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Ein Schlaganfall-Patient

Was Akutversorgung und Medikationsmanagement leisten konnen

en: DAZ/go-grafik.de

Alle lllustration

Von Olaf Rose, Thomas Liebig, David Maintz und Hartmut Derendorf |In der Klinischen Pharmazie
dreht sich alles um den Patienten, um Leitlinien und um das klinische Ergebnis. Bearbeiten Sie mit

uns diesen Patientenfall und erlernen Sie so zusatzliches Wissen in klinischer Pharmazie.
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Lernziel

In diesem Artikel bekommen Sie Einblick in die

Abléufe in einem hochspezialisierten Schlaganfall-

zentrum. Sie lernen dabei:

= wie ein Patient mit einem schweren Schlag-
anfall aktuell behandelt wird,

» welche Medikamente zur Therapie und Nach-
sorge angewendet werden und

» aufbauend auf diesem Wissen: welche Inter-
aktionen beachtet und welche ignoriert werden
sollten.

Der Patient

Patient Friedhelm Schumacher ist 61 Jahre alt. Um
7:40 Uhr erwacht er mit einer Schwache und Gefiihls-
storung der rechten Korperseite. Wenig spater, so be-
richtet die Ehefrau, habe er auch nicht mehr sprechen
kénnen. Frau Schumacher bemerkt auBerdem ein
»schiefes Gesicht“ und verstandigt schon kurz danach
den Notarzt. Dieser ist 15 Minuten spater vor Ort und
begleitet den Patienten in das nachstgelegene Schlag-
anfallzentrum. Zuvor lésst er alle Medikamente, die
Herr Schumacher derzeit einnimmt, von seiner Frau in
eine Tlte packen und Ubergibt sie personlich dem Kli-
nikarzt. Die Aufnahme auf der Schlaganfallstation, der
»Stroke Unit®, erfolgt um 8:20 Uhr.

Die Arzte erstellen folgenden Untersuchungsbe-
fund:

= Mittelgradige brachiofazial betonte Halbseiten-
lahmung rechts, Sprachverstindnis- und Sprach-
produktionsstorung (globale Aphasie). 82 kg,
RR 160/95 mmHg, Herzfrequenz: 80, arrhyth-
misch. Korpergrofie: 1,72 m, BMI: 28.

= Vorerkrankungen: Keine wesentlichen bekannt.

= Risikofaktoren: arterielle Hypertonie, Nikotin-
abusus.

Die Daten von Herrn Schumacher sind im System
der Klinik bereits erfasst. Vor 10 Monaten hatte er
sich dort vorgestellt, nachdem es zweimal minuten-
weise zu Sehstorungen auf dem linken Auge sowie
voriibergehend zu einer Schwiche des rechten Ar-
mes gekommen war. Im Ultraschall hatte man da-
mals bereits eine Einengung der linken Arteria ca-
rotis interna infolge arteriosklerotischer Wandver-
dnderungen festgestellt, die Herr Schumacher je-
doch entgegen der Empfehlung nicht weiter hat
abkldren bzw. behandeln lassen.

Herr Schumacher wird ohne Verzdgerung direkt zur
Durchfiihrung einer Computertomographie ein-
schlieBlich Darstellung der hirnversorgenden Ge-
falle in die radiologische Abteilung verbracht. Die-
se Untersuchung zeigt zum einen, dass die vorbe-
kannte Einengung der linken Halsschlagader in der
Zwischenzeit noch weiter zugenommen hat — mitt-
lerweile handelte es sich um einen fast vollstdndi-
gen Verschluss — zum anderen finden sich im Ver-
lauf der linken mittleren Hirnarterie ein Gefiaf3ab-

KLINISCHE PHARMAZIE - POP _

Medikamente

In der Tiite des Patienten befinden sich folgende Me-
dikamente, deren Dosierung wie folgt vermutet wird:
= Atenolol 25 mg: 1-0-0

Clarithromycin 250 mg: 1-0-1

Salbutamol Inhaler: bei Bedarf

Terfenadin 60 mg: 1-0-0

ASS 100 mg: 0-1-0

Clopidogrel 75 mg: 0-1-0

Xylometazolin Nasenspray

bruch sowie infolgedessen eine deutlich verringerte
und verspétete Kontrastmittelanflutung in den nach-
geschalteten GefiBen als Ausdruck der Minder-
durchblutung des betroffenen Hirnareals. Compu-
tertomographische Anzeichen einer Blutung finden
sich nicht. Da es sich um relativ viel Thrombusma-
terial handelt, wird der Patient unmittelbar nach
Beginn der medikamentdsen Fibrinolyse in die An-
giografie-Einheit der radiologischen Abteilung ver-
bracht, damit hier die Gefille erneut mithilfe eines
Katheters dargestellt werden konnen und fiir den
Fall, dass sie weiterhin verschlossen sind, tiber das
Gefillsystem wieder erdffnet werden konnen.

