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Infobox

Dieser Beitrag ist eine Stellungnahme der
Arbeitsgruppe 33 Telemonitoring und

der Arbeitsgruppe 1 Rhythmologie der
Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie,
Herz- und Kreislaufforschung e. V.

(DGK) zum Vorbericht des IQWiG tber
Telemonitoring mithilfe von aktiven kardialen
implantierbaren Aggregaten bei ventrikularer
Tachyarrhythmie sowie Herzinsuffizienz.

Der kiirzlich veroffentlichte Vorbericht
des Instituts fiir Qualitit und Wis-
senschaftlichkeit im Gesundheitswesen
(IQWiG) zur vorldufigen Nutzenbe-
wertung des ,Telemonitorings mithilfe
von aktiven kardialen implantierbaren
Aggregaten bei ventrikuldrer Tachyar-
rhythmie sowie Herzinsuffizienz“ kommt
nach umfangreicher Analyse und Me-
taanalyse von transparent ausgewihlten
randomisierten kontrollierten ~ Studi-
en zu folgendem Fazit: ,Hinsichtlich
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Nutzenbewertung des
strukturierten Telemonitorings
mithilfe von aktiven
Herzrhythmusimplantaten

der Endpunkte Mortalitit, Schlaganfall,
kardiale Dekompensation, Herzinfarkt,
therapiebediirftige =~ Herzrhythmussto-
rungen, thromboembolische Ereignisse,
Gesundheitszustand, herzinsuffizienz-
bedingte Morbiditit, psychische Mor-
biditdt, Herztransplantation, Hospitali-
sierung und abgegebene Schocks zeigte
sich kein Vor- oder Nachteil des Tele-
monitorings.“ Kirzlich ist eine weitere
Studie (REM-HF) im Volltext publiziert
worden, die zum Zeitpunkt der Erstel-
lung des IQWiG-Vorberichtes noch nicht
komplett verfiigbar war. Ein im Rahmen
eines EU-geforderten Projektes auf der
Basis des EUnetHTA Core Model entwi-
ckeltes Health-Technology-Assessment-
Modell (MAST: ,,Model for ASsessment
of Telemedicine applications®) [1] zur
Evaluation telemedizinischer Methoden
kam im Vorbericht des IQWiG nicht zur
Anwendung.

Aus Sicht der Arbeitsgruppe Telemoni-
toring und der Arbeitsgruppe Rhythmolo-
gie in der Deutschen Gesellschaft fiir Kar-
diologie, Herz- und Kreislaufforschung
e. V. muss dem Fazit des IQWiG-Vorbe-
richtes entschieden widersprochen wer-
den. Es wird aus der Synopsis der im
Vorbericht des IQWIG analysierten Stu-
dien zur implantatbasierten Telemedizin
klar, dass von der Dateniibertragung
bei Patienten, denen zur Behandlung
von ventrikuliren Tachyarrhythmien,
zur Vermeidung des plétzlichen Herz-
todes und/oder zur Behandlung der
Herzinsuffizienz ein aktives kardiales
Aggregat implantiert wurde, per se kein
Nutzen im Hinblick auf klinisches Out-
come erwartet werden kann. Dies iiber-
rascht nicht, da die telemedizinische
Datentibertragung an sich noch keine
Behandlungsintervention ist. Nur aus
engmaschig, zeitnah und patientenindi-
viduell wahrgenommenen outcomere-
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levanten Verlaufsdaten abgeleitete, klar
strukturierte und praspezifizierte the-
rapeutische Konsequenzen konnen als
komplexe Intervention erwartbar zur
Verbesserung von Versorgungsqualitit
und patientenrelevanten Endpunkten
fihren. Nur eine Minderzahl der fiir den
Vorbericht herangezogenen randomi-
sierten Studien hat engmaschig (tdglich
bis wochentlich) komplette Datensitze
telemedizinisch akquiriert und aufler-
dem klare Handlungskonsequenzen im
Interventionsarm vorgegeben. Die {ib-
rigen Studien haben Fernabfragen in
teils mehrmonatigen Abstinden und/
oder auf einzelne spezielle Features (z. B.
Thoraximpedanzmessung) bezogene Te-
le-Alarme benutzt. Mehrere Studien ha-
ben keine strukturierten obligatorischen
Handlungskonsequenzen vorgegeben.
Auch die Adhdrenz gegeniiber vorgege-
benen Handlungsstrategien wird nur in
wenigen Studien expliziert (OptiLink-
HF [2], In-Time [3]). Teilweise hatte sie
offenkundig ein sehr limitiertes Ausmafi.
So wurde beispielsweise in der OptiLink-
HEF-Studie [1] nurnach 61 % (1074/1748)
der Schwelleniiberschreitungen fir die
aus der Thoraximpedanz abgeleitete
Lungenwassermessung tatsachlich der
Patient kontaktiert, um eine mogliche
Dekompensation zu validieren.

