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Inleiding

Het CVA is een bij uitstek te voorkomen
aandoening aangezien de meeste risico-
factoren voor CVA behandelbaar zijn. Tot
onlangs werd een beroerte door de
medische wereld beschouwd als een
onbehandelbare aandoening eens er
symptomen aanwezig waren. Klinische
trials gebaseerd op evoluties in beeld-
vorming en nieuwe inzichten in de ont-
staansmechanismen van CVA hebben
deze nihilistische houding gewijzigd. De
implementatie van deze behandelings-
methoden schiet echter nog te kort.
Verschillende factoren spelen hierin een
rol: gebrekkige informatie over beroerte
bij het grote publiek, een onvoldoende
snelle doorverwijzing naar het hospitaal
en een gebrekkige organisatie van de
meeste hospitalen bij de opvang van het
CVA zijn de belangrijkste redenen waar-
om slechts enkele percenten van de
totale CVA populatie in 2005 een ade-
quate behandeling krijgen.

In dit hoofdstuk bespreken we kort de
stand van zaken in verband met therapie
en preventie van cerebrovasculaire aan-
doeningen.

5. Dienst Neurologie, AZ Sint Jan, Brugge
6. Dienst Neurologie, AZ Sint Augustinus, Wilrijk

7. Dienst Neurologie, UZ Gasthuisberg, Leuven

Epidemiologie
Classificatie

Naargelang de oorzaak kan een CVA
worden ingedeeld in 2 grote groepen.
Een spontane hersenbloeding wordt ver-
oorzaakt door hypertensie of een arterio-
veneuze misvorming (angioom) en een
hersenvliesbloeding door een ruptuur
van een aneurysma. Er zijn 3 belangrijke
oorzaken van ischemisch CVA: athero-
sclereuze macroangiopathie van de grote
halsvaten (stenose van minstens 500%),
microangiopathie van de slagaders die
diep in de hersenen liggen (lipohyalinose,
atheroomplaat), met lacunaire infarcten
als gevolg en emboligene hartziekten.

Een transient ischemic attack (TIA) wordt
gedefinieerd als een neurologisch deficit
dat volledig geneest binnen 24 uur en in
de overgrote meerderheid van de geval-
len binnen 2 uur. Een definitief hersen-
infarct wordt gekenmerkt door een defi-
cit dat langer dan 24 uur aanhoudt.
(Tabel 1)
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Tabel 1. Prevalentie van de subtypes van CVA

Hemorragisch CVA 18 %
Ischemisch CVA 82 %
Atheromatose van de grote vaten 18 %
Diepe microangiopathie 21 %
Cardiogene embolie 15 %
TIA 31 %
Definitief infarct 69 %
Mont-Godinne Stroke Data Bank - ziekenhuispatiénten (n=1.100)

Incidentie van CVA in Belgié

Volgens het Belgisch Instituut voor
Epidemiologie (poortstudie) is de totale
incidentie van CVA geleidelijk aan het
dalen.' De incidentie bedroeg 185 nieu-
we gevallen per jaar per 100.000 inwo-
ners in de periode 1998-1999, 225 in
1989 en 262 in 1984. De incidentie is
hoger bij vrouwen (192 gevallen/jaar/
100.000 inwoners) dan bij mannen (179
gevallen/jaar/100.000 inwoners) en
stijgt sterk met de leeftijd. Als we die
cijfers doortrekken naar de Belgische
populatie, komen we uit op 18.875 nieu-
we gevallen van CVA per jaar (8.928
mannen, 9.947 vrouwen) waarvan
11.254 in Vlaanderen en 5.870 in
Wallonié. Een derde (29%) van de aan-
vallen zijn recidieven met een tweemaal
hogere mortaliteit.

Mortaliteit

6% van de patiénten overlijdt binnen 24
uur na het CVA.' Een derde (29%) sterft
binnen een maand en bijna de helft
(47%) overlijdt binnen het jaar. 1 jaar na
het CVA is de helft van de vrouwen over-
leden tegen 44% van de mannen. De
mortaliteit stijgt met de leeftijd en is
hoger dan 50% bij 80-plussers. Als we
die cijfers doortrekken naar de ganse

populatie, sterven jaarlijks bijna 9.000
mensen aan een CVA (ongeveer 4.000
mannen en 5.000 vrouwen). Mannen
sterven vaker aan een myocardinfarct
dan aan een CVA, bij vrouwen is dat net
het omgekeerde. Een hemorragisch CVA
loopt vaker fataal af dan een ischemisch
CVA: de mortaliteit na 1 jaar bedraagt
respectievelijk 74% en 40%.

Handicap

Ongeveer 30% van de patiénten die een
CVA doormaken, blijft gehandicapt en
heeft hulp nodig van derden. Voor de
Belgische populatie betekent dat jaarlijks
bijna 6.000 nieuwe gehandicapten.
Bovendien wordt 25 tot 50% van de
patiénten na een CVA depressief en 25%
van de 65-plussers ontwikkelt vasculai-
re dementie.

Risicofactoren

De risicofactoren van CVA zijn dezelfde
als die van myocardinfarct. Drie risicofac-
toren verhogen specifiek het risico van
CVA: voorkamerfibrillatie, carotisstenose
en TIA. Atherotrombose tast meerdere
doelorganen aan. Ongeveer 15% van de
patiénten lijdt aan atherosclerose van
minstens twee vaatgebieden.? Dat is toe
te schrijven aan plaatselijke (arteriéle
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stenose, ontstekingsfactoren), systemi-
sche (hypertensie, hyperlipidemie, dia-
betes, obesitas, hyperhomocysteinemie,
stoornissen van de hemostase) en gene-
tische factoren (leeftijd <55 jaar, manne-
lijk geslacht, familiale cardiovasculaire
antecedenten) en de levenswijze (onvol-
doende lichaamsbeweging, voeding,
roken).** Hypertensie is de belangrijkste
corrigeerbare risicofactor. Hypercholes-
terolemie is eerder geassocieerd met
coronaire ischemie, maar een choleste-
rolconcentratie van meer dan 180 mg/dl
verhoogt het relatieve risico van CVA
(hoewel minder dan hypertensie).

Andere risicofactoren zijn roken, diabe-
tes, inname van orale anticonceptiva en
een hormonale substitutietherapie.

Matige alcoholconsumptie (tot 2 glazen
wijn per dag) heeft een beschermend
effect (de "Franse paradox"), maar bij een
hoger alcoholverbruik stijgt het risico
van CVA sterk. De risicofactoren zijn niet
louter additief, ze versterken elkaars

effect. Tabel 2 toont het relatieve risico
van CVA naargelang de beinvloedbare
risicofactoren.

Risico van recidief

De kans dat men een herseninfarct ont-
wikkelt na een TIA of een eerste ische-
misch CVA, is groot (tabel 3). Daarom
moet snel worden gezocht naar de oor-
zaak om snel een secundaire preventie
te kunnen starten.

Acute aanpak van
ischemisch CVA

In de voorbije 30 jaar is er belangrijke
vooruitgang geboekt op het gebied van
de diagnostiek en de medicamenteuze en
heelkundige behandeling van beroerte-
patiénten in de acute fase. Figuur 1 toont
een beknopt evidence based algoritme
voor de behandeling van CVA anno 2005.

