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1. Zusammenfassung und Abstract

1.1. Zusammenfassung

Hintergrund: Bislang ist ungeklart, ob alle Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall primar in die
nachstgelegene Stroke Unit, in der Mehrzahl der Falle ein Primares Stroke Center (PSC), und ggf.
sekundar verlegt (Drip & Ship-Modell) werden sollen oder anhand prahospitaler Scores zur
Pradiktion eines groRen Gefallverschlusses (Large Vessel Occlusion, LVO) triagiert werden sollen,
um direkt einem neurovaskularen Zentrum (Comprehensive Stroke Center, CSC) mit Mdglichkeit
der Thrombektomie zugewiesen zu werden. Nicht abschlieBend geklart ist ferner, welche Scores
prahospital als Triage Tools geeignet, diagnostisch zuverlassig und gut handhabbar sind.

Ziele: Hier untersuchen wir, ob unter Einsatz der Los Angeles Motor Scale (LAMS) als prahospitalem
Score zur Vorhersage einer LVO eine Triage von Patient*innen mit LVO in CSCs und ohne LVO in
die nachstgelegene Stroke Unit im Saarland zuverlassig gelingt und ob dieses Vorgehen in der
optimalen Zuweisung von Patient*innen mit und ohne LVO dem rein geographisch basierten Drip &
Ship Modell Uberlegen ist. Separat wurde die reine LAMS-Triage untersucht neben der LAMS-
basierten Triage, die zusatzlich noch die Erfahrung des Rettungsdienstes sowie hierein mindende
individuelle Patientendaten wie Alter, Komorbiditat und Patientenwille beinhaltete (Saarland-Modell).
Weiterhin untersuchen wir das friihe Outcome unter LAMS-basierter Triage fur Patient*innen mit und
ohne LVO. Darauf aufbauend sollte ein Algorithmus zur individuellen Triage von Patient*innen mit
Verdacht auf Schlaganfall im Saarland fir den Einsatz im Rettungsdienst vorgeschlagen und
diskutiert werden, der neben der LAMS auch Transportzeiten und weitere Ablaufzeiten als Variablen
berlcksichtigt, schlielllich eine App entwickelt werden, die den prahospitalen Einsatz eines solchen
Algorithmus leicht handhabbar ermoglicht.

Methoden: In einer multizentrische prospektive Kohortenstudie — zwischen Marz und Juni 2018 im
Saarland mit einer Bevdlkerung von ca. 1 Million Menschen auf einer Flache von ca. 2.600 km? und
einem Netzwerk mit 2 CSCs und 8 PSCs — haben wir alle Erwachsenen (im Alter 218 Jahren) mit
Verdacht auf Schlaganfall erfasst, die vom Rettungsdienst des Saarlandes in eine der 10 Stroke
Units transportiert wurden. Der Verdacht auf Vorliegen einer LVO wurde durch einen LAMS-Wert 2
4 und eine entsprechende Einschatzung des Rettungsdienstes terminiert. LVO wurde definiert als
Gefalverschluss der intrakraniellen Arteria carotis interna, des proximalen (M1-) Segmentes der
Arteria cerebri media oder der Arteria basilaris. Die Leistungsfahigkeit der LAMS als prahospitalem
Schlaganfall-Score wurde sowohl als Flache unter der Receiver Operating Characteristic Curve
(AUC) als auch anhand der Gutekriterien Accuracy, Sensitivitdt und Spezifitat beschrieben. Anhand
der Postleitzahlen wurde fir alle Patient*innen mittels Geocoding bestimmt, ob die nachstgelegene
Klinik ein CSC oder ein PSC war. Die Leistungsfahigkeit wurde anhand von Raten der optimalen
Transport- und Klinikentscheidungen fir alle Patient*innen sowie die Gruppen der Patient*innen mit

und ohne LVO gemessen. Anhand von NIHSS und mRS bei Aufnahme und Entlassung und deren
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Differenz, zusatzlich der Mortalitdt sowie pra-, inter- und intrahospitaler Ablaufzeiten wurde die
Gruppe der Patient*innen mit Non-LVO mit der Gruppe der Patient*innen mit LVO ischamischem
Infarkt verglichen. Das zeitliche Outcome im Saarland-Modell wurde ebenfalls anhand der Zeiten
von Symptom- bis Therapiebeginn evaluiert und mit Ergebnissen anderer Studien zum Drip & Ship-
Modell verglichen. Ein Algorithmus, der neben der Symptomatik auch Transport- und Ablaufzeiten
bertcksichtigt, wurde zunachst mittels Moderation berechnet. Im Anschluss wurde anhand von
Ergebnissen fremder Studien und denen der vorliegenden ein weiterer Algorithmus bestimmt. Mittels
Android Studio wurde in Java eine Android-kompatible Applikation geschrieben, in die ein
Algorithmus am Beispiel des Saarlandes zur prahospitalen Triage eingebunden wurde. Endpunkte
waren die diagnostische Leistungsfahigkeit der LAMS (ROC und Area under Curve, Accuracy,
Sensitivitat und Spezifitat) zur Pradiktion einer LVO, die Anwendbarkeit (Feasibility) der LAMS durch
den Rettungsdienst im prahospitalen Setting, die Raten der insgesamt optimalen
Klinikentscheidungen (analog Accuracy), die mittleren mRS- und NIHSS-Werte bei Entlassung
sowie Onset-needle-time und Onset-groin-time, schliellich ein Entscheidungsalgorithmus, der
neben fokal-neurologischen Defiziten auch Transport- und Ablaufzeiten berticksichtigt und eine App
zum prahospital handhabbaren Einsatz eines solchen Algorithmus.

Ergebnisse: Die LAMS wurde bei 1.123 Patienten evaluiert. Ein LAMS-Wert 24 erkannte LVOs mit
einer Sensitivitat von 67,53% (95%-Cl: 57,1-78,0%) und Spezifitat von 83,51% (95%-ClI: 81,0-
86.0%) und Accuracy von 82,17% (95%-Cl: 79,6-84,5%) sowie AUC 79,67% (95%-Cl: 74,29-
85,06%) fur Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall, mit einer Sensitivitat von 67,53% (95%-ClI:
57,1-78,0%) und Spezifitat von 83,03% (95%-Cl: 79,0-86,4%) und Accuracy von 80,47% (95%-ClI:
76,6-83,3%) sowie AUC 77,77% (95%-Cl: 71,89-83,65%) fur Patient*innen mit tatsachlichem
ischamischen Infarkt. Die auf der LAMS 24 basierenden Triage-Entscheidungen erzielten Raten
insgesamt optimaler Klinikentscheidungen (analog Accuracy) von 83,68% (95%-Cl: 82,6-87.3%),
Raten optimaler LVO-Klinikentscheidungen (analog Sensitivitat) von 69,23% (95%-Cl: 82,6-87.3%),
Raten optimaler Non-LVO-Klinikentscheidungen (analog Spezifitdt) von 84,94% (95%-ClI: 82,6-
87.3%). Transportzeiten zur primar versorgenden Klinik unterschieden sich signifikant, aber um
weniger als 5 Minuten zwischen den Gruppen der regionalen Zuweisung und der Zuweisung per
Fast Track zugunsten der regionalen Zuweisung. Sekundarverlegungen, zusammengesetzt aus
Door-in-door-out Zeiten (73,67 + 20,30 Minuten) und Door-to-door Zeiten (42,33 £ 16,12 Minuten),
nahmen im Mittel mehr als 100 Minuten in Anspruch. NIHSS und mRS sowie die Mortalitatsraten
waren in der Gruppe der Patient*innen mit LVO signifikant héher als in der Gruppe der Patient*innen
mit Non-LVO. In der Moderation ergab sich kein signifikanter Zusammenhang zwischen den
Transportzeiten und dem funktionellen Outcome (mRS) bei Entlassung. Anhand von konkreten
Angaben anderer Studien zur Relation von Transportzeit und funktionellem Outcome fir die beiden
Gruppen LVO mit Thrombektomie und Non-LVO Ischamie und Lyse sowie den Relationen der

LAMS-Werte zum Auftreten einer LVO der vorliegenden Studie wurde aus 14 Formeln ein
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Algorithmus erstellt. In der Applikation LAMS & Locations werden auf dem Home Bildschirm fir den
jeweiligen Algorithmus relevante Angaben abgefragt, die im Hintergrund in den Algorithmus
eingesetzt werden und eine Transportempfehlung abgeben. In der Map lassen sich Angaben zu
Transportzeiten durch Standortabfragen oder manuellen Standorteingaben automatisieren.

Diskussion: Die Studie bestatigt die Eignung der LAMS zur prahospitalen Pradiktion einer
LVO bei diagnostischer Leistungsfahigkeit und Handhabbarkeit im flachendeckenden Einsatz durch
den Rettungsdienst und belegt, dass eine LAMS-basierte Triage von Patient*innen mit LVO in ein
CSC und ohne LVO in die nachstgelegene Stroke Unit (meist ein PSC) durch den Rettungsdienst
zuverlassig gelingt. Der Vergleich des Saarland-Modells mit dem Drip & Ship-Modell zeigt unter
Voraussetzung aquivalenter Gewichtung der Krankheitsbilder LVO und Non-LVO: Das Drip &
Ship-Modell erreicht unter der im Saarland gegebenen LVO-Pravalenz von 8,06% bei Patient*innen
mit Verdacht auf Schlaganfall und 15,95% bei Patient*innen mit tatsachlichem ischamischem Infarkt
eine bessere Rate insgesamt optimaler Klinikentscheidungen (analog Accuracy). Das Saarland-
Modell erreichte ab einer LVO-Pravalenz von 16,26% eine bessere Rate insgesamt optimaler
Entscheidungen. Der Vergleich des Saarland-Modells mit dem Drip & Ship-Modell zeigt unter
Voraussetzung einer Gewichtung der Krankheitsbilder LVO und Non-LVO nach friihen
Outcomes: Maldgeblich zu berlcksichtigen ist die Rate optimaler LVO-Klinikentscheidungen
(analog Sensitivitat) bei der Wahl der Transferstrategie, welche im Saarland-Modell um 414% héher
ausfiel als im Drip & Ship-Modell. Limitierend zu diskutieren ist eine in CSCs relative Ubertriage von
28,05% bzw. eine relative Mehrbelastung an Zuweisungen der CSCs von 47,89%. Es wurde ein
Algorithmus zur individuellen Triage vorgeschlagen und diskutiert, der sowohl das klinische Defizit
als auch die Transportzeiten zum nachstgelegenen PSC und CSC sowie ggf. Sekundarverlegung
berlcksichtigt. Die App erlaubt den prahospitalen Einsatz des Algorithmus und wurde fir das
Saarland programmiert. Ausblickend ist zu prufen, ob sich der Einsatz der App in andere Regionen
Ubertragen lasst, deren geographische Charakteristika und Versorgungsstruktur denen des

Saarlandes ahneln.
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1.2. Abstract and Title

Score- and time-based algorithms for prehospital triage
in acute stroke care and
Implementation in a manageable app to be programmed

A prospective multicentre study with the example of Saarland

Background: So far, it has not been clarified whether all patients with suspected stroke
should be transferred primarily to the nearest stroke unit (capable of lysis), in the majority of cases
a primary stroke center (PSC), and, if necessary, transferred secondarily (Drip & Ship-model) or
whether they should be triaged using prehospital scores to predict LVO, and which scores are
suitable as prehospital triage tools, being diagnostically reliable and easy to handle.

Aims: Here we examine whether, and if so, to what extent the LAMS (with a cut-off value of
4) is suitable as a prehospital score in predicting LVO for itself and in comparison to other prehospital
scales and whether, based on the LAMS, a triage of patients with LVO to CSCs and without LVO to
the nearest Stroke Unit can be reliably achieved. Furthermore, we investigate the early outcome of
LAMS-based triage for patients with and without LVO. Finally, we want to suggest and discuss an
algorithm to be used by the emergency medical services for the individual triage of patients with
suspected stroke in Saarland, which, in addition to the LAMS, also regards transport times and other
processing times, and develop an app that makes the prehospital use of such an algorithm easy
manageable.

Methods: In a multicenter prospective cohort study - in Saarland with a population of approx.
1 million people and an area of approx. 2,600 km? and a network of 2 CSCs and 8 PSCs, from March
to June 2018 - we recorded all adults (Age =18 years) with suspected stroke who were transported
to one of the ten stroke units by the Saarland emergency medical service. The suspicion of a stroke
was determined by the emergency medical service, the suspicion of the presence of LVO by a LAMS
value = 4 and/or a corresponding assessment by the emergency medical service. LVO was defined
as vascular occlusion of the intracranial internal carotid artery, the proximal (M1) segment of the
middle cerebral artery, or the basilar artery. The performance of the LAMS as a prehospital stroke
scale was described both with the area under the receiver operating characteristic curve (AUC) and
the statistical parameters accuracy, sensitivity and specificity. Based on the postal codes, geocoding
was used to determine for all patients whether the nearest clinic was a CSC or a PSC. Performance
was measured using rates of optimal transport and hospital decisions for all patients and the
subgroups of patients with and without LVO. The group of patients with non-LVO ischemic infarction
was compared with the group of patients with LVO ischemic infarction based on NIHSS and mRS at
admission, discharge and their difference, in addition to mortality and pre-, inter- and intra-hospital

process times. The temporal outcome in the Saarland-model was also evaluated based on the times
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from the symptom onset to the start of therapy and compared with the results of other studies
regarding the drip & ship-model. An algorithm, which, in addition to the symptoms, also takes
transport and processing times into account, was first calculated using moderation. Another
algorithm was then determined based on the results of other studies and those of the present study.
Using Android Studio, an Android-compatible application was written in Java, into which an algorithm
for prehospital triage was integrated using the example of Saarland. Endpoints were the diagnostic
performance of the LAMS (ROC and area under curve, accuracy, sensitivity and specificity) for the
prediction of an LVO, the feasibility of the LAMS by the emergency services in the prehospital setting,
the rates of the overall optimal clinical decisions (analogous to accuracy), the mRS and NIHSS
values at discharge as well as onset-needle-time and onset-groin-time, finally a decision algorithm
regards transport and processing times in addition to focal neurological deficits and an app for the
prehospital manageable use of such an algorithm.

Results: The LAMS was evaluated in real clinical practice with 1,123 patients. A LAMS 24
detected LVOs for patients with suspected stroke with sensitivity of 67.53% (95% CI: 57.1-78.0%)
and specificity of 83.51% (95% CI: 81.0-86.0%) as well as accuracy of 82.17% (95% CI: 79.6-84.5%)
and AUC 79.67% (95% CI: 74.29-85.06%), and for patients with actual ischemic infarction with
sensitivity of 67.53% (95% CI: 57.1-78.0%) and specificity of 83.03% (95% CI: 79.0-86.4%) as well
as accuracy of 80.47 % (95% Cl: 76.6-83.3%) and AUC 77.77% (95% Cl: 71.89-83.65%). The triage
decisions based on the LAMS 24 achieved rates of optimal hospital decisions (analogous to
accuracy) of 83.68% (95% CI: 82.6-87.3%), rates of optimal LVO hospital decisions (analogous to
sensitivity) of 69, 23% (95% ClI: 82.6-87.3%), rates of optimal non-LVO hospital decisions (similar to
specificity) of 84.94% (95% Cl: 82.6-87.3%). Transport times to the first hospital differed significantly,
but by less than 5 minutes, between the regional assignment and fast track assignment groups in
favor of regional assignment. Secondary transfers, composed of door-in-door-out times (73.67 +
20.30 minutes) and door-to-door times (42.33 + 16.12 minutes), take more than 100 minutes on
average. NIHSS and mRS as well as mortality rates were significantly higher in the group of patients
with LVO than in the group of patients with non-LVO. In the moderation, there was no significant
correlation between the transport times and the functional outcome (mRS) at discharge. Based on
concrete information from other studies on the relationship between transport time and functional
outcome for the two groups LVO with thrombectomy and non-LVO ischemia with lysis as well as the
relationships of the LAMS values to the occurrence of an LVO in the present study, an algorithm was
created from 14 formulas. In the LAMS & Locations application, relevant information for the
respective algorithm is queried on the home screen, which is used in the background algorithm and
makes a transport recommendation. With the map, information on transport times can be automated
by location queries or manual location entries.

Discussion: The study confirms the suitability of the LAMS for prehospital prediction of an

LVO, its diagnostic performance as well as its manageability in the area-wide use by the emergency
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medical services and proves that a LAMS-based triage of patients with LVO to a CSC and without
LVO to the nearest Stroke Unit (usually a PSC) can be reliably managed by the emergency medical
services. The comparison of the Saarland-model with the Drip & Ship-model, based on equivalent
weighting of LVO and non-LVO shows: The Drip & Ship-model achieves for LVO prevalence of
8.06% of patients with suspected stroke and 15.95% of patients with actual ischemic infarction in
Saarland a better rate of overall optimal hospital decisions (similar to Accuracy). The Saarland-model
achieved a better rate of overall optimal hospital decisions with LVO prevalence of 16.26% or more.
The nonequivalent comparison of the Saarland model with the Drip & Ship-model, based on
outcomes of LVO and non-LVO shows: The rate of optimal LVO hospital decisions (analogous to
sensitivity), which was 414% higher in the Saarland model than in the Drip & Ship-model, must be
taken into account significantly when choosing the transfer strategy. In a limiting manner a relative
over-triage of 28.05% in CSCs and a relative additional burden on the CSCs of 47.89% is to be
discussed. An algorithm for individual triage was suggested and discussed that regards both the
clinical deficit and the transport times to the nearest PSC and CSC and, if necessary, secondary
transfer. The app allows the algorithm to be used in the prehospital setting and is fully programmed
for the Saarland. Looking ahead, it should be checked whether the use of the app can be transferred
to other regions whose geographical characteristics and supply structure are similar to those of

Saarland.



20 | Seite
2. Einleitung mit Entfaltung von Ausgangslage und Fragestellung

2.1. Hintergrund

Schlaganfalle zahlen der Global Burden of Disease Studie 2015 [27,31] zufolge neben koronaren
Herzerkrankungen und Malignomen zu den haufigsten Todesursachen in den westlichen
Industrielandern und fihren oft zu dauerhafter Behinderung und Invaliditat im Erwachsenenalter
[11,52]. Schlaganfalle machen unter allen neurologischen Erkrankungen den gréten Anteil des
behinderungsbereinigten Verlusts an Lebensjahren aus und verursachen zwei Drittel der Todesfalle
[121].

Fir Deutschland gehen Schatzungen von jahrlich ca. 270.000 Schlaganfallpatienten
(Erstereignisse und Rezidive nach ICD-10 160-164) aus [108]. Dies entspricht (bei einer
angenommenen Bevolkerung Uber 18 Jahre) einer Inzidenz von ca. 250 Schlaganfallen auf 100.000
Einwohner pro Jahr [40]. Weitere ca. 700.000 Personen leiden an den Folgen eines Schlaganfalls
[40]. Die Mortalitat nach Erstereignis liegt bei rund 20% nach 30 Tagen und Uber einem Drittel nach
einem Jahr [31]. Das Rezidivrisiko belauft sich — auf Basis ausgewahlter Abrechnungsdaten von
Krankenkassen — auf 7,4 % nach einem Jahr und 19,4 % nach funf Jahren [108]. Rund die Halfte
der Uberlebenden Schlaganfall-Patient*innen bleibt ein Jahr nach Ereignis dauerhaft behindert und
auf fremde Hilfe angewiesen [31].

Diese Zahlen verdeutlichen, dass angesichts der Folgen des Schlaganfalles dessen
Behandlung kontinuierlich kritisch Uberpruft und verbessert werden muss mit den Zielen, kérperliche
wie geistige Behinderung durch einen Schlaganfall zu verhindern oder zu minimieren, psychische
Folgen zu vermeiden oder zu verringern und Schlaganfallpatient*innen eine weitestmogliche

Ruckkehr in ein selbstbestimmtes und selbstversorgendes Leben zu ermdglichen.

2.2. Kilassifikation von Schlaganfallen

Im ICD 10, der zehnten Revision der internationalen statistischen Klassifikation der Krank-
heiten und verwandter Gesundheitsprobleme, werden schlagartigen Ausfalle von Gehirnfunktionen,
in akute ischamische und hamorrhagische Schlaganféalle unterschieden: Bei hamorrhagischen
(ICD-10-161) wird ein Teil des Gehirns durch eine plétzliche intrazerebrale Blutung geschadigt. Bei
ischamischen (ICD-10-163) geschieht dies infolge eines Gefaliverschlusses, meist bedingt durch ein
Blutgerinnsel, das eine hirnversorgende Arterie verstopft [22].

Daneben begegnen mit Symptomen eines akuten Schlaganfalls auch transitorische
ischamische Attacken und Stroke Mimics.

Transitorische ischdmische Attacken — TIAs — (ICD-10-G45), sind fllichtige Durchblutungs-
stérungen des Gehirns, die sich in voribergehenden Seh-, Sprach- oder L&hmungserscheinungen
zeigen, also gleiche Symptome wie ein Schlagabfall haben, sich aber innerhalb von 24 Stunden

komplett zurlckbilden (vollstandig reversible voribergehende Durchblutungsstérung). Da TIAs mit
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ahnlicher Diagnostik und Rezidivpravention wie bei Infarkten zu begegnen ist, kann sie den Infarkten
zugerechnet werden [22].

Als Stroke Mimics werden im Allgemeinen Erkrankungen bezeichnet, bei denen akute
Schlaganfallsymptome vorliegen, die sich aber atiologisch anders als durch einen Infarkt erklaren
lassen und deshalb differentialdiagnostisch von ischamischem oder hamorrhagischem Infarkt oder
einer TIA abzugrenzen sind [32,65]. In einem systematischen Review tber 29 Studien mit insgesamt
8.839 Patient*innen fanden GIBSON, WHITELEY (2013) als haufigste Stroke Mimics epileptische
Anfalle (19,6%), Synkopen (12,2%), Sepsis (9,6%), primare Kopfschmerzerkrankungen (9,0%),
Hirntumore (8,2%) und funktionelle Erkrankungen (7,4%) [32]. In einem spateren 79 Studien
einschlieBenden Review mit insgesamt 147.779 Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall mit
(nach Patient*innen gemittelt) 22% Stroke Mimics fanden MCCLELLAND et al. (2019) epileptische
Anfalle (12,92%), Erkrankungen des Kreislaufsystems (11%), psychiatrische Erkrankungen (10%)
und Kopfschmerzen (inklusive Migrane, 9,52%) als haufigste Stroke Mimics [65]. Angaben zum
Anteil der Patient*innen mit Stroke Mimic an allen Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall
variieren in der Literatur erheblich und unterscheiden sich zwischen prahospitaler und klinischer
Evaluation. MERINO et al. (2013) kamen in ihrer Studie mit 8.187 Patient*innen tber 10 Jahre (2001-
2010) auf eine intrahospitale Stroke Mimic Rate von 30% [71]. MCCLELLAND et al. (2019) berichten
mediane Stroke Mimic Raten von 19% mit einer Range von 1% — 64%. Von den Patient*innen, die
prahospital mit Verdacht auf Schlaganfall eingeschatzt wurden, hatten im Median 27% (4% — 43%)
keinen Schlaganfall, also einen Stroke Mimic und von den Patient*innen, die eine thrombolytische
Therapie erhielten, hatten im Median 10% (1-25%) der Patientinnen keinen Schlaganfall, sondern
einen Stroke Mimic. Trotz hoher Range verbessern sich die medianen Stroke Mimic Raten der
prahospitaler Einschatzung bis zur Einleitung einer Lysetherapie. Sie fallen im Median von 27% auf
10% [65]. Obwohl Stroke Mimics typischerweise eher bei Jingeren, insbesondere Frauen, ohne
Risikofaktoren auftreten und einen weniger schlagartigen Symptombeginn aufweisen, scheint es
teilweise sehr schwierig, Stroke Mimics klinisch von Schlaganfallen zu unterscheiden [36,71].

Ischamische und hadmorrhagische Schlaganfalle unterscheiden sich in ihren neurologischen
Ausfallerscheinungen anfanglich kaum. Bei beiden wird die Blut- und Sauerstoffversorgung fir
bestimmte Hirnareale unterbrochen. Neuronales Gewebe ist sehr empfindlich und hat eine nur kurze
Ischamietoleranz, so dass, je langer der Sauerstoffmangel dauert, desto grof3er die betroffene
Hirnregion ist und desto mehr Hirngewebe abstirbt. Der irreversible Untergang von Hirngewebe setzt
sich fort, je langer die Ischamie besteht. Ischamische und hamorrhagische Schlaganfalle kénnen nur

mittels bildgebender Verfahren sicher unterschieden werden [40,44,57].

2.3. Differenzierung ischamischer Infarkte
Die weitaus meisten Schlaganfalle entstehen als Folge einer akuten Durchblutungsstérung
des Gehirnes, sind also ischamischer Natur. In der Literatur wird die Rate der ischamischen an allen

Infarkten gewdhnlich mit 80 — 85% angegeben [43]. WEBER et al. (2019) berichten als Ergebnis der
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Auswertung der administrativen Krankenhausdaten aus allen deutschen Akutkliniken, dass im Jahr
2016 genau 227.687 ischamische Infarkte (ICD-10-Hauptcode 163) kodiert wurden — und verweisen
auf einen Anstieg um 10,2% seit 2010 (n = 206.688) [121].

2.3.1. Krankheitsbilder bei ischamischen Infarkten

In der Subgruppe der ischamischen Infarkte (ICD-10-Hauptcode 163) lassen sich zwei
Krankheitsbilder unterscheiden. Die Uberwiegende Mehrheit der ischdmischen Infarkte verlauft ohne
grolBen Gefalverschluss (non large vessel occlusion, Non-LVO), wahrend das ischamische
Geschehen der Gbrigen Infarkte dem akuten Verschluss einer grof3en hirnversorgenden Arterie folgt
(large vessel occlusion, LVO).

Die Angaben zur bevdlkerungsreprasentativen Pravalenz von LVO Ischamischen Infarkten
gehen in der wissenschaftlichen Literatur noch weit auseinander. Oft wird als grobe Orientierung
angenommen, dass ca. 80 — 85 % der ischamischen Infarkte ohne LVO und ca. 15 — 25 % mit LVO
verlaufen [24,77,123]. Allerdings kamen SMITH et al. (2018) in ihrer 36 relevante Studien
umfassenden Metaanalyse zu dem Ergebnis, dass die bislang zu diinne Datenlage noch keine solide
Aussage Uber die bevdlkerungsreprasentative Pravalenz von LVO erlaubt [106]. LAKOMKIN et al.
(2019) belegen die Heterogenitat der Forschungsergebnisse in einem Literaturreview tber zehn
Jahre (von Mitte 2007 — Mitte 2017). In 16 Studien und insgesamt 11.763 Patient*innen haben sie
eine LVO-Pravalenz zwischen 29,3% (gewichtet nach N) und 31,1% (auf alle Studien) der
Patient*innen mit akutem ischamischem Infarkt festgestellt. Die Range der Pravalenzangaben der
Studien reichte allerdings von 7,3 bis zu 60,6% bei einem Studienumfang von 175 — 3.668
Patient*innen. Auch LAKOMKIN et al. (2019) schlieBen daraus, dass angesichts recht
unterschiedlicher Forschungsdesigns der Studien sowie der diesen zugrundeliegenden LVO-
Definitionen (neun verschiedene Klassifikationsschemata unter den 16 Studien) valide Aussagen
zur LVO-Pravalenz noch nicht zu treffen sind (vgl. die diesbezlgliche Diskussion in Kap. 5.1 der
vorliegenden Arbeit) [59].

RENNERT et al. (2019) verweisen ebenfalls auf die noch fehlende Verstandigung und
Anwendung einer einheitlichen Definition von LVO. Sie beschreiben eine enorme Bandbreite,
innerhalb der die weitestgehende Definition die intrakranielle Arteriae carotis interna (ICA), cerebri
media (MCA) (M1, M2 und M3 Segment), cerebri anterior (ACA) (A1 und A2 Segment), cerebri
posterior (PCA) (P1 Segment), die intrakranielle Arteria vertebralis (VA) et Arteria basilaris (BA)
umfasst, wahrend die schmalste dagegen nur auf die intrakranielle Arteriae carotis interna + cerebri
media im M1 Segment fokussiert [88].

Ischamische Infarkte mit LVO gehen mit einem deutlich schlechteren funktionellen
Outcome sowie hoéherer Mortalitdt nach drei bis sechs Monaten einher als ischdmische Infarkte
ohne LVO, wie MALHOTRA, GOMBEIN, SAVER (2017) in einem 197 Studien umfassenden
systematischen Review mit Metaanalyse zeigten [64]. Sie beziehen sich insbesondere auf die
Studien von SMITH et al. (2009) mit einem Kollektiv von 735 Patient*innen (davon 675 mit Stroke
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oder TIA und davon 280 mit und 395 ohne LVO) und VAN SEETERS (2015) mit einem Kollektiv von
1.374 Patient*innen (davon 347 mit und 1.027 ohne LVO) [107,113]. SMITH et al. (2009) fanden,
dass nach 6 Monaten nur ca. 38% der Patient*innen mit LVO funktionell unabhangig (mRS < 2)
waren im Vergleich zu 65% fur Patient*innen mit Non-LVO ischamischem Infarkt. Die Mortalitat lag
bei Patient*innen mit LVO bei 23% im Vergleich zu 6,3% bei Patient*innen ohne LVO. Wahrend die
Pravalenz der LVO innerhalb der Gruppe der Patient*innen mit ischamischem Infarkt bei 41,5% lag,
war der Anteil von verstorbenen Patient*innen mit LVO an allen, die innerhalb von sechs Monaten
verstarben, bei 72,2% [107]. VAN SEETERS (2015) fanden, dass nach 3 Monaten nur ca. 34% der
Patient*innen mit LVO funktionell unabhangig (mRS < 2) waren im Vergleich zu 73,5% uber alle
Patient*innen [113]. Dies unterstreicht die hohe Relevanz der Therapie von LVOs fiir das funktionelle
Outcome der Patient*innen [88].

Die Symptomatik von LVO ischamischen Hirninfarkten ist in hohem Maflle abhangig von
dem betroffenen Gefalterritorium [40,44,57]:

Das Mediasyndrom tritt bei Verschluss innerhalb des Stromgebiets der Arteria cerebri media
auf und ist die haufigste Manifestation des Schlaganfalls. Betroffen ist die kontralaterale
Koérperhalfte. Haufig begegnen brachiofazial betonte Hemiparese mit Hemihypasthesie und Aphasie
bei Betroffensein der sprachdominanten Hemisphare und fakultativ Dysarthrie. Neuropsycho-
logische Ausfalle wie Hemineglect und Apraxie kdnnen das klinische Syndrom erweitern [40].

Ein Verschluss der Arteria carotis interna (ACI) kann eine &hnliche Symptomatik
verursachen.

Weniger als 5% der Infarkte betreffen das Stromgebiet der Arteria cerebri anterior. Es
resultieren eine beinbetonte rein motorische Hemiparese und Blasenstérungen durch Lasion des
kortikalen Blasenzentrums.

Im hinteren Stromgebiet versorgen die Aste der Arteria cerebri posterior den Occipitallappen
und Teile des Parietallappens, sowie den Thalamus. Das Posteriorsyndrom beschreibt eine homo-
nyme Hemianopsie fur das kontralaterale Gesichtsfeld und eine kontralaterale Hemihypasthesie.

Die beiden Vertebralarterien speisen den groRten Teil des hinteren Kreislaufes und
konfluieren zur Arteria basilaris. Bei Verschlissen der Arteria vertebralis ist neben dem Hirnstamm
das Kleinhirn betroffen, da die Arteriae cerebelli inferior posterior (PICAs) aus der Arteria vertebralis
stammen. Die Arteria cerebelli superior und anterior inferior kommen aus der Arteria basilaris und
versorgen ebenfalls Teile des Kleinhirnes. Der Hirnstamm selbst wird Uberwiegend von der Arteria
basilaris versorgt. Bei Verschluss von Kleinhirnarterien kann es vor allem zu ipsilateraler Ataxie,
Spontannystagmen, Dysmetrie, Zeigeataxie und weiteren Kleinhirnsymptomen kommen. Hirn-
stammsyndrome sind vielfaltig je nach Lasionshéhe und Ausmalf und reichen von Okulomotorik-
stérungen und Schwindel Gber schwere sensomotorische Defizite, Sprech- und Schluckstérungen,
Vigilanzminderungen bis hin zum Koma. Unbehandelt endet ein akuter Verschluss der Arteria
basilaris in ca. 80% der Falle tédlich [40,44,57].
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2.3.2. Akuttherapien fiir die Krankheitsbilder bei ischamischen Infarkten

Fir die akute Behandlung ischamischer Schlaganfalle stehen derzeit zwei kausal orientierte
Verfahren, eine medikamentdse und eine mechanische Therapie, zur Verfigung.

Die medikamentdse Therapie gilt Iangst weltweit als Behandlungsstandard in Stroke Units
[47,52]. In den 90er Jahren konnte auf Basis der europaischen ECASS-Studie [37] und der
amerikanische NINDS-Studie [127] eine intravenése Thrombolysetherapie mit rekombinantem
tissue Plasminogen Activator (rt-PA) als Standardtherapie fir die akute Behandlung ischamischer
Schlaganfalle etabliert werden [38,61]. Sie wurde unter Beachtung von Kontraindikationen zunachst
im Zeitfenster bis drei Stunden nach Symptombeginn zugelassen und spater auf 4,5 Stunden nach
Symptombeginn verlangert [39]. Bei der systemischen Lyse wird der den Gefaldverschluss
verursachende Thrombus durch Gabe von z.B. rt-PA aufgeldst und der Blutfluss wieder normalisiert.
Lyse-Studien belegten wiederholt ein umso besseres funktionelles Outcome der Patient*innen, je
frGher die Behandlung begann [25,61,98].

Allerdings sind die Erfolgsraten der alleinigen intravendsen rt-PA-Therapie im Hinblick auf
die Rekanalisation bei ischdmischen Schlaganfallen mit LVO geringer als bei Schlaganfallen ohne
LVO und insgesamt geringer, je proximaler der Verschluss ist [88]. So berichten RENNERT et al. in
ihrem 2019 publizierten Review zu LVOs Rekanalisationsraten fir einen Verschluss des M2
Segments der Arteria cerebri media bei 31% — 44% im Vergleich zu nur 4% — 8% fir die Arteria
carotis interna [88]. Sie verweisen dabei unter anderem auf Ergebnisse von DEL ZOPPO et al. (1992),
die als Rekanalisationsraten 38,1% M2 vs. 26,1% M1 vs. 8,0% ICA fanden [20]. Im Weiteren
verweisen sie auch auf SAQQUR et al. (2007) mit Rekanalsiationsraten von 44,2% M2 vs. 30% M1
vs. 5,9% distale ICA vs. 33% BA [96] sowie auf BHATIA et al. (2010) mit Rekanalisationsraten von
30,8% M2 vs. 32.3% M1 vs. 4.4% distale ICA vs. 4% BA [8].

Die mechanische Therapie wurde — ausgehend von den initialen Verfahren zur intra-
arteriellen Lyse — fur Patient*innen mit LVO entwickelt. Hier erfolgen interventionelle Eingriffe mit
Rekanalisation groRer Hirnbasisarterien durch mechanische Thrombektomie (MT) mittels
spezieller endovaskularer Katheter. Bei der mechanischen Rekanalisation wird versucht, den das
Gefald verschlieRenden Thrombus mittels Stent-Retriever zu entfernen. Die TICI (thrombolysis in
cerebral infarction) Skala beschreibt, ob und wie gut die Extraktion des Thrombus gelungen ist. Sie
reicht von TICI Grad O (keine Reperfusion) bis zu TICI Grad 3 (vollstdndige Reperfusion). Das
funktionelle Outcome der Patient*innen korreliert maflgeblich mit dem TICI Grad [91]. Im Jahr 2015
konnte in funf groRen randomisierten klinischen Studien MR CLEAN [7], REVASCAT [48], SWIFT
Prime [99], EXTEND-IA [12], ESCAPE [34] sowohl die Wirksamkeit dieser interventionellen
Thrombektomie mit berichteten Rekanalisationsraten von mehr als 80 % als auch ihre Uberlegenheit
gegenuber einer Lyse mit rt-PA bei Patienten mit LVO im Hinblick auf den klinischen Benefit fir den

Patienten Uberzeugend nachgewiesen werden. Jede der funf Studien belegte bei Patient*innen mit
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Verschluss der Arteria carotis interna oder Arteria cerebri media ein positives Outcome der
endovaskularen Therapie im Zeitfenster von bis zu sechs Stunden nach Symptombeginn.

Diese Studien bildeten so die Grundlage flr nationale und internationale Empfehlungen zur
Thrombektomie bei Patienten mit LVO, deren schnelle Identifikation mittels Gefalibildgebung und
Verlegung in neurovaskuldre Zentren mit interventioneller Expertise [84,91,119].

In der SWIFT PRIME- und der REVASCAT-Studie wurde die Thrombektomie mit einer
medikamentésen Lysetherapie (rt-PA) kombiniert. Endpunkt beider Studien war ein funktionell
unabhangiges Outcome der Patienten nach 3 Monaten (MRS 0-2). In der SWIFT PRIME-Studie
wurde das Ziel nach 90 Tagen von 60 Prozent der Patienten gegentber 35 Prozent in der
Kontrollgruppe (mit alleiniger Thrombolyse) erreicht, in der REVASCAT-Studie von 43,7 gegenuber
28,2 Prozent der Patienten der Kontrollgruppe. Auch Thrombektomie-Studien belegten wiederholt
ein umso besseres funktionelles Outcome der Patient*innen, je friher die Behandlung begann
[35,68,100].

24. Time is brain

Das Konzept ,Time is brain“ bestimmt seit nahezu 20 Jahren Arbeitsablaufe, Diagnostik und
Therapie bei Verdacht auf ischamischen Schlaganfall und fasst zusammen, dass in der akuten
Schlaganfallversorgung tatsachlich jede Minute zahlt. Denn Nervengewebe geht mit
fortschreitendem Verlauf des Schlaganfalls schnell unwiederbringlich verloren. Je schneller es
gelingt, GefaRverschlisse im Gehirn aufzuldsen und den Blutfluss wieder zu normalisieren, desto
eher und besser lassen sich der Verlust von Hirngewebe sowie Schaden im Gehirn begrenzen.

Das Konzept, zunachst nur qualitativ als Grundsatz formuliert [33], wurde bald auch durch
quantitative Analysen bestatigt: Mit Hilfe neurostereologischer Untersuchungen [54] und
Schlaganfall-Neurobildgebungen [95] wurde detailliert analysiert, wie schnell und in welchem
Umfang Hirngewebe beim ischamischen Schlaganfall verloren geht. So ermittelte SAVER (2006) bei
LVO ischamischen Schlaganfallen — ausgehend von Volumen und zeitlicher Entwicklung des
Schlaganfalls — in Schatzungsverfahren, dass pro Minute, die der Schlaganfall unbehandelt bleibt,
1,9 Mio. Nervenzellen unwiederbringlich zugrunde gehen und gleichzeitig 14 Milliarden Synapsen
irreversibel geschadigt sowie 12 km myelinisierten Fasern verloren werden und das Gehirn ohne
Behandlung pro Stunde um 3,6 Jahre altert [97]. DESAI et al. (2019) bestatigten diese Schatzungen
mittels eigener mathematischer Modelle und Verfahren durch Auswertung zahlreicher Lyse- und
Thrombektomie-Studien [21].

Wahrend quantitative Schatzungen Volumen und Geschwindigkeit des ischamischen
Hirngewebeverlusts bei akutem Schlaganfall beschreiben, geben Studien mit klinischen Daten an,
in welchem Ausmal} Verzdgerungen bzw. ein effektives und effizientes Zeitmanagement in der
Schlaganfallversorgung das Outcome nach Schlaganfall beeinflussen:

Studien zum Erfolg der Thrombolysetherapie belegen: Um ein exzellentes klinisches

Ergebnis (definiert nach dem modified Rankin Score [mMRS] < 1) — ganz oder nahezu ganz
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beschwerdefrei — zu erreichen, lag die Anzahl der mit einer rt-PA-Lyse zu behandelnden
Patient*innen (Number needed to treat) bei einem Zeitfenster von 1,5 Stunden zwischen Symptom-
und Lysebeginn bei 4,5 Patient*innen, bei einem Zeitfenster von 1,5 — 3 Stunden schon bei 9
Patient*innen und bei einem Zeitfenster von 3 — 4,5 Stunden bereits bei 14 Patient*innen [61,98]. Je
schneller sie gelingt, desto weniger Schaden nimmt das Gehirn und desto besser ist das funktionelle
Outcome der Patient*innen. Mittels mathematischer Modelle auf Basis von Schlaganfallregistern und
Analyse der Lysestudien [61] zeigten MERETOJA et al. (2014), dass jede Minute friherer
Therapiebeginn 1,8 Tage behinderungsfreies Leben rettet (,,save a minute, save a day“) [69]. Bei
Ersparnis einer Viertelstunde errechnet sich ein zusatzlicher Monat [4].

Auch Studien zum Erfolg der interventionellen Thrombektomie belegen ein umso
besseres funktionelles Outcome der Patient*innen, je friher die Behandlung begonnen wurde. So
zeigte etwa das Team der SWIFT PRIME-Studie in einer Analyse der Zeiten von Symptom bis
Reperfusion, dass nach 2,5 Stunden bei 91% der Patient*innen die funktionelle Unabhangigkeit
erreicht wurde [35], und in einer Metaanalyse, dass die Wahrscheinlichkeit eines funktionell
unabhangigen Outcomes nach 3 Monaten (MRS 0-2) bei 64,1 % lag, wenn die Reperfusion 3
Stunden nach Symptombeginn erfolgte und auf 46,1% sank, wenn die Reperfusion erst nach 8
Stunden gelang [100]. Mit mathematischen Modellen haben MERETOJA et al. (2017) gezeigt, dass
bei Patient*innen mit grolem Gefalverschluss jede Minute friiherer Therapiebeginn sogar 4,2 Tage
behinderungsfreies Leben rettet (,,save a minute, save a week*) [70].

Als Fazit bleibt festzuhalten: Ergebnisse klinischer Studien und Metastudien [100] wie auch
diverse Modellrechnungen [21] und Schatzungsverfahren auf Basis neurostereologischer
Untersuchungen [54] und der Schlaganfall-Neurobildgebung [95] verdeutlichen nachdricklich, wie
zeitkritisch die Akuttherapie eines ischamischen Schlaganfalles ist, um bleibende Behinderungen
moglichst zu minimieren oder ganz auszuschlieBen und dass eine akut rekanalisierende
Behandlung im Allgemeinen nur in einer kurzen Zeitspanne erfolgen kann, fir Patient*innen ohne
LVO die Lyse im 4,5 Stunden Zeitfenster, fur Patient*innen mit LVO die Thrombektomie im 6
Stunden Zeitfenster, und auch schnellstmoglich beginnen sollte, da der Therapieerfolg bei
spaterem Beginn auch innerhalb der Zeitfenster abnimmt). Demnach kommt es auf sehr schnelles
Handeln, sprichwértlich und tatsachlich auf Minuten, an. Fir die Zeit zwischen Symptom- und
Behandlungsbeginn gilt die Regel, fur Patient*innen ohne LVO save a minute, save a day, fur

Patient*innen mit LVO save a minute, save a week behinderungsfreies Leben.

2.5. Grundkonzepte in der akuten Schlaganfallversorgung

Neben der Zeit und in Abhangigkeit von ihr ist die Wahl des richtigen, fir den Patienten am
besten geeigneten Krankenhauses ein zweiter malgeblich entscheidender Faktor fiur den
Therapieerfolg. Im Hinblick auf den klinischen Benefit ist fir Patient*innen ohne LVO die systemische
Lyse die Standardtherapie, fur Patient*innen mit LVO gilt die Thrombektomie (sowohl allein als auch

ggf. ergdnzend nach erfolgter Lyse) gegenlber der alleinigen Lyse mittlerweile unbestritten als
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wirksamere und uberlegene Therapie, und zwar sowohl hinsichtlich Rekanalisationsrate wie auch

mit Blick auf das funktionelle Outcome nach drei Monaten [92].

2.5.1. Klassifikation der Kliniken fiir die akute Schlaganfallversorgung

Stroke Units (SU), auf akute Schlaganfallversorgung spezialisierte Kliniken, kbnnen zwar alle
eine systemische Lyse durchfuhren, aber nur die wenigsten kdnnen zudem auch eine endovaskulare
mechanische Thrombektomie durchflhren. Unter dieser Hinsicht werden Stroke Units gewohnlich
unterschieden in Primary Stroke Center (PSC) und Comprehensive Stroke Center (CSC).

Primary Stroke Center (PSC), regionale Versorgungszentren, kénnen taglich rund um die
Uhr eine rasche Lysetherapie durchfiihren und damit Patient*innen ohne LVO optimal versorgen.
Aber sie kdénnen keine endovaskuldre mechanische Thrombektomie durchfiihren und deshalb
Patient*innen mit der Diagnose LVO nicht bestméglich behandeln, sondern nur und unverzuglich
eine systemische Lyse mittels rtPA zuflhren (sog. ,Bridging Lyse“). Danach sollten sie die
Patient*innen direkt in ein neurovaskulares Zentrum zur mechanischen Thrombektomie verlegen.

Comprehensive Stroke Center (CSC), neurovaskulare Zentren, kdnnen zusatzlich zu den
Leistungen eines PSC jederzeit auch eine endovaskulare Schlaganfalltherapie gewahrleisten. Sie
halten dazu taglich und rund um die Uhr einsetzbare Schlaganfallteams mit interventioneller
Expertise, Neurolog*innen, Neuroradiolog*innen, und Anasthesist*innen vor, die nach initialer Labor-
diagnostik und Bildgebung bei entsprechender Indikation umgehend thrombektomieren kénnen. Sie
verfugen uUber eine entsprechende Technik (insbesondere MRT- und CT-Perfusionsbildgebung)
sowie eine Intensivstation. CSC sollten auf ein Einzugsgebiet angelegt und ausgerichtet sein, das
eine grolRere Anzahl von Patient*innen mit LVO behandeln kann. Dies gilt sowohl aus medizinischen
Grinden (wegen des Aufbaus und Erhalts interventioneller Expertise) als auch unter wirtschaftlichen
Gesichtspunkten (z.B. mit Blick auf die Kapazitatsauslastung) als unabdingbar. WEBER et al. (2019)
halten mindestens = 50 MT pro Jahr fiir eine angemessene Anzahl, um ausreichende technische
und organisatorische Ausstattung sowie einen 24/7-MT-Service fir die Behandlung von direkt
aufgenommenen und sekundar Uberwiesenen Patient*innen mit LVO ischamischem Infarkt

bereitstellen zu kénnen [121].

2.5.2. Optimale Klinikwahl fiir Patient*innen nach Krankheitsbildern bei
ischamischen Infarkten

Fiir Patient*innen mit LVO ischamischem Infarkt gilt wissenschaftlich als Konsens: Die
mechanische Thrombektomie ist der (alleinigen) Lysetherapie hinsichtlich Mortalitdt und Outcome
Uberlegen. Je friher Patient*innen thrombektomiert werden, desto besser.

Da Mechanische Thrombektomien nicht an allen Stroke Units, sondern ausschlief3lich an
CSCs angeboten werden, ergibt sich fur die prahospitale Versorgung die Frage, ob Patient*innen
mit LVO primar in die nachstgelegene Stroke Unit, in der Mehrzahl der Falle ein PSC, und ggf.

sekundar in ein CSC verlegt werden sollen oder aber direkt in ein ggf. weiter entferntes CSC



28 | Seite

gebracht werden sollten, um damit den Zeitverlust zu reduzieren, der durch primaren Transport in
ein PSC (prahospitale Ablaufzeit), die Verweildauer in diesem (intrahospitale Ablaufzeit) sowie die
Sekundarverlegung zustande kommt (interhospitale Ablaufzeit).

Diese und damit zusammenhangende Fragen wurden in einer Reihe von Studien untersucht,
von denen einige hier kurz vorgestellt werden. Die Studien beschreiben bei Patient*innen mit LVO,
die direkt in ein CSC eingeliefert wurden, signifikant geringere Onset-groin-times (Symptombeginn
bis Beginn MT) und ein zumindest tendenziell besseres funktionelles Outcome nach 90 Tagen.

Allerdings lag zu Beginn unserer Studie im Fruhjahr 2018 (und bis zum Abschluss der
vorliegenden Arbeit am 22.12.2021) diesbezuglich keine randomisierte kontrollierte Studie vor. Zwar
randomisierten SAVER et al. (2015) im Rahmen ihrer SWIFT PRIME Interventionsstudie, aber
hinsichtlich einer anderen Fragestellung: Sie bildeten zwei Gruppen mit jeweils 98 Patient*innen zur
Behandlung von LVOs: Die Interventionsgruppe mit Patient*innen, die im Anschluss an die Lyse-
therapie thrombektomiert wurden und die Kontrollgruppe mit Patient*innen, die nur lysiert wurden.
Die primare Zielsetzung der Studie bestand darin, das funktionelle Outcome nach drei Monaten
zwischen Interventions- und Kontrollgruppe zu vergleichen. Sekundar unterschieden sie innerhalb
der Interventionsgruppe unter anderem auch 67 Patient*innen, die in einem ,Outside hospital® lysiert
wurden und zur Thrombektomie in ein ,study hospital“ verlegt wurden, von 31 Patient*innen, die
direkt an einem ,study hospital“ lysiert wurden. Fur das funktionelle Outcome nach drei Monaten,
gemessen an der mRS, zeigte sich kein signifikanter Unterschied. Tendenziell zeigte sich allerdings
in der ,study hospital* Gruppe ein besseres Outcome mit 66% funktionell unabhangigen
Patient*innen (mRS<2) zu 49% fir die Gruppe der Patient*innen, die an einem ,outside hospital®
behandelt und dann sekundarverlegt wurden. Die Onset-groin-times unterschieden sich zwischen
den beiden Gruppen von im Median 179,5 Minuten (IQR 147-238) in der ,study hospital“ Gruppe zu
275 Minuten (IQR 245-334) in der ,outside hospital“ Gruppe [99].

Parallel zu unserer Studie untersucht die RACECAT RCT in einem langerfristigen Studien-
zeitraum (2017-2020) diese Fragestellung. Erste Zwischenergebnisse wurden auf der virtuellen
Konferenz der European Stroke Organisation & World Stroke Organisation vom 07.-09.11.2020
prasentiert [128]. Allerdings ist bisher lediglich das Konzept dieser Studie publiziert. Die
Veroffentlichung der Ergebnisse steht noch aus (Stand 22.12.2021).

