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1 EINLEITUNG

1.1 Transiente ischamische Attacke

Eine transiente ischamische Attacke (TIA) wurde urspringlich als ein ischamisch be-
dingtes neurologisches Defizit definiert, das sich innerhalb von 24 Stunden zurickbil-
det.* Haufig dauern die Symptome allerdings nur 1-2 Minuten an, die Halfte der TIAs
dauert weniger als 30 Minuten und nur 10% der Attacken dauern langer als 6 Stunden.!
Diese ,zeitbasierte” Definition war unter vielen Autoren umstritten, da moderne bildge-
bende Verfahren, insbesondere die diffusionsgewichtete Magnetresonanztomogra-
phie (DWI-MRT) gezeigt hat, dass bei bis zu 50% der Patienten'? mit einer klinisch
flichtigen Symptomatik, die <24 Stunden andauert, bereits kleine Infarkte des Gehirns
nachgewiesen werden kdnnen und somit als Schlaganfall zu bewerten und zu behan-
deln sind.? Somit kann allein durch die Dauer der Symptomatik nicht zwischen einer
TIA und einem manifesten Schlaganfall differenziert werden. Neuere Definitionen ver-
zichten daher auf ein explizites Zeitfenster und charakterisieren die TIA gemal3 der
,gewebebasierten® Definition als eine transiente Episode einer neurologischen Dys-
funktion ausgel6st durch fokale Ischamien des Gehirns, des Ruckenmarks oder der

Retina, jedoch ohne Nachweis eines akuten Infarktes.t 25

1.2 Epidemiologie

Eine groRe Anzahl von Studien hat sich mit der Inzidenz, Pravalenz und den demo-
graphischen Faktoren von TIAs beschaftigt. Hierbei konnte eine hohe Variabilitat der

Erkrankungsrate festgestellt werden.

Eine italienische Studie aus dem Jahre 2017, die die Inzidenzrate einer Population im
Jahre 2011 analysierte, zeigte, dass die grobe jahrliche Inzidenzrate fur TIA-Patienten
bei 35,2/100.000 beziehungsweise 28,6/100.000 Einwohnern nach Standardisierung
an die europaische Population im Jahre 2011 lag.® Zudem zeigte sich, dass TIAs bei

Patienten <45 Jahren seltener auftreten und ein Anstieg der jahrlichen Inzidenz mit

1a |n dieser Arbeit wird aus Griinden der besseren Lesbarkeit das generische Maskulinum verwendet.
Weibliche und anderweitige Geschlechteridentitaten werden dabei ausdriicklich mitgemeint, soweit es
fur die Aussage erforderlich ist.
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zunehmenden Alter zu beobachten ist. Die jahrliche Inzidenzrate lag in dieser Studie

bei Mannern und Frauen auf etwa gleichem Niveau.®

Eine Gruppe aus Forschern verglich die epidemiologischen Daten vergangener Stu-
dien in mehreren Landern. So zeigte eine europaisch-amerikanische Population eine
Pravalenz fur TIAs von 2,9 und 5,7 bei Mannern und Frauen pro 1000 Einwohnern.3
Eine andere europaisch-amerikanische Population zeigte altersabhangige Pravalenz-
raten von 4,9 bis 30,3 bei Mannern und Frauen pro 1000 Einwohnern. In einer japani-
schen Studie wurden hingegen Pravalenzraten von 4,9 pro 1000 Einwohnern beo-
bachtet.® Weiterhin konnte in der IBERICTUS-Studie aus dem Jahre 2006 fir TIAs
eine jahrliche Inzidenz von 2,02 und 1,73 bei Mannern und Frauen pro 1000 Einwoh-
nern beobachtet werden.® Mehrere Studien konnten zudem bestéatigen, dass Frauen
bei Diagnosestellung alter sind als Manner und die Inzidenzrate mit zunehmendem
Alter bei beiden Geschlechtern zunimmt.”° Bei Patienten mit einem Schlaganfall, trat

eine vorangegangene TIA mit einer Pravalenz von 7-40 % auf.?

1.3 Klinische Symptomatik

Die haufigsten Symptome, die bei Patienten mit einer TIA auftreten, sind unilaterale
motorische Ausfélle, gefolgt von Sprach- und Sprechstérungen sowie sensiblen Aus-
fallerscheinungen, welche zu den klassischen Symptomen einer TIA gezahlt werden.*°
Laut einer weiteren Studie ist Schwindel ein sehr haufiges unspezifisches Symptom
einer TIA.3 Ubelkeit, motorische Ungeschicklichkeit oder ein voriibergehender Tremor,
der einige Sekunden bis Minuten andauert, kdnnen weitere unspezifische Anzeichen
einer TIA sein.’® Aber auch die Amaurosis Fugax, also der selbstlimitierte, schmerz-
lose und einseitige Visusverlust, gehort zu den klassischen Symptomen einer TIA.10
Andere Quellen geben auch Kopfschmerzen oder einen Krampfanfall als Begleitsymp-
tom einer TIA an.! Hier muss kritisch zwischen eindeutigen fokalen Ausféllen der Hirn-
funktion, zwischen weniger spezifischen Ausfallssymptomen und Begleitsymptomen

sowie unspezifischen Symptomen einer TIA differenziert werden.

Eine Gruppe von Forschern kam zu dem Ergebnis, dass Frauen Kopfschmerzen hau-
figer angeben als Manner. Insgesamt gaben hier 24-30% der Patienten das Symptom

Kopfschmerz im Rahmen einer TIA an.1° Eine Studie aus dem Jahre 2015, die sich mit
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der geschlechtsspezifischen klinischen Prasentation der Patienten befasste, kam zu

dem Ergebnis, dass Frauen im Vergleich zu Mannern haufiger motorische Symptome

vorwiesen (53.5% vs. 30.8%), wohingegen die Manner ofter Sehstérungen (24.6% vs.
9.9%), Schwindel (30.8% vs. 19.7%) und ,andere Symptome* (36.9% vs. 22.5%) an-
gaben. Zudem gaben die Frauen eine langere Symptomdauer an.*?

1.4 Pathogenese

Die Pathogenese einer TIA richtet sich nach der zugrundeliegenden Ursache. Allen

Ursachen gemeinsam ist die transiente Unterbrechung des arteriellen Blutflusses zu

einem bestimmten Bereich des Gehirns.

Dabei lassen sich folgende Ursachen einer TIA unterscheiden:!3

Atherothrombose der grol3en Arterie (Makroangiopathie): Dies kann eine intra-
kranielle oder extrakranielle Atherothrombose sein. Der Mechanismus kann ein
Mangel an Blutfluss distal zur Stelle der arteriellen Stenose oder eine Embolie

von Arterie zu Arterie sein, was den haufigeren Mechanismus darstellt.

Ischamische Erkrankungen kleiner GefalRe (Mikroangiopathie): Die zugrunde-
liegende Pathologie ist entweder Lipohyalinose oder Arteriosklerose der kleinen
Gefal3e. Der haufigste Risikofaktor ist Bluthochdruck, gefolgt von Diabetes mel-
litus und Alter.

Kardiale Embolie: Ein Gerinnsel in der Herzkammer, am haufigsten im linken

Vorhof, als Folge von Herzrhythmus- und Wandbewegungsstorungen.

Kryptogen: Dies bezeichnet das Vorliegen eines kortikalen bzw. embolischen
IschAmiemusters ohne identifizierbare Atherothrombose oder Nachweis einer
kardialen Emboliequelle. Dies wird oft auch als ESUS (embolic stroke of unk-

nown source) bezeichnet.

Andere seltene Ursachen wie arterielle Dissektion oder andere Zustande erhoh-
ter Hyperkoagulabilitat.



Einleitung

In einer Studie aus dem Jahre 2015 wurde die Ursache in 26% aller diagnostizierten
TIAs als kryptogen, on 11% als kardioembolisch, in 11% als atherosklerotische Erkran-
kung der groRen Gefalie, in 13% als ischamische Erkrankung der kleinen GefalRe so-

wie in 4% mit unbekannter Ursache und in 2% als andere Ursache bewertet.14

Eine atherosklerotische Erkrankung der grol3en Gefal3e ist in einer Studie aus 2014
fur etwa 30% der TIAs verantwortlich gewesen. Aufgrund der gro3en Bedeutung die-
ses Subtyps wurde eine Therapie mit Plattchenaggregationshemmern empfohlen, da
hiermit eine Reduktion vaskularer Ereignisse und damit auch TIAs um 22% erzielt wer-
den konnte.'® Die gleiche Studie zeigte auch, dass ischamische Erkrankungen der
kleinen Gefalie fur etwa 20% der TIAs verantwortlich waren. Vorhofflimmern war mit
10-12% ebenfalls ein wichtiger Faktor in der Entstehung einer TIA und erh6hte zudem
das Risiko eines Schlaganfalls um 12% pro Jahr.

Eine Studie aus dem Jahre 2012 zeigte, dass 36,6% der TIA-Patienten eine Embolie
als Ursache ihrer Diagnose aufwiesen. Zudem wiesen die Patienten signifikant h&ufi-
ger ulzerierte Plaques vor als die Kontrollgruppe, wodurch sie ein 15-fach erhdhtes
Risiko hatten, eine TIA zu entwickeln im Vergleich zu Personen ohne Plaques.
Weiterhin hatten Patienten mit Atheromen an der Aortenklappe ein 3,82-fach erhdhtes
Risiko, eine TIA zu erleiden im Vergleich zur Kontrollgruppe. Auch zeigten Patienten
mit einer Thrombose der unteren Extremitat ein 3,82-fach erhdhtes Risiko fur eine
TIA.16

1.5 Atiologie und Risikofaktoren

Eine Vielzahl von Studien hat sich in den letzten Jahren mit Risikofaktoren beschaftigt,
die eine TIA begunstigen kdnnen. Dabei zeigten folgende Faktoren die gré3te Haufig-

keit im Zusammenhang mit einer TIA an:

e Arterielle Hypertonie

e Vorhofflimmern

e Chronische Herzinsuffizienz
e Koronare Herzkrankheit

e Frihere TIA oder Schlaganfall und positive Familienanamnese
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e Geschlecht

e Hoheres Alter

e Diabetes mellitus
¢ Nikotinkonsum

e Alkoholkonsum

e Dyslipidamien

e Adipositas

e Mangel an korperlicher Aktivitat

Die arterielle Hypertonie stellt eines der gro3ten Risikofaktoren einer TIA dar. Eine
japanische Studie aus dem Jahre 2014 beobachtete eine Pravalenz von 65% flr arte-
rielle Hypertonie bei TIA-Patienten.!” Chinesische Forscher gaben ebenso die Hyper-
tonie als haufigsten Risikofaktor an, mit einer Pravalenz von 58,8% bei Mannern und
55,5% bei Frauen.'® Ebenso konnten Forscher einen signifikanten Zusammenhang
zwischen der arteriellen Hypertonie und dem Risiko eines Schlaganfalls nach einer
TIA nachweisen. Bezuglich der Haufigkeit der arteriellen Hypertonie zeigten in einigen
Studien Frauen haufiger eine arterielle Hypertonie als Manner.1® Jedoch zeigten wei-

tere Studien gegensatzliche Ergebnisse.?°

Einen weiteren wichtigen Risikofaktor stellt das Vorhofflimmern dar. Verglichen mit der
Normalbevolkerung besteht bei TIA-Patienten haufiger ein Vorhofflimmern.?! So
konnte sogar gezeigt werden, dass persistierendes Vorhofflimmern oéfter bei TIA-Pati-
enten zu beobachten ist als bei Schlaganfallpatienten.? In einer Untersuchung aus dem
Jahre 2019 wurde die Pravalenz des Vorhoffimmerns bei TIA-Patienten mit 29,8%
angegeben.?? Uber mehrere Studien hinweg zeigten Frauen haufiger ein Vorhofflim-
mern auf als Manner.8 23 Zudem war mit zunehmendem Alter der TIA-Patienten auch
eine Zuwachs der Pravalenz von Vorhofflimmern zu beobachten.?* Dies ist auch mit
der allgemeinen Zunahme der Vorhofflimmer-Pravalenz im hohen Lebensalter zu er-
klaren. Eine Studie mit TIA-Patienten aus dem Jahre 2019 zeigte, dass 57,4% der
Manner und Frauen eine koronare Herzkrankheit und in 18,2% der Falle eine chroni-
sche Herzinsuffizienz in der Vorgeschichte aufwiesen.?? Frauen zeigen hierbei eine
niedrigere Pravalenz fur koronare Herzkrankheiten.?® 2> Eine positive Familienanam-
nese fir TIAs oder Schlaganfalle stellt einen nicht zu vernachlassigenden Risikofaktor
dar. So zeigte eine chinesische Studie aus dem Jahre 2021, dass 22,3% der Manner
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und 20% der Frauen, die die Diagnose einer TIA erhielten, eine positive Familienan-
amnese fur TIAs und Schlaganfalle vorwiesen.'® Ein signifikanter Unterschied zwi-
schen Mannern und Frauen konnte sowohl fur die positive Familienanamnese als auch
bereits erlittene TIAs und Schlaganfélle nicht festgestellt werden.?® Das mannliche Ge-
schlecht stellt wie auch bei Schlaganfallen einen wesentlichen Risikofaktor fur eine TIA
dar. Begriindet ist dies insbesondere durch die héhere Pravalenz kardiovaskularer Er-
krankungen bei Mannern. Mit zunehmendem Alter nimmt der Anteil der Frauen jedoch
zu. Dies lasst sich durch die allgemein héhere Lebenserwartung der Frauen verglichen
zu den Mannern erklaren. Frauen zeigen in mehreren Studien ein h6heres Lebensalter
bei Erstdiagnose einer TIA.?>27 Mit zunehmendem Lebensalter steigt auch die Symp-
tomdauer einer TIA. So zeigte eine schwedische Studie einen signifikanten Zusam-
menhang zwischen Dauer der Symptomatik und dem Lebensalter.? Zudem konnte
man hier unabhéngig vom Geschlecht eine Zunahme von Sprach- und Sprechstdrun-

gen im hohen Lebensalter beobachten.