Tabel 2. Relatief risico van CVAS3¢

Risicofactoren Relatief risico
Hypertensie 4 -1
Hypercholesterolemie 1,5-2
Roken 2
Diabetes 2

Orale anticonceptiva 2
Hormonale substitutietherapie 1,4

Tabel 3. Relatief risico van herseninfarct

Na een TIA’ Na een CVA®
7 dagen 15 % 2 %
30 dagen 4 %
1 jaar 10 % 12 %
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Acute focale neurologische
uitval passend bij CVA

ABC van reanimatie
Hypoglycemie uitsluiten

CT-scan *
]
| l
Geen bloeding Bloeding
1
| | 1
<3u na begin >3u na begin Opname op Opname ICU of
symptomen symptomen Stroke Care Unit Stroke Care Unit
IV tPA Aspirine 160 mg

I

: Heelkunde in
gg{gﬂggg: |— geselecteerde

gevallen

* Een CT-scan is noodzakelijk ter uitsluiting van een bloeding.

Antitrombotica zijn tegenaangewezen voordat CT-scan werd uitgevoerd.

|_ Chronische

revalidatie

Figuur 1. evidence based algoritme voor de behandeling van CVA anno 2005.

Stroke care units

Veel aandacht wordt geschonken aan de
organisatie van eenheden voor beroerte-
zorg en het complexe tijdkritische, dia-
gnostische en therapeutische parcours
dat de beroertepatiént dient af te leggen.
Een stroke care unit of SCU is een geo-
grafisch afgelijnde afdeling binnen het
hospitaal waar patiénten met een acute
(dreigende) beroerte, herseninfarct of
hersenbloeding worden opgenomen.
Overtuigende wetenschappelijke evi-
dentie toont aan dat patiénten die
behandeld worden op een goed georga-
niseerde multidisciplinaire eenheid voor
beroertezorg, een betere uitkomst heb-
ben dan op een gewone verpleegeen-
heid.*” De wetenschappelijke gegevens
die dit resultaat ondersteunen, werden
door de Cochrane Collaboration samen-
gevat in een meta-analyse.” Eén jaar na
de beroerte is er een significante en Kkli-
nisch relevante vermindering van het
overlijdensrisico (OR=0,83; 95% CI=0,71-
0,93) met een kleinere kans op afhanke-
lijkheid (OR=0,75; 95% CI=0,65-0,87).
De hospitalisatieduur vermindert ge-

middeld met 2 dagen (95% CI=1,2-2,8).
Deze gunstige resultaten op overleving
blijven na verloop van 5 en 10 jaar
bestaan. In 2 studies werd aangetoond
dat, bij normale behandeling, na 5 jaar
nog slechts 29% en na 10 jaar nog
slechts 13% van de patiénten in leven
is.’* " Na behandeling op een eenheid
voor beroertezorg zijn de overlevings-
cijfers respectievelijk 36-41% en 25%.
Na 10 jaar is ook de graad van onafhan-
kelijkheid nog beter. Dat deze resultaten
niet alleen in het strikte kader van klini-
sche studies kunnen worden gereali-
seerd, Dblijkt uit een observationele
Zweedse studie.” Een behandeling op
een eenheid voor beroertezorg leidt in
de dagelijkse Kklinische praktijk tot min-
der overlijden en een betere functionele
uitkomst.*

De elementaire sleutels voor het succes
van een stroke unit zijn nog niet volledig
omschreven.” De overlevingscurven van
een gewone behandeling en een behan-
deling op de eenheid voor beroertezorg
lopen vooral uiteen in de eerste dagen
tot 2 weken na de beroerte. Het verschil
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inzake interventies kort na de beroerte is
dus bepalend. Vroegtijdige aanpak en
preventie van medische complicaties en
het snel opstarten van revalidatie spelen
een sleutelrol.

Acute opvang van de
CVA-patiént

Anamnese en neurologisch onderzoek
vormen de hoeksteen bij het vermoeden
van een beroerte. Het tijdstip van het
begin van het CVA moet zo precies
mogelijk gekend zijn. Urgent aanvullend
onderzoek (medische beeldvorming,
elektrocardiogram, glycemie, electrolie-
ten, nierfunctie, hematologie met stol-
ling) is noodzakelijk. Een eenheid voor
beroertezorg moet deze onderzoeken
24u op 24 kunnen aanbieden.'

Medische beeldvorming is absoluut
noodzakelijk in de differentiéle diagnose
tussen een ischemische en een hemorra-
gische beroerte. Het belangrijkste onder-
zoek Dlijft de CT-scan. NMR biedt -
indien voorhanden - waardevolle bijko-
mende informatie.”® Een MRI toont bij-
voorbeeld vaak ischemische letsels aan

CT hersenen

bij TIAs zodat de diagnose van hersen-
ischemie bevestigd wordt.” Een MRI kan
een positieve diagnose van hersenische-
mie al binnen de eerste minuten aanto-
nen, waar een CT pas duidelijke ische-
mische letsels aantoont na 24 tot 36 uur.
(Figuur 2) Bepaalde patronen op MRI
kunnen suggereren dat therapie nog zin-
vol is, maar dit is voorlopig nog een
experimentele benadering.

Beeldvorming kan pas van start gaan na
medische en neurologische stabilisatie.
Indien luchtwegobstructie bestaat of het
bewustzijn verminderd is, moet de lucht-
weg worden verzekerd. Alleen Dbij
hypoxie heeft extra zuurstoftoediening
zin. In de acute fase van een ischemische
beroerte is het niet aangewezen de
bloeddruk plots en drastisch te laten
dalen. Kortwerkende preparaten zijn te
verkiezen voor behandeling van een
systolische bloeddruk boven 220 mmHg
of een diastolische bloeddruk boven 120
mmHg, tenzij de patiént een kandidaat is
voor trombolytische behandeling. Bij
deze patiénten wordt de bloeddruk
onder 185/110 mmHg gehouden. Hoewel
er aanwijzingen zijn dat acuut zieke

MRI hersenen

Figuur 2. CT en MRI hersenen bij patiént met linker herseninfarct in het arteria cerebri media gebied. Een
trombus is te zien op de CT (volle pijl), maar het hersenparenchym is quasi normaal. Een MRI enkele minuten
later toont duidelijk het grote linkszijdige herseninfarct op diffusie gewogen beelden (onderbroken pijl).



patiénten een betere prognose hebben
bij streng behandelen van hyperglyce-
mie kan bij patiénten met ischemische
beroerte best een voorzichtige controle
van de hyperglycemie worden geadvi-
seerd. Glucose-infusen worden in de
acute fase best vermeden.

Na de eerste evaluatie op de urgentie-
dienst en na de medische beeldvorming
wordt op de beroertezorgeenheid car-
diale monitoring ingesteld. Algemeen
wordt aangenomen dat hiermee
(paroxismale) atriale fibrillatie en poten-
tieel levensbedreigende ritmestoornis-
sen kunnen worden herkend.

Voor het gebruik van intraveneuze trom-
bolyse met recombinant weefsel plasmi-
nogeen activator (rtPA) (0,9 mg/kg, maxi-
mum dosis 90 mg, 10% bolus, 90% over
1 uur) binnen de 3 uur bij de goed gese-
lecteerde patiént (op basis van de NINDS-
studie gebaseerde criteria) bestaat Kkli-
nisch wetenschappelijke evidentie van
niveau [.” Het effect van deze behande-
ling is groot: de NNT bedraagt ongeveer
10. Hierbij wordt de duidelijke toename
van het aantal hersenbloedingen mee in
rekening gebracht. Momenteel heeft rtPA
als enige middel in Europa een licentie
als cerebraal trombolyticum. De moge-
lijkheden van trombolyse meer dan de 3
uur na het event en het gebruik van
andere trombolytica worden momenteel
in Kklinische proeven onderzocht.