Angiographisch bestitigt sich im Computertomo-
graphiebefund eine hochgradig eingeengte linke
innere Halsschlagader. Diese Einengung kommt
als Quelle des weiter stromabwirts die mittlere
Hirnarterie verschlieBenden Blutgerinnsels in Be-
tracht und muss zunichst mechanisch beseitigt
werden, um die tibrigen Thromben mit dem Kathe-
ter und dem Thrombektomiesystem zu erreichen.
Technisch wird hierzu das diinne verbliebene Lu-

Abb. 1 (von links): a) vor Stent, b) nach Freisetzen des Stents, c)
wéhrend der Ballondilatation

Foto: Rose/Maintz/Liebig
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Gesamter Bereich nur
schwach durchblutet
Verschluss

\

Abb. 2: Angiographie. Bei der Angiographie wird das Kontrast-
mittel direkt in ein GefaB gespritzt. Auf diese Weise kann man mit
bestmdglicher zeitlicher und rdumlicher Auflésung das GefaBsys-
tem darstellen und in diesem Fall einen GeféBverschluss im Ver-
lauf der mittleren Hirnarterie erkennen. Das nachgeschaltete Areal
erféhrt Uber die benachbarten GefaBe eine nur unzureichende Re-
servedurchblutung.

men zundchst mit einem sehr feinen Draht son-
diert, iiber diesen wird dann eine engmaschige
GefiBprothese — ein sogenannter Stent — einge-
bracht, der abschlieBend mit einem kontrastmittel-
gefiillten Ballon anmodelliert wird (Abb. 1 a—c).
Nach Beseitigung der Engstelle kann dann ein ge-
eignetes System zur Entfernung des Blutgerinnsels
bis in die mittlere Hirnarterie vorgefiihrt werden.

Wie lautet das Therapieziel?

Der Hauptstamm der mittleren Hirnschlagader ist
bei ischdmischen Schlaganfillen hédufig betroffen.
Die Schwere der Symptomatik riihrt — wie auch bei
Herrn Schumacher — daher, dass zum einen ein re-
lativ groBles Areal betroffen ist und zum anderen
besonders wichtige Strukturen betroffen sind, u.a.
die innere Kapsel, durch die die Faserbahnen von
der Zentralregion sensorische und motorische In-
formationen und Befehle leiten, und das Sprach-
zentrum (bei Rechtshiindern). Das Ziel jeder Thera-
pie ist eine schnellstmogliche Reperfusion der be-
troffenen Hirnareale. Anschlieend sollten Mal3-
nahmen ergriffen werden, um das Risiko fiir ein
erneutes Auftreten eines Thrombus zu verringern.
Daher ist es auch wichtig, die Ursache des Gefif3-
verschlusses zu identifizieren. Verbleibende Sym-
ptome sollten alsbald physiotherapeutisch behan-
delt werden.

Foto: Rose/Maintz/Liebig

Klinische Pharmazie

Klinische Highlights

Fiir eine Lyse gibt es ein enges Zeitfenster von
& 3 oder 4,5 Stunden.

Nach Implantation eines nicht-medikamenten-
& beschichteten Stents ist eine duale Thrombo-
zyten-Aggregationshemmung iiber 3 Monate, bei
Verwendung eines beschichteten Stents iiber 12
Monate indiziert. Danach soll eine Monotherapie
fortgefiihrt werden.

Schlaganfille sind entweder ischdmischer oder hé-
morrhagischer Genese. Bei einem ischdmischen
Schlaganfall durch Thrombusbildung gibt es prinzi-
piell zwei Moglichkeiten zur Entfernung des
Thrombus:

Lyse. Die Lyse mit Alteplase/rt-PA (recombinant
tissue-type plasminogen activator) ist die prinzipi-
ell einfachste Moglichkeit der Thrombusentfer-
nung. Angewendet werden:

rt-PA 0,9 mg/kg (maximal 90 mg), davon 10% als

initialer Bolus und der Rest der Dosis als Infusion

iiber eine Stunde [11].

Fiir die Lyse bestehen allerdings Kontraindikatio-

nen, und es gibt hierfiir auch nur ein begrenztes

Zeitfenster:

= Innerhalb von drei Stunden nach Auftreten der
ersten Symptome.

m Das Zeitfenster kann erweitert werden [8] auf
innerhalb von 4,5 Stunden nach Auftreten der
Symptome nur dann, wenn der Patient
— jlinger als 80 Jahre ist,

— kein Diabetiker ist,
— es sein erster Schlaganfall ist und
— er keine Antikoagulation erhilt.

Bei einer Lyse muss immer das Blutungsrisiko,
speziell auch das Risiko einer Hirnblutung, beach-
tet und beobachtet werden. Bei einem hdmorrhagi-
schen Apoplex ist eine Lyse entsprechend fatal,
weshalb eine Blutung stets zuvor im CT auszu-
schlieBen ist.