Unabhangig vom &tiologischen Subtyp einer TIA stellt der Diabetes mellitus einen un-
abhangigen Risikofaktor dar.?® So zeigt diese Erkrankung eine hohere Pravalenz bei
TIA-Patienten im Vergleich zur Gesamtpopulation.?! Eine Gruppe von japanischen
Forschern kam zu dem Ergebnis, dass 26% der TIA-Patienten einen bereits bekannten
Diabetes mellitus vorwiesen.'” Darliber hinaus zeigte eine Studie aus dem Jahre 2016,
dass die vorbestehende Diagnose eines Diabetes mellitus signifikant mit einer lange-
ren Symptomdauer der TIA-Symptomatik verbunden ist.?* In einigen Studien zeigte
der Vergleich in einer TIA-Population, dass Manner signifikant haufiger einen Diabetes
mellitus aufweisen als Frauen.?®?? Andere Studien kamen zu gegensétzlichen Ergeb-
nissen.'® Der langjahrige Nikotinkonsum stellt fiir eine Vielzahl von Erkrankungen ei-
nen wesentlichen Risikofaktor dar. So betrug der Anteil einer Population von Schlag-
anfall und TIA-Patienten, die regelmaRig rauchen, 11,6%.%? Eine Gruppe schwedi-
scher Forscher fand heraus, dass die Pravalenz von Rauchern in der TIA-Population
wesentlich hoher lag im Vergleich zur Gesamtpopulation. Zudem konnten sie hier ei-
nen Uberhang bei den Mannern beobachten.?! Beobachtet man weiter die ge-
schlechtsspezifischen Unterschiede, lassen sich eindeutige Divergenzen feststellen.
Eine Studie aus China kam zu dem Ergebnis, dass Rauchen den Risikofaktor mit der

grof3ten Differenz zwischen den Geschlechtern bei TIA-Patienten darstellt mit 41,3%
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rauchenden Mannern im Vergleich zu 4,2% rauchenden Frauen.® Dies konnte in meh-

reren Untersuchungen bestatigt werden.?3 26, 27,29, 30

Auch der Alkoholkonsum stellt &hnlich wie der Nikotinkonsum einen erheblichen Risi-
kofaktor dar, insbesondere fiur die méannliche TIA-Population. So trinken signifikant
haufiger Manner als Frauen iberdurchschnittlich viel Alkohol.?® Eine Studie kam sogar
zu dem Ergebnis, dass der Anteil der Manner, die einen schadlichen Alkoholkonsum

vorwiesen, bei 55% lag im Vergleich zu den Frauen mit 15%.%7

Unter die Dyslipidamien fallen die Hypercholesterindmien mit erhhtem Gesamt- und
LDL-Cholesterin sowie erniedrigtem HDL-Cholesterin und die Hypertriglyzeridamien.
Sie stellen einen bereits bekannten erheblichen Risikofaktor fur kardiovaskulare aber
auch zerebrovaskulare Erkrankungen dar. In einer Studie aus dem Jahre 2019 zeigten
6,4% der Patienten geschlechterunabhéangig eine Hypercholesterinamie.?? Eine an-
dere Studie berichtete sogar von einem Anteil von 29% der TIA-Patienten mit Dyslipi-
damien.’ Im Hinblick auf die geschlechtsspezifischen Unterschiede lassen sich keine
eindeutigen Differenzen feststellen. So kam eine Gruppe aus Forschern zu dem Er-
gebnis, dass Frauen in einer TIA-Population signifikant haufiger Dyslipidamien vorwie-

sen.?® Eine andere Studie kam wiederum zu gegensatzlichen Ergebnissen.?®

Wie auch die Dyslipidamien, stellt auch der Adipositas einen wesentlichen Risikofaktor
fur eine groRe Anzahl an Erkrankungen dar und so auch der TIA. Eine Studie aus dem
Jahre 2021 verglich die geschlechtsspezifischen Risikofaktoren von TIA-Patienten.
Hierbei wiesen Frauen mit 35,7% haufiger eine Adipositas auf als Manner mit 29,5%.
Auch der Vergleich der korperlichen Aktivitat zeigte ahnliche Ergebnisse. Frauen zeig-

ten eine geringere korperliche Aktivitat auf als Manner (13,6% vs. 16,7%).18

1.6 Diagnostik

Bei Verdacht auf eine TIA ist eine zeitnahe und zielgerichtete Diagnostik essenziell,
um die Prognose des Patienten zu verbessern. Hierbei geben verschiedene Leitlinien
einen Zeitrahmen von 24 Stunden nach erstmaligem Auftreten der TIA-Symptomatik
an.2 313233 Der Patient sollte nach ztigiger Einweisung in die Klinik von einem erfah-

renen Neurologen untersucht werden. Untersuchungen haben gezeigt, dass die erste

10
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Einschatzung des Patienten durch einen Stroke-Spezialisten die Prognose des Pati-
enten verbessern kann.3* Hierbei steht das Erkennen der klassischen aber auch aty-
pischen Symptome einer TIA an erster Stelle. Entsprechend der Symptomatik kann
der Neurologe einschatzen, welches Stromgebiet der Gefal3versorgung betroffen sein
konnte. Die umgehende Vorstellung des Patienten in einer TIA-Klinik bzw. Stroke-Unit
mit Fachexperten ist aufgrund der schnelleren und breiteren Verfugbarkeit diagnosti-
scher Instrumente fir alle Patienten mit Verdacht auf eine TIA zu empfehlen.> Im Ver-
lauf ist auch ein EKG, eine Echokardiografie sowie Laboruntersuchungen mit Bestim-

mung der D-Dimere zu empfehlen.t’

Die Ubereinstimmung beziiglich der klinischen Diagnose einer TIA kann selbst zwi-
schen erfahrenen Neurologen stark schwanken.3® So konnte eine Studie eine Spann-
weite von 42% bis 73% beobachten.®¢ Aufgrund des haufigen Auftretens von Schlag-
anfallen nach TIAs kommt der anschlieRenden Bildgebung fiir die Erkennung und Be-
handlung der Ursache und somit auch fiir die Sekundarprophylaxe eine grof3e Bedeu-
tung zu. Hierfir stehen eine Bandbreite von Bildgebungsverfahren zur Verfigung.
Dazu gehort unter anderem die Farbkodierte Dopplersonografie der Halsgefal3e sowie
des Schédels, das native CT sowie die CT-Angiografie und das DWI-MRT. Diese sol-

len nun im Einzelnen besprochen werden.

1.6.1 Farbkodierte Duplex- und Dopplersonografie

Die farbkodierte Dopplersonografie stellt die einfachste, schnellste, glinstigste und am
weitesten verfugbare Bildgebungsmodalitat in der Diagnostik der TIA dar. Sie hat ins-
besondere ihre Bedeutung in der Detektion atherosklerotischer Verdnderungen der
extrakraniellen Karotiden.3” Wahrend die cervikale Sonografie der Beurteilung der gro-
Ren Halsarterien dient, lassen sich mit der transkraniellen Dopplersonografie hamody-
namische Prozesse stenosierender und okklusiver Erkrankungen der intrazerebralen

Arterien beurteilen.

Ein Vergleich von TIA- und Non-TIA-Patienten konnte zeigen, dass es einen signifi-
kanten Unterschied zugunsten der TIA-Gruppe in der Intima-Media-Dicke der Arteria
carotis interna (ACI) gibt. Einen alters- und geschlechtsspezifischen Unterschied

konnte man hierbei nicht beobachten.®” Eine weitere Studie kam bei Untersuchungen
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mit der Dopplersonografie zum dem Ergebnis, dass sich mit 50% ein Grol3teil der
Plaques in der ACI im Bereich der Bifurkation ansiedelten.® So konnte man auch be-
obachten, dass die farbkodierte Bildgebung der B-Mode Sonografie Uberlegen war in
der ldentifizierung von Plaques. Die Beurteilung der Plaque-Eigenschaften vor revas-
kularisierenden Mal3nahmen wie der CEA kann ebenfalls mit der Sonografie durchge-
fuhrt werden. Hierbei erfolgt die Einteilung des Stenosegrades sowie Beurteilung des
Flussprofils. Eine Studie hat hier gezeigt, dass echoarme mobile Plaques und ulzertse
Formationen in der Sonografie ein hohes Risiko fur nachfolgende ischamische Atta-
cken bergen.” Zu einem &hnlichen Ergebnis kam auch eine Studie aus dem Jahre
2014.%° Die transkranielle Duplex- und Dopplersonografie ermdglicht es, in Echtzeit
und am Krankenbett Informationen zum zerebralen hdmodynamischen Geschehen,
zerebralen Embolien sowie Flusseigenschaften aus verschiedensten intrakraniellen

Versorgungsgebieten zu erhalten.3°

Die Duplex- und Dopplersonografie hat jedoch auch ihre Schwéachen. So ist die Dopp-
lersonografie in der Detektion von Stenosen im posterioren Stromgebiet der CT- oder
MR-Angiografie unterlegen.*®° Zudem ist diese Bildgebungsmodalitat stark von der Er-
fahrung des Untersuchers abhangig. Trotz der wenigen Nachteile, die die Sonografie
mit sich bringt, nimmt sie einen wichtigen Platz in der Diagnostik der TIA und anderer

zerebrovaskularer Erkrankungen ein.

1.6.2 Nativ-CT und CT-Angiografie

Das Nativ-CT wird in einer Studie aus dem Jahre 2014 als die haufigste verwendete
Bildgebung in der TIA-Diagnostik angegeben. Einerseits aufgrund ihrer schnellen
Durchfuhrbarkeit und andererseits aufgrund der breiten Verfugbarkeit in den Kliniken.
Die Detektionsrate akut ischamischer Lasionen ist jedoch aufgrund der kurzen Ischa-
miedauer einer TIA sehr niedrig.3! Diese wurde in einer anderen Studie mit 4% ange-
geben.*! Trotz der niedrigen Genauigkeit in der Diagnosestellung einer TIA, kann das
Nativ CT dem behandelnden Arzt als indirekter Marker einer Ischamie helfen das Ri-
siko eines nachfolgenden Schlaganfalls einzuschatzen.
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Die CT-Angiografie hat ihre Bedeutung in der TIA-Diagnostik vor allem im Nachweis
von stenosierenden Prozessen. Ebenfalls lassen sich hiermit intrakraniell kalzifizie-
rende Lasionen beurteilen.” Zudem ist das CT bzw. die CT-Angiografie eine Alterna-
tive fur Patienten, die nicht einer MRT-Untersuchung zugefiihrt werden kdnnen. Dies
konnen Kontraindikationen wie Metallimplantate sein aber auch die mangelnde Ver-

fugbarkeit eines MRTs kann alternative Bildgebungen notwendig machen.

1.6.3 DWI-MRT

Das DWI-MRT ist ein hoch sensitives und spezifisches Bildgebungsverfahren zur frih-
zeitigen Erkennung akut zerebral ischamischer Lasionen. Die Technik beruht darauf
Veranderungen in der Diffusion der Wassermolekile zu detektieren. Eine Abnahme
der Bewegung der Wassermolekiile durch einen Einstrom von Wasser von extra- nach
intrazellular ist ein friher Hinweis ischdmischer Zellveranderungen. Durch den hohen
Kontrast der akuten DWI-Lasionen gegen den dunklen Hintergrund, kbnnen selbst
kleinste Lasionen bei TIA-Patienten entdeckt werden, weshalb diese Bildgebung heut-

zutage einen groRRen Stellenwert in der Diagnostik der TIA hat.*?

Der Einsatz des MRTs innerhalb von 24 Stunden nach Auftreten der Symptome hat
sich zum Goldstandard in der Diagnostik akut zerebraler Infarkte infolge von voruber-
gehenden neurologischen Defiziten entwickelt. Hierflr herrscht ein allgemeiner Kon-
sens in mehreren Studien.'” 3% 40 So erlaubt ein positives DWI-MRT die Korrektur ei-
nes ursprunglichen TIA-Verdachts in einen akuten Infarkt. Ein negatives DWI hingegen
definiert eine TIA.3* Bei Patienten mit transient neurologischen Defiziten, die klinisch
initial als TIA eingeordnet wurden, konnte ein DWI-Scan in 30-50% der Falle akute
Ischamien nachweisen.*® Das DWI-MRT detektiert ischamische Lasionen friiher als

das CT. Zudem zeigt es eine bessere Interrater- und Intrarater-Reliabilitat.3!

Einige Studien konnten auch prognostische Auswirkungen eines positiven DWI-Scans
beobachten. So erlitten 7% der TIA-Patienten mit positivem DWI einen Schlaganfall im
Vergleich zu 0,5% mit negativem DWI.#* Eine andere Studie zeigte ein 2- bis 3-fach
erhohtes Risiko fir einen Schlaganfall bei TIA-Patienten mit DWI-Lasionen. Zudem lag
das 90-Tage Risiko eines Schlaganfalls bei diesen Patienten bei 15% im Vergleich zu

4% ohne derartige Lasionen.*® TIA-Patienten mit auffaligem DWI-Scan haben somit
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ein schlechteres Outcome. Weitere Untersuchungen zeigten, dass Patienten mit DWI-
Lasionen alter sind und haufiger andere TIA-Risikofaktoren wie Atherosklerose der
Karotiden vorweisen.'® Im geschlechtsspezifischen Vergleich konnte gezeigt werden,
dass Manner 6fter hyperintense Lasionen im DWI-MRT aufzeigen als Frauen.4>27: 46

Eine Studie aus dem Jahre 2012 zeigte, dass Sprach- und Sprechstérungen, motori-
sche Symptome, Sehstérungen, sensorische Stérungen sowie ein ABCD2-Score >4
Hinweise auf ein positives DWI-MRT waren.*¢: 47 Zudem zeigten diese ofter Dyslipida-

mien, einen Nikotinkonsum sowie eine arterielle Hypertonie.*¢

Eine Analyse von TIA-Patienten in Japan zeigte, dass multiple Lasionen im DWI-MRT
ofter mit dem mannlichen Geschlecht, intrakranieller und extrakranieller Atheroskle-
rose der grof3en Arterien, arterieller Hypertonie und multiplen TIAs vergesellschaftet
war. Vorhofflimmern hingegen war ofter bei Patienten mit einzelnen Lasionen zu be-
obachten.*® Auch konnte ein Zusammenhang zwischen einer Lange der TIA-Sympto-
matik >60 Minuten sowie ipsilateralen ACI-Stenosen mit positiven DWI-Lasionen fest-

gestellt werden.*

Zusammenfassend sind DWI-MRTs im Hinblick auf die ,gewebebasierte Definition“ der
TIA ein enorm wichtiges diagnostisches Instrument, dessen Verflugbarkeit jedoch nicht
in jedem Krankenhaus gegeben ist. Daher kommt der Versorgung des Patienten in
spezialisierten Zentren, die diese Bildgebung anbieten kdnnen, eine wichtige Bedeu-

tung zu.

1.7 Therapie

Die Therapie der TIA lasst sich grob in die Priméarpravention und die Sekundarpraven-
tion einteilen. Das Ziel der priméren Pravention ist es hierbei das Risiko des Auftretens
einer TIA oder eines nachfolgenden Schlaganfalls zu reduzieren. Dazu gehdren die
Kontrolle und Einstellung des Blutdrucks, des Blutzuckers und der Blutfette. Aber auch
das Meiden von Zigaretten und dem tbermafigen Konsum von Alkohol nimmt einen
wichtigen Stellenwert ein. Zudem ist eine regelméanige korperliche Aktivitat sowie eine
salzarme mediterrane Kost zu empfehlen. Diese Punkte lassen sich im Allgemeinen
unter Lifestyle-Faktoren einordnen und bilden die Grundbasis zur Pravention zerebral

ischamischer Ereignisse wie der TIA.
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Studien haben gezeigt, dass eine medikamentdse antihypertensive Therapie das Ri-
siko eines Schlaganfalls nach einer TIA reduziert. Somit ist eine an die TIA zigig an-
schlieRende Senkung des Blutdruckes deutlich zu empfehlen.>® Der Blutdruck sollte
nach einer TIA langfristig unter 140/90 mmHg gesenkt werden. Dabei kann man unter
Berucksichtigung der Vertraglichkeit, der Vorerkrankungen sowie des Alters des Pati-
enten einen systolischen Blutdruck von 120-130 mmHg anvisieren. Zur Blutdrucksen-
kung geeignete Substanzklassen sind die ACE-Hemmer, Angiotensin-Rezeptorblo-
cker, Calcium-Antagonisten sowie Kombi-Préaparate der genannten Substanzen. Be-
tablocker und Thiaziddiuretika werden nicht empfohlen.>!

