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Primar- und Sekundarpravention
nach Schiaganfall

Uberragende Bedeutung hat die Behandlung des arteriellen Hypertonus

Christof Klotzsch

Wihrend bei der Primdrprivention des Schlaganfalls eine Um-

stellung des Lebensstils mit regelmdssiger korperlicher Aktivitiit,

Gewichtsnormalisierung und medikamentoser Beeinflussung

der Gefdssrisikofaktoren ganz im Vordergrund steht, hat sich bei

der Sekunddrprivention des Schlaganfalls in den letzten Jahren

eine ganze Reihe weiterer therapeutischer Moglichkeiten ergeben.

Neben der Karotisdesobliteration hat nun auch die stentgestiitzte

Angioplastie von Karotisstenosen einen Stellenwert erlangt.

Dariiber hinaus ist der friihzeitige sekunddrprophylaktische Ein-

satz von Thrombozytenaggregationshemmern bei arterio-

arteriell-embolischen Hirninfarkten sowie die Antikoagulation

bei Schlaganfallpatienten mit Vorhofflimmern gut belegt.

Primarprévention von Schlaganfillen

as Ziel der Primarpravention ist die
n Vermeidung von Schlaganfallen bei bis

anhin vollig gesunden Patienten mit
und ohne vaskulare Risikofaktoren sowie
bei Patienten mit asymptomatischen Steno-
sen der hirnversorgenden Arterien oder vas-
kuldren Erkrankungen in anderen Strom-
gebieten. Im deutschsprachigen Raum muss
mit einer Inzidenz von etwa 200 bis 300
Schlaganfallen pro 100 000 Einwohner pro
Jahr ausgegangen werden.
Fir eine sinnvolle Primérpravention sollten
die vaskularen Risikofaktoren anhand von
Blutdruck, Blutzucker, Cholesterin einschliess-
lich LDL und HDL beurteilt werden. Dar-
uber hinaus sollten ein aktuelles EKG und
im Einzelfall eine Ultraschalluntersuchung
der extra- und intrakraniellen Arterien, eine
Echokardiografie und eine zerebrale Bild-
gebung (CT/MRT) vorliegen. Zur Primar-
pravention des Schlaganfalls gehort auch
regelmassige Bewegung, idealerweise in Form
von mindestens 3 x 30 Minuten Ausdauer-
sport pro Woche.
Die Ernihrung sollte sich an der mediterra-
nen Kost orientieren. Bei Patienten mit arte-
rieller Hypertonie (BD systolisch > 140, dia-
stolisch > 90 mmHg, Diabetiker > 130/80)
sollten neben kochsalzarmer Ernahrung und
Sport auch Antihypertensiva eingesetzt wer-

den. Der praventive Effekt dieser Substan-
zen korreliert unmittelbar mit dem Ausmass
der Blutdrucksenkung. Abgesehen von Al-
phablockern sind alle Antihypertensiva in
ihrer schlaganfallpraventiven Wirkung nahezu
gleichwertig, sodass die Auswahl der Sub-
stanzen sich an Begleiterkrankungen und
Vertraglichkeit orientieren kann. Aufgrund
der funffachen Erhohung des Schlaganfall-
risikos sollten selbstverstandlich Raucher

ihren Nikotinkonsum vollig einstellen. Per-
sonen ohne koronare Herzerkrankung soll-
ten mit einem Statin behandelt werden,
wenn hochstens ein vaskularer Risikofaktor
und LDL-Werte > 190 mg/dl vorliegen. Bei
mittlerem Risiko sollte der Statineinsatz ab
einem LDL-Cholesterin > 160 mg/dl erfol-
gen. Wenn mehrere vaskulare Risikofakto-
ren vorliegen beziehungsweise bei bekann-
ter koronarer Herzerkrankung oder Zustand
nach Herzinfarkt werden Statine bei LDL-
Werten von mehr als 100 mg/dl empfohlen.
Die Wahl des jeweiligen Statins ist von se-
kundarer Bedeutung, entscheidend ist die
effektive Senkung des LDL-Cholesterins.
Bei Diabetikern sollten normoglykamische
Werte durch Sport, Antidiabetika und gege-
benenfalls Insulin angestrebt werden. Bei
der Schlaganfallprimarpravention bei Dia-
betikern ist der Einsatz von ACE-Hemmern
oder Sartanen sowie die Gabe von Statinen
von besonderer Bedeutung (Tabelle 1).

