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Schlaganfall und
Diabetes: Was ist zu tun?

Préiivention Diabetes ist einer der modifizierba-
ren Risikofaktoren ftir einen Schlaganfall. Wel-
che Méglichkeiten der Primdr- und Sekunddirprd-
vention gibt es? Der Neurologe Professor E. Bernd
Ringelstein gibt einen umfassenden Uberblick.

twa 70 % aller Schlaganfille
Ekénnten durch eine konse-
quente Primér- und Sekun-
dérprédvention verhindert werden.
Die beiden wichtigsten, modifizier-
baren Risikofaktoren fiir Schlagan-
fall sind Vorhofflimmern (ca. 5- bis
20-faches Risiko) und Hypertonie
(ca. 3- bis 5-faches Risiko), gefolgt
von Hyperlipiddmie (2-faches Risi-
ko), Diabetes mellitus (2-faches Risi-
ko), Rauchen (2-faches Risiko) und
Adipositas (1,3-faches Risiko).
Auch fiir intrakranielle Blutun-
gen, die etwa 15 % aller Schlaganfél-
le ausmachen, sind arterielle Hyper-

tonie (3,7-faches Risiko) und chroni-
scher oder exzesshafter Alkoholge-
nuss (3,4-faches Risiko) die zentra-
len Risikofaktoren (1). Bemerkens-
wert ist zudem, dass das Schlagan-
fallrisiko bei Frauen mit Diabetes
signifikant hoher ist als bei Ménnern
mit Diabetes (2).

Population Attributable Risk
von Relevanz

In Préventionsstudien werden un-
terschiedliche Endpunktparameter
festgelegt und beobachtet, je nach-
dem, welche Fragestellung im Vor-

dergrund steht (Tab. 1). Hier ist
vor allem das Population Attribu-
table Risk (PAR) von gesundheits-
politischer Relevanz, da daraus die
Bedeutung eines Risikofaktors fiir
Prdventionsstrategien auf Bevolke-
rungsebene sofort ersichtlich wird.
So betrdgt das PAR der européischen
Bevdlkerung fiir Hypertonie 10 bis
40 %, fiir Rauchen 10 bis 30 %, fiir
Diabetes 10 bis 25 % und fiir Vor-
hofflimmern 15 bis 20 %.
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Diese Zahlen bedeuten, dass im
Falle einer kompletten Unterdrii-
ckung dieser Risikofaktoren auf
Ebene der Bevolkerung eine Ver-
hinderung von Schlaganféllen in
den genannten GroRenordnungen
zu erzielen ist. Zum Vergleich: Wiir-
de man alle symptomatischen Ka-
rotisstenosen in der Bevolkerung
entdecken und operativ beseitigen,
wiirde diese heroische Malnahme
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Schlaganfall und Herzinfarkt fiihren
die Liste der prognostisch bedeutsa-
men Gefdlereignisse bei Diabetes
mellitus an, auch weil zugrunde lie-
gende Erkrankungen oft inaddquat
behandelt werden und das Perso-
nenalter in der Bevélkerung steigt.
Letzteres ist auch ein Grund dafiir,
dass der Anteil der behandelten Pa-
tienten mit Diabetes und Demenz
zunimmt. Aufgrund der Relevanz in
Klinik und Praxis ist der Schwerpunkt
dieses Heftes dem Thema Herz und
Hirn gewidmet.

Welchen Stellenwert der Diabetes
als Risikofaktor fiir den Schlagan-
fall hat, beleuchtet der Neurologe
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Prof. Dr. Dr. E. Bernd Ringelstein aus
Miinster. Er nimmt eine Abgrenzung
zur Beurteilung der Endpunktpara-
meter vor und zeigt auf, worauf es in
der Behandlung ankommt und wie
sich die Prognose verbessern Icisst —
ab Seite 12.

Wie unkalkulierbar das kardiovas-
kuldre Risiko bei Diabetes ist, zei-
gen drei Kasuistiken, die Dr. Young
Hee Lee-Barkey, Diabetologin in Bad
Oeynhausen, vorstellt. Sie fordert
mehr Sensibilitdt und Interdiszipli-
naritdt bei den Behandlern ein. Le-
sen Sie ihren Artikel ab Seite 18.