TIA-Patienten mit Nachweis einer manifesten Atherosklerose wird die Therapie mit
Statinen mit intensiver Senkung der Lipidwerte empfohlen zur Senkung des Risiko ei-
nes nachfolgenden Schlaganfalls sowie kardiovaskularen Ereignissen.® Eine intensive
LDL-Cholesterin-Senkung auf Werte <70 mg/dl zeigte sich hierbei einer Senkung <100
mg/dl Uberlegen. Alternativ kann auch eine Reduktion des LDL-Cholesterins von >50%
des Ausgangswertes angestrebt werden.® Primar ist das Mittel der Wahl die Therapie

mit Statinen.>2

Die Therapie mit Thrombozytenaggregationshemmern bei TIA-Patienten reduziert das
Auftreten weiterer vaskularer Ereignisse wie Schlaganfall und Myokardinfarkt. So
konnte eine Studie mit Patienten, die eine TIA durchgemacht hatten, zeigen, dass As-
pirin das Risiko fur einen Schlaganfall und Myokardinfarkt von 21,4% auf 17,8% Uber
einen 2-Jahres Zeitraum senkt. Die Risikoreduktion war hierbei gleichwertig bei Man-
nern und Frauen und tber alle Altersgruppen und unabhangig von Komorbiditaten wie
Diabetes mellitus und arterieller Hypertonie.>? Im Durchschnitt reduzieren Plattchenag-
gregationshemmer das Risiko fur vaskulare Ereignisse um 22% und sollten daher fri-

hestmoglich in der Therapie einer TIA eingesetzt werden.1®

Die zur Verfigung stehenden Substanzen sind Acetylsalicylsaure (ASS), Clopidogrel
und Ticagrelor. Andere Thrombozytenaggregationshemmer wie Dipyridamol, Ticlopi-
din oder Prasugrel kbnnen aufgrund des fehlenden Mehrnutzens oder unginstigen

Nebenwirkungsprofils fur TIA-Patienten nicht empfohlen werden.>?
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Studien konnten zeigen, dass ASS unabhéangig von der Dosis das Wiederauftreten
vaskularer Ereignisse reduziert. Bei Patienten mit symptomatischer intrakranieller
Atherosklerose ist Aspirin genauso effektiv wie orale Antikoagulantien und weist dabei
auch weniger Komplikationen auf.®?> Zu Beginn der Therapie mit Plattchenaggregati-
onshemmern wird eine ,loading dose“ mit 160-300 mg ASS pro Tag empfohlen, bis
zum Erreichen eines stabilen Medikamentenspiegels und damit vollstandigen Wir-
kung.>? Diese sollte innerhalb von 48 Stunden nach erstmaligem Auftreten der TIA-
Symptomatik gestartet werden. Frihere Studien haben die Kombinationstherapie aus
ASS und Clopidogrel als Sekundarpravention nach einer TIA nicht empfohlen, auf-
grund der gesteigerten Blutungsgefahr.>? Die deutsche Gesellschaft fiir Neurologie
gibt auf Basis von Ergebnissen neuerer Studien bei Hochrisiko-TIA Patienten ohne
vorhergehende Thrombolyse oder endovaskulare Thrombektomie und bei vertretba-
ren Blutungsrisiko die Empfehlung innerhalb von 24 Stunden nach Symptombeginn
eine kurzzeitige doppelte Thrombozytenfunktionshemmung mit ASS und Clopidogrel

flr 21 Tage oder alternativ ASS und Ticagrelor fur 30 Tage durchzufiihren.5?

Orale Antikoagulantien reduzieren das Risiko eines nachfolgenden Schlaganfalls bei
Patienten mit nicht-valvularem Vorhofflimmern. Daher wird eine Langzeit-Antikoagu-
lantion fur TIA-Patienten mit kardial-embolischer Genese empfohlen. Hierfir stehen
direkte orale Antikoagulantien wie Dabigatran, Apixaban und Rivaroxaban und Vita-
min-K Antagonisten wie Warfarin und Phenprocoumon zur Verfiigung. DOAKSs sollten
hierbei gegentber Vitamin-K Antagonisten bevorzugt werden, solange keine Kontra-
indikationen fur diese vorliegen. Fir Patienten mit TIA und Vorhofflimmern, die keine
Indikation fur Vitamin-K Antagonisten vorweisen, ist Apixaban das primare Mittel der
Wabhl.

Eine Carotis-Endarteriektomie wird flr Patienten mit kirzlicher TIA und ipsilateraler
hochgradigen Karotisstenose (70-99%) empfohlen. Bei mittelgradiger Stenose (50-
69%) kann nach Abwagung von patientenspezifischen Risikofaktoren ebenfalls eine
CEA in Erwagung gezogen werden. Bei Stenosen <50% gibt es keine Indikation fur
eine CEA. Die Operation sollte bei gegebener Indikation innerhalb von 2 Wochen
durchgefiihrt werden.*° Studien konnten zeigen, dass es zu einer absoluten Risikore-
duktion eines nachfolgenden Schlaganfalls um 16% bei hochgradiger Stenose und
4,6% bei mittelgradiger Stenose nach einer CEA kommt.>® Die Operationen sollten in
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hierfiir spezialisierten Zentren durchgefihrt werden, um das perioperative Risiko zu
senken. Als Alternative existiert die Carotis-Angioplastie und Stenting (CAS). Untersu-
chungen zeigten, dass das das 30-Tage-Letalitats- und Schlaganfall-Risiko erhéht war
im Vergleich zu Patienten, die eine CEA erhielten. Daher wird die CAS aktuell nur bei
spezifischen Indikationen sowie Kontraindikationen fir eine CEA empfohlen.4°

1.8 Prognose

Prognostisch hat die TIA eine enorme Bedeutung in der Schlaganfalldiagnostik. Eine
Vielzahl von Studien hat sich in den letzten Jahren mit der Prognose und dem Outcome
von TIA-Patienten beschaftigt. Die Schlaganfall-Inzidenz ist bei TIA-Patienten hoher
im Vergleich zu Non-TIA-Patienten.” So zeigte eine Studie, dass 15-20% der Patienten
innerhalb von 3 Monaten nach einer TIA einen Schlaganfall erlitten.>* Eine andere
Studie beobachtete ein Risiko von 10-15% fur einen Schlaganfall in den kommenden
90 Tagen nach einer TIA, wovon sich allein die Halfte in den ersten 48 Stunden mani-
festierte.> Weitere Forschungen fanden heraus, dass 2,6% der Patienten innerhalb von
90 Tagen nach der Diagnose einer TIA aufgrund eines Myokardinfarktes, einer insta-
bilen Angina pectoris, oder einer ventrikularen Arrhythmie hospitalisiert wurden. Eine
Studie aus den USA gab die Rate von Schlaganfallen in den ersten 90 Tagen mit
10,5%, wovon auch hier die Halfte in den ersten beiden Tagen auftraten.®® Das Risiko
eines kardiovaskularen Ereignisses innerhalb von 3 Monaten wurde mit 25,1% ange-
geben. Die Forscher gaben zudem unabhangige Risikofaktoren fur einen nachfolgen-
den Schlaganfall bei TIA-Patienten an. Dazu gehdren ein Alter >60 Jahren, ein Diabe-
tes mellitus, eine Dauer der Symptomatik >10 Minuten, motorische Ausfalle sowie
Sprach- und Sprechstérungen. Mit der Anzahl der Risikofaktoren nahm hierbei auch
das Schlaganfallrisiko zu.%® Ein deutsches Paper kam jedoch zu dem Ergebnis, dass
Patienten mit kurzer TIA-Dauer haufiger weitere zerebrovaskulare Ereignisse aufwie-
sen, als die mit langerer TIA-Dauer. Im funktionellen Outcome gab es abhangig von
der Symptomdauer keine signifikanten Unterschiede.®® Eine Studie aus dem Jahre
1990 gab das 6-Monats-Risiko einer TIA-Population fir einen nachfolgenden Schlag-
anfall mit 8,8% und das 1-Jahres-Risiko mit 11,6% an.>’ Das Risiko kann durch Ursa-
chenabklarung und rascher Einleitung einer Sekundéarprophylaxe auf 2% gesenkt wer-
den.5® Eine irische Studie aus dem Jahre 2010 zeigte, dass 56,5% der TIA-Patienten,

die innerhalb von 90 Tagen einen Schlaganfall erlitten hatten, keine medikamentdse
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Therapie nach der initialen Diagnosestellung erhalten hatten.>® Dies unterstreicht die
Relevanz einer adaquaten Abklarung und Behandlung dieses Krankheitshildes. Wei-
terhin konnte eine Gruppe aus Forschern einen starken Zusammenhang zwischen

dem Alter und dem Mortalitatsrisiko bei TIA-Patienten zeigen.®°

Tab. 1: ABCD2-Score

A Alter <60 Jahre >60 Jahre

B Blutdruck <140 syst. und >140 syst. und
<90 diast. mmHg >90 diast. mmHg

C Klinische Symptome | andere Beschwer- | Sprachstorung Einseitige
den ohne einseitige Schwache

Schwache
D Dauer der Symptome | <10 min 10 — 59 min >60min
D Diabetes mellitus nein ja
Punkte 0 1 2

Zur Abschatzung des individuellen Risikos der TIA-Patienten existieren zahlreiche
Prognose-Scores. Der bekannteste ist der ABCD?-Score. Er wird in vielen Leitlinien als
primares Instrument zur Abschatzung und Identifizierung von Hochrisiko-Patienten fur
einen nachfolgenden Schlaganfall empfohlen. Der ABCD2-Score ermdglicht es Klini-
ken und Arzten in der Notaufnahme schnell und unkompliziert Risiken und damit die
erforderliche Dringlichkeit bei TIA-Patienten einzuschéatzen und damit auch bei Bedarf
eine schnelle Triagierung und Zuweisung in spezialisierte Zentren vorzunehmen.5!
Das Akronym steht hierbei fur Alter >60 Jahren, Blutdruck systolisch >140 mm Hg und
diastolisch >90 mm Hg, klinische Symptomatik, Dauer der Symptomatik sowie Diabe-
tes mellitus. Die Patienten erhalten fur jeden zutreffenden Faktor eine bestimmte Punk-
tanzahl, anhand derer das 2-Tages Schlaganfall-Risiko nach einer TIA abgeschéatzt
werden kann. Die Uberlegenheit des ABCD2-Scores gegeniiber anderen konnte be-
reits in mehreren Untersuchungen bestatigt werden.3 4062 So eignet sich dieses diag-
nostische Instrument sowohl zur Identifizierung von Hochrisiko- als auch Niedrigrisiko-
Patienten fur einen nachfolgenden Schlaganfall. TIA-Patienten zeigen regelmé&fRdig ho-
here ABCD2-Scores als Patienten mit alternativen Diagnosen.®® Daher macht ihn das

auch zu einem wichtigen Tool im klinischen Alltag. Wolf et al. beschaftigten sich mit
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der Frage, ob der zuséatzliche Einsatz eines DWI-MRTs die Risikoeinschatzung ver-
bessern kdnnte. Es konnte gezeigt werden, dass die Kombination aus ABCD2-Score
und DWI-MRT das Schlaganfallrisiko nach einer TIA signifikant besser einschétzen
konnte als der alleinige Einsatz des ABCD2-Scores.®* Redgrave et al. konnten unter
Patienten mit definierter TIA-Diagnose eine Korrelation zwischen DWI-Positivitat und
dem ABCD-Score feststellen.*® Dies konnte in einer weiteren Studie bestatigt wer-
den.®® Patienten mit einem ABCD2-Score >4 sowie Patienten mit Vorhofflimmern, Ka-
rotisstenose und Crescendo-TIA sollten einer Stroke-Unit zugefiihrt werden.®> Cre-
scendo-TIAs werden hierbei als behindernde, wiederkehrende und voribergehende
zerebrale oder retinale Ischamien definiert, die durch eine erhéhte Haufigkeit, Dauer
oder Schwere der Ereignisse gekennzeichnet sind. Eine Studie aus dem Jahre 2016
konnte zeigen, dass TIA-Patienten, die innerhalb von 24 Stunden nach Symptombe-
ginn von einem Schlaganfall-Spezialisten untersucht wurden, signifikant hohere
Scores aufwiesen als Patienten, die nach 24 Stunden gesehen wurden.®® Ein ABCD?-
Score >3 sollte Anlass zur Abwéagung einer Krankenhauseinweisung des Patienten
geben. Moderate und hohe ABCD?-Scores sind signifikant mit zerebral ischdmischen
sowie kardial ischamischen Ereignissen assoziiert. Aber auch niedrige Scores (0-3)
bergen ein nicht zu unterschatzendes Risiko fir die Entwicklung eines Schlaganfalls,
wenn keine zeitnahe Behandlung der TIA erfolgt.®” Ein alleiniges Augenmerk auf die-
sen Score ist daher nicht zielfihrend und sollte immer nur als unterstiitzendes diag-
nostisches Instrument zum Einsatz kommen. Der Nutzen dieses Scores ist limitiert. So
konnte eine Untersuchung zeigen, dass der ABCD2-Score weniger genau war bei An-

wendung durch einen nicht Schlaganfall erfahrenen Arzt.3*

TIA-Kliniken stellen ebenso einen wichtigen prognostischen Faktor in der Versorgung
von TIA- und Schlaganfallpatienten dar. Die Nutzung von TIA-Kliniken mit 24-Stunden-
Zugang und der sofortige Beginn einer vorbeugenden Behandlung kann die Dauer des
Krankenhausaufenthalts und das Schlaganfallrisiko im Vergleich zum vorhergesagten
Risiko erheblich reduzieren.’” So kdnnen solche Kliniken Patienten mit kiirzlich aufge-
tretener TIA schnellstmoglichen Zugang zu bildgebenden Verfahren wie CT/CTA,
MR/DWI-MR, und Ultraschall verschaffen. Die Aufarbeitung kann mit kurzer Verzége-
rung einfacher durchgefuhrt werden, da alle Untersuchungstests am selben Standort

verfugbar sind. Dies begunstigt einen schnellen und reibungslosen Ablauf in der Be-
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handlung des Patienten und fuhrt somit zu einer Verbesserung der Prognose flr die-
sen. In Deutschland ist die Behandlung von TIA-Patienten auf einer Stroke-Unit der
Standard. Die Behandlung in einer TIA-Klinik ist hierzulande daher nicht tblich.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die Prognose des Patienten nach einer TIA
durch viele Faktoren beeinflussbar ist. So kann der zielgerichtete Einsatz der genann-

ten diagnostischen Instrumente das Outcome des Patienten positiv beeinflussen.
1.9 Fragestellung

Die zeitnahe und patientenspezifische Therapie einer TIA hat eine enorme Bedeutung
fur das Outcome des Patienten. In der Vergangenheit waren Frauen in Studien zu
Schlaganfallen und TIAs oft unterprasentiert. Dieser ,gender gap“ fuhrte dazu, dass
das Risiko fur Frauen unter anderem fur TIAs stark unterschatzt wurde. In einer Studie
aus dem Jahre 2021 wurden bereits geschlechtsspezifische Unterschiede von Patien-
ten mit einer TIA auf mehrere Merkmale untersucht.® Die Ergebnisse zeigten, dass
Frauen bei Diagnosestellung signifikant alter sind. Manner zeigten 6fter einen Nikotin-
und schéadlichen Alkoholkonsum auf und litten Ofter an Atherosklerose. Ziel dieser Ar-
beit war es nun, Alter, pramorbides Funktionsniveau, Funktionsniveau bei Entlassung,
Symptomdauer und -charakter der TIA-Patienten sowie Wohn- und Versorgungssitu-
ation — gemal aktueller Definition — in der Mannheimer Schlaganfalldatenbank her-

auszuarbeiten und geschlechtsspezifische Kausalitaten zu identifizieren.
Konkret wurden in dieser Arbeit folgende Fragestellungen untersucht:

-Unterscheiden sich méannliche und weibliche TIA-Patienten in den definierten Al-
terskategorien hinsichtlich der Haufigkeit einer TIA?

