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1. Wstęp

Migotanie przedsionków (ang. atrialfibrillation - AF) jest najczęstszą arytmią serca, która 

występuje u około 2-4% populacji. Częstość występowania migotania przedsionków wzrasta 

wraz z wiekiem, a liczba nowych przypadków AF będzie systematycznie wzrastała wraz ze 

starzejącym się społeczeństwem. Dane epidemiologiczne wskazują, że co czwarta osoba po 

55 r.ż. zachoruje na migotanie przedsionków. AF często współwystępuje z chorobami 

sercowo-naczyniowymi takimi jak nadciśnienie tętnicze, niewydolność serca, choroba 

niedokrwienna serca czy wady zastawkowe serca. Migotanie przedsionków również często 

występuje z innymi chorobami jak cukrzyca, niewydolność nerek, obturacyjny bezdech senny 

czy choroby spichrzeniowe. Występowanie AF może prowadzić do niewydolności serca, 

osłabienia funkcji poznawczych, depresji czy pogorszenia jakości życia.

Jednak najczęstszym a jednocześnie najgroźniejszym powikłaniem AF są zmiany 

zakrzepowo-zatorowe w tym udary niedokrwienne mózgu. Szacuje się, że AF zwiększa 

ryzyko wystąpienia udaru mózgu 5 - krotnie, a co piąty ze wszystkich udarów 

niedokrwiennych jest skutkiem tej arytmii. Należy również podkreślić, że udary 

niedokrwienne spowodowane przez migotanie przedsionków mają gorszy przebieg kliniczny i 

częściej prowadzą do zgonu pacjenta.

Głównym źródłem zatorów w AF jest część serca zwana uszkiem lewego przedsionka 

(ang. left atrial appendage - LAA), gdzie powstaje ponad 90% skrzeplin odpowiedzialnych za 

udar niedokrwienny. Spowodowane jest to trzema czynnikami. Pierwszy czynnik wynika z 

budowy anatomicznej uszka. LAA jest ślepo zakończonym uchyłkiem zbudowanym z 

mięśniówki o beleczkowatej strukturze. Kolejnym czynnikiem jest nieprawidłowy skurcz 

przedsionków (<300/min), który powoduje zaburzenia hemodynamiczne, brak efektywnego 

skurczu i miejscowy stan zapalny. Trzecim czynnikiem jest miejscowy stan nadkrzepliwości 
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występujący wewnątrz LAA. Wymienione czynniki zwiększają ryzyko powstania skrzepliny, 

która przedostając się do układu krążenia staje się materiałem zatorowym.

Ryzyko zakrzepowo-zatorowe u pacjentów z AF można ocenić poprzez zastosowanie 

skali CHA2DS2VASc-score. Skala CHA2DS2VASc-score jest akronimem na który składają 

się następujące czynniki: C - congestive heart failure, hypertension, A - age > 75 (x 2), D - 

diabetes, stroke (x 2), V - vascular disease, A - age 65-74, S - sex category]. Za każdy 

czynnik ryzyka przyznawany jest 1 punkt. Wyjątek stanowi przebyty udar 

niedokrwienny/przemijający udar niedokrwienny oraz wiek > 75 lat, za które przyznawane są 

2 punkty. Im wyższy wynik sumaryczny skali CHA2DS2VASc-score tym wyższe ryzyko 

zakrzepowo-zatorowe.

Ryzyko zakrzepowo-zatorowe można zmniejszyć stosując doustne leki 

przeciwzakrzepowe (ang. Oral Anticoagulants - OAC), które są rekomendowane u pacjentów 

z AF. Leki przeciwkrzepliwe możemy podzielić na dwie główne grupy: leki z grupy 

antagonistów witaminy K (and. vitamin K antagonist - VKA) oraz bezpośrednie doustne 

antykoagulanty niebędące antagonistami witaminy K (and. direct oral anticoagulants - 

DOAC). Według wytycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego z roku 2020 

dotyczących diagnostyki i leczenia migotania przedsionków opracowanych we współpracy z 

Europejskim Towarzystwem Kardio-Torakochirurgicznym zaleca stosowanie OAC w 

zapobieganiu udarów mózgu u chorych z AF z wynikiem >2 pkt u mężczyzn lub >3 pkt u 

kobiet w skali CHA2DS2-VASc (zalecenie I A).

Istnieje jednak duża grupa chorych, którzy nie mogą stosować doustnej terapii 

przeciwzakrzepowej jak np. stan po krwawieniu wewnątrzczaszkowym, współwystępujące 

zaburzenia krzepnięcia, małopłytkowość, tętniaki naczyń mózgowych, postępująca choroba 

Leśniowskiego-Crohna, żylaki przełyku, czy nawrotowe krwawienia z dolnego lub górnego 
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przewodu pokarmowego. Dodatkowo, u około 40% pacjentów stosujących OAC leczenie jest 

nieskuteczne.

Alternatywną metodą dla leczenia farmakologicznego AF mogą stanowić zabiegi 

przezskórnego zamknięcia uszka lewego przedsionka, które polegają na wyeliminowaniu 

światła uszka lewego przedsionka z układu krążenia. Obecnie stosowane są dwie techniki 

służące do zamykania LAA: technika endokardialna oraz technika epikardialna. 

Endokardialne zamknięcie uszka lewego przedsionka (ang. Left Atrial Appendage Oclusion - 

LAAO) polega na umieszczeniu w świetle LAA dedykowanej ,,zatyczki” - okludera. W 

przypadku techniki LAAO, dostęp do LAA uzyskuje się poprzez dostęp 

wewnątrznaczyniowy, nakłuwając żyłę udową a następnie poprzez dostęp transeptalny 

umieszcza się okluder wewnątrz LAAO. Drugą, mniej popularną metodą, jest epikardialne 

zamknięcie uszka lewego przedsionka (ang. Left Atrial Appendage Closure- LAAC), która 

jest techniką hybrydową stosująca zarówno dostęp wewnątrznaczyniowy oraz dostęp 

nasierdziowy poprzez nakłucie worka osierdziowego. Poprzez dostęp epikardialny 

wprowadzany jest szew chirurgiczny zamykający od zewnątrz światło lewego przedsionka. 

Dzięki dotychczasowym badaniom klinicznym udowodniono skuteczność oraz 

bezpieczeństwo zabiegów przezskórnych zamykających LAA przez co zabiegi te zostały 

włączone jako alternatywne postępowanie prewencyjne w AF do wytycznych postępowania 

w migotaniu przedsionków w roku 2012. Od tego czasu ilość zabiegów zamykających LAA 

systematycznie wzrasta.

Jednak pomimo rosnącego zainteresowania zabiegami zamykającymi LAA (zarówno 

wśród lekarzy jak i pacjentów) o wynikach odległych leczenia w dalszym ciągu wiemy 

bardzo niewiele. Gwałtowny wzrost liczby wykonywanych procedur spowodował 

wprowadzenie na rynek medyczny nowych systemów zamykających LAA, o 

zmodyfikowanej budowie, które nie zostały w pełni przebadane. Nie została również 
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przeprowadzana szczegółowa analiza śmiertelności odległej po przezskórnym zamknięciu 

LAA. Kolejnym problemem, wymagającym dokładnej analizy jest porównanie skuteczności 

procedury zamknięcia LAA wykonywanego poprzez dostęp endokardialny (LAAO) a zabieg 

wykonywany poprzez dostęp epikardialny (LAAC) zarówno w obserwacji krótko jak i 

długoterminowej.

2. Cel

Celem rozprawy była ocena skuteczności oraz bezpieczeństwa wykonywania 

przezskórnych zabiegów zamykających uszko lewego przedsionka u pacjentów z migotaniem 

przedsionków o podwyższonym ryzyku zakrzepowo-zatorowym.

Cele szczegółowe

• Ocena bezpieczeństwa oraz skuteczności zastosowania nowego typu okludera LAmbre 

wśród polskiej grupy pacjentów z migotaniem przedsionków o podwyższonym ryzyku 

zakrzepowo-zatorowym

• Ocena śmiertelności oraz analiza przyczyn zgonów pacjentów z migotaniem 

przedsionków po procedurze przezskórnego zamknięcia uszka lewego przedsionka

• Analiza przyczyn chorobowości oraz przyczyn hospitalizacji pacjentów z migotaniem 

przedsionków po procedurze przezskórnego zamknięcia uszka lewego przedsionka

• Ocena redukcji ryzyka zakrzepowo-zatorowego u pacjentów z migotaniem 

przedsionków po procedurze przezskórnego zamknięcia uszka lewego przedsionka

• Ocena redukcji ryzyka krwawienia u pacjentów z migotaniem przedsionków po 

procedurze przezskórnego zamknięcia uszka lewego przedsionka
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Ocena skuteczności oraz bezpieczeństwa endokardialnego zamknięcia uszka lewego 

przedsionka (LAAO) w porównaniu do epikardialnego zamknięcia uszka lewego 

przedsionka (LAAC) u pacjentów z migotaniem przedsionków

3. Materiał i Metody

Pierwszym elementem cyklu badania była ocena pierwszych doświadczeń oraz 

skuteczności przezskórnego endokardialnego zamknięcia uszka lewego przedsionka z 

wykorzystaniem nowego typu okludera LAmbre (Lifetech Scientific Corp., Shenzhen, Chiny) 

wśród polskich pacjentów z migotaniem przedsionków. Badanie zostało przeprowadzone w 

sposób retrospektywny w Oddziale Kardiochirurgii Regionalnego Szpitala Specjalistycznego 

w Grudziądzu. Do badania włączono wszystkich 24 kolejnych pacjentów, u których 

wykonano zabiegi LAAO z wykorzystaniem okludera LAmbre w latach 2016 - 2018. U 

każdego pacjenta zostało ocenione wyjściowe ryzyko zakrzepowo-zatorowe na podstawie 

skali CHADS-score oraz CHA2DS2-VASc-score a także ryzyko krwawienia na podstawie 

skali HAS-BLED score. Dodatkowo u każdego pacjenta wykonano dokładne badanie 

fizykalne oraz zebrano pełny wywiad medyczny poparty dokumentacją medyczną, oceniono 

występowanie dodatkowych czynników ryzyka zakrzepowo-zatorowego, oceniono wskazania 

do wykonania zabiegu LAAO, oceniono obecność przeciwskazań do stosowania OAC oraz 

zebrano szczegółowy wywiad na temat dotychczasowego leczenia przeciwzakrzepowego. U 

każdego pacjenta została przeprowadzona wizyta kontrolna w 3 oraz 6 miesiącu od 

przeprowadzenia procedury LAAO. Podczas wizyty przeprowadzono pełne badanie 

fizykalne, zebrano wywiad medyczny, przeprowadzono badanie echokardiograficzne, 

oceniono obecność przecieku do LAA oraz obecności skrzeplin na okluderze.
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Drugim elementem badania była ocena śmiertelności oraz chorobowości wśród pacjentów 

z migotaniem przedsionków po procedurze LAAO. Dodatkowo przeprowadzono szczegółową 

analizę przyczyny zgonów oraz ponownych hospitalizacji po zabiegu LAAO. Badanie zostało 

przeprowadzone w sposób retrospektywny w Oddziale Kardiochirurgii Regionalnego Szpitala 

Specjalistycznego w Grudziądzu. Do badania włączono kolejno wszystkich 84 pacjentów z 

migotaniem przedsionków, u których wykonano zabiegi LAAO z wykorzystaniem okludera 

AMPLATZER Amulet (Abbott, St. Paul, Minnesota, USA) oraz okludera LAmbre pomiędzy 

marcem 2015 roku a grudniem 2018 roku. U każdego pacjenta zostało ocenione wyjściowe 

ryzyko zakrzepowo-zatorowe na podstawie skali CHADS-score oraz CHA2DS2-VASc-score, 

ryzyko krwawienia na podstawie skali HAS-BLED score. Dodatkowo u każdego pacjenta 

wykonano dokładne badanie fizykalne oraz zebrano pełny wywiad medyczny poparty 

dokumentacją medyczną, oceniono występowanie dodatkowych czynników ryzyka 

zakrzepowo-zatorowego, oceniono wskazania do wykonania zabiegu LAAO, oceniono 

obecność przeciwskazań do stosowania OAC oraz zebrano szczegółowy wywiad na temat 

dotychczasowego leczenia przeciwzakrzepowego.

Po wykonanym zabiegu LAAO w przypadku braku przeciwskazań, zalecano stosowanie 

podwójnej terapii przeciwpłytkowej (ang. Dual Antiplatelet Therapy - DAPT) przez 6 

miesięcy (75mg / dzień aspiryny + 75 mg/dzień klopidogrelu) a następnie dożywotnią terapię 

aspiryną (75 mg/ dzień). U każdego pacjenta została przeprowadzona wizyta kontrolna w 3 

oraz 6 miesiącu od przeprowadzenia procedury LAAO. Podczas wizyty przeprowadzono 

pełne badanie fizykalne, zebrano wywiad medyczny, przeprowadzono badanie 

echokardiograficzne, oceniono obecność przecieku do LAA oraz oceniono obecności 

skrzeplin na okluderze. Następnie przeprowadzono telefoniczną wizytę w 12, 24, 36 oraz 42 

miesiącu od procedury.
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Zdarzenia niepożądane zostały sklasyfikowane według kryteriów Monachijskich dotyczących 

procedur zamknięcia LAA (Tzikas A, Holmes DR Jr, Gafoor S, et al. Percutaneous left atrial 

appendage occlusion: the Munich consensus document on definitions, endpoints, and data 

collection requirements for clinical studies. Europace. 2017; 19: 4-15). Do zdarzeń 

niepożądanych zaliczono: zgon pacjenta (zgon podczas procedury; zgon okołozabiegowy; 

zgon odległy z przyczyn kardiologicznych; zgon odległy z przyczyn niekardiologicznych), 

epizod zakrzepowo-zatorowy (udar niedokrwienny mózgu; przemijające niedokrwienie 

mózgu (ang. transient ischaemic attack -TIA); zatory obwodowe), epizod ciężkiego 

krwawienia. Definicja ciężkiego krwawienia została oparta na podstawie skali Bleeding 

Academic Research Consortium, do którego zaliczono typ 3a krwawienia. We wszystkich 

zgonach ustalono bezpośrednią przyczynę śmierci oraz czas jaki upłynął od procedury 

LAAO. Dodatkowo jako zdarzenie niepożądane została włączona każdorazowa hospitalizacja 

pacjenta wraz z określeniem przyczyny hospitalizacji.

