«Streifung»: nur rasches Eingrei-
fen rettet spater das Gehirn

Frihe Sekundarpravention senkt Rezidivrisiko
nach TIA oder leichtem Schlaganfall dramatisch

Britische Wissenschaftler konn-
ten in einer prospektiven, popu-
lationsbasierten, sequenziellen
Vergleichsstudie zeigen, dass
eine frihzeitige therapeutische
Intervention nach einer transito-
rischen ischdmischen Attacke
(TIA) oder einem leichten Schlag-
anfall das Rezidivrisiko signi-
fikant reduzieren kann.

THE LANCET

In der Woche nach einer transitorischen
ischamischen Attacke (TIA) oder einem
leichten Schlaganfall betrdgt das Risiko
fiir einen erneuten Insult bis zu 10 Pro-
zent. Modellstudien weisen darauf hin,
dass eine sofortige Sekunddrpravention
mit gangigen Therapieoptionen dieses
Risiko um 80 bis 90 Prozent senken
konnte. Da bisher jedoch keine Evidenz-
beweise vorliegen, treffen viele Gesund-
heitssysteme keine entsprechende Vor-
sorge.

In Grossbritannien wird die Untersu-
chung potenzieller Schlaganfallpatien-
ten in Spezialambulanzen empfohlen,
viele Hospitdler bieten jedoch nur ein-
mal wochentlich eine Sprechstunde an,
und etwa die Halfte der Patienten wartet
langer als 14 Tage auf einen Termin, so-
dass es oft zu deutlichen Behandlungs-
verzogerungen kommt.

Optionen zur Sekundar-
prdavention

Zur Rezidivpravention nach einer TIA
oder einem leichten Schlaganfall stehen

einige wirksame Therapieoptionen zur
Verfligung. Dazu gehoren Aspirin® und
andere Thrombozytenaggregationshem-
mer, blutdrucksenkende Medikamente
und Statine sowie Gerinnungshemmer
bei Kammerflimmern und die Endarteri-
ektomie bei = 50-prozentiger symptoma-
tischer Karotisstenose.

Die EXPRESS-Studie

Die Autoren fiihrten die prospektive
populationsbasierte EXPRESS-Studie
(Early Use of EXisting PREventive Strate-
gies for Stroke) durch, um die Auswir-
kungen einer friihzeitigen Sekundarpra-
vention nach TIA oder leichtem Schlag-
anfall bei Patienten zu untersuchen, die
nicht direkt ins Krankenhaus eingeliefert
werden. Sie verglichen die klinischen Er-
gebnisse einer ziigigen Vorgehensweise
mit sofortigem Behandlungsbeginn in
einer Studienambulanz mit denen einer
verzogerten Behandlung in der Haus-
arztpraxis. Aus ethischen Griinden wurde
keine Randomisierung, sondern eine
Aufteilung in aufeinanderfolgende Zeit-
rdume vorgenommen.

Die EXPRESS-Studie war in eine popula-
tionsbasierte Inzidenzstudie eingebettet,
die alle TIA, TIA-Rezidive und Schlagan-
falle in Oxfordshire erfasste (Oxford Vas-
cular Study; OXVASC), sodass Fallerhe-
bung, Untersuchung und Follow-up in
beiden Zeitrdumen identisch waren. Pri-
mdrer Endpunkt der EXPRESS-Studie
war das Schlaganfallrisiko innerhalb von
90 Tagen nach dem ersten Arztbesuch.
Alle zerebralen Ereignisse wurden unab-
hdngig, gegentiber der Studienphase ver-
blindet, ausgewertet.

Zu Beginn der Phase 1 fiihrten die Auto-
ren eine tdgliche Schlaganfallsprech-
stunde ein. Zwischen April 2002 und

STUDIE

Mielrikésialtizie!

1 Nach TIA oder leichtem Schlag-
anfall kann die frihzeitige
Sekundarpravention das Rezi-
divrisiko signifikant senken.

[ Das Reduzierungspotenzial
ist unabhangig von Alter und
Geschlecht.

[ Das Risiko fiir intrazerebrale
Hamorrhagien oder andere
Blutungen ist bei frihzeitiger
Behandlung nicht zusatzlich
erhoht.

1 Um bei TIA oder leichtem Insult
den Zeitraum bis zur Behand-
lung zu verkiirzen, ist auch eine
verbesserte Information der
Offentlichkeit notwendig.

September 2004 iiberwiesen kooperie-
rende Hausdrzte jeden Patienten mit Ver-
dacht auf TIA oder Schlaganfall, der
keine sofortige Klinikeinweisung beno-
tigte, an das Studienteam.

Entsprechend der gangigen Praxis in
Grossbritannien basierte die Sprech-
stunde auf Terminvereinbarungen, ver-
bunden mit den iiblichen Verzogerungen
bis zum Patientenkontakt. Nach der
Uberweisung durch den Hausarzt ver-
einbarte das Studienteam einen Untersu-
chungstermin mit den Patienten in der
Studienambulanz oder suchte sie zu
Hause auf. Am gleichen Tag oder kurz
danach wurden bildgebende Untersu-
chungen des Gehirns, meist ein Compu-
tertomogramm, und ein Elektrokardio-
gramm durchgefiihrt. Innerhalb der fol-
genden Woche wurde bei allen Patienten
ein Karotisultraschall und, bei klinischer
Indikation,
transosophageale Echokardiografie vor-
genommen. Das Studienteam initiierte
keine Behandlung, sondern tibermittelte
dem Hausarzt Untersuchungsergebnisse
und Therapieempfehlungen.