-Inwiefern unterscheiden sich méannliche und weibliche TIA-Patienten hinsichtlich ihres
pramorbiden Funktionsniveaus, sowohl Gber die gesamte Lebensspanne als auch in

den verschiedenen Altersgruppen?

-Gibt es einen geschlechtsspezifischen Unterschied hinsichtlich des Rankin bei Ent-
lassung bei TIA-Patienten?

-Gibt es Unterschiede in der Symptomdauer zwischen mannlichen und weiblichen TIA-
Patienten Uber ihre Lebensspanne hinweg?
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-Wie unterscheiden sich die Art der Symptome bei méannlichen und weiblichen TIA-
Patienten, sowohl Gber die gesamte Lebensspanne als auch in den definierten Alters-
gruppen?

-Inwiefern hangt die Wohnsituation von TIA-Patienten von deren Geschlecht und Alter
ab?

-Gibt es geschlechtsspezifische Unterschiede in der Versorgungssituation von TIA-
Patienten?

21



Material und Methoden

2 MATERIAL UND METHODEN

2.1 Studiendesign und Patientenkollektiv

Im Rahmen einer retrospektiven Analyse wurden die Daten von 1965 Patienten mit
der Entlassdiagnose TIA (ICD G45.X), die im Zeitraum von 2004 bis 2020 auf der
Schlaganfallstation des Universitatsklinikums Mannheim behandelt wurden, einge-
schlossen. Hierbei wurde auf die Schlaganfall-Datenbank der neurologischen Klinik
der selbigen Universitatsklinik zuriickgegriffen. Diese wurde erstmalig im Jahre 2004
angelegt und umfasst eine detaillierte Zusammenstellung der Schlaganfallpatienten.
Zum Zeitpunkt der Analyse fur diese Arbeit erhielt die Datenbank detaillierte Informa-
tionen zu Uber 16.500 Schlaganfallpatienten, die sich im Zeitraum von 2004 bis 2020
in stationarer Behandlung befanden. Die Einzelheiten werden im Rahmen des Kran-
kenhausaufenthaltes kontinuierlich erfasst und in die Datenbank eingepflegt. Die Da-
tenbank erfasst unter anderem das Geschlecht, das Alter, die Vorerkrankungen, die
Wohnsituation, die Versorgungssituation, die Anamnese, Diagnose, die Ergebnisse
samtlicher Zusatzdiagnostik sowie funktionelle Scores wie den NIHSS und mRS der
Patienten zu verschiedenen Zeitpunkten. Jeder Datensatz umfasst etwa 100 verschie-
dene Variablen. Die Genehmigung zur kontinuierlichen Auswertung der Daten aus der
Mannheimer Schlaganfalldatenbank erfolgte 2013 durch die Ethik-Kommission Il der
Medizinischen Fakultat Mannheim der Universitdt Heidelberg (Aktenzeichen 2013-
813R-MA).

2.2 Patientenselektion und TIA-Charakterisierung

Nach Pseudonymisierung aller erfassten Patienten mit der Diagnose einer TIA, er-
folgte eine detaillierte Uberpriifung vordefinierter Merkmale einer TIA, die in der Da-
tenbank nicht erfasst werden.

Zu Beginn wurde erfasst, ob die Symptome des Patienten bei Ankunft in der Zentralen
Notaufnahme bereits sistiert waren. Diese Spalte wurde mit “Ja“ bzw. “Nein“ beant-
wortet. Weiterhin wurde die Symptomdauer in drei Gruppen unterteilt in <3 Stunden; 2
3 bis <12 Stunden; 212 bis <24 Stunden und unbekannte Symptomdauer. Zuséatzlich
wurde anhand der erfassten Anamnese die genaue Symptomdauer dokumentiert. Die

genaue Symptomdauer wurde in Minuten angegeben. Im néchsten Schritt wurden die
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Symptome definiert, die fur unsere Analyse in Betracht kamen. Diese umfassten mo-
torische Symptome, sensorische Symptome, Sprach- und Sprechstérungen, Sehsto-
rungen, Kopfschmerzen, Hypertensive Krise, Schwindel sowie atypische Symptome.

Abbildung 1 zeigt die Schritte unserer Datenerfassung zu Beginn der Studie.

Pseudonymisierung der Patientendaten

\Z

Definieren der Parameter

\Z

Bereits sistierte Symptome bei Ankunft in der Zentralen Notaufnahme?

\Z

Symptomdauer?

\Z

<3 Stunden; 23 bis <12 Stunden; 212 bis <24 Stunden und unbekannte Symptomdauer

\Z

Genaue Symptomdauer bekannt?

\Z

Welche Symptome?

\Z

motorische Symptome, sensorische Symptome, Sprach- und Sprechstérungen, Sehstérungen,
Kopfschmerzen, Hypertensive Krise, Schwindel sowie atypische Symptome

\Z

Datenakquirierung aus Patientenanamnese

Abb. 1: Ubersicht tiber die Methodik der Datenerfassung

23



Material und Methoden

2.3 Einschluss- und Ausschlusskriterien

In unserer retrospektiven Analyse wurde keine Alterseinschrdnkung vorgenommen.
Ein Einschlusskriterium war das vollstandige Zuriickbilden der beschriebenen Symp-
tome zum Zeitpunkt der Vorstellung in der Zentralen Notaufnahme. Patienten, die zum
Zeitpunkt der Vorstellung in der Zentralen Notaufnahme persistierende Symptome vor-
wiesen, wurden aus unserer Analyse ausgeschlossen. Patienten, die zunachst mit der
Verdachtsdiagnose einer TIA aufgenommen wurden, aber bei denen sich im Thera-
pieverlauf eine andere Erkrankung als Ausloser der neurologischen Symptomatik be-
statigte, wurden ebenfalls ausgeschlossen. Aufgrund des retrospektiven Designs gab
es bei vereinzelten Patienten fehlende Parameter in der Datenakquirierung, die fur
unsere Analyse notwendig waren. Diese wurden aus Griinden der besseren statisti-

schen Auswertbarkeit ebenfalls ausgeschlossen.

2.4 Merkmale und Variablen

Zur Erfassung altersspezifischer Auffalligkeiten in beiden Geschlechtern, wurden fol-

gende Alterskategorien festgelegt:

e <30 Jahre
e >30 bis <50 Jahre
e >50 bis <70 Jahre
e >70 bis <90 Jahre
e >90 Jahre

Zudem erfolgte, wie eingangs schon beschrieben eine Unterteilung der geschlechts-

spezifischen Symptomdauer in folgende Kategorien:

e <3 Stunden
e 23 bis <12 Stunden
e >12 bis <24 Stunden

¢ Unbekannte Symptomdauer
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Die folgenden klassischen TIA-Symptome, Begleitsymptome, unspezifische sowie aty-

pische Symptome wurde ebenfalls geschlechterspezifisch erfasst:

Motorische Symptome

e Sensorische Symptome

e Sprach- und Sprechstérungen
e Sehstdérungen

e Kopfschmerzen

e Hypertensive Krise

e Schwindel

e Atypische Symptome

Fur alle oben genannten Symptome erfolgte eine altersgruppenbezogene Analyse zur
besseren Veranschaulichung von altersabhangigen Auffalligkeiten. Das pramorbide
Funktionsniveau und das Funktionsniveau bei Entlassung wurden mittels der modifi-
zierten Rankin-Skala (mRS) erfasst. Der mRS beschreibt das Ausmali der Behinde-
rung nach einem Schlaganfall und wird anhand einer Skala von 0-6 beschrieben, wo-
bei mit aufsteigender Zahl das Ausmald der Behinderung zunimmt. O steht hier fur
“Keine Symptome* und 6 fir “Tod infolge des Schlaganfalls®. Auch hier erfolgte eine

geschlechterspezifische Analyse beider Variablen.

2.5 Statistische Analyse

Die statistische Auswertung wurde mittels der IBM SPSS Statistics Software durchge-
fuhrt. Weiterhin wurden die Wohnsituation sowie die Versorgungsituation der erfassten
Patienten aus der Schlaganfall-Datenbank analysiert. Hier erfolgte eine Kodierung der
Wohnsituation in allein vs. nicht allein und fur die Versorgung in unabhangig vs. pfle-
gebedirftig. Des Weiteren wurde die mRS erfasst. Ein pramorbide Funktionsniveau
von 0, welches ein unauffélliges Niveau definiert, wurde mit 1 kodiert. Ein pr&morbides
Funktionsniveau von 1-5, also ein auffalliges Niveau, wurde mit O kodiert. Die mRS bei
Entlassung, also das Ranking der Patienten bei Entlassung, wurde nach dem gleichen
Schema kodiert.
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2.6 Statistische Tests

Das Alter der Patienten wurde metrisch erfasst und durch Mittelwert und Standardab-
weichung dargestellt. Fur die Gruppenvergleiche bezlglich des Alters wurde der stu-
dentische T-Test, fur die ordinalskalierten Variablen “Pramorbides Funktionsniveau*
und “Funktionsniveau bei Entlassung” der Mann-Whitney-U-Test verwendet. Die
Symptomdauer, die neurologischen Symptome und die Begleitsymptome wurden ka-
tegorial erfasst und mittels Pearson Chi2-Test analysiert. Die alters- und geschlechts-
spezifischen Analysen sowie die Wohn- und Versorgungssituation wurden ebenfalls
mittels Pearson Chi2-Test analysiert. Das Signifikanzniveau wurde bei 0,05 angenom-

men.
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3 ERGEBNISSE

3.1 Patientenkollektiv

Unser Patientenkollektiv umfasste 1965 TIA-Patienten. Hiervon waren 1123 Manner
(57,2%) und 842 Frauen (42,8%), womit in unserer retrospektiven Studie insgesamt
mehr Manner als Frauen die Diagnose einer TIA erhielten. Das mittlere Lebensalter
bei Diagnosestellung betrug bei den Méannern 66,44 Jahre (Standardabweichung *
13,5 Jahre) und bei den Frauen 69,51 Jahre (Standardabweichung + 14,9 Jahre). Im
statistischen Vergleich waren Frauen in unserer Analyse damit signifikant alter als
Méanner (p < 0,001). Das pramorbide Funktionsniveau, das anhand der modifizierten
Rankin-Skala angegeben wurde, zeigte zwischen beiden Geschlechtern ebenfalls ei-
nen signifikanten Unterschied. Frauen zeigten ein signifikant schlechteres pramorbi-
des Funktionsniveau auf als Manner (p = 0,002). Das Funktionsniveau bei Entlassung
zeigte, dass Frauen tendenziell ein schlechteres Ranking erhielten als die M&nner.
Dieses Ergebnis war jedoch nicht signifikant (p = 0,07). Die Symptomdauer betrug in
unserem Kollektiv beim Uberwiegenden Anteil der Patienten <3 Stunden. Die Symp-
tomdauer zwischen 12 und 24 Stunden kam im Datensatz nicht vor. Hier konnte kein
signifikanter Unterschied zwischen den Geschlechtern festgestellt werden. Unter den
klassischen Symptomen zeigte sich, dass Frauen signifikant haufiger (p = 0,001) unter
Sprach- und Sprechstoérungen litten. Insgesamt prasentierten sich 351 (41,7%) Pati-
entinnen mit diesem Symptom im Vergleich zu 382 (34,0%) Patienten. Unter den rest-
lichen klassischen Symptomen konnte kein geschlechtsspezifischer Unterschied fest-
gestellt werden. Auch unter den Begleitsymptomen zeigten Frauen deutlich haufiger
(p = 0,008) hypertensive Krisen als Manner. Hier stellten sich insgesamt 59 (7,0%)
Patientinnen im Vergleich zu 48 Patienten (4,3%) in der Zentralen Notaufnahme vor.
Bei dem Begleitsymptom Kopfschmerz (p = 0,444) sowie den atypischen Symptomen
(p = 0,246) konnten keine signifikanten Unterschiede zwischen den Geschlechtern

festgestellt werden. Fir weitere Details siehe Tabelle 1.