Klinische proeven onderzoeken of intra-
arteriéle trombolyse met tPA of mechani-
sche trombectomie veilig en doeltreffend
zijn. Een trial met pro-urokinase toonde
een vermindering van de graad van han-
dicap aan bij patiénten met een arteria
cerebri media occlusie. Dit product is
echter niet beschikbaar.’®

Bij basilaris-trombose wordt, gezien de
spontane ongunstige prognose vaak
gekozen voor intra-arteriéle trombolyse.
Recent kon met een IV aanpak recanali-
satie in 52% van een basilaristrombose
worden aangetoond.*

Verschillende trials onderzochten het
gebruik van niet gefractioneerde hepari-
nes en lage moleculair gewicht hepari-
nes in de acute fase na een ischemische
beroerte. Een positief effect van deze
producten kon niet worden aangetoond.
Het verdient aanbeveling ze enkel bij
uitzondering te gebruiken.*

Twee grote trials onderzochten het effect
van aspirine in de acute fase van een
ischemische beroerte. Hoewel het effect
beperkt is, is er toch een significante
vermindering van het aantal recidieven.
Dat leidt tot een daling van het aantal
afhankelijke patiénten. Indien patiénten
niet in aanmerking komen voor trombo-
lyse is een behandeling met aspirine dus
de eerste keuze behandeling.” De veilig-
heid en doeltreffendheid van andere
plaatjesremmers zoals clopidogrel in de
acute fase van de ischemische beroerte
zijn onvoldoende bestudeerd. Een trial
met abciximab, een Gpllbllla antagonist
in de acute fase van een beroerte werd
stopgezet wegens een toename van het
aantal majeure bloedingen.

Specifieke aanpak van het
intracerebraal hematoom

In principe zijn de symptomen en tekens
van een intracerebrale bloeding dezelfde
als bij het ischemisch CVA.* Vaak treedt
er een snellere progressie op en is er een
minder goede correlatie met de vasculai-
re territoria en zijn er wat meer geasso-
cieerde symptomen =zoals hoofdpijn,
nausea, braken en bewustzijnsvermin-
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dering. De specificiteit van deze tekens
is echter zeer beperkt. Het is daarom op
basis van klinische gronden onmogelijk
het hemorrhagisch CVA te onderschei-
den van het ischemisch CVA en bijko-
mende beeldvorming met CT of MRI is
dus noodzakelijk."

Medische behandeling van het
intracerebraal hematoom

Gezien het risico op snelle Klinische ach-
teruitgang, is opname op een gespeciali-
seerde dienst (stroke unit, intensieve zor-
gen) eveneens aangewezen om de neu-
rologische en cardiovasculaire toestand
nauwgezet te monitoren. In geval van
neurologische achteruitgang (Glasgow
Coma Scale <8) is intubatie aangewezen.
Hyperventilatie en osmotherapie zijn van
nut bij dreigende herniatie, in afwachting
van een neurochirurgische ingreep.

De behandeling van arteriéle hyperten-
sie in het acute stadium van de hersen-
bloeding blijft een controversieel gege-
ven. Het is niet duidelijk in hoeverre
deze bijdraagt tot de volumetoename
van het hematoom. Het kan immers ook
gaan om een protectieve reflex om de
cerebrale doorbloeding in geval van
intracraniéle hypertensie te vrijwaren.
Men dient er ook rekening mee te hou-
den dat bij chronisch hypertensieve
patiénten de cerebrale autoregulatiecur-
ve naar rechts verschoven is. Nochtans
tonen een aantal observationele studies
een trend aan voor een betere functione-
le afloop in geval van systolische bloed-
drukwaarden onder 150 mmHg.” De
officiéle richtlijnen vermelden volgende
streefdoelen:

1) bij personen met een voorgeschiede-
nis van arteriéle hypertensie: een
gemiddelde arteriéle bloedruk van 130
mm Hg en

2) bij patiénten met een verhoogde
intracraniéle druk: een cerebrale perfu-
siedruk (CPP=MAP-ICP) van minstens 70
mmHg.** Ondertussen blijft het wachten
op de resultaten van een aantal prospec-
tieve interventionele studies.

Chirurgische evacuatie

Het hoofddoel van een chirurgische eva-
cuatie is het reduceren van het direct
massa effect uitgeoefend door het hema-
toom en het hierdoor opgewekte
oedeem. Kleine bloedingen en bloedin-
gen bij patiénten met een zeer ernstig
coma worden meestal niet geopereerd
tenzij de bloeding zich in het cerebellum
bevindt. Jonge patiénten met een lobair
hematoom bij wie deterioratie optreedt
en cerebellaire bloedingen worden
doorgaans chirurgisch behandeld. Bjj
vermoeden van een onderliggend vascu-
lair letsel (aneurysma, arterioveneuze
malformatie) kan heelkunde eveneens
nuttig zijn.** Voor de meeste patiénten is
echter de indicatie tot heelkunde ondui-
delijk, getuige de belangrijke variatie in
de aanpak tussen verschillende centra.
De International Surgical Trial in Intra-
cerebral Haemorrhage (STICH) beoogde
hierin meer klaarheid te brengen.
Initi€le neurochirurgie werd vergeleken
met initieel conservatieve therapie in
geval van supratentori€le bloeding bij
1033 patiénten.”® In geval van neurolo-
gisch achteruitgang kon de patiént in
een tweede tijd geopereerd worden. Het
resultaat was ontgoochelend: globaal
gesproken was er geen voordeel van ini-
tiéle chirurgie. Oppervlakkige hemato-
men hadden bij operatief ingrijpen een
licht voordeel ten opzichte van diep
gelegen hematomen (ten gevolge van de
geringere weefseldestructie om het
hematoom te bereiken), maar dit was
een subgroepanalyse. Een medische



behandeling van een intracerebraal
hematoom lijkt haalbaar. In een prospec-
tieve, dubbelblind gerandomiseerde stu-
die werd het effect van verschillende
dosissen recombinant FVIIa, een product
dat onmiddellijke hemostase veroor-
zaakt, op de groei van het hematoma en
de Klinische uitkomst nagegaan.” Deze
behandeling ging gepaard met het ver-
hoopte effect, namelijk een geringere
expansie van het hematoma, een gerin-
gere mortaliteit en een betere functione-
le eindtoestand. Het is wachten op
bevestiging van deze gegevens in een
tweede studie, maar nu al is duidelijk dat
er voor het eerst hoop bestaat op een
werkzame behandeling voor deze invali-
derende aandoening.

Revalidatie en prognose na
CVA

Beroertes zijn de hoofdoorzaak van han-
dicap en afhankelijkheid van derden op
volwassen leeftijd. Revalidatie beoogt de
impact van de functionele hinder ten
gevolge van de beroerte te verminderen,
hetzij door herstelmechanismen te sti-
muleren, hetzij door compensatiemecha-
nismen voor de functionele deficits aan
te leren. Niet alleen snelle therapie en
diagnose zijn op een stroke unit noodza-
kelijk, maar ook een zo vroegtijdig
mogelijk instellen van de revalidatie.”

Op een stroke unit is een geroutineerd
team van paramedici aanwezig die alle
aspecten van stroke volgens zorgplan-
nen aanpakt.® Revalidatie wordt best
binnen enkele dagen na het begin van
de beroerte tijdens de diagnostische en
medisch-therapeutische fase opgestart,
en wordt beéindigd wanneer het niet
langer een positief effect genereert. Meer
dan de helft van de patiénten die de eer-
ste maand na een beroerte overleven,

CEREBROVASCULAIRE AANDOENINGEN

zullen langdurige gespecialiseerde reva-
lidatie nodig hebben.

