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Abkurzungsverzeichnis

Abkiirzung Bedeutung

A. Arteria

Aa. Arteriae

ACA Arteria cerebri anterior

ACC Arteria carotis communis

ACE Arteria carotis externa

ACI Arteria carotis interna

ACM Arteria cerebri media

ACP Arteria cerebri posterior

AKH Celle Allgemeines Krankenhaus Celle

ca. circa

cCT kraniale Computertomographie

cCT-A kraniale Computertomographie mit Angiographie

cMRT kraniale Magnetresonanztomographie
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CcT Computertomographie
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ECASS European Cooperative Acute Stroke Study
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h Stunden
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i.a. intraarteriell

i.v. intravenos

ICB intrazerebrale Blutung

ICD-10 International Statistical Classification of Diseases and Related Health
Problems, Revision 10

ISIS International Studies of Infarct Survival

IVvT intravendse Lyse-Therapie

KG Korpergewicht

KIS Krankenhaus Informations-System

MDRD Modification of Diet in Renal Disease

MERCI Mechanical Embolus Removal in Cerebral Ischemia

min Minuten

mRS modified Rankin Skala

MRT Magnetresonanztomographie

NIHSS National Institute of Health Stroke Scale

NINDS The National Institute Of Neurological Disorders And Stroke rt-PA
Stroke Study Group

PACS Picture Archiving and Communication System

PROACT Prolyse in Acute Cerebral Thromboembolism

QSOM Quantitative Systems for Operation Management

rt-PA recombinant tissue plasminogen activator
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SBT
SD
SPSS
SWIFT
TIRM
TREVO

VS.
z.B.

Stentbasierte Thrombektomie
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1 Einleitung und Fragestellung

1.1 Hintergrund

Der akute ischamische Schlaganfall ist eine der folgenschwersten Erkrankungen. Er gehort zu den
haufigsten Ursachen fir Invaliditdt oder Tod im hohen Lebensalter (Herold et al., 2011). Laut
epidemiologischen Daten ereignen sich jahrlich in Deutschland etwa 262 000 Schlaganfélle (Stand
2008) (Heuschmann et al., 2010). Im Jahr 2011 verstarben laut Statistischem Bundesamt in
Deutschland insgesamt 59066 Personen an Erkrankungen des zerebrovaskuldren Systems [ICD-10:
160-169] (Statistisches Bundesamt, erschienen am 06.12.2012). Bei 80 bis 85 % der Fille handelt es

sich wahrscheinlich um einen Hirninfarkt (siehe Tabelle 1) (Liebetrau & Hamann, 2008) (Herold et

al., 2011).

Form Haufigkeit
Hirninfarkte 80-85%
Intrazerebrale Blutungen 10-15%
Subarachnoidalblutungen 4%

Varia (Sinusvenenthrombosen, Vaskulitiden etc.) 1%

Tabelle 1: Schlaganfallunterformen (Liebetrau & Hamann, 2008) (Diener et al., 2012b)

1.2 Historische Entwicklung

Die Behandlung des Schlaganfalls hat eine bedeutende Evolution erfahren.

Im Jahr 1956 beschrieb der Neurochirurg Keasley Welch die operative Versorgung eines
A. cerebri media-Verschlusses (ACM-Verschluss) 28 Tage nach dem akuten Ereignis. Die
Rekanalisation gelang, jedoch stellte sich der klinische Nutzen fiir den Patienten als gering heraus
(Welch, 1956). Dies zeigt, dass die Bedeutung der Rekanalisation bereits erkannt wurde. Es zeigt
allerdings auch, dass der zeitlichen Komponente eine - aus heutiger Sicht - unterschatzte
Bedeutung beigemessen wurde. Die gefdRchirurgische Versorgung ist aktuell nicht mehr

Bestandteil der Versorgungsstrategie akuter Hirninfarkte.

Die Entdeckung thrombolytischer Wirkstoffe geht zuriick in die 1930er Jahre. Der erste Fallbericht
zur Anwendung beim ischdmischen Schlaganfall stammt aus dem Jahr 1958. Ohne die breite
Verfligbarkeit der CT seit Mitte der 1970er Jahre war ein routineméaRiger Einsatz thrombolytischer
Wirkstoffe nicht moglich, da ein sicherer Ausschluss einer intrazerebralen Blutung nicht

zeitgerecht gewahrleistet werden konnte (Rother et al., 2013).



Frihe Versuche mit Streptokinase beim ischdmischen Schlaganfall zeigten ein erhohtes
Blutungsrisiko und eine zu geringe Wirksamkeit. Erst die Entdeckung des t-PA (tissue plasminogen
activator) 1979 ebnete den Weg fiir die moderne Therapie des Schlaganfalls. Studien zeigten, dass
das Risikoprofil von t-PA gegeniiber Streptokinase glinstiger ist. Obgleich diese Studien vor allem
die Anwendung der Thrombolyse in den Koronarien untersuchten, liegt eine Vergleichbarkeit fir

die Anwendung beim ischdmischen Schlaganfall nahe (Rother et al., 2013).

Seit Mitte der 1990er Jahre steht die intravendse-Lyse-Therapie (IVT) als Therapieverfahren fiir
akute Gefalverschliisse zur Verfligung. Zunachst wurde in der europaischen ECASS-Studie
(European Cooperative Acute Stroke Study) (Hacke et al., 1995), kurz darauf in der
amerikanischen NINDS Studie (The National Institute Of Neurological Disorders And Stroke rt-PA
Stroke Study Group, 1995) gezeigt, dass die IVT mit rt-PA (recombinant tissue plasminogen
activator) zu verbessertem Outcome der Patienten fiihren kann. Schon die ECASS-Studie zeigte
jedoch, dass die IVT mit (1,1 mg / kg KG) rt-PA keinesfalls wahllos bei allen Schlaganfallpatienten
angewendet werden sollte. Die ECASS-Studie ging von einem Therapiefenster von sechs Stunden
nach Ereignis aus. Auf Grund der Gefahr von Hamorrhagien sei eine genaue Selektion von

geeigneten Patienten unabdingbar (Hacke et al., 1995).

Die NINDS-Studie sah den Nutzen fiir den Patienten im Zeitfenster bis zu drei Stunden nach
Ereignis mit einer Dosis von 0,9 mg / kg KG rt-PA. Insbesondere der Aspekt der zeitlich dringlichen
Behandlung wurde in der NINDS-Studie betont. Dies zeigt sich zum einen in dem kurzen
Zeitfenster, zum anderen wurden zuvor festgelegte Behandlungsalgorhithmen befolgt.
Zusammenfassend ergab sich ein statistisch wesentlich groRerer Nutzen fir die in der
NINDS-Studie behandelten Patienten (The National Institute Of Neurological Disorders And Stroke

rt-PA Stroke Study Group, 1995).

Im Jahr 1998 folgte die ECASS-II-Studie (Hacke et al., 1998). Sie konnte die hohe Uberlegenheit
der IVT mit rt-PA nicht voll bestatigen. Jedoch wurde die sichere Anwendung an einem grolRen
Studienkollektiv gezeigt. Unter dem Eindruck der bisherigen Erfolge fiir die IVT mit rt-PA konnte

sie weiterhin empfohlen werden.

In der ECASS-III-Studie (korrekterweise heiRt diese Studie , Thrombolysis with Alteplase 3 to 4.5
Hours after Acute Ischemic Stroke”, wird in der Literatur aber haufig als ECASS-lll-bezeichnet)
wurde schlieBlich das Lyse-Intervall von drei bis viereinhalb Stunden nach Ereignis untersucht. Es
zeigte sich, dass eine Behandlung unter den in der NINDS-Studie beschriebenen

Kontraindikationen und VorsichtsmaRnahmen auch in diesem Zeitfenster sicher und effektiv ist



(Hacke et al., 2008). Dies fiihrte letztlich zur aktuellen Empfehlung in den Leitlinien der

neurologischen Fachgesellschaften (Diener et al., 2012a).

Nach den Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie (DGN) von 2008 und 2012 stellt die
IVT mit rt-PA im Zeitfenster von bis zu 4,5 Stunden die Basis in der Behandlung des akuten
ischamischen Schlaganfalls dar (Hacke et al., 2008) (Diener et al., 2012a). Der wesentliche
Behandlungsgrundsatz ist der schnellstmdgliche Behandlungsbeginn, nachdem eine intrakranielle
Blutung (ICB) ausgeschlossen wurde (Rother & Hamann, 2010). Der Ausschluss erfolgt mittels CT
des Kopfes, kann aber auch mit Magnetresonanztomographie (MRT) erfolgen (Diener et al.,

2012a).

Ziel ist bei allen Betrachtungen die rasche Rekanalisation bzw. Reperfusion der Ischdmiezone

(Heckmann et al., 2001).

1.3 Infarkte grofRer Hirnarterien

Die Behandlung von akuten Verschliissen groBer Hirnarterien (A. cerebri media [ACM], A. carotis
interna [ACI], A. basilaris, siehe Abbildung 1) in ihrem proximalen Stromgebiet stellt eine
besondere Herausforderung dar (Chapot et al., 2010)

(Hussain et al., 2012) (Rai et al., 2012).

Die ACM als funktionelle Fortsetzung der ACI
(insbesondere, wenn man vom Kaliber der Arterie
ausgeht) gibt bereits in ihrem proximalen Teil zahlreiche
funktionelle Endarterien ab, die praktisch nicht
kollateralisiert sind (Hacke, 2010). Die ACM wird in zwei

Segmente unterteilt, was insbesondere in der

radiologischen GefaRdarstellung von Bedeutung ist. Bis in

A.cerebri posterior 7 A.basilaris

1
die Fossa lateralis [Sylvii] des Gehirns (Furche zwischen 2 A.cerebri media 8 A.inferior anterior cerebell
3 A.communicans anterior 9 A.spinalis anterior
. . 4 A.cerebri anterior 10 A.vertebralis
Parietallappen und Temporallappen) verlduft das sog. s a.crotisintena 11 A inferior posterior cerebell
6 Aa.pontis 12 A. superior cerebelli

M1-Segment (= ACM pars sphenoidalis). Der sich in der Abbildung 1: stark schematisierte
Abbildung der Arterien des Gehirns

Fossa lateralis verzweigende Teil wird M2-Segment (Lippert, 2006)

genannt (= ACM pars insularis) (Trepel, 2004) (Schiinke et

al., 2006) (Pschyrembel, 2011). Die fehlende Kollateralisierung und die zentrale Lage im Gehirn

machen den Infarkt der proximalen ACM so folgenschwer. Eine suffiziente und zeitnahe

Wiedereroffnung ist daher besonders erstrebenswert und sinnvoll (Lyden, 2008).



Der akute Verschluss der A. cerebri anterior (ACA) tritt selten isoliert auf. Dies liegt hauptsachlich
an den vorherrschenden Stromungsverhaltnissen. In ihrem Abgang aus der ACI bildet die ACA
einen rechten Winkel mit der linear abgehenden ACM (Trepel, 2004). Kommt es im proximalen
M1-Segment der ACM zu einem akuten Verschluss, kann der Thrombus potentiell in dieses
sogenannte Carotis-T retrograd hineinwachsen. Daher liegt bei Verschluss der ACA oft ein Infarkt

der ACM mit konsekutivem Carotis-T-Verschluss vor.

i

Die ACM und die ACA werden funktionell als ,vorderes Stromgebiet” oder ,vordere Zirkulation*
zusammengefasst. Sie entstammen letztlich der ACI. Die vordere Zirkulation steht Gber die Aa.

communicantes posteriores mit der hinteren Zirkulation in Verbindung.

Die Aa. cerebri posteriores entspringen aus der A. basilaris. Die A. basilaris wiederum entspringt
aus dem Zusammenfluss der linken und rechten A. vertebralis. Zusammenfassend wird dieses

Stromungssystem als ,hintere Zirkulation” bezeichnet.

1.4 Intraarterielle Interventionen beim akuten Hirninfarkt

Bei akutem Verschluss der proximalen ACM oder der A. basilaris wird die intraarterielle
Lyse-Therapie (i.a.-Lyse-Therapie) mit einem Plasminogenaktivator innerhalb eines
6-Stunden-Fensters in der Leitlinie als individueller Heilversuch angeregt (Diener et al., 2012a).
Die PROACT II-Studie als einzige randomisierte Untersuchung zeigt erste Erfolge fiir die
i.a.-Thrombolyse (Cohen et al., 2011a). Einzelne Fallbeschreibungen und kleinere Studien belegen
die Erfolge der i.a.-Lyse-Therapie fiir besondere Fragestellungen (Rai et al., 2012). So stellt eine
Dissektion der ACI eine hdufige Emboliequelle fiir Verschliisse der ACM dar. In diesem Fall ist
zunachst eine Rekanalisation der ACM per i.a.-Lyse-Therapie besonders sinnvoll, da Uber
denselben Fihrungskatheter spater noch ein Carotis-Stent eingebracht werden kann (Cohen et

al., 2010).

Jedoch bringen sowohl die i.a.-Lyse-Therapie als auch die IVT Probleme mit sich. Beide Verfahren
unterliegen der Gefahr von intrakraniellen Blutungen, sind ineffektiv in der Lyse
thrombozytenreicher Verschlisse und kdénnen den abrupten Wiederverschluss in der akuten

Situation nicht ausreichend sicher verhindern (Cohen et al., 2011b).

Neuere Therapieversuche mit Verfahren der mechanischen Rekanalisation werden in den
Leitlinien als in ihrem Erfolg nicht ausreichend erforscht bezeichnet (Diener & Putzki, 2008)
(Diener et al., 2012a). Ein relativ friher Ansatz war das MERCI-Device (Mechanical Embolus
Removal in Cerebral Ischemia) (Concentric Medical, Mountain View, CA, USA) (FDA-Zulassung

2004) (Novakovic et al., 2012). Hierbei wird ein korkenzieherartiges Instrument in den Thrombus



eingeschraubt. Proximal des Verschlusses wird ein Ballon entfaltet, damit es distal nicht zur
Embolisation durch etwaige Thrombus-Fragmente kommt. Das Gerinnsel wird in den Katheter
zurlickgezogen und der Ballon wieder entleert (Smith et al., 2005) (Smith et al., 2008). Nach
heutigen Malstaben verspricht dieses Verfahren keinen ausreichend groRen Erfolg mehr (Cohen
et al., 2011a) (Nogueira et al., 2012) (Broussalis et al., 2012) (Saver et al., 2012) (Schellinger et al.,
2012).

Ein moderneres Gerat stellt das Penumbra-Stroke-System dar (Penumbra, Alameda, CA, USA)
(FDA-Zulassung 2008) (Novakovic et al., 2012). Hierbei handelt es sich um einen
Aspirationskatheter in Reihe mit einem Abscheider, um den Thrombus zu entfernen. Erste

Ergebnisse sind vielversprechend (Cohen et al., 2011a) (Hussain et al., 2012).

Die Ballon-Dilatation mit oder ohne Stent-Implantation ist in der Behandlung von Engstellen der
Koronarien ublich und gut erprobt. Ein vergleichbares Vorgehen in den kraniellen Arterien drangt
sich auf. Allerdings sind diese GefdRe wesentlich zarter. Sie zerreiBen oder dissezieren schneller.
Auch die technische Durchfiihrung ist auf Grund der komplexen Verastelung der kraniellen GefalRe
ungleich schwieriger (Cohen et al., 2011a) (Amin-Hanjani, 2009). Hamorrhagische Ereignisse sind
verbunden mit einer erhohten Morbiditdit und Mortalitdt (Kurre et al.,, 2010), was die
Geféhrlichkeit dieses Vorgehens unterstreicht. Der endovaskuldaren Behandlung sind somit
gewisse Grenzen gesetzt. Beschriebene Ursachen fiir hamorrhagische Ereignisse sind
GefaBperforation durch den Fiihrungsdraht und die Reperfusions-Hamorrhagie. Die ACM scheint

dabei besonders anfallig fiir Blutungsereignisse zu sein (Kurre et al., 2010).

