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1. Einleitung

1.1. Definition

Der Schlaganfall stellt die haufigste und klinisch bedeutsamste Form
zerebrovaskularer Erkrankungen dar [1]. Ein neurologisches Defizit tritt in Folge
einer Unterbrechung der Blut- und somit Sauerstoffzufuhr im Rahmen eines
ischamischen oder hamorrhagischen Ereignisses auf. In etwa 80% der Falle liegt
ein ischamischer Schlaganfall vor, der durch den akuten Verschluss eines
zerebralen Gefalles verursacht wird. Deutlich seltener treten intrazerebrale
Blutungen (10-12%) oder Subarachnoidalblutungen (SAB) (ca. 3%) auf [2].

Die ,American Stroke Association® (ASA) fasst den ischamischen Schlaganfall unter
dem Ubergeordneten Begriff des ,Infarkts des Zentralen Nervensystems®
zusammen. Darunter wird ein ischamisch bedingter Zelltod in Gehirn, Rickenmark
oder Netzhaut verstanden, der durch pathologische, bildgebende und/oder klinische
Befunde nachgewiesen werden kann und dessen Symptome Uber 224 h anhalten
oder zum Tod fuhren [3]. Abzugrenzen ist hiervon die transitorisch ischamische
Attacke (TIA), bei der ebenfalls ein ischamisches Geschehen vorliegt, allerdings
ohne nachweisbare strukturelle Hirnschadigung und mit vollstandig reversibler
Symptomatik [3,4]. Diese stellt eine vorubergehende Episode fokaler
neurologischer Funktionsstorungen dar, verursacht durch eine Ischamie im Bereich
des Gehirns, Ruckenmarks oder der Netzhaut, jedoch ohne Anzeichen eines akuten
Infarkts [5].

1.2. Epidemiologie

Weltweit zahlt der Schlaganfall zu den haufigsten Todesursachen und ist eine der
zentralen Ursachen fur langfristige funktionelle Einschrankungen im
Erwachsenenalter [1,6]. Innerhalb des ersten Jahres nach dem Ereignis versterben
etwa 25-33% der Betroffenen [7]. Laut den Ergebnissen der Studie GEDA
2014/2015-EHIS berichteten 1.6% der erwachsenen Bevolkerung in Deutschland,
im zuruckliegenden Jahr entweder selbst einen Schlaganfall erlebt oder unter
dessen anhaltenden gesundheitlichen Folgen gelitten zu haben [7]. Obwohl Manner
eine hohere altersbezogene Inzidenz und Sterblichkeit im Zusammenhang mit
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Schlaganfallen aufweisen, sind Frauen insgesamt haufiger betroffen. Dies lasst sich
durch ihre hohere Lebenserwartung und die Zunahme von Schlaganfallen mit
steigendem Alter erklaren [8].

Vergleichbar mit dem Ruckgang der Sterblichkeit bei der koronaren Herzkrankheit
[9] sind auch die altersadjustierten Schlaganfall-Mortalitatsraten in Deutschland
zwischen 1998 und 2008 gesunken [10]. Dies ist vermutlich auf Fortschritte in
Pravention und Behandlung zurtickzufihren [6]. Durch den demografischen Wandel
nimmt die absolute Zahl der Schlaganfallpatientinnen und -patienten trotz sinkender
Sterblichkeitsraten weiter zu [7].

1.3. Symptome

1.3.1. Ischamischer Schlaganfall

Beim akut ischamischen Schlaganfall (AIS) handelt es sich um eine pl6tzlich
einsetzende Durchblutungsstorung im arteriellen Stromgebiet des Gehirns, die zu
fokal-neurologischen Ausfallen fuhrt [4]. Abhangig von Schweregrad und Dauer der
Durchblutungsstorung konnen die neurologischen Symptome als TIA, als
vollendeter Infarkt oder als progredienter Infarkt auftreten [4]. Die klinische
Prasentation erlaubt haufig Ruckschlisse auf das betroffene Versorgungsgebiet.
Die arterielle Hirnversorgung erfolgt primar uber die beiden Arteriae (Aa.) carotides
internae sowie die Aa. vertebrales, die gemeinsam den Circulus arteriosus cerebri
(Willisii) speisen. Funktionell wird zwischen der vorderen Zirkulation (ca. 85 % aller
ischamischen Schlaganfalle) und der hinteren Zirkulation (etwa 10 %)
unterschieden [4].

Ischamische Schlaganfalle betreffen besonders haufig das Stromgebiet der Arteria
(A.) cerebri media. Typischerweise aullert sich dies in einer halbseitigen
sensomotorischen Symptomatik auf der Gegenseite der Lasion [4]. Bei
linkshemispharischen Infarkten treten zusatzlich haufig Storungen der Sprache
(Aphasien), der Sprechmotorik (Dysarthrie) sowie neuropsychologische Syndrome
wie Bewegungsstorungen (Apraxien) auf. Bei einer Lasion der rechten Hemisphare
kommt es haufig zu visuell-raumlichen Storungen und zum Neglect der linken
Korper- und Raumseite. Infarkte der A. cerebri anterior treten vergleichsweise selten

auf. Klinisch dominieren hier kontralaterale, beinbetonte sensomotorische Ausfalle,
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gegebenenfalls begleitet von Antriebsstérungen oder Blasenentleerungsstorungen
[4].

Hirninfarkte im Bereich der vertebrobasilaren Strombahn (hintere Zirkulation)
betreffen haufig den Hirnstamm und das Kleinhirn. Typische Symptome sind
Schwindel, Nystagmus, Doppelbilder, Tonusverlust und Ataxie [4]. Besonders der
Verschluss der A. basilaris, haufig infolge einer Basilaristhrombose, gilt als akut
lebensbedrohlich und ist mit einer hohen Mortalitat verbunden [11]. Typischerweise
treten eine Vigilanzminderung, ausgepragte motorische Ausfélle sowie klinische
Zeichen einer Hirnstammbeteiligung auf [12].

Die kontralaterale homonyme Hemianopsie ist pathognomonisch fur einen
Verschluss der A. cerebri posterior. Sie versorgt zudem Thalamus, Corpus
geniculatum laterale und obere Hirnstammanteile. Daher konnen vielfaltige
Symptome aufreten, darunter Apathie, Desorientiertheit, Hemineglect, Hemiataxie
sowie Gedachtnisstorungen, Blickparesen und Okulomotorikstorungen [4,13].

1.3.2. Hamorrhagischer Schlaganfall

Hamorrhagische Schlaganfalle lassen sich in zwei Hauptformen unterteilen: die
intrazerebrale Blutung (ICB), bei der es zu einer Einblutung in das Hirnparenchym
kommt, und die SAB, bei der Blut in den liquorgeflllten Raum zwischen
Arachnoidea und Pia mater austritt [14]. Je nach Lokalisation und Ausdehnung
entwickeln sich vegetative Anzeichen wie Kopfschmerz, Erbrechen,
Halbseitenlahmung und fokale Anfalle. Oft treten Bewusstseinsstorungen als
Anzeichen der schweren intrakraniellen Drucksteigerung auf [4]. Das Leitsymptom
fur die SAB ist der plotzlich eintretende, holozephale Vernichtungskopfschmerz, der
bis in den Nacken ausstrahlen kann [15].

1.4. Atiologie

Ein Groldteil der Risikofaktoren, die zur Entstehung eines Schlaganfalls beitragen,
ist auch bei kardiovaskularen Erkrankungen relevant. Es wird zwischen
nichtmodifizierbare Faktoren (Alter, Geschlecht, genetische Disposition) und
modifizierbare Faktoren unterschieden. Zu den Hauptrisikofaktoren fir einen
Schlaganfall zahlen die arterielle Hypertonie, kardiale Ursachen (Persistierendes
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Foramen ovale, Vorhofflimmern, vorangegangener Myokardinfarkt,
Kardiomyopathie, Herzklappenerkrankung, Sick-Sinus-Syndrom), Nikotinabusus,
Diabetes mellitus, Hypercholesterinamie, Ernahrung, Bewegungsmangel, Taille-
Hufte-Verhaltnis, psychosoziale Faktoren und der Alkoholkonsum [4,16]. Die
TOAST-Kriterien (Trial of Org in Acute Stroke Treatment) klassifizieren die
Ursachen eines ischamischen Schlaganfalls anhand klinischer Untersuchung und
apparativer Diagnostik nach den wahrscheinlichsten Pathophysiologien [17]. Es
werden zwischen funf verschiedenen Kategorien unterschieden: Makroangiopathie,
Mikroangiopathie, kadioembolische Genese, andere sowie unbekannte Atiologie
[17]. Ihre Haufigkeit und Kriterien sind in Tabelle 1 dargestellt.

Tabelle 1: TOAST-Skala: Atiologie des ischamischen Schlaganfalls

Genese Haufigkeit Kriterien

Makroangiopathie 21 % - Kortikaler oder subkortikaler Infarkt > 1.5 cm
- Stenose > 50% oder Verschluss einer
hirnversorgenden Arterie

Kardio-embolisch 26 % - Kortikaler oder subkortikaler Infarkt > 1.5 cm
- Nachgewiesene kardioembolische Quelle
(Vorhofflimmern, mechanische Herzklappe)

Mikroangiopathie/ 21 % = Lakunarer Infarkt < 1.5 cm
lakunar - Kein Nachweis einer Stenose einer prazerebralen
Arterie oder einer kardio-embolischen Quelle

Andere Ursache 3% - Keine Zuordnung zu den Gruppen 1-3

- Z.B. Hyperkoagulabilitat, hamatologische
Erkrankung, nicht-arteriosklerotische
Vaskulopathie, Dissektion

Unbekannte 29 % - Keine oder = 2 Ursachen gefunden
Ursache

Eigene Darstellung nach [17,18]

1.5. Pathogenese

Das menschliche Gehirn hat einen sehr hohen Energiebedarf. Unter normalen
Bedingungen betragt die Hirndurchblutung ca. 50 ml/100 g Hirngewebe pro Minute,
wobei fur die graue Substanz eine hohere Durchblutung als fur die weil3e Substanz
gemessen wird [19]. Obwohl das Gehirn nur etwa 1-2 % des Korpergewichts
ausmacht (bei einem durchschnittlichen Gewicht von ca. 1400 g), beansprucht es
rund 15 % des Herzzeitvolumens [20]. Der mittlere Sauerstoffverbrauch liegt bei
etwa 3 ml/100 g Hirngewebe pro Minute. Insgesamt entspricht dies etwa 15 % des
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gesamten Energiebedarfs des Korpers [19]. Das Hirngewebe ist zur
Energiegewinnung nahezu ausschlieRlich auf die oxidative Phosphorylierung
angewiesen [21]. Eine fokale Beeintrachtigung des zerebralen Blutflusses schrankt
die Versorgung mit Substraten wie Sauerstoff und Glukose ein [22]. Diese
Minderversorgung, als Ischamie bezeichnet, fuhrt zu irreparablen Schaden und
beeintrachtigt die fur die Aufrechterhaltung von lonengradienten erforderliche
Energieversorgung [21]. Es wird zwischen mehreren kritischen Flussraten
unterschieden: Zunachst wird die Proteinsynthese gehemmt (bei einem
Schwellenwert von etwa 0.55 ml/g/min), gefolgt von einer Stimulation der anaeroben
Glykolyse (bei ca. 0.35 ml/g/min), der Freisetzung von Neurotransmittern und der
beginnenden Storung des Energiestoffwechsels (bei etwa 0.20 ml/g/min) und
schliel3lich der anoxischen Depolarisation (<0.15 ml/g/min) [23]. Bei diesen
Flusswerten kommt es neben dem Funktionsausfall der betroffenen Nervenzellen
zu einem akuten Mangel an Energietragern (ATP) und innerhalb von wenigen
Minuten zur Infarzierung des Gewebes. Es entsteht ein Infarktkern. In Analogie zur
halbschattigen Zone um das Zentrum einer totalen Sonnenfinsternis wird der
funktionell, aber noch nicht strukturell geschadigte Bereich, als lat. Penumbra (dt.
Halbschatten) bezeichnet [24,25]. Die Penumbra ist somit das , Tissue at Risk", d.h.
das Gehirngewebe, das bedroht, aber noch zu retten ist. In diesem Areal wird noch
genugend ATP bereitgestellt, um das Membranpotenzial aufrecht zu halten [23]. Mit
zunehmender Ischamiedauer steigen die Schwellenwerte fur ATP-Erschopfung und
anoxische Depolarisation. Der Infarktkern dehnt sich in die Penumbra aus [26].

Die Hirnschadigung infolge einer fokalen Ischamie entwickelt sich entlang zweier
grundlegend unterschiedlicher Pathophysiologien, die vom Schweregrad der
primaren Flussreduktion und der Dynamik der postischamischen Rezirkulation
abhangen [27]. Bei permanenter fokaler Ischamie ist die primare Kernschadigung
irreversibel, aber die Ausdehnung des Kerns in die Penumbra kann durch
hamodynamische und molekulare Interventionen gemildert werden. Besonders
entscheidend ist dabei der frUhe Behandlungszeitpunkt: In der sogenannten
,goldenen Stunde der Ischamie” kann die Penumbra bis zu 50 % des gesamten
ischamischen Areals ausmachen. Dies bietet ein hohes therapeutisches Potenzial
[28]. Das therapeutische Fenster liegt bei etwa 3 bis 4.5 h, entsprechend der Zeit,
bis der ischamische Kern sein maximales Volumen erreicht hat [27]. Daraus ergibt
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sich eine zentrale pathophysiologische Konsequenz: Je friuher die zerebrale
Perfusion wiederhergestellt oder verbessert wird, desto mehr Hirngewebe kann
gerettet und die neurologische Schadigung begrenzt werden.