Evaluatie / selectie voor
revalidatie

Het succes van revalidatie hangt af van
de selectie van patiénten die hiervoor in
aanmerking komen. De selectie van de
patiént gebeurt van zodra de toestand op
medisch vlak is gestabiliseerd. Dit is het
geval wanneer er geen progressie van
neurologische deficits plaats heeft, mees-
tal binnen de eerste 24 tot 48 uur vol-
gend op de beroerte. Sommige behan-
delingen kunnen al de eerste dag begin-
nen, vooral diegene die dienen om com-
plicaties te voorkomen zoals wissel-
houding en passieve mobilisatie van
ledematen.

De leeftijd van de patiént heeft geen dui-
delijk belang. Het argument dat het
leven van patiénten na een beroerte dik-
wijls niet lang genoeg is om de grote
inspanning en kost van een revalidatie
te verantwoorden, is fout. Minstens 50 %
van de overlevenden overleeft immers
langer dan 7 jaar.

In het verleden was er de vrees - wan-
neer men te snel zou starten met bvb.
het laten opzitten van de patiént - voor
progressie van beroerte door een daling
van de hersenperfusie. Nu is men het
erover eens dat een patiént die een cere-
brovasculair accident (CVA) opliep reeds
het bed kan verlaten van zodra de
beroerte is gestabiliseerd.

Ervaring op stroke units heeft ook geleerd
dat precies door revalidatietechnieken
vroeg in de behandeling op te starten
heel wat aspecten van een beroerte, die
voorheen werden beschouwd als deel
van het natuurlijk verloop, in realiteit in
essentie te voorkomen complicaties zijn
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zoals decubitus, diepe veneuze trombose
en contracturen.

Vroeg opstarten van de revalidatie na
beroerte verkort ook de duur van de hos-
pitalisatie. Patiénten die pas aan een
revalidatieprogramma beginnen 35
dagen na de beroerte, hebben nood aan
tweemaal zoveel revalidatie als patién-
ten bij wie het revalidatieprogramma
sneller werd opgestart.

Revalidatietechnieken

Er is een waaier van mogelijke program-
ma's voor fysieke revalidatie die kan
worden gebruikt bij patiénten met
beroerte, doch er is geen duidelijke evi-
dentie welke van deze programma's de
voorkeur geniet.”® Het is essentieel
patiénten uit bed te halen, ze te mobili-
seren en ze te laten beginnen stappen,
zo vroeg als mogelijk. De patiént dient te
worden aangeleerd opnieuw te zitten,
zijn evenwicht te bewaren, langzamer-
hand te staan en te steunen, te proberen
meer en meer van zijn lichaamsgewicht
op de zwakkere zijde te verplaatsen en
te stappen, eerst met ondersteuning, tus-
sen baren of andere artificiéle hulp, en
uiteindelijk alleen.

Er zijn een aantal elementen die kunnen
worden geassocieerd met een minder
goede outcome, zoals ernstige bijkomen-
de ziektes, faecale of urinaire inconti-
nentie die meer dan 3 tot 4 weken aan-
houdt, belangrijk perceptueel deficit,
slappe paralyse die langer dan 2 maan-
den duurt, ernstige dysfagie, geprolon-
geerde bedrust, klinische depressie en
lange tijd tussen begin van de aandoe-
ning en begin van revalidatie.”
Patiénten die medisch instabiel zijn ver-
blijven best langer op de eenheid. Voor
patiénten waarbij men geen verdere
verbetering meer verwacht dienen
plaatsingsprocedures te worden opge-

start. Dit kan bvb. het geval zijn bij oude-
re patiénten met uitgesproken cognitief
verval.

Geen enkele van deze opties sluit uiter-
aard de mogelijkheid van revalidatie in
een later stadium uit. Vandaar dat het
belangrijk is dat de verantwoordelijke
artsen regelmatig de toestand evalueren
om die patiénten te selecteren die inter-
mittente behandeling kunnen gebruiken
om hun functionaliteit te behouden of te
verbeteren.

Multidiscipinair revalidatieteam

In een revalidatieprogramma is er een
holistische aanpak van de patiént.
Revalidatie zal enkel succesvol zijn als
zowel het team, de patiént en zijn zorg-
verleners productief samenwerken.
Regelmatige vergaderingen van een
multidisciplinair team, ontmoetingen met
leden van de familie en het verpleeg-
kundig team zijn dan ook essentieel.

De individuele leden van het team bren-
gen elk hun specifieke expertise bij:

De fysiotherapeut schenkt vooral aan-
dacht aan parese of motorische uitval,
abnormale tonus (slap of spastisch) en
het herstel van het evenwicht en de
gang. Hij probeert zoveel mogelijk een
onafhankelijke mobiliteit voor de patiént
te bekomen.

De ergotherapeut probeert opnieuw
onafhankelijkheid in dagelijkse leefacti-
viteiten aan te leren, gaande van per-
soonlijke hygiéne tot huishoudelijke en
meer algemene activiteiten. Hij leert de
patiént de resterende functies te gebrui-
ken voor activiteiten zoals tanden poet-
sen, wassen, scheren, eten, enz.



De logopedist behandelt problemen van
spraak, kauwen en slikken. Dysfagie is
belangrijk omwille van het risico voor
aspiratie en aspiratiepneumonie.
Gestoorde articulatie door een onvol-
doende controle van de spieren nodig
voor het spreken (dysartrie), moet onder-
scheiden worden van een taalstoornis
(afasie) waarbij alle aspecten van de
communicatie (begrip, expressie, gram-
matica, schrijven) individueel of in com-
binatie verstoord zijn.

De verpleging heeft naast algemene ver-
pleegkundige taken ook een preventieve
rol. Doorligwonden worden vermeden
door wisselhouding. Eventuele blaas- en
darmproblemen worden vroegtijdig
gedetecteerd.

De neuropsycholoog komt aan bod ter
evaluatie van cognitieve deficits. Vaak
gaat een beroerte gepaard met belang-
rijke persoonlijkheidsveranderingen.
Bepaalde hersenbeschadigingen kunnen
aanleiding geven tot specifieke klinische
syndromen. Het is belangrijk voor het
revalidatieteam dat deze accuraat wer-
den gedefinieerd (vb. frontaal syndroom
na bloeding of infarct, waarbij een aan-
tal sociale inhibities of andere controle-
functies zijn aangetast).
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De sociaal verpleegkundige is zeer be-
langrijk in het evalueren van de premor-
bide toestand van de patiént binnen zijn
sociaal netwerk en zijn omgeving als een
geheel. Tevens organiseert en coodrdi-
neert hij/zij de mogelijkheden van
opvang en verzorging voor en na ontslag.

De huisarts is in essentie ook in het mul-
tidisciplinair team betrokken en dit voor-
al na het ontslag van de patiént. Heel
wat patiénten hebben een verlies aan
mobiliteit en onafhankelijkheid. Naast de
secundaire preventie en de verdere
opvolging van risicofactoren zoals oa.
hypertensie en hypercholesterolemie, de
aanpak van comorbiditeit zoals diabetes,
osteoporose enz., is er ook de nodige
aandacht voor symptomen zoals depres-
sie, constipatie, incontinentie en derge-
lijke. De huisarts is een spilfiguur in de
aanpak van al deze elementen, niet
alleen als promotor voor een gezonde
levensstijl en voor het nemen van pre-
ventieve maatregelen, maar ook als arts
bij het opvolgen van de secundaire pre-
ventie en als toeverlaat bij emotionele
distress.