Wie bei der Behandlung der Koronarien kann es auch bei der Behandlung intrakranieller GefaRe
zu Thrombembolien und Wiederverschluss durch Stent-Thrombosen kommen. In der Literatur

werden dafiir Raten von 25% bis 32,3% angegeben (Novakovic et al., 2012).

1.5 Der Solitaire-Stent & der Trevo-Retriever

Das Outcome verbesserte sich grundlegend
nach Einfihrung der SBT mit dem
Solitaire-Stent (ev3, Irvine, CA, USA). Dies ist
ein spezieller, selbst expandierender Stent
far die Verwendung im

neuroradiologisch-interventionellen Bereich.

Er wird in den Thrombus vorgebracht und

Abbildung 2: Schematische Darstellung des Solitaire-Stent-
Systems mit Thrombus im Drahtgeflecht (ev3, 2012)

entfaltet. Dadurch verfangt sich der
Thrombus im Drahtgeflecht des Stents.
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Darauf folgend wird der Thrombus mit dem Stent unter Aspiration geborgen (siehe Abbildung 2).
Erste Untersuchungen zum Solitaire-Stent sind vielversprechend (Chapot et al., 2010) (Cohen et
al., 2011a) (Pérez et al., 2012). Die SWIFT-Studie, in der der Solitaire-Stent mit dem &lteren
Merci-Device verglichen wurde, musste auf Grund der sich friih abzeichnenden absoluten
Uberlegenheit des Solitaire-Stent abgebrochen werden. Die Rekanalisationsrate war mit dem
Solitaire-Stent um 36,6% hoher als mit dem Merci-Device. Auch gelang die Thrombektomie mit
dem Solitaire-Stent signifikant schneller (36 min [Solitaire] vs. 52 min [Merci] von der initialen
Platzierung des Katheters bis zur Rekanalisation) und sicherer (weniger intrazerebrale Blutungen
und verstorbene Patienten auf Seiten des Solitaire-Stent). Schlussendlich war auch das klinische
Outcome der Patienten, die mit dem Solitaire-Stent behandelt wurden, deutlich besser, gemessen
an der National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) und der modified Rankin Scale (mRS)

(Saver et al., 2012) (Tagi et al., 2012).

Die Machbarkeit und Sicherheit der Behandlung mit Solitaire-Stent sind gut (Dorn et al., 2012)

(Kim et al., 2012). Verschiedene Autoren fordern die weitere Evaluation ein.

Das funktionelle Pendant eines anderen Herstellers stellt der Trevo-Retriever (Concentric,
Mountain View, CA, USA) dar (Mendonga et al., 2012). Er wurde bei den Patienten dieser Arbeit

angewandt.

In dieser Arbeit wird das System als ,stentgestiitzte Thrombektomie“ bzw. in Anlehnung an die
englischsprachige Fachliteratur als ,SBT“ fiir ,stent based thrombectomy”“ bezeichnet, da es
keinen wesentlichen technischen Unterschied zwischen den Systemen gibt. Aus Grinden der
Distribution wurde dem Trevo-Retriever der Vortritt vor dem Solitaire-Stent gewahrt. Darliber
hinaus scheint es in der wissenschaftlichen Literatur bis dato nur wenige differenzierte
Veroffentlichungen speziell zum Trevo-Retriever zu geben (Broussalis et al., 2012). Nur in einer
sehr kleinen Fallserie wurde der Solitaire-Stent mit dem Trevo-Retriever direkt verglichen
(Mendonga et al., 2012). Daher ist die besondere Betrachtung des Trevo-Retrievers von Interesse

(Khan & Qureshi, 2012).

Beide Systeme sind in den USA durch die US Food and Drug Administration (FDA) freigegeben
(Taqi et al., 2012).

Als neuestes Pendant steht der Aperio (ACANDIS, Pforzheim, Deutschland) ab dem vierten Quartal
2012 zur Verfigung (ACANDIS GmbH & Co. KG, 2012). Erste Versuche an einem Glasmodell
(Wenger et al., 2013) und im Tierversuch (Roth et al., 2012) waren bereits erfolgreich. Technisch
unterscheidet sich der Aperio kaum von Solitaire-Stent und Trevo-Retriever. Klinische Studien

stehen noch aus.



Ein weiteres Instrument mit gleichem technischem Grundsatz ist das ,pREset thrombectomy
device” (Phenox, Bochum, Deutschland). Erste Untersuchungen im Tierversuch waren erfolgreich

(Mordasini et al., 2012). Klinische Studien stehen noch aus.

1.6 Die Behandlung des akuten ischimischen Schlaganfalls nach den

Leitlinien der DGN
Den Therapie-Standard setzt aber weiterhin die systemische IVT mit rt-PA. Deshalb soll der Ablauf
hier zusammenfassend dargestellt werden (entsprechend der aktuellen Leitlinie der DGN (Diener

et al., 2012a)).

Grundsatzlich soll die schnellstmdgliche Behandlung in einer Stroke-Unit angestrebt werden. Eine
Stroke-Unit verfligt Giber Personal (Fachpflegepersonal und Arzte), das in der Behandlung von
Schlaganfallpatienten erfahren ist. Weiterhin steht ein CT oder MRT zur Verfliigung sowie eine
neurosonologische Diagnostik. In einer Klinik mit zertifizierter Stroke-Unit steht auBerdem eine
digitale Subtraktionsangiographie (DSA) (oder vergleichbare Anlage) zur Angiographie bereit. Zur
Behandlung etwaiger intrakranieller Blutungen steht in der Regel eine Neurochirurgie zur
Verfligung. Die Abldufe in der Klinik sind derart gestaltet, dass der Patient in kiirzestmoglicher Zeit
einem Arzt vorgestellt, dann eine CT-Untersuchung durchgefiihrt und gegebenenfalls eine IVT mit
rt-PA eingeleitet wird. Die empfohlene Dosierung von 0,9mg/kg KG (Maximum von 90 mg) wird
aufgeteilt appliziert. 10% der Gesamtdosis als Bolus, die restlichen 90% im Anschluss als Infusion
Uber 60 Minuten. Das Zeitfenster von bis zu 4,5 Stunden gilt fiir die i.v.-Applikation. Im Rahmen
einer i.a.-Behandlung proximaler Verschlisse der ACM wird ein 6-Stunden-Zeitfenster als
individueller Heilversuch vorgeschlagen, da sich das Outcome dadurch insgesamt verbessert. Auch
zeigten Qureshi et al. (2012), dass eine Revaskularisation der vorderen Zirkulation nach dem
6-Stunden-Zeitfenster keinen Benefit bringt (Qureshi et al., 2012). Bei Verschlissen der A.

basilaris wird sogar ein Zeitrahmen von bis zu 12 Stunden vorgeschlagen (Diener & Putzki, 2008).

Der Grund fur die Zeitabhangigkeit ist der zu erwartende Zelluntergang in der sog. Penumbra. Die
Penumbra stellt die Ubergangsform von intakten Zellen mit uneingeschranktem Struktur- und
Funktionsstoffwechsel dar hin zu infarzierten Arealen, die vollkommen irreversibel geschadigt
sind. Durch friihestmogliche Rekanalisation soll ein moéglichst groRer Teil der Penumbra gerettet

werden (Grond & Rudolf, 2012) (Liebetrau & Hamann, 2008).

Die IVT unterliegt vielen Ein- und Ausschlusskriterien, die in Tabelle 2 dargestellt sind



Einschlusskriterien Ausschlusskriterien

in der neurologischen Intensivmedizin erfahrener Arzt Intrazerebrale Blutung

Therapiebeginn innerhalb  von 4,5Stunden nach Vorbestehende Antikoagulanz-Behandlung

Auftreten der Symptome (Hacke et al., 2008)

Alter 18 bis 80 Jahre Bekannte Hamorrhagische Diathese
Orale Antikoagulanzientherapie
Schwerwiegende Blutungsstorung (akut oder innerhalb
der letzten 6 Monate)
Bestehender, anamnestisch bekannter oder Verdacht auf
eine intrakranielle Blutung
Verdacht auf Subarachnoidalblutung, oder Zustand nach
aneurysmatischer Subarachnoidalblutung
Schadigung des ZNS in der Anamnese (z.B. Neoplasma,
Aneurysma, intrakraniale oder spinale Operation)
Kurz zurtickliegende (weniger als 10 Tage) traumatische
externe Herzmassage, Entbindung
Kurz zurlckliegende Punktion eines nicht
komprimierbaren BlutgefaRes
Bakterielle Endokarditis, Perikarditis
Akute Pankreatitis
Nachgewiesene ulzerative Erkrankungen im Gl-Trakt
innerhalb der vergangenen 3 Monate, Osophagusvarizen,
arteriellen Aneurysmata, arteriovendse Missbildungen
Neoplasie mit erhéhtem Blutungsrisiko
Schwere Lebererkrankung einschlieBlich Leberversagen,
Zirrhose, Pfortaderhochdruck (Osophagusvarizen) und
aktiver Hepatitis
GroRere Operationen oder schwere Traumen innerhalb
der vergangenen 3 Monate
Geringfiigige neurologische Defizite oder Symptome, die
sich vor Infusionsbeginn rasch bessern
Klinisch (z.B. NIHSS > 25) bzw. durch geeignetes
bildgebendes Verfahren nachgewiesener schwerer
Schlaganfall
Krampfanfall zu Beginn des Schlaganfalls
Heparingabe innerhalb der vergangenen 48h und
Thromboplastinzeit oberhalb des Normalwertes
Schlaganfall in der Anamnese und begleitender Diabetes
(wissenschaftliche Evidenz hierzu nicht hinreichend klar)
Schlaganfall innerhalb der letzten 3 Monate
Thrombozytenzahl unter 100.000/mm?
Systolischer Blutdruck tGber 185 mmHg bzw. diastolischer
Blutdruck Giber 110 mmHg oder Erfordernis aggressiver
MaRnahmen (intravenése Gabe von Arzneimittel), um
den Blutdruck unter diese Grenzwerte zu senken
Blutglukosespiegel unter 50 mg/100 ml oder tber 400
mg/100 ml
Risikoabwagung bei Schwangerschaft

Tabelle 2: Ein- und Ausschlusskriterien zur i.v.-Lyse-Therapie (IVT), modifiziert nach (Grond & Rudolf, 2012) & (Hacke
et al., 2008)

Aus pathophysiologischen Uberlegungen heraus ergeben sich Vorteile fiir die Anwendung von
interventionell-rekanalisierenden Verfahren, insbesondere bei Verschliissen der grofRen
Hirnarterien (Rai et al., 2012). Der wesentliche Aspekt ist die vergleichsweise geringe Wirksamkeit

der IVT bei Verschliissen groRRer Arterien (Cohen et al., 2011a).

Das hyperdense Media-Zeichen ist ein Infarktfrihzeichen in der nativen kranialen

Computertomographie (cCT). Die ACM stellt sich dabei im Vergleich zu allen anderen Gefallen und
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zum umgebenden Hirnparenchym hyperdens dar. Es ist das friheste Korrelat eines
thrombembolischen Gefdlverschlusses in der nativen cCT. Das histopathologische Korrelat ist der
verschlieBende Thrombus, in dessen Binnenstruktur der Hamatokrit hoher ist als im flieBenden
Blut. Daher steigt die Signalabschwachung in der CT von etwa 40 HU (Hounsfield Units) im

flieBenden Blut auf etwa 80 HU im Thrombus (Jensen-Kondering et al., 2010).

Fir das hyperdense Media-Zeichen wird eine Spezifitdt von 90% bis 100% angegeben, die
Sensitivitdit mit etwa 30% (Leys et al., 1992). Es finden sich Differentialdiagnosen zum
hyperdensen Media-Zeichen, z.B. vaskulare Kalzifikation, erhohter Hamatokrit, appliziertes
Kontrastmittel und weitere. Daher darf das hyperdense Media-Zeichen nicht unachtsam
diagnostiziert werden (Jha & Kothari, 2009). Ein diagnostisches Werkzeug zur Steigerung von
Sensitivitat und Spezifitat ist der Einsatz der Dinnschicht-Bildrekonstruktion aus der nativen cCT

(Riedel et al., 2010) (Riedel et al., 2012).

Bei Verschluss kénnen sich prinzipiell auch die anderen hirnversorgenden Arterien hyperdens
darstellen. Auf Grund ihres geringeren Kalibers ist die Auspragung der Hyperdensitdt in der

Bildgebung oftmals jedoch weniger stark sichtbar (Jensen-Kondering et al., 2010).

Das hyperdense Media-Zeichen geht mit schlechtem klinischen Outcome, groRen Infarktarealen
und schweren neurologischen Defiziten einher (Jensen-Kondering et al., 2010). Bei positivem
hyperdensen Media-Zeichen ist die intraarterielle Therapie der IVT Uberlegen (Agarwal et al.,
2004) (Mattle et al., 2008). Mit ansteigender Dichte des Thrombus steigt die Wirksamkeit der IVT,
aber auch der intraarteriellen Therapie (Moftakhar et al., 2013). Die Lange des Thrombus (als
hyperdenses Media-Zeichen in der nativen cCT) ist ein wesentlicher Pradiktor fiir das Versagen
der IVT. Ab einer Linge von 8mm gelingt die Rekanalisation durch die IVT nicht mebhr,

dementsprechend bietet sich die intraarterielle Therapie an (Riedel et al., 2011).

Das hyperdense Media-Zeichen kann in die Therapieentscheidung mit einflieBen. Die bestehende
Datenlage ist im Moment aber noch nicht ausreichend, um Cut-Off-Werte fir konkrete Parameter
des hyperdensen Media-Zeichens anzugeben (Puig et al., 2012). Die aktuellen Leitlinien der DGN

nennen ebenfalls keine konkreten Werte (Diener et al., 2012a).

1.7 Aktueller Stand der Forschung

Die erste Beschreibung der SBT findet sich von Sauvageau & Levy (2006). Eine 82-jahrige Patientin
mit akutem ACM-Verschluss und einem NIHSS-Wert von 11 wurde mit einem
selbstexpandierenden Stent thrombektomiert. Die Entlassung nach nur drei Tagen erfolgte bei

einem NIHSS-Wert von drei. Lapidar merken die Autoren an, dass das Verfahren ,weitere



Untersuchungen wert” sei (,This technique may have a role worthy of further investigation in

acute stroke therapy”) (Sauvageau & Levy, 2006).

l.v.-Lyse ist in den grolRen GefdBen wenig erfolgreich. Der selbstexpandierende Solitaire-Stent
(ev3, Irvine, USA) wurde bereits erfolgreich zur Rekanalisation von groRen HirngefaBen (ACM, A.
carotis int., A. basilaris) bei 18 Patienten eingesetzt (Alfried Krupp Krankenhaus, Essen). Der
Solitaire-Stent zeigte eine sehr hohe Zuverlassigkeit, in kurzer Zeit zu rekanalisieren. (Chapot et

al., 2010).

Réther & Hamann kamen 2010 zu folgendem Fazit beziglich endovaskularer
Rekanalisationstherapien: ,Es ist an der Zeit, dass randomisierte Studien den Nachweis erbringen,
dass die neuen Kathetersysteme nicht nur zu einer erhéhten Rekanalisationsrate flihren, sondern
auch zu besseren Behandlungsergebnissen im Vergleich zur systemischen Thrombolyse fiihren“
[Broderick JP. Endovascular therapy for acute ischemic stroke. Stroke 2009; 40: S103-S106]
(Rother & Hamann, 2010).

In einer Pilot-Studie werteten Castafio et al. (2010) fiir den Solitaire-Stent 20 Patienten aus. Die
Ergebnisse sind vielversprechend. Dieser Untersuchung mangelt es allerdings aus heutiger Sicht
an Homogenitat. Die Patienten wurden mit unterschiedlichen Techniken behandelt, neben dem

Solitaire-Stent auch mit dem Merci-Device und der i.a.-Lyse-Therapie (Castafio et al., 2010).