Telemedizinisches implantatbasier-
tes Management in der Begleitung von
Patienten mit Herzinsuffizienz ist als
komplexe Intervention im Sinne eines
Versorgungsprogrammes zu verstehen
und nicht als singuldre in einen spezi-
fischen Pathomechanismus eingreifende
Mafinahme, wie dies hiaufig bei Medi-
kamentenbehandlung der Fall ist. Die
Wirksamkeit des telemedizinisch ba-
sierten Managements zur Verbesserung
der Versorgungsqualitdt kann also nicht
ohne Beriicksichtigung der Methodik
von Datenakquisition und Definition
abgeleiteter =~ Handlungskonsequenzen
beurteilt werden. Auch der Krankheits-
schweregrad der Zielpopulation und die
Auswahl der Endpunkte sind fir die
Wirksamkeit relevant.

Folgende Uberlegungen und Modifi-
kationen der Analyse sind aus unserer
Sicht zu beriicksichtigen:

1. Definitionen und Datenakquisition:

Die auf den S. 1 und 2 des Vor-
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berichts angefithrten Definitionen
von Telemonitoring, Fernabfrage
und Ferniiberwachung stellen die
unterschiedlichen telemedizinischen
Applikationen nicht prizise dar. Tat-
sichlich ist streng zu differenzieren
zwischen Fernabfrage, welche die
»telemetrische Funktionsanalyse“
von Rhythmusimplantaten (als Ersatz
der sonst iiblichen Vor-Ort-Untersu-
chungen) meint und dem Patienten
weite Wege ersparen kann. Diese
telemetrische Funktionsanalyse ist ja
bereits im EBM (Ziffer 13554) abge-
bildet und wird ab dem 01.10.2017
weiter differenziert. Davon zu un-
terscheiden ist das Telemonitoring
als alarmbezogene oder engma-
schig komplette Ferniiberwachung
technischer und klinischer Patien-
tendaten, welche fundamental andere
Strukturanforderungen voraussetzt,
aber auch weit grofleren potenzi-
ellen Nutzen fiir den Patienten mit
Herzinsuffizienz oder drohendem
plotzlichem Herztod birgt. Telemoni-
toring mithilfe von aktiven kardialen
implantierbaren Aggregaten umfasst
ein weites Spektrum von Methoden
telemedizinischer Datenakquisiti-
on. Die Dateniibertragung muss
entweder aktiv vom Patienten be-
werkstelligt werden (Al-Khatib [4],
REDUCE( [5], REM-HF [6]), oder
sie erfolgt automatisch drahtlos ohne
Zutun des Patienten (alle anderen
beriicksichtigten Studien). Die reine
Fernnachsorge ohne Monitoring
erfolgt im Rhythmus der Ambu-
lanznachsorgen (Al Khatib [4]).
Dagegen wird durch wochentliche
patientenaktivierte Komplettiiber-
tragungen (REDUCENh( [5], REM-
HF [6]) oder mittels automatisierter
taglicher kompletter Datentiber-
tragung (ECOST [7], effecT [8],
EuroEco [9], In-Time [3], Osmera
[10], Quantum [11], SAVE-HM [12],
TELECART [13], TRUST [14]) ein
zeitlich verdichtetes technisch und
Kklinisch orientiertes Patientenmoni-
toring ermoglicht. Prinzipiell kann
auch die Ferniiberwachung aktiv
durch den Patienten bewerkstelligt
werden. Weniger storanfillig und
zuverléssiger ist aber die von der