Redukcja epizodów zakrzepowo-zatorowych została oceniona poprzez porównanie 

rzeczywistej ilości incydentów zakrzepowo-zatorowych do zakładanego ryzyka wystąpienia 

powikłań zakrzepowo-zatorowych na podstawie skali CHA2DS2-VASc-score, które zostało 

obliczone indywidualnie u każdego pacjenta. Następnie policzono średnie ryzyko 

zakrzepowo-zatorowe dla całej grupy badawczej. Rzeczywista częstość epizodów 

zakrzepowo-zatorowych została podzielona poprzez ilość zaobserwowanych epizodów 

zakrzepowo-zatorowych przez zsumowaną liczbę lat obserwacji wszystkich pacjentów a 

następnie otrzymany rezultat został pomnożony przez 100.

Redukcję ilości epizodów zakrzepowo-zatorowych obliczono w następujący sposób: od 

zakładanej częstości epizodów zakrzepowo-zatorowych (wyrażoną w %) odjęto rzeczywistą 

częstość epizodów zakrzepowo-zatorowych (wyrażoną w %) a następnie otrzymany wyniki 

podzielono przez zakładaną częstość epizodów zakrzepowo-zatorowych (wyrażoną w %).
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Redukcję częstości występowania krwawień wykonano w ten sam sposób: rzeczywista ilość 

krwawień została podzielona poprzez zsumowaną liczbę lat obserwacji wszystkich pacjentów 

a otrzymany wynik pomnożono przez 100. Następnie wynik ten porównano z szacowaną 

ilością krwawień na podstawie skali HAS-BLED score wykorzystując równanie: zakładana 

ilość krwawień (wyrażona w %) odjąć rzeczywistą częstość krwawień (wyrażoną w %) a 

otrzymany wynik podzielono poprzez zakładaną ilość krwawień (wyrażoną w %). 

Przedstawione kalkulacje zostały opracowane na podstawie pracy Freixa i współautorów 

(Freixa X, Gafoor S, Regueiro A, Cruz-Gonzalez I, Shakir S, Omran H, et al. Comparison of 

Efficacy and Safety of Left Atrial Appendage Occlusion in Patients Aged <75 to >/= 75 

Years. The American journal of cardiology. 2016;117(1):84-90.).

Trzecim elementem było badanie retrospektywne porównujące wyniki leczenia 

pacjentów z migotaniem przedsionków pomiędzy pacjentami u których wykonano 

endokardialne zamknięcie uszka lewego przedsionka a pacjentami u których wykonano 

epikardialne zamknięcie uszka lewego przedsionka. Badanie zostało przeprowadzone w 

sposób retrospektywny w dwóch ośrodkach: pierwszą grupę stanowiła 84 kolejno 

operowanych pacjentów u których wykonano zabieg LAAO z wykorzystaniem okluderów 

AMPLATZER Amuler oraz LAmbre w Oddziale Kardiochirurgii Regionalnego Szpitala 

Specjalistycznego w Grudziądzu oraz 139 pacjentów kolejno operowanych pacjentów u 

których wykonano zabieg LAAC z wykorzystaniem systemu LARIAT (SentreHEART Inc, 

Redwood, CA, USA) w Klinice Chirurgii Serca, Naczyń i Transplantologii Collegium 

Medicum Uniwersytetu Jagiellońskiego w Krakowie. Pozyskiwanie danych pacjentów zostało 

ujednolicone w obu ośrodkach i obejmowało podstawowe dane demograficzne, choroby 

współistniejące, ryzyko zakrzepowo-zatorowe ( skala CHADS2 score i CHA2DS2-VAS 

score) oraz ryzyko krwawienia na podstawie skali HAS-BLED score. Następnie wykonano 

case-control matching przyjmując wynik CHA2DS2-VAS score jako zmienną kontrolną. W 
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wyniku zastosowanej działania uzyskano 55 sparowanych par dla obu grup badawczych. 

Celem oceny pooperacyjnego przecieku wykorzystano wyniki echokardiografii 

przezprzełykowej wykonanej w 30 dniu od procedury zamknięcia LAA. Obecność przecieku 

zdefiniowano jako obecność fali wynoszącej < 3 mm. W grupie pacjentów LAAO zalecono 

stosowanie DAPT przez 6 miesięcy (75mg / dzień aspiryny + 75 mg/dzień klopidogrelu) a 

następnie dożywotnią terapię aspiryną (75 mg/ dzień). W grupie LAAC zalecono stosowanie 

dożywotnie aspiryny w dawce 150mg/ dzień. Wizyty kontrolne w szpitalu zostały wykonane 

dodatkowo w 3 oraz 6 miesięcy od procedury. Kolejne wizyty kontrolne zostały wykonane 

telefonicznie w 12, 24, 36 oraz 42 miesiącu od procedury. W ocenie zdarzeń niepożądanych 

zastosowano kryteria Monachijskie, które zostały szczegółowo opisane powyżej. Analiza 

redukcji powikłań zakrzepowo-zatorowych oraz krwawień została również przeprowadzona 

na podstawie pracy Freixa i współpracowników, której metodologia również została opisana 

powyżej.

4. Analiza statystyczna i zagadnienia etyczne

4.1.Analiza  statystyczna

W analizie statystycznej zmiennych ilościowych stosowano test Shapiro-Wilk dla 

sprawdzenia normalności rozkładu w grupach. W przypadku stwierdzenia rozkładu 

normalnego wartości oznaczanych parametrów przedstawiono w postaci średniej 

arytmetycznej ± odchylenia standardowego. Porównania pomiędzy grupami wykonywano 

przy pomocy testu t-Studenta. Wartości mierzonych parametrów w grupach bez rozkładu 

normalnego przedstawiono przy pomocy mediany + kwartylu dolnego oraz górnego. Dla 

grup nie spełniających warunków rozkładu normalnego stosowano test U Manna- 

Whitneya będący nieparametryczną alternatywą testu t-Studenta dla prób niezależnych. 

Do analizy zmiennych jakościowych w poszczególnych grupach użyto testu Chi2 
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Pearsona. Celem oceny przeżycia w zależności od czasu zabiegu zastosowano test 

Kaplan-Meiera. Dobieranie pacjentów zostało wykonane na podstawie case-control 

matching przyjmując wynik CHA2DS2-VAS score jako zmienną kontrolną. Za wartość 

statystycznie istotną (p - value) przyjęto wartość p < 0,05. Analizę przeprowadzono z 

wykorzystaniem programu statystycznego Statistica wersja 12.0 (StatSoft, Inc. Tulsa).

4.2.Zagadnienia  etyczne

Badania wykonano w pełnej zgodności ze standardami etycznymi Kodeksu Etyki

Lekarskiej oraz Deklaracji Helsińskiej. Przedstawione badania nie noszą cech 

eksperymentu medycznego, przezco nie wymagały opinii Komisji Bioetycznej. Badanie 

zostało przeprowadzone w oparciu o obowiązujące polskie przepisy prawa i Good Clinical 

Practice.

5. Wykaz publikacji wchodzących w skład rozprawy doktorskiej

Cykl pracy doktorskiej składa się z trzech prac o łącznym IF wynoszącym 5.645
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5.1.Percutaneous left atrial appendage closure using the LAmbre device.

First clinical results in Poland.

Percutaneous left atrial appendage closure using 
the LAmbre device. First clinical results in Poland

Marian Burysz1, Radosław Litwinowicz2, Magdalena Bryndza2, Radomir Skowronek1, Wojciech Ogorzeją1, 
Krzysztof Bartuś2

'Department of Cardiac Surgery, Regional Specialist Hospital, Grudziądz, Poland

2 Depart me nt of Cardiovascular Surgery and Transplantology, Institute of Cardiology, Jagiellonian University Medical College, Krakow, Poland

Introduction
In adult populations, atrial fibrillation (AF) is the major 

arrhythmia and successful treatment rates are low [1]. In 
recent years, left atrial appendage occlusion (LAAO) has 
become an alternative method for stroke prevention in 
patients in whom oral anticoagulation (OAC) is ineffec
tive or contraindicated or in patients with life-threaten
ing complications [2, 3]. Previous studies have demon
strated that the LAAO procedure is safe and effective in 
the prevention of thromboembolic events, including in 
high risk patients [4-10].

In the medical market, there are a number of avail
able devices including endocardial and epicardial devices 
[4, 5, 9]. However, in some cases, the anatomy of the left 
atrial appendage (LAA) may constitute a contraindication 
to implantation of these devices. The LAmbre device is 
a novel system, designed especially for LAA closure when 
problematic morphology is present [11,12].

Aim
Herein, we present the first use of the LAmbre device 

in Poland in patients with AF.

Material and methods
A retrospective, single-center study was performed in 

24 consecutive patients with non-valvular AT who under
went LAAO with the LAmbre device (Lifetech Scientific 
Corp., Shenzhen, China) between 2016 and 2018 (Figure 1). 
The LAmbre occluder system was previously described 
[13], LAmbre device selection was based on operators’ de
cision. All procedures were performed under general an
esthesia. Patient characteristics are presented in Table I. 
The LAA anatomy was assessed with computed tomogra-

Adv Interv Cardiol 2019; 15, 2 (56): 251-254 
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phy angiography before each procedure. Oral anticoagu
lation therapy was discontinued and unfractionated hep
arin was used during the procedure. After the procedure, 
aspirin (75 mg/dose/day) and clopidogrel (75 mg/dose/ 
day) for 6 months were recommended in each patient. 
Leak was defined as the presence of flow from the left 
atrium to the LAA < 3 mm [14],

Follow-up visits, including transesophageal echocar
diography, were performed at 3 and 6 months post-pro
cedure. Data on mortality, causes of mortality and seri
ous adverse events (SAE) were collected.

Statistical analysis

Data are expressed as mean ± standard deviation or 
median (interquartile range; QI - 25th percentile and Q3 
- 75th percentile), unless otherwise stated. Categorical 
variables were expressed as counts and percentages.

Results
All procedures were successfully completed with no 

perioperative complications. The LAAO procedure or de
vice related mortality was 0%. The mean time for the 
procedure was 62.92 +14.21 min. Eleven different sizes 
of occluder were implanted during the procedures, de
pending on the size and shape of the left atrial append
age. The choice of device size was made by the operator 
during the procedure based on intraprocedural transe
sophageal echocardiography (TEE) examination. There 
was a 100% success rate with no complications. No 
post-procedural leaks were observed. Half of the patients 
were discharged from hospital on the second or third day 
following the procedure.

The overall follow-up was 349 months. During the fol
low-up period, there were 4 (16.7%) deaths; 1 case with
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Marian Burysz et al. LAmbre device for LAA closure

Figure 1. LAmbre occluder connected to the sheath (A), fluoroscopy (B), transesophageal echocardiography (C) 
and 3D echocardiography (D) of the LAmbre occluder after release and correctly placed in the left atrial ap
pendage

acute exacerbation of chronic renal failure complicated 
by heart failure (5 months after the procedure); 1 case 
of out-of-hospital cardiac arrest (5 months after the pro
cedure), 1 case of post neurosurgery complications due 
to cerebral artery aneurysm (15 months after the proce
dure) and in 1 case, the cause of death was unknown. 
There were no deaths connected to the procedure. Gas
trointestinal bleeding were observed in 2 (8.34%) cases. 
There was 1 (4.17%) case of transient ischemic attack 
and 1 (4.17%) case of stroke, 16 and 3 months after the 
procedure, respectively. In both cases control TEE exam
ination showed no device thrombus. In the remaining 
patients follow-up TEE showed no device thrombi or LAA 
leaks (Table I).

Discussion
We present the first results in Poland of the LAAO 

procedure with LAmbre devices, with a 100% success 
rate and with no perioperative complications. From our 
initial experience, implantation is associated with a high 
success rate and good clinical outcomes.

Our results are similar to the most popular endocar
dial devices such as the Watchman or Amplatzer [4, 15],

Surprisingly, in our study, there was a larger number of 
postprocedural bleeding episodes, which were observed 
in 8.34% of patients, compared to other endocardial tri
als [4, 15]. However, in our study, patients had a very high 
risk of bleeding (HAS-BLED score 4) and, in more than 
60% of patients, the indication for LAAO was previous 
bleeding episodes. Of note, all bleeding episodes were 
among patients who were receiving antiplatelet therapy, 
and none were receiving OAC.

The observed mortality rate (16.6%) was also higher 
than that reported in other endocardial device trials [4, 
15], However, none of the deaths were related to the pro
cedure. Boersma et al. observed a 9.8% mortality rate at 
12 months of observation in a Watchman device trial [4]. 
Importantly, all deceased patients were free of thrombus 
on the occluder and from postprocedural leak at 3-month 
and 6-month visits. Additionally, no device thrombi were 
observed, despite not receiving OAC, even in transient 
ischemic attack (TIA) and stroke patients. Similar data 
were obtained by Huang et al. [14].

The LAA morphology, including the LAA shape, osti
um width and depth, plays a critical role in the choice 
of device. The most popular devices such as the Watch
man, with its umbrella-like shape, should be avoided in

252 Advances in Interventional Cardiology 2019; 15, 2 (56)
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Table I. Patient characteristics (n = 24)

Parameter Results

Age [years]:

Mean ± SD 71.63 ±8.17

Range 58-85

Female 33.33%

CHADS; score, mean ± SD 3.46 ±1.32

CHA;DS;-VASc score, mean ± SD 4.96 ±1.46

HAS-BLED score, median (Q,; Q) 4 (3; 5)

Congestive heart failure 37.5%

Hypertension 100%

Diabetes mellitus 2 37.5%

Previous stroke 54.17%

Vascular disease 54.17%

Alcoholism 4.17%

Indication for LAAO procedure:

Gastrointestinal bleeding: 37.5%

While on NOAC 16.66%

While on VKA 20.83%

CNS bleeding: 8.32%

While on NOAC 4.17%

While on VKA 4.17%

Vitreous bleeding while on NOAC 4.17%

Respiratory tract bleeding while on VKA 4.17%

Urinary tract bleeding on NOAC 4.17%

Thrombus in LAA despite OAC 4.17%

Stroke/TIA despite OAC 37.5%

Pre-procedure anticoagulation:

Vitamin K antagonist:

Warfarin 33.33%

New oral anticoagulant:

Dabigatran 41.67%

Rivaroxaban 20.83%

LMWH 4.17%

LAA measurements [mm]:

LAA length 26.8 ±5.8

LAA orifice diameter 23.1 ±4.9

LAA landing zone diameter 22.9 ±4.8

Follow-up TEE (3 months/6 months):

Device dislodgment 0%/0%

Thrombosis in LA 0%/0%

Pericardial effusion 0%/0%

Residual flow > 3 mm 0%/0%

shallow or multilobar LAAs. The second most common
ly used device, the Amplatzer ACR should be avoided in 
shallow LAAs because of the relatively proximal position 
of LAA implantation [13]. The LAmbre device is available 
in a larger range of device sizes (16-36 mm) compared to 
the Watchman (21-30 mm) and ACP (16-34 mm) devic
es. It is also highly adaptive to many LAA sizes due to its 
smaller umbrellas with larger covers. Therefore, the larg
er choice of sizes and favorable device properties may 
make the LAmbre device more suitable for complex LAA 
anatomies, such as chicken wing or shallow LAA [13].