1.6. Diagnostik

Das Krankheitsbild des Schlaganfalls ist als zeitkritischer, medizinischer Notfall
anzusehen. An erster Stelle steht prahospital die Sicherung der Vitalfunktionen, das
vollstandige Monitoring und eine fokussierte (Fremd-)Anamnese, um den genauen
Zeitpunkt des Symptombeginns zu bestimmen. Als schnelles Screening am
Einsatzort eignet sich fur das Rettungsdienstpersonal, aber auch fur Ersthelfende
der FAST-Test (Face-Arm-Speech-Time) [2,29]. Im Anschluss sind ein zlgiger
Transport und die fruhzeitige Voranmeldung in der Notaufnahme essenziell, um
eine unverzugliche bildgebende Diagnostik einzuleiten [29,30]. Zunachst erfolgt
eine kraniale Computertomografie (cCT), mit deren Hilfe zwischen einem
ischamischen und einem hamorrhagischen Ereignis unterschieden werden kann.
Eine frische Blutung lasst sich hierbei unmittelbar darstellen. Bleibt der
Blutungsnachweis aus, ist von einer akuten Ischamie auszugehen, woraufhin in der
Regel eine kontrastmittelgestutzte GefalRdarstellung, CT-Angiografie (CTA), zur
Evaluation der weiteren Therapie eingeleitet wird. In der Notaufnahme erfolgt
standardmalig eine Labordiagnostik und ein Ruhe-Elektrokardiogramm (EKG), um
insbesondere eine kardioembolische Ursache des Schlaganfalls ausschliefen zu

konnen.

Bei klinisch nicht eindeutig beurteilbaren Fallen, einem unbekanntem Zeitfenster
oder zur Unterstutzung der Therapieentscheidung kann erganzend eine

Perfusionsbildgebung mittels CT oder Magnetresonanztomographie erfolgen (4).



1.7. Bewertung des Schweregrades einer zerebralen Ischamie

1.7.1. The National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS)

Die National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) ist ein etabliertes und
standardisiertes Einstufungssystem zur Quantifizierung der fokalneurologischen
Defizite bei Personen mit Schlaganfall (Tab. 2) [31]. Anwendung findet sie sowohl
in der Akutdiagnostik als auch im weiteren Verlauf zur Evaluation des
neurologischen Status. Die NIHSS erfasst zentrale Bestandteile der neurologischen
Untersuchung, darunter den Bewusstseinsstatus, Augenbewegungen, das
Gesichtsfeld, mimische Lahmungen, Sprach- und Sprechfunktionen, Sensibilitat,
motorische Fahigkeiten, Koordination sowie das Vorliegen eines Neglect. Sie ist
schnell zu erheben und verfugt Uber eine gut belegte Reliabilitat und Validitat
[32,33]. Die Skala reicht von 0 Punkten (keine Beeintrachtigung) bis 42 Punkten
(maximale  Beeintrachtigung). Die NIHSS korreliert gut mit dem
computertomografisch gemessenen Infarktvolumen nach sieben Tagen sowie dem
Outcome der behandelten Personen nach drei Monaten und dient damit der
prognostischen Abschatzung [31].

Im Anhang (Abb. 8A) findet sich ein beispielhaftes Akutprotokoll der Klinik far
Neurologie am Universitatsklinikum Schleswig-Holstein (UKSH) Campus Lubeck, in
dem auch die NIHSS festgehalten wird. Die wichtigsten Informationen zu den
Zeitintervallen in der Schlaganfallversorgung sind hier zusammengefasst.



Tabelle 2: National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS)

NIHSS-Kategorie

Punkte

1a Bewusstseinsgrad

1b Bewusstseinsgrad
Frage nach Monat + Alter

1c Bewusstseinsgrad Befehle
Augen/Hande o6ffnen/schlieBen

2 Augenbewegung

3 Gesichtsfeld

4 Faszialisparese

5 Motorik Arm

6 Motorik Bein

7 Extremitatenataxie

8 Sensibilitat

9 Aphasie

10 Dysarthrie

11 Neglect

Eigene Darstellung nach [31]

N-2O N-O WN_O N_O N_O PAWN_L,PO PWON_LP,O WN_L,PO WN_L,PO N,PO N~O N-~O WON-_O

Wach
Benommen
Stupodros
Komatds

Beide Fragen richtig beantwortet
Eine Frage richtig beantwortet
Keine Frage richtig beantwortet

Beide Befehle richtig ausgeflhrt
Einen Befehl richtig ausgefihrt
Keinen Befehl richtig ausgeflhrt

Normal
Partielle Blickparese
Starke Abweichung oder totale Blickparese

Normal

Partielle Hemianopsie

Komplette Hemianopsie
Beidseitige Hemianopsie/Blindheit

Normale symmetrische Bewegung
Geringe Parese

Partielle Parese des unteren Gesichts
Komplette Parese ein-/beidseits

Kein Absinken Uber 10 Sekunden (Sek.)

Arm sinkt ab (<10 Sek.), Unterlage nicht berthrt
Anheben gegen Schwerkraft méglich

Kein Anheben gegen Schwerkraft méglich
Keine Bewegung mdglich

Kein Absinken tuber 10 Sek.

Bein sinkt ab (<10 Sek.), Unterlage nicht berihrt
Anheben gegen Schwerkraft méglich

Kein Anheben gegen Schwerkraft méglich
Keine Bewegung mdglich

Fehlend
In einer Extremitat vorhanden
In zwei Extremitaten vorhanden

Normal
Leicht bis mittelschwerer Verlust
Schwerer bis vollstandiger Verlust

Normal

Leicht bis mittelschwer
Schwer

Stumm, globale Aphasie

Normal
Leicht bis mittelschwer
Schwer/unverstandlich bis stumm

Kein Neglect

Neglect visuell, taktil oder auditiv

Kompletter halbseitiger Neglect in mehr als einer
Modalitat



1.7.2. Modifizierte Rankin-Skala (mRS)

Die 1957 erstmals entwickelte Rankin-Skala, benannt nach Dr. John Rankin [34],
umfasst die funf Schweregrade der Behinderung nach einem Schlaganfall, die von
"keine signifikante Beeintrachtigung" bis "schwere Beeintrachtigung" reichen [35].
Sie wurde 1980 im Rahmen der UK-TIA-Studie (United Kingdom Transient
Ischaemic Attack-Studie) modifiziert [36,37] und ist ein angewandtes Mal} fur die
globale Behinderung (Tab. 3). AuRerdem wird sie in der Regel als primarer
Endpunkt in randomisierten klinischen Studien zu neuen Schlaganfallbehandlungen
verwendet [38].

Tabelle 3: Modifizierte Rankin-Skala bei Schlaganfall (mRS)

Grad AusmaR der Behinderung nach einem Schlaganfall

0 keine Symptome

1 | keine relevante Beeintrachtigung trotz Symptomen (Alltagsaktivitaten
moglich)

2 leichte Beeintrachtigung (kann sich ohne Hilfe versorgen)
3 | médRige Beeintrachtigung (hilfebedurftig im Alltag, ohne Hilfe gehfahig)

4  maRig schwere Beeintrachtigung (ohne Hilfe gehunfahig, hilfebedurftig
bei der Kérperpflege)

5 | schwere Behinderung (bettlagerig, inkontinent, pflegebedurftig)
6 Tod

Eigene Darstellung nach [37]

1.8. Prinzipien der Schlaganfalltherapie

1.8.1. Thrombolyse

In der klinischen Praxis werden Personen mit Verdacht auf Schlaganfall vom
Rettungsdienst in das nachstgelegene Krankenhaus transportiert. Dort erfolgt eine
diagnostische Abklarung sowie gegebenenfalls eine gewichtsadaptierte,
intravenose Behandlung mit Alteplase (rt-PA - recombinant tissue plasminogen
activator) oder Tenecteplase. Diese systemische Lysetherapie hat sich als effektive
Behandlung des akuten ischamischen Schlaganfalls etabliert und konnte das Risiko
fur Pflegebedurftigkeit oder Tod nachweislich senken [39].



Der Nutzen von rt-PA bei einer Behandlung innerhalb der ersten "goldenen Stunde"
(die ersten 60 Minuten nach Symptombeginn mit maximalem Behandlungseffekt)
am groften und nimmt mit zunehmender Zeit bis zur Behandlung ab [40,41]. Der
Thrombus selbst unterliegt dynamischen Veranderungen und die Fibrinarchitektur
im Thrombus andert sich wahrend der Ausbildung rasch. Die Wahrscheinlichkeit,
dass ein Thrombus durch die fibrinolytische Wirkung von rt-PA infolge von Diffusion
in sein Inneres aufgelost wird, nimmt mit zunehmender Zeit und fortschreitender
Thrombusbildung ab [42]. Die Dosierung von 0.9 mg rtPA/kg KG gilt in den ersten
4.5 h als effektiv und sicher [29,43]. Vor Beginn der Thrombolysetherapie muss
zwingend eine intrazerebrale Blutung ausgeschlossen werden, da diese sich
klinisch ahnlich wie ein ischamischer Schlaganfall prasentieren kann. Zudem sind
mogliche  weitere  Kontraindikationen  wie ein  kurzliches  Trauma,
Gerinnungsstorungen, maligne Erkrankungen oder GefalRmalformationen sorgfaltig
abzuklaren [44].

1.8.2. Mechanische Rekanalisation (Thrombektomie)

Ziel der mechanischen Rekanalisation ist die endovaskulare Entfernung eines
Gefaldthrombus, um die zerebrale Perfusion rasch und mdoglichst vollstandig
wiederherzustellen. Zu diesem Zweck werden verschiedene Verfahren, u.a. der
sogenannte Stent-Retriever, eingesetzt [4,45]. Dabei handelt es sich um einen
selbstexpandierenden Drahtkafig, der Uber einen Mikrokatheter unter radiologischer
Kontrolle von der Leiste aus vorgeschoben wird [45]. Er wird im Thrombus geoffnet,
wo er einen Stromungskanal schafft. Um den Thrombus vollstandig zu entfernen,
wird das System anschlie3end unter Aspiration zuriickgezogen, was in den meisten
Fallen eine vollstandige Rekanalisation des betroffenen GefalRes ermoglicht [4].
Mehrere randomisierte  Studien konnten, neben einer sehr hohen
Rekanalisationsrate durch den Einsatz von Stent-Retrievern, auch eine
eindrucksvolle, statistisch signifikante Verbesserung des Behandlungsergebnisses
nach 90 Tagen belegen [46—49]. Auch Veroffentlichungen der ASA belegen die
Evidenz zur klinischen Wirksamkeit endovaskularer Behandlungen [50]. Doch
ebenso wie die Thrombolyse mit rt-PA ist die endovaskulare Therapie sehr
zeitkritisch [47]. Um das funktionelle Outcome zu optimieren, sollte die
Rekanalisation idealerweise innerhalb der ersten sechs Stunden nach
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Symptombeginn erfolgen [50]. Liegt der Symptombeginn aul3erhalb des regularen
Zeitfensters, kann eine mechanische Thrombektomie bei relevanten
Gefaldverschlissen dennoch erfolgen, sofern erweiterte Bildgebungsverfahren (z.B.
Darstellung eines kleinen Infarktkerns, Mismatch, Kollateraldarstellung) in
Zusammenschau mit der Klinik auf das Vorliegen von noch zu rettendem Gewebe
hinweisen [29,51-53].

Schatzungen zeigen, dass mit jeder 30-minutigen Verzogerung vor der Reperfusion
durch eine intraarterielle Behandlung die relative Wahrscheinlichkeit eines guten
klinischen Ergebnisses um etwa 15 % abnimmt [54,55].

Die mechanische Rekanalisation ist aulferdem sinnvoll bei Patientinnen und
Patienten, bei denen eine intravendése Thrombolysetherapie aufgrund einer
wirksamen Antikoagulation oder einer kurzlich erfolgten Operation kontraindiziert
oder nicht maglich ist. Wenn sich in der Bildgebung ein Gefallverschluss zeigt,
mussen die Betroffenen in ein entsprechendes spezialisiertes neurovaskulares
Zentrum mit interventioneller Neuroradiologie und neurologischer Intensivmedizin
verlegt werden. Zeitverzogerungen durch interklinische Verlegungen verringern die
Erfolgschancen  der  Rekanalisation und  verschlechtern damit das
Behandlungsergebnis [50].

1.9. Finanzieller Faktor

Die Erhebung von Inzidenz und Krankheitsfolgen des Schlaganfalls in der
Bevolkerung bildet eine wesentliche Grundlage fur die Einschatzung des
zukunftigen Versorgungsbedarfs und spielt eine entscheidende Rolle in der
gesundheitspolitischen Planung [56]. Die Zahl der Schlaganfallbetroffenen und die
Gesundheitskosten des Schlaganfalls in Deutschland werden kontinuierlich
ansteigen. Daher sollten die Schlaganfallpravention und die Verringerung der durch
Schlaganfalle bedingten Behinderungen prioritar in der Planungspolitik

berutcksichtigt werden [56].