Mitarbeit des Patienten unabhingige
Datentibertragung. Einige Studien
(CONNECT [15], CONNECT-Opti-
Vol [16], EVOLVO [17], More-Care
[18], OptiLink-HF [2]) basieren in
erster Linie auf grenzwertgetriggerten
Telealarmen fiir einzelne Parameter
(insbesondere Thoraximpedanzmes-
sung und technische Abweichungen)
und geben Intervalle fiir komplette
Datendownloads nicht oder in mehr-
monatigen Abstinden vor. Teilweise
ist die Art der Datenakquisition als
Effektmodifikator in den Vorbericht
eingegangen, nicht aber der Mo-
dus der engmaschigen kompletten
Dateniibertragung.

. Klinisch therapeutische Konsequenz

aus tibertragenen Daten: Die im
Vorbericht des IQWiG zum im-
plantatbasierten Telemonitoring
beriicksichtigten Studien unter-
scheiden sich fundamental darin, in
welcher Weise auf iibertragene Daten
und Ereignisse reagiert wird. Sieben
Studien (Al-Khatib [4], CONNECT
[15], effecT [8], EuroEco [9], Os-
mera [10], QUANTUM [11], SAVE-
HM [12]) sehen keine strukturier-

te préspezifizierte therapeutische
Reaktion auf bestimmte Ereignisse
und Befundkonstellationen vor und
verstehen allein die Dateniibertra-
gung als Intervention, welche dann
eine nicht ndher bestimmte Konse-
quenz nach sich ziehen kann (oder
auch nicht). Dagegen haben weitere
8 Studien (CONNECT-OptiVol [16],
ECOST [7], EVOLVO [17], IN-TIME
[3], MORE-CARE [18], OptiLink-
HF [2], REDUCEK( [5], TELECART
[13]) und auch die erst kiirzlich pu-
blizierte, im IQWIG-Vorbericht noch
nicht vollumfanglich beriicksichtigte
REM-HF-Studie [6] klar strukturierte
Konsequenzen aus spezifischen Be-
fundkonstellationen heraus definiert
und im Studienprotokoll verankert.
Neben der Definition solcher Hand-
lungsstrategien ist auch die Adhérenz
zu definiertem Vorgehen bedeutsam.
Hier zeigen sich teilweise eklatante
Defizite (z. B. OptiLink-HF [2]). Zwei
Studien (IN-TIME [3] und TELE-
CART [13]) haben zur Absicherung
der Adhirenz zusitzlich eine Tele-
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Nutzenbewertung des strukturierten Telemonitorings mithilfe von aktiven Herzrhythmusimplantaten

Zusammenfassung

Das implantatbasierte Telemonitoring bei
Patienten mit erhdhtem Risiko fiir pl6tzlichen
Herztod und bei Herzinsuffizienz erméglicht
im Vergleich zur konventionellen Nachsorge
die friihere Erkennung technischer und klini-

scher Konstellationen, durch welche Patienten

in Lebensqualitat und Uberleben gefahrdet
sein kénnen. Unterschiedliche Methoden der
Datenakquisition und variable Definitionen
von therapeutischen Reaktionen auf Befunde

aus dem Telemonitoring wurden in bisherigen

Studien zur Evaluation des Telemonitorings
angewandt. Zur Analyse der Wirksamkeit
des implantatbasierten Telemonitorings
erscheinen die Gesamtsterblichkeit und die
kardiovaskulare Sterblichkeit als addquate
Endpunkte. Die Hospitalisation als Endpunkt
ist weniger geeignet, da sich in diesem

Parameter Krankenhausbehandlungen als
erforderliche Reaktion auf friih detektierte
Dekompensationen und Hospitalisationen
aufgrund klinischer Verschlechterung in
schwer zu differenzierender Weise mischen.
Die modifizierte Analyse und Metaanalyse
der vom IQWiG zur Bewertung des Telemoni-
torings herangezogenen Studien zeigt, dass
bei zeitlich engmaschiger und umfangreicher
Datenakquisition und strukturierter verbindli-
cher Vorgabe von Behandlungskonsequenzen
aus spezifischen Befundkonstellationen

das implantatbasierte Telemonitoring die
Gesamtsterblichkeit und kardiovaskuldre
Sterblichkeit relevant und signifikant mindert.
Dagegen ist die reine Datenakquisition ohne
strukturierte Konsequenz nicht wirksam. Die
pauschale Negation eines Zusatznutzens