Fesl et al. (2012) verglichen 14 Patienten, die mit dem Solitaire-Stent behandelt wurden, mit 16
Patienten, die mit anderen Interventionstechniken behandelt wurden. Die Ergebnisse sprechen
fir den Solitaire-Stent, sollten nach Ansicht der Autoren jedoch noch mit weiteren Studien

untermauert werden (Fesl et al., 2012).

Bae et al. (2012) beschreiben den Einsatz des Solitaire-Stent an 40 Patienten. Hier wurde keine
Vergleichsgruppe untersucht. Mit einer Revaskularisationsrate von 90% schien die Studie
zundchst die Ublichen Ergebnisse zu liefern. Jedoch war die Sterblichkeit mit nur 5% unrealistisch

niedrig. Es scheint ein Fehler bei der Patientenauswahl vorzuliegen (Bae et al., 2012).

Eine Single-Center-Studie von Dorn et al. (2012) an 108 Patienten zeigte die Durchfiihrbarkeit und
Sicherheit fir den Solitaire-Stent. Vorhergehende Untersuchungen an kleineren Kollektiven
werden nach Ansicht der Autoren damit bestatigt. Randomisierte Studien mit prospektivem
Design werden eingefordert. In dieser Arbeit wurde allerdings uneinheitlich und mit
verschiedenen Geratschaften (Phenox clot retriever, Merci-Device, Penumbra-System) behandelt.
In etwa 1/3 der Félle wurde zusatzlich die i.a.-Lyse angewandt. Die erhobenen Daten sind

teilweise unvollstandig (z.B. NIHSS-Werte) (Dorn et al., 2012).
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Jansen et al. (2013) veroffentlichten die Ergebnisse der TREVO-Studie. Hier wurden 60 Patienten
an sieben Zentren mit dem Trevo-Retriever behandelt. Die Rekanalisationsergebnisse und das
klinische Outcome dieser einarmigen Studie sind vielversprechend. Randomisierte Studien die

einen Vergleich mit der IVT bieten, werden eingefordert (Jansen et al., 2013).

Die grofte aktuell publizierte Studie ist die ,,North American Solitaire Stent Retriever Acute Stroke
registry: post-marketing revascularization and clinical outcome results”, genannt ,NASA“, mit 354
Patienten. Diese Studie beobachtet das Patientenoutcome (Rekanalisation, mRS-Werte,
Sterblichkeit) fur den Solitaire-Stent, bietet jedoch kein eigenes Vergleichskollektiv (Zaidat et al.,
2013).

Rai et al. (2012) haben gezeigt, dass die interventionelle Behandlung mit i.a.-Lyse-Therapie ggf. in
Verbindung mit mechanischer Thrombektomie eine deutliche klinische Verbesserung im Vergleich
zur IVT bringt. Jedoch wurde kein einheitliches Verfahren fiir die mechanische Thrombektomie
angewandt, und zeitgleich wurde in rund der Halfte der betrachteten Falle zusatzlich mit

i.a.-Lyse-Therapie behandelt (Rai et al., 2012).

Dévalos et al. (2012) konnten ebenfalls gute Ergebnisse fiir den Solitaire-Stent darstellen. Jedoch
war auch hier die Behandlung nicht vollig vergleichbar mit der am Allgemeinen Krankenhaus
(AKH) Celle gangigen Praxis. So wurde bei etwa der Hélfte der Patienten keine Bridging-Lyse
angewandt. In einigen Fallen kamen zusatzlich eine i.a.-Lyse bzw. andere Verfahren als der
Solitaire-Stent zum Einsatz. Diese Studie wurde darliber hinaus von Covidien Neurovascular, dem

Hersteller des Solitaire-Stents, finanziert (Davalos et al., 2012).

Broussalis et al. (2013) zeigten in einer monozentrischen Studie ihre positiven Erfahrungen mit
dem Trevo-Retriever. Die Studie umfasste 50 Patienten, die mit dem Trevo-Retriever behandelt
wurden. Teilweise erhielten die Patienten zusatzlich eine Bridiging-Lyse, teilweise nicht. Leider

wurde keine Vergleichsgruppe aufgestellt (Broussalis et al., 2013).

Mokin et al. (2013) stellten eine 101 Patienten umfassende multizentrische einarmige Studie vor.
Hier wurde in etwa der Halfte der Falle mit dem Solitaire-Stent alleine behandelt, in den Gbrigen
Fillen in Kombination mit weiteren Verfahren. Eine Bridging-Lyse wurde in 39% der Fille
durchgefiihrt. Damit ist das Vorgehen sehr uneinheitlich und reprasentiert den Erfolg flr die SBT

nicht gut. Zudem fehlt ein Vergleichskollektiv (Mokin et al., 2013).

In Schellinger et al. (2012) wird darauf hingewiesen, dass die neuen Stent-Retriever den
Ergebnissen aus der MERCI-Studie Uberlegen sind (Schellinger et al., 2012). Dies wird durch

Broussalis et al. (2012) weiter gestlitzt. Hier wird der Stent-Retriever (Trevo-Retriever &
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Solitaire-Stent) als dem Merci-Device Uberlegen dargestellt in Rekanalisationserfolg,
Komplikationsrate und Sterblichkeit (Broussalis et al., 2012). Das Gleiche gilt fiir die Untersuchung
von Nogueira et al. (2012) und Saver et al. (2012), die jeweils Trevo-Retriever und Merci-Device

verglichen (Nogueira et al., 2012) (Saver et al., 2012).

Leker et al. (2012) zeigten die Uberlegenheit der SBT iiber die i.v.-Lyse an 22 Patienten mit
proximalem Verschluss der ACM. Leider ist diese Untersuchung nur auf die ACM begrenzt, und
das Vergleichskollektiv weicht in wesentlichen Parametern (Alter, NIHSS-Wert) stark vom Kollektiv

der Behandelten ab (Leker et al., 2012).

In einer Studie speziell zum Trevo-Retriever untersuchten San Roman et al. (2012) 60 konsekutive
Patienten. Die Ergebnisse sind durchaus aussagekraftig. Sie sprechen fir den Trevo-Retriever. Das
Therapie-Regime war jedoch nicht ganz einheitlich. Bei einigen Patienten wurden zusatzlich
weitere Verfahren angewandt oder eine i.a.-Lyse im Anschluss versucht, wenn mit dem
Trevo-Retriever keine Reperfusion erzielt werden konnte. Eine Vergleichsgruppe wurde nicht

aufgestellt (San Roman et al., 2012).

Broderick et al. (2013) veroffentlichten eine multizentrische prospektive randomisierte
kontrollierte Studie im , The New England Journal of Medicine” (NEJM), in der die endovaskulare
Therapie mit der IVT verglichen wurde. Die Studie wurde vorzeitig abgebrochen, da keine
Uberlegenheit in den klinischen Outcomeparametern fiir die endovaskuldre Therapie gefunden
wurde. Der Erfolg der Rekanalisation jedoch war mit der endovaskuldren Therapie gréer. Die
angewandten Verfahren zur endovaskularen Therapie waren uneinheitlich: So waren alle
gangigen  Rekanalisationstechniken  laut  Studienprotokoll  zugelassen (Merci-Device,
Penumbra-System, Solitaire-Stent und andere). Dabei wurden die Erfolg versprechenden Stent-
Retriever nur in geringer Zahl eingesetzt (5 von 434 Patienten), was die Autoren bereits selbst

kritisieren (Broderick et al., 2013) (Sacks et al., 2013).

Ahnliches gilt fiir die Studie von Ciccone et al. (2013). Hier wurde ebenfalls keine grundsatzliche
Uberlegenheit der endovaskuliren Therapie gefunden beziglich des klinischen
Behandlungserfolges. Stent-Retriever kamen aber nur bei 18 der insgesamt 181 endovaskular

behandelten Patienten zum Einsatz (Ciccone et al., 2013) (Sacks et al., 2013).

1.8 Fragestellung
Der Erfolg in der Rekanalisation durch die SBT ist mit den oben zitierten Arbeiten hinreichend
belegt. Es wird unterstellt, dass gute Rekanalisationserfolge mit ebenfalls gutem klinischen

Outcome der Patienten korrelieren. Dies muss aber in kontrollierten Studien nachgewiesen
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werden, zumal dies flir andere interventionelle Verfahren nicht eindeutig nachweisbar war

(Broderick et al., 2013) (Ciccone et al., 2013).

In dieser monozentrischen retrospektiven kontrollierten klinischen Studie soll daher die
Evaluation des klinischen Outcome nach SBT versus klassischer IVT bei Infarkten groRer
Hirnarterien im Zentrum der Betrachtung stehen. Schlieflich ist dies fir den Patienten selbst der

malgebliche Parameter.

Trotz der begrenzten Fallzahl bietet eine solche monozentrische Studie den Vorteil der
weitgehenden Homogenitat der Patientenkollektive und der Behandlungsverfahren. Es wurde

stets nach einheitlichen MaRstdben und mit dem immer gleichen Vorgehen behandelt.

Als Vergleichskollektiv wurde eine Gruppe von &hnlich schwer betroffenen Patienten
zusammengestellt, die ausschlieBlich mit IVT bei proximalem Verschluss intrakranieller GefaRe
behandelt wurden. Dies stellt derzeit noch den Goldstandard in der Akuttherapie von
Hirninfarkten dar, vor allem, weil es an anerkannten Alternativen bis heute mangelt. Aus

arztlicher Sicht muss sich daher die SBT daran messen lassen.

Es soll besonders hervorgehoben werden, dass es sich um Patienten aus nur einem Krankenhaus
handelt, die von nur einem interventionell tatigen Behandler versorgt wurden. Es war stets der
gleiche interventionell arbeitende Oberarzt der Radiologie, Herr Richard Glombik, tatig. Hieraus
ergibt sich eine grofRe Homogenitat des Patientenkollektivs und in der Behandlungsstrategie, da
Herr Glombik stets das gleiche Prozedere wahlte. Darlber hinaus stand Herr Glombik bei der
Erstellung dieser Forschungsarbeit beratend zu Seite. Auch die Vergleichsgruppe stammt aus

demselben Krankenhaus.

Primare Endpunkte der Studie sind der Rekanalisationserfolg und der klinische Zustand der
Patienten, gemessen an der ,National Institute of Health Stroke Scale” (NIHSS) und ,modified
Rankin Scale” (mRS) zu verschiedenen Zeitpunkten. Die Komplikationsraten und die Sterblichkeit
werden ebenfalls ausgewertet. Sekundare Endpunkte sind die Zeitspanne bis zu Behandlung, die

Entlassungsart aus dem Krankenhaus und die Liegedauer der Patienten.

1.9 Arbeitshypothese & Zielsetzung der Arbeit

Auf Grund des dargestellten Standes der Forschung ist die Hypothese, dass die SBT bei akutem
Verschluss groRRer intrakranieller GefaRe der IVT Uberlegen ist. Insbesondere das klinische
Outcome (gemessen am NIHSS und der mRS) ist erheblich besser. Diese Hypothesen zu

Uberprifen, ist das Ziel dieser Arbeit.
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2 Patienten und Methoden

2.1 Patienten

Alle Patienten dieser Studie wurden retrospektiv aus den zwischen 2010 und 2012 in der

Neurologischen Klinik des AKH Celle behandelten Schlaganféllen rekrutiert.

Das AKH Celle ist ein Krankenhaus der Akut- und Schwerpunktversorgung in der Stadt Celle
(73000 Einwohner). Zum Einzugsbereich zdhlen der Landkreis Celle (180000 Einwohner) und in
Teilen die umliegenden Landkreise. Dadurch wird die Versorgung von insgesamt etwa 300000
Einwohnern gewahrleistet (Landkreis Celle, 2012). In der Neurologie des AKH stehen 62 Betten
(davon 8 auf der Uberregional zertifizierten Stroke-Unit) zur Verfigung. Jahrlich werden etwa
2800 stationadre Patienten behandelt, davon circa 900 auf der Stroke-Unit. Mit dem AKH Celle

vergleichbare Krankenhduser mit Stroke-Unit und DSA gibt es im Einzugsgebiet nicht.

Die Mehrzahl der Patienten erhielt die Behandlung auf der Stroke Unit (N22NESU). Sehr schwer
betroffene Patienten mussten auf der internistischen Intensivstation (M25) betreut werden, da
nur hier die erforderlichen technischen und medizinischen Voraussetzungen gegeben waren
(Beatmungsplatze). Da die SBT bei allen Patienten unter Vollnarkose durchgefiihrt wurde, war in
allen Fallen eine (zumeist kurze) Nachbehandlung auf der Intensivstation notwendig. Hierbei

standen die Patienten auch unter neurologischer Beobachtung.

Haupteinschlusskriterium fiir die Aufnahme eines Patienten in die Gruppe der SBT war der durch
Angiographie gesicherte, proximale Verschluss mindestens einer grofRen hirnversorgenden

Arterie. Darlber hinaus war die Anwendung des Thrombektomie-Stents erforderlich.

Als Zweitkriterium galt gemal den hausinternen Arbeitsanweisungen ein NIHSS-Wert > 8 Punkten.
Letztlich unterlag die Indikationsstellung jedoch einer individuellen Nutzen-Risiko-Abwagung der
behandelnden Arzte. Ublicherweise wurde die Therapie in Zusammenarbeit mit dem
aufnehmenden neurologisch tatigen Arzt, dem Oberarzt der Stroke Unit, den diensthabenden
Radiologen des CT und dem Interventionalisten erortert und festgelegt. Nur in einem einzigen Fall

wurde bei einem NIHSS-Wert unter 8 mit der SBT behandelt.

Drittes Kriterium fir die SBT war das Zeitfenster von maximal 6 Stunden bis zum
Behandlungsbeginn. Grundsatzlich wird davon ausgegangen, dass eine i.a.-Lyse-Therapie

innerhalb von 6 h sicher und effektiv ist (Berlis, 2009). Unter der Annahme, dass dieser zeitliche
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Rahmen auch fiir die mechanische Rekanalisation gilt, und dass eine moglichst frihzeitige
Rekanalisation zum bestmoglichen Nutzen fiir den Patienten fiihrt, wurde die Intervention im

genannten Zeitfenster schnellstmoglich durchgefiihrt (Lyden, 2008).

Die Gruppe SBT besteht aus 24 Patienten, die im Zeitraum vom Januar 2011 bis Oktober 2012

behandelt wurden, gemaR den genannten Einschlusskriterien.

Die Patienten der Gruppe IVT wurden eingeschlossen, wenn das Zeitfenster kleiner als
4,5 Stunden war und der NIHSS-Wert bei Aufnahme mindestens 8 Punkte betrug. Ab einem
NIHSS-Wert von mindestens 8 Punkten gilt ein proximaler GefaBverschluss als relativ
wahrscheinlich, insbesondere wenn eines der Items ,Bewusstsein®, ,Blickparese”, ,motorische
Lahmung” oder ,Neglect” betroffen ist (Fischer et al., 2005) (Heldner et al., 2013). Bei einem Teil
der Patienten wurde auf eine GefdRdarstellung vor Beginn der Lyse verzichtet, um die
Door-To-Needle-Time gering zu halten. In den meisten Féllen konnte der GefaRverschluss

wahrend oder nach der Lyse durch Duplex-Sonographie oder CT bzw. MRT bestatigt werden.

Das Vergleichskollektiv IVT ist mit 28 Patienten etwa gleich stark wie die Gruppe SBT. Es handelt
sich um Patienten aus dem Zeitraum vom Januar 2010 bis zum September 2010. Grundsatzlich
fanden diese Patienten vergleichbare Behandlungsstrukturen vor wie in der Gruppe SBT. Sie
wurden im selben Krankenhaus (AKH Celle) mit Gberregional zertifizierter Stroke-Unit behandelt.
Bewusst werden hier keine Patienten aus dem gleichen Zeitraum der Behandlung mit der SBT
selektiert, damit sich die Gruppen nicht gegenseitig in der Selektion fir die Kollektive beeinflussen

(,,Selection-Bias“).