Vor allem in den ersten drei Monaten nach dem akuten Ereignis sind die Kosten
aufgrund von stationarer Therapie und Rehabilitation hoch. Die Kosten steigen mit

dem Schweregrad der Behinderung und des neurologischen Defizits [57].
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Die errechneten Lebenszeitkosten pro Schlaganfall belaufen sich durchschnittlich
auf 43129 EUR [58]. Auf Grundlage der prognostizierten Alters- und
Geschlechtsentwicklung der deutschen Bevolkerung ist im Zeitraum von 2006 bis
2025 mit rund 3.4 Millionen neuen ischamischen Schlaganfallen zu rechnen. Dies
entsprache anfallenden Kosten in Hohe von 108.6 Milliarden EUR fur das
Gesundheitssystem [58].

1.10. Behinderungskorrigierte Lebensjahre — DALYs

Die Bewertung der Gesundheitssituation in der Bevolkerung erfolgt traditionell auf
der Grundlage von Mortalitatsdaten sowie, sofern verfugbar, der Pravalenz
und/oder Inzidenz von Krankheiten. Es wurde ein neuer Ansatz zur Quantifizierung
der Krankheitslast entwickelt, der sowohl den vorzeitigen Tod als auch die nicht
todlichen Gesundheitsfolgen von Krankheiten und Verletzungen bericksichtigt [59].
Das Konzept der Krankheitslast basiert auf einer inzidenzbasierten Perspektive und
schatzt die Anzahl der durch vorzeitigen Tod verlorenen Lebensjahre und der mit
Behinderung verbrachten Lebensjahre, die infolge neuer Krankheitsfalle oder
Verletzungen entstehen. Diese beiden Komponenten bilden die Gesamtzahl der
behinderungs- bzw. krankheitskorrigierten Lebensjahre (DALY - disability-adjusted
life years) [60].

1.11. Qualitatskorrigierte Lebensjahre - QALYs

In der Medizin lag der Fokus lange Zeit ausschlieBlich auf der maximalen
Verlangerung der Lebenszeit, die durch therapeutische Mallnhahmen erreicht
werden konnte [61]. Allerdings sollte das Kosten-Nutzen-Verhaltnis einer
medizinischen Behandlung neben der eigentlichen Lebenserwartung auch die
Lebensqualitat der Patientinnen und Patienten als Ergebnis berucksichtigen [61].
Dieses Verhaltnis beschreibt den Preis einer Gesundheitsintervention, sei es
praventiv, kurativ, bevolkerungsbezogen oder klinisch, im Vergleich zu einer
alternativen Intervention [62].

Eine Komplexitatsreduktion dieses Problems kann mit Hilfe des Konzepts der
qualitatskorrigierten Lebensjahre (QALYs quality-adjusted life-years) erfolgen. Hier
werden die Attribute Restlebenserwartung (quantitative Komponente) und
Lebensqualitat (qualitative Komponente) zu einem einzigen Mal} kombiniert. Das
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Konzept der Kosteneffizienz in Verbindung mit der Lebensqualitat von Patientinnen
und Patienten wurde erstmals von Klarmann et al. (1968) im Rahmen einer
Untersuchung zu Therapieoptionen bei chronischem Nierenversagen aufgegriffen
[63]. In dieser Studie berichteten die Autoren eine etwa 25 % hohere Lebensqualitat
nach Nierentransplantation im Vergleich zur ausschliel3lichen Dialysetherapie [61].
Erstmals wurden in diesem Zusammenhang die Kosten nicht nur fur ein zusatzlich
gewonnenes Lebensjahr, sondern auch fur ein qualitatskorrigiertes Lebensjahr
berechnet. QALY sind in Situationen geeignet, in denen die Lebensqualitat das
entscheidende Ergebnis der Gesundheitsversorgung ist und wenn eine
gemeinsame Maldeinheit fur den Vergleich zwischen verschiedenen Arten von
Interventionen und Behandlungen bendtigt wird [62]. Sowohl QALYs als auch
DALYs vereinen Aspekte von Morbiditat und Mortalitat, unterscheiden sich jedoch
hinsichtlich ihres ursprunglichen Ziels und der Berechnungsweise [62].

1.12. Krankenhauslandschaft in Danemark und Deutschland

Die Krankenhauslandschaften Deutschlands und Danemarks befinden sich in
einem Strukturwandel [64,65]. Im Jahr 2007 fuhrte Danemark eine Strukturreform
des Offentlichen Sektors ein, die eine administrative und politische Neuorganisation
des Gesundheitswesens beinhaltete [66]. Aufgrund dieser Strukturreform wurden
13 Landkreise durch funf Regionen ersetzt, die die politische und administrative
Verantwortung fur den Gesundheitssektor Ubernahmen. Teil der Reform war die
Schliefung vieler kleiner Krankenhauser zugunsten von 16 sogenannten
Superkrankenhausern, mit dem Ziel, die Versorgungsqualitat durch Blndelung
medizinischer Expertise zu verbessern und gleichzeitig Kosten zu reduzieren. Ein
zentraler Bestandteil der Reform ist die Zusammenlegung spezialisierter
Funktionen in weniger, dafur groflere Einheiten. Die Modernisierung der
Krankenhauskapazitaten setzt auf nachhaltige Spezialisierung und Flexibilitat, um
flachendeckend den Zugang zu modernen Gesundheitsdienstleistungen zu sichern.
Bei der allgemeinen Behandlung im Krankenhaus sowie bei spezialisierten
Leistungen lasst sich die Qualitat der Versorgung steigern [67]. Danemark

investierte seit 2007 Uber 6.4 Milliarden Euro in diese neuen Grol3projekte [64,66].

Auch in Deutschland unterliegt die Krankenhauslandschaft seit Jahren einem
tiefgreifenden Wandel, der Struktur, Finanzierung, personelle Ausstattung und

13



Versorgungsschwerpunkte umfasst. Seit 1991 hat sich die Anzahl der
Krankenhauser von 2400 auf 1900 verringert [68]. Mit der Zentralisierung der
Krankenhauser soll die flachendeckende medizinische Versorgung gewahrleistet
sowie durch Spezialisierung die Behandlungsqualitat und Effizienz gesteigert
werden [69]. In diesem Zusammenhang plant die Bundesregierung im Rahmen der
Krankenhausreform die EinfUhrung eines neuen Systems aus Leistungsgruppen
und Versorgungsstufen (Level 1i bis 3), das eine starkere Differenzierung zwischen
Grund-, Regel- und Maximalversorgung vorsieht. Ein zentrales Problem bleibt der
anhaltende Investitionsstau, da die Bundeslander ihrer Pflicht zur Finanzierung
baulicher und technischer Krankenhausausstattung vielfach nicht ausreichend
nachkommen [70]. Auch der Mangel an qualifiziertem Personal, insbesondere in der
Pflege, stellt eine Herausforderung fur die Umsetzung der Reformziele dar. Zugleich
sollen vermehrt ambulante Versorgungsangebote geschaffen werden, um den

stationaren Bereich zu entlasten [69].

Danemark ist im Rahmen dieser Arbeit ein wertvoller Vergleichspartner. Anders als
Deutschland setzte Danemark bereits fruh Strukturreformen um und gilt
international als  Vorbild fir eine zentralisiete und digitalisierte
Krankenhauslandschaft. Fur die Bewertung neuer Versorgungskonzepte in
landlichen Regionen bietet der danische Weg im Hinblick auf Erreichbarkeit,
Behandlungsqualitat und Effizienz einen wichtigen Mehrwert. Deutschland
hingegen befindet sich noch in einem Prozess, bei dem viele strukturelle und

okonomische Hindernisse Uberwunden werden mussen.

1.13. Das Konzept Mobile Stroke Unit (MSU)

Fur eine optimale Versorgung von Schlaganfallpatientinnen und -patienten ist eine
enge, leitlinienkonforme Abstimmung zwischen Rettungsdienst, Pflege, Neurologie
und Neuroradiologie unerlasslich. Vor Einleitung der Therapie sind in der Regel
wiederholte Evaluationen, klinische Untersuchungen sowie der strukturierte
Austausch von Patientendaten an verschiedenen Schnittstellen notwendig [29,70].
Die konventionelle Rettungskette ist deutlich zeitaufwandiger und fehleranfalliger,
da sie durch unterschiedliche Schnittstellen und aufeinanderfolgende
Arbeitsschritte gepragt ist, die zu Verzogerungen im Ablauf fuhren. Obwonhl
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zahlreiche MaRnahmen zur Verbesserung der pra- und intrahospitalen Prozesse
implementiert wurden, bleiben die Thrombolyseraten im Versorgungsalltag

weiterhin vergleichsweise gering [71].

Die Quantifizierung des potenziellen Nutzens fur Schlaganfallbetroffene durch eine
schnell zugefuhrte Therapie konnte die Praxisanderung mit dem neuen Modell der
akuten Schlaganfallversorgung fordern. Im Mittelpunkt steht dabei der Einsatz einer
mobilen  Schlaganfalleinheit (MSU). Die Fahrzeuge sind mit einem
Computertomografen, einem Point-of-Care Labor, geschultem Personal und
geeigneten Medikamenten ausgestattet, sodass nach Ausschluss von
Kontraindikationen die Thrombolyse direkt vor Ort begonnen werden kann [72]. |hr
Ziel ist die Bereitstellung einer hochmodernen, prahospitalen Diagnostik und
Behandlung sowie eine diagnosebasierte Triage und der anschliel3iende Transport
in ein Krankenhaus mit Stroke Unit (spezialisierte Schlaganfallstation) und
Moglichkeit zur Durchfuhrung einer Thrombektomie. Zu den Behandlungen der
MSU gehoren die Thrombolyse bei akuter zerebraler Ischamie, die Umkehrung der
Gerinnungshemmung bei akuter intrakranieller Blutung und das Management
kardiovaskularer und respiratorischer Komplikationen bei ischamischem wie
hamorrhagischem Schlaganfall. So wird die spezialisierte Schlaganfallversorgung
auf die prahospitale Phase erweitert und konnte gemeinsam mit den
Schlaganfallstationen die bestehende Versorgungsliicke bei akuten Schlaganfallen
schliel3en [71].

Das MSU-Konzept verkurzt nicht nur die Transportzeiten vor und im Krankenhaus,
sondern reduziert auch Verzogerungen an den Schnittstellen der Versorgung. An
einem Ort fuhrt ein einziges spezialisiertes, interdisziplinares Team, bestehend aus
Rettungskraften, Arztinnen und Arzten, Pflegefachpersonen und
medizintechnischem Personal, die gesamte Diagnostik und Akutbehandlung in
einem parallelen Arbeitsablauf durch [71].

Ebinger et al. (2021) und Grotta et al. (2021) haben in grof3en kontrollierten
klinischen Studien die Evidenz des MSU-Konzepts nachgewiesen, indem sie ein
signifikant besseres funktionelles Ergebnis mit geringerer globaler Behinderung bei
Schlaganfallbetroffenen belegen konnten [73—-75]. Es hat sich gezeigt, dass die
MSU-Behandlung auch bei Personen mit TIA und hamorrhagischem Schlaganfall
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das Outcome verbessert [76]. Eine Meta-Analyse ergab eine 65-prozentige
Erhohung der Chancen auf ein verbessertes funktionelles Ergebnis und eine
Verkurzung der Zeit bis zur Thrombolyse um etwa 30 min [77]. Die aktuelle Leitlinie
der Europaischen Schlaganfallorganisation empfiehlt daher die Evaluation einer
MSU-Implementierung zur Optimierung der Schlaganfallversorgung [72].

1.14. Die beispielhafte Versorgung von Schlaganfallpatientinnen und
Schlaganfallpatienten im Grofsraum Lubeck

Im Rahmen der Regelversorgung kann im Raum Lubeck und Umgebung die
Entscheidung fur eine Reperfusionstherapie erst nach Eintreffen im Krankenhaus
getroffen werden. Die Patientinnen und Patienten werden am Einsatzort von einem
Rettungswagen und ggf. notarztlichem Personal aufgefunden, untersucht und in ein
nachstgelegenes Krankenhaus zur erweiterten Diagnostik transportiert. Dies
entspricht dem primaren Rettungsdiensteinsatz. Fur spezielle Behandlungen,
einschlieBlich mechanischer Thrombektomie und Neurochirurgie, ist haufig eine
Verlegung in ein spezialisiertes Zentrum erforderlich. Somit kann es zu einem
weiteren Transport, dem sekundaren Rettungsdiensteinsatz, kommen.
Um die Ubernahme der schwer betroffenen Personen mit Schlaganfall effektiv zu
organisieren, hat das UKSH das Schlaganfallnetzwerk Schleswig-Holstein Sud
gegrundet. Zwischen 2014 und 2020 gehdrten folgende Kliniken zum Netzwerk:
Eutin, Oldenburg in Holstein, Neustadt in Holstein, Wismar, Bad Segeberg, Bad
Oldesloe, Ratzeburg und die Sana Kliniken Lubeck [78]. Diese Kliniken verlegen die
Patientinnen und Patienten mit einem akuten Gefallverschluss nach erfolgter
Bildgebung und Therapieentscheidung in das UKSH Lubeck. Inzwischen sind auch
in Bad Segeberg und in Neustadt in Holstein zwei weitere Thrombektomiezentren
eingerichtet worden. Diese jungeren Entwicklungen werden in der Diskussion

berucksichtigt.

