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Kurzzusammenfassung

Hintergrund und Zielsetzung: Die mechanische Thrombektomie gilt seit 2015 als evidenzba-
siertes Verfahren zur Therapie von Schlaganfallen mit groRen GefaRverschlliissen. Bedeutsam
fiir die erfolgreiche Rekanalisation ist dabei unter anderem eine moglichst zeitnahe Wieder-
herstellung des Blutflusses. Verschiedene anatomische Faktoren konnen zu einer deutlich ver-
langerten Interventionszeit fihren, die mit schlechten Langzeitfolgen assoziiert sein kann. Ei-
nige dieser Faktoren treten aufgrund der asymmetrischen GefaRabgiange vom Aortenbogen
isoliert einseitig auf. Das Ziel dieser Arbeit ist es daher, eine mogliche Seitendifferenz in der

Interventionszeit der mechanischen Thrombektomie herauszuarbeiten.

Methoden: Seit 2005 werden in einer bizentrischen Datenbank alle Patienten registriert, die
am Campus Benjamin Franklin und am Campus Mitte der Charité Berlin eine rekanalisierende
Therapie erhalten haben. Alle im Zeitraum vom 1.1.2015 — 30.9.2018 durch eine mechanische
Thrombektomie behandelten Schlaganfallpatienten wurden in die Analyse eingeschlossen.
Das Hauptergebnis entspricht der Zeitspanne zwischen der Leistenpunktion und der erfolgrei-
chen Rekanalisation. Anschliefend wurde der linksseitige und rechtsseitige Median dieser
Zeitintervalle verglichen. Zusatzlich wurden die Erfolgsstufen der mechanischen Thrombekto-

mie anhand der TICI-Skala seitendifferenziert ausgewertet.

Ergebnis: Linksseitig betrug die Interventionsdauer im Median 30 Minuten und rechtsseitig im
Median 28 Minuten (p = 0,842). Somit zeigte sich keine seitenbetonte signifikante Abhangig-
keit zwischen der Interventionsseite und der Interventionsdauer. Auch die Verteilung der Er-
folgsstufen der mechanischen Thrombektomie zeigte im Seitenvergleich keinen signifikanten

Unterschied (p = 0,487).

Schlussfolgerung: Die Schlaganfallsseite war weder signifikant haufiger mit einer verlangerten
Interventionsdauer noch vermehrt mit dem Erfolgsgrad der Rekanalisation (TICl) assoziiert.
Zuklinftige Studien sollten nun erarbeiten, auf welchem Weg seitenunspezifische Normvari-
anten des Aortenbogens und angeborene sowie erworbene GefaBanomalien im Vorfeld der
Intervention detektiert werden kénnten. Denn auf diese Weise kdnnte in Zukunft ein Zeitver-
lust wahrend der Intervention verringert und dadurch das klinische Langzeitergebnis des Be-

troffenen verbessert werden.

Vi



Abstract

Background and Purpose: Since 2015 the mechanical thrombectomy is allowed as an evidence
based first line therapy for the treatment of strokes in case of large vessel occlusion. There-
fore, a recovery of the blood flow in under 30 minutes is critically important. Different ana-
tomical factors can bear an increased intervention time. This can bestow a negative long-time
outcome. Some of these anatomical factors present unilaterally due to the asymmetric struc-
ture of the aortic arch. The aim of this thesis is to investigate a possible difference in the in-

tervention-time of mechanical thrombectomy with regard to side.

Methods: 2005 marked the creation of the bicentric data base, in which every patient with
acute ischemic stroke who was treated in Campus Benjamin Franklin and Campus Mitte of the
Charité Berlin, is registered. The analyses included every patient who was treated between
1.1.2015 - 30.9.2018. The main outcome was the elapsed time between groin puncture and
the successful recanalization. For this reason, the right-sided and left-sided median time span
were compared. Furthermore, the reperfusion categories of the mechanical thrombectomy

were evaluated using the TICI-Scale.

Results: On the left side the intervention time was 30 minutes in median. In comparison the
right-sided intervention time was 28 minutes in median (p = 0,842). Accordingly, there was no
significant difference in the intervention time. This also applied to the reperfusion categories

of the mechanical thrombectomy.

Conclusion: Side did not affect time from groin-puncture to recanalization or degree of re-
canalization (TICI). Following studies on this subject should focus on detecting side unspecific
variants of the aortic arch as well hereditary and developed vessel anomalies prior to the in-
tervention. In the future, this could save intervention time and improve the clinic long term

results of the patients.

Vil



Einleitung

1 Einleitung

1.1 Definition und Epidemiologie

Der ischamische Schlaganfall ist mit ca. 63.000 Todesfdllen die dritthaufigste Todesursache in
Deutschland. [1-3] Weltweit gilt er mit 11,1 % nach dem Herzinfarkt sogar als zweithadufigste
Todesursache. [4] Zudem ist der ischamische Schlaganfall durch die teilweise langfristig beste-
henden neurologischen Schadigungen die dritthaufigste Ursache von Behinderungen im Er-
wachsenenalter weltweit. [5] Deutlich seltener als der ischamische GefaRverschluss durch ei-
nen Thrombus (80 — 85 %) ist in ca. 15 % der Falle eine intrazerebrale Blutung ursachlich fir
die Minderperfusion. [1, 3, 6, 7] Abhingig von ihrer Atiologie kénnen ischdmische Schlagan-
falle nach den TOAST-Kriterien zudem weiter differenziert werden. [8, 9] So fiihren kardioem-
bolische und makroangiopathische ischamische Schlaganfalle haufig zu Territorialinfarkten.
Im Gegensatz dazu liegen lakunaren, subkortikalen ischdamischen Schlaganfallen eher Mikro-
angiopathien zugrunde. [3] Erstere treten abhangig vom betroffenen Gehirngebiet in der Re-
gel durch typische Symptome wie eine sensomotorische Hemiparese, eine Aphasie, eine
Hypasthesie, eine Hemianopsie, durch Orientierungsstérungen, einen Neglect sowie eine Ata-
xie oder eine Blickparese klinisch in Erscheinung. Lakunare Infarkte fiihren hingegen meist zu
milderen Symptomen oder bleiben klinisch inapparent. [3] Vor allem Territorialinfarkte im
Stromgebiet der Arteria cerebri media sind haufig, da diese intrazerebrale Arterie anatomisch

der direkten Fortleitung der Arteria carotis interna entspricht. [1]

Die aktuelle Lebenszeitpravalenz fir einen ischamischen Schlaganfall liegt in Deutschland bei
2,5 %. [10, 11] Dabei ist der ischamische Schlaganfall eine Erkrankung, deren Inzidenz stark
mit dem hoheren Lebensalter korreliert. [10] So waren im Jahr 2005 unter den 45-55-Jahrigen
129/100.000 Einwohner! im deutschen Bundesland Hessen von einem Schlaganfall betroffen.
Unter den > 84-Jdhrigen erkrankten im gleichen Jahr hingegen 3.088 / 100.000 Einwohner. [12]
Aufgrund dieser Tatsache muss durch den demographischen Wandel in Deutschland in den
nachsten Jahrzehnten mit einer deutlichen Zunahme der Schlaganfallpravalenz gerechnet

werden. [3, 5, 12] Anhand der deutschlandweiten Fallzahlen ldsst sich diese Entwicklung schon

11n dieser Arbeit wird aus Griinden der besseren Lesbarkeit das generische Maskulinum verwendet. Weibliche
und andere Geschlechteridentitaten werden dabei ausdriicklich impliziert, soweit es fiir die Aussage erforder-
lich ist.
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jetzt erkennen. So wurden in Deutschland im Jahr 2010 insgesamt 206.688 klinische Falle mit
der Hauptdiagnose des ischamischen Schlaganfalls behandelt. Im Jahr 2016 wurden demge-
geniber mit 227.687 betroffenen Patienten signifikant hohere Fallzahlen erfasst. Diese Ent-
wicklung entspricht einer zunehmenden Fallzahl um 10,2 % in sechs Jahren. [13] Im Gegensatz
dazu lassen einige Hochrechnungen vermuten, dass die Mortalitat des ischamischen Schlag-
anfalls durch verbesserte Behandlungsstrategien in Zukunft sinken kdnnte. [3, 14] In der Folge
bedeutet dies allerdings, dass eine deutlich gréRere Anzahl an Patienten bleibende Schaden
davontragen wird, die langfristig eine umfangreiche und kostenintensive Therapie fordern
konnten. [5, 14] Zum Vergleich entstehen in der Behandlung des ersten ischamischen Schlag-
anfalls wahrend des ersten Jahres in Deutschland aktuell im Durchschnitt 18.517 € direkte
Kosten. Davon entféllt der groRte Anteil mit 37 % der Kosten auf die Rehabilitation. Die direk-
ten Lebenszeitkosten pro Schlaganfall betragen im Durchschnitt 43.129 €. [15] Aufgrund der
steigenden Fallzahlen und der kostenintensiven Langzeittherapie sollte daher sowohl zum
Wohle der Patienten als auch im Interesse des Gesundheitssystems die Therapie des ischami-
schen Schlaganfalls weiterhin optimiert werden, sodass die Patienten moglichst geringe Scha-

den davontragen.