FROEHLER et al. (2017) untersuchten die obige Fragestellung und kommen in einer
prospektiven multizentrischen Beobachtungsstudie mit einer Kohorte von 984 Patient*innen zu
ahnlichen Ergebnissen: 539 Patient*innen (mit LVO ischdmischem Infarkt) wurden direkt in ein CSC
gebracht und dort behandelt im Gegensatz zu 445 Patient*innen, die zuerst in ein PSC und danach
sekundar verlegt wurden. Die Gruppe der Patient*innen, die direkt in ein CSC transportiert wurden,
zeigte ein signifikant besseres funktionelles Outcome nach drei Monaten gemessen an der mRS.
So waren in der direkt transportierten Gruppe 60% der Patient*innen nach drei Monaten funktionell

unabhangig (MRS < 2) im Gegensatz zu 52,2% bei primarem Transport in ein PSC. Auch fur ein
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exzellentes funktionelles Outcome (MRS < 1) unterschieden sich die Gruppen signifikant zu Gunsten
der direkt in ein CSC transportierten (48,7% zu 39,9%, p=0,04). 329 der 539 (61,0%) direkt in ein
CSC transportierten Patient*innen erhielten vor der Thrombektomie eine Lysetherapie [30]. 299 der
445 (67,2%) primar in ein PSC transportierten Patient*innen erhielten eine Bridging-Lyse im PSC.
Auch im Vergleich dieser Untergruppen zeigte sich ein signifikant besseres Outcome nach drei
Monaten fir die Gruppe der direkt transportierten Patient*innen sowohl hinsichtlich funktioneller
Unabhangigkeit (62,1% bei direktem Transport in ein CSC zu 53,5% bei primarem Transport in ein
PSC, p=0,036) als auch hinsichtlich des exzellenten funktionellen Outcomes (48,7% zu 39,9%,
p=0,04). Fir direkt zum CSC transportierte Patient*innen lag die Onset-recanalization-time mit im
Median 202,0 Minuten (IQR, 160-265) im Gegensatz zu 311,5 Minuten (IQR, 255-386) fur primar
ins PSC und konsekutiv sekundarverlegten Patient*innen signifikant niedriger. In einer
hypothetischen Bypass Analyse errechneten FROEHLER et al. (2017), dass bei direktem Transport
der Patient*innen in ein CSC die Einleitung der Lyse um 12 Minuten verzogert wirde, daflir aber die
Thrombektomie 91 Minuten friiher beganne [30].

WEBER et al. (2016) untersuchten die Fragestellung in einer prospektiven multizentrischen
Beobachtungsstudie mit 643 Patient*innen von Juni 2012 bis August 2013. 300 dieser Patient*innen
wurden direkt in ein CSC transportiert, 343 wurden primar in ein PSC gebracht. Bei 430
Patient*innen gab es Angaben zum funktionelle Outcome nach drei Monaten (200 direkt in ein CSC
transportierte und 230 priméar in ein PSC transportierte). Zwischen beiden Gruppen wurde fir das
5% Signifikanzniveau kein signifikanter Unterschied hinsichtlich des funktionellen Outcomes nach
drei Monaten festgestellt. Fir das 10% Signifikanzniveau zeigte sich fir die Gruppe der direkt
Transportierten allerdings ein besseres funktionelles Outcome nach drei Monaten (44,0% zu 35,7%
fur die Gruppe der primar in ein PSC transportierten, p = 0,08). 151 (50,3%) der direkt in ein CSC
transportierten Patient*innen und 161 (46,9%) der primar in ein PSC transportierten Patient*innen
erhielten vor der Thrombektomie eine Lysetherapie. Das funktionelle Outcome wurde flr diese
Subgruppen allerdings nicht verglichen oder angegeben. Die Onset-groin-time lag im Median mit
150 Minuten (IQR, 34 — 913) fUr die direkt ins CSC transportierten Patient*innen signifikant niedriger
als fur die priméar ins PSC transportierten mit 233 Minuten (IQR, 60 — 1260; p<0,001) [120].

Eine prospektive multizentrische Registerstudie von PEREzZ DE LA OSSA et al. (2016)
unterscheidet 956 Patient*innen in drei Gruppen:

=  Gruppe A: Patient*innen, die direkt in ein CSC transportiert wurden

=  Gruppe B: Patient*innen, die in ein PSC transportiert wurden, welches im Umkreis von

60 Minuten um ein CSC liegt und
»  Gruppe C: Patient*innen, die in ein PSC transportiert wurden, welches nicht im Umkreis
von 60 Minuten um ein CSC liegt [83].

PEREZ DE LA OSSA et al. (2016) kommen zu ahnlichen Ergebnissen wie FROEHLER et al.

(2017) und WEBER et al. (2016): Fur Gruppe A ergaben sich héhere Thrombektomieraten und
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niedrigere Onset-groin-times (OGTs) als fir Gruppe B, welche wiederum hdhere
Thrombektomieraten und niedrigere Onset-groin-times (OGTs) als Gruppe C erzielte. Fur den Anteil
der Patient*innen mit gutem funktionellen Outcome nach drei Monaten konnten PEREZ DE LA OSSA
et al. (2016) zwischen den Gruppen keinen signifikanten Unterschied ausmachen, jedoch zeigen die
Ergebnisse eine Tendenz zu Gunsten der direkt transportierten Patient*innen (A 59,8%, B 67,4%, C
67,9%, p=0,14) [83].

PARK et al. 2016 untersuchten prospektive Daten einer Registerstudie von Januar 2011 bis
Marz 2014 in einer retrospektiven Analyse. Die Studie umfasste 1.843 Patient*innen mit
ischamischem Infarkt. 509 dieser Patient*innen erhielten eine endovaskulare Therapie. 438 dieser
Patient*innen wurden direkt in ein CSC, 71 Patient*innen zunachst in ein PSC transportiert. Ein
signifikanter Unterschied hinsichtlich des funktionellen Outcomes nach drei Monaten zwischen den
beiden Gruppen wurde nicht festgestellt. Allerdings zeigte sich ein tendenziell besseres Outcome in
der Gruppe der direkt zum CSC Transportierten (27,4% zu 22,5% mit mRS < 1; ein p-Wert wurde
nicht angegeben). Die Onset-groin-time lag im Median mit 200 Minuten (IQR, 155-245) fur die direkt
ins CSC transportierten Patient*innen signifikant niedriger als fur die primar ins PSC transportierten
mit 305 Minuten (IQR, 260-345; p<0,001) [81].

Alle angefuhrten Studien beschreiben: Bei Patient*innen mit LVO ist der Funktionsverlust bei
direktem Transport in ein CSC geringer als beim zeitlich deutlich aufwandigeren primaren Transport
in ein PSC, gegebenenfalls (Bridging) Lyse und anschlieRender Sekundarverlegung in ein CSC.

Dies mindet in die erste zentrale These der vorliegenden Arbeit:

Patient*innen mit LVO ischamischem Infarkt werden optimal transportiert, wenn sie direkt in

ein CSC gebracht werden.

Fiir Patient*innen mit Non-LVO ischamischem Infarkt gilt wissenschaftlich als Konsens:
Je friher die Patient*innen eine Lysetherapie erhalten, desto besser. Ob Patient*innen mit Non-LVO
ischamischem Infarkt von einem direkten Transport in ein ggf. weiter entferntes CSC profitierten,
wurde — unserer datenbankgestltzten Literaturrecherche nach — bislang nicht untersucht. Einerseits
ist zu bedenken, dass Patient*innen mit Non-LVO ischamischem Infarkt beim Transport in das meist
nachstgelegene PSC schneller lysiert wiirden und durch den meist langeren Transportweg in ein
CSC wertvolle Zeit bis zum Beginn der zeitkritischen Lyse verldren. Andererseits argumentieren
viele, dass in CSCs die intrahospitalen Ablaufe bis zur Lysetherapie zeiteffizienter sind als in PSCs,
sodass ein direkter Transport in ein CSC den durch den langeren Transportweg bedingten Zeit-
verlust ausgleichen oder Uberkompensieren, also sogar von Vorteil sein kénnte. Neben rein
medizinischen spielen allerdings auch weitere Faktoren eine Rolle, die wohl die mangelnde Studien-
lage zu diesem Thema erklaren dirften: Der ausschlieRliche Transport aller Patient*innen mit Non-

LVO ischamischem Infarkt (im Lysezeitfenster) in CSCs kénnte zu deren Uberlastung fiihren.
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Weitere Faktoren werden im Kontext der Studien, die sowohl Patient*innen mit LVO als auch Non-
LVO ischamischem Infarkt in ein ggf. weiter entferntes CSC transportieren, in Kap. 2.5.3 behandelt.

Es ist Konsens, dass Patient*innen mit Non-LVO ischamischem Infarkt moglichst nicht in ein
weiter entferntes CSC zu verlegen sind, sondern in die nachstgelegene Stroke Unit, auch dann,
wenn ein CSC die nachstgelegene Stroke Unit ist und nicht in ein weiter entferntes PSC gebracht
werden sollten, wenn ein CSC naher liegt.

Dies mindet in die zweite zentrale These der vorliegenden Arbeit:

Patient*innen mit Non-LVO ischamischem Infarkt werden optimal transportiert, wenn sie in

die nachstgelegene Stroke Unit (sei diese ein PSC oder CSC) gebracht werden.

2.5.3. Drip & Ship-Modell und Mothership-Modell

Die Frage, in welchen Kliniktyp der Rettungsdienst Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall in Unkenntnis von deren Gefal3status (LVO oder Non-LVO) transportieren soll, konfron-
tiert mit einem Dilemma: Praferiert man den schnellstmoglichen Transport in die nachstgelegene
Schlaganfallklinik oder in die Klinik mit umfassenden Schlaganfallbehandlungs-optionen? So stehen
sich grundsatzlich zunachst zwei Transferstrategien und entsprechend zwei Versorgungsmodelle
gegenuber:

Mit dem Drip & Ship-Modell entscheidet man sich fur die primar regionale Versorgung und
wird alle Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall schnellstmdglich der nachstgelegenen Stroke
Unit, meist einem PSC, zuweisen, ggf. dort lysieren und bei bildgebendem Nachweis einer LVO
sekundar in das nachstgelegene Zentrum mit Interventionsmdglichkeit, ein CSC, verlegen.

Mit dem Mothership-Modell bevorzugt man die direkte Versorgung in einem neuro-
vaskularen Zentrum mit umfassenden Schlaganfallbehandlungsoptionen und wird alle Patient*innen
mit Verdacht auf Schlaganfall (auch ohne Pradiktion einer LVO) schnellstmdglich dem nachst-
gelegenen CSC zuweisen.

Mit beiden Modellen gehen — fiir Patient*innen mit unterschiedlichen Krankheitsbildern (LVO
oder Non-LVO) — erhebliche Vorteile und Nachteile einher:

Im Drip & Ship-Modell kdmen Patient*innen ohne LVO immer in der nachstgelegenen
Stroke Unit an, sei es ein PSC oder CSC, und damit immer in eine fUr sie bestens geeigneten Kiinik,
da alle SU die Standardtherapie fur Patient*innen ohne LVO, namlich die Lyse, anbieten.

Patient*innen mit LVO k&men dagegen nur uber einen Umweg in das fir sie am besten
geeignete Krankenhaus, ein CSC (es sei denn die nachstgelegene Klinik ware ein CSC), und
verléren durch den notwendigen Sekundartransport wertvolle Zeit bis zum Beginn der mechanischen
Thrombektomie [100]. Bei Sekundarverlegung wird die Zeit bis zur Aufnahme im CSC bestimmt
durch die Entfernung des PSC zum Einsatzort, durch die Door-in-door-out Zeit im PSC und durch

die Transportzeit vom PSC zum CSC. Sie erhielten im PSC zwar schnell eine systemische Lyse, ob



32 | Seite

indes die Bridging-Lyse bei antizipierter Thrombektomie bei Patient*innen mit LVO Uberhaupt einen
zusatzlichen Benefit bringt oder nur wertvolle Zeit kostet, wird kontrovers diskutiert. So hatte sich in
retrospektiven Auswertungen und Registeranalysen zwischen Thrombektomie-Patient*innen mit
oder ohne vorangegangener Bridging-Lyse kein Unterschied bezilglich Rekanalisationsrate und 90-
Tage-Morbiditat gezeigt [6,10,50]. Prospektive Daten oder gar randomisierte Studien zu dieser
Frage fehlen allerdings.

Im Mothership-Modell wirden Patient*innen mit LVO immer direkt und somit
schnellstmdglich in die fir sie am besten geeignete Klinik transportiert, denn CSCs bieten jederzeit
mechanische Thrombektomie an und kénnten die zeitkritische Standardbehandlung sofort beginnen.
Beim Direkttransport wird die Zeit bis zur Einlieferung in das CSC nur durch die Entfernung zum
Einsatzort bestimmt.

Patient*innen ohne LVO wirden in ein meist weiter entfernt gelegenes CSC gebracht,
verléren durch den langeren Transportweg also wertvolle Zeit bis zum Beginn der zeitkritischen
Lyse, denn sie wirden im gewdhnlich nachstgelegenen PSC schneller lysiert.

In der wissenschaftlichen Literatur wird angesichts der mit beiden Modellen verbundenen
Nachteilen (seit dem Nachweis durch die 5 gro3en Studien 2015, dass bei LVO die Thrombektomie
wirksamer ist als die alleinige Lyse) intensiv und kontrovers diskutiert, welche Versorgungsstrategie
fur Patient*innen mit Verdacht auf akuten ischamischen Schlaganfall zu bevorzugen ist.

Hinsichtlich des klinischen Benefits fiir Patient*innen mit LVO scheint das Mothership-
Modell dem Drip & Ship-Modell Gberlegen zu sein: Erste diesbezligliche Studien aus dem Jahr 2016
konnten hinsichtlich Rekanalisations- oder Einblutungsrate, neurologischem Defizit bei Entlassung
und funktionellem Outcome nach 90 Tagen keine signifikante Uberlegenheit eines der beiden
Modelle belegen [81] bzw. einen nur statistischen Trend zugunsten der direkt in CSCs zugewiesenen
Patient*innen [120] ermitteln. Doch berichteten SAVER et al. (2015) [99], die bei Beginn unserer
Studie einzige RCT-Studie, und auch spatere Studien [30,73] in Ubereinstimmung mit den
Ergebnissen, auf denen das time is brain-Konzept [97] basiert, dass mit den im Drip & Ship-Modell
noétigen Interhospitaltransfers und der damit verbundenen signifikant langeren Zeitspanne zwischen
erster kranieller Bildgebung und Leistenpunktion tendenziell [120] bzw. in der 5 Studien und 1.287
Patient*innen umfassenden Metaanalyse von SAVER et al. (2016) signifikant schlechtere funktionelle
Outcomes bei Patient*innen einhergehen [100]. Der klinische Benefit bzw. Nachteil fir Patient*innen
ohne LVO scheint allerdings nicht bericksichtigt.

Hinsichtlich der tatsachlichen Realisierbarkeit indes scheint das Mothership-Modell dem
Drip & Ship-Modell deutlich unterlegen zu sein: Das Drip & Ship-Modell ist seit den 90er Jahren das
am weitesten verbreitete Verfahren, zum einen, weil die mechanische Thrombektomie erst aufgrund
der Ergebnisse der funf groRen Studien 2015 als Standard fur die LVO-Behandlung und damit
deutlich nach der rt-PA Behandlung (in den 90er Jahren als Standardtherapie fir die akute

Behandlung ischamischer Schlaganfalle) etabliert und somit auch der Begriff des CSCs erst spater
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gepragt wurde, zum anderen aber auch, weil das Mothership-Modell, also der Transport aller
Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall in ein CSC, flachendeckend kaum realisierbar ist, es
sei denn, man wurde die bereits vorhandenen PSCs, die zur optimalen Versorgung der Patient*innen
mit Non-LVO ischamischem Infarkt mit Lyse bestens geeignet sind, groRtenteils in CSCs
umwandeln. Doch diese Aufristung erforderte einen enormen finanziellen Aufwand fur die
technische Ausstattung [72] und durfte letztlich schon an dem derzeit nicht in nétigem Umfang
vorhandenen qualifizierten Personal scheitern. Das Mothership-Modell ist nur unter bestimmten
groBstadtischen und vergleichsweise eher seltenen Bedingungen realisierbar, etwa in der inneren
Metropolregion um Barcelona, in der fir 2,9 Mio. Menschen 5 CSC (EVT-SC) und 2 PSC vorhanden
sind [1] oder im Einzugsgebiet Sidwest-Paris und innere Vorstadte, das uber 3 CSCs und ein PSC
verfugt [111].

So ist das Drip & Ship-Modell die seit langem typische und bevorzugte Transferstrategie
in zweistufigen Schlaganfallversorgungssystemen [90] und wird auch weiterhin in den Leitlinien zur
akuten Schlaganfallbehandlung fur Europa [72] und den USA [85] empfohlen.

Demnach scheint die Frage, ob man sich prahospital in Unkenntnis der GefaBsituation fur
einen moglichst schnellen Transport in die nachstgelegene Klinik (meist ein PSC) oder aber in die
Klinik mit der bestmoglichen Schlaganfallexpertise (CSC) entscheiden sollte, zugunsten der nachst-
gelegenen Kilinik beantwortet, wenn auch angesichts unerwilinschter Effekte Unsicherheiten
bestehen bleiben durften.

Zwei — sicher nicht erwlinschte — Effekte dieser Transferstrategie sind zu erwarten: Fir
thrombektomiefahige Patient*innen mit LVO ischamischem Infarkt, die zunachst in ein PSC und
anschlieftend in ein CSC verlegt werden, verzogern diese Sekundarverlegungen in ein CSC den
Behandlungsbeginn der Thrombektomie (im Vergleich zur direkten Aufnahme in ein CSC) erheblich.
Studien [30,35,100,115] berichten Medianwerte von 60 bis 111 Minuten. Verbunden mit
Zeitverlusten dieser GroRenordnung leiden auch die klinischen Ergebnisse (Outcomes). Sie
verschlechtern sich oft signifikant [30,35,100]. Uberdies kénnen durch Interhospitaltransfers
bedingte zeitliche Verzégerungen sogar dazu fuhren, dass thrombektomiefahige Patient*innen mit
LVO erst nach Ablauf des Zeitfensters fur eine Thrombektomie im CSC eintreffen und deshalb fir
diese Therapie nicht mehr in Frage kommen.

In der Praxis erhalt tatsachlich nur eine Minderheit der Patient*innen mit LVO, die schlielich
auch fur eine Thrombektomie in Frage kommen, eine endovaskulare Behandlung. Studien [87] und
Metaanalysen [59] zufolge haben etwa 11 bis 30% aller Patient*innen mit Hirninfarkt einen LVO
ischamischen Infarkt (vgl. dazu auch Kap. 5.1 der vorliegenden Arbeit). Andere Studien und
Metaanalysen [106] kommen zu dem Ergebnis, dass Angaben zur bevdlkerungsreprasentativen
Pravalenz von LVO angesichts bislang ungentugender Datenlage noch verfriht sind. Schatzungen
zufolge durften zwischen 7 und 15% aller Patient*innen mit ischamischen Infarkt flr eine
Thrombektomie in Frage kommen [15,26,66]. Empirische Daten liefern WEBER et al. (2019). Sie
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berichten — nach Auswertung der administrativen Krankenhausdaten aus allen deutschen
Akutkliniken — in der ersten Serienberichterstattung Uber die Entwicklung der intravendsen
Thrombolyse (IVT) und mechanischen Thrombektomie (MT) in Deutschland, dass hier im Jahr 2016
bei 4,6% (10.518/22.7687) der ischamischen Infarkte MT kodiert wurden und diese niedrige Zahl
mafgeblich durch die regionalen Versorgungskonzepte, die geografische Lage und (dadurch ggf.
entsprechend eingeschrankte) Verfligbarkeit von CSCs sowie die damit verbundenen
Transferstrategien bedingt ist. Regional lagen die MT- Behandlungsraten im Referenzjahr 2016 breit
gestreut je nach Wohnsitz der Patient*innen zwischen 0 und 11,2 % [121]. So lag im Jahr 2016 die
durchschnittliche MT-Rate in den 20 Landkreisen und kreisfreien Stadten mit den héchsten MT-
Raten bei 8,4 % (Range 7,2 bis 11,2 %), wahrend die durchschnittiche MT-Rate in den 20
Landkreisen und kreisfreien Stadten mit den niedrigsten MT-Raten 1,0 % (Range 0 bis 1,3 %) betrug.
Die MT-Raten unterschieden sich in stadtischen Gebieten (> 500 Einwohner/km?) und landlichen
Gebieten (< 100 Einwohner/km?) im Jahr 2016 statistisch signifikant (5.4% vs. 3,8%, p < 0,001)
[121]. Demnach hatten in stadtischen Gebieten lebende Patient*innen mit akutem ischamischem

Infarkt eine deutlich héhere Chance, MT zu erhalten als Patient*innen aus landlichen Gebieten.

2.6. Scorebasierte Triage als Alternative zum Drip & Ship-Modell

Unabhangig vom Gefaldstatus bzw. angesichts dessen Unkenntnis in der prahospitalen
Umgebung des Rettungsdienstes ist das Drip & Ship-Modell die beste Transfer- und Versorgungs-
strategie fur Patient*innen mit ischamischem Schlaganfall ohne LVO. Denn diese Patient*innen
kommen immer in eine Schlaganfallklinik, sei ein PSC oder ein CSC nachstgelegen, die Lyse-fahig
ist, also die fir sie optimale Therapie anbietet.

Als aufgrund der Ergebnisse der finf grof3en Studien 2015 die mechanische Thrombektomie
zum Standard fiir die LVO-Behandlung bestimmt wurde, begannen Uberlegungen, nach Wegen zu
suchen, um die Versorgungsstrategie in Abhangigkeit von Krankheitsbildern — mit und ohne LVO -
zu entwickeln und die Gefalisituation prahospital zu beurteilen.

Im Kontext dieser Uberlegungen wurde das Modell einer scorebasierten Triage als

Alternative zum praktisch erprobten Drip & Ship-Modell theoretisch skizziert.

2.6.1. Modell prahospitaler scorebasierter Triage

In diesem Modell sollen Scores und Skalen eingesetzt werden, um das fokal-neurologische
Defizit der Patient*innen zu quantifizieren und somit Riickschlisse auf das Ausmal des mdglichen
Infarktes zu erlauben. Fir jeden Score und fiir jede Skala gibt es Cut-off Werte. Fir Punktewerte
groRer oder gleich dem Cut-off Wert wird eine LVO als wahrscheinlich, fir Punktewerte kleiner als
der Cut-off Wert als unwahrscheinlich eingeschatzt.

Der Einsatz von Scores und Skalen zur prahospitalen Pradiktion einer LVO und somit zur
Unterscheidung von Patient*innen mit und ohne Verdacht auf LVO wirde dem Rettungsdienst

ermdglichen, Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall zu unterscheiden in eine Gruppe mit und
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eine ohne Pradiktion einer LVO. Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall und Pradiktion einer
LVO wurden direkt einer thrombektomiefahigen Stroke Unit, einem CSC, zugewiesen (auch wenn
ein PSC geografisch naher lage) und Patient*innen ohne Pradiktion einer LVO der nachstgelegenen
Stroke Unit (die in den meisten Fallen ein PSC sein durfte, aber auch ein CSC sein kann).

So koénnte der prahospitale Einsatz von Scores beiden Gruppen von Patient*innen einen
schnellen Behandlungsbeginn ermdglichen, Patient*innen mit LVO ansonsten anfallende zeitliche
Verzégerungen durch Sekundarverlegung in ein CSC und Patient*innen ohne LVO einen
moglicherweise langeren Transport in ein CSC ersparen. Der dadurch ermdglichte schnellere
Behandlungsbeginn wiirde das Outcome der Patient*innen beider Gruppen verbessern.

Alles in allem wirde eine scorebasierte Triage die Vorteile des Drip & Ship-Modells fir
Patient*innen ohne LVO mit den Vorteilen des Mothership-Modells fur Patient*innen mit LVO
verbinden und zugleich die Nachteile des Drip & Ship-Modells fiir Patient*innen mit LVO sowie die
Nachteile des Mothership-Modells fiir Patient*innen ohne LVO vermeiden, also alle Patient*innen in
die Klinik mit der fur sie personlich bestmoglichen Schlaganfallexpertise verlegen

Zu Beginn unserer Studie im Marz 2018 lag keine (RCT) Studie vor, die eine in der realen
klinischen Praxis durchgefliihrte scorebasierte Triage untersucht bzw. ausgewertet hat.
Entsprechend war auch keine randomisierte kontrollierte Studie publiziert, die beide Transfer-
strategien — Modell einer scorebasierten Triage und Drip & Ship-Modell — miteinander vergleicht.
Gleichwohl wird kontrovers diskutiert, welches der beiden Modelle bevorzugt werden soll und welche
Faktoren bei der Wahl des einen oder anderen Modells maf3geblich zu bertcksichtigen sind.

Seit Beginn unserer Studie stehen die folgenden medizinischen und wirtschaftlichen
Faktoren als strategisch bedeutsam im Mittelpunkt der Diskussion um eine scorebasierte Triage:

1) Leistungsfahigkeit der Skala bzw. des Scores, also deren Items und Gewichtung: Will

man mit moglichst geringer Fehlerquote Patient*innen mit LVO von Patient*innen ohne
LVO unterscheiden, dann braucht man diagnostisch zuverlassige und praktisch leicht
handhabbare klinische Prahospitalkriterien zur Identifikation von MT-fahigen
Patient*innen.

2) Cut-off Werte: Will man die Fehlerquote falsch eingeschatzter Patient*innen mit LVO
minimieren, so nutzt man hohere Cut-off Werte. Will man die Fehlerquote falsch
eingeschatzter Patient*innen ohne LVO minimieren, so nutzt man niedrigere Cut-off
Werte. Die Wahl insbesondere des Cut-off Wertes, ggf. auch der Skala, wird mal3geblich
durch exogene Faktoren beeinflusst:

3) Transportzeiten in Abhdngigkeit der geografischen Allokation von CSCs und PSCs
in der jeweiligen Region: In stadtischen Regionen mit mehreren CSCs und geringen
Transportzeiten [111] kann man niedrigere Cut-off Werte bevorzugen, in landlichen
Regionen mit wenigen und weiter entfernt gelegenen CSCs und somit langeren

Transportzeiten [1] kann man héhere Cut-off Werte bevorzugen, so dass die jeweilige
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regionale Konstellation und Verteilung von PSCs und CSCs ein mal3geblicher Faktor sein
kann.

Die geografische Allokation von CSCs und PSCs in der jeweiligen Region wird wesentlich
durch das Aufkommen von Patient*innen sowie die Investitionskraft und -bereitschaft und
Verfugbarkeit spezialisierten Personals beeinflusst.

4) Investitionskraft und -bereitschaft: Um viele oder alle MT-fahigen Patient*innen mit

MT (siehe etwa die Schatzungen und empirischen Daten oben in Kap. 2.5.3) zu
versorgen, sind erhebliche Investitionen erfordert, zum einen in die prahospitale
Organisation (z.B. Schulung der Rettungsdienste) [72] und zum anderen in MT-fahige
Stroke Units, also CSCs und ggf. auch die Bereitschaft, aus strategischen Griinden neue
CSCs zu schaffen (bzw. PSCs aufzuristen zu CSCs), um akzeptable Transportzeiten zu
erreichen [1]. WEBER et al. 2019 weisen darauf hin, dass die MT- Behandlungsraten im
Referenzjahr 2016 regional breit gestreut lagen und wesentlich vom Wohnsitz der
Patient*innen abhingen [121].

5) Verfiigbarkeit spezialisierten Personals: WEBER et al. 2019 halten in ihrer Serien-
berichterstattung Uber die Entwicklung der intravenésen Thrombolyse (IVT) und
mechanischen Thrombektomie (MT) in Deutschland fur einen 24/7-MT-Service
zumindest zwei Schlaganfallteams mit interventioneller Expertise fur erforderlich, die
insgesamt mindestens 50 MT pro Jahr durchfuhren sollten, um die interventionelle
Expertise aufbauen und erhalten zu kénnen. Dies bedeutete im Minimum im Schnitt alle
zwei Wochen eine MT pro Team [121].

Wir betrachten im Folgenden die Faktoren Leistungsfahigkeit von Scores und Cut-Off Werten

(in Kap. 2.6.2) sowie Transportzeiten (in einem Exkurs). Die anderen tUberwiegend wirtschaftlichen

Faktoren werden in weiteren Studien beleuchtet.

2.6.2. Prahospitale Scores und Skalen zur Vorhersage von Schlaganfillen mit
groBen GefaBverschlissen

Wenn man Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall und potentieller Eignung fir
Thrombektomie direkt in ein CSC transportieren will und die begrenzte Anzahl und Aufnahme-
fahigkeit MT-fahiger Kliniken akzeptiert, dann braucht man diagnostisch zuverlassige und leicht
handhabbare Prahospital-Kriterien zur Identifikation von Schlaganfallpatient*innen mit LVO [5,72].

Zu Beginn unserer Studie im Friuhjahr 2018 war bereits eine Vielzahl von Skalen zur
prahospitalen Pradiktion einer LVO vorgeschlagen [104,110,111,123]. Die diagnostische
Leistungsfahigkeit der Prahospitalskalen wurde allerdings kontrovers diskutiert: Wahrend TURC
et al. 2016, die in ihrer Studie 13 Skalen fir LVO in einem unabhangigen Datensatz mit 1.004
Patient*innen mit ischamischem Infarkt analysierten, darlegen, dass weder prahospitale noch
intrahospitale Skalen Patient*innen mit LVO zuverlassig identifizieren [111] und HELDNER et al. 2016

zum gleichen Ergebnis kamen [42], bestatigten andere [72,101], dass sich mehrere der verfluigbaren
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einfachen Scores recht gut zur Vorhersage von LVO eigneten (darunter LAMS: ,Los Angeles Motor
Scale®, PASS: ,Prehospital Acute Stroke Severity“, C-STAT = ehemals CPSS: ,Cincinnati
Prehospital Stroke Scale®), ebenso auch ein von den Autoren SCHEITZ et al. 2017 entwickelter neuer
Score, der FAST mit Blickabweichung (G-FAST: ,Gaze-Face-Arm-Speech-Time")[101].

Manche Guidelines [28,86] empfahlen sogar schon den Einsatz solcher Skalen, um
Patient*innen mit Verdacht auf LVO zu identifizieren und unter Umgehung lokaler lysefahiger Stroke
Units direkt in thrombektomiefahige Zentren zu transportieren. Allerdings fehlten RCT-Studien, die
die Brauchbarkeit dieser Skalen zuverlassig belegten, denn noch keine der vorgeschlagenen Skalen
war in der realen prahospitalen Umgebung bei einer gro3eren Gruppe von Patient*innen (> 200)
evaluiert [14].

Im Jahr 2016 beauftragte die American Heart Association / American Stroke Association ein
Komitee, fur die ,2018 Guidelines for the early management of patients with acute ischemic stroke*
[85] die Genauigkeit von Instrumenten zur Vorhersage von LVO (accuracy of LVO prediction
instruments) bei Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall oder mit bestatigtem ischadmischem
Schlaganfall in der prahospitalen Umgebung oder der stationaren Notaufnahme systematisch zu
uberprifen. Der Bericht des Komitees wurde im Jahr 2017 vorgelegt und genehmigt [106]. Das
Komitee um Smith wertete in seiner Metaanalyse 36 relevante Studien mit 34 verschiedenen
Instrumenten zur Vorhersage einer LVO aus. In diesen 36 Studien wurden vier Instrumente am
haufigsten untersucht: die National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS), die Cincinnati
Prehospital Stroke Scale (CPSS), die Los Angeles Motor Scale (LAMS) und die Rapid Arterial
Occlusion Evaluation (RACE) [106].

Die NIHSS umfasst 13 Items mit bis zu vier Punkten pro Item und ihr hdchster Wert betragt
42 Punkte. Sie wird allgemein als sehr gut fir den intrahospitalen und als ungeeignet fur den
prahospitalen Einsatz beurteilt. Denn sie gilt fir den Rettungsdienst als zu zeitaufwandig, zu
kompliziert und unhandlich, schlieRlich als am besten geeignetes Instrument fir Schlaganfall-
geschulte Arzte in der Notaufnahme, insbesondere wenn sie ohne Zugang zu sofortiger arterieller
Bildgebung prazise triagieren mussen [40,106,114].

Die RACE, aus der NIHSS abgeleitet, bewertet finf Items: Fazialisparese (Wert 0-2),
Brachialparese (Wert 0-2), Cruralparese (Wert 0-2), oculocephale Deviation (Wert 0-1) und Aphasie
oder Agnosie (Wert 0-2), mit einem Gesamtscore von 0 bis 9 [82].

Die CPSS, ebenfalls aus NIHSS abgeleitet, bewertet drei Items: Symmetrie der
Gesichtsmuskulatur (Wert 0-2), Motorik der Arme (Wert 0-1), Sprache (Wert 0-1) mit einem
Gesamtscore von 0 bis 4 [56].

Die LAMS bewertet die neurologischen Symptome Facialisparese, Armhebung und Faust-
schluss, die je nach Schwere und Prasenz des Defizites zu einer Maximalpunktzahl von 5 Punkten

quantifiziert werden kénnen und scheint fir den prahospitalen Einsatz bestens geeignet [63,76].
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Gewohnlich werden die Skalen in der Literatur unterschieden in einfach und kompliziert
[72,123], wobei der NIHSS und die RACE als kompliziert, die LAMS und die CPSS als einfach gelten.

Unter den 36 von SMITH et al. (2018) ausgewerteten Studien waren indes nur vier Studien,
die Scores in prahospitaler Umgebung verwendeten, obwohl doch zu klaren ware, wie gut die
Instrumente zur LVO-Vorhersage in genau diesem Setting bei Anwendung durch den
Rettungsdienst abschneiden. Zwei der 4 Studien umfassten alle Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall [13,105], wahrend die anderen beiden nur Patient*innen mit ischamischen Schlaganfall
einschlossen [53,78]. Von zwei der vier Studien ist nur ein Abstract publiziert [78,105].

Auch im prahospitalen Setting waren der CPSS, LAMS und RACE die am haufigsten
untersuchten Instrumente zur Vorhersage von LVO. Die Sensitivitdten lagen hier zwischen 47 %
und 73 % und die Spezifitaten zwischen 78 % bis 90 %. Dies impliziert, dass einige Patient*innen
mit LVO und weniger oder leichteren Anzeichen eines Schlaganfalls GUbersehen wurden, also falsch
negativ waren (je hdher der Cut-off Wert, desto mehr kommt es zu falsch negativen) und einige
Patient*innen ohne LVO und schwereren Anzeichen eines Schlaganfalls falschlich als Patient*innen
mit LVO eingeschatzt wurden, also falsch positiv waren (je niedriger der Cut-off Wert, desto mehr
kommt es zu falsch-positiven Ergebnissen). Keine einzige Skala sagte das Vorliegen bzw.
Nichtvorliegen von LVO mit hoher Sensitivitat und Spezifitdt voraus, so dass bei allen
Prahospitalskalen ein gewisser Anteil an Uber- und Unterdiagnose in Kauf zu nehmen ist und keine
Skala ist eines klaren Vorteils wegen den anderen vorzuziehen. Neben bzw. parallel zu SMITH et al.
(2018) wurde die Qualitdt von Prahospitalskalen zur Pradiktion einer LVO im Setting des
Rettungsdienstes in drei weiteren Reviews untersucht, ebenfalls mit dem Ergebnis, dass keine der
Skalen den anderen deutlich Uberlegen ist [58,118,124].

Das Komitee um SMITH verlangte — mit Blick auf die wissenschaftliche Forschung —
prospektive Studien, die die Leistungsfahigkeit von LVO-Vorhersageinstrumenten in der
prahospitalen Umgebung bei allen Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall bewerten sowie
Modellierungsstudien, um Kosten und Nutzen (unter anderem) verschiedener Transferstrategien
abzuschatzen. Das Komitee folgerte — mit Blick auf die prahospitale Praxis — auch, dass trotz dieser
Ergebnisse die Verwendung eines Vorhersageinstruments zur Triage besser sein kann als eine
unselektierte Transportstrategie [106].

Studienlage und Status zu Beginn unserer Studie im Friihjahr 2018 lassen sich im Kern
durch finf Aussagen charakterisieren:

1) Limitationen der Studien zu Skalen im prahospitalen Einsatz: Nahezu alle Studien,
die sich mit Skalen zur Vorhersage von groRen GefalRverschlissen (im Sinne einer LVO)
befassten, sind Beobachtungsstudien (einige retrospektiv: [105,123]; andere prospektiv:
[13,53,78]) und stlitzen sich zudem auf eine meist relativ geringe Anzahl von
Patient*innen (zwischen 94 und 565, mit Ausnahme von SEQUEIRA et al. (2015) mit 1293

Patient*innen). Sie betrachten teils weitgehend selektierte Patient*innenkollektive unter



2)

3)

4)
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39 | Seite

ausgewahlten Bedingungen (z.B. nur Helikoptertransporte), statt die gesamte
heterogene Patient*innengruppe abzubilden. Eine solche zu betrachten ist jedoch
erforderlich, wenn man Studienergebnisse auf die lokalen Begebenheiten und in die
tagliche Praxis Ubertragen will. Schlief3lich fokussieren sie auch fast ausschlie8lich auf
Aspekte der Leistungsfahigkeit der Skalen, insbesondere auf Sensitivitditen und
Spezifitdten, wahrend etwa die Handhabbarkeit von Prahospitalskalen im Setting des
Rettungsdienstes nirgends berucksichtigt wird.
Im Weiteren besteht kein Konsens beziiglich der Wahl eines bestimmten pra-
hospitalen Scores zur Identifikation von Schlaganfallpatienten mit LVO aus einer Anzahl
verschiedener verfugbarer Scores [123].
SchlieBlich ist keine prospektive multizentrische Studie bekannt, die die
diagnostische Leistungsfahigkeit einer Prahospitalskala zur Vorhersage von LVO
bei Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall und ihre Anwendbarkeit durch den
Rettungsdienst in der realen prahospitalen Praxis flichendeckend und anhand einer
sehr groRBen Kohorte validiert (und ggf. Patient*innen mit und ohne LVO ischamischen
Infarkt entsprechend triagiert). Lediglich die RACE wurde prahospital validiert anhand
einer relativ kleinen Gruppe von 357 Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall in
Katalonien [82].
Trotz einer beachtlichen Zahl von Empfehlungen aus der wissenschaftlichen Diskussion
(etwa das von der American Heart Association beauftragte Komitee um SMITH et al.
[106]), eine Triage von Patient*innen anhand prahospitaler Scores zur Pradiktion einer
LVO — anstelle einer unselektierten Transferstrategie von Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall — in Erwagung zu ziehen, verzichten die Leitlinien zur akuten
Schlaganfallbehandlung auf eine entsprechende generelle Empfehlung fir den Einsatz
von Scores durch den Rettungsdienst (EMS) in der préahospitalen Umgebung [106].
So ist zum Start unserer Studie im Marz 2018 (und bis zum Abschluss der vorliegenden
Arbeit im Dezember 2021) trotz erheblicher wissenschaftlicher Bemihungen ungeklart,
a) ob alle Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall primar in die nachstgelegene
lysefahige Stroke Unit, in der Mehrzahl der Falle ein Primares Stroke Center
(PSC), und ggf. sekundar verlegt (Drip & Ship-Modell) werden sollen oder
b) ob Patient*innen anhand prahospitaler Scores zur Pradiktion einer LVO triagiert
werden sollen, und
c) welche Scores prahospital als Triage Tools geeignet (diagnostisch genau und gut
praktikabel, mit hoher Machbarkeitsrate) sind [5].
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2.6.3. Praktische Anwendung einer prahospitalen scorebasierten Triage:
Das Saarland-Modell

Im Saarland wurde nach der Publikation der fiinf groBen Studien zur interventionellen
Rekanalisationstherapie bei Patient*innen mit akutem ischamischem Hirninfarkt im Jahre 2015 und
der damit einhergehenden Neubewertung der endovaskularen Thrombektomie (siehe oben Kap.
2.3.2, [91]) die Strategie der prahospitalen Akutversorgung von Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall grundlegend neu ausgerichtet.

Angesichts der Verfugbarkeit erprobter (wenn auch noch nicht validierter) Skalen zur
prahospitalen Pradiktion einer LVO bei Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall sowie guter
Verkehrs- und Kilinikinfrastruktur mit zwei CSCs und acht PSCs, mehrheitlich im stadtischen
Verdichtungsraum gelegen, bei Entfernungen von PSCs zum jeweils nachstgelegenen CSC
zwischen 19 und 38 Minuten, jedenfalls immer < 40 Minuten, wurde entschieden, dass der Rettungs-
dienst Patient*innen bei Pradiktion einer LVO grundsatzlich direkt in ein CSC verlegt, um den Zeit-
verlust des Umweges Uber die regionale Stroke-Unit zu vermeiden. Die etwas langere Transportzeit
in ein weiter entfernt gelegenes CSC mit dafur aber deutlich erweiterten diagnostischen und
therapeutischen Moglichkeiten sollte in Kauf genommen werden [102].

Seit dem 01.01.2016 wird im Saarland eine Verfahrensanweisung zur Stratifizierung und
gezielten Zuweisung von Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall und Pradiktion einer LVO in
ein CSC basierend auf der LAMS als prahospitalem Score landesweit umgesetzt [102]. Ein LAMS-
Wert = 4 wird vom Rettungsdienst als Hinweis auf eine LVO gewertet und fuhrt unabhangig vom
Notfallort zur direkten Zuweisung des Patienten in ein CSC (,fast track®).

Im Jahr 2017 initiierte das saarlandische Ministerium fur Soziales, Gesundheit, Frauen und
Familie eine landesweite Studie, um die dieser Verfahrensanweisung folgende Akutversorgung von
Schlaganfallpatient*innen durch Rettungsdienst, primar und sekundar versorgende Krankenhauser
auszuwerten [3]. In einer multizentrischen prospektiven Kohortenstudie sollte ab dem 1.
Halbjahr 2018 die bis dahin mehr als zweijahrige reale klinische Praxis gemeinsam, namlich in
Zusammenarbeit des Ministeriums mit dem Rettungsdienst und den insgesamt zehn neurologischen
und neurologisch geflihrten Schlaganfallkiniken des Saarlandes, evaluiert werden. Drei Ziele sollten
fokussiert verfolgt werden:

1) Klarung, welche Transferstrategie mit besserem Outcome einhergeht, die primare

Einweisung in die nachstgelegene Stroke Unit und moglicher i.v. Lyse sowie bei
Vorliegen einer LVO Sekundarverlegung in ein CSC zur Thrombektomie oder die direkte
Einweisung in ein CSC durch den Rettungsdienst bei Verdacht auf LVO, basierend auf
der LAMS.

2) Erarbeitung einer Empfehlung fur das weitere Verfahren auf Basis der Auswertung des

klinischen Outcomes, der konkreten Zeiten der Primar- und Sekundarversorgung sowie
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der Transportzeiten, um Vor- und Nachteile der beiden Versorgungskonzepte
aufzuzeigen.
Prufung, ob durch Verwendung der LAMS als prahospitalem Score im Saarland die
prahospitale Stratifizierung von Schlaganfallpatienten mit oder ohne LVO sinnvoll gelingt
oder nicht [3].

Vor dem Hintergrund des (in den bisherigen Kapiteln beschriebenen) Standes der

wissenschaftlichen Diskussion [106] sollten folgende Komponenten das Design dieser Saarland-

Studie charakterisieren [3]:

1)

2)

3)

4)

Die Qualitdt der LAMS =zur Vorhersage von LVO durch den Rettungsdienst in
prahospitaler Umgebung sollte validiert werden.

Alle (in dem bestimmten Zeitraum gemeldeten) Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall sollten untersucht werden (statt nur ausgewahlte Patient*innen, etwa nach
Krankheitsbild, zu betrachten).

Das Studienkollektiv sollte eine heterogene und genau bestimmte Bevdlkerungsgruppe
bilden (statt nur selektierte Patient*innenkollektive unter ausgewahlten Bedingungen
einzubeziehen), also saarlandweit sein.

Das Studienkollektiv sollte eine gro3e Kohorte (d.h. > 1000 Patient*innen) einschlieRen.

Die Fragestellung und Zielsetzung der vom Ministerium initiierten Studie vertiefend sollten

parallel und als Teil der Saarland-Studie vier weitere Ziele verfolgt werden, namlich

1)

2)

3)

4)

Prifung der Handhabbarkeit und diagnostischen Leistungsfahigkeit der LAMS zur
prahospitalen Pradiktion einer LVO im Vergleich zu anderen prahospitalen Scores.
Einschatzung der Eignung der LAMS-basierten Triage im Vergleich zum Drip & Ship-
Modell.

Vorschlag und Diskussion eines Algorithmus zur individuellen Triage bei Patient*innen
mit Verdacht auf ischamischen Schlaganfall im Saarland fir den Einsatz im
Rettungsdienst.

Programmierung einer prahospital leicht einsetzbaren App zur Triage in der akuten

Schlaganfallversorgung.

Dies geschieht in der vorliegenden Arbeit. Diese Ziele sind im Kapitel (2.8) entfaltet.

2.7.

Exkurs: Algorithmen mit Beachtung von pra-, inter- und intra-

hospitalen Zeiten zur prahospitalen Triage

Im Voraus zur Wahl einer Transferstrategie fur Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall

sind — etwa nach SMITH et al. (2018) — Charakteristika der jeweiligen Region zu beachten. Dazu

gehdren insbesondere (1) die Anzahl und geografische Lage von lyse- und thrombektomiefahigen

Kliniken einerseits und allein lysefahigen andererseits (2) die geografische Verteilung der

Bevodlkerung (etwa auf stadtische und eher landliche Gebiete), (3) die Erreichbarkeit von PSCs und
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CSCs von den jeweiligen Unfallorten aus (etwa Entfernungen und Fahrzeiten bei wechselnden
Verkehrsaufkommen), schlielich (4) die intrahospitalen Ablaufe (etwa deren zeitliche Effizienz).

SMITH et al. 2018 empfehlen dazu Modellierungsstudien, um Kosten und Nutzen
verschiedener Screening-, Rerouting- und Transferstrategien und die jeweils beste
Transportstrategie flir Regionen mit jeweils spezifischen Charakteristika abzuschatzen [106].

Erste modellbasierte Ansatze entwickelten (wohl unabhangig voneinander) SCHLEMM et al.
(2017), ALl et al. (2018), HOLODINSKY et al. (2018) und VENEMA et al. (2019). Sie modellierten jeweils
mehrere Szenarien aus Daten vorhandener Studien, schatzten fir die angegebenen (virtuellen)
Patient*innen die Wahrscheinlichkeit fur ein gunstiges Outcome ein und entwickelten
Entscheidungsalgorithmen [2,45,103,116]. Dabei berlcksichtigten sie Alter und Geschlecht der
(virtuellen) Patient*innen, die seit Symptombeginn bereits vergangene Zeit, die Schwere des initialen
Syndroms, gemessen mit Prahospital-Skalen zur Vorhersage von Schlaganfallen mit groRen
Gefalverschlissen, die Transportzeiten zum PSC oder CSC sowie die Lysezeiten (Door-to-needle)
und bei Sekundarverlegungen die Needle-to-transfer und die Interhospitalzeiten.

Alle vier Studiengruppen kamen zu dem Ergebnis, dass die Transportempfehlungen
insbesondere von Schlaganfallschwere (nach Score) und Transportzeit zum nachstgelegenen CSC
bestimmt sind. SCHLEMM et al. (2017) fanden mit ihrem Modell, dass die Empfehlung fir ein PSC
mafgeblich von RACE Score und Transportzeit zum CSC abhingen und konkretisierten, dass bei
geringeren Transportzeiten zu CSCs ein niedrigerer Cut-off Wert auf der RACE zu besseren
Ergebnissen fihrt [103]. ALl et al. (2018) fanden mit ihrem Modell, dass die jeweilige
Transportempfehlung insbesondere von Schlaganfallschwere und geographischer Nahe der
Kliniken abhingen, weniger von Alter, Geschlecht oder vergangener Zeit seit Symptombeginn [2].
VENEMA et al. (2019) modellierten drei Szenarien: (1) urban: Transportzeit zum PSC 10 min,
Transportzeit zum CSC 20 min, (2) basic: Transportzeit zum PSC 20 min, Transportzeit zum CSC
45 min, (3) rural: Transportzeit zum PSC 30 min, Transportzeit zum CSC 90 min. Fir verschiedene
LVO-Pravalenzen wurden PPV und NPV fir mehrere Scores, z.B. LAMS 2= 4, RACE = 5 errechnet
und dadurch die Wahrscheinlichkeit, eine bzw. keine LVO zu haben, angegeben. Die Empfehlung
fur den Transport in ein CSC wurde im urbanen Szenario ab einer Wahrscheinlichkeit fiir eine LVO
von 24% getroffen, im basic Szenario ab einer Wahrscheinlichkeit fir eine LVO von 34% und im
landlichen Szenario ab einer Wahrscheinlichkeit fiir eine LVO von 49% [116]. HOLODINSKY et al.
(2018) fanden in ihrem Modell weiterhin, dass neben der Schlaganfallschwere bzw. der
Wabhrscheinlichkeit einer LVO sowie den Transportzeiten auch die Ablaufzeiten Door-to-needle,
Door-to-groin und Door-in-door-out der jeweiligen Kliniken Einfluss auf die Transportempfehlung
nehmen [45].

Sowohl die Konstruktion als auch die Kontrolle dieser Modelle basieren zwar auf
wissenschaftlichen Erkenntnissen, wurden jedoch nicht an einer flachendeckenden Studie mit

(realen) Patient*innen durchgefiihrt [45]. Da die Daten zudem aus verschiedenen Studien
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zusammengetragen wurden, koénnten (durch deren jeweiliges Forschungsdesign bedingt)
grundlegende und systematische Unterschiede vorliegen.

So lagen zu Beginn unserer Studie im Frihjahr 2018 weder Studien mit verallgemeinerbaren
Modellen vor noch Studien mit auf Regionen spezifizierten (also auch fur das Saarland und dessen
Charakteristika relevanten) Modellen und auch keine Ergebnisse aus einer dem Saarland

vergleichbaren Region.

2.8. Ziele der vorliegenden Studie

Die vorliegende Arbeit verfolgt — als Teil der Saarland-Studie und diese vertiefend — die in
Kap. 2.6.3 genannten Ziele in folgender Auffacherung:
1) Bei Patient*innen mit Verdacht auf ischamischen Schlaganfall im Saarland ist zu
untersuchen:

a) ob (bzw. ggf. inwieweit) die LAMS (mit Cut-off Wert 4) als prahospitales Modul zur
Pradiktion einer LVO geeignet ist (an sich und im Vergleich zu anderen
Prahospitalskalen)

b) wie die Transport- und Klinikentscheidungen des Saarland-Modells (auf Basis der
LAMS mit Cut-off Wert 4 als prahospitalem Score und ggf. weiterer Faktoren) im
Vergleich zur reinen LAMS-Triage geeignet waren bzw. gewesen waren, um die
Patient*innen in die fur sie am besten geeignete Klinik zu transportieren

c) inwieweit die Transport- und Klinikentscheidungen des Saarland-Modells (LAMS-
basiert) an sich und im Vergleich zum Drip & Ship-Modell geeignet waren bzw.
gewesen waren, um die Patient*innen in die fur sie am besten geeignete Klinik zu
transportieren

d) ob eine scorebasierte Triage mittels LAMS (mit Cut-off-Wert 4) fir die
Patient*innen mit einem besseren frihen Outcome einhergeht als in dem bisher
etablierten Drip & Ship-Modell.

2) Vorschlag und Diskussion eines Algorithmus zur individuellen Triage bei Patient*innen
mit Verdacht auf ischamischen Schlaganfall im Saarland fir den Einsatz im
Rettungsdienst, der neben der LAMS auch Transport- und weitere Ablaufzeiten als
Variablen berucksichtigt.

3) Programmierung einer App, die den prahospitalen Einsatz eines solchen Algorithmus zur
Triage in der akuten Schlaganfallversorgung ermdglicht und fir den Rettungsdienst leicht
handhabbar ist.
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3. Material und Methoden

3.1. Studiendesign, teilnehmende Einrichtungen, Patient*innen und

Triageprotokoll

Die vorliegende Arbeit vertieft Fragestellung und Zielsetzung der Saarland-Studie und
verfolgt als Teil dieser Studie auch — Gber diese hinausgehende — Ziele (vgl. Kap. 2.6.3 und 2.8) Sie
rekurriert deshalb zum einen auf Datensatze und Studiendesign der Saarland-Studie und erganzt
diese durch zusatzliche Elemente (siehe dazu Kap. 2.6.3)

Die Saarland-Studie ist eine multizentrische prospektive Kohortenstudie an Erwachsenen mit
Verdacht auf Schlaganfall. Sie wurde vom Ministerium fiir Soziales, Gesundheit, Frauen und Familie
des Saarlandes beauftragt, in der neurologischen Fakultat des Universitatsklinikums des Saarlandes
geleitet und vom 01. Marz 2018 — 30. Juni 2018 durchgefihrt.