1.15. Fragestellung und Zielsetzung dieser Arbeit

Entscheidend dafur, ob Erkankte nach einem Schlaganfall versterben,
pflegebedurftig werden oder in ihr vorheriges Leben zuruckkehren konnen, ist vor
allem der Faktor Zeit. Durch eine fruhzeitige Reperfusion bei schwerem
ischamischem Schlaganfall kdnnen durchschnittlich zwei Millionen Neuronen pro
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Minute gerettet werden [79]. Klinisch hangen die Behandlungsergebnisse
malfdgeblich vom Alter, dem Schweregrad des Schlaganfalls und der zeitlichen
Verzdgerung der Therapie ab. Statistisch gesehen kann jede Minute, die vom
Beginn des Schlaganfalls bis zur Akuttherapie verstreicht, den Verlust von
behinderungs- bzw. krankheitskorrigierten Lebensjahren sowohl bei der
Thrombolyse [79] als auch bei der mechanischen Thrombektomie [80] verhindern.
Der Schlaganfall stellt mit einer jahrlichen Inzidenz von 1.12 Millionen eine grol3e
Belastung fur die Europaische Union dar und verursacht jahrlich 7.06 Millionen
DALYs [81]. Ein effektives Zusammenspiel innerhalb der Rettungskette, von der
Alarmierung uber den Transport bis hin zur arztlichen Behandlung, ist daher
essenziell fur ein optimales Behandlungsergebnis. Daflr ist es wichtig, regionale
Zuweisungsstrukturen zwischen neurovaskulare Zentren mit interventioneller
Neuroradiologie, neurologischer Intensivmedizin und kleineren Krankenhausern in

der Region zu optimieren [78].

Vor diesem Hintergrund kooperierte das UKSH mit dem Universitatsklinikum
Roskilde in Danemark. Beide Kliniken Ubernehmen zahlreiche sekundare
Rettungseinsatze fur Menschen mit Schlaganfall aus vergleichbar strukturierten,
uberwiegend landlichen Regionen sudlich und nérdlich des Fehmarnbelts. Im
Rahmen des EU-Programms ,Interreg Deutschland-Danemark® [82] untersuchten
die Projektpartner, wie die Schlaganfallversorgung in diesen Regionen organisiert
ist, an welchen Punkten Verbesserungen mdoglich waren und ob die
Implementierung einer MSU unter den gegebenen Rahmenbedingungen sinnvoll
ware [78,83].

Im Mittelpunkt dieses Zusammenspiels steht der Einsatz einer MSU, die in der Lage
ist, vor Ort eine CT durchzufuhren [72]. Das vor zwei Jahrzehnten eingeflhrte
Konzept [84] hat gezeigt, dass eine MSU die Zeit bis zur Behandlungsentscheidung
[85], zur Thrombolyse [86] und aufgrund der Verfugbarkeit der CT-A vor Ort und der
besseren Triage bis zur mechanischen Thrombektomie [87] verkurzen kann.

Die Kosten, die bei der Anschaffung einer MSU, der Ausbildung des Personals im
Rettungsdienst und den Kliniken sowie der Aufstellung spezieller Infrastruktur

entstehen, mussen vorab durch prazise Analysen auf ihre Effizienz gepruft werden.
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Ein neues MSU-Projekt muss die bestehende regionale Infrastruktur der
Schlaganfallversorgung bericksichtigen. Dazu zahlen unter anderem die regionale
Schlaganfallinzidenz, die Standortdichte von Krankenhausern mit
Thrombolysekapazitaten und Einrichtungen, die eine mechanische Thrombektomie
anbieten. Im Gegensatz zu Danemark mit seinem zentralisierten
Gesundheitssystem verfugt Deutschland Uber eine groRere Zahl weniger
spezialisierter Krankenhauser, was insbesondere fur Patientinnen und Patienten in
landlichen Gebieten den Vorteil kurzerer Fahrtzeiten zur Primarklinik bietet [88].
Dieser Unterschied kann sich auf die Zeit bis zur Thrombolyse und mechanischen
Thrombektomie auswirken. Das Ziel dieser Arbeit ist eine parallele Bewertung einer
zukunftigen MSU-Implementierung in ahnlichen und benachbarten Regionen in

Suddanemark und Norddeutschland.

Mit den gleichen Methoden wurden die Behandlungsfade der aktuellen
Schlaganfallpatientinnen und -patienten analysiert und diese Daten genutzt, um
einen optimalen Standort fur eine zukunftige MSU zu finden. Um madgliche Vorteile
zu quantifizieren und zu vergleichen, wurde der Effekt einer MSU auf die Zeit bis
zur Behandlung sowie auf die vermiedenen DALY fiur jede Region geschatzt.
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2. Material und Methoden
2.1. Aufbau der Studie

Fur diese retrospektive Beobachtungsstudie wurden klinische Standarddaten
analysiert, die routinemallig zu Zwecken des Qualitatsmanagements an zwei
Schlaganfallzentren mit hohem Behandlungsaufkommen in der danischen und
deutschen Grenzregion des Fehmarnbelts erhoben wurden. Die Studie wurde in
Ubereinstimmung mit der Deklaration von Helsinki und nach positiver Genehmigung
der lokalen Ethikkommissionen durchgefuhrt. Das danische Zentrum war das
Universitatskrankenhaus, Campus Roskilde, das deutsche Zentrum war das UKSH,
Campus Lubeck. Um die Schlaganfallversorgung zu gewahrleisten und zu
optimieren, haben beide Zentren lokale Register fur alle behandelten Personen
eingerichtet, die mit Thrombolyse und/oder Thrombektomie therapiert wurden. Im
Rahmen der klinischen Routine wurden, soweit dokumentiert, alle relevanten

Zeitpunkte vom Beginn des Schlaganfalls bis zum Beginn der Akuttherapie erfasst.

Das UKSH, Campus Lubeck, besitzt eine umfassende Infrastruktur zur Behandlung
von Menschen mit Schlaganfall. Diese umfasst eine Uberregionale Stroke Unit mit
zehn Betten, zertifiziert durch die Deutsche Schlaganfall-Gesellschaft (DSG), eine
neurologische Intensivstation mit 14 Betten, die durchgehend neuroradiologisch-
interventionelle Therapien ermoglicht, sowie eine eigene neurochirurgische
Abteilung. Die Bevdlkerungsdichte der beiden Regionen ist von vergleichbarer
Grollenordnung: 145 / km? in der deutschen Region [89] und 120 / km? in der
danischen Region [90].

Die Krankenhauslandschaft und die Zuweisung zur Schlaganfalltherapie
unterscheiden sich in den Einzugsgebieten der beiden Zentren. Die in das danische
Zentrum eingelieferten Patientinnen und Patienten wurden direkt durch den
Rettungsdienst transportiert, ohne dass zuvor ein Krankenhaus involviert war.
Daher fungiert das danische Zentrum als primares Krankenhaus im
Schlaganfallversorgungspfad, in dem eine erste Bildgebung durchgefuhrt wird,
gefolgt von der Entscheidung Uber Thrombolyse oder Thrombektomie. Die
Thrombolyse wird im Primarkrankenhaus verabreicht. Ist eine Thrombektomie
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indiziert, erfolgt der Sekundartransport in das kooperierende

Thrombektomiezentrum an der Universitat Kopenhagen.

In Deutschland hingegen werden etwa ein Drittel der Betroffenen, die eine
thrombolytische Therapie erhalten, von einem der acht Primarkrankenhauser
innerhalb der deutschen Studienregion zum UKSH, Campus Lubeck verlegt. In
diesen Primarkrankenhausern wird eine Bildgebung durchgefuhrt und, falls indiziert,
eine Thrombolyse eingeleitet, gefolgt von einem Sekundartransport in das

Thrombektomiezentrum.

2.2. Datenerhebung

Grundlage der deutschen Datenerhebung bildet eine prospektiv geflhrte
Schlaganfall-Datenbank der Klinik fur Neurologie am UKSH, Campus Lubeck. Far
die Analyse wurden retrospektiv alle Personen eingeschlossen, die in den Jahren
2014 bis 2020 sekundarverlegt am UKSH, Campus Lubeck und von 2018 bis 2021
sekundarverlegt vom Universitatskrankenhaus Roskilde mit einer Thrombektomie
behandelt worden sind. Ziel dieser Studie war es, einen hochprazisen
hypothetischen MSU-Pfad fur Menschen mit Schlaganfall zu beschreiben, die einen
sekundaren Transport zur mechanischen Thrombektomie in jeder Region
bendtigen. Daher wurden die Register beider Zentren nach Fallen mit einer
vollstandigen und detaillierten Dokumentation der prahospitalen Behandlung
durchsucht. Dazu gehodren die genaue Position, an der die betreffende Person
aufgefunden wurde, sowie die folgenden Zeitstempel: letzter Zeitpunkt ohne
Symptome (last seen well), Zeitpunkt des Notrufs 112 (Notruf in Deutschland und
Danemark), Ankunft des Rettungsdienstes am Einsatzort, Ankunft des
Rettungsdienstes im Primarkrankenhaus, Zeitpunkt der CT-Untersuchung, Beginn
der Thrombolyse (falls zutreffend), Abfahrt des Sekundartransports zum
Thrombektomiezentrum, Ankunft des Sekundartransports im
Thrombektomiezentrum, Beginn der Thrombektomie (Leistenpunktion/door-to-groin

puncture) und die finale Rekanalisation (groin puncture-to-reperfusion).

Instrumente und Quellen zur Datenerhebung auf deutscher Seite waren das

Patientenverwaltungsprogramm ORBIS (Dedalus HealthCare, Bonn, Deutschland),
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das Datenverwaltungsprogramm Enaio (Optimal Systems GmbH, Berlin,
Deutschland) und das neurologische Archiv, in dem alle Originalakten in Papierform
lagern. Arztbriefe, Thrombolyse- und Thrombektomieprotokolle, die im Picture
Archiving and Communication System (PACS, Dedalus HealthCare, Bonn,
Deutschland) gespeicherten Digital Imaging and Communications in Medicine
(DICOM)-Daten zur Erfassung des Zeitpunkts der Bildgebung, Aufnahmedaten im
ORBIS, NIHSS-Outcomebogen und Verlaufsberichte wurden analysiert und mit
Hilfe von Microsoft Excel (Microsoft Corporation, Redmond, USA) in einer Tabelle
zusammengefasst.  Personenbezogene Daten wurden bei  Erhebung
pseudonymisiert und vor der Auswertung anonymisiert verarbeitet.

Da die Dokumentation in der danischen Region erst kurzlich digitalisiert wurde,
wurde ein hoher Prozentsatz der Falle mit dokumentierter Abfahrtszeit des
Rettungsdienstes zum Primarkrankenhaus in die Studie aufgenommen. In der
deutschen Region wurde diese Abfahrtszeit rekonstruiert, indem die geschatzte
Fahrtzeit von der Ankunftszeit im Primarkrankenhaus abgezogen wurde. Weitere
klinische Standardparameter, die routinemafig im Register dokumentiert und in die
vorliegende Studie aufgenommen wurden, waren Alter, Geschlecht, NIHSS bei
Aufnahme im Primarkrankenhaus, anteriorer Schlaganfall (A. carotis interna, M1,
M2) wund posteriorer Schlaganfall (A. basilaris, A. cerebri posterior).
Einschlusskriterien fur beide Kohorten waren ambulante Schlaganfalle, bei denen
ein sekundarer Transport zur Thrombektomie erforderlich war (Abb. 1).
Ausschlusskriterien  waren  Lufttransporte  und/oder eine unvollstandige
Dokumentation des prahospitalen Managements hinsichtlich der oben genannten

Parameter.

In der danischen Region wurden alle 127 konsekutiven Falle mit sekundarem
Transport zur Thrombektomie vom 01/2018 bis 04/2021 gescreent. Dank des hohen
Dokumentationsniveaus durch die fortgeschrittene Digitalisierung mussten nur
sechs Personen aufgrund einer unvollstandigen Prahospital-Dokumentation
ausgeschlossen werden.

Um eine akzeptable KohortengroRe zu erreichen, wurden in Lubeck alle 318
konsekutiven Patientinnen und Patienten mit sekundarem Transport zur

Thrombektomie von 01/2014 bis 01/2020 gescreent. Zwei Personen wurden
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ausgeschlossen, weil ihr Transport luftgebunden erfolgte. Darlber hinaus wurden
236 Betroffene wegen unzureichender Prahospital-Dokumentation
ausgeschlossen. Als Ergebnis des Screening-Prozesses betrug die Grofde der
Studienkohorte 80 deutsche und 121 danische Behandlungsfalle (Abb. 1).

deutsche Region danische Region
Sekundartransport zur
n=318 Thrombektomie n=127
n=2 < Ausgeschlossen > n=0
(Helikoptertransport)
n=236 Ausgeschlossen -6
- < (unvollstandige prahospitale > n=
Dokumentation)
\/ \
n=80 Studienkohorte n=121

Abbildung 1: Flowchart der Studienpopulation: Angabe der vordefinierten
Ausschlisse

2.2.1. Beurteilung des klinischen Verlaufs

Zur Beurteilung des Kklinischen Verlaufs und Outcomes der behandelten
Schlaganfalle wurden in dieser Studie zwei etablierte Messinstrumente
herangezogen: die NIHSS und die mRS. In einzelnen Fallen erfolgte die Erhebung
retrospektiv. auf Basis arztlicher Dokumentation, insbesondere anhand
neurologischer Befunde in Arztbriefen und Krankenakten. Fur beide Skalen ist
belegt, dass auch eine retrospektive Anwendung eine gute Validitat und Reliabilitat
aufweist [91,92].
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2.3. Datenverarbeitung

Um den Effekt einer MSU innerhalb jeder Region zu schatzen, wurden zwei
Hauptanalyseschritte durchgefuhrt. Im ersten Schritt wurden die hypothetischen
Fahrtzeiten vom jeweiligen Einsatzort zum Thrombektomiezentrum unter
Umgehung des Primarkrankenhauses ermittelt. In beiden Regionen stehen mehrere
Rettungswagen zur Verfugung, von denen jeweils der nachstgelegene zum
Einsatzort beordert wird. Im Gegensatz dazu sieht die vorliegende Simulation den
Einsatz einer MSU pro Region vor. Daher musste die zusatzliche Fahrtzeit fur die
MSU zum Ort des Symptombeginns bertcksichtigt werden. Anhand der erfassten
Aufenthaltsorte und Fahrzeiten wurde der optimale MSU-Standort fur jede Region

ermittelt.

