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Zusammenfassung

Einleitung

Jedes Jahr erleiden mehr als 200 000 Menschen in Deutschland einen Schlaganfall.
Bei ca. 25% aller Betroffenen ist die Ursache in einer hochgradigen Verengung der
A. carotis zu suchen.

Folge eines solchen Apoplex sind dabei nicht nur LAhmungserscheinungen, oder
Sprach- und Sehstérungen. Etwa 40% aller betroffenen Patienten versterben jedes
Jahr infolge ihres erlittenen Hirnschlages.

Umso wichtiger erscheint die Notwendigkeit der Schlaganfallprophylaxe bei
bestehender Stenose der A. carotis, flr welche prinzipiell drei verschiedene
Therapieformen zur Verfigung stehen. Mdglich ist zum einen eine medikamentdse
Therapie z. B. mit Hilfe von Thrombozytenaggregationshemmern, zum anderen ein
invasiver Eingriff, entweder in Form einer Thrombendarteriektomie (TEA), also einer
Ausschélung des GefaBes, oder einer stentgestitzten perkutanen transluminalen
Angioplastie (PTA), welche die jingste aller Methoden darstellt. Dieser minimal
invasive Eingriff dilatiert und stitzt die GefaBenge mit Hilfe eines Stents.

Welches Therapiekonzept fir den betreffenden Patienten am besten geeignet
erscheint, hangt neben dem individuellen Risikoprofil des Patienten unter anderem
von dessen Klinik (symptomatischer oder asymptomatischer Patient), dem jeweiligen
Stenosegrad, dem individuellen Schlaganfallrisiko, sowie der zu erwartenden

Komplikationsrate ab.

Ziel dieser Studie war es, sowohl die Morbiditat, als auch die Mortalitat nach erfolgter
Karotisstentangioplastie zu untersuchen. Es galt zu zeigen, ob sich das klinische
Outcome nach der Stentangioplastie, mit dem Outcome nach einem chirurgischen
Eingriff messen lasst. Hierbei wurde zwischen symptomatischen und
asymptomatischen Patienten unterschieden.

Besonderes Augenmerk wurde dabei auf das klinische Outcome im Verhéltnis zum
vorbestehenden Stenosegrad, sowie dem Alter und Geschlecht des Patienten gelegt.
Zusatzlich wurde in unserer Studie auf bestimmte Risikofaktoren geachtet, wie

Nikotin Abusus (hierbei wurde noch einmal zwischen aktuellen und ehemaligen



Rauchern unterschieden), Adipositas per magna, Hypertonie, Hypercholesterinamie,
kardiale Erkrankungen (KHK bzw. pAVK), tiefe Beinvenenthrombose und Diabetes
mellitus.

Es erfolgte zusatzlich eine getrennte Auswertung zwischen symptomatischen und
asymptomatischen Patienten bezlglich Stenoselokalisation, Alter, Geschlecht,
Risikofaktoren, Anzahl der Lasionen in der Bildgebung, Komplikationsrate und der
neurologischen Untersuchung.

Material und Methode

Im Zeitraum von Januar 2000 bis einschlieBlich Dezember 2006 wurden insgesamt
352 Patienten mit Stenosen der A. carotis interna retrospektiv analysiert.

Alle Patienten wurden an der Universitatsklinik des Saarlandes, in der Abteilung fir
Neuroradiologie behandelt. Bei 269 Patienten wurde vor und nach dem Eingriff eine
diffusionsgewichtete Magnetresonanz-Aufnahme (DWI= diffusion weighted imaging)
durchgefihrt. Die Pramedikation bestand aus einer Kombination aus Aspirin und
Plavix.

Von den insgesamt 352 Patienten hatten 244 klinische Symptome eines
Schlaganfalls aufgewiesen (68,9%), die restlichen 108 Personen waren dagegen
asymptomatisch (31,1%).

Zur Ermittlung des neurologischen Status des Patienten verwendeten wir den
Barthel-Index und den Modified Rankin Scale (MRS).

Die statistische Auswertung erfolgte mit Hilfe von SPSS (Statistical Product and
Service Solutions). Nicht parametrische Tests, wie der Chi-Quadrat-Test und der
Mann-Whitney-U-Test wurden verwendet.

Ergebnisse

Die Auswertung unserer retrospektiven Datenanalyse zeigte zunachst, dass die
Mehrzahl aller Patienten mannlichen Geschlechts war. lhr Anteil lag bei 75%.
Dagegen konnten wir feststellen, dass das Durchschnittsalter bei beiden
Geschlechtern gleich hoch, bei 68 Jahren lag.



Ferner konnten wir zeigen, dass bei den symptomatischen Patienten, deren Anteil
bei 68,9% lag, die meisten vor dem Eingriff eine TIA (transitorische ischamische
Attacke) aufgezeigt hatten. Ihr Anteil lag bei 22%.

Der durchschnittliche Stenosegrad, welcher nach NASCET- Kriterien ermittelt wurde,
lag im Gesamtkollektiv bei 86,8%.

Bei den anhand der Arztbriefe ausgewerteten Risikofaktoren konnte festgestellt
werden, dass der Hauptanteil der Patienten einen Hypertonus aufzuweisen hatte
(33%). Ein weiterer GroBteil hatte einen zu hohen Cholesterinwert (23%).

Zu den selten vorkommenden Hauptkomplikationen nach Stentangioplastie, zahlte in
unserer Studie das Leistenhamatom (3,1%), dicht gefolgt von einer TIA (2,6%).

2 Patienten verstarben innerhalb von 30 Tagen nach der Intervention aufgrund eines
Myokardinfarktes bzw. eines Reperfusionstraumas. Es kam zu 5 Schlaganfallen und
9 TIAS.

Die neurologische Untersuchung ergab keinen signifikanten Unterschied bezlglich
MRS-Score und Barthel-Index vor und nach dem Eingriff. Bei der Mehrzahl der
Patienten lag ein MRS <2 sowohl vor, als auch nach der Intervention vor. Der
Barthel-Index lag bei den meisten Patienten >80, was auch nach Stentimplantation
der Fall war.

Bei der zusatzlich durchgefihrten getrennten Auswertung zwischen
symptomatischen und asymptomatischen Patienten, konnte bezlglich der
Lokalisation der Stenose keine Pravalenz fir die linke bzw. rechte Seite festgestellt
werden. Auch bezlglich des Alters konnte kein signifikanter Unterschied zwischen
beiden Patientengruppen herausgefunden werden. Der Anteil der symptomatischen
Manner lag, &ahnlich wie im Gesamtkollektiv deutlich Gber dem Anteil
symptomatischer weiblicher Patienten. Gleiches galt fir die asymptomatische
Patientengruppe.

Betrachtet man die Risikofaktoren in beiden Patientengruppen, lag ebenso wie im
Gesamtkollektiv, der Anteil der Bluthochdruckpatienten deutlich am héchsten (bei
den symptomatischen Patienten lag der Anteil bei 31%, bei den asymptomatischen
Patienten bei 35%). Ein zu hoher Cholesterinwert war auch hier ein entscheidender
Risikofaktor (symptomatische Patientengruppe 24%, asymptomatische
Patientengruppe 21%).

Folglich konnte aus diesen Ergebnissen geschlossen werden, dass bei Patienten mit
Lumeneinengung der A. carotis, Hypertonus ein haufiger Risikofaktor ist.



Bezlglich des neurologischen Status zeigten unseren Untersuchungen, dass
symptomatische Patienten einen schlechteren initialen Barthel-Index hatten. Dieser
anderte sich in beiden Gruppen (bei symptomatischen und asymptomatischen
Patienten) nicht signifikant nach erfolgter Stentangioplastie.

Die Morbiditatsrate lag in der symptomatischen Patientengruppe bei 1,6%, die
Mortalitatsrate bei 0,8%. In der asymptomatischen Patientengruppe lag die
Morbiditatsrate bei 1%, die Mortalitatsrate bei 0%.

Diskussion

Die Frage, welches Therapiekonzept fir den betreffenden Patienten mit Stenose der
A. carotis interna am besten geeignet ist, wird weiterhin kontrovers diskutiert.

Es stellt sich die Frage, ob das Outcome nach einer Stentangioplastie mit den
Ergebnissen nach einer Operation verglichen werden kann.

Es wurden bezlglich dieser Fragestellung bisher elf groBe randomisierte Studien
verbffentlicht, zu deren aussagekraftigsten die CAVATAS- Studie (Carotid and
Vertebral Artery Transluminal Angioplasty Study), die SAPPHIRE- Studie (Stenting
and Angioplasty with Protection in Patients at High Risk for Endarterectomy), die
EVA-3S- Studie (Endarterectomy versus Angioplasty in Patients with Symptomatic
Severe Carotid Stenosis), die SPACE- Studie (Stent-protected Percutaneous
Angioplasty of the Carotid versus Endarterectomy) und die erst kirzlich vorgestellte
ICSS- Studie (International Carotid Stenting Study) zéhlen.

Zusammenfassend wurde aus diesen Studien schlussgefolgert, dass bei
symptomatischen Patienten die Thrombendarteriektomie nach wie vor die Methode
der Wahl darstellt und ferner, dass die Karotisstentung keine Uberlegenheit beziglich
des Outcomes belegen konnte.

In der ICSS- Studie lag die Komplikationsrate bei 8,5%, in der EVA-3S- Studie bei
9,6%.

Beide Studien wurden in Landern durchgefihrt, in denen die Karotisstentangioplastie
keine anerkannte Behandlung darstellte und in denen wenig oder keine Erfahrung
mit der Stentangioplastie der A. carotis bestand.

Die Frage ist nun, in wie weit diese Komplikationsraten reprasentativ sind.
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Unsere Studie konnte deutlich niedrigere Komplikationsraten fir den Karotisstent
sowohl bei symptomatischen als auch asymptomatischen Patienten aufzeigen.

Die Erfahrung des interventionellen Zentrums, sowohl in der Patientenselektion, als
auch in der Behandlungstechnik und nicht zuletzt die individuelle Erfahrung des
Operateurs, scheinen einen entscheidenden Einfluss auf das Outcome zu haben.
Wir vermuten, dass bei der Behandlung der Karotisstenose mit Stentangioplastie
eine entscheidende Lernkurve besteht. In der ICSS- Studie lag diese bei ca.10
Patienten, in unserer Studie lag sie um einiges hdher.

Zusatzlich wurde bei unseren Patienten besonderer Wert auf die Medikation gelegt
und die optimale Dosierung bei jedem Patienten eingehalten. Alle Patienten erhielten
eine duale Thrombozytenaggregation mit Aspirin und Plavix. Bei der EVA-3S- Studie
etwa, wurde dies lediglich empfohlen.

Unsere klinischen Ergebnisse, aus einem Zentrum mit einem hohen
Behandlungsvolumen (ca. 100-130 Karotisstents pro Jahr) differieren stark von den
in der ICSS- Studie genannten Ergebnissen.

Es darf bei der Betrachtung aller vorliegenden und noch zu erwartenden Studien
nicht ungeachtet bleiben, dass sich sowohl die Technik, als auch die Materialien zur
Karotisstentangioplastie in einer standigen Weiterentwicklung befinden. Viele Teile
des urspringlichen Equipment stammen aus der Behandlung von Koronararterien
oder peripherere GeféaBe, jedoch stehen uns heutzutage auch eine Reihe von
Materialien zur Verfligung, welche ausschlieBlich der Behandlung der A. carotis
vorbehalten sind. Zu erwahnen ware hierbei vor allem die Weiterentwicklung der
Protektionssysteme, deren Nutzen und Vorteil sicher noch nicht voll ausgeschoépft
werden konnte.

Auch die zunehmende Erfahrung, welche die Operateure zuklnftig bei der
Stentsetzung noch sammeln werden, darf nicht unerwahnt bleiben. Die noch junge

Technik ist sicher in ihrem Nutzen noch nicht voll ausgereift.

Wéhrend die Technik der Karotisoperation im Prinzip ausgereift ist, befindet sich die
Technik der Karotisstenangioplastie im standigen Wandel. Zu erwahnen sind hier die
immer besser werdenden Materialien, z.B. durch die Weiterentwicklung der nun

flexibleren Flhrungskatheter, der niedrig profiligen und besser sichtbaren Stents und
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Ballons und auch die deutlich verbesserte medikamentdsen Therapie mit
Thrombozytenaggregationshemmern.
Daher darf auch nicht vergessen werden, dass die Ergebnisse friiherer Studien

folglich kritisch zu betrachten sind.

Das Outcome hangt, wie bei jedem interventionellen Verfahren entscheidend von der
Erfahrung und dem Wissen des jeweiligen Operateurs ab. Daher besteht auch bei
der Karotisstentangioplastie eine entscheidende Lernkurve. Eine Vielzahl
verschiedener Facharzte, wie Kardiologen, Neurochirurgen, GefaBchirurgen,
Neuroradiologen, interventionelle Radiologen und Neurologen sehen sich heute im
Stande , eine Karotisstentangioplastie durchzufihren. Um nun aber optimale und
aussagekraftige Ergebnisse zu erzielen, sollte der Operateur bereits ausreichend
Eingriffe durchgefihrt haben. Diese Erfahrung scheint tber den bisher in Studien
geforderten Mindestzahlen zu liegen.

Ferner ist es wichtig, die Ergebnisse von einem unabhangigen Neurologen
Uberprifen zu lassen. Nicht auBer Acht lassen sollte man auch die Schlaganfall- und
Todesrate 30 Tage nach dem Eingriff, denn nur so kann das Outcome mit den
alternativen Behandlungsmethoden wirklich verglichen werden.
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Abstract

Introduction

In Germany every year nearly 50 000 people suffer a carotis associated stroke, so
prevention is advised.

CAS could be an alternative method to TEA .

The purpose of this study was to detemine the morbidity and mortality after CAS and
to compare clinical outcome with historical data.