Der Kardiologe PD Dr. Philipp Bahr-
mann aus Bruchsal beschreibt We-

ge der optimalen Diabetestherapie
fiir an Demenz erkrankte Patien-
ten. Screening-Instrumente sollten
genutzt werden und das betreuen-
de Umfeld mit einbezogen werden,
mahnt er ab Seite 22.

AbschlielSend berichtet die Stiftung
DHD (Der herzkranke Diabetiker)
tiber die Diskussion zu Qualitdt und
Nutzen in der Medizin, bei der sich
Vertreter von Arztekammern, Hart-
mannbund, Krankenhausgesell-
schaft und Cochrane-Zentrum im
Rahmen der Internistentagung in
Dlisseldorf zu Wort meldeten. Den
Artikel von Katrin Hertrampf finden
Sie auf Seite 29.

Herz und Hirn werden
durch den Diabetes
beeinflusst. Dieser
Schwerpunkt zeigt
Risiken auf und nennt
Priventions- und
Therapie-Optionen.

Text:
Professor
E. Bernd Ringelstein.
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nahmen

Relative Risikoreduktion (RRR)
¢ MaR fur die Wirksamkeit im Vergleich zur Kontrolle
¢ besonders relevant fur Individualtherapie

Absolute Risikoreduktion (ARR)
¢ MaB fur die Bedeutung einer Therapie fiir ein Kollektiv

Number-needed-to-treat (NNT)

¢ Wie viele Patienten missen behandelt werden, um
einen Endpunkt zu verhindern?

¢ Mag fur die Effizienz und die Kosten-Nutzen-Relation

Population Attributable Risk (PAR)

¢ Die Pravalenz des Risikofaktors in der Bevélkerung und die
Relative Risikoreduktion (RRR) gehen in die Berechnung ein.

¢ MaB fur die Dringlichkeit/Effizienz populations-basierter Maf-

Tab. 1: Wichtige Endpunktparameter

Die PAR ist gesundheitspolitisch relevant, fiir den einzelnen Patien-
ten sind aber RRR und ARR bedeutsam.

die Gesamtrate der Schlaganfdl-
le nur um 2 bis 3 % senken. Im
Einzelfall ist die Desobliteration
einer symptomatischen hochgra-
digen Karotisstenose jedoch von
groBerer Relevanz (absolute Ri-
sikoreduktion ca. 10 % in drei
Jahren), auf Bevdlkerungsebe-
ne aber nur von marginaler Be-
deutung.

Schlaganfall an der
Spitze der Komplikationen

Uberernéhrung und Adipositas
erzeugen ein erhdhtes Risiko
fiir Diabetes mellitus, metabo-
lisches Syndrom und zusétz-
lichen Bewegungsmangel. So
entstehen neue Teufelskreise.
Gleichzeitig begiinstigt ndmlich
Diabetes die In-

Diabetes fiihrt sowohl {iber
direkte als auch indirekte Pa-
thomechanismen zum Schlagan-
fall. Direkte Pathomechanismen
sind endotheliale Dysfunktion
(mit den Konsequenzen Vaso-
konstriktion, Thrombose, sub-
klinische Entziindung) und Pla-
queruptur sowie indirekt {iber
atherogene Dyslipiddmie (Ab-
senkung des HDL, Erh6hung
von LDL und Triglyzeriden)
und Thrombophilie, die durch
die Glykolisierung der Throm-
bozyten zustande kommt (3).

Erhohte Letalitat
und gréBere Hirninfarkte

Ein groRes Problem stellt die oft
mangelnde Compliance der Pa-
tienten dar, so-

zidenz von Vor- |

| wohl in der Pri-

hofflimmern. ,Ein groBes Pro- mérprophylaxe
Wie das o. g. blem stellt die oft als auch in der

Population At- mangelnde Sekundérpro-

tributable Risk - phylaxe.

von 10 bis 25 % Compliance der Ein Jahr

beim Diabe-
tes zeigt, ka-

Patienten dar. “

nach Einlei-
| tung einer se-

me der Primér-
prévention einer diabetischen
Stoffwechselstérung somit auch
im Hinblick auf die Pravention
des Schlaganfalls eine sehr gro-
Be Bedeutung zu. Der Schlagan-
fall steht inzwischen auf der Lis-
te der Komplikationen des Dia-
betes an erster Stelle (Abb. 1).