Der Einsatz von Thrombozytenaggrega-
tionshemmern zur Primérpravention bleibt
weiterhin umstritten. Wahrend Acetylsali-
cylsdure in der Primarpravention des Schlag-
anfalls bei Mdnnern unwirksam ist, kann bei
Frauen mit vaskuldren Risikofaktoren und
einem Alter iber 45 Jahre wohl die Zahl der

Tabelle 1:

Art der Privalenz
Therapiemassnahme

antihypertensive 20-40%
Therapie

Antikoagulation 1%
bei Vorhofflimmern

Statintherapie bei 5-10%
Hypercholesterindmie

Operation asymptoma- 5%
tischer Karotisstenosen

Nikotinabstinenz 20%
Gewichtsnormalisierung 20%
regelméassiger ?
Ausdauersport

Wirksamkeit von Massnahmen zur Primérprivention des Schlaganfalls

Relative Risiko- Absolute Risiko-

reduktion/Jahr reduktion/Jahr
30-40% 0,5%
59% 2.7%
20% 1%
30-40% 0,5-1%
50% ?
? ?
25-48% ?
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Schlaganfalle, nicht aber die Zahl der Myo-
kardinfarkte reduziert werden. Bei geringer
Risikoreduktion sind die Komplikationen
im Sinne von Blutungen und gastrointesti-
nalen Nebenwirkungen gegeneinander ab-
zuwagen. Bei asymptomatischen Patienten
mit persistierendem oder paroxysmalem
Vorhofflimmern sowie zusatzlichen Risiko-
faktoren (Hypertonie, koronare Herzerkran-
kung, Herzinsuffizienz, Alter > 75 Jahre)
sollte mit einer Ziel-INR (international nor-
malized ratio) von 2,0 bis 3,0 antikoaguliert
werden (Tabelle 2). Zur Vermeidung von
Blutungskomplikationen sollte bei Patien-
ten uber 75 Jahre eine INR um 2,0 ange-
strebt werden. Hingegen ist bei asympto-
matischen Patienten mit Vorhofflimmern,
einem Lebensalter unter 65 Jahren und feh-
lenden Risikofaktoren eine Antikoagulation
oder Thrombozytenaggregationshemmer-
Gabe nicht erforderlich. Bei Patienten tber
65 Jahren ohne Risikofaktoren wird die Gabe
von ASS 100 bis 300 mg/Tag empfohlen. Die
Indikation fur eine orale Antikoagulation
muss sich auch am Ausmass einer zerebra-
len Mikroangiopathie, einer demenziellen
Entwicklung und einer anderweitig beding-
ten erhohten Sturzgefahr (Polyneuropathie,
gelenk- oder paresebedingte Gangstorungen)
orientieren.

Wenn der Operateur eine kombinierte peri-
prozedurale Mortalitit und Morbiditat bei
der Desobliteration asymptomatischer A.-ca-
rotis-interna-Stenosen unter 3 Prozent an-
hand seiner Operationsstatistik belegen kann,
ist auch die Operation asymptomatischer
Karotisstenosen mit einem Stenosegrad von
mehr als 60 Prozent nach farbduplexsono-
grafischen Kriterien sinnvoll. Bei der Indika-
tionsstellung ist zu berticksichtigen, dass die
Lebenserwartung der Operationskandidaten

Tabelle 2:

CHADS-2-Score (Congestive Heart
Failure, Hypertension, Age, Diabetes
and Stroke Score) zur Abschatzung
des Schlaganfallrisikas bei Vorhofflim-
mern; bei einem Scare von mehr als
> 1 Punkt sollte eine orale Antikoagu-
lation eingeleitet werden

Punkte
Herzinsuffizienz 1 Punkt
arterielle Hypertonie 1 Punkt
Alter > 75 Jahre 1 Punkt
Diabetes mellitus 1 Punkt
Zustand nach Schlaganfall
oder TIA 2 Punkte
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Tabelle 3:

