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Praventive kardiovaskuldre Wirksamkeit von Warfarin im
Alltag bei alten Patient(inn)en nach Schlaganfall mit

Vorhofflimmern

Weltweit erleiden jahrlich ungefdhr 15 Millionen Menschen einen Schlaganfall (1). Ca. 15% der
Schlaganfalle gehen auf Vorhofflimmern zuriick. Dieser Anteil steigt mit zunehmendem Alter (2-3).
Mehrere groRe klinische Studien mit ausgewahlten Patientengruppen haben schon vor Jahren
gezeigt, dass eine orale Antikoagulation (OAK) mit Warfarin in der Pravention ischdmischer
Schlaganfalle wirksam ist (4-10). Dies hat Eingang in die europdischen und nordamerikanischen
Leitlinien gefunden und wird weitgehend praktiziert. Trotz dieser seit langem klaren Studienlage
ergeben sich nicht selten Diskrepanzen, wenn Arzneimittel, die sich in Studien bewahrt haben, in der
taglichen Routine (real world) angewendet werden. Die Auswirkungen einer Langzeittherapie mit
Warfarin auf das Leben éalterer Patienten nach Schlaganfall und mit Vorhofflimmern sind nicht gut
untersucht. Fir Patienten ist neben dem Uberleben wichtig, dass kein weiterer Schlaganfall oder ein
anderes kardiovaskuldres Ereignis eintritt und kein Aufenthalt im Krankenhaus wegen
Nebenwirkungen der Therapie notwendig wird. In einer aktuellen Registerstudie wurde deshalb auch
die Zeit registriert, die Patienten nach Schlaganfall tatsachlich zu Hause ohne weitere

Krankenhausaufenthalte gelebt haben (11).

Methodik: In dieser Beobachtungsstudie wurden Patientendaten aus dem nordamerikanischen
Register “American Heart Association/American Stroke Association Get With The Guidelines-Stroke
Program” mit Daten des “Centers for Medicare and Medical Services” verlinkt, um die Langzeiteffekte

einer Warfarin-Therapie nach Schlaganfall zu erfassen.

Die Daten wurden an 1.487 amerikanischen Krankenhdusern zwischen 2009 und 2011 erhoben.
Insgesamt wurden 12.552 Patienten erfasst, die einen Schlaganfall bei Vorhofflimmern ohne
Vorbehandlung mit Warfarin erlitten hatten. Diejenigen, die mit Warfarin nach Hause entlassen
worden waren (n = 11.039 = 89%; mittleres Alter 80,1 + 7,5 Jahre; 59,6% Frauen) wurden nachverfolgt
und mit der Gruppe verglichen, die ohne OAK entlassen worden war (n = 1.513; mittleres Alter 83,1 +
7,9 Jahre; 63,2% Frauen). Die Griinde, warum die Patienten aus der Vergleichsgruppe keine OAK
erhalten hatten, lassen sich aus dem Register nicht nachvollziehen. Nach den Berechnungen der
Autoren mit Hilfe eines sog. “warfarin treatment propensity models” bekamen &ltere Patienten mit
einer Schlaganfall-, KHK-, Diabetes- oder Raucher-Anamnese seltener, dagegen Patienten, die von
einem Schlaganfall-Zentrum betreut wurden, haufiger Warfarin. Die Patienten ohne Warfarin waren
also im Mittel etwas éalter und hatten auch noch weitere “Nachteile” gegeniiber denen mit OAK. Der
Schweregrad des aktuellen Schlaganfalls war in beiden Gruppen jedoch nicht unterschiedlich. Die

primdren Endpunkte der Studie waren grofere kardiovaskuldre Ereignisse (major cardiovascular
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events) sowie die Zeit, die die Patient(inn)en zu Hause leben konnten, gemessen an den Tagen ohne

institutionelle Hilfe.

Ergebnisse: Die Patienten, die mit Warfarin behandelt wurden, hatten ein geringeres Risiko fiir den
zusammengesetzten Endpunkt groReres kardiovaskuladres Ereignis, fiir Tod oder Schlaganfallrezidiv
(vgl. Tab. 1). Dariiber hinaus war die Zeit, die die Patienten zu Hause ohne Krankenhausaufenthalte
leben konnten, in der Warfarin-Gruppe im Zeitraum von bis zu zwei Jahren nach dem Schlaganfall
langer (vgl. Tab. 1). Die Unterschiede ergaben sich in allen Subgruppen, analysiert nach Alter,
Geschlecht, Schwere des Schlaganfalls, frithere kardiovaskulare Ereignisse bzw. frithere Schlaganfalle,

was die Wahrscheinlichkeit eines bedeutsamen Selektionsbias vermindert.

Die Autoren schranken die Aussagekraft ihrer Ergebnisse ein. An Hand des Studiendesigns war es
namlich nicht moglich, genau zu eruieren, ob und wieweit die betroffenen Patienten private Hilfe oder
offentliche Hilfseinrichtungen in Anspruch genommen haben. Auch konnte nicht festgestellt werden,
ob Patienten wegen Armut (!) nicht die Leistungen von Medicare (s.0.) erhalten konnten und zu
Medicaid wechseln mussten, einer medizinischen Versorgungseinrichtung fiir Arme in den USA.
Trotzdem gibt die Analyse Hinweise darauf, dass sich die Effekte einer OAK mit Warfarin nach
Schlaganfall nicht nur auf die Zahl neuer kardiovaskuldrer Ereignisse, sondern auch auf die

Lebensqualitat alterer Patienten mit Vorhofflimmern gilinstig auswirken.

Fazit: Bei alten Patient(inn)en mit Vorhofflimmern und Schlaganfall ist die anschlieRende Therapie
mit Warfarin nicht nur praventiv wirksam im Hinblick auf relevante kardiovaskuldre Ereignisse,
sondern auch im Hinblick auf die Zeit, die sie ohne weitere Krankenhausaufenthalte zu Hause leben

kénnen.
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Tabelle 1

Klinischer Verlauf bei alten Menschen mit Vorhofflimmern und Schlaganfall
nach mindestens einem Jahr bis zu zwei Jahren (nach 11)

. Warfarin Ohne Antikoagulation | Adjust. Hazard ratio

Klinischer Verlauf n=11.039 ns= 1.5193 I (99% CI) p-Wert
GriBeres kardiovask. Ereignis® 5.683 (54,7%) 952 (66,8%:) 0,87 (0,78 bis 0,98) 0,003
Letalitat; alle Ursachen 3.285 (32,4%) 699 (50,0%:) 0,72 (0,63 bis 0,84) < 0,001
Tage zu Hause; MW £ SD 468,3 £ 2547 389,0 £ 266,7 47,6 (26,9 bis 68,2)"" < 0,001
Ursachen fiir Wiederaufnahme ins Krankenhaus
Alle Ursachen .794 (B4,5%) 951 (65,9%) 1,01 (0,91 bis 1,13) 0,79
Ischamischer Schlagantall 814 (7,9%) 169 (11,8%) 0,63 (0,48 bis 0,83) < 0,001
Hamorrhagischer Schlaganfall 140 (1,49G) 16 (1,19%5) 1,37 (0,81 bis 3,08) 0,31
Kardiovaskuldre Ursachen 3.673 (35,3%) 515 (36,0%) 1.00 (0,86 bis 1,18) 0,97

* = Kombinierter Endpunkt von Tod oder Wiederaufnahme ins Krankenhaus aus kardiovaskularer Ursache; ** = Unterschied in Tagen
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