1.2 Rekanalisierende Therapie des ischamischen Schlaganfalls im vorderen

Stromgebiet

1.2.1 Circulus arteriosus und das vordere Stromgebiet

Die Gehirnareale in der vorderen und mittleren Schadelgrube werden vor allem durch die paa-
rig verlaufende Arteria carotis interna versorgt. Diese teilt sich unter anderem in zwei groRe
Hauptstamme auf, die Arteria cerebri anterior und die Arteria cerebri media. Die Gehirnareale
der hinteren Schadelgrube werden demgegentiber durch die ebenfalls paarige Arteria verte-
bralis versorgt. Die beiden Arteriae vertebralis vereinigen sich in etwa auf der Héhe des Pons
zur Arteria basilaris. Aus der Arteria basilaris gehen wiederum zwei paarige Arteriae cerebri
posteriores hervor, die sich danach distal weiterverzweigen. [1] Dabei Uberlappen sich die
Versorgungsgebiete der drei Hauptstamme, welche das GroRRhirn versorgen, in ihren End-

stromgebieten. Obwohl das Gehirn nur eine sehr geringe Ischamietoleranz aufweist, kénnen
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durch diese Uberlappung teilweise Ischamien vorgebeugt werden. [16] AuRerdem bilden die
drei Hauptstamme durch mehrere Gefallverbindungen mit dem in der Abbildung 1 dargestell-
ten Circulus arteriosus einen Blutkreislauf. [1] Dieser entsteht zum einen durch die unpaarige
Arteria communicans anterior, welche die rechts- und linksseitige Arteria cerebri anterior mit-
einander verbindet. Zum anderen verbindet die paarige Arteria communicans porterior die
Arteria carotis interna beidseits mit der Arteria cerebri posterior. [1] Liegen die Arterien in
dieser Normvariante vor (nur bei ca. 40 % der Patienten), kann es wahrend einer Minderper-
fusion eines bestimmten Hirnareals zu einem Links-rechts-shunt kommen. Ebenfalls ermog-
licht der Circulus arteriosus einen Blutaustausch zwischen dem vorderen und hinteren Strom-
bahngebiet. [1]

In der vorliegenden Dissertationsschrift wird nur auf die Therapie der mit 80 - 90 % deutlich
haufigeren Schlaganfalle im vorderen Strombahngebiet eingegangen. [1, 17] Dies schliel3t den
Verschluss der Arteria carotis interna, die Hauptstammverschlisse der Arteria cerebri anterior
und der Arteria cerebri media ein sowie weiter distal gelegene Bereiche im Strombahngebiet

dieser Arterien. [1]

Abb. 1: Schematische Darstellung des Circulus arteriosus

A. cerebri anterior

A.communicans anterior

A. cerebri media

A. carotis interna.

A. communicans
posterior

A. basilaris ————— A. cerebri posterior

Grafik: Sophie Goetze; Grafische Gestaltung Dr. rer. nat. Claudia Meinicke
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1.2.2 Die Bedeutung der Zeit

Da das Gehirn nur eine Ischdamietoleranz von wenigen Minuten besitzt, ist die Zeit bis zur voll-
standigen Rekanalisation des GefdalBverschlusses ein entscheidender Faktor fiir ein positives
Langzeitergebnis. [16, 18—21] Jeder ischamische Schlaganfall besitzt einen Infarktkern, der zu
Beginn der Ischamie eine sehr variable GroRe aufweisen kann. Dessen Gebiet ist ausschlieflich
von der Blutversorgung des okkludierten Gefalles abhangig. In diesem Bereich sind die Zellen
bereits nach wenigen Minuten irreversibel geschadigt. Doch durch eine gute Kollateralisierung
entsteht zwischen dem Infarktkern und dem nicht betroffenen Gehirngewebe eine Zone, die
als ischamische Penumbra bezeichnet wird. [3, 22] Dort ist der Blutfluss soweit reduziert, dass
die neuronale Funktion gestort ist. Die lonengradienten bleiben durch die bestehende Funk-
tion der Membranpumpen hingegen erhalten, sodass keine vollstandige Zellschadigung ein-
tritt. Wird diese Zone zeitnah wieder ausreichend perfundiert, ist der Schaden reversibel.
[23, 24] Die Therapie des ischamischen Schlaganfalls konzentriert sich somit ausschliel8lich auf
die Rettung des Gehirngewebes in der Penumbra. [22] Auf dem Boden dieser Zusammen-
hdnge haben zahlreiche Studien gezeigt, wie sehr die Zeitspanne zwischen dem Symptombe-
ginn und der vollstandigen Rekanalisation das Outcome des Patienten beeinflusst. Dabei
scheint dieser Grundsatz bei einem gréBeren Infarktgebiet noch starker ins Gewicht zu fallen

als bei einem kleineren. [18, 19, 21, 23, 25-28]

1.2.3 Die Thrombolyse

Im Jahr 1995 zeigte die NINDS-Studie den positiven Effekt von rtPA innerhalb eines Zeitfens-
ters von drei Stunden nach dem Symptombeginn. [29] Die zeitliche Begrenzung der Therapie-
empfehlung flr die Gabe von rtPA als Therapie des ischamischen Schlaganfalls wurde im Jahr
2008 durch die ECASS-Studie auf 4,5 h nach dem Symptombeginn erweitert. [30] Nach der
aktuellen Leitlinie sollte die medikamentose Thrombolysetherapie mit rtPA (0,9 mg/kg Kor-
pergewicht, maximal 90 mg) bei dem Verdacht auf einen ischamischen Schlaganfall schnellst-
moglich begonnen werden. [31] Voraussetzung dafiir ist der vorherige bildgebende Ausschluss
eines hamorrhagischen Schlaganfalls ebenso wie der Ausschluss von Kontraindikationen. [31]
Dabei ist die Therapieempfehlung inzwischen nicht mehr vom Alter des Patienten abhangig.
[31, 32] Liegt jedoch ein unklares Zeitfenster vor oder ein symptomfreier Zeitpunkt langer als

4,5 h zurlick, empfiehlt die Leitlinie eine erweiterte Bildgebung zur Identifizierung der
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Penumbra. Kann dieses Risikogewebe ohne irreversible Schadigung identifiziert werden, rat
die 2015 veroffentlichte Leitlinie zum Einsatz der Thrombolyse auch Uber das 4,5-Stunden-
Zeitfester hinaus. [31] Die Wirksamkeit der Thrombolyse bei unklarem Zeitfenster aber viel-
versprechender Bildgebung auf das Langzeitergebnis des Patienten konnte 2018 bestatigt
werden. [33] Als definitive Kontraindikation fiir die medikamentdse Thrombolysetherapie
wird entsprechend der Literatur in der Leitlinie nur der aktive Wirkspiegel eines Gerinnungs-
hemmers genannt. [31, 34] Gute Ergebnisse konnten mit der medikamentésen Thrombolyse
auch in der Behandlung distaler GefaRverschlisse erzielt werden, die mit einem Katheter wah-
rend der mechanischen Thrombektomie nur schwer zu erreichen sind. Dahingegen kann eine
vollstandige Rekanalisation eines proximalen GefdaRverschlusses durch den ausschlieBlichen
Einsatz der medikamentdsen Thrombolyse seltener erreicht werden. [24, 35] Aus diesem
Grund wird die medikamentdse Thrombolyse bei groRen GefalBverschliissen haufig in Kombi-

nation mit der mechanischen Thrombektomie als Bridging-Therapie eingesetzt. [24, 31, 36]

1.2.4 Die mechanische Thrombektomie

Die mechanische Thrombektomie ist seit 2015 ein evidenzbasiertes Verfahren zur Therapie
eines Schlaganfalls mit einem angiologisch nachgewiesenen groRen Gefalverschluss in der
vorderen Strombahn. Dabei wird der Thrombus mittels eines Katheters aus dem Gefal gebor-
gen. [3, 31] Im Jahr 2015 konnten erstmalig fiinf groe RCT-Studien mit weltweit verteilten
Studienpopulationen den signifikanten Therapieeffekt der mechanischen Thrombektomie ge-
genliber der Kontrollgruppe bestatigen. [37—41] Seitdem empfiehlt auch die deutsche Leitlinie
den Einsatz der mechanischen Thrombektomie vor allem fiir Patienten mit einem proximalen
GefaRverschluss im vorderen Strombahngebiet bis zu sechs Stunden nach dem Symptombe-
ginn. Zusatzlich sollte die mechanische Thrombektomie nach dem Ausschluss aller Kontrain-
dikationen im 4,5-Stunden-Zeitfenster mit einer medikamentdsen Thrombolysetherapie kom-
biniert werden. [31, 36] Bei Patienten jenseits des 6-Stunden-Zeitfensters empfiehlt die Leitli-
nie eine erweiterte Bildgebung, um dadurch zu rettendes Risikogewebe zu identifizieren. [31]
Bereits 2015 wurde allerdings der positive Effekt der mechanischen Thrombektomie auf das
Langzeitergebnis der Patienten in einem Zeitfenster von acht Stunden nach dem Symptombe-
ginn gezeigt. [41] Diese Zeitspanne konnte durch zwei 2018 durchgefiihrte Studien unter der

Voraussetzung verschiedener Bildgebungskriterien noch auf langstens 24 Stunden erweitert
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werden. [42,43] Zudem konnte bestatigt werden, dass Patienten jenseits des 80. Lebensjahres
ebenso gut wie Jingere von der mechanischen Thrombektomie profitieren. [37, 38, 44] Daher
formuliert auch die deutsche Leitlinie keinen Ausschluss von der mechanischen Thrombekto-
mie allein aufgrund des Patientenalters. [31] Im Vergleich zur medikamentdsen Thromboly-
setherapie kann die mechanische Thrombektomie auch bei Patienten eingesetzt werden, bei
denen zum Zeitpunkt des ischamischen Schlaganfalls der therapeutische Wirkspiegel einer An-
tikoagulanz nachgewiesen werden kann. [31]

Nach den 2015 verdéffentlichten positiven Ergebnissen zur Effektivitat der mechanischen
Thrombektomie und der Anpassung der deutschen Leitlinie, nahm die Zahl der Thrombekto-
mien in deutschen Krankenhdusern erheblich zu. Wahrend von den zuvor bereits erwdhnten
206.688 Schlaganfallpatienten im Jahr 2010 in Deutschland nur 0,8 % mit einer mechanischen
Thrombektomie behandelt wurden, erhielten 4,7 % der 227.687 Schlaganfallpatienten im Jahr
2016 eine interventionelle Behandlung. [13] Um die steigende Zahl der Schlaganfallpatienten
bestmdglich zu versorgen, sollte das interventionelle Verfahren der mechanischen Throm-

bektomie stetig optimiert werden.