Materials and methods

We retrospectively reviewed a non randomized cohort of 352 patients presenting with
carotid occlusive disease who underwent CAS in our department between 2000 and
2006. All patients received dual antiplatelet medication.

Furthermore DWI was obtained before and 24 hours after stent placement in a
number of patients.

We differentiated between gender, age, mean degree of stenosis and symptomatic
and asymptomatic patients and consider different risk factors. MRS and Barthel-
Index were assessed before and after the procedure.

Clinical examination was done before and after the procedure.

Results

Most patients were male and symptomatic. The mean age in both gender groups was
68 years, the mean degree of stenosis was 86,8%, most DWI lesions were < 5mm?2.
Hypertension was a main risk factor in patients with carotid stenosis. Overall
morbidity was 1,4%, mortality 0,6%. There was no significant difference concerning

MRS or Barthel-Index after intervention.
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Discussion

In contrast to previous studies this study was conducted in a high volume center. We
found a morbidity and mortality rate that is way below recently published complication
rates. Further studies should now evaluate in how far operator experience and a

refined technique influence patient outcome.
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Abstrakt

Einleitung
Ein viertel aller Schlaganfélle wird durch eine Stenose der A. carotis verursacht.

Die Stentangioplastie (CAS) ist eine alternative Behandlungsmethode zur
Karotisthrombendarteriektomie (TEA).

Ziel dieser Studie war es, die Morbiditat und Mortalitat nach erfolgter

Karotisstentangioplastie zu untersuchen.

Material und Methode

Im Zeitraum von Januar 2000 bis Dezember 2006 wurden in unserer Klinik insgesamt
352 Patienten mit Stenosen der A. carotis mittels Stentangioplastie behandelt und
nun retrospektiv analysiert. Alle Patienten erhielten eine duale
Thrombozytenaggregation.

Bei der Auswertung wurden Geschlecht, Alter, durchschnittlicher Stenosegrad und
Klinik ( symptomatisch oder asymptomatischer Patient), sowie zusatzliche
Risikofaktoren, wie koronare Herzerkrankungen (KHK), tiefe Beinvenenthrombosen,
Diabetes mellitus, Adipositas, Hypertonus, Hypercholesterinamie und Rauchen (hier

differenzierten wir noch zwischen Aktuellen und Ex- Rauchern) mit einbezogen.

Die klinische Auswertung sowohl vor, als auch nach dem Eingriff erfolgte durch einen
unabhangigen Neurologen. Die statistische Analyse erfolgte mithilfe des SPSS.
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Ergebnisse

75% aller Patienten waren ménnlich. Das Durchschnittsalter lag in beiden
Geschlechtergruppen bei 68 Jahren. Die meisten Patienten waren symptomatisch
(68,9%), der durchschnittliche Stenosegrad lag bei 86,8%. Als Hauptrisikofaktor
kristallisierte sich der Bluthochdruck heraus.

Die klinische Auswertung mithilfe des MRS (Modified Ranking Scale) und zusatzlich
des Barthel-Index zeigte, dass der MRS sowohl vor, als auch nach dem Eingriff <2
lag. Der Barthel-Index lag ebenfalls vor und nach der Intervention bei > 80.

Beim Vergleich zwischen symptomatischen und asymptomatischen Patienten mit
dem Gesamtkollektiv konnten wir keinen Unterschied betreffend Alter, Geschlecht

und Risikofaktoren feststellen.

Diskussion

Die Frage, welches Therapiekonzept fiir den betreffenden Patienten mit Stenose der

A. carotis interna am besten geeignet ist, wird weiterhin kontrovers diskutiert.

Unsere Studie konnte im Vergleich zu der jangst veréffentlichen ICSS- Studie
deutlich niedrigere Komplikationsraten flr den Karotisstent aufzeigen.

Die Erfahrung des interventionellen Zentrums, sowohl in der Patientenselektion als
auch der Behandlungstechnik und nicht zuletzt die individuelle Erfahrung des
Operateurs, scheinen einen entscheidenden Einfluss auf das Outcome zu haben. Wir
vermuten, dass bei der Behandlung der Karotisstenose mit Stenangioplastie eine

entscheidende Lernkurve besteht.

Um optimale und aussagekréftige Ergebnisse zu erzielen, sollten Operateure bei
einem Vergleich der beiden Methoden bereits ausreichend Eingriffe durchgefiihrt
haben. Diese Mindesterfahrung scheint bei der Karotisstentangioplastie tber den
bisher in Studien geforderten Mindestzahlen zu liegen.
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1. Einleitung

1.1 Epidemiologie

Der Schlaganfall (ischamischer Insult, Apoplex) stellt in Europa, nach Myokardinfarkt
und Tumorerkrankungen, die dritthdufigste Todesursache dar. Jedes Jahr erleiden
etwa 200 000 Menschen in Deutschland einen Schlaganfall, etwa 40% der Patienten
versterben daran, bei ca. einem Drittel der Patienten verbleibt eine dauerhafte
Invaliditat [24]. Jedoch sind davon nicht nur &ltere Menschen betroffen. Jahrlich
werden ca. 2 von 100 000 Kindern mit Schlaganfallsymptomatik in einer Klinik
behandelt [45]. Typische Symptome sind dabei L&dhmungserscheinungen, sowie
Sprach- und Sehstérungen.

Die Ursache fir einen solchen Hirnschlag liegt bei etwa 80% der Betroffenen in einer
Ischamie, d.h. einer Minderdurchblutung einer hirnversorgenden Arterie. In etwa 18%
der Falle liegt eine hochgradige Karotisstenose, also eine stark ausgepragte
Verengung der Halsschlagader vor [22]. Dies fuhrt zu einer Minderversorgung der
Nervenzellen im Gehirn mit Uberlebenswichtigem Sauerstoff und Glukose und
schlieBlich zum Absterben der Nerven [63]. Der Grund fir diese Minderdurchblutung
liegt meist in einer Arteriosklerose, einer GeféaBverkalkung.

Bei 20% der Schlaganfélle ist die Ursache jedoch in einer Hirnblutung zu suchen,
welche etwa durch Platzen eines HirngeféaBes zustande kommt. Solche Blutungen
kénnen schnell lebensgefahrlich fur den Patienten werden, driicken diese etwa auf
das Atemzentrum oder ahnliche tUberlebenswichtige Teile des Zentralnervensystems.
NotfallmaBige operative Eréffnungen des Schadels sind schlieBlich erforderlich.
Umso wichtiger erscheint somit die Notwendigkeit der Schlaganfallprophylaxe. Dazu
stehen prinzipiell drei verschiedene Therapieformen zur Verflgung. Erstens die
konservativ-medikamentdse Therapie mit Hilfe sog. Thrombozytenaggregations- und
Gerinnungshemmern sowie Statinen, zweitens die chirurgische
Behandlungsmethode, welche durch eine Ausschélung, der durch Fettablagerung
stark verengten Halsschlagader erfolgt (Endarteriektomie) [17, 39], oder als dritte
Mdoglichkeit, mit Hilfe der perkutanen transluminalen Angioplastie (PTA), einer
Dilatation (Erweiterung) der GefédBenge und dem anschlieBendem Einbringen einer
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GefaBstitze, dem sogenannten Stent [61]. Letztere stellt die jingste Methode aller

genannten Behandlungsalternativen dar.

1.2 Zielsetzung und Fragestellung

Ziel dieser Studie war es, sowohl die Morbiditat, als auch die Mortalitat nach erfolgter
Karotisstentangioplastie zu untersuchen. Es galt zu zeigen, ob sich das klinische
Outcome nach der Stentangioplastie, mit dem Outcome nach einem chirurgischen
Eingriff messen lasst. Hierbei wurde zwischen symptomatischen, als auch
asymptomatischen Patienten unterschieden.

Besonderes Augenmerk wurde dabei auf das klinische Outcome im Verhéltnis zum
vorbestehenden Stenosegrad und Alter des Patienten gelegt.

Beachtet wurde dabei zusétzlich, ob die behandelten Patienten bestimmte
Risikofaktoren, wie etwa eine koronare Herzerkrankung, eine periphere arterielle
Verschlusskrankheit, eine tiefe Beinvenenthrombose, Diabetes mellitus, Adipositas,

Hypertonie, Hypercholesterinamie oder Nikotinkonsum aufzeigten.
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1.3 Atiologie und Pathogenese der okklusiven Erkrankungen der ACI

Als Stenose bezeichnet man allgemein eine umschriebene Einengung eines
GefaBes, in unserem Fall der A. carotis interna. Zumeist ist die Stenose im Bereich
der Karotisgabel oder unmittelbar distal davon, also im Anfangsabschnitt der A.
carotis interna lokalisiert [40, 41]. Haufigste Ursache einer solchen Einengung, bzw.
eines kompletten Verschlusses des betreffenden GefaBes, stellt zweifelsohne die
Arteriosklerose dar. Es wurde nachgewiesen, dass sowohl endogene als auch
exogene Noxen fir diese GefaBverkalkungen verantwortlich sind. Zu nennen wéren
z.B. Hypertonie, Hyperlipidamie, Hyperfibrinogenamie, Nikotin Abusus, Hypoxie,
Wirbelbildungen innerhalb des GefaBes, Entzindungen, Diabetes mellitus,
zunehmendes Alter, aber auch psychischer Stress oder familidre Belastungen [50,
70].

Weitere Ursachen kdnnen aber auch ein sog. Kinking, ein Knickungssyndrom der A.
carotis interna, oder Dissektionen, Aufspaltungen zwischen den beiden
Arterienwanden (Intima und Media) sein. Diese findet man bevorzugt bei jungeren
Patienten und sie liegen meist etwas weiter distal als die Arteriosklerose. Ferner
kann auch die fibromuskuldre Dysplasie als Ursache genannt werden, bei welcher
eine Proliferation der glatten Muskulatur und des fibrésen Bindegewebes der Media
und Intima mit Stenosen bzw. Verschlissen der Arterien vorliegt. Diese Art der

Erkrankung ist aber meist nur bei Frauen und zudem extrem selten vorzufinden.
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Die typischen Lokalisationen von Stenosen der hirnversorgenden GefaBBe

sind.
1. A. carotis interna 50-60% it Y
2. A cerebri media 5-15% P =¥
3. A. vertebralis 10% A -
4. Tr. brachiocephalicus 2-10% PA
5. A. carotis communis 5-10% .3
6. A.subclavia 15% g 1 *

S

Abbildung 1: Typische Lokalisationen von
Stenosen der hirnversorgen-

den Gefale

Das am haufigsten betroffene Gefal stellt die A. carotis interna dar [9].
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1.4 Einteilung der Stenosen

Grundsétzlich lassen sich die Stenosen in vier Stadien einteilen: Stadium 1
beschreibt die asymptomatische Stenose, bei welcher also keinerlei Symptome bei
dem betreffenden Patienten zu diagnostizieren sind. Stadium Il beinhaltet Stenosen,
bei welchen bereits neurologische Ausfallerscheinungen zu beobachten sind. Diese
bilden sich aber nach spatestens 24 Stunden wieder zuriick, anders als bei einem
prolongierten ischamischen neurologischen Defizit (PRIND) [18]. Bei letzterem dauert
die Rickbildung der Symptomatik langer als einen Tag. Man hat es mit manifesten,
akuten Schlaganféllen zu tun, welche durch entsprechende Symptomatik, wie etwa
Sprachstérungen oder Paresen gekennzeichnet sind. Der PRIND wird daher
Stadium 3 zugeordnet. Sind die neurologischen Ausfélle als irreversibel einzuteilen
und lag zuvor ein Infarkt vor, wird diese Stenose dem Stadium IV zugeordnet.

Funktionelle Klassifikation der cerebrovaskularen Verschlusskrankheit:

Stadium 1: asymptomatisch

Stadium 2: transitorische ischamische Attacke (TIA)

Stadium 3: prolongiertes reversibles ischamisches neurologisches Defizit (PRIND)
Stadium 4: kompletter Schlaganfall

Tabelle 1: Klassifikation der cerebrovaskuldren Verschlusskrankheit
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1.5 Studien zur Behandlung asymptomatischer Patienten

Die asymptomatische Karotisstenose (Stadium 1) ist klinisch unauffallig, d.h. es
liegen keine neurologischen Ausfallerscheinungen vor. Auch die Schlaganfallrate
liegt bei derartigen Stenosen, bei welchen die Einengungen zusétzlich unter 70%
liegen, bei nur etwa 1 %. Liegt der Stenosegrad Uber 70%, liegt die Hirnschlag-Rate
bei etwa 2-5 Prozent [32]. Aufgrund dieses, in beiden Fallen vorliegenden geringen
Prozentsatzes kommt nun die Frage auf, ob solche Patienten Uberhaupt behandelt
werden sollten, oder ob das Risiko eines Eingriffes hdher liegt als das eigentliche
Erkrankungsrisiko. Alle Studien, welche diesbezlglich veréffentlicht wurden,
behandelten die Patienten entweder konservativ, oder mit Hilfe einer
Thrombendarteriektomie (TEA).

Im Jahre 1984 wurde die erste Studie zu entsprechendem Themengebiet von Clagett
et al. veroffentlicht. Insgesamt wurden nur 57 Patienten behandelt und auch die
Methodik erschien eher unzureichend, sodass keine sicheren Ergebnisse aus dieser
Studie zu gewinnen waren [15].

In den Jahren 1991/92 wurde dann die CASANOVA- Studie vorgestellt, bei welcher
insgesamt 410 Patienten behandelt wurden. Diese Studie hatte zum Ziel zu belegen,
dass kein Unterschied im Outcome operierter oder nicht operierter Patienten besteht
[12, 13]. Nicht randomisiert wurden jedoch jene Patienten, welche Stenosen mit Gber
90%igen Einengungen zeigten und bereits vorher operiert wurden. Die Ergebnisse
dieser Studie sind folglich kritisch zu betrachten, zumal auch die Morbiditatsrate sehr
hoch lag (6,9%).

