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Status for trombolysebehandling — me

Trombolyse ved akut cerebral iskeemi har vaeret forsegt
siden 1958. De forste kliniske forseg var ikke positive,
og behandlingen blev derfor opgivet. Fra begyndelsen
af 1980’erne, hvor trombolysebehandling af akut
myokardieinfarkt viste gode resultater, blev behand-

lingsforsegene genoptaget. I 1996 blev behandling med

intravengs rt-PA til patienter med akut cerebral iskaeemi
godkendt i USA. NINDS-undersegelsen (1) havde vist,
at behandlingen var gavnlig, ndr den blev givet inden-
for 3 timer efter symptomdebut. I 2002 blev behand-
lingen godkendt i EU og dermed ogsa i Danmark. Den
europeiske forsinkelse skyldes, at de europeiske for-
sog ECASS (2) og ECASS 1I (3) med 6 timers inklusions-
vindue ikke havde givet positive resultater bedemt pa
de primere effektmadl. Hvis analysen af resultaterne
fra ECASS I blev &endret en smule, saledes at et godt
resultat blev forstdet som en modificeret Rankin Scale
(mRS) 0-2 i stedet for mRS 0-1 var forseget imidlertid
positivt, tydende pa at der kunne vaere en effekt ogsa
efter 3 timer.

Godkendelsen af trombolysebehandling indenfor

3 timer i Europa blev betinget af, at der fortes pro-
tokol over de behandlede patienter, og at 3-maneders
opfelgning af patienterne blev registreret i SITS-MOST
(Safe Implementation of Thrombolysis in Stroke: a
Multinational, Multicenter, Monitoring Study of Safety
and Efficacy of Thrombolysis in Stroke). Dette regi-
ster er startet pd initiativ af Nils Gunnar Wahlgren,
Karolinska Instituttet, Stockholm. Det indeholder nu
oplysninger om mere end 2000 trombolysebehandlede
patienter. Fra EU er der i alt inkluderet 1687, og af dem
er der registreret 3-maneders opfelgningsdata p& 1117
patienter. De hidtidige resultater er opmuntrende, idet
frekvensen af symptomgivende intracerebral haeem-
orrhagi (SICH) kun er ca. 2%, mens frekvensen var
omkring 6% i de publicerede randomiserede forsog.
Apopleksiernes sveerhedsgrad malt ved NIH Stroke
Scale var 14 point i gennemsnit, ikke sikkert forskel-
lig fra den i de randomiserede forseg. Det funktionelle
resultat efter 3 maneder var tilfredsstillende, idet 47%
scorede fra 0 — 2 point pa Rankin Scale.

En forveerring svarende til 4 point pd NIH stroke skalaen
sas hos 5% pa 7. dagen, mens der sas forbedring hos
71%. Dodeligheden efter 3 mé&neder var omkring 15%.
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Metaanalyse af randomiserede kliniske forseg

En metaanalyse af de individuelle patientdata fra 6
randomiserede kliniske forseg, hvori der indgik 2775
patienter, publiceret i Lancet 2004 (4) viste, at odds
for et gunstigt resultatet af behandlingen agedes, jo
kortere tidsforsinkelsen mellem symptomdebut og
behandlingsstart var.

Et gunstigt resultat var baseret pa en mRS pa 0 eller 1,
et Barthelindex pa 95 eller 100 og NIHSS pa 0 eller 1
efter 3 maneder. Odds for et gunstigt resultat var 2.8
(95% CI 1.8 - 4.5) for de patienter, der var behandlet
indenfor 90 minutter, 1.6 (1.1 - 2.2) for behandling
indenfor 90-180 minutter, 1.4 (1.1 - 1.9) for behan-
dling indenfor 181-270 minutter, og 1.2 (0.9 - 1.5) for
behandling indenfor 271-360 minutter til fordel for
rt-PA-gruppen. Dgdeligheden var ikke signifikant for-
skellig fra kontrolgruppen ved tidsinterval op til 270
minutter. Ved senere trombolysebehandling var risiko
for dod 1.45 (CI 1.02 - 2.02). Der er séledes evidens for
bedre effekt jo hurtigere behandlingen startes. "Time is
brain”.



Intraarteriel trombolyse

Intraarteriel trombolyse er en lovende behandlings-
form, men kraever interventionel ekspertise, som der
kun er fa, der behersker i Danmark. I USA er der gen-
nemfort 2 randomiserede kliniske forseg med intraar-
teriel trombolyse, PROACT og PROACT II (5). Det sidste
forseg med et tidsvindue pa op til 6 timer viste signi-
fikant positiv effekt. Selvom dosis af trombolyticum
kan begrenses ved intraarteriel behandling, fordi stof-
fet indgives umiddelbart for eller direkte ind i tromben,
er risiko for symptomatisk intrakraniel bledning dog
ikke lavere end ved intravengs indgift. I disse studier
havde alle patienter angiografiverificeret arteriel okklu-
sion, hvilket ikke var tilfeeldet i de intravenese forsog.
Den intraarterielle adgangsteknik tillader mekanisk
pavirkning af tromben, s den lettere oplases. Akutte
okklusioner i arteria carotis interna og i arteria basi-
laris kan sjeeldent behandles effektivt med intravenos
teknik, men kan dbnes med den intraarterielle teknik.
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Trombektomi

Den interventionelle teknik giver en anden mulighed,
nemlig at suge eller treekke tromben ud af det
tilstoppede kar, f.eks. af arteria cerebri media. Dette
gores med et proptreekkerlignende instrument, som
kan fores ind via et kateter. Trombektomi er en langt
hurtigere behandling end trombolyse, idet der selv ved
intraarteriel trombolyse gar op imod 60 minutter for
tromben er oplast og perfusionen genoprettet.

Konklusion

Som det fremgér er der flere forskellige muligheder
for at gendbne okkluderede arterier. Feelles for dem
er, at interventionen skal ske indenfor fa timer efter
iskeemiens debut, inden alt iskeemisk vaev er irreversi-
belt skadet. Apopleksibehandling bevaeger sig fra et
omrade med genoptrening og sekunder profylakse
til et felt, hvor akut intervention, tilgeengelig 24 timer i
doegnet alle ugens 7 dage, bliver standard.
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