1.2.4.1 Der Ablauf der Thrombektomie im vorderen Stromgebiet

Der Intervention geht immer eine bildgebende Diagnostik zur Darstellung des GefalRverschlus-
ses voraus. Einleitend erhadlt der Patient zudem entweder eine Intubationsnarkose oder ein
Lokalanasthetikum in Kombination mit einer allgemeinen Sedierung. Zum Beginn der Inter-
vention punktiert der Arzt dann standardmaRig die Arteria femoralis und fihrt einen groBlu-
migen Flhrungskatheter retrograd zum Blutstrom durch die Arteria iliaca externa ein. Von
dort aus wird der Katheter in die Arteria iliaca communis vorgeschoben und gelangt liber die
Aorta in die Arteria carotis interna (Abb. 2). Dort erfolgt mithilfe eines Diagnostikkatheters
unter der Gabe eines Kontrastmittels zundchst eine diagnostische Angiographie. [7, 45] Bis zu
diesem Zeitpunkt ist der Ablauf der mechanischen Thrombektomie mit dem Vorgehen wah-
rend der interventionellen Carotisdilatation mit Stenteinlage zur Therapie der fortgeschritte-

nen Carotisstenose vergleichbar. [7]
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Abb. 2: Exemplarischer Katheterweg von der rechten A. femoralis in die linke A. carotis communis
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Zur Entfernung des Thrombus kénnen verschiedene Gerate verwendet werden. Doch die ak-
tuelle Leitlinie zur Therapie des akuten ischamischen Schlaganfalls empfiehlt hauptsachlich
den Einsatz von Stent-Retrievern. [31] Abhadngig vom verwendeten Gerat wird haufig zunachst
ein Zwischenkatheter mit kleinerem Durchmesser durch den Fiihrungskatheter hindurch nach
distal zum GefaBverschluss vorgeschoben. Teilweise kann aber auch auf den Zwischenkathe-
ter verzichtet werden. [45] Bei der Verwendung eines Stent-Retrievers wird der Thrombus
zunachst mit einem Mikroflihrungsdraht passiert. Diesem folgt ein Mikrokatheter, indem das
Stent-Retriever-System enthalten ist. Wird nun der Mikrofiihrungskatheter zuriickgezogen,

entfaltet sich der Stent. [7, 45] Auf diese Weise wird der Blutfluss sofort wiederhergestellt.
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Zudem verfangt sich der Thrombus in den Maschen des Stent-Retrievers und kann nachfol-
gend vorsichtig mobilisiert werden. So wird eine dauerhafte GefdaRrekanalisation erreicht. [46]
Im letzten Schritt der Intervention erfolgt eine erneute Angiographie, um die wiederherge-

stellte Durchgangigkeit des Gefdlles mittels der TICI-Skala (siehe 2.4.1) einzuschatzen. [7]

Abb. 3: Schematische Darstellung der Thrombusentfernung mittels Stent-Retriever

Originalbeschriftung: Liegt ein proximaler thromboembolischer Verschluss der Arteria cerebri media vor (a), wird der
Stent-Retriever in einem Mikrokatheter am intraarteriellen Thrombus vorbeigefiihrt (b). Wenn der Mikrokatheter zu-
rickgezogen wird, wird der Stent-Retriever herausgeschoben und innerhalb des Thrombus freigesetzt. Nach wenigen
Minuten expandiert der Stent in den Thrombus hinein, so dass sich die Stentmaschen im Thrombus verhaken (c). Nun
wird der entfaltete Stent zusammen mit dem kompletten Thrombus in einen groReren Katheter zurtickgezogen (d).

Quelle: Mechanische Thrombektomie bei Schlaganfall [47]

Neben dem Einsatz von Stent-Retrievern werden gelegentlich auch Aspirationskatheter ver-
wendet. Unter einer kontinuierlichen Aspiration wird der Thrombus dabei mit einem Draht
mobilisiert und schliel3lich geborgen. Der Aspirationssog entsteht wahrenddessen durch eine
Spritze oder mittels einer elektrischen Aspirationspumpe. [25, 46, 48, 49]

Um bei der Thrombusmobilisation distalen Mikroembolien vorzubeugen, kann ein Ballon-Fiih-
rungskatheter kurzzeitig den antegraden Blutfluss proximal des verschlossenen GefaRab-
schnittes aufhalten. [7, 46, 49] Ebenso ist eine Kombination der beiden Verfahren zur sicheren
Thrombusentfernung durch einen Stent-Retriever unter kontinuierlicher Aspiration mog-

lich. [48]
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Abb. 4: Thrombus im Stent-Retriever

Originalbeschriftung: Solitaire-FR-Stent mit Thrombus. Der extrahierte Thrombus ist in den Maschen des
Stents gefangen.

Quelle: Mechanische Thrombektomie bei akuten Schlaganfallen — Aktueller Stand und Ausblick [24]

Zusatzlich zur Verursachung von Mikroembolien durch Thrombusfragmente lassen sich an-
hand des Ablaufs der mechanischen Thrombektomie weitere Komplikationen erkennen.
[45, 48] So kann es durch den Katheter einerseits zu Mikroverletzungen des Endothels kom-
men, aufgrund derer sich erneut Thromben bilden kénnen. [48] Anderseits muss das Risiko
einer GefalRperforation durch den Katheter mit einer nachfolgenden symptomatischen intra-
kraniellen Blutung berticksichtigt werden. Denn aufgrund des besonderen anatomischen Auf-
baus der intrakraniellen Arterien mit sehr diinnen GefaBwanden besteht eine hohere Verlet-
zungsanfalligkeit als beispielsweise bei einer Koronarintervention. [7, 24, 45, 48] Symptoma-
tische intrakranielle Blutungen kdnnen allerdings nicht nur traumatisch, sondern auch als Re-
perfusionsschaden entstehen. [24, 45] Ebenso kann es als Folge der mechanischen Throm-
bektomie zu einer Subarachnoidalblutung oder einer Arteriendissektion kommen. [45, 48].

Scheitert die femorale Punktion zum Beispiel aufgrund von arteriosklerotischen Veranderun-
gen, kann eine radiale Punktion sowie eine brachiale oder eine direkte Carotispunktion in Er-
wagung gezogen werden. Allerdings bergen die beiden zuletzt genannten Punktionsstellen
eine erhebliche Blutungsgefahr und kénnen postinterventionell nur schlecht komprimiert

werden. [21, 27, 50-52]
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Zusatzlich treten im Rahmen der Intervention bei einigen der behandelten Patienten Vaso-
spasmen auf, die allerdings meist nur geringgradig ausgepragt sind. Um das Risiko dennoch zu
senken, kommt eine medikamentdse Vasospasmenprophylaxe infrage, sowie eine Akutthera-
pie mit Vasodilatoren. [45, 48] Zudem konnen sich im Rahmen der Intervention kontrastmit-
telbedingte Komplikationen zeigen. [45] Auch unerwiinschte Nebenwirkungen an der Punkti-
onsstelle kommen vor. [45] Insgesamt treten jedoch nur bei circa 15 % der behandelten Pati-
enten Komplikationen auf. [45] Viele dieser Komplikationen erreichen zudem keine klinische
Relevanz. Somit stehen die moéglichen Komplikationen im deutlichen Kontrast zur hohen Ef-
fektivitat der mechanischen Thrombektomie im vorderen Stromgebiet. In der Gesamtschau
wird die mechanische Thrombektomie daher als ein sehr sicheres Verfahren mit hohem klini-

schem Nutzen bewertet. [31, 37, 45]

1.2.4.2 Erfolgsraten

Um die 16 % der mechanischen Thrombektomien werden beendet, ohne dass eine vollstan-
dige Rekanalisation des GefdlRes von TICI 2b/3 gelingt. Etwa 20 % dieser frustranen Interven-
tionen werden abgebrochen, da das okkludierte GefaR nicht erreicht werden konnte. In den
verbleibenden 80 % der gescheiterten Thrombektomien blieb hingegen der Rekanalisations-
prozess selbst unerfolgreich. [51] Dabei zeigen Zentren mit haufigen Interventionen (> 200/
Jahr) hohere Erfolgsraten. [45] Zudem dokumentieren viele Untersuchungen, dass eine lan-
gere Interventionszeit pradiktiv fir ein schlechteres Rekanalisationsergebnis und ein ungiins-
tigeres klinisches Langzeitergebnis der Patienten ist. Gleiches gilt auch fiir eine hohere Zeit-
spanne bis zum Interventionsbeginn. [19, 21, 36, 53, 54] Eine Interventionszeit > 25-30 Minu-
ten ist darliber hinaus mit einer erhéhten Rate an neurologischen Komplikationen und einer
gesteigerten Mortalitatsrate assoziiert. [21, 28, 54] Aus diesem Grund fordert die deutsche
Leitlinie, dass ein Zentrum mindestens 75 % der Thrombektomien erfolgreich (TICI 2b/3) be-
enden sollte. Daruber hinaus sollte die Zeit zwischen dem Eintreffen des Patienten in der Klinik
und der Punktion entsprechend der Leitlinie nur maximal 90 Minuten betragen. Ebenso sollte

die Zeit von der Punktion bis zur Rekanalisation 30 Minuten nicht liberschreiten. [31]
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1.3. Seitendifferenzierte Unterschiede

1.3.1 Seitendifferenzierte anatomische Unterschiede

Da die Gefallabgange am menschlichen Aortenbogen nicht symmetrisch sind, ist der Interven-
tionist in der Katheterflihrung gezwungen, auf seitenspezifische Unterschiede einzugehen. Be-
reits in der Normvariante des menschlichen Aortenbogens gibt es rechtsseitig durch den Ab-
gang der rechten Arteria carotis communis vom Truncus brachiocephalicus eine zusatzliche
Bifurkation als Katheterhindernis. Auf der anderen Seite ist der Abgangswinkel der Arteria ca-
rotis communis sinistra direkt vom Aortenbogen linksseitig sehr spitz. [1] Ist dieser Winkel
linksseitig kleiner als 60°, gestaltet sich das Kathetermandver besonders schwierig. [54] Auch
rechtsseitig beeintrachtigt ein Abgangswinkel der Arteria carotis communis dextra vom

Truncus brachiocephalicus, der kleiner als 100° ist, die Katheternavigation. [54]

