untersucht bei Patienten mit Vorhofflimmern den
Nutzen einer frihen und umfassenden rhythmuserhaltenden Therapie im
Vergleich zur Standardbehandlung. Weitere Informationen unter
http://www.kompetenznetz-vorhofflimmern.de/de/east-afnet-4-studie

Veranstaltung fiir Studienassistenten der Studien EAST und AXAFA

An der praktischen Studiendurchfiihrung in den Kliniken und Praxen sind
neben den Arzten auch deren Teams beteiligt. Um die Studien- und
Dokumentationsassistenten, die an den Studien EAST — AFNET 4 und AXAFA —
AFNET 5 mitarbeiten, gezielt (iber die Studien zu informieren, veranstaltet
das Kompetenznetz Vorhofflimmern e.V. am 24. und 25.09.2015 ein
Studienassistententreffen in der AFNET Geschaftsstelle in

Minster. Wesentliches Ziel der Veranstaltung ist es, den

Erfahrungsaustausch der Studienassistenten zu férdern und bei der
Durchfiihrung klinischer Studien praktische Hilfestellung zu leisten.

In den beiden Veranstaltungstagen informieren Referenten aus dem AFNET
und verschiedenen anderen Institutionen tGber das Kompetenznetz
Vorhofflimmern e.V. und die Studien EAST und AXAFA sowie Uber die


http://www.kompetenznetz-vorhofflimmern.de/de/east-afnet-4-studie
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