Eine DSA wurde in diesem Kollektiv naturgemaR nicht durchgefiihrt, da zu diesem Zeitpunkt keine
endovaskuldre Intervention moglich war. Ansonsten galten die im Anhang in Tabelle 2

dargestellten Gblichen Ein- und Ausschlusskriterien zur IVT.

Ausschlusskriterium zur Aufnahme in beide Gruppen waren Infarktfriihzeichen in der initial
durchgefiihrten cCT. Hierzu zdhlen insbesondere Hypodensitdten. Auch eine vorliegende

Hamorrhagie schloss die Patienten von dieser Untersuchung aus.

Da kein Patient jlinger als 40 Jahre war, musste der sonst Ubliche Ausschluss von Minderjahrigen

nicht vorgenommen werden. Patienten mit hohem Alter wurden nicht ausgeschlossen.

Eine wesentliche Schwierigkeit lag darin, die in Frage kommenden Patienten retrospektiv aus der

groflen Masse aller Patienten zu identifizieren. Eine Vorauswahl wurde durch die Auflistung nach

Ill

(OPS) getroffen. Fir die Gruppe SBT wurde eine
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Auflistung der perkutan-transluminalen GefaRinterventionen im Untersuchungszeitraum erstellt
(8-836.70:  Perkutan-transluminale GefaRintervention: Selektive Thrombolyse: GefalRe
intrakraniell, 8-836.71: Gefdle Kopf extrakraniell und Hals, 8-836.80: Thrombektomie
intrakraniell, 8-836.81 Thrombektomie extrakraniell). Fir die Gruppe IVT wurde eine dquivalente
Auflistung (ber die systemischen Thrombolysen im Vergleichszeitraum aufgestellt (8-020.8:

Therapeutische Injektion: Systemische Thrombolyse).

Im zweiten Schritt wurden die aufgelisteten Patientenakten gesichtet, um die Patienten zu
selektieren, die die Einschlusskriterien erflllen. Aus zundchst 104 vorgeschlagenen Patienten

konnten danach 52 Patienten eingeschlossen werden.

2.2 Methoden

Um eine objektivierbare Darstellung zu erreichen, wurden retrospektiv klinische Parameter aus
Patienten-Daten erfasst, die standardisiert erhoben worden sind. Die Erhebung erfolgte im AKH
Celle im Rahmen der ,Schlaganfalldokumentation Nordwestdeutschland”. Die vorliegenden
Aufzeichnungen wurden genutzt, um hieraus den mRS-Wert der Patienten zu erfassen. Eine
weitere Outcome-Bewertung wurde mit Hilfe der NIHSS getroffen. Durch diese Parameter wurde -
neben dem Erfolg der Rekanalisation - besonders der klinische Nutzen fir den Patienten
quantitativ erfasst. Diese Skalen werden in der aktuellen Literatur Ublicherweise zur
Quantifizierung der Behandlungsergebnisse bei i.v.-Lyse-Verfahren genutzt (Arnold et al., 2007)
(Hacke et al., 2008) (Cohen et al., 2010) (Cohen et al., 2011a) (Dorn et al., 2012). Daher orientiert

sich diese Arbeit an ihnen.

Die Verbesserung in mRS-Wert und NIHSS, zusammengefasst zum ,favourable Outcome”, stellten

den primdren Outcome-Parameter dar.

Dariiber hinaus wurden die in Tabelle 3 dargestellten Parameter als sekunddre

Outcome-Parameter erhoben.
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Allgemeine Kriterien Alter

Geschlecht

Behandlung auf der Stroke Unit

Intervall von Ereignis bis Aufnahme
Symptome bei Aufnahme Bewusstsein

Dauer der Symptome

Atiologie des Hirninfarktes gemaR Toast Kriterien
Komorbiditat Diabetes mellitus

Vorhofflimmern

Friiherer Schlaganfall

Hypertonie

Hypercholesterinamie

Fruherer Herzinfarkt

Ranking Skala < 24h nach Aufnahme
Bei Entlassung

NIHSS Bei Aufnahme, nach Intervention, nach 24h, bei
Entlassung

Diagnostik cCT
MRT

Therapie & Sekundarprophylaxe Antikoagulation (Marcumar/Heparin)

Thromboseprophylaxe
Thrombozytenaggregationshemmer < 48h nach Ereignis
Thrombozytenaggregationshemmer bei Entlassung
Antihypertensiva
Antidiabetika
Statine
Beatmung
Thrombolyse Intravendse Lyse
Intraarterielle Lyse
Zeitintervall Aufnahme bis Beginn
Mechanische Thrombektomie

Komplikationen Periinterventionell
Postinterventionell
Behandlungsdauer Liegezeit auf der Stroke-Unit

Liegezeit im Krankenhaus
Entlassungsart

Tabelle 3: erfasste Parameter

Der  anamnestische  Zeitpunkt des Schlaganfall-Ereignisses  wurde aus dem
Notaufnahme-Befundbericht entnommen. Bei einzelnen Patienten konnte keine genaue Angabe
erhoben werden. Dies traf bei drei sog. , Wake-Up-Stroke“-Fallen zu. Hier erwachten die Patienten
mit den Symptomen. Der Schlaganfall konnte theoretisch in einem weiten Zeitfenster lber die
ganze Nacht abgelaufen sein, hatte sich aber sehr wahrscheinlich innerhalb der letzten vier

Stunden ereignet, da die cCT keine Friihzeichen zeigte (R6ther & Hamann, 2010).

Der GroRteil der erfassten Daten entstammt den standardisiert im KIS (Krankenhaus
Informations-System) ORBIS (Fa. Agfa HealthCare) erhobenen QSOM-Bbégen (Quantitative
Systems for Operation Management). Hier wurden routinemafRig Daten mit dem Zweck der
Qualitatssicherung fiir das Register ,Schlaganfalldokumentation Nordwestdeutschland” (Institut

flir Epidemiologie und Sozialmedizin, Universitat Minster) erfasst.
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Der Zeitpunkt der SBT wurde aus den archivierten Bilddaten im hausinternen PACS (Picture

Archiving and Communication System) erhoben.

Um die erhobenen Daten in ihrer medizinischen Schlissigkeit einordnen zu kénnen, wurden die

zugehorigen arztlichen Entlassungsbriefe ausgewertet.

2.3 Praktisches Vorgehen bei der stentgestiitzten Thrombektomie

Zum Ausschluss einer intrakraniellen Blutung wurde initial grundsatzlich eine cCT und
anschliefend eine cCT-A (Angio) durchgefiihrt, um genauen Aufschluss (iber Lokalisation sowie
Ausmal und Beschaffenheit der vaskuldren Okklusion zu gewinnen. Zeigte sich hier ein proximaler
Verschluss einer groBen hirnversorgenden Arterie mit schlechter Prognose, wurde die Indikation

zum interventionellen Vorgehen gestellt.

Nach der Indikationsstellung wurden die Vorbereitungen zum interventionellen Vorgehen
getroffen. Hierunter fallen das Benachrichtigen des Interventionalisten und seines Teams, die
Bereitstellung der DSA-Anlage, die Rekrutierung des noétigen Andsthesie-Teams sowie die
Einleitung der Andsthesie. Um die Zeit im Sinne des Patienten sinnvoll zu nutzen, wurde mit einer

sogenannten ,,Bridging-Lyse” direkt im Anschluss an die cCT-A begonnen.

Beim ,Bridging-Verfahren” wurde bis zum Beginn der SBT intravends mit rt-PA lysiert. Dabei

wurde die maximale Dosis von 0,9 mg/kg KG nicht iberschritten.

Das insgesamt bessere Outcome fiir das ,,Bridging-Verfahren“ wurde in Studien gezeigt (Davalos

et al., 2012).

2.4 Die digitale Subtraktionsangiographie - DSA
Wahrend des ,,Bridgings” wurde schnellstmoglich eine digitale Subtraktionsangiographie (DSA)

veranlasst.

Grundsatzlich ist fiir die Durchfiihrung einer DSA nur eine Lokalanasthesie an der Punktionsstelle
notig. Zur mechanischen Thrombektomie wurde jedoch eine Allgemeinandsthesie angewandt, um

Storungen der Prozedur durch Patientenbewegungen zu vermeiden.

Den Zugang zum arteriellen GefdRsystem bekam der Angiographeur durch Punktion der
A. femoralis in der Leistenbeuge. Wenn dieser Zugangsweg ausfiel, wurde an der proximalen

oberen Extremitat punktiert.

Unter Verwendung von rontgendichten Kathetern und von iodhaltigem Kontrastmittel wurden die

betroffenen HirngefaRe in der Giblichen Technik in zwei Ebenen dargestellt: bei Infarkten der ACM
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die A. carotis communis [ACC], bei Verschlissen der A. basilaris eine A. vertebralis. Die
GefaRdarstellung erfolgte im Subtraktionsverfahren. Dabei wird mit dem digitalen Rontgengerat
zundachst eine native Aufnahme des Kopfes gefertigt. Danach wird das Rontgenkontrastmittel liber
den Katheter gespritzt und eine Serie von Rontgenbildern gemacht, die den Strom des
Kontrastmittels dokumentieren. Aus den Einzelbildern der Serie entsteht durch digitale
Subtraktion der nativen Aufnahme eine detailgenaue Darstellung des Gefdllsystems. Engstellen

lassen sich hervorragend in Echtzeit darstellen. (Hacke, 2010).

Instit:Radiologie AKH Celle

RefPhys:Williams Heike
Model:PHILIPS INTEGRIS

Radiologie AKH Celle

ACA

T Carotis-T

= Caraotissiphon

Abbildung 3: DSA einer rechten ACI mit nachfolgendem GefdBbaum (ACA und ACM). Ansicht in der a.p.-Ebene
(anterior-posterior), wie in der radiologischen Bildgebung ublich

2.5 Die Rekanalisation unter DSA
Fand sich ein akuter Verschluss (siehe Abbildung 5), so wurde zunachst ein Mikrokatheter
vorgebracht. Zur SBT wurde ein Draht durch den Verschluss getrieben. Er diente als

Fihrungsdraht fir den Mikrokatheter. Der Mikrokatheter wurde {iber den Fiihrungsdraht
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ebenfalls durch den Verschluss getrieben. Nun konnte zur Lagekontrolle tiber den Mikrokatheter

das GefaRbett distal des Verschlusses zur Ansicht gebracht werden.

Nach Entfernung des Fiihrungsdrahtes wurde durch den Mikrokatheter der eigentliche Stent an
den Verschluss vorgebracht. Lag der Stent innerhalb des Verschlusses, wurde der Mikrokatheter

retrahiert. Der Stent entfaltete sich nun innerhalb des Verschlusses selbstdandig. Ziel war, dass sich

das thrombotische verschlieRende Material im Drahtgeflecht des Stents verfangt.

Abbildung 4: Stent mit thrombotischem Material

Unter Aspiration wurde der Stent samt dem thrombotischen Material in den Mikrokatheter
zurlickgezogen. Dieses Vorgehen konnte gegebenenfalls mehrfach wiederholt werden. Die
genaue Anzahl der zu empfehlenden Prozeduren fir die SBT ist unklar. Fir andere
Thrombektomie-Systeme wie z.B. das Merci-Device (Concentric Medical, Mountain View, CA,
USA) konnte gezeigt werden, dass mehr als drei Versuche selten zu einem besseren
Rekanalisationsergebnis flihren, die Komplikationsrate jedoch ansteigt. Der erfahrene
Interventionalist hat hdufig schon nach den ersten Thrombektomie-Versuchen eine Vorstellung

davon, ob die Bergung des Thrombus moglich ist oder nicht (Loh et al., 2010).
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Abbildung 5 und Abbildung 6 zeigen die Situation vor und nach erfolgreicher Intervention. In
Abbildung 5 ist deutlich das abreiBende GefaR zu erkennen. In Abbildung 6 stellt sich der distal

gelegene GefaBbaum nach Rekanalisation wieder dar.

Instit:R e Instit:R:

ModelPHILI NTEG Model:PHILI

Abbildung 5: DSA, mit deutlichem Stromungsabbruch Abbildung 6: DSA, nach erfolgreicher Rekanalisation
eines GefaRes (Pfeil)

2.6 Risiken der DSA

Eine mogliche Nebenwirkung der DSA kann eine allergische Reaktion auf das verwendete

Kontrastmittel sein, was jedoch im Kollektiv dieser Studie nicht auftrat.

Die Verwendung von Rontgenstrahlung ist grundsatzlich potentiell erbgutschddigend. Daher

wurde die Strahlendosis auf das Né&tigste begrenzt.

Des Weiteren besteht ein Risiko fir das Erleiden eines weiteren Schlaganfalls durch Ablésung
arteriosklerotischer Plaques oder Thrombenbildung am Katheter. Das Risiko wird je nach
Erfahrung des Untersuchers mit 0,1% bis 1% angegeben (Hacke, 2010). Dies trat in einem Fall auf.
Waihrend der erfolgreichen Rekanalisation eines ACM-Verschlusses kam es zu einem Verschluss
der ACA. Dieser konnte jedoch umgehend in derselben Sitzung (ebenfalls durch SBT) rekanalisiert

werden.

Im Anschluss an die Intervention wurde die Punktionsstelle mit einem ProGlide Nahtsystem
(Abbott Vascular, Abbott Park, IL, USA) verschlossen, und ein Druckverband wird angelegt. Die
Patienten mussten eine 24-stiindige Bettruhe einhalten. Die Wundkontrolle erfolgte durch den

Angiographeur.
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Bis zum November 2012 war das Gerat Philips Integris V 5000/38 im Einsatz. Im November 2012
wurde es durch ein moderneres Gerat, Siemens Artis Zee Bi-Plan ersetzt, dass im Rahmen dieser

Studie jedoch nicht mehr zum Einsatz kam.

2.7 Das Narkoseverfahren zur DSA

In allen beobachteten Fadllen wurde grundsatzlich eine Allgemeinandsthesie mit
Intubationsnarkose durchgefiihrt. Sofern das Team der Anasthesie zum Beginn der DSA noch nicht
bereitstand, wurde die DSA unter lokaler Betdaubung der Punktionsstelle begonnen und die
Intubationsnarkose nachtraglich eingeleitet. So wurde sichergestellt, dass es durch die Andsthesie

nicht zu Verzégerungen bei der Rekanalisation kommen konnte.

Der Sinn der Allgemeinandsthesie liegt nicht in der Analgesie. Vielmehr soll zur Verhinderung von
Lasionen durch die intravaskuldaren Instrumente eine Immobilisation des Patienten und der
sichere Schutz der Atemwege erreicht werden (Hassan et al., 2012). Auch fir die Reduktion von
Bildartefakten wahrend der DSA ist die vollige Bewegungsfreiheit von Vorteil (Jumaa et al., 2010).
Jedoch ist die Allgemeinandsthesie grundsatzlich mit héheren Risiken verbunden als eine Sedation
in Verbindung mit einer Lokalandsthesie. AuBerdem verzogert die Narkoseeinleitung

moglicherweise die Rekanalisation (Abou-Chebl et al., 2010).

Ob im speziellen Fall der endovaskuldren Behandlung intrakranieller GefaBe eine
Intubationsnarkose oder eine Sedation in Kombination mit lokaler Betdaubung zu einer besseren
Gesamtprognose beitragt, ist nicht abschlieBend geklart. Untersuchungen liefern Hinweise, dass
Patienten mit einer Allgemeinanadsthesie grundsatzlich ein etwas schlechteres Outcome haben
(Abou-Chebl et al., 2010) (Jumaa et al., 2010) (Nichols et al., 2010) (Hassan et al., 2012). Es liegt
die Vermutung nahe, dass bei fehlenden Standards die Schwere der Erkrankung des Patienten
eine wesentliche Rolle bei der Wahl des Narkoseverfahrens spielt. Je schwerer die Erkrankung,
desto eher ist die Intubation das Mittel der Wahl. Dass die Erkrankungsschwere als wesentlicher
Pradiktor fir das Outcome gilt, ist allgemein anerkannt (Nichols et al., 2010). Intubierte, schwer

betroffene Patienten versterben im Allgemeinen eher als sedierte, leicht betroffene Patienten.