Auflerdem ist aus Studien bekannt, dass die syste-
matische Fibrinolyse nicht in der Lage ist, grofere
Thromben ausreichend schnell aufzulGsen, insbe-
sondere dann, wenn durch einen Stammgefilver-
schluss der Blutstrom so weit reduziert wird, dass
auch der Transport des Medikamentes an den Wirk-
ort verhindert wird [5].

Thrombektomie mittels Katheter. Kommt eine
Lyse primér nicht in Betracht oder hat aufgrund der
GroBe des Thrombus und des Verschlussmusters
wenig Aussicht auf Erfolg, so kann mittels Mikro-
katheter unter angiographischer Durchleuchtungs-
kontrolle ein riickholbarer Stent-artiger ,,Fangkorb*
(thrombectomy device) am Thrombus vorbeige-
fiihrt und entfaltet werden. Der Thrombus verbindet
sich mit dem Maschengeflecht und kann zusammen
mit dem System wieder entfernt werden. Manch-
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Abb. 3a und 3b: Rekanalisationsinstrumente. Prof. Liebig (li.) und Prof. Maintz (re.) demonstrieren ihre Rekana-
lisationsinstrumente, die in b) im Detail dargestellt sind: oben ein Stent, wie er z.B. flir die Beseitigung einer Halsarte-
rieneinengung eingesetzt wird, unten ein Thrombektomie-Device, das fiir die intrakranielle Anwendung einen kleine-
ren Durchmesser hat und an einem Draht montiert ist, um einen Riickzug des gefassten Thrombus zu ermdéglichen.

mal sind hierzu mehrere Passagen mit diesem In-
strument erforderlich.

Unter Umstidnden muss auch ein Stent dauerhaft
implantiert werden, wie hier im Zugangsweg an der
Arteria carotis oder auch zur Beseitigung von Eng-
stellen der Hirnarterien selbst (Abb. 3a und b).
Dieser stellt dann einen Fremdkorper im stro-
menden Blut dar, was in der Pharmakotherapie be-
riicksichtigt werden muss. Vor der Intervention ist
eine Ladedosis von 600 mg Clopidogrel und 300 mg
ASS in Betracht zu ziehen, sofern der Patient diese
Medikamente nicht schon einnimmt.

Klinische Pharmazie am Beispiel
des Patienten Friedhelm Schumacher

Lyse: Ist unser Patient ein Kandidat fiir eine Lyse-
therapie? Zwar kann ein hdmorrhagischer Schlag-
anfall als Kontraindikation ausgeschlossen werden,
allerdings ist der Beginn des Verschlusses unklar.
Bei einem ,,wake-up-stroke” kann der Thrombus
irgendwann in der Nacht aufgetreten sein, ob das
Zeitfester kleiner als 3 bzw. 4,5 Stunden ist, ist
dann nicht mehr zu kldren. Ferner sind die Aussich-
ten fiir einen Lyseerfolg bei Verschluss des
Hauptstammes der mittleren Hirnarterie selbst in-
nerhalb eines adidquaten Zeitrahmens schlecht. Es
resultiert deshalb der Entschluss zur endovasku-
laren Thrombektomie. In Intubationsnarkose, die
vor allem unwillkiirliche Bewegungen des Patien-
ten wihrend der Hirngefisondierung verhindern
soll, wird vom Neuroradiologen zunichst eine
iibersichtsweise Gefi3darstellung erzeugt und dann
die linke vordere Halsschlagader mit einem Fiih-
rungskatheter sondiert. Uber diesen werden unter
Durchleuchtungskontrolle der Mikrodraht sowie
nachfolgend der Stentapplikator vorsichtig durch
die Stenose gefiihrt, der Stent freigesetzt und ab-
schliefend mit einem Ballon anmodelliert, wobei
gleichzeitig die Gefilenge selbst kontrolliert auf-
geweitet wird. Erst danach kann das Gefdll weiter
stromabwirts sondiert werden, was erforderlich ist,
um das Thrombektomiesystem zu platzieren und
den Thrombus zu entfernen. In der Abschlusskont-

rolle sind die Gefifle wieder frei kontrastiert, dem-
entsprechend also auch durchblutet (Abb. 4).

Im weiteren Verlauf kommt es dann beim Patienten
zu einer deutlichen klinischen Besserung der Sym-
ptome. In einer weiteren Computertomographie
nach 16 Stunden wird noch eine verspitete Einblu-
tung ausgeschlossen und das Ausmalf} des Infarktes
beurteilt, der letztlich nur sehr kleine und klinisch
nicht dauerhaft relevante Areale betrifft.