27



Ergebnisse

Tab. 2: Geschlechtsspezifische Unterschiede bei Patienten mit Diagnose einer transienten

ischAmischen Attacke (G45.X) aus der Schlaganfalldatenbank der Neurologischen Klinik

n= 1965 (%) Manner (N=1123) Frauen (N=842) P Wert
(57,2) (42,8)

Alter, MW (SA) 66,44 (= 13,5) 69,51 (£ 14,9) <0,001***

Pramorbides Funktionsniveau 0(0,0; 0,0) 0 (0,0; 0,0) 0,002**

mRS*, Median (1. und 3. Quartil)

Funktionsniveau bei Entlassung, 0 (0,0; 0,0) 0 (0,0; 0,0) 0,07

MRS, Median (1. und 3. Quatrtil)

Symptomdauer, n (%)

- <3 Stunden 545 (48,5) 385 (45,7) 0,218 ns
- 23 bis <12 Stunden 10 (0,9) 6 (0,7) 0,664 ns
Neurologische Symptome, n (%)
- Motorische Symptome 499 (44,4) 356 (42,3) 0,340 ns
- Sensorische Symptome 437 (38,9) 323 (38,4) 0,803 ns
- Sprach-, Sprechstérung 382 (34,0) 351 (41,7) 0,001**
- Schwindel 154 (13,7) 102 (12,1) 0,297 ns
- Sehstérung 181 (16,1) 142 (16,9) 0,658 ns
Begleitsymptome, n (%)
- Kopfschmerzen 64 (5,7) 55 (6,5) 0,444 ns
- Hypertensive Krise 48 (4,3) 59 (7,0) 0,008**
- Atypische Symptome 90 (8,0) 80 (9,5) 0,246 ns

MRS: modifiziertes Rankin Skala
MW: Mittelwert

SA: Standardabweichung

ns: nicht signifikant

*p<0.05; **p<0.01; ***p<0.001
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3.2 Geschlechtsspezifische Altersverteilung der TIA-Patienten

Wir analysierten die geschlechtsspezifische Altersverteilung unserer Kohorte. Die Al-
tersverteilung fir beide Geschlechter ist in Abbildung 2 zu sehen. In der Alterskatego-
rie von < 30 Jahren erhielten jeweils 12 (0,6%) Manner und Frauen die Diagnose einer
TIA. Weiterhin zeigten in der Alterskategorie > 30 bis < 50 Jahre 156 (7,9%) Manner
signifikant (p = 0,001) haufiger eine TIA im Vergleich zu Frauen mit 103 (5,2%). Dieser
Trend (p < 0,001) ist auch in der Kategorie der > 50 bis < 70-Jahrigen zu beobachten.
Dies deckt sich auch mit dem Ergebnis, dass in unserer Studie insgesamt mehr Man-
ner als Frauen die Diagnose einer TIA erhielten. In der Alterskategorie > 90 Jahre
hingegen prasentierten Frauen mit 27 (1,4%) signifikant haufiger (p = 0,005) eine TIA
als Manner mit 10 (0,5%). Insgesamt lasst sich geschlechterunabhéngig feststellen,
dass in den Alterskategorien > 50 bis < 70 Jahre und > 70 bis < 90 Jahre absolut und
relativ am haufigsten die Diagnose einer TIA gestellt wurde. Hingegen lasst sich in den

Kategorien der < 30-Jahrigen und > 90-Jahrigen die geringste Haufigkeit einer TIA

beobachten.
Geschlechterspezifische Altersverteilung
600
478
467
500 (24,3 %) (23,8 %) 443
(22,6 %)

400
=
S 300 256
é (13,1 %) = Manner

200 156 Frauen

(7,9 %)
103
(5,2 %)
100 7
12 120 10 (1,4 %)
(0,6 %) (0,6 %) (0,5 %)
0 — |
< 30 Jahre > 30 bis <50 > 50 bis <70 > 70 bis <90 > 90 Jahre
Jahre Jahre Jahre

Alterskategorie

Abb. 2: Geschlechterspezifische Altersverteilung der TIA-Patienten unserer Kohorte
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3.3 Pramorbides Funktionsniveau nach mRS

In Abbildung 3 wird die Haufigkeit des pramorbiden Funktionsniveaus gemalf3 der mo-
difizierten Rankin-Skala nach Geschlecht getrennt dargestellt. Aufgrund fehlender Da-
ten konnte das pramorbide Funktionsniveau bei 158 Mannern und 113 Frauen nicht
ermittelt werden. Diese wurden daher nicht in die Analyse einbezogen. Somit wurden
die Daten von 965 Mannern und 729 Frauen erfasst. Mit 854 (88,5%) Méannern und
608 (83,4%) Frauen zeigten die meisten Patienten bei Vorstellung keine Einschran-
kungen vor der Diagnosestellung einer TIA. Insgesamt lasst sich beobachten, dass
Uber die Stufen 1 bis 5 hinweg Frauen haufiger vertreten sind als Manner. Dies besta-
tigt die vorausgegangene Aussage, dass Frauen ein signifikant schlechteres pramor-

bides Funktionsniveau vorweisen als Manner.

Haufigkeit des pramorbiden Funktionsniveaus im Geschlechtervergleich

900 (88,5 %)
800
700 (83,4 %)
600
—% 500
g
< 400 )
300 H Manner
200 62%) (5,0% Frauen
(] (]
! ’ 1,5%)(2,9 %
100 o (2,7 %)(3,0 %) ( o) °)(1,0 %) (1,6 %) (0,1%) (0,1 %)
0 | — ——
0 1 2 3 4 5
Manner 854 60 26 14 10 1
Frauen 608 65 22 21 12 1

pramorbides Funktionsniveau nach mRS

Abb. 3: Geschlechterspezifische Haufigkeit des pramorbiden Funktionsniveaus
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3.4 Pramorbides Funktionsniveau nach Altersgruppen

Hier wurde das pramorbide Funktionsniveau in den zuvor definierten Altersgruppen im
Vergleich zwischen Mannern und Frauen untersucht. Hierfir wurden die Daten von
965 Méannern und 728 Frauen analysiert. Im Vergleich von Abbildung 4 und Abbildung
5 zeigt sich: Insgesamt ist sowohl bei den Mannern als auch bei den Frauen eine Ab-
nahme des Funktionsniveaus mit zunehmendem Alter zu beobachten. Frauen zeigen
insgesamt ein schlechteres pramorbides Funktionsniveau auf als Mé&nner. In der
Gruppe der < 30-Jahrigen ist zunachst kein geschlechtsspezifischer Unterschied im
pramorbiden Funktionsniveau zu beobachten. Schon in der Altersgruppe der > 30 bis
< 50- Jahrigen zeigen Frauen ein schlechteres Funktionsniveau als Manner, was je-
doch statistisch nicht signifikant ist. 4,2% der Frauen haben hier einen mRS > 0 im
Vergleich zu 3,7% der Manner. In der Altersgruppe der > 50 bis < 70- Jahrigen zeigen
95,3% der Manner ein unauffalliges (MRS 0) Funktionsniveau. Bei den Frauen liegt

der Anteil nur bei 90,2%, was einen signifikanten (p = 0,012) Unterschied darstellt.

Pramorbides Funktionsniveau nach Altersgruppen bei Mannern

100% —
90%
80%

70% -
60%
50%
40%
30%
20%
10%
0%

X mRS5
c
- mRS4
o
c B mRS3
<
B mRS2
H mRS1
B mRSO

<30 Jahre > 30 bis <50 > 50 bis <70 > 70 bis <90 > 90 Jahre
Jahre Jahre Jahre
Altersgruppen

Abb. 4: Pramorbides Funktionsniveau bei M&nnern im Altersgruppenvergleich
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Pramorbides Funktionsniveau nach Altersgruppen bei Frauen
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— mRS4
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H mRS1
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<30 Jahre > 30 bis <50 > 50 bis <70 > 70 bis <90 >90 Jahre
Jahre Jahre Jahre
Altersgruppen

Abb. 5: Pramorbides Funktionsniveau bei Frauen im Altersgruppenvergleich

3.5 Rankin bei Entlassung nach mRS

Abbildung 6 zeigt das Rankin bei Entlassung im Geschlechtervergleich, wieder einge-
teilt in 6 Stufen nach der modifizierten Rankin-Skala. Fir diese Analyse lagen uns die
Daten von 665 der insgesamt 1123 mannlichen und 516 der 842 weiblichen Patienten
vor. Frauen zeigen tendenziell ein schlechteres Rankin bei Entlassung als Manner,
jedoch konnte kein signifikanter Unterschied festgestellt werden (p = 0,07). Auch in
weiteren Analysen konnten keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich des Rankin
bei Entlassung in den unterschiedlichen Altersgruppen bei Mannern und Frauen beo-

bachtet werden.
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Rankin bei Entlassung im Geschlechterverlgeich

600 (80,5%)
500
(76,4 %)
400
5
N 300
c
< .
200 B Manner
0,
(12,9 %) (1,4 %) Frauen
0,
100 (13,8 %) (3,0 %) (21% (12%) (0,2 %) (0,0 %)
I (5,4 %) 23,0 %) o (0,2 %) (0,2 %)
0 | - ==
mRSO mRS1 mRS2 mRS3 mRS4 mRS5 mRS6
B Manner 535 86 20 14 9 1 0
Frauen 394 71 28 15 6 1 1

Rankin bei Entlassung nach mRS

Abb. 6: Geschlechterspezifische Haufigkeit des Rankin bei Entlassung

3.6 Symptomdauer

Ein weiteres Merkmal, dass wir untersuchten, war die Symptomdauer der Patienten,
die der Neurologe bei Aufnahme anamnestisch dokumentierte. Hierfir stellten wir
ebenfalls einen Vergleich der Symptomdauer zwischen Manner und Frauen auf, die
wir in den davor schon definierten Kategorien auflisteten. Keiner unserer Patienten gab
eine Symptomdauer = 12 Stunden an. Daher beschrankte sich unsere Analyse auf die
beiden Kategorien < 3 Stunden und = 3 bis < 12 Stunden. Die Ergebnisse dieser Un-
tersuchung sind in der Abbildung 7 dargestellt. Es konnte kein signifikanter Unter-

schied beziiglich der Symptomdauer zwischen den Geschlechtern identifiziert werden.
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Symptomdauer bei Mannern und Frauen

< 3 Stunden

Dauer

M Frauen

0,7 %) B Manner
> 3 bis < 12Stunden
(0,9 %)

0 100 200 300 400 500 600
Anzahl

Abb. 7: Symptomdauer im Vergleich zwischen Mannern und Frauen

3.7 Symptome

Abbildung 8 zeigt die Haufigkeit der Symptome, die die mé&nnlichen Patienten anga-
ben. Die drei haufigsten Symptome, die angegeben wurden, sind motorische (44,4%)
und sensorische Symptome (38,9%) sowie Sprach- und Sprechstérungen (34,0%).
Kopfschmerzen (5,7%), hypertensive Krisen (4,3%) und atypische Symptome (8,0%)

hingegen wurden vergleichsweise seltener angegeben.

Symptome bei Mannern
48 (4,3 %) 90 (8,0 %)

64 (5,7 %) ‘
154(13,7 %) ‘
181 (16,1 %) .

382 (34,0 %)

499 (44,4 %)

= Motorische Symptome

m Sensorische Symptome

= Sprach- und Sprechstérungen
m Sehstérungen

= Schwindel

= Kopfschmerzen

m Hypertensive Krise

m Atypische Symptome

437 (38,9 %)

Abb. 8: Haufigkeit der Symptome bei Ma&nnern
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Im Vergleich dazu zeigt Abbildung 9 die Haufigkeitsverteilung der Symptome bei
Frauen. Die drei haufigsten Symptome, die angegeben wurden, sind auch hier moto-
rische (42,3%) und sensorische Symptome (38,4%) sowie Sprach- und Sprechstorun-
gen (41,7%). Kopfschmerzen (6,5%), hypertensive Krisen (7,0%) und atypische Symp-

tome (9,5%) hingegen wurden auch hier vergleichsweise seltener angegeben.

Symptome bei Frauen

80 (9,5 %)

9(7,0%)
55 (6,5 %) 356 (42,3 %)
102 (12,1 %) “ m Motorische Symptome

m Sensorische Symptome

Sprach- und Sprechstorungen
142 (16,9 %) m Sehstérungen

= Schwindel

Kopfschmerzen

m Hypertensive Krise

m Atypische Symptome
323 (38,4 %)

351 (41,7 %)

Abb. 9: Haufigkeit der Symptome bei Frauen

Frauen zeigen signifikant (p = 0,001) haufiger Sprach- und Sprechstérungen als Man-
ner. Ebenso wurde bei Frauen signifikant (p = 0,008) haufiger eine hypertensive Krise

beobachtet als bei Mannern.

3.8 Symptome nach Altersgruppen

Die Haufigkeit der Symptome einer TIA bei Mannern und Frauen unterteilt nach Alters-
gruppen ist in Tabelle 3 dargestellt. Fir diese Analyse lagen uns die Daten von 1123
mannlichen und 842 weiblichen Patienten vor. In der Alterskategorie von > 50 bis < 70
Jahren zeigten 236 (49,4%) Méanner signifikant (p = 0,001) haufiger motorische Symp-
tome im Vergleich zu 94 (36,7%) Frauen. Bei sensorischen Symptomen konnte kein
signifikanter altersgruppenspezifischer Unterschied beobachtet werden zwischen
Méannern und Frauen. In der Alterskategorie > 70 bis < 90 Jahre présentierten 217
(49,0%) signifikant (p= 0,046) haufiger Sprach- und Sprechstérungen im Vergleich zu
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198 (42,4%) Mannern. Ebenso zeigten in der gleichen Alterskategorie 63 (14,2%)
Frauen signifikant (p= 0,025) haufiger Sehstérungen im Vergleich zu 44 (9,4%) Man-
nern. In der Alterskategorie der > 50 bis < 70- Jahrigen zeigten 21 (8,2%) der Frauen
signifikant (p = 0,007) oOfter eine hypertensive Krise im Vergleich zu 17 (3,6%) Man-
nern. Die Symptome Schwindel, Kopfschmerzen und atypische Symptome konnten

keine signifikanten altersgruppenrelevanten Unterschiede zeigen.
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Tab. 3: Unterschiede in den Haufigkeiten der TIA-Symptome nach Altersgruppen im Ver-

gleich zwischen den Geschlechtern
n= 1965 (%)

< 30 Jahre

> 30 bis <
50 Jahre

> 50 bis =
70 Jahre

> 70 bis <
90 Jahre

> 90 Jahre

Motorische
Symptome

(P Wert)
Sensorische
Symptome

(P Wert)

Sprach- und
Sprechstérungen
(P Wert)

Sehst6rungen

(P Wert)

Schwindel

(P Wert)