kundédrpraven-
tiven Therapie bei Schlaganfall-
oder TIA-Patienten (TIA: Tran-
sitorisch-ischdmische Attacke)
mit Diabetes mellitus hatten be-
reits ein Drittel der Patienten die
lebenswichtigen Medikamen-
te abgesetzt. Das betraf sowohl
Antihypertensiva, Statine und
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Tab. 2: Meilensteine zur

Pravention von Schlagan-
féllen

¢ Hypertoniebehandlung

¢ Therapie der Fettstoff-
wechselstérung (Choles-
terin)
Plattchenfunktionshem-
mer (ASS, CLO, DIP)
Vorhofflimmern verhin-
dern

agulieren
Karotis-Chirurgie
Lebensstilmodifikation

¢
¢
¢ Vorhofflimmern antiko-
¢
¢

Thrombozytenaggregationshem-
mer wie auch die diabetesspezi-
fische Medikation (4).

Héheres Risiko durch
Diabetes

Patienten mit Diabetes haben
nicht nur ein erhohtes Insult-
risiko (2-fach), sondern auch
eine erhohte Letalitdt, wenn
denn ein Schlaganfall eintritt.
Diabetes fiihrt auch zu einem
vermehrten Auftreten von In-
sulten in den jlingeren Lebens-
dekaden (5). Zudem sind die
erlittenen Hirninfarkte groRer
und ihr Verlauf ist ungtinstiger,
sowohl beziiglich der Letalitat
als auch des Re-Insultrisikos
(5,6). Betrachtet man umge-
kehrt alle Patienten mit einem
Insult, so kann man bei sorgfal-
tiger Analyse in 58 % dieser Pa-
tienten bereits einen gestorten
Glukosestoffwechsel und in 10
bis 25 % einen manifesten Dia-
betes feststellen.

Liegt ein Diabetes mellitus
vor, so entwickeln die ande-
ren Risikofaktoren ein beson-
ders hohes Kausalgewicht. Das
gilt gleichermalen fiir hohes Al-
ter, Rauchen, systolische Hyper-
tonie und Vorhofflimmern (7).

Hypertonie und Fettstoff-
wechselstérung im Vor-
dergrund

Mehrere groBe randomisierte kli-
nische Studien (ACCORD, AD-
VANCE und VADT) konnten
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keinen Vorteil einer scharfen Di-
abeteseinstellung (,,intensive gly-
cemic control“) nachweisen (8).
Demgegeniiber konnte aber eine
systolische Blutdrucksenkung um
nur 10mmHg das Schlaganfallrisi-
ko in dieser Klientel um 44 % re-
duzieren. Metformin senkte die
Schlaganfallrate {ibergewichtiger
Diabetiker um 42 %.

Die wichtigsten Schritte zur
Prévention von Schlaganfdl-
len bei Diabetes mellitus sind
in Tabelle 2 zusammengefasst.
Im Vordergrund stehen die Be-
handlung der Hypertonie und
die Senkung der Blutfette mit
einem Statin. Ist bereits ein
Schlaganfallereignis eingetre-
ten (einschlieBlich TIA), ist die
Plattchenfunktionshemmung
absolut indiziert, z. B. mit Ace-
tylsalicylsdure (ASS) oder mit
Clopidogrel.

Auch wichtig:
Vorhofflimmern verhindern
Ein weiterer wichtiger Schritt
ist das Verhindern von Vorhof-
flimmern (z. B. durch eine friih-
zeitige Hypertoniebehandlung
und eine Lebensstilmodifikati-
on) oder die konsequente An-
tikoagulation der Patienten mit
intermittierendem oder perma-
nentem Vorhofflimmern.

Demgegentiber kommt der
Karotis-Chirurgie nur eine un-
tergeordnete Bedeutung zu, die
aber im Einzelfall erheblich sein
kann.

Einsatz von Betablockern
nur als Reservemittel

Symptomatische Stenosen int-
rakranieller Hirnarterien sollten
am besten mittels hoch dosier-
ter Statintherapie, Thrombozy-
tenaggregationshemmern (nach
Akutereignis fiir drei Monate
als duale Plattchenhemmung),
medikamentdser Regulierung
des Blutdrucks und auch einer
konsequenten Lebensstilmodi-
fikation behandelt werden, da
diese konservative Therapie ei-
ner Stent-basierten intraarteriel-

Junger Hipfer?

Das Accu-Chek® Insight Insulinpumpensystem
bietet durch die sehr niedrige Basalrateneinstel-
lung Optionen speziell fiir Kinder und ermdglicht
damit mehr Freiheit fir die ganze Familie.