Abb. 5: Normvariante des Aortenbogens
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Grafik: Sophie Goetze; Grafische Gestaltung Dr. rer. nat. Claudia Meinicke
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Neben individuellen Abgangswinkeln treten zudem weitere Normvarianten der GefdBabgange
am Aortenbogen auf. So prasentiert sich bei bis zu 10 — 15 % der Menschen ein gemeinsamer
Ursprung der linken Arteria carotis communis und des Truncus brachiocephalicus. Bei weite-
ren bis zu 10 % der Menschen entspringt die linke Arteria carotis communis sogar circa 1 -2,5
cm hinter dem Abgang des Truncus brachiocephalicus aus demselben. [7, 55] Beide Normva-
rianten werden haufig ohne genaue Differenzierung als boviner Aortenbogen benannt. Diese
Bezeichnung ist an den beidseitig gemeinsamen Abgang der Arteriae subclaviae und der Arte-
riae carotides communes aus dem Aortenbogen bei Rindern angelehnt. [55] Dabei gibt es Hin-
weise darauf, dass die Normvariante des bovinen Aortenbogens haufiger bei Menschen mit
dunklem Haut-Phanotyp auftritt. [55] So zeigte sich ein gemeinsamer Ursprung der linken Ar-
teria carotis communis bei bis zu 25 % der Menschen mit dunklem Hautphanotyp und bei circa
8 % der Menschen mit weiBem Hautphanotyp. Ebenso lasst sich bei bis zu 10 % der Menschen
mit dunklem Hautphanotyp ein Abgang der linken Arteria carotis communis aus dem Truncus
brachiocephalicus finden, wahrend es bei Menschen mit weilem Hautphanotyp nur in circa

5 % vorkommt. [55]

Rechtsseitige Normvarianten im Ursprung der Arteria carotis communis kommen im Gegen-
satz zu den linksseitigen nur duBert selten vor. So entspringt die rechte Arteria carotis com-
munis in Ausnahmefallen separat am Aortenbogen oder bildet einen gemeinsamen Ursprung

mit der linken Arteria carotis communis. [7]

Abb. 6: Varianten des bovinen Aortenbogens
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1.3.2 Seitendifferenzierte prozedurale Unterschiede

Die Interventionsdauer kann unter anderem durch schwierige anatomische Verhaltnisse, die
ein zeitaufwendiges Kathetermandver verlangen, negativ beeinflusst werden. [21, 54, 56] So
gilt ein schwieriger Gefallzugang ebenso sehr als schlechter Pradiktor fiir das Langzeitergebnis
des Patienten wie etwa ein Infarkt mit einem hoheren Schweregrad gemessen am NIHSS

(siehe 2.4.2). [21]

Unter anderem kdnnen sehr spitze GefaBabgangswinkel die Interventionszeit der mechani-
schen Thrombektomie oder des interventionellen Carotisstentings verlangern. [54] Besonders
relevant wird dies bei der Normvariante des bovinen Aortenbogens. Durch den abweichenden
Ursprung der linksseitigen Arteria carotis communis entsteht ein besonders spitzer Abgangs-
winkel des GefaRes. Dies stellt eine besondere Herausforderung fiir die Katheterfiihrung des
Interventionisten dar. So kann die Normvariante des bovinen Aortenbogens die Zeit der Ka-
theternavigation bis zum GefaRverschluss deutlich verlangern und teilweise sogar verdoppeln.
[21, 27, 54] Ergdnzend endet beim Vorliegen eines bovinen Aortenbogens auch das interven-
tionelle Carotisstenting signifikant gehauft frustran oder es treten verstarkt Komplikationen
auf. [57] Diese konnen unter anderem durch das kompliziertere, zeitaufwendigere Kathe-
termanover erklart werden, das verstarkt Mikroembolien hervorruft, die in der Folge zu ze-

rebralen Ischamien als Komplikation fiihren. [57]

Zusatzlich gibt es einige anatomische Faktoren, die eine Intervention erschweren und sowohl
einseitig als auch beidseitig vorliegen kdnnen. So zeigte ein Abgangswinkel der Arteria carotis
interna aus der Arteria carotis communis groBer als 60° beim interventionellen Carotisstenting
durch den erschwerten GefalRzugang eine deutlich héhere Komplikationsrate. [58] Auch ein
Uberdurchschnittlich groBer Winkel > 100° zwischen der Arteria carotis interna und der Arteria
cerebri media fiihrte signifikant seltener zu einer erfolgreichen GefaRrekanalisation im Rah-
men der mechanischen Thrombektomie. [59] Ebenso kann ein Typ-3-Aortenbogen zur Verlan-
gerung der Interventionszeit beitragen (dargestellt in Abb. 7). Dieser zeichnet sich durch einen
besonders grolRen Abstand vom Ursprung der GefaBe am Aortenbogen zum Beginn der ab-

steigenden Aorta aus. [27, 56, 58]

Neben seitenspezifischen anatomischen Normvarianten kénnen allerdings auch allgemeine
GefaRpathologien den GefaRRzugang sowohl bei der mechanischen Thrombektomie als auch

beim interventionellen Carotisstenting erschweren. Diese GefdBpathologien sind unter

13
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anderem mit Vorerkrankungen wie Hypertonie, Hyperlipoproteindmie und einem Lebensalter
Uber 75 — 80 Jahren assoziiert. Betroffene zeigen meist zahlreiche GefaRelongationen, ver-
mehrte GefdaBwindungen, Schleifenbildungen der GefdlRe (Kinking) sowie Gefdlstenosen.
Auch diese kdnnen die Interventionszeit durch eine erschwerte Katheterflihrung entweder

stark verlangern oder sogar zum Abbruch der Intervention fiihren. [21, 51, 54, 56, 58, 60—-62]

Liegen sowohl angeborene als auch erworbene Risikofaktoren fir eine erschwerte Kathe-
ternavigation gleichzeitig vor, sind Komplikationen und eine verlangerte Interventionszeit

umso wahrscheinlicher. [58]

14
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Abb. 7: Boviner Aortenbogen, Aortenbogen Typ | — lll, verschiedene GefaRwindungen
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Originalbeschriftung: Graphic depictions of pertinent arch features with normal and bovine variant. Aortic
arch types |, 1, and lll are shown in the second row, with classification based on the distance of the innomi-
nate artery origin from the top of the aortic arch. If the distance between the innominate origin and the top
of the aortic arch is 1 width or 2 widths of the common carotid artery, the arch is type Il (asterisk) or type IlI
(double asterisk), respectively. The third row depicts internal carotid artery tortuosity, coiling (or looping),
and kinking. CCA, common carotid artery; L, left; R, right; SC, subclavian; BC, brachiocephalic.

Tortuosity: GefaRwindung; Loop: Schleifenbildung; Kinking: Knickbildung

Quelle: Unfavorable Vascular Anatomy Is Associated with Increased Revascularization Time and
Worse Outcome in Anterior Circulation Thrombectomy [27]
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1.4 Fragestellung und Bedeutung

Bei circa 25 % der Patienten ist mit einer angeborenen Aortenbogenanomalie zu rechnen, die
sehr haufig mit einer verlangerten Interventionszeit sowie mit neurologischen Komplikationen
wahrend der Intervention assoziiert ist. [57] Da die Aortenbogenanomalien allerdings vor al-
lem linksseitig auftreten, ergibt sich daraus die Fragestellung, ob linksseitige Interventionen
generell mehr Zeit in Anspruch nehmen als rechtsseitige oder ob diese gegebenenfalls sogar

haufiger frustran enden.

Einige vorausgegangene Untersuchungen zu dieser Fragestellung konnten tatsachlich bereits
eine signifikant langere Interventionszeit bei linksseitigen Thrombektomien und linksseitigen
Carotisdilatationen zeigen. In diesen Untersuchen fiihrten linksseitige Interventionen zudem
tatsachlich vermehrt zu Komplikationen und Abbriichen. [21, 58] Auf der anderen Seite gibt
es Untersuchungen, darunter auch eine Metaanalyse, die eine linksseitig verlangerte Inter-
ventionszeit widerlegen. Auch linksseitig gesteigerte Abbruchraten und vermehrte Komplika-

tionen konnten in diesen Untersuchungen nicht gefunden werden. [27, 35, 51, 63]

Als Grund fir die allgemeine Verlangerung der Interventionszeit bei der linksseitigen mecha-
nischen Thrombektomie oder dem interventionellen Carotisstenting wurden in den genann-
ten Studien vor allem die linksseitig gehduft auftretenden Aortenbogenanomalien postuliert.
[21] Daher empfahlen einige Autoren eine standardmalige Angiographie des Aortenbogens
und der Arteriae carotides communes im Vorfeld der mechanischen Thrombektomie. [7, 21,
64] Denn mit der Kenntnis von der Aortenbogenkonfiguration des Patienten kénnten bei-
spielsweise die Auswahl der Katheter modifiziert, erfahrenere Arzte hinzugezogen oder ein
anderer GefalRzugang in Erwagung gezogen werden. [7, 21, 27, 64, 65] So kdnnten die Inter-
ventionszeit verkirzt, risikoreiche Gefafmanipulationen vermieden und die Erfolgsrate ge-

steigert werden. [21, 64]

Die Zielsetzung dieser Arbeit ist es daher, die zurzeit noch rare Datenlage zu folgenden Frage-

stellungen zu erweitern:

e Nimmt eine linksseitige mechanische Thrombektomie signifikant mehr Zeit in An-
spruch als eine rechtsseitige?
e st die linksseitige mechanische Thrombektomie mit vermehrten Abbriichen gegen-

Uber der rechtsseitigen assoziiert?
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2 Methoden

2.1 Lokale Datenbank

In einer bizentrischen Datenbank wurden alle Patienten erfasst, die seit Beginn des Jahres
2005 im Universitatsklinikum Benjamin Franklin sowie im Campus Mitte der Charité Berlin
eine rekanalisierende Therapie zur Behandlung eines akuten ischamischen Schlaganfalls er-
halten haben. Entsprechend ihrer klinischen Prasentation wurden die Patienten entweder mit
einer intravenodsen Lysetherapie, einer intraarteriellen Lysetherapie oder einer mechanischen
Thrombektomie behandelt. Gegebenenfalls wurde die Therapie auch um das Stenting der Ar-
teria carotis interna erganzt. Zudem wurden die genannten Therapieoptionen entsprechend
der patientenspezifischen Indikationen und Kontraindikationen kombiniert. Zusatzlich wur-
den soziodemographische Daten der Patienten dokumentiert, ebenso wie die Behandlungsin-
tervalle, welche fiir die oben genannte Fragestellung von besonderer Bedeutung sind. Darliber
hinaus wurden fiur die Schlaganfalldiagnostik und -therapie relevante Daten festgehalten.
Dazu gehoren die eingesetzten bildgebenden Verfahren, ebenso wie die radiologischen Be-
funde und der mRS sowie der NIHSS als Scoring-Systeme zur Einschdtzung der Symptomaus-
pragung zu verschiedenen Zeitpunkten im Krankheitsverlauf. Aulerdem wurden spezifische
Komplikationen der Schlaganfalltherapie wie eine allergische Reaktion, eine intrazerebrale
Blutung, eine Pneumonie oder ein Harnwegsinfekt sowie erganzend die Infarktgenese und
kardiovaskulare Risikofaktoren dokumentiert. Zudem wurden allgemeine Patientendaten wie
die initialen Vitalparameter, die Vormedikation und ausgewahlte Laborparameter erfasst
ebenso wie, falls stattgefunden, der Exitus letalis innerhalb von bis zu sieben Tagen nach dem

Ereignis.