Das neu diagnostizierte intermittierende Vorhof-
flimmern ist neben der Stenose der Halsschlagader
auch als potenzieller Ausloser des Thrombus zu
vermuten. ,,Atiologie des Schlaganfalls kardiogen
oder arterio-arteriell-embolisch® wird daher in der
Patientenakte festgehalten, so dass sich Ansétze zur
Sekundérprophylaxe ergeben. Der Patient wird zur

Wieder durchbluteter Bereich

Abb. 4: Angiographische Abschlusskontrolle: Komplette Re-

kanalisation

Fotos: Rose/Maintz/Liebig

Foto: Rose/Maintz/Liebig
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Tab. 1: CHADS,- und CHA,DS,VASc-Risiko-Score
Der CHA,DS,VASc-Score setzt die Resultate neuerer Studien
um, indem er weitere Risikofaktoren einbezieht. [Quelle: ESC-

AF-Guidelines]
C (Congestive 1 CHF or LVEF 1
Heart failure) Hypertension 1
H (Hyperten- 1 Age > 75 2
sion)
Diabetes 1
A (Age) >75 1
. Stroke/TIA/ 2
D (Diabetes) 1 Thromboembolism
S (Stroke or 2 Vascular 1
TIA) Disease
Age 65-74 1
Female 1

Kardiologie tiberwiesen, um zu evaluieren, ob eine
medikamentose Behandlung, eine Kardioversion
oder eine Ablation zur Behandlung des Vorhofflim-
merns hier sinnvoll ist. In jedem Falle muss jedoch
bereits jetzt evaluiert werden, ob weiterhin eine
Anti-Plittchen-Therapie und/oder eine Aggregati-
onshemmung indiziert ist.

Pliattchentherapie und Antikoagulation: Diese
Abwigung fiir die geeignete Therapie geschieht
mittels CHADS,- oder besser mittels CHA,DS,-
VASc-Risiko-Score, die als akzeptiertes Kriterium
dafiir gelten, ob eine Therapie mit einem Antikoa-
gulans indiziert ist (Tab. 1). Fiir jeden vierten Pati-
enten, der im CHADS,-Score bei 1 liegt, konnte
inzwischen gezeigt werden, dass er im CHA,DS,-
VASc-Score bei 2 liegen wiirde und von einer Anti-
koagulation profitieren wiirde. In einem fokussier-
ten Update der European Society of Cardiology
(ESC) wird daher jetzt nur noch der CHA,DS,-
VASc-Score empfohlen [22].

Bis zu einem Score von 1 entscheidet man sich
zugunsten einer Anti-Plittchen-Therapie mit z.B.
ASS, Clopidogrel, Prasugrel oder Ticagrelor. Ab
einem CHADS,-Score von 2 iiberwiegt dann der
Nutzen einer Antikoagulation die (Blutungs-) Risi-
ken. Bei unserem Patienten schldgt nun also sowohl
im CHADS,- als auch im CHA,DS,-VASc Scoring
der Schlaganfall (2 Punkte) und der Hypertonus (1
Punkt) zu Buche, er erhilt daher 3 Punkte und ist
somit ein Kandidat fiir eine Antikoagulation
(Tab. 1).

Fiir die Antikoagulation stehen derzeit fiinf Wirk-
stoffe zur Wahl: die beiden Vitamin-K-Antagonisten
Warfarin und Phenprocoumon sowie die neuen ora-
len Antikoagulanzien (NOACs) Rivaroxaban, Api-
xaban und Dabigatran. Ein ausfiihrlicher Vergleich
der Substanzen ist bereits in DAZ 2012, Nr. 28,
S. 46 ff vom Erstautor veroffentlicht worden.

Unser Patient erhilt wegen des frisch implantierten
Stents zunichst prinzipiell eine zweifache Plitt-
chentherapie mit ASS 100 mg und Clopidogrel

75 mg, beide einmal tédglich. Diese duale Anti-
Plittchen-Therapie ist bis zur mutmaflichen Endo-
thelialisierung des Stents erforderlich, also mindes-
tens etwa acht, besser zwolf Wochen. Hier iiber-
wiegt der Nutzen einer zweifachen Behandlung die
Blutungsrisiken [10]. Da in der Apothekensoftware
diese Kombination zunichst als Interaktion er-
scheint, ist es wichtig, sie richtig einzuschitzen und
den Patienten nicht etwa zum Absetzen eines Wirk-
stoffes zu motivieren. Die genaue Dauer der Anti-
Plittchen-Therapie ist Gegenstand zahlreicher
Kontroversen und vielfacher Studien und unter-
scheidet sich zudem zwischen einfachen unbe-
schichteten, sogenannten Bare-Metal Stents (BMS)
und beschichteten, Drug-Eluting Stents (DES).
DES werden derzeit iiberwiegend als Koronarstents
und vereinzelt als Stents der Beinarterien einge-
setzt, hierbei wird die Endotheliiberwucherung und
somit die Restenoserate durch die Beschichtung mit