durch das implantatbasierte Telemonitoring
im deutschen Gesundheitswesen wiirde
Patienten in Deutschland eine international
geforderte innovative Methode zur verbes-
serten Versorgung vorenthalten. Zusatzlich
waren gravierende juristische Folgen zu
erwarten, wenn das implantatbasierte
Telemonitoring generell disqualifiziert wiirde.
Stattdessen sollte Telemonitoring in sinnvoller
und wirksamer Weise gemeinsam breit
etabliert werden.

Schliisselworter

Telemonitoring - Telemedizin - Nutzenbewer-
tung - Implantierbarer Kardioverterdefibrilla-
tor - Kardiale Resynchronisationstherapie

Appraisal of structured remote monitoring by active cardiacimplantable electrical devices

Abstract

Remote monitoring by active cardiac
implantable electrical devices to prevent
sudden cardiac death and/or to improve
care of patients with heart failure, enables
the early detection of technical and clinical
issues that are threatening the patients'’ life or
quality of life. Different methods of remote
data acquisition and varying definitions of
therapeutic interventions responding to

specific remotely detected parameter patterns

have been applied in studies evaluating
clinical effectiveness of remote monitoring.
Total mortality and cardiovascular mortality
appear to be appropriate endpoints in

the evaluation of device-based remote
monitoring. Hospitalization appears to be less

useful as an endpoint, because this parameter

is likely to be confounded by hospitalizations

appropriately reacting to early detected
technical or clinical problems and urgent
hospital admissions due to apparent clinical
patient impairment. An analysis and meta-
analysis of studies evaluating the clinical
effectiveness of remote monitoring has
been performed according to the strategy
of data acquisition and the specification

of compulsive treatment interventions
responding to defined parameter patterns.
The analyses show that device-based remote
monitoring strategies specifying close-
meshed comprehensive data acquisition
and defined treatment interventions are
able to relevantly and significantly reduce
total mortality and cardiovascular mortality,
whereas remote data acquisition alone
without specified treatment interventions

appears to be ineffective. The global negation
of added benefit by device-based remote
monitoring, as recently suggested by the
German health authorities, denies German
heart failure patients an internationally
required innovative method of improved
care. In addition, important medicolegal
consequences would have to be expected
if device-based remote monitoring was
generally disqualified. Instead, remote
monitoring should be widely established in
a reasonable and effective manner.

Keywords

Remote monitoring - Telemedicine - Benefit
assessment - Implantable cardioverter-
defibrillator - Cardiac resynchronization
therapy

monitoringzentrale zur Beurteilung
klinischer Daten und nétiger Konse-
quenzen etabliert. Die Adhérenz zu
vorgegebenen Therapiestrategien ist
aber iiber alle Studien hinweg zu we-
nig transparent und kann u. E. daher
nicht als Effektmodifikator verwen-
det werden. Der IQWiG-Vorbericht
beriicksichtigt das Vorhandensein
einer Telemonitoringzentrale als
Effektmodifikator, nicht aber das
Vorhandensein einer prinzipiellen

strukturierten Préspezifikation von
Behandlungskonsequenzen oder das
Fehlen einer solchen Handlungs-
struktur.

. Endpunkte: Fiir die Beurteilung

der Wirksamkeit von Telemoni-
toringstrategien zur Verbesserung
der Versorgungsqualitit sind Ge-
samtmortalitit und kardiovaskulére
Mortalitdt sicher sinnvolle patienten-
relevante Endpunkte. Die Endpunkte
Krankenhausbehandlung oder kar-

diovaskuldre Krankenhausbehand-
lung sind als eher problematisch
anzusehen, da diese Parameter ein
hohes Maf} an Ambiguitit beinhal-
ten. Eine Krankenhausbehandlung
kann sinnvoll auf ein frith detek-
tiertes klinisches oder technisches
Problem reagieren und ist dann eher
als angemessene Ressourcennutzung
und nicht als adverses Ereignis zu
sehen. Oder sie kann Folge einer
spat erkannten oder unabwendbaren
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Studie OR 95%-KI p-Wert OR und 95%-KI
ECOST 0,960 0,499-1,839 0,898