Im Vorfeld dieser Dissertationsschrift war die beschriebene und kontinuierlich fortgefiihrte

Datenbank bereits die Grundlage anderer Publikationen. [66, 67]
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2.2 Datenerhebung

Die primdre Datenerhebung erfolgte wahrend des klinischen Aufenthalts des Patienten zu-
nachst durch den behandelnden Rettungsstellenarzt und die hinzugezogenen Neuroradiolo-
gen sowie im Verlauf der weiteren Behandlung durch die Arzte auf der Stroke-Unit und der
peripheren neurologischen Station. Nach dem Abschluss des klinischen Patientenfalls wurden
retrospektiv alle benotigten Daten aus den klinischen Dokumenten wie dem Rettungsstellen-
protokoll, den Radiologiebefunden und dem validierten Arztbrief herausgearbeitet. Anschlie-
Rend wurden sie in die Datenbank eingepflegt. Diese Aufgabe ibernahmen zum Teil Assis-
tenzarzte der Neurologie sowie Studierende der Humanmedizin. Allen Mitarbeitenden stand
dabei dauerhaft ein Facharzt der Neurologie als Ansprechpartner zur Seite. Auerdem wurden
alle Daten in regelmaRigen Abstanden auf ihre Plausibilitat Gberprift und fehlende Angaben

anhand der papiergebundenen Patientenakten vervollstandigt.

2.3 Studienpopulation

In die Auswertung wurden alle Patienten eingeschlossen, die im Rahmen eines akuten ischa-
mischen Schlaganfalls mit einer mechanischen Thrombektomie behandelt wurden. Der Zeit-
raum flr diese Analyse wurde dabei vom 01.01.2015 bis zum 30.09.2018 festgelegt. Der Be-
ginn des Zeitrahmens am 01.01.2015 orientierte sich dabei an der Anderung der deutschen
Leitlinie zur Behandlung des akuten ischamischen Schlaganfalls. Denn im Jahr 2015 wurde die
mechanische Thrombektomie erstmals als evidenzbasierte Erstlinientherapie in die Leitlinie
aufgenommen. [31] Der Endpunkt dieser retrospektiven Analyse wurde mit dem Eintrag des
zuletzt am 30.09.2018 aufgenommenen Patienten in die Datenbank markiert. Im genannten
Zeitraum wurden in den beiden Kliniken insgesamt 862 Patienten aufgrund eines akuten is-
chamischen Schlaganfalls mit einer Thrombolyse und / oder Thrombektomie behandelt. Ent-
sprechend der Ein- und Ausschlusskriterien wurden, wie in Kapitel 3.1 vorgestellt, insgesamt
224 Patienten in diese retrospektive Datenanalyse aufgenommen. Dabei erhielten einige der
eingeschlossenen Patienten ausschlieRlich eine mechanische Thrombektomie als rekanalisie-
rende Therapie, wahrend andere zusatzlich mit einer intravendsen Thrombolysetherapie oder
einer intraarteriellen Lysetherapie behandelt wurden. Einigen wenigen Patienten wurde im

Rahmen der Intervention auch ein Stent in die Arteria carotis interna eingesetzt.
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Als Ausschlusskriterium wurden weder das Alter der Patienten noch bestimmte Vorerkran-
kungen festgelegt. Auch der Zeitraum zwischen dem Symptombeginn und dem Beginn der
rekanalisierenden Therapie stellte kein Ausschlusskriterium dar. Daher wurden alle im ge-
nannten Zeitraum behandelten Patienten, die eine mechanische Thrombektomie im vorderen

Strombahngebiet erhielten, in die Auswertung eingeschlossen.

2.4 Ergebnisparameter

Entsprechend der unterschiedlichen Fragestellungen dieser Dissertationsschrift wurde die be-
schriebene Studienpopulation unterteilt. Um die seitendifferenzierte Interventionszeit zu ver-
gleichen, wurden nur die Patienten betrachtet, deren Thrombektomie zu einer erfolgreichen
Rekanalisation (TICI 2b/3) geflihrt hat. Denn nur in dieser Patientengruppe konnte das Ende
der Thrombektomie dokumentiert und damit die Interventionsdauer errechnet werden. Diese
Zeitdifferenz zwischen der Leistenpunktion und der erfolgreichen Rekanalisation (groin-punc-
ture-to-recanalization-time) war der zentrale Parameter der Auswertung. Um herauszuarbei-
ten, ob die mechanische Thrombektomie auf einer Seite haufiger frustran endete, wurden

hingegen alle Patienten mit und ohne erfolgreicher Intervention verglichen.

2.4.1 Thrombolysis in Cerebral Infarction (TICI) Skala

Mit der Thrombolysis in Cerebral Infarction (TICI) Skala kann der Erfolg der Rekanalisation an-
hand einer Kontrollangiographie klassifiziert werden. [68] Die Skala reicht von 0 — 3. Dabei gilt,
je hoher der Wert ist, desto besser ist die Durchblutung des betroffenen Gewebes wiederher-
gestellt. Allgemein sowie in dieser Dissertationsschrift werden die Grade 0 — 1 als frustrane
Rekanalisation definiert, wahrend die Grade 2b und 3 als erfolgreiche Rekanalisation gelten.

[19, 69]
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Tab. 1: Bedeutung der TICI-Skala

TICIO Keine Rekanalisation

TICI 1 Gefal} offen, aber keine Perfusion

TICI 2 Partielle Rekanalisation

2a Bis zu 2/, des GefaBterritoriums kommen zur Darstellung

2b Das ganze GefaRterritorium kommt zur Darstellung, jedoch verzégert
TICI 3 Komplette Rekanalisation

2.4.2 National Institutes of Health Stroke Skala (NIHSS)

Die National Institutes of Health Stroke Skala (NIHSS) wurde zur standardisierten Erhebung
des neurologischen Defizits beim Schlaganfall entwickelt. Sie ermdoglicht die validierte Unter-
suchung von Patienten besonders im Rahmen von multizentrischen Studien. AulRerdem kann
der erhobene Punktwert als Orientierungshilfe zur Therapieentscheidung genutzt werden. Zur
Erhebung wird der Patient auf 13 neurologisch relevante Funktionen untersucht, wobei maxi-
mal 42 Punkte vergeben werden kdnnen. Je hoher der Punktwert ausfillt, desto schwerer ist
der Patient betroffen. [70] In der vorliegenden Dissertation wird der NIHSS genutzt, um die

Symptomschwere der untersuchten Gruppen vor dem Therapiebeginn zu vergleichen.

2.5 Ethikvotum

Entsprechend des § 25 (1) des Berliner Landeskrankenhausgesetzes ist es Arzten gestattet,
Patientendaten, welche im Rahmen der Krankenhausbehandlung erhoben wurden, fiir wis-
senschaftliche Forschungsvorhaben zu nutzen. [71] Zudem wurde die retrospektive Datener-

hebung mit dem Ethikvotum EA4/019/08 durch die Ethikkommission der Charité genehmigt.
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2.6 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung konzentrierte sich zum einen auf den Vergleich der seitendiffe-
renzierten Interventionszeit. Zum anderen sollte die Frage geklart werden, ob die mechani-
sche Rekanalisation einseitig vermehrt frustran (TICI 0/1) oder erfolgreich (TICI 2b/3) beendet

wurde.

Sowohl die Datenerfassung als auch die statistische Auswertung erfolgten mit dem Programm

IBM SPSS Statistics Version 25 fur Microsoft.

Zunachst wurde eine univariante Analyse zum Vergleich der beiden Patientengruppen mit
links- und rechtsseitiger mechanischer Thrombektomie durchgefiihrt. Dabei wurde die Vertei-
lung der demographischen Parameter, die Verteilung der Risikofaktoren fiir einen Schlaganfall
(Vorerkrankungen und Blutwerte) und die Symptomauspragung (mittels NIHSS) verglichen.
Ebenso wurde das Auftreten von Komplikationen in Form einer symptomatischen intrakrani-
ellen Blutung nach ECASS llI, eines Harnwegsinfekts und einer Pneumonie im links- und rechts-
seitigen Vergleich ausgewertet. [30]

Aufgrund der unsymmetrischen Verteilung wurde die statistische Signifikanz fir die kontinu-
ierlichen Variablen mit dem Wilcoxon-Mann-Whitney-U-Test berechnet. Zudem wurden der
Median und die obere und untere Quartilengrenze (ob. —unt. Quart.-Gr.) in einer explorativen
Datenanalyse bestimmt. Die Auswertung der dichotomen Variablen erfolgte durch den Chi-
Quadrat-Test nach Pearson. Die statistische Signifikanz zur Verteilung der Erfolgsgrade (an-
hand der TICI-Skala) und das Hauptergebnis zur Interventionszeit bei der rechtsseitigen und
linksseitigen mechanischen Thrombektomie wurde ebenfalls mit dem Chi-Quadrattest nach
Pearson ermittelt. Hingegen wurde die statistische Signifikanz fir die erfolgreichen und
frustranen Rekanalisationen im Seitenvergleich aufgrund der geringen PopulationsgrofRRe
durch den Fisher-Exakt-Test berechnet.