... der Patient einen DES erhalten héatte oder kei-
& e Indikation zur Antikoagulation hatte? Anhand
der Leitlinien kommt man zu diesem Ergebnis [15,16]:

Patient nach Implantati-
on eines Bare-Metal
Stents

3 Monate ASS 100 mg/
Clopidogrel 75 mg, da-

nach Monotherapie un-
begrenzt

Patient nach Implantati-
on eines Drug-Eluting
Stents

Patient nach Implantati-
on eines Bare-Metal
Stents bei Indikation
zur Antikoagulation

Patient nach Implantati-
on eines Drug-Eluting
Stents bei Indikation
zur Antikoagulation

12 Monate ASS 100
mg/Clopidogrel 75 mg,
danach Monotherapie
unbegrenzt

Vitamin K-Antagonist
INR Zielwert 2-2,5 plus
ASS 100 mg/ Clopido-
grel 75 mg fir 4 Wo-
chen, danach Monothe-
rapie Vitamin K-Antago-
nist INR 2-3 oder NOAC

Vitamin K-Antagonist
INR Zielwert 2-2,5 plus
ASS 100 mg/ Clopido-
grel 75 mg flir 6 Mona-
te, danach Vitamin K-
Antagonist oder NOAC
plus Clopidogrel fiir 6
Monate, danach Mono-
therapie Vitamin K-Ant-
agonist INR 2-3 oder
NOAC

Die gerinnungshemmende Therapie nach Stent ist Ge-
genstand zahlreicher Studien. Sofern der Patient zu-
satzlich ein akutes Koronarsyndrom oder ein hohes
Blutungsrisiko aufweist, misste die Therapie allerdings
individuell weiter angepasst werden.

Bei unserem Patienten handelt es sich um einen Pati-
enten mit Indikation zur Antikoagulation und zur du-
alen Plattchentherapie.



Sirolimus, Paclitaxel, Zotarolimus oder neuerdings
auch mit Antikopern verringert. Neurostents sind
allerdings meist Bare-Metal Stents. Es ist inzwi-
schen in den meisten Leitlinien verankert, dass
nach Implantation eines BMS die duale Plittchen-
hemmung iiber drei Monate durchgefiihrt werden
sollte, bei Drug-Eluting Stents sogar iiber zwolf
Monate [15, 16]. AnschlieBend kann dann auf eine
Monotherapie mit ASS 100 oder den anderen ge-
nannten Anti-Plittchen Wirkstoffen (Thienopyridi-
nen/ADP-Rezeptor-/P2Y 12-Antagonisten) gewech-
selt werden. Die Monotherapie muss dann solange
durchgefiihrt werden, wie der Stent verbleibt, in
aller Regel also lebenslang.

MTM — das Medikationsmanagement

Der Arzt auf Station mochte nun, dass der Apothe-
ker die Daten des Patienten insgesamt klinisch-
pharmazeutisch aufarbeitet und ein MTM erstellt.

Die Laborwerte liegen inzwischen vor, sind aber
samtlich im Normalbereich. Das Lipidpanel ist
hingegen auffillig:

Lipidpanel niichtern: Gesamtcholesterin (TC):
242 mg/dl, Triglyceride 297 mg/dl, HDL 28 mg/dl,
LDL 155 mg/dl

Das MTM wird — wie in der POP-Serie iiblich — in
einem angepassten SOAP-Format geschrieben [3].
Es handelt sich hier um ein erweitertes klinisches
MTM.

( 7 ) Kurzbeschreibung des Patienten

Friedhelm Schumacher ist ein 61-jdhriger tiberge-
wichtiger Herr im Zustand nach Schlaganfall mit
deutlich verbesserten Symptomen einer Hemipare-
se. Seine Sprache ist wieder gut verstidndlich. Er
leidet an Bluthochdruck, Vorhofflimmern und an
Hyperlipiddamie.

( 2 ) Objektive Parameter und relevante Ziele

Diagnosen: Bluthochdruck, Brady-Arrhytmia abso-
luta bei permanentem Vorhofflimmern, Fettleibig-
keit, Hyperlipiddmie, Status post Apoplexia cerebri.

Medikamente:

Atenolol 25 mg: 1-0-0
Terfenadin 60 mg: 1-0-0
ASS 100 mg: 0-1-0
Clopidogrel 75 mg: 0-1-0

Clarithromycin 250 mg:1-0-1 (abgesetzt)
Salbutamol Inhaler: bei Bedarf (abgesetzt)
Xylometazolin Nasenspray (abgesetzt)

Ist aber laut CHA,DS,-VASc eine Antikoagulation
erforderlich, so stellt sich die Frage, ob die Duale
Antiplattchentherapie zusitzlich zur Antikoagula-
tion gegeben wird oder ob die ja stirkere Antiko-
agulation alleine ausreicht. Hier ist es so, dass fiir
einen allerdings dann verkiirzten Zeitraum die bei-
den Therapien kombiniert werden konnen, wenn-
gleich das Blutungsrisiko erhoht ist [15]. Eine
kombinierte Triple-Therapie ist allerdings mit den
NOAC:S noch nicht erprobt, so dass fiir die Zeit der
erforderlichen Dreifachbehandlung doch wieder
auf die dlteren Vitamin-K-Antagonisten zuriickge-
griffen werden muss (eine Zweifachbehandlung mit
z.B. Rivaroxaban und ASS oder Clopidogrel gilt
hingegen als sicher).