In-Time 0,349 0,166-0,732 0,005 —
REDUCEhf 0,754 0,275-2,065 0,583

REM-HF 0,815 0,630-1,055 0,121

TELECART 0918 0,318-2,645 0,874

TRUST 0,966 0,596-1,568 0,890

GESAMT 0,802  0,658-0,979 0,030

0,01 0,1 1 10 100

Kontrolle
besser

Telemonitoring
besser

Abb. 1 A Metaanalyse (Endpunkt Gesamtmortalitét) der Studien mit engmaschiger Ubertragung
kompletter Datendownloads bei gleichzeitiger Vorgabe klar strukturierter Konsequenzen aus spezi-
fischen Befundkonstellationen. Es ergibt sich ein signifikanter und relevanter Effekt zugunsten des so
konfigurierten Telemonitorings

Studie OR 95%-KI p-Wert OR und 95%-KI
Al-Khatib 1,333 0,288-6,171 0,713 —1.-—
Connect 1,039 0,718-1,503 0,841

Connect-Optivol 1,401  0,465-4,219 0,549 —l
effecT 1,310 0,444—-3,867 0,625 —
EuroEco 1,336 0,553 -3,225 0,520 —a—
EVOLVO 0,885 0,308 -2,539 0,820

More-Care 1,168 0,724-1,883 0,525

OptiLink-HF 0,911 0,624-1,331 0,631

Osmera 1,112  0,601-2,057 0,736

Quantum 1,118 0,153 -8,152 0,913

GESAMT 1,060 0,871-1,291 0,561

0,01 0,1 1 10 100

Kontrolle
besser

Telemonitoring
besser

Abb. 2 A Metaanalyse (Endpunkt Gesamtmortalitit) der Studien ohne engmaschige Ubertragung
kompletter Datendownloads und/oder ohne gleichzeitige Vorgabe klar strukturierter Konsequenzen
aus spezifischen Befundkonstellationen. Es ergibt sich kein Effekt zugunsten des so konfigurierten
Telemonitorings

Zustandsverschlechterung sein und
dann einen sinnvollen Endpunkt
abbilden. Beides ist aber methodisch
schwer zu trennen. Unseres Erachtens
sollte eine aussagekriftige Analyse
sich daher in erster Linie auf Gesamt-

turierter Konsequenzen aus spezi-
fischen Befundkonstellationen® im
Hinblick auf Gesamtmortalitit und
kardiovaskuldre Mortalitit zu unter-
suchen. Beide Voraussetzungen sind,
wie aus den Abschn. 1 und 2 her-
vorgeht, bei den Studien ECOST [7],
In-Time [3], REDUCEhf [5], TELE-
CART [13], TRUST [14] und in der
im Vorbericht noch nicht mit analy-
sierten REM-HEF-Studie [6] gegeben.
Dagegen geben die Studien Al-Khatib
[4], CONNECT [15], CONNECT-
OptiVol [16], EVOLVO [17], More-
Care [18] und OptiLink-HF [2]
keine engmaschigen Datendown-

sterblichkeit und kardiovaskulére
Sterblichkeit beziehen.

4. Modifizierte Analyse: Basierend
auf den Uberlegungen in den Ab-
schn. 1 bis 3 schlagen wir vor, die
Wirksamkeit der implantatbasierten
Telemedizin mit dem Effektmodi-
fikator ,,engmaschige Ubertragung
kompletter Datendownloads bei
gleichzeitiger Vorgabe klar struk-
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loads vor, und die Studien Al-Khatib
[5], CONNECT [15], CONNECT-
OptiVol [16], effecT [8], EuroEco
[9], Osmera [10], Quantum [11]
sehen im Protokoll keine strukturier-
ten therapeutischen Konsequenzen
aus spezifischen Befundkonstella-
tionen vor. Die Studie SAVE-HM
[12] enthilt keine Aussagen zur
Mortalitidt und konnte daher nicht
herangezogen werden. @ Abb. 1 und 2
zeigen modifizierte Metaanalysen
zur Gesamtmortalitit und haben die
Studien anhand dieses kombinier-
ten Effektmodifikators gruppiert.