Studienregion war das Saarland im Ganzen, ein Bundesland mit einer Flache von 2.571
km? und 994.187 Einwohner*innen [109], die Uberwiegend im stadtisch verdichteten Stiden und zu
einem geringen Teil im landlich gepragten Norden des Saarland wohnen. Das Saarland verfugt Gber
zwei CSCs (Universitatsklinikum Homburg und Klinikum Saarbriicken) und acht PSCs. Die
geografische Verteilung dieser Stroke Units Units (zum Studienbeginn) ist in der folgenden

Abbildung dargestellt, in der die CSCs in rot und die PSCs in blau gekennzeichnet sind:

Abb. 01: Geographische Verteilung der Stroke Units im Saarland nach SCHLECHTRIEMEN et al. (2019)
[102]
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Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall im Saarland kénnen in diesen Kliniken akut
versorgt werden. Fur Patient*innen aus einigen wenigen Gemeinden im nérdlichen Saarland ist das
CSC in Trier im benachbarten Rheinland-Pfalz die nachstgelegene Zielklinik. Angesichts der sehr
guten Verkehrs- und Kilinikinfrastruktur kann von jedem Ort aus eine Stroke Unit innerhalb von
héchstens 40 Minuten Fahrzeit erreicht werden, sodass eine Prahospitalzeit von 60 Minuten fast

immer eingehalten werden kann [102].
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Teilnehmende Einrichtungen und Personen: Die Saarland-Studie wurde in gemeinsamer

Verantwortung von drei Gruppen von Akteuren durchgefiihrt. Beteiligt waren

das saarlandische Ministerium fir Soziales, Gesundheit, Frauen und Familie, vertreten
durch

» Brigitte Schmidt-Jdhn, zustandiges Fachreferat
der Zweckverband fir Rettungsdienst und Feuerwehralarmierung Saar als Trager des
bodengebundenen Rettungsdienstes im Saarland, vertreten durch:

» Dr. med. Thomas Schlechtriemen, Leitender Arzt des Rettungsdienstes

Saarland

alle neurologisch gefihrten Stroke Units im Saarland, im Einzelnen:
Universitatsklinikum, Homburg Saar (CSC), vertreten durch

»  Prof. Dr. med. Klaus Fa8bender, Direktor der Neurologischen Klinik
Klinikum Saarbriicken Winterberg (CSC), vertreten durch

» PD Dr. med. Andreas Binder, Chefarzt der Neurologischen Abteilung
Marienhaus-Klinikum Dillingen, vertreten durch

»  Prof. Dr. med. Stefan Jung, Chefarzt der Neurologischen Abteilung
Knappschaftsklinikum Saar GmbH in Sulzbach, vertreten durch

» Dr. med. Michael Gawlitza, Chefarzt der Neurologischen Abteilung
Knappschaftsklinikum Saar GmbH in Pittlingen, vertreten durch

» Dr. med. Jiirgen Guldner, Chefarzt der Neurologischen Abteilung
SHG-KIliniken Merzig, vertreten durch

»  Prof. Dr. med. Matthias Strittmatter, Chefarzt der Neurologischen Abteilung
Caritasklinikum St. Theresia Saarbriicken Rastpfuhl, vertreten durch

» PD Dr. med. Anastasios Chatzikonstantinou, Chefarzt der Neurologischen

Abteilung

Diakonie Klinikum Neunkirchen, vertreten durch

» Dr. med. Volkmar Fischer, Chefarzt der Neurologischen Abteilung
Marienkrankenhaus St. Wendel, vertreten durch

= Johannes Schuler, Sektionsleiter Stroke Unit Internistische Abteilung
DRK Krankenhaus Saarlouis, vertreten durch

* Dr. med. Hans-Michael Lamberty, Leitender Arzt der Neurologie und

Interdisziplinaren Stroke Unit [3].

Die Leitung der Studie oblag PD Dr. med. Stefanie Behnke, Neurologische Abteilung der

Universitatsklinik, Homburg Saar.

Mit der formalen Analyse, Datenaufbereitung und Uberwachung sowie Validierung und

Auswertung der Studienergebnisse wurde der Autor der vorliegenden Arbeit, Benedikt Trauth,

Doktorand der neurologischen Abteilung der Universitatsklinik, beauftragt [5].
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Einschluss- und Ausschlusskriterien fiir Patient*innen: Die Saarland-Studie schloss ein
alle Erwachsenen (im Alter 218 Jahren), die vom Rettungsdienst des Saarlandes mit Verdacht auf
Schlaganfall in eine der 10 Stroke Units transportiert wurden und ihre Bereitschaft zur Teilnahme an
der Studie schriftlich bekundeten [3].

Ausgeschlossen wurden Patient*innen,

1) die in eine Stroke Unit auRerhalb des Saarlandes (z.B. eine Stroke Unit in Rheinland-

Pfalz) oder in eine nicht auf Schlaganfallbehandlung spezialisierte Klinik im Saarland
verlegt wurden

2) die vom saarlandischen Rettungsdienst nicht mit Verdacht auf Schlaganfall in eine Stroke

Unit eingeliefert wurden, auch dann, wenn in der Klinik ein Schlaganfall diagnostiziert
wurde.

3) die von einem anderen Rettungsdienst (z.B. aul3erhalb des Saarlandes) gebracht wurden

sowie Patient*innen,

4) die (bzw. deren rechtliche Vertretung) eine Einverstandniserklarung zur Teilnahme an

der Studie nicht abgegeben oder zurlickgezogen haben

5) die in kritischem Zustand, der eine sofortige Verlegung auf die nachstgelegene

Intensivstation erforderte.

Triageprotokoll: Die préhospitale Versorgung von Patient*innen mit Verdacht auf Schlag-
anfall (praklinische Diagnose ,TIA/Insult/Blutung) ist saarlandweit einheitlich und verbindlich durch
eine Verfahrensanweisung [126] geregelt. Sie wurde in der aktuellen Fassung am 30. Mai 2015
verabschiedet, ist seitdem Teil des Curriculums an der Rettungsdienstschule Saar und Grundlage
der zentral organisierten Fortbildung des Rettungsdienst-fachpersonals mit einem Umfang von 30
Unterrichtseinheiten pro Jahr [102]. Sie wird seit dem 01.01.2016 einheitlich vom Rettungsdienst im
gesamten Saarland umgesetzt. Die Mitarbeiterinnen des Rettungsdienstes wurden ab dem
01.06.2015 auf die Umsetzung in landesweiten Schulungen vorbereitet. So wurde die LAMS als
prahospitaler Schlaganfall-Score bereits deutlich vor dem Start unserer Studie (am 01.03.2018)
routinemafig zur Einschatzung von Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall eingesetzt und die
Mitarbeitersinnen des Rettungsdienstes waren in der Triage von Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall systematisch geschult.

Die Verfahrensanweisung bestimmt, dass prahospital (am Notfallort) bei allen Patient*innen
mit Verdacht auf Schlaganfall dessen Schweregrad anhand der LAMS einzuschatzen ist und
Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall und Pradiktion einer LVO direkt in ein CSC und alle
anderen in die nachstgelegene Stroke Unit zu verlegen sind.

Tabelle 1 zeigt die zu bewertenden Iltems und die jeweils moglichen Werte.
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Tab. 01: Los Angeles Motor Scale (LAMS; nach LLANES et al. (2004); ins Deutsche Ubersetzt) [63]

Kategorie Punktwert Beschreibung

Gesicht 0 Beide Seiten bewegen sich gleich
1 Eine Seite ist schwach oder schlaff

Arm 0 Beide Seiten bewegen sich gleich
1 Eine Seite ist schwach
2 Eine Seite ist schlaff/keine Bewegung

Handgriff 0 Beide Seiten bewegen sich gleich
1 Eine Seite ist schwach
2 Eine Seite ist schlaff/keine Bewegung

Gesamt 0-5

Bei der Triageentscheidung sind drei Kriterien zu bertcksichtigen:

1) Die Pradiktion einer LVO wird durch einen LAMS-Wert = 4 und eine entsprechende
Einschatzung des Rettungsdienstes festgestellt. (D.h.: Der Rettungsdienst kann nach
Ermessen Patient*innen mit einem LAMS-Wert < 4 auch einem CSC und Patient*innen
mit einem LAMS-Wert = 4 auch einem PSC zuweisen.

2) Symptomeintrittszeiten von maximal 8 Stunden oder Vorhandensein eines "wake-up-
stroke®.

3) Aspekte der Lebensqualitat, wie schwere Begleiterkrankungen und schwere funktionelle
Abhangigkeit vor dem Schlaganfall [102].

Die verschiedenen Vorgehensweisen zur Akutversorgung von Patient*innen mit Verdacht

auf Schlaganfall sind fir PSCs und CSCs nach den verschiedenen Krankheitsbildern schematisch

dargestellt:

Abb. 02: Akutversorgung von Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall in PSCs und CSCs nach
Krankheitsbildern

LVO —
CSC L keine ICB —[

LvOo —
CcSsC L keine ICB —[

e Sckundarverlegung
keine ICB 4—[
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Spalte 1 steht fur den Einsatz- oder Notfallort

Spalte 2 gibt die Transportart an: Fast Track oder regionale Zuweisung

Spalte 3 gibt den primar angefahrenen Kliniktyp an: CSC oder PSC

Spalte 4 gibt die in den Kliniken gestellte erste diagnostische Unterscheidung an

Spalte 5 gibt die vom Gefalistatus der grof3en hirnversorgenden Arterien unabhangige und
deshalb vor weiterer Diagnostik indizierte Akuttherapie an

Spalte 6 gibt die diagnostische Unterscheidung nach Gefalistatus der grofden hirnversorgen-
den Arterien (LVO/ keine LVO) an

Spalte 7 gibt das weitere (Therapie-)Verfahren in Abhangigkeit des Gefalistatus an.

3.2. Endpunkte

Als primarer Endpunkt wurde die Rate der insgesamt optimalen Klinikentscheidungen an
allen Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall (analog Accuracy) gewahlt. Als optimale Klinik-
entscheidungen galten die Verlegungen von Patient*innen mit LVO in ein CSC und von
Patient*innen ohne LVO in die nachstgelegene Kiinik (sei diese ein PSC oder ein CSC). Die LVO
wurde definiert als GefalRverschluss der intrakraniellen Arteria carotis interna, des proximalen (M1-)
Segmentes der Arteria cerebri media oder der Arteria basilaris.

Als sekundare Endpunkte wurden festgelegt:

1) Jeweilige Rate der optimalen Klinikentscheidungen von Patient*innen mit LVO und ohne

LVO
2) Diagnostische Leistungsfahigkeit der LAMS (ROC und Area under Curve, Accuracy,
Sensitivitat und Spezifitat) zur Pradiktion einer LVO

3) Anwendbarkeit (Feasibility) der LAMS durch den Rettungsdienst im praklinischen Setting

4) mRS und NIHSS bei Entlassung sowie Mortalitat des Klinikaufenthaltes

5) OGT (Onset-groin-times) und ONT (Onset-needle-times)

6) Ein Entscheidungsalgorithmus, der neben fokalneurologischen Defiziten auch Transport-

und Ablaufzeiten bericksichtigt

7) Eine App zum praklinisch handhabbaren Einsatz eines solchen Algorithmus.

3.3. Datenerhebung

Die Saarland-Studie startete am 01. Marz 2018 und wurde nach vier Monaten, zum 30. Juni
2018 vorzeitig beendet, als die angestrebte Fallzahl von 1.000 Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall bereits Uberschritten war.

Bei allen Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall, die vom Rettungsdienst einer Stroke
Unit zugewiesen werden, sollten klinische Minimaldaten und bestimmte Zeiten erhoben und
dokumentiert werden, beginnend durch den Rettungsdienst und anschliefend in einem Kontinuum

durch die primar- und ggf. sekundar weiterversorgenden Zentren [3].
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An klinischen Minimaldaten zur Bestimmung von Kurzzeitergebnissen wurden NIHSS und
mRS (inkl. Mortalitat) bei Aufnahme und bei Entlassung sowie deren Differenz erhoben. Die NIHSS
wird in allen saarlandischen Kliniken als Standard zur klinischen Pradiktion von LVOs sowie zur
neurologischen Verlaufskontrolle Patient*innen mit ischamischem Infarkt eingesetzt. Die mRS wird
als Standard fir die funktionelle Verlaufskontrolle eingesetzt.

Schlaganfall Management-Metriken sollten dagegen nicht minimalistisch, sondern sehr
detailliert erfasst werden. Entsprechend finden sich in den im Folgenden erlauterten
Datenerhebungsbogen des Rettungsdienstes (3.3.1), der PSCs (3.3.2) und der CSCs (3.3.3)

reichlich Angaben zu pra-, inter- und intrahospitalen Ablaufzeiten.

3.3.1. Datenbogen des Rettungsdienstes

Vom Rettungsdienst wurden in den Datenerhebungsbogen neben der kompletten Los
Angeles Motor Scale (LAMS) noch weitere Parameter erfasst. Zunachst wurden die allgemeinen
Parameter Geburtsjahr, Geschlecht, Einsatzort und Zielklinik abgefragt.

Folgende neurologische Parameter wurden neben der LAMS erhoben. Der Wert auf der
Glasgow-Coma-Scale (GCS), das Vorhandensein von Facialis-, Arm- oder Beinparesen, Pupillen-
differenz, Sehstérungen, Sprachstérungen und Hirnstammzeichen. Die GCS haben wir ausgewahlt,
um sie gegebenenfalls im Hinblick auf Pradiktion von LVOs zu untersuchen, da sie eine verbreitete
Skala ist, die vom Rettungsdienst bei jedem Einsatz erhoben wird. Die Ubrigen ltems sind wie oben
schon beschrieben hauptsachlich Symptome eines ischamischen Infarktes und treten gehauft bei
groRen Gefalverschlissen auf, weshalb sie auch Teil der meisten anderen Skalen zur Pradiktion
einer LVO sind.

Bezuglich der Triage wurde die Postleitzahl des Einsatzortes angegeben und auflerdem
noch, in welche Klinik die Patient*innen gebracht wurden sowie die Transportart (regionale
Zuweisung oder im Fast Track). Zudem wurden das Einsatzfahrzeug, der Ubergabeort sowie die
Wartezeit in der Klinik und die abgemeldeten (nicht anfahrbaren) Stroke Units angegeben.

Beziiglich der Zeitmarken hatte die Leitstelle in dem Datenerhebungsbogen des
Rettungsdienstes anzugeben, wann

1) der Notruf eingegangen,

2) der Alarm ausgelost,

3) der Rettungsdienst ausgerickt und am Einsatzort angekommen ist,

4) der Transport vom Unfallort begann und

5) die Ubergabe in der Zielklinik stattfand.

Bei Sekundarverlegungen hatte die Leitstelle, welche die Sekundarverlegung durchgefiihrt
hat, erneut in einem Rettungsdienstbogen, die analogen Zeiten zur Sekundarverlegung anzugeben
(Notrufeingang, Alarm, Ausricken des Rettungsmittels, Eintreffen an der Notfallstelle,

Transportbeginn von der Notfallstelle, Eintreffen in der Zielklinik).
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3.3.2. Datenbogen der Primary Stroke Center

In den klinischen Datenerhebungsbogen wurden als allgemeine Parameter ebenfalls
Geburtsjahr, Geschlecht, Zielklinik und diesmal das Aufnahmedatum angegeben.

Bezuglich Diagnostik und Therapie wurde erhoben, ob die Patient*innen mittels CT oder
MRT untersucht wurden und ob sie daraufhin eine rt-PA Lyse erhielten oder nicht (und in diesem
Fall warum nicht). Weiterhin sollten die Stroke Units angeben, ob eine vaskulare Bildgebung
stattfand (CT- oder MR-Angiographie) und wenn nicht, warum darauf verzichtet wurde.

Hinsichtlich der Diagnosen sollten die Stroke Units angeben, ob die Patient*innen einen
groRen Gefalverschluss (im Sinne einer LVO) hatten oder nicht. Hatten die Patient*innen eine ICB
und wurde diese in einer Bildgebung erkannt, so sollte dies als Grund angegeben werden, warum
keine Lysetherapie eingeleitet wurde. Im Falle eines Stroke Mimics wurde in einem separaten Feld
die Entlassungsdiagnose, die zu den Schlaganfallsymptomen fihrte, erhoben. Wurde eine ICB nicht
in der ersten durchgefiihrten Bildgebung erkannt oder gab es andere Grinde, die gegen eine
Lysetherapie sprachen, so konnte die Diagnose der ICB auch in dem Feld fiir die Diagnose des
Stroke Mimics angegeben werden, auch wenn sie nicht als solche definiert wurde.

Hinsichtlich der Zeitmarken wurden der neurologische Erstkontakt und die Zeiten von nicht-
vaskularer Bildgebung (CT, MRT), vaskularer Bildgebung (CT-A, MR-A) und intravendser Lyse-
therapie erhoben. Auch in der Stroke Unit sollten die Neurolog*innen den Zeitpunkt des Symptom-
beginns erfragen und im Bogen vermerken. War es nicht mdglich, die Uhrzeit des Symptombeginns
herauszufinden, so konnte angegeben werden, ob die Symptomatik am vorangegangen Tag oder
noch friiher begonnen hatte, ob es sich um einen Wake-Up Insult handelte (also ob die Symptomatik
beim Aufwachen aufgefallen ist) oder wann die Patient*innen zuletzt gesund gesehen worden sind.

Fir Patient*innen, bei denen in einem PSC ein groRer Gefallverschluss diagnostiziert wurde
und die fur eine Thrombektomie sekundar verlegt werden sollten, sollte dies angegeben werden.
In dem daraufhin angefahrenen CSC sollte ebenfalls ein Bogen ausgefillt werden. Im Fall eines
Kurzzeitaufenthaltes (Sekundarverlegung, Rickverlegung, etc.) sollte die genaue Uhrzeit der
Entlassung und ggf. des Anrufs bei der Leitstelle und der Ankunft des Rettungsdienstes angegeben
werden.

Der klinische Verlauf wurde mit den Skalen National Institues of Health Stroke Scale
(NIHSS) und modified Rankin Scale (mRS) bei Aufnahme und Entlassung quantifiziert. AuRerdem
sollte das Entlassungsdatum angegeben werden (und im Falle eines Kurzaufenthaltes auch die
Uhrzeit).

3.3.3. Datenbogen der Comprehensive Stroke Center
Zusatzlich zu den Angaben, die im Datenbogen fir die PSCs abgefragt wurden
(ausgenommen der Angaben zur Sekundarverlegung), wurde in den Bogen der CSCs erneut die

Transportart abgefragt (als Fast Track, als regionale Zuweisung oder als Sekundarverlegung).
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Im Falle einer Sekundarverlegung sollte im CSC angegeben werden, ob eine zweite CT bzw.
MRT sowie eine zweite vaskulare Bildgebung und ggf. eine Thrombektomie stattfand.

Im Falle einer Thrombektomie sollten die Zeiten von Kontakt mit und Ankunft der Anasthesie,
der Leistenpunktion und der Rekanalisation angegeben werden. Auf’erdem wurde bei allen
Thrombektomien auch der TICI Grad abgefragt. Wurde bei diagnostizierter LVO keine

Thrombektomie durchgefiihrt, so sollte der Grund (warum nicht) angegeben werden.

3.4. Datenaufbereitung

Die Bogen der Patient*innen wurden mittels Geburtsjahr, Einsatz- bzw. Aufnahmedatum,
Geschlecht und aufnehmende Stroke Unit zugeordnet, da diese Angaben auf allen drei Bogen
erhoben wurden. Die Daten der Bogen wurden in das Datenauswertungsprogramm IBM SPSS
Statistics fur Windows (2020) eingegeben [129]. Fragen im offenen Antwortformat wurden exakt
ubernommen. Ein Teil wurde weiterhin in einer separaten Gruppenvariable zusammengefasst.

Die Gruppen der Variablen wurden nach Erfahrungswerten der Studienleitung wie folgt
definiert:

Fir den Grund des Verzichtes auf eine vaskulare Bildgebung gab es folgende Auswahl-
moglichkeiten: rucklaufige Symptomatik/geringer NIHSS, Patient*in auRerhalb des Zeitfensters,
bereits in der Bildgebung demarkierter Infarkt, bereits vorhandene Bilder (vor allem bei Sekundar-
transport), Kontrastmittelallergie/Niereninsuffizienz, Blutung, Stroke Mimic, Sonstiges.

Far den Grund des Verzichtes auf eine intravendse Lysetherapie gab es folgende Auswahl-
moglichkeiten: rucklaufige Symptomatik/geringer NIHSS, Patient*in auRerhalb des Zeitfensters,
Wake-Up Insult, bereits in der Bildgebung demarkierter Infarkt, orale Antikoagulation, Blutung,
Stroke Mimic, Sonstiges.

Fir die Stroke Mimic Diagnosen gab es folgende Auswahlmdglichkeiten: Krampf-
anfall/Epilepsie, Exsikkose, Infekte, vestibulares Syndrom, Demenz/Delir/Desorientiertheit, hyper-
tensive Krise, periphere Facialisparese, Migrane, Intoxikation, Synkope, Sonstiges.

Anhand der durch den Rettungsdienst erfassten Postleitzahlen wurde als weiterer Parameter
festgelegt, welches fur Patient*innen, die per Fast Track in ein CSC transportiert wurden, das
geographisch nachstgelegene PSC gewesen ware.

Anhand der Angaben der jeweiligen Kliniken zu den Diagnosen LVO, Stroke Mimic und ICB
wurden schlief3lich folgende Variablen definiert:

= Stroke Mimic (vorhanden, wenn in einer Klinik eine Stroke Mimic Diagnose gestellt

wurde),

= |CB (vorhanden, wenn in einer Klinik die Diagnose einer ICB gestellt wurde),

= LVO (vorhanden, wenn in einer Klinik die Diagnose einer LVO gestellt wurde),

» ischamischer Infarkt (vorhanden, wenn weder eine ICB noch ein Stroke Mimic angegeben

wurde, oder wenn eine LVO diagnostiziert wurde).



52 | Seite

Aus den jeweiligen Angaben hinsichtlich des klinischen Verlaufs bei Aufnahme und
Entlassung im PSC bzw. CSC haben wir den zuerst bestimmten NIHSS- und mRS-Wert in eine neue
Variable kodiert. Ebenso haben wir eine neue Variable definiert, welche den zuletzt erhobenen Wert
der NIHSS bzw. mRS angibt. Aus diesen vier Variablen (zwei pro Skala) haben wir auRerdem die
Differenz berechnet.

Bei allen Berechnungen mit einer Variable, die von mindestens zwei unterschiedlichen
Kliniken oder mindestens einer Klinik und dem Rettungsdienst angegeben wurden, gingen wir
folgendermalden vor:

Im Falle, dass alle anderen Variablen der Rechnung nur in einer Klinik bzw. vom
Rettungsdienst erhoben wurden, wurde die Angabe dieser Einrichtung zugrunde gelegt. In allen
anderen Fallen, in denen in Erhebungsbogen Daten des Rettungsdienstes von denen der Kiinik
abwichen, haben wir uns dazu entschieden, mit den Angaben des Rettungsdienstes zu rechnen.

Bezlglich des Symptombeginns haben wir die Angaben wie folgt kodiert:

» Hatdas ,Ereignis am Vortag® stattgefunden, wurde der Symptombeginn naherungsweise

mit 24h vor Notrufeingang definiert.

» War das Ereignis ,noch langer® zurlckgelegen, so wurde der Symptombeginn

naherungsweise mit 36h vor Notrufeingang definiert.

= Handelte es sich bei dem Ereignis um einen Wake-Up Insult, so wurde der

Symptombeginn ndherungsweise auf 8:00 Uhr am Einsatzdatum geschatzt, es sei denn
der Notruf war schon zuvor eingegangen (dann wurde der Notrufeingang als
Symptombeginn definiert). Bei Patient*innen, bei denen der Symptombeginn jedoch
unklar war, wurde konservativ davon ausgegangen, dass die Symptome begonnen
hatten, als sie zuletzt gesund gesehen wurden.

Eine Ausnahme hinsichtlich der Priorisierung bei doppelten Angaben von Variablen stellt die
Variable ,Symptombeginn® dar, da diese nicht direkt von der Einrichtung erhoben wird, sondern von
den Patient*innen bzw. Anwesenden erfragt wurde. Wir haben wie folgt priorisiert (von hoch nach
niedrig):

Zeitangabe des Rettungsdienstes > Zeitangabe der zuerst behandelnden Stroke Unit >
Zeitangabe der zuerst behandelnden Stroke Unit > Wake-Up Insult > ,zuletzt gesund gesehen”
Angabe des Rettungsdienstes > ,zuletzt gesund gesehen“ Angabe der zuerst behandelnden Stroke
Unit > ,zuletzt gesund gesehen® Angabe der zweiten behandelnden Stroke Unit > Ereignis am Vortag
> Ereignis noch langer.

Far die Analyse haben wir zunachst folgende Zeiten aus den Angaben des Rettungsdienstes
und der Kliniken berechnet (Zeiten, welche die Stroke Units betreffen wurden fur PSC und CSC
zusatzlich separat berechnet):

1) Zeit von Symptombeginn bis Notrufeingang,

2) Zeit von Notrufeingang bis Ankunft am Einsatzort,
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3) Zeit von der Ankunft am Einsatzort bis zum Abtransport,

4) Transportzeit von dem Einsatzort bis zur erstversorgenden Klinik und die

5) Ankunftszeit in der Klinik bis zur vaskularen Bildgebung.

Folgende Zeiten haben wir berechnet und dann, wenn moglich, Mittelwert und

Standardabweichung mit den Qualitatsstandards der DGN verglichen:

Symptombeginn bis Notrufeingang,

Notrufeingang bis Eintreffen am Unfallort.

Folgende Zeiten wurden getrennt nach PSC und CSC ermittelt:

Transportzeit zu der jeweiligen Klinik (getrennt nach PSCs und CSCs),

Ankunftszeit in der Klinik bis zur ersten Bildgebung (i.d.R. cCT)

Ankunftszeit in der Klinik bis zum Beginn der Lysetherapie (Door-to-needle-time),
Ankunftszeit in der Klinik bis zum Beginn der mechanischen Thrombektomie (Door-to-
groin-time; nur bei CSCs),

Ankunftszeit in der Klinik bis zur Rekanalisation des Gefalles (Door-to-recanalisation-
time; nur bei CSCs),

Ankunftszeit in der Klinik bis Abfahrtzeit im Falle eines Sekundartransportes (Door-in-
door-out-time; nur bei primarem Transport ins PSC) und die

Transportzeit vom PSC zum CSC (Door-to-door-time; nur bei primarem Transport ins
PSC).

AbschlieRend haben wir noch die Zeiten von Symptombeginn bis zur ersten therapeutischen

Intervention bestimmt:

3.5.

Symptombeginn bis zum Beginn der Lysetherapie (Onset-needle-time; ONT)

Symptombeginn bis zur Leistenpunktion der Thrombektomie (Onset-groin-time; OGT).

Datenauswertung

3.5.1. Auswertung der Daten zur Beschreibung des Kollektivs

Zuerst wurde die Stichprobe nach ihren demographischen Daten, Alter (:=2018-Geburtsjahr)

mit Mittelwert und Standardabweichung und Geschlecht untersucht. Daraufhin wurde bestimmt, wie

viele der Patient*innen in ein PSC (in diesem Falle auch die Untergruppe der Sekundartransporte)

und wie viele der Patient*innen in ein CSC transportiert wurden sind und ob sie dort als Fast Track

ankamen oder regional zugewiesen wurden. Im Weiteren wurden die LAMS-Werte der Patient*innen
(mit Anzahl der Patient*innen mit LAMS 24 bzw. <4, dem Mittelwert und der Standardabweichung)

sowohl zusammengefasst als auch getrennt nach Fast Track und regionaler Zuweisung untersucht.

SchlieBlich wurden sowohl die Entlassungsdiagnosen, also ischamischer Hirninfarkt (mit Lokali-

sation), ICB oder Stroke Mimic (inkl. Untergruppen), als auch die Behandlungsraten (Lysetherapien

pro ischdmischem Infarkt und Thrombektomien pro LVO) bestimmt.
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3.5.2. Auswertung der Eignung der LAMS zur prahospitalen Pradiktion einer
LvVO

Zur Auswertung der diagnostischen Leistungsfahigkeit der LAMS wurden die Anzahl der
Patient*innen mit und ohne LVO fir jeden LAMS-Wert bestimmt, daraus fur die verschiedenen Cut-
off Werte (1 — 5) Accuracy, Sensitivitat, Spezifitat, positiven (PPV) und negativen pradiktiven Wert
(NPV) fur die Vorhersage einer LVO bestimmt und schlieBlich eine Receiver operating characteristic
(ROC) Kurve sowie die Flache unter der Kurve (AUC) berechnet.

Zur Beurteilung der Anwendbarkeit (Feasibility) der LAMS im flachendeckenden Einsatz

durch den Rettungsdienst im praklinischen Setting wurde die tatsachliche Anwendungsrate erhoben.

3.5.3. Auswertung der Transportentscheidungen nach Modellen
In der Auswertung der Triage wurden drei Modelle hinsichtlich ihrer Transport-
entscheidungen unterschieden:
1) Drip & Ship-Modell
= Alle Patient*innen werden regional der nachstgelegenen SU zugewiesen.
2) Reine LAMS-Triage

» Patient*innen mit LAMS =4 werden als Fast Track direkt einem CSC zugewiesen,

= Patient*innen mit LAMS <4 werden regional der nachstgelegenen SU zu-
gewiesen.

3) Saarland-Modell

= Patient*innen mit Verdacht auf LVO werden als Fast Track direkt einem CSC
zugewiesen,

= Patient*innen ohne Verdacht auf LVO werden regional der nachstgelegenen SU
zugewiesen.

» Die Pradiktion einer LVO wird durch einen LAMS-Wert = 4 und eine entspre-
chende Einschatzung des Rettungsdienstes festgestellt (sodass der Rettungs-
dienst nach Ermessen Patient*innen mit einem LAMS-Wert < 4 auch einem CSC
und Patient*innen mit einem LAMS-Wert = 4 auch einem PSC zuweisen kann).

Transportentscheidungen gelten fur Patient*innen mit Verdacht auf ischamischen Infarkt als
optimal, wenn die jeweilige Transportentscheidung fir Patient*innen mit LVO als direkte Zuweisung
in ein CSC bzw. Fast Track und ohne LVO als regionale Zuweisung in die nachstgelegene Stroke
Unit ausfallt. Sie gelten als suboptimal, wenn die jeweilige Transportentscheidung fir Patient*innen
mit LVO als regionale Zuweisung in die nachstgelegene Stroke Unit und ohne LVO als direkte
Zuweisung in ein CSC bzw. Fast Track ausfallt.

Darauf aufbauend ergeben sich fir Transportentscheidungen nach Gefalstatus (Non-LVO
oder LVO) folgende Gruppen

= anstelle von richtig positiven Testergebnissen optimale LVO-Transportentscheidungen
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= anstelle von falsch positiven Testergebnissen suboptimale Non-LVO-
Transportentscheidungen

= anstelle von richtig negativen Testergebnissen optimale Non-LVO-
Transportentscheidungen

= anstelle von falsch negativen Testergebnissen

Daraus wiederum ergeben sich — abgeleitet von den drei Testgutekriterien Accuracy,
Sensitivitat und Spezifitat — folgende Raten optimaler Transportentscheidungen

= anstelle von Accuracy die Rate insgesamt optimaler Transportentscheidungen

» anstelle von Sensitivitat die Rate optimaler LVO-Transportentscheidungen

» anstelle von Spezifitat die Rate optimaler Non-LVO-Transportentscheidungen

Tabelle 2 zeigt die Zuordnung der hier verwendeten Begrifflichkeiten zur Terminologie im

Testsinn.

Tab. 02: Zuordnung und Berechnung der in der vorliegenden Arbeit verwendeten Begrifflichkeiten

zur Terminologie im Testsinn fir Transportentscheidungen

Testbegriff Zugehdrige Begrifflichkeit Berechnung

Accuracy  Rate insgesamt optimaler insgesamt optimale Transportentscheidungen /
Transportentscheidungen (insgesamt optimale Transportentscheidungen +

insgesamt suboptimale Transportentscheidungen)

Sensitivitat Rate optimaler LVO- optimale LVO-Transportentscheidungen /
Transportentscheidungen (optimale LVO-Transportentscheidungen +

suboptimale Non-LVO-Transportentscheidungen)

Spezifitat  Rate optimaler Non-LVO- optimale Non-LVO-Transportentscheidungen /

Transportentscheidungen (optimale Non-LVO-Transportentscheidungen +

)

Anhand dieser Raten fir alle Patient*innen sowie die Gruppen der Patient*innen mit und
ohne LVO wurde die Leistungsfahigkeit der drei Modelle Drip & Ship-Modell, reine LAMS Triage und
Saarland Modell (unter aquivalenter Gewichtung der Krankheitsbilder) gemessen und verglichen.

Abgeleitet aus der Formel von ZHU, ZENG, WANG (2010)

Accuracy = (Sensitivitat) « (Pravalenz) + (Spezifitat) « (1 — Pravalenz) [125]
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wurden in Abhangigkeit von den Raten der optimalen LVO- sowie Non-LVO Transport-
entscheidungen auch die Pravalenzen berechnet, fir die das Saarland-Modell bessere Raten der

insgesamt optimalen Transportentscheidungen als das Drip & Ship-Modell erzielt.

3.5.4. Auswertung der Klinikentscheidungen nach Modellen
Mittels der Postleitzahlen und ,Google Maps*“ wurde flr alle Patient*innen bestimmt, ob die
nachstgelegene Klinik ein CSC war oder ein PSC war bzw. gewesen ware, also ein Geocoding
durchgefihrt. Dadurch konnte fir alle Patient*innen individuell bestimmt werden, welcher Klinik sie
nach den jeweiligen Modellen zugewiesen worden waren [75]. Fur Patient*innen, die nicht in die
nachstgelegene Stroke Unit gebracht wurden, wurde so bestimmt, wohin die Patient*innen im
Rahmen des Drip & Ship-Modells oder nach reiner LAMS Triage verlegt worden waren.
Patient*innen mit Verdacht auf ischamischen Infarkt
gelten als optimal zugewiesen, wenn die jeweilige Klinikentscheidung fur Patient*innen
a) mit LVO ein CSC oder
b) ohne LVO die nachstgelegene Klinik gewesen ware (Drip & Ship-Modell und reine
LAMS-Triage) bzw. tatsachlich war (Saarland Modell) bzw.
e) mit LVO ein CSC oder ohne LVO ein CSC als nachstgelegene Klinik oder
f) ohne LVO ein PSC war bzw. gewesen ware.
Sie gelten als suboptimal zugewiesen, wenn die jeweilige Klinikentscheidung fur
Patient*innen
c) mit LVO ein PSC oder
d) ohne LVO ein weiter entferntes CSC war bzw. gewesen ware.
Darauf aufbauend ergeben sich fiir Klinikentscheidungen nach Gefalistatus (Non-LVO oder
LVO) folgende Gruppen
= anstelle von richtig positiven Testergebnissen optimale LVO-Klinikentscheidungen
» anstelle von falsch positiven Testergebnissen suboptimale Non-LVO-
Klinikentscheidungen
= anstelle von richtig negativen Testergebnissen
» anstelle von falsch negativen Testergebnissen
Daraus wiederum ergeben sich — abgeleitet von den drei Testgutekriterien Accuracy,
Sensitivitat und Spezifitdt — folgende Raten optimaler Klinikentscheidungen
= anstelle von Accuracy die Rate insgesamt optimaler Klinikentscheidungen
= anstelle von Sensitivitat die Rate optimaler LVO- Klinikentscheidungen
» anstelle von Spezifitat die Rate optimaler Non-LVO- Klinikentscheidungen.
Tabelle 3 zeigt die Zuordnung der hier verwendeten Begrifflichkeiten zur Terminologie im

Testsinn.
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Tab. 03: Zuordnung und Berechnung der in der vorliegenden Arbeit verwendeten Begrifflichkeiten

zur Terminologie im Testsinn fir Klinikentscheidungen nach Gefal3status

Testbegriff Zugehdrige Begrifflichkeit Berechnung
Accuracy  Rate insgesamt optimaler insgesamt optimale Klinikentscheidungen /
Klinikentscheidungen (insgesamt optimale Klinikentscheidungen +

insgesamt suboptimale Klinikentscheidungen)

Sensitivitat Rate optimaler LVO- optimale LVO-Klinikentscheidungen /
Klinikentscheidungen (optimale LVO- Klinikentscheidungen +

suboptimale Non-LVO-Klinikentscheidungen)

Spezifitat  Rate optimaler Non-LVO- /
Klinikentscheidungen ( +

)

Anhand dieser Raten fir alle Patient*innen sowie die Gruppen der Patient*innen mit und
ohne LVO wurde die Leistungsfahigkeit der drei Modelle Drip & Ship-Modell, reine LAMS Triage und
Saarland Modell (unter aquivalenter Gewichtung der Krankheitsbilder) gemessen und verglichen.
Abgeleitet aus der Formel von ZHU, ZENG, WANG (2010):

Accuracy = (Sensitivitat) « (Pravalenz) + (Spezifitat) « (1 — Pravalenz) [125]

wurden in Abhangigkeit von den Raten der optimalen LVO- sowie Non-LVO Kiinikentscheidungen
auch die Pravalenzen berechnet, fir die das Saarland-Modell bessere Raten der insgesamt
optimalen Klinikentscheidungen als das Drip & Ship-Modell erzielt.

Fir Klinikentscheidungen nach SU-Typ (PSC oder CSC) ergeben sich folgende Gruppen

= anstelle von richtig positiven Testergebnissen optimale CSC-Klinikentscheidungen

» anstelle von falsch positiven Testergebnissen suboptimale CSC-Klinikentscheidungen

= anstelle von richtig negativen Testergebnissen und

» anstelle von falsch negativen Testergebnissen

Daraus wiederum ergeben sich — abgeleitet von den Testgutekriterien PPV und NPV —
folgende Raten optimaler Klinikentscheidungen nach SU-Typ (PSC oder CSC)

= anstelle von PPV die Rate optimaler CSC-Klinikentscheidungen

= anstelle von NPV die Rate optimaler PSC-Klinikentscheidungen

Tabelle 4 zeigt die Zuordnung der hier verwendeten Begrifflichkeiten zur Terminologie im

Testsinn.
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Tab. 04: Zuordnung und Berechnung der in der vorliegenden Arbeit verwendeten Begrifflichkeiten

zur Terminologie im Testsinn fir Klinikentscheidungen nach SU-Typ

Testbegriff Zugehdrige Begrifflichkeit Berechnung

Positiver Rate optimaler CSC- optimale CSC-Klinikentscheidungen /
Pradiktiver Klinikentscheidungen (optimale CSC- Klinikentscheidungen +
Wert suboptimale CSC-Klinikentscheidungen)
Negativer  Rate optimaler PSC- /
Pradiktiver  Klinikentscheidungen ( +
Wert )

Anhand dieser Raten flr alle Patient*innen sowie die Gruppen der Patient*innen mit und
ohne LVO wurde Mehr- und Ubertriage des Saarland-Modells im Vergleich zur fehlenden Triage im
Drip & Ship-Modell verglichen.
Alle Patient*innen lassen sich durch drei Variablen beschreiben:
Variable 1: ihre nachstgelegene SU (PSC oder CSC),
Variable 2: ihre Zuweisungsart (regional oder Fast Track),
Variable 3: ihr Gefalstatus der gro3en hirnversorgenden Arterien (LVO oder Non-LVO).
Aus der nachstgelegenen SU sowie der Zuweisungsart ergibt sich auch die Kilinik-
entscheidung (d.h. die modellkonform anzufahrende Klinik). So wiirden Patient*innen
mit PSC als nachstgelegener SU und regionaler Zuweisung in ein PSC gebracht und die
als Fast Track zugewiesenen, in ein CSC gebracht;
mit CSC als nachstgelegener SU, unabhangig von der Zuweisungsart immer in ein CSC
gebracht.
Anhand der drei Variablen lassen sich alle Patient*innen kategorisieren in Patient*innen mit
optimaler LVO-Klinikentscheidung,
suboptimaler Non-LVO-Klinikentscheidung,
oder

Dies gelingt wie folgt:
Als Patient*innen mit optimaler LVO-Klinikentscheidung gelten Patient*innen,

Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware
Variable 2) unabhangig ob sie regional oder als Fast Track zugewiesen wurden
oder

Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware und
Variable 2) die per Fast Track zugewiesen wurden,

und damit in ein CSC gebracht wurden und

Variable 3) eine LVO hatten.
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Als Patient*innen mit optimaler Non-LVO-Klinikentscheidung gelten Patient*innen,
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware
Variable 2) die regional zugewiesen wurden oder
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware
Variable 2) unabhangig ob sie regional oder als Fast Track zugewiesen wurden
und damit in die nachstgelegene Klinik gebracht wurden und
Variable 3) keine LVO hatten.

Als Patient*innen mit gelten Patient*innen,
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Kilinik ein PSC war und
Variable 2) die regional zugewiesen wurden und
damit in ein PSC gebracht wurden und
Variable 3) eine LVO hatten.

Als Patient*innen mit suboptimaler Non-LVO-Klinikentscheidung gelten Patient*innen,
Variable 1) bei welchen ein PSC die nachstgelegene Klinik gewesen ware und
Variable 2) die per Fast Track zugewiesen wurden und
damit in ein weiter entferntes CSC gebracht wurden und
Variable 3) keine LVO hatten.

Die folgende Abbildung illustriert die beschriebene Kategorisierung:
Abb. 03: Einteilung der Patient*innen in Gruppen nach Art der nachstgelegenen Klinik (PSC / CSC),

nach Zuweisungsart (regional / Fast Track) und Gefallstatus (LVO / Non-LVO):

Klinikentscheidungen nach Gefalstatus

PSC csc

1
regional Fast Tracl regional Fast Track|
LVO
Gefalstatus Gefalstatus Gefalistatus Gefalistatus, Gefalistatus Gefalistatus | Gefalstatus] Gefalistatus
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Anhand der drei Variablen lassen sich alle Patient*innen auf’erdem kategorisieren in
Patient*innen mit optimaler CSC-Klinikentscheidung, suboptimaler CSC-Klinikentscheidung,
oder
Dies geschieht wie folgt:
Als Patient*innen mit optimaler CSC-Klinikentscheidung gelten Patient*innen,
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware oder
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware und
Variable 2) die per Fast Track zugewiesen wurden,
und damit in ein CSC gebracht wurden und
Variable 3) eine LVO hatten.

Als Patient*innen mit gelten Patient*innen,
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware und
Variable 2) die regional zugewiesen wurden und
damit in eine PSC gebracht wurden
Variable 3) keine LVO hatten.

Als Patient*innen mit gelten Patient*innen,
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Kilinik ein PSC war und
Variable 2) die regional zugewiesen wurden und
damit in ein PSC gebracht wurden und
Variable 3) eine LVO hatten.

Als Patient*innen mit suboptimaler CSC-Klinikentscheidung gelten Patient*innen,
Variable 1) bei welchen ein PSC die nachstgelegene Klinik gewesen ware und
Variable 2) die per Fast Track zugewiesen wurden und
damit in ein weiter entferntes CSC gebracht wurden und
Variable 3) keine LVO hatten.

Die folgende Abbildung illustriert die beschriebene Kategorisierung:
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Abb. 04: Einteilung der Patient*innen in Gruppen nach Art der nachstgelegenen Klinik (PSC / CSC),
nach Zuweisungsart (regional / Fast Track) und Gefallstatus (LVO / Non-LVO):
Klinikentscheidungen nach SU-Typ

PSC CSC
| ] | | ] |
regional Fast Trac regional Fast Track

Gefalstatus GefaRstatus l Geféf&statusl w GeféBstatusI l GeféBstatusI H Geféf&statusl l Gefél&statusl n Gefé[&statusl

3.5.5. Auswertung der Daten zum klinischen Verlauf im Saarland-Modell

Anhand der ausfiihrlichen Schlaganfall Management-Metriken wurden pra-, inter- und
intrahospitale Ablaufzeiten zwischen der Gruppe der Patient*innen, die primar in ein PSC und der
Gruppe der Patient*innen, die direkt in ein CSC gebracht wurden, verglichen. Das zeitliche Outcome
des Saarland-Modells (also der LAMS-basierten Triage) wurde anhand der Zeiten von Symptom-
beginn bis zum Beginn der Lyse (ONT) bzw. Thrombektomie (OGT) evaluiert und mit Ergebnissen
anderer Studien mit dem Drip & Ship-Modell (sowie dem Mothership-Modell) verglichen.

Anhand der Minimaldaten zur Bestimmung von Kurzzeitergebnissen wurde die Klinik der
Patient*innen bei Aufnahme und Entlassung beschrieben. Dazu wurden die NIHSS und mRS (inkl.
Mortalitat) bei Erstaufnahme und bei endgultiger Entlassung (aus der letzten behandelnden Stroke
Unit) bestimmt und deren Differenzen jeweils mit Mittelwert und Standardabweichung zunachst fur
das ganze Studienkollektiv berechnet. Danach wurden diese Berechnungen fir die Untergruppen
der Patient*innen mit und ohne LVO durchgefihrt und die Mittelwerte im t-Test verglichen.
AnschlieRend wurde die NIHSS fiur die Gruppe der Patient*innen mit Lysetherapie und fir die
Gruppe der Patient*innen mit Thrombektomietherapie berechnet und ihre Mittelwerte mittels eines
t-Tests flr unabhangige Stichproben verglichen. Patient*innen ohne LVO wurden in zwei Gruppen
unterschieden, die einen, die in ein nachstgelegenes PSC gebracht wurden und die anderen, die in
ein weiter entferntes CSC gebracht wurden. Fur beide Gruppen wurden die Mittelwerte von NIHSS
bei Aufnahme und NIHSS-Differenz sowie die Mortalitdt ermittelt und mittels eines t-Tests fir
unabhangige Stichproben verglichen. Zur Analyse des Outcomes wurden Zeitablaufe bestimmt und
mit den vorgegebenen und zu erzielenden Zeiten der DGN bzw. (im Falle der Hilfsfrist) des

Ministeriums fir Inneres, Bauen und Sport des Saarlands verglichen.
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3.5.6. Erstellung von Algorithmen unter Beriicksichtigung fokal-

neurologischer Defizite, der Transport- und intrahospitalen Ablaufzeiten

Zunachst wurde mittels Moderation ein Algorithmus berechnet, der auf Basis von
Ergebnissen der vorliegenden Studie neben der Symptomatik auch die Transport- und Ablaufzeiten
bestimmt.

Im ersten Schritt wurden zwei Moderationen mit den unabhangigen Variablen LAMS und
Transportzeit zum PSC bzw. CSC sowie der Variable mRS bei Entlassung anhand der Daten aller
Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall gerechnet. Dazu wurde zundchst zwei Variablen

LAMS - Transportzeit zum PSC bzw. LAMS ¢ Transportzeit zum CSC
definiert und dann zwei Regressionen mit den unabhangigen Variablen LAMS, Transportzeit zum
PSC bzw. CSC und

LAMS - Transportzeit zum PSC bzw. LAMS ¢ Transportzeit zum CSC
sowie der abhangigen Variable mRS bei Entlassung anhand der Daten aller Patient*innen mit
Verdacht auf Schlaganfall gerechnet.

In einem zweiten Schritt wurde eine Differenz der beiden Moderationen gebildet, sodass eine
Gleichung entstand, welche den voraussichtlichen Unterschied, zwischen dem Transport der
Patient*innen in ein PSC und dem in ein CSC, anhand der mRS bei Entlassung angibt. Diese beiden
Schritte wurden fiir Patient*innen, die sich zum Zeitpunkt des Notrufes noch im Zeitfenster einer
Lysetherapie befanden, erneut durchgefihrt.

Im Anschluss wurde ein weiterer Algorithmus auf Basis von Ergebnissen fremder Studien
[69,70] sowie Ergebnissen der vorliegenden Studie berechnet.

MERETOJA et al. haben in ihren Studien 2014 und 2017 die gesundheitlichen Vorteile der
Patient*innen bei schnellerem Behandlungsbeginn nach akutem ischdmischem Schlaganfall
quantifiziert. Dazu haben sie prospektive Beobachtungsdaten von konsekutiven Schlaganfall-
patient*innen (mit Angaben zu Alter, Geschlecht, Schlaganfall-Schweregrad nach NIHSS, onset-to-
treatment-time (OTT) und mRS nach 90 Tagen) sowie Thrombolyse- und Thrombektomiestudien
genutzt und gezeigt, dass Zeitersparnisse im Minutenbereich fir die Patient*innen im Schnitt zu
signifikanten und robusten gesundheitlichen Vorteilen, gemessen in dadurch gewonnenen Tagen
behinderungsfreien Lebens fihren und alle Patient*innen von einer schnelleren Behandlung
profitieren, auch wenn der daraus gewonnene Nutzen nach Patient*innencharakteristika variierte
[69,70].

In ihrer Studie 2014, mit 2.258 Schlaganfallpatient*innen, die zwischen 1998-2011 allein mit
intravendser Thrombolyse in Finnland und Australien behandelt wurden, leiteten sie Behand-
lungseffekte aus einer gepoolten Analyse von Thrombolysestudien ab, um die Verschiebung der
3-Monats-Verteilung der mRS bei reduzierter Behandlung zu modellieren. Aus den 3-Monats-
Ergebnissen wurden die erwartete Lebenszeit und der Grad der Langzeitinvaliditat bei schnellerer

Behandlung abgeleitet. Bei der Behandlung mit i.v. rt-PA allein (2014) gewahrte jede Minute
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Zeitersparnis bis zum Behandlungsbeginn im Durchschnitt 1,8 Tage zusatzliches behinderungs-
freies Leben (95%iges Konfidenzintervall, 0,9 — 2,7). In der gesamten Kohorte flihrte jede
Verringerung der Behandlungsverzégerung um 15 Minuten zu einem durchschnittlichen Aquivalent
von 1 Monat zusatzlichem behinderungsfreien Leben [69].

Ihre Studie 2017 umfasste 2.474 Schlaganfallpatient*innen, die zwischen 1998 — 2011 mit
intravendser Thrombolyse und / oder endovaskular in Helsinki behandelt wurden, darunter 729
Patient*innen mit LVO. Von den insgesamt 729 (729/2.474; 29,5%) Patient*innen erhielten 20,02%
(146/729) eine endovaskulare Therapie. 79,98% (583/729) erhielten keine endovaskulare Therapie,
weil diese nicht verfugbar war. Mittels der beobachteten 3-Monats-Ergebnisse der 2.328 (2.474-146)
Patient*innen, die keine endovaskulare Therapie erhielten, wurden Ergebnisse nach i.v. rt-PA allein
(mit beliebiger Kombination aus Alter, Geschlecht, NIHSS und Zeit bis zum Beginn der i.v. rt-PA)
geschatzt und auf die fir eine endovaskuldre Therapie geeigneten 729 Patient*innen (bei
tatsachlichem Alter, Geschlecht, NIHSS und Beginn nach i.v. rt-PA Zeit) angewendet. Schlief3lich
interpretierten MERETOJA et al. (2017) mit Daten aus der MR CLEAN-Studie [7] den Mehrwert der
endovaskularen Therapie gegenuber der rt-PA allein auf dieses Patient*innenergebnis als
Verschiebung des mRS-Scores. So kamen sie zu dem Ergebnis, dass bei der Behandlung von
groRen Gefaldverschlissen Patient*innen mit jeder eingesparten Minute von Symptombeginn bis
zum Behandlungsbeginn im Durchschnitt 4,2 Tage zusatzliches behinderungsfreies Leben, mit
einem 95%igen Konfidenzintervall 2,3 — 5,4 gewannen, Patient*innen, die jinger als 55 Jahre sind,
mit schweren Schlaganfallen und NIHSS-Wert Giber 10 mehr als eine Woche pro eingesparte Minute
gewannen. In der gesamten Kohorte fiihrte jede Verringerung der Behandlungsverzdégerung um 20
Minuten zu einem Gewinn von durchschnittlich umgerechnet 3 Monate des behinderungsfreien
Lebens (1 Min = 4,5 Tage) [70].