4
ff/

Allergien: Pollinosis

Vitalparameter: 82 kg, RR 160/95 mmHg, Puls 80,
arrhythmisch. Korpergrée 1,72 m, BMI 28

Lipidpanel niichtern: Gesamtcholesterin (TC):
242 mg/dl, Triglyceride 297 mg/dl, HDL 28 mg/dl,
LDL 155 mg/dl

@ Befund

Indikationspriifung: Fiir den Patienten errechnet
sich ein CHADS,-Score von 3, daher wird eine
Antikoagulation empfohlen. NOACs weisen u.a.
ein geringeres Risiko fiir schwere Blutungen auf,
haben keine Nahrungsmittelinteraktionen und er-
fordern kein Monitoring, sind daher den Vitamin
K-Antagonisten vorzuziehen [2, 17, 18, 19, 22].
Nach Implantation eines Bare-Metal Stents wird
eine Kombination mit einer dualen Anti-Pléttchen-
therapie empfohlen. Da fiir die Dreifach-Kombina-
tion keine Erfahrungen mit einem NOAC vorliegen,
wird daher hier fiir vier Wochen Phenprocoumon
mit Zielbereich 2 bis 2,5 in Kombination mit ASS
100 mg und Clopidogrel 75 mg angeraten. Danach
sollten alle drei Medikamente abgesetzt werden
und es kann auf z. B. Rivaroxaban 1x tdglich 20 mg
als Schlaganfallprophylaxe gewechselt werden, die
duale Anti-Pléttchen-Therapie sollte dann ganz ab-
gesetzt werden.

Der LDL-Wert von 155 mg/dl sollte auf 70-100
mg/dl gesenkt werden [20]. Die anzustrebende Sen-
kung betrdgt ca. 45-50%. Eine Senkung in diesem
Mafe kann z.B. mit Rosuvastatin 10-20 mg, Ator-
vastatin 40 mg oder Simvastatin 80 mg (in dieser
Dosierung nicht mehr empfohlen) erreicht werden
[3] (Tab. 2).

Medikationspriifung
Kontraindikationen
Arrhythmie: >
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Tab. 2: Statine - dquivalente Dosierungen

% LDL -Reduk- Atorvastatin  Fluvastatin Lovastatin Pravastatin  Rosuvastatin  Simvastatin

tion (approx.)

ca. 10-20% - 20 mg 10 mg
ca. 20-30% = 40 mg 20 mg
ca. 30-40% 10 mg 80 mg 40 mg
ca. 40-45% 20 mg = 80 mg
ca. 46 -50% 40 mg - -
ca. 50-55% 80 mg - -
ca. 56-60% = = =

10 mg - 5mg
20 mg = 10 mg
40 mg 5mg 20 mg
80 mg 5-10 mg 40 mg
- 10-20 mg 80 mg*
- 20 mg -

- 40 mg -

* 80 mg-Dosierung wegen erhohtem Rhabdomyolyse-Risiko nicht Ianger empfohlen

» Clarithromycin wurde inzwischen abgesetzt,
sollte wegen der Interaktion iiber CYP-3A4 mit
Terfenadin und wegen des proarrhythmischen
Potenzials aber auch zukiinftig vermieden wer-
den. L]
» Terfenadin sollte aus gleichem Grunde abgesetzt
und durch Cetirizin 10 mg ersetzt werden.

NOAC:S bisher erst tiber Ergédnzungen in den
Leitlinien beriicksichtigt worden sind. Eine
Dreifach-Therapie mit Vitamin-K-Antagonisten
ist leitlinienkonform.

Fiir die Blutdrucktherapie nach Schlaganfall ist
laut Leitlinie JNC-7 ein ACE-Hemmer die beste
Wahl [21].