Conclusions
The LAAO procedure with the LAmbre device is as

sociated with a high success rate and good short term 
clinical results.
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5.2. Causes of death and morbidity in patients with atrial fibrillation after 
left atrial appendage occlusion.
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ABSTRACT
background Left atrial appendage occlusion (LAAO) is a safe and effective alternative for stroke 
prevention in patients with atrial fibrillation (AF). However, there is little literature on the exact causes 
of death and adverse events during follow-up after LAAO.
aims The primary aim of this study was to evaluate survival free of any serious adverse events and of any- 
-cause death in midterm follow-up. The secondary aims were to analyze causes of mortality and further 
hospitalization as well as adverse events, thromboembolism, and bleeding risk reduction during follow-up. 
methods A retrospective, single-center study was performed in 84 consecutive patients with AF who 
underwent LAAO with endocardial occluders. The mean (SD) CHADS2 score was 3.5 (1.1), CHA2DS2-VASc 
score, 5.0 (1.5), and HAS-BLED score, 4.4 (0.9). After LAAO, dual 6-month antiplatelet therapy and then 
lifelong aspirin monotherapy was recommended. Mean (SD) follow-up was 25.3 (13.2) months with 
an accumulated total follow-up of 174.6 patient-years.
results The annual mortality rate was 12.02%. More than half of deaths(57%) were due to noncardiovascular 
causes with leading malignancy. Survival at the end of the periprocedural period was 98.8%, at 3 months, 
97.6%, at 6 months, 95.2%, at 12 months, 86.5%, at 18 months, 85.1%, and at 24 months, 80.6%. The average 
annual thromboembolic event rate was 2.87%. The most common adverse event was severe bleeding with 
an annual rate of 6.3% (3 cases while receiving dual antiplatelet therapy and 6 cases while receiving aspirin). 
conclusions The majority of deaths were not related to stroke in patients with AF after LAAO. Mortality 
in first 2 years following the procedure was predominantly from noncardiovascular causes.

INTRODUCTION More than 10 years after 
the first-in-man case, left atrial appendage occlu
sion (LAAO) continues to revolutionize the man
agement of stroke prevention in patients with 
nonvalvular atrial fibrillation (AF) and has be
come, over time, a routinely performed proce
dure worldwide.14 In 2012, the European So
ciety of Cardiology guidelines recommended 
LAAO for patients with AF in whom oral anti
coagulation (OAC) is contraindicated (indica
tion lib, level of evidence B).5 Recently, the in
dication for LAAO in some European countries 
was expanded to include patients in whom OAC

therapy is ineffective. Consequently, the num
ber of LAAO procedures performed is steadily 
increasing each year.3

Various studies show that LAAO is associat
ed with good short- and midterm results, even 
in high-risk patients.1’2'6'8 However, these studies 
mainly focus on stroke risk reduction and mor
tality. There are no recent analyses of the causes 
of death and clinical outcomes of patients un
dergoing LAAO.

The primary aim of this study was to evalu
ate survival free of any serious adverse events 
and of any-cause death in midterm (>2 years)
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WHAT'S NEW?
Previous studies on left atrial appendage occlusion (LAAO) were mainly focused 
on stroke risk reduction and mortality. There are no recent analyses of 
the causes of death and clinical outcomes of patients undergoing LAAO. 
Therefore, we evaluated survival free of any serious adverse events and of 
any-cause death in midterm follow-up after LAAO. More than half of deaths 
(57%) were not related to stroke but were due to noncardiovascular causes 
with leading malignancy. The most common adverse event was severe bleeding 
with an annual rate of 6.3%.

follow-up. The secondary aims were to analyze 
causes of mortality, further hospitalizations, ad
verse events, thromboembolism, and bleeding 
risk reduction during follow-up.

METHODS A retrospective, single-center 
study was performed in 84 consecutive pa
tients with nonvalvular AF who underwent 
LAAO with the AMPLATZER Amulet (Abbott, 
St. Paul, Minnesota, United States) or The LAm- 
bre (Lifetech Scientific Corp., Shenzhen, China) 
endocardial left atrial appendage (LAA) occlud
ers between March 2015 and December 2018. All 
procedures were performed by 2 operators who 
underwent training using a simulation model 
that allowed the operator understand and prac
tice the various steps of procedure using both 
types of occluders (AMPLATZER and LAmbre). 
Inclusion and exclusion criteria for the Amulet 
and the LAmbre LAAO procedures have been de
scribed previously.12'9 We collected data on pa
tient demographics, medical history, stroke 
risk (CHADS2 score and CHA2DS2-VAS score), 
and bleeding risk (HAS-BLED score).

Implantation procedure All patients un
derwent transesophageal echocardiography 
(TEE) 24 hours before the procedure in order 
to exclude the presence of thrombus in the left 
atrial appendage. The patients were hydrated in 
order to optimize atrial filling. The procedure 
was performed under general anesthesia and 
antibiotic protection (2nd generation cephalo
sporin) using echocardiographic-fluoroscopic 
fusion system, EchoNavigator (Philips Inc., 
Amsterdam, Netherlands). Heparin was ad
ministered in 2 doses of 100 U/kg bw: first, 
after the introduction of the catheter into 
the lumen of the superior vena cava; second, 
after transseptal puncture and the introduc
tion of the catheter into the lumen of the left 
atrium. Mean left atrial pressure was mea
sured, and 10 mm Hg was assumed as the val
ue allowing for continuation of the procedure. 
Using contrast fluoroscopy, the left atrial ap
pendage was visualized selectively in order to 
evaluate the anatomy. Angiography was per
formed using RAO 20°, caudal 20° and RAO 
30°, cranial 10° projections. Simultaneously, 

the performed actions were constantly moni
tored using 2-dimensional and 3-dimensional 
TEE. During the first stage of the procedure, 
this examination was particularly useful for 
determining the optimal site of transseptal 
puncture. During the subsequent stages, TEE 
was used to establish the dimensions of the left 
atrial appendage, control the implantation 
process, and provide ultimate confirmation 
that the occluder system is in the proper posi
tion. Once the implant was placed in the LAA, 
angiography and echocardiography were per
formed to check device positioning, LAA seal
ing and impingement on surrounding struc
tures. A gentle tug test was performed to en
sure device stability.12

Postprocedure anticoagulation After device 
implantation, it was recommended to administer 
dual antiplatelet therapy (DAPT) for 6 months 
(75-mg aspirin once daily and 75-mg clopido
grel once daily) and after that lifelong aspirin 
monotherapy (75-mg once daily).

Follow-up Hospital follow-up visits were per
formed at 3 months and 6 months after the pro
cedure. To evaluate the presence of postproce
dure leak, TEE was performed in each patient. 
Telephone follow-up calls and analysis of hos
pital records were performed at 12, 24, 36, and 
42 months after LAAO. Data collection and ad
verse event reporting were completed by the phy
sician who performed the procedure.

Adverse events, serious adverse events, and 
mortality The study variables were included 
in a dedicated database. Adverse events were re
ported during follow-up visits based on the Mu
nich LAA consensus document.10 We recorded 
mortality (cardiovascular, noncardiovascular, 
procedural, immediate procedural), thromboem
bolic events (stroke, transient ischemic attack 
[TIA], systemic embolism), and life-threatening, 
disabling, or major bleeding. For this study, we 
classified heavy bleeding as life threatening, or 
disabling, or major bleeding (Bleeding Academ
ic Research Consortium type 3a bleeding). Addi
tionally, each patient’s hospitalization and cause 
of admission were reported as adverse events. 
Researchers had access to the medical records 
from each patient’s hospitalization.

Mortality definitions were based on those 
included in the Valve Academic Research Con
sortium^ consensus document.” All deaths 
were reported with timing relative to the in
dex procedure as well as the underlying causes. 
Mortality was classified into 3 categories: car
diovascular, noncardiovascular, and proce
dural. Procedural mortality was defined as 
mortality between implantation and hospi
tal discharge or between implantation and 
day 30 of follow-up.10
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TABLE 1 Baseline patient characteristics (continued on the next page)

Variable Patients (n = 84)

Age, y Mean (SD) 72(8.4)

Median (Q,; Q3) 73(67; 78)

Range 46-87

Sex, female, n (%) 36 (42.9)

CHADSjSeore Mean (SD) 3.5(1.14)

Median (Q,;Q3) 3 (3; 4)

CHA2DS2-VASc score Mean (SD) 5.0(1.5)

Median (Q,; Q3) 5 (4; 6)

HAS-BLED Mean (SD) 4.4 (0.9)

Median (Q,; Q3) 4 (4; 5)

Successful LAAO, n (%) 83(98.8)

Comorbidities, n (%)

Congestive heart failure 34(40.5)

Hypertension 84(100)

Type 2 diabetes mellitus 35(41.7)

Previous stroke 33 (39.2)

Vascular disease 54(64.3)

Alcoholism 2 (2.4)

Indication for LAAO procedure, n (%)

Gastrointestinal bleeding 68(57.1)

CNS bleeding 6(7.1)

Respiratory tract bleeding 1(1.2)

Urinary tract bleeding 2 (2.4)

Thrombus in LAA despite OAC 5(6)

Stroke/TIA despite OAC 21(25)

Preprocedure medications, n (%)

Vitamin K antagonists Total 38(45.2)

Acenocumarol 3 (3.6)

Acenocumarol + ASA 1(1.2)

Acenocumarol + ASA 
+ Clopidogrel

1(1.2)

Warfarin 17(20.2)

Warfarin + ASA 13(15.5)

Warfarin + ASA + Clopidogrel 3 (3.6)

DOACs Total 43(51.2)

Dabigatran 18(21.4)

Dabigatran + ASA 2(2.4)

Dabigatran + ASA+ Clopidogrel 2(2.4)

Rivaroxaban 13(15.5)

Rivaroxaban + ASA 6(7.1)

Rivaroxaban + Clopidogrel 2 (2.4)

Antiplatelet agents Total 2 (2.4)

ASA 2(2.4)

LMWH 1(1.2)

Thromboembolism and bleeding reduc
tion calculation As in our previous study,7 8 
the efficacy of the procedure in the prevention 
of thromboembolic events (stroke, TIA, system
ic embolism, intraventricular thrombus) was 
calculated by comparing the actual event rate 
to the event rate predicted by CHA2DS2-VASc 
score.5’1213 Individual patient’s annual risk was 
recorded and the average annual risk for the en
tire study population was calculated. Thrombo
embolism reduction was calculated as follows: 
(estimated percent of event rate - actual percent 
of event rate)/estimated percent of event rate.6

Bleeding reduction was assessed with the 
same method as stroke reduction. The total num
ber of major bleeding events per year was com
pared with the number of events predicted by 
the HAS-BLED score14: (estimated percent of 
event rate - actual percent of event rate)/esti- 
mated percent of event rate.6

Statistical analysis Continuous variables 
were analyzed for normal distribution using 
the Shapiro-Wilk test. Data were expressed 
as mean (SD). Categorical variables were ex
pressed as counts and percentages. The Kaplan- 
Meier analysis was performed to estimate sur
vival over time. Statistical analysis was per
formed with STATISTICS 12.0 (StatSoft, Tul
sa, Oklahoma, United States). A 2-tailed P val
ue of less than 0.05 was considered significant.

RESULTS Patient characteristics The LAAO 
procedure was performed in 84 patients with 
a mean (SD) age of 72 (8.4) years. Patients’ base
line characteristics are summarized in table 1. 
The mean (SD) CHADS2 score was 3.5 (1.1), 
mean (SD) CHA2DS2-VAS score was 5.0 (1.5), 
and mean (SD) HAS-BLED score was 4.4 (0.9). Until 
the procedure, 45.2% of patients were taking vita
min K antagonists, 51.2% were taking direct oral 
anticoagulant, 2.4% an antiplatelet agent, and 1.2% 
received low-molecular-weight heparin. The most 
common indication for LAAO was gastrointestinal 
bleeding which was present in 57.1% of patients.

Procedure In 71.4% of patients (60 cases), 
the AMPLATZER Amulet occluder was used, and 
in 28.6% patients (24 cases) the LAmbre occlud
er was selected. The procedure was successful in 
98.8% of cases. Procedural or device-related ad
verse events were noted in 5 of cases (5.9%). In 
1 patient with unsuccessful Amulet device im
plantation, iatrogenic aortic damage with tam
ponade occurred and was resolved with surgical 
intervention using a left minithoracotomy ap
proach. During surgical intervention, the LAA 
was closed with an epicardial AtriClip device 
(AtriCure, Mason, Ohio, United States). Two pa
tients developed tamponade 2 days after the pro
cedure: first due to damage to the pulmonary
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TABLE 1 Baseline patient characteristics (continued from the previous page)

I Variable
Patients (n = 84)

Device selected, n (%)

AMPLATZER Amulet 60(71.4)

LAmbre 24(28.6)

LAA leak, n(%)

Total 11 (13.1)

Residual flow <1 mm 4(4.7)

Residual flow 1-3 mm 6(7.1)

Residual flow >3 mm 1 (1.2)

Abbreviations: ASA, aspirin; CHADS2, congestive heart failure, hypertension, diabetes mellitus, 
age >75 years, history of stroke or transient ischemic attack; CHA2DS2-VASc, congestive heart 
failure, hypertension, age years, diabetes mellitus, history of stroke or thromboembolism, vascular 
disease, age 65 to 74 years, female sex; CNS, central nervous system; DOAC, direct oral 
anticoagulant; HAS-BLED, hypertension, abnormal liver function, history of stroke or 
thromboembolism, history of bleeding, age >65 years, use of nonsteroidal anti-inflammatory 

drugs, and alcohol abuse; LAA, left atrial appendage; LAAO, left atrial appendage occlusion; LMWH, 
low-molecular-weight heparin; OAC, oral anticoagulation; TIA, transient ischemic attack

vein and second due to damage to the pericar
dial sac. Both cases were resolved by surgical in
tervention by left minithoracotomy without fur
ther consequences. There was one sudden cardiac 
death on day 4. There was one case of gastroin
testinal bleeding on day 11. Additionally, there 
were 4 minor bleeding and vascular complica
tions at the femoral access site on days 1,2,4, and 
10 which resolved with no further complications.

Mortality and midterm survival All patients 
were included in the follow-up analysis. Mean 
(SD) follow-up was 25.3 (13.2) months with an ac
cumulated total follow-up of 174.6 patient-years.

The time trend in mortality during follow
-up and causes of death are listed in TABLE 2. A to
tal of 21 patients (overall mortality, 21.4%) died 
during the follow-up period: 1 patient (1.2%) dur
ing the procedural mortality period, 11 (12.4%) 
due to noncardiovascular causes, and 9 patients 
(9.5%) due to cardiovascular causes. The annual 
mortality rate was 12.02%.