Tabel 4. Frequente complicaties

Frequente complicaties na CVA

Frequentie

Depressie

33%%*

Post-stroke dementie

9% (tussen 3-15 maand na CVA)*

Post-stroke cognitieve verandering

50% (tussen 3-15 maand na CVA)*

Vermoeidheid 57%*
Hemiplegische schouderpijn 25%%
Centrale poststroke pijn 8-11%*

Diepe veneuze trombose

40% (na 21 d)*
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Frequente complicaties (tabel 4)

De oorzaak van een depressie na een
beroerte is multifactorieel. Depressie
komt mogelijk wat meer voor bij patién-
ten met een linker frontaal cerebraal
infarct.®*” Uit studies blijkt dat patiénten
behandeld met antidepressiva (SSRI)
beter scoren of sneller verbeteren dan
deze behandeld met placebo.*®

Persoonlijkheidsveranderingen en cogni-
tieve achteruitgang worden frequent
vastgesteld. Acetylcholinesteraseremmers
zijn ook bij vasculaire dementie in onder-
Zoek.

Vermoeidheid is zelfs bij patiénten die
goed hersteld zijn van de beroerte een
hardnekkig probleem.*

Contracturen waren vroeger een zeer fre-
quente complicatie en zijn quasi altijd
voorkombaar. Contracturen leiden tot pijn
en verminderde mobiliteit. Hier zijn het
juist positioneren van aangetaste lede-
maten in bed of in de zetel en passieve
preventieve oefeningen noodzakelijk.

Urinaire incontinentie leidt vaak tot
blaasinfecties en sepsis. Incontinentie
komt voor bij 50% van de patiénten bjj
opname en persisteert langer dan 6
maanden bij 20%. Bij urinaire inconti-
nentie of retentie meet men residuele
urinevolumes met catheterisatie of echo
of bij voorkeur met een bladderscan. Bjj
volumes boven de 100 cc kan een pro-
gramma van reguliere intermittente
catheterisatie kortstondig nodig zijn. Voor
patiénten met urge incontinentie zijn
anticholinergica dikwijls behulpzaam.
Door blaastrainingsprogramma's kan het
demoraliserende effect van incontinentie
worden voorkomen en het plaatsen van
een catheter worden vermeden.

Spasticiteit is een gevolg van aantasting
van de piramidale baan. Een aangetast
lidmaat kan evolueren van een slappe
paralyse naar een toegenomen tonus
met flexiespasmen en contracturen. Dit
patroon van herstel kan in gelijk welke
fase ophouden te evolueren. Sommige
vormen van spasticiteit zijn ook nuttig
voor de patiént, vooral dan voor het
staan en gaan. Bij behandeling van
spasticiteit is dan ook steeds een
inschatten van het handicaperend effect
nodig. Orale antispastische medicatie
heeft slechts een beperkt nut.*”® Factoren
die spasticiteit kunnen versterken zijn de
aanwezigheid van contracturen, angst of
locoregionale pijn, zoals bij infectie of
doorligwonden. Al deze factoren dienen
te worden geélimineerd vooraleer klas-
sieke of nieuwere (vb. botulinetoxine)
farmacologische technieken of chirurgi-
sche benaderingen te voorzien.

Apraxie is een stoornis van de willekeu-
rige beweging waarbij men een gewilde
beweging of activiteit niet kan initiéren
ondanks de aanwezigheid van adequate
kracht, gevoel, coordinatie en begrip. Zo
kent men de constructionele apraxie,
kledingsapraxie, ideationele apraxie en
dergelijke.

Sensorische deficits worden soms onder-
schat omdat de patiént hier vaak niet
van klaagt. Dit ziet men bvb. ter hoogte
van het op motorisch gebied goed gere-
cupereerde bovenste lidmaat dat echter
niet wordt gebruikt omwille van een
persistent sensorisch deficit. Bij laesies
van de thalamus of de sensorische cortex
of de medulla oblongata kunnen zeer
invaliderende centrale neuropathische
pijnsyndromen optreden.**

Schouderpijn bij hemiplegie verhindert
een adequate revalidatie. Het schouder-



hand syndroom (complexe regionale pijn
syndroom) wordt gevonden bij ongeveer
7 % van de patiénten met enkel een
motorisch deficit, bij 59 % met sensori-
motorisch deficiet en bij 61 % met moto-
risch deficit, sensibele uitval en visueel
neglect. Het vroegtijdig aanhangen van
een sling of ondersteuning van de arm
vermindert de kans op beschadiging.

Diepe veneuze trombose en longembolie
zijn een groter risico bij bedlegerige of
rolstoelgebonden patiénten. Laag mole-
culair gewicht heparines verminderen
de kans op diepe veneuze trombose. De
meest effectieve preventieve maatregel
is vroegtijdige mobilisatie en activatie.

Uitkomst

De prognose bepalen van een beroerte
bij de individuele patiént is quasi onmo-
gelijk in de acute fase van de beroerte.
Het geslacht lijkt de mate van herstel
niet te beinvloeden. Leeftijd en de mate
van uitval bij het begin van de klachten
zijn de beste predictoren van herstel.
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Sommige subtypes, zoals de lacunaire
herseninfarcten, genezen beter dan
andere vormen. Het grootste herstel
treedt op in de eerste maanden na een
beroerte, met een tragere verbetering na
enkele maanden. Handicapschalen ver-
beteren slechts minimaal na 6 maanden
en quasi niet meer 12 maanden na het
ontstaan van de beroerte.* *

Preventie van CVA

Figuur 3 toont een beknopt overzicht
van de evidence based secundaire pre-
ventie maatregelen afgeleid van grote
Klinische trials na CVA of TIA.

Antitrombotica ter Preventie
Van CVA

In functie van de oorzaak van het CVA
worden patiénten wegens het hoog risi-
co op recidief CVA en andere vasculaire
events met plaatjesremming of orale ont-
stolling behandeld. Orale ontstolling
voorkomt bij patiénten met VKF ook het
risico op het krijgen van een eerste CVA.

Ischemisch

CVA/TIA

Dieet

. . . . . f Rookstop

Antitrombotica Antihypertensiva Statines Statines e e—

beweging
VKF en hoog-risico | | Plaatjesremming Combinatie
cardiale bron Aspirine Indapamide

Aspirine en en Perindopril Simvastatine | |Carotisheelkunde
Orale dipyridamole
anticoagulantia Clopidogrel Eprosartan (?)

PROGRESS studie

*Antitrombotica worden aangeraden bij alle patiénten na CVA of TIA zonder contraindicatie
** 0ok normotensieve patiénten (gemiddelde BD 136/79 mmHg) hadden voordeel van behandeling met antihypertensiva in de

*** Statines reduceerden het risico op myocardinfarct en vasculaire dood na CVA in de HPS studie. Patiénten met een
normocholesterolemie hadden een even groot voordeel als patiénten met een hypercholesterolemie.

Figuur 3. Evidence based secundaire preventie na CVA of TIA Anno 2005
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Orale ontstolling

Orale ontstolling met vitamine K antago-
nisten wordt verkozen bij patiénten met
een duidelijke cardiale emboligene
pathologie zoals VKF of een biologische
of metalen kunstklep. De therapeutische
doelstelling is een INR waarde tussen 2
en 3.2

Secundaire preventie

Bij patiénten met een TIA of een CVA bij
wie ook VKF werd vastgesteld was orale
ontstolling in de European Atrial Fibril-
lation Trial duidelijk superieur aan aspi-
rine en placebo. Het risico op CVA bjj
deze patiénten zonder therapie bedroeg
ongeveer 12% per jaar.*

Primaire preventie

Orale ontstolling is ook aangewezen in
primaire preventie en verkiest de voor-
keur boven aspirine bij patiénten met
een hoog risico op CVA.* Risicomodellen
hebben aangetoond dat orale ontstolling
aangewezen is bij patiénten met VKF die
ouder zijn dan 75 of arteriéle hyperten-
sie, diabetes mellitus of hartfalen heb-
ben.” Orale anticoagulantia worden on-
voldoende voorgeschreven. Het risico op
bloedingen door vallen wordt door de
meeste artsen overschat.”