» Salbutamol und das Xylometazolin Nasenspray

Interaktionspriifung wurden auf Nachfrage beim Patienten nur kurz-
» Die Wechselwirkung zwischen ASS, Clopido- fristig bei einer akuten Infektion eingesetzt.

grel und Phenprocoumon wurde wie beschrie-

ben hinterfragt und wegen des zuvor eingesetz- @ Plan

ten Stents als gewlinscht bewertet, alle drei Me-

dikamente werden nach vier Wochen abgesetzt Absetzen von:

und durch Rivaroxaban ersetzt. Atenolol und Terfenadin.
= Eine Wechselwirkung zwischen Atenolol und

Salbutamol tritt auf. Betablocker reduzieren na- Clarithromycin, Xylometazolin und Salbutamol

turgemdf} die Wirkung von Sympathomimetika, sind bereits abgesetzt.

wobei Atenolol [3;-selektiv blockt und Salbuta-

mol B,-selektiv stimuliert. Das Ausmal} der In- Gabe von:

teraktion ist hier also gering. Es sollte aber beim =
Patienten hinterfragt werden, ob die Wirkung

des Salbutamols immer ausreichend ist. Auch

kann iiberlegt werden, ob ein Betablocker hier

die erste Wahl ist oder ob ein anderer Wirkstoff
giinstiger wire. Es besteht keine zwingende In-
dikation fiir einen Betablocker [23].

Leitlinienkonformitt [
» Die Gabe von ASS 100 mg /Clopidogrel 75 mg

nach Stent ist leitliniengerecht [16], ebenso die

nun erfolgende Antikoagulation, wobei die n

Tab. 3: Therapieliberwachung Rivaroxaban

Parameter Zeitpunkt Zielwerte
Uberwachung der Wirksamkeit:

entfallt

Uberwachung auf Toxizitat:

ASS 100 mg 1 x tdglich p.o. und Clopidogrel

1 x téaglich p.o. und von Phenprocoumon 3 mg
1 x tédglich p.o. unter INR-Kontrolle auf Ziel
INR 2-2.5, alle drei Medikamente iiber vier Wo-
chen, danach Absetzen aller drei Medikamente,
stattdessen Rivaroxaban 20 mg 1 x tiglich p.o.,
sobald INR < 2 ist.

Cetirizin 10 mg, 1 x tiglich, p.o.

Lisinopril 2,5 mg, 1 x tdglich morgens, p.o.
(Dosierung unter Monitoring binnen 1 Woche
auf 5, spiter ggf. auf 10 mg steigern)
Rosuvastatin 20 mg, 1 x tdglich abends, p.o.

Durch wen MaBnahme

kleinere Blutungen fortlaufend UbermaBig? Primérarzt/Patient Abwarten, dann ggf.
(Schleimhaute) Therapiewechsel
Leberenzyme nach 4 Wochen Normalwerte Primararzt Therapiewechsel
Anédmie nach 3 Monaten Normalbereich Priméararzt Therapiewechsel
Synkopen fortlaufend ja/nein Patient Therapiewechsel
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Tab. 4: Therapieiiberwachung Lisinopril:
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Parameter Zeitpunkt Zielwerte Durch wen MaBnahme

Uberwachung der Wirksamkeit:

Blutdruck wochentlich 130- 139 mmHG/ Primararzt Ggf. Dosis auf 20 mg/

80 -85 mmHG Tag erhéhen

Uberwachung auf Toxizitt:

Kalium nach 2 Wochen, 3,8-5,2 mmol/I Primararzt Ggf. Blutdrucksenker
danach jahrlich wechseln (BetaBlocker)

Scr nach 2 Wochen, 0,66 -1,09 mg/dl Priméararzt Ggf. Blutdrucksenker
danach jahrlich wechseln (BetaBlocker)

Leukozyten nach 2 Wochen, 4-9%x10%/1 Primararzt Ggf. Blutdrucksenker
danach jahrlich wechseln (BetaBlocker)

Reizhusten fortlaufend ja/nein Patient Ggf. Blutdrucksenker

(5) Monitoring/Therapieiiberwachung

Therapietiberwachung Rivaroxaban (Tab. 3)
Therapietiberwachung Lisinopril (Tab. 4).

( 6 ) Patientenvorstellung aus pharmazeutischer
Sicht

= Fortlaufende INR-Kontrolle und Dosierung laut
Protokoll [2].

» Dosissteigerung von Lisinopril auf 5 mg ggf.
nach ca. einer Woche (Lisinopril).

= Kontrolle der Toxizitdt von Lisinopril, Rivaro-
xaban und Rosuvastatin nach vier Wochen.

Schulung: Sofern die Vorschlidge vom Arzt umge-
setzt werden, sollte der Apotheker den Patienten
entsprechend schulen. Wichtig ist, dass man mit

wechseln (AT-1Blocker)

griffigen Sétzen die Botschaft kurz und prignant
vermittelt. Im Beispiel wiirde der Apotheker Herrn
Schumacher die Notwendigkeit eines Medikamen-
tes zur Cholesterinsenkung vermitteln miissen und
auf die damit verbundene Chance zur Plaque-Re-
duktion hinweisen. Anzeichen fiir eine Rhabdo-
myolyse werden erldutert, so dass Herr Schuma-
cher bei ersten Muskelschmerzen bereits alarmiert
ist.