Survival at the end of the periprocedural peri
od was 98.8%, at 3 months, 97.6%, at 6 months, 
95.2%, at 12 months, 86.5%, at 18 months, 85.1%, 
and at 24 months, 80.6%. Survival estimated 
by the Kaplan-Meier analysis for all-cause mor
tality is presented in figure 1.

The time trend in adverse events (including 
deaths) during follow-up and causes are listed in 
table 3. The most common adverse event was gas
trointestinal bleeding, reported in 9 patients 
(10.7%). Thromboembolic events were report
ed in 3 patients (3.6%). Survival estimated by 
the Kaplan-Meier analysis for all-cause adverse 
events is presented in FIGURE 2.

Thromboembolism and bleeding risk reduc
tion During the study period, the average 
annual thromboembolic event rate was 2.87%. 
There was 1 episode of ischemic stroke (while re
ceiving DAPT, control TEE showed no evidence

TABLE 2 Descriptive analysis of causes of death during the procedure and at various stages of follow-up

Procedural 
mortality

Follow-up, months All

1-3 4-6 7-12 13-18 19-24 >24

All-cause mortality

Deaths, 1 (1.2)
n(%)

1 (1.2) 2(2.4) 7(83) 1 (12) 3(3.5) 6(7.1) 21(21.4)

Noncardiovascular mortality

Deaths, 0
n(%)

1 0 4 1 2 4 12(14.2)

Cause (age - 
at death, y)

Gastrointestinal 
bleeding (74)

Breast cancer 
(69); pancreatic 
cancer (70); 
colon cancer 
(77); prostate 
cancer(52)

Middle cerebral 
artery 
aneurysm 
(neurosurgery 
complications) 
(65)

Liver cancer (66); 
gastrointestinal 
bleeding (78)

Intestinal 
obstruction (65); 
kidney cancer 
(72); transport 
accident 
commission 
(68); lymphoma 
(68)

Cardiovascular mortality

Deaths, 1
n (%)

0 2 3 0 1 2 9(10.7%)

Cause (age SCD (86) 
at death, y)

Heart 
failure 
(78);

AMI (68)

Heart failure (76); 
heart failure (80); 
SCD (PCI

complications) 
(74)

SCD (81) SCD (67)
SCD (79)

Abbreviations: AMI, acute myocardial infraction; PCI, percutaneous coronary intervention; SCD, sudden cardiac death
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FIGURE 2 Kaplan-Meier curve for all-cause adverse events in patients with atrial fibrillation after left atrial appendage occlusion

TABLE 3 Descriptive analysis of serious adverse events, including mortality, and thromboembolic events during the procedure and at various 
stages of follow-up

Procedural 
mortality

Follow-up, months

1-3 4-6 7-12 13-18 19-24 >24

Cases, n (%) 2(2.4) 8(9.5) 9(10.7) 14(16.6) 9(10.7) 10(11.9) 12(14.3)

Serious adverse Death; Death; ICD Death (2); Death (7); Death; Death (3); Death (6);
events3 gastrointestinal implantation; gastrointestinal gastrointestinal gastrointestinal gastrointestinal gastrointestinal

bleeding gastrointestinal bleeding; bleeding (3); bleeding; bleeding; bleeding;
bleeding; dizziness; hypertensive epileptic seizure; compression gangrenous
epileptic suicide attempt; crisis; cardioversion fracture of appendicitis;
seizure (2); varicose vein pancreatitis; the vertebrae; urinary tract
urosepsis; CNS bleeding; cardioversion; penile cancer; infection;
vascular cardioversion; hip surgery urosepsis; bladder cancer;
malformation; thrombus on myocardial sepsis
thrombson the occluder infraction;
the occluder device alcoholic
device intoxication

Thromboembolic Ischemic stroke TIA Pulmonary
events embolism

a Numbers in brackets represent the number of cases with a given adverse event.

Abbreviations: ICD, implantable cardioverter-defibrillator; others, see TABLE 1

of device thrombus, postprocedure anticoag
ulation was changed from DAPT to 75-mg as
pirin once daily and dabigatran 150-mg twice 
daily), 1 episode of TIA (while receiving aspirin, 
control TEE showed mobile interatrial septum 

with no evidence of device thrombus), 1 epi
sode of pulmonary embolism (while receiving 
aspirin). Additionally, there were 2 episodes of 
thrombus formation on the Amplatzer Amulet 
device (1 case while receiving DAPT and 1 case
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without DAPT) and there was no thrombus on 
the LAmbre device. The annual rate of severe 
bleeding complications was 6.3%. There were 
2 cases of fatal gastrointestinal bleeding and 
9 serious gastrointestinal bleeding episodes re
quiring hospitalization. Out of those, 6 episodes 
were observed in patients with gastrointestinal 
bleeding history on anticoagulation treatment. 
Estimated thromboembolic risk reduction and 
estimated bleeding risk reduction are presented 
in figure 3. Surgical interventions were required 
in 16.6% of patients: 4.7% in perioperative pe
riod because of bleeding and vascular compli
cations at the femoral access, 10.7% in patients 
with gastrointestinal bleeding treated with en
doscopic management, and 1.2% was the tem
porary surgical supply of varicose vein bleeding. 
A total of 33.3% of bleeding episodes were ob
served in the first 6 months after LAAO.

DISCUSSION The results of our study sug
gest that most of the deaths after LAAO are not 
caused by ischemic stroke or TIA but by a non- 
cardiovascular cause. Secondly, most hospi
talization and adverse events after LAAO are 
not caused by thromboembolic events but due 
to severe bleeding. To the best of our knowledge, 
we present the first detailed analysis of causes 
of death and morbidity after LAAO.

Worldwide, AF is the most common cardiac 
arrhythmia with low rates of successful long
-term treatment.8,15 Atrial fibrillation is inde
pendently associated with a 1.5- to 2-fold in
creased risk of all-cause mortality and mor
bidity.5 Oral anticoagulation significantly re
duces the risk of death and stroke but may be 
associated with severe or life-threating com
plications.16 Despite OAC, there is still a signif
icant risk of death (approximately 5% per year), 

FIGURE 3 Effectiveness in reducing stroke risk and bleeding (/100 patient-years) during follow-up

with stroke being the cause of almost 10% of all 
deaths.17 In clinical trials with 2 years of follow
-up, death was also the most frequent adverse 
event in anticoagulated patients.1719

Patients with contraindications to OAC would 
seem to be the most likely candidates to benefit 
from LAAO, but may have a higher comorbidity 
profile and higher mortality rate that may tem
per the long-term benefits of LAAO.20 In clini
cal registries of LAAO, the reported mortality 
rate was 8.4% for the Amulet device21 and 9.8% 
for the Watchman device.20 In clinical trials with 
long-term data, all-cause mortality has been re
ported as 10.9% for endocardial devices and 5.5% 
for epicardial devices.8 22 In our study, 1-year 
mortality was 13.1%, which may be perceived as 
high, with overall mortality of 21.4% at 2 years 
of follow-up. However, higher observed mortal
ity was associated with several clinical factors. 
First of all, our patients had multiple comor
bidities as evidenced by a higher CHA2DS2-VAS 
score (mean, 5.0) and higher HAS-BLED score 
(mean, 4.4) compared with other LAAO clinical 
trials.7 8-20’23 In our study, most of the patients 
were older, with a mean age of 72 years, 69% had 
a history of severe bleeding, of whom 7.8% had 
central nervous system bleeding, 39% had a his
tory of previous ischemic stroke, 40% had heart 
failure, 64% had evidence of vascular disease, 
41% had diabetes mellitus, 100% had hyperten
sion, and 2.4% were addicted to alcohol. Addi
tionally, in our study, more than half of deaths 
(57%) were due to noncardiovascular causes with 
malignancy being the leading cause of death. 
Other LAAO clinical registries reported rates of 
noncardiovascular causes of death from 39%21 
to 60%.20 Interestingly, our results are in con
trast to a study of anticoagulated patients with 
AF, in which more than half of the patients died 
from cardiovascular causes.17’19

In our study, there were no deaths caused 
by ischemic stroke or TIA. To the best of our 
knowledge, there are no studies in the litera
ture that report ischemic stroke or TIA mor
tality after LAAO. Based on our study results, 
in patients with AF after LAAO, as in anticoag
ulated patients, the majority of deaths are not 
related to stroke. In clinical registries of anti
coagulated patients with AF, ischemic stroke is 
the cause of death in 5% to 10% of patients17’19 
and stroke mortality is similar in patients treat
ed with either vitamin K antagonists or direct 
oral anticoagulants.18 It should be added that 
the PREVAIL (Prospective Randomized Eval
uation of the Watchman Left Atrial Append
age Closure Device in Patients With Atrial Fi
brillation Versus Long-Term Warfarin Therapy) 
trial reported that rates of ischemic or hemor
rhagic stroke or cardiovascular or unexplained 
death were similar following LAAO compared 
with warfarin therapy.24 The RE-LY (Random
ized Evaluation of Long-Term Anticoagulation

1052 KARDIOLOGIA POLSKA 2019; 77 (11)

24



Therapy)“ and ROCKET AF (Rivaroxaban Once 
Daily Oral Direct Factor Xa Inhibition Com
pared with Vitamin K Antagonism for Preven
tion of Stroke and Embolism Trial in Atrial Fi
brillation)26 trials reported that a history of 
stroke, heart failure, and older age were strong 
predictors of stroke-related death. In our study, 
patients were older, with high CHA2DS2-VASc 
scores and previous heart failure. A history of 
previous stroke was observed in almost 40% of 
our patients. Therefore, our cohort had a high 
risk of death caused by stroke. Additionally, dur
ing follow-up, there were 3 cases of thrombo
embolic events. This translates into an 80.1% 
thromboembolism risk reduction, as compared 
with the calculated stroke rate of 6.7% without 
the use of anticoagulation in patients with simi
lar CHA2DS2-VASc scores. Our results are compa
rable to other LAAO studies, including those em
ploying endocardial and epicardial devices.6"8 20'2’

The most common adverse event was se
vere bleeding (including 2 fatal bleeding epi
sodes) with an annual major bleeding rate of 
6.3%. The observed bleeding risk reduction was 
27.5%. Although the bleeding rate reported in 
our study is higher than in the EWOLUTION 
registry (2.3%)20 or Amplatzer study (2.3%),21 
comparisons must be made cautiously. In our 
study, the mean (SD) HAS-BLED score of 4.4 
(0.9) was significantly higher than reported in 
EWOLUTION and Amplatzer trials (2.3 [1.2] and 
3.3 [1.1], respectively).20'21 Secondly, our study 
population consisted of 69% of patients with 
a history of major bleeding and contraindica
tions to OAC, a higher prevalence than report
ed in other LAAO trials.6"8’20'21'27 In patients with 
a high risk of bleeding, there is no safe pharma
cological treatment to reduce the risk of throm
boembolic events in the first 6 months after 
a procedure because of endocardial device epi- 
thelization. In our study, nearly 40% of severe 
bleeding, including 1 fatal bleeding episode, was 
observed within the first 6 months, when pa
tients were on DAPT as recommended by the de
vice protocol. The rate of major bleeding over 
the next 18 months of follow-up was accept
able in a population with a history of high bleed
ing risk. This observation may be confirmed by 
a study in patients at high risk for major bleed
ing (mean [SD] HAS-BLED, 3.5 [1.0]) where ma
jor bleeding events following LAAO were not 
related to the device or procedure. Interesting
ly, in clinical registry data for a larger group of 
patients, higher major bleeding rates were ob
served in patients discharged on aspirin alone 
or no antithrombotic medications as compared 
with those on OAC.21

Limitations This was a nonrandomized, ret
rospective, observational single-center study. 
The major limitations in estimating the overall 
value of LAAO are the lack of a control group and 

the use of only a calculated stroke or bleeding risk 
score for analysis. The analyzed group is small. 
We only assessed patients after LAAO in which 
the endocardial devices were employed and our 
results cannot be easily extrapolated to patients 
in whom epicardial devices were employed.

Conclusion The majority of deaths are not re
lated to stroke in patients with AF after LAAO. 
Mortality in the first 2 years following the pro
cedure was predominantly from noncardiovascu
lar causes, with 57% of deaths caused by malig
nancy. The most common adverse event was se
vere bleeding with an annual rate of 6.3%. How
ever, in our study the numbers of patients with 
a high bleeding risk (mean [SD], HAS-BLED score 
4.4 [0.9]) or history of severe bleeding were rel
atively high. Importantly, stroke risk reduction 
and bleeding risk reduction after LAAO were 
comparable with other studies.
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Abstract
Background: Left atrial appendage closure (LAAC) became an alternative method 

for stroke prevention in patients with non-valvular atrial fibrillation (AF) intolerant 

to long term oral anticoagulation therapy. This study aimed to compare endocardial 

(Amulet and LAmbere occluders) and epicardial (Lariat) LAAC techniques.

Methods: A retrospective, observational case-control study included 223 con

secutive CHA2DS2-VAS score-matched patients with AF who underwent LAAC in 

two centers.

Results: There were 55 matched cases with the mean CHA2DS2-VASs score 

4.4 ± 1.22 (p = 1). Overall follow-up was 308.2 patient-years. The Endocardial group 

patients were older and more often females with congestive heart failure and 

peripheral vascular disease. The epicardial group more frequently had a stroke/
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transient ischemic attack history. There were no differences in hypertension, 

diabetes mellitus, and indications for procedure between both groups. The mean 

HAS-BLED score was significantly higher in the endocardial group than in the 

epicardial group (4.3 ±0.9 vs. 3.7 ±1.3, p = .011). There were no differences in 

annual rates of thromboembolic events (2.6% vs 0.5%) and annual stroke (0.87% vs.
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0%) between the endocardial and epicardial groups.
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1 | INTRODUCTION

Presence of atrial fibrillation (AF) increases the risk of stroke by 
five-fold, compared with the general population.1 Stroke caused by 

AF is associated with a poor prognosis, an increased rate of medical 
and neurological complications, and a higher in-hospital mortality.2 

The main source of thrombus is left atrial appendage.3 Oral antic

oagulation (OAC) is recommended for stroke prevention in patients 
with AF and CHA2DS2-VAS score >2.4'5 However, OAC therapy is 

ineffective or contraindicated in nearly 40% of patients with AF.67

During the last ten years, percutaneous left atrial appendage 

closure (LAAC) has revolutionized the stroke prevention and 

emerged as a method alternative to OAC therapy. Today, LAAC is 
routinely performed worldwide? 11 Percutaneous LAAC procedures 

may be divided into endocardial and epicardial. Endocardial LAA 

occlusion (e.g., using Watchman, Amulet, or LAmbre devices) utilizes 

occluders positioned at the ostium of the LAA, while the epicardial 
ligation of the LAA uses a suture-like device (Lariat).12

Endocardial LAAC devices have been studied in numerous clin

ical studies and registers that proved safety and effectiveness in 
stroke and bleeding reduction, compared to OAC therapy.8 91314 

The experiences with epicardial devices are less extensive, with long 

term results limited to a few multicenter registries and single-center 
studies.11121516 Although the results are comparable for both types 

of interventions,1112,15,16 no direct comparison of endocardial and 

epicardial LAAC devices in terms of safety and effectiveness in 

nonvalvular AF patients intolerant to long term OAC therapy has 

been published to date. In this study, we compared for the first time 

the midterm outcomes of LAAC procedure performed with en

docardial versus epicardial devices in patients with nonvalvular AF 

intolerant to long term OAC therapy.