Kopfschmerzen

(P Wert)
Hypertensive
Krise

(P Wert)
Atypische Symp-
tome

(P Wert)

m: 5 (41,7)
w: 5 (41,7)
(1,000 ns)
m: 10 (83,3)
w: 6 (50,0)
(0,83 ns)

m: 3 (25,0)
w: 6 (50,0)
(0,206 ns)
m: 2 (16,7)
w: 2 (16,7)
(1,000 ns)
m: 1 (8,3)
w: 1(8,3)
(1,000 ns)
m: 2 (16,7)
w: 2 (16,7)
(1,000 ns)
m: 12 (100,0)
w: 12 (100,0)
(1,000 ns)
m: 1 (8,3)
w: 0 (0,0)
(0,307 ns)

m: 53 (34,0)
w: 43 (41,7)
(0,205 ns)
m: 75 (48,1)
w: 54 (52,4)
(0,493 ns)
m: 42 (26,9)
w: 30 (29,1)
(0,699 ns)
m: 34 (21,8)
w: 31 (30,1)
(0,131 ns)
m: 22 (14,1)
w: 19 (18,4)
(0,349 ns)
m: 16 (10,3)
w: 16 (15,5)
(0,207 ns)
m: 8 (5,1)
w: 4 (3,9)
(0,641 ns)
m: 14 (9,0)
w: 11 (10,7)
(0,649 ns)

ns: nicht signifikant; m: mannlich; w: weiblich
*p<0.05; **p<0.01; **p<0.001

m: 236 (49,4)
w: 94 (36,7)
(0,01%)

m: 209 (43,7)
w: 118 (46,1)
(0,538 ns)

m: 133 (27,8)
w: 85 (33,2)
(0,129 ns)

m: 101 (21,1)
w: 44 (17,2)
(0,201 ns)

m: 79 (16,5)
w: 37 (14,5)
(0,463 ns)

m: 24 (5,0)
w: 19 (7,4)
(0,187 ns)

m: 17 (3,6)
w: 21 (8,2)
(0,007*)

m: 41 (8,6)
w: 28 (10,9)
(0,296 ns)

m: 199 (42,6)
w: 202 (45,6)
(0,365 ns)

m: 143 (30,6)
w: 137 (30,9)
(0,921 ns)

m: 198 (42,4)
w: 217 (49,0)
(0,46%)

m: 44 (9,4)
w: 63 (14,2)
(0,025%)

m: 51 (10,9)
w: 44 (9,9)
(0,626 ns)

m: 20 (4,3)
w: 17 (3,8)
(0,734 ns)

m: 23 (4,9)
w: 33 (7,4)
(0,213 ns)

m: 34 (7,3)
w: 41 (9,3)
(0,279 ns)

m: 6 (60,0)
w: 12 (44,4)
(0,401 ns)
m: 0 (0,0)
w: 8 (29,6)
(0,52 ns)
m: 6 (60,0)
w: 12 (44,4)
(0,401 ns)
m: 0 (0,0)
w: 1 (3,7)
(0,537 ns)
m: 1 (10,0)
w: 1(3,7)
(0,452 ns)
m: 2 (20,0)
w: 1 (3,7)
(0,107 ns)
m: 0 (0,0)
w: 1(3,7)
(0,537 ns)
m: 10 (100,0)
w: 27 (100,0)
(1,000 ns)
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3.9 Wohnsituation

Die Wohnsituation im Vergleich tber alle Altersgruppen hinweg zwischen M&nnern
und Frauen ist in Abbildung 10 dargestellt. Fir diese Fragestellung wurden die Daten
von 923 Mannern und 689 Frauen analysiert. Im Vergleich leben Frauen (40,5%) sig-
nifikant (p< 0,001) haufiger allein als Manner (19,2%).

Wohnsituation alleine

177 (19,2 %)

= Manner

Frauen

279 (40,5 %)

Abb. 10 Wohnsituation der TIA-Patienten im Geschlechtervergleich

3.10 Wohnsituation nach Altersgruppen

In Abbildung 11 ist die Wohnsituation aufgeschlisselt nach Altersgruppen fir Manner
und Frauen dargestellt. Die Daten von insgesamt 923 Mannern und 689 Frauen wur-
den untersucht. In der Alterskategorie der > 50 bis < 70-Jahrigen leben Frauen (30,4%)
signifikant (p <0,001) haufiger alleine als Manner (15,9%). Signifikant (p < 0,001) ofter
alleine leben auch die Frauen (50,8%) in der Alterskategorie der > 70 bis < 90-Jahrigen
im Vergleich zu den Ménnern (19,5%). Die gleiche Situation ist auch bei den > 90-
Jahrigen zu beobachten. Jedoch ist hier die Signifikanz (p = 0,023) aufgrund der sehr
kleinen Patientenanzahl nicht sehr aussagekréaftig.
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Wohnsituation alleine nach Altersgruppen
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Jahre Jahre Jahre

Altersgruppen

Abb. 11: Wohnsituation der TIA-Patienten nach Altersgruppen im Geschlechtervergleich

3.11 Versorgungssituation

Die Versorgungssituation im Vergleich tber alle Altersgruppen hinweg zwischen Man-
nern und Frauen ist in Abbildung 12 dargestellt. Hierfir wurden die Daten von 952
Mannern und 715 Frauen analysiert. Der Vergleich zeigt, dass 24 (3,4%) der Frauen
und 13 (1,4%) der Manner pflegebedurftig sind. Frauen sind somit signifikant (p=
0,006) haufiger pflegebedurftig. Dies deckt sich auch mit unserem Ergebnis, dass
Frauen ein signifikant schlechteres pramorbides Funktionsniveau vorweisen als Man-
ner. In den unterschiedlichen Altersgruppen konnte kein signifikanter Zusammenhang
beobachtet werden, obwohl der Zusammenhang Uber alle Altersgruppen hinweg exis-
tiert. Der Grund ist, dass wir viel mehr ,unabhangige“ Patienten haben als Pflegebe-
durftige. Durch die Trennung nach Altersgruppen sind noch weniger pflegebedirftige
Patienten in der statistischen Analyse drin als tber die Altersgruppen hinweg, was die

Wahrscheinlichkeit eines Betafehlers erhoht.
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Versorgungsituation pflegebediirftig

13 (1,4 %)

= Manner

Frauen

24 (3,4 %)

Abb. 12: Versorgungssituation der TIA-Patienten im Geschlechtervergleich

3.11Zusammenfassende Beantwortung der Fragestellungen

Hinsichtlich der definierten Altersgruppen zeigten in der Alterskategorie > 30 bis < 50
Jahre 156 (7,9%) Manner signifikant (p = 0,001) haufiger eine TIA im Vergleich zu
Frauen mit 103 (5,%). Dieser Trend (p < 0,001) ist auch in der Kategorie der > 50 bis
< 70-Jahrigen zu beobachten. In der Alterskategorie > 90 Jahre hingegen prasentier-
ten Frauen mit 27 (1,4%) signifikant haufiger (p = 0,005) eine TIA als Manner mit 10
(0,5%). Das pramorbide Funktionsniveau, das anhand der modifizierten Rankin-Skala
angegeben wurde, zeigt, dass Frauen Uber ihre Lebesspanne ein signifikant schlech-
teres pramorbides Funktionsniveau aufweisen als Manner (p = 0,002). In der Alters-
gruppe der > 50 bis < 70- Jahrigen zeigen 95,3% der Manner ein unauffalliges (MRS
0) Funktionsniveau. Bei den Frauen liegt der Anteil nur bei 90,2%, was einen signifi-
kanten (p = 0,012) Unterschied darstellt. In Bezug auf das Rankin bei Entlassung zei-
gen Frauen tendenziell ein schlechteres Rankin als Manner, jedoch konnte kein signi-
fikanter Unterschied festgestellt werden (p = 0,07). Zur Fragestellung der Symptom-
dauer konnte kein signifikanter Unterschied zwischen den Geschlechtern identifiziert
werden. Hinsichtlich der Art der Symptome konnten mehrere Unterschiede festgestellt
werden. Frauen zeigen signifikant (p = 0,001) haufiger Sprach- und Sprechstérungen
als Manner. Ebenso wurde bei Frauen signifikant (p = 0,008) haufiger eine hyperten-
sive Krise beobachtet als bei Mannern. In der Alterskategorie von > 50 bis < 70 Jahren
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zeigten 236 (49,4%) Manner signifikant (p = 0,001) h&ufiger motorische Symptome im
Vergleich zu 94 (36,7%) Frauen. In der Alterskategorie > 70 bis < 90 Jahre prasentier-
ten 217 (49,0%) signifikant (p = 0,046) haufiger Sprach- und Sprechstérungen im Ver-
gleich zu 198 (42,4%) Mannern. Ebenso zeigen in der gleichen Alterskategorie 63
(14,2%) Frauen signifikant (p = 0,025) haufiger Sehstérungen im Vergleich zu 44
(9,4%) Mannern. In der Alterskategorie der > 50 bis < 70- Jahrigen zeigen 21 (8,2%)
der Frauen signifikant (p = 0,007) ofter eine hypertensive Krise im Vergleich zu 17
(3,6%) Mannern. Im Vergleich Gber die gesamte Lebensspanne leben Frauen (40,5%)
signifikant (p < 0,001) haufiger allein als Manner (19,2%). In der Alterskategorie der >
50 bis < 70-Jéhrigen leben Frauen (30,4%) signifikant (p < 0,001) haufiger alleine als
Manner (15,9%). Signifikant (p < 0,001) 6fter alleine leben auch die Frauen (50,8%) in
der Alterskategorie der > 70 bis < 90-Jahrigen im Vergleich zu den Mannern (19,5%).
Die Versorgungssituation zeigt, dass Frauen signifikant (p = 0,006) haufiger pflegebe-
durftig sind. In den unterschiedlichen Altersgruppen konnte kein signifikanter Zusam-

menhang beobachtet werden.
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4 DISKUSSION

In dieser Arbeit wurden mittels retrospektiver Analyse geschlechtsspezifische Charak-
teristika von TIA-Patienten untersucht, die im Zeitraum von 2004 bis 2020 auf der
Stroke Unit der Neurologischen Klinik der Universitat Mannheim behandelt worden
sind. Dabei wurden die Unterschiede im Alter, pramorbidem Funktionsniveau nach
MRS, Funktionsniveau nach Entlassung nach mRS, Symptomdauer sowie Art der
Symptome analysiert. Zudem wurde die Wohn- und Versorgungssituation von TIA-Pa-
tienten getrennt nach Geschlecht untersucht. Dabei waren Frauen in unserem Kollektiv
signifikant alter als Manner. Zudem wiesen Frauen ein signifikant schlechteres pra-
morbides Funktionsniveau und ein schlechteres Funktionsscore nach Rankin bei Ent-
lassung auf. Unterschiede in der Symptomdauer konnten im Vergleich zwischen den
Geschlechtern nicht festgestellt werden. Ein wesentlicher Aspekt unserer Untersu-
chung war es, geschlechtsspezifische Unterschiede in der Prasentation der Symptome
zu identifizieren. So konnten wir zeigen, dass Frauen deutlich haufiger an Sprach- und
Sprechstdrungen litten sowie sich 6fter mit hypertensiven Krisen vorstellten als Man-
ner. Andere Symptomcharakteristika zeigten in unserer Arbeit keine signifikanten Auf-

falligkeiten.

4.1 TIA —Frauen im hohen Alter gefahrdeter als Manner?

Frauen zeigen bei der Erstdiagnose einer TIA regelmé&Rig ein hdheres Lebensalter auf
als Manner. So lag das Durchschnittsalter der Frauen in unserer Kohorte bei 69,51
Jahren im Vergleich zu den Mannern mit 66,44 Jahren. Dies deckt sich mit den Ergeb-
nissen zahlreicher vorangegangen Studien. Purroy et al.® konnten in ihrer Untersu-
chung ein Durchschnittsalter fur Frauen von 72,4 £ 11,3 Jahre und 69,5 = 12,3 Jahren
bei Mannern beobachten. Dies scheint ein globales Phdnomen zu sein. Untersuchun-
gen aus Nordamerika, Asien oder Skandinavien kamen Ubereinstimmend zu &hnlichen
Ergebnissen.18 21. 68 Unser Patientenkollektiv umfasste mit einem Anteil von 57,2 %
mehr Manner als Frauen. Hierbei kann beim Blick auf vergangene Studien kein ein-
deutiger Trend beobachtet werden. So zeigten in der Untersuchung von Wang et al.®,
in einer chinesischen Population, Frauen mit 60,6 % eine deutliche Dominanz. Gleich-

zeitig konnte in einer Vielzahl von Studien bereits gezeigt werden, dass die TIA- und
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Schlaganfall-Inzidenz bei Frauen mit zunehmenden Alter steigt.®® Auch in unserer Stu-
die zeigten in den Altersgruppen > 30 bis < 50 sowie > 50 bis < 70 Jahre Manner
haufiger eine TIA als Frauen. Jedoch nahm mit zunehmendem Alter die Differenz zwi-
schen den Geschlechtern ab. Bei den Patienten > 90 Jahre zeigten Frauen eine ho-
here Inzidenz. Frauen haben nachgewiesen einen langere Lebenserwartung als Man-
ner. So kommt es mit zunehmendem Lebensalter zu einer Umverteilung der Haufig-
keiten der Geschlechter. Da Frauen durchschnittlich haufiger das hohe bis sehr hohe
Alter erreichen, ist hier verstandlicherweise auch die Inzidenz héher als bei den Man-
nern. Studien konnten auch zeigen, dass Frauen nach einer TIA oder einem Schlag-
anfall eine hohere Mortalitat und ein schlechteres Outcome aufweisen als Manner."°
Hier kdnnte ebenfalls das hohere Lebensalter der Frauen eine Rolle spielen. Dahlin et
al.”* beschéftigten sich unter anderem mit dem Einfluss einer TIA auf die nachfolgende
Lebensqualitat dieser Patienten. Hierbei konnten sie feststellen, dass Frauen signifi-
kant ofter von einer Abnahme der Lebensqualitat betroffen waren als mannliche TIA-
Patienten. Dies betraf Lebensbereiche wie Schlaf, Mobilitdt sowie die Emotionen der
Patienten. Auch erlebten Frauen 6fter Probleme im Arbeitsumfeld, sozialen Aktivitaten
sowie Familienleben.”* Auch in dieser Untersuchung wiesen Frauen bei Erstdiagnose
ein hoheres Alter auf, sodass man eine Beeinflussung des Lebensalters auf die insge-
samte Gesundheitssituation des Patienten in Betracht ziehen muss. Eine Studie aus
dem Jahre 2009 konnte zeigen, dass Frauen in der Zeit bis zur Diagnosestellung be-
nachteiligt sind. So betrug die Zeit von ,Tur zu Arzt* bei Frauen mit Verdacht auf einen
Schlaganfall oder eine TIA 11% langer und die Zeit von ,Tur zur Bildgebung“ sogar
15% langer als bei Mannern.”? Auch Lisabeth et al.”® kamen hier zu ahnlichen Ergeb-
nissen. Wie bereits in dieser Arbeit beschrieben ist Zeit ein sehr wichtiger Faktor in der
Diagnose einer TIA. Ein Verzogern in der Diagnostik und Einleitung der Therapie kann

hier zu einer schlechteren Prognose flr die Patienten fihren.

4.2 Das weibliche Geschlecht als Risikofaktor?

In einer Studie aus dem Jahre 2021 untersuchten Purroy et al.® Risikofaktoren von
TIA-Patienten und ermittelten dabei geschlechtsspezifische Unterschiede. Frauen
(5%) rauchten signifikant seltener als Manner (20,75%). Zudem zeigte keine der
Frauen einen Alkoholabusus in der Vergangenheit im Vergleich zu 5% der Manner.