Eine Antikoagulations-Notfallkarte sollte dem Pa-
tienten mitgegeben werden. Uber die Moglichkeit
verstirkter Blutungen ist aufzukliren. Uber die
moglichen Nebenwirkungen von Rivaroxaban in
der Dauerbehandlung wird informiert. In der An-
fangsphase kann es zu vermehrten Schleimhaut-
blutungen kommen, Synkopen sind selten, aber
fiir den Patienten potenziell belastend und gefihr-
lich.

Im AMTS-Spezial werden ausgesuchte Arzneimittelthera-

piesicherheits-Aspekte des jeweiligen Themengebietes

vorgestellt. In der DAZ.online-Version finden Sie zu die-
sem Fall ein ausfiihrlicheres AMTS-Spezial zum Blutungs-
risiko.

= Schlaganfallpatienten sind durch die Therapie mit
oralen Antikoagulanzien (OAK) geféhrdet, eine
schwerwiegende Blutung zu entwickeln.

m 4-20% aller intrazerebralen Blutungen werden
durch Therapie mit OAK verursacht.

u Das Blutungsrisiko lieB sich in der Vergangenheit nur
schwer und nicht zuverlassig unter Verwendung kom-
plexer Formeln abschatzen.

= Empfohlenes Instrument zur Abschétzung des Blu-
tungsrisikos bei Patienten mit Vorhofflimmern ist der
HAS-BLED Score.

m Akronym HAS-BLED steht fiir die blutungsassoziier-
ten Risikofaktoren Hypertension [H], abnormal re-
nal/liver function [A], Stroke [S], Bleeding history or
predisposition [B], labile INR [L], Elderly [E] und
drugs/alcohol concomitantly [D].

AMTS-Speazial

m HAS-BLED ist erprobt bei Patienten mit Vorhofflim-
mern, befasst sich mit Risikofaktoren, die zum Teil
aktiv reduziert werden konnen, ist im klinischen All-
tag einfach zu berechnen und korreliert gut mit dem
Blutungsrisiko.

m Errechnet sich ein HAS-BLED Wert von = 3, besteht
ein hohes Blutungsrisiko (besondere Vorsicht bei der
Anwendung von oralen Antikoagulanzien ist gefor-
dert, engmaschige KontrollmaBnahmen missen
durchgefiihrt werden).

= Hohe HAS-BLED-Werte disqualifizieren einen Patien-
ten nicht per se von einer Therapie mit OAK, da diese
Patienten oft auch ein hohes Schlaganfallrisiko auf-
weisen und dann besonders von der Antikoagu-
lanzien-Therapie profitieren.

= Es ist noch ungewiss, ob der HAS-BLED-Score eine
Unterstiitzung bei der Entscheidung sein kann, ob
ein bewahrtes OAK oder ein NOAK gewahlt werden
soll.

Apothekerin Dr. Verena Stahl,
Saarbriicken
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Ein moglicher trockener Husten als potenzielle Ne-
benwirkung des ACE-Hemmers wird erlautert.

Zur Verbesserung der Compliance kann mit drasti-
schen Worten darauf hingewiesen werden, dass die
Medikamente zur Vorbeugung eines weiteren, dann
vielleicht folgenschwereren Schlaganfalles ent-
scheidend sind.

In diesem Zusammenhang kann auch auf die allge-
meine Lebensfiihrung Bezug genommen werden.
Das Rauchen sollte thematisiert werden, ebenso der
Wert einer gesunden Erndhrung und einer Ge-
wichtsreduktion. Konsequente physiotherapeu-
tische Ubungen bzw. Reha werden allerdings si-
cherlich drztlich verordnet und eigentlich von allen
Patienten gut angenommen. In Folge eines Schlag-
anfalls kommt es héufig auch zu Depressionen, der
Patient kann vorbeugend darauf hingewiesen wer-
den, dass er sich bei ersten Anzeichen an seinen
Arzt wenden moge.

Zusammenfassung

Patient Friedhelm Schumacher erlaubt uns einen
Blick auf die derzeitige Therapie eines Schlagan-
falles in einem hierauf spezialisierten Zentrum. Es
ergeben sich hier vielfiltige Mdoglichkeiten, wie
sich ein Apotheker sowohl auf Station als auch nach
der Entlassung im niedergelassenen Bereich zum
unmittelbaren Wohle des Patienten einbringen
kann.

Im Beispiel musste man vertraut sein mit der du-
alen Anti-Plittchen-Therapie, mit dem CHADS,-
Score, mit der therapeutischen Vergleichbarkeit
der Statin-Dosierungen und mit einer leitlinienge-
rechten Blutdrucktherapie. Auch auf die moderne
Antikoagulationstherapie wurde kurz eingegan-
gen.

Die Erstellung eines MTMs bietet fiir den Arzt
eine elegante Moglichkeit, bei der Auswahl der
Therapie zeitsparend auf andere Ressourcen zu-
riickzugreifen. Zudem erhélt er so mehr Therapie-
sicherheit. <
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