Plaatjesremming

Plaatjesremming is aangewezen bij
patiénten zonder cardiale emboligene
bron of bij wie er een contra-indicatie is
voor orale ontstolling na CVA.*

A. Acetylsalicylzuur

Primaire preventie

Zes studies hebben de rol van aspirine in
de preventie van CVA onderzocht bij
patiénten zonder antecedenten van
myocardinfarct of CVA. Het effect van
aspirine verschilde naargelang het
geslacht. Bij mannen werd een niet-

significante stijging van het risico van
CVA waargenomen, waarschijnlijk door
een toename van het aantal hersenbloe-
dingen. Het risico op hersenbloeding
door aspirinebehandeling bedraagt 2
gevallen per 10.000 patiénten die gedu-
rende één jaar in primaire preventie
worden behandeld.® Een recente grote
studie bij ongeveer 40.000 vrouwen
heeft een daling van de incidentie van
CVA vastgesteld, maar zonder daling van
het risico van AMI of van de totale mor-
taliteit.®

Een primaire preventie met aspirine lijkt
nuttig bij patiénten met multipele risico-
factoren zoals arteriéle hypertensie, dia-
betes en een asymptomatische carotis-
stenose.

Secundaire preventie

Meerdere multicentrische gerandomi-
seerde studies hebben het effect onder-
zocht van een behandeling met aspirine
bij patiénten met antecedenten van een
ischemisch vasculair accident. Een meta-
analyse heeft een gunstig effect aange-
toond op alle vasculaire evenementen
(CVA, AMI en vasculaire mortaliteit):
daling met ongeveer 25%. Het risico van
recidief-CVA daalt maar weinig (13 tot
16%).* De FDA raadt een dosis van 50
tot 325 mg/d aan.*

B. De thiénopyridines

Ticlopidine is een derivaat met antitrom-
botische eigenschappen waarvan het
mechanisme nog niet volledig is opge-
helderd. Die plaatjesaggregatieremmer
begint doorgaans te werken na zeven
dagen en het aggregatieremmende
effect houdt zeven dagen aan na stop-
zetting van de behandeling. Ticlopidine
inhibeert de plaatjesactivatie en de vrij-
zetting van de korrels door een effect op
het ADP-metabolisme. De placebogecon-
troleerde CATS-studie heeft de doeltref-



fendheid van ticlopidine in de secundai-
re preventie van cerebrovasculair acci-
dent aangetoond. De TASS-studie heeft
aspirine (1,3 g/d) in die indicatie verge-
leken met ticlopidine (500 mg/d) bij
3.000 patiénten. Na een jaar was de
incidentie van CVA 21% lager met ticlo-
pidine dan met aspirine. Er was echter
geen verschil in incidentie van myocard-
infarct en mortaliteit. De aanbevolen
dosering bedraagt momenteel 500 mg/d
in twee innames. Bijwerkingen zijn diar-
ree, huidletsels en uitgesproken neutro-
penie of trombotische trombocytopeni-
sche purpura (fataal in 50% van de
gevallen). Ticlopidine was dus de eerste
plaatjesaggregatieremmer die een alter-
natief vormde voor aspirine in de secun-
daire preventie van cerebrovasculair
accident. Maar sinds de komst van clopi-
dogrel wordt ticlopidine eigenlijk niet
meer voorgeschreven gezien zijn hema-
tologische bijwerkingen waarvoor regel-
matige controles aangewezen zijn gedu-
rende 3 maanden.*

Clopidogrel is een thiénopyridine dat
een iets andere scheikundige structuur
heeft dan ticlopidine. De CAPRIE-studie
heeft aangetoond dat clopidogrel doel-
treffender is dan aspirine: een risicore-
ductie van 8,7% voor CVA, myocardin-
farct en vasculaire mortaliteit werd aan-
getoond in een groep van 18.000 patién-
ten met een CVA, coronairlijden of clau-
dicatio van de onderste ledematen.?

De MATCH-studie heeft de combinatie
clopidogrel-aspirine vergeleken met clo-
pidogrel alleen bij patiénten met een
hoog risico voor recidief. Volgens deze
studie heeft het weinig zin die twee
geneesmiddelen te combineren: het
voordeel van de combinatie is klein en
niet significant in vergelijking met clopi-
dogrel alleen.*
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C. Dipyridamol

De ESPS2-studie heeft met de combi-
natie dipyridamol-aspirine een risico-
reductie van 18% aangetoond voor CVA
en mortaliteit in vergelijking met aspiri-
ne 50 mg bij patiénten met anteceden-
ten van een CVA of een TIA.*® 5

Antihypertensiva ter
preventie van CVA

Hypertensie is de belangrijkste behan-
delbare risicofactor voor beroerte, zowel
voor het ischemisch CVA als voor het int-
racerebraal hematoom. Zelfs licht geste-
gen bloeddrukwaarden (130/85 mmHg)
lijken op lange termijn het risico van een
CVA te verhogen. Zowel een aanpak van
gestegen diastolische bloeddruk als sys-
tolische bloeddruk zijn hierin belangrijk.
Een agressieve behandeling van geiso-
leerde, systolische hypertensie is even-
eens bij bejaarden belangrijk. De kans
op een CVA kon in deze groep vermin-
derd worden met 40%, naast de voorde-
len op het gebied van hartfalen en
dementie.

De behandeling van hypertensie in de
primaire preventie van CVA en andere
vasculaire eindpunten valt buiten het
bestek van dit hoofdstuk. Twee trials
werden in secundaire preventie speci-
fiek bij patiénten met een CVA uit-
gevoerd. De PROGRESS-studie be-
studeerde het effect van een monothera-
pie met perindopril en een combinatie-
therapie met een diureticum en perind-
opril versus placebo zowel bij normoten-
sieve patiénten (volgens de oude defini-
tie <160/90 mmHg) als bij hypertensieve
patiénten.®* De MOSES-studie bestu-
deerde het effect van eprosartan in de
secundaire preventie na CVA in vergelij-
king met nitrendipine.*
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In de dubbelblinde PROGRESS-studie
(n=6.105) werd na een run in periode
door de behandelende arts beslist of de
patiént monotherapie perindopril of pla-
cebo kreeg of dat de patiént combinatie-
therapie behoefde ter behandeling. Deze
laatste groep kreeg dan een combinatie-
therapie perindopril en indapamide of
een dubbele placebo. Het primaire eind-
punt, een reductie in het heroptreden
van een CVA werd bereikt (4% absolute
risicoreductie, 28% relatieve risicoreduc-
tie). In de monotherapiegroep, met de
minste bloeddrukdaling, was er echter
geen significant voordeel van perindopril
(5% relatieve risicoreductie). In de com-
binatietherapiegroep, met de belangrijk-
ste bloeddrukdaling, was er een specta-
culaire daling van het CVA-risico (42%
relatieve risicoreductie). Voor het eerst
werd aangetoond dat zowel bij patiénten
met een ischemisch CVA als bij patiénten
met een hersenbloeding het risico op
een recidief ischemisch of hemorrha-
gisch CVA verminderd was.** Het effect
van behandeling werd ook gezien bij die
patiénten die een bloeddruk hadden
onder de 160/90 mmHg bij aanvang en
die met combinatietherapie werden
behandeld (n=822, 42% relatieve risico-
reductie).