2.3.1. Visualisierung Patientendaten und Transportwege

Die Daten wurden mit Hilfe der Programmiersprache Python, der
Entwicklungsumgebung Jupyter Notebook und der Open-Source-Bibliothek pandas
vorab normiert und in ein CSV-Dateiformat Uberfuhrt. Unter Verwendung des
Python-Clients fur Google Maps Services (Google, Mountain View, USA) wurden zu
allen Adressen der Einsatzorte und der Krankenhauser detaillierte
Adressinformationen abgefragt. So gelang es, standardisiert und einheitlich die
Daten der Langen- und Breitengrade aufzufuhren [93].

Die so gewonnenen Koordinaten konnten anschlielRend mit Mapbox (Mapbox, San
Francisco, USA) und OpenStreetMap (OpenStreetMap Foundation, London,
Vereinigtes Konigreich) sowie den Open-Source-Bibliotheken Plotly (Plotly,
Montreal, Kanada) und GeoPandas (GeoPandas Development Team, global) auf
eine Karte aufgetragen und wiederum durch Routenabfragen an die Google Maps
APl (Google, Mountain View, USA) als Polygonzige miteinander verbunden
werden. So erfolgte die Darstellung der Krankenhauslandschaft, der
Ausgangspunkte der erkrankten Personen und des optimierten MSU-Standorts
(Abb. 2).

23



kernforde

|/
SchieRgebiet

Gettorf Todendorf
ettor

Schonberg

Kiel

Schwentinental

Preetz

Nortorf
Sa linik Eutiny

N
Schon'linik Neusta}it

Neumdiinster

f’LA Poel

SEGEBERGER KLIN/RS
GMBH / Neurolegisel
Zentrum

Bad
Bram I N . Dassow
y Klinikum Wismat®
Sana Kliniken
Libeck GmbH‘".
Asklepios Khyik S R
3 Labeck Uniklinik
Henstedt- Bad Oldeslgde +
N T penna Bad Kleinen
Norderstedt DRK-Krankenhaus Gadebusch
MolIn-Ratzeburg"'
Ahrensburg
eberg
Méiin Schwerin
.
Zarrentin am
(o) Hamburg Glinde Schaalsee

© Mapbox © OpenStreetMap

Abbildung 2: Primare und sekundare Einsatzpfade der Rettungswagen

Farblich einheitlich hervorgehobene Einsatzwege der Rettungswagen vom
Einsatzort zum primédren Krankenhaus (graues Plus), in grau untermalt der
sekundére Transportweg in das UKSH (roter Punkt)

2.3.2. Nelder-Mead Optimierung

Far die Ermittlung des optimalen Standorts fur eine MSU wurde jener Ort berechnet,
an dem die grofte Zeitersparnis in den Einsatzen erzielt werden konnte. Die
Zeitersparnisse in Abhangigkeit von der MSU-Platzierung sind maximiert, wenn die
initiale Anfahrt zum Schlaganfallereignis minimal ist. Die Nelder-Mead Optimierung
ermoglicht die iterative Optimierung ohne Gradienten mithilfe einer Verlustfunktion.
Sie wurde 1965 von John Nelder und Roger Mead entwickelt und ist eine Art
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heuristische Suchmethode mit Simplex-Konzept [94]. Verwendung findet sie in der
Regel bei nichtlinearen Optimierungsproblemen, bei denen die Ableitung unbekannt
ist und bei denen es darum geht, den minimalen oder maximalen Wert der
Zielfunktion in einem mehrdimensionalen Raum zu finden [95]. Die Optimierung
wurde im geometrischen Mittelwert der Datenpunkte begonnen. Nelder-Mead bildet
ein Dreieck und ermittelt fur jeden Punkt die akkumulierte Anfahrtszeit.
AnschlieBend verschiebt der Algorithmus den Punkt im Dreieck mit dem

schlechtesten Wert und verbessert sich so iterativ.

2.3.3. Ermittlung MSU-Transportzeiten

Der Zeitunterschied fur jede behandelte Person, der auf dem hypothetischen MSU-
Weg statt auf dem realen Weg erzielt wird, wurde fur relevante Zwischenschritte
nach dem ersten Notruf (Ankunft am Einsatzort, Beginn der Thrombolyse, Abfahrt
zum und Ankunft im Thrombektomiezentrum, Leistenpunktion) ermittelt. Eine
angenommene Zeit von 29 min vom Eintreffen der MSU bis zum Beginn der
Thrombolyse wurde von Sheikhi et al. (2018) abgeleitet [96]. Zum Vergleich der
beiden Gruppen wurden das 50. Perzentil (Median) sowie das 25. und 75. Perzentil
(Q1; Q3) berechnet. Entsprechend wurden die eingesparten Minuten bis zur
Thrombolyse (sofern zutreffend) und bis zur Thrombektomie (Leistenpunktion)

ermittelt.

2.3.4. Berechnung DALYs

Unter Berlcksichtigung von Alter, Geschlecht und NIHSS wurden diese
eingesparten Minuten fur alle Patienten und Patientinnen in DALYs [79,80]
umgerechnet, was zu einem medianen (Q1; Q3) kombinierten Wert fur die durch
den MSU-Pfad abgewendeten DALY's pro Person fur jede Partnerregion fuhrte.

Um die Gesamtwirkung der MSU in jeder Region abschatzen zu kdnnen, musste
die Zahl der Thrombolyse- und Thrombektomiefalle mit MSU-Behandlung vor dem
Krankenhausaufenthalt geschatzt werden. In beiden Regionen ist die Zahl der
Thrombolysefalle pro Jahr (~130) und der Thrombektomiefalle pro Jahr (~70) in
etwa gleich. Als Punktschatzung wurde angenommen, dass die MSU 40 % dieser

Falle erreichen kann (55 Thrombolysefalle, 30 Thrombektomiefalle). Da jedoch die
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jahrlichen Zahlen, die raumliche Verteilung und die Gultigkeit der MSU-Einsatze
variieren kdnnen, wurde eine Variation der Thrombolysefalle (20 bis 80/Jahr) und
der Thrombektomiefalle (10 bis 50/Jahr) modelliert. Fir jede Kombination dieser
Zahlen wurde die Anzahl der vermiedenen DALYs berechnet, indem die Summe
der eingesparten Minuten fur die Thrombektomie und der eingesparten Minuten fur
die Thrombolyse umgerechnet wurde [79,80]. AuRerdem wurden die Kosten
geschatzt, welche die Gesellschaft fur den berechneten MSU-Effekt in Kauf zu
nehmen bereit ware. Der entsprechende Geldbetrag wurde durch Multiplikation der
Anzahl der vermiedenen DALYs mit den in jedem Land akzeptierten Kosten pro
vermiedenem DALY ermittelt (Deutschland: Purchasing power parity (PPP)-$
84.506 pro vermiedenem DALY, Danemark: PPP-$ 94.390 pro verhindertem DALY,
abgeleitet aus 1.46 x Bruttoinlandsprodukt (BIP) pro Kopf von 2021, in Anlehnung
an [97] und [98]). Fur die deutsche Region wurde eine zweite Punktschatzung
vorgenommen, die den Effekt von zwei neuen fur die Zukunft geplanten
Thrombektomiezentren einbezog. Diese werden in der Lage sein etwa die Halfte
der Thrombektomiefalle in der Region zu behandeln (35 Falle pro Jahr). Mit diesen
Zahlen wurde fur jede Partnerregion eine grobe Schatzung der von der Gesellschaft
akzeptierten Nettokosten der MSU nebeneinandergestellt [83].
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3. Ergebnisse

3.1. Charakterisierung der Kohorten

In Tabelle 4 sind die demografischen und medizinischen Daten der beiden
Stichproben gegenubergestellt. Es zeigt sich ein numerischer Trend zu einem
jungeren Alter (72 £ 18 Jahre vs. 75 £ 15 Jahre) sowie ein hoherer Anteil mannlicher
erkrankter Personen (54 % vs. 41 %) in der danischen Gruppe. Aufgefuhrt ist der
initiale NIHSS-Wert im Durchschnitt mit 14 Punkten in der deutschen und 15
Punkten in der danischen Kohorte. Das Zeitintervall, in dem sie zuletzt gesund
gesehen wurden, das als Referenzzeitpunkt fur den Schlaganfall dient, liegt in der
deutschen Stichprobe bei 115 min und in der danischen bei 91 min. In beiden
Stichproben liegt der Ursprung der Infarkte in den Uberwiegenden Fallen im
Anteriorstromgebiet (98 % vs. 88 %). Auffallig ist der hohe Anteil an Personen mit
Thrombolyse in der danischen Kohorte (77 % vs. 53 %). Unter Berucksichtigung
von Alter, Geschlecht und NIHSS-Wert bei Aufnahme wurde der individuelle
Behandlungseffekt in behinderungskorrigierten Lebenstagen, der pro Minute einer
schnelleren Thrombektomie oder Thrombolyse zu erwarten ist, aus den
erganzenden Tabellen von Meretoja et al. (2014,2017) [79,80] abgeleitet.
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Tabelle 4: Charakteristika der zwei Kohorten

Characteristic German Cohort (n=80) Danish Cohort (n=122)
Age (years), median (Q1; Q3) 75 (66; 81) 72 (60; 78)
Sex - no. (%)

female 47 (59) 56 (46)

male 33 (41) 66 (54)

Admission status

NIHSS, median (Q1; Q3) 14 (10; 17) 15 (10; 19)
Time from last seen well (min), median (Q1; Q3) 115 (63; 237) 91 (63; 144)
Thrombolysis at primary hospital - no. (%) 42 (53) 94 (77)

Type of Stroke - no. (%)
Anterior Stroke (ICA, M1, M2) 78 (98) 108 (89)
Posterior Stroke (BA) 2(3) 14 (11)
Model-based disability adjusted life days?, median (Q1; Q3)
Per saved minute to thrombectomy 3.09 (2.39; 4.95) 3.94 (2.63; 5.26)

Per saved minute to thrombolysis 1.32(1.08; 2.00) 1.66 (1.09; 2.45)

BA - basilar artery; ICA - internal carotid artery; NIHSS - National Institutes of Health Stroke Scale
@ Disability-adjusted lifetime averted by acute therapies was derived stratified by age, sex and
NIHSS from Meretoja et al. (2014,2017) [79,80]

3.2. Patientenpfade

Die Patientenpfade der beiden Regionen sind in Abbildung 3 dargestellt. Die
Untersuchungsregionen liegen geografisch einander gegenuber, getrennt durch
den Fehmarnbelt (Abb. 3a). Krankenhausstrukturen und Wohnorte der Betroffenen
sind getrennt fur die deutsche (Abb. 3b) und die danische Region (Abb. 3c)
abgebildet. Beide Regionen haben eine Bevolkerungszahl zwischen ca. 450 000
und 600 000 Einwohnern [99,100].