Die noch im selben Jahr publizierte MACE- Studie (Mayo Asymptomatic Carotid
Endarterectomy Study), bei der 71 Patienten mit asymptomatischen Stenosen
behandelt wurden, musste aufgrund der hohen Herzinfarktrate nach den Operationen
vorzeitig abgebrochen werden [55].

Ein weiteres Jahr spater wurde in der Veteran Affairs Study dargelegt, dass zwischen
einem operierten und nicht operieren Patienten kein Unterschied zu verzeichnen war,
was die Komplikationen Schlaganfall und Tod betraf. Insgesamt wurden dazu 444
Patienten behandelt [44, 54].
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Die ACAS- Studie (Executive Committee for the Asymptomatic Carotid
Atheroscerosis Study) folgte im Jahre 1995 und belegte, dass nach einem
Nachuntersuchungszeitraum von etwa 2,5 Jahren, schwere Schlaganfalle auch nicht
durch eine Operation verhindert werden kdnnen, lediglich das Risiko eines
ipsilateralen Schlaganfalls war nach der OP deutlich geringer (5,1%) als bei der
konservativen Behandlungsmethode (11%). Ferner zeigte die Studie, dass Frauen
nicht von einer Endarteriektomie profitierten und flr konservativ behandelte
Patienten kein Zusammenhang zwischen dem Stenosegrad und einem
Schlaganfallrisiko besteht. Behandelt wurden insgesamt 1659 Patienten, deren
Stenosegrad zwischen 60 und 99% lag. Die perioperative Komplikationsrate lag bei
2,3% [3].

Aus der 2008 abgeschlossenen ACST- Studie (Asymptomatic Carotid Surgery Trail
Collaborative Group), wurden 2004 bereits erste Zwischenergebnisse der
Offentlichkeit preisgegeben [38, 58].

An dieser Studie nahmen 3120 Patienten teil, welche ebenfalls alle einen
Stenosegrad von mindestens 60% aufwiesen und zusatzlich wahrend der letzten
sechs Monate keine klinischen Symptome mehr gezeigt hatten. 1560 Personen
wurden operiert, ebenso viele wurden zunachst konservativ behandelt, 229
Patienten davon wurden im Nachhinein noch operiert. Nach einem
Nachuntersuchungszeitraum von 5 Jahren lag das Risiko einen ipsilateralen
Schlaganfall zu erleiden bei der operierten Patientengruppe bei 6,4%, bei den
konservativ behandelten Patienten bei 11,8%. Auch diese Studie belegte, dass
Manner deutlich mehr von einer Behandlung profitieren als Frauen und dass
Patienten mit einem Lebensalter Uber 75 Jahren kaum Vorteil von einer Behandlung
ziehen. Auch diese Studie konnte belegen, dass das Schlaganfallrisiko unabh&ngig

vom Stenosegrad ist.

Die beiden letztgenannten Studien sind auch gleichzeitig die Wichtigsten, denn alle
Daten der heutigen Behandlung von asymptomatischen Stenosen basieren
vorwiegend auf der ACAS- bzw. der ACST- Studie.
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1.6 Kriterien fir die operative Behandlung asymptomatischer und
symptomatischer Patienten

Grundsétzliche Voraussetzung fur eine Operation bei einem asymptomatischen
Patienten ist, laut der deutschen Gesellschaft fir Neurologie, eine progrediente
Stenose, eine hochgradige Stenose (liber 60%) oder das Vorliegen weiterer
schwerer Stenosen, wie etwa der A. vertebralis oder der A. subclavia. Ferner sollten
diese Eingriffe ausschlieBlich von erfahrenen Operateuren vorgenommen werden
und die Komplikationsrate sollte die 3% Hurde keinesfalls Uberschreiten (siehe
Tabelle 2). Da die Mdglichkeit einer Stentangioplastie zurzeit noch keine Belege fir
eventuelle Vorteile gegenlber einer Thrombendarteriektomie aufweisen kann, wurde
diese Art der Behandlung von der DGN nur im Rahmen randomisierter Studien
empfohlen.
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Asymptomatische Stenosen:

- Die CEA der asymptomatischen Karotisstenose kann beim Vorliegen einer
hochgradigen Stenose mit einem Stenosegrad Uber 60% (NASCET) indiziert sein.
Die CEA darf nur von Operateuren mit nachgewiesenermaBen niedriger Operations-
komplikationsrate von unter 3% durchgefihrt werden. Die Lebenserwartung soll
mindestens 5 Jahre (oder Lebensalter unter 5 Jahren) betragen.

- Die Stent- PTA sollte bei asymptomatischen Stenosen nur im Rahmen
randomisierter Studien durchgefihrt werden.

Symptomatische Stenosen:

- Die CEA ist indiziert bei Patienten mit Gber 70%iger Stenose (NASCET) ohne
schweres neurologisches Defizit mit einem ischdmischen Ereignis (TIA, Schlaganfall)
in den letzten 180 Tagen. Diese Aussage trifft nur auf Zentren mit einer
perioperativen Komplikationsrate von unter 6% zu.

- Die CEA kann indiziert sein flr einzelne Patienten mit Stenosen zwischen 50 und
69% (NASCET) und zahlreichen vascularen Risikofaktoren ohne schweres
neurologisches Defizit. Diese Aussage trifft nur auf Zentren mit einer perioperativen
Komplikationsrate von unter 6% zu. Die Subgruppe von Patienten mit dem héchsten
Benefit sind Manner mit kiirzlicher hemisphéarischer Symptomatik.

- Die CEA wird nicht empfohlen fir Stenosen unter 50%.

- Die Karotis- PTA kann bei einer Restenosierung nach OP oder Stenosierung nach
Radiatio indiziert sein.

- Die Karotis- PTA kann bei Patienten mit Kontraindikationen flir die CEA oder
chirurgisch nicht erreichbare Stenosen als Alterativmethode in Betracht kommen.

- Bei einer Karotis- PTA- Behandlung sollten die Patienten mit einer Kombination aus
Aspirin und Clopidogrel vor, wahrend und mindestens ein Monat nach Stenting
behandelt werden.

Tabelle 2: Empfehlungen der European Stroke Initiative (EUSI)
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Zusammenfassend ist zu sagen, dass bei asymptomatischen Patienten, welche
Stenosen der A. carotis interna vorweisen, welche unter 60% liegen, kein Profit aus
der Behandlung mit Hilfe der Endarteriektomie hervorging, wie die ACAS- Studie
zeigte. Sowohl die ACAS, als auch die ACST- Studie belegten jedoch, dass
Patienten mit GefaBeinengungen tber 60% einen deutlichen Benefit verzeichnen

konnten.

1.7 Studien zur Behandlung symptomatischer Patienten

Die symptomatische Karotisstenose wird noch einmal in drei verschiedene Klassen
eingeteilt (Stadium II-1V). In Stadium Il, bei welchem es sich um kleine, reversible
Schlaganfalle handelt, liegt die Wahrscheinlichkeit einen manifesten Apoplex zu
erleiden, bei etwa 15% pro Jahr. Wichtig ist es daher, diese Patienten durch eine
sorgféltige Prophylaxe vor einer solchen Gefahr zu schitzen. Welche Art der
Therapie fur welche Patienten die beste Lésung darstellt, wird zurzeit noch immer
kontrovers diskutiert.

Erste Studien diesbeziiglich waren die sogenannte ECST- (European Carotid
Surgery Trialist's Collaborative Group) [28] und die NASCET- Studie (North
American Symptomatic Carotid Endarterectomy Trail) [60], deren erste Ergebnisse
im Jahre 1991 préasentiert wurden.

Der Unterschied zwischen beiden Studien lag erstens in der Einteilung der
Stenosegrade (siehe Tabelle 6), sowie in der Zeit, in welcher die Patienten nach
einer TIA aufgenommen wurden. Die NASCET —Studie nahm Patienten bis nach
etwa vier Monaten, die ECST- Studie bis nach ca. sechs Monaten nach einer

transitorischen ischamischen Attacke auf.
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Stenosegrad: Niedrig Mittel Hoch
NASCET < 50% 50 - 69% 70 —99%
ECST < 75% 75— 84% 85 —99%

Tabelle 3: Einteilung der Stenosegrade nach NASCET und ECST

Einteilung einer Stenose der A. carotis interna

Der lokale Stenosegrad entspricht laut ECST

AL (Z-Y)IYx100%
X Der distale Stenosegrad entspricht laut NASCET
/- (X-Y)/Xx100%
Y
..... o

i

ot

Abbildung 2 : Einteilung einer Stenose der

A. carotis interna

Unterschiede bei der Einteilung gab es zusatzlich bei der Bestimmung der Position
der Stenose. Die ECST- Studie beurteilte den lokalen, die NASCET- Studie den
distalen Stenosegrad (siehe Abbildung 2).
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Die exakte Quantifizierung des Stenosegrades unter Angabe der angewandten
Methode, ist aufgrund der prognostischen Relevanz das wichtigste Kriterium zur

Beurteilung einer Karotisstenose [25].

In beiden Studien wurden nun operierte Patienten mit Patienten verglichen, welche
konservativ, also mit Gerinnungs- und Thrombozytenaggregationshemmern
behandelt wurden.

Im Einzelnen wurden in der NASCET- Studie insgesamt 2885 Patienten miteinander
verglichen; 1449 wurden konservativ behandelt, 1436 operiert. Eine Unterteilung
erfolgte schlieBlich noch nach einem niedrigen, mittleren oder hohen Stenosegrad
(siehe Tabelle). Die Studie zeigte, dass die Operation von Patienten mit hochgradiger
Stenose das Risiko einen Apoplex zu erleiden, deutlich verringert. Ahnliche Vorteile
konnten auch fir Patienten mit einem mittleren Stenosegrad festgestellt werden, die
Reduktion des Risikos einen Schlaganfall zu erleiden war jedoch etwas geringer
(statt 69% nur 29%).

Die ECST- Studie zeigte, dass bei Stenosen unter 50% kein Vorteil durch eine
Operation entsteht. Bei unter 30% Stenosen wurden die Patienten durch eine OP
sogar gefahrdet. Die Komplikationsrate flir Schlaganfall bzw. Tod betrug bei 50-
60%igen Stenosen 8,4%, bei tber 70% Stenosen 6,2%.

Beide Studien belegten, dass Patienten mit hochgradigen symptomatischen
Stenosen deutlich von einer operativen Behandlung profitierten.

Zwischen den Jahren 1994 und 2003 wurden weitere Ergebnisse beider Studien
verdffentlicht [1, 5, 7, 26, 27, 29, 30, 34, 69] welche zeigten, dass Patienten mit
bestimmten Risikofaktoren ebenfalls deutlich von einer Operation profitierten und
somit das Schlaganfallrisiko fur sie deutlich verringert wurde. Zu diesen
Risikofaktoren z&hlten etwa das méannliche Geschlecht, ein Lebensalter tUber 75
Jahre, Diabetes mellitus, ein Stenosegrad Uber 90%, irregulare ulzerierte Stenosen,



28

ein Verschluss der A. carotis auf der gegenlberliegenden Seite, Patienten mit
rezidivierenden Symptomen, intrakraniellen Stenosen, insuffizienten intrakraniellen

Kollateralisationen, sowie multimorbide Patienten.

Zusammenfassend ist zu sagen, dass Patienten mit einer symptomatischen
Karotisstenose zwischen 0 und 29% nicht von einer Endarteriektomie profitierten, wie
die ECST- Studie belegen konnte.

Gleiches qilt fir Patienten mit 30-49% Stenosegrad, wie sowohl die ECST- als auch
die NASCET- Studie zeigte.

Patienten mit 50-69% und 70-99% Stenosegraden profitierten laut ECST- und
NASCET- Studie jedoch deutlich von einer entsprechenden Behandlung.

Kritisch zu betrachten ist bei beiden Studien, dass die konservativ behandelte
Gruppe nicht die best mdgliche Medikation erhielt und ferner, dass eine zu strenge

Patientenauswahl getroffen wurde.

1.8 Kilinik symptomatischer Stenosen

Man muss grundsatzlich zwischen einer TIA (transitorische ischamische Attacke),
einem PRIND (prolongiertes reversibles ischamisches neurologisches Defizit) und
einem kompletten, persistierenden Schlaganfall unterscheiden. Die TIA beschreibt
ein neurologisches Defizit, welches sich innerhalb von 24 Stunden wieder vollstandig
zurlckbildet, wahrend bei einem PRIND die Rlckbildung langer als einen Tag

dauert.
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Die Konsequenzen eines Schlaganfalls kénnen verheerend sein. Etwa 24-53% der
Betroffenen sind nach einem Schlaganfall dauerhaft auf fremde Hilfe angewiesen,
48% erleiden eine Hemiparese, d.h. eine inkomplette L&hmung einer Korperhélite,
32% erkranken an einer Depression, etwa 22% sind danach Gehunfahig und 15%
erleiden eine Aphasie, eine zentrale Sprachstérung.

Kommt es zu GefaBverengungen im Stromgebiet der A. carotis, kdnnen folgende
Frihsymptome ein Warnzeichen darstellen:

Eine reversible, Sekunden bis wenige Minuten andauernde, meist einseitige
Erblindung (eine sog. Amaurosis fugax), eine monookulare Quadrantenanopsie (ein
partieller Ausfall des Sehsinnes), oder eine homonyme Hemianopsie ( auf beiden
Augen féllt das linke oder rechte Gesichtsfeld aus). Ferner zu nennen ware der
Hemineclect (eine halbseitige Vernachlassigung einer, oder mehrerer
Sinnesqualitaten), die Hemiphlegie (die vollstandige Lahmung einer Kérperhélfte),
die Hemianasthesie (die einseitige Aufhebung der Berihrungsempfindung) und die
Apraxie. Darunter versteht man die Unfahigkeit, Gegensténde bei erhaltener

Bewegungsfahigkeit, Motilitdt und Wahrnehmung, sinnvoll zu verwenden.