In de onafhankelijk uitgevoerde open
MOSES studie (n=1.405) werd een
rechtstreekse vergelijking uitgevoerd
van het effect van eprosartan versus
nitrendipine, een calciumantagonist die
voorheen getest werd in de Syst-Eur stu-
die. Tussen beide groepen was er geen
verschil in de bereikte bloeddrukwaar-
den op een 24u bloeddrukmeting. Het
primaire eindpunt, de combinatie van
mortaliteit en optreden van CVA en M],
inclusief recidieven kwam significant
vaker voor bij patiénten die primair
behandeld werden met nitrendipine

(21% relatieve risicoreductie, p=0,014).
Waar in de meeste studies statistisch de
nadruk ligt op het voorkomen van het
eerste recidief, was er in deze studie
geen effect op het bereiken van dit eind-
punt: enkel door de inclusie van alle
recidieven die voorkwamen bij alle
patiénten kon er een significant effect
worden aangetoond. De vraag blijft open
of sartanen bijkomende protectieve
eigenschappen hebben waardoor deze
medicatie de voorkeur verdient na een
CVA.

Vetverlagende behandeling

Hypercholesterolemie (totale cholesterol
>180 mg/dl) is een beinvloedbare risico-
factor van ischemisch CVA (relatief risico
van 1,6), vooral van ischemisch CVA door
atheromateuze macroangiopathie (rela-
tief risico van 3,2) en door microangio-
pathie van de diepe hersenslagaders
(lacunair CVA; relatief risico van 2,4). Die
associatie is sterker bij patiénten jonger
dan 65 jaar en patiénten met een HDL-
cholesterol <50 mg/dl.

Volgens een meta-analyse zijn fibraten
(met uitzondering van gemfibrozil dat in
Belgié niet te verkrijgen is), harsen en
een vetarm dieet niet doeltreffend in de
preventie van CVA. Statines daarentegen
hebben een gunstig effect niet alleen
door hun vetverlagend effect, maar ook
door effecten op het ontstaan en de sta-
bilisatie van atheroomplaten (anti-
inflammatoir en antitrombotisch effect,
herstel van de endotheelfunctie). Een
meta-analyse van alle gerandomiseerde
studies toont aan dat statines het risico
van CVA significant verlagen met 21%,
maar niet het risico van fataal CVA
(- 9%).% Elke daling van de LDL-choles-
terol met 10% verlaagt het totale risico
van CVA met 15,6%.



Statines

In Belgié zijn vijf statines te verkrijgen:
pravastatine, simvastatine, atorvastatine,
fluvastatine en rosuvastatine. Ze verla-
gen de totale cholesterol en de LDL sig-
nificant, maar ze werden niet allemaal
geévalueerd in gerandomiseerde Kklini-
sche studies van preventie van CVA.

Primaire preventie

De ASCOT-LLA-studie was positief bij
hoogrisicopatiénten. In die studie ver-
laagde atorvastatine 10 mg/d het risico
van CVA (-27%) bij hoogrisicopatiénten
en patiénten met behandelde hyper-
tensie.” In de studies WOSCOP (hoog-
risicopatiénten zonder antecedenten van
coronairlijden) en ALLHAT-LLT (hoog-
risicopatiénten met een behandelde
hypertensie) is pravastatine 40 mg/d niet
doeltreffend gebleken in de preventie
van CVA.**% Bij hoogrisicopatiénten met
cardiovasculaire antecedenten (coronair-
lijden, CVA, perifeer arterieel lijden, dia-
betes) heeft de HPS-studie een signifi-
cante daling van het risico van niet-fataal
ischemisch CVA aangetoond met simvast-
atine 40 mg (-30%) en een statistisch
niet-significante tendens tot daling van
de incidentie van fataal CVA (-25%).%° In
die studie daalde het risico in dezelfde
mate ongeacht de cholesterolspiegel. De
CARDS-studie heeft aangetoond dat
atorvastatine 10 mg het risico van ernsti-
ge cardiovasculaire evenementen met
37% en het risico van CVA met 48% ver-
laagt bij patiénten met type 2-diabetes,
een normale LDL-cholesterol (gemiddeld
117 mg/dl) en albuminurie of retino-
pathie (wijzende op eindorgaanaantas-
ting) of een risicofactor zoals arteriéle
hypertensie of roken.®

Bij 70-plussers en patiénten met een
hoog cardiovasculair risico hebben de
studies HPS (simvastatine 40 mg) en
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ASCOT (atorvastatine 10 mg) een daling
van de incidentie van CVA met respec-
tievelijk 29% en 31% vastgesteld. De
PROSPER-studie daarentegen heeft geen
significant verschil in de preventie van
CVA vastgesteld met pravastatine 40 mg,
maar de follow-up was kort (3 jaar) en
het aantal neurovasculaire evenementen
was te laag om een statistisch voldoen-
de kracht te bereiken.®

Secundaire preventie

In de secundaire preventie na een myo-
cardinfarct verlagen pravastatine 40 mg
(-23 en -32%) (LIPID, CARE) en simva-
statine 40 mg (-24%) (4S) het risico van
CVA.%*% De TNT-studie, die werd uit-
gevoerd bij patiénten met stabiel coro-
nairlijden en een LDL-cholesterol
<130 mg/dl voor behandeling, heeft
aangetoond dat atorvastatine 80 mg
(gemiddelde LDL onder behandeling
77 mg/dl) de incidentie van ernstige car-
diovasculaire evenementen en de inci-
dentie van al dan niet fataal CVA sterker
verlaagt (respectievelijk -22% en -25%)
dan atorvastatine 10 mg (gemiddelde
LDL onder behandeling 101 mg/dl). In
aansluiting op die studie werden nieuwe
richtlijnen opgesteld voor de behande-
ling van patiénten met antecedenten
van coronairlijden, ook als ze een lage
LDL-cholesterolconcentratie hebben, en
werd de streefspiegel nog verlaagd tot
<100 mg/dl.*®

In de secundaire preventie na een CVA
verlaagt simvastatine 40 mg het risico
van ernstige cardiovasculaire evene-
menten met 20%’ maar niet dat van
ischemisch of hemorragisch CVA (-2%).
De daling van het risico van ischemisch
CVA alleen is niet statistisch significant
(-19%) (HPS).®° Dat het verschil niet sta-
tistisch significant was, kan te wijten
zijn aan het lage aantal neurovasculaire
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evenementen dat zich heeft voorgedaan,
en aan het lange interval tussen het
optreden van het eerste CVA en de inclu-
sie in de studie (gemiddeld 4 jaar).
Aangezien het risico van CVA significant
daalt na een eerste aanval, zou dat de
lage incidentie van neurovasculaire eve-
nementen in die studie kunnen verkla-
ren. De SPARCL-studie onderzoekt
momenteel het nut van atorvastatine in
de secundaire preventie na een CVA.

Tot besluit, bij hoogrisicopatiénten met
arteriéle hypertensie wordt atorvastatine
aanbevolen om CVA te voorkomen, ook
als de LDL-cholesterol lager is dan 130
mg/dl. Simvastatine wordt aanbevolen
bij patiénten met ernstige cardiovascu-
laire antecedenten (myocardinfarct, CVA
of perifeer arterieel lijden) of diabetes.
Bij die hoogrisicopatiénten dient de pre-
ventie van CVA echter te kaderen in een
totale cardiovasculaire preventie en
dient men bij het voorschrijven van een
statine redelijk te blijven en zich te base-
ren op voorspellende scores (Framing-
ham, SCORE).

Bij patiénten die een myocardinfarct
hebben doorgemaakt, verlagen prava-
statine, simvastatine en atorvastatine
(80 mg versus 10 mg) het risico van CVA
significant en kunnen ze dus worden
aanbevolen. In de secundaire preventie
na een CVA blijft het nut van statines nog
omstreden. Simvastatine verlaagt de
incidentie van CVA, maar het verschil is
net niet significant. We kijken vol onge-
duld uit naar de resultaten van de
SPARCL-studie (preventie van CVA door
atorvastatine).