Die Behandlungsempfehlungen richteten
sich nach den Erfordernissen des jewei-
ligen Patienten und beinhalteten meist:

eine transthorakale oder
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B Aspirin (75 mg/Tag) fiir Patienten,
die nicht bereits Thrombozyten-
aggregationshemmer erhielten oder
Clopidogrel (Plavix®) bei Kontraindi-
kationen gegeniiber Aspirin

M Simvastatin (Zocor® oder Generika,
40 mg/Tag)

B blutdrucksenkende Medikamente, (aus-
ser bei einem Blutdruck < 130 mmHg
bei wiederholter Messung) entweder
durch Erh6hung der existierenden
Medikation oder durch Verabrei-
chung von Perindopril (Coversum®,
4 mg/Tag) mit oder ohne Indapamid
(Fludex®SR, 1,25 mg/Tag)

B Antikoagulanzien, wenn erforderlich.

Bei Patienten, die innerhalb von 48 Stun-
den nach dem zerebralen Ereignis unter-
sucht worden waren oder bei innerhalb
von sieben Tagen untersuchten Patien-
ten mit besonders hohem Rezidivrisiko,
wurde zusatzlich zu Aspirin® fiir 30 Tage
Clopidogrel (75 mg/Tag) empfohlen. Vor
Beginn einer Kombinationstherapie mit
Thrombozytenaggregationshemmern
oder Antikoagulanzien waren bildge-
bende Untersuchungen des Gehirns er-
forderlich.

In Phase 2, von Oktober 2004 bis Mdrz
2007, verlagerten die Autoren ihre
Sprechstunde in eine Klinik, in der keine
Termine notwendig waren und mit der
Behandlung sofort nach Bestdtigung der
Diagnose begonnen wurde. Die Haus-
drzte iibermittelten potenzielle Schlag-
anfallpatienten an jedem Werktag an die
Studienambulanz, sofort nachdem sie
drztliche Hilfe aufgesucht hatten. Die
Patienten wurden nach derselben Vor-
gehensweise untersucht wie in Phase 1,
jedoch erhielten alle Patienten mit
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Verdacht auf eine TIA oder leichten
Schlaganfall gleich in der Studienambu-
lanz 300 mg Aspirin und ein Rezept fiir
einen Vier-Wochen-Vorrat eines anderen
der genannten Medikamente mit Be-
handlungsbeginn am selben Tag. Patien-
ten, denen Clopidogrel verordnet wurde,
erhielten eine Aufladungsdosis von
300 mg. Bei Patienten mit unvollstandi-
ger Auflosung der Symptome zum Unter-
suchungszeitpunkt wurde wahrend der
Sprechstunde eine Computertomografie
des Gehirns vorgenommen, um vor der
Gabe von Aspirin, Clopidogrel oder
Antikoagulanzien intrazerebrale Himor-
rhagien auszuschliessen.

Resultate

Von den 1278 OXVASC-Teilnehmern, die
wegen TIA oder leichten Schlaganfalls
medizinische Hilfe suchten (634 in
Phase 1 und 644 in Phase 2), wurden 607
sofort ins Hospital eingeliefert oder wur-
den direkt dort vorstellig. 620 Patienten
wurden zur ambulanten Untersuchung
iiberstellt, 51 wurden keiner Sekundar-
versorgung zugefiihrt. 95 Prozent aller
Ambulanziiberstellungen (n = 591) er-
folgten an das Studienteam.

Die Patientencharakteristika und Verzo-
gerungen vor Aufsuchen medizinischer
Hilfe waren in beiden Studienphasen
dhnlich, die mediane Verzogerung bis
zur Untersuchung in der Studienklinik
verkiirzte sich jedoch signifikant von
durchschnittlich drei Tagen (2-5) in
Phase 1 auf weniger als einen Tag (0-3)
in Phase 2 (p <0,0001). Die mittlere Ver-
zogerung bis zur ersten Verschreibung
eines Medikaments verkiirzte sich von
20 Tagen (8-53) in Phase 1 auf einen
Tag (0-3) in Phase 2 (p<0,0001). Das

90-Tage-Risiko fiir einen erneuten
Schlaganfall betrug bei den Patienten der
Studiensprechstunde 10,3 Prozent (32/
310 Patienten) in Phase 1 und 2,1 Prozent
(6/281 Patienten) in Phase 2. Bei Patien-
ten, die anderswo behandelt wurden,
dnderte sich das Risiko nicht signifikant.
Die Risikoverminderung in Phase 2 er-
folgte unabhdngig von Alter und Ge-
schlecht. Die friihzeitige Intervention er-
hohte nicht die Gefahr fiir intrazerebrale

Hamorrhagien oder andere Blutungen.

Fazit

Eine friihe Initiilerung gangiger Behand-
lungsoptionen nach transitorischer isch-
dmischer Attacke oder leichtem Schlag-
anfall war in der EXPRESS-Studie mit
einer 80-prozentigen Verminderung des
Risikos fiir
Schlaganfall verbunden. Weitere Follow-
up-Untersuchungen sind erforderlich, um

einen frithen erneuten

Langzeitresultate zu erhalten, dennoch
beinhalten diese Ergebnisse sofortige
Implikationen fiir die Patientenversor-
gung und die Offentlichkeitsaufklirung
iiber transitorische ischamische Attacken
und leichtere Schlaganfille. ]
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