Der p-Wert wurde als asymptotische Signifikanz ermittelt und das Signifikanzniveau fiir alle
Berechnungen bei 0,05 definiert. Aufgrund des groBtenteils explorativen Charakters der Da-

tenanalyse wurde auf eine Bonferoni-Korrektur verzichtet.
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3 Ergebnisse

3.1 Beschreibung der Studienpopulation

Die bereits beschriebene lokale Datenbank umfasste im Zeitraum vom 01.01.2015 bis zum
30.09.2018 insgesamt 862 Patienten, welche in den genannten Zentren aufgrund eines akuten
ischamischen Schlaganfalls mit einer Thrombolyse und / oder einer Thrombektomie behandelt
wurden. Davon erhielten 265 Patienten eine mechanische Rekanalisation. Bei 224 Patienten
erfolgte diese im vorderen Stromgebiet. Diese 224 Patienten bildeten die Studienpopulation
dieser Analyse. Innerhalb der Studienpopulation fanden 108 Rekanalisationen linksseitig und

116 rechtsseitig statt. Bei 21 der 224 Patienten endete die Rekanalisation frustran (TICI 0-1).

Abb. 8: Auswahl der Studienpopulation

862 Patienten ab 1.1.2015

Patienten ohne
mechanische

v

Rekanalisation

265 Patienten

Patienten mit
mechanischer

v

Rekanalisation im
hinteren Stromgebiet

224 Patienten mit
Rekanalisation im

vorderen Stromgebiet

/ \

108 Patienten linksseitig 116 Patienten rechtsseitig

21 Patienten mit

> frustraner
Rekanalisation

203 Patienten mit
erfolgreicher
Rekanalisation
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3.2 Seitendifferenzierte Charakteristika

Um einen moglichen Selektionsbias zu demaskieren, wurde die Studienpopulation nach
rechts- und linksseitiger Intervention aufgeteilt und auf signifikante Unterschiede nach den
unter 2.4 genannten Charakteristika verglichen. Dabei wurden alle 224 Patienten, die als Stu-
dienpopulation definiert wurden, in die Analyse eingeschlossen. Dies geschah unabhangig von

der Erfolgsrate der mechanischen Rekanalisation, um einem Attrition-Bias vorzubeugen.

3.2.1 Demographische Parameter

Weder im Alter noch im Geschlecht zeigte die Studienpopulation, unterteilt nach links- und
rechtsseitiger Intervention, einen signifikanten Unterschied. Gleiches galt fur die Verteilung
der Patienten, die sich vor dem ischamischen Schlaganfall noch selbststandig zu Hause ver-

sorgt hatten (Tab. 2).

Tab. 2: Univarianter Vergleich der demographischen Parameter der Studienpopulation

Eigenschaft Rechtsseitig Linksseitig p-Wert
N =224 N=116 N =108

Alter (Jahre), Median

[ob. — unt. Quart.-Gr.] N=222 | 75,0 67,0 —82,8] 75,0 [67,0 —83,0] 0,117

Geschlecht (weibl.), [%]
N =224 54,3 % 51,9 % 0,713

Vorher. Versorgung
(unabh. zu Hause), [%] N=214 72,2% 77,4 % 0,413
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3.2.2 Vitalparameter und Laborwerte

Sowohl der Blutdruck als auch die Herzfrequenz sowie die aufgefiihrten Laborwerte wurden

direkt nach der Aufnahme des Patienten bestimmt. Wie in Tabelle 3 dargestellt wird, lieR sich

fir keinen dieser Parameter ein signifikanter Unterschied zwischen den zwei Gruppen heraus-

arbeiten.

Tab. 3: Univarianter Vergleich der Vitalparameter und Laborwerte der Studienpopulation

Eigenschaft Rechtsseitig Linksseitig p-Wert
N =224 N =116 N =108

RR syst. (mmHg), Median

[ob. — unt. Quart.-Gr.] N=203 | 145,0[130,0-167,8] 149,0[131,0-162,0] 0,551
RR diast. (mmHg), Median

[Ob. —unt. Quart.—Gr.] N =203 8115 [7118 - 94101 801 0 [7010 - 9515] 01499
Herzfrequenz (pro min), Me-

dian [ob. —unt. Quart.-Gr.] N =201 81;0 [69,5 - 89;3] 82,0 [68;0 - 96;0] 0,445
KREA (mg/dl), Median

[ob. — unt. Quart.-Gr.] N=222 | 1,01[0,83 —1,28] 1,06 [0,80 - 1,35] 0,905
LDL (mg/dl), Median

[ob. — unt. Quart.-Gr.] n=187 | 102,0 [74,0 - 129,8] 103,0[72,0-128,0] 0,834
Glucose (mg/dl), Median

[ob. — unt. Quart.-Gr.] N=211 | 129,0[111,0-158,0] 131,5[116,5—158,3] 0,353
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3.2.3 Vorerkrankungen

Auch fir einige ausgewahlte Vorerkrankungen, die das Schlaganfallrisiko erhéhen kdnnen,
zeigten sich, wie in Tabelle 4 dargestellt wird, keine signifikanten Unterschiede in der Studien-

population, aufgeteilt nach links- und rechtsseitiger Intervention.

Tab. 4: Univarianter Vergleich der Vorerkrankungen der Studienpopulation

Eigenschaft Rechtsseitig Linksseitig p-Wert
N =224 N =116 N =108

Hypertonie [%]
N =221 78,1 % 80,4 % 0,673

Diabetes [%]
N =222 16,5 % 24,3 % 0,150

Vorhofflimmern [%]
N =222 57,4 % 55,1 % 0,735

Myokradinfarkt,
Koronarstent [%] N=220 | 15,9% 15,0 % 0,841

Herzschrittmacher [%]
N =219 7,1% 7,5 % 0,894

Herzinsuffizienz [%]
N =220 13,3 % 20,6 % 0,149

Hypercholesterindmie [%]
N =210 57,9 % 49,5 % 0,221
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3.2.4 Symptomschweregrad und Komplikationen

Die Zeit zwischen dem Eintreffen im Krankenhaus bis zur Bildgebung (Admission-to-imaging-
time) zeigte keinen signifikanten Unterschied zwischen den rechtsseitigen und linksseitigen
Interventionen. Ebenso ergab die Verteilung der seitenspezifischen Komplikationen kein sig-
nifikantes Ergebnis. Auch unter den Patienten, die innerhalb der ersten sieben Tage nach dem
ischamischen Schlaganfall verstorben sind, konnte kein seitendifferenzierter signifikanter Un-
terschied herausgearbeitet werden. Einzig Patienten mit linksseitigem Infarkt imponierten,
gemessen am NIHSS von 17 linksseitig im Vergleich zu einem Median von 15 rechtsseitig, sig-

nifikant schwerer betroffen (Tab. 5).

Tab. 5: Univarianter Vergleich der Symptomauspragung und der Komplikationen der Studienpo-
pulation
Eigenschaft Linksseitig
N =224
Admission-to-imaging-time

Rechtsseitig p-Wert

(min), Median [ob. - unt. Quart.-Gr.]
N =197

NIHSS, Median

[ob. —unt. Quart.-Gr.]
N =220

Sympt. intrakr. Blutung (nach
ECASS 3), [%] N =222

Pneumonie, [%]
N =219

Harnwegsinfekt, [%]
N =218

Verstorben in 7 Tagen, [%]
N =217

Femoraler Zugangsweg, [%]
N =224

17,0 [13,0 - 25,8]

15,0 [11,0 - 18,0]

13,2 %

25%

8,9 %

9,6 %

100 %

26

17,0[12,0 - 23,0]

17,0 [14,0 - 20,0]

7,4 %

35,5%

8,5 %

15,9 %

100 %

0,592

0,001

0,160

0,090

0,909

0,166
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3.3 Seitendifferenzierte erginzende Therapien

Von den 224 Patienten der Studienpopulation erhielten 164 Patienten neben der mechani-
schen Thrombektomie eine ergdanzende Therapie. Der Grof3teil von ihnen wurde zuséatzlich mit
einer intravendsen Thrombolysetherapie behandelt [N = 157 (70,0 %)]. Zudem fanden bei ei-
nigen Patienten additional die intraarterielle Lysetherapie und das Stenting der Arteria carotis
interna eine Anwendung. Tabelle 6 stellt die Verteilung der unterschiedlichen Therapiearten
und ihrer Kombinationen dar. Dabei ergab sich kein signifikanter Unterschied in der Verteilung
fir die rechtsseitige und linksseitige Intervention (p = 0,626). Auch die Seitenverteilung der
Patienten, die zusatzlich eine intravendse Thrombolysetherapie erhielten, zeigte im Ver-
gleich zu den isoliert interventionell behandelten Patienten keinen signifikanten Unter-

schied (p = 0,839).

Tab. 6: Seitendifferenzierte Verteilung der Therapiearten

Therapieart Rechtsseitig Linksseitig p-Wert
N =224 N =116 N = 108

Nur mech. Rekanalisation,

% [N] N=60 | 25,0% [29] 28,7 % [31]

i.v. +i.a. + mech. Rekanalisa-
tion, % [N] n=4 | 0,9% [1] 2,8 % [3]

i.a. + mech. Rekanalisation,
% [N] n=7 | 4,3 % [5] 1,9 % [2]

i.v. + mech. Rekanalisation, %
[N] n=151 | 69,0 % [80] 65,7 % [71]

i.v. + mech. Rekanalisation +
Stenting, % [N] n=2 | 0,9% [1] 0,9% [1]

0,626*

*Gruppenvergleich
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Tab. 7: Seitendifferenzierte Verteilung der Behandlungen mit und ohne i.v. Lyse

Therapieart Rechtsseitig Linksseitig p-Wert
N =224 N =116 N = 108

Mit i.v. Lyse,

% [N] n=157 | 70,7 % [82] 69,4 % [75]

Ohne i.v. Lyse,
% [N] N=67 | 29,3 % [34] 30,6 % [33]

0,839*

*Gruppenvergleich
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3.4 Verteilung der Erfolgsstufen

Der Vergleich in der Verteilung der TICI-Stufen zwischen rechts- und linksseitigen Thrombekto-

mien zeigte mit einem p-Wert von 0,487 keinen signifikanten Unterschied (Tab. 8). Eine zweite

Analyse ergab, dass es weder links mit 80 % noch rechts mit 87 % eine signifikant hohere Rate

an erfolgreichen Rekanalisationen (TICI 2b/3) gab (p = 0,152). Ebenso ergaben sich keine sig-

nifikanten Unterschiede in der Verteilung der frustranen Interventionen zwischen den rechts-

und linksseitigen Thrombektomien (p = 0,252) (Tab. 9).