O Abb. 3 und 4 zeigen die entspre-
chenden Analysen zum Endpunkt
kardiovaskuldre Mortalitit.

Zusammenfassende Bewertung

Die aktuell giiltigen Leitlinien [19] eben-
so wie ein europiisch-amerikanisches
Konsensusdokument [20] sprechen auf
der Basis verfiigbarer Daten eine kla-
re Empfehlung fiir das implantatba-
sierte Telemonitoring aus. Die Heart
Rhythm Society (HRS) hat hierfiir auf
Basis der wissenschaftlichen Daten eine
zwingende Klasse-I-Indikation (Evi-
denzniveau A) etabliert [21]. Insofern
widerspricht der IQWiG-Vorbericht in
seiner negativen Schlussfolgerung um-
fangreichen ausfiihrlichen Bewertungen
durch multiple ausgewiesene Experten.

Sollte die negative Nutzenbewertung
des Telemonitorings durch das IQWiG
Bestand haben, so wiirde dies den Pa-
tienten mit kardialen Rhythmusimplan-
taten in Deutschland den Zugang zu ei-
ner in Zeiten demografischen Wandels
und hoher Pravalenz von Herz-Kreislauf-
Erkrankungen zentral bedeutsamen Me-
thode innovativer Versorgung verweh-
ren, die international als Standard gefor-
dert wird.

Bereits die derzeit vorliegenden Out-
comedaten zeigen, dass das implantatba-
sierte Telemonitoring bei engmaschiger
umfangreicher Dateniibermittlung und
strukturierten Handlungsvorgaben zur
frithen Detektion technischer Implan-
tatprobleme und zur Senkung der Mor-
talitdt wirksam ist und so zu verbesserter
Versorgungsqualitit beitragt. Zugleich
ldsst sich schlussfolgern, dass telemedi-
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studie OR 95%-KI

ECOST 0,960  0,391-2,358
In-Time 0,363 0,159-0,833
REDUCEf 0,482  0,119-1,956
REM-HF 0,878 0,663 1,162
TELECART 0,621 0,144-2,678
TRUST 0,619 0,229-1,672
GESAMT 0,783  0,616—0,995

p-Wert OR und 95%-KI
0,929 —
0,017 ———
0,307 e
0,363 [ |
0,523 oy
0,344 —
0,045 &
001 01 1 10 100
Telemonitoring Kontrolle
besser besser

Abb. 3 A Metaanalyse (Endpunkt kardiovaskulire Mortalitat) der Studien mitengmaschiger Ubertra-
gung kompletter Datendownloads bei gleichzeitiger Vorgabe klar strukturierter Konsequenzen aus
spezifischen Befundkonstellationen. Es ergibt sich ein signifikanter und relevanter Effekt zugunsten
des so konfigurierten Telemonitorings

Studie OR 95%-KI

Connect 0,825 0,524 — 1,299
Connect-Optivol 1,024 0,248 — 4,231
effecT 0,994 0,319 — 3,097
More-Care 1,075 0,657 — 1,758
OptiLink-HF 0,937 0,613 —1,434
Quantum 0,551 0,049 — 6,209
GESAMT 0,934 0,727 —-1,200

p-Wert OR und 95%-KI
0,405 B
0,974 —
0,991 ——
0,775

0,766

0,629 -

0,593

0,01 0,1 1 10 100

Kontrolle
besser

Telemonitoring
besser

Abb. 4 A Metaanalyse (Endpunkt kardiovaskulire Mortalitit) der Studien ohne engmaschige Uber-
tragung kompletter Datendownloads und/oder ohne gleichzeitige Vorgabe klar strukturierter Konse-
quenzen aus spezifischen Befundkonstellationen. Es ergibt sich kein Effekt zugunsten des so konfigu-

rierten Telemonitorings

zinische Datentibertragung per se ohne
weitere Handlungsstruktur nicht zu ver-
besserter Versorgungsqualitit beitrigt.
Nicht die administrative Verhinde-
rung des implantatbasierten Telemoni-
torings, sondern der moglichst sinnvolle
Einsatz Okonomischer Ressourcen zu
seiner nutzbringenden flichendecken-
den Einfilhrung und Gestaltung sollte
im Fokus gemeinsamer Bemiihungen
aller Beteiligten stehen. Hierzu sollte
die Vorgabe von klaren obligatorischen
Strukturen fir Telemedizinzentren ge-
horen. Vorschldge zur personellen und
funktionalen Struktur von Telemedi-
zinzentren werden in einer aktuellen
im Druck befindlichen Publikation [22]
ausgefithrt und diskutiert, welche fir
das weitere Beratungsverfahren gern zur
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Verfiigung und zur Diskussion gestellt
wird.