Therapeutischer Effekt von Massnahmen zur Sekundérprivention

von Schlaganfillen

Art der Therapiemassnahme Relative Absolute Risiko- Number needed
Risikoreduktion reduktion/Jahr to treat/Jahr

antihypertensive Therapie 24% 0,46% 217

Statine nach zerebraler 16% 0,4% 250

Ischamie

ASS 100 mg 18-22% 1,3% 77

Aggrenox® 2 x 1 23% 1,0-1,5% 33-100

Clopidogrel im Vergleich zu ASS 8% 0,5% 200

Operation einer hochgradigen 65% 3,1% 32

Karatisstenose

orale Antikoagulation bei kardialer 68% 8% 12

Emboliequelle, Ziel-INR 3,0

ASS bei kardialer Emboliequelle 19% 2,5% 40

mehr als funf Jahre betragen sollte und Man-
ner deutlich mehr als Frauen profitieren.
Aufgrund fehlender Daten wird gegenwirtig
die Angioplastie mit und ohne Stenting
zur Behandlung asymptomatischer Stenosen
zum gegenwartigen Zeitpunkt nicht emp-
fohlen. Im Rahmen der SPACE-II-Studie
(Stent Protected Angioplasty versus Carotid
Endarterectomy) sollen hierzu aussagefa-
hige Daten ermittelt werden.

Bei Nachweis eines persistierenden Foramen
ovale besteht im Rahmen der Primarpraven-
tion keine Indikation fur eine medika-
mentose (ASS, orale Antikoagulation) oder
invasive (Schirmchenverschluss oder Ope-
ration) Therapie.

Sekundérprivention des Schlaganfalls

Auch fur die Sekundarpravention des
Schlaganfalls gilt die tberragende Bedeu-
tung der Behandlung des arteriellen Hyper-
tonus. Obwohl sich in Einzelstudien teil-
weise Substanzen tberlegen zeigten, ist die
eigentliche Blutdrucksenkung die wich-
tigste Massnahme. Dabei sollte der Patient
in die Therapie mit eingebunden werden, da
Gewichtsreduktion und regelméssige Bewe-
gung einen zusétzlichen antihypertensiven
Effekt haben. Bei Patienten mit zerebraler
Ischamie und gleichzeitigen Vorliegen einer
koronaren Herzerkrankung sollten unab-
hangig vom Ausgangs-LDL-Wert Statine ein-
gesetzt werden. Dabei werden Zielwerte fur
das LDL-Cholesterin von unter 100 mg/dl
angestrebt. Bei Patienten ohne koronare
Herzerkrankung sollten LDL-Werte unter
190 mg/dl angestrebt werden. Generell gilt,
dass der Nutzen einer Statinbehandlung am
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ausgepragtesten ist, wenn eine Reduktion
des Ausgangs-LDL-Werts von mehr als
50 Prozent erreicht wird (Tabelle 3).

Wegen der geringen statistischen Haufung
zerebraler Blutungen sollte bei hamorrhagi-
schen Schlaganfallen die Indikation zur
Cholesterinsenkung mit Statinen streng ge-
stellt werden. Entgegen den Ergebnissen
fritherer Studien hat sich die Behandlung der
Hyperhomocysteindmie mit Vitaminprapara-
ten (Be, Bi2 und Folsaure) als nicht wirksam
bei der Pravention von vaskularen Ereignis-
sen erwiesen. Dasselbe gilt auch fur die Hor-
monsubstitution nach der Menopause.