Tab. 8: Vergleich der TICI-Stufen innerhalb der Studienpopulation

Eigenschaft Rechtsseitig Linksseitig p-Wert
N =224 N=116 N =108

TICI O (%) [N]

N =224 6,9 % [8] 12,0 % [13] -

TICI 2a (%) [N]

N =224 6,0 % [7] 8,3 % [9] -
TICI 2b (%) [N]

N =224 42,2 % [49] 37,0 % [40] -
TICI 3 (%) [N]

N =224 44,8 % [52] 42,6 % [46] ;

0,487*

*Gruppenvergleich

Abb. 9.:

Balkendiagramm zur Verteilung der TICI-Stufen

Rechtsseitig ..

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

ETICIO mTICI 2a TICI 2b TICI 3
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Tab. 9: Verteilung der erfolgreichen und frustranen Rekanalisationen

Eigenschaft Rechtsseitig Linksseitig p-Wert

N =224 N =116 N =108

Frustrane Rekanalisationen

(TICI 0/1), (%), [N] 6,9 % [8] 12,0 % [13] 0,252*
N =21

Erfolgreiche Rekanalisatio-

nen (TICI 2b/3), (%), [N] 87,1 % [101] 79,6 % [86] 0,152*
N =187

* Exakter Test nach Fisher

30



Ergebnisse

3.5 Zeitdifferenzen

Wie in Kapitel 2.4 erldutert, wurde die Interventionszeit jeweils vom Beginn der mechanischen
Thrombektomie mit der Leistenpunktion bis zur tatsachlichen GefalRrekanalisation gemes-
sen. In der seitenspezifischen Auswertung dieser Zeitdauer zeigte sich linksseitig im Median
eine Interventionszeit von 30 Minuten und rechtsseitig im Median eine Interventionszeit
von 28 Minuten. Mit einem p-Wert von 0,842 ergab sich somit fir die Fragestellung, ob eine
Intervention einseitig mehr Zeit in Anspruch nimmt, fiir die zugrundeliegende Studienpopula-

tion kein signifikanter Unterschied (Tab. 10).

Tab. 10: Hauptergebnis zur Interventionsdauer

Eigenschaft Rechtsseitig Linksseitig p-Wert
N =224 N=116 N =108
Leistenpunktion-Rekanali-

sation-Zeit (min)
Median [ob. — unt. Quart.-Gr.]
N =186

28,0[20,0 -50,0] 30,0 [18,0 - 53,5] 0,842

Abb. 10: Boxplot zur Verteilung der seitendifferenzierten Interventionszeit
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2

b

]

linksseitig rechtsseitig
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4 Diskussion

4.1 Zusammenfassung der Hauptergebnisse

Die im Rahmen einer klinischen Beobachtungsstudie durchgefiihrte retrospektive Analyse
zeigte keine signifikanten Unterschiede in der Interventionsdauer zwischen der rechts- und
linksseitigen mechanischen Thrombektomie (im Median rechtsseitig 28 min und linksseitig 30
min). Zudem konnten keine signifikanten Unterschiede in der seitendifferenzierten Verteilung
der erfolgreichen und frustranen mechanischen Thrombektomien herausgearbeitet werden.
Einzig der NIHSS-Wert, der beim ersten Arztkontakt in der Rettungsstelle fiir jeden Patienten

bestimmt wurde, stellte sich linksseitig signifikant hoher dar.

4.2 Diskussion der Ergebnisse

Neben den vorgestellten Ergebnissen dieser Studie zeigten sich in zwei weiteren vorausgegan-
genen Untersuchungen keine seitenspezifischen Unterschiede in der Interventionsdauer der
mechanischen Thrombektomie. [27, 63] Auch im Erfolg der mechanischen Thrombektomie
konnte in drei vorherigen Studien kein seitenspezifischer Unterschied gefunden werden. [27,
51, 63] Dabei entstammten ein Teil der Daten unter anderem den finf 2015 veroffentlichten
Studien, die erstmalig den Effekt der Thrombektomie bewiesen haben. [37-41] Die Daten aus
diesen Studien wurden von Almekhlafi et al. zu seitendifferenzierten Untersuchungen in einer
Metaanalyse zusammengefasst. [63] In die Resultate dieser vorausgegangenen Untersuchun-

gen fligen sich die Ergebnisse dieser Dissertationsschrift gut ein.

Einzig Ribo et al. berichteten (iber eine linksseitig signifikant verlangerte Interventionsdauer
der mechanischen Thrombektomie und erklarten diese mit dem Auftreten des bovinen Aor-
tenbogens. Allerdings untersuchte die Studie nicht, wie viele ihrer eingeschlossenen Patienten
tatsachlich einen bovinen Aortenbogen aufwiesen, sodass auch ein anderer Grund fiir die Zeit-

differenz verantwortlich sein kdnnte. [21]
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Erganzend zeigte das systematische Review von Naggara et al., dass im Rahmen des linkssei-
tigen interventionellen Carotisstentings die Rate an Komplikationen deutlich erhéht war. Dies

wurde von den Autoren auf den komplizierteren Zugangsweg zurickgefiihrt. [58]

Um einen moglichen Selektionsbias im Bezug auf die Seite herauszuarbeiten, wurden die Pa-
tientengruppen der rechts- und linksseitigen Thrombektomie im Vorfeld der Analyse der
Hauptergebnisse in verschiedenen Bereichen verglichen. Dabei stellte sich weder in der Be-
trachtung der demographischen Parameter noch in den Vitalwerten oder in den Laborpara-
metern ein signifikanter Unterschied dar. Auch in dem durchgefiihrten Vergleich zur seiten-
differenzierten Betrachtung der erganzenden Therapien konnte kein signifikanter Unterschied
zwischen den linksseitigen und rechtsseitigen Interventionen herausgearbeitet werden. Glei-
ches gilt fir die Vorerkrankungen. Dabei wurden insbesondere Vorerkrankungen betrachtet,
die mit einem Risiko fiir die Entstehung einer Arteriosklerose einhergehen oder als Folge die-
ser entstehen konnen. Durch diese Betrachtung ergibt sich ein gutes Bild Gber die GefaR-
gesundheit der Patienten. Auch im seitenspezifischen Vergleich der Komplikationen konnten
keine signifikanten Unterschiede herausgearbeitet werden. Insgesamt sprechen diese Ergeb-
nisse flr eine gute Vergleichbarkeit der Gruppen, die als Starke der Studie zu bewerten ist.
Einzig der NIHSS prasentierte sich in der Studienpopulation linksseitig mit einem signifikant
hoheren Punktwert. Dieses bereits zuvor beschriebene Phanomen ist darauf zuriickzufiihren,
dass auf der NIHS-Skala fiir Symptome, die typischerweise bei linksseitigen Ischdamien auftre-
ten, wie zum Beispiel eine Aphasie, bis zu 7 Punkte vergeben werden kdnnen. Auf der anderen
Seite konnen fir typisch rechtsseitige Symptome, wie zum Beispiel einen Neglect, nur maximal
2 Punkte vergeben werden. [63, 72] Zudem sind die Symptome einer rechtsseitigen Schadi-
gung haufig weniger offensichtlich als die linksseitigen und werden dadurch in einer Akutsitu-
ation eher Gbersehen. [73, 74] Daher prasentiert sich der NIHSS-Wert linksseitig in der Regel
hoher als rechtsseitig. [75] Bei gleichem Punktwert ist das Infarktgebiet rechtsseitig hingegen
signifikant groBer als linksseitig. [76] In manchen Untersuchungen imponierte das Infarktge-
biet bei gleichem Punktwert im Median sogar doppelt so groR. [72] Zudem ldsst sich vermer-
ken, dass die betrachteten Zentren der Charité in Berlin-Mitte und Berlin-Steglitz mit einer
rechtsseitigen Erfolgsrate von 87,1 % und einer linksseitigen von 79,6 % sowohl seitenspezi-
fisch wie auch insgesamt die von der Leitlinie geforderte Erfolgsrate der mechanischen Throm-
bektomie von 75 % erreicht haben. [31] Dies spricht wiederum fiir die Erfahrung und die Rou-

tine der behandelnden Interventionalisten. So kann in der Betrachtung der Studienergebnisse
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davon ausgegangen werden, dass es nicht die mangelnde Kompetenz der Interventionalisten
war, die einen frustranen Abbruch der mechanischen Thrombektomie forciert hat. Dies unter-

stutzt ebenfalls die Aussagekraft dieses Studienergebnisses.

4.3 Limitationen

Eine bizentrische Analyse hat stets den Nachteil eines Selektionshias der Krankenhausaus-
wahl, die zu einem Grofteil mit dem Wohnort assoziiert ist. Dieser wiederum hangt unter an-
derem mit dem sozio6konomischen Status der Patienten zusammen. Allerdings stellt der so-
ziobkonomische Faktor selbst ein Risiko flir das Auftreten eines Schlaganfalls dar. [6] Bezogen
auf die beiden Krankenhausstandorte kann davon ausgegangen werden, dass der soziokono-
mische Status der Berliner, die in Mitte leben, im Durchschnitt etwas geringer ausfallt als jener
der Bewohner des Bezirks Steglitz-Zehlendorf. [77] Auf diese Weise wurde der Selektionsbias
durch die unterschiedlichen Einzugsgebiete geringfligig vermindert. Jedoch ware der Selekti-
onsbias in einer multizentrischen Studie noch geringer ausgefallen. Zudem hangt vor allem die
Zeitdauer der Intervention mageblich von der Expertise und der Routine des beteiligten me-
dizinischen Personals ab, sodass die durchgefiihrte Analyse in anderen Zentren moglicher-

weise zu einem anderen Ergebnis gefiihrt hatte.