Eine Allgemeinanasthesie ist in den meisten Fallen nicht zwingend notwendig. Die Prozedur ist
grundsatzlich auch bei sedierten Patienten durchfiihrbar und sicher (Sugg et al., 2010) (Soize et
al., 2012). Der konkrete pathophysiologische Zusammenhang fiir das schlechtere Outcome ist
bisweilen ungeklart. So werden folgende Zusammenhéange diskutiert: Zeitverzégerung durch
Narkoseeinleitung, Blutdruckschwankungen im Zusammenhang mit der Intubation, Hypotension
durch Narkotika, unerwiinschte autoregulatorische Prozesse durch Schwankungen des CO,- und
Narkosegas-Spiegels, Katecholamin-Freisetzung, hohere Rate an Aspirationspneumonien,
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prolongierte Beatmungsdauer mit langerer Intensivbehandlung und post-anasthetisches shivering
(Abou-Chebl et al., 2010) (McDonagh et al., 2010) (Sugg et al., 2010) (Soize et al., 2012) (Hassan et
al., 2012). Insbesondere die Hypotension wird als besonders kritisch fiir den Zelluntergang in der
Penumbra-Zone angesehen (Jumaa et al., 2010). Ein in der Literatur vorgeschlagener Weg ist die
grundsatzliche Sedierung zur endovaskuldren Behandlung. Gleichzeitig soll ein Andsthesist
bereitstehen, um ggf. eine intraprozedurale Intubation vorzunehmen, falls der Patient sich

unkooperativ zeigt oder die Sedation zu tief eingestellt wurde (Jumaa et al., 2010).

Die aktuelle Leitlinie zur Schlaganfalltherapie der DGN gibt keinen Hinweis, welches Vorgehen
vorzuziehen ist (Diener & Putzki, 2008) (Diener et al., 2012a). Der aktuell anerkannte Standard in
der Literatur ist die individuelle Entscheidung im Einzelfall (Froehler et al., 2012). Bei den im
Rahmen dieser Studie untersuchten Patienten erfolgte die SBT grundsatzlich in
Allgemeinanasthesie, da dies aus Sicht des durchfiihrenden Interventionalisten das Risiko

technischer Komplikationen minimierte.

2.8 Die Messung des Behandlungserfolgs
Um das Outcome der verschiedenen Behandlungsansatze objektiv zu bewerten, werden
standardisierte Scores verwendet. Dies gewahrleistet dariiber hinaus eine Vergleichbarkeit mit

der aktuellen Studienlage.

Allgemein Gblich sind die Erhebung der ,National Institute of Health Stroke Scale” (NIHSS) bei der
Krankenhausaufnahme sowie ein Follow-Up nach definierten Zeitraumen, zumeist nach 1, 7, 30
und/oder 90 Tagen. Die ,,modified Rankin Skala“ (mRS) wird nach 30 und 90 Tagen erhoben. Recht
robust, aber dennoch aussagekraftig ist die Erhebung der ,,Glasgow Koma Skala“ (GCS) am Tag 90.
Oftmals werden die erhobenen Daten zur besseren Einordung dichotomisiert. Zum Beispiel gilt
eine Verbesserung um mehr als 8 Punkte in der NIHSS oder eine mRS <2 Punkte als positives
Outcome (in Abgrenzung zum negativen Outcome). Der Anteil verstorbener Patienten und nach
einer Behandlung aufgetretene intrakranielle Blutungen stellen weitere Ubliche MessgroBen dar

(Hacke et al., 2008) (Cohen et al., 2011a) (Rai et al., 2012).

Die modified Rankin Scale (mRS) ist eine einfache, aber aussagekraftige Bewertungsskala fir den
Grad der Behinderung eines Schlaganfallpatienten (van Swieten et al., 1988). Dabei wird vom
behandelnden Neurologen der klinische Gesamtzustand des Patienten global beurteilt, ohne
differenziert auf einzelne Teilaspekte einzugehen (Rankin, 1957). Mit dem Grad null (,, 0 “) wird
ein Patient bewertet, der keine Symptome aufweist. Mit Grad sechs (,, 6 “) wird der Tod des

Patienten kodiert.
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Die groRe Starke der mRS, ihre Einfachheit, stellt gleichzeitig ihre gréte Schwache dar. Sie
unterliegt der subjektiv gefarbten Sicht des Untersuchers. In einer Untersuchung von 1988 in der
Zeitschrift ,Stroke” erwies sich die mRS dennoch als recht zuverlassig. Es gab zwar durchaus
Abweichungen in der Bewertung, jedoch waren diese nicht so grof3, als dass sie in Summe eine
objektive Bewertung nicht zulassen wiirden (,Interobserver-Reliabilitdt“) (van Swieten et al.,

1988).
Die mRS ist in Anhang 1 als Tabelle dargestellt.

Besonders hoch ist die Reliabilitat fir die mRS-Grade null (,, 0 “, keine Symptome) und flnf
(, 5 “ schwere Funktionseinschrankung). Hier ist die Abweichung in der Bewertung nur in eine
Richtung moglich. Mit groBerer Unsicherheit ist die Abweichung in den Bewertungen zwei
(, 2 “, geringgradige Funktionseinschrankung), drei (, 3 “, maRiggradige Funktionseinschrankung)
und vier (,, 4 “, mittelschwere Funktionseinschrankung) behaftet, da hier eine Fehleinschatzung in
zwei Richtungen moglich ist (van Swieten et al., 1988). Es ist davon auszugehen, dass der Grad
sechs (,, 6 “, Tod) unter den gegebenen klinischen Bedingungen von einem approbierten Arzt nicht

falsch eingeschatzt wird.

In dieser Arbeit wird vor allem die Tendenz in der Entwicklung des klinischen Zustandes von
Schlaganfallpatienten betrachtet. Absolute Werte in der mRS spielen eine untergeordnete Rolle.
Daher sind Fehleinschatzungen in der mRS durch den jeweiligen Arzt tendenziell wenig

problematisch.

Zusammenfassend spiegelt die mRS auf einfache Weise den Zustand des Patienten wider und
damit auch den Nutzen der untersuchten Therapien. Daher wurde schwerpunktmaRig die mRS

betrachtet.

Ublicherweise wird in Studien die mRS an Tag 90 nach dem Schlaganfall erfasst und ausgewertet.
Flr diesen Zeitpunkt liegen fiir die vorliegende Arbeit keine Aufzeichnungen vor. Daher wurde der

Wert vom Tag der Entlassung ausgewertet.

Eine differenziertere Betrachtung fir einzelne Teilaspekte der Leistungsfahigkeit stellt die
National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) dar. Die NIHSS untersucht die in Anhang 2

dargestellten Items.

Die NIHSS ist weniger untersucherabhangig als die mRS. Sie erreicht eine hohere Reliabilitat und

ist differenzierter als die mRS (Brott et al., 1989) (van Swieten et al., 1988).
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In der einschlagigen Literatur zum Thema wird jeweils ein Endpunkt festgelegt, der das
,favourable Outcome” darstellt. Hierbei sollen diejenigen Patienten erkannt werden, bei denen
die jeweilige Behandlung gute Erfolge erzielt hat. Als ,favourable” werden Ublicherweise
diejenigen Patienten gezahlt, die entweder eine mRS bei Entlassung von maximal zwei aufweisen
oder aber in der NIHSS eine Verbesserung um mindestens acht Punkte zeigten. Als ,,unfavourable”

gelten demzufolge alle Patienten mit mRS 2 3 oder NIHSS-Verbesserung < 7.

Auch in dieser Studie wurden diese Definitionen zu Grunde gelegt.

Fir die englische Bezeichnung ,favourable Outcome” findet sich keine angemessene deutsche

Entsprechung.

Die ,erfolgreiche Behandlung” beinhaltet, dass eine NIHSS-Verbesserung um 7 Punkte ,nicht
erfolgreich” gewesen ware, was so nicht korrekt ist. Die Rekanalisation kénnte schlieflich trotz
ausgebliebenen klinischen Erfolges dennoch erfolgreich gewesen sein. Die Bezeichnung
»akzeptables Outcome” ist nicht zutreffend, da aus Sicht eines Patienten mit einer mRS von 5 eine
mRS von 3 zwar akzeptabel erscheint, jedoch nicht aus Sicht eines Patienten mit einer mRS von 2.
Ein ,gutes klinisches Ergebnis” ist ebenfalls von der Blickrichtung abhangig. Gleiches gilt fir den
»glucklichen Ausgang”. Ein ,,gewilinschtes Ergebnis” liegt bereits bei erfolgreicher Rekanalisation

vor, ist aber dennoch nicht erreicht, wenn der Patient versterben sollte.

Um das sprachliche Dilemma zu umgehen, wird die in der englischsprachigen Literatur

verwendete Bezeichnung ,,favourable Outcome” (ibernommen.

Der technische Erfolg der Rekanalisation wird in der DSA bildmorphologisch sichtbar. Dieser

Parameter wurde in der Gruppe SBT erhoben.

Flr die Gruppe IVT wére eine standardisierte, nachtragliche GefalRdarstellung mittels DSA oder
cCT-A fiir die Auswertung wiinschenswert gewesen. Bei fehlender therapeutischer Konsequenz
fir die untersuchten Patienten wurde dies aber fast nie durchgefiihrt. Daher wurde der
Rekanalisationserfolg mittels cMRT-Angiographie oder transkranieller Duplex-Sonographie
dokumentiert, und er konnte fast immer anhand einer deutlichen klinischen Verbesserung im

NIHSS fest gemacht werden.
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2.9 Statistik und Auswertung

Zur Erfassung der Daten wurde die Software Microsoft Excel 2010 verwendet. Die Daten wurden
zunachst in eine Excel-Tabelle eingegeben und spater mit der Software IBM SPSS 21 (Statistical
Package for the Social Sciences) analysiert und ggf. graphisch aufgearbeitet. Nominale Daten
werden deskriptiv anhand ihrer Haufigkeiten dargestellt. Die Beurteilung von Unterschieden

erfolgt mittels Chi-Quadrat-Test nach Pearson (wird jeweils mit , * “ markiert).

Daten mit ordinalen Merkmalen werden durch Darstellung von Mittelwert und

Standardabweichung sowie Median und ggf. Interquartilsabstanden anschaulich gemacht.

Die Beurteilung ordinaler Daten erfolgt mittels t-Test fiir die Mittelwertgleichheit (wird jeweils mit

b .
» - markiert).

Es wird die in der medizinischen Fachliteratur Ubliche Definition von statistischer Signifikanz
genutzt. Ein p-Wert von unter 0,05 gilt als signifikant. Fir p-Werte kleiner als 0,01 wird von

starker Signifikanz ausgegangen. Ein p-Wert kleiner 0,001 wird als hoch signifikant bezeichnet.

Signifikanz-Niveau p-Wert
signifikant p <£0,05
stark signifikant p<0,01
hoch signifikant p <£0,001

Tabelle 4: verwendete Signifikanz-Niveaus

Die Starke der Signifikanz darf jedoch nicht mit der Starke des beobachteten Effekts verwechselt
werden. Die Signifikanz beschreibt lediglich, wie wahrscheinlich das Ergebnis bei Wiederholung
der Messung wieder auftreten wiirde. Also beschreibt die Signifikanz, wie wahrscheinlich das

Ergebnis der Stichprobe die Realitdt widerspiegelt.

Das Auftragen der Werte in Tabellen und Grafiken soll die Interpretation fir den Leser

vereinfachen.

Die statistische Ausarbeitung wurde selbstandig vorgenommen.

Die Betrachtung des Verlaufs der NIHSS-Werte ergibt eine besondere statistische Problematik.
Der NIHSS-Wert eines jeden Patienten zum Aufnahmezeitpunkt ging in die Statistik mit ein.
Verstarb ein Patient wahrend des Aufenthaltes im Krankenhaus, so entfiel die Erhebung des
NIHSS-Wertes fir den Zeitpunkt der Entlassung fir diesen Patienten. Damit ging flr diesen

Patienten kein NIHSS-Wert in Mittelwert zum Entlassungszeitpunkt mit ein.
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Bei der Ermittlung des Unterschiedes in den Mittelwerten fiir die NIHSS mussen also diejenigen

Patienten nachtraglich diskriminiert werden, die verstarben.

Die Statistik der NIHSS-Verbesserung (vgl. 3.2 ,,Der NIHSS-Verlauf”) erfasst also nur die Patienten,

die Gberlebt haben. Verstorbene Patienten wurden daher in der Auswertung gesondert erfasst.

2.10 Hinweis auf die Ethik

In dieser Arbeit wurden nur retrospektive Daten aus Patientenakten gesammelt. Sofern die
erhobenen Daten personenbezogen waren, wurden sie so friih wie moglich anonymisiert
weiterverarbeitet. Bereits direkt nach der Gewinnung der Daten ist ein Riickschluss auf die Person

des Patienten nicht mehr moglich.

Epidemiologische Untersuchungen mit personenbezogenen Daten, prospektive Untersuchungen

oder Tierversuche fanden nicht statt.

Eine ethische Problematik, die durch die Ethikkommission hatte beurteilt werden missen, lag

damit nicht vor (Universitat zu Liibeck, 2011).
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3 Ergebnisse

3.1 Erfasste Patientenkollektive

Es handelt sich um eine retrospektive klinische Untersuchung an 52 Patienten, aufgeteilt in zwei
Gruppen. In der Gruppe SBT befinden sich 24 Patienten (46,2%), die Gruppe IVT besteht aus
28 Patienten (53,8%).

Insgesamt mussten dazu die Daten von 104 Patienten primar erkundet werden, ob sie die

Ein- bzw. Ausschlusskriterien erfillen.

Aus dem Zeitraum vom 01. Januar 2010 bis 30. September 2010 wurden 28 Patienten fiir die
Gruppe IVT eingeschlossen. Im Zeitraum vom 01. Oktober 2010 bis 30. September 2012 wurde bei
24 Patienten eine SBT durchgefiihrt. Diese Patienten bilden komplett die Gruppe SBT. Es wurde

kein Patient von der Erhebung ausgeschlossen.

In den grundlegenden Variablen zeigen die beiden Gruppen keine signifikanten Unterschiede. Das
mittlere Alter ist vergleichbar (74,24 Jahre [SBT] vs. 78,37 Jahre [IVT]; p-Wert0,178). Die
Aufteilung auf das Geschlecht ist beinahe gleich, mit einem Anteil mannlicher Patienten von

33,3% (SBT) gegeniiber 39,3% (IVT) (p-Wert 0,657).

Die Aufteilung innerhalb der Gruppen auf das jeweils betroffene Stromgebiet ist ebenfalls
vergleichbar. So befanden sich in der Gruppe SBT 87,5% der Verschliisse in der vorderen
Zirkulation vs. 92,9% in der Gruppe IVT (p-Wert 0,514). Die Analyse nach der Verteilung auf die

einzelnen Gefalle ergab ebenfalls keine signifikanten Unterschiede (p-Wert 0,295).

Einen Uberblick tiber diese Charakteristika gibt Tabelle 5.
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Variable SBT % / IVT % / p-Wert
Median Median

n (%) 24 46,2% 28 53,8%

Geschlecht Mann (%) 8 33,3% 11 39,3% 0,657°

Alter (+SD) (Median) 74,24 £ 12,5 76,18 78,31 8,0 76,45 0, 178°

betroffenes GefiR: 0,295°

ACM 18 75,0% 22 78,6%

ACI 2 8,3% 0 0,0%

BAS 2 8,3% 2 7,1%

VER 1 4,2% 0 0,0%

Tandem 1 4,2% 4 14,3%

Aufteilung nach Stromgebiet 0,514°

--> vordere Zirkulation 21 87,5% 26 92,9%

--> hintere Zirkulation 3 12,5% 2 7,1%

Tabelle 5: grundlegende Charakteristika der Untersuchungsgruppen im Vergleich beider Behandlungsarten
(a = Chi-Quadrat-Test nach Pearson, b = t-Test fiir die Mittelwertgleichheit)

Im Kollektiv der Stent-Patienten konnte ein Fall von Tandem-ACI-ACM-Verschluss identifiziert

werden.