Demnach — so folgern MERETOJA et al. (2017) — ist der mdglichst schnelle Behandlungs-
beginn in der endovaskularen Therapie noch wichtiger als bei der alleinigen Lyse. Sie fanden, dass
jede Minute verzogertem Beginn der Lysetherapie 1,8 Tage behinderungsfreiem Leben
im Gegensatz zu 4,2 Tagen pro Minute verzégertem Beginn der Thrombektomie [70].

In der Erstellung des Algorithmus wurde in einem ersten Schritt anhand der Daten der
vorliegenden Studie der Zeitverlust fur Patient*innen mit LVO und ohne LVO von der Abfahrt am
Einsatzort bis zum Eintreffen in der final behandelnden Stroke Unit bestimmt:

Fir Patient*innen mit LVO setzt sich der Zeitverlust bis zum Eintreffen in der final
behandelnden Klinik wie folgt zusammen:

» Bei direktem Transport in ein CSC: Transportzeit in das CSC

= Bei primarem Transport in ein PSC: Transportzeit in das PSC, Door-in-door-out Zeit und

Transportzeit vom PSC zum CSC.
Far Patient*innen ohne LVO besteht der Zeitverlust bis zum Eintreffen in der behandelnden

Klinik lediglich aus der Transportzeit zu dieser.
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In einem zweiten Schritt wurde der Zeitverlust bei suboptimalem Transport von
Patient*innen mit LVO in ein PSC bzw. ohne LVO in ein weiter entferntes CSC bestimmt. Bei
direktem Transport von Patient*innen ohne LVO in ein weiter entferntes CSC, liegt der Zeitverlust
bis zum Eintreffen in der behandelnden Stroke Unit bei: (Transportzeit in das CSC — Transportzeit
in das PSC) in Minuten. Bei primarem Transport von Patient*innen mit LVO in ein PSC liegt
der Zeitverlust bis zum Eintreffen in der final behandelnden Stroke Unit bei: (Transportzeit in das
PSC + Door-in-door-out Zeit + Transportzeit vom PSC zum CSC - Transportzeit zum CSC)
in Minuten.

In einem dritten Schritt wurde unter Berlicksichtigung der Ergebnisse von MERETOJA et al.
2014 und 2017 der erwartete funktionelle Verlust bei suboptimalem Transport von Patient*innen mit
LVO in ein PSC bzw. ohne LVO in ein weiter entferntes CSC bestimmt [69,70]:

Bei direktem Transport von Patient*innen ohne LVO in ein weiter entferntes CSC liegt
der Funktionsverlust bis zum Eintreffen in der behandelnden Stroke Unit bei:
1,8 « (Transportzeit in das CSC — Transportzeit in das PSC) in behinderungsfreien
Lebenstagen.

Bei primarem Transport von Patient*innen mit LVO in ein PSC liegt der Funktionsverlust
bis zum Eintreffen in der final behandelnden Stroke Unit bei: 4,2 « (Transportzeit in das
PSC + Door-in-door-out Zeit + Transportzeit vom PSC zum CSC - Transportzeit zum
CSC) in behinderungsfreien Lebenstagen.

In einem vierten Schritt wurde unter weiterer Berlicksichtigung der Ergebnisse der
vorliegenden Studie der in Abhangigkeit von den LAMS-Werten zur Berlcksichtigung der
(n@herungsweisen) Wahrscheinlichkeit des Vorhandenseins einer LVO erwartete funktionelle
Verlust bei suboptimalem Transport von Patient*innen mit LVO in ein PSC bzw. ohne LVO in ein
weiter entferntes CSC bestimmt:

Bei direktem Transport von Patient*innen ohne LVO in ein weiter entferntes CSC liegt
der Funktionsverlust bis zum Eintreffen in der behandelnden Stroke Unit bei:
Wahrscheinlichkeit flr das Vorhandensein einer Non-LVO bei dem vorliegendem LAMS-
Wert « 1,8 « (Transportzeit in das CSC — Transportzeit in das PSC) in behinderungsfreien
Lebenstagen.
Bei primarem Transport von Patient*innen mit LVO in ein PSC liegt der Funktionsverlust
bis zum Eintreffen in der final behandelnden Stroke Unit bei: Wahrscheinlichkeit fir das
Vorhandensein einer LVO bei dem vorliegendem LAMS-Wert « 4,2 « (Transportzeit in das
PSC + Door-in-door-out Zeit + Transportzeit vom PSC zum CSC - Transportzeit zum
CSC) in behinderungsfreien Lebenstagen.

Diese Gleichungen wurden fir jeden LAMS-Wert bestimmt.

In einem letzten Schritt wurde fur jeden LAMS-Wert die Differenz der beiden Gleichungen

errechnet.
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3.6. Programmierung der App LAMS & Locations fiir den Einsatz im

Rettungsdienst fur den Einsatz im Rettungsdienst

Mittels Android Studio Arctic Fox fir mac OS (2020) [130] wurde in der Programmiersprache
Java die Android-kompatible Applikation LAMS & Locations geschrieben, in die ein Algorithmus
am Beispiel des Saarlandes zur prahospitalen Triage implementiert wurde. Das Icon der App wurde
mit dem Logo der Universitdt des Saarlandes [131] und einem schematischen Bild eines
Krankenwagens gestaltet [132].

Im ersten Schritt wurde mit der Projektschablone ,Bottom Navigation Activity“ von Android
Studio ein Projekt mit MainActivity.java und zwei Fragmenten mit den jeweiligen Java Klassen
HomeFragment.java und MapFragment.java erstellt, zwischen denen mittels einer Navigationsleiste
am unteren Bildschirmrand navigiert werden kann.

Im zweiten Schritt wurde die Klasse Klinik.java deklariert. Diese Klasse enthalt die privaten
Variablen String name, boolean csc, LatLng position, int duration, int id und Polyline line, die eine
Klinik in allen ihren fir die App relevanten Eigenschaften charakterisiert (Name, PSC oder CSC,
Koordinaten, zeitliche Entfernung, und die Route als Polyline). Die Koordinaten stammen von
Google Maps. Auflerdem enthalt diese Klasse 6ffentliche Methoden, mit denen sich die Werte der
Variablen fir das Objekt verandern lassen.

Im dritten Schritt wurden in dieser Klasse auch die zehn Kliniken des Saarlandes als Objekte
definiert und in eine ArrayList eingetragen. Zusatzlich wurden noch zwei statische Objekte definiert,

welche stets das nachstgelegene PSC bzw. CSC angeben.

3.6.1. Startseite der App LAMS & Locations
Fir die Startseite, das HomeFragment, wurde das Layout in einer xml Datei entworfen. Das
Design enthalt

» zur Auswahl des LAMS-Scores eine RadioGroup mit sechs Optionsfeldern
(RadioButtons),

= zur Auswahl des nachstgelegenen PSCs und CSCs zwei Dropdown Spinner,

= zum Import der Informationen aus dem MapFragment Kndpfe mit einem Bild als Anzeige
(ImageButton)

= zur Eingabe der Transportzeiten zum PSC, CSC, der Door-in-door-out Zeit und der
Sekundartransportzeit vier bearbeitbare Textfelder (EditText) sowie

= funf Textanzeigefelder (TextView), die keine direkte Interaktion der Benutzer*innen
ermaoglichen und groéRtenteils der Beschreibung des Layouts dienen

= als Hintergrund das Logo der Universitat des Saarlandes in transparenter Form (). Dieses
ein-farbige Bild einer Eule diente als Grundlage fir eine Farbpalette des Rahmenlayouts.

In der Java Klasse des HomeFragments wurden die Dropdown Spinner um einen Adapter

mit den Namen der acht PSCs flr den PSCSpinner und der zwei CSCs fur den CSCSpinner erganzt.
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Die Auswahl eines der Optionsfelder ist allerdings nicht im HomeFragment, sondern in der
MainActivity definiert. Zur Initiierung der Formelberechnung wurden fir die bearbeitbaren Textfelder
TextChangedListener erganzt, die bei Anderung des Inhaltes das Aufrufen einer Funktion
ermoOglichen. Entsprechend wurden OnCheckedChangeListener, OnClickedListener und
OnltemSelectedListener fir die RadioGroup, den ImageButton und die Spinner erganzt. In den
Spinnern kdnnen die nachstgelegenen Stroke Units (PSC und CSC) ausgewahlt und die jeweiligen
Transportzeiten eingetragen werden. Die Transferzeiten (Sekundartransportzeiten) von den PSCs
zu den beiden CSCs wurden mittels Google Maps in der Methode TransferzeitBerechnen bestimmt.
Sowohl bei Auswahl eines PSCs im Spinner (OnltemSelect) als auch bei Auswahl eines CSCs
(OnltemSelect) andert sich die Transferzeit. Da die Transferzeit in einem editierbaren Textfeld
angezeigt wird, Iasst sich diese auch jederzeit durch die Benutzer*innen verandern, wenn er dies fur
sinnvoll halt. Die Door-in-door-out Zeit wird mit 60 Minuten angegeben, kann allerdings in dem
Textfeld editiert werden. Erfolgten neben der Eingabe der Transferzeit und der Door-in-door-out Zeit
auch Angaben beziiglich der Transportzeit zum PSC und zum CSC, so wird bei Anderung einer der
drei Zeitangaben anhand von Formeln, die in spateren Kapiteln noch erlautert werden, der optimale
Transport hinsichtlich des klinischen Outcomes berechnet (optimalenTransportBerechnen) und mit
dem zu erwartenden Outcome angegeben. Zur Berechnung wird auch die Angabe bezlglich des
LAMS-Scores verwendet. Erfolgte keine Angabe, so wird der Durchschnitt aller Patient*innen
verwendet. Ansonsten wird auch bei Anderung der LAMS-Angabe der optimale Transport berechnet,

sofern die drei Angaben zu den Transportzeiten nicht fehlen.

3.6.2. Map der App LAMS & Locations

Statt in den Spinnern kann das nachstgelegene PSC bzw. CSC auch mittels einer
GoogleMap im MapFragment bestimmt werden.

Zur Verwendung der in das MapFragment importierten GoogleMap und zur Berechnung von
Routen stellt Google APIs zur Verfugung [133].

Bei Erstellung der Map, also bei Offnung des Fragments, wird zunachst abgefragt, ob die
Benutzer*innen mit einer Standortabfrage einverstanden sind. Hier besteht die Mdglichkeit, eine
Standortabfrage bei Benutzen der App zu ermdglichen, sodass diese Meldung nicht erneut auftritt.
Alternativ kann eine Standortabfrage einmalig erteilt oder nicht erteilt werden. Bei Erteilung einer
Erlaubnis zur Standortabfrage wird der aktuelle Standort auf der Map hinzugefiigt. AuRerdem
werden die zehn saarlandischen Stroke Units auf der Map hinzugefiigt. Die Koordinaten wurden in
der Klasse Klinik bei Erstellung der Objekte definiert. Von dem aktuellen Standort werden im
Anschluss zu allen zehn Kliniken die kirzesten Routen berechnet und in der Map eingetragen.
Alternativ kdnnen die Routen bei Click auf die Map von dem dadurch ausgewahlten Standort aus
bestimmt werden.

Der erste Schritt zur Zeichnung einer Route ist die Erstellung einer URL mittels der Methode

getDirectionsURL, welche jeweils einen Start- und Endpunkt als Ubergabeparameter mitbringen
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muss. Neben den Ursprungs- und Zielkoordinaten werden unter anderem der API-Schlissel sowie
der Modus ,driving“ und der Outputcharakter ,json“ in die URL integriert. Im Anschluss wird eine
DownloadTask im Hintergrund gestartet. Diese startet den Download einer URL (downloadURL),
indem sie zunachst eine Verbindung mit der zuvor erstellten URL aufbaut und im Anschluss eine
URL mit neuen Informationen herunterladt. Diese URL enthalt unter anderem verschiedene Punkte
der Route, aus welchen sich die Route schlieBlich zusammensetzen lasst sowie die erwartete
Fahrtzeit der Route. Die URL wird im Folgenden ausgelesen und gezeichnet. Dafir wird eine
ParserTask gestartet. In dieser ParserTask wird die URL zunachst mit einem DirectionsJSONParser
ausgelesen. Bei der Erstellung der App LAMS & Locations wurde die 2015 von M. FLUDER, T. MIELE,
N. Mo, M. NGo ET J. RABAYA fir solche Zwecke zur Verfigung gestellte Klasse
DirectionsJSONParser.java genutzt [29].

AbschlieRend werden die verschiedenen Punkte, die ausgelesen wurden, zu einer Route
zusammengesetzt. Die Route wird dann in der App LAMS & Locations in blau fir die PSCs bzw.
grun fir die CSCs gezeichnet und der Klinik zugewiesen, die in der DownloadTask und der
ParserTask iibergeben wurde. Uber zwei ImageButtons auf der Startseite werden die Transport-
zeiten der PSCs bzw. CSCs verglichen. Im Anschluss wird das nachstgelegene PSC bzw. CSC in
den Spinnern ausgewahlt und die jeweilige Transportzeit in den Textfeldern eingetragen. Dabei wird
nacheinander die Transportzeit zu der jeweiligen Klinik ausgelesen und mit der bisher kurzesten
Transportzeit verglichen. Fur das Design der ImageButtons wurde der Google Maps Pointer [134]

als Vorlage verwendet.

3.7. Ethische Aspekte

Der Ethikantrag mit Studienprotokoll, Dokument zur Information und Aufklarung der
Studienteilnehmer*innen und Verfahren zum Umgang mit Daten wurden von der Ethikkommission
der Arztekammer des Saarlandes, Deutschland (AZ-257/17) gepriift und genehmigt.

Alle Patient*innen oder ihre gesetzlichen Vertreterinnen wurden in einem personlichen
Aufklarungsgesprach uber die Studie informiert. Einverstandniserklarungen zur Teilnahme an der
Studie wurden schriftlich dokumentiert und in der jeweils behandelnden Stroke Unit aufbewahrt. Die
Patient*innen waren auch darlber informiert, dass sich ihre Behandlung durch Teilnahme oder
Nichtteilnahme an der Studie nicht andert und sie ihre Teilnahme an der Studie jederzeit durch
Widerruf der Einverstandniserklarung beenden kénnen und dass ihre fur die Studie relevanten Daten
der Patient*innen, deren Untersuchungen und Therapien fir die Studie pseudonymisiert werden und
nur in ihrem behandelnden Krankenhaus wieder ihnen und ihrer Krankenakte zugeordnet werden
konnen.

Die Daten der Patient*innen wurden in drei Datenerhebungsbogen (ein praklinischer fir
den Rettungsdienst und zwei klinische fir PSC und CSC) abgefragt. Die Bogen wurden dabei von
den jeweils erstversorgenden Stroke Unit Neruolog*innen bzw. Mitarbeiter*innen des Rettungs-

diensts (Leitstelle oder Einsatzteam) pseudonymisiert erstellt und im Verlauf von gegebenenfalls
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anderen verantwortlichen Mitarbeiterinnen vervollstandigt. Die Datenbogen der Patient*innen
wurden nur bei Vorliegen einer schriftichen Einverstandniserklarung durch Patient*in resp.
Gesetzliche Vertretung an die die Studie koordinierende Stelle zur Erfassung in einer Datenbank
zentral — in pseudonymisierter Form — weitergeleitet und ausgewertet.

Da lediglich Daten und keine Proben von Patient*innen erhoben wurden, wurde keine

spezielle Probandenversicherung abgeschlossen.

3.8. Literaturrecherche, Ergebnisberichte, Tests und statistische

Analysen

Wir durchsuchten die Datenbank PubMed ohne Einschrankungen hinsichtlich der
publizierten Sprache nach Publikationen, die bis zum 16.12.2021 publiziert wurden und in der ersten
Suche die Begriffe ,prehospital stroke scale” und ,large vessel occlusion“ und ,prehospital triage*
sowie in der zweiten Suche die Begriffe “stroke” und (“mothership” oder “drip and ship”) enthielten.
Die erste Suche ergab 80 Treffer, die zweite 161 Treffer. Die Liste dieser 241 Studien glichen wir
mit den in diesen Publikationen zitierten Quellen ab.

Die Ergebnisse werden gemal der Strengthening the Reporting of Observational studies in
Epidemiology (STROBE) Standards berichtet [19].

Statistische Analysen wurden mit IBM SPSS Statistics fur Windows (2020) durchgefihrt
[129]. Gruppenvergleiche wurden mit dem Mann-Whitney-U-Test (flr kontinuierliche Variablen)
oder Fisher's-exact-Test (fur kategoriale Variablen) durchgefiihrt. Regressionen wurden nach der
Einschluss-Methode gerechnet, die Unabhangigkeit der Fehlerwerte wurde mit dem Durbin-Watson-

Test eingeschatzt.
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4. Ergebnisse

Im Erhebungszeitraum vom 01.03. — 30.06.2018 wurden alle Patient*innen, die mit Verdacht
auf Schlaganfall vom Rettungsdienst im Saarland versorgt, LAMS-basiert triagiert und in eine Stroke
Unit des Saarlandes transportiert wurden, nach den in Kap. 3 genannten Einschlusskriterien in die
Studie aufgenommen.

Im Zeitraum von August 2018 bis November 2019 haben wir 1.520 prahospitale Bogen (vom
Rettungsdienst ausgefiillt) und im Zeitraum vom September 2018 bis Marz 2020 1.410 klinischen
Bogen (von den Stroke Units ausgefiillt) erhalten. Von diesen 1.410 Bogen mussten 173
ausgeschlossen werden, da kein passender prahospitaler Bogen zugeordnet werden konnte.
Gegenlaufig wurden 283 Patient*innen ausgeschlossen, weil bei ihnen zwar ein prahospitaler,
jedoch kein klinischer Bogen vorlag. Weitere 99 Patient*innen mussten ausgeschlossen werden,
weil die Patient*innen ihre Einverstandniserklarung zurickgenommen haben. 15 Patient*innen
wurden nicht in eine Stroke Unit gebracht, sondern in eine andere Kilinik, sodass die Patient*innen
ausgeschlossen werden mussten. Insgesamt wurden Datenbogen von 1.123 Patient*innen
verwendet. Die eingegebenen Daten wurden zu vier verschiedenen Zeitpunkten (Oktober 2018,
Dezember 2018, August 2019 und Dezember 2019 bis Februar 2020) unabhangig von zwei

Personen kontrolliert und korrigiert. Abbildung 5 illustriert das Ausschlussverfahren.

Abb. 05: Aus der Studie ausgeschlossene Patient*innen und ihre Datenerhebungsbogen

1.520 1.410

prahospitale Bogen klinische Bogen
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4.1. Beschreibung des Kollektivs

Das Alter der Patient*innen lag im Mittel bei 75,62 Jahren mit einer Standardabweichung von
+ 12,62 Jahren bei 558 weiblichen (49,69%) und 565 mannlichen (50,31%) der 1.123 Patient*innen.
188 Patient*innen (15,74%) wurden als Fast Track (direkt in ein CSC) eingewiesen. 935
Patient*innen (84,26%) wurden regional, also in die nachstgelegene Stroke Unit, zugewiesen. Diese
war fur 236 Patient*innen (25,24% der regionalen Zuweisungen bzw. 21,02% des Gesamtkollektivs)
ein CSC und fur 699 Patient*innen (74,76% der regionalen Zuweisungen bzw. 62,24% des
Gesamtkollektivs) ein PSC. 424 Patient*innen (37,76%) wurden direkt vom Rettungsdienst in ein
CSC gebracht. Die Mehrheit — 699 Patient*innen (62,24%) — wurde zunachst in ein PSC
transportiert. (Von den in PSCs transportierten Patient*innen wurden spater 16 (2,29% der PSC
Patient*innen) sekundar in ein CSC verlegt.) Abbildung 6 zeigt die Verteilung der Patient*innen nach

Transportart sowie Typ der erstversorgenden Stroke Unit.

Abb. 06: Patient*innen subgruppiert nach Transportart und Typ der erstversorgenden Stroke Unit

CsC
188
CsC
236

Von den 1.123 Studienteilnehmer*innen hatten 644 Patient*innen (57,35%) einen ischami-
schen Infarkt. Bei 84 Patient*innen (7,48%) wurde ein hdmorrhagischer Infarkt, eine intrazerebrale
Blutung, diagnostiziert. Die restlichen 395 Patient*innen (35,17%) hatten weder einen ischamischen
noch einen hamorrhagischen Infarkt und wurden als Stroke Mimic kategorisiert. Abbildung 7a zeigt

in grafischer Darstellung die Entlassdiagnosen aller Patient*innen nach Subgruppen.

Abb. 07a: Entlassdiagnosen aller Patient*innen nach Subgruppen

Diagnosen

hamorrhagischer Infarkt Stroke Mimic = ischamischer Infarkt

,48%

35,17%
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4.1.1. Vaskulare Diagnostik

Von allen 1.123 Studienteilnehmer*innen wurde bei 968 (86,2%) eine Aussage zum Gefal-
status der grof3en hirnversorgenden Arterien dokumentiert. Bei allen 395 Patient*innen (40,81% der
Patient*innen mit GefalRstatus) mit einem Stroke Mimic und bei allen 84 Patient*innen (8,68% der
Patient*innen mit Gefalstatus) mit hamorrhagischem Infarkt wurde das Fehlen einer LVO
angegeben. Bei 489 Patient*innen mit ischamischem Infarkt (50,52% der Patient*innen mit Gefal-
status bzw. 75,93% der 644 Patient*innen mit ischamischem Infarkt) wurde der Gefalstatus der
grolRen hirnversorgenden Arterien angegeben. Bei 78 Patient*innen (15,95% aller Patient*innen mit
ischamischem Infarkt und Gefal3status bzw. 8,06% der Patient*innen mit angegebenen Gefal3-
status) wurde eine LVO diagnostiziert. Bei 411 Patient*innen (84,05% aller Patient*innen mit
ischamischem Infarkt und Gefalstatus bzw. 42,46% der Patient*innen mit angegebenen

Gefalstatus) wurde eine LVO ausgeschlossen.

Abb. 07b: Entlassdiagnosen aller Patient*innen nach Subgruppen inkl. Vaskularer Diagnostik (LVO
/ Non-LVO)

vaskulare Diagnostik

hamorrhagischer Infarkt - Stroke Mimic = non-LVO ischamischer Infarkt = LVO

42,46%
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0,
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Von den 968 Patient*innen mit Angabe zum Gefalstatus wurde bei 490 Patient*innen
(50,62%) angegeben, wann eine vaskulare Bildgebung durchgefiihrt wurde. Davon hatten 379
Patient*innen (77,35%) einen ischamischen Infarkt, 87 Patient*innen (17,76%) einen Stroke Mimic
und 24 Patient*innen (4,9%) eine intrakranielle Blutung. Bei allen 78 Patient*innen mit LVO wurden
Angaben zur vaskularen Bildgebung getroffen. Bei den Ubrigen 478 der 968 Patient*innen mit
angegebenen Gefalstatus (49,38%) wurde nicht angegeben, wie eine LVO ausgeschlossen wurde.

Innerhalb der Gruppe der 490 Patient*innen mit Angaben zur vaskularen Bildgebung liegt die
LVO-Pravalenz in der Subgruppe der Patient*innen mit ischamischem Infarkt bei 20,58% und in der

Subgruppe der Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall bei 15,92%.
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4.1.2. LVO-ischamischer Infarkt und Thrombektomie

Von den 78 Patient*innen mit LVO wurden 58 (74,36%) vom Rettungsdienst direkt in ein CSC
transportiert. Die Ubrigen 20 Patient*innen mit LVO (15,64 %) wurden primar in ein PSC transportiert,
und 14 von ihnen (70% bzw. 17,95% der LVOs bzw. 1,24% des Gesamtkollektivs) im Verlauf
sekundar in ein CSC verlegt (zwei weitere Patient*innen wurden au3erdem wegen intrakranieller
Blutung sekundarverlegt). Sechs der 20 Patient*innen mit LVO im PSC wurden nicht in ein CSC
sekundarverlegt. 54 der 78 Patient*innen mit LVO (69,23% bzw. 4,81% des Gesamtkollektivs)
wurden mechanisch thrombektomiert. Bei 14 der verbleibenden 24 Patient*innen wurde angegeben,
warum keine Thrombektomie durchgefiihrt wurde. Dies lag daran, dass die periphere Lokalisation
des Gefallverschlusses nicht erreichbar war (4 Patient*innen), der Infarkt sich bereits demarkiert
darstellte (4), die Symptomatik ricklaufig/gering war (2), der Eingriff abgelehnt wurde (2), der
Verschluss bereits chronisch vorlag (1) oder stattdessen das Gefald mittels Ballondilatation erweitert

wurde (1).

4.1.3. Non-LVO-ischamischer Infarkt und Lyse

127 der Patient*innen (19,72% der 644 Patient*innen mit ischamischem Infarkt bzw. 11,31%
des Gesamtkollektivs) mit ischamischem Hirninfarkt erhielten eine i.v. Lysetherapie. Von diesen 127
Patient*innen wurde bei 120 Patient*innen angegeben, ob eine LVO vorlag. Bei 24 Patient*innen
(20% dieser 120, 30,77% der Patient*innen mit LVO) lag eine LVO vor. Von den 411 Patient*innen
mit ischamischem Infarkt und Gefalistatus hatten 333 einen Non-LVO ischamischen Infarkt. Davon
wurden 103 Patient*innen (30,93%) lysiert.

Von den Patient*innen, bei denen Angaben beziglich des Symptombeginns und des
Eintreffens in der Klinik gemacht wurden, lagen 443 Patient*innen (72,5% der 611 Patient*innen
mit ischamischem Infarkt und den Zeitangaben) mit ischamischem Schlaganfall bei Ankunft noch im
Zeitfenster fur eine Lysetherapie. Von diesen 443 Patient*innen erhielten 114 (25,73%) eine intra-
venose Lysetherapie, 319 erhielten keine Lysetherapie (72,01%) und bei 10 wurde keine Angabe
gemacht (2,26%). Von den 433 Patient*innen, bei denen also angegeben wurde, ob sie lysiert
wurden, wurde bei 340 (78,52%) angegeben, ob eine LVO vorlag oder nicht. 52 Patient*innen hatten
einen LVO-ischamischen Infarkt, wovon 21 (40,38%) eine (Bridging-) Lyse erhielten. Die Ubrigen
288 Patient*innen hatten einen ischamischen Infarkt ohne LVO, wovon 86 (29,86%) lysiert wurden.

Die 319 Patient*innen mit ischamischem Infarkt, die im Lyse-Zeitfenster lagen und keine
Lysetherapie erhielten, wurden nicht lysiert, weil ihre Symptomatik gering ausgepragt oder bereits
rucklaufig war (127, also 40,19%), sie bereits antikoaguliert waren (55, also 17,41%) — sodass eine
Therapie mittels i.v. rtPA kontraindiziert war — sie laut Angaben der zustandigen Neurolog*innen
zum Zeitpunkt der Diagnostik dann doch auf3erhalb des Zeitfensters fir eine Lyse waren (38, also
12,03%), der Infarkt bereits in der Bildgebung demarkierte (28, also 8,86%) oder aus sonstigen
Griinden (23, also 7,28%). Bei 48 (15,05%) der 319 Patient*innen wurden keine Angaben gemacht.
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4.1.4. Stroke Mimics

Von den 395 Patient*innen mit einem Stroke Mimic wurde bei 42 (10,63%) keine nahere
Diagnose angegeben. Von den 353 Patient*innen mit angegebener Diagnose hatten 85 (24,07%)
einen Krampfanfall, 52 (14,73%) einen Infekt, 31 (8,78%) ein vestibulares Syndrom oder Schwindel,
31 (8,78%) ein Delir oder Demenz, 18 (5,1%) eine Synkope, 17 (4,82%) waren exsikkiert, weitere
11 (3,12%) intoxikiert, 11 (3,12%) hatten Migrane, 6 (1,7%) eine periphere N. Facialisparese,
nochmal 6 (1,7%) eine hypertensive Krise und bei 85 (24,08%) Patient*innen wurden andere nicht

naher bezeichnete Erkrankungen festgestellt.

4.2. Auswertung der LAMS zur prahospitalen Pradiktion einer LVO

4.2.1. Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall

Bei 1.063 der 1.123 Patient*innen (94,66%) wurde vom Rettungsdienst ein LAMS-Wert
bestimmt. Bei 60 Patient*innen (5,34%) wurde keine Angabe gemacht.

Der LAMS-Wert der 1.063 Patient*innen lag im Mittel bei 1,62 + 1,71 (Standardabweichung,
stets = 0). FUr Patient*innen, die per Fast Track in ein CSC gebracht wurden, lag der Mittelwert bei
3,68 + 1,45 (aber stets < 5) Punkten auf der LAMS. Die komplementare Gruppe (regionale
Zuweisung) lag gemittelt bei 1,19 + 1,43 Punkten auf der LAMS. Im t-Test fur unabhangige
Stichproben zeigten sich bei Varianzhomogenitat signifikante Unterschiede der Mittelwerte (t(918)=
—10,29, p<0.01) mit einem Cohen’s d (zwei verschieden gro3er Gruppen) von ca. 1,74, was nach
COHEN (1988) einen starken Effekt beschreibt [16].

Von den 1.063 Patent*innen mit angegebenem LAMS-Wert und den 968 Patient*innen mit
angegebenem Gefalstatus der grofden hirnversorgenden Arterien wurden bei einer Schnittmenge
von 920 Patient*innen (81,92% des Gesamtkollektivs) sowohl der LAMS-Wert als auch der Gefal3-
status (LVO ja / nein) angegeben. Daraufhin haben wir die Anzahl der Falle mit und ohne grof3en
Gefalverschluss fur die jeweiligen LAMS-Werte bestimmt. Die folgenden beiden Tabellen zeigen
die Zuordnung der klinisch ermittelten Gefalstatus (LVO ja / nein) zu den dazugehdrigen prahospital

erhobenen LAMS-Werten, zunachst nominal (Tab. 5), dann (zeilenweise) prozentual (Tab. 6):

Tab. 05: Zuordnung der Gefalistatus (LVO ja / nein) zu den dazugehoérigen LAMS-Werten (nominal)

LVO Gesamt
ja nein
LAMS 0 6 354 360
1 9 135 144
2 5 120 125
3 5 95 100
4 23 85 108
5 29 54 83

Gesamt 77 843 920
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Tab. 06: Zuordnung der Gefalstatus (LVO ja / nein) zu den dazugehérigen LAMS-Werten

(prozentual)

LVO
ja nein
LAMS 0 1,67% 98,33%
1 6,25% 93,75%
2 4,00% 96,00%
3 5,00% 95,00%
4 21,30% 78,70%
5 34,94% 65,06%
Gesamt 8,37% 91,63%

Tabelle 6 gibt fur jeden Wert auf der LAMS an, mit welcher Wahrscheinlichkeit die

Patient*innen (aus unserem Datensatz N = 920) eine bzw. keine LVO haben.

Aus den Nominalwerten der Tabelle 5 wurden die statistischen Gutekriterien Accuracy,
Sensitivitat, Spezifitat, PPV und NPV der LAMS zur Einschatzung des Gefal3status mit

verschiedenen Cut-off Werten berechnet:

Tab. 07: Statistische Gutekriterien der LAMS zur Einschatzung des Gefalistatus nach Cut-off Werten
bei Verdacht auf Schlaganfall

Accuracy Sensitivitat Spezifitat PPV NPV
Cut-off Wert = 1 46,20% 92,21% 41,99% 12,68% 98,33%
(43,0-49,4) (84,0-96,4) (38,7-45,4) (10,2-15,7) (96,4-99,2)
Cut-off Wert = 2 59,89% 80,52% 58,01% 14,90% 97,02%
(56,7-63,0) (70,3-87,8) (54,7-61,3) (11,8-18,7) (95,2-98,2)
Cut-off Wert = 3 72,39% 74,03% 72,24% 19,59% 96,82%
(69,4-75,2) (63,2-82,5) (69,1-75,2) (15,4-24,5) (95,1-97,9)
Cut-off Wert = 4 82,17% 67,53% 83,51% 27,23% 96,57%
(79,6-84,5) (57,1-78,0) (81,0-86,0) (20,9-33,5) (95,3-97,9)
Cut off Wert = 5 88,91% 37,66% 93,59% 34,94% 94,27%
(86,0-90,2) (27,7-48,8) (91,7-95,1) (25,6-45,7) (92,5-95,7)

Die Sensitivitaten und Spezifitaten (aus dieser Tabelle) sind fir die verschiedenen Cut-off

Werte in der folgenden Abbildung als Receiver Operating Characteristic curve (ROCc) dargestellt.
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Abb. 08: Receiver Operating Characteristic curve fur die LAMS hinsichtlich der Pradiktion einer LVO

bei Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall
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Die blaue Linie verbindet die Haufigkeitsverteilungen (Sensitivitdt und 1 — Spezifitédt) der verschiedenen Cut-off

Werte auf der LAMS. Die rote diagonale Linie stellt zuféllige Einschétzungen dar.

Die Flache unter der Kurve (AUC) liegt bei 79,67% (95% ClI: 74,29% — 85,06%).

Die Tabellen 6 und 7 zeigen auch, dass sich Patient*innen mit LVO mit jedem und somit auch
sehr niedrigem LAMS-Wert und umgekehrt auch Patient*innen ohne LVO durchaus auch mit sehr
hohen LAMS-Werten prasentieren kénnen.

Tabelle 7 zeigt: Die Accuracy steigt bei steigendem Cut-off Wert. Die Sensitivitdt und der
NPV fallen bei steigendem Cut-off Wert. Die Spezifitat und der PPV steigen bei steigendem Cut-off
Wert.

4.2.2. Patient*innen mit ischamischem Infarkt

Wir haben die LAMS zur Pradiktion von LVO zusatzlich innerhalb der Untergruppe der
Patient*innen untersucht, bei denen ein ischamischer Infarkt nachgewiesen wurde.

Von den 644 Patient*innen mit ischamischem Infarkt wurde bei 609 ein Wert auf der LAMS
und bei 489 ein Gefalistatus der gro3en hirnversorgenden Arterien angegeben. Daraus ergibt sich
eine Schnittmenge von 466 Patient*innen (72,36% der Patient*innen mit ischamischem Infarkt), bei
denen sowohl der LAMS-Wert als auch der Gefafistatus (LVO ja / nein) angegeben wurde.

Daraufhin haben wir Anzahl der Falle mit und ohne groRen Gefalverschluss flr die jeweiligen

LAMS-Werte bestimmt. Die folgenden beiden Tabellen zeigen die Zuordnung der klinisch ermittelten
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Gefalistatus (LVO ja / nein) zu den dazugehdrigen prahospital erhobenen LAMS-Werten, zunachst

nominal (Tab. 8), dann prozentual (Tab. 9):

Tab. 08: Zuordnung der Gefalistatus (LVO ja / nein) zu den dazugehoérigen LAMS-Werten (nominal)

fur Patient*innen mit ischamischem Infarkt

LVO Gesamt
ja nein
LAMS 0 6 145 151
1 9 58 67
2 5 60 65
3 5 60 65
4 23 35 58
5 29 31 60
Gesamt 77 389 466

Tab. 09: Zuordnung der GefaRstatus (LVO ja / nein) zu den dazugehdrigen

(prozentual) fir Patient*innen mit ischamischem Infarkt

LVO
nein ja
LAMS 0 96,03% 3,97%
1 86,57% 13,43%
2 92,31% 7,69%
3 92,31% 7,69%
4 60,34% 39,66%
5 51,67% 48,33%
Gesamt 83,48% 16,52%

LAMS-Werten

Aus den Nominalwerten der Tabelle 8 wurden die statistischen Gutekriterien Accuracy,
Sensitivitat, Spezifitat, PPV und NPV der LAMS zur Einschatzung des Gefal3status mit

verschiedenen Cut-off Werten berechnet. Sie sind in Tabelle 10 dargestellt:



Tab. 10: Statistische Gutekriterien der LAMS zur Einschatzung des Gefalistatus nach Cut-off Werten

fur Patient*innen mit ischamischem Infarkt
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Accuracy Sensitivitat Spezifitat PPV NPV
Cut-off Wert = 1 46,35% 92,21% 37,28% 22,54% 96,03%
(41,9-50,9) (84,0-96,4) (32,6-42,2) (18,3-27,5)  (91,6-98,2)
Cut-off Wert = 2 56,87% 80,52% 52,19% 25,00% 93,12%
(52,3-61,3) (70,3-87,8) (47,2-57,1)  (20,0-30,7)  (89,0-95,8)
Cut-off Wert = 3 68,67% 74,03% 67,61% 31,15% 92,93%
(64,3-72,7)  (63,2-82,5) (62,8-72,1)  (24,9-38,2)  (89,3-95,4)
Cut-off Wert =4 80,47% 67,53% 83,03% 44,07% 92,82%
(76,6-83,8)  (57,1-78,0) (79,0-86,4) (35,4-53,1)  (89,6-95,1)
Cut-off Wert = 5 83,05% 37,66% 92,03% 48,33% 88,18%
(79,4-86,2) (27,7-48,8) (88,9-94,3) (36,2-60,7)  (84,7-91,0)

Die Sensitivitaten und Spezifitaten (aus dieser Tabelle) sind fir die verschiedenen Cut-off

Werte in der folgenden Abbildung als Receiver Operating Characteristic curve (ROCc) dargestellt.

Abb. 09: Receiver Operating Characteristic curve fur die LAMS hinsichtlich der Pradiktion einer LVO

bei Patient*innen mit tatsachlichem ischamischem Infarkt
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Die blaue Linie verbindet die Haufigkeitsverteilungen (Sensitivitdt und 1 — Spezifitédt) der verschiedenen Cut-off

Werte auf der LAMS. Die rote diagonale Linie stellt zuféllige Einschétzungen dar.
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Die Flache unter der Kurve (AUC) liegt bei 77,77% (95% CI: 71,89% — 83,65%).

Im Vergleich zur obigen Tabelle zur Berechnung der Patient*innen mit Verdacht auf
ischamischen Hirninfarkt unterscheiden sich die Prozentwerte bei den Gutekriterien Accuracy,
Spezifitat und dem NPV in einer Range von — 6,09 bis + 0,15 Prozentpunkten, beim PPV in einer
Range von — 16,84 bis — 9,86 Prozentpunkten. Die Sensitivitdt unterscheidet sich nicht von der
Berechnung der Patient*innen mit Verdacht auf ischamischen Hirninfarkt, da auch schon die Werte
der Patient*innen mit LVO in den Nominaltabellen (Tabellen 5 und 8) identisch sind und fir alle
Patient*innen mit LVO naturlich auch gilt, dass sie einen ischamischen Infarkt haben und somit der

Anteil, der richtig positiven an allen mit LVO gleich bleibt.

4.3. Auswertung der Transportentscheidungen fur die drei Modelle

4.3.1. Transportentscheidungen fiir Patient*innen mit Verdacht auf

Schlaganfall
Transportentscheidungen werden in den drei Modellen unterschiedlich getroffen: Im Drip &
Ship-Modell werden grundsatzlich alle Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall werden in die
nachstgelegene SU gebracht (diese kann ein PSC und ein CSC sein) und Patient*innen mit LVO
ggf. sekundar in ein CSC verlegt. Im Modell der reinen LAMS-Triage werden Patient*innen mit
LAMS-Wert = 4 in ein CSC und alle anderen Patient*innen (LAMS < 4) in die nachstgelegene SU
(diese kann ein PSC und ein CSC sein) transportiert. Patient*innen in PSCs mit LVO werden ggf.
sekundar in CSC verlegt. Im Saarland-Modell, der LAMS-basierten Triage mit Interventions-
moglichkeit des Rettungsdienstes, kann dieser entscheiden, Patient*innen mit LAMS < 4 auch
abweichend in ein CSC und Patient*innen mit LAMS = 4 abweichend in ein PSC zu transportieren.
Im Folgenden stellen wir die Transportentscheidungen pro Modell dar. Dabei gelten
Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall als optimal zugewiesen, wenn die Transport-
entscheidung unabhangig vom Einsatzort fur Patient*innen mit LVO fir ein Fast Track in ein CSC
und ohne LVO fir eine regionale Zuweisung gefallt wird.
Die Transportentscheidungen (Fast Track / regionale Zuweisung) hinsichtlich des Gefal3-
status (LVO / Non-LVO) werden anhand der Gutekriterien bemessen:
1) Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen (analog Accuracy), d.h. der
Anteil der optimalen Transportentscheidungen an allen Transportentscheidungen.
2) Rate der optimalen LVO- Transportentscheidungen (analog Sensitivitat), d.h. der
Anteil der modellkonform direkt Uber Fast Track zuzuweisenden LVO-Patient*innen an
allen LVO-Patient*innen
3) Rate der optimalen Non-LVO-Transportentscheidungen (analog Spezifitat), d.h. der
Anteil der modellkonform regional zuzuweisenden Non-LVO-Patient*innen an allen Non-
LVO-Patient*innen.
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4.3.1.1.Drip & Ship-Modell
Bei 968 Patient*innen wurde eine Aussage beziglich des Gefalstatus der grofen
hirnversorgenden Arterien angegeben und dadurch bestimmt, ob eine LVO vorliegt oder nicht.
Davon sind
78 Patient*innen (8,06% der Patient*innen mit Gefalstatus) mit LVO und
890 Patient*innen (91,94% der Patient*innen mit GefalRstatus) ohne LVO.
Da beim Drip & Ship-Modell die Transportentscheidung grundsatzlich immer als regionale
Zuweisung ausfallt, also keine Patient*innen per Fast Track zugewiesen werden, liegt
1) Die Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen (analog Accuracy) bei
91,94% (1 — LVO-Pravalenz, d.h. 1 -8,06% = 91,94%)
2) die Rate der optimalen LVO- Transportentscheidungen (analog Sensitivitat) bei
0% (von 78 Patient*innen mit LVO)
3) die Rate der optimalen Non-LVO- Transportentscheidungen (analog Spezifitat) bei
100% (von 890 Patient*innen ohne LVO).

4.3.1.2.Reine LAMS- Triage mit Cut-Off Wert von 4
Von 968 Patient*innen wurde mit einer Aussage bezilglich des Gefalstatus der grof3en
hirnversorgenden Arterien bei 920 Patient*innen auch ein Wert auf der LAMS angegeben. Da die
Transportentscheidung grundsatzlich allein dem LAMS-Wert folgt, entspricht
1) die Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen der Accuracy der LAMS bei
einem Cut-Off-Wert von 4 und liegt bei 82,17%
2) die Rate der optimalen LVO-Transportentscheidungen der Sensitivitdt der LAMS bei
einem Cut-Off-Wert von 4 und liegt bei 67,53% und
3) die Rate der optimalen Non-LVO- Transportentscheidungen der Spezifitdt der LAMS bei
einem Cut-Off-Wert von 4 und liegt bei 83,51%.

Diese Zahlen wurden der obigen Tabelle 7 in Kap. 4.2.1 entnommen.

4.3.1.3.Saarland-Modell (LAMS-basierte Triage)

Von den 1.123 Patient*innen des Gesamtkollektivs wurde bei 1.063 Patient*innen ein LAMS-
Wert (94,66%) angegeben. Von diesen wurden

941 Patient*innen (88,52% bzw. 83,79% des Gesamtkollektivs) LAMS-konform triagiert

122 Patient*innen (11,48% bzw. 16,21% des Gesamtkollektivs) nicht LAMS-konform triagiert.
Von diesen 122 Patient*innen wurden 49 Patient*innen mit einem LAMS-Wert < 4 per Fast Track
eingewiesen und 73 Patient*innen mit einem LAMS-Wert = 4 regional zugewiesen.

Von den 1.123 Patient*innen des Gesamtkollektivs wurde bei allen weiterhin angegeben, ob
sie als Fast Track oder regional zugewiesen worden sind, also auch bei allen 968 Patient*innen mit
erfasstem Gefalistatus (LVO / Non-LVO). Die Transportentscheidungen sind in der folgenden

Kreuztabelle dargestellt:
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Tab. 11: Transportentscheidungen im Saarland-Modell, unterschieden nach Gefal3status

LvVO Gesamt
ja nein
Fast Track Zuweisung 54 134 188
Reine LAMS-Triage 24 756 780
Gesamt 78 890 968

Insgesamt sind in die Berechnung dieser Kreuztabelle Daten von 968 Patient*innen (86,2%
der Studienteilnehmer*innen) eingegangen. Dabei liegt
1) die Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen (analog Accuracy) bei
83,68% (810 von 968 Patient*innen, 95% CI: 81,2-85,9)
2) die Rate der optimalen LVO- Transportentscheidungen (analog Sensitivitat) bei
69,23% (54 von 78 Patient*innen mit LVO, 95% CI: 58,3-78,4)
3) die Rate der optimalen Non-LVO- Transportentscheidungen (analog Spezifitat) bei
84,94% (756 von 890 Patient*innen ohne LVO, 95% CI: 82,4-87,1).
Alle drei Raten der optimalen Transportentscheidungen sind beim Saarland-Modell héher als
im Modell der reinen LAMS-Triage. Die Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen ist

im Drip & Ship-Modell am héchsten.
4.3.2. Transportentscheidungen fiir Patient*innen mit ischamischem Infarkt

4.3.2.1.Drip & Ship-Modell
Bei 489 der Patient*innen mit ischamischem Infarkt wurde eine Aussage bezlglich des
Gefalistatus der grof3en hirnversorgenden Arterien angegeben und dadurch bestimmt, ob eine LVO
vorliegt oder nicht. Davon haben
78 Patient*innen (15,95% der Patient*innen mit Gefalstatus und ischdmischem Infarkt)
einen LVO- und
411 Patient*innen (84,05% der Patient*innen mit GefaRstatus und ischdmischem Infarkt)
eine Non-LVO ischamischen Infarkt.
Da beim Drip & Ship-Modell die Transportentscheidung grundsatzlich immer als regionale
Zuweisung ausfallt, also keine Patient*innen per Fast Track zugewiesen werden, liegt
1) die Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen (analog Accuracy) bei
84,05% (1 — LVO-Pravalenz, d.h. 1-15,95% = 84,05%)
2) die Rate der optimalen LVO- Transportentscheidungen (analog Sensitivitat) bei
0% (von 78 Patient*innen mit LVO)
3) die Rate der optimalen Non-LVO- Transportentscheidungen (analog Spezifitat) bei
100% (von 411 Patient*innen ohne LVO).



81 | Seite

4.3.2.2.Reine LAMS- Triage mit Cut-Off Wert von 4
Von 489 Patient*innen mit einer Aussage bezlglich des Gefallstatus der grofRRen
hirnversorgenden Arterien wurde bei 466 Patient*innen auch ein Wert auf der LAMS angegeben. Da
die Transportentscheidung grundsatzlich allein dem LAMS-Wert folgt, entspricht
1) die Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen der Accuracy der LAMS bei
einem Cut-Off-Wert von 4 und liegt bei 80,47 %.
2) die Rate der optimalen LVO-Transportentscheidungen der Sensitivitdt der LAMS bei
einem Cut-Off-Wert von 4 und liegt bei 67,53%.
3) die Rate der optimalen Non-LVO- Transportentscheidungen der Spezifitdt der LAMS bei
einem Cut-Off-Wert von 4 und liegt bei 83,03%.

Diese Zahlen wurden der obigen Tabelle 10 in Kap. 4.3.1 entnommen.

4.3.2.3.Saarland-Modell (LAMS-basierte Triage)
Von den 644 Patient*innen mit ischamischem Infarkt wurde bei 609 Patient*innen ein LAMS-
Wert angegeben. Von diesen 609 Patient*innen wurden
524 (86,04% bzw. 81,37% aller Patient*innen mit ischamischem Infarkt) LAMS-konform,
85 Patient*innen (13,96% bzw. 18,63% des Gesamtkollektivs) nicht LAMS-konform
triagiert.
Von diesen 85 Patient*innen wurden 33 Patient*innen mit einem LAMS-Wert < 4 per Fast
Track eingewiesen und 52 Patient*innen mit einem LAMS-Wert = 4 regional zugewiesen.
Von den 644 Patient*innen mit ischamischem Infarkt wurde bei allen weiterhin angegeben,
ob sie als Fast Track oder regional zugewiesen worden sind, d.h. auch bei allen 489 Patient*innen
mit erfasstem Gefalistatus (LVO / Non-LVO). Die Transportentscheidungen sind in der folgenden

Kreuztabelle dargestellt:

Tab. 12: Transportentscheidungen im Saarland-Modell, unterschieden nach GefaRstatus fur

Patient*innen mit ischamischem Infarkt

LvVO Gesamt
ja nein
Fast Track Zuweisung 54 65 119
Reine LAMS-Triage 24 346 370
Gesamt 78 411 489

Insgesamt sind in die Berechnung dieser Kreuztabelle Daten von 489 Patient*innen (43,54%
der Studienteilnehmer*innen) eingegangen. Dabei liegt
1) die Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen (analog Accuracy) bei
81,80% (400 von 489 Patient*innen, 95% CI: 78,1-85,0)
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2) die Rate der optimalen LVO-Transportentscheidungen (analog Sensitivitat) bei
69,23% (54 von 78 Patient*innen mit LVO, 95% CI: 58,3-78,4)
3) die Rate der optimalen Non-LVO-Transportentscheidungen (analog Spezifitat) bei
84,18% (346 von 411 Patient*innen ohne LVO, 95% CI: 80,3-87,4).
Alle drei Raten der optimalen Transportentscheidungen sind im Saarland-Modell hdher als
bei der reinen LAMS-Triage. Die Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen ist beim
Drip & Ship-Modell am héchsten.

4.3.3. Gegeniiberstellung der Ergebnisse der Modelle nach den Giitekriterien
Im Folgenden werden die Transportentscheidungen der drei Modelle anhand der
Gutekriterien gegenubergestellt, in Tab. 13 fur Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall und in

Tab. 14 fir die Subgruppe der Patient*innen mit ischamischem Hirninfarkt.

Tab. 13: Transportentscheidungen der drei Modelle anhand der Gutekriterien fur Patient*innen mit

Verdacht auf Schlaganfall
Insgesamt optimale Optimale LVO- Optimale Non-LVO-
Transport- Transport- Transport-
entscheidungen entscheidungen entscheidungen
Drip & Ship-Modell 91,94% 0% 100%
Reine LAMS-Triage 82,17% 67,53% 83,51%
Saarland-Modell 83,68% 69,23% 84,94%

Tab. 14: Transportentscheidungen der drei Modelle anhand der Gutekriterien fir Patient*innen mit

ischamischem Hirninfarkt

Insgesamt optimale Optimale LVO- Optimale Non-LVO-

Transport- Transport- Transport-
entscheidungen entscheidungen entscheidungen
Drip & Ship-Modell 84,05% 0% 100%
Reine LAMS-Triage 80,47% 67,53% 83,03%
Saarland-Modell 81,80% 69,23% 84,18%

Die Subgruppe der Patient*innen mit ischamischem Hirninfarkt unterscheidet sich von der
Gruppe der Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall hinsichtlich der drei Raten (Rate insgesamt
optimaler Transportentscheidungen / Rate optimaler LVO-Transportentscheidungen / Rate optimaler

Non-LVO-Transportentscheidungen) um weniger als 3 Prozentpunkte — mit Ausnahme der Rate
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optimaler Transportentscheidungen fir das Drip & Ship-Modell, welche sich um fast 8 Prozentpunkte
zwischen den beiden Gruppen unterscheidet.
ZHU, ZENG, WANG (2010) stellten folgende Formel zur Berechnung der Accuracy in

Abhangigkeit der Sensitivitat, der Spezifitat und der Pravalenz vor:
Accuracy = (Sensitivitat) « (Pravalenz) + (Spezifitat) « (1 — Pravalenz) [125].