2 | METHODS

A retrospective observational study was performed on 223 con

secutive patients with nonvalvular AF, who underwent left atrial 

appendage occlusion (LAAO) in two centers between December 

2009 and December 2018. In the first center (Department of Cardiac 

Surgery, Regional Specialist Hospital, Grudziadz, Poland) all LAAC 

were performed using endocardial devices (Endocardial Group). In 

the second center (Department of Cardiovascular Surgery and 

Transplantology, The John Paul II Hospital, Krakow, Poland) all LAAC 

procedures were performed using epicardial devices (Epicardial 
Group). Indications for LAAC were based on the current guidelines.4 

A wide range of AF patients with high thromboembolic risk with 

absolute or relative contraindications for OAC therapy were re

cruited in both centers (Table 1).

Endocardial Group consisted of 84 consecutive patients, who 

underwent LAAO with the endocardial LAA occluders: 60 cases with 

the AMPLATZER Amulet (Abbott) and 24 cases with The LAmbre 

(Lifetech Scientific Corp). Inclusion and exclusion criteria and LAAC 

procedure for Amulet and LAmbre procedure have been described

TABLE 1 Baseline patient characteristics after case-control 
matching

Variable
Endocardial 
(n - 55)

Epicardial 
(n = 55) p value

Device selected Amulet Lariat -
78.2% 100%
(n = 44) (n = 55)

Lambre
21.8% 
(n = 12)

Age, years

Mean ± SD 71.0. ± 9.3 66.1 ± 7.8 -
Median (Qt±Q3) 70 (66.2 ± 78.0) 64 (60.0 ±71.7) p = .001
Range 46-87 43-78
Female 41.8% (n = 23) 74.5% (n -41) p = .001

CHADS2 score

Mean ± SD 3.0 ±0.9 2.6 ±0.8 p = .O48

Median (Qi±Q3) 3 (2±4) 3 (2 ± 3) -
CHADS2 score 0 0% (n = 0) 0% (n = 0) -
CHADS2 score 1 1.8% (n = 1) 10.9% (n = 6) -

CHADS2 score 2 29.1% (n = 16) 25.5% (n = 14) -
CHADS2 score 3 36.4% (n = 20) 50.9% (n = 28) p = .032

CHADS2 score 4 29.1% (n = 16) 12.7% (n = 7) -
CHADS2 score 5 3.6% (n = 2) 0% (n = 0) -
CHADS2 score 6 0% (n = 0) 0% (n - 0) -

CHA2DS2- VASs score
Mean ± SD 4.4 ±1.22 4.4 ± 1.22 P=1
Median (Q1±Q3) 5 (3± 5) 5 (3 ± 5) -
CHA2DS2-VASs 0% (n = 0) 0% (n = 0) -

score 0
CHA2DS2-VASs 0% (n = 0) 0% (n = 0) -

score 1
CHA2DS2-VASs 1.8% (n = 1) 1.8% (n = 1) -

score 2
CHA2DS2-VASs 29.1% (n = 16) 29.1% (n = 16) -

score 3
CHA2DS2-VASs 16.4% (n = 9) 16.4% (n = 9) P=1

score 4
CHA2DS2-VASs 38.2% (n = 21) 38.2% (n = 21) -

score 5
CHA2DS2-VASs 10.9% (n = 6) 10.9% (n = 6) -

score 6
CHA2DS2-VASs 1.8% (n = 1) 1.8% (n = 1) -

score 7
CHA2DS2-VASs 1.8% (n = 1) 1.8% (n = 1) -

score 8

HAS-BLED score

Mean ± SD 4.3 ±0.9 3.7 ±1.3 p = .011
Median (Ql±Q3) 4 (4± 5) 4 (3 ± 5)
HAS-BLED score 0 0% (n = 0) 0% (n = 0) -
HAS-BLED score 1 0% (n = 0) 3.6% (n = 2) -
HAS-BLED score 2 3.6% (n = 2) 12.7% (n = 7) -
HAS-BLED score 3 10.9% (n = 6) 25.5% (n = 14) -
HAS-BLED score 4 47.3% (n = 26) 32.7% (n = 18) p = .011

HAS-BLED score 5 29.1% (n = 16) 14.5% (n = 8) -
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TABLE 1 (Continued)

Variable
Endocardial 
(n-55)

Epicardial 
(n-55) p value

HAS-BLED score 6 9.1% (n = 5) 10.9% (n = 6) -

Congestive heart 
failure

34.5% (n = 19) 16.4% (n = 9) p = .029

Hypertension 100% (n = 55) 96.3% (n = 53) p = .115
Diabetes mellitus 2 40.0% (n = 22) 23.6% (n = 13) p = .067
Previous 

stroke/TIA
18.1% (n= 10) 60.0% (n = 33) p = .001

Peripheral vascular 58.1% (n = 32) 
disease

Indication for LAAO procedure

32.7% (n = 18) p = .008

Gastrointestinal 
bleeding

61.8% (n = 34) 38.2% (n = 21) -

CNS bleeding 7.3% (n = 4) 12.7% (n = 7) -
Respiratory tract 

bleeding
1.8% (n = 1) 0% (n = 0) -

Vitreous 
bleeding 
while 
on NOAC

1.8% (n = 1) 0% (n = 0) p = .061

Urinary tract 
bleeding

1.8% (n = 1) 0% (n = 0) -

Thrombus in 
LAA 
despite OAC

5.5% (n = 3) 1.8% (n = 1)

Stroke/TIA 
despite OAC

16.4% (n = 9) 29.1% (n = 18) -

Labile INR 0% (n = 0) 3.6% (n = 2) -
Contraindicated

to OAC
3.6% (n = 2) 10.9% (n = 6) -

Pre-procedure medications

Vitamin K 50.9% (n = 28) 89.1% (n = 49)
antagonist

Acenocumarol 5.5% (n - 3) 0% (n = 0)

Acenocumarol 1.6% (n = l) 0% (n = 0)
+ASA 
+clopidogrel

Warfarin 23.6% (n = 13) 87.3% (n = 48)
Warfarin+ASA 16.4% (n = 9) 1.8% (n = 1)
Warfarin 3.6% (n = 2) 0% (n = 0)

+clopidogrel
New oral 45.4% (n = 25) 0% (n = 0)

anitcoagulant
Dabigatran 12.7% (n = 7) 0% (n = 0)

Dabigatran+ASA 1.8% (n = 1) 0% (n = 0)
Dabigatran+ASA 1.8% (n = 1) 0%(n = 0) p = .001

+dopidogrel

Rivaroxaban 16.4% (n = 9) 0% (n = 0)

Rivaroxaban 10.9% (n = 6) 0% (n = 0)
+ASA

Rivaroxaban 1.8% (n = 1) 0% (n = 0)
+clopidogrel

Anitplatelet agents 1.8% (n = 1) 9.1% (n = 5)

(Continues)

TABLE 1 (Continued)

Variable
Endocardial 
(n = 55)

Epicardial 
(n = 55) p value

LMWH 1.8% (n = 1) 0% (n = 0)
None 0% (n = 0) 1.8% (n = 1)

Abbreviations: ASA, aspirin; LAAO, left atrial appendage occlusion; 
LMWH, low molecular-weight heparin; OAC, oral anticoagulation; 
TIA, transient ischemic attack.

previously,8 9 and are in accordance with the guidelines. The choice 

of endocardial device depended on the operator's preferences and 

there were no rigid criteria for device selection. Epicardial Group 

consisted of 139 consecutive patients, who underwent LAAO with 

the LARIAT device (SentreHEART Inc). Inclusion, exclusion criteria, 
Lariat LAAC procedure have been described previously17 and were 

consistent with the guidelines. Patient data procurement was stan

dardized in both centers and comprised basic demographics, medical 

history, stroke risk (CHADS2-score and CHA2DS2-VAS-score), and 

bleeding (HAS-BLED-score). Case-control matching was performed 

with a CHA2DS2-VAS-score as a control variable. After CHA2DS2- 

VAS-score matching, there were 55 pairs (Figure 1). To evaluate for 

the presence of a postprocedure leak, transesophageal echocardio

graphy was performed at 30 days follow-up. Leak was defined as the 

presence of flow from left atrium to LAA <3 mm.

2.1 | Operator experience and training for LAAC
procedure in each center

In Endocardial Group, all procedures were performed by two 

experienced operators who underwent training using a simulation 

model that allowed the operator to understand and practice the

Endcoradial LAAC
(n =84)

Epicardial LAAC 
(n =139)

Case Control Matching 
(CHAzDSz-VAS-score)

Follow-up Strategy:
Clinical follow-up at 1 month, 3 months and 6 months 
Telephone follow-up every 6-12 months

FIGURE 1 The flow diagram showing the design of the study. 
LAAC, left atrial appendage closure
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various steps of the endocardial procedure. Both operators have not 

been trained for using epicardial devices. Therefore in the En

docardial Group center, LAAC were performed only in patients who 
fulfill the criteria for endocardial devices89 with no alternative op

tion for nonsurgical epicardial LAAC procedure.

In the Epicardial Group, all procedures were performed by two 

experienced operators who underwent training using a simulation 

model that allowed the operator to understand and practice the 

various steps of the epicardial procedure. Both operators have not 

been trained for using endocardial devices. Again, in Epicardial 

Group center LAAC were performed only in patients who fulfill the 
criteria for epicardial devices17 with no alternative option for non

surgical endocardial LAAC procedure.

2.2 | Postprocedure anticoagulation

Post-device implantation, dual antiplatelet therapy (DATP) was re

commended for 6 months (75-mg acetylsalicylic acid once daily and 

75-mg clopidogrel once daily) or aspirin (75-mg acetylsalicylic acid 

once daily) in the Endocardial Group. In the Epicardial Group, aspirin 

monotherapy (150-mg acetylsalicylic acid once daily) was re

commended as postprocedure antithrombotic therapy. However, fi

nal treatment was individualized depending on the patients' history, 

contraindications, risk of stroke and bleeding, and the preferences of 

both patients and treating physicians in both groups.

2.3 | Follow-up visit

To evaluate presence of postprocedure leak, transesophageal echo

cardiography was performed at 30 days follow-up. Leaks were de

fined as the presence of flow from the left atrium to LAA <3 mm. 

Additional hospital follow-up visits were performed at 3 and 6 

months after the procedure. Telephone follow-up visits and analysis 

of hospital records were performed at 12, 24, 36, and 42 months 

after LAAO. All data collection and adverse event reporting were 

performed by the physician who performed the procedure.

2.4 | Data reporting and definitions

Demographic, clinical, and procedural characteristics, as well as ad

verse events and endpoints, were reported according to the current 
recommendations of the Munich LAA consensus document.18 We 

recorded mortality (cardiovascular, noncardiovascular, procedural 

mortality, immediate procedural mortality), thromboembolic events 

(stroke, transient ischemic attack [TIA], systemic embolism), life

threatening, disabling, or major bleeding and mortality. Mortality 

definitions were based on the definitions included in the Valve 
Academic Research Consortium criteria consensus.19 All deaths were 

reported with timing relative to the index procedure as well as the 

underlying causes. Mortality was categorized into three categories: 

cardiovascular mortality, noncardiovascular mortality, and proce

dural mortality. Procedural mortality has been defined as mortality 

between implantation and hospital discharge or between implanta
tion and 30 days follow-up.18

2.5 I Thromboembolism reduction calculation

Adverse events reported during follow-up visit, based on the Munich 
consensus document,18 included mortality (cardiovascular, non

cardiovascular, procedural mortality, immediate procedural mortality), 

thromboembolic events (stroke, TIA, systemic embolism), and bleeding 

(life threatening or disabling, major bleeding, minor bleeding).

Individual patients' annual risk was recorded, and the average 

annual risk for the entire study population was calculated. The total 

number of thromboembolic events during overall follow-up periods 

was divided by the total patient-years of follow-up and were multi

plied by 100 to get the actual annual rate of thromboembolic events. 

Thromboembolism reduction was calculated as follows: (estimated % - 
actual % event rate)/estimated % event rate).15 20 Procedure efficacy to 

prevent thromboembolic events (stroke, TIA, systemic embolism, 

thrombus in the heart chamber) was calculated by comparing the actual 

event rate with the event rate predicted by the CHA2DS2-VASc 
scores.5 21 Annual risk was recorded both for individual patients and the 

study population overall.1520

2.6 I Statistical analysis

Continuous variables were checked for normal distribution using the 

Shapiro-Wilk test. Data are expressed as mean ± standard deviation 

or median (interquartile range; Ql-25th percentile and Q3-75th 

percentile) unless otherwise stated. If a nonparametric test was used, 

data were additionally presented as meant standard deviation for 

better comparison with other studies. To assess the differences be

tween two continuous variables, a Student's t test (for normally 

distributed values), or the Mann-Whitney U test (for nonnormally 

distributed values) were used. Categorical variables were expressed 

as counts and percentages. Baseline characteristics between groups 

were compared using the t test for continuous variables and the chi

square test for categorical variables. Kaplan-Meier analysis was 

performed to estimate survival over time. Case-control matching was 

preformed to unify groups in terms of thromboembolic risk with a 

CHA2DS2-VAS-score as a control variable. Statistical analysis was 

performed with STATISTICA 12.0 (StatSoft, Tulsa). A two-sided 

p-value< .05 was considered statistically significant.

3 I RESULTS

A total of 223 patients (84 in Endocardial Group and 139 in Epi

cardial Group) were studied. Matched analysis comprised 55 pairs of 

CHA2DS2-VAS score-matched patients (Table 1). Patients in the 
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Endocardial Group were older and more often females with con

gestive heart failure, peripheral vascular disease. In the Epicardial 

Group, more patients had a history of stroke/TIA. There were no 

differences in hypertension, diabetes mellitus, and indications for 

procedure between groups. The mean HAS-BLED score was sig

nificantly higher in the Endocardial group than in the Epicardial 

Group (4.3 ±0.9 vs. 3.7 ±1.3, p = .011) (Table 1). There were differ

ences in preprocedural anticoagulation: in the Endocardial Group 

50.9% patients received VKAs, 45.4% NOACs, 1.8% antiplatelet 

agents, and 1.8% low molecular heparin; in the Epicardial Group 

89.1% patients received VKAs, 9.1% antiplatelet agents, and 1.8% 

received none anticoagulation treatment (p = .001).