Im vorliegenden Fall zeigte sich ein Verschluss der ACI vor der T-Gabel, so dass ACA und ACM
nicht zur Darstellung kamen. Mit Hilfe eines Mikrokatheters und eines Fiihrungsdrahtes wurde die
verschlossene ACM sondiert. Obwohl sich der Fihrungsdraht mihelos in die Peripherie
vorschieben lieR, blieb der Mikrokatheter am Ubergang zum M2-Segment stecken — offensichtlich
handelte es sich hierbei um eine hochgradige Stenose. Mehrere Thrombektomie-Versuche

blieben wirkungslos.

Darauf folgte eine PTA mit Ballonkatheter auf der gesamten Strecke, worauf sich eine
Teilrekanalisation einstellte. Jedoch fand sich nun eine Wanddissektion im peripheren Ast der
ACM. Daraufhin implantierte man zwei Wingspan-Stents von der ACM bis in die ACI.
Postinterventionell stellt sich die GefaRstrecke in der DSA frei dar, wobei ein Mediaast scheinbar
nicht zur Darstellung kam. Bereits im postinterventionellen cCT zeigte sich die ACI allerdings ab

der Carotisgabel verschlossen.

Im Kontroll-cCT am Folgetag zeigte sich ein ausgepragter hamorrhagischer Infarkt mit Einblutung
und raumforderndem Odem mit Mittellinienverlagerung und Ventrikelverlagerung. In dieser

Konstellation war von einer eingeschrankten Prognose auszugehen. Man entschloss sich letztlich
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zur palliativen Therapie, da es der mutmaRliche Wille der Patientin war, in dieser Situation keine

weiterfiihrende Therapie zu erfahren.

In der Gruppe IVT befanden sich vier Patienten mit Tandem-ACI-ACM-Verschluss. Davon konnte in
drei Fallen weder eine wesentliche klinische Verbesserung noch eine Rekanalisation in cCT-A bzw.
transkranieller Duplex-Sonographie beobachtet werden. In einem Fall war die IVT bei Tandem-
ACI-ACM-Verschluss erfolgreich. Der NIHSS-Wert betrug bei diesem Patienten 17 Punkte zum
Zeitpunkt der Aufnahme, bei Entlassung betrug er noch 5 Punkte. Auch konnte in der cCT-A die

Rekanalisation nachgewiesen werden.

3.2 Der NIHSS-Verlauf
Die einzige wesentliche Abweichung besteht im mittleren NIHSS-Wert bei Aufnahme. Dieser
Unterschied ist wesentlich fiir die Gesamtbetrachtung und wird im Diskussionsteil eingehend

erladutert.

In der Gruppe SBT betrdgt der mittlere NIHSS-Wert bei Aufnahme 18,21 Punkte. Damit liegt er
signifikant Gber dem mittleren NIHSS-Wert von 14,39 in der Gruppe IVT (p-Wert 0,019). Der

Median liegt mit 18 (SBT) vs. 14 Punkten (IVT) jeweils dicht am Mittelwert.

Im NIHSS-Wert nach Intervention ergibt sich keine signifikante Abweichung mehr
(14,17 [SBT] vs. 13.07 [IVT]; p-Wert 0,580). Der NIHSS-Wert nach 24 Stunden ist im Mittel gleich
(13,09 [SBT] vs. 13,14 [IVT]; p-Wert 0,978). Bei Entlassung ist der mittlere NIHSS-Wert in der
Gruppe SBT etwas niedriger als in der Gruppe IVT, jedoch nicht statistisch signifikant
(8,06 [SBT] vs. 9,36 [IVT]; p-Wert 0,532). Er ist daher als gleich anzusehen.

Aus den erhobenen Daten ergibt sich eine signifikant deutlichere Verbesserung des NIHSS-Wertes
bis zur Entlassung in der Gruppe SBT (8,67) gegeniber der Gruppe IVT (4,36) (p-Wert 0,020). Die

Betrachtung des NIHSS-Verlaufs stellt ein wesentliches Ergebnis dieser Arbeit dar.

Variable SBT Median IVT Median p-Wert
NIHSS bei Aufnahme 18,21 +6,2 18 14,39+ 4,8 14 0,019
NIHSS nach Intervention 14,17 £ 7,7 15 13,07 £ 6,1 12 0,580b
NIHSS nach 24h 13,09 + 8,6 14 13,14 +£5,7 13 0,978"
NIHSS bei Entlassung 8,06+7,3 5,5 9,36 £5,4 8,5 0,532b
NIHSS-Verbesserung * 8,67 £6,0 9,5 4,36 +5,0 3,5 0,020°

Tabelle 6: NIHSS zu den Messzeitpunkten (+tSD) (Median) (b = t-Test fiir die Mittelwertgleichheit)
* = mittlere Differenz der NIHSS-Werte bei Aufnahme und Entlassung, nach Ausschluss der verstorbenen Patienten

30



W NIHSS bei Aufnahme
30 B NIHSS bei Entlassung von Stroke Unit

25+
- *

207 *
157
1&- ‘I‘

T T
SBT T

Gruppe

Abbildung 7: NIHSS bei Aufnahme und Entlassung in den Gruppen
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In Abbildung 7 wird erkennbar, dass in der Gruppe SBT eine deutlichere Schwerpunktverlagerung

zu Gunsten der geringeren Punktwerte besteht als in der Gruppe der IVT. Dies weist auf einen

groBeren Benefit flr die Patienten mit SBT hin.

In Abbildung 8 sind die NIHSS-Werte der Patienten beider Gruppen gegenibergestellt. Es wird
deutlich, dass die NIHSS-Werte der Patienten in der Gruppe SBT bei Aufnahme jeweils hoher

lagen.
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Abbildung 9: NIHSS-Werte der Patienten bei Aufnahme und Entlassung im Vergleich

In Abbildung 9 ist jeweils der NIHSS-Wert jedes einzelnen Patienten dem dazugehdérigen Wert bei
der Entlassung zugeordnet. Fiir verstorbene Patienten wird ein Wert von 40 Punkten dargestellt.

Aus der Graphik wird deutlich, dass die Patienten der Gruppe SBT eine deutlichere Verbesserung
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erfahren haben als die Patienten der Gruppe IVT. Die verstorbenen Patienten hatten lGiberwiegend

hohe NIHSS-Werte zum Zeitpunkt der Aufnahme.

Aus Abbildung 9 ist auch ersichtlich, dass weniger stark betroffene Patienten ebenso profitieren
wie die starker betroffenen Patienten. Dies trifft nicht nur auf die Gruppe SBT zu, sondern
tendenziell auch fir die Gruppe IVT. Eine lber den Ausgangs-NIHSS zu definierende Subgruppe,
die starker oder weniger stark profitiert als die librigen Patienten, lasst sich in der Abbildung nicht

erkennen.

3.3 Der mRS-Verlauf

In der mRS ergeben sich im Vergleich der Durchschnittswerte keine signifikanten Unterschiede

zwischen den Gruppen.

Bei Aufnahme betrug der mittlere mRS-Wert 4,67 vs. 4,46 (p-Wert 0,318). Bei Entlassung betrug
der mRS-Wert 3,66 vs. 4,32 (p-Wert 0,304).

Variable SBT Median IVT Median p-Wert
mRS 24h nach Aufnahme 4,67 £0,7 5 4,46 0,7 5 0,318°
mRS bei Entlassung 3,88+1,8 4 4,32+1,2 4 0,304b

Tabelle 7: mRS zu den Messzeitpunkten (+SD) (Median) (b = t-Test fiir die Mittelwertgleichheit)
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Abbildung 11: mRS-Entwicklung in der Gruppe i.v.-Lyse-Therapie (IVT)

In Abbildung 10 und Abbildung 11 ist erkennbar, dass der mRS-Wert von 0 bis 2 (entsprechend
einer geringgeradigen Funktionseinschrankung) (griin hinterlegte Felder) in der Gruppe SBT in 6
von 24 Fallen (25%) erreicht wird und damit in deutlich mehr Féllen als in der Gruppe IVT mit 2

von 28 Fallen (7,1%).

Dieser Wert wird fur die Betrachtung im Teil 3.4 (Das ,favourable Outcome) verwertet.
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3.4 Das ,favourable Outcome*
Die beiden eingangs definierten Bedingungen (vgl. 2.8.3 ,mRS wund NIHSS in der

Gesamtbetrachtung des , favourable Outcome®) wurden wie folgt erreicht:

In der Gruppe SBT erreichen 6 von 24 Patienten (25%) nach der Behandlung einen mRS-Wert
zwischen null und zwei (,,keine Symptome” bis ,geringe Einschrankungen®, vgl. Anhang 1). In der

Gruppe IVT erreichen 2 von 28 (7,1%) diesen Wert.

Eine Verbesserung des NIHSS-Wertes um mindestens 8 Punkte wurde in der Gruppe SBT in 11 von
24 Patienten (45,8%) erreicht. Fiir die Patienten in der Gruppe IVT trifft dies in 6 von 28 Fallen zu

(21,4%).
NaturgemaR wurden in einigen Fallen beide Parameter zugleich erfillt (insgesamt 5 aller Félle).

Insgesamt als ,,favourable” stellen sich in der Gruppe SBT 13 von 24 Patienten dar, das entspricht
54,2% der Patienten dieser Gruppe. In der Gruppe IVT sind es 7 von 28 Patienten, was 25% der

Patienten entspricht. Dieser Unterschied ist mit einem p-Wert von 0,031 signifikant.

Variable SBT % IVT % p-Wert
mRS 0 bis 2 6 25,0% 2 7,1% 0,078°
NIHSS- 11 45,8% 6 21,4% 0,064°
Verbesserung
um mind. 8
favourable 13 54,2% 7 25,0% 0,031°
Outcome

Tabelle 8: "favourable Outcome” im Vergleich (a = Chi-Quadrat-Test nach Pearson)

3.5 Anteil verstorbener Patienten

Beobachtet wurde die ,,Entlassung als verstorben®.

In der Gruppe SBT verstarben 7 von 24 Patienten (29,2%). In der Gruppe IVT waren es 6 von 28

Patienten (21,4%). Der Unterschied ist mit einem p-Wert von 0,521 nicht signifikant.

Der Tod als unmittelbare Folge des Schlaganfalls oder der Behandlung wurde bei 6 von 24

(25%) [SBT] bzw. 5 von 28 (17,9%) [IVT] Patienten identifiziert (p-Wert 0,707).
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Variable SBT % IVT % p-Wert

als verstorben 7 29,2% 6 21,4% 0,521°
entlassen

Tod als unmittelbare 6 25,0% 5 17,9% 0,707°
Folge

Tabelle 9: verstorbene Patienten im Vergleich (a = Chi-Quadrat-Test nach Pearson)

3.6 Komplikationsraten beider Behandlungsmethoden
Als wesentliche Komplikationen sind fiir beide Behandlungsmethoden die ICB und der erhdhte

Hirndruck zu nennen.
Es ergaben sich keine signifikanten Unterschiede.

Mit postinterventioneller ICB wurde kein Patient in der Gruppe SBT bzw. 2 von 28 Patienten
(7,1%) in der Gruppe IVT auffallig (p-Wert 0,182). Erhéhten Hirndruck wiesen 3 von 24 Patienten
(12,5%) [SBT] bzw. 2 von 28 Patienten (7,1%) [IVT] auf (p-Wert 0,514). Ein Patient in der Gruppe

IVT war von beidem betroffen.

Variable SBT % IVT % p-Wert
postinterventionelle 0 0,0% 2 7,1% 0,182°
Komplikation ICB
postinterventionelle 3 12,5% 2 7.1% 0,514°
Komplikation
erhéhter Hirndruck

Tabelle 10: Komplikationsraten im Vergleich (a = Chi-Quadrat-Test nach Pearson)

3.7 Der Bewusstseinszustand bei Einlieferung

Der Bewusstseinszustand der eingelieferten Patienten ist auf zwei Arten erfasst worden.

Zum einen wurde aus den Aufnahmebefunden und Rettungsdienstprotokollen der GCS der
Patienten nachtraglich errechnet. Mit 11,42 + 4,1 [SBT] vs. 12,36 + 2,7 [IVT] Punkten weichen die
Mittelwerte nicht signifikant voneinander ab (p-Wert 0,342). Der Median liegt mit 12 [SBT] vs.
12,5 [IVT] ebenfalls sehr dicht beieinander.

Zum anderen wurden die Patienten im Rahmen der Aufnahme in grober Einschdtzung in die
Kategorien , wach” (58,3% [SBT] vs. 75,0% [IVT]), ,somnolent” (29,2% [SBT] vs. 21,4% [IVT]) und
,komatos” (12,5% [SBT] vs. 3,6% [IVT]) eingeteilt (p-Wert 0,336).
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Beide Erhebungsmethoden liefern offensichtlich ahnliche Werte mit p = 0,342 fiir die GCS vs.

p = 0,336 fiir die kategoriale Einordnung.

Variable SBT %/ IVT %/ p-Wert
Median Median

Glasgow Coma Skala bei | 11,42 +4,1 12 12,36+ 2,7 12,5 0,342°
Vorstellung
Bewusstsein 0,336°
wach (%) 14 58,3% 21 75,0%
somnolent (%) 7 29,2% 6 21,4%
komatos (%) 3 12,5% 1 3,6%

Tabelle 11: Bewusstseinszustand bei Aufnahme im Vergleich
(a = Chi-Quadrat-Test nach Pearson, b = t-Test fiir die Mittelwertgleichheit)

3.8 Das Zeitintervall vom Ereignis bis zum Behandlungsbeginn

Zunachst wird das Zeitintervall vom Ereignis bis zur Aufnahme betrachtet. Hierin unterscheiden

sich beide Gruppen nicht signifikant (56 min [SBT] vs. 63 min [IVT], p-Wert 0,548).

Der zeitliche Verlauf im Krankenhaus unterscheidet sich stark signifikant (p-Wert 0,004). Bis zum

Beginn der IVT dauerte es im Mittel 107 Minuten. Bis zum Beginn der SBT dauerte es mit

152 Minuten deutlich langer, wobei der Beginn der Bridging-Lyse mangels detailgenauer

Aufzeichnungen leider nicht beobachtet werden konnte.

Variable SBT IVT p-Wert
Zeit Ereignis bis Aufnahme 00:56 01:03 0,548b
Zeit Ereignis bis Beginn der Thrombektomie / 02:32 01:47 0,004°
IVT

Abbildung 12: Zeitintervall vom Ereignis bis zur Behandlung, Mittelwert hh:mm

(b = t-Test fiir die Mittelwertgleichheit)

3.9 Der Rekanalisations-Erfolg

Der Erfolg der Rekanalisation wurde in den zwei Gruppen auf unterschiedliche Weise ermittelt. In

der Gruppe SBT wurde die erfolgreiche Rekanalisation in der DSA beobachtet. In Ermangelung

einer vergleichbaren GefdRdarstellung wurde in der Gruppe IVT anhand der klinischen

Verbesserung des Patientenzustandes sowie der Duplex-Sonographie und cMRT-Befunde auf den

Rekanalisationserfolg riickgeschlossen.
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Die SBT konnte in 23 von 24 Féllen primar erfolgreich rekanalisieren. In der Gruppe IVT wurde in
11 von 28 Féllen eine erfolgreiche Rekanalisation angenommen. Dieser Unterschied ist mit einem

p-Wert von kleiner 0,001 hoch signifikant.