Maar hoe lager de LDL-cholesterol, des
te lager is het risico van CVA en andere
ernstige cardiovasculaire evenementen.
De streef-LDL-cholesterol is <115 mg/dl

en zelfs <100 mg/d bij patiénten met
antecedenten van stabiel coronairlijden.

Carotisstenose

Symptomatische carotisstenose:
medische versus chirurgische
behandeling

In het begin van de jaren negentig wer-
den twee grote klinische studies uitge-
voerd: NASCET en ECST. Beide hebben
aangetoond dat een carotisendarteriéc-
tomie beter is dan een medische behan-
deling bij een symptomatische carotis-
stenose van >70%. Symptomen van een
carotisstenose zijn unilaterale amaurosis
fugax of andere symptomen die te wijten
zijn aan ischemie in het territorium van
de carotis. Syncope, vertigo en diplopie
zijn geen symptomen van carotisstenose.

De meta-analyse van de Carotid Endar-
terectomy Trialists' Collaboration die in
2003 werd gepubliceerd, werd uitge-
voerd bij alle patiénten die de laatste 20
jaar werden gerandomiseerd, in totaal
6.092 gevallen en een follow-up van
35.000 patiéntjaren.”” Die meta-analyse
heeft aangetoond dat chirurgie de mor-
biditeit door CVA en de perioperatieve
mortaliteit significant verhoogt bij
patiénten met een stenose van minder
dan 30%, geen voordelen biedt bij een
stenose van 30 tot 49%, een zeker voor-
deel biedt bij patiénten met een stenose
van 50 tot 69% (n=1.549, ARR=7,8%,
p=0,002) en significant beter is bij een
stenose >70% (n=1.095, ARR=15,3%,
p<0,0001). Het gemiddelde perioperatieve
risico van CVA of overlijden bedroeg 7,0%
(95 9% CI=6,2 tot 8,0%). Interessant is dat
de meta-analyse van de Carotid Endar-
terectomy Trialists' Collaboration ook
heeft aangetoond dat de doeltreffend-



heid van chirurgie niet alleen afhing van
de ernst van de stenose, maar ook van
de kenmerken ervan (geulcereerde of
onregelmatige atheroomplaat versus
gladde atheroomplaten) en dat het gun-
stige effect verminderde naarmate er
meer tijd was verlopen tussen het vascu-
laire evenement en de operatie.®®

Tijd tussen het vasculaire evenement
en de endarteriéctomie

Doorgaans werd arbitrair aanbevolen na
een CVA 4 tot 6 weken te wachten voor-
aleer een endarteriéctomie uit te voeren.
Oude retrospectieve studies wezen
immers op een hoog risico van complica-
ties waaronder hemorragische transfor-
matie van het CVA na vroegtijdige caro-
tischirurgie (1,2 tot 20% naargelang de
studie). Een secundaire analyse van de
resultaten van de NASCET-studie heeft
aangetoond dat het risico van recidief
van het CVA in de medisch behandelde
groep het hoogst was binnen 30 dagen
na het initi€le evenement. Diezelfde
subanalyse van de NASCET-studie heeft
ook aangetoond dat het aantal complica-
ties bij patiénten die "vroeg" werden
geopereerd (binnen 30 dagen na het
CVA), niet hoger was dan bij patiénten
die "laat" werden geopereerd (meer dan
30 dagen na het CVA). Dat wordt bijge-
treden door andere recente studies die
aantonen dat men een endarteriéctomie
kan uitvoeren minder dan een week na
het CVA zonder dat de frequentie van
complicaties daardoor toeneemt. Bij een
patiént met een niet-invaliderend CVA of
een TIA wordt een behandeling binnen
twee weken na het begin van de symp-
tomen aanbevolen.
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Asymptomatische
carotisstenose: medische versus
chirurgische behandeling

De ACAS-studie (Asymptomatic Carotid
Atherosclerosis Study), die in 1995 werd
gepubliceerd, heeft het nut van carotis-
endarteriéctomie aangetoond. Een meta-
analyse van de belangrijkste gerandomi-
seerde studies van chirurgie bij asymp-
tomatische carotisstenose kwam tot het
besluit dat het absolute nut van een
endarteriéctomie in die indicatie beperkt
is gezien de lage incidentie van CVA bjj
de medisch behandelde patiénten.®
Volgens de ACAS-studie bedraagt de
incidentie van CVA 2,3% per jaar bij een
stenose van meer dan 60%. Die resulta-
ten worden Dbijgetreden door de
Europese ACST-studie: significant effect
van de behandeling op de incidentie van
CVA, maar laag jaarlijks risico.” De
behandeling is dus enkel doeltreffend op
lange termijn. In geen enkele studie
werden tachtigers opgenomen. De
ACST-studie heeft geen gunstig effect
aangetoond bij 75-plussers.”

De EUSI geeft geen precies antwoord in
haar “richtlijnen voor de behandeling van
CVA” die in 2003 werden gepubliceerd,
en stelt dat een “louter medische behan-
deling het beste alternatief is voor vele
asymptomatische patiénten”.” Het enige
duidelijke antwoord is dat een endarte-
riéctomie niet mag worden uitgevoerd bjj
een asymptomatische stenose van min-
der dan 60% (gemeten volgens NASCET).
Bij stenosen van meer dan 60% biedt
chirurgie een zeker voordeel ten opzichte
van een medische behandeling, maar de
risico-batenverhouding van endarteriéc-
tomie dient individueel te worden
bepaald in het licht van de literatuurge-
gevens en de incidentie van periopera-
tieve complicaties (CVA) (die niet hoger
mag zijn dan 3%).
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Behandeling van een carotisste-
nose: endarteriéctomie versus
endovasculaire behandeling?

Onlangs werd een eerste meta-analyse
gepubliceerd van de 5 gerandomiseerde
vergelijkende studies endovasculaire
behandeling versus carotisendarteriécto-
mie die totnogtoe werden uitgevoerd bij
in totaal 1.269 patiénten.”” Na 30 dagen
werd geen statistisch significant verschil
in de incidentie van CVA, myocardinfarct
en overlijden vastgesteld tussen de
endovasculaire en de chirurgische be-
handeling, maar het betrouwbaarheids-
interval was zeer breed tengevolge van
de verschillen in eindpunten tussen de
verschillende studies. Bovendien werd
niet in alle studies een systeem voor
bescherming van de hersenen gebruikt
voor het ontvouwen van de stent. Na een
jaar follow-up wees het samengestelde
eindpunt van CVA en mortaliteit in het
voordeel van de endovasculaire behan-
deling. Dat resultaat is vooral te danken
aan de SAPPHIRE-studie. In die studie
bedroeg het aantal complicaties (overlij-
den, CVA en myocardinfarct) 12,5% in de
endovasculair behandelde groep en
20,1% in de chirurgisch behandelde
groep.” Die studie telde een groot aantal
gevallen van asymptomatische stenose
(71%), vooral patiénten met een hoog
chirurgisch risico, en bovendien was
myocardinfarct een van de primaire
eindpunten. Dat zou dus een selectiebias
kunnen gegeven hebben in het voordeel
van de endovasculaire behandeling.
Anderzijds was de incidentie van para-
lyse van craniale zenuwen in de 5
gerandomiseerde studies significant
lager met de endovasculaire behande-
ling dan met chirurgie.

Momenteel lopen 4 gerandomiseerde
studies die endovasculaire behandeling
van carotisstenose vergelijken met chi-
rurgie. Die studies zouden ons moeten
leren of stenting van de carotis werkelijk
een alternatief vormt voor endarteriécto-
mie bij de behandeling van carotisste-
nose.™
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