3.1 | Periprocedural complications

Procedural or device life-threatening complications were noted in 

7.4% (4/55) after endocardial approaches and in 5.4% (3/55) after 

epicardial approaches. In Endocardial Group in one patient with 

unsuccessful Amulet device implantation, iatrogenic aortic damage 

with tamponade occurred and was resolved with surgical interven

tion using a left minithoracotomy approach. During surgical inter

vention, the LAA was closed with an epicardial AtriClip device. Two 

patients (3.6%) developed tamponade two days after the procedure; 

one case due to damage to the pulmonary vein and one case due to 

damage to the pericardial sac. Both cases were resolved by surgical 

intervention by left minithoracotomy without further consequences. 

There was one sudden cardiac death on day 4. There were three 

minor bleeding and vascular complications at the femoral access, 

resolved with no further complications. In Epicardial Group two 

patients had a right ventricle puncture requiring drainage and ob

servation resolved without cardiac surgery intervention. One patient 

developed a pericardial effusion during transseptal puncture due to 

superficial epigastric artery laceration requiring cauterization. There 

were two vascular complications at the femoral access, resolved with 

no further complications (Table 2).

3.1.1 | Thromboembolic risk reduction

In the Endocardial group, thromboembolic events were observed in 

three patients (5.5%). There were two episodes of device thrombus: 

one episode after three months after LAAC with Amulet device in a 68- 

year-old patient with CHA2DS2-VASc score of 3 (patient discontinued 

the recommended dual antiplatelet therapy [DAPT] and was abusing 

alcohol) resolved with no further complications with enoxaparin 

(2 x 80 mg/day) and aspirin (1 x 150 mg/day) and one episode after 

three months after LAAC with Amulet device in a 70-year-old patient 

on DAPT with CHA2DS2-VASc score 4, which resolved with no further 

complications with enoxaparin (2 x 100 mg/day) and aspirin 

(1 x 150 mg/day). There was also one episode of TIA at 19 months 

after LAAC with LAmbre device in a 60 year-old-patient on aspirin, 

with CHA2DS2-VASc-score 5. In this case, a follow-up TEE showed no

TABLE 2 Outcomes at follow-up

Variable
Endocardial 
(n = 55)

Epicardial 
(n = 55) p value

Average follow-up 26.7 ±14.3 35.6 ±8.7 p = .003
(months)

Leaks (<3mm) 3.8% (n = 2) 1.8% (n = 1) p = .561

Periprocedure complications

Life-threatening 7.2% (n = 4) 5.4% (n - 3)
complications

Tamponade 1.8% (n = 1) 5.4% (n = 3)

SCA 1.8% (n = 1) 0% (n = 0) p = .040

Aortic damage 1.8% (n = 1) 0% (n = 0)
Pulmonary artery 1.8% (n = 1) 0% (n = 0)

damage

Other 5.4% (n = 3) 3.6% (n = 2)
Gastrointestinal 1.6% (n = 1) 0.0% (n - 0) p=l

bleeding

Vascular (access 5.0% (n = 2) 0.7% (n = 2)
complications)

Overall death 29.1% (n = 2) 3.6% (n = 2) p = .003

Cardiovascular 5.4% (n = 3) 1.8% (n = 1)

Non-cardiovascular 18.2% (n = 10) 0% (n = 0)

Reason unknown 5.4% (n = 3) 1.8% (n = 1)
Thromboembolic events 5.5% (n = 3) 1.8% (n = 1)
Ischemic stroke/TIA 1.8% (n = 1) 0% (n = 0) p = .504

Thrombus in LA 3.6% (n = 2) 1.8% (n = 1)
Severe bleeding 10.9% (n = 6) 9.1% (n = 5)

Gastrointestinal 10.9% (n = 6) 5.4% (n = 3) p = .227
bleeding

Intracranial bleeding 0% (n = 0) 3.6% (n = 2)

Postprocedure medications
Vitamin K antagonist 0% (n = 0) 44.1%

New oral 1.8% (n - 1)
(n = 30)

0% (n = 0)
anticoagulants

Aspirin 96.4% (n = 53) 25.2% p = .001

LMWH 0% (n = 0)
(n-11)

1.8% (n = 1)
None 1.8% (n=l) 13.4%

(n=13)

Abbreviations: LA, left atrial; LMWH, low molecular-weight heparin; 
SCA, sudden cardiac arrest; TIA, transient ischemic attack.

presence of device thrombus, no presence of leak, and a flaccid in

teratrial septum. In the Epicardial Group, a thromboembolic event was 

observed in one patient (1.8%). There was one episode of thrombus in 

the left atrium, diagnosed in a 56-year-old patient on aspirin, with 

CHA2DS2-VASc-score 5, diagnosed at 34 months after LAAC with 

LARIAT, which resolved with no further complications with enoxaparin 

(2x60 mg/day) and aspirin (1 x 150 mg/day). Estimated thromboem

bolic risk reductions in Endocardial and Epicardial Group are shown in 

Figure 2. There was no significant differences in thromboembolic risk 

reduction (p = .504).
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a Estimated risk (CHA2DS2-VAS score) Thromboembolic risk in follow-up

FIGURE 2 Effectiveness in thromboembolism risk reduction 
(/100 patient-years) during follow-up

3.1.2 | Mortality rate

Median follow-up was 26.7 ± 14.3 months in the Endocardial Group 

and 35.6 ±8.7 months in Epicardial group (p = .003). Total follow-up 

for the study population was 308.2 patient-years. Annual mortality 

rate was 13.7% in the Endocardial Group (16 patients, including 

cardiovascular deaths: n = 3, noncardiovascular death: n=10 

(including malignancy: n = 5, chronic renal failure: n = 2, a fatal 

transport accident: n = 1, acute pancreatitis: n = 1, gastrointestinal 

bleeding: n = l), death of unknown cause: n = 3) and 1.0% in the 

Epicardial Group (2 patients; cardiovascular death: n=l, death of 

unknown cause: n = 1; p = .003). In-hospital mortality for Endcoardial 

and Epicardial Groups was 1.8%.

4 | DISCUSSION

This is the first report comparing endocardial and epicardial LAAC 

procedures. We found that both types of exclusion devices present 

comparable acute results and are similarly effective in thromboem

bolism prevention in patients with AF. The incidence of exclusion site 

thrombus formation and systemic thromboembolism is low and 

comparable in both groups.

In past decade, the LAAC procedure has gained popularity in the 

management of AF patients. This was accompanied by broadening 
indications for the procedure.4,5 Currently, there are several devices 

that provide complete nonsurgical LAA closure, which may be di

vided into endocardial or epicardial devices. These differ in the 

technique of implantation, the type of LAA barrier, and the type of 

the possible leak. Endocardial techniques are the most extensively 

studied. Endocardial techniques include percutaneous placement of 

self-expanding occlusive devices (occluder) via transseptal puncture 

that is positioned at the ostium of the LAA like Watchman, Amulet, 
or LAmbre devices.8,12 Six weeks postimplantation, a complete epi- 

thelialization of the device surface is observed. Epicardial techni

que (Lariat device) uses a hybrid approach, combining the 

endocardial approach via transseptal puncture and epicardial ligation 

of the LAA with a suture, leaving no foreign body.17 An autopsy study 

showed that after the epicardial LAAC, a significant inflammatory 

response is observed, resulting in permanent LAA closure, which may 

have a desirable impact on the long-term durability of this 
approach.23

We failed to observe any embolization in Endocardial Group. In 

the PREVAIL trial with Watchman device, embolization that was 
noted in 1.2% of patients after endocardial LAAC.22,24 There is in

creased risk of device related thrombus after endocardial approach 

towards LAAC, and device related thrombosis may occur in as many 
as 3.5%-7.2% of LAA implants compare25 to l%-2% after epicardial 

ligation.11 26 27 Our results are in concordance with these data. There 

were two device (3.6%) related thromboses within first 3 months 

after Endocardial LAAC, where the risk of thrombus is the highest. In 

Epicardial Group, thrombus in left atrium was diagnosed in one pa

tient, 34 months after procedure. After a such long period, this 

thrombus is very unlikely to be procedure-related.

In the PROTECT-AF and CAP registries for endocardial LAAC 

with Watchman device, procedural success was defined as <5 mm 

per-device residual leak into the appendage, whereas several smaller 

studies for epicardial LAAC demonstrate no or minimal residual jet 
with a similar rate of procedural success.22,28-31 Pillarisetti et al.12 

showed that after endocardial LAAC performed with Watchman 

device leaks were eccentric (edge effect) and in epicardial LAAC 

performed with Lariat leaks were concentric (gunny sack effect). 

There was also a higher rate of leaks after endocardial, compared to 

epicardial LAAC; however, with no difference in rates of cere

brovascular accident. There was no correlation between the pre

sence of residual leak and the occurrence of cerebrovascular 
accident.30 In our study, that there were no differences in leaks 

3 months after the procedure between both groups.

In clinical registries of LAAO for endocardial device, the re
ported mortality rate was 8.4% for the Amulet device32 and 9.8% for 

the Watchman device.14 In clinical trials with long-term data, all

cause mortality has been reported as 10.9% for endocardial devices 
and 5.5% for epicardial devices.28,33 In our study, we observed sig

nificantly higher mortality in Endocardial Group compare to Epi

cardial Group in midterm follow-up. However, the obtained results 

should be interpreted with caution, as the higher observed mortality 

was associated with several clinical factors. First of all, there was no 

significant difference (p = .31) for cardiovascular mortality in both 

groups: 5.4% in Endocardial Group and 1.8% in Epicardial Group. 

Secondly, patients in Endocardial Group were significantly older and 

with multimorbidity, as evidenced of 18.2% cases of non

cardiovascular mortality, with malignancy being leading cause of 

death. Causes of death and morbidity following Endocardial LAAC 
were discussed in detail in our previous report.34 Therefore, we 

would like to strongly emphasize, that based on the current results, it 

cannot be concluded that mortality after endocardial approach is 

higher. In addition, there were no significant differences in peripro

cedural complications.

In our study, because there were significant differences in pa

tient characteristics, we decided to perform case-control matching
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study with a high CHA2DS2-VAS-score equal 4.4 score (p = 1) with 

the calculated thromboembolism rate of 5.5% without the use of 

anticoagulation for similar CHA2DS2-VASc scores. The annual rate of 

thromboembolism events was 2.61% versus 0.5% and 0.87% versus 

0% of stroke for Endocardial and Epicardial Group. This translates 

into an 69% thromboembolism risk reduction in Endocardial and 

91% in Epicardial Group with no statistical differences (Figure 2). 

Therefore, we may suggest, that both approaches are comparable 

with thromboembolism risk prevention in patients with AF. Im

portantly, our result are comparable to other LAAC studies and 

registers, including those employing endocardial and epicardial de- 
vices.8'11,15,20'29,32'35 The observed bleeding rate was similar in both 

groups, with 5.13% for Endocardial and 2.62% for Epicardial Group. 

Our results are similar to those from the EWOLUTION registry 
(2.3%)14 and Amplatzer study (2.3%)32 for endocardial devices, and 

for Lariat as an epicardial devices.15,2830 However, based on 

HAS-BLED score that was significant higher in Endocardial Group, it 

may be expected that the bleeding rate will be higher in Endocardial 

Group. This can be explained by the differences in postprocedure 

anticoagulation therapy. In Endocardial Group was homogeneous 

with DAPT therapy for 6 months and lifelong therapy and was more 

frequently followed by patients. In Epicardial group, postprocedure 

medications was more heterogeneous, mostly based on patient in

dividual history and the preferences of both patients and treating 

physicians with domination on VKA were in 44.1%. Additionally after 

LAAC, higher major bleeding rates are observed in patients dis

charged on aspirin alone or no antithrombotic medications as 
compared to those on OAC.32

Compared with endocardial LAAC system there are several 
features distinguishing the epicardial LAAC with Lariat system24 

Early experience with the Lariat procedure in some centers was 

associated with higher complication rates, related to epicardial ac

cess. It is important to notice that these findings were with early 

experience of the 1st generation Lariat procedure. The majority of 

procedures were performed with a large-bore needle for pericardial 

access and no prophylactic use of colchicine. However, modification 
of the initial technique in Europe36 and also in the United States.11 to 

deploy a micropuncture needle and prophylactic colchicine has im

proved the safety profile of this device dramatically. In addition, 

analysis of the FDA MAUDE databases between May 2009 and May 

2016 has shown that LAAO was performed by the LARIAT approach 

in 4889 cases. WATCHMAN was implanted in 2027 patients before 

FDA approval in March 2015 and 3822 patients postapproval. The 

composite outcome of stroke/TIA, pericardiocentesis, cardiac sur

gery, and death occurred more frequently with Watchman (cumu

lative incidence, 1.93% vs. 1.15%; p = .001). Similar findings were 

observed for device embolization, cardiac surgery, and myocardial 

infarction.

Therefore, we believe that both techniques are complementary 

and not mutually exclusive. In this study, two groups of operators 

performed two types of procedures, but ideally each operator should 

have both approaches in his/her armamentarium, to offer optimal 

care to selected patients.

5 | CONCLUSION

The present study comparing the Endocardial with the Epicardial 

techniques shows comparable implantation outcomes and safety 

profile of LAAC using these devices in patients with AF who had a 

high risk of stroke.