Accu-Chek Insight
Inspiriert von MEINEM Leben.

WELCHER
ACCU-CHEK TYP
SIND SIE?

www.mein-buntes-leben.de

ACCU-CHEK*



B SCHWERPUNKT Herz und Hirn

Komplikationen des Diabetes mellitus

Schlaganfall
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Abb. 1: Welche Kom-
plikationen sind bei
Diabetes besonders
hdufig? Inzwischen

steht hier der Schlag-
anfall an erster Stelle.
(nach Martin et al.,
Exp Clin Endocrinol
Diabetes 2007; 115:
495-501, 2007).

len Intervention weit tiberlegen ist
(SAMMPRIS-Studie) (9).

Fiir die Be-
handlung des
Bluthochdrucks
ist relevant, dass
in den letzten
Jahren ganz klar
gezeigt werden
konnte, dass Be-
tablocker fiir die
Behandlung der

Hypertonie lediglich noch als Re-
servemittel eingesetzt werden sol-

Bei Asiaten kommt ein
atherosklerotischer Prozess
in den grof3en basalen
Hirnarterien wesentlicher
hdufiger vor als in der kau-
kasischen Bevélkerung.
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len (ganz unabhidngig von ihrer

kardialen Indikation).
Medikamen-

te, die auf das

»Wir als Arzte Renin-Angioten-
sind verpflichtet, sin-System wir-
das Optimum fiir ken, zum Beispiel

P ; ACE-Hemmer
unsere Patienten

und Angiotensin-

herauszuholen. “ Rezeptor-Blocker,
| | sind zu bevorzu-
gen, dann folgen
Kalziumkanalblocker und Diure-
tika (nach den European Society

of Hypertension Guidelines) (10,
11,12).

Blutdrucksenkung lohnt sich
Allein die Senkung des systolischen
Blutdrucks um nur 10 mmHg fiihrt
bei Hypertoniepatienten bereits zu
einer Reduktion des Schlaganfallri-
sikos um 31 % (13).

In der sehr friihen Phase nach
Schlaganfall (d.h. innerhalb der
ersten Woche nach dem Ereignis)
hat sich eine Blutdrucksenkung auf
die {iblichen Zielwerte von < 140/
00 mmHg allerdings nicht bewéhrt
(14), wohl aber anschlieBend.

Konservative der operativen
Therapie iiberlegen

Fiir symptomatische hochgradige
Stenosen der Arteria carotis inter-
na ({iber 70 bis 99 % Stenosegrad)
hat sich in zwei groBen randomi-
sierten Studien in Europa und den
USA klar herauskristallisiert, dass
die Patienten mit einer absoluten
Risikoreduktion von etwa 10 %
nach zwei bis drei Jahren profitie-
ren, die Number-needed-to-treat
(NNT) betrédgt hier 10.

Um einen tddlichen oder be-
hindernden Schlaganfall zu ver-
hindern, miissen also 10 sympto-
matische Patienten mit hochgradi-
gen Karotisstenosen operiert wer-
den (15,16). Demgegeniiber ist bei
asymptomatischen Stenosen durch
die Operation zwar formal eine re-
lative Risikoreduktion (RRR) von
50 % nachgewiesen, die absolute
Risikoreduktion (ARR) betrégt je-
doch nur noch 1% pro Jahr und die
NNT ist auf horrende 85 Patienten
angestiegen.

Redaktion: 06131/96070-35

Eine moderne konservative The-
rapie, wie oben bereits umrissen,
ist der operativen Behandlung der
asymptomatischen Karotissteno-
sen wahrscheinlich {iberlegen. Ei-
ne prospektive Studie mit einem
Vergleich moderner konservativer
Behandlung mit der Desobliterati-
on fehlt aber bisher. Im Einzelfall
sollte die Operationsindikation mit
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Neurologen oder Kardiologen abge-
stimmt werden.

Angemessene Antikoagulati-
on entscheidend

Die wirksamste Schlaganfallpraven-
tion {iberhaupt ist die Antikoagula-
tion der Patienten mit chronischem
oder intermittierendem Vorhofflim-
mern (17).