Perspektivisch sollte eine begleitende
strukturierte Evaluation des implantat-
basierten Monitorings erfolgen, insbe-
sondere zur Realisierung weiterer me-
thodischer und organisatorischer Opti-
mierung.

Nicht nur wird Patienten mit Herzin-
suffizienz und drohendem pl6tzlichem
Herztod eine international geforderte
innovative Versorgungsmethode vor-
enthalten, wenn das IQWiG bei seiner
generalisierenden negativen Nutzen-
bewertung des Telemonitorings bleibt,
sondern es sind auch gravierende juristi-
sche Folgen zu erwarten. Nicht nur dem
IQWiG und den behandelnden Kardio-
logen istbekannt, dasslebensbedrohliche

Ereignisse durch Telemonitoring anti-
zipierbar sind und unter Umstinden
verhindert werden konnen, sondern
auch den Anwilten von Patienten und
Hinterbliebenen. Diese werden darauf
hinweisen, dass von einer technisch zur
Verfiigung stehenden Methode kein Ge-
brauch gemacht wurde, obwohl sie nach
internationalem Standard zur Abwen-
dung gravierender Gesundheitsschiden
und zur Vermeidung von vermeidbaren
Todesfillen anzuwenden ist [23]. Es wird
im Einzelfall ohne Zweifel nachweisbar
sein, dass Todesfille durch Telemonito-
ring vermeidbar gewesen wiren.
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Medizin-Nobelpreis: Wie die
innere Uhr im Zellkern tickt

Mit ihren Entdeckungen zur zirkadia-
nen Rhythmik vor drei Jahrzehnten
haben die drei Medizinnobelpreis-
trager 2017 den Startschuss fiir die
Chronobiologie geliefert.

Die ungewohnliche Prézision, mit der die
innere Uhr im Nucleus suprachiasmaticus
des Hypothalamus, aber auch in vielen an-
deren Zellen Korperfunktionen vom Schlaf
iber den Hormonhaushalt bis zum Glu-
kosestoffwechsel steuert, ist das Ergebnis
einer sich selbst erhaltenden negativen
Riickkopplung im Zellkern auf der Ebe-
ne von Transkription und Translation. Fiir
die Entschliisselung der genetischen Me-
chanismen haben in diesem Jahr die US-
amerikanischen Forscher Jeffrey Hall, Mi-
chael Rosbash und Micheal Young den
Nobelpreis fiir Medizin erhalten. Der Tag-
Nacht-Rhythmus des Menschen und vieler
anderer Lebewesen bis hin zur Fruchtfliege,
an der die drei Forscher ihre Entdeckungen
machten, wird sowohl auf zentraler Ebe-
ne im Gehirn, als auch in vielen anderen
Korperzellen gesteuert.

Impuls fiir die Chronobiologie

Licht ist auch nicht der einzige duf3ere Ein-
flussfaktor. Neuere Forschungsergebnisse
haben gezeigt, dass die Synchronisierung
auch durch Nahrungsaufnahme, korper-
liche Aktivitdt und duBere Temperaturen
erfolgt. Die zahlreichen peripheren inneren
Uhren kontrollieren relevante physiologi-
sche Vorgange wie Glukoseproduktion,
Fetteinlagerung und die Freisetzung von
Hormonen. So wird eine chronische Fehl-
einstellung der inneren Uhrauch als Risi-
kofaktor fiir Erkrankungen diskutiert, von
Adipositas und Diabetes (iber Krebs bis
hin zu neurodegenerativen Erkrankungen.
Die Folge konnen auch Entziindungsre-
aktionen im Korper sein, die etwa die
Atherosklerose der BlutgefaBe fordern.

Quelle: Deutsches Arzteblatt
(www.aerzteblatt.de)

basierend auf:
www.nobelprize.org
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