Kommt es im vertebrobasilaren Stromgebiet zu Einengungen des GefaBlumens,
kénnen folgende Symptome auftreten:

Diplopie (das pathologische Auftreten von Doppelbildern)

Hemianopsie (Ausfall einer Halfte des Gesichtsfeldes)

Nystagmus (pathologisches Augenzittern)

Dissoziierte Sensibilitatsstérungen (was Schmerz und Temperatur betrifft)
Bilaterale motorische und/ oder sensible Stérungen

Ataxie (Stérung der Koordination von Bewegungsablaufen)

Unspezifischer Schwindel

Dysarthrie (Veranderung der Sprechlautstarke- und Geschwindigkeit)
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1.9 Geschichtlicher Riickblick

Bereits im Jahre 1881 stellte der deutsche Forscher Penzolt die Vermutung auf,
dass zwischen einer Stenose der A. carotis und einem Schlaganfall ein
Zusammenhang bestehen kdnnte [62]. Auch der englische Forscher JR Hunt kam
1914 durch seine Forschungen zu &hnlichen Schliissen [46]. Bahn brechend war
jedoch die Entwicklung der zerebralen Angiographie, welche im Jahre 1927 von dem
franzdsischen Forscher E. Moniz vorgestellt wurde [57]. Mit Hilfe dieser neuen Art
der Diagnostik konnten die beiden englischen Forscher Miller und Fischer 1951 erste
Belege fur diese Vermutungen publizieren [56].

Erste Behandlungen von Patienten mit arteriosklerotischen Verschlissen erfolgten
durch den englischen Arzt Eastcott (1954) [23], sowie DeBakey (1953) [16]. Eastcott
konnte nachweisen, dass eine Patientin, bei welcher eine hochgradige
Karotisstenose vorlag, nach Endarteriektomie keine reversiblen Ausfélle (TIA’s) mehr
hatte. Gleiches gelang DeBakey nach einer Endarteriektomie. Im Laufe der nachsten
Jahrzehnte entwickelte sich die Operation an der A. carotis zu einem nahezu
routinemaBigen Eingriff. 1971 wurden in den USA bereits 15.000 Patienten operiert,
1985 sogar schon 107.000 betroffene Personen.

Die erste Euphorie verflog jedoch rasch, als die ersten Langzeitstudien, wie etwa die
Joint-Studie veréffentlicht wurden. Das perioperative Komplikationsrisiko fir einen
Schlaganfall oder Tod lag bei den insgesamt 6535 behandelten Patienten bei Gber
11% [33].

Zu Beginn der 90er Jahre wurden dann erstmals Studien publiziert, welche die Klinik
der Schlaganfélle genauer betrachtete und die Stenosen in symptomatisch und
asymptomatisch unterteilten. Man hatte herausgefunden, dass bezlglich der
Prognose Unterschiede zu verzeichnen waren und begann damit, allgemeingultige

Techniken und Vorgehensweisen fir eine entsprechende Operation darzulegen.
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Geschichte des Stents

Die ersten Ideen bezuglich der Entwicklung einer GefaBstltze hatte C.T. Dotter
bereits im Jahre 1964 [21]. 1969 implantierte er erstmalig so genannte ,tube grafts®,
Spiraldrahtprothesen aus Metall, in KaninchengefaBe [20].

1986 wurde die Stentimplantation erstmalig am Menschen zugelassen. Zunachst
wurden entweder Wallstents (selbstexpandierende Maschen-Stents der Firma
Boston Scientifics) oder alternativ, ballonexpandierende Stents eingesetzt. Letztere
neigten jedoch dazu, sich zu deformieren oder gar zu kollabieren, weshalb sie rasch
wieder vom Markt verschwanden. Nachdem zunachst nur Koronararterien gestentet
wurden, konnte K. Mathias im Jahre 1989 die erste Stentangioplastie der A. carotis
vornehmen, nachdem er bereits 10 Jahre zuvor die erste perkutane transluminale
Angioplastie (PTA) der A. carotis bei einer 32-jahrigen Patientin durchgefihrt hatte
[52, 53].

Die erste PTA Uberhaupt erfolgte bei einer Patientin mit einer Stenose der A.
femoralis durch die beiden Chirurgen C.T. Dotter und M.P. Judkins im Jahre 1964.
1974 wurde die erste Ballondilatation der A. femoralis durch A. Grintzig durchgefihrt

[6].
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1.10 Komplikationen, welche beim Implantieren eines Karotisstents

auftreten konnen

Trotz des minimal invasiven Eingriffs kann es zu verschiedenen Komplikationen
kommen, welche mehr oder weniger hdufig auftreten. Zu nennen wéren z.B.
neurologische Komplikationen, welche bereits wahrend des Eingriffes zu
diagnostizieren sind, das Reperfusionssyndrom, die GefaBdissektion, die
Stentthrombose, die Stentfehllage oder auch GefaBspasmen.

Sollte der Patient wahrend des Eingriffs klinische Symptome aufzeigen, kann mit
entsprechender Bildgebung herausgefunden werden, ob eine Embolie vorliegt. Ist
dies der Fall, kann medikamentds eingegriffen werden. Mdglich hierbei ware sowohl
die Gabe von rtPA oder auch von GPlIb/llla- Antagonisten. In besonderen Fallen ist
auch eine mechanische Rekanalisation mdglich.

Das Reperfusionssyndrom, als eine weitere moglicherweise auftretende
Komplikation, kann durch eine dauerhafte Blutdruckkontrolle weitgehend vermieden
werden. Auch der Stentthrombose kann heutzutage mit Hilfe der
Thrombozytenaggregations- und Gerinnungshemmer erfolgreich vorgebeugt werden
und somit auch das Risiko einer Embolie weitgehend reduziert werden.

Vor allem bei jingeren Frauen besteht zusatzlich das Risiko eines GeféaBspasmus,
welcher im schlimmsten Fall zum vollstandigen Verschluss des betreffenden
GefaBes fuhren kann. Ferner besteht dann die Gefahr einer Thrombose, falls es
zuvor zu einer Stase des GefaBdurchflusses gekommen ist. Vasodilatoren, wie etwa
Nitroglyzerin oder Kalzium-Antagonisten kdnnen hierbei Abhilfe schaffen.

In seltenen Fallen kann auch eine GefaBdissektion auftreten.
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1.11 Vor- und Nachteile der Stentangioplastie

Die Karotisthrombendarteriektomie ist indiziert zur Schlaganfallprophylaxe bei:

- symptomatischen Patienten mit einer mindestens 50% hamodynamisch wirksamen
Stenose und
- asymptomatischen Patienten mit einer mindestens 80% Stenose

Doch die Alternative, die Behandlung mit Hilfe der perkutanen transluminalen
Angioplastie hat sich in den letzten Jahren rasant entwickelt und nun stellt sich die
Frage, welche der beiden Methoden flr Patienten mit ACI- Stenose die Therapie der
Wabhl darstellt. Es muss gezeigt werden, dass der Karotisstent beztglich der
technischen Erfolgsrate, der Morbiditat und Mortalitat gleichwertige Ergebnisse zur
OP aufzeigen kann. Auch bezlglich der Langzeitprognose mussen sich die
Ergebnisse der Stentangioplastie als Hirninfarktprophylaxe bei Hochrisikopatienten
an denen der Operation messen lassen kénnen. Dazu sind prospektive,
randomisierte Studien ndtig.

Bei beiden Verfahren bestehen sowohl Vor- als auch Nachteile, welche schlieBlich
als Entscheidungshilfe fur die eine oder andere Behandlungsmdglichkeit dienen

kann.

Vorteile der Stentangioplastie:

Als Vorteile der stentgestiitzen Angioplastie waren zu nennen, dass dieses Verfahren
minimal invasiv verlauft, der Patient ferner keine Vollnarkose bendtigt und ebenso
chirurgische Komplikationen vermieden werden kénnen. Dazu z&hlen
Wundheilungsstérungen, und das Risiko einer Hirnnervenlahmung. AuBerdem
kénnten Patienten behandelt werden, deren Operationsrisiko erhéht ist, oder dieser
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Eingriff vollstandig kontraindiziert ware; etwa bei einer Rezidivstenose nach TEA,
oder bei kontralateralem Verschluss der A. carotis interna. Weitere Risikofaktoren fir
eine Operation an der A. carotis stellen auch ein kurzer, steifer Hals, eine
Bestrahlung im Halsbereich, eine Stenose der A. carotis communis unterhalb des
Schllsselbeins, eine hohe ACI- Stenose oder eine hochgradige Tandemstenose dar.
Ferner waren als weitere Risikofaktoren bestimmte Herzerkrankungen, wie etwa das
komplette Herzversagen, die instabile Angina Pectoris, linksventrikulare EF<30%,
eine schwere COPD, oder eine erst sechs Wochen zuriickliegende offene
Herzoperation zu erwédhnen. Ebenso sollte der Stentangioplastie der Vortritt gegeben
werden bei entzliindlichen GefaBerkrankungen (Takayasu), Halsnervenlasionen,

sowie bei der fiboromuskularen Dysplasie [4].

Andererseits gibt es auch Risiken beim Stenting, so dass in diesen Fallen die TEA
die Alternative der Wahl darstellt. Zu nennen waren etwa konzentrisch verkalkte
Stenosen, exzessive thrombotische Auflagerungen, ein starkes Kinking der A. carotis
communis oder der proximalen A. carotis interna, sowie eine stark verkalkter Arcus

aortae.

Nachteile der Stentangioplastie:

Als Nachteile bei der Stentangioplastie kbnnten méglicherweise auftretende
Komplikationen an der Punktionsstelle der A. femoralis zahlen, sowie cerebrale
Embolien, welche sich durch Ablésung eines Plaquepartikels bilden kénnen. Anders
als bei einer Operation wird bei der Angioplastie das Plaquematerial nicht entfernt,
sondern hinter die Stentmaschen in die GefaBwand geschoben. Ferner wéaren noch
GefaBspasmen und Dissektionen [8], akute Stentthrombosen oder durch
GefaBelongation nicht erreichte Stenosen als Komplikationen dieser Therapieart

aufzuzahlen (siehe auch Kapitel: Komplikationen).
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1.12 Randomisierte Studien zum Vergleich Stent
versus Operation

Zurzeit liegen uns die Ergebnisse von elf Studien vor, welche eine Vergleichbarkeit
im Outcome von chirurgisch behandelten Patienten, mit Patienten, welche einen

Stent erhielten, evaluierten.

Die erste Studie welche diesbezlglich verdffentlicht werden sollte, war die Studie von
Naylor im Jahre 1998 [59]. Doch diese wurde aufgrund einer zu hohen
Komplikationsrate bereits nach der Behandlung von 17 Patienten abgebrochen. Alle
diese 17 Personen hatten einen Stenosegrad von tiber 70% vorzuweisen und in der
Vorgeschichte alle verschiedene Symptomatiken gezeigt. 10 Patienten wurden
operiert, die restlichen 7 bekamen einen Stent eingesetzt, jedoch erlitten vier
Patienten bereits wahrend der Stentangioplastie einen Schlaganfall. Man ist sich
heute sicher, dass diese hohe Anzahl an cerebrovaskularen Insulten wahrend des
Eingriffs auch an einer mangelnden dualen Thrombozytenaggregation lag.

Im Jahr 2000 folgte dann die Verdoffentlichung einer Pilotstudie von Link J. et al [51],
welche insgesamt 23 symptomatische Patienten umfasste, die ebenfalls alle
Stenosen von Uber 70% aufwiesen. Sowohl TIA, als auch Schlaganfall blieben bei
allen Patienten wahrend des Eingriffs aus.

2001 folgte schlieBlich die CAVATAS- Studie (Carotid and Vertebral Artery
Transluminal Angioplasty Study) [14], welche erstmals eine hdhere Patientenanzahl
in die Untersuchung mit einbezog. Es handelte sich um 504 Personen, von denen
253 operiert und 251 endovascular behandelt wurden (davon erhielten 26% einen
Stent, 74% nur eine Ballondilatation). Ferner waren sowohl symptomatische (96%),
als auch asymptomatische Patienten (4%) in die Studie miteinbezogen worden. Nach
einem Nachuntersuchungszeitraum von 30 Tagen bestand bezlglich Schlaganfall-
bzw. Todesrate kein Unterschied zwischen beiden Gruppen. Gleiches galt fir die
Schlaganfallrate in einem Nachuntersuchungszeitraum von 3 Jahren.

Diese Daten sind jedoch als kritisch zu betrachten, denn es wurde keine Protektion
verwendet und nur 4 aller endovascular behandelten Patienten erhielten einen
Stent. Ferner ist zu erwahnen, dass die Schlaganfall und Todesrate in der Gruppe

der operierten Patienten bei sehr hohen 9,9% lag.
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Noch im selben Jahr stellte Alberts in einem Vortrag eine randomisierte Studie

zu Stent versus OP vor, in welcher der Wallstent (Firma Boston Scientifics)
eingesetzt wurde. In dieser Studie wurden 219 symptomatische Patienten
miteinander verglichen. Der Stenosegrad lag bei diesen Patienten zwischen 60 und
99%. Die perioperative Komplikationsrate (Schlaganfall und Tod) betrug nach OP
1,8%, nach Stent 7,5%. Nach 12 Monaten waren 3,6% der operierten Patienten
verstorben oder hatten einen ipsilateralen Schlaganfallerlitten, nach Stent 12,1%.
Dies lag wohl daran, dass die Stent- Patienten nicht, oder nicht ausreichend mit
gerinnungshemmenden Medikamenten behandelt wurden. Die Studie wurde daher
abgebrochen und liegt des Weiteren nur als Abstrakt vor [2].