Durch die Einfiihrung der NOAK
(Neue Orale Antikoagulantien; Syn-
onym: DOAK — Abkiirzung fiir: Di-
rekte Orale Antikoagulantien) konn-
te die Wirksamkeit der Antikoagu-
lation verbessert, vor allem aber die
Rate der (oft tédlichen) intrazereb-
ralen Massenblutungen unter Anti-
koagulation auf die Hélfte reduziert
werden. Hohes Alter ist kein Hinde-
rungsgrund, ebenso wenig die ver-
meintliche oder tatséchliche Sturz-
gefahr (18).

Eine orale Antikoagulation ist im
Falle von Vorhofflimmern auch der
doppelten Pldttchenhemmung ein-
deutig tiberlegen. Bedauerlicherwei-
se wird eine angemessene Antiko-
agulation aber nur in maximal 50 %
der Patienten mit Vorhofflimmern,
trotz eindeutiger Indikation zu die-
ser Behandlung, durchgefiihrt.

Symptomatische Stenosen
intrakranieller Arterien bei
Diabetes haufiger

Im Gegensatz zur koronaren Herz-
krankheit, wo Koronararteriensteno-
sen pathogenetisch ganz im Vorder-
grund stehen und Embolien in die
Kranzarterien eine Raritdt darstel-

© Alexander Raths - Fotolia.com

Herz und Hirn

Blutdruck zu
hoch? Dann
sind ACE-

Hemmer und
Angiotensin-
Rezeptor-Blo-
cker fiir die me-
dikamentése
Behandlung zu
bevorzugen.

h
- N

Symptomatische Stenosen gro-
Rer intrakranieller Arterien manifes-
tieren sich bei Diabetikern hdufiger
als bei Nicht-Diabetikern (19). Die
Plaques sind héufig stark entziind-
lich verandert und werden durch
die Diabetes-assoziierte Hyperko-
agulabilitdt noch zusétzlich geféhr-
lich (20).

Spektrum wirksamer Be-
handlungsmdéglichkeiten
nutzen

Wie bereits erwdhnt, konnten klare
Vorteile einer aggressiven medika-
mentdsen Therapie mit einer iiber-
wachten Lebensstildnderung gegen-
{iber dem Einsatz eines Stents plus

len, liegen die Ver-

aggressiver medi-

hiltnisse am Gehirn kamentoser Thera-
genau umgekehrt. »Betablocker sol- pie gezeigt werden
Inderkaukasischen ~ [en fir die Behand-  (SAMMPRIS-Stu-
Beviélkerung wer- lung der Hyperto- die). Die ,aggressi-
den nur etwa 5% nie nur noch als ve“ medikamento-
aller Schlaganfélle Reservemittel ein- se Therapie bestand
durch Verschluss- in einer konsequen-

prozesse der gro-

gesetzt werden. “

| ten Blutdrucksen-

Ren basalen Hirn-
arterien (sozusagen der ,Kranzarte-
rien des Gehirns“) verursacht, wih-
rend bei Asiaten dieser atherosklero-
tische Prozess in dieser Lokalisation
wesentlich hiufiger vorkommt.
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kung mit einem
Zielblutdruck von < 140/90 mmHg
in der Regel (bei Diabetikern aber
<130/80mmHg), einer konsequen-
ten LDL-Senkung <70mg/dl und
einer voriibergehenden dualen Pldtt-

chenhemmung mit 325 mg ASS plus
75mg Clopidogrel fiir die Dauer von
drei Monaten.

Wegen der eindeutigen Uber-
legenheit der konservativen The-
rapie wurde die SAMMPRIS-Stu-
die vorzeitig beendet. Die Ereig-
nisrate (30-Tage-Schlaganfall oder
Tod) betrug unter konservativer
Therapie 5,8 % und bei Patienten
mit Stenting 14,7 %. Die kurz dau-
ernde Kombinationstherapie aus
Acetylsalicylsdure und Clopidog-
rel erwies sich als effektiv und si-
cher (21).

Breites praventives Spektrum
ausschopfen

Zusammenfassend zeigt sich beim
diabetischen Patienten ein breites
Spektrum hoch effektiver primér-
und sekunddrpraventiver Behand-
lungsmdglichkeiten mit grolem
Wirksamkeitspotential, die es zum
Nutzen des Patienten auszuschop-
fen gilt.

Gesundheitspolitischen Restrik-
tionen zum Trotz sind wir als Arzte
aus ethischen Griinden verpflich-
tet, das Optimum fiir unsere Pati-
enten herauszuholen und die Pati-
enten sorgfiltig zu fiihren.

Literatur beim Verlag.
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