Durch Umformung der Gleichung ergibt sich:
Accuracy = (Sensitivitat) « (Pravalenz) + (Spezifitat) — (Spezifitat) « (Pravalenz)
Accuracy = (Pravalenz) « ((Sensitivitat) — (Spezifitat)) + (Spezifitat)
Accuracy = (Spezifitat) + (Pravalenz) « ((Sensitivitat) — (Spezifitat))
Accuracy = (Spezifitat) — (Pravalenz) « ((Spezifitat) — (Sensitivitat)).
Analog ergibt sich fur die Rate insgesamt optimaler Transportentscheidungen folgende

Formel:

Rate insgesamt optimaler Transportentscheidungen
= (Rate optimaler Non-LVO-Transportentscheidungen) — (Pravalenz) « ((Rate optimaler Non-LVO-

Transportentscheidungen) — (Rate optimaler LVO-Transportentscheidungen)).

Daraus folgt: Unabhangig von der Pravalenz liegt die Rate insgesamt optimaler
Transportentscheidungen grundsatzlich zwischen der Rate der optimalen LVO-
Transportentscheidungen und der Rate der optimalen Non-LVO-Transportentscheidungen.

1) Fir das Drip & Ship-Modell gilt: Je hdher die Pravalenz, desto niedriger die Rate der

insgesamt optimalen Transportentscheidungen.

2) Fur das Saarland-Modell gilt: Unabhangig von der Pravalenz liegt die Rate der insgesamt

optimalen Transportentscheidungen stets zwischen x = 69,23% und y = 84,94%.

Daraus folgt, dass es einen Wert fir die Pravalenz gibt, oberhalb dessen die Rate der
insgesamt optimalen Transportentscheidungen im Saarland-Modell h6her ausfallt als im Drip & Ship-
Modell. Eingesetzt in die Formel ergibt sich

1) fur das Drip & Ship- Modell: Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen

= (1 — Pravalenz).
2) fur das Saarland-Modell: Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen
= 0,6923 « Pravalenz + 0,8494 « (1 — Pravalenz).
Die Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen ist im Drip & Ship-Modell kleiner

als im Saarland-Modell genau dann, wenn

1 — Pravalenz < 0,6923 « Pravalenz + 0,8494 — 0.8494 - (Pravalenz).
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Durch Umformung der Gleichung ergibt sich:
0,1506 — Pravalenz < 0,6923 - Pravalenz — 0,8494 - Pravalenz
0,1506 < 0,6923 « Pravalenz — 0,8494 - Pravalenz + Pravalenz
0,1506 < 0,6923 « Pravalenz + 0,1506 * Pravalenz
0,1506 < 0,8429 - Pravalenz
0,1787 < Pravalenz.

4.4. Auswertung der Klinikentscheidungen fiir die drei Modelle
Alle 1.123 Patient*innen der Studie wurden nach dem Saarland-Modell (LAMS-basiert mit

Ermessensentscheidung des Rettungsdienstes) in die Kliniken transportiert. Flr die anderen beiden
Modelle (Drip & Ship-Modell und reine LAMS-Triage) haben wir mittels Geocoding zunachst
bestimmt, ob die nachstgelegene Kilinik ein PSC oder ein CSC gewesen ware und anhand dessen
bestimmt, welche Klinikentscheidung nach dem jeweiligen Modell getroffen worden ware.
Klinikentscheidung meint im Folgenden im Saarland-Modell die tatsachlich angefahrene
Klinik, im Drip & Ship-Modell und der reinen LAMS-Triage die Klinik, die modellkonform anzufahren
gewesen ware. Fur das Drip & Ship-Modell ware dies grundsatzlich die nachstgelegene Klinik
gewesen, fur die reine LAMS-Triage ware es bei einem LAMS-Wert = 4 ein CSC und bei einem
LAMS-Wert < 4 die nachstgelegene Kilinik (PSC oder CSC) gewesen.
Im Folgenden werden die jeweiligen Klinikentscheidungen nach Gefafistatus und nach SU-
Typ pro Modell dargestellt. Dabei gelten Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall
1) als optimal zugewiesen, wenn die jeweilige Klinikentscheidung fir Patient*innen
a) mit LVO ein CSC oder
b) ohne LVO die nachstgelegene Klinik war (Saarland-Modell) bzw. gewesen
ware (Drip & Ship-Modell und reine LAMS-Triage) bzw.
e) mit LVO ein CSC oder ohne LVO ein CSC als nachstgelegene Klinik oder
f) ohne LVO ein PSC war bzw. wére.
2) als suboptimal zugewiesen, wenn die jeweilige Klinikentscheidung fur Patient*innen
c) mit LVO ein PSC oder
d) ohne LVO ein weiter entferntes CSC war (Saarland-Modell) bzw. gewesen
ware (Drip & Ship-Modell und reine LAMS-Triage).
Demnach bilden
die Gruppen a) und c) zusammen alle Patient*innen mit LVO ab und
die Gruppen b) und d) alle Patient*innen ohne LVO,
die Gruppen a) und b) die optimalen Klinikentscheidungen und
die Gruppen c) und d) die suboptimalen Klinikentscheidungen ab,
die Gruppen d) und e) zusammen alle direkt in ein CSC transportierten Patient*innen ab
und
die Gruppen c) und f) zusammen alle primar in ein PSC transportierten Patient*innen ab.
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Die folgende Tabelle — angelehnt an Kontingenztafeln z.B. zur Darstellung von Sensitivitat
und Spezifitdt — bildet die optimalen und suboptimalen Klinikentscheidungen hinsichtlich LVO als
Prinzip ab und dient als Muster fir die weiteren Ergebnisdarstellungen. Dabei ist zu beachten, dass
die Tabelle nur spaltenweise zu lesen ist (LVO ja / nein) und die Gulte der Klinikentscheidungen

(optimal / suboptimal) nicht zeilenweise lesbar ist.

Tab. 15: Prinzip zur Darstellung optimaler und suboptimaler Klinikentscheidungen hinsichtlich LVO

Prinzip LVO
ja nein
a d
c b
Gesamt at+c b+d

Ob die jeweilige Klinikentscheidung (CSC oder nachstgelegene Kiinik) hinsichtlich des
Gefalistatus (LVO ja / nein) optimal ausfallt, wird anhand der Gltekriterien bemessen:

1) Rate der insgesamt optimalen Klinikentscheidungen (analog Accuracy),

d.h. der Anteil der optimalen Klinikentscheidungen an allen Klinikentscheidungen
(aus der Tabelle: (a + b) / (a+b+c+d)).

2) Rate der optimalen LVO-Klinikentscheidungen (analog Sensitivitat),

d.h. Anteil der LVO-Patient*innen, die direkt in ein CSC gebracht wurden (Saarland-
Modell) bzw. worden waren (Drip & Ship-Modell und reine LAMS-Triage), an allen
LVO-Patient*innen (aus der Tabelle: a / (a+c)).

3) Rate der optimalen Non-LVO-Klinikentscheidungen (analog Spezifitat),

d.h. Anteil der Non-LVO-Patient*innen, die in die nachstgelegene Klinik gebracht
wurden (Saarland-Modell) bzw. worden waren (Drip & Ship-Modell und reine LAMS-
Triage), an allen Non-LVO-Patient*innen (aus der Tabelle: b / (b+d)).

Folgende Tabelle — angelehnt an Kontingenztafeln z.B. zur Darstellung von PPV und NPV —
bildet die optimalen und suboptimalen Klinikentscheidung hinsichtlich SU-Typ als Prinzip ab und
dient als Muster fur die weiteren Ergebnisdarstellungen. Dabei ist zu beachten, dass die Tabelle nur
spaltenweise zu lesen ist (SU-Typ CSC / PSC).
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Tab. 16: Prinzip zur Darstellung optimaler und suboptimaler Klinikentscheidung hinsichtlich SU-Typ

Prinzip SU-Typ
CSC PSC
e c
d f
Gesamt e+d f+c

Ob die jeweilige Klinikentscheidung (CSC oder nachstgelegene Kilinik) hinsichtlich des SU-
Typs (CSC / PSC) optimal ausfallt, wird anhand der Gutekriterien bemessen:

4) Rate der optimalen CSC-Klinikentscheidungen (analog PPV),
d.h. Anteil der direkt in ein CSC transportierten Patient*innen mit LVO bzw.
Patient*innen ohne LVO, deren nachstgelegene Klinik ein CSC war, an allen direkt in
ein CSC transportierten Patient*innen (aus der Tabelle: e / (e+d)).

5) Rate der optimalen PSC-Klinikentscheidungen (analog NPV),
d.h. Anteil der primar in ein PSC transportierten Patient*innen ohne LVO an allen

primar in ein PSC transportierten Patient*innen (aus der Tabelle: f/ (f+c)).
4.4.1. Klinikentscheidungen fur Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall

4.4.1.1.Drip & Ship-Modell

Bei 968 Patient*innen wurde eine Aussage beziglich des Gefalstatus der grofien
hirnversorgenden Arterien angegeben und dadurch bestimmt, ob eine LVO vorliegt oder nicht.

Bei allen 968 Patient*innen wurde die Postleitzahl des Einsatzortes angegeben, woraufhin
fur alle Patient*innen nach Geocoding bestimmt wurde, ob die nachstgelegene Klinik ein PSC oder
ein CSC gewesen ware. (Bei Patient*innen, die priméar in ein PSC transportiert wurden, wurde davon
ausgegangen, dass dieses die nachstgelegene Klinik war.)

Von den 968 Patient*innen waren nach dem Drip & Ship-Modell

a) 14 Patient*innen mit LVO in ein CSC als nachstgelegene Klinik gebracht worden

b) 890 Patient*innen ohne LVO in die nachstgelegene Klinik gebracht worden, davon 620

in ein PSC und 270 in ein CSC als nachstgelegene Kilinik.

c) 64 Patient*innen mit LVO in ein PSC als nachstgelegene Klinik gebracht worden

d) keine Patient*innen ohne LVO in ein weiter entferntes CSC gebracht worden

e) 284 Patient*innen in ein CSC als nachstgelegene Klinik gebracht worden, davon 270

ohne LVO und 14 mit LVO

f) 620 Patient*innen ohne LVO in ein PSC als nachstgelegene Klinik gebracht worden.

Insgesamt lag bei 78 Patient*innen (a + c) eine LVO und bei 890 Patient*innen (b + d) keine

LVO vor. Diese Ergebnisse sind in der folgenden Tabelle abgebildet.
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Tab. 17: Darstellung optimaler und suboptimaler Klinikentscheidungen hinsichtlich LVO beim Drip
& Ship-Modell

Drip & Ship- LVO

Modell ja nein
14 0
64 890

Gesamt 78 890

Die Werte der Gutekriterien werden aus dieser Tabelle (nach den eingangs dieses Kapitels
dargestellten Formeln) wie folgt berechnet:

1) Die Rate der insgesamt optimalen Klinikentscheidungen (analog Accuracy) liegt bei
93,39% (95% CI: 91,7-94,8)
(@+b)/(a+b+c+d)= (14 +890)/ (14 + 890 + 64 + 0) = 904 / 968 Patient*innen)

2) Die Rate der optimalen LVO- Klinikentscheidungen (analog Sensitivitat) liegt bei
17,95% (95% CI: 11,0-27,9)
(@/(@a+c)=14/(14 + 64) = 14 / 78 Patient*innen mit LVO).

3) Die Rate der optimalen Non-LVO-Klinikentscheidungen (analog Spezifitat) liegt bei
100%
(b/(b+d)=890/(890 + 0) = 890 / 890 Patient*innen ohne LVO).

Insgesamt waren 284 Patient*innen (d + e) direkt in ein CSC und bei 684 Patient*innen (c +

f) primar in ein PSC gebracht worden. Diese Ergebnisse sind in der folgenden Tabelle abgebildet.

Tab. 18: Darstellung optimaler und suboptimaler Klinikentscheidungen hinsichtlich SU-Typ beim
Drip & Ship-Modell

Drip & Ship- SU-Typ
Modell CSC PSC
284 64
0 620
Gesamt 284 684

Die Werte der Gutekriterien werden aus dieser Tabelle (nach den eingangs dieses Kapitels
dargestellten Formeln) wie folgt berechnet:
3) Die Rate der optimalen CSC- Klinikentscheidungen (analog PPV) liegt bei
100%
(e/(e+d)=284/(284 + 0) = 284 / 284 direkt in CSC transportierte Patient*innen).
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4) Die Rate der optimalen PSC-Klinikentscheidungen (analog NPV) liegt bei
90,64%
(f/(f+c)=620/ (620 + 64) = 620 / 684 primar in PSC transportierte Patient*innen).

4.4.1.2.Reine LAMS- Triage mit Cut-Off Wert von 4
Von 968 Patient*innen mit einer Aussage bezlglich des Gefallstatus der grofRRen
hirnversorgenden Arterien wurde bei 920 Patient*innen auch ein Wert auf der LAMS angegeben.
Bei allen 920 Patient*innen wurde die Postleitzahl des Einsatzortes angegeben, woraufhin
fur alle Patient*innen nach Geocoding bestimmt wurde, ob die nachstgelegene Klinik ein PSC oder
ein CSC gewesen ware. (Bei Patient*innen, die primar in ein PSC transportiert wurden, wurde davon
ausgegangen, dass dieses die nachstgelegene Klinik war.) Im Modell der reinen LAMS Triage hatte

man diese Patient*innen unterschieden in:

56 Patient*innen mit optimaler LVO-Klinikentscheidung,

Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware (14

Patient*innen)
Variable 2) unabhangig ob ihr LAMS-Wert = 4 (10 Patient*innen) oder < 4
(4 Patient*innen) ausfiel oder

Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware und
Variable 2) deren LAMS-Wert = 4 ausfiel (42 Patient*innen),

und damit in ein CSC gebracht wiirden und

Variable 3) eine LVO hatten.

735 Patient*innen mit

Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware,
Variable 2) deren LAMS-Wert < 4 ausfiel (476 Patient*innen) oder

Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware (259

Patient*innen)
Variable 2) unabhangig ob ihr LAMS-Wert = 4 (31 Patient*innen) oder < 4
(228 Patient*innen) ausfiel

und damit in die nachstgelegene Klinik gebracht wurden und

Variable 3) keine LVO hatten.

21 Patient*innen mit
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC war und
Variable 2) deren LAMS-Wert < 4 ausfiel und
damit in ein PSC gebracht wiirden und
Variable 3) eine LVO hatten.
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108 Patient*innen mit suboptimaler Non-LVO-Klinikentscheidung,
Variable 1) bei welchen ein PSC die nachstgelegene Klinik gewesen ware und
Variable 2) deren LAMS-Wert = 4 ausfiel und
damit in ein weiter entferntes CSC gebracht wiirden und
Variable 3) keine LVO hatten.

Die folgende Abbildung illustriert die beschriebene Vorgehensweise:
Abb. 10: Einteilung der Patient*innen in Gruppen nach Art der nachstgelegenen Klinik (PSC / CSC),

nach LAMS-Wert (LAMS < 4 / LAMS = 4) und Gefal3status (LVO / Non-LVO) in der reinen LAMS
Triage

PSC csc

| ]
LAMS < 4 LAMS =4 LAMS < 4 LAMS =4

LVO Non-LVO LVO Non-LVO LVO Non-LVO
GefaRstatus GefaRstatus

I Patient*innen l Patient*innen l Patient*innenl Patient*innen l Patient*innenl Patient*innen l Patient*innenl Patient*innen

Insgesamt lag bei 77 Patient*innen (a + c) eine LVO und bei 843 Patient*innen (b+d) keine

E
E
-

LVO vor. Diese Ergebnisse sind in der folgenden Tabelle abgebildet.

Tab. 19: Darstellung optimaler und suboptimaler Klinikentscheidungen hinsichtlich LVO bei reiner
LAMS-Triage

reine LVO

LAMS-Triage ja nein
56 108
21 735

Gesamt 77 843

Die Werte der Gutekriterien werden aus dieser Tabelle (nach den eingangs dieses Kapitels
dargestellten Formeln) wie folgt berechnet:
1) Die Rate der insgesamt optimalen Klinikentscheidungen (analog Accuracy) liegt bei
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85,98% (95% ClI: 83,6-88,1)
(@+b)/(a+b+c+d)=(56+735)/ (56 + 735+ 21+ 108) =791 /920 Patient*innen).
2) Die Rate der optimalen LVO- Klinikentscheidungen (analog Sensitivitat) liegt bei
72,73% (95% CI: 61,9-81,4)
(@/(@a+c)=561/(56+21)=56/77 Patient*innen mit LVO).
3) Die Rate der optimalen Non-LVO-Klinikentscheidungen (analog Spezifitat) liegt bei
87,19% (95% ClI: 84,8-89,3)
(b/(b+d)=735/(108 + 735) = 735 / 843 Patient*innen ohne LVO).

4.4.1.3.Saarland-Modell (LAMS-basierte Triage)

Bei allen 968 Patient*innen mit erfasstem Gefal3status (LVO / Non-LVO) wurde weiterhin
angegeben, ob sie als Fast Track oder regional zugewiesen worden sind.

Bei allen 968 Patient*innen wurde die Postleitzahl des Einsatzortes angegeben, woraufhin
fur alle Patient*innen nach Geocoding bestimmt wurde, ob die nachstgelegene Klinik ein PSC oder
ein CSC war. (Bei Patient*innen, die primar in ein PSC transportiert wurden, wurde davon
ausgegangen, dass dieses die nachstgelegene Klinik war.)

Im Saarland-Modell gab es:

58 Patient*innen mit optimaler LVO-Klinikentscheidung,

Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware (14

Patient*innen)
Variable 2) unabhéngig ob sie regional (4 Patient*innen) oder als Fast
Track (10 Patient*innen) zugewiesen wurden oder

Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware und
Variable 2) die per Fast Track zugewiesen wurden (44 Patient*innen),

und damit in ein CSC gebracht wurden und

Variable 3) eine LVO hatten.

798 Patient*innen mit

Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware
Variable 2) die regional zugewiesen wurden (528 Patient*innen) oder

Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware (270

Patient*innen)
Variable 2) unabhangig ob sie regional (228 Patient*innen) oder als Fast
Track (42 Patient*innen) zugewiesen wurden

und damit in die nachstgelegene Klinik gebracht wurden und

Variable 3) keine LVO hatten.
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20 Patient*innen mit
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Kilinik ein PSC war und
Variable 2) die regional zugewiesen wurden und
damit in ein PSC gebracht wurden und
Variable 3) eine LVO hatten.

92 Patient*innen mit suboptimaler Non-LVO-Klinikentscheidung bzw. suboptimaler CSC-
Klinikentscheidung,
Variable 1) bei welchen ein PSC die nachstgelegene Klinik gewesen ware und
Variable 2) die per Fast Track zugewiesen wurden und
damit in ein weiter entferntes CSC gebracht wurden und
Variable 3) keine LVO hatten.

58 Patient*innen mit optimaler CSC-Klinikentscheidung,
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware (284
Patient*innen) véllig unabhangig
Variable 2) ob sie regional (232 Patient*innen),
Variable 3) mit (4 Patient*innen) oder ohne LVO (228
Patient*innen) oder
Variable 2) als Fast Track (52 Patient*innen),
Variable 3) mit (10 Patient*innen) oder ohne LVO (42
Patient*innen) zugewiesen wurden
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware und
Variable 2) die per Fast Track zugewiesen wurden (44 Patient*innen) und
Variable 3) eine LVO hatten

und damit in ein CSC gebracht wurden.

528 Patient*innen mit ,
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware,
Variable 2) die regional zugewiesen wurden
Variable 3) keine LVO hatten

und damit in die nachstgelegene Kilinik gebracht wurden.

Die beiden folgenden Abbildungen illustrieren die beschriebene Vorgehensweise:
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Abb. 11: Einteilung der Patient*innen in Gruppen nach Art der nachstgelegenen Klinik (PSC / CSC),
nach Art der Zuweisung (regional / Fast Track) und nach GefaRstatus (LVO / Non-LVO):
Klinikentscheidungen nach Gefalstatus im Saarland-Modell

PSC csc
nachsigelegene KInik nachsigelegene Kinik
| | 1 | | 1

regional

GefaRstatus
I Patient*innen Patient*innen Patient*innen Patient*innen Patient*innen Patient*innen Patient*innen Patient*innen
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Zuweisung Zuweisung

Non-LVO
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Non-LVO

Non-LVO

GefaRstatus

Abb. 12: Einteilung der Patient*innen in Gruppen nach Art der nachstgelegenen Klinik (PSC / CSC),
nach Art der Zuweisung (regional / Fast Track) und nach GefaRstatus (LVO / Non-LVO):
Klinikentscheidungen nach SU-Typ im Saarland-Modell

PSC csc
pchsigelegene Kinik pchsigelegene KInik
| | | |
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Insgesamt lag bei 78 Patient*innen (a + c) eine LVO und bei 890 Patient*innen (b+d) keine

LVO vor. Die Ergebnisse hinsichtlich Gefal3status sind in der folgenden Tabelle abgebildet.

Tab. 20: Darstellung optimaler und suboptimaler Klinikentscheidungen hinsichtlich LVO beim
Saarland-Modell

Saarland- LVO

Modell ja nein
58 92
20 798

Gesamt 78 890

Die Werte der Gutekriterien werden aus dieser Tabelle (nach den eingangs dieses Kapitels
dargestellten Formeln) wie folgt berechnet:
1) Die Rate insgesamt der optimalen Klinikentscheidungen (analog Accuracy) liegt bei
88,43 % (95% CI: 86,3-90,3)
(@+b)/(a+b+c+d)=(58+798)/(58 + 798 + 20 + 92) = 856 / 968 Patient*innen).
2) Die Rate der optimalen LVO- Klinikentscheidungen (analog Sensitivitat) liegt bei
74,36% (95% CI: 63,7-82,7)
(@a/(a+c)=58/(58 +20) =58/ 78 Patient*innen mit LVO).
3) Die Rate der optimalen Non-LVO-Klinikentscheidungen (analog Spezifitat) liegt bei
89,66% (95% ClI: 87,5-91,5)
(b/(b+d)=798/(92 + 798) = 798 / 890 Patient*innen ohne LVO).
Insgesamt wurden 420 Patient*innen in ein CSC und bei 548 Patient*innen in ein PSC

gebracht. Die Ergebnisse hinsichtlich SU-Typ sind in der folgenden Tabelle abgebildet.

Tab. 21: Darstellung optimaler und suboptimaler Klinikentscheidungen hinsichtlich SU-Typ beim
Saarland-Modell

Saarland- SU-Typ
Modell CSC PSC
328 20
92 528
Gesamt 420 548

Die Werte der Gutekriterien werden aus dieser Tabelle (nach den eingangs dieses Kapitels

dargestellten Formeln) wie folgt berechnet:
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4) Die Rate der optimalen CSC- Klinikentscheidungen (analog PPV) liegt bei

78,1%

(e/(e+d)=328/(328 + 92) = 328 / 420 direkt in CSC transportierte Patient*innen).
5) Die Rate der optimalen PSC-Klinikentscheidungen (analog NPV) liegt bei

96,35%

(f/(f+c)=528/ (528 + 20) = 528 / 548 primar in PSC transportierte Patient*innen).
Zusammenfassend lasst sich aus folgender Tabelle vergleichen, wie viele Patient*innen bei

dem jeweiligen Modell mit bzw. ohne LVO suboptimal transportiert worden waren:

Tab. 22: Darstellung der suboptimalen Transporte in den drei Modellen aufgeteilt nach LVO und
Non-LVO

suboptimalerweise... ...mit LVO ins PSC ...ohne LVO ins CSC
Drip & Ship-Modell 64 0
reine LAMS-Triage 21 108
Saarland-Modell 20 92

4.4.2. Gegenuberstellung der Ergebnisse der Modelle nach den Gutekriterien

Die Berechnungen fir die Subgruppe der Patient*innen mit ischamischem Infarkt wurden
analog den Berechnungen fir die Subgruppe der Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall (aus
Kap. 4.4.1) durchgefihrt und sind im Anhang (8.1) dargestellt. Wir rekurrieren im Folgenden auch
auf diese im Anhang dargestellten Ergebnisse.

In den folgenden beiden Tabellen sind die Raten der optimalen Klinikentscheidungen zum
einen fur die Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall in Tab. 19 und zum anderen fir

Patient*innen mit tatsachlichem ischamischem Infarkt in Tab. 20 gegenubergestellt.

Tab. 23: Klinikentscheidungen der drei Modelle anhand der Gutekriterien fur Patient*innen mit

Verdacht auf Schlaganfall
Insgesamt optimale Optimale LVO- Optimale Non-LVO-
Klinik- Klinik- Klinik-
entscheidungen entscheidungen entscheidungen
Drip & Ship-Modell 93,39% 17,95% 100%
Reine LAMS-Triage 85,98% 72,73% 87,19%

Saarland-Modell 88,43% 74,36% 89,66%
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Tab. 24: Klinikentscheidungen der drei Modelle anhand der Gutekriterien fur Patient*innen mit

ischamischem Hirninfarkt

Insgesamt optimale Optimale LVO- Optimale Non-LVO-

Klinik- Klinik- Klinik-
entscheidungen entscheidungen entscheidungen
Drip & Ship-Modell 86,91% 17,95% 100%
Reine LAMS-Triage 84,12% 72,73% 86,38%
Saarland-Modell 86,71% 74,36% 89,05%

Die Subgruppe der Patient*innen mit ischamischem Hirninfarkt unterscheidet sich von der
Gruppe der Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall hinsichtlich der drei Raten (Rate insgesamt
optimaler Klinikentscheidungen / Rate optimaler LVO- Klinikentscheidungen / Rate optimaler Non-
LVO- Klinikentscheidungen) um weniger als 2 Prozentpunkte — mit Ausnahme der Rate optimaler
Klinikentscheidungen fir das Drip & Ship-Modell, welche sich mehr als 6 Prozentpunkte zwischen
den beiden Gruppen unterscheidet.

Analog zur Berechnung der Rate insgesamt optimaler Transportentscheidungen abgeleitet
aus der Formel von ZHU, ZENG, WANG (2010) ergibt sich fur die Rate der insgesamt optimalen

Klinikentscheidungen folgende Formel:

Rate der insgesamt optimalen Klinikentscheidungen =
(Rate der optimalen Non-LVO-Klinikentscheidungen) — (Pravalenz) « ((Rate der optimalen Non-LVO-
Klinikentscheidungen) — (Rate der optimalen LVO-Klinikentscheidungen)).

Analog zu den Transportentscheidungen folgt: Unabhangig von der Pravalenz liegt die Rate
der insgesamt optimalen Klinikentscheidungen grundsatzlich zwischen der Rate der optimalen LVO-
Klinikentscheidungen und der Rate der optimalen Non-LVO-Klinikentscheidungen.

1) Fir das Drip & Ship-Modell gilt: Je hdher die Pravalenz, desto niedriger die Rate der

insgesamt optimalen Klinikentscheidungen. Jedoch fallt sie nicht unter 17,95%.
2) Fuir das Saarland-Modell gilt: Unabhangig von der Pravalenz liegt die Rate der insgesamt
optimalen Klinikentscheidungen stets zwischen 74,36% und 89,05%.

Daraus folgt, dass es einen Wert fur die Pravalenz gibt, oberhalb dessen die Rate insgesamt
optimaler Klinikentscheidungen im Saarland-Modell hdher ausfallt als im Drip & Ship-Modell.
Eingesetzt in die Formel ergibt sich

1) fir das Drip & Ship-Modell: Rate insgesamt optimaler Klinikentscheidungen

=0,1795 « Pravalenz + 1 — Pravalenz

2) flr das Saarland-Modell: Rate insgesamt optimaler Klinikentscheidungen
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=0,7436 « Pravalenz + 0,8905 « (1 — Pravalenz).
Die Rate der insgesamt optimalen Klinikentscheidungen ist im Drip & Ship-Modell kleiner als

im Saarland-Modell genau dann, wenn

0,1795 « Pravalenz + 1 — Pravalenz < 0,7436 * Pravalenz + 0,8905 « (1 — Pravalenz)

Durch Umformung der Gleichung ergibt sich:
1-0,8205 « Pravalenz < 0,7436 » Pravalenz + 0,8905- 0,8905 « Pravalenz
0,1095 — 0,8205 « Pravalenz < 0,7436 « Pravalenz — 0,8905 - Pravalenz
0,1095 < 0,7436 * Pravalenz — 0,8905 « Pravalenz + 0,8205 - Pravalenz
0,1095 < 0,7436 « Pravalenz — 0,07 « Pravalenz
0,1095 < 0,6736 « Pravalenz
0,1626 < Pravalenz.

4.5. Klinischer Verlauf im Saarland-Modell

Von den 1.123 Patient*innen der Studie wurden bei Teilmengen ein mRS-Wert bei Aufnahme
und Entlassung, ein NIHSS-Wert bei Aufnahme und Entlassung sowie Zeiten zwischen
Symptombeginn und Ende der Akutversorgung (bis zur Einleitung der Lysetherapie bzw.

Rekanalisation des Gefalles) erhoben.

4.5.1. Zeitlicher Verlauf

Von den 1.123 Patient*innen der Studie wurde bei 1.087 Patient*innen (93,68%) naherungs-
weise eruiert, wann ihre Symptome einsetzten. Bei 1.080 Patient*innen wurde angegeben, wann der
Notruf einging und bei 1.074, wann der Rettungsdienst am Unfallort eintraf. Bei 1.116 Patient*innen
liegen Angaben vor, wann sie in der sie zuerst versorgenden Klinik eintrafen, bei 960, wann die erste
Bildgebung erfolgte. Bei 488 Patient*innen wurde eine vaskulare Bildgebung (CT-A/MR-A) durch-
gefihrt und die Uhrzeit der Untersuchung angegeben. Zeitangaben beziiglich der Lysetherapie im
Falle eines ischamischen Infarktes im Zeitfenster liegen bei allen 127 lysierten Patient*innen vor.
Die Punktionszeit fiir eine mechanische Thrombektomie war bei 43 und die Rekanalisationszeit bei
53 Patient*innen mit LVO bekannt.

4.5.1.1.Zeitlicher Verlauf prahospital und interhospital
Aus den angegebenen Zeiten ergeben sich folgende zeitliche Intervalle der prahospitalen

Akutversorgung und der Interhospitaltransporte in Minuten im jeweils angegeben Kohortenumfang:
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Tab. 25: Zeitliche Intervalle der prahospitalen Akutversorgung und der Interhospitaltransporte in

Minuten
Mittelwert Standardabweichung Gultige Anzahl
Symptombeginn bis Notruf 382,15 731,18 1.051
Notrufeingang bis 11,01 5,83 1.075
Eintreffen am Unfallort
Transferzeit vom PSC zum 42,33 16,12 6

nachstgelegenen CSC

Aufgrund sehr starker Ausreif3er haben wir fir die Zeit von Symptombeginn bis zum Notruf
zusatzlich den Median (mit 25. und 75. Perzentil) bestimmt. Dieser lag bei 55 (11; 351) Minuten.

4.5.1.2.Zeitlicher Verlauf in den Primary Stroke Centers (PSCs)
Far Patient*innen, die primar in ein PSC transportiert wurden, ergaben sich die folgenden
Transport- und Ablaufzeiten:

Tab. 26: Transport- und Ablaufzeiten in PSCs (Mittelwert und Standardabweichung in Minuten)
Mittelwert Standardabweichung Gultige Anzahl

Transportzeit zum PSC 13,56 8,18 677
Ankunft im PSC bis zur 32,63 26,61 539
cCT

Ankunft im PSC bis zum 39,18 23,97 73

Beginn der Lysetherapie

(Door-to-needle)

Ankunft im PSC bis zum 73,67 20,30 6
Weitertransport ins CSC

(Door-in-door-out, DIDO)

4.5.1.3.Zeitlicher Verlauf in den Comprehensive Stroke Centers (CSCs)
Far Patient*innen, die direkt in ein CSC transportiert wurden, ergaben sich die folgenden
Transport- und Ablaufzeiten:
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Tab. 27: Transport- und Ablaufzeiten in CSCs (Mittelwert und Standardabweichung in Minuten)
Mittelwert Standardabweichung Glltige Anzahl

Transportzeit zum CSC 15,99 9,44 400
Ankunft im CSC bis zur 37,55 45,02 413
cCT

Ankunft im CSC bis zum 41,80 17,62 54

Beginn der Lysetherapie

(Door-to-needle)

Ankunft im CSC bis zum 72,78 87,09 37
Beginn der Thrombektomie

(Door-to-groin)

Ankunft im CSC bis zur 112,43 86,49 44
Rekanalisation des

Gefales

Ausreil3er fanden sich hier vor allem bei den Zeitangaben der Bildgebung. Der Median (mit
erstem und drittem Quartil) lag hier bei 18 (11; 34) Minuten fir die Zeit ,Ankunft im CSC bis zur cCT*
(beim PSC lag der diesbezlgliche Median mit Interquartilbereich zum Vergleich bei 26 (16; 40)
Minuten). Far die Zeit ,Ankunft im CSC bis zum Beginn der Thrombektomie (Door-to-groin)“ bzw.
,Dis zur Rekanalisation des Gefales" lag der Median bei 53 (47; 65) bzw. 94 (78; 124).

Im t-Test flr unabhangige Stichproben wurde bei Varianzhomogenitat ein signifikanter
Unterschied zwischen der Transportzeit zum PSC und der zum CSC festgestellt (t(1076)= —3,31,
p<0,01). Dabei dauerte die Transportzeit zum CSC im Mittel um 2,43 Minuten langer.

Die Transportzeit der Patient*innen, die per Fast Track in ein CSC gebracht wurden, lag im
Mittel bei 17,39 + 10,25 Minuten (bei 178 Angaben) und unterschied sich signifikant von den
Transportzeiten der Patient*innen, die regional in eine Stroke Unit zugewiesen wurden, welche bei
13,88 £ 8,29 Minuten (bei 900 Angaben) lag (t(225)= —4,29, p<0,01). Die Fast Track Transporte

beanspruchten im Mittel 3,51 Minuten mehr.

4.5.1.4.Zeitlicher Verlauf in der Gesamtschau

SchlieBlich wurden in der Zusammenschau (von den Kliniken unabhangig) folgende zeitliche
Abstande zwischen Symptombeginn bzw. Notrufeingang bis zur Therapie errechnet.

Von Symptombeginn bis zur Einleitung der Lyse vergingen im Schnitt 149,57 + 162,64
Minuten, bis zur Punktion der Thrombektomie 281,86 + 305,76 Minuten und bis zur
Rekanalisation 301,13 + 284,94 Minuten. Von Notrufeingang bis zu diesen Endpunkten ergaben
sich Zeitspannen von 87,56 £ 25,84 Minuten, 162,98 £ 171 Minuten und 198,26 + 156,06 Minuten.
Bei den bekannten Ausreifdern in den Angaben des Symptombeginns haben wir hier auch die

Zeiten mittels Median (und Interquartilsabstand) bestimmt. Fir die Zeit bis zur Einleitung der Lyse
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lag der Median bei 110 (90; 153) Minuten, bis zur Punktion der Thrombektomie bei 141 (110; 325)
Minuten und bis zur Rekanalisation bei 187 (141; 309) Minuten.

4.5.2. Funktioneller Verlauf und Mortalitdt nach mRS

Bei Aufnahme wurde fir 819 Patient*innen und bei Entlassung fiir 792 Patient*innen ein Wert
auf der mRS bestimmt und angegeben. Bei einer Schnittmenge von 782 Patient*innen wurden beide
Werte angegeben.

Far die 819 Patient*innen lag der Mittelwert bei Aufnahme bei 2,66 + 1,73 Punkten auf der
mRS. Fur die 792 Patient*innen lag der Mittelwert bei Entlassung bei 2,17 + 2,02 Punkten auf der
mRS. Fir die 782 Patient*innen mit beiden Werten wurde eine Differenz der beiden mRS-Werte
(Aufnahme — Entlassung) errechnet, die im Mittel bei 0,53 + 1,35 Punkten lag.

Far Patient*innen mit ischdmischem Infarkt lag diese Differenz bei 0,61 £ 1,35 (bei 590
Angaben und einem mRS-Wert bei Entlassung 2,04 + 1,94) im Vergleich zu 0,28 + 1,32 (bei 192
Angaben, 2,22 + 1,32 Punkte auf der mRS bei Entlassung) fur Patient*innen mit einer anderen
Erkrankung.

Bei 673 Patient*innen wurde sowohl der mRS bei Aufnahme als auch der Gefal3status (LVO
ja/nein) angegeben, bei 647 Patient*innen wurde der mRS bei Entlassung sowie der Gefalistatus
angegeben und bei einer Schnittmenge von 637 Patient*innen wurden individuelle mRS-Differenz
und Gefalstatus bestimmt.

Far Patient*innen mit LVO lag der Mittelwert auf der mRS zum Zeitpunkt der Aufnahme (bei
77 Angaben) bei 4,06 + 1,33 und bei Entlassung (bei 77 Angaben) bei 3,27 + 2,1 Punkten und die
Differenz von Aufnahme und Entlassung bei 0,79 + 1,94 (bei 77 Angaben).

Im Vergleich dazu lag der Mittelwert in der Gruppe der Patient*innen ohne LVO bei 2,66 +
1,7 bei Aufnahme (bei 596 Angaben), 2,19 + 2,01 bei Entlassung (bei 570 Angaben) und 0,51 + 1,32
(bei 560 Angaben).

Fir den mRS-Wert bei Aufnahme zwischen den beiden Gruppen (LVO mit 77 Patient*innen
/ Non-LVO mit 596 Patient*innen) zeigten sich im t-Test fUr unabhangige Stichproben bei
Varianzheterogenitéat signifikante Unterschiede der Mittelwerte (t(170,96)= —8,43, p<0,07) mit einem
Cohen’s d (zwei verschieden grofRer Gruppen) bei ca. 0,25, was nach COHEN (1988) einen
schwachen Effekt beschreibt [16]. Fir den mRS-Wert bei Entlassung zwischen den beiden Gruppen
(LVO mit 77 Patient*innen / Non-LVO mit 570 Patient*innen) zeigten sich im t-Test fur unabhangige
Stichproben bei Varianzhomogenitat signifikante Unterschiede der Mittelwerte ({(645)= —4,41,
p<0,01) mit einem Cohen’s d (zwei verschieden groRer Gruppen) bei ca. 0,54, was nach COHEN
(1988) einen starken Effekt beschreibt [16]. FUr die mRS-Differenz zwischen den beiden Gruppen
(LVO mit 77 Patient*innen / Non-LVO mit 560 Patient*innen) zeigten sich im t-Test fur unabhangige
Stichproben bei Varianzheterogenitat keine signifikanten Unterschiede der Mittelwerte (t(635)= —
1,65, p=0,22) auf dem 95% Konfidenzintervall.
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Von den 792 Patient*innen, bei denen eine Angabe zur mRS bei Entlassung gemacht wurde,
haben 63 den Wert ,,6“ auf der mRS im klinischen Datenerhebungsbogen erhalten und waren somit
verstorben. Dies entspricht einer Mortalitat von 7,95%.

Darunter sind 12 von 77 Patient*innen (15,58%) mit LVO und 48 von 570 Patient*innen
(8,42%) ohne LVO. Bei 3 verstorbenen Patient*innen wurde keine Angabe zum Gefalistatus
gemacht. Die Mortalitait von 15,58% bei Patient*innen mit LVO zeigt eine deutliche
Ubersterblichkeitsrate im Vergleich zu 8,42% innerhalb der Gruppe der Patient*innen ohne LVO.

Far Patient*innen ohne LVO verglichen wir die mittlere Mortalitat der Patient*innen, die in ein
nachstgelegenes PSC (201 Patient*innen, Mortalitat 8,46%) mit denen, die in ein weiter entferntes
CSC (67 Patient*innen, Mortalitat 28,36%) gebracht wurden. Im t-Test fur unabhangige Strichproben
zeigte sich bei Varianzinhomogenitat eine signifikant (¢(63,59)= —-3,38, p<0,01) hdhere Mortalitat fir
Patient*innen, die in ein weiter entferntes CSC gebracht wurden.

Auch fur den mRS-Wert bei Aufnahme zeigten sich signifikante ({(70)= -8, p<0,01)
Unterschiede bei Varianzinhomogenitat zwischen 306 Patient*innen, die in ein nachstgelegenes
PSC (Mittelwert 2,34 + 1,66) und 74 die in ein weiter entferntes CSC (Mittelwert 3,92 + 1,49 gebracht

wurden.

4.5.3. Fokal-neurologischer Verlauf nach NIHSS

Bei Aufnahme wurde flir 837 Patient*innen und bei Entlassung fiir 748 Patient*innen ein Wert
auf der NIHSS bestimmt und angegeben. Bei einer Schnittmenge von 744 Patient*innen wurden
beide Werte angegeben.

Fir die 837 Patient*innen lag der Mittelwert bei Aufnahme bei 5,84 + 6,85 Punkten auf der
NIHSS. Fur die 748 Patient*innen lag der Mittelwert bei Entlassung bei 3,19 + 4,79 Punkten auf der
NIHSS. Fur die 744 Patient*innen mit beiden Werten wurde eine Differenz der beiden NIHSS-Werte
(Aufnahme — Entlassung) errechnet, die im Mittel bei 1,99 + 4,4 Punkten lag.

Die 235 Patient*innen, die keinen ischamischen Infarkt hatten und bei denen ein NIHSS-Wert
angegeben wurde, hatten einen Mittelwert von 6,18 + 8,39 Punkten im Vergleich zu den 602
Patient*innen mit ischamischem Infarkt mit einem Mittelwert von 5,7 + 6,15.

Bei 688 Patient*innen wurde sowohl der NIHSS bei Aufnahme als auch der GefaRstatus
(LVO ja/nein) angegeben, bei 603 Patient*innen wurden der NIHSS bei Entlassung sowie der
Gefalistatus angegeben und bei einer Schnittmenge von 600 Patient*innen wurden individuelle
NIHSS-Differenz und Gefalistatus bestimmt.

Far Patient*innen mit LVO lag der Mittelwert auf der NIHSS zum Zeitpunkt der Aufnahme
(bei 77 Angaben) bei 12,82 + 9,09 und bei Entlassung (bei 65 Angaben) bei 5,92 + 5,77 Punkten
und die Differenz von Aufnahme und Entlassung bei 6,2 + 8,39 (bei 65 Angaben).

Im Vergleich dazu lag der Mittelwert in der Gruppe der Patient*innen ohne LVO bei 5,58 +
6,51 bei Aufnahme (bei 611 Angaben), 3,1 + 4,74 bei Entlassung (bei 538 Angaben) und 1,76 + 3,82
(bei 535 Angaben).
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Fir den NIHSS-Wert bei Aufnahme zwischen den beiden Gruppen (LVO mit 77 Patient*innen
/ Non-LVO mit 611 Patient*innen) zeigten sich im t-Test fir unabhangige Stichproben bei
Varianzheterogenitat signifikante Unterschiede der Mittelwerte (¢(86,7)= —6,77, p<0,01) mit einem
Cohen’s d (zwei verschieden grof3er Gruppen) bei ca. 1,06, was nach COHEN (1988) einen starken
Effekt beschreibt [16]. FUr den NIHSS-Wert bei Entlassung der beiden Gruppen (LVO mit 65
Patient*innen / Non-LVO mit 538 Patient*innen) zeigten sich im t-Test fir unabhangige Stichproben
bei Varianzinhomogenitat signifikante Unterschiede der Mittelwerte (£(74,8)=—3,8, p<0,07) mit einem
Cohen’s d (zwei verschieden grof3er Gruppen) bei ca. 0,58, was nach COHEN (1988) einen starken
Effekt beschreibt [16]. Fur die NIHSS-Differenz zwischen den beiden Gruppen (LVO mit 65
Patient*innen / Non-LVO mit 535 Patient*innen) zeigten sich im t-Test fir unabhangige Stichproben
bei Varianzheterogenitat signifikante Unterschiede der Mittelwerte (t(67,3)= —4,21, p=0,1) auf dem
95% Konfidenzintervall mit einem Cohen’s d (zwei verschieden grof3er Gruppen) bei ca. 0,98, was
nach COHEN (1988) einen starken Effekt beschreibt [16].

Fir die Patient*innen, die lysiert wurden, konnte eine NIHSS-Differenz von 3,3 + 4,53
bestimmt werden (bei 119 Angaben). Fir thrombektomierte Patient*innen wurde eine Besserung um
6,7 £ 7,65 Punkten auf der NIHSS festgestellt (bei 44 Angaben). Als wir diese beiden Mittelwerte im
unabhangigen t-Test verglichen, konnten wir bei Varianzinhomogenitat eine signifikant (t(56,96)= —
3,31, p<0,01) groRere Differenz der Mittelwerte auf der NIHSS fir die Patient*innen zeigen, die
thrombektomiert wurden. Cohen’s d (zwei verschieden grof3er Gruppen) lag bei ca. 0,61, was nach
COHEN (1988) einen starken Effekt beschreibt [16].

Far Patient*innen ohne LVO verglichen wir die Mittelwerte der NIHSS-Werte bei Aufnahme
von Patient*innen, die in ein nachstgelegenes PSC (321 Patient*innen, Mittelwert 4,58 + 4,74) mit
denen, die in ein weiter entferntes CSC (74 Patient*innen, Mittelwert 12,24 + 10,59) gebracht
wurden. Im t-Test fur unabhangige Strichproben zeigte sich bei Varianzinhomogenitat eine
signifikant (£(97,74)= —6,08, p<0,01) hohere Mortalitat fir Patient*innen, die in ein weiter entferntes
CSC gebracht wurden.

Ein signifikanter Unterschied der NIHSS-Differenz (Aufnahme — Entlassung), zwischen 300
Patient*innen, die in ein nachstgelegenes PSC (Mittelwert 1,46 + 3,29) und 55 die in ein weiter
entferntes CSC (Mittelwert 2,75 + 6,97) gebracht wurden, wurde bei Varianzinhomogenitat nicht
festgestellt (t(19,2)=—1,34, p=0,19).

4.6. Algorithmen zur individuellen Triage auf Basis von LAMS sowie

Transport- und intrahospitalen Ablaufzeiten

Zur Entwicklung eines Algorithmus zur individuellen Triage wurden die Patient*innen
zunachst in zwei Gruppen unterschieden: Patient*innen, die primar in ein PSC und Patient*innen,
die direkt in ein CSC gebracht wurden. Daraufhin haben wir den Einfluss der beiden unabhangigen

Variablen LAMS-Wert und Transportzeit zur jeweiligen erstversorgenden Stroke Unit auf die
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abhangige Variable mRS-Wert bei Entlassung untersucht. Zudem wurde bericksichtigt, ob und ggf.
wie der LAMS-Wert den Einfluss der Transportzeit (zum PSC bzw. CSC) auf den mRS-Wert bei
Entlassung verandert. Dazu haben wir fir jede Patient*innengruppe (PSC bzw. CSC) eine

Moderation gerechnet. Die folgende Abbildung zeigt den konkreten Zusammenhang der Variablen

in der Moderation:

Abb. 13: Zusammenhang der Variablen in der Moderation

LAMS —

md LAMS - Transportzeit gmmmed MRS bei Entlassung

Transportzeit —

Dargestellt sind: Der LAMS-Wert (als Moderator), die unabhangige Variable Transportzeit
(zum PSC bzw. CSC) und der Interaktionseffekt LAMS-Wert « Transportzeit (zum PSC bzw. CSC)
als dritte und neue unabhangige Variable sowie der mRS-Wert bei Entlassung als abhangige
Variable.

AnschlieRend haben wir das Vorliegen der Voraussetzungen zur Berechnung von je einer
multiplen Regression pro Patient*innengruppe mit den nun drei unabhangigen Variablen und der

abhangigen Variable geprift. SchlieRlich wurden die beiden Regressionen gerechnet.

4.6.1. Priifung der Voraussetzungen zur Berechnung von Moderationen fiir alle
Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall
Die Prifung der Voraussetzungen erfolgte anhand der Gauss-Markov-Annahmen.
In zwei Streudiagrammmatrizen (Abb. 14a fur PSC und Abb. 14b fur CSC) lieen sich
sowohl eine Linearitat der Zusammenhange
als auch die Varianz jeder Variable (Gauss-Markov-Annahme 4)
annahernd erkennen, woraufhin beide auch als tatsachlich gegeben angenommen wurden.
Weiterhin wurde angenommen, dass die Koeffizienten der folgenden Modelle (Bo, B1, B2, B3)
linear sind (Gauss-Markov-Annahme 1). Dabei ist zu beachten, dass Wechselwirkungen zwischen

den Variablen bestehen konnen, sodass die Funktion selbst nicht linear ist:
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mRS bei Entlassung = Bo + B1* LAMS + B2 * Transportzeit zum PSC + 33+ (LAMS « Transportzeit
zum PSC) + &1 (LAMS, Transportzeit PSC)

mRS bei Entlassung = Bo + B1* LAMS + 32 * Transportzeit zum CSC + 33+ (LAMS « Transportzeit
zum CSC) + &2 (LAMS, Transportzeit CSC).

& (i € {1,2}) steht hierbei fir die Fehlerwerte der abhangigen Variable, die nicht durch die
unabhangigen Variablen erklart werden kénnen. Die Gauss-Markov-Annahme 3, wonach ¢; fur alle
Werte der unabhangigen Variablen LAMS und der jeweiligen Transportzeit den Erwartungswert 0
hat, lie® sich in je einem Streudiagramm (fir PSC und CSC) der standardisierten geschatzten Werte
des mRS bei Entlassung und der standardisierten Fehlerwerte abschatzen. In eben diesen
Diagrammen hat sich dann auch gezeigt, dass die Fehlerfunktionen ¢; fur alle Werte der unabhan-

gigen Variablen die gleiche Varianz aufweisen (Homoskedastizitat, Gauss-Markov-Annahme 5).

Abb. 14a: Streudiagramm der standardisierten geschatzten Werte des mRS bei Entlassung und der
standardisierten Fehlerwerte fur Patient*innen, die primar in ein PSC gebracht wurden
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Abb. 14b: Streudiagramm der standardisierten geschatzten Werte des mRS bei Entlassung und der
standardisierten Fehlerwerte fir Patient*innen, die direkt in ein CSC gebracht wurden
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Im Durbin-Watson Test zur Einschatzung der Unabhangigkeit des Fehlerwertes lag der Wert
bei 1,78 fur das PSC bzw. 1,94 fur das CSC, sodass die Fehlerwerte als unabhangig zu werten sind.
Der Varianzinflationsfaktor (VIF) lag bei 1,02 bzw. bei 1,01, sodass die Transportzeiten in das PSC
bzw. in das CSC nicht multikollinear zur LAMS sind. Die Gauss-Markov-Annahme 2, dass die
Stichprobe zufallig ist, ergibt sich direkt aus dem Studienkonzept. AbschlieBend wurde die
Normalverteilung der Fehlerwerte in je einem Histogramm der standardisierten Fehlerwerte und der
Haufigkeit festgestellt.