Ebenfalls noch im selben Jahr veréffentlichte eine Arbeitsgruppe um Brooks eine
weitere Studie, welche nur symptomatische Patienten betrachtete. Untersucht
wurden insgesamt 104 Patienten, welche mit Aspirin oder ahnlichen
gerinnungshemmenden Medikamenten behandelt wurden. Zusatzlich erhielten die
Patienten der Brooks-Studie wahrend des Eingriffs noch Heparin. Alle Patienten
wiesen eine mindestens 70% Stenose auf. Das Komplikationsrisiko kann als sehr
gering eingestuft werden, denn von den 51 operierten Patienten erlitt nur eine
Person perioperativ einen Herzinfarkt und verstarb daraufhin. In der Stent- Gruppe
wurde lediglich eine TIA beschrieben. Ein Schlaganfall trat in keiner der beiden
Gruppen auf, auch nicht nach einem weiteren Nachuntersuchungszeitraum von 2
Jahren [10].

Drei Jahre spater (im Jahre 2004) veroéffentlichte der gleiche Autor eine weitere
Studie, diesmal wurden jedoch ausschlieBlich asymptomatische Patienten betrachtet;
insgesamt 85 an der Zahl, welche alle ein Stenosegrad von mindestens 89%
aufwiesen. 42 Personen wurden operiert, 43 erhielten einen Stent.

Die Medikation entsprach derjenigen der Behandlung bei systematischen Patienten.
Auch hier lag das Komplikationsrisiko bei einem sehr geringen Wert; es wurden in
beiden Gruppen periprozedural weder eine TIA, noch ein Schlaganfall verzeichnet
[11].

Ferner ist zu erwahnen, dass der Autor zusatzlich in beiden Studien das Verhaltnis

der Flussgeschwindigkeit der A. carotis interna und der A. carotis communis
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verdffentlichte. Diese blieb perioperativ und wahrend eines Nachbeobachtungs-
zeitraumes von 24 (erste Studie) und 48 Monaten (zweite Studie) parallel, sodass
wohl bei keinem Patienten davon auszugehen ist, dass eine Reststenose aufgetreten
war.

Obwohl Brooks aus seinen beiden Studien folgerte, dass die beiden verschiedenen
Behandlungsmethoden als gleichwertig zu betrachten sind, ist diese
Schlussfolgerung aufgrund der niedrigen Patientenzahl mit Vorsicht zu betrachten.

Es folgte 2002 die Verdffentlichung der SAPPHIRE- Studie (Stenting and
Angioplasty With Protection in Patients at High Risk for Endarterectomie), welche
zum Ziel hatte zu zeigen, dass die Stentangioplastie mit Protektion der A. carotis, der
OP bei Hochrisikopatienten nicht unterlegen ist.

FUr diese Studie wurden insgesamt 334 Hochrisikopatienten randomisiert zwei
Behandlungsgruppen zugeteilt (sowohl Stent- als auch OP-Gruppe 167 Patienten).
Die betroffenen Personen waren entweder symptomatisch und hatten eine mehr als
50% Stenose der A. carotis interna vorzuweisen, oder sie waren asymptomatisch
und ihr Stenosegrad betrug mindestens 80%.

Hervorzuheben ist hierbei, dass dies die erste Studie war, welche einen derart hohen
Anteil an asymptomatischen Patienten mit einbezogen. Bei den Stent- Patienten
waren es 68%, bei den operierten sogar 71%. Diejenigen, die mit Hilfe der
Stentangioplastie therapiert wurden, erhielten zusatzlich ein distales
Protektionssystem, welches die Betroffenen vor einer moglicherweise auftretenden
Embolie schitzen sollte. Periprozedural lag nach 30 Tagen die Schlaganfall, -

Todes- und Herzinfarkirate bei den operierten Personen deutlich héher, als bei den
gestenteten Patienten. Dort waren es 4,8% versus 9,8%. Dieser signifikante
Unterschied lag vorwiegend an der Komplikation Herzinfarkt. In der CAS Gruppe war
die Wahrscheinlichkeit einen Herzinfarkt zu erleiden deutlich geringer (2,5% versus
8,1%, P==0.03) Dies lag hdchstwahrscheinlich an der fiir die Stentangioplastie
notigen Medikation (ASS und Plavix). Méglicherweise bestand durch die Narkose
auch ein erhéhtes Risiko. Die Anzahl an TIA's bei symptomatischen Patienten lag
jedoch bei den Stentpatienten bei 3,8%, wahrend die Prozentzahl bei den operierten
Personen nur bei 2% lag. Bei den asymptomatischen Personen war die Differenz
etwas geringer (6,7%Stent gegen 11,2%0P) [73].
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Bei einer spateren Veroffentlichung wurde gezeigt, dass nach einem weiteren
Nachuntersuchungszeitraum von bis zu drei Jahren, das Risiko einen neuen
Schlaganfall zu erleiden bei Stent- Therapie nicht wesentlich héher lag (7,1%), als
bei operierten Personen (6,7%). Der primare Endpunkt (Tod oder ipsilateraler
Schlaganfall) war nach einem Jahr auch signifikant unterschiedlich zu Ungunsten der
OP-Gruppe (12,2% versus 20,1%). Die Komplikation einer Restenose lag bei der OP
héher (4,3% versus 0,6%).

In Anbetracht dessen, dass es sich bei dieser Studie zumeist um asymtomatische
Patienten handelte, ist das Schlaganfallrisiko in beiden Gruppen zu hoch.

Zu erwahnen ist ferner, dass es fur die behandelnden Interventionalisten Bedingung
war, vor Beginn der Studie bereits mindestens zwanzig Interventionen gemacht zu
haben.

Auch dass diese Studie von einer Firma gesponsert wurde (Cordis L.A.) muss bei der

Analyse der Ergebnisse Beachtung finden.

2006 wurde schlieBlich noch die CREATE- Studie (Carotid Revascularization With
ev3 Arterial Technologie Evolution) ver6ffentlicht. 30 Patienten mit hochgradigen
ACI- Stenosen wurden in dieser Studie mit Hilfe eines neuen Stentsystemes und
zusatzlich mit Hilfe eines distalen Protektionssystemes behandelt. Perioperative
vasovagale Reaktionen lagen bei 20%, ein Patient (3,3%) erlitt eine Embolie. Nach
einem Nachuntersuchungszeitraum von 30 Tagen hatten nur zwei Patienten eine TIA

aufgezeigt [68].

Von zwei weiteren Studien wurden bereits Zwischenauswertungen publiziert. Und
zwar von der deutsch-6sterreichisch-schweizerischen SPACE- Studie (Stent-
Supported Percutaneous Angioplasty of the Carotid Artery Versus Endarterectomy)
und der EVASS- Studie (Endarterectomy Versus Angioplasty in Patients With

Symptomatic Severe Carotid Stenosis) [31].

Die EVA3S-Studie hatte zum Ziel zu belegen, dass die Stentangioplastie genau den
gleichen Erfolg beziglich einer Schlaganfallprophylaxe erbringt, wie eine
Endarteriektomie. Betrachtet wurden dabei 520 Patienten mithochgradigen
symptomatischen ACI- Stenosen. Insgesamt nahmen 30 franzdsische Institute an der
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Studie teil, 259 Patienten wurden operiert, 261 erhielten einen Stent. Auch die
Tatsache, dass die Studie unterbrochen wurde und die Verwendung eines
Protektionssystems vorgeschrieben wurde, brachte keine besseren Ergebnisse. Die
30 Tage Schlaganfall- bzw. Todesrate bei Stent- Patienten lag jedoch 2,5 Fach
hoher, als bei operierten Patienten (9,6% vs. 3,9%).

An der SPACE- Studie nahmen insgesamt 35 Institute teil, 1200 symptomatische
Patienten wurden behandelt, 605 Patienten erhielten einen Stent, 595 wurden
operiert [48, 67]. Ziel der Studie war es zu beweisen, dass bei symptomatischen
Patienten mit hochgradigen Stenosen der A. carotis bezlglich des Therapieerfolges
kein Unterschied zwischen einer Stentangioplastie oder einer Endarteriektomie
besteht. Nach der Zwischenauswertung hatten von den bisher durch
Stentangioplastie behandelten Patienten 6,84% einen Schlaganfall erlitten oder
waren sogar verstorben, bei den operierten Patienten war die Prozentzahl mit 6,34%
etwas geringer ausgefallen. Somit konnte die Studie ihr Ziel, den Beweis einer
Gleichwertigkeit im Behandlungserfolg, bei Stentangioplastie bzw. Operation bei

Patienten mit hochgradigen Stenosen, nicht erbringen.

Erst jungst (Mai 2009) wurde in Stockholm eine neue Studie aus England vorgestellt
(ICSS Studie). Diese zeigt sehr schlechte Ergebnisse flr den Karotisstent und
insbesondere verweist sie auf den fehlenden Nutzen der Protektionssysteme.
Insgesamt wurden in dieser Studie 1710 Patienten behandelt, 853 bekamen einen
Stent eingesetzt, 857 Patienten wurden operiert. An der Studie nahmen 50 Zentren
aus 15 Landern teil.

Das Risiko, 30 Tage nach der Behandlung einen Schlaganfall zu erleiden bzw. zu
sterben, war nach der Stent- Implantation (7,4 %) doppelt so hoch wie nach dem
operativen Eingriff (3,4 %) [47].
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Als Schlussfolgerung aller bisher beschriebenen Studien kann gesagt werden, dass
die Gleichwertigkeit bezlglich des Behandlungserfolges durch diese Studien nicht
eindeutig belegt werden konnte. Grund daftir ist zum einen, die bei fast allen Studien
mangelhafte Medikation der Patienten, zum anderen aber auch die fur dieses
Verfahren erforderliche Lernkurve.

Bezliglich asymptomatischer Patienten liegen zurzeit noch keine Ergebnisse vor,
jedoch sind einige Studien zu nennen, welche zu dieser Thematik forschen. Wie etwa
die SPACE 2- Studie. Bei dieser Studie wird das Outcome bei der Behandlung
asymptomatischer Patienten entweder mit einer OP oder einer Stentangioplastie
untersucht.

Des Weiteren sind noch drei andere Studien am Laufen: die TACIT-, ACST 2- und
die CREST- Studie. All diese Studien funktionieren vom Prinzip her sehr ahnlich, die
Medikation der Patienten ist identisch. Unterschiede bestehen lediglich in kleineren
Details, wie etwa ob ein Protektionssystem verwendet wird oder nicht.
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1.13 Blutversorgung des Gehirns

Grundsétzlich wird das Gehirn aus vier groBen extrakraniellen Arterien mit Blut
versorgt. Dies sind die rechte und linke A. vertebralis und die rechte und linke A.
carotis interna. Letztere geht zusammen mit der A. carotis externa aus der A. carotis
communis hervor. Die Stromgebiete dieser vier hirnversorgenden Arterien sind an
der Schadelbasis miteinander verbunden. Diese sogenannte Anastomose tragt auch
den Eigennamen Circulus arteriosus Willisii und tragt dazu bei, die Blutversorgung
der entsprechenden Hirnanteile sicherzustellen, falls es aufgrund verschiedener
Ursachen, wie etwa einer langsam auftretenden Stenose, zu einer
Minderdurchblutung eines Hirnareals kommen sollte. Somit kann sogar eine
Lumeneinengung von bis zu 90% der A. carotis interna auf einer Seite, vollig ohne
Symptome bleiben, da die restlichen drei genannten Arterien, tGber diesen

Kollateralkreislauf, die Blutversorgung des entsprechenden Gebietes Gbernehmen.
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Abbildung 3: Circulus arteriosus Willisii (aus: Farbatlas der Anatomie, Bernhard Tillmann, Thieme
Verlag 1997)
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1.14 Arteria carotis interna

Die A. carotis communis teilt sich in die A. carotis externa und die A. carotis interna
auf. Letztere verlauft, ohne einen Ast abzugeben bis zur Schadelbasis, durchlauft
diese im Canalis caroticus des Felsenbeins und gelangt schlieBlich durch das
Foramen lacerum ins Schadelinnere. Dort tritt sie direkt in den Sinus cavernosus ein,
verlauft unter Abgabe kleiner Aste in der Cisterna chiasmatica nach anterior und
spaltet sich schlieBlich in Héhe der substantia perforata, anterior des Os frontale in

ihre Endaste:

A. A. cerebri anterior
B. A. cerebri media

Grundsétzlich unterteilt man den Verlauf der A. carotis interna noch in vier Segmente
(C1-C4):

C1: Pars cervicalis (vom Anfang bis zur Schadelbasis)

C2: Pars petrosa (im Verlauf durch die Schadelbasis)

C3: Pars cavernosa (im Verlauf durch den Sinus cavernosus)

C4: Pars cerebralis (nach Austritt aus dem Sinus cavernosus bis zur Aufteilung

in ihre beiden Endéaste)
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Abbildung 4: A. carotis interna (aus: Farbatlas der Anatomie, Bernhard Tillmann, Thieme Verlag 1997)

1.15 Aste der Arteria carotis interna vor der Aufteilung

Zu Beginn der Pars cerebralis gibt die A. carotis interna die A. ophthalmica ab,
welche sowohl Teile der Nasennebenhdhle, als auch das Auge mit Blut versorgt.
Danach entspringt aus der A. carotis interna die A. communicans posterior, welche
zum Circulus Arteriosus Willisii gehért und eine Anastomose zwischen hinterem und
vorderem Kreislauf bildet. Danach folgen noch Aste, welche zur Hypophyse ziehen
( A. hypophysalis superior und inferior), als auch die A. choroidea anterior, welche
einen geringen Anteil an der Versorgung zahlreicher Hirnanteile, wie etwa dem

Thalamus, dem Hippocampus etc. beteiligt ist.
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1.16  Versorgungsgebiet der Arteria carotis interna

Die A. carotis interna versorgt sowohl den Frontal-, als auch den Parietallappen
komplett, zusatzlich einen Teil des Temporallappens und des Zwischenhirns, sowie
das Auge und die Hypophyse.
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Abbildung 5: Versorgungsgebiet der A. carotis interna und der A. basilaris

(die unterbrochene Linie zeigt die Grenze an)
(aus: Farbatlas der Anatomie, Bernhard Tillmann, Thieme Verlag 1997)



45

2. Material und Methode

2.1 Patientengut

Im Zeitraum von Januar 2000 bis einschlieBlich Dezember 2006 wurden insgesamt
352 Patienten mit Stenosen der A. carotis interna retrospektiv analysiert.