Bei Patienten nach ischamischem Schlagan-
fall mit geringem Rezidivrisiko (< 4% pro
Jahr) wird die tagliche Gabe von 100 mg ASS
empfohlen. Bei Patienten mit hohem Rezi-
divrisiko (= 4% pro Jahr) wird im Rahmen
der Therapieeskalation die Gabe von
2 x 1 Aggrenox® (25 mg ASS + 200 mg Di-
pyridamol) oder die Gabe von Clopidogrel
75 mg empfohlen (Tabelle 4). Grundsatzlich
eignet sich die Gabe von Clopidogrel bei
ASS-Unvertraglichkeit. In der Sekundar-
pravention von Schlaganfallen haben sich
Aggrenox® und Clopidogrel als gleichwertig
erwiesen. Eine Therapieeskalation in Form
einer Erhohung der Aspirindosis tber
150 mg hinaus fithrt zu keiner besseren Pro-
phylaxe, wohl aber zu einer erhohten Blu-
tungsrate. Dies gilt auch fur die Kombina-
tion von 75 mg ASS und 75 mg Clopidogrel:
Die duale Plattchenhemmung hat keinen
hoheren sekundarprophylaktischen Effekt
bei der Vermeidung von Schlaganfillen als
die Gabe der Einzelsubstanzen, sodass sich
die Indikation zur Kombination nur nach
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Anlage von Stents der hirnversorgenden Ar-
terien fir einen begrenzten Zeitraum ergibt.
Wenn Patienten unter Aspirin ein weiteres
zerebrales ischdmisches Ereignis erleiden,
sollte eine erneute Ursachenabklarung erfol-
gen. Sofern erneut eine kardiale Embolie-
quelle ausgeschlossen werden kann, sollte
mit Aggregationshemmern weiterbehandelt
werden. Nur wenn sich das Rezidivrisiko
durch Auftreten zusatzlicher Faktoren er-
hoht hat, ist eine Therapieeskalation via
Aggrenox® oder Clopidogrel erforderlich.
Nach TIA oder leichtem Schlaganfall und
Vorhofflimmern kann schon nach drei bis
funf Tagen eine orale Antikoagulation einge-
leitet werden. Dabei sollten INR-Werte von
2,0 bis 3,0 angestrebt werden. Lediglich bei
Patienten mit mechanischen Herzklappen
sind INR-Werte von 2.5 bis 3,5 erforderlich.
Bei Bioprothesen und eingetretener zerebra-
ler Ischamie ist eine voruibergehende Anti-
koagulation fiir drei Monate sinnvoll.

Inzwischen ist die Diagnosesicherung einer
Karotisstenose durch die Kombination von
Farbduplexsonografie und MR/CT-Angiogra-
fie als ausreichend zuverlassig anerkannt.
Dabei ergibt sich eine grundsatzliche Opera-
tionsindikation beim Nachweis hochgradi-
ger symptomatischer A.-carotis-interna-Ste-
nosen. Um einen Nutzen fir den Patienten
zu erzielen, sollte die Rate perioperativer
Komplikationsen des Gefasschirurgen unter

Tabelle 4:

Risikoahschitzung eines
Rezidivinsults nach erstem
ischamischem Ereignis basierend
auf dem Essener Risikoscore (ab einem
Wert von > 3 Punkten besteht ein Rezi-
divrisiko von > 4% pro Jahr)

Risikofaktor Punkte
< 65 Jahre

65-75 Jahre

> 75 Jahre
arterielle Hypertonie
Diabetes mellitus
Myokardinfarkt

andere kardiovaskulare Ereig-
nisse ausser Myokardinfarkt
und Vorhofflimmern 1

SN R R ENSN ES ()

periphere arterielle
Verschlusserkrankung 1

Raucher 1

zusétzliche TIA oder Insult
in der Vorgeschichte 1
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6 Prozent liegen. Je hoher der Stenosegrad
ist, um so mehr profitieren die Patienten von
einer Desobliteration. Dabei sollte diese, so-
fern der Schweregrad der zerebralen Isch-
amie dies zulasst, wenige Tage spater durch-
gefithrt werden, da nach Ablauf der zwolften
Woche nach dem Schlaganfall/TIA ein sekun-
darpraventiver Effekt fur den Patienten nicht
mehr zu erwarten ist. Bis zur Durchfihrung
der Karotisdesobliteration sollte zur Sekun-
darpravention ASS eingesetzt werden.