Abb. 15a: Histogramm der standardisierten Fehlerwerte und deren Haufigkeit mit mRS bei

Entlassung als abhangigen Variable fir Patient*innen, die primar in ein PSC gebracht wurden
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Abb. 15b: Histogramm der standardisierten Fehlerwerte und deren Haufigkeit mit mRS bei
Entlassung als abhangigen Variable fir Patient*innen, die direkt in ein CSC gebracht wurden
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Es sind also alle Voraussetzungen fir die beiden Moderationen erfillt.
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4.6.2. Auswertung der Moderationen fiir alle Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall

Die beiden gerechneten Moderationen zeigten, dass der LAMS-Wert der Patient*innen einen
signifikanten Einfluss auf den mRS-Wert der Patient*innen bei Entlassung hat (F(3, 414)=47,07,
p<0,01 fir die PSCs bzw. F(3, 293)=19,62, p<0,01 fur die CSCs). Steigt der Wert auf der LAMS um
einen Punkt, so steigt der Wert auf der mRS durchschnittlich um 0,63 (fir das PSC) bzw. 0,38 (fur
das CSC) bei Entlassung der Patient*innen. Fur Transportzeiten zum PSC bzw. CSC wurde kein
signifikanter Einfluss nachgewiesen (F(2, 415)=47,07, p=0,63 bzw. F(3, 293)=29,34, p=0,74). Auch
der Interaktionseffekt der LAMS und der Transportzeiten war nicht signifikant (F(2, 415)=47,07,
p=0,82 bzw. F(3, 293)=29,34, p=0,57). Die 24,9% der Streuung in der Gruppe der Patient*innen
bezuglich des mRS-Wertes bei Entlassung, die in ein PSC transportiert wiirden, werden durch die
beiden unabhangigen Variablen LAMS und Transportzeit in das PSC erklart, was nach COHEN
(1992) einem starken Effekt entspricht [17]. Die 15,9% der Streuung in der Gruppe der Patient*innen
bezuglich des mRS-Wertes bei Entlassung, die in ein CSC transportiert wiirden, werden durch die
beiden unabhangigen Variablen LAMS und Transportzeit in das CSC erklart, was nach COHEN
(1992) einem starken Effekt entspricht [17].

SchlieBlich wurde eine Differenz aus den sich daraus ergebenen dynamischen Funktionen

mRS bei Entlassung = 0,866 + 0,629 « LAMS + 0,006 « Transportzeit zum PSC - 0,001 «
(LAMS - Transportzeit zum PSC) (I)

mRS bei Entlassung = 1.789 + 0,384 « LAMS — 0,006 * Transportzeit zum CSC + 0,006
(LAMS -« Transportzeit zum CSC)  (ll)

gebildet (Il — 1), sodass sich daraus folgende dynamische Abbildung ergibt, welche anhand der
Variablen ,LAMS®, ,Transportzeit zum nachstgelegenen PSC* und ,Transportzeit zum
nachstgelegenen CSC* die voraussichtliche mRS-Differenz (bei Entlassung) zwischen PSC und
CSC bestimmit.

mRS bei Entlassung = 0,923 - 0,245 « LAMS - 0,006 * Transportzeit zum CSC - 0,006 *
Transportzeit zum PSC + LAMS (0,006 * Transportzeit zum CSC + 0,001 * Transportzeit zum
PSC)

Dabei sprache ein negativer Funktionswert fir einen Transport in das nachstgelegene CSC,
da der zu erwartende mRS-Wert bei Entlassung bei Transport in das nachstgelegene PSC hdéher
ware als bei Transport in das nachstgelegene CSC (I > II). Ein positiver Funktionswert sprache fir

den Transport in das am nachsten liegende PSC (da Il > I).
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4.6.3. Berechnung von Moderationen fir Patient*innen im Therapiezeitfenster

Betrachtet man nur die Patient*innen, die bei Eintreffen des Rettungsdienstes noch im Zeit-
fenster fur eine Lyse-Therapie (4,5 Stunden seit Symptombeginn) waren, sind die Voraussetzungen
fur die beiden Moderationen — fur PSC und CSC - erfillt. Erneut zeigte sich, dass der LAMS-Wert
der Patient*innen einen signifikanten Einfluss auf den mRS-Wert bei Entlassung hat (F(3,
292)=35,526, p<0,01 fur die PSCs bzw. F(3, 224)= 14,25, p=0,01 fur die CSCs). Es zeigte sich
jedoch erneut kein signifikanter Zusammenhang zwischen der Transportzeit und dem mRS-Wert bei
Entlassung (F(3, 292)=35,526, p=0,94 fur die PSCs bzw. F(3, 224)= 14,25, p=0,86 fur die CSCs) —
weder fur die PSCs noch fur die CSCs. Ebenso ist auch der Interaktionseffekt in beiden Fallen nicht
signifikant (F(3, 292)=35,526, p=0,98 fur die PSCs bzw. F(3, 224)=14,25, p=0,5 fur die CSCs). Durch
die beiden Abbildungen lie3en sich 26% bzw. 14,9% der gewahlten Kohorte erklaren. Beide haben
nach COHEN (1992) einen starken Effekt [17]. Die beiden dynamischen Funktionen

mRS bei Entlassung = 0,864 + 0,619 « LAMS + 0,001 « Transportzeit zum PSC + 0,0002 « (LAMS -
Transportzeit zum PSC)  (lll)

mRS bei Entlassung = 1.567 + 0,331 « LAMS + 0,004 + Transportzeit zum CSC + 0,004 « (LAMS -
Transportzeit zum CSC (V)

ergeben durch Subtraktion (IV-1ll) folgende Gleichung, die analog wie zuvor berechnet worden und

anzuwenden ist:

mRS bei Entlassung = 0,703 — 0,288 « LAMS + 0,004 * Transportzeit zum CSC - 0,001 ¢
Transportzeit zum PSC + LAMS (0,004 * Transportzeit zum CSC —
0,0002 » Transportzeit zum PSC).

4.6.4. Erstellung eines Algorithmus auf Basis von Ergebnissen der
vorliegenden und fremder Studien

MERETOJA et al. haben in ihren beiden Studien aus 2014 und 2017 das Time is brain Konzept
quantifiziert und ermittelt, dass Patient*innen mit ischamischem Hirninfarkt ohne LVO 1,8 Tage
behinderungsfreies Leben pro Minute Therapieverzug bis zur i.v. Lyse verlieren (,save a minute,
save a day“) und Patient*innen mit LVO 4,2 Tage behinderungsfreies Leben pro Minute Therapie-
verzug bis zur mechanischen Thrombektomie verlieren (,save a minute, save a week") [69,70].
Anhand dieser Daten von MERETOJA et al. lasst sich bestimmen, wie grol3 der Verlust der
Patient*innen an behinderungsfreien Lebenstagen ware, wenn sie in eine suboptimale Stroke Unit
gebracht wirden.

In Tabelle 28 (Kopie von Tabelle 6 aus obigem Kapitel 4.2.1) sind die prozentualen

Haufigkeiten der Patient*innen mit und ohne LVO fur jeden LAMS-Wert angegeben. Daraus lasst
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sich naherungsweise ablesen, mit welcher Wahrscheinlichkeit Patient*innen mit einem bestimmten
LAMS-Wert eine LVO haben.

Tab. 28: Zuordnung der Gefalstatus (LVO ja / nein) zu den dazugehérigen LAMS-Werten

(prozentual)

LVO
ja nein
LAMS 0 1,67% 98,33%
1 6,25% 93,75%
2 4,00% 96,00%
3 5,00% 95,00%
4 21,30% 78,70%
5 34,94% 65,06%
Gesamt 8,37% 91,63%

Die Kombination der Datensatze von MERETOJA et al. mit der Tabelle 28 ergibt fir einen
LAMS-Wert von O:

Wirden die Patient*innen ohne LVO suboptimalerweise in ein weiter entferntes CSC statt in
das nachstgelegene PSC transportiert, so verloren sie Zeit bis zum Beginn der Therapie, weil sie in
einem nahergelegenem PSC schneller versorgt worden waren. Durch diese Entscheidung verléren
sie nach MERETOJA et al. (2014) 1,8 Tage behinderungsfreies Leben pro Minute verlorene Zeit. Dies
betrafe 98,33% aller Patient*innen.

Wirden die Patient*innen mit LVO suboptimalerweise in ein PSC transportiert statt in ein
CSC, so verldren sie durch die ggf. notwendige Sekundarverlegung in ein CSC Zeit bis zum Beginn
der Therapie. Durch diese Entscheidung verléren sie nach MERETOJA et al. (2017) 4,2 Tage

behinderungsfreies Leben pro Minute verlorene Zeit. Dies betrafe 1,67% aller Patient*innen.
Demnach ergeben sich folgende Verlustrechnungen:
Fir Transporte von Patient*innen ohne LVO in ein weiter entferntes CSC statt in das
nachstgelegene PSC:
0,9833 « 1,8 behinderungsfreie Tage/min « (Transportzeit CSC — Transportzeit PSC)

Fir Transporte von Patient*innen mit LVO in ein PSC statt in ein CSC:

0,0167 « 4,2 behinderungsfreie Tage/min « (Transportzeit PSC + Door-in-door-out + Door-to-door —
Transportzeit CSC).
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Daraus leitet sich folgender Algorithmus ab:

Von nun an ist x definiert als Differenz aus Transportzeit CSC — Transportzeit PSC und y als
der Term Transportzeit PSC + Door-in-door-out + Door-to-door — Transportzeit CSC.

Patient*innen mit einem LAMS-Wert von 0 sollen genau dann in ein CSC gebracht werden,

wenn

0,9833 ¢ 1,8 behinderungsfreier Tage/min * (Transportzeit CSC — Transportzeit PSC)
>
0,0167 + 4,2 behinderungsfreie Tage/min « (Transportzeit PSC + Door-in-door-out + Door-to-door —
Transportzeit CSC),

also wenn

0,9833+1,8+x>0,0167 4,2y

und damit genau dann, wenn

2523 x>y

und somit, wenn die Differenz der primaren Transportzeiten (x = Transportzeit CSC — Transportzeit
PSC) weniger als 25,23-mal so groR ist, wie das Ergebnis aus Transportzeit PSC + Door-in-door-
out + Door-to-door — Transportzeit CSC (= y).

Analog lasst sich diese Rechnung auch fur alle anderen Werte auf der LAMS und die
gesamte Kohorte durchfiihren. Es ergeben sich fur jeden LAMS-Wert Teil-Algorithmen, die in der
folgenden Tabelle abgebildet sind und in ihrer Gesamtheit einen Triage-Algorithmus ergeben:

Tab. 29: Triage-Algorithmus anhand von LAMS-Werten und Zeitablaufen

Gleichung fur den Verlust von empfohlener
behinderungsfreien Tagen bei falschem Transport
Transport in ein

CSC PSC in ein CSC, wenn

LAMS O 0,9833 1,8 « x 0,0167 4,2 -y y < 25,23 x
1 0,9375+1,8 « x 0,06254,2 -y y < 6,43 x
2 0,96+ 1,8 * x 0,0442-y y < 10,29 x
3 0,95+1,8 *x 0,0542-y y < 8,14 x
4 0,787 < 1,8 * x 0,21304,2 -y y < 1,58 x
5 0,6506 « 1,8 * x 0,3494 42 -y immer
Gesamt 0,9163+ 1,8 * x 0,0837+4,2-y y < 4,69 x
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Setzt man die Zeiten fiur x (Spalte CSC) bzw. y (Spalte PSC) in den Term ein, der dem
jeweiligen LAMS-Wert und Kliniktyp zugehorig ist, so erhalt man eine Einschatzung, wie das
Outcome der Patient*innen wohl sein wirde, wenn sie in die entsprechende Klinik (CSC oder PSC)
gebracht wirden.

Die Ungleichung in der letzten Spalte ist genau dann erfillt, wenn das Ergebnis der Spalte
CSC Kkleiner ist als das der Spalte PSC; dann ist der Transport in ein CSC empfohlen. Ist die
Ungleichung nicht erflllt, d.h. das Ergebnis der Spalte CSC groRer ist als das der Spalte PSC oder
gleich, dann ist der Transport in ein PSC empfohlen.

Durch Subtraktion der beiden Ergebnisse der Spalten CSC und PSC fir den LAMS-Wert
erhalt man eine Zahl > oder < 0.

Dabei gibt das Vorzeichen (analog zur letzten Spalte der Tabelle 29 eine Empfehlung an, in
welche Klinik die Patient*innen transportiert werden sollten.

Der Betrag gibt eine Einschatzung an, wie viele behinderungsfreie Lebenstage dadurch
gewonnen wirden.

Durch Kombination von (in Tabelle 29 zusammengefassten) Ergebnissen der vorliegenden
Studie mit Ergebnissen fremder Studien (MERETOJA et al. 2014 und 2017) I&sst sich ein Algorithmus
zur individuellen Triage bei Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall entwickeln, der neben dem

LAMS-Wert auch die Transportzeit und andere Ablaufzeiten berlicksichtigt.
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4.7. LAMS & Locations: Eine App fur den prahospitalen Einsatz

solcher Algorithmen

Die Applikation ,LAMS & Locations” ist in Android Studio in Java geschrieben und lauft auf

allen Android Geréaten, die mindestens eine SDK-Version von 16 unterstiitzen.

Zur Demonstration und zu
Testzwecken wurde die App auf
einem Pixel 4 XL Emulator
installiert. Auf dem  Home
Bildschirm wird der vollstdndige
Name der App nicht angezeigt. Es
ist lediglich ,LAMS & L...“ zu
erkennen. Das Icon der App ist ein
Schema eines Rettungswagens
mit dem Logo der Universitat des
Saarlandes und ist im Kreis rechts
nochmals vergrofRert dargestellt.

Der graphische Aufbau der
App gliedert sich in zwei Abschnitte
und ist unter anderem in den
Abbildungen 17 bis 24 zu sehen.
Unterhalb des Fragments, in dem
entweder das Home oder das Map
Fragment zu sehen sind, befindet
sich eine Toolbar mit der sich
zwischen Home und Map
navigieren lasst. Oberhalb wird in
einer Leiste angezeigt in welchem

Fragment man sich befindet.

Abb. 16: App-lcon und Name auf dem Home Bildschirm

eines Pixel 4 XL Smartphones
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4.7.1. Homescreen der App

Im Hintergrund des Home Abb. 17: Auswahl des LAMS-Wertes
Fragments befindet sich das Logo 2 08 1
der Universitat des Saarlandes. Die Home
Farbpalette der App entstammt
dem Logo der Universitat. st 00 O1 @2 O3 O+ 08
Zunachst lasst sich der LAMS-Wert Knappschaftsklinikum Sulzbach -9
der Patient*innen einstellen. Eine S~
Angabe zwischen 0 und 5 ist
moglich. Auch keine Angabe ist
moglich, aber es ist hochstens eine

Angabe moglich.

28 60

Direkt darunter kann aus
einem Auswahlfeld aus acht PSCs
ausgewahlt werden.

Noch etwas weiter darunter
kann aus den beiden CSCs el b
ausgewahlt werden. Fur die beiden _
ausgewahlten Kliniken wird dann Abb. 18a: Auswahl des nachstgelegenen PSCs
eine Transferzeit (unter Be- Abb. 18b: Auswahl des nachstgelegenen CSCs

ricksichtigung der Verkehrslage) 143 @ @ 240|143 O @ 1)
berechnet. Sie kann auch manuell Home Home

geandert werden.

In den beiden Feldern wswet Qo O1 @2 O3 O4 Os avswet Qo O1 @2 O3 Q4 Os
,,Transportze|t Zum PSC“ u nd Knappschaftsklinikum Sulzbach y ' Knappschaftsklinikum Sulzbach - '
”Transportzeit Zum CSC“ kon nen Knappschaftsklinikum Pittlingen . =

= Universitatsklinikum des Saarlandes

die jeweiligen Angaben manue” Diakonie Klinikum Neunkirchen

Klinikum Winterberg
Caritas Klinikum Saarbriicken zum CS( Iransportzeit zum PSG Transportzeit zum CSC

eingegeben werden. Im Feld
Marienklinikum St. Wendel

,Door-in-door-out Zeit* kann die

Marienhausklinikum Dillingen

Zeit, die in der jeweiligen Kilinik bis

DRK Kiinikum Saarlouis bs 60
zur Sekundarverlegung der shg Klinikum Merzig

Patient*innen bendtigt wird,

geandert werden. Ein geschatzter

Wert von 60 Minuten ist in diesem

Feld voreingetragen. hd o h -



Sind zwei Kliniken
ausgewahlt sowie die Transport-
zeiten und Door-in-door-out Zeit
angegeben, so wird daraus der
empfohlene Transport berechnet.
Dieser wird in einem Textfeld stets
wie folgt angegeben:

,Erwarteter Gewinn von X
behinderungsfreien Lebenstagen
bei Transport in das y“, wobei x in
diesem Fall fur den Gewinn be-
hinderungsfreier Lebenstage und y
fur die empfohlene Klinik steht.

Bei einem LAMS-Wert von
2, der nachstgelegenen Kiinik
,Marienhausklinikum Dillingen® 15
Minuten entfernt und dem nachst-
gelegenem CSC ,Klinikum Winter-
berg“ 30 Minuten entfernt, ist ein
Transport in das Marienhaus-
klinikum empfohlen. Im Gegensatz
dazu ware bei einem LAMS-Wert
von 5 ein Transport in das Klinikum

Winterberg empfohlen.
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Abb. 19a und b: Ausgabe der Klinikempfehlung und der

erwarteten funktionellen Differenz zwischen dem Transport

in das nachstgelegene PSC und CSC in behinderungs-
freien Lebenstagen fir die LAMS-Werte 2 und 5

wswet Qo O1 @2 O3 O4 Os uswet Qo O1 O2 O3 O4 @
Knappschaftsklinikum Sulzbach v ' Knappschaftsklinikum Sulzbach v '
Universitatsklinikum des Saarlandes ' Universitatsklinikum des Saarlandes - @&
tzeit tzeit Tr: m PSC T
15 30 15 30
ferzeit L or-out Zeit Transferzeit Door-in-Door-out Zeit
28 60 28 60
Erwarteter Gewinn von ca. 14 Erwarteter Gewinn von ca. 90
behinderungsfreien Lebenstagen bei behinderungsfreien Lebenstagen bei
Transport in das Knappschaftsklinikum Transport in das Universitatsklinikum des
Sulzbach Saarlandes



4.7.3. Integrierte Map

Durch Klicken auf ,Map® in
der unteren Leiste 6ffnet sich das
Map Fragment. Beim ersten Offnen
wird der Benutzer gefragt, ob er der
App den  Zugriff auf die
Standortdienste  des  Handys
erlaubt. Der User kann angeben,
dass der Standort nur einmalig,
immer wenn die App gedffnet oder
niemals verwendet werden darf.
Die Standortdienste kdnnen in den
Einstellungen des Handys jederzeit
geandert werden.

Wird die Erlaubnis zur
Standortbestimmung  erteilt so
erscheint in der rechten oberen
Ecke der Map ein zielscheiben-
formiges Symbol, mit dem der
Standort des Telefons auf der
Karte zentriert wird. Unabhangig
von der Standortfreigabe ist die
Karte nutzbar und wird initial auf
das Saarland zentriert. Die Map
kann allerdings nur bei bestehen-
der Internetverbindung geladen
werden. Auf der Karte sind stets die
zehn Stroke Units des Saarlandes
markiert, die PSCs durch blaue und
die beiden CSCs durch grine
Pointer. Durch Klicken auf einen
Karte

angegebenen

beliebigen Ort auf der
werden von der
Position die schnellsten Routen zu
allen Stroke Units berechnet und in
den Farben blau (fir PSCs) und

grun (fir CSCs) eingezeichnet.
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Abb. 20: Einverstandnisabfrage zur Standortbestimmung

%

Allow LAMS & Location to access
this device’s location?

While using the app

Only this time

Deny

Abb. 21: Ubersicht des Saarlandes mit acht blau markierten
PSCs und zwei grin markierten CSCs

Abb. 22: Routenberechnung zu den zehn Stroke Units im
Saarland
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Durch
Doppelklick auf die Map wird der

Spreizen oder

Ausschnitt vergrofRert. Durch Zu-
sammenziehen wird der Ausschnitt
verkleinert.

Zurtck im Home Bildschirm
der App konnen durch Klick auf den
blauen Pointer das nachstge-
legene PSC und die Transportzeit
zu diesem von der zuletzt
berechneten Position auf der Map
Durch

Tippen auf den grinen Pointer

ubernommen  werden.
geschieht das Gleiche fir das
CSC. In diesem Beispiel ist die
nachstgelegene Klinik das ,Knapp-
schaftsklinikum Sulzbach® in 23-
minutiger Entfernung und das
nachstgelegene CSC das
.Klinikum  Winterberg® in 37-
minutiger Entfernung. Bei fehlen-
der Angabe eines LAMS-Wertes ist
ein Transport in das ,Klinikum

Winterberg“ empfohlen.
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Abb. 23a und b: Routenberechnung zu den zehn Stroke

Units im Saarland (vergrofert)
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Abb. 24: Ubertragung des nachstgelegenen PSCs und
CSCs sowie die Transportzeiten zu diesen in den

Homebildschirm der App
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5. Diskussion

Vorliegende Studie prifte die praklinische Triage in der Zuweisung von Patient*innen mit
Verdacht auf Schlaganfall in neurologische Kliniken mit oder ohne Mdéglichkeit zur Thrombektomie
im Saarland. Ausgewahlte Ergebnisse der Saarland-Studie haben wir im Kontext der Fragestellung

zur Implementierung einer landesweiten Standardarbeitsanweisung (SOP) bereits publiziert [5].

5.1. Eignung der LAMS zur prahospitalen Pradiktion einer LVO

Zu Beginn unserer Studie im Marz 2018 war keine vergleichbare Studie angekindigt oder
publiziert. Aktuell sind neben unserer vorliegenden Studie drei weitere in den Jahren 2018 bis 2020
abgeschlossene multizentrische prospektive Studien publiziert (CARRERA et al. 2019 [14], NGUYEN
et al. 2021 [77], DUVEKOT et al. 2021 [24]), die die laut SMITH et al. (2018) [106] zentrale klinische
Frage nach der Gute der Skalen zur Pradiktion einer LVO beim Einsatz durch den Rettungsdienst
in prahospitaler Umgebung explizit aufgegriffen haben und beantworten kénnen.

Zwei der vier Studien haben die diagnostische Leistungsfahigkeit je einer bereits in der
prahospitalen Praxis implementierten Skala zur Vorhersage von LVO bei Patient*innen mit Verdacht
auf Schlaganfall in der realen prahospitalen Praxis validiert:

1) vorliegende Studie die Leistungsfahigkeit der LAMS mit Werten = 4 im Saarland,

2) CARRERA et al. (2019) die Leistungsfahigkeit der RACE mit Werten = 5 in Katalonien

(Spanien) [14].

In den beiden anderen Studien wurde der Verdacht auf Schlaganfall vom Rettungsdienst in
der realen prahospitalen Praxis nicht an Originalskalen, sondern auf Basis eines Sets von Items
bestimmt, anhand derer spater Expert*innen die Werte haufig verwendeter Schlaganfallskalen
rekonstruiert und diese schlieRlich validiert und untereinander verglichen haben:

3) NGUYEN et al. (2021) bezogen 7 Schlaganfallskalen [77],

4) DUVEKOT et al. (2021) sogar 8 Schlaganfallskalen in ihre Studie ein — wobei funf der

Skalen in beiden Studien evaluiert wurden, darunter auch die in unserer Studie validierte
LAMS und die parallel von CARRERA et al. (2019) validierte RACE [24].

Unsere Ergebnisse diskutieren wir im Vergleich mit den Resultaten hauptsachlich dieser drei
Studien sowie mit Bezug auf die von SMITH et al. (2018) formulierten Anforderungen. Alle vier
Studien haben die Qualitat von Skalen zur LVO-Vorhersage (1) in multizentrischen prospektiven
Kohortenstudien — wenn auch aus verschiedenen Perspektiven — (2) durch den Rettungsdienst
(EMS) in der prahospitalen Umgebung (3) bei allen Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall
untersucht und dabei auch (4) einzelne Skalen in Kohorten von 1.039 bis 2.007 Patient*innen aus
jeweils einer heterogenen und genau bestimmten Bevolkerungsgruppe validiert.

Neun weitere zwischen 2014 und 2020 publizierte prospektive prahospitale Validierungs-
studien [23,53,67,79,82,89,93,112,122], die eines oder mehrere dieser Kriterien nicht erflllen, sei

es, weil sie Skalen bei zu kleinen Kohorten (alle Studienkollektive zwischen 94 und 541
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Patient*innen) untersuchen, sei es, weil sie selektiv vorgehen [93,112], etwa nur tatsachliche
ischamische Infarkte bertcksichtigen [23,53,89] nur homogene Gruppen untersuchen bzw. die
Skalen durch Neurolog*innen (statt durch den Rettungsdienst) bewerten lassen oder nur als Abstract
publiziert sind [23,67,122], bleiben deshalb im Folgenden weitgehend unbericksichtigt.

Weiterhin wurden die grofieren Studien von ZHAO et al. (2017) mit 565 Patient*innen [123],
OLLIKAINEN et al. (2018) mit 856 Patient*innen [80] und SEQUEIRA et al. (2015) mit 1.293
Patient*innen [105] aus der vergleichenden Erdrterung ausgeschlossen, da sie alle retrospektiv
angelegt sind und zudem nicht nur vom Rettungsdienst eingelieferte Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall inkludierten, sondern auch solche aus der Notaufnahme [80,123] bzw. nur als Abstract
publiziert und Uberdies ihre Ergebnisse nicht vergleichbar sind, da sie niedrigere Cut-Off Werte
(LAMS = 3, RACE = 4) als in Studien Ublich (LAMS = 4, RACE = 5) angenommen haben [105].

SchlieBlich wurde die ansonsten sehr interessante Studie von JUMAA et al. (2020) [49] nicht
in den direkten Vergleich aufgenommen, obwohl sie die einzige grofle multizentrische prospektive
Studie in den USA zur prahospitalen Triage von Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall ist und
die weltweit womoglich erste Umsetzung eines Triage-Protokolls mittels eines Scores zur Pradiktion
einer LVO auswertet. Allerdings wurde keine heterogene und genau bestimmte Bevdlkerungs-
gruppe, sondern nur eine Gruppe (wie auch immer) selektierter Patient*innen untersucht.

Die vier Studien, die wir im Folgenden naher betrachten, wurden teils parallel, teils zeitlich
uberlappend zwischen 2017 und Oktober 2019 durchgefuhrt. (Siehe hierzu und zum Folgenden
dieses Kapitels detailliert im Anhang: 8.2 Ausgewahlte Daten der vier im Vergleich erorterten
multizentrischen prospektiven Kohortenstudien).

Jede der vier Studien bezieht sich auf ein geografisch genau bestimmtes Gebiet und eine
Population zwischen ca. 1,0 und 7,5 Mio. Menschen in Westeuropa und schlie3t Kohorten > 1.000
Patient*innen ein, die vom Rettungsdienst mit Verdacht auf Schlaganfall in eine Stroke Unit
transportiert wurden. Die Saarland-Studie — mit zwei CSCs und acht PSCs — bezieht sich auf das
gesamte Bundesland mit ca. 1 Mio. Menschen aus Uberwiegend stadtisch gepragter Region. Der
Rettungsdienst transportierte 1.520 Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall, von denen 1.123
Patient*innen (73,9%) in das Studienkollektiv aufgenommen wurden. CARRERA et al. (2019) rekru-
tierten in Katalonien (Spanien) — mit sechs CSCs und zwanzig PSCs — mit ca. 7,5 Mio. Menschen,
davon 2,7 Mio. aus der inneren und 2,9 Mio. aus der aufteren Metropolregion und 1,9 Mio. (25%)
aus landlichen Provinzen, 2.378 Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall, von denen 1.822
Patient*innen (76,6%) in das Studienkollektiv eingingen [14]. NGUYEN et al. (2021) beziehen sich auf
die nérdliche Region der Provinz Zuid Holland (Niederlande) — mit drei CSCs und vier PSCs — mit
ca. zwei Mio. Menschen in und um die stadtischen Zentren Den Haag und Leiden. Sie untersuchten
2.812 Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall, von denen 2.007 Patient*innen (71,4%) in das
Studienkollektiv aufgenommen wurden [77]. DUVEKOT et al. (2021) beziehen sich auf die sldliche

Region der Provinz Zuid Holland (Niederlande) — mit zwei CSCs und sechs PSCs — mit ebenfalls ca.
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zwei Mio. Menschen und dem stadtischen Zentrum in und um Rotterdam. Von 1.334 Patient*innen
mit Verdacht auf Schlaganfall nahmen sie 1.039 Patient*innen (77,9%) ins Studienkollektiv auf [24].

Die demografischen Daten der Patient*innen der vier Studienkollektive — Alter (Mittelwert £
SD oder Median mit IQR) und Geschlecht — sind sehr dhnlich, wahrend sich die Krankheitsbilder
Stroke incl. TIA, ICB und Stroke Mimics hin und wieder deutlicher unterscheiden, aber im Rahmen
der Daten sonst Ublicher Studien liegen. (Siehe im Anhang Kap. 8.2)

Dagegen sind in den vier Studien die LVO-Pravalenzen sowohl im Gesamtkollektiv der
Studie bei Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall als auch innerhalb der Gruppe der
Patient*innen mit ischamischem Infarkt sehr verschieden. Allerdings unterscheiden sich die LVO-
Definitionen, da jede der vier Studien ein eigenes Klassifikationsschema verwendet (Naheres siehe
unten in den Limitationen Kap. 5.1.3). In unserer Studie liegt die LVO-Pravalenz bei Patient*innen
mit ischamischem Infarkt bei 15,95% und nah bei der von NGUYEN et al. (2021) ermittelten Rate
von 14,29%, wahrend CARRERA et al. (2019) mit 37,64% eine nahezu um das Zweieinhalbfache
héhere Rate und DUVEKOT et al. (2021) 22,99% finden. Die LVO-Pravalenz bei Patient*innen mit
Verdacht auf Schlaganfall liegt in unserer Studie mit 8,06% wiederum nah bei der von NGUYEN et
al. (2021) ermittelten Rate von 7,87%, wahrend CARRERA et al. (2019) mit 20,20% wiederum eine
nahezu um das Zweieinhalbfache héhere Rate finden und DUVEKOT et al. (2021) eine um immerhin
ein Drittel (oder um 3,48 Prozentpunkte) hohere Rate von 11,54% ermitteln [14,24,77] (Siehe im
Anhang Kap. 8.2). Dieser Sachverhalt kann als Abbild der aktuellen wissenschaftlichen Diskussion
gesehen werden, in der die Angaben zur LVO-Pravalenz weit auseinandergehen und selbst fir
gleiche Regionen nicht ohne weiteres Ubereinstimmen: So suchten RAI et al. 2017 [87] die jahrliche
Inzidenz von groflen Gefalverschlissen in einer landlichen Region in West-Virginia (USA) zu
bestimmen und auf eine nationale Inzidenz hochzurechnen. Fir die gesamte USA kamen sie auf
695.712 Falle von ischamischem Infarkt und 775.69 (95% Cl: 65.835-91.091) potenzielle neue
Patient*innen mit LVO pro Jahr (basierend auf der Bevolkerung von 2015) [87]. Dieses Ergebnis ist
in unserem Kontext deshalb besonders interessant, weil diese Schatzung von RAlI et al. (2017) far
die USA doch sehr der von der American Heart Association [74] geschatzten Gesamtzahl von
691.650 ischamischen Infarkten ebenfalls fir 2015 ahnelt, beide also mit einer LVO-Rate von 11,1%
bei Patient*innen mit ischamischem Infarkt rechnen, wahrend eine gréRere Zahl anderer Studien
[59] fur die USA zu deutlich hdheren Raten kommt. So haben LAKOMKIN et al. (2019) in einem
systematischen Literaturreview sechzehn Studien aus einem Zeitraum von 10 Jahren ausgewertet
und eine mittlere LVO-Pravalenz von 29,3% der Patient*innen mit ischamischem Infarkt ermittelt
[59]. Die LVO-Pravalenz unserer Studie steht sowohl bei Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall
als auch bei Patient*innen mit ischamischem Infarkt im Einklang zumindest mit den Ergebnissen der
Studien von NGUYEN et al. (2021) und DUVEKOT et al. (2021), die sich beide auf unserer Studie
(hinsichtlich der Charakteristik der Region und Bevolkerung) ahnliche Referenzgruppen von akuten

Schlaganfallen beziehen.
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Die Qualitdt von prahospitalen Skalen zur Vorhersage von LVO bei Patient*innen mit
Verdacht auf Schlaganfall durch den Rettungsdienst bemisst sich wesentlich an zwei Kriterien,
namlich an der diagnostischen Leistungsfahigkeit der Skalen und an der zuverlassigen
Anwendung bzw. Anwendbarkeit (feasibility) der Skalen durch den Rettungsdienst [123].

Wir vergleichen die in unserer Studie ermittelte diagnostische Leistungsfahigkeit der
LAMS zum einen mit den Ergebnissen von CARRERA et al. (2019), die die RACE in Katalonien in
der prahospitalen Praxis validierten und zum anderen mit den Studien von NGUYEN et al. (2021) und
DUVEKOT et al. (2021), die in den Niederlanden ebenfalls in der prahospitalen Praxis sieben bzw.
acht etablierte Skalen zur Pradiktion von LVO bei Verdacht auf Schlaganfall validierten und direkt
verglichen, darunter in beiden Studien die LAMS sowie die RACE sowie das Cincinnati Stroke Triage
Assessment Tool (C-STAT) [51], Gaze-Face-Arm-Speech-Time (G-FAST) [101], Prehospital Acute
Stroke Severity (PASS) [41]. Dabei rekurrieren wir auf die vier diagnostischen Gutekriterien AUC,
Accuracy, Sensitivitat und Spezifitat (siehe Kap. 4.2.1) und verzichten hier auf die ebenfalls
ausgewerteten Gutekriterien PPV und NPV. Ihre Bedeutung wird im Kontext der Realisierbarkeit des
Saarland-Modells eingehend erdrtert (siehe Exkurs Kap. 5.4).

Vergleich unserer Ergebnisse mit NGUYEN et al. (2021): Fir die AUC zeigen die sieben
untersuchten Skalen Werte zwischen 70% und 80%. Dabei gehért die LAMS (AUC, 76%; 95% CI:
0,71 - 0,81; p=0,10) zur Gruppe der in dieser Hinsicht vier besten Skalen, deren Werte sich nicht
statistisch signifikant unterscheiden [77]. Wir liegen mit unserem Wert von 79,67% (95% CI: 0,74 —
0,85) am oberen Ende der von NGUYEN et al. (2021) ermittelten Range, sodass wir sowohl den von
Nguyen et al. (2021) fur die LAMS ermittelten Wert als auch die Werte von finf der Ubrigen sechs
Skalen ubertreffen.

Die Accuracy der sieben Skalen reicht bei NGUYEN et al. (2021) von 0,79 bis 0,89, wobei die
LAMS (89%; 95% CI: 0,87 — 0,90) den hdéchsten Wert erzielt und (zusammen mit der RACE) die
anderen funf Skalen signifikant Ubertrifft [77]. Unser Wert liegt mit 82,17% (95% CI: 0,80 — 0,85) am
unteren Ende der von NGUYEN et al. (2021) ermittelten Range, einer Bandbreite, die Ublicherweise
als gut (0,8 — 0,9) bewertet wird [62].

Die Sensitivitat der sieben Skalen ist durchweg niedrig und reicht von 38% bis 62%. Die
Sensitivitat der LAMS liegt bei NGUYEN et al. (2021) bei 38% [77], wahrend wir mit unserem Ergebnis
diesen Wert deutlich und auch den héchsten Skalenwert (62%) signifikant Ubertreffen (67,53%). Der
von NGUYEN et al. (2021) ermittelte Wert von 38% fur die LAMS liegt Ubrigens weit unter den
ublicherweise fir die LAMS ermittelten Werte < 65% [78,123]. Allerdings erértern NGUYEN et al.
(2021) weder dieses deshalb Uberraschend niedrige Ergebnis noch dessen Zustandekommen [77].

Die Spezifitat der sieben Skalen ist durchweg hoch und reicht von 80% bis 93%. Die
Spezifitat der LAMS liegt bei NGUYEN et al. (2021) bei 93% [77], wahrend wir mit 83,51% diesen

Wert zwar nicht erreichen, aber in der von NGUYEN et al. (2021) ermittelten Range liegen.
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NGUYEN et al. (2021) kommen zusammenfassend zu dem Ergebnis, dass die LAMS im
Vergleich der sieben Skalen insgesamt am besten abschneidet [77]. Die Ergebnisse unserer Studie
bewegen sich bei drei der vier Kriterien von NGUYEN et al. (2021) innerhalb der im Skalenvergleich
ermittelten Range und Ubertreffen beim Kriterium Sensitivitat die Range signifikant.

Vergleich unserer Ergebnisse mit DUVEKOT et al. (2021): Fur die Flache unter der Kurve
(AUC) liegen die Werte der acht untersuchten Skalen in einer Range von 72% bis 83%. Die LAMS
gehort mit 79% (95% CI: 0,75 — 0,83) zu den vier besten Skalen [24]. Mit 79,67% (95% CI: 0,74 -
0,85) liegt unser Wert leicht Gber dem von DUVEKOT et al. (2021) fir die LAMS ermittelten Wert.

Auf die Accuracy rekurrieren DUVEKOT et al. (2021) zur Beschreibung der diagnostischen
Leistungsfahigkeit der acht untersuchten Skalen nicht als Kriterium.

Die Sensitivitat der acht Skalen ist im Schnitt eher niedrig und reicht von 50,0% bis 67,95%.
Die Sensitivitat der LAMS liegt bei DUVEKOT et al. (2021) bei 63% (95% CI: 0,55 - 0,72) [24], wahrend
wir diesen Wert mit unserem Ergebnis (67,53%) deutlich Ubertreffen und sehr nahe bei dem
héchsten Skalenwert (67,95%) liegen, ihn nur um 0,42 Prozentpunkte unterschreiten. Der von
DUVEKOT et al. (2021) ermittelte Wert von 63% (95% ClI: 0,55 — 0,72) fur die LAMS liegt zwar Uber
dem von Nguyen et al. (2021) ermittelten Wert von 38%, aber ebenfalls unter den ublicherweise fur
die LAMS ermittelten Werten < 65% [78,123]. DUVEKOT et al. (2021) erklaren die insgesamt
niedrigere Sensitivitat damit, dass andere Studien [14] nur auf Verschllisse der Arteria basilaris, der
ACIl und MCA im M1 Segment abzielen, wahrend sie zusatzlich auch Verschlisse im M2 Segment
sowie A1- und A2-Segment der ACA zu erkennen suchten, die oft Gbersehen werden [24], zumal
prahospitale Schlaganfallskalen gerade M2-Verschlisse weit weniger zuverlassig erkennen als
proximalere Verschlusse, fur die Erkennung jener auch nicht entwickelt wurden [123].

Die Spezifitat der acht Skalen ist durchweg hoch und reicht von 82% bis 89%. Die Spezifitat
der LAMS liegt bei DUVEKOT et al. (2021) bei 84% (95% CI: 0,82 —0,87) [24], wahrend wir mit 83,51%
diesen Wert zwar nicht ganz erreichen, sondern um 0,49 Prozentpunkte unterschreiten, aber in der
von DUVEKOT et al. (2021) ermittelten Range liegen.

Nach DUVEKOT et al. (2021) erreicht die LAMS im Vergleich der acht Skalen gemessen an
der AUC mit einem Wert von 79% insgesamt Platz vier, ein Prozentpunkt hinter G-FAST (80%) und
CG-FAST (80%) und vier Prozentpunkte hinter der RACE (83%) [24].

Zusammengefasst bewegen sich die Ergebnisse unserer Studie bei allen von DUVEKOT et
al. (2021) genutzten Kriterien innerhalb der im Skalenvergleich ermittelten Range im oberen Bereich.

Vergleich unserer Ergebnisse mit CARRERA et al. (2019) [14]: CARRERA et al. (2019)
beschreiben die diagnostische Leistungsfahigkeit des RACE-Score = 5 anhand der Sensitivitat, der
Spezifitat und der Flache unter der Kurve (AUC). Sie kommen fir diese Gutekriterien zu folgenden
Resultaten [14]: AUC 77% (95% CI: 0,75 — 0,8), Sensitivitat 84%), Spezifitdt 60%.

Zum Vergleich der RACE insgesamt: Bei NGUYEN et al. (2021) ist die Leistung der RACE
bei einem Score = 5 nach der LAMS (mit einem Score = 4) am besten. Bei DUVEKOT et al. (2021) ist
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die Leistung der RACE am besten. Sie liegt auch vor der LAMS, wobei der Carrera-Wert um 6
Prozentpunkte unter dem von DUVEKOT et al. (2021) ermittelten Wert liegt.

Im direkten Vergleich der LAMS (Saarland) mit der RACE in Katalonien (CARRERA et al.
2019) erreicht die LAMS eine deutlich bessere Spezifitat als die RACE und bei der Sensitivitat verhalt
es sich genau umgekehrt. Bei der Flache unter der Kurve (AUC) liegt die LAMS im Saarland mit
79,67% um mehr als 2,6 Prozentpunkte tber der der RACE in Katalonien mit 77%.

LAMS und RACE erweisen sich als sehr gute Skalen fur die Vorhersage von LVO bei
Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall in der realen prahospitalen Praxis. Sie schneiden bei
NGUYEN et al. (2021) als die beiden besten von sieben validierten Prahospitalskalen ab [77] und
gehdren bei DUVEKOT et al. (2021) zu den vier besten von acht validierten (rekonstruierten)
Prahospitalskalen [24].

Die in vorliegender Studie in der realen prahospitalen Praxis validierte diagnostische
Leistungsfahigkeit der LAMS (mit Cut-off Wert 4) erweist sich — wie insbesondere die Receiver-
Operating-Curve zeigt — als sehr effektiv bei der Identifikation von Patient*innen mit LVO (AUC
79,67%; Cl1 74,79 — 85,06), erreicht eine Spezifitdt wie in verschiedenen Studien (mit unterschiedlich
groRen Studienkollektiven) und Ubertrifft die in anderen Studien fir den LAMS-Wert = 4 ermittelten
Sensitivitatswerte, zum Teil sogar deutlich.

Neben der diagnostischen Leistungsfahigkeit der Skalen ist als zweites mafgebliches
Kriterium ihre Feasibility, die Anwendbarkeit und Anwendung der Skalen durch den Rettungs-
dienst bei allen prahospitalen Erhebungen sehr bedeutsam und nicht zu unterschatzen [77,123].

In den hier besonders betrachteten Studien wurden die Skalen zur Vorhersage von LVO
durch den Rettungsdienst (EMS) in der prahospitalen Umgebung eingesetzt.

Alle Rettungsdienste waren im Einsatz ihrer Instrumente (Skalen oder Items)
strukturiert geschult. Im Saarland (LAMS) und in Katalonien (RACE) waren die Skalen zur
Vorhersage von LVO bei Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall bereits lange vor Studien-
beginn in der realen prahospitalen Praxis implementiert und die Rettungsdienste im Umgang mit
ihrer Skala tber Jahre erfahren: Im Saarland wurde die LAMS knapp drei Jahre vor Studienbeginn
als Skala fur die landesweite Triage-Standardarbeitsanweisung (SOP) ins Triageprotokoll [102]
aufgenommen und zuvor als Bestandteil des Ausbildungscurriculums der landeseigenen EMS-
Schule integriert. Auch wurden Rettungsdienst und Leitstellenpersonal landesweit in der Anwendung
des Protokolls vorab qualifiziert und die Schulungen seitdem im jahrlich verpflichtenden
Fortbildungsprogramm etabliert. In Katalonien wurde die RACE bereits 2014 und drei Jahre vor
Studienbeginn in das Schlaganfall-Code-Protokoll der Region implementiert, nachdem der
Rettungsdienst strukturiert geschult wurde [1]. In den beiden von NGUYEN et al. (2021) und DUVEKOT
et al. (2021) in den Niederlanden durchgefiihrten Studien zu Validierung und Vergleich haufig
verwendeter Schlaganfallskalen wurden von den Rettungsdiensten nicht die Originalskalen

eingesetzt, sondern Iltems zur Strukturierung neurologischer Beobachtungen, aus denen dann von
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Expert*innen im Nachhinein, retrospektiv, die sieben bzw. acht Vorhersageskalen rekonstruiert
wurden [24,77]. Dieses Verfahren ermdglichte die Auswertung zahireicher Skalen ohne
Verzdgerung der prahospitalen Versorgung des akuten Schlaganfalls. In der Studie von NGUYEN et
al. (2021) wurde die aus den Items bestehende Applikation gemeinsam mit der Fachstelle Research
and Development (R&D) EMS Hollands Midden entwickelt und getestet [77]. In der Studie von
DUVEKOT et al. (2021) wurde der Rettungsdienst in den Verfahren und der Anwendung der
Applikation zur Beurteilung von Personen mit Verdacht auf Schlaganfall vor Studienbeginn geschult,
zudem durch ein jederzeit abrufbares Anleitungsvideo und pro Person verfigbare Taschenkarten
sowie Auffrischungsveranstaltungen wahrend und im Studienverlauf unterstitzt [24]. Somit waren
die Rettungsdienste in allen vier Studien vor Beginn strukturiert geschult und konnten auf z.T.
langjahrige Erfahrung im Umgang mit den anzuwendenden Skalen bzw. Items zurtckblicken.
Neben CARRERA et al. (2019) fir die RACE und vorliegender Studie fir die LAMS haben
erstmals NGUYEN et al. (2021) mehrere Skalen zur Pradiktion einer LVO im prahospitalen Setting
nicht nur hinsichtlich der diagnostischen Leistungsfahigkeit validiert, sondern auch die
Handhabbarkeit der Skalen durch den Rettungsdienst untersucht und untereinander verglichen.
NGUYEN et al. (2021) ermittelten die Anwendbarkeitsraten (feasibility rates) fur sieben Skalen,
darunter auch die LAMS und die RACE, indem sie zunachst die Rekonstruktionsraten jeder Skala
insgesamt (full scale feasibility) berechneten und im zweiten Schritt die Rekonstruktionsraten der
Skalen bei deren jeweiligem Cut-off Wert bestimmten, indem sie Items, die in den Angaben des
Rettungsdienstes fehlten oder durch diesen nicht testbar waren, auf Basis klinisch verfugbarer
Informationen aufnahmen [77]. Diese Rekonstruktionsraten (cut-off reconstruction rates) fuhrten
naturlich zu héheren Anwendbarkeitsraten (feasibility rates) fur alle Skalen. Bei der Analyse der
Anwendbarkeit, bezogen auf die gesamte Skala, erreichte die LAMS mit einem Wert = 4 die hochste
Rekonstruktionsrate (76,7%; 95% ClI, 74,9-78,6), (1.540/2.007 = 76,7%), bei einer Range von 57,2%
— 76,7% fir alle Skalen. Bei der Analyse der Anwendbarkeit, bezogen auf den Cut-off Wert der
jeweiligen Skala, erreichte die LAMS mit einem Wert = 4 die vierthchste Rekonstruktionsrate
(82,8%; 95% Cl, 81,1-84,5), (1.622/2.007 = 82,8%) bei einer Range von 78,1%-87,9% fur alle Skalen
[77]. NGUYEN et al. (2021) schatzten die ermittelten Anwendbarkeitsraten — sowohl in Bezug auf die
gesamte Skala als auch auf die jeweiligen Cut-off Werte — als relativ hoch ein und vermuteten, dass
die einzelnen Skalen, wirde man sie im Original statt in einer Rekonstruktion von Items prufen,
allesamt noch besser abgeschnitten hatten, da der Rekonstruktionsmodus mehr Elemente zur
Rekonstruktion aller Iltems und damit aufwandigere Erhebungen durch den Rettungsdienst erfordert
als bei Verwendung einer einzelnen Skala. Allerdings ist einschrankend darauf hinzuweisen, dass
von den im Studienzeitraum erfassten 2.812 Verdachtsfallen auf Schlaganfall immerhin 26,7%
(752/2.812) von der Analyse von vornherein ausgeschlossen wurden, also nicht ins Studienkollektiv
(N =2007) eingingen, weil der Rettungsdienst keine Daten dokumentierte [77]. Berlicksichtigte man

dies, so fielen die von NGUYEN et al. (2021) ermittelten Anwendbarkeitsraten wohl geringer aus.
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Die LAMS mit einem Wert = 4 erreicht — jeweils bezogen auf das Studienkollektiv — bei
NGUYEN et al. (2021) mit 76,7% im direkten Vergleich aller Skalen die beste skalenbezogene
Anwendbarkeitsrate (full scale feasibility) und in der vorliegenden Studie eine um 18 Prozentpunkte
héhere Anwendbarkeitsrate (full scale feasibility) von 94,7 % (1.063/1.123).

In Katalonien wurde die Anwendbarkeit der RACE mit einem Wert = 5 bereits mehrmals in
prospektiven Kohortenstudien untersucht. In der ersten Studie [82], im Zeitraum von Februar 2011
und Marz 2013, mit zuvor fir den Einsatz speziell geschultem Rettungsdienst durchgefihrt, wurde
die RACE vom Rettungsdienst fur 528 von 885 Patient*innen (59,7 %) mit Verdacht auf Schlaganfall
nicht ausgefiillt, so dass nur eine Anwendbarkeitsrate (full scale feasibility) von 40,3 % (357/885) bei
den in eine Klinik transportierten Patient*innen erreicht wurde. In der letzten Studie bei einer Dauer
von 9 Monaten (2017/2018) lag die Anwendbarkeitsrate (full scale feasibility) der RACE durch den
Rettungsdienst im prahospitalen Setting bei 76,6% (1.396/1.822) [14], wahrend sie in der Studie von
NGUYEN et al. (2021) im direkten Vergleich mit den anderen Skalen mit einer Rate von nur 57,2%
(1.148/2.007) am schlechtesten abschneidet [77]. Der Vergleich der Ergebnisse aus Katalonien legt
nahe, dass sich die Anwendbarkeitsrate durch systematische Schulung des Rettungsdienstes
verbessern lasst [77]. Und CARRERA et al. (2019) gehen sogar davon aus, dass die RACE
mittlerweile in mehr als 95% der Falle angewendet wird [14].

Dies zeigt, dass die Anwendbarkeit einer Skala im prahospitalen Setting durch den
Rettungsdienst als mafgebliches Kriterium bei deren Auswahl und Implementierung zu
berlcksichtigen ist, die Schulung des Rettungsdienstes in der Anwendung einer Prahospitalskala
die Vorhersagekraft der Skala wesentlich beeinflusst, also fehlende oder suboptimale Schulung die
Anwendbarkeit einer Skala sehr limitiert und gezieltes Training des Rettungsdienstes die
Anwendbarkeitsrate der jeweils eingesetzten Skala deutlich verbessern kann. Schlief3lich erzielt die
LAMS (bei angemessener Schulung des Rettungsdienstes) im Vergleich mit anderen Skalen mit die
besten Anwendbarkeitsraten (full scale feasibility) [77] und die LAMS im Saarland Ubertrifft die in
anderen Studien sowohl fir die LAMS als auch fir andere Skalen, etwa die RACE, in prahospitaler
Umgebung durch den Rettungsdienst erreichten Werte nochmals deutlich.