Alle Patienten wurden an der Universitatsklinik des Saarlandes, in der Abteilung ftr
Neuroradiologie behandelt und betreut.

Von den insgesamt 352 Patienten hatten 244 klinische Symptome eines
Schlaganfalls aufgewiesen (68,9%), die restlichen 108 Personen waren dagegen
asymptomatisch (31,1%).

Als Symptomatisch wurden dabei jene Patienten gewertet, welche innerhalb des
letzten Monats entweder einen manifesten Schlaganfall, oder eine kurzzeitige
Sehstérung, oder Schwachen in Armen und Beinen zeigten. Auch Patienten welche
kurzzeitig ihre Berihrungsempfindung bzw. einen Teil ihrer Sinnesqualitaten verloren
hatten, wurden als symptomatisch gewertet. Unterschieden wurde noch einmal nach
TIA, PRIND und Stroke. Bei letzterem wurde des Weiteren zwischen frischen und
langer als vier Wochen zurlickliegenden Schlaganfallen unterschieden.

Patienten mit frischen L&sionen in der diffusionsgewichteten MR- Bildgebung
(diffusion weighted imaging) vor der Intervention, aber ohne klinisches Korrelat,
galten bei uns als asymptomatisch.

Symptomatisch Asymptomatisch Gesamt

Anzahl der 244 108 352
Patienten (n)

Tabelle 4: Anzahl der symptomatischen bzw. asymptomatischen Patienten
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Bei den symptomatischen Patienten lagen die Stenosen bei 122 Personen auf der

linken Seite, bei ebenso vielen Patienten auf der rechten Seite.

Bei den asymptomatischen Patienten lagen die Stenosen bei 57 Personen auf der

linken Seite, bei 51 Personen auf der rechten Seite.

Stenoselokalisation: Symptomatische Asymptomatische
Patienten Patienten

Rechts 122 57

Links 122 51

Tabelle 5: Lokalisation der Stenosen bei sympt. bzw. asympt. Patienten (Gesamtpatientenzahl: 352)

Von den insgesamt 352 behandelten Patienten waren 85 weibliche Personen und
267 mannliche Personen betroffen. Das Lebensalter der Patienten lag zwischen 43
und 85 Jahren.

Das Durchschnittsalter lag folglich bei etwa 68,5 Jahren.

Der durchschnittliche Stenosegrad auf der betroffenen Seite lag bei 87 %, auf der
nicht betroffenen Seite bei 36%.

Die Stenosen wurden ferner noch nach dem Grad der Einengung eingeteilt. Hierbei

orientierten wir uns an der allgemeingtltigen NASCET- Einteilung.

Niedriggradige Stenosen: < 50%
MaBiggradige Stenosen:  50-69%
Hochgradige Stenosen: 70-99%




47

Anhand der Arztbriefe wurden des Weiteren folgende Risikofaktoren ausgewertet:

- Hypertonie

- Diabetes mellitus

- Nikotinkonsum sowie Ex-Nikotinkonsum

- Adipositas

- Hypercholesterinamie

- Tiefe Beinvenenthrombose

- Koronare Herzkrankheit = KHK

- Andere ( wie etwa: periphere arterielle Verschlusskrankheit = paVK)

2.2 Magnetresonanz- Tomographie: Bildgebung und Auswertung

Der Versuch, bei allen Patienten jeweils vor und nach der Intervention eine zerebrale
diffusionsgewichtete MR- Bildgebung durchzufihren, war aus organisatorischen
Griinden leider nicht immer mdglich. Bei einem Teil der Patienten bestanden zudem
Kontraindikationen bezlglich der Bildgebung, wie etwa Metallimplantate oder auch

Platzangst.

Insgesamt wurden bei 269 aller behandelten Patienten ein Tag vor, bzw. 24 Stunden
nach der Stentangioplastie sog. ,diffusion weighted images® (diffusions gewichtete
Sequenzen: DWI's) erfasst. Die Auswertung der L&sionen erfolgte durch einen

erfahrenen Neuroradiologen.
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Diese diffusionsgewichteten Sequenzen (DWI’s) wurden an einem sog. ,Siemens
Sonata 1,5 T Scanner” gewonnen. Eine ,echo- planar Sequenz erfasste das
gesamte Gehirn.

Die isotropischen Sequenzen verwendeten eine Wiederholungszeit von 4000ms und
einer Echozeit von 133ms, einer Matrix von 128x128, einem Sichtfeld von 210mm

und einer Anregungszahl von 4. Der B- Wert betrug 0 und 972 s/mm?2.

SchlieBlich wurde fir die Studie die Anzahl aller aufgefundenen Lasionen bestimmt

und nach ihrer GrdBe verschiedenen Kategorien zugeordnet:

- 2 mm?
- 2-5mma2

- >5mma2

Dies geschah sowohl fur das stromabhangige Gebiet (Einflussgebiet der gestenteten
Seite), als auch fir die stromunabhangigen Gebiete. Dabei wurden ausschlieBlich

neue Lasionen beachtet.

Es erfolgte eine Einteilung der Lasionen nach der Lokalisation.
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2.3 Digitale Subtraktionsangiographie (DSA)

Die Angiographien wurden grdBtenteils an einer ,Siemens Axiom Arthis Biplanaren
Anlage® durchgefihrt.

Die Auswertung des Stenosegrades erfolgte automatisiert anhand der NASCET-

Kriterien.

Zusatzlich wurde die Durchleuchtungszeit als MaB fir den Schweregrad der

Intervention bestimmt.

2.4 Stentmaterial

An Stents wurde vor allem der Wallstent (Boston Scientific, Minneapolis, MN), der
S.M.A.R.T ™- Stent (Nitinol Stent, Cordis Corporation, Miami Lakes, FL), der Cordis
Precise®- (Nitinol Stent, Cordis Corporation, Warren, NJ) oder der Zilver-Stent
(Vascular Stent, William Cook Europe, Bjaeverskov, Denmark) verwendet. Etwas
seltener auch der Acculink™-Stent (Nitinol Stent, Abbott Vascular, lllinois) , der
Sinus-Carotid-Stent (Ni-Ti-Stent, OptiMed, Ettlingen, Germany), oder der Bard-Stent
(Nitinol-Stent, Bard's Peripheral Vascular Devision, Temp, AZ). Die lange Schleuse
war eine sog. ,Cook-Schleuse*.
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Abbildung 6: Darstellung eines Wallstent (Boston Scientific) mit geschlossenem Zelldesign
(aus: www.bostonscientific.com/Search.bsci, April 2009)

Abbildung 7: Darstellung eines Zilver- Stent (Cook Medical) mit offenem Zelldesign

(aus www. Cookmedical.com/esc/educationArticle.de, April 2009)
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Stenttyp Anzahl

Wallstent 32
S.M.A.R.T™.- Stent/ 113
Cordis Precise®- Stent

Zilver —Stent 131
Acculink™- Stent 14
Sinus-Carotid- Stent 5
Bard- Stent 5
Keine Angabe 32

Tabelle 6: Anzahl der verschiedenen verwendeten Stenttypen in unserer Studie

2.5 Pramedikation, Technik und Vorgehensweise beim Stenten

Wurde nach sorgfaltiger Patientenselektion festgelegt, dass die Stentangioplastie
fr den jeweiligen Patienten eine geeignete Therapiemdoglichkeit darstellt, wurde,
um die Gefahr einer méglicherweise wahrend des Eingriffes auftretenden
Thrombembolie méglichst gering zu halten, zun&chst eine Uber drei Tage
andauernde Pramedikation mit gerinnungshemmenden und thrombozyten-
aggregationshemmenden Medikamenten, wie Acetylsalicylsdure (ASS) in Form von
Aspirin und Clopidogrel, sowie einem niedermolekularen Heparin (z.B. Clexane)
eingeleitet. Die Dosis lag bei Aspirin bei 100mg/Tag, bei Clopidogrel bei 75mg/Tag
(beide in Tablettenform eingenommen) und bei Clexane bei 100 |.E./kg
Kérpergewicht/ Tag. In Notfallen wurde am Vortag der Intervention eine
Schnellaufsattigung mit 600mg Plavix und ASS 100 durchgeflhrt.

Aspirin (100mg) und Plavix (75mg) wurden zusatzlich bis sechs Wochen nach dem
Eingriff verabreicht. Die Patienten erhielten anschlieBend ASS 100 lebenslang.
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Der eigentliche Eingriff erfolgte Uber die Beckenarterie (A. femoralis communis).
Nach dem Einbringen einer Schleuse wurde mittels eines nichtionischen
Kontrastmittels eine ,Vier- GefaB- Angiographie” durchgefiihrt.

AnschlieBend erfolgte, unter zu Hilfenahme eines langen Katheters, tGber einen
FUhrungsdraht die Platzierung einer Fihrungsschleuse (Durchmesser 6 French) in
die distale A. carotis communis. Die Spitze des Drahtes wurde dabei in die A. carotis
externa vorgeschoben. Nun erfolgte zusatzlich die Gabe von 3000-5000 I.E. Heparin
und anschlieBend die Darstellung der Stenose, sowie der intrakraniellen GefaBe.
Unter Verwendung eines sog. ,foad maps® wurde ein passend zur Stenose und zum
GefaBdurchmesser der A. carotis, ein Stent ausgewahlt.

Ein dinner Fihrungsdraht wurde durch die Stenose hindurch gefthrt, und mit
dessen Hilfe schlieBlich der Stent platziert. Dieser war sehr flexibel und meist
selbstexpandierend.

Danach folgte die Ballondilatation unter Verwendung eines auf die Stenose
abgestimmten Ballonkatheters, mit welchem der Stent fest an die GefaBwand
angedruckt wurde.

Eine abschlieBende Bildgebung aller ipsilateralen GefaBe und des Stents beendete
schlieBlich den Eingriff.

Wourde kein Verschlusssystem verwendet, konnte die Schleuse nach ca. 6 Stunden
aus der A. femoralis communis entfernt werden. Der Patient musste danach jedoch
noch sechs Stunden mit ausgestrecktem Bein und Druckverband im Krankenbett
verbleiben. Nach weiteren sechs Stunden durfte der Patient erstmals mobilisiert
werden [36, 66]

Unter Umstanden konnte es von Noten sein ein Protektionsystem zu verwenden.
Auch hierzu ist heutzutage eine Vielzahl von verschiedenen Systemen auf dem
Markt erhaltlich. Die distale Protektion mit Hilfe eines Filters oder eines Ballons, oder

die proximale Protektion mit Flussumkehr.

Obwohl zerebrale Protektionssysteme das Potential besitzen, die Inzidenz
periprozeduraler Komplikationen zu verringern [43, 37], sind mit ihnen auch mehrere
Nachteile verbunden [42, 35].
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Die Frage, ob bei der Stentung der A. carotis interna die Verwendung von
Protektionssystemen sinnvoll ist, wird derzeit kontrovers diskutiert [63]. Bisher
wurden jedoch noch keine randomisierten Studien veréffentlicht, die den Vorteil eines

Protektionssystems belegen.

2.6 Klinische Evaluierung

Die klinische Auswertung vor und nach der Intervention, sowie bei der Entlassung

des Patienten, erfolgte durch einen unabhangigen Neurologen.

Verwendet wurden flr die Beurteilung der Selbstpflegefahigkeit vor und nach der
Intervention sowohl der Barthel-Index [65, 71], als auch der MRS-Score (Modified
Rankin Scale), welche in nachfolgend beschriebenen Tabellen naher erlautert

werden.
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Funktion Punkte
Essen
- Unabhangig, isst selbstandig, benutzt Geschirr und |10
Besteck
- Braucht etwas Hilfe, z.B. bei Fleisch,Brot schneiden | g
- Nicht selbstandig, auch wenn o.g. Hilfe gewahrt 0
wird
Bett/ (Roll-)Stuhltransfer
- Unabhangig in allen Phasen der Tétigkeit 15
- Geringe Hilfe erforderlich 10
- Erhebliche Hilfe beim Transfer, Lagewechsel;| 5
Liegen/Sitz selbstéandig
- Nicht selbstandig, auch wenn o.g. Hilfe gewahrt wird |
Waschen
- unabhéngig beim Waschen von Gesicht, Handen; |5
Kammen, Zéhneputzen
- nicht selbsténdig 0
Toilettenbenutzung
- unabhangig in allen Phasen der Téatigkeit 10
- Bendtigt Hilfe, z.B. wegen unzureichendem |5
Gleichgewicht
- Nicht selbstandig, auch wenn o.g. Hilfe gewahrt wird |
Baden
- Unabhéngig bei Voll- und Duschbad
- Nicht selbstandig bei 0.g. Tatigkeit
Gehen auf Flurebene bzw.
Rolistuhlfahren
- Unabhangig beim gehen Gber 50 m 15
- Geringe Hilfe oder Uberwachung erforderlich 10
- Nicht selbstdndig beim Gehen, aber beim|5
Rollstuhlfahren
- Nicht selbstandig beim Gehen und Rollstuhl-fahren |0
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Treppensteigen

- Unabhéangig bei der Bewaltigung einer Treppe 10
- Benétigt Hilfe oder Uberwachung

- Nicht selbstédndig, kann auch mit Hilfe nicht|0
Treppensteigen

An- und Auskleiden

- Unabhangig beim An- und Auskleiden 10
- Bendtigt Hilfe, kann aber 50% der Tétigkeit|5
selbst durchfihren

- Nicht selbstandig, auch wenn o.g. Hilfe gewéhrt | 0
wird

Stuhlkontrolle

- Standig kontinent 10
- Gelegentlich inkontinent

- Haufiger/ standig inkontinent 0
Urinkontrolle

- Standig kontinent 10

- Gelegentlich inkontinent, max. 1x pro tag
- Haufiger/ standig inkontinent

Tabelle 7: Barthel-Index zur Beurteilung der Selbstpflegeféhigkeit

Die vorliegende Tabelle beschreibt folglich Aktivitaten, welche das tagliche Leben
bestimmen. Anhand der errechneten Punktewerte, welche von 0 — 100 reichen
kénnen, kann die Abhangigkeit des Patienten auf fremde Hilfe festgestellt werden. 0
bedeutet demzufolge vollkommene Abhangigkeit, 100 Punkte absolute funktionelle
Unabhangigkeit. Durch die schon vielfach geprifte Zuverldssigkeit dieses Tests, ist
seine Verwendung weit verbreitet und kann daher als aussagekraftiger Vergleich

herangezogen werden [19].
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Description Score

No symptoms at all 0

No significant disability despite | 1
symptoms; able to carry out all usual
duties and activities

Slight disability; unable to carry out all|2
previous activities, but able to look after

own affairs without assistence

Moderate disability; requiring some help, |3

but able to walk without assistence

Moderately severe disability; unable to|4
walk without assistence and unable to
attend to own bodily needs without

assistence

Severe disability; bedridden, incontinent|5
and requiring constant nursing care and

attention

Dead 6

Tabelle 8: Modified Ranking Scale (MRS)

Auch durch den vorliegenden Modified Ranking Scale kann die Unabhangigkeit bzw.
Abhangigkeit des Patienten beurteilt werden. 0 bedeutet keine Symptome, 6
dagegen Tod [72].
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2.7 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte mittels SPSS (Statistical Product and Service
Solutions Chicago, lllinois USA). Verwendet wurden nicht parametrische Tests wie der
Chi-Quadrat- Test, sowie der Mann- Whitney- U- Test.
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3 Ergebnisse

3.1 Gesamtkollektiv

Von Januar 2000 bis einschlieBlich Dezember 2006 wurde bei insgesamt 352
Patienten eine Stentangioplastie durchgefihrt. Die technische Erfolgsrate lag bei
fast 100%.

