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Sekundarpravention des Schlaganfalls

Auf der Suche nach dem optimalen Zielbereich
flr die Senkung von LDL-Cholesterin

Fragestellung: Wie weit miissen die Serumspiegel von LDL-
Cholesterin abgesenkt werden, um eine signifikante Redukti-
on erneuter ischamischer Ereignisse bei Patienten nach transi-
torischer ischamischer Attacke (TIA) oder ischamischem In-
sult zu erreichen?

Hintergrund: Fettstoffwechselstérungen sind ein Risikofaktor
fiir einen ischamischen Insult und fiir erneute ischdmische In-
sulte nach TIA oder Schlaganfall. Das Risiko ist insgesamt al-
lerdings geringer als das Risiko fiir die koronare Herzerkran-
kung (KHK). Die Daten der SPARCL-Studie hatten gezeigt, dass
die Gabe von 80 mg Atorvastatin das Risiko eines erneuten
Schlaganfalls gegeniiber Placebo um 20 % reduziert [1]. Unklar
ist allerdings bisher der Zielkorridor bis zu dem der erh6hte
LDL-Cholesterinspiegel gesenkt werden sollen. Dies wurde jetzt
in der Studie ,Treat Stroke to Target“ untersucht.

Patienten und Methodik: Es handelte sich um eine Studie, die in
Frankreich und Siidkorea durchgefithrt wurde. Eingeschlossen
wurden Patienten, die entweder in den letzten drei Monaten einen
ischdmischen Insult oder innerhalb der letzten 15 Tage eine TIA
erlitten hatten. Die erste Behandlungsgruppe wurde so therapiert,
dass der LDL-Cholesterinspiegel unter 70 mg/dl lag. Fiir die Kon-
trollgruppe wurde ein LDL-Cholesterinzielbereich zwischen 90
und 110 mg/dl definiert. Die Behandlung erfolgte entweder mit
Statinen oder, bei unzureichender Wirkung, zusatzlich mit Eze-
timib. Der kombinierte primére Endpunkt waren schwerwiegen-
de kardiovaskuldre Ereignisse
(ischdmischer Insult, Myo-
kardinfarkt, koronare Revas-
kularisierung, Operation oder
Stenting der Arteria carotis
interna und Tod durch kar-
diovaskuldre Ereignisse.
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Die Studie rekrutierte 2.860 Patienten, die iiber einen Follow-
up-Zeitraum von 3,5 Jahren nachbeobachtet wurden. Die Pa-
tienten waren im Mittel 66 Jahre alt und 67,5 % waren Manner.
Bei 86 % der Patienten lag ein ischdmischer Insult vor und bei
14 % eine TTA. Bei insgesamt 17 % bestand eine KHK und mehr
als 50 % waren bisher beziiglich ihrer Fettstoffwechselstérung
nicht behandelt worden.

Bei Studieneinschluss betrug das LDL-Cholesterin 135 mg/dl
und das Gesamtcholesterin 210 mg/dl. Fiir jede der beiden Be-
handlungsgruppen wurden jeweils 1.430 Patienten randomi-
siert. In der ersten Therapiegruppe wurde ein LDL-Cholesterin-
spiegel von 65 mg/dl erreicht und der zweiten Behandlungsgrup-
pe von 96 mg/dl.

Der primére Endpunkt trat bei 121 Patienten (8,5 %) in der
Gruppe ein, bei denen niedrigere LDL-Cholesterinspiegel an-
gestrebt wurden, und bei 156 Patienten (10,9 %) in der Grup-
pe, die héhere LDL-Cholesterinspiegel aufwiesen. Dies ent-
spricht einer Hazard Ratio von 0,78 (95 %-Konfidenzintervall:
0,61-0,98; p=0,04). Innerhalb des primédren Endpunktes wur-
den 17 beziehungsweise 24 Todesfille durch kardiovaskuldre
Ereignisse beobachtet und 81 beziehungsweise 100 ischamische
Insulte. Zerebrale Blutungen traten bei 1,3 % beziehungsweise
0,9 % der Patienten auf. Subgruppenanalysen zeigten, dass Pa-
tienten mit einem ischamischen Insult einen hoheren thera-
peutischen Nutzen aus der lipidsenkenden Therapie zogen als
Patienten mit einer TIA.

Schlussfolgerungen: Bei Patienten, die im Rahmen einer
atherosklerotische kardiovaskuldren Erkrankung (ASCVD)
einen ischamischen Insult oder eine TIA erlitten haben, fithrt
eine Senkung des LDL-Cholesterins in einen Bereich unter-
halb von 70 mg/dl zu einem niedrigeren Risiko schwerwiegen-
der kardiovaskulérer Ereignisse als ein Zielwertkorridor zwi-
schen 90 und 110 mg/dl.

Niedrigere LDL-Cholesterinwerte reduzieren das Rezidivrisiko starker

Es handelt sich um eine sehr gut geplante und auch sorgfal-
tig durchgefiihrte randomisierte Studie bei Patienten mit
stattgehabten ischdmischen Insult oder TIA. Die Ergebnisse
belegen, dass niedrigere LDL-Cholesterinspiegel das Risiko
flr erneute schwerwiegende kardiovaskulare Ereignisse re-
duziert. In der Studie wurden allerdings nur zwei Therapie-
strategien verglichen. Daher ist immer noch nicht bekannt,
wo der optimale Zielbereich des LDL-Cholesterins liegt. Eine
beruhigende Beobachtung war, dass bei aggressiver Sen-
kung des LDL-Cholesterins das Risiko intrakranieller Blutun-
gen nicht erhdht war.
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Ein weiteres Problem der Studie war, dass nur zwischen 50
und 54 % der Patienten den vorgegebenen Bereich des LDL-
Cholesterins erreichten. Dessen ungeachtet erreichte die Studie
aber gerade eben statistische Signifikanz. Aus finanziellen Griin-
den war die Studie vorzeitig abgebrochen worden. Statt der
urspriinglich geplanten 385 primdren Ereignisse wurde die Stu-
die abgebrochen nachdem 277 Ereignisse aufgetreten waren.
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