Unsere Studie hat einige Limitationen:

1) Ausschliisse: Unsere Studie umfasst nicht alle Patient*innen, bei denen wahrend der
Studiendauer durch den Rettungsdienst in der prahospitalen Umgebung ein Verdacht
auf Schlaganfall festgestellt wurde. Von den urspringlich 1.520 Patient*innen mit
Verdacht auf Schlaganfall mussten 26,1% (397/1.520) ausgeschlossen werden, weil
Einverstandniserklarungen widerrufen wurden oder keine klinischen Daten vorlagen.
Dies kdnnte die Ergebnisse leicht verzerren, wobei ein vergleichbar hoher Ausschluss in
der prahospitalen Praxis ublich ist. So verzeichnet die Studie von NGUYEN et al. (2021)
sogar 28,6% (805/2.812), CARRERA et al. 2019 23,4% (556/2.378) und DUVEKOT et al.
(2021) 22,1% (295/1.334) [14,24,77].
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Neurovaskuldre Bildgebung: In unserer Studie wurde von 968 Patient*innen mit
Angabe zum Gefallstatus nur bei 490 (50,62%; 490/968) Patient*innen, darunter 379 mit
ischamischem Infarkt, angegeben, wann die vaskulare Bildgebung durchgefiihrt wurde,
bei 478 Patient*innen fehlt diese Angabe, so dass offen bleibt, bei wie vielen dieser
Patient*innen eine Bildgebung durchgefihrt wurde, ohne den Zeitpunkt zu
dokumentieren und wie ein ischamischer Infarkt bzw. eine LVO ausgeschlossen wurde.
So kénnten Patient*innen mit ischamischem Infarkt bzw. LVO Ubersehen worden sein.
Weiterhin wurde von 411 Patient*innen mit ischamischem Infarkt und Gefal3status bei
379 Patient*innen (92,2%, 379/411) angegeben, wann die vaskulare Bildgebung
durchgefuhrt wurde. Berticksichtigt man den Anteil der Patient*innen mit LVO an den 490
Bildgebungen, so liegt die Pravalenz innerhalb der Gruppe der Patient*innen mit
ischamischem Infarkt bei 20,58%, innerhalb der Gruppe der Patient*innen mit Verdacht
auf Schlaganfall bei 15,92%. Eine solche Betrachtung kann allerdings zu Verzerrungen
fuhren, da die LVO-Pravalenz innerhalb der Gruppe der Patient*innen, bei denen keine
Bildgebung dokumentiert wurde, wohl geringer ausfallt als in der Gruppe der
Patient*innen mit dokumentierter Bildgebung.

Definitionen von LVO: Wie im Literaturreview von LAKOMKIN et al. (2019) als Ublich
beschrieben [59] ist auch bei den hier verglichenen Studien die LVO-Klassifikation
unterschiedlich. Alle gewahlten Definitionen bewegen sich indes innerhalb des von
RENNERT et al. (2019) als allgemein akzeptiert beschriebenen Rahmens (siehe oben Kap.
2.3.1) [88]. Fur unsere Studie haben wir LVO-Klassifikationen innerhalb dieses Rahmens
akzeptiert. Insbesondere Haufigkeit von und Umgang mit M2-Verschlissen kann zu
Verzerrungen flhren, etwa wenn man M2 Verschlisse nicht zu den LVOs zahlt (z.B. weil
sie nicht gut thrombektomiert werden kénnen), der Anteil von M2-Verschllssen in einer
Kohorte hoher ist als tblich und M2-Verschlisse von prahospitalen Schlanganfallskalen
nicht hinreichend sicher vorhergesagt werden konnen.

Umfang der Stichprobe (n < 100) konnte zu gering sein: Um die diagnostische
Leistungsfahigkeit der LAMS (mit Cut-off Wert 4) zu beurteilen, war ein minimaler
Stichprobenumfang von 100 Patient*innen mit LVO ischamischem Infarkt erfordert
[18,117]. Auf Basis der geschatzten LVO-Pravalenz bei Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall von 14,5% [123] (in vielen Studien und mehreren Metaanalysen sind solche
und auch deutlich héhere Pravalenzen > 20% beschrieben und empirisch belegt [59])
wurde eine KollektivgréRe von 690 Patient*innen errechnet. Um diese Zahl deutlich zu
ubertreffen, wurde ein Kollektiv > 1.000 Patient*innen angestrebt. Als die angestrebte
Fallzahl von 1.000 Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall deutlich Gberschritten war,
wurde die Saarland-Studie vorzeitig beendet, ohne die bis dahin erreichten Ergebnisse

zu analysieren. Da die LVO-Pravalenz beim Studienkollektiv letztlich bei 8,06% und der
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Umfang der Stichprobe bei 78 Patient*innen lag, kdnnte die zu geringe Stichprobe die
Ergebnisse verzerren.

5) Definition ,,ischamischer Infarkt“: In unserer Studie wurde die Diagnose ,ischamischer
Infarkt* durch das Fehlen einer anderen Diagnose definiert. Dies istim Ablauf der Stroke-
Therapie begriindet. Patient*innen, bei denen Neurolog*innen Verdacht auf Schlaganfall
aulern, sollen dann therapiert werden, wenn in der Computertomographie keine frische
Blutung zu erkennen ist (oder der Infarkt bereits demarkierte). Dies birgt allerdings ein
systemisches Bias insofern, als Patient*innen, bei denen das Feld der Stroke Mimics
oder der Kontraindikation fur die Lyse (z.B. wegen ICB) freigelassen wurde, direkt als
ischamischer Infarkt eingestuft wurden, auch wenn es ggf. andere Grinde gab, die Felder

freizulassen.

5.2. Vergleich der LAMS-basierten Triage im Saarland-Modell mit der

reinen LAMS-Triage
Im Unterschied zur reinen LAMS-Triage (Naheres siehe in Kap. 3.5.3) praktiziert das

Saarland-Modell eine LAMS-basierte Triage mit Ermessensspielraum des Rettungsdienstes.
Nachdem die gute Eignung der LAMS zur prahospitalen Pradiktion einer LVO durch den
Rettungsdienst (EMS) sowohl hinsichtlich ihrer diagnostischen Leistungsfahigkeit als auch
hinsichtlich ihrer praktischen Anwendbarkeit (feasibility) nachdricklich belegt ist, ist zu klaren, wie
die LAMS-basierte Triage mit Ermessensspielraum des Rettungsdienstes (Saarland-Modell) im
Vergleich zur reinen LAMS-Triage abschneidet.

Betrachtet man die Ergebnisse der Anwendung des Ermessensspielraums des Rettungs-
dienstes, so ergibt sich folgendes Bild: In der vorliegenden Studie wurde fur 1.063 der 1.123
Patient*innen des Gesamtkollektivs und damit fir 94,7% (1.063/1.123) ein LAMS-Wert angegeben.
Von diesen 1.063 Patient*innen mit angegebenem LAMS-Wert wurden 941 (88,52% bzw. 83,79%
des Gesamtkollektivs) LAMS-konform triagiert, d.h. im Saarland-Modell so triagiert und transportiert
wie sie auch bei einer reinen LAMS-Triage triagiert und transportiert worden waren. Weiterhin erzielt
die LAMS-basierte Triage des Saarland-Modells durchgangig hohere Raten optimaler Transport-
und Klinikentscheidungen als eine reine LAMS-Triage, ist dieser Uberlegen und gelingt somit
zuverlassig. Allerdings fallen die Raten nur um weniger als zwei Prozentpunkte fiur die
Transportentscheidungen aus (siehe Tab. 13) und um immerhin mehr als zwei Prozentpunkte fir
die insgesamt optimalen sowie die optimalen Non-LVO-Klinikentscheidungen (siehe Tab. 23) fur alle
Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall. Die Ergebnisse flr die Subgruppe der Patient*innen mit
ischamischem Infarkt fallen allesamt sehr ahnlich aus (siehe Tab. 14 und 24).

Genauer sind die Unterschiede zu erkennen, wenn man die absolute Differenz der
Gutekriterien zwischen Klinik- und Transportentscheidungen betrachtet: Beim Vergleich der

absoluten Differenzen sowohl der Raten insgesamt optimaler Entscheidungen als auch der
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Raten optimaler Non-LVO-Entscheidungen (aus Tab. 24 und 14) zwischen Saarland-Modell und
reiner LAMS-Triage fallt auf, dass sie fir das Saarland-Modell mit 4,91 und 4,87 Prozentpunkten
groRer ausfallen als fir die reine LAMS-Triage, die bei 3,65 und 3,35 Prozentpunkten liegen.
Die Differenzen der Raten insgesamt optimaler Entscheidungen werden mafgeblich von
den Differenzen der Raten optimaler Non-LVO-Entscheidungen bestimmt, da sie sich in einem
gréRReren absoluten Zahlenspektrum bewegen als die Raten der optimalen LVO-Entscheidungen.
Die Differenzen der Raten optimaler Non-LVO-Entscheidungen fallen im Saarland-Modell
groéRer aus, weil sich fir CSCs als nachstgelegene Kilinik zeigt:
= 42 Patient*innen mit einem CSC als nachstgelegener Klink wurden ohne LVO per Fast
Track eingewiesen (Saarland Modell; siehe Abb. 11) im Vergleich zu

= 31 Patient*innen mit einem CSC als nachstgelegener Klink hatten einem LAMS-Wert > 4
ohne LVO (reine LAMS-Triage; siehe Abb. 10)

= Dies macht einen Unterschied von 11 Patient*innen aus und damit die Differenz von 4,69
Prozentpunkten zu 3,68 Prozentpunkten.

Fur PSCs als nachstgelegene Kilinik zeigt sich allerdings:

= 92 Patient*innen mit einem PSC als nachstgelegener Klink wurden ohne LVO per Fast
Track ins weiter entfernte CSC eingewiesen (Saarland Modell; siehe Abb. 11) im
Vergleich zu

= 108 Patient*innen mit einem PSC als nachstgelegener Klink hatten einen LAMS-Wert
>4 ohne LVO und waren damit nach der reinen LAMS-Triage (siehe Abb. 10) in ein weiter
entferntes CSC eingewiesen worden.

Warum schneidet der Rettungsdienst im Saarland-Modell im Vergleich zur reinen LAMS-
Triage besser ab, wenn das PSC die nachstgelegene Kilinik ist (92 — 108 = -16, also 16 suboptimale
Transportentscheidungen weniger) und schlechter, wenn das CSC die nachstgelegene Klinik ist (42
—31 =11, also 11 suboptimale Transportentscheidungen mehr)?

Die vermehrten suboptimalen Transportentscheidungen bei Féllen, in denen das CSC die
nachstgelegene Klinik gewesen ware, lassen sich plausibilisierend damit erklaren, dass der
Rettungsdienst in diesen Fallen Patient*innen als Fast Track transportiert hat. Dies hatte er nicht
getan, wenn ein PSC die nachstgelegene Klinik gewesen ware. Ggf. war fir den Rettungsdienst der
Fragebogen missverstandlich oder er hat mit einer Fast Track Einweisung eine bevorzugte Behand-
lung der jeweiligen Patient*innen intendiert. Sollte diese Plausibilisierung zutreffen, dann ware die
Rate der optimalen Non-LVO-Transportentscheidungen im Saarland-Modell, wie sie in Kap. 4.3.1.3
aufgefuhrt ist, sogar noch héher, wenn der Rettungsdienst diese Patient*innen nicht — wie
angenommen falschlicherweise — als Fast Track Transport angegeben hatte. Denn die vermehrten
suboptimalen Transportentscheidungen wirken sich fir die Patient*innen nicht negativ aus, da sie in

jedem Fall in ein CSC gebracht worden waren.
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Demnach ware der grofere Unterschied, den wir zwischen Saarland-Modell und reiner
LAMS-Triage in den Raten der optimalen Klinikentscheidungen wiederfinden, als realitatsnaher
einzuschatzen als der geringere Unterschied in den Raten optimaler Transportentscheidungen.

Limitation: Die Einschatzung des Ermessensspielraumes des Rettungsdienstes ist als
Unterschied der Transport- und Klinikentscheidung zwischen reiner LAMS-Triage und Saarland-
Modell nur eingeschrankt beurteilbar, denn die reine LAMS-Triage ist ein theoretisches Modell,
wahrend das Saarland-Modell nach Anwendung in der realen klinischen Praxis evaluiert ist. In der
konkreten ambulanten Umgebung konnen neben der rein medizinischen Einschatzung des
Rettungsdienstes auch andere Faktoren (z.B. auRere Umstande wie fur Notfalleinweisungen
abgemeldete Kliniken und die aktuelle Verkehrslage sowie auch Patientenwiinsche) die jeweilige
Transport- und Klinikentscheidung beeinflussen. Allerdings glauben wir, dass eine mehrere oder alle
relevanten Faktoren und Umstande berticksichtigende Einschatzung durch den Rettungsdienst (wie
im Saarland-Modell) einer nur auf einen einzigen dieser Faktoren (den LAMS-Wert bei der reinen

LAMS-Triage) fokussierte Entscheidung Uberlegen sein durfte.

5.3. Vergleich der Entscheidungen im Saarland-Modell und im Drip &
Ship-Modell bei aquivalenter Gewichtung der Krankheitsbilder

Der Einsatz einer Schlaganfallskala in der prahospitalen Triage sollte nattrlich zu besseren
Ergebnissen fur die Patient*innen flihren als das Drip & Ship-Modell [72]. Bislang ist neben unserer
Prasentation ausgewahlter Ergeb-nisse der Saarland-Studie [5] noch keine Studie veréffentlicht, die
Ergebnisse einer solch scorebasierten Triage mit denen aus dem Drip & Ship-Modell vergleicht.
Folglich ist auch durch keine Studie belegt, ob die direkte Triage von Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall und prahospitaler scorebasierter Pradiktion einer LVO in ein CSC zu besseren
Ergebnissen fihrt als die derzeitige Praxis, alle Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall ins
nachstgelegene Schlaganfall-zentrum (meist ein PSC) zu verlegen. Allerdings untersucht parallel zu
unserer Studie die RACECAT RCT in einem langerfristigen Studienzeitraum (2017 — 2020) die
Frage, ob ein prahospitales Triage-System, das die Verwendung der RACE-Skala zur Bestimmung
des besten primaren Ziel-Schlaganfallzentrums (CSC oder nachstgelegenes lokales PSC)
beinhaltet, die Effizienz der Revaskularisationsbehandlungen und den langfristigen klinischen
Nutzen erhoht [1].

Wir vergleichen und diskutieren die Ergebnisse der Transferstrategien (Transport- und
Klinikentscheidungen) des Saarland-Modells mit den entsprechenden (potentiellen) Ergebnissen
des Drip & Ship-Modells — zunachst unter der Voraussetzung, die Krankheitsbilder LVO und Non-
LVO aquivalent zu gewichten und damit bei der Wahl der Transferstrategie die Raten insgesamt

optimaler Entscheidungen (analog Accuracy) als alleiniges Kriterium anzuwenden.
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Transportentscheidungen beantworten die Frage, wie (regional oder per Fast Track) die
Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall und Pradiktion einer LVO bzw. Non-LVO transportiert
wurden (nach Saarland-Modell) bzw. worden waren (nach Drip & Ship-Modell).

Die Raten optimaler Transportentscheidungen wurden fir beide Modelle fur Patient*innen
sowohl mit Verdacht auf Schlaganfall als auch fur Patient*innen mit ischamischem Infarkt analysiert
(siehe Tabellen 13 und 14).

Der Vergleich der Raten optimaler LVO-Transportentscheidungen (analog Sensitivitat) zeigt,
dass das Saarland-Modell eine Rate von 69,23% erreicht im Vergleich zum Drip & Ship-Modell mit
0%. Die Raten fir optimale LVO-Transportentscheidungen unterscheiden sich fir die beiden
Gruppen nicht, da die Subgruppe der Patient*innen mit LVO gleichbleibt.

Der Vergleich der Raten optimaler Non-LVO-Transportentscheidungen (analog Spezifitat)
zeigt, dass das Saarland-Modell bei Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall eine Rate von
84,94% erreicht im Vergleich zum Drip & Ship-Modell mit 100% und bei Patient*innen mit
tatsachlichem ischamischem Infarkt eine Rate optimaler Non-LVO-Transportentscheidungen
(analog Spezifitat) von 84,18% im Vergleich zum Drip & Ship-Modell mit 100%. Die Raten optimaler
Non-LVO-Transportentscheidungen unterscheiden sich fir die beiden Gruppen (Patient*innen mit
Verdacht auf Schlaganfall und Patient*innen mit ischamischem Hirninfarkt) kaum (néamlich um 0,48
bzw. 0,86 Prozentpunkte). Dies deutet daraufhin, dass sich Patient*innen mit ischamischem Infarkt
sehr ahnlich prasentieren wie Patient*innen mit Stroke Mimic oder hamorrhagischem Infarkt und die
LAMS-basierte Beurteilung des Rettungsdienstes nicht zwischen Patient*innen mit ischadmischem
Infarkt und Patient*innen mit Stroke Mimic oder hdmorrhagischem Infarkt unterscheiden kann.

Der Vergleich der Raten insgesamt optimaler Transportentscheidungen (analog Accuracy)
zeigt, dass das Saarland-Modell bei Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall eine Rate von
88,43% erreicht im Vergleich zum Drip & Ship-Modell mit 93,39% - bei einer LVO-Pravalenz von
8,06% (von Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall) im Saarland, wahrend es mit tatsachlichem
ischamischem Infarkt eine Rate insgesamt optimaler Transportentscheidungen (analog Accuracy)
von 81,80% erreicht im Vergleich zum Drip & Ship-Modell mit 84,05% - bei einer LVO-Pravalenz
von 15,95% (von Patient*innen mit ischdmischem Infarkt) im Saarland. Die Raten insgesamt
optimaler Transportentscheidungen unterscheiden sich fiir die beiden Gruppen von Patient*innen
im Saarland-Modell um 1,88 Prozentpunkte, fir das Drip & Ship-Modell um 7,89 Prozentpunkte.

Die Relationen dieser Ergebnisse waren aus logischen Griinden zu erwarten: Die Raten der
insgesamt optimalen Transportentscheidungen wurden (analog der Berechnung der Accuracy)
numerisch anhand der absoluten Verteilungen der vier Gruppen (LVO / Non-LVO gekreuzt mit Fast
Track / regionale Zuweisung) wie in Tab. 11 dargestellt berechnet. ZHU, ZENG, WANG (2010) stellten
folgende Formel — (Kap. 3.5.3 und 3.5.4 sowie Kap. 4.3.3) — zur Berechnung der Accuracy vor:

Accuracy = (Sensitivitat) « (Pravalenz) + (Spezifitat) « (1 — Pravalenz) [125].
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Durch Umformung der Gleichung ergibt sich:
Accuracy = (Sensitivitat) « (Pravalenz) + (Spezifitat) — (Spezifitat) « (Pravalenz)
Accuracy = (Pravalenz) « ((Sensitivitat) — (Spezifitat)) + (Spezifitat)
Accuracy = (Spezifitat) + (Pravalenz) « ((Sensitivitat) — (Spezifitat))
Accuracy = (Spezifitat) — (Pravalenz) « ((Spezifitat) — (Sensitivitat)).

Daraus ergibt sich fir die Rate insgesamt optimaler Transportentscheidungen die Formel:

Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen
= (Rate der optimalen Non-LVO-Transportentscheidungen) — (Pravalenz) « ((Rate der optimalen

Non-LVO-Transportentscheidungen) — (Rate der optimalen LVO-Transportentscheidungen)).

Mit x := Rate der optimalen LVO-Transportentscheidungen und y:= Rate der optimalen Non-

LVO-Transportentscheidungen ergibt sich:
Rate insgesamt optimaler Transportentscheidungen =y — (Pravalenz) « (y — x).
Fir das Drip & Ship-Modell ergibt sich daraus:

Rate insgesamt optimaler Transportentscheidungen = 100% — (Pravalenz) « (100% — 0%) = 1 —

Pravalenz

Fir das Saarland-Modell ist (y — x) stets kleiner als (100% — 0%).

Fir das Drip & Ship-Modell wird eine Anderung der Pravalenz mit dem Faktor 1 (100% — 0%)
auf die Rate insgesamt optimaler Transportentscheidungen Ubertragen, wahrend fir das Saarland-
Modell eine Anderung der Préavalenz stets mit einem Faktor (y — x) < 1 Ubertragen wird. Demnach
wird die Rate insgesamt optimaler Transportentscheidungen im Drip & Ship-Modell grundsatzlich
starker — mittels eines héheren Faktors — durch die Pravalenz beeinflusst als im Saarland-Modell.

Diese logischen Ableitungen finden sich in den obigen Tabellen 13 und 14 wie folgt wieder:
Far die Gruppe der Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall liegt die Pravalenz dieser Studie bei
8,06%, fur die Gruppe der Patient*innen mit ischamischem Infarkt bei 15,95%. Durch diese nahezu
Verdoppelung der Pravalenz der einen im Vergleich zur anderen Gruppe féllt die Rate insgesamt
optimaler Transportentscheidungen im Drip & Ship-Modell von 91,94% auf 84,05%, also um 7,89
Prozentpunkte, wahrend sie im Saarland-Modell von 83,68% auf 81,80%, also um nur 1,88
Prozentpunkte fallt.

Der Formel von ZHU, ZENG, WANG (2010) zufolge Iasst sich die Accuracy in Abhangigkeit von

der Pravalenz, der Sensitivitat und der Spezifitat berechnen [125]. Entsprechend konnten wir in
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Abhangigkeit von den Raten optimaler LVO- sowie Non-LVO Transportentscheidungen auch die
Pravalenzen berechnen, fir die das Saarland-Modell eine bessere Rate insgesamt optimaler
Transportentscheidungen als das Drip & Ship-Modell erzielt: Ab einer Pravalenz von 17,87% ist
— bei aquivalenter Gewichtung der Krankheitsbilder LVO und Non-LVO — rechnerisch zu
erwarten, dass die Rate der insgesamt optimalen Transportentscheidungen im Drip & Ship-
Modell niedriger ausfallt als im Saarland-Modell. Solche und auch deutlich h6here Pravalenzen
(> 20%) sind sowohl in anderen Studien [14] wie auch in Metaanalysen [59] und jeweils groReren
Studienkollektiven belegt und bestatigt.

Die Raten insgesamt optimaler Transportentscheidungen werden malfgeblich durch die
Pravalenz (und ggf. den Score sowie die Ermessensentscheidung des Rettungsdienstes) beeinflusst
und sind somit verallgemeinerbar, also nicht nur fir das Saarland, sondern auch fir andere
Regionen mit dhnlicher LVO-Pravalenz wie im Saarland, relevant. Sie steigen bei héherer LVO-
Pravalenz als im Saarland.

Klinikentscheidungen beantworten die Frage, wo (in welchem Kliniktyp, PSC oder CSC)
die Patient*innen tatsachlich eingeliefert wurden. So kénnen z.B. Patient*innen ohne Pradiktion
einer LVO durch regionale Zuweisung in ein CSC transportiert werden, weil dies die nachstgelegene
Stroke Unit ist. Klinikentscheidungen werden durch zwei Faktoren mafigeblich beeinflusst, namlich
(wie die Transportentscheidungen) durch die Pravalenz und zudem durch die Allokation der Stroke
Units (also durch Anzahl der SU, deren geografische Verteilung, Zahlenverhaltnis PSC zu CSC).

Die Raten optimaler Klinikentscheidungen wurden — den Transportentscheidungen analog —
fur das Drip & Ship-Modell sowie das Saarland-Modell sowohl fir Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall als auch fiur Patient*innen mit ischamischem Infarkt analysiert (siehe Tab. 23 und 24).

Ahnlich wie bei den Transportentscheidungen (siehe Tab. 13 und 14) unterscheiden sich die
Raten optimaler Klinikentscheidungen (siehe Tab. 23 und 24) zwischen den beiden Gruppen kaum
(um weniger als 2 Prozentpunkte). Lediglich die Rate insgesamt optimaler Klinikentscheidungen im
Drip & Ship-Modell unterscheidet sich zwischen den beiden Gruppen um mehr als 6 Prozentpunkte.

Die Grinde sind die gleichen wie bei den Transportentscheidungen. Insbesondere gilt auch,
dass sich die Rate insgesamt optimaler Klinikentscheidungen des Saarland-Modells bei steigender
Pravalenz der Rate im Drip & Ship-Modell annahert und diese auch Ubertreffen kann. Die Differenz
zwischen Drip & Ship-Modell und Saarland-Modell fiir die Raten insgesamt optimaler Klinik-
entscheidungen fallen mit 4,96 Prozentpunkten bei Verdacht auf Schlaganfall (93,39% — 88,43%)
und 0,2 Prozentpunkten bei ischamischem Infarkt (86,91% — 86,71%) deutlich geringer aus als bei
den Raten insgesamt optimaler Transportentscheidungen, namlich 7,89 Prozentpunkte bei Verdacht
auf Schlaganfall (91,94% — 83,68%) und 2,25 Prozentpunkte bei ischdmischem Infarkt (84,05% —
81,8%). Demnach ist zu erwarten, dass schon bei leicht hdherer Pravalenz das Saarland-Modell
bessere Raten als das Drip & Ship-Modell erzielt. Den Transportentscheidungen analog haben wir
— nach ZHU, ZENG, WANG (2010) — auch die Pravalenzen berechnet, fir die das Saarland Modell
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eine bessere Rate insgesamt optimaler Klinikentscheidungen als das Drip & Ship-Modell erzielt: Ab
einer Pravalenz von 16,26% ist rechnerisch zu erwarten, dass die Rate insgesamt optimaler
Klinikentscheidungen im Drip & Ship-Modell niedriger ausfillt als im Saarland-Modell. Solche
und auch deutlich héhere Pravalenzen sind sowohl in Studien [14] wie auch in Metaanalysen [59]
und jeweils grofReren Studienkollektiven belegt und bestatigt.

Die Raten insgesamt optimaler Klinikentscheidungen sind weniger verallgemeinerbar als die
der Transportentscheidungen, da sie neben der Pravalenz maf3geblich auch durch geographische
Gegebenheiten, insbesondere Anzahl und Allokation von PSC und CSC, bestimmt werden. Sie
erlauben dadurch eine differenziertere, insbesondere realitdtsnahe Betrachtung der tatsachlichen
Akutversorgung der jeweiligen Patient*innen und sind damit fur die Praxis bedeutsamer als die

Raten insgesamt optimaler Transportentscheidungen. (Im Anhang 8.3 ist dies genauer erlautert.)

5.4. Vergleich des Saarland-Modells mit dem Drip & Ship-Modell bei

Outcome-gewichteter Betrachtung der Krankheitsbilder

Wir vergleichen und diskutieren die Ergebnisse der Transferstrategien des Saarland-Modells
mit den entsprechenden (potentiellen) Ergebnissen des Drip & Ship-Modells — nun unter der
grundlegend anderen Voraussetzung, die Krankheitsbilder LVO und Non-LVO nach Outcome (statt
aquivalent) zu gewichten, bei der Wahl der Transferstrategie also nur medizinische Gesichtspunkte
zu beachten.

Zunachst vergleichen wir die Ergebnisse des Saarland-Modells fir die Subgruppen (LVO und
Non-LVO) hinsichtlich der zeitlichen, fokal-neurologischen und funktionellen Verlaufe sowie der
Mortalitat und danach mit den entsprechenden (potentiellen) Ergebnissen des Drip & Ship-Modells
(aus vorliegender Studie wie fremder Studien) hinsichtlich statistischer Gitekriterien (optimale Klinik-
entscheidungen), anhand krankenhausinterner Sterberaten und zeitlicher Outcomes und geben an,

welche Kriterien (als Konsequenz daraus) fir die Wahl einer Transferstrategie bedeutsam sind.

5.4.1. Zeitliche, fokal-neurologische und funktionelle Verlaufe im Saarland-
Modell nach Klinikwahl und Krankheitsbildern differenziert

Um die zeitlichen Ablaufe im Saarland-Modell nach Klinikwahl differenziert zu untersuchen,
unterschieden in direkte Transporte in ein CSC und primare Transporte in ein PSC, haben wir
Zeitangaben zu funf wesentlichen Abschnitten ausgewertet:

1) Symptombeginn bis Notrufeingang

2) Notrufeingang bis Eintreffen am Einsatzort

3) Transportzeit vom Einsatzort zur jeweiligen Klinik

4) Ggf. Sekundarverlegung (also Eintreffen im PSC bis Eintreffen im CSC)

5) Eintreffen in der final behandelnden Klinik bis Beginn der Akuttherapie.

Die beiden ersten Zeitabschnitte sind fur alle Modelle gleich und deshalb fir einen

Modellvergleich nicht maR3geblich. Deswegen konzentriert sich die vergleichende Diskussion hier
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auf die weiteren Zeitabschnitte. Gleichwohl zunachst einige wesentliche fur alle Modelle geltende
Erkenntnisse aus der Studie zu den beiden ersten Zeitabschnitten, die spater aufgegriffen werden:

Bei den Angaben zum Symptombeginn gab es deutliche Schwankungen. Dies liegt wohl
daran, dass Patient*innen diesbezuglich teils nur sehr ungenaue bzw. gar keine Angaben machen
kénnen. Fur ,wake-up-Insulte“ oder ,Symptombeginn am Vortag“ haben wir Zeiten geschatzt, um
auch diese Angaben miteinbeziehen zu konnen. Diese Angaben sowie die Angaben von Dritten
darliber, wann sie die Patient*innen zum letzten Mal vor dem Ereignis gesehen haben, scheinen
dabei sehr ungenau zu sein. Dennoch haben wir uns dafir entschieden, die Patient*innen nicht als
Gruppe auszuschlieRen, da sie im Zweifel auch eine Therapie erhalten kénnten. Eine Entscheidung
fur oder gegen eine Therapie bei diesen Patient*innen findet sich auch in der Praxis sehr haufig
wieder. In der Zeit vom Symptombeginn bis zum Notrufeingang vergehen im Median 55 Minuten und
25% der Patient*innen haben sogar mehr als 351 Minuten Symptome, bevor der Rettungsdienst
gerufen wird. Im Gegensatz dazu rufen 25% der Patient*innen den Rettungsdienst innerhalb von 11
Minuten. Die Standardabweichung von 731,18 Minuten verdeutlicht die Variabilitat des Zeitverzuges
bis zum Notrufeingang nachdricklich.

Die Zeit vom Notrufeingang bis zum Eintreffen am Einsatzort wird Hilfsfrist genannt, fur
deren Hochstdauer die Bundeslander Zielwerte vorgeben. Fir das Saarland gilt, dass in mindestens
95% der Falle die Zeit von Notrufeingang bis zum Eintreffen am Unfallort weniger als 12 Minuten
betragen sollte [135]. In unserer Studie betrug diese Zeit im Schnitt 11,01 + 5,38 Minuten, sodass
die weitaus meisten Patient*innen innerhalb von 12 Minuten erreicht werden, jedoch nicht 95%.

Fir die Transportzeit vom Einsatzort zu der jeweiligen Klinik war zu erwarten, dass diese
zum PSC im Mittel kiirzer ausfallt als zum CSC. Denn fir alle Patient*innen, die in ein PSC kommen,
gilt, dass dieses immer die jeweils nachstgelegene Kilinik ist, wahrend in das CSC Patient*innen
sowohl regional als auch Uberregional eingewiesen werden. Tatsachlich war die Transportzeit vom
Einsatzort zum nachstgelegenen PSC signifikant niedriger als die zum CSC. Auch war zu erwarten,
dass der Fast Track Transport langer dauert als die regionalen Zuweisungen. Dieser Unterschied
zwischen regionaler Zuweisung und Fast Track betrug ca. 3,51 Minuten und war signifikant.
Betrachtet man jedoch den enormen Zeitverzug, der vom Symptombeginn bis zum Notrufeingang
vergeht, so scheinen diese 3,51 Minuten vergleichsweise gering. Durch den direkten Transport von
Patient*innen ohne LVO in ein CSC (wie beim Mothership-Modell und zum Teil — namlich als
suboptimale Transporte — auch beim Saarland-Modell) entstiinde den Patient*innen ohne LVO also
nur ein Zeitverzug von weiteren ca. dreieinhalb Minuten im Vergleich zum primaren Transport in ein
PSC, ein relativ geringer Zeitverzug. Es gibt keine Studien, die belegen, dass Patient*innen ohne
LVO von einem Transport in die nachstgelegene Stroke Unit profitieren im Gegensatz zu einem
Transport in ein ggf. weiter entferntes CSC.

Unterscheiden sich die Transportzeiten zur nachstgelegenen Stroke Unit (regionale

Zuweisung) malfgeblich von denen zum nachstgelegenen CSC (Fast Track), so ist zu erwarten,
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dass Patient*innen ohne LVO von einem Transport in die nachstgelegene Klinik (insbesondere in
landlichen Regionen) profitieren, denn ein schnellerer Beginn einer Lysetherapie geht im
Allgemeinen mit besserem funktionellem Outcome einher [61,98]. Unterscheiden sich die
Transportzeiten allerdings nur geringfligig, wie im Falle der vorliegenden Studie (im Schnitt nur um
3,51 Minuten), so scheint aus wirtschaftlichen und organisatorischen Grinden dennoch ein
Transport in die nachstgelegene Stroke Unit indiziert (siehe Kap. 2.5.2).

Der Zeitabschnitt Sekundarverlegung betrifft ggf. Patient*innen mit LVO, die primar in ein
PSC transportiert wurden. Dieser Abschnitt von Eintreffen im PSC bis zum Eintreffen im CSC lasst
sich erneut unterteilen in (1) die Zeit vom Eintreffen im PSC bis zum Abtransport aus diesem (Door-
in-door-out) und (2) die Transportzeit vom PSC zum CSC (Door-to-door). Die Door-in-door-out Zeit
im PSC (Ankunft im PSC bis zum Weitertransport im CSC) lag im Mittel bei 73,67 £+ 20,30 Minuten.
Die Door-to-door Zeit (Transportzeit vom PSC ins CSC) lag im Mittel bei 42,33 £ 16,12 Minuten. Da
in unserer Studie Zeitangaben bezlglich dieser Abschnitte von lediglich sechs Patient*innen
vorliegen, ist die Aussagekraft dieser Ergebnisse deutlich eingeschrankt. Durch die Sekundar-
verlegung von Patient*innen mit LVO von einem PSC in ein CSC (wie beim Drip & Ship-Modell und
zum Teil auch beim Saarland-Modell) entstinde den Patient*innen mit LVO also ein Zeitverzug
(abzuglich der zusatzlichen Zeit bei direktem Transport in ein weiter entferntes CSC, im Falle des
Saarlandes ca. 3,51 Minuten) von Uber einhundert Minuten im Vergleich zum direktem Transport in
ein CSC. Sowohl in Relation zu den 3,51 Minuten zusatzlichem Zeitverlust als auch in Relation zu
dem lediglich Sechsstunden-Zeitfenster bis zum Beginn der Thrombektomie stellt die Sekundar-
verlegung einen wichtigen Zeitabschnitt dar. Dies wird durch eine Reihe von Studien [94] belegt und
unterstreicht die erste zentrale These der vorliegenden Arbeit: Patient*innen mit LVO
ischamischem Infarkt werden optimal transportiert, wenn sie direkt in ein CSC gebracht
werden (siehe oben Kap. 2.5.2).

Eintreffen in der Klinik bis Beginn der Akuttherapie: Innerhalb von 25 Minuten nach
Ankunft in der Stroke Unit sollte eine kraniale Computertomographie gelaufen sein, innerhalb von
60 Minuten sollten bei den Patient*innen, bei denen eine Lysetherapie indiziert ist, damit begonnen
werden und innerhalb von 90 Minuten nach Eintreffen sollte bei thrombektomierbaren Patient*innen
die Leistenpunktion zur Thrombektomie erfolgen [91]. Im Mittel bzw. im Median erfillten die PSCs
und die CSCs in vorliegender Studie die Door-to-groin bzw. Door-to-needle Zeiten. Fur das PSC lag
der Median fur die Zeit bis zur cCT bei 26 Minuten und damit geringfiigig oberhalb des Zielwertes.
Fir das CSC lag der Median im Zielkorridor.

Aus Sicht der zeitlichen Verlaufe kann man schlieBen:

1) Angesichts des bei Sekundarverlegung enormen Zeitverlusts bis zum Beginn der
Thrombektomie beim Krankheitsbild LVO soll die prahospitale Akutversorgung und
Transferstrategie nicht grundsatzlich unabhangig vom Krankheitsbild (bzw. der Pradiktion
einer) LVO oder Non-LVO erfolgen.
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2) Dementsprechend sind die Krankheitsbilder in der Akutversorgung nicht aquivalent zu

gewichten, sondern die Versorgung des Krankheitsbildes LVO soll bevorzugt erfolgen.

3) Deshalb sind schon bei der Wahl der Transferstrategie neben den Raten insgesamt

optimaler Transport- und Klinikentscheidungen (analog Accuracy) auch die Raten
optimaler LVO-Entscheidungen (analog Sensitivitat) zu berlcksichtigen.

Den fokal-neurologischen Verlauf der Patient*innen im Saarland-Modell betrachten wir
anhand der NIHSS und im Anschluss den funktionellen Verlauf anhand der mRS. Im t-Test fur
unabhangige Stichproben zwischen beiden Gruppen (LVO und Non-LVO) bei Aufnahme fielen die
NIHSS-Werte in der Gruppe der Patient*innen mit LVO signifikant héher aus, fir Patient*innen mit
LVO im Mittel 12,82 £ 9,09 und fur Patient*innen ohne LVO im Mittel 5,58 + 6,51. Patient*innen mit
LVO weisen also grofRere fokal-neurologische Defizite auf als Patient*innen ohne LVO. Zur
klinischen Verlaufskontrolle wurde die NIHSS auch bei Entlassung erhoben. Die NIHSS-Differenz
(Aufnahme — Entlassung) zeigte ebenfalls signifikante Unterschiede sowohl zwischen beiden
Gruppen, fir Patient*innen mit LVO im Mittel 6,2 + 8,39 und flr Patient*innen ohne LVO im Mittel
1,76 + 3,82 als auch zwischen Lyse-Patient*innen und Thrombektomie-Patient*innen, bei
Thrombektomie-Patient*innen im Mittel 6,7 + 7,65 und bei Lyse-Patient*innen im Mittel 3,3 + 4,53.
Die Unterschiede zwischen den jeweiligen Gruppen sind sicherlich durch die initial hheren NIHSS
Werte in der Gruppe der Patient*innen mit LVO bedingt. Allerdings verdeutlichen diese Ergebnisse
nicht nur, dass Patient*innen mit LVO schwerer fokal-neurologisch betroffen sind, sondern auch den
Therapieerfolg. Dieser unterscheidet sich zwar relativ zu der Symptomschwere kaum, ist absolut
allerdings in der LVO bzw. Thrombektomie Gruppe durch die starker ausgepragte Symptomatik
hoéher als in der Non-LVO bzw. Lyse Gruppe.

Zur Einschatzung des funktionellen Verlaufs und der Mortalitat der Patient*innen im
Saarland-Modell wurde die mRS bei Aufnahme und Entlassung erhoben. Patient*innen mit LVO
hatten eine Mortalitdt von 15,58 %, Patient*innen ohne LVO eine Mortalitat von 8,42%. Dies zeigt
eine relative Ubersterblichkeit von 85% in der Gruppe der Patient*innen mit LVO. Im t-Test fir
unabhangige Stichproben zwischen den beiden Gruppen (LVO und Non-LVO) zeigten sich bei
Aufnahmen signifikant groRere mRS-Werte in der Gruppe der Patient*innen mit LVO. Patient*innen
mit LVO sind also nicht nur signifikant schwerwiegender fokal-neurologisch sowie funktionell
eingeschrankt als Patient*innen ohne LVO, sondern weisen auch eine signifikant hdhere Mortalitat
auf. Fir Patient*innen ohne LVO zeigte sich im t-Test fir unabhangige Stichproben zwischen den
beiden Gruppen (Zuweisung in PSC und weiter entferntes CSC) eine signifikant hdhere Mortalitat in
der Gruppe der Patient*innen, die in ein weiter entferntes CSC gebracht wurden, aber auch
signifikant héhere NIHSS- und mRS-Werte bei Aufnahme, jedoch kein signifikanter Unterschied der
NIHSS Differenzen (Aufnahme — Entlassung) zwischen den PSCs und CSCs zugewiesenen
Gruppen. Der Vermutung, dass angesichts signifikant hdherer Mortalitat Patient*innen ohne LVO

von einem Transport ins nachstgelegene PSC profitieren wiirden, steht zum einen entgegen, dass
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sie auch bei Aufnahme signifikant ausgepragtere fokal-neurologische und funktionelle Defizite
aufwiesen, die ebenfalls Grund fur die héhere Mortalitat sein kdnnen, zum anderen, dass ein
signifikanter Unterschied hinsichtlich des Therapieerfolgs, gemessen an der NIHSS-Differenz, nicht
festgestellt werden konnte. Die signifikant hdhere Mortalitdt von Patient*innen ohne LVO in weiter
entfernten CSCs war zu erwarten, da diese Patient*innen zwar keine LVO, aber doch die hdchsten
LAMS-Werte (4 und 5) haben und damit offensichtlich schon mit schwerwiegenden fokal-
neurologischen Defiziten eingeliefert wurden. Um der Fragestellung nachzugehen, ob Patient*innen
ohne LVO von einem Transport ins nachstgelegene PSC mehr profitieren als von einem in ein weiter
entferntes CSC, bedarf es (randomisierter kontrollierter) Studien.
Aus Sicht der fokal-neurologischen sowie funktionellen Verlaufe und der Mortalitat
kann man schlieBen:
1) Das Krankheitsbild LVO ist mit Blick auf jede der drei Dimensionen auch deutlich
schwerwiegender als das Krankheitsbild Non-LVO.
2) Dementsprechend sind die Krankheitsbilder in der Akutversorgung nicht aquivalent zu
gewichten, sondern die Versorgung des Krankheitsbildes LVO soll bevorzugt erfolgen.
3) Deshalb sind schon bei der Wahl der Transferstrategie neben den Raten insgesamt
optimaler Transport- und Klinikentscheidungen (analog Accuracy) auch die Raten der

optimalen LVO-Entscheidungen (analog Sensitivitat) maf3geblich zu bertcksichtigen.

5.4.2. Vergleich der Entscheidungen im Saarland-Modell und im Drip & Ship-
Modell bei nichtaquivalenter Gewichtung der Krankheitsbilder

Die alleinige Betrachtung der Raten insgesamt optimaler Klinikentscheidungen (analog
Accuracy) bei der Wahl der Transferstrategie impliziert eine &aquivalente Gewichtung der
Krankheitsbilder LVO und Non-LVO und damit auch der medizinischen Griinde auf der einen und
der wirtschaftlichen und organisatorischen Griinde auf der anderen Seite.

Berlcksichtigt man indes vorerst nur medizinische Grinde, wonach fir das Krankheitsbild
LVO das CSC die optimale und das PSC die suboptimale Klinikentscheidung ist und fir das
Krankheitsbild Non-LVO die optimale Klinikentscheidung medizinisch noch umstritten ist, dann wird
man Patient*innen mit Verdacht auf LVO direkt in ein CSC transportieren, auch wenn man dabei
suboptimale Transporte von Patient*innen mit Krankheitsbild Non-LVO (in ein weiter entferntes
CSC) in Kauf nimmt und deshalb schon bei der Wahl der Transferstrategie die Raten der optimalen
LVO-Entscheidungen (analog Sensitivitdt) mafligeblich bericksichtigen.

Unter dieser Voraussetzung, nicht nur die Raten insgesamt optimaler Entscheidungen
(analog Accuracy), sondern mal3geblich die Raten der optimalen LVO-Entscheidungen (analog
Sensitivitat) zu berlcksichtigen, fallt der Vergleich der beiden Modelle im Ergebnis indes anders aus.

Tab. 23 zeigt die Klinikentscheidungen von Saarland-Modell und Drip & Ship-Modell anhand
der Gutekriterien fur Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall. Sie gibt an, dass sich die Raten

optimaler LVO-Klinikentscheidungen (analog Sensitivitat) fir Patient*innen mit Verdacht auf
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Schlaganfall zwischen Saarland-Modell und Drip & Ship-Modell um 56,41 Prozentpunkte (74,36% —
17,95%) unterscheiden und Patient*innen mit LVO im Saarland Modell deutlich — um 414%
(74,36%/17,95%) — haufiger optimal transportiert werden als im Drip & Ship-Modell.

Im Vergleich der beiden Modelle zeigt sich bei mafigeblicher Berlicksichtigung optimaler
LVO-Klinikentscheidungen bei der Wahl der Transferstrategie, dass das Saarland-Modell dem Drip
& Ship-Modell unter medizinischen Gesichtspunkten vorzuziehen ist.

Aus medizinischer Sicht kann man schliefen,

1) dass man Patient*innen mit Verdacht auf LVO direkt in ein CSC transportieren soll, auch

wenn man dabei suboptimale Transporte von Patient*innen mit Krankheitsbild Non-LVO
(in ein weiter entferntes CSC) in Kauf nimmt,

2) dass deshalb schon bei der Wahl der Transferstrategie die Raten der optimalen LVO-
Entscheidungen (analog Sensitivitat) mafRgeblich zu bertcksichtigen sind und als
Resultat daraus,

3) dass bei der Wahl der Transferstrategie das Saarland-Modell dem Drip & Ship-Modell

vorzuziehen ist.

5.4.3. Vergleich der frihen Outcomes im Saarland-Modell und im Drip & Ship-
Modell

In der vorliegenden Studie wurde auf eine Kontrollgruppe, sei es parallel im benachbarten
Bundesland, sei es zeitversetzt im Saarland, verzichtet. Mangels einer echten Kontrollgruppe wurde
auf Daten zu funktionellen und zeitlichen Outcomes nach den Transportverfahren des Drip & Ship-
Modells sowie des Mothership-Modells aus fremden Studien rekurriert.

Um den funktionellen Verlauf bei LAMS-basiert triagierten Patient*innen anhand klinischer
Minimaldaten einzuschatzen, haben wir einen Wert auf der mRS bei Aufnahme und Entlassung
erhoben. Ublicherweise wird dieser Wert drei Monate nach Entlassung erhoben. Viele Patient*innen
mit Schlaganfall gewinnen einen Grol¥teil ihres Funktionsverlustes erst nach gewisser Zeit und ggf.
intensiven Rehabilitationsmalinahmen wieder [60]. Unsere Erhebung der mRS bei Entlassung
schrankt zum einen die Aussage des absoluten Wertes ein und erlaubt zum anderen nicht, das
funktionelle Outcome mit Studien zu vergleichen, bei denen das Drip & Ship-Modell angewandt
wurde, da wir keine solche Studie fanden, die die mRS bei Entlassung erhoben und publiziert hat.

In manchen Studien wurde jedoch die Mortalitat im Zeitraum des Krankenhausaufenthaltes
erhoben. Fir unsere Studie zeigen die Ergebnisse, dass die Mortalitat Gber die Gesamtkohorte bei
7,95% lag. KIJPAISALRATANA et al. (2020) fanden eine ahnliche Mortalitat. Sie stellten anhand von
273 Patient*innen (147 Mothership + 87 Drip & Ship + 39 sonstige) krankenhausinterne Sterberaten
von 6,4% (8,2%, 5,0%, 2,6%) ohne signifikanten Unterschied fest [55].

Um schlieBlich den Effekt der LAMS-basierten Triage mit dem zeitlichen Outcome beim
Drip & Ship-Modell zu vergleichen, haben wir — wie in der Literatur Gblich [46] — zunachst die

Mittelwerte der Zeiten von Symptombeginn bis zum Beginn der Therapie, Onset-needle-time (ONT
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— Symptombeginn bis Lyse) und der Onset-groin-time (OGT — Symptombeginn bis Leistenpunktion)
bestimmt und mit Ergebnissen der Metaanalyse von RomoLI et al. (2020) [94] verglichen.

RomoLI et al. haben in einem systematischen Review und einer Metaanalyse anhand von 18
Studien (aus den Jahren 2015 — 2020), gefunden, dass ONT und OGT im Mothership-Modell
signifikant kiirzer waren als im Drip & Ship-Modell. Sie lagen bei 120 + 27 Minuten fir die ONT und
179 = 49 Minuten fur die OGT, wahrend sie im Drip & Ship-Modell bei 132 + 27 bzw. 276 + 124
Minuten lagen [94]. Uberraschenderweise war dabei nicht nur die OGT, sondern auch die ONT im
Mothership-Modell niedriger. So schneidet das Mothership-Modell in der Metaanalyse grundsatzlich
(also auch hinsichtlich ONT) besser ab als das Drip & Ship-Modell. Dies verdeutlicht erneut, dass
das Mothership-Modell nicht aufgrund seiner spater einsetzenden Akuttherapie von Patient*innen
ohne LVO (z.B. durch langere Transportwege) seltener als Transferstrategie gewahlt wird als das
Drip & Ship-Modell, sondern vielmehr deshalb, weil es nur in groRstadtischen Regionen und
ansonsten kaum flachendeckend umsetzbar ist.

Im Saarland-Modell lag der Mittelwert Gber die gesamte Kohorte fur die ONT mit 149,57 +
162,64 Uber den beiden ONT-Ergebnissen von RomoLl et al. (2020). Der Median lag allerdings fur
die ONT bei 110 (90; 153 IQR) und damit unter den Mittelwerten in der Metaanalyse von ROMOLI et
al. (2020). Die OGT war mit 281,86 + 305,76 im Schnitt langer als die von RomMoLI et al. (2020)
bestimmten Ergebnisse, obwohl hier naturlich zu erwarten ware, dass sie niedriger lagen als bei
dem Drip & Ship- Modell. Der Median lag allerdings fur die OGT bei 141 (110; 325 IQR) und damit
unter den Mittelwerten von RomoLI et al. (2020) fir das Drip & Ship- bzw. das Mothership-Modell.
Die Mittelwerte der ONT und OGT des Saarland-Modells liegen Gber den von ROMOLI et al. (2020)
sowohl fiir das Drip & Ship- wie auch fiir das Mothership-Modell ermittelten Werten.

Der Mittelwert ist in unserer Studie flr Zeiten, die vom Symptombeginn ausgehen, schon
wegen der vielen AusreilRer nach oben bei der Zeit von Symptombeginn bis Notruf nicht zum
Vergleich geeignet. Es ist davon auszugehen, dass Ausreillerstudien und -falle in der Metaanalyse
von RomoLl et al. (2020) nicht so stark ins Gewicht fallen, da die Standardabweichungen von ONT
und OGT (SD jeweils 27 fur die ONT und 49 bzw. 124 fur die OGT) deutlich geringer sind als in
unserer Studie (SD 110 fur die ONT bzw. 305 fir die OGT) [94].

Das Mittel der Wahl bei starken Ausreif3ern ist die Analyse mittels Median. Der Median liegt
fur ONT wie fur OGT im Saarland-Modell unter den Mittelwerten von ROMOLI et al. (2020) sowohl fir
das Drip & Ship als auch das Mothership-Modell. Allerdings war zu erwarten, dass die OGT des
Mothership-Modells geringer ausféllt als die des Saarland-Modells, da es im Mothership-Modell
keine zeitaufwandigen Sekundarverlegungen gibt. Da es im Saarland-Modell nur sehr wenige (6)
Sekundarverlegungen gab, werden diese wohl im Median entsprechend auch nur gering abgebildet.
Aus diesem Grund wurde auch darauf verzichtet, OGTs der Gruppe der Sekundarverlegten mit den
direkt in ein CSC Gebrachten zu vergleichen. Zum besseren Vergleich und der Analyse der Sekun-

darverlegungen empfehlen wir in Zukunft gréRere Studienkollektive. Da die Versorgung in CSCs,
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die im Mothership-Modell ausschlieRlich angefahren werden, nach RoOMOLI et al. aber hinsichtlich
der Zeiten besser erscheint, ist es wohl umso wichtiger, die Patient*innen frihzeitig zu erkennen,
die am meisten von einer zeithahen Versorgung im CSC profitieren, also Patient*innen mit LVO.

Die Ergebnisse und Vergleiche dieses Kapitels zeigen:

1) Im Vergleich der zeitlichen Outcomes des Mothership-Modells mit denen des Drip & Ship-
Modells von RoMoLI et al. (2020) schneidet das Mothership-Modell besser ab.