Blaue Punkte stehen fur die einzelnen Fundorte bzw. primaren Einsatzorte.
Dargestellt sind ausschliel3lich jene Behandlungsverlaufe, fur die ein Datensatz mit
durchgehend dokumentierten Zeitstempeln samtlicher relevanter
Versorgungsabschnitte entlang des pra- und innerklinischen Behandlungspfads
vorliegt. Dazu zahlen mindestens: der Zeitpunkt des Notrufs, das Eintreffen des
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Rettungsdienstes am Einsatzort, die Ankunft im Primarkrankenhaus, der Beginn
eines gegebenenfalls durchgefihrten Sekundartransports sowie die Ankunft und
der Behandlungsbeginn im Thrombektomiezentrum. Ein wesentlicher Unterschied
zwischen der deutschen und der danischen Krankenhauslandschaft wird deutlich,
wenn man die Primarkrankenhauser betrachtet, in die die Betroffenen zuerst
eingeliefert wurden (schwarze Pluszeichen). Wahrend die deutsche Region uber
acht Primarkrankenhauser verfugt, ist die danische Region mit einem grofR3en
Primarkrankenhaus zentralisiert, was zu langeren Fahrtzeiten fur die peripher
gelegenen Schlaganfallpatientinnen und -patienten fuhrt. Alle behandelten
Personen (blaue Punkte) erhielten die Indikation zur Thrombektomie und wurden
nach der ersten Bildgebung und der Thrombolyse (falls zutreffend) vom
Primarkrankenhaus zum Thrombektomiezentrum transportiert: UKSH, Campus
Lubeck in der deutschen Region (Dreieck in Abb. 3b) und Universitatsklinikum,
Campus Roskilde in der danischen Region (Dreieck in Abb. 3c). Dieser reale Weg
wurde mit einem hypothetischen MSU-Weg verglichen, bei dem die Thrombolyse
am Aufenthaltsort der betroffenen Person beginnt und der Transport unter
Umgehung des Primarkrankenhauses direkt in das Thrombektomiezentrum erfolgt.
Bei der Analyse der Ausgangsorte und der Fahrtzeiten zum Thrombektomiezentrum
wurde ein optimaler MSU-Standort mit einem Ansatz der Kinstlichen Intelligenz (Kl)
unter Verwendung des Nelder-Mead-Algorithmus (rotes Ambulanzsymbol) ermittelt.
FUr beide Regionen betrug die mediane Fahrzeit zum Betroffenen 36 min von
diesem optimierten MSU-Standort. Dieser MSU-Standort wurde verwendet, um
einen hypothetischen MSU-Weg zu beschreiben. Bei diesem Weg fahrt die MSU
zum primaren Einsatzort, fuhrt vor Ort eine Bildgebung durch, leitet gegebenenfalls
eine Thrombolyse ein und fahrt direkt zum Thrombektomiezentrum, ohne das

Primarkrankenhaus anzufahren.
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Abbildung 3: Patientenpfade mit optimiertem Standort einer MSU

3.3. Gegenuberstellung der Transportzeiten

Der zeitliche Ablauf der beiden Studienkohorten ist in Tabelle 5 aufgefuhrt und in
Abbildung 4 grafisch dargestellt. Die Spalte "real world" enthalt die gesammelten
Daten, wahrend die Spalte "MSU (hypothetisch)" den MSU-Pfad fur jeden Fall
simuliert. Sowohl in der deutschen als auch in der danischen Partnerregion ist die
Zeit vom Notruf 112 bis zum Eintreffen des Rettungsdienstes am Einsatzort (8 min
vs. 10 min) und bis zur Abfahrt zum Primarkrankenhaus (17 min vs. 18 min) kurz,
was auf ein gut etabliertes Rettungsdienstsystem in beiden landlichen Regionen
hindeutet. Erwartungsgemald ist jedoch die Ankunft im Primarkrankenhaus in
Deutschland fruher (46 min nach dem 112-Ruf) als in Danemark (61 min nach dem
112-Ruf). Dies lasst sich durch die groRere Auswahl an erreichbaren
Primarkrankenhausern in Deutschland im Vergleich zur zentralisierten
Krankenhausstruktur in Danemark erklaren. Die mediane Zeit DTN (door-to-needle:
Eintreffen im Krankenhaus bis zum Start der Thrombolyse-Therapie) betrug in
beiden Regionen 26 min. Der Verbleib im Primarkrankenhaus bis zur Abfahrt zum
Thrombektomiezentrum war in der danischen Region langer als in der deutschen
Region (78 min im Vergleich zu 60 min), moglicherweise weil die Perfusions-CT,
sofern indiziert, in der danischen Region routinemalig bereits im
Primarkrankenhaus durchgefuhrt wurde. Aufgrund der kirzeren Entfernung
zwischen dem Primarkrankenhaus und dem Thrombektomiezentrum in der

danischen Region schrumpfte der kumulierte Unterschied von 33 min auf 25 min,
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sobald die Person mit Schlaganfall im Thrombektomiezentrum ankam. Da im
deutschen Thrombektomiezentrum in vielen Fallen noch eine zusatzliche
Bildgebung durchgefuhrt wurde, betrug die Zeit bis zur Leistenpunktion 61 min im
Vergleich zu 23 min im danischen Thrombektomiezentrum. Aufgrund der
Beschleunigung dieses letzten Schrittes war die Zeit vom Notruf bis zur
Leistenpunktion (Call-to-Groin-Time) in der deutschen und der danischen Kohorte
ahnlich, wenn man die Streuung uber die Betroffenen mit einer mittleren (Q1; Q3)
Zeitspanne von 208 min (179; 242) gegenuber 196 min (171; 230) berlcksichtigt.

Die Ergebnisse der MSU-Simulation sind in der Spalte "MSU (hypothetisch)"
dargestellt. In diesem Modell fungiert die MSU als primares Krankenhaus in Bezug
auf die Thrombolyse und die Aufnahme in das Thrombektomiezentrum, ohne dass
ein sekundarer Transport erforderlich ist. Die achte und neunte Zeile von oben
enthalt die Zeitdifferenz zwischen der MSU-Simulation und der realen Situation fur
Thrombolyse und Thrombektomie. Der Median (Q1; Q3) der eingesparten Zeit
betrug 7 min (-15; 31) in der deutschen Region vs. 20 min (8; 30) in der danischen
Region fur eine Thrombolyse. Fur eine Thrombektomie 32 min (15; 61) in der
deutschen Region vs. 43 min (25; 66) in der danischen. Leitet man aus der
Zeitersparnis, die durch den hypothetischen MSU-Pfad verursacht wird, die
modellierten Verbesserungen im Outcome ab [79,80], erhalt man 0.32 (0.07; 0.74)
vermiedene DALYs pro Fall in der deutschen Region und 0.49 (0.21; 0.83)
vermiedene DALYs pro Fall in der danischen Region.

31



Tabelle 5: Vergleich realer Einsatzzeiten vs. hypothetische MSU

vergangene Minuten

deutsche Kohorte (n=80)

danische Kohorte (n=121)

nach Notruf (112), Real world MSU (hypothetisch)  Real world MSU (hypothetisch)
median (Q1; Q3)
EMS / MSU Ankunft 8(6; 12) 39 (17; 58)* 10 (6; 13) 39 (24; 54)*
EMS Abfahrt 17 (12; 26)** 18 (14; 24)
Ankunft primares

46 (36; 54) 61(47; 72)
Krankenhaus
Start Thrombolyse (falls

yse( 72 (60; 89) 68 (45; 87)*** 86 (73; 103) 69 (53; 83)***

zutreffend)
Abfahrt zum

Thrombektomiezentrum

Ankunftam
Thrombektomiezentrum

Leistenpunktion

eingesparte Minuten bis
zur Thrombolyse

eingesparte Minuten bis
zur Thrombektomie

kombinierte DALYs
pro Patient

106 (92; 138)

147 (129; 179)

208 (179; 242)

70 (49; 88)

109 (92; 138)

169 (141; 205)

7 (-15; 31)

32(15; 61)

0.32 (0.07; 0.74) ****

139 (121; 178)

173 (152; 213)

196 (171; 230)

71 (55; 84)

127 (99; 161)

150 (123; 179)

20 (8; 30)

43 (25; 66)

0.49 (0.21; 0.83)****

EMS — Emergency Medical Service; DALYs — Disability Adjusted Life Years;, MSU — Mobile Stroke

Unit

* MSU Alarmierung bis Abfahrt wurde auf 3 min geschétzt.

** Die Abfahrtszeit in der deutschen Kohorte wurde anhand der geschétzten Fahrzeiten aus
Google Maps (Google LLC, Mountain View, CA, USA) bestimmt.
*** Ankunftszeit der Thrombolyse schédtzungsweise 29 min von Sheikhi et al. (2018) [96]

**** Die behinderungsbereinigten Lebensjahre wurden stratifiziert nach Alter, Geschlecht und

NIHSS aus Meretoja et al. (2014,2017) abgeleitet [79,80]
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Abbildung 4: Zeitachse von Notruf bis Leistenpunktion

3.4. Effekt einer potenziellen MSU

Anhand der ermittelten Zeitersparnis fur Thrombolyse und Thrombektomie wurde
der jahrliche Effekt einer MSU in jeder Region ermittelt. Unter der Annahme einer
Anzahl von Féllen, die von der MSU behandelt werden, wurde ein Schatzbereich
verwendet (Abb. 5). Als Pseudo-Farbwerte sind die Anzahl der vermiedenen DALYs
pro Jahr fur unterschiedliche Anzahlen von Thrombektomiefélle (y-Achse) und
Thrombolysefalle (x-Achse) in der deutschen Region (a) und der danischen Region
(b) dargestellt. Die Prognose, wie viele DALYs pro Jahr vermieden werden, ist fur
verschiedene Kombinationen farbkodiert. Wie bei der Analyse der Zeitersparnis
erwartet, ist der Gesamteffekt in der danischen Region gréRer. Der Einfluss der
Thrombolysefalle ist in Deutschland geringer und lasst sich durch die héhere Zahl
von Primarkrankenhausern mit Thrombolysekapazitaten in der Region erklaren.
Uber den Pseudo-Farbwerten sind gestrichelte Isolinien dargestellt, die gleiche
Netto-MSU-Budgets markieren und sich aus den vermiedenen DALYs ableiten.

Diese Isolinien verlaufen in Stufen von 0.5 Mio. $ bis 2.5 Mio. $. Das entsprechende
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Netto-MSU-Budget wurde aus der Multiplikation der Anzahl der verhinderten DALY's
mit den in jedem Land akzeptierten Kosten pro verhindertem DALY ermittelt
(Deutschland: PPP-$ 84506 pro verhindertem DALY, Danemark: PPP-$ 94390 pro
vermiedenem DALY, abgeleitet aus 1.46 x BIP pro Kopf aus dem Jahr 2021, in
Anlehnung an [97] und [98]). In beiden Regionen gibt es etwa die gleiche Anzahl
von Thrombolysefallen pro Jahr (~130) und Thrombektomiefallen pro Jahr (~70).
Unter der Annahme, dass die MSU 40 % dieser erkrankten Personen erreichen
kann (52 Thrombolysefalle, 28 Thrombektomiefalle), betragt die Zahl der
vermiedenen DALYs pro Jahr in Deutschland 9.4. Berlcksichtigt man die
akzeptierten Kosten pro vermiedenem DALY so ergibt sich ein maximales Budget
von 0.8 Mio. PPP-$ (schwarzer Punkt in Abb. 5a). Bei gleicher Fallzahl belauft sich
die Zahl der vermiedenen DALYs pro Jahr in Danemark auf 17.7. Dies ergibt ein
maximales Budget von 1.7 Mio. PPP-$ (schwarzer Punkt in Abb. 5b). Hier werden
sowohl Thrombolyse- als auch Thrombektomiefalle stark beeinflusst. Die
Krankenhauslandschaft bleibt dabei unverandert und ist auf ein zentrales
Krankenhaus und ein Thrombektomiezentrum beschrankt.

Der numerische Unterschied wird noch grof3er, wenn eine neuere Entwicklung in
der deutschen Region berucksichtigt wird. Es wurden seit der Durchfihrung der
Studie zwei zusatzliche Thrombektomiezentren eingerichtet, wodurch sich die Zahl
der Thrombektomiefalle, die einen Sekundartransport erfordern, halbiert hat. Mit der
verbleibenden Zahl von 15 potenziell von der MSU erreichten Thrombektomie-
Fallen reduziert sich der jahrliche Effekt auf 5.1 DALYs. Dieser Effekt hatte fur die
deutsche Gesellschaft einen monetaren Wert von 0.43 Mio. PPP-$ (hellgrauer
Punkt in Abb. 5a). Ein Betrag, der klar unterhalb eines realistisch anzusetzenden
Netto-MSU-Budgets liegt. Betrachtet man die Isokonturlinien in der Nahe der
angenommenen Parameter, so zeigt sich, dass die danische Region im Gegensatz
zur deutschen Region einen robusteren MSU-Effekt aufweist. Selbst bei geringerer
Fallzahl ergibt sich dort ein 6konomisch tragfahiges Verhaltnis von Kosten und
Nutzen. Zusammenfassend lasst sich sagen, dass beide Regionen zwar eine
ahnliche Fallzahl mit einer vergleichbaren Bevolkerungsdichte und identischer,
pfadoptimierender MSU-Fahrdistanz abdecken, sich jedoch ein erheblicher
Unterschied im prognostizierten MSU-Effekt zeigt.
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4. Diskussion

Ein frihzeitiger Behandlungsbeginn ist entscheidend flur ein gunstiges funktionelles
Ergebnis nach ischamischem Schlaganfall [50,101,102]. Allerdings besteht
weiterhin ein unzureichender Zugang zu diesen effektiven Therapieformen
[103,104]. In Deutschland gibt es zwar ein gut ausgebautes regionales
Versorgungsangebot an Schlaganfallstationen mit Erfahrung in der Thrombolyse,
dennoch existieren weiterhin noch Gebiete, in denen es innerhalb eines Zeitfensters
von 25 min nicht moglich ist, mittels Rettungsdienst eine spezialisierte Abteilung fur
die Schlaganfallbehandlung zu erreichen [104]. Dieser Zeitraum ist entscheidend
fur zeitgerechte Krankenhausaufnahme nach dem Auftreten erster Symptome
[108].

Durch verschiedene Optimierungen der pra- und intrahospitalen Prozesse sowie
durch mediale Aufklarungskampagnen wird darauf abgezielt, die konventionellen
Ablaufe in der Schlaganfallversorgung umzugestalten und so eine Verbesserung
des Zeitmanagements zu erreichen (96,97). Die Implementierung einer MSU, wie
auch die hypothetische Modellkalkulation in dieser Studie, stellt dabei ein
erganzendes Versorgungskonzept dar, das eine Optimierung durch Zeitersparnis
und schnellere Behandlung anstrebt.

Zur Analyse wurde eine deskriptive Zwei-Zentren-Studie durchgefuhrt, um die
potenziellen Auswirkungen des Einsatzes einer MSU in benachbarten Regionen
Suddanemarks und Norddeutschlands zu untersuchen.