Zusatzlich missen die Schwachen einer retrospektiven Analyse bertlicksichtigt werden. Wie in
Kapitel 3.1 vorgestellt wurde, verliefen die Rekanalisationen bei 21 Patienten frustran und bei
203 Patienten erfolgreich. Dennoch konnten in die endgtiltige Auswertung der Zeitdifferenzen
nur 186 Patienten eingeschlossen werden, da fir 17 erfolgreich rekanalisierte Patienten die
vollstandigen Zeitangaben zum Beginn und zum Ende der mechanischen Thrombektomie feh-
len. Diese wurden weder im Interventionsprotokoll noch in anderen Dokumenten festgehal-
ten und sind somit nachtraglich nicht mehr ermittelbar. Gleiches galt bei einzelnen Patienten

auch fur andere Parameter.

Dariber hinaus konnte die geringe Fallzahl von 224 Patienten ausschlaggebend fiir ein Ergeb-
nis unterhalb des Signifikanzniveaus sein. So konnte die Studie EVA-3S mit 262 Patienten zu

den anatomischen Komplikationsfaktoren bei der interventionellen Carotisdilatation mit Stent-
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einlage linksseitig ebenfalls keine signifikant erhohte Komplikationsrate darstellen. Das mit-
veroffentlichte systematische Review, in das die Ergebnisse der EVA-3S eingeschlossen wur-
den, konnte hingegen die linksseitig erhohte Komplikationsrate durch die deutlich groRere
Fallzahl herausarbeiten. [58] Anderseits wurde weder in der Hermes-Metaanalyse mit (iber
1700 Patienten noch in der Studie von Heider et al. mit mehr als 500 Patienten ein seitenspe-
zifischer Unterschied in der Interventionszeit gefunden. Gleiches galt fur das Auftreten von

Komplikationen. [51, 63]

Auffallig zeigte sich in dieser Arbeit eine seitenspezifische Tendenz der frustran beendeten
Rekanalisation mit 6,9 % (N = 8) rechtsseitig und 12 % (N = 13) linksseitig. Mit einem p-Wert
von 0,252 ist dieses Ergebnis allerdings nicht signifikant. Dies kdnnte einerseits durch die ge-
ringe Fallzahl bedingt sein. Anderseits konnte die Analyse von Heider et al. ebenfalls keine
seitenspezifisch hdhere Rate an gescheiterten Rekanalisationen herausarbeiten. Dabei stellte
sich deren Fallzahl mit insgesamt 596 eingeschlossenen Patienten, von denen bei hundert Pa-

tienten der Rekanalisationsversuch frustran verlief, deutlich gréRer dar.

Ahnlich wie in der Untersuchung von Ribo et al. wurde auch in dieser Dissertationsschrift
keine retrospektive post-hoc Subgruppenanalyse durchgefiihrt, um zu ermitteln, wie hoch die
Rate der Patienten mit einem bovinen Aortenbogenabgang unter den Patienten mit einem
linksseitigen ischamischen Schlaganfall war. [21] Denn als Nachteil einer retrospektiven Da-
tenanalyse besteht nun lediglich noch in einigen Fadllen die Moglichkeit, auf angiografische
Bilder des Aortenbogens der jeweiligen Patienten zuzugreifen. Zudem erscheint die Studien-
population fiir eine Subgruppenanalyse insbesondere der Patienten mit einem gescheiterten
Rekanalisationsversuch zu klein, um aussagekréftige Ergebnisse zu erzielen. Da sich die Inter-
ventionsdauer linksseitig im Median allerdings nicht signifikant verlangert zeigte, kénnte da-
von ausgegangen werden, dass in der Studienpopulation nur sehr wenige Patienten mit einem
bovinen Aortenbogen zu finden sind. Alternativ scheint die anatomische Normvariante des
bovinen Aortenbogens bei den Betroffenen anders als in der Untersuchung von Kaymaz et al.
nicht zu einer erheblich verlangerten Interventionszeit beigetragen zu haben. [54] Auch das
Auftreten weiterer seitenspezifischer anatomischer Komplikationen wie zum Beispiel der be-
sonders spitze Bifukationswinkel der Arteria carotis communis sinistra beim Abgang vom Ar-

cus aortae wurden in der Studienpopulation angiografisch nicht ermittelt.
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4.4 Ausblick

Diese Studie dient dem Zweck, eine mogliche seitenspezifisch verlangerte Interventionszeit
der mechanischen Thrombektomie herauszuarbeiten. Jedoch zeigten sich in der Studienpopu-
lation keine signifikanten seitenspezifischen Unterschiede in der Interventionszeit oder in der
Anzahl erfolgreicher und frustraner Rekanalisationen. Allerdings konnten frihere Untersu-
chungen beim Vorliegen der anatomischen Normvariante des bovinen Aortenbogens (siehe
1.3) linksseitig eine deutliche Verlangerung der Interventionszeit zeigen. Aufgrund der noch
uneindeutigen Ergebnislage sollten zukiinftige Studien daher erneut die Frage aufgreifen, ob
seitendifferenzierte Unterschiede in der Interventionszeit und der Erfolgsrate der mechani-
schen Thrombektomie bestehen. Nachfolgend sollte zusatzlich noch genauer untersucht wer-
den, inwiefern sich seitenspezifische anatomische Normvarianten auf die Interventionsdauer
auswirken. Dabei sollte darauf geachtet werden, ob die Studienpopulation reprasentativ fir
die Normalbevdlkerung ist, in der diese Normvariante des Aortenbogens bei bis zu 25 % der
Menschen vorkommen kann (siehe 1.3.1), wobei sie bei Menschen mit dunklem Hauphanotyp
verstarkt auftritt. In Anlehnung an Ribo et al. konnte in zukiinftigen Studien zudem der Vorteil
eines Scoringsystems zur Einschatzung des GefaRstatus eines Patienten inklusive angeborener
und erworbener GefaBanomalien im Vorfeld einer Intervention untersucht werden. Dieser
miusste anhand der klinischen Prasentation des Patienten und der Vorerkrankungen nahe-
rungsweise einen Rickschluss auf dessen Gefal3status zulassen. [21] Schlief3lich sollte das Sco-
ring-Ergebnis dabei helfen, Patienten zu identifizieren, bei denen eine Angiographie des Aor-
tenbogens im Vorfeld der mechanischen Thrombektomie sinnvoll ware. Denn im Vorfeld der
Intervention eine Vorstellung vom Gefaf3status des Patienten zu haben, kdnnte so zur Aus-
wahl eines anderen oder kleineren Katheters beitragen. Ebenso kénnte es die Entscheidung
begiinstigen, einen erfahreneren Interventionalisten dazu zu bitten oder anstelle des femo-
ralen Zugangs alternativ einen brachialen oder radialen zu wahlen. [7, 21, 27, 50, 64, 65]
Denn es konnte nachgewiesen werden, dass der Angiographiebefund des Aortenbogens im
Vorfeld eines interventionellen Carotisstentings in 38 % der Fille zu einer Anderung des Inter-

ventionsablaufs geflhrt hat. [64]

Auf diese Weise konnte in Zukunft ein Zeitverlust wahrend der Intervention verringert und

dadurch das klinische Langzeitergebnis des Betroffenen verbessert werden.
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Anhang

Anhang

Eidesstattliche Versicherung

»lch, Sophie Goetze, versichere an Eides statt durch meine eigenhandige Unterschrift, dass ich
die vorgelegte Dissertation mit dem Thema: Prozedurale Unterschiede der mechanischen
Thrombektomie bei Patienten mit links versus rechtsseitigem ischamischen Schlaganfall [Dif-
ferences between right- and left-sided mechanical thrombectomy in acute anterior circulation
ischemic stroke] selbststandig und ohne nicht offengelegte Hilfe Dritter verfasst und keine
anderen als die angegebenen Quellen und Hilfsmittel genutzt habe.

Alle Stellen, die wortlich oder dem Sinne nach auf Publikationen oder Vortragen anderer Au-
toren/innen beruhen, sind als solche in korrekter Zitierung kenntlich gemacht. Die Abschnitte
zu Methodik (insbesondere praktische Arbeiten, Laborbestimmungen, statistische Aufarbei-
tung) und Resultaten (insbesondere Abbildungen, Graphiken und Tabellen) werden von mir
verantwortet.

[FUr den Fall, dass Sie die Forschung fiir Inre Promotion ganz oder teilweise in Gruppenarbeit
durchgefiihrt haben:] Ich versichere ferner, dass ich die in Zusammenarbeit mit anderen Per-
sonen generierten Daten, Datenauswertungen und Schlussfolgerungen korrekt gekennzeich-
net und meinen eigenen Beitrag sowie die Beitrage anderer Personen korrekt kenntlich ge-
macht habe (siehe Anteilserklarung). Texte oder Textteile, die gemeinsam mit anderen erstellt
oder verwendet wurden, habe ich korrekt kenntlich gemacht.

Meine Anteile an etwaigen Publikationen zu dieser Dissertation entsprechen denen, die in der
untenstehenden gemeinsamen Erklarung mit dem/der Erstbetreuer/in, angegeben sind. Fur
samtliche im Rahmen der Dissertation entstandenen Publikationen wurden die Richtlinien des
ICMIE (International Committee of Medical Journal Editors; www.icmje.og) zur Autorenschaft
eingehalten. Ich erklare ferner, dass ich mich zur Einhaltung der Satzung der Charité — Univer-
sitatsmedizin Berlin zur Sicherung Guter Wissenschaftlicher Praxis verpflichte.

Weiterhin versichere ich, dass ich diese Dissertation weder in gleicher noch in dhnlicher Form
bereits an einer anderen Fakultat eingereicht habe.

Die Bedeutung dieser eidesstattlichen Versicherung und die strafrechtlichen Folgen einer un-
wahren eidesstattlichen Versicherung (§§156, 161 des Strafgesetzbuches) sind mir bekannt
und bewusst.”

Datum Unterschrift
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Lebenslauf

Mein Lebenslauf wird aus datenschutzrechtlichen Griinden in der elektronischen Version meiner Arbeit
nicht veréffentlicht.
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