Die pAVK war ebenfalls geringer bei den Frauen zu beobachten als bei den Mannern.
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Eine arterielle Hypertonie hingegen wiesen tendenziell 6fter Frauen (70,5%) als Man-
ner (63,7%) auf. Auch in unserer Studie zeigten Frauen deutlich haufiger eine hyper-
tensive Krise in der Zentralen Notaufnahme. Zudem konnte nachgewiesen werden,
dass positive DWI-L&sionen mit einem erhéhten Schlaganfall-Risiko bei Frauen asso-
ziiert war. Im Vergleich zeigen Manner mehr modifizierbare Risikofaktoren auf.” Zu-
dem ist bei Mannern auch haufiger eine Atherosklerose der groRen GefalRe zu be-
obachten.?® Dies konnte das erhohte Risiko fir ein vaskulares Ereignis wie einen
Schlaganfall und Myokardinfarkt erklaren.” Auch Yu et al.”® untersuchten geschlechts-
spezifische Risikofaktoren und kamen dabei zu teilweise gegenséatzlichen Ergebnis-
sen. Frauen (52,1%) prasentierten seltener eine arterielle Hypertonie als Manner
(58,4%). Zudem wiesen sie weniger haufig einen Diabetes mellitus (15,3% vs. 20,4%),
eine Dyslipidamie (29,5% vs. 40%) sowie eine koronare Herzkrankheit (9,6% vs.
18,9%) auf. Besonders zu beachten ist hierbei, dass Frauen ofter eine alternative, so-
genannte ,stroke mimic*, Diagnose erhielten. Die Top 3 Diagnosen waren hierbei Mig-
rane, periphere Vestibulopathie sowie psychiatrische Veranderungen.’® Frauen mit ei-
ner TIA sind somit anfélliger fur eine Fehldiagnose. Dies wurde bereits in vergangenen
Studien beobachtet.””:”® Weiterhin kénnen Erkrankungen wie eine Migréne oder eine
akute Belastungsreaktion in der medizinischen Vorgeschichte zu einer Fehldiagnose
fuhren. Dies gilt insbesondere fur Frauen, da diese 6fter die genannten Erkrankungen
vorweisen.”®Wang et al.'8 untersuchten im Jahre 2021 geschlechtsspezifische Risiko-
faktoren von TIA-Patienten in einer chinesischen Population. Dabei wiesen Manner
haufiger eine arterielle Hypertonie (58,8% vs. 55,5%), einen Nikotinabusus (41,3% vs.
4,2%) sowie eine positive Familienanamnese flr einen Schlaganfall (22,3% vs. 20%)
auf. Diabetes mellitus (13,2% vs. 11,1%), Vorhofflimmern (16,4% vs. 14,7%) und Uber-
gewicht (35,7% vs. 29,5%) waren im Vergleich haufiger bei Frauen vertreten. Die ar-
terielle Hypertonie ist der grof3te beeinflussbare Risikofaktor fiir einen Schlaganfall bei
Mannern und Frauen.!® Eine nicht adaquate Behandlung des Blutdrucks, die haufiger
bei Frauen zu beobachten ist, kann das TIA-Risiko erheblich steigern.'® Manner leben
Ofter einen ungesunden Lebensstil, zu dem ein Nikotinkonsum und Ubermagiger Alko-
holkonsum zahlt.”® Vorhofflimmern ist eine Erkrankung des hohen Alters und Frauen
zeigen bei Erstdiagnose einer TIA, wie bereits aufgefihrt, ein hoheres Lebensalter auf
als Manner. Damit erklart sich auch die hohere Inzidenz bei weiblichen TIA-Patien-
ten.”® Eine Studie konnte sogar zeigen, dass Frauen mit Vorhofflimmern ein doppelt
so groRes Schlaganfall-Risiko haben als Manner mit VF.& Eine mogliche Erklarung

44



Diskussion

dafur konnte sein, dass Frauen mit VF weniger haufig eine orale Antikoagulation er-
halten als Manner.8! Der Einfluss des BMI auf eine TIA ist bereits in Studien untersucht
worden.®? So kénnte eine Zunahme der TIA-Inzidenz in den letzten Jahrzenten auf
einen Zuwachs von Adipositas und anderen metabolischen Erkrankungen zurickzu-
fuhren sein. Weitere Untersuchungen konnten zudem zeigen, dass Kontrazeptive und
die postmenopausale Phase ein erhohtes Risiko fur Mikroemboli bergen und Ostrogen
somit einen protektiven Effekt haben konnte.23 Yu et al.84 konnten zeigen, dass Frauen
Ofter Begleitsymptome wie Kopfschmerzen oder anderweitige Schmerzen bei Auf-
nahme angaben. Manner berichteten hingegen 6fter von Brustschmerzen als unspe-
zifisches Symptom. Zudem gaben Frauen ofter an, dass ihre Symptome >10 min an-

dauerten.

4.3 Die Bedeutung der Symptomart und -dauer

Die drei haufigsten Symptome, die von TIA-Patienten geschlechterunabhangig ange-
geben werden, sind motorische Ausfalle, Sprach- und Sprechstérungen sowie senso-
rische Defizite, die zu den klassischen TIA-Symptomen gezahlt werden.®> 8 Mehrere
Studien haben sich mit der Frage nach der geschlechtstypischen Prasentation der TIA-
Symptome beschaftigt. So konnten Li et al.8% zeigen, dass Frauen signifikant haufiger
Kopfschmerzen als Begleitsymptom einer TIA angaben. Dies konnte in mehreren Stu-
die ebenfalls beobachtet werden.% 8" In unserer Untersuchung konnten wir hingegen
keine geschlechtsspezifischen Unterschiede fir das Begleitsymptom Kopfschmerz be-
obachten. Wie schon beschrieben, zeigen Frauen eine héhere Inzidenz fir Migrane
auf als Manner. Hier ist deshalb weiter zu analysieren, ob Frauen, die sich mit Kopf-
schmerzen in der Notaufnahme vorstellen, eventuell mit der Diagnose einer Migrane
entlassen werden, ohne dass eine TIA diagnostiziert werden konnte. Umso wichtiger
ist es bei Frauen, die diese Symptomatik angeben, hellhérig zu werden und eine ada-
quate Diagnostik durchzufiihren. Purroy et al.® konnten einen héheren Anteil von
Frauen (65,9%) mit Sprach- und Sprechstérungen beobachten als Manner (59,4%).
Auch in unserer Analyse zeigte sich, dass Frauen signifikant haufiger (p = 0,001) von
diesem Symptom berichteten. In einer schwedischen Studie aus dem Jahre 2016
konnten Strom et al.?? beobachten, dass Manner signifikant haufiger motorische Aus-
falle, hier als Halbseitenlahmung angegeben, angaben. Auch eine dieser Studie vo-

rangegangene Untersuchung, konnte diese Beobachtung feststellen.*! Eine Studie
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aus dem Jahre 2015 kam hier jedoch zu gegensatzlichen Ergebnissen. So zeigten
Frauen signifikant haufiger motorische Ausfallserscheinungen als Manner (53,5% vs.
30,8%). Manner hingegen prasentierten haufiger Sehstérungen (24,6% vs. 9,9%),
Schwindel (30,8% vs. 19,7%) sowie andere unspezifische Symptome (36,9% vs.
22,5%). Weiterhin berichteten Frauen in dieser Analyse von einer langeren Symptom-
dauer als Manner und haufiger von einem Wiederauftreten der Symptomatik innerhalb
von 30 Tagen nach dem Erstereignis (5,7% vs. 1,5%).12 In unserer Analyse konnte wir
bezlglich der motorischen Symptome keine Unterschiede feststellen. Mit 44,4% der
Manner und 42,3% der Frauen, die motorische Symptome angaben, war der Unter-
schied nicht signifikant. Strom et al. konnten darlber hinaus auch keine geschlechts-
spezifischen Differenzen in der Dauer der TIA-Symptomatik beobachten. Auch dies
deckt sich mit unserer Untersuchung. Lediglich eine geschlechtsunabhéangige Zu-
nahme der TIA-Dauer mit zunehmendem Alter konnte festgestellt werden.?! Frauen
berichten 6fter von nicht-klassischen TIA-Symptomen als Manner (52% vs. 44%).73
Dies wurde bereits in weiteren Untersuchungen beobachtet.®8:8° Zudem geben sie ofter
mehr als ein Begleitsymptom wie Kopfschmerzen oder unspezifische Symptome wie
generalisierte Schmerzen sowie psychisch/mentale Veranderungen an. Diese Be-
obachtung hat eine enorme Bedeutung fur Patienten, die ausschliel3lich diese Symp-
tome prasentieren. So kann es bei Frauen, die sich mit unspezifischen Symptomen in
der Notaufnahme vorstellen zur Verzogerungen in der Diagnosestellung und zeitnahen
Therapie kommen. Dies fuhrt zu einer Verschlechterung der Prognose und Bedarf des-
halb besonderer Aufmerksamkeit in der Notaufnahme, insbesondere fir das weibliche
Geschlecht. In unsere Population prasentierten 9,5% der Frauen und 8% der Manner
atypische Symptome, sodass hier kein signifikanter Unterschied zu beobachten war.
Das Symptom Kopfschmerz deklarierten wir als Begleitsymptom. Atypische Symptome
sollte jedoch nicht unterschatzt werden, da 4% der Patienten ausschlief3lich diese an-
geben und somit kritisch beurteilt werden sollten durch den behandelnden Arzt.”?

Ein pl6tzliches Auftreten der TIA-Symptomatik war mit einer hdheren Wahrscheinlich-
keit fur eine definitive TIA/Schlaganfall-Diagnose bei Frauen im Vergleich zu Mannern
assoziiert.% Auch zeigte sich, dass eine Symptomdauer >1min im Vergleich zu <1min
signifikant haufiger bei Frauen in der definitiven Diagnose einer TIA mindete. Manner
(58%), die Schmerzen angaben, erhielten hingegen wesentlich haufiger die definitive

Diagnose einer TIA bzw. eines Schlaganfalls als Frauen (12%). Eine Studie aus Japan
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untersuchte TIA-Patienten, deren Symptome bei Ankunft noch persistierten sowie be-
reits sistiert waren. Hierbei kamen Sie zu dem Ergebnis, dass Patienten mit persistie-
render Symptomatik haufiger sensorische Defizite und eine Dauer der TIA-Symptoma-
tik > 60 Minuten angaben.1%° Unserer Analyse konzentrierte sich nur auf TIA-Patienten,
deren Symptomatik bei Ankunft in der Notaufnahme bereits sistiert war, sodass hier
kein direkter Vergleich der Ergebnisse erfolgen kann. Eine weitere Untersuchung be-
schaftigte sich mit TIA-Patienten, die ihre TIA-Symptomatik wahrnahmen und nicht
wahrnahmen. So nahmen Frauen signifikant haufiger ihre Symptome nicht wahr im
Vergleich zu den Mannern (57,6% vs. 36,2%). Auch war die fehlenden Wahrnehmung
der TIA-Symptomatik mit einem héheren Alter sowie schlechterem pramorbidem Funk-

tionsniveau assoziiert.%

4.4 Geschlechterspezifische Differenzen im Funktionsniveau

Mehrere Studien zum geschlechtsspezifischen Unterschied im pramorbiden Funkti-
onsniveau sowie dem Funktionsniveau bei Entlassung kamen zu ahnlichen Ergebnis-
sen. So analysierten Li et al.®> im Jahre 2016 geschlechtsspezifische Unterschiede in
der Prasentation, in der Behandlung und in der Prognose der TIA-Patienten. Frauen
waren vor Aufnahme in die Klinik seltener unabhangig und zeigten ein schlechteres
pramorbides Funktionsniveau auf als Manner. Dies konnte laut den Autoren auch das
schlechtere Funktionsniveau nach Entlassung, dass in Studien beobachtet werden
konnte, erklaren.8> Auch McGann et al.? konnten in ihrer Studie zeigen, dass Frauen
vor Aufnahme dreimal haufiger in einer Pflegeeinrichtung waren als Manner. Eine Stu-
die aus dem Jahre 2020, die sich Uber mehrere Lander in Sidamerika erstreckte, kam
zum dem Ergebnis, dass Frauen ein schlechteres Funktionsniveau nach dem Ereignis
einer TIA oder eines Schlaganfalls aufwiesen als Manner (37,8% vs. 31,9%).°3 Das
schlechte Funktionsniveau wurde hierbei als ein Wert von 3-6 auf der mRS-Skala de-
finiert. Zudem wiesen Frauen hier initial einen hoheren Wert auf der NIHSS-Skala auf
als Manner, welches mit dem schlechteren Funktionsniveau bei Entlassung korrelieren
kann. Die Autoren fuhren hier als moégliche Ursache hormonelle Effekte, die insbeson-
dere prothrombotische und autoimmune Reaktionen auslosen kénnen, als ein Grund
fur das schlechtere Funktionsniveau nach dem initialen Ereignis auf. Aber auch Risi-
kofaktoren, die haufiger bei Frauen zu beobachten sind, wie beispielsweise Vorhof-

flimmern und arterielle Hypertonie kénnen eine Ursache darstellen.®® Im Rahmen der
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OXVASC-Studie (Oxford Vascular Study)?® wurden Patienten mit einer TIA oder einem
Schlaganfall auf geschlechtsspezifische Unterschiede im pramorbiden Funktionssta-
tus untersucht. Frauen prasentierten hier einen héheren pramorbiden mRS-Wert als
Manner. Diese Tendenz zeigte sich auch nach Altersstandardisierung. Die Verande-
rung des mRS-Wertes 1 Monat sowie 6 Monate nach dem Ereignis, zeigte hingegen
keine geschlechtsspezifischen Unterschiede. Auch die Rate an wiederkehrenden TIAs
zeigte hier keine Differenzen zwischen Mannern und Frauen. Eine weitere Studie aus
dem Jahre 2014 zeigte ebenfalls, dass Frauen einen signifikant schlechteren pramor-
biden Funktionsstatus nach mRS sowie auch ein schlechteres Funktionsniveau nach
Ereignis aufwiesen als Manner.%* Der Vergleich mit unserer Analyse zeigt tibereinstim-
mende Ergebnisse. So zeigten auch in unserer Studie Frauen einen signifikant
schlechteren pramorbiden Funktionsstatus nach mRS auf als Manner. Hinsichtlich des
Rankins bei Entlassung hingegen konnten wir keine signifikanten geschlechtsspezifi-
schen Unterschiede beobachten. Zusammenfassend lasst sich die Aussage treffen,
dass Frauen, die eine TIA erleiden, im Vergleich zu Mannern haufiger bereits einen
schlechteren Gesundheitszustand aufweisen. Somit sollte Frauen, zur Friiherkennung
einer TIA, eine besondere Aufmerksamkeit im h&auslichen Umfeld sowie bei Vorstel-

lung in der Notaufnahme gelten, um die Prognose der Patientinnen zu verbessern.