Lediglich bei zwei Patienten wurde eine Reststenose von etwa 70% belassen.

3.1.1 Klinische Symptomatik

Von den insgesamt 352 behandelten Personen waren 244 Patienten
symptomatisch, was einem Prozentsatz von 68,9% entspricht, 108 asymptomatisch,
was einem Prozentsatz von 31.1% entspricht.

Bei den symptomatischen Patienten wurde zusatzlich noch zwischen einer TIA,

einem PRIND und einem Schlaganfall (Stroke old/acute) unterschieden.
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3% 1%

@ Asymptom.

B Stroke old
aOTIA

O PRIND

B Stroke acute
@ Stroke+TIA

| Stroke+PRIND

Abbildung 8: Prozentuale Verteilung der préinterventionellen Symptome

Vorliegende Abbildung zeigt, dass die Mehrzahl der Patienten lediglich nach einem
kurzzeitigen Schlaganfall einem Ereignis zugewiesen wurde.

Bei 22% lag eine TIA vor, bei 7% ein PRIND. 12% hatten einen manifesten Infarkt,
der mehr als 4 Wochen zurtck lag.

3.1.2 Demographie

Insgesamt wurden 267 Manner, deren Durchschnittsalter bei 68 Jahren lag (mit
einem Minimum von 43 Jahren und einem Maximum von 85 Jahren) und 85 Frauen,
deren Durchschnittsalter ebenfalls bei 68 Jahren lag (mit einem Minimum von 46
Jahren und einem Maximum von 82 Jahren) in die Therapie eingeschlossen.
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O Manner
B Frauen

Abbildung 9: Anteil der Mdnner und Frauen am Gesamtkollektiv

Der Anteil der erkrankten und folglich behandelten Manner lag deutlich Gber dem
Anteil der weiblichen Personen.

Das Durchschnittsalter war jedoch in beiden Gruppen gleich hoch.

3.1.3  Durchschnittlicher Stenosegrad

Gesamtkollektiv

Stromabhéangige Seite 86,8%

Tabelle 9: Durchschnittlicher Stenosegrad des Gesamtkollektivs

Der vorliegend abgebildete durchschnittliche Stenosegrad wurde nach den
allgemeingultigen NASCET- Kriterien ermittelt.
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3.14 Risikofaktoren

Anhand der Arztbriefe wurden zusatzlich folgende Risikofaktoren fir einen
ischamischen Insult ausgewertet.

Hierbei zeigte sich:

- 60,2% der Patienten hatten einen Hypertonus

- 27,1% der Patienten litten an Diabetes mellitus

- 42,1% der Patienten hatten einen erhéhten Cholesterinwert

- 18,4% der Patienten waren Raucher

- 10,2% der Patienten waren friher einmal Raucher

- 5,9% der Patienten verzeichneten eine Adipositas per magna

- 1,8% der Patienten litten an einer Beinvenenthrombose

- 12,4% der Patienten litten an einer koronaren Herzerkrankung

- 6,8% der Patienten hatten sonstige Risikofaktoren zu verzeichnen
(wie etwa eine periphere arterielle Verschlusskrankheit)
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Risikofaktoren Anzahl der Patienten

Hypertonus 213
Diabetes mellitus 96

Hypercholesterinamie 149
Nikotinabusus 65

Ex- Nikotinabusus 36
Adipositas per magna 21
Frihere Beinvenenthrombose 3
KHK/ pAVK 68

Tabelle 10: Risikofaktoren des Gesamtkollektiv

Aus der vorliegenden Tabelle kann geschlossen werden, dass der Hauptanteil der
Patienten einen zu hohen Blutdruck aufzuweisen hatten. Ein weiterer GroBteil der
Patienten hatte des Weiteren bzw. ausschlieBlich einen zu hohen Cholesterinwert

oder litt an Diabetes mellitus.

@ Hypertonus
B Diabetes

O Hyperchol.

O Nikotin

B Adipositas

@ Thrombose
B KHK/pAVK
O EX-Nikotin

Abbildung 10: Verteilung der Risikofaktoren im Gesamtkollektiv
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3.1.5 Diffusionsgewichtete Bildgebung (DWI)

Von den insgesamt 352 Patienten hatten 269 vor und nach der Intervention eine
Bildgebung. Dabei fand sowohl die durchschnittliche Durchleuchtungszeit, welche bei
16,4+/- 9 min lag, die Anzahl der Lasionen im abhangigen Stromgebiet, welche 0,81
+/- 1,8 betrugen, sowie die Gr6Be der Lasionen, welche sich auf 5,0 +/- 14,3 mm?
belief Beachtung.

<2 mm?2 2-5 mm? >5 mm?2
Stromabh.Gebiet 179 192 213
Stromunabh.Gebiet 206 222 223

Tabelle 11: Anzahl der Ldsionen nach GréBe im Gesamtkollektiv

3.1.6 Komplikationen

Zu den Komplikationen zahlte das Leistenhamatom (nach erfolgter Punktion der A.
femoralis), das Reperfusionstrauma, ein thrombembolisches Ereignis mit
transitorischen ischamischen Attacken (TIA), einem prolongierten ischamischen
neurologischen Defizit (PRIND), ein Schlaganfall oder gar der Tod. Ein Patient
verstarb 30 Tage nach dem Eingriff an einem Myokardinfarkt, ein Patient aufgrund

eines Reperfusionstraumas.
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Anzahl Prozentzahl
Keine 318 90,3
TIA 9 2.6
PRIND 4 1,1
Stroke 5 1.4
Tod 2 0,6
Leistenhamatom 11 3,1
Reperfusionstrauma 10 2,8

Tabelle 12: Komplikationen nach Stentangioplastie im Gesamtkollektiv

Bei den selten vorkommenden Komplikationen nach erfolgter Stentangioplastie
machte das Leistenhdmatom mit 3,1% den gréBten Anteil aus, dicht gefolgt von
einem Reperfusionstrauma (2,8%) bzw. einer transitorischen ischamischen Attacke
(2,6%).
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3.1.7 Neurologische Untersuchung

Zusatzlich wurde das klinische Outcome nach dem Barthel- Index und dem MRS-
SCORE beurteilt. Die Mehrzahl der Patienten hatte prainterventionell einen MRS
(Modified Ranking Scale) von <2 (Abbildung 12).

Dies zeigte sich auch nach der Stentimplantation (Abbildung 14).

Der Barthel- Index war bei den meisten Patienten >80 (Abbildung 11). Dies war auch
nach der Stentimplantation der Fall (Abbildung 13).

Allerdings verstarben zwei Patienten nach der Intervention.
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Abbildung 11: Barthel- Index vor Stentimplantation
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Abbildung 12: MRS- Score vor Stentimplantation
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Abbildung 13: Barthel- Index nach Stentimplantation
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Abbildung 14: MRS- Score nach Stentimplantation
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3.2 Vergleich symptomatische/ asymptomatische Patienten

3.2.1 Kilinische Symptomatik

Bei den insgesamt 244 symptomatischen und 108 asymptomatischen Patienten
verteilten sich die Stenosen wie folgt:

179 Stenosen befanden sich auf der rechten Seite, 173 auf der linken Seite.

Stenoselokalisation: Symptomatische Asymptomatische
Patienten Patienten

Rechts 122 57

Links 122 51

Tabelle 13: Stenoselokalisation bei symptomatischen und asymptomatischen Patienten

Die vorliegende Tabelle zeigt folglich, dass beziglich der Lokalisation der Stenose

keine Pravalenz fiir eine der beiden Seiten zu erkennen ist.
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3.2.2 Demographie

Das Durchschnittsalter der symptomatischen Patienten lag bei 68,7 Jahren, mit
einem Minimum von 43 Jahren und einem Maximum von 85 Jahren.
Das Durchschnittsalter der asymptomatischen Patienten lag bei 68,0 Jahren, mit

einem Minimum von 51 Jahren und einem Maximum von 84 Jahren.

Das heif3t also, bezlglich des Alters der erkrankten und behandelten Patienten
konnte kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden Patientengruppen
festgestellt werden.

Insgesamt waren 59 Frauen symptomatisch, 26 asymptomatisch. Bei den Mannern
zeigten dagegen 185 klinische Symptome auf, 82 mannliche Patienten waren
asymptomatisch.

@ Frauen sym
B Frauen asym
O Ménner sym
O Ménner asym

Abbildung 15: Anzahl der symptomatischen bzw. asympomatischen. Frauen und Ménner
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Die vorliegende Abbildung zeigt, dass der Anteil der Manner insgesamt signifikant
héher lag, als der Anteil der betroffenen Frauen. Des Weiteren lag der Anteil der
symptomatischen Patienten in unserer Studie deutlich Gber dem Anteil der
asymptomatischen Patienten. Das Verhéltnis von symptomatischen zu
asymptomatischen Patienten lag bei Frauen und Mannern etwa gleich (2,1: 1 bzw.
2,2:1).

3.2.3 Durchschnittlicher Stenosegrad

Betroffenen Seite

Frauen 87,0%

Manner 86,5%

Tabelle 14: Durchschnittlicher Stenosegrad bei Frauen und Mé&nnern

Auch der durchschnittliche Stenosegrad lag bei beiden Geschlechtern etwa beim

gleichen Prozentsatz.
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3.2.4 Risikofaktoren

Die Verteilung bezlglich der Risikofaktoren zwischen symptomatischen und

asymptomatischen Patienten duBerte sich wie folgt:

Risikofaktoren Symptomatische Asymptomatische
Patienten Patienten

Hypertonus 150 63

Cholesterin 109 40

Nikotinabusus 50 15

Ex- Nikotinabusus 22 14

Adipositas per magna 15 6

Diabetes mellitus 69 27

Beinvenenthrombose 3 0

KHK/ pAVK 45 (30+15) 23 (14+9)

Tabelle 15: Risikofaktoren bei symptomatischen und asymptomatischen Patienten
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Dabei verteilten sich bei den insgesamt 244 symptomatischen Patienten die

Risikofaktoren folgendermaBen:

10%

@ Hypertonus
m Cholesterin
0O Nikotin

0O Ex-Nikotin
m Adipositas
@ Diabetes

m Thrombose
O KHK/pAVK

24%

Abbildung 16: Verteilung der Risikofaktoren bei den symptomatischen Patienten

Bei den insgesamt 108 asymptomatischen Patienten verteilten sich die

Risikofaktoren folgendermaBen:

@ Hypertonus
B Cholesterin
O Nikotin

O Ex-Nikotin
B Adipositas
O Diabetes

B Thrombose
0O KHK/pAVK

Abbildung 17: Verteilung der Risikofaktoren bei den asymptomatischen Patienten
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Beide Abbildungen zeigen, dass bezlglich der Risikofaktoren in beiden
Patientengruppen der Bluthochdruck den gréBten Anteil ausmacht, gefolgt von einem
zu hohen Cholesterinwert und Diabetes mellitus.

Der Hypertonus scheint ein Hauptrisikofaktor fir eine Lumeneinengung der A. carotis
zu sein, wobei jedoch daraus nicht zwingend eine Symptomatik entstehen muss.

Der Anteil der Raucher bei den symptomatischen Patienten etwas hdher als der
Anteil der Patienten mit einer koronaren Herzkrankheit bzw. einer peripheren
arteriellen Verschlusskrankheit. Bei den asymptomatischen Personen war es genau
umgekehrt.

Bei vielen Patienten lag eine Kombination aller Risikofaktoren vor.