4.1. Studienkohorte

Die Stichprobengrolie der Studie betrug n=121 auf danischer Seite und n=80 auf
deutscher Seite und lag damit im Bereich vergleichbarer, bereits publizierter MSU-
Studien [85,106]. Einzelne Arbeiten, wie etwa die PHANTOM-S-Studie (n=410) oder
die MR-CLEAN-Studie (n=500), basieren jedoch auf deutlich groReren Fallzahlen
[46,107].

Der Fokus sollte in den Untersuchungen auf den sekundaren Transportweg Uber

ein weiteres Krankenhaus bis in das Thrombektomiezentrum gelegt werden.
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Einerseits gab es keinen Zugang zu den Patientendaten der Primarkrankenhauser
in der deutschen Studienregion. Die acht Primarkrankenhauser weisen alle
unterschiedliche Richtlinien und Modalitaten fur die Datenerfassung auf. Daher
musste die Studienkohorte auf Personen beschrankt werden, die im
Thrombektomiezentrum behandelt wurden. Um die Vergleichbarkeit zu
gewahrleisten, wurden fur die danische Studienkohorte dieselben
Einschlusskriterien angewandt. Andererseits wurde davon ausgegangen, dass ein
"Drip-and-Ship"-Verfahren eine deutlich hohere Effektivitat erreichen kann, wenn
eine MSU beteiligt ist. ,,Drip and Ship“ bezeichnet ein Vorgehen, bei dem zunachst
eine intravendse Thrombolyse (,Drip“) im nachstgelegenen Krankenhaus
durchgefuhrt und die erkrankten Menschen anschlieRend bei Vorliegen eines
grolRen Gefaldverschlusses zur mechanischen Thrombektomie in ein spezialisiertes
Zentrum verlegt werden (,Ship®) [29]. Der Hauptunterschied zwischen den beiden
Studienregionen bestand in der hohen Anzahl von Primarkrankenhausern in der
deutschen Region. Ein nahe gelegenes Primarkrankenhaus mit einem
routinemaligen Rettungsdienst in der Nahe kann eine MSU, die grofiere
Entfernungen zurtcklegen muss, bei der alleinigen Thrombolyse Ubertreffen. Wenn
jedoch ein sekundarer Transport zu einem Thrombektomiezentrum erforderlich ist,
ergibt sich eine deutliche Zeitersparnis. In der danischen Region ist die Zeit bis zur
Thrombolyse kritischer, da nur ein einziges Primarkrankenhaus beteiligt ist und viele
Betroffene groRere Entfernungen zuricklegen mussen. Auch in diesem Fall erwies
sich der Einfluss der MSU als erheblich, da durch die Umgehung des
Primarkrankenhauses ein direkter Transport zum Thrombektomiezentrum moglich

war.

Der hauptsachliche Ausschlussgrund war die Unvollstandigkeit der
Einsatzprotokolle mit teilweise fehlendem initialen Einsatzort oder fehlenden
Einsatzzeiten in der deutschen Kohorte. Obwohl die Dokumentation von
Rettungsdiensteinsatzen zunehmend digitalisiert wird, lagen dieser Studie
ausschlieRlich Einsatzprotokolle in handschriftlicher Ausfuhrung vor. Im direkten
Vergleich zur danischen Kohorte lasst sich erkennen, dass die
Einsatzdokumentation wesentlich effizienter verlief und deutlich weniger Personen

ausgeschlossen werden mussten (vgl. Abb. 1).
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Der vergleichsweise hohe Anteil von Patientinnen und Patienten mit Thrombolyse
in der danischen Kohorte mit 79 % vs. 53 % in der deutschen Kohorte lasst sich auf
die unterschiedlichen praklinischen Versorgungsstrukturen  zurtckfuhren.
Betroffene mit einer klaren Kontraindikation fur eine Thrombolyse werden in der
danischen Studienregion in der Regel direkt in das Thrombektomiezentrum verlegt.
In Deutschland hingegen erfolgte die primare Verlegung aller Falle zuerst in ein
primares Krankenhaus, um dort Diagnostik zu erhalten und von einem Neurologen,

einer Neurologin untersucht zu werden.

4.2. Unterschiede und Gemeinsamkeiten Rettungskette Danemark vs.
Deutschland

Ein wesentlicher Unterschied zwischen der deutschen und der danischen
Krankenhauslandschaft zeigt sich beim Vergleich der Primarkrankenhauser in die
Schlaganfallpatientinnen und -patienten zuerst eingeliefert wurden (Abb. 3,
schwarze Pluszeichen). Wahrend die deutsche Region uber acht verschiedene
Primarkrankenhauser verfugt, ist die danische Region mit einem grol3en
Primarkrankenhaus  zentralisiert, was zu langeren  Fahrtzeiten  flr

Schlaganfallbetroffene in eher peripheren Lagen fuhrt.

Dass beide Lander gut etablierte Versorgungssysteme vorweisen und
entsprechend viele Rettungsmittel vorhalten, wird durch die vergleichbaren Zeiten
zum Eintreffen des Rettungsdienstes am Einsatzort (8 min vs. 10 min) und Abfahrt
zum Primarkrankenhaus (17 min vs. 18 min) deutlich (vgl. Tab. 5).

Durch die vielen umliegenden Primarkrankenhauser in der deutschen Region ist die
Ankunft im primaren Zielkrankenhaus mit 46 min vs. 61 min im Gegensatz zu einem
einzigen primaren Krankenhaus in der danischen Region deutlich verkurzt. Die
innerklinischen Ablaufe sind zeitlich gut vergleichbar. Dies zeigt sich im 26-
minutigen Zeitfenster in beiden Regionen zwischen Ankunft im Primarkrankenhaus
und Beginn der Lyse-Therapie. Da die Perfusions-CT, sofern indiziert, in der
danischen Region routinemaldig bereits im Primarkrankenhaus durchgefuhrt wurde,
war die Zeit von der Ankunft bis zur Abfahrt zum Thrombektomiezentrum langer als
in der deutschen Region (78 min gegenuber 60 min).
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4.3. Potenzieller Nutzen durch eine MSU

Anhand von Prahospital-Patientenakten und KI-Methoden wurde fur jede Region
ein optimaler MSU-Standort mit einer medianen Fahrzeit von 36 min zu Personen
mit Schlaganfall ermittelt [83]. Der hypothetische MSU-Pfad wirde zu einer
relevanten Zeitersparnis sowohl fur die Thrombolyse (deutsche Region: 7 min,
danische Region: 20 min) als auch fur die Thrombektomie (deutsche Region: 32
min, danische Region 43 min) fuhren. Der Gesamteffekt ist jedoch in der danischen
Region deutlich grofier. Der Einfluss und die Zeitersparnis der Thrombolysefalle
sind in Deutschland insgesamt geringer und stellen die hdhere Anzahl von
Primarkrankenhausern mit Thrombolysekapazitaten in der Region dar.

Umgerechnet in den klinischen Effekt von Schlaganfalltherapien wirde dies 0.32
bzw. 0.49 DALYs pro MSU-behandelter Person in der deutschen bzw. danischen
Region bedeuten. Wenn man von 28 Thrombektomie- und 52 Thrombolysefallen
ausgeht, die von der MSU pro Jahr behandelt werden, wurden sich die jahrlichen
Nettokosten, die von der Gesellschaft akzeptiert werden konnten, fur die deutsche
Region auf 0.8 Mio. USD und fur die danische Region auf 1.7 Mio. USD belaufen
[83].

4 4. Limitationen der Studie

4.4.1. Limitationen der Datenerhebung & Methodik

Die vorliegende Studie weist mehrere Limitationen auf. Es handelt sich um eine
retrospektive Studie, in die nur Einsatze mit einer vollstandigen prahospitalen
Dokumentation einbezogen wurden. Dies kann zu einer Selektionsverzerrung
fuhren. In der deutschen Region war der Anteil der vollstandigen Dokumentation im
Vergleich zur danischen Region gering, was das hohe Niveau Danemarks in Bezug
auf Digitalisierung und Electronic-Health-Technologien widerspiegelt [108]. Es kann
jedoch argumentiert werden, dass die vorliegende Studie eine ausreichende Anzahl
von Betroffenen in beiden Partnerregionen umfasste, um eine valide Schatzung zu
ermoglichen. Die begrenzten Daten, die zu Personen mit unvollstandiger
Prahospital-Dokumentation vorliegen, wurden zusatzlich ausgewertet. Beim
Vergleich der eingeschlossenen mit den ausgeschlossenen Datensatzen zeigte
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sich ein ahnliches Durchschnittsalter (75 Jahre vs. 74 Jahre), ein hoherer Anteil
weiblicher Betroffener (59 % vs. 50 %) sowie eine leicht erhdhte Thrombolyserate
(56 % vs. 53 %). Dies schliet zwar eine mogliche Verzerrung nicht aus, deutet aber
auf eine gewisse epidemiologische Vergleichbarkeit zwischen den beiden Gruppen
hin.

Bei der Ermittlung des optimalen MSU-Standorts wurde ein einfacher Ansatz fur
eine direkte MSU-Versendung gewahlt, was zur relativ langen mittleren Fahrzeit von
36 min zum Einsatzort fuhrte. Die Installation einer MSU-Station an einem nach
optimalen Entfernungen ausgewahlten Standort ist oft nicht realisierbar. In einem
laufenden MSU-Projekt wurde ein Rendezvous-Konzept fur weiter entfernte
Personen getestet, bei dem sich der Rettungsdienst und MSU an einem
Zwischenstandort auf dem Weg zum Zielkrankenhaus treffen [109]. Insbesondere
in der danischen Partnerregion mit nur einem groRen Primarkrankenhaus wurde
dies wahrscheinlich den Effekt verstarken, obwohl die Zeit fir den Transfer vom
Rettungswagen zur MSU berlcksichtigt werden musste.

Zudem wurde eine direkte Entsendung der MSU mit der Hilfsfrist des deutschen
Rettungsdienstes kollidieren. Sie ist die vorgegebene maximale Zeitspanne, in der
qualifiziertes, medizinisches Personal spatestens vor Ort sein muss, nhachdem der
Notruf abgesetzt wurde. Sie variiert zwischen den einzelnen Bundeslandern, liegt
aber in der Regel bei 12 min [110].

Zur Schatzung der Fahrtzeit der MSU zum Aufenthaltsort der betroffenen Person
und anschlieBend zum Thrombektomiezentrum wurde Google Maps (Google,
Mountain View, USA) als Quelle verwendet, wie dies bereits in anderen Studien
uber den Zugang zu medizinischer Notfallversorgung geschehen ist [111]. Es lieRRe
sich einwenden, dass die Fahrzeiten nicht genau genug sind und dass die
Rettungsdienste aufgrund von Ausnahmen von aufgehobenen
Geschwindigkeitsbegrenzungen und Sonderrechten schneller sein konnten. Es hat
sich gezeigt, dass Transporte innerhalb einer Stadt 44 s schneller waren, wenn
Sonder- und Wegerechte genutzt wurden [112]. Aufgrund ihrer Grole und der
Sicherheitsvorschriften kdnnen die Fahrzeuge des Rettungsdienstes jedoch in der
Regel die zulassigen Geschwindigkeitsbegrenzungen nicht in relevantem Malle
Uberschreiten [113].
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Bei der Betrachtung des sich daraus ergebenden optimalen MSU-Standorts kann in
der deutschen Studienkohorte ein systematischer Fehler entstanden sein, wenn
davon ausgegangen wird, dass die Vollstandigkeit der Prahospitaldaten im
gesamten Studiengebiet heterogen ist. Die genaue Position der ausgeschlossenen
Personen ist zwar nicht bekannt (d. h. der Ort, an dem der Rettungsdienst sie
erstmals angetroffen hat), jedoch ist der Standort des jeweiligen
Primarkrankenhauses aller ausgeschlossenen Falle bekannt. Wahrend vier der acht
primaren Schlaganfallzentren jeweils nur bis zu sechs Zuweisungen in beiden
Studienpopulationen aufweisen, haben die drei Zentren mit der héchsten Anzahl an
Uberweisungen eine &hnliche Verteilung (Studienkohorte 36, 17 und 18;
Ausschlusse 74, 73 und 53). Die heterogene Verteilung ist eher auf Unterschiede in
der Bevolkerungsdichte innerhalb der Untersuchungsregion zurickzufuhren als auf
einen systematischen Selektionsbias. Abgesehen von der Beschleunigung des
Prozesses vom Auftreten des Schlaganfalls bis zur Thrombolyse konnte weder in
der BEST-MSU-Studie noch in der B_PROUD-Studie eine Verkirzung der

Einweisungszeit zur Thrombektomie nachgewiesen werden [73,74].

Neben der Beschleunigung des Prozesses vom Einsetzen des Schlaganfalls bis zur
Thrombolyse konnte Al Saiegh F et al. (2022) auch zeigen, dass der MSU-Service
das Intervall vom Einsetzen des Schlaganfalls bis zur Thrombektomie um mehrere
Stunden verkurzen kann, was zu einem besseren Behandlungsergebnis fuhrt [87].
Dies ist nicht Uberraschend, da die schnellere Durchfuhrung der Thrombektomie im
Allgemeinen eine starkere Auswirkung auf das Behandlungsergebnis hat als eine
frihere Thrombolyse [79,80].