5.1 | Study limitations

Our study have several limitations. This is a nonrandomized, retro

spective, observational two centers study. There were no established 

criteria for device selection before procedure and selection for de

vices type was accidental depends on the region of the country 

where patient lived. Endocardial and epicardial LAAC procedure 

were performed by two different operational team trained only in 

one type of procedure with no alternative option for nonsurgical 

LAAC procedure. In Endocardial Group LAA anatomy and morphol

ogy assessment was based on preprocedure TEE and in Epicardial 

Group LAA anatomy and morphology assessment was based on 

preprocedure computer tomography, therefore, we cannot combined 

differences in LAA morphology between groups. There were sig

nificant differences in age, sex, comorbidities, median follow-up, 

CHADS2-score, and HAS-BLED-score between groups. The were no 

rigid criteria for postprocedure anticoagulation treatment and the 

final decision was left to physicians and patients preference.
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6. Omówienie cyklu publikacji

Percutaneous left atrial appendage closure using the LAmbre device. First clinical 

results in Poland

Jednym z ograniczeń procedury zamknięcia uszka lewego przedsionka w przypadku techniki 

endokardialnej jest anatomia LAA, która w niektórych przypadkach uniemożliwia wykonanie 

zabiegu. W budowie LAA w implantacji urządzeń endokardialnych kluczową rolę odgrywa 

ujście, kształt oraz głębokość uszka lewego przedsionka. Najpopularniejsze urządzenie do 

zamykania, system Watchman, ma ograniczone zastosowanie w przypadku wielopłatowego 

LAA o płytkiej szyi uszka. Z kolei drugiego najczęściej używanego urządzenia na świecie, 

Amplatzer ACP, należy unikać w przypadku płytkiego ujścia LAA z obawy o zbyt 

proksymalne implantowanie urządzenia. Urządzenie LAmbre jest nowatorskim systemem 

dedykowanym do zamykania o trudnej technicznie morfologii jak np. budowa typu ,,chicken 

wing”. W porównaniu do innych urządzeń na rynku, okluder LAmbre zbudowany jest z 

mniejszego dysku (parasola) z jednoczesną poszerzoną powierzchnią mocującą urządzenie w 

świetle LAA. Urządzenie LAmbre występuje w większym zakresie rozmiarów (16-36 mm) w 

porównaniu do urządzeń Watchman (21-30mm) czy Amplatzer (16-34mm).

W pierwszej pracy cyklu pokazałem pierwsze wyniki implantacji okludera LAmbre w Polsce 

i jedne z pierwszych na całym świecie. W badaniu uczestniczyło 24 pacjentów z migotaniem 

przedsionków u których wykonano zabieg LAAO z wykorzystaniem systemu LAmbre. 

Pacjenci, u których wykonano zabieg byli z grupy wysokiego ryzyka zakrzepowo-zatorowego 

(CHA2DS2-VASc 4.96 ±1.46) jak i ryzyka krwawienia (HAS-BLED mediana 4, 3:5). Zabieg 

z sukcesem wykonano u wszystkich pacjentów, bez występowania powikłań 

okołooperacyjnych. Średni czas procedury wyniósł 62.92 ±14.21 min. Podczas zabiegu 

wykorzystano 11 różnych rozmiarów okludera. Kontrolna echokardiografia przezprzełykowa 
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nie wykazała obecności przecieków na urządzeniu. Ponad połowa pacjentów została wypisana 

do domu w drugiej lub trzecie dobie po zabiegu.

Łączny czas obserwacji dla wszystkich pacjentów wyniósł 349 miesięcy podczas którego 

wystąpiły 4 zgony (16.7%) nie związane z przeprowadzoną procedurą. Ciężkie krwawienia 

zaobserwowano u 2 chorych (8.34%). Również u 2 chorych (8.34%) wystąpiły powikłania 

zakrzepowo-zatorowe: 1 udar niedokrwienny oraz 1 TIA. W obu wymienionych przypadkach 

wykonano kontrolną echokardiografię przezprzełykową, która nie wykazała skrzepliny na 

okluderze. Dodatkowo, kontrolne badanie echokardiograficzne wykonane w 3 oraz 6 

miesięcy od procedury nie wykazało u żadnego z pacjentów przemieszczenia urządzenia, 

skrzepliny na urządzeniu, przecieku < 3 mm czy obecności płynu w worku osierdziowym.

Przedstawione badanie pokazało, że stosowanie urządzenia LAmbre jest bezpieczne dla 

pacjentów poddanych zabiegowi LAAO, a sama procedura cechuje się bardzo wysoką szansą 

powodzenia oraz zminimalizowanym ryzykiem powikłań. Dodatkowo, zarówno krótka i 

długa obserwacja pacjentów poddanych procedurze wykazała, że ilość powikłań zakrzepowo- 

zatorowych oraz krwotocznych jest porównywalna do innych urządzeń dostępnych na rynku. 

Dlatego urządzenie LAmbre z powodzeniem może być stosowane w przypadku LAA o 

skomplikowanej morfologii.

Causes of death and morbidity in patients with atrial fibrillation after left atrial 

appendage occlusion.

Większość komercyjnych i niekomercyjnych opracowań dotyczących zabiegów zamknięcia 

uszka lewego przedsionka ocenia głównie skuteczność procedury pod kątem redukcji 

zakrzepowo-zatorowej oraz redukcji epizodów krwawień. Dotychczasowo nie 

przeprowadzono szczegółowej analizy przyczyn śmiertelności, zdarzeń niepożądanych innych 

niż epizody zakrzepowo-zatorowe oraz krwawienia oraz nie przeanalizowano przyczyn 
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ponownej hospitalizacji u osób u których wykonano zabieg LAAO. Powyższą analizę 

przedstawiono w 2 pracy cyklu doktorskiego.

W analizie wzięło udział 84 pacjentów u których wykonano zabieg LAAO z wykorzystaniem 

okluderów Amplatzer oraz LAmbre. Pacjenci, u których wykonano zabieg byli z grupy 

wysokiego ryzyka zakrzepowo-zatorowego (CHA2DS2-VASc score5.0 ± 1.5) jak i ryzyka 

krwawienia (HAS-BLED score 4.4 ± 0.9). Po procedurze LAAO rekomendowanym 

leczeniem była terapia DAPT przez 6 miesięcy a następnie monoterapia jedynie aspiryną. 

Średni okres obserwacji dla wszystkich pacjentów wyniósł 25.3 ± 13.2 miesiąca, natomiast 

sumaryczny czas obserwacji wyniósł 174.6 pacjentolat.

W badanej grupie roczna śmiertelność wynosiła 12.02%, z czego ponad połowa zgonów nie 

była spowodowana przyczynami sercowo-naczyniowymi. Główną przyczyną zgonu były 

choroby nowotworowe (57%). Przeżycie po procedurze LAAO wynosiło odpowiednio: 

98.8% w okresie okołozabiegowym, 97.6% po 3 miesiącach, 95.2% po 6 miesiącach, 86.5% 

po 12 miesiącach, 85.1% po 18 miesiącach, 80.6% po 24 miesiącach. Najczęstszym 

powikłaniem były ciężkie krwawienia, z rocznym wskaźnikiem wynoszącym 6.3%. 3 

przypadki ciężkich krwawień wystąpiły podczas stosowania DAPT oraz 6 ciężkich 

przypadków krwawienia odnotowano podczas przyjmowania jedynie aspiryny. Ryzyko 

krwawienia zostało zredukowane o 27.5%. Krwawienia występowały najczęściej w 

pierwszych 6 miesiącach od zabiegu. Należy jednak zwrócić uwagę, że średnie ryzyko 

krwawienia w badanej populacji było wysokie (HAS-BLED score > 4 pkt.). Roczny wskaźnik 

incydentów zakrzepowo-zatorowych wyniósł 2.87%. Ryzyko zakrzepowo-zatorowe w 

badanej populacji zostało zredukowane o 80.1%.

Przedstawione badanie pokazało, że zabiegi zamykające LAA nie tylko zmniejszają ryzyko 

zakrzepowo-zatorowe oraz częstość występowania udarów ale również zmniejszają ryzyko 

zgonu spowodowane udarem niedokrwiennym mózgu. Większość zgonów po zabiegu LAAO 
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nie jest powikłaniem migotania przedsionków, ale jest wynikiem chorób niekardiologicznych, 

z czego choroby nowotworowe odpowiedzialne są za ponad 57% zgonów 

niekardiologicznych.

Endocardial versus epicardial left atrial appendage exclusion for stroke prevention in 

patients with atrial fibrillation : Midterm follow-up.

Techniki przezskórnego zamknięcia uszka lewego przedsionka tradycyjnie dzieli się na 

techniki endokardialne, polegające na implantację okludera wewnątrz światła uszka lewego 

przedsionka (LAAO) oraz techniki epikardialne, które polegają na zamknięcie uszka od 

strony nasierdziowej (LAAC). Obie techniki mają swoich zwolenników oraz przeciwników. 

Technika LAAO jest najczęściej wybieranym sposobem zamykania LAA, nie wymagającym 

nakłucia worka osierdziowego. Po implantacji okludera nie obserwowane są przecieki 

centralne, lecz przecieki obwodowe. Skuteczność LAAO została potwierdzona w wielu 

wielośrodkowych prospektywnych badaniach klinicznych. Zabiegi LAAC są natomiast 

rzadziej wykonywane, jednak ich zaletą jest brak umieszczenia okludera wewnątrz światła 

LAA, brak ryzyka embolizacji urządzenia oraz brak konieczności dobierania rodzaju oraz 

rozmiaru okludera do kształtu oraz wielkości uszka lewego przedsionka. W przypadku LAAC 

zakładany jest szew na uszko lewego przedsionka, który po zamknięciu izoluje LAA od 

reszty serca powodując nekrozę uszka. Jednak epikardialne zamknięcie LAA wiążę się z 

ryzykiem powstania tzw. centralnego przecieku, przez co może być utrzymana komunikacja 

pomiędzy światłem przedsionka a uszkiem. Większość wyników skuteczności dostępów 

epikardialnych pochodzi głównie z wieloośrodkowych rejestrów lub wyników pojedynczych 

ośrodków. Pomimo iż oba systemu funkcjonują równorzędnie, dotychczas nikt na świecie nie 

przeprowadził ich porównania.
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W ostatniej pracy cyklu po raz pierwszy na świecie porównano bezpieczeństwo oraz wyniki 

średnioterminowe przezskórnego zamknięcia LAA przeprowadzonej techniką endokardialną 

oraz epikardialną. Badanie zostało przeprowadzone wśród 84 pacjentów u których wykonano 

LAAO oraz 139 pacjentów u których wykonano zabieg LAAC. Po wykonaniu procedury 

case-control matchnig uzyskano 55 par przyjmując wynik CHA2DS2-VAS score jako zmienną 

kontrolną. W grupie LAAO pacjenci byli starsi, odsetek kobiet był większy, częściej 

występowała choroba naczyń obwodowych oraz niewydolność serca. W grupie LAAC 

odnotowano zwiększoną ilość epizodów zakrzepowo-zatorowych. Nie zaobserwowano 

natomiast różnic pod względem występowania cukrzycy, nadciśnienia tętniczego oraz 

wskazań do procedury. Ryzyko krwawienia według skali HAS-BLED było większe w grupie 

LAAO w porównaniu do grupy LAAC, które odpowiednio wynosiło 4.3 ± 0.9 vs. 3.7 ± 1.3 (p 

= .011). Całkowity okres obserwacji wynosił 308.2 pacjentolat.

W okresie okołooperacyjnym ilość powikłań była nieznacznie większa w grupie LAAO 

(7.4%) niż w grupie LAAC (5.4%) (p=0.040). W obserwacji odległej odsetek powikłań 

zakrzepowo-zatorowych w grupie LAAO wyniósł 5.5%, natomiast w grupie LAAC wyniósł 

1.8%. Ryzyko powikłań zakrzepowo-zatorowych zostało zmniejszone o 69% w grupie LAAO 

oraz o 91% w grupie LAAC, powyższe obserwacje nie były jednak istotne statystycznie 

(p=0.504).

Śmiertelność okołoproceduralna w obu grupach wyniosła 1.8.%. Średni okres obserwacji w 

grupie LAAO wyniósł 26.7 ± 14.3 miesiąca i był statystycznie krótszy niż w grupie LAAC 

gdzie wyniósł 35.6 ± 8.7 miesiąca (p=0.003). Śmiertelność roczna w grupie LAAO wyniosła 

13.7% ( 16 pacjentów, 3 zgony z przyczyny sercowo-naczyniowych, 10 zgonów z przyczyn 

nie sercowo-naczyniowych, 3 zgony z przyczyn nieznanych) niż w grupie LAAC gdzie 

śmiertelność wyniosła 1.0% (1 zgon z przyczyn sercowych, 1 zgon z przyczyn nieznanych). 

W przypadku analizy śmiertelności długoterminowej, do otrzymanych wyników należy 
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jednak podchodzić ostrożnie. Pacjenci w grupie LAAO byli starsi, ze średnia wieku 71.0. ± 

9.3 lat która była o 5 lat wyższa niż w grupie LAAC, gdzie średnia wieku wynosiła 66.1 ± 

7.8. Dlatego też w grupie LAAO, która była starsza, odsetek zgonów był większy. 

Dodatkowo należy zaznaczyć, że w grupie LAAO jedynie 5.4% pacjentów zmarło z przyczyn 

sercowo-naczyniowych, przez co biorąc pod uwagę wiek pacjentów, jest porównywalne do 

LAAC, gdzie śmiertelność z przyczyn sercowo-naczyniowych wyniosła 1.8%.

Głównym celem badania było jednak porównanie skuteczności i bezpieczeństwa obu 

procedur, a otrzymane wyniki jednoznacznie wskazują na porównywalny profil 

bezpieczeństwa samego zabiegu jak i porównywalny poziom redukcji epizodów zakrzepowo- 

zatorowych.

7. Podsumowanie wyników
Wykonywanie zabiegów przezskórnych zamykających uszko lewego przedsionka u 

pacjentów z migotaniem przedsionków i wysokim ryzykiem zakrzepowo-zatorowym jest 

bezpieczną i skuteczną metodą profilaktyki udarów niedokrwiennych mózgu. Zarówno 

zabiegi wykonywane metodą endokardialną jak i epikardialną skutecznie redukują ryzyko 

zakrzepowo-zatorowe, które w obserwacji odległej wynosi od 69% w przypadku LAAO aż do 

91% w przypadku LAAC. Oba systemy odznaczają się podobnym profilem bezpieczeństwa 

oraz skuteczności.

W przypadku stwierdzenia LAA o trudnej technicznie anatomii należy rozważyć stosowanie 

nowoczesnych urządzeń takich jak okluder LAmbre. Zabiegi z zastosowaniem LAmbre są w 

pełni bezpieczne dla chorego oraz charakteryzują się wysoką skutecznością samej procedury. 

Dodatkowo, nowe rodzaje okluderów charakteryzują się porównywalną skutecznością w 

redukcji ryzyka zakrzepowo-zatorowego oraz ryzyka krwawienia do najlepiej przebadanych 

okluderów typu Watchman czy Amplatzer.

41



Wykonywanie zabiegów zamykających LAA nie tylko zmniejsza ryzyko udaru 

niedokrwiennego mózgu, ale zmniejsza również ilość zgonów spowodowanych chorobą 

sercowo-naczyniową. Po skutecznym zabiegu LAAO większość zgonów pacjentów 

spowodowana była innymi chorobami niż choroby sercowo-naczyniowe. W przypadku 

pacjentów o podwyższonym ryzyku zakrzepowo-zatorowym oraz podwyższonym ryzyku 

krwawień, głównym powikłaniem wymagającym hospitalizacji są ciężkie krwawienia z 

układu pokarmowego, które występują najczęściej w pierwszych 6 miesiącach od procedury 

LAAO.