3.2.5 Diffusionsgewichtete Bildgebung (DWI)

<2 mm?2 2-5 mm?2 >5 mm?2
Sympt 124 130 149
Asympt 55 62 64

Tabelle 16: Anzahl der Ldsionen auf der stromabhédngigen Seite unterteilt nach GréBe

<2 mm?2 2-5 mm?2 >5 mm?2
Sympt 141 156 155
Asympt 65 66 68

Tabelle 17: Anzahl der Ldsionen auf der nicht gestenteten Seite

Die durchschnittliche Durchleuchtungszeit lag bei 16,3 min, mit einem Minimum von

3,3 min und einem Maximum von 63,5 min.
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3.2.6 Komplikationen

Symptomatische | Asymptomatische
Patienten Patienten
Keine 185 81
TIA 7 2
PRIND 3 1
Stroke 4 1
Tod 2 0
Hamatom 10 1
Reperfusionstrauma 10 0

Tabelle 18: Komplikationen nach Stentintervention bei symptomatischen und
asymptomatischen Patienten

Die Morbiditatsrate lag in unserer Studie bei den symptomatischen Patienten bei
1,6%, bei den asymptomatischen Patienten bei 1%. Die Mortalitatsrate lag in der
symptomatischen Patientengruppe bei 0,8%, in der asymptomatischen

Patientengruppe bei 0%.
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3.2.7 Neurologische Untersuchung

I Barthel hefore stent
100= L Barthel after stent

947

B2

907

Barthel index £ SEM

Glom ‘
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symptomatic asymptomatic

clinic

Abbildung 18: Barthel- Index vor und nach der Intervention

Bezlglich der neurologischen Untersuchung kann aus den vorliegenden Abbildungen
geschlossen werden, dass symptomatische Patienten einen schlechteren initialen
Barthel- Index hatten. Dieser &nderte sich in beiden Gruppen (bei symptomatischen
und asymptomatischen Patienten) nicht signifikant nach der Stentangioplastie.
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4 Diskussion

In Deutschland erleiden nach wie vor jahrlich etwa 50 000 Menschen einen Karotis-
assoziierten Schlaganfall, dessen klinische Folgen von Hemiparesen (ca. 48%), Uber
Gehunfahigkeit (ca. 32%), Depressionen (ca. 32%) oder Aphasie (ca. 15 %) reichen
kdénnen. Bis zu 53% aller betroffenen Patienten sind nach einem Schlaganfall ein
Leben lang auf fremde Hilfe angewiesen.

Somit wird die Notwendigkeit einer prophylaktischen Behandlung besonders deutlich.
Eine hochgradige Einengung der A. carotis (>70%) kann frihzeitig erkannt und
behandelt werden.

Dazu stehen prinzipiell drei Therapieformen zur Verfigung. Zum einen die alleinige
medikamentOse Therapie, die Karotisthrombendarteriektomie (TEA), d.h. die
Ausschélung der GefaBeinengung und zum anderen die perkutane transluminale
Angioplastie (PTA) mit oder ohne Stent, also die Erweiterung der GefaBengstelle und
das Einsetzen eines Stents.

Die Frage, welches Therapiekonzept fur den betreffenden Patienten am besten

geeignet ist, wird weiterhin kontrovers diskutiert.

Die Indikationen flr eine Stentangioplastie scheinen mit denen einer Operation
vergleichbar, zumindest was den Stenosegrad und die Klinik des Patienten betrifft.

(Frihere Studien konnten ein Benefit nach Karotisendarteriektomie far
asymptomatische Patienten bei einem Stenosegrad >60% [3, 38], fir
symptomatische Patienten bei einem Stenosegrad >70% aufzeigen [28, 60]).

Randomisierte, kontrollierte Studien zur Behandlung einer Karotisstenose sind
bereits mehrfach publiziert worden und belegen die Indikation zur

Karotisendarteriektomie.
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Zu nennen waren zum einen die Studien tGber asymptomatische Karotisstenosen, zu
deren wichtigsten die ACAS- Studie (Asymptomatic Carotid Atherosclerosis Study)
und die ACST- Studie (Asymptomatic Carotid Surgery Trial) gehéren [3, 38].

Bei erstgenannter wurden insgesamt 1659 Patienten mit Stenosen zwischen 60 und
99% untersucht. Verglichen wurde die operative Behandlung mit der konservativen,
medikamentdsen Behandlung.

Bei der ACST Studie wurden dagegen insgesamt 3120 Patienten mit Stenosen
groBer als 60% einer Behandlung unterzogen; davon wurden 1560 konservativ
behandelt. Interessanterweise wurden hier wiederum 229 Personen zu einem

spateren Zeitpunkt zusétzlich noch einer Operation unterzogen.

Die perioperative Komplikationsrate lag bei der ACAS Studie bei 2,3%, bei der ACST
Studie bei 2,8%.

Beide Studien konnten einen deutlichen Benefit fir asymptomatische Patienten
belegen, deren Stenosegrad Uber 60% lag; es spielte dabei jedoch keine Rolle, ob
der Grad der Verengung knapp tber den 60% lag, oder gar schon fast die 100%
Marke erreichte.

Als die wichtigsten randomisierten, kontrollierten Studien Uber symptomatische
Patienten sind zu nennen die ECST- Studie (European Carotid Surgery Trial) und die
NASCET- Studie (North American Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial)

[28, 60].

Beide Studien kamen zu dem Ergebnis, dass sowohl Patienten mit Stenosen
zwischen 0% und 29%, als auch Patienten mit Einengungen der A. carotis zwischen
30% und 49% keinen Gewinn aus einer Behandlung davontrugen. Hier war das

Risiko der Behandlung gréBer als das natlrliche Schlaganfallrisiko. Bei
Lumeneinengungen zwischen 50% und 69% konnte dagegen ein geringer Benefit
verzeichnet werden. Einen gesicherten Benefit hatten aber Patienten, deren
Stenosegrad bei 70% bis 99% lag.
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Nun stellt sich jedoch die Frage, ob das Outcome nach einer Stentangioplastie mit
den Ergebnissen nach einer Operation verglichen werden kann und der betreffende

Patient einen deutlichen Gewinn daraus verzeichnet.

Es wurden bezlglich dieser Fragestellung bisher elf randomisierte Studien
veroffentlicht, zu deren aussagekraftigsten die CAVATAS- Studie (Carotid and
Vertebral Artery Transluminal Angioplasty Study), die SAPPHIRE- Studie (Stenting
and Angioplasty with Protection in Patients at High Risk for Endarterectomy), die
EVA-3S- Studie (Endarterectomy versus Angioplasty in Patients with Symptomatic
Severe Carotid Stenosis), die SPACE- Studie (Stent-protected Percutaneous
Angioplasty of the Carotid versus Endarterectomy) und die erst kurzlich vorgestellte
ICSS- Studie (International Carotid Stenting Study) [47] z&hlen. Die SPACE- Studie
stellte bis Mai 2009 die gréBte Studie dar; insgesamt wurden 1200 Patienten
randomisiert; 595 wurden operiert, 605 bekamen einen Stent eingesetzt. Als
Schlussfolgerung der SPACE- Studie konnte bezliglich Morbiditat und Mortalitat kein
Unterschied zwischen beiden Gruppen festgestellt werden, sie lag jeweils bei etwa
7%.

Dies steht im krassen Gegensatz zur erst jungst (Mai 2009) in Stockholm
vorgestellten ICSS- Studie [47]aus England. Diese zeigt eine hohe Komplikationsrate
fir den Karotisstent und insbesondere verweist sie auf den fehlenden Nutzen der
Protektionssysteme. Insgesamt wurden in dieser Studie 1710 Patienten behandelt,
853 bekamen einen Stent eingesetzt, 857 Patienten wurden operiert. An der Studie

nahmen 50 Zentren aus 15 Landern teil.

Das Risiko, 30 Tage nach der Behandlung einen Schlaganfall zu erleiden bzw. zu

sterben, lag nach Stent- Implantation bei 7,4 % vs. 3,4%.
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Zusammenfassend kann aus den letztgenannten Studien schlussgefolgert werden,
dass bei symptomatischen Patienten die Transendarteriektomie nach wie vor die
Methode der Wahl darstellt und ferner, dass die Karotisstentung noch keine

Uberlegenheit beziiglich des Outcomes belegen konnte.

Unsere Auswertung zeigt jedoch, dass die Komplikationsrate der Stentangioplastie
deutlich geringer liegen kann. Ein wesentlicher Punkt scheint hier die Lernkurve bei
der Behandlung der A. carotis mithilfe der Stentangioplastie zu sein. In der ICSS-
Studie lag diese im Schnitt bei nur bei ca.10 Patienten. Wir vermuten, dass die
besseren Ergebnisse unter anderem darauf zurtckzufihren sind. Zusatzlich wurde
bei unserem Patientengut besonderer Wert auf die Medikation gelegt und die
optimale Dosierung bei jedem Patienten eingehalten. Alle Patienten erhielten eine
duale Thrombozytenaggregation mit Aspirin und Plavix. Bei der EVA-3S-Studie
wurde dies lediglich empfohlen.

Unsere Daten aus einem Zentrum mit einem hohen Einflussvolumen (ca. 130
Karotisstents pro Jahr) differieren also stark von der in der ICSS- Studie genannten
Ergebnissen.

Die Morbiditatsrate lag in unserer Studie bei den symptomatischen Patienten bei
1,6%, bei den asymptomatischen Patienten bei 1%. Die Mortalitatsrate lag in der
symptomatischen Patientengruppe bei 0,8%, in der asymptomatischen
Patientengruppe bei 0%.

Bei asymptomatischen Patienten konnte die ACST- Studie den Benéefit einer
Behandlung fiir Patienten mit einem bestimmten Stenosegrad nach Karotis-

Operation belegen. Was die Stentsetzung bei asymptomatischen Patienten betrifft,

konnten bisher jedoch keine eindeutigen Schlussfolgerungen gezogen werden.

Es sind einige Studien zu nennen, welche aktuell zu dieser Thematik forschen. Wie
etwa die SPACE 2- Studie. Bei dieser Studie wird das Outcome bei der Behandlung
asymptomatischer Patienten entweder mit einer Operation oder einer Stent-

angioplastie untersucht.
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Ferner sind noch vier andere Studien am Laufen: die TACIT- Studie (Transatlantic
Carotid Intervention Trial), ACST-2- Studie (Asymptomatic Carotid Surgery Trial), und
die CREST- Studie (Carotid Revascularization Endarterectomy versus stent Trial).

All diese Studien funktionieren vom Prinzip her sehr ahnlich, die Medikation der
Patienten ist identisch. Unterschiede bestehen vorwiegend in Details, wie etwa ob ein
Protektionssystem verwendet wird oder nicht. Es wird Ziel weiterer Studien sein den

Wert der Karotisstentangioplastie zu bestimmen.

Es darf bei der Betrachtung aller vorliegenden und noch zu erwartenden Studien
nicht ungeachtet bleiben, dass sich sowohl die Technik, als auch die Materialien zur
Karotisstentangioplastie in einer standigen Weiterentwicklung befinden. Viele Teile
des urspringlichen Equipment stammen aus der Behandlung von Koronararterien
oder peripherere GeféBe, jedoch stehen dem Interventionalisten heutzutage auch
eine Reihe von Materialien zur Verfligung, welche speziell zur Behandlung der A.
carotis-Stenose entwickelt wurden. Zu erwahnen ware hierbei vor allem die
Weiterentwicklung der Protektionssysteme, deren Nutzen und Vorteil sicher noch

nicht voll ausgeschopft werden konnte.

Auch die zunehmende Erfahrung, welche die Operateure zukinftig bei der
Stentsetzung noch sammeln werden, darf nicht unerwahnt bleiben. Die noch junge
Technik ist sicher in ihrem Nutzen noch nicht voll ausgereift.

Die Ergebnisse friherer Studien sind kritisch zu betrachten, denn durch die
Weiterentwicklung der nun flexiblen FUhrungskatheter, der niedrig profiligen und
besser sichtbaren Stents und Ballons und auch der deutlich verbesserten
medikamentdsen Therapie mit Thrombozytenaggregationshemmern, sind zukinftig
bessere Ergebnisse bezliglich des klinischen Outcomes nach Karotisstentsetzung zu

erwarten.

Das Outcome hangt, wie bei jedem interventionellen Verfahren entscheidend von der
Erfahrung und dem Wissen des jeweiligen Operateurs ab. Daher besteht auch bei
der Karotisstentangioplastie eine entscheidende Lernkurve. Eine Vielzahl
verschiedener Fachérzte, wie Kardiologen, Neurochirurgen, GefaBchirurgen,
Neuroradiologen, interventionelle Radiologen und Neurologen sehen sich heute im
Stande , eine Karotisstentangioplastie durchzufihren. Um nun aber optimale und
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aussagekraftige Ergebnisse zu erzielen, sollte der Operateur bereits ausreichend
Eingriffe durchgefihrt haben. Diese Erfahrung scheint tiber den bisher in Studien
geforderten Mindestzahlen zu liegen.

Ferner ist es wichtig, die Ergebnisse von einem unabhangigen Neurologen
Uberprifen zu lassen. Nicht auBer Acht lassen sollte man auch die Schlaganfall- und
Todesrate 30 Tage nach dem Eingriff, denn nur so kann das Outcome mit den
alternativen Behandlungsmethoden wirklich verglichen werden.

Schlussfolgerung:

Die Frage, welches Therapiekonzept fiir den betreffenden Patienten mit Stenose der

A. carotis interna am besten geeignet ist, wird weiterhin kontrovers diskutiert.

Unsere Studie konnte im vergleich zu der jingst verdffentlichen ICSS- Studie deutlich
niedrigere Komplikationsraten flr den Karotisstent aufzeigen.

Die Erfahrung des interventionellen Zentrums, sowohl in der Patientenselektion als
auch der Behandlungstechnik und nicht zuletzt die individuelle Erfahrung des
Operateurs scheinen einen entscheidenden Einfluss auf das Outcome zu haben. Wir
vermuten, dass bei der Behandlung der Karotisstenose mit Stentangioplastie eine
entscheidende Lernkurve besteht.

Um optimale und aussagekréftige Ergebnisse zu erzielen, sollten Operateure bei
einem Vergleich der beiden Methoden bereits ausreichend Eingriffe durchgefiihrt
haben. Diese Mindesterfahrung scheint bei der Karotisstentangioplastie tber den
bisher in Studien geforderten Mindestzahlen zu liegen.
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