Unter Berucksichtigung der Anzahl der Thrombolyse- und Thrombektomiefalle
ergab sich eine Schatzung von 28 Thrombektomiefallen und 52 Thrombolysefallen
pro Jahr. Dies sind in etwa so viele Falle wie in einer kurzlich durchgefuhrten Meta-
Analyse, in der die Thrombolyse- und Thrombektomie-Behandlungen aller
veroffentlichten MSU-Studien ausgewertet wurden. Dabei wurden 131 (95 % CI 79-
183) Thrombolyse-Behandlungen pro Jahr und 34 (95 % CI 17-50) Thrombektomie-
Falle pro Jahr ermittelt [114]. Aufgrund des hypothetischen Ansatzes bestehen
potenzielle Fehlerquellen, die durch die tatsachliche Schlaganfallhaufigkeit und
deren regionale Heterogenitat beeinflusst werden konnten. Zur Abbildung eines
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Spektrums realistischer Szenarien wurden daher Berechnungen mit verschiedenen

Thrombolyse- und Thrombektomiefallen durchgefuhrt.

4.4.2. Limitationen in der Berechnung der DALYs & Kosteneffizienz

Bei der Bewertung des klinischen Effekts des MSU-Projekts wurde die durch
Thrombolyse und Thrombektomie eingesparte Zeit in DALYs umgerechnet [79,80].
Mit diesem Ansatz wurde einer kurzlich durchgefuhrten wirtschaftlichen Bewertung
der Melbourne Mobile Stroke Unit gefolgt, die ebenfalls DALYs verwendete [115].
Das Berliner B-PROUD-Projekt verwendete QALYSs, die aus prospektiven Studien
abgeleitet wurden, um eine detaillierte Kosten-Effektivitats-Studie durchzufuhren
[116]. Es wird davon ausgegangen, dass die Verwendung von DALYs anstelle von
QALYs keine relevanten Unterschiede fur Kosten-Wirksamkeits-Analysen mit sich
bringt [117]. In der vorliegenden Studie wurden, &hnlich wie in anderen
Modellierungsstudien, [118-120] DALYs bevorzugt, da auf diese Weise die
differenzierte Datenbasis von Meretoja et al. (2014,2017) [79,80] genutzt werden
konnte.

Der Ansatz einer linearen Umrechnung der eingesparten Minuten in ein besseres
Outcome unterschatzt wahrscheinlich die vermiedenen DALYSs, da er das Konzept
der "goldenen Stunde des Schlaganfalls" nicht bertcksichtigt, bei dem eine
eingesparte Minute in der Frihphase des Schlaganfalls eine groRere Wirkung hat
[121]. Die vorliegende Studie konzentrierte sich auf Zeitunterschiede und
bertcksichtigte nicht den hoheren Anteil an Behandelten, die nach dem Einsatz
einer MSU eine Thrombolyse erhalten [77]. Obwonhl dieser Effekt die Wirkung einer
MSU verstarkt, ist er kaum quantifizierbar. Es lasst sich nur schwer abschatzen, wie
viele Falle auf Grundlage des retrospektiv erhobenen Datensatzes mit einer
intravendsen Thrombolyse hatten behandelt werden konnen. In der untersuchten
Kohorte sind die spezifischen Grunde, warum die intravenose Thrombolyse nicht
eingesetzt wurde nicht bekannt. Des Weiteren fehlen Daten zu jenen, die von einer
akuten Rekanalisationstherapie ausgeschlossen wurden.

Die technologischen Herausforderungen und medizinischen Sicherheitsfragen, die

mit der Einrichtung einer MSU verbunden sind, wurden in dieser Studie nicht
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berucksichtigt. Bislang existieren zahlreiche Varianten von MSU-Fahrzeugen, die
sich in Grolde, Ausstattung und personeller Besetzung unterscheiden. Wahrend bei
einigen Modellen arztliches Fachpersonal an Bord ist, setzen andere Projekte auf
eine vollstandig telemedizinisch unterstiutzte Versorgung [122]. Dies ist ein wichtiger
Aspekt bei der Durchfuhrung einer vollstandigen Kosten-Nutzen-Analyse. Ein
wichtiger europaischer Meilenstein war das Berliner MSU-Projekt. Die
entsprechende PHANTOM-S-Studie berechnete jahrliche MSU-Kosten von etwa 1
Mio. EUR (1.2 Mio. PPP-$) [113]. In einer sehr aktuellen MSU-
Kosteneffektivitatsstudie in Norwegen wurden die jahrlichen Kosten einer MSU
einschlieRlich Betriebskosten, Personalkosten und Kosten fur medizinische Gerate
auf 6.6 Mio. norwegische Kronen geschatzt [123], eine Summe, die umgerechnet
615.000 PPP-$ entspricht und damit am unteren Ende des Spektrums liegt. Bezieht
man diese Zahlen in den Kontext der vorliegenden Studie ein, so wird deutlich, dass
die relevanten Schwellenwerte fur eine vorteilhafte wirtschaftliche Bewertung in
zwei vergleichbaren Regionen unterschiedlich sein konnen, je nach
Krankenhausdichte und allgemeiner Infrastruktur des Gesundheitssystems.
Wahrend in der deutschen Region ein sehr kostengunstiges MSU-Projekt
erforderlich ware, um von den Beteiligten akzeptiert zu werden, ist der finanzielle
Spielraum fur eine MSU in der danischen Region grolRer, so dass auch eine
geringere Anzahl von Patientinnen und Patienten, die durch eine MSU erreicht und
behandelt werden konnten, konomisch abbildbar ware. Dies veranschaulicht die
unterschiedliche Krankenhausdichte des deutschen Gesundheitssystems, die die
des danischen Gesundheitssystems um den Faktor 2.5 Ubersteigt [116]. Eine
detaillierte Kosten-Wirksamkeits-Berechnung konnte auch zukunftige
Entwicklungen in der Krankenhauslandschaft berucksichtigen, die derzeit von der
deutschen Bundesregierung geplant werden [124]. In diesem Kontext konnten
MSUs dazu beitragen, Versorgungsdefizite infolge von Krankenhausschliel3ungen

Zu kompensieren.

Obwohl MSUs in Landern mit hohem Einkommen entwickelt wurden, konnte die
gezogene Schlussfolgerung auch fur Lander mit mittlerem Einkommen in Europa
relevant sein, da sie dazu beitragen konnen, die Schlaganfallversorgung in

Gebieten mit wenigen Thrombektomiezentren zu optimieren.
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Das MSU-Konzept profitiert auch von den technologischen Fortschritten in der
Telemedizin, die sich als wirksam fur das klinische Ergebnis bei neurologischen
Patientinnen und Patienten erwiesen haben, insbesondere in der
Schlaganfallmedizin [125]. Es hat sich gezeigt, dass mit teleneurologischer
Unterstlitzung auch Anasthesistinnen und Anasthesisten nach einer speziellen
Ausbildung die Thrombolyse in einem MSU-Setting sicher anwenden konnen, mit
einer relevanten Beschleunigung und einem hoheren Anteil an Behandlungen
innerhalb einer Stunde [126].

4.5. Ausblick

4.5.1. Digitalisierung und kunstliche Intelligenz

Digitalisierung bezeichnet grundsatzlich, nicht nur im Gesundheitswesen, den
Einsatz von Informations- und Kommunikationstechnologien. Die grof3e Zahl der
gesundheitsrelevanten Daten kann mit Hilfe der Digitalisierung strukturiert und
sinnvoll verarbeitet werden [127]. Ein Ubergreifender Austausch von
Gesundheitsdaten entlang der Versorgungskette ermoglicht es Forschenden,
Zusammenhange besser zu verstehen und neue wissenschaftliche Fragestellungen
zu entwickeln [128]. Die Digitalisierung der Dokumentation von Einsatzfahrten,
Rettungsdienstprotokollen und klinischen Ablaufen wirde die Datenerhebung fur
zukunftige Studien deutlich erleichtern.

Ressourcensteuerung wird bereits durch regionale Kapazitatsdatenbanken wie
IVENA eHealth (Interdisziplinarer Versorgungsnachweis, mainis IT-Service GmbH,
Frankfurt am Main) oder die Informationsgrundlage Notfallversorgung NRW
(IgNRW) (Ministerium far Arbeit, Gesundheit und Soziales des Landes Nordrhein-
Westfalen) Gbernommen. Sie ermoglichen eine Priorisierung der Zielkliniken nach
aktueller Ressourcenlage (CT, Angiographie, Personal) und konnen somit

innerklinische Prozesse beschleunigen.

Auch KI kann sich in der Schlaganfallversorgung zu Nutze gemacht werden. Es
konnte gezeigt werden, dass Kl als unterstitzendes Instrument fur die Disponenten
im Entscheidungsprozess eingesetzt werden kann, um zu einer besseren

Erkennung von Patienten und Patientinnen mit Schlaganfall beizutragen [129,130].

44



4.5.2. Neue Technologien fur die Patientenevaluierung am Einsatzort

Innovationen im Bereich der portablen Diagnostik haben das Potential, die Fahigkeit
von Rettungsdienstpersonal deutlich zu verbessern, Schlaganfallmimics, akute
ischamische Schlaganfalle (AIS), groRe Gefallverschlisse (LVO) und
hamorrhagische Schlaganfalle zu unterscheiden. Verschiedene Technologien wie
EEG, transkranieller Doppler, Mikrowellen oder Impedanzspektroskopie zeigen in
ersten Studien vielversprechende Sensitivitaten und Spezifitaten [131].

4.5.3. Pravention

Neben der Optimierung der akuten Schlaganfallversorgung gewinnt auch die
Pravention durch eine konsequente Kontrolle vaskularer Risikofaktoren zunehmend
an Bedeutung. Digitale Screening-Technologien bieten im Vergleich zur Ublichen
Versorgung bei der Erkennung von Vorhofflimmern deutliche Vorteile, da sie durch
ihre niedrigschwellige, alltagsintegrierte Anwendung die Sensitivitat erhohen und
das Zeitintervall bis zur Diagnose verkurzen [132,133]. Des Weiteren konnte in einer
aktuellen Metaanalyse gezeigt werden, dass die Erganzung der hausarztlichen
Standardversorgung um ein telemedizinisch unterstitztes, apothekergeleitetes
Blutdruckmonitoring zu einer signifikanten Senkung des Blutdrucks fuhrte [134].

Somit stellen digitale und telemedizinische Strategien in der praventiven Blutdruck-
und Rhythmuskontrolle ein zentrales Praventionsfeld far die

Schlaganfallversorgung dar.
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5. Zusammenfassung

Das Konzept der Mobile Stroke Unit (MSU) verlagert zentrale Diagnostik und
Therapie in die praklinische Phase, um Zeit bis zur Ursachentherapie zu sparen. Es
bietet damit einen innovativen Ansatz zur Verbesserung der Akutversorgung bei
Schlaganfall. Aufgrund des positiven Effekts im Vergleich zu konventionellen
Rettungsdiensten empfehlen aktuelle Leitlinien eine regionale Evaluation der MSU-

Implementierung.

Der Einsatz von Mobilen Stroke Units in einer geeigneten Region hangt vom
klinischen Nutzen, der Sicherheit und der Kosteneffektivitat ab.

In einer deskriptiven Studie wurden die aktuellen Pfade von Patientinnen und
Patienten, die einen Sekundartransport fur eine mechanische Thrombektomie
bendtigten, aus individuellen Patientenakten innerhalb einer danischen (n = 121)
und einer angrenzenden deutschen Region (n = 80) rekonstruiert. Zu den
relevanten Zeitstempeln gehorten die Ankunftszeiten (vor Ort, Primarkrankenhaus,
Thrombektomiezentrum) sowie der Beginn der Akuttherapie. Es wurde ein optimaler
MSU-Standort sowohl fur Danemark als auch Deutschland ermittelt. Die daraus
resultierende Zeitersparnis wurde in vermiedene behinderungsbereinigte

Lebensjahre (DALYs) umgerechnet.

Fur jede Region ergab sich fur den optimale MSU-Standort eine mediane Fahrzeit
von 36 min zum jeweiligen Einsatzort. Die Zeitersparnis in der deutschen Region
(Median [Q1; Q3]) betrug 7 min (-15; 31) fur die Thrombolyse und 32 min (15; 61)
fur die Thrombektomie. In der danischen Region betrugen die entsprechenden
Zeiteinsparungen 20 min (8; 30) und 43 min (25; 66). Geht man von 28
Thrombektomie-Fallen und 52 Thrombolyse-Fallen aus, wirde dies zu 9.4
vermiedenen DALY's pro Jahr fuhren, was ein jahrliches Netto-MSU-Budget von 0.8
Mio. Dollar PPP-$ in der deutschen Region rechtfertigt. In der danischen Region
wurde die MSU 17.7 DALY's abwenden, was ein jahrliches Nettobudget von 1.7 Mio.
PPP-$ rechtfertigt.

Die Auswirkungen einer MSU koénnen anhand individueller Versorgungspfade
berechnet werden und stellen Unterschiede in der Krankenhausinfrastruktur
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zwischen Danemark und Deutschland dar. Unter Bertcksichtigung des Nutzen-
Kosten-Verhaltnisses ist es wahrscheinlicher, dass die Beteiligten in der danischen
Region in ein MSU-Projekt investieren werden als in der deutschen Region.
Zukunftige Veranderungen in der Krankenhauslandschaft konnten diese
Uberlegung jedoch andern.
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Abbildung 6A: Primares Rettungsdienstprotokoll
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Abbildung 7A: Sekundares Rettungsdienstprotokoll
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