Die Karotisangioplastie hat im Vergleich zur
Karotis-TEA (Karotisthrombendarteriekto-
mie) ein leicht erhohtes periprozidurales
Risiko innerhalb der ersten 30 Tage und eine
hohere Restenoserate, wihrend die Lang-
zeitergebnisse tber 2 bis 4 Jahre hinsicht-
lich des Wiederauftretens von Schlaganfallen
etwa vergleichbar sind. Die Indikation zur
Karotisangioplastie muss sich somit an den
lokalen ~Gegebenheiten (periprozedurale
Komplikationsrate der interventionellen
Radiologen im Vergleich zu den Geféasschir-
urgen) orientieren, eine allgemeine Empfeh-
lung kann nicht gegeben werden. Besondere
Indikationen fur die Karotis-angioplastie er-
geben sich bei Patienten mit Rezidivsteno-
sen nach gefasschirurgischem Eingriff sowie
langstreckigen Stenosen der hirnversorgen-
den Arterien als Folge einer Strahlenthera-
pie im Halsbereich. Pra- und postinterven-
tionell ergibt sich fir die Dauer von drei
Monaten eine Indikation fir eine duale
Plattchenhemmung mit Clopidogrel 75 mg
und ASS 100 mg. Danach sollte mit einem
Aggregationshemmer weitertherapiert werden.
Entgegen der fritheren Ansicht hat sich die
Gabe von oralen Antikoagulanzien zur Se-
kundérpravention von Schlaganfallen bei in-
trakraniellen Stenosen nicht bewéhrt. Wie
bei extrakraniellen Stenosen wird ASS in
einer Dosis von 100 bis 300 mg empfohlen.
In spezialisierten neuroradiologischen Zen-
tren kann bei Rezidivereignissen auch eine
Stentimplantation durchgefiihrt werden. Da-
bei sind die Komplikationsraten jedoch
hoher als bei Angioplastien im extrakraniel-
len Bereich. Indikationen ergeben sich ins-
besondere bei intrakraniellen Gefassprozes-
sen mit ungentugender Kollateralisation.
Obwohl in Studien die Uberlegenheit einer
oralen Antikoagulation gegentiber Thrombo-
zytenaggregationshemmern nicht bewiesen
wurde, wird weiterhin bei Dissektionen der
A. carotis interna oder der A. vertebralis die
orale Antikoagulation fir sechs Monate emp-
fohlen. Anschliessend sollten die Patienten
bei Nachweis von residuellen Gefassveran-
derungen mit einem Aggregationshemmer
weiterbehandelt werden.
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Bei homozygoter Faktor-V- beziehungsweise
Faktor-II-Mutation oder auch bei ausge-
pragtem Protein-C-, Protein-S- oder Anti-
thrombin-II11-Mangel sollte nach kryptoge-
nem Schlaganfall eine lebenslange orale
Antikoagulation angestrebt werden. Dies
gilt nicht fur heterozygote Merkmalstriger
und massig ausgepragte Mangelzustande der
oben genannten Gerinnungsfaktoren.

Weiterhin ist die Studienlage zur Sekundar-
pravention von Schlaganfillen bei persistie-
rendem Foramen ovale (PFO) und paradoxer
Hirnembolie relativ schlecht. Bei isoliertem
PFO sollte unabhingig von der Grosse des
Rechts-/Linksshunts nach einem Erstereignis
eine Sekundarprophylaxe mit ASS 100 mg er-
folgen. Bei einem Rezidiv unter Aspirin oder
der Kombination eines PFO mit einem Vor-
hofseptum-Aneurysma wird eine zeitlich be-
fristete orale Antikoagulation von sechs Mo-
naten bis zwei Jahren mit einem Ziel-INR
von 2,0 bis 3,0 empfohlen. Da eine Langzeit-
antikoagulation auch bei jungen Patienten
mit Komplikationsraten von etwa 2 Prozent
pro Jahr verbunden ist, sollte bei Patienten
mit mindestens zwei zerebralen Ischdmien
und PFO +/- Vorhofseptum-Aneurysma auch
ein interventioneller PFO-Verschluss erwogen
werden. Dieser Eingriff sollte in spezialisier-
ten kardiologischen Zentren mit ausreichend
hohen jahrlichen Fallzahlen erfolgen. *
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