Variable SBT % IVT % p-Wert
Rekanalisation 23 95,8% 11 39,3% <0,001°
erfolgreich

Tabelle 12: technischer Erfolg der Rekanalisation im Vergleich (a = Chi-Quadrat-Test nach Pearson)

3.10 Die Liegedauer auf der ,Stroke Unit“ und im Krankenhaus
Weder die Liegedauer auf der Stroke Unit noch die Gesamtliegedauer im Krankenhaus weichen

zwischen den Gruppen signifikant ab.

Die Liegedauer auf der Stroke Unit betrug in der Gruppe SBT im Mittel 4,59 Tage mit einer
Standardabweichung von 2,3 Tagen und einem Median von 4 Tagen. Fiir die Gruppe IVT betrug
die Liegedauer 4,12 Tage mit einer Standardabweichung von 2,9 Tagen. Hier lag der Median

ebenfalls bei 4 Tagen. Der p-Wert betragt 0,556.

Fir die Gesamtliegedauer im Krankenhaus ergibt sich ein ahnliches Bild. In der Gruppe SBT ergibt
sich ein Mittel von 11,58 Tagen und einem Median von 11,5 Tagen mit einer Standardabweichung
von 6,8 Tagen. Fir die Gruppe IVT betragen das Mittel 10,29 Tage und der Median 8 Tage mit

einer Standardabweichung von 6,4 Tagen. Der Unterschied ist mit einem p-Wert von 0,484 nicht

signifikant.

Variable SBT Median IVT Median p-Wert
Liegedauer Stroke Unit 4,59 +2,3 4 4,12+2,9 4 0,556°
Liegedauer Krankenhaus 11,58 +6,8 11,5 10,29+6,4 8 0,484°

Tabelle 13: Liegedauern (£SD) (Median) im Vergleich (b = t-Test fir die Mittelwertgleichheit)

3.11 Weitere erhobene Parameter
Ohne konkrete Hypothesen im Voraus aufzustellen, wurden die in Tabelle 14 aufgefiihrten

Parameter erfasst.
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Variable SBT % IVT % p-Wert
Antikoagulation 8 33,3% 8 28,6% 0,711°
Marcumar/Heparin
Thromboseprophylaxe 24 100% 28 100,0%
Thrombozytenaggregationshemmer 16 66,7% 24 85,7% 0,104°
48h nach Ereignis
Thrombozytenaggregationshemmer 9 37,5% 14 50,0% 0,366°
bei Entlassung
Antihypertensiva 22 91,7% 23 82,1% 0,316°
Antidiabetika 5 20,8% 5 17,9% 0,786°
Statine 11 45,8% 9 32,4% 0,312°
Beatmung 24 100% 2 7,1% <0.001°

Tabelle 14: weitere Parameter im Vergleich (a = Chi-Quadrat-Test nach Pearson)

Der einzig statistisch relevante Gruppenunterschied ergibt sich im Parameter , Beatmung”, weil in
der Gruppe der SBT alle Patienten (24 von 24 Patienten, 100%) in Intubationsnarkose
thrombektomiert und gegebenenfalls auf der Intensivstation nachbeatmet wurden. In der Gruppe

IVT wurden 2 von 28 Patienten beatmet (7,1%). Es ergibt sich ein p-Wert von unter 0,001.

Auf Grund der jeweils verschiedenartigen Indikation zur Intubation in den Gruppen ist eine

verniinftige Interpretation nicht moglich.

3.12 Zur Atiologie des Schlaganfalls

Die statistische Analyse der Schlaganfalldtiologie ergibt keine signifikanten Abweichungen

(p-Wert 0,336).

Flihrend ist jeweils die kardioembolische Genese mit 45,8% [SBT] vs. 60,7% [IVT]. Die zweitgroRte
Gruppe bildet die atherothrombotische Genese mit 37,5% [SBT] vs. 35,7% [IVT]. In einem kleinen
Teil der Fille bleibt die Atiologie unklar (8,3% [SBT] vs. 3,6% [IVT]), oder es handelt sich um
konkurrierende Ursachen (8,3% [SBT] vs. 0% [IVT]).

Zwar war der Anteil der kardioembolischen Genese in der Gruppe SBT kleiner als in der Gruppe
IVT, aber in 8,3% wurden fir die Patienten der SBT-Gruppe konkurrierende Ursachen angegeben.
Hierunter verbergen sich moglicherweise Falle mit kardioembolischer Genese. Insgesamt ergibt

sich jedoch kein signifikanter Unterschied.
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Variable SBT % IVT % p-Wert
Schlaganfall Atiologie 0,336°
atherothrombotisch 9 37,5% 10 35,7%
kardioembolisch 11 45,8% 17 60,7%
unklare Atiologie 2 8,3% 1 3,6%
konkurrierende 2 8,3% 0 0,0%

Ursachen

Tabelle 15: Schlaganfall Atiologie im Vergleich (a = Chi-Quadrat-Test nach Pearson)
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4 Diskussion

4.1 Zusammenfassendes Ergebnis

Die aufgestellte Hypothese, dass die Behandlung mit der SBT (stentbasierte Thrombektomie) im
Vergleich mit der IVT (intravendse Lyse-Therapie) ein besseres klinisches Outcome liefert, konnte
bestitigt werden. Die Anzahl der Patienten mit ,favourable Outcome” (mRS bei
Entlassung < 2 oder NIHSS-Verbesserung 2 8) (primarer Endpunkt) war in der Gruppe SBT
signifikant hoher als in der Gruppe IVT (54,2% [SBT] vs. 25,0% [IVT]; p-Wert 0,031). Zuséatzlich war
die Verbesserung des NIHSS von Aufnahme zu Entlassung in der Gruppe SBT signifikant hoher als
in der Gruppe IVT (8,67 + 6,0 [SBT] vs. 4,36 5,0 [IVT]; p-Wert 0,020). In den sekundaren
Outcome-Parametern fanden sich keine unerwarteten Unterschiede. Der Rekanalisations-Erfolg
war in der Gruppe SBT erwartungsgemall deutlich hoher als in der Gruppe IVT
(95,8% [SBT] vs. 39,3% [IVT]; p-Wert <0,001). Die Mortalitat war in beiden Gruppen vergleichbar
(29,2% [SBT] vs. 21,4% [IVT]; p-Wert 0,521). Blutungen im Sinne einer ICB mit klinischen
Symptomen traten zwar in der Gruppe SBT im Vergleich zur Gruppe IVT nicht auf, jedoch war der
Unterschied zwischen den beiden Gruppen statistisch nicht signifikant

(0,0% [SBT] vs. 7,1% [IVT]; p-Wert 0,182).

4.2 Der Rekanalisationserfolg und Klinisches Outcome

Die Rekanalisationsrate der verschlossenen proximalen Hirnarterie ist in der Gruppe SBT mit
95,8% erwartungsgemall hoch. In der Gruppe IVT wurde die Rekanalisation lediglich in 39,3%
erreicht (p-Wert < 0,001).

Von der GroRenordnung her liegt das Ergebnis damit im Bereich anderer publizierter Studien.
Moglicherweise bietet der angewandte ,Bridging-Modus“ sogar eine etwas hohere Rate an
Rekanalisationen als die rein mechanische Thrombektomie. So berichten San Roman et al. (2012)
in einem vergleichbaren Kollektiv von einer Reperfusionsrate von 73,3% fiir den Trevo-Retriever.
Nach Anwendung weiterer Thrombektomiekatheter-Systeme (z.B. Solitaire-Stent, Merci-Device)
sowie i.a.-Lyse bei resistenten Verschlissen stieg die Rate hier auf bis zu 93%. Andere Autoren
fanden Rekanaliationsraten von 83,3% bis 90% (Castafio et al., 2010) (Mokin et al., 2013) (Zaidat
et al., 2013).

Letztlich reiht sich die vorliegende Untersuchung hier von der GréBenordnung her ein. Ein exakter
Vergleich mit den Literaturwerten ist nicht moglich, da die Kriterien fiir eine erfolgreiche
Rekanalisation nicht einheitlich gehandhabt werden. Zum anderen erfolgte fiir die vorliegende
Untersuchung keine verblindete Bewertung durch unabhangige Befunder. Der Interventionalist

selbst bewertete den Erfolg der Rekanalisation eigenstandig.
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Fir den einzelnen Patienten scheint der Erfolg der Rekanalisation jedoch eine eher
untergeordnete Rolle zu spielen. Jingere Arbeiten im New England Journal of Medicine haben
gezeigt, dass eine Rekanalisation nicht grundsatzlich gleichbedeutend mit klinischer Verbesserung
ist. Dies zeigten die IMS IIl Studie (Broderick et al., 2013), die SYNTHESIS Expansion Studie
(Ciccone et al., 2013) und die MR RESCUE Studie (Kidwell et al., 2013) jeweils eindrucksvoll. Alle
drei Studien untersuchten das Ergebnis fiir das interventionelle Vorgehen. Zwar lag die
Rekanalisationsrate fiir das interventionelle Vorgehen in allen drei Studien deutlich Uber der
Rekanalisationsrate der IVT, jedoch kam die klinische Verbesserung nicht Uber das der
intravendsen Therapie hinaus. Hierzu muss jedoch kritisch bedacht werden, dass das
interventionelle Vorgehen in diesen Untersuchungen nicht einheitlich war, da unterschiedliche
Thrombektomiesysteme und die i.a.-Lyse angewandt wurde. Weiterhin wurde das
meistversprechendste Verfahren, die stentgestiitze Thrombektomie (SBT), nicht oder nur in

Einzelfallen angewandt.

Hierin liegt eine Starke der vorliegenden Untersuchung. In einem einheitlichen Therapieregieme
wurde die SBT konsequent angewandt. In keinem Fall kam dabei ein anderes Verfahren zum
Einsatz. Daher reprasentiert das Ergebnis der vorliegende Studie insbesondere den Erfolg fiir die
SBT, ohne durch den Einsatz anderer Thrombektomiesysteme verfalscht zu werden. Dies ist
wichtig, da fur die anderen Systeme, insbesondere den Merci-Device, die Unterlegenheit
gegeniiber der SBT bereits gezeigt wurde (Broussalis et al., 2012) (Nogueira et al., 2012) (Saver et
al., 2012). Letztlich zeigt die vorliegende Untersuchung die Uberlegenheit der SBT gegeniiber der

IVT im klinischem Outcome fiir die eingeschlossenen Patienten.

4.3 Der klinische Erfolg im Vergleich mit der Literatur

Tabelle 16 gibt einen Uberblick iiber den Anteil der Patienten mit ,favourable Outcome” in
verschiedenen Untersuchungen. Es zeigt sich, dass dieser in der Gruppe IVT (Grande) mit 25%
niedriger ist, im Vergleich mit den 38% von Leker et al. (2012). Dies ist auf die Selektion schwerer
betroffener Patienten mit einem NIHSS-Wert von mindestens 8 Punkten in der vorliegenden
Studie zuriickzufiihren. Dieser Aspekt ist in den Daten von Rai et al. (2012) etwas besser
reprasentiert, denn hier wurden nur Patienten mit Verschluss der ACM (im M1- oder
M2-Segment) sowie mit ACI-T-Verschluss eingeschlossen. Dadurch wird das ,favourable
Outcome” vergleichbar (26% bei Rai et al. [2012]), denn bei Patienten mit Verschliissen dieser

GefaRe liegt der NIHSS-Wert fast immer Gber 8 Punkten.

Wie Tabelle 16 zeigt, war das ,favourable Outcome” bei den einzelnen Interventionsstudien sehr

unterschiedlich. Bei detailierter Betrachtung erklart sich dies recht gut. In den Studien mit
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kleineren Fallzahlen ist die Schwankungsbreite grundsatzlich héher, was bei den meisten
publizierten Thrombektomiestudien der Fall war. Fir das Merci-Device erstreckten sich die
Studien Uber einen Zeitraum von 2005 bis 2012 mit relativ hoher Schwankungsbreite des
,favourable Outcome” zwischen 22 % und 46%. Die SBT-Studien wurden fast alle in 2012 und
2013 publiziert, mit deutlich héherem ,favourable Outcome” und geringerer Schwankungsbreite
(zwischen 40% und 59%). Der eigene gemessene Wert (Grande) von 54% liegt dabei eher im

oberen Bereich.

Dies konnte folgende Griinde haben: Die Zeitspanne vom Ereignis bis zur Behandlung
(Door-To-Needle-Time) war vergleichsweise kurz. Sie liegt bei allen Studien anderer Autoren
deutlich Gber der eigenen festgestellten Zeit. Fiir das interventionelle Vorgehen finden sich Werte
von 3 Stunden und 30 Minuten bis zu Uber 5 Stunden. Das in der vorliegenden Untersuchung
gefundene mittlere Intervall vom Ereignis bis zum Beginn der DSA liegt bei nur 2 Stunden

und 32 Minuten. Dies konnte das Outcome positiv beeinflusst haben.

Eine andere mogliche Ursache fiir das gute Outcome ist der standardisierte ,,Bridging-Modus“ mit
intravendsem rt-PA bis zum Beginn der Intervention. Der Zeitpunkt des Beginns fir die
,Bridging-Lyse” war vergleichbar mit dem Beginn der i.v.-Lyse der Gruppe IVT, auch das
Zeitintervall von Ereignis bis Aufnahme war nahezu gleich (56 min vs. 63 min; p-Wert 0,548). Die
mittlere Zeit vom Ereignis bis zum Behandlungsbeginn lag in der Gruppe IVT bei 1 Stunde und

47 Minuten.

Tabelle 16 beinhaltet auch Studien mit (berdurchschnittlich hohen Anteilen an
»favourable Outcome” mit bis zu 88%. Diese Werte beziehen sich jeweils auf Patientengruppen, in
denen ausschlieRlich die vordere Zirkulation (Cohen et al., 2011b) bzw. nur die ACM (Leker et al.,

2012) betroffen war.

Im Anhang befindet sich eine weitere, noch umfangreichere Tabelle mit gesammelten Daten aus

verschiedenen Studien.
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Studie Jahr Device Gefal NIHSS favourable Anzahl
Falle
Hacke 2008 Placebo alle, auch distale 12 62% 182
Hacke 2008 i.v.-Lyse alle, auch distale 11 67% 219
Leker 2012 i.v.-Lyse alle 15 38%
Rai 2012 i.v.-Lyse ACM1 0.2 & ACI-T 16 26% 100
Grande 2013 i.v.-Lyse alle 14 25% 28
Rai 2012 Endovaskular ACM1 0. 2 & ACI-T 16 45% 123
Smith 2005 Merci alle 20 46%
Smith 2008 Merci alle 19 36% 164
Broussalis 2012 Merci alle 17 25% 60
Nagueira 2012 Merci alle 18 22% 90
Saver 2012 Merci alle 17 33% 55
Castaifo 2010 Solitaire anteriore Circulat. 19 45% 20
Cohen 2011 Solitaire anteriore Circulat. 21 88% 17
Bae 2012 Solitaire alle 14 43% 40
Fesl 2012 Solitaire anteriore Circulat. 17 45% 14
Davalos 2012 Solitaire 18 55% 141
Kim 2012 Solitaire ACM oder ACI 20 40% 10
Leker 2012 Solitaire ACM1 21 60% 22
Mendonga 2012 Solitaire alle 17 40% 20
Saver 2012 Solitaire alle 17 58% 58
Mokin 2013 Solitaire & andere alle 18 47% 101
Zaidat 2013 Solitaire alle 18 42% 354
Gratz 2013 Solitaire alle 16 40% 227
Dorn 2012 Solitaire & andere alle 15 39% 104
Stampfi 2012 Solitaire / Revive nur "wake up” 17 11% 19
Mendonga 2012 Trevo alle 19 38% 13
Nagueira 2012 Trevo alle 18 40% 88
San Roman 2012 Trevo & andere alle 18 45% 60
Broussalis 2012 Trevo & Solitaire alle 17 59% 62
Broussalis 2013 Trevo alle 18 56% 50
Jansen 2013 Trevo alle 18 55% 60
Grande 2013 Trevo alle 18 54% 24

Tabelle 16: "favourable Outcome” in verschiedenen Studien

4.4 Komplikationsraten und Mortalitat

Die beiden wesentlichen und gefiirchteten Komplikationen sind die ICB und das Auftreten

erhohten Hirndrucks. In beiden Punkten unterschieden sich die untersuchten Gruppen nicht

signifikant. Der Vergleich mit den Werten in der Literatur wird durch den Umstand erschwert,

dass es keine einheitliche Definition fiir diese Ereignisse gibt. Die gefundenen Werte schwanken
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stark zwischen 0% und 29% fir die ICB (Mendonga et al.,, 2012) (Saver et al., 2012). In der
vorliegenden Untersuchung wurde in der Gruppe SBT keine ICB identifiziert, die klinische
Symptome verursacht hat (0,0%). In der Gruppe IVT war dies bei zwei Patienten (7,1%) der Fall.
Der Unterschied war nicht signifikant. Mit der der selbst gesetzten Definition, dass eine ICB nur
dann als solche gezéhlt wird, wenn auch klinische Symptome auftreten, fallen die Werte im
Literaturvergleich relativ klein aus. Die Definitionen in der Literatur sind teilweise deutlich strikter
und schliefen Falle ein, bei denen es lediglich zu einer asymptomatischen Einblutung in das

Infarktareal kam.