4.5 Differenzen im TIA-Management und der Prognose

In einer Untersuchung aus dem Jahre 2009 konnten Lichtman et al.?° eine niedrigere
Rate an nachfolgenden Schlaganfallen (1,3% vs. 1,8%) bei weiblichen im Vergleich zu
mannlichen TIA-Patienten beobachten. Jedoch wurde 6fter eine Wiederaufnahme in
die Klinik (48,8% vs. 47,6%) sowie eine wiederholte TIA (5,3% vs. 4,9%) beobachtet.
Die 30-Tages- und 1-Jahres-Mortaliat war bei Frauen hingegen geringer als bei den
Mannern. Diese Ergebnisse decken sich auch mit anderen Studien.%% Auffallig waren
hier ein erhohtes Risiko fur vaskularen Tod, Schlaganfall oder Myokardinfarkt bei Man-
nern nach einer TIA. Van Wijk et al.®® konnten zudem ein erhohtes 10-Jahres Risiko
fur einen vaskularen Tod, Schlaganfall sowie Myokardinfarkt bei Mannern beobachten.
Eine Erklarung fur diese Ergebnisse kdnnte sein, dass Manner einen héheren Anteil
an TIAs haben, die auf eine Atherosklerose der groRen GefalRe zurlickzuftihren ist und
welche nachweislich das Risiko eines Schlaganfalls oder Myokardinfarktes steigert.?®

Die niedrigere Rate in der weibllichen Population kdnnte auf ein anderes
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Bewusstseinsverhalten im Bezug auf friihzeitige arztliche Konsultationen sowie in der
Compliance der Sekundarpravention nach einer TIA liegen. Eine Studie konnte hier
jedoch keinen Unterschied zwischen den Geschlechtern feststellen.®” Madsen et al.8
verglichen die Inzidenzenentwicklung und Prognose zwischen den Geschlechtern.
Hierbei konnten sie eine Abnahme der TIA-Inzidenz von 127/100.000 Einwohnern im
Jahre 1993 auf 110/100.000 Einwohner im Jahre 2010 beobachten. Im
geschlechterspezifischen Vergleich war hierbei eine signifikante Abnahme bei den
Méannern, jedoch nicht bei den Frauen, zu beobachten. So kam es im Vergleich zur
Reduktion von 23,5% der Inzidenz bei Mannern und zu 4,7% bei den Frauen. Zudem
zeigten Frauen auch hier ein geringeres Post-TIA Schlaganfall-Risiko, aber auch ein
in etwa gleich grofRes Risiko fur eine erneute TIA. Eine weitere Beobachtung dieser
Studie war, dass im Beobachtungszeitraum 2010 Frauen in den Altersgruppen 55-64,
65-74 sowie Uber 85 hohere TIA-Raten aufwiesen als Manner. Dieses Ergebnis steht
im leichten Widerspruch zu unserer Studie, in der wir in den Altersgruppen der > 30
bis < 50 sowie > 50 bis < 70-Jahrigen signifikant haufiger Manner mit einer TIA
beobachten konnten. Weitere Untersuchungen zur Entwicklung der Inzidenzraten
sollten darauf abzielen geschlechtsspezifische Trends und Risikofaktoren zu
identifizieren.®

Eine deutsche Studie®® analysierte geschlechtsspezifische Unterschiede in der
Diagnostik und anschlieRendem Management bei Schlaganfall- und TIA-Patienten.
Frauen erhielten signifikant seltener ein MRT, ein MR-Angio, ein TTE sowie eine DSA
bei Einweisung in die Klinik. Zudem erhielten sie ofter blutzuckersende Medikamente
als Manner. Uber einen Zeitraum von 12 Monaten konnte zudem beobachtet werden,
dass Frauen seltener selbstandig ohne Unterstitzung zu Hause leben konnten.
Frauen lebten deutlich haufiger alleine als Manner. Auch Li et al.®®> konnten
nachweisen, dass Frauen mit einer TIA haufiger alleine lebten als Manner. Renoux et
al.?> kamen zu dem Ergebnis, dass 44,2% der Frauen und 73,2% der Manner, die eine
TIA oder einen Schlaganfall erlitten hatten, verheiratet waren oder mit einem Partner
zusammen lebten. Diese Beobachtungen decken sich auch mit unserer Studie. So
lebten in unserer Kohorte Frauen (40,5%) signifikant (p=0,000) haufiger alleine als
Manner (19,2%). Hierbei kbnnte die hthere Lebenserwartung der Frauen im Vergleich
zu den Mannern wieder eine Rolle spielen. Weiterhin analysierten Nordhorn-Miiller et
al.®® Faktoren, die zur Pfegebedirftigkeit der Patienten fihren. Im Vergleich zeigten
16% der Manner und 28% der Frauen den Bedarf an medizinischer Pflege zu Hause
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oder im Pflegeheim. Hierbei war der Bedarf signifikant assoziiert mit dem héheren Alter
sowie dem Leben allein zu Hause. Auch hier kamen wir in unserer Studie zu ahnlichen
Ergebnissen. Frauen (3,4%) in unserer Kohorte waren signifikant (p=0,006) ofter
pflegebedirftig als Manner (1,4%). Zudem erhielten Frauen seltener eine Bildgebung
der Karotiden sowie eine Karotis-Endarteriektomie. Weitehin wurde Frauen seltener
ein Statin verschrieben als Mannern. Der vermehrte Einsatz der genannten
Bildgebungen sowie der Statine bei Mannern kann moglicherweise auch durch die
erhohte Pravalenz fur Karotisstenosen sowie koronarer Herzkrankheiten fir selbige
erklart werden.'# 87 Die 1-Jahres-Mortalitat war auch in dieser Studie bei den Frauen
niedriger als bei den Mannern. Eine Erklarung fir die geringere Mortalitat kénnte auch
der protektive Effekt von Ostrogen beim weiblichen Geschlecht sein.?® Dies erfordert
jedoch weitere Untersuchungen. Zusammenfassend lasst sich sagen, dass alle die
genannten Faktoren zu einem schlechteren Outcome der Frauen nach einer TIA

fuhren konnen und bereits in Studien beobachtet wurden.1%0

4.6 Limitationen der Studie

Eine der grof3ten Limitationen ist dem retrospektivem Design der Studie geschuldet.
So erfolgte die Datenerfassung bezuglich der Symptomart und -dauer anhand der Pa-
tientenanamnese, die bei initialer Vorstellung durch den Neurologen in der Zentralen
Notaufnahme erfolgte. Wir kdnnen daher nicht ausschlieen, dass Informationen
durch den Patienten nicht vollstandig oder richtig wiedergegeben wurden und somit
eine Verzerrung der Ergebnisse stattfand. Da die Datenakquirierung durch die Schlag-
anfall-Datenbank erfolgte, auf die eine Vielzahl von Neurologen Zugriff hat, ist die Mog-
lichkeit einer Fehlklassifizierung oder eine Fehlens von Daten, nicht auszuschliel3en.
Ein Merkmal der Studie war der Ausschluss von Patienten, die persistierende Symp-
tome in der Notaufnahme hatten. Somit kann es mdglicherweise zum Ausschluss von
potenziellen TIA-Patienten gekommen sein, die eine langer anhaltende Symptomatik
vorwiesen. Eine weitere Limitation der Studie ist die Beschrdnkung der Analyse von
TIA-Patienten auf ein Universitatsklinikum. Deshalb kénnen Ergebnisse der Studie
eventuell nicht auf die Gesamtpopulation von TIA-Patienten tbertragen werden. Auch

die selektierte Stichprobe mit 1965 Patienten limitiert die Ergebnisse unserer Analyse.
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Eine multizentrische Studie mit Einbeziehung von mehr Patienten mit weiteren Klini-
schen Parametern wirde die Mdglichkeit geben, die Analyse der geschlechtsspezifi-

schen Unterschiede detaillierter zu verstehen.
4.7 Fazit

Die Untersuchungen dieser Arbeit zeigen, dass es eindeutige geschlechtsspezifische
Unterschiede bei TIA-Patienten gibt. So sind M&anner bei Diagnosestellung signifikant
junger als Frauen. Frauen zeigen deutlich h&ufiger Sprach- und Sprechstdérungen so-
wie hypertensive Krisen als Manner. Diese Ergebnisse stehen im Einklang mit vorhe-
rigen Studien, die bereits zeigten, dass Manner durchschnittlich jiunger sind als Frauen.
Auch die Hypertension bzw. die hypertensive Krise wurde bei Frauen haufiger diag-
nostiziert als bei Mannern.® 8 8 Dies bekraftigt unsere Annahme, dass es ge-
schlechtsspezifische Unterschiede bei TIA-Patienten gibt und es diese in der klini-
schen Akutdiagnostik zu beachten gilt.

Mit Ausblick auf weitergehende Untersuchungen sollten auch Patienten mit transien-
ten Symptomen und dem Nachweis von zerebralen Ischamien bericksichtigt werden
und ein besonderes Augenmerk auf geschlechtsspezifische Unterschiede der Befunde
in der diffusionsgewichteten MRT gelegt werden. Diese konnten Unterschiede im Aus-
malfd und der Lokalisation der cerebralen Lasionen zeigen und mdgliche Zusammen-
hange mit der klinischen Représentation der Patienten erklaren. Zukunftige Forschung
muss darauf abzielen, optimale Praventionsstrategien, die Unterschiede zwischen den

Geschlechtern berlcksichtigen, zu entwickeln.
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Tab. 4: Literaturtbersicht: Transient ischamische Attacke und geschlechtsspezifische Unterschiede

Nr.

1

10

11

Autoren

Perry et al.*0t

Wang et al.*®

Shajahan et al.10?

Tanaka et al.??

Purroy et al.’

Arauz et al.®3

Gocan et al.?%
Yu et al.”®

Madsen et al.%8

Gocan et al.103

Renoux et al.?®

Land/Kontinent

Kanada

China

Meta-Analyse

Japan

Spanien

Sudamerika

Kanada
Kanada

USA

Kanada

Grof3britannien

Jahr

2022

2021

2021

2021

2021

2020

2020

2019

2019

2019

2017

Diagnose

TIA

TIA

TIA/Schlaganfall

TIA

TIA

TIA/Schlaganfall

TIA
TIA

TIA

TIA

TIA/Schlaganfall

Stichprobengrofie
(davon Frauen in %)
n. a.

8603 (60,6)

36636 (47,0)

896 (38,0)

723 (41,8)

4788 (44,1)

1770 (50,0)
1648 (46,7)

4746 (53,0)

1864 (50,0)

2553 (50,6)

Durchschnittsalter (in

Jahren)
n. a.

M:61,9+9,9
W: 60,75 + 9,93

M: 58-70
F: 62-79

70

70,7+11,9

M: 66
F: 60

67,3+ 13,8
70 (59-80)

M: 64,6-69,1
F:70,1-73,5

n. a.

M: 71,4 (21-98)
F: 76,5 (22-101)
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12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

Degan et al.®
Suwanno et al.26

Strom et al.?!

Li et al.®®
Tanaka et al.104

Madsen et al.1?

Gattringer et al.®*

Kim et al.10
Dahlin et al.”?
Wengle et al.®’

Lisabeth et al.”3

Lichtman et al.2®

Muller-Nordhorn et

al.%8

Italien
Thailand

Schweden

Kanada
Japan

USA

Osterreich

Sudkorea
Schweden
Kanada

USA

USA

Deutschland

2017

2017

2016

2016

2016

2015

2014

2014

2012

2010

2009

2009

2006

TIA
TIA

TIA

TIA
TIA

TIA

TIA/Schlaganfall

TIA
TIA/Schlaganfall
TIA

TIA/Schlaganfall

TIA

TIA/Schlaganfall

210 (51,4)
157 (n. a.)

19872 (48,1)

5991 (n. a.)
266 (41,0)

136 (52,2)

47209 (47,3)

n. a.
117 (40,0)
4621 (48,0)

461 (48,6)

122063 (62,0)

558 (45,0)

73,3+14,2
n. a.

M:71,4+11,9
F: 74,4 +125

n. a.
68 +12,9

M: 65,4 (61,7-69)
F: 63,8 (59,2-68,4)

M: 70,3
F: 77,9

n. a.
77 (42-94)
n. a.

67
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25 Kernan et al.105 USA 1994 TIA

26 McGann et al.%2 USA 1994 TIA

142 (n. a.)

3165 (61,0)

TIA: Transiente ischamische Attacke; M: Manner; W: Frauen; n. a.: nicht angegeben
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Zusammenfassung

5 ZUSAMMENFASSUNG

Einleitung Eine transiente ischamische Attacke (TIA) ist definiert als eine zeitlich be-
grenzte neurologische Dysfunktion, die in der Regel nicht langer als 24 h, oft aber auch
nur wenige Minuten andauert. Ziel dieser Arbeit war es, Alter, pramorbides Funktions-
niveau, Funktionsniveau bei Entlassung, Symptomdauer und -charakter der TIA-Pati-
enten sowie Wohn- und Versorgungssituation — gemaf aktueller Definition — in der
Mannheimer Schlaganfalldatenbank herauszuarbeiten und geschlechtsspezifische
Kausalitaten zu identifizieren.

Material und Methoden Im Rahmen dieser retrospektiven Analyse wurden die Daten

von 1965 Patienten mit der Entlassdiagnose TIA (ICD G45.X), die im Zeitraum von
2004 bis 2020 auf der Schlaganfallstation des Universitatsklinikums Mannheim behan-
delt wurden, analysiert. Folgende Variablen wurden geschlechtsspezifisch erfasst: Al-
ter, prAmorbides Funktionsniveau, Funktionsniveau bei Entlassung, Symptomdauer,
Symptomcharakter sowie Wohn- und Versorgungssituation.

Ergebnisse Das Patientenkollektiv umfasste 1965 Patienten, wovon 56,6% Manner
und 42,8% Frauen waren. Das mittlere Lebensalter betrug bei den Méannern 66,44 +
13,5 Jahre und bei den Frauen 69,51 + 14,9 Jahre. Frauen waren bei Diagnosestellung
signifikant (p<0,001) alter als Manner und zeigten ein signifikant (p=0,002) schlechte-
res pramorbides Funktionsniveau auf. Frauen beklagten signifikant haufiger Sprach-
und Sprechstérungen auf (p=0,001) und hatten eine hypertensive Entgleisung bei Auf-
nahme (p=0,008). Zudem lebten Frauen signifikant haufiger allein und waren 6fter pfle-
gebedrftig als Manner (p=0,000; bzw. p=0,006).

Diskussion Diese Arbeit bestatigt die Annahme, dass geschlechtsspezifische Unter-
schiede bei Patienten mit TIA bestehen und diese bei der klinischen Diagnostik eine
wichtige Rolle fur eine schnelle Diagnosestellung spielen kénnten. Umso wichtiger ist
es, dass zukunftige Forschung darauf abzielen muss, optimale Praventionsstrategien,
die Unterschiede zwischen den Geschlechtern berlcksichtigen, zu entwickeln. Mit
Ausblick auf weitergehende Untersuchungen sollten auch Patienten mit transienten
Symptomen und dem Nachweis von zerebralen Ischdmien bericksichtigt werden und
ein besonderes Augenmerk auf geschlechtsspezifische Unterschiede der Befunde in
der diffusionsgewichteten MRT gelegt werden. Diese konnten Unterschiede im Aus-
mald und der Lokalisation der cerebralen Lasionen zeigen und mdgliche Zusammen-

hange mit der klinischen Reprasentation der Patienten erklaren.
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