8. Wnioski

Na podstawie przedstawionego cyklu prac wykazano:

• Zastosowanie nowoczesnego typu okludera LAmbre jest w bezpieczne i powtarzalne 

podczas wykonywania zabiegów LAAO.

• Skuteczność redukcji ryzyka zakrzepowo-zatorowego oraz ryzyka krwawień w 

przypadku zastosowania okludera LAmbre charakteryzuje się porównywalną 

skutecznością do innych stosowanych okluderów

• Obie metody zamykania uszka lewego przedsionka: LAAO oraz LAAC 

charakteryzują się zbliżonym profilem bezpieczeństwa podczas wykonywania 

procedury.

• U pacjentów z migotaniem przedsionków o wysokim ryzyku zakrzepowo-zatorowym 

wyniki leczenia LAAO i LAAC w podobny sposób redukują ryzyko zakrzepowo- 

zatorowe

• Główną przyczyną zgonów odległych po procedurze LAAO są przyczyny niezwiązane 

z chorobami sercowo-naczyniowymi
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Głównym powodem ponownej hospitalizacji u pacjentów LAAO są ciężkie

krwawienia, które występują w pierwszych 6 miesiącach od zabiegu pomimo nie 

stosowania doustnej antykoagulacji
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9. Streszczenie w języku polskim

Wstęp

Migotanie przedsionków zwiększa ryzyko udaru aż 5 krotnie. Głównym źródłem materiału 

zatorowego jest uszko lewego przedsionka (ang. left atrial appendage- LAA), skąd pochodzi 

ponad 90% udarów. Zabiegi zamykające uszko lewego przedsionka stały się alternatywą dla 

pacjentów z migotaniem przedsionków oraz z przeciwskazaniem do doustnej antykoagulacji. 

Obecnie stosowane są dwie techniki służące do zamykania LAA: technika endokardialna oraz 

technika epikardialna. Dzięki dotychczasowym badaniom udowodniono skuteczność oraz 

bezpieczeństwo zabiegów przezskórnych zamykających LAA. Niestety o wpływie izolacji 

uszka lewego przedsionka na redukcję udarów mózgu u pacjentów z wysokim ryzykiem 

zakrzepowo-zatorowym, stopniu redukcji krwawień oraz przyczyn zgonów i zdarzeń 

niepożądanych w obserwacji odległej wiemy wciąż bardzo niewiele.

Cel

Celem badania była ocena skuteczności oraz bezpieczeństwa wykonywania zabiegów 

zamykających LAA u pacjentów o podwyższonym ryzyku zakrzepowo-zatorowym. 

Wykonano również szczegółową analizę śmiertelności oraz zdarzeń niepożądanych w 

obserwacji odległej. Kolejnym celem była analiza wyników zastosowania okluderów nowego 

typu. Porównano również skuteczność dwóch różnych technik służących do zamykania LAA: 

techniki endokardialnej (LAAO) oraz epikardialnej (LAAC).

Materiał i Metody

Retrospektywne badanie zostało przeprowadzone w dwóch ośrodkach: Oddziale 

Kardiochirurgii Regionalnego Szpitala Specjalistycznego w Grudziądzu oraz Klinice 

Chirurgii Serca, Naczyń i Transplantologii CMUJ w Krakowie. Do badania włączono 223 

kolejno operowanych pacjentów z migotaniem przedsionków u których wykonano zabieg 
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przezskórnego zamknięcia uszka lewego przedsionka systemem LAmbre, Amplatzer lub 

Lariat. Okres obserwacji wyniósł ponad 24 miesiące.

Podsumowanie wyników

Wykonywanie zabiegów przezskórnych zamykających LAA jest bezpieczną i skuteczną 

metodą profilaktyki udarów niedokrwiennych mózgu. Zarówno zabiegi wykonywane metodą 

endokardialną jak i epikardialną skutecznie redukują ryzyko zakrzepowo-zatorowe, które w 

obserwacji odległej wynosi od 69% w przypadku LAAO aż do 91% w przypadku LAAC. W 

przypadku stwierdzenia LAA o trudnej technicznie anatomii należy rozważyć stosowanie 

nowoczesnych urządzeń takich jak okluder LAmbre, które są bezpieczne a ich skuteczność 

jest porównywalna do innych okluderów. Zabiegi zamykające LAA nie tylko zmniejszają 

ryzyko udaru niedokrwiennego, ale zmniejszają również ilość zgonów spowodowanych 

chorobą sercowo-naczyniową. Po zabiegu zamknięcia LAA większość zgonów spowodowana 

była innymi chorobami niż choroby sercowo-naczyniowe. W przypadku pacjentów o 

podwyższonym ryzyku zakrzepowo-zatorowym oraz podwyższonym ryzku krwawień, 

głównym powikłaniem wymagającym hospitalizacji są ciężkie krwawienia z układu 

pokarmowego, które występują najczęściej w pierwszych 6 miesiącach od procedury.
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10. Streszczenie w języku angielskim

Introduction

Atrial fibrillation increases the risk of stroke five-fold. The most common site of intracardiac 

thrombus formation in patients with AF is the left atrial appendage (LAA), where more than 

90% of embolic thrombi are found. Percutaneous LAA closure procedure became an 

alternative method for stroke prevention in patients with non-valvular atrial fibrillation 

intolerant to long term oral anticoagulation therapy. Percutaneous LAAC procedures may be 

divided into endocardial and epicardial approaches. Previous studies show that LAA closure 

is associated with good short- and midterm results. Unfortunately, there are no recent analyses 

of the causes of death and clinical outcomes of high-risk patients undergoing LAA closure.

Aim

The primary aim of this study was to assess the effectiveness and safety of the LAA closure in 

patients with high risk of thromboembolism and to evaluate survival free of any serious 

adverse events and of any-cause death in long term observation. The secondary objective was 

to analyze the results of treatment with a novel occluder. In addition, a comparison was made 

between endocardial LAA occlusion (LAAO) and epicardial LAA closure (LAAC).

Materials and methods

A retrospective observational study was performed on 223 consecutive patients with 

nonvalvular AF, who underwent LAA closure with the LAmbre, Amplatzer or Lariat system 

in two centers: Department of Cardiac Surgery, Regional Specialist Hospital, Grudziadz and 

Department of Cardiovascular Surgery and Transplantology, Jagiellonian University Medical 

College. The follow-up period was over 24 months

Results summary

LAA closure is associated with good short- and medium-term outcomes, even in high-risk 

patients. Both endocardial and epicardial procedures effectively reduce the risk of 
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thromboembolism, ranging from 69% for LAAO to 91% for LAAC at long-term follow-up. 

When LAA with technically difficult anatomy is found, consideration should be given to the 

use of advanced devices such as the LAmbre occluder, which are safe and comparable in 

efficacy to other occluders.

LAA occlusion treatments not only reduce the risk of ischemic stroke, but also reduce 

mortality due to cardiovascular disease. After LAA closure, mortality after the procedure was 

predominantly due to noncardiovascular causes. In patients at increased risk of 

thromboembolism and bleeding, the most important complication requiring hospitalization 

was severe gastrointestinal bleeding, which occurred most frequently in the first 6 months 

after the procedure.
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wykazuje indywidualny wkład lek Mariana Burysza przy opracowywaniu koncepcji, 
wykonywaniu części eksperymentalnej, opracowaniu i interpretacji wyników tej pracy.

/podpis współautora/
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/tytuł zawodowy, imię i nazwisko/

OŚWIADCZENIE

Jako współautor pracy pt.

Marian Burysz, Radosław Litwinowicz, Aleksandra Burysz, Wojciech Ogorzeją, 

Krzysztof Bartuś.

Causes of death and morbidity in patients with atrial fibrillation after left atrial appendage 

occlusion. Kardiologia polska, 77(11), 1047-1054.

oświadczam, iż mój własny wkład merytoryczny w przygotowanie, przeprowadzenie 

i opracowanie badań oraz przedstawienie pracy w formie publikacji to:

..... ...................................................................L< ' -^>^9 Ie 

........ .......................... ......................................

Procentowy udział w jego powstanie określam na 5%.

Oświadczam, iż samodzielna i możliwa do wyodrębnienia część ww. pracy 

wykazuje indywidualny wkład lek Mariana Burysza przy opracowywaniu koncepcji, 

wykonywaniu części eksperymentalnej, opracowaniu i interpretacji wyników tej pracy.

/podpis^współautora/
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OŚWIADCZENIE

Kraków, dnia..

Jako współautor pracy pt.

Marian Burysz, Radosław Litwinowicz, Aleksandra Burysz, Wojciech Ogorzeją, 

Krzysztof Bartuś.

Causes of death and morbidity in patients with atrial fibrillation after left atrial appendage 

occlusion. Kardiologia polska, 77(11), 1047-1054.

oświadczam, iż mój własny wkład merytoryczny w przygotowanie, przeprowadzenie 

i opracowanie badań oraz przedstawienie pracy w formie publikacji to:

Procentowy udział w jego powstanie określam na 5%.

Oświadczam, iż samodzielna i możliwa do wyodrębnienia część ww. pracy 

wykazuje indywidualny wkład lek Mariana Burysza przy opracowywaniu koncepcji, 

wykonywaniu części eksperymentalnej, opracowaniu i interpretacji wyników tej pracy.

/podpis współautora/
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/podpis współautora/

Marian Burysz, Radosław Litwinowicz, Aleksandra Burysz, Wojciech Ogorzeją, 

Krzysztof Bartuś.

Causes of death and morbidity in patients with atrial fibrillation after left atrial appendage 

occlusion. Kardiologia polska, 77(11), 1047-1054.

oświadczam, iż mój własny wkład merytoryczny w przygotowanie, przeprowadzenie 

i opracowanie badań oraz przedstawienie pracy w formie publikacji to:

Procentowy udział w jego powstanie określam na 5%.
Oświadczam, iż samodzielna i możliwa do wyodrębnienia część ww. pracy 

wykazuje indywidualny wkład lek Mariana Burysza przy opracowywaniu koncepcji, 

wykonywaniu części eksperymentalnej, opracowaniu i interpretacji wyników tej pracy.



12.3. Endocardial versus epicardial left atrial appendage exclusion for stroke prevention

in patients with atrial fibrillation : Midterm follow-up.

prnf dr hab. n. med. Krzysztof Bartuś

/tytuł zawodowy, imię i nazwisko/

OŚWIADCZENIE

Jako współautor pracy pt.

Radosław Litwinowicz, Marian Burysz, Piotr Mazur, Bogusław Kapelak, Magdalena 
Bartuś, Dhanunjaya Lakkireddy, Randall J. Lee, Michalina Malec-Litwinowicz, Krzysztof 
Bartuś.
Endocardial versus epicardial left atrial appendage exclusion for stroke prevention in patients with 

atrial fibrillation: Midterm follow-up." Journal of Cardiovascular Electrophysiology 32.1 (2021): 93
101.

oświadczam, iż mój własny wkład merytoryczny w przygotowanie, przeprowadzenie 
i opracowanie badań oraz przedstawienie pracy w formię publikacji, to: .

Procentowy udział w jego powstanie określam na 5%.
Oświadczam, iż samodzielna i możliwa do wyodrębnienia część ww. pracy 

wykazuje indywidualny wkład lek Mariana Burysza przy opracowywaniu koncepcji, 
wykonywaniu części eksperymentalnej, opracowaniu i interpretacji wyników tej pracy.
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OŚWIADCZENIE

Jako współautor pracy pt.

Radosław Litwinowicz, Marian Burysz, Piotr Mazur, Bogusław Kapelak, Magdalena 

Bartuś, Dhanunjaya Lakkireddy, Randall J. Lee, Michalina Malec-Litwinowicz, Krzysztof 

Bartuś.

Endocardial versus epicardial left atrial appendage exclusion for stroke prevention in patients with 

atrial fibrillation: Midterm follow-up." Journal of Cardiovascular Electrophysiology 32.1 (2021): 93
101.

oświadczam, iż mój własny wkład merytoryczny w przygotowanie, przeprowadzenie 
i opracowanie badań oraz przedstawienie pracy w formie publikacji to:

Procentowy udział w jego powstanie określam na 5%.

Oświadczam, iż samodzielna i możliwa do wyodrębnienia część ww. pracy 

wykazuje indywidualny wkład lek Mariana Burysza przy opracowywaniu koncepcji, 

wykonywaniu części eksperymentalnej, opracowaniu i interpretacji wyników tej pracy.

/podpis współautora/



tuł zawodowy, imię i nazwisko/

Kraków, dnia....fL?.^^/.

OŚWIADCZENIE

Jako współautor pracy pt.

Radosław Litwinowicz, Marian Burysz, Piotr Mazur, Bogusław Kapelak, Magdalena

Bartuś, Dhanunjaya Lakkireddy, Randall J. Lee, Michalina Malec-Litwinowicz, Krzysztof 

Bartuś.

Endocardial versus epicardial left atrial appendage exclusion for stroke prevention in patients with 

atrial fibrillation; Midterm follow-up." Journal of Cardiovascular Electrophysiology 32.1 (2021): 93
101.

oświadczam, iż mój własny wkład merytoryczny w przygotowanie, przeprowadzenie 
i opracowanie badań oraz przedstawienie pracy w formie publikacji to: .

Procentowy udział w jego powstanie określam na 5%.

Oświadczam, iż samodzielna i możliwa do wyodrębnienia część ww. pracy 

wykazuje indywidualny wkład lek Mariana Burysza przy opracowywaniu koncepcji, 

wykonywaniu części eksperymentalnej, opracowaniu i interpretacji wyników tej pracy.

/podpis współautora/





/tytuł zawodowy, imię i nazwisko/

Kraków, dnia...?^i..^W

OŚWIADCZENIE

Jako współautor pracy pt.

Radosław Litwinowicz, Marian Burysz, Piotr Mazur, Bogusław Kapelak, Magdalena 

Bartuś, Dhanunjaya Lakkireddy, Randall J. Lee, Michalina Malec-Litwinowicz, Krzysztof 

Bartuś.

Endocardial versus epicardial left atrial appendage exclusion for stroke prevention in patients with 

atrial fibrillation: Midterm follow-up." Journal of Cardiovascular Electrophysiology 32.1 (2021): 93

101.

oświadczam, iż mój własny wkład merytoryczny w przygotowanie, przeprowadzenie 

i opracowanie badań oraz przedstawienie pracy w formie publikacji to:
.... ............................. n’ -

Procentowy udział w jego powstanie określam na 35%.
Oświadczam, iż samodzielna i możliwa do wyodrębnienia część ww. pracy 

wykazuje indywidualny wkład lek Mariana Burysza przy opracowywaniu koncepcji, 

wykonywaniu części eksperymentalnej, opracowaniu i interpretacji wyników tej pracy.

/podpis współautora/