Der Anteil der verstorbenen Patienten liegt mit 29,2% fir die Gruppe SBT im Rahmen der
Erwartungen. In der Literatur finden sich Werte von 5% bis 34,1% (Bae et al., 2012) (Nogueira et
al.,, 2012). Die starken Schwankungen sind vermutlich am ehesten durch die abweichenden
Einschlusskriterien zu erklaren. In der Gruppe IVT weicht der Wert mit 21,4% nicht signifikant von

der Gruppe SBT ab.

4.5 Methodenkritik

Die fehlende prospektive Randomisierung in der Zuweisung der Patientengruppen stellt einen
Schwachpunkt der vorliegenden Untersuchung dar. Die Tatsache, dass die beiden
Therapiegruppen in zwei direkt aufeinanderfolgenden Zeitperioden behandelt wurden und dass
jeder Patient, der die Einschlusskriterien erfillte, eingeschlossen wurde, kommt jedoch einer

Randomisierung bzw. kontrollierten Studie recht nahe.

Abgesehen vom interventionellen Verfahren der SBT waren die Randbedingungen identisch,
auler dass der Nachweis eines Gefallverschlusses in der Gruppe SBT mit DSA, fiir die Gruppe IVT

mit transkranieller Duplex-Sonographie bzw. cMRT erfolgte.

Die asymmetrische Geschlechterverteilung der Patienten mit rund zwei Drittel weiblichen
Patienten spielt fiir die Beobachtungen keine Rolle. Zum einen ist die Geschlechterverteilung in
beiden Gruppen vergleichbar (Anteil mannlicher Patienten 33,3% [SBT] vs. 39,3% [IVT];
p-Wert 0,657), zum anderen wurde in Studien bereits festgestellt, dass das Geschlecht keinen
signifikanten Einfluss auf den Behandlungserfolg dieser Erkrankung hat (Arnold et al., 2007)
(Lutsep & Hill, 2012).

Die grofte Auffalligkeit in den Baseline-Charakteristika stellt jedoch der abweichende mittlere

NIHSS-Wert bei Krankenhausaufnahme dar. Er hatte fir beide Gruppen etwa gleich grof8 sein
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sollen. Die statistische Auswertung ergab jedoch, dass der NIHSS-Wert in der Gruppe SBT mit
18,21 Punkten signifikant héher lag als in der Gruppe IVT mit 14,39 Punkten (p-Wert 0,019). Damit
wird der Vergleich der beiden Gruppen erschwert. Flr den mittleren NIHSS-Wert bei Entlassung
fand sich jedoch genau das entgegengesetzte Verhéltnis. Hier lag der NIHSS-Wert der Gruppe SBT
mit 8,06 Punkten sogar etwas unterhalb der Gruppe IVT mit 9,36 Punkten (p-Wert 0,532). Die
Differenz beider Werte, d.h. die Verbesserung im NIHSS-Wert, liegt in der Gruppe SBT mit
8,67 Punkten signifikant héher als in der Gruppe IVT mit 4,36 Punkten (p-Wert 0,020).

Das Erreichen eines mRS-Wertes < 2 als zweite wichtige Betrachtung fiir den klinischen Verlauf
wurde in der Gruppe SBT in 25% der Fdlle erreicht, in der Gruppe IVT nur in 7,1% der Falle
(p-Wert 0,078). In Zusammenschau dieser zwei Parameter (mRS und NIHSS-Wert) ergibt sich ein
statistisch signifikanter Vorteil im ,favourable Outcome” fiir die Gruppe SBT (54,2% [SBT] vs.
25% [IVT]; p-Wert 0,031). Die Patienten in der Gruppe SBT haben die Patienten der Gruppe IVT im
klinischen Outcome quasi ,,Uberholt”, obwohl sie anfangs starker betroffen waren. lhr besseres

Outcome ist also nicht durch den Unterschied im Baseline-NIHSS-Wert erklarbar.

Offenbar hat sich der NIHSS-Wert in der Gruppe SBT recht schnell gebessert bzw. an die Gruppe
IVT angeglichen, denn die Aufenthaltsdauer auf der Stroke Unit
(4,59 + 2,3 [SBT] vs. 4,12 + 2,9 [IVT] Tage; p-Wert 0,556) und im Akutkrankenhaus
(11,58 £ 6,8 [SBT] vs. 10,29 + 6,4 [IVT] Tage; p-Wert 0,484) war nicht signifikant unterschiedlich.

Die Liegedauer stellt einen Surrogat-Parameter fir den Behandlungserfolg dar. Grundsatzlich
ware in der Gruppe SBT eine hohere Verweildauer zu erwarten gewesen, wenn die Erkrankung

hier insgesamt schwerer verlaufen ware (z.B. auf Grund von Komplikationen). Dies traf nicht zu.

Der Rekanalisationserfolg wurde in den beiden untersuchten Gruppen nicht einheitlich bestimmt.
In der Gruppe SBT wurde die Rekanalisation direkt durch die DSA nachgewiesen. Der
durchfiihrende Interventionalist nahm dabei die Einschdtzung vor. Standardisierte Kriterien, wie

sie in der jlingeren Literatur verwendet werden, wurden dabei nicht angelegt.

Fir die Gruppe IVT wurde der Rekanalisationserfolg entweder durch cMRT-Angiographie oder

transkranielle Duplex-Sonographie bestimmt.

In beiden Gruppen wurde keine nahere Aussage lber die Qualitat der Rekanalisation getroffen,
wie es die in der Literatur haufig verwendeten TIMI (Thrombolysis in Myocardial Infarction) und

TICI (Thrombolysis in Cerebral Infarction) Bewertungen vorgeben (Higashida & Furlan, 2003). Die
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Betrachtung des Rekanalisationserfolgs stellt jedoch ausdriicklich nicht das Ziel der vorliegenden

Untersuchung dar.

4.6 Schlussfolgerungen

Die vorliegende monozentrische retrospektive kontrollierte Studie zeigt, dass die SBT bei akuten
Verschllissen proximaler Hirnarterien und einem schweren neurologischen Ausfallssyndrom
(NIHSS-Wert > 8) der IVT nicht nur hinsichtlich der Rekanalisationsrate, sondern auch hinsichtlich
des klinischen Outcome bei Entlassung liberlegen ist. Die Mortalitatsrate war fiir beide Verfahren
vergleichbar. Schwere intrazerebrale Blutungen ereigneten sich in der vorliegenden Studie nur bei

der IVT.

In der neuesten Literatur konnte in drei kontrollierten Studien keine Uberlegenheit
interventioneller Verfahren gegeniiber der i.v.-Lyse-Therapie nachgewiesen werden (Broderick et
al., 2013) (Ciccone et al., 2013) (Kidwell et al., 2013). Dies ist in erster Linie darauf zurlckzufihren,
dass in den Interventionsgruppen neben der SBT auch andere Interventionsverfahren angewandt
wurden, die nach aktuellen Studiendaten im klinischen Outcome der SBT unterlegen waren
(Broussalis et al., 2012) (Nogueira et al., 2012) (Saver et al., 2012). In unserer Studie wurde
erstmals ausschlieRlich die SBT mit der IVT verglichen und die Uberlegenheit der SBT eindeutig

belegt.

Daraus lasst sich fir das Management solcher Patienten ableiten, dass die SBT eine wirksame
alternative Behandlungsmethode darstellt. Vor einer regelmaRigen Anwendung misste jedoch
die Uberlegenheit der SBT in einem prospektiven verblindeten randomisierten Design an

groBeren Kollektiven nachgewiesen werden.

Die Durchfiihrung solcher Studien ist im Moment jedoch ethisch schwierig. Einerseits sollte man
Patienten einer Kontrollgruppe die Gberlegene Methode der SBT nicht vorenthalten, andererseits
sollte ein neues Verfahren grundsitzlich nicht ohne eindeutigen Uberlegenheitsnachweis

flaichendeckend eingesetzt werden.

In der Literatur finden sich klare Hinweise, dass die SBT ein besseres klinisches Outcome
verspricht als die etwas alteren Verfahren wie z.B. die Rekanalisation mit dem Merci-Device,
welches bereits gleichwertige Ergebnisse mit der IVT lieferte. Daraus lasst sich bereits indirekt auf
eine Uberlegenheit der SBT iiber die IVT schlieRen. Fiir eine prospektive randomisierte
Vergleichsstudie zwischen SBT und IVT miisste man durch engmaschige Zwischenauswertungen
die Uberlegenheit eines der beiden Verfahren friihzeitig erkennen und darauf hin die Studie

abbrechen konnen.
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Unter 6konomischen Aspekten ist die SBT auf Grund der eingesetzten medizinischen Materialien
kostenintensiver als die IVT, was nach dem derzeitigen Finanzierungsmodell zu Lasten der
behandelnden Klinik geht. Jedoch sind die Folgekosten geringer, wenn der Behinderungsgrad
niedriger ist. In der Zusammenschau konnte die SBT daher langfristig sogar kostengtinstiger als die

IVT sein.
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5 Zusammenfassung

Die intravendse Lysetherapie (IVT) mit rt-PA ist evidenz-basierter Standard in der Therapie akuter
Hirninfarkte. Bei proximalen Verschlissen der groRen Hirnarterien ist sie nicht ausreichend
wirksam. Eine hohere Rekanalisationsrate lieR sich durch intraarterielle Verfahren erreichen,
wobei mit der stentgestiitzten Thrombektomien (SBT) die besten Ergebnisse erreicht wurden.

Kontrollierte Studien an homogenen Kollektiven fehlen bis dato.

In die vorliegende monozentrische retrospektive Studie wurden 52 Patienten eingeschlossen, die
bei Aufnahme einen NIHSS-Wert von mindestens 8 aufwiesen. Bei 24 Patienten wurde eine SBT
durchgefiihrt (01/2011 bis 10/2012), immer von demselben Interventionalisten und nach
identischem Protokoll (Zeitfenster 5 Stunden) mit sogenanntem Bridging. Die Kontrollgruppe
umfasste 28 Patienten, die innerhalb von 2,5 Stunden nach Ereignis eine konservative Behandlung
mit IVT erhielten (01/2010 bis 09/2010). Primare Outcome-Parameter waren die klinische

Verbesserung des NIHSS-Wertes und die modified Rankin Scale bei Entlassung.

Der NIHSS-Wert verbesserte sich nach SBT im Mittel um 8,7 Punkte, nach IVT um 4,4 Punkte. Der
Unterschied ist signifikant (p-Wert 0,020 [t-Test]). Der Wert auf der modified Rankin Scale betrug
zum Zeitpunkt der Aufnahme bei allen Patienten mindestens 3. Im Verlauf der Behandlung
verbesserten sich die Patienten der Gruppe SBT durchschnittlich von 4,67 auf 3,88. In der Gruppe
IVT betrug der durchschnittliche Wert bei Aufnahme 4,46. Er verbesserte sich lediglich auf 4,32
bei Entlassung. Einen Wert auf der modified Rankin Scale von hochstens 2 erreichten bis zur
Entlassung 25% der Patienten der Gruppe SBT, bei der Gruppe IVT waren es 7,1%. Ein ,favourable
Outcome®”, definiert durch eine modified Rankin Scale von héchstens 2 oder eine Verbesserung
des NIHSS um mindestens 8 Punkte, ergab sich bei 54,2% (13 von 24 Patienten) der Patienten der

Gruppe SBT und bei 25% (7 von 28 Patienten) der Gruppe IVT (p-Wert 0,031 [Chi2-Test]).

Die Ergebnisse zeigen, dass die SBT bei akutem Verschluss proximaler Hirnarterien signifikant
besser wirksam ist als die IVT, bezogen auf die Rekanalisationsrate und das klinische Outcome. Die
Mortalitatsrate ist in beiden Gruppen etwa gleich hoch. Der Anteil von gilinstigem Outcome lag bei
den Patienten mit SBT mit 54,2% im oberen Bereich der Literatur (40% bis 59%) und deutlich
héher als nach IVT (25%). Prospektiv randomisierte groRere Studien sind jetzt erforderlich, um die

Uberlegenheit der SBT zu sichern.
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8 Anhang

Symptome Grad

Keine  wesentliche  Funktionseinschrankung  trotz 1
Symptomen: kann alle gewohnten Aufgaben und
Aktivitaten verrichten

MaRiggradige Funktionseinschrankungen: bedarf einiger 3
Unterstiitzung, ist aber in der Lage, ohne Hilfe zu gehen

Schwere Funktionseinschrankung:
bettlagerig, inkontinent, bedarf stdndiger Pflege und
Aufmerksamkeit

Anhang 1: Rankin Skala, (Grond & Rudolf, 2012)
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Befunde Punktezahl

Wach 0

Sopords 2

1b. Orientierung

Eins richtig bzw. intubiert, schwer dysarthrisch oder 1
Sprachbarriere

1c. Kommandobefolgung

Befolgt beide Aufforderungen 0

Befolgt keine Aufforderung oder komatés 2

Normal 0

Fixierte Blickdeviation 2

Normal 0

Komplette Hemianopsie 2

4. Mimische Muskulatur

Geringe zentrale Parese, verstrichene Nasolabialfalte 1

Beidseitige oder periphere Parese oder Koma 3

10 s normal gehalten

Schnelles, vollstandiges Absinken 2

Keine Bewegung oder Koma

5b. Armvorhalteversuch nichtbetroffener Arm (li, re)

Langsames, unvollstandiges Absinken 1

Herabfallen 3

Nicht beurteilbar 9a

5 s moglich 0

Schnelles, vollstandiges Absinken 2

Keine Bewegung oder Koma 4

6b. Beinvorhalteversuch nichtbetroffenes Bein (li, re)

Langsames, unvollstandiges Absinken 1

Herabfallen 3

Nicht beurteilbar 9a

Keine Ataxie, Patient versteht Ubung nicht oder Koma

6

N



N

Zwei GliedmaRen ataktisch

8. Sensibilitat (soweit beurteilbar)

[a=y

Hypasthesie

9. Sprache

[y

Wortfindungsstorungen, leichte Aphasie

w

Globale Aphasie, Patient stumm oder komatds

Keine Dysarthrie 0

Dysarthrisch, kaum verstandlich (lber eventuelle 2
Dysphasie hinaus) oder Patient antwortet nicht bzw.
unverstandlich oder ist komatds

11. Neglect (soweit beurteilbar)

Neglect einer Sinnesmodalitdt oder andere Anzeichen 1
von Neglect

Anhang 2: NIHSS, (Grond & Rudolf, 2012)
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