2) Im Vergleich des medianen zeitlichen Outcomes des Saarland-Modells mit den mittleren
zeitlichen Outcomes der beiden Modelle bei RomoLl et al. (2020) kann man eine
Uberlegenheit des Saarland-Modells begriindet vermuten.

3) Limitierend ist festzuhalten, dass wir Mediane mit Mittelwerten und unsere Ergebnisse

statt mit einer eigenen Kontrollgruppe mit Ergebnissen fremder Studien vergleichen.

5.4.4. Exkurs: Realisierbarkeit des Saarland-Modells

Wie beschrieben stellt das Saarland-Modell unter medizinischen Gesichtspunkten eine
Alternative zum schon seit den 90er Jahren am weitesten verbreiteten Drip & Ship-Modell dar und
ist diesem unter Outcome gewichteter Betrachtung der Krankheitsbilder sogar tberlegen.

Bei der Wahl der Transferstrategie stehen neben rein medizinischen Faktoren allerdings
auch wirtschaftliche Faktoren als strategisch bedeutsam im Mittelpunkt der Diskussion (siehe Kapitel
2.6.1). Diese Faktoren und deren komplexe Zusammenhange galt es im Rahmen der Studie und
der Aufgabenstellung der vorliegenden Arbeit nicht im Detail zu betrachten. Sie werden in anderen
Studien untersucht. In diesem Exkurs erdrtern wir die Realisierbarkeit des Saarland-Modells anhand
der vorliegenden, das Aufkommen von Patient*innen und die LVO-Pravalenz im Saarland
reprasentierenden Kohorte bei vorhandener, konstanter Allokation der PSCs und CSCs.

Daflir galt es insbesondere, die durch das Saarland-Modell im Vergleich zum Drip & Ship-
Modell anfallende Mehrtriage in CSCs zu untersuchen. Entsprechend dem PPV als statistischem
Testgutekriterium, der angibt, wie viele der positiv getesteten Patient*innen auch tatsachlich krank
sind, giltin unserem Kontext: Die Rate optimaler CSC-Klinikentscheidungen gibt an, wie viele der in
ein CSC transportierten Patient*innen auch tatsachlich optimal dorthin transportiert wurden
(Saarland-Modell) bzw. worden waren (Drip & Ship-Modell).

Der Ratenvergleich optimaler CSC-Klinikentscheidungen (analog PPV) beider Modelle
zeigt: Das Drip & Ship-Modell erreicht mit einer Rate von 100% im Vergleich zum Saarland-Modell
mit 78,1% bessere Ergebnisse (siehe Kap. 4.4.1.3). Dies war aus logischen Griinden zu erwarten,
da im Drip & Ship-Modell grundsatzlich alle direkt in ein CSC transportierten Patient*innen optimal
zugewiesen werden, weil das CSC die nachstgelegene Klinik war, es also keine suboptimale CSC-
Klinikentscheidungen gibt, wahrend es im Saarland-Modell Patient*innen gibt, die ohne LVO (sub-
optimalerweise) in ein weiter entferntes CSC gebracht werden (suboptimale CSC-Klinik-
entscheidungen). Der Anteil dieser ohne LVO in ein weiter entferntes CSC gebrachten Patient*innen

an allen Patient*innen, die in ein CSC gebracht wurden, liegt im Saarland bei 21,9% (1 —78,1%).
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Der NPV gibt an, wie viele Patient*innen, bei denen ein Test negativ ausfallt, auch tatsachlich
gesund sind. In unserem Kontext gibt die Rate optimaler PSC-Klinikentscheidungen an, wie viele
Patient*innen, die in ein PSC transportiert wurden, auch tatsachlich optimal dorthin transportiert
wurden (Saarland-Modell) bzw. worden waren (Drip & Ship-Modell).

Der Vergleich der Raten optimaler PSC-Klinikentscheidungen (analog NPV) beider
Modelle zeigt, dass das Saarland-Modell mit einer Rate von 96,35% bessere Ergebnisse erreicht im
Vergleich zum Drip & Ship-Modell mit 90,64%. Dies war aus logischen Griinden zu erwarten, da im
Drip & Ship-Modell alle Patient*innen im Einzugsgebiet eines PSCs (das Gebiet, in dem das PSC
die nachstgelegne Kilinik ist) auch in dieses gebracht werden, also auch alle Patient*innen mit LVO
( ), wahrend im Saarland-Modell einige Patient*innen mit
LVO im Einzugsgebiet eines PSCs (optimalerweise) in ein weiter entferntes CSC gebracht werden
und sich somit die Anzahl verringert und die Rate optimaler
PSC-Klinikentscheidungen héher ausfallt.

Die absolute Differenz zwischen den Raten der optimalen Klinikentscheidungen nach SU-
Typ der beiden Modelle fallt fir die Rate der optimalen CSC-Klinikentscheidungen (analog PPV)
hoéher aus (1 — 78,1% = 21,9%) als fur die Rate der optimalen PSC-Klinikentscheidungen (analog
NPV; 96,35% — 90,64% = 5,71%).

Unter gesonderter Betrachtung der CSC-Klinikentscheidungen beider Modelle fallt auf:

1) Im Saarland-Modell wurden 420 CSC-Klinikentscheidungen getroffen (also 420

Patient*innen in ein CSC transportiert), von denen 328 Patient*innen optimal (d.h. mit
LVO oder CSC als nachstgelegene SU) und 92 suboptimal (d.h. ohne LVO in ein weiter
entferntes CSC) zugewiesen wurden. Dies entspricht einer relativen suboptimalen
Mehrbelastung der CSCs (im Verhéltnis zu den im Saarland-Modell getroffenen
optimalen CSC-Klinikentscheidungen) von 28,05% (92/328), bildet das relative Verhaltnis
der Patient*innen ab, die suboptimal in ein CSC transportiert wurden zu denen, die
optimal in ein CSC transportiert wurden (analog zum relativen Risiko) und wird im
Folgenden als relative Ubertriage bezeichnet.

2) Im Drip & Ship-Modell waren 284 CSC-Klinikentscheidungen getroffen worden, die

alle optimal gewesen waren.

3) Im Saarland-Modell wurden 136 (420 — 284) CSC-Klinikentscheidungen mehr getroffen

als im Drip & Ship-Modell. Von den 136 Patient*innen wurden 44 (44/136 = 32,38%)
optimal und 92 (92/136 = 67,62%) suboptimal zugewiesen. Dies entspricht
a) einer relativen Mehrbelastung der CSCs von 47,89% (136/284) im Saarland-
Modell im Vergleich zum Drip & Ship-Modell. Diese kommt zustande durch
32,39% (92/284) suboptimale CSC-Klinikentscheidungen und 15,49% (44/284)
optimale CSC-Klinikentscheidungen.
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b) einer absoluten Mehrbelastung der CSCs (im Verhaltnis zu allen Patient*innen
mit Verdacht auf Schlaganfall) von 14,05% (136/968) im Saarland-Modell im
Vergleich zum Drip & Ship-Modell. Diese kommt zustande durch 9,5% (92/968)
suboptimale und 4,55% (44/968) optimale CSC-Klinikentscheidungen.

Drei der in diesem Kapitel vorgestellten Ergebnisse sind von besonderem Interesse:
Zunachst, dass das Saarland-Modell zu einer Mehrauslastung der CSCs von fast der Halfte
(47,89%) im Vergleich zum Drip & Ship-Modell ausféllt, zweitens dass die relative Ubertriage (analog
zum relativen Risiko) bei 28,05% liegt und schlie8lich der Anteil der Patient*innen, die suboptimaler-
weise direkt in ein CSC transportiert wurden, an allen Patient*innen die in ein CSC transportiert
wurden, also 1 — die Rate der optimalen CSC-Klinikentscheidungen, die wir im Folgenden als Rate
suboptimaler CSC-Klinikentscheidungen bezeichnen, bei 21,9% liegt.

Bei hoherer LVO-Pravalenz ist zu erwarten, dass erstens die Mehrauslastung der CSCs
hoher ausfallt, weil der Anteil der Patient*innen mit LVO an den Patient*innen mit Verdacht auf
Schlaganfall héher ausfallt und damit auch mehr Patient*innen vom Rettungsdienst als Fast Track
direkt in CSCs eingewiesen werden. Zu erwarten ist auch, dass sowohl die relative Ubertriage als
auch die Rate suboptimaler CSC-Klinikentscheidungen geringer ausfallen, da der Anteil
suboptimaler CSC-Klinikentscheidungen fallt (weil der Anteil der Non-LVO Patient*innen an allen
Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall geringer ausfallt) bzw. der Anteil optimaler CSC-
Klinikentscheidungen steigt (weil der Anteil der LVO Patient*innen an allen Patient*innen mit
Verdacht auf Schlaganfall hdher ausfallt).

In der Literatur wird bislang auf das Problem der Ubertriage und der daraus resultierenden
Mehrbelastung der CSCs meist nur hingewiesen, ohne konkrete Aussagen dazu, in welchem Malde
sie in der Praxis tolerierbar ist. Die diesbezlgliche Studienlage ist noch dinn. Manche rekurrieren
auf Vergleiche in der Triage von Myokardinfarkten hinsichtlich koronarer Interventionen oder der
Triage zu Traumatologiezentren und geben eine realistische Obergrenze fur erstere von 15% und
fir letztere von 50% an [9] und schatzen firr die tolerierbare Ubertriage von CSCs, dass diese
vermutlich Gber 15%, aber nicht Gber 50% liegen duirfte. Alle unsere diesbezuglichen Werte, also die
relative Mehrbelastung der CSCs, die relative Ubertriage als auch die Rate suboptimaler CSC-

Klinikentscheidungen, liegen in dieser Range.

5.4.5 Conclusio
Die Ergebnisse der Auswertung der zeitlichen Verlaufe, der fokal-neurologischen und
funktionellen Outcomes sowie der Mortalitat unserer Studie zeigen:
1) Patient*innen mit LVO sollten moglichst direkt in ein CSC transportiert werden, um den
durch Sekundarverlegung bedingten erheblichen Zeitverlust bis zu Beginn der Thrombek-
tomie zu vermeiden und ihr Krankheitsbild ist fokal-neurologisch, funktionell und mit Blick

auf die Mortalitat signifikant schwerwiegender als das Krankheitsbild Non-LVO.
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2) Fur Patient*innen ohne LVO ist die optimale Klinikentscheidung aus medizinischer Sicht
noch umstritten. Sowohl mit Blick auf unsere Ergebnisse als auch in die Literatur ist offen,
ob sie von einem Transport ins nachstgelegene PSC mehr profitieren als von einem in
ein weiter entferntes CSC.

3) Aus rein medizinischer Sicht (der Auswertung der zeitlichen Verlaufe sowie der fokal-
neurologischen und funktionellen Outcomes) kann man schlielen, dass die Akut-
versorgung des Krankheitsbildes LVO bevorzugt erfolgen soll (statt die Versorgung der
Krankheitsbilder LVO und Non-LVO &aquivalent zu gewichten) und deshalb bei der Wahl
der Transferstrategie nicht nur die Raten der insgesamt optimalen LVO-Klinik-
Entscheidungen (analog Accuracy) Beachtung verdienen, sondern die Raten optimaler
LVO-Klinikentscheidungen (analog Sensitivitat) mafRgeblich zu bertcksichtigen sind.

Im Vergleich des Saarland-Modells mit dem Drip & Ship-Modell zeigt sich bei maRgeblicher
Berucksichtigung optimaler LVO-Klinikentscheidungen bei der Wahl der Transferstrategie, unter
medizinischen Gesichtspunkten:

1) Das Saarland-Modell ist dem Drip & Ship-Modell vorzuziehen. Denn:

2) Die scorebasierte Triage kann

a) die Vorteile der Modelle Drip & Ship und Mothership grundsatzlich (weitgehend)
realisieren: Die Transferstrategie, Patient*innen mit LVO direkt in CSCs (wie im
Mothership-Modell) zuzuweisen, ist flachendeckend realisierbar (wie das Drip & Ship-
Modell).

b) die Nachteile beider Modelle weitgehend vermeiden, die darin bestehen, dass
Patient*innen mit LVO in die nachstgelegene Stroke Unit und ggf. sekundar in CSCs
verlegt werden (wie dies im Drip & Ship-Modell geschieht) und die Transferstrategie
nur in besonderen Regionen umsetzbar ist (wie das Mothership-Modell).

3) Das Saarland-Modell ist somit eine Alternative zu den beiden herkdmmlichen Modellen

bei der Wahl der Transferstrategie.

5.5. Algorithmen zur individuellen Triage

SMITH et al. (2018) empfahlen Modellierungsstudien, um (unter anderem) die jeweils beste
Transportstrategie fir Regionen mit jeweils spezifischen Charakteristika zu finden [106]. Parallel zur
Arbeit von SMITH et al. (2018) entwickelten SCHLEMM et al. (2017), ALl et al. (2018), HOLODINSKY et
al. (2018) und VENEMA et al. (2019) erste Modellierungen zur individuellen Triage. Alle vier
Forschungsgruppen fanden, dass vor allem die Schlaganfallschwere (scorebasiert) und an Zeiten
hauptsachlich die Transportzeit (insbesondere zum nachstgelegenen CSC) zu bertcksichtigen sind
[2,45,103,116]. HOLODINSKY et al. (2018) hoben hervor, dass auch noch die Ablaufzeiten Door-to-
needle / Door-to-groin / Door-in-door-out als Komponenten in die Modelle zu integrieren sind [45].

Wir haben uns zur Berechnung des Algorithmus auf Basis der Ergebnisse der Modellie-

rungen daflr entschieden, die beiden unabhangigen Variablen Schlaganfallschwere (LAMS-Wert)
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und Transportzeit zum nachstgelegenen PSC bzw. CSC zu fokussieren. Auf Einbeziehung
Ablaufzeiten der Sekundarverlegung wurde verzichtet, da in vorliegender Studie lediglich 12
Patient*innen mit LVO sekundar verlegt wurden. Auf die Door-to-needle-time wurde verzichtet, weil
zwischen den Zeiten bei Verlegung in PSCs und CSCs nur geringfligige, zu vernachlassigende
Unterschiede vorlagen (PSC 39,18 Min £ 23,97; CSC 41,8 + 17,62). Auf die Door-to-groin-time
wurde verzichtet, weil ein Unterschied zwischen Door-to-groin-time bei direkt eingewiesenen
Patient*innen im Vergleich zu sekundar verlegten Patient*innen nicht erwartet wurde und zu dessen
Quantifizierung die Datenbasis mit lediglich 12 sekundéar verlegten Patient*innen zu schmal war.

Limitierungen der Studien der vier Forschergruppen bestanden darin, dass als Basis der
virtuellen Triage auf Daten fremder und unterschiedlich heterogener Studien zuriickgegriffen wurde,
sodass hier systematische Unterschiede zwischen den Gruppen vorliegen kénnten. Zudem wurde
ein maoglicher Interaktionseffekt nicht berticksichtigt, also ob und ggf. wie der Score-Wert den
Einfluss der Transportzeit (zum PSC bzw. CSC) auf das Outcome verandert.

Um diese mdglichen Fehlerquellen zu vermeiden, haben wir zwei bilineare Moderationen
gerechnet. Wir haben Moderationen (statt Regressionen) gewahlt, da diese neben den beiden
Variablen (im Gegensatz zu Regressionen) auch berticksichtigen, ob und ggf. wie der LAMS-Wert
(als Vorhersageparameter einer LVO) den Einfluss der Transportzeit auf das Outcome verandert
(zum Interaktionseffekt siehe Abb. 12). Dies war von besonderem Interesse, da der Funktionsverlust
pro Minute Zeitverzogerung bis zur rekanalisierenden Therapie zwischen den Thrombektomie-
Patient*innen mit LVO und den Lyse-Patient*innen ohne LVO deutlich unterschiedlich und signifikant
hoher ist in der Gruppe der Patient*innen mit LVO. Nach z.B. MERETOJA et al. (2014 und 2017) kann
man mit jeder Minute frGherem Therapiebeginn 1,8 Tage behinderungsfreies Leben (,save a minute,
save a day“) in der Lysetherapie [69] und 4,2 Tage behinderungsfreies Leben (,save a minute, save
a week®) in der Thrombektomietherapie erzielen [70]. Eine einfache Rechnung zeigt: Eine
Zeitverzdgerung von 2 Minuten bei einem Non-LVO ischamischen Infarkt hat einen ahnlichen Effekt
wie eine Zeitverzégerung von 1 Minute bei einem LVO ischamischen Infarkt.

In allen von uns gerechneten Moderationen (Transport in PSC oder CSC fur alle
Patient*innen oder nur Patient*innen im Zeitfenster) zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang
zwischen dem LAMS-Wert und der mRS bei Entlassung. Dies ist wohl am ehesten dadurch zu
erklaren, dass die LAMS das klinische Defizit der Patient*innen abbildet, wahrend die mRS die
funktionelle Einschrankung der Patient*innen beschreibt. Dementsprechend ist ein Zusammenhang
zwischen den beiden Skalen naheliegend. Je schwerer das initiale Defizit der Patient*innen, desto
hoher ist moglicherweise auch die verbleibende funktionelle Einschrankung bei Entlassung.

Ein Zusammenhang von Transportzeit und mRS bei Entlassung der Patient*innen
konnte wider Erwarten nicht konstatiert werden. Eine erste Erklarung fir den fehlenden Zusammen-
hang kénnten die Zeiten sein, die von Symptombeginn bis zum Eintreffen des Rettungsdienstes

vergangen sind. Bei einer groReren Anzahl bedeutsamer Verzégerungen zwischen Symptombeginn
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und Notrufeingang kann keine noch so schnelle Transportzeit bis zur rekanalisierenden Klinik diesen
Zeitverlust wieder aufholen und sicherstellen, dass die Patient*innen die akutversorgende Klinik
noch im Zeitfenster der Lyse bzw. Thrombektomie erreichen.

Deshalb haben wir die Moderationen erneut gerechnet, diesmal allerdings nur mit den
Patient*innen, die sich bei Eintreffen des Rettungsdienstes noch im Zeitfenster der Lysetherapie
(d.h. < 4,5h nach Symptombeginn) befanden. Doch auch hier konnte kein signifikanter Zusammen-
hang beobachtet werden. Eine zweite Erklarung fir den fehlenden Zusammenhang kdnnte die Wahl
der abhangigen Variable (MRS bei Entlassung) sein. Wie schon zuvor beschrieben wird der mRS-
Wert bei Entlassung selten verwendet, da seine Aussagekraft eher gering ist (siehe Kap. 5.4.4). Als
dritte Erklarung ist anzufiihren, dass sich die Transportzeiten zum PSC oder CSC zwar signifikant
unterscheiden, aber in der Differenz der Mittelwerte nur um ca. zweieinhalb Minuten. Vergleicht man
die Transportzeiten der Patient*innen, die als Fast Track eingewiesen wurden, mit den regional
zugewiesenen, so ist die Fast Track Gruppe um nur ca. dreieinhalb Minuten langsamer.

Obwohl wir keinen signifikanten Zusammenhang zwischen der Sequenz ,Transportzeit* und
Outcome feststellen konnten, gehen wir mit dem Time ist brain Konzept davon aus, dass die Summe
der einzelnen Sequenzen vom Beginn des Transports am Einsatzort bis zum Beginn der Therapie
das Outcome der Patient*innen mafRgeblich beeinflusst.

Auch ein Interaktionseffekt zwischen Transportzeit und LAMS-Wert konnte aus den drei
limitierenden Grinden nicht festgestellt werden. Allerdings gibt es unseres Wissens bislang keine
Studie, die das Vorliegen von solchen Interaktionseffekten in der realen Praxis untersucht hat.
MERETOJA et al. aus 2014 und 2017 haben allerdings einen Interaktionseffekt zwischen
Vorhandensein einer LVO und Zeit bis zum Beginn der Therapie quantifiziert [69,70].

Auch wenn wir anhand unserer Daten keinen signifikanten Zusammenhang zwischen der
LAMS und den Transportzeiten auf der einen und dem Outcome der Patient*innen auf der anderen
Seite belegen konnten, liel3 sich mit Ruckgriff auf die beiden Studien von MERETOJA et al. doch ein
Modell aufstellen, welches die Transportzeit bertcksichtigt und somit eine individuelle Triage
ermaoglichte. Die Vorteile, die eine Moderation mit sich gebracht hatte (dass die Daten einer Studie
entstammen und Wechselwirkungen bericksichtigt wirden), hat dieses Modell jedoch nicht. Denn
wir beziehen uns zum einen auf die Daten von MERETOJA et al. und zum anderen auf Ergebnisse
unserer Studie (Tab. 28).

Aus diesen Berechnungen sind fur jeden LAMS-Wert zwei Gleichungen (eine fur PSC, eine
fur CSC) entstanden, die eine individuelle Triage ermdglichen (Tab. 29): Setzt man in die beiden
dem individuellen LAMS-Wert der Patient*innen zugehérigen Gleichungen die erwarteten Transport-
und Ablaufzeiten ein, so erhalt man zwei Einschatzungen, wie das Outcome der Patient*innen wohl
ware, wenn sie in die jeweilige Klinik gebracht wiirden. Aus der Differenz der beiden eingesetzten

Gleichungen eines LAMS-Werts erhalt man also eine Empfehlung (anhand des Vorzeichens), in
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welche Klinik die Patient*innen gebracht werden sollten, und zudem auch eine Einschatzung, wie
viele behinderungsfreie Lebenstage dadurch gewonnen wirden (anhand des Betrags).

Damit wurde erstmals ein Algorithmus zur individuellen Triage erarbeitet und diskutiert, der
sowohl das klinische Defizit als auch die Transportzeiten zum nachstgelegenen PSC und CSC sowie
Door-in-door-out und Door-to-door Zeiten bertcksichtigt. Dies erfolgte anhand der Ergebnisse

vorliegender Studie und fremder Studien.

5.6. LAMS & Locations: Eine App flir den prahospitalen Einsatz

In der Aufgabenstellung der Dissertation wurde erhofft, einen Algorithmus zu finden, der
sowohl das klinische Defizit als auch Transport- und Ablaufzeiten bertcksichtigt und dadurch eine
Empfehlung fir eine individuelle Triage liefert.

Es war zu erwarten, dass ein solcher Algorithmus mathematische Gleichungen mit mehreren
Variablen enthalt, die ohne Rechenprogramm nicht zu schnellen Ergebnissen fuhren und er somit
fur den Einsatz im Rettungsdienst unhandlich ist. Deshalb war es Teil der Aufgabe der Dissertation,
eine App zu programmieren, die einen zu findenden Algorithmus integrieren kann und zugleich so
leicht handhabbar ist, dass sie vom Rettungsdienst zur individuellen Triage eingesetzt werden kann.

Dies ist in der App ,LAMS & Locations“ gelungen: Tatsachlich besteht der gefundene
Algorithmus nun aus 12 Gleichungen mit je zwei bis vier Variablen, wobei jeweils zwei Gleichungen
voneinander subtrahiert und die Gleichungen anhand des pro Patient*in zu erhebenden LAMS-
Wertes ausgewahlt werden mussen. Fur diesen Algorithmus wurde eine App programmiert, die
grundsatzlich zwei Optionen bietet:

1) In Variante 1 sind maximal fiinf Eingaben erfordert:

= LAMS-Wert

» Transportzeit zum nachstgelegenen PSC
» Transportzeit zum nachstgelegenen CSC
= Transferzeit von PSC zu CSC

» Door-in-door-out Zeit im PSC.

2) In Variante 2 ist lediglich der LAMS-Wert einzugeben.

Mittels integrierter Google Map und Standortabfrage werden automatisch bestimmt
» das jeweils nachstgelegene PSC bzw. CSC (innerhalb des Saarlandes)
» die Transportzeit zum nachstgelegenen PSC bzw. CSC und
» die Transferzeit vom jeweiligen PSC in das CSC fiur den Fall einer Sekundar-
verlegung.
» Eine geschatzte Door-in-door-out Zeit im PSC ist bereits vorausgefillit.

Das geforderte Kriterium der leichten Handhabbarkeit des in der App dargereichten
Algorithmus ist mit beiden Varianten erfullt.

Die App ,LAMS & Locations* ist grundsatzlich fir den regionalen Gebrauch konzipiert und
bedarf fir einen Einsatz lediglich der geographischen Koordinaten und des Typs (PSC oder CSC)
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der Stroke Units der jeweiligen Region. Sie ist leicht auf jede Region anpassbar und liegt fertig
programmiert flir das Saarland vor. Die App ,LAMS & Locations® ist momentan fir den obigen
Algorithmus konzipiert, aber auch leicht fir andere Algorithmen mit ahnlichen Variablen anzupassen.
Der LAMS-Wert muss vom Rettungsdienst durch Auswahl der bei den Patient*innen jeweils
vorliegenden neurologischen Defizite ermittelt und in der App numerisch angekreuzt werden. Er
kann von der App grundsatzlich nicht ermittelt werden. Wir haben diese Variante gewahlt, da die
Erhebung der LAMS Teil des Curriculums der rettungsdienstlichen Aus- und Fortbildungen ist. Eine
Erganzung der App durch eine Abfrage der LAMS-Items und der daraus resultierenden Berechnung
des jeweiligen LAMS-Wertes ist jederzeit ohne groRReren Aufwand mdglich.
Folgende Limitationen sind zu berichten:
1) Die App ist in Android Studio programmiert und so nur auf Android Geraten einsetzbar.
2) Die Standortabfrage und die Bestimmung der Transportzeiten finden per Google Maps
statt. Zum Einsatz der App im Rettungsdienst bleibt zu klaren, ob die App und
insbesondere die Google Map die Datenschutzrichtlinien fir ein Medizinprodukt erfillen.
Dieser Klarungsprozess wurde im Marz 2021 unter Einbeziehung der Rechtsabteilung

der Universitat des Saarlandes eroffnet.

5.7. Fazit und Ausblick

Die LAMS wurde erstmals anhand einer groRen Kohorte (> 1.000 Patient*innen) in der realen
prahospitalen Praxis des Rettungsdienstes validiert. Sie erreicht hinsichtlich diagnostischer
Leistungsfahigkeit und praktischer Handhabbarkeit gute bis sehr gute Ergebnisse und zahlt auch
aus Sicht skalenvergleichender Studien zu den Topskalen. Im Praxistest hat sie sich als
zuverlassiges Triage-Tool erwiesen, um Patient*innen mit LVO in CSCs und ohne LVO in das
nachstgelegene regionale Schlaganfallzentrum (meist ein PSC) zu verlegen.

Der Vergleich unserer Ergebnisse mit den (potentiellen) Ergebnissen des Drip & Ship-
Modells zeigt, dass das Saarland-Modell bei &quivalenter Gewichtung der Krankheitsbilder LVO und
Non-LVO in der Akutversorgung im Saarland ab LVO-Pravalenzen von 16,26% bessere Raten
insgesamt optimaler Klinikentscheidungen erreichte. Bei Gewichtung der Krankheitsbilder nach
Outcomes, insbesondere der zeitlichen Verldufe, der fokal-neurologischen und funktionellen
Ergebnisse sowie der Mortalitat kann das Saarland-Modell dem Drip & Ship-Modell vorgezogen
werden.

Um weitere Einschatzungen zur scorebasierten Triage (wie z.B. mittels LAMS im Saarland-
Modell oder RACE bei JUMAA et al. 2020 [49]) im Vergleich zu anderen Transferstrategien zu
gewinnen und die sorebasierte Triage weiter zu individualisieren, sind weitere Studien erfordert: Zum
einen randomisierte kontrollierte Studien zumindest mit dem funktionellen Outcome (MRS) bei
Aufnahme, Entlassung und nach 90 Tagen sowie der in unserer Studie erhobenen Parameter zu
den zeitlichen Ablaufen, insbesondere von ONT und OGT. Zum anderen Studien zur Realisierbarkeit

von scorebasierten Triagemodellen, die insbesondere die Inkaufnahme von Transporten von
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Patient*innen ohne LVO in weiter entfernte CSCs auswerten. Im Weiteren Studien, die den
Zusammenhang zwischen Zeitverzug bis zum Therapiebeginn und dem Outcome der Patient*innen
mit Verdacht auf Schlagfanfall nach 90 Tagen in einer multizentrischen prospektiven Studie mit einer
sehr groRen Kohorte von Patient*innen aus einer heterogenen und genau definierten Bevdlkerungs-
gruppe quantifizieren und den Interaktionseffekt zwischen Schlaganfallschwere und Zeitverzug
durch insbesondere pra-, intra- und interhospitale Ablaufzeiten untersuchen. Schliellich Studien, die

Algorithmen (wie z.B. den hier vorgestellten) in der realen klinischen Praxis evaluieren.
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8. Anhang

8.1 Auswertung der Klinikentscheidungen nach den drei Modellen fur

Patient*innen mit ischamischem Infarkt

8.1.1 Drip & Ship-Modell

Bei 489 der 644 Patient*innen mit ischamischem Infarkt wurde eine Aussage bezlglich des
Gefalistatus der grof3en hirnversorgenden Arterien angegeben und dadurch bestimmt, ob eine LVO
vorliegt oder nicht.

Bei allen 489 Patient*innen wurde die Postleitzahl des Einsatzortes angegeben, woraufhin
fur alle Patient*innen bestimmt wurde, ob die nachstgelegene Klinik ein PSC oder ein CSC gewesen
ware. (Bei Patient*innen, die primar in ein PSC transportiert wurden, wurde davon ausgegangen,
dass dieses die nachstgelegene Klinik war.)

Von den 469 Patient*innen waren nach dem Drip & Ship-Modell

a) 14 Patient*innen mit LVO in ein CSC als nachstgelegene Klinik gebracht worden

b) 411 Patient*innen ohne LVO in die nachstgelegene Klinik gebracht worden, davon 264

in ein PSC und 147 in ein CSC als nachstgelegene Klinik

c) 64 Patient*innen mit LVO in ein PSC als nachstgelegene Klinik gebracht worden

d) keine Patient*innen ohne LVO in ein weiter entferntes CSC gebracht worden.

Insgesamt lag bei 78 Patient*innen (a + c¢) eine LVO und bei 890 Patient*innen (b + d) keine
LVO vor. Diese Ergebnisse sind (nach dem Prinzip aus Tabelle 15) in der folgenden Tabelle
abgebildet.

Tab. 30: Darstellung optimaler und suboptimaler- Klinikentscheidungen hinsichtlich LVO beim Drip
& Ship-Modell

Drip & Ship- LVO

Modell ja nein
14 0
64 411

Gesamt 78 411

Die Werte der Gltekriterien werden (nach den eingangs des Kapitels 4.4 dargestellten
Formeln) aus dieser Tabelle wie folgt berechnet:
1) Die Rate der insgesamt optimalen Klinikentscheidungen (analog Accuracy) liegt bei
86,91% (95% ClI: 83,6-89,6)
(@+b)/(a+b+c+d)=(14+411)/ (14 + 411 + 64 + 0) = 425 / 489 Patient*innen).
2) Die Rate der optimalen LVO- Klinikentscheidungen (analog Sensitivitat) liegt bei
17,95% (95% ClI: 11,0-27,9)
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(@l/(@a+c)=14/(14 + 64) = 14 / 78 Patient*innen mit LVO).

3) Die Rate der optimalen Non-LVO-Klinikentscheidungen (analog Spezifitat) liegt bei
100%
(b/(b+d)=411/(0+411) =411/ 411 Patient*innen ohne LVO).

8.1.2 Reine LAMS-Triage mit Cut-Off Wert von 4

Von 489 Patient*innen wurde mit einer Aussage bezulglich des Gefal3status der grof3en
hirnversorgenden Arterien und ischamischem Infarkt bei 466 Patient*innen auch ein Wert auf der
LAMS angegeben.

Bei allen 466 Patient*innen wurde die Postleitzahl des Einsatzortes angegeben, woraufhin
fur alle Patient*innen bestimmt wurde, ob die nachstgelegene Klinik ein PSC oder ein CSC gewesen
ware. (Bei Patient*innen, die primar in ein PSC transportiert wurden, wurde davon ausgegangen,
dass dieses die nachstgelegene Klinik war.) Von den 466 Patient*innen gabe es nach der reinen
LAMS-Triage

56 Patient*innen mit optimaler LVO-Klinikentscheidung,
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware (14
Patient*innen)
Variable 2) unabhangig ob ihr LAMS-Wert = 4 (10 Patient*innen) oder < 4
(4 Patient*innen) ausfiel oder
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware und
Variable 2) deren LAMS-Wert = 4 ausfiel (42 Patient*innen)
und damit in ein CSC gebracht wiirden und
Variable 3) eine LVO hatten.
336 Patient*innen mit
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware,
Variable 2) deren LAMS-Wert < 4 ausfiel (195 Patient*innen) oder
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware (141
Patient*innen)
Variable 2) unabhangig ob ihr LAMS-Wert = 4 (13 Patient*innen) oder < 4
(128 Patient*innen) ausfiel
und damit in die nachstgelegene Kilinik gebracht wirden und
Variable 3) keine LVO hatten.
21 Patient*innen mit
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC war und
Variable 2) deren LAMS-Wert < 4 ausfiel und
damit in ein PSC gebracht wirden und
Variable 3) eine LVO hatten.

53 Patient*innen mit suboptimaler Non-LVO-Klinikentscheidung,
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Variable 1) bei welchen ein PSC die nachstgelegene Klinik gewesen ware und
Variable 2) deren LAMS-Wert = 4 ausfiel und
damit in ein weiter entferntes CSC gebracht wiirden und
Variable 3) keine LVO hatten.
Die folgende Abbildung illustriert die beschriebene Vorgehensweise:

Abb. 25: Einteilung der Patient*innen in Gruppen nach Art der nachstgelegenen Klinik (PSC / CSC),
nach LAMS-Wert (LAMS < 4 / LAMS 2 4) und Gefal3status (LVO / Non-LVO) in der reinen LAMS
Triage

PSC csc
1 1 1 1
LAMS <4 LAMS = 4 LAMS <4 LAMS =4

LVO
Gefalstatus Gefalstatus Gefalstatus| GefaRstatus| Gefal3status| Gefalistatus Gefalstatus Gefalstatus
Patient*innen | Patient*innen l Patient*innen l Patient*innen l Patient*innen | Patient*innen Patient*innen | Patient*innen

Insgesamt lag bei 77 Patient*innen (a + c) eine LVO und bei 389 Patient*innen (b+d) keine

LVO vor. Diese Ergebnisse sind in der folgenden Tabelle abgebildet.

Tab. 31: Darstellung optimaler und suboptimaler- Klinikentscheidungen hinsichtlich LVO bei reiner
LAMS-Triage

LAMS-Triage LVO
ja nein
56 53
21 336
Gesamt 77 389

Die Werte der Gltekriterien werden (nach den eingangs des Kapitels 4.4 dargestellten
Formeln) aus dieser Tabelle wie folgt berechnet:
1) Die Rate der insgesamt optimalen Klinikentscheidungen (analog Accuracy) liegt bei
84,12% (95% ClI: 80,5-87,2)
(@+b)/(a+b+c+d)=(56+336)/(56 + 336 + 21 + 53) = 392 / 466 Patient*innen).
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2) Die Rate der optimalen LVO- Klinikentscheidungen (analog Sensitivitat) liegt bei
72,73% (95% CI: 61,9-81,4)
(@/(@a+c)=561/(56+21)=56/77 Patient*innen mit LVO).

3) Die Rate der optimalen Non-LVO-Klinikentscheidungen (analog Spezifitat) liegt bei
86,38% (95% ClI: 82,6-89,4)
(b/(b+d)=2336/(53 + 336) = 336 / 389 Patient*innen ohne LVO).

8.1.3 Saarland-Modell (LAMS-basierte Triage)

Bei allen 489 Patient*innen mit erfasstem Gefal3status (LVO ja/nein) und ischamischem
Infarkt wurde weiterhin angegeben, ob sie als Fast Track oder regional zugewiesen wurden.

Bei allen 489 Patient*innen wurde die Postleitzahl des Einsatzortes angegeben, woraufhin
fur alle Patient*innen bestimmt wurde, ob die nachstgelegene Klinik ein PSC oder ein CSC gewesen
ware. (Bei Patient*innen, die primar in ein PSC transportiert wurden, wurde davon ausgegangen,
dass dieses die nachstgelegene Klinik war.)

Im Saarland-Modell gab es:
58 Patient*innen mit optimaler LVO-Klinikentscheidung,
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware (14
Patient*innen)
Variable 2) unabhangig ob sie regional (4 Patient*innen) oder als Fast
Track (10 Patient*innen) zugewiesen wurden oder
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware und
Variable 2) die per Fast Track zugewiesen wurden (44 Patient*innen)
und damit in ein CSC gebracht wurden und
Variable 3) eine LVO hatten.
366 Patient*innen mit
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC gewesen ware
Variable 2) die regional zugewiesen wurden (219 Patient*innen) oder
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein CSC gewesen ware (147
Patient*innen)
Variable 2) unabhangig ob sie regional (127 Patient*innen) oder als Fast
Track (20 Patient*innen) zugewiesen wurden
und damit in die nachstgelegene Klinik gebracht wurden und
Variable 3) keine LVO hatten.
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20 Patient*innen mit suboptimaler LVO-Klinikentscheidung,
Variable 1) bei welchen die nachstgelegene Klinik ein PSC war und
Variable 2) die regional zugewiesen wurden und
damit in ein PSC gebracht wurden und
Variable 3) eine LVO hatten

45 Patient*innen mit suboptimaler Non-LVO-Klinikentscheidung,
Variable 1) bei welchen ein PSC die nachstgelegene Klinik gewesen ware und
Variable 2) die per Fast Track zugewiesen wurden und
damit in ein weiter entferntes CSC gebracht wurden und
Variable 3) keine LVO hatten.

Die folgende Abbildung illustriert die beschriebene Vorgehensweise:

Abb. 26: Einteilung der Patient*innen in Gruppen nach Art der nachstgelegenen Klinik (PSC / CSC),
nach Art der Zuweisung (regional / Fast Track) und nach GefaRstatus (LVO / Non-LVO):
Klinikentscheidungen nach Gefalstatus im Saarland-Modell

PSC CSC
| ] 1 | ] 1
regional Fast Track regional Fast Track

E

LVO Non-LVO LVO Non-LVO LVO Non-LVO
Gefalstatus Gefalstatus

Patient*innen l Patient*innen l Patient*innenl Patient*innen l Patient*innenl Patient*innen l Patient*innenl Patient*innen

Insgesamt lag bei 78 Patient*innen (a + c) eine LVO und bei 411 Patient*innen (b+d) keine

L
E
E

LVO vor. Diese Ergebnisse sind in der folgenden Tabelle abgebildet.

Tab. 32: Darstellung optimaler und suboptimaler- Klinikentscheidungen hinsichtlich LVO beim
Saarland-Modell

Saarland- LVO

Modell ja nein
58 45
20 366

Gesamt 78 411
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Die Werte der Gutekriterien werden (nach den eingangs dieses Kapitels dargestellten
Formeln) aus dieser Tabelle wie folgt berechnet:
1) Die Rate insgesamt der optimalen Klinikentscheidungen (analog Accuracy) liegt bei
86,71% (95% ClI: 83,4-89,4)
(@+b)/(a+b+c+d)=(58+366)/(58 + 366 + 20 + 45) = 424 | 489 Patient*innen).
2) Die Rate der optimalen LVO-Klinikentscheidungen (analog Sensitivitat) liegt bei
74,36% (95% CI: 63,7-82,7)
(@a/(a+c)=58/(58 +20) =58/ 78 Patient*innen mit LVO).
3) Die Rate der optimalen Non-LVO-Klinikentscheidungen (analog Spezifitat) liegt bei
89,05% (95% ClI: 85,7- 91,7)
(b/(b+d)=2366/ (45 + 366) = 366 / 411 Patient*innen ohne LVO).
Zusammenfassend lassen sich anhand folgender Tabelle die Raten der optimalen
Klinikentscheidungen vergleichen, die bei dem jeweiligen Modell fur Patient*innen mit ischadmischem

Hirninfarkt getroffen wurden bzw. worden waren.

Tab. 33: Klinikentscheidungen der drei Modelle anhand der Gutekriterien fur Patient*innen mit
ischamischem Hirninfarkt

Insgesamt optimale Optimale LVO- Optimale Non-LVO-

Klinik- Klinik- Klinik-
entscheidungen entscheidungen entscheidungen
Drip & Ship-Modell 86,91% 17,95% 100%
Reine LAMS-Triage 84,12% 72,73% 86,38%
Saarland-Modell 86,71% 74,36% 89,05%

Zusammenfassend lasst sich aus folgender Tabelle vergleichen, wie viele Patient*innen bei

dem jeweiligen Modell mit bzw. ohne LVO suboptimal transportiert wurden bzw. worden waren.

Tab. 34: Darstellung der suboptimalen Transporte in den drei Modellen aufgeteilt nach LVO und

Non-LVO fir Patient*innen mit tatsachlichem ischamischem Infarkt

suboptimalerweise... ...mit LVO ins PSC ...ohne LVO ins CSC
Drip & Ship-Modell 64 0
LAMS Cut off Wert 4 21 53

Saarland-Modell 20 45
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erorterten

Studienzeitraum: Die vier Studien wurden teils parallel und teils zeitlich Uberlappend
zwischen 2017 und Oktober 2019 durchgefihrt.

Tab. 35: Studienzeitraum und -dauer der vier multizentrischen prospektiven Kohortenstudien zur

Untersuchung der Gute von Skalen zur Pradiktion einer LVO

Saarland Studie Carrera et al. Nguyen et al. Duvekot et al.
2021 2019 2021 2021
Studienzeitraum 03.-06.2018 2017 /2018 07.2018 — 08.2018 —
10.2019 09.2019
Studiendauer 4 Monate 9 Monate 16 Monate 14 Monate

Regionale Herkunft und GroBe der Studienkollektive: Jede der vier Studien bezieht sich

auf ein geografisch genau bestimmtes Gebiet und eine Population zwischen ca. 1,0 und 7,5 Mio.

Menschen in Westeuropa und schlief3t Kohorten > 1.000 Patient*innen ein, die vom Rettungsdienst

mit Verdacht auf Schlaganfall in eine Stroke Unit transportiert wurden.

Tab. 36: Regionale Herkunft und Grofie der Studienkollektive der vier multizentrischen prospektiven

Kohortenstudien zur Untersuchung der Gute von Skalen zur Pradiktion einer LVO

Saarland Studie Carrera et al. Nguyen et al. Duvekot et al.
2021 2019 2021 2021
Region Saarland Katalonien (ESP) Region um Region um
(DEUV) Leiden-Den Haag Rotterdam und
und Zuid-Holland Zuid-Holland Zuid
Nord (NLD) (NLD)
Flache 2.570 km? 32.108 km? ca. 1.700 km? ca. 1.700 km?
Charakteristik Uberwiegend Metropolregion Region mit Region mit
stadtisch und landliche groflem groflem

Bevolkerung

gepragte Region

ca. 1 Mio.

Einwohner

Provinzen
(Relation 3:1)
7,5 Mio.

Einwohner

stadtischem
Zentrum
ca. 2 Mio.

Einwohner

stadtischem
Zentrum
ca. 2 Mio.

Einwohner



Stroke Units

Kohorte (und

Ausschluss)
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8 PSCs 20 PSCs 4 PSCs 6 PSCs

2 CSCs 6 CSCs 3 CSCs 2 CSCs

1.123 (397/1.520 1.822 (556/2.378 2.007 (805/2.812 1.039 (295/1.334
= 26,1%) = 23,4%) = 28,6%) =22,1%)

Charakteristika der Patient*innen und Krankheitsbilder: Hier stellen wir vergleichend

gegenuber an demografischen Daten das Alter (Mittelwert + SD oder Median mit IQR) und

Geschlecht aller Patient*innen des Kollektivs, an Krankheitsbildern Stroke incl. TIA, ICB und Stroke

Mimics.

Unter ,,ischamischer Infarkt“ wurden in unserer Studie auch TIAs subsumiert. Der

besseren Vergleichbarkeit der Subgruppen der Krankheitsbilder halber haben wir in der

tabellarischen Darstellung (und im weiteren Rechenwerk) bei den anderen Studien die (dort jeweils

extra ausgewiesenen) TIAs der Subgruppe ,ischamischer Infarkt® zugeordnet. Tab. 37 zeigt

Charakteristika der Patient*innen und Krankheitsbilder der vier Studien (einschlie3lich der TIA-

bezogenen Anpassungen).

Tab. 37: Charakteristika der Patient*innen und Krankheitsbilder der vier multizentrischen

prospektiven Kohortenstudien zur Untersuchung der Giite von Skalen zur Pradiktion einer LVO

Saarland Studie Carreraetal. Nguyen etal. Duvekot et al.

2021 2019 2021 2021
Alter 75,62 £ 12,62 73,5+ 14 71,1+149 Median 72
(IQrR 61 —-81)
Geschlecht 50,31% 50,87% 53,90%
(mannlich) (565/1.123) (1.021/2.007) (560/1.039)
Krankheits-  Stroke 57,34% 66,47 % 55,11% 68,62%
bilder nach  inkl. TIA (644/1.123) (1.211/1.822) (1.106/2.007) (713/1.039)
Subgruppen ICB 7,47% 17,56% 7,37% 6,93%
(84/1.123) (320/1.822) (148/2.007) (72/1.039)
Stroke 35,17% 15,97% 37,52% 24,45%
Mimics (395/1.123) (291/1.822) (753/2.007) (254/1.039)

Pravalenz LVO: In den vier Studien sind die LVO-Raten sowohl im Gesamtkollektiv der

Studie bei Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall aus auch innerhalb der Gruppe der

Patient*innen mit ischadmischem Infarkt signifikant heterogen. Tab. 38 zeigt die LVO Pravalenz der

vier Studien.
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Tab. 38: LVO Pravalenz der vier multizentrischen prospektiven Kohortenstudien zur Untersuchung

der Gute von Skalen zur Pradiktion einer LVO

Saarland Studie Carrera et al. Nguyen et al. Duvekot et al.
2021 2019 2021 2021

LVO-Pravalenz 8,06% 20,20% 7,87% 11,54%
Studien- (78/968) (309/1.533) (158/2.007) (120/1.039)
kollektiv

LVO-Pravalenz 15,95% 37,64% 14,29% 22,99%
innerhalb der (78/489) (309/821) (158/1.106) (120/522)
Stroke Gruppe

8.3 Die Abbildung der Realitat in den Klinikentscheidungen im

Vergleich zu den Transportentscheidungen

Transportentscheidungen beantworten die Frage, wie (Fast Track oder regionale Zuweisung)
die Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall und Pradiktion einer LVO bzw. Non-LVO
transportiert wurden (nach Saarland-Modell) bzw. worden waren (nach Drip & Ship-Modell).

Klinikentscheidungen beantworten die Frage, wo (in welchem Kliniktyp, PSC oder CSC) die
Patient*innen tatsachlich eingeliefert wurden. So kdnnen z.B. Patient*innen ohne Pradiktion einer
LVO durch regionale Zuweisung in ein CSC transportiert werden, weil dies die nachstgelegene
Stroke Unit ist.

Die Raten der insgesamt optimalen Klinikentscheidungen sind im Gegensatz zu denen der
Transportentscheidungen weniger verallgemeinerbar, da sie neben der Pravalenz mafgeblich auch
durch die geographischen Gegebenheiten, insbesondere Anzahl und Allokation von PSC und CSC,
bestimmt werden. Sie erlauben dadurch eine differenziertere, insbesondere realitdtsnahe
Betrachtung der tatsachlichen Akutversorgung der jeweiligen Patient*innen und sind damit fir die
Praxis bedeutsamer als die Raten der insgesamt optimalen Transportentscheidungen.

Klinikentscheidungen werden also durch zwei Faktoren ma3geblich beeinflusst, namlich (wie
die Transportentscheidungen) durch (1) die Pravalenz und zudem durch (2) die Allokation der Stroke
Units (also durch Anzahl der SU, deren geografische Verteilung, Zahlenverhaltnis PSC zu CSC).

Dieser die Raten der optimalen Transport- von den Klinikentscheidungen unterscheidende
Faktor — die Allokation der PSCs und CSCs in der jeweils betrachteten Region — wird im
Folgenden genauer beleuchtet.

Zunachst gilt logischerweise: Je groler das Verhaltnis von PSC zu CSC, desto mehr
Patient*innen mit LVO werden (suboptimal) in PSCs transportiert, weil des Ofteren ein PSC die

nachstgelegene Kilinik ist und desto eher ndhern sich die Raten der optimalen Klinikentscheidungen
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denen der Transportentscheidungen an. Je niedriger das Verhaltnis von PSC zu CSC, desto groRer
ist der Unterschied.

Der Vergleich der Raten insgesamt optimaler Klinikentscheidungen zwischen beiden
Modellen zeigt: Fir die Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall verringert sich der Unterschied
zwischen Drip & Ship-Modell und Saarland-Modell von 8,26 Prozentpunkten (91,94% — 83,68%) flr
die Transportentscheidungen (siehe Tab. 13) um 3,3 Prozentpunkte auf 4,96 Prozentpunkte
(93,39% — 88,43%) fur die Klinikentscheidungen (siehe Tab. 23), weil fir das Saarland-Modell die
Rate insgesamt optimaler Klinikentscheidungen um 4,75 Prozentpunkte besser ausfallt als bei den
Transportentscheidungen, im Gegensatz zu 1,45 Prozentpunkten fiir das Drip & Ship-Modell (siehe
Tab. 39 unten) Der Unterschied betragt auch hier 3,3 Prozentpunkte (4,75 — 1,45). Fur Patient*innen
mit tatsachlichem ischamischem Infarkt verringert sich der Unterschied zwischen Drip & Ship-Modell
und Saarland-Modell von 2,25 Prozentpunkten (84,05% — 81,80%) fur die Transportentscheidungen
(siehe Tab. 14) um 2,05 Prozentpunkte auf 0,2 Prozentpunkte (86,91% — 86,71%) fir die
Klinikentscheidungen (siehe Tab. 24), da fur das Saarland-Modell die Rate insgesamt optimaler
Klinikentscheidungen um 4,91 Prozentpunkte besser ausfallt als bei den Transportentscheidungen,
im Gegensatz zu 2,86 Prozentpunkten fir das Drip & Ship-Modell (Unterschied 2,05 Prozentpunkte)
(siehe Tab. 40 unten). Demnach unterscheiden sich das Saarland-Modell und das Drip & Ship-
Modell hinsichtlich ihrer Raten insgesamt optimaler Klinikentscheidungen kaum mehr (86,91% zu
86,71%). Die Tabellen 40 und 41 zeigen die absolute Differenz der Gitekriterien (in Prozentpunkten)
zwischen Klinik- und Transport-entscheidungen der drei Modelle fir Patient*innen mit Verdacht auf

Schlaganfall (Tab. 39) und fir Patient*innen mit ischamischem Hirninfarkt (Tab. 40).
Tab. 39: Absolute Differenz der Gutekriterien (in Prozentpunkten) zwischen Kilinik- und

Transportentscheidungen von Saarland- und Drip & Ship-Modell anhand der Gutekriterien fir

Patient*innen mit Verdacht auf Schlaganfall

Insgesamt optimale Optimale LVO- Optimale Non-LVO-

Entscheidungen Entscheidungen Entscheidungen
Drip & Ship-Modell (14/986)=1,45% (14/78)=17,95% (0/890)= 0%
Saarland-Modell (46 /968) =4,75% (4/78)= 513% (42/890) = 4,69%

Tab. 40: Absolute Differenz der Gutekriterien (in Prozentpunkten) zwischen Kilinik- und
Transportentscheidungen von Saarland- und Drip & Ship-Modell anhand der Gutekriterien fir

Patient*innen mit ischdmischem Hirninfarkt
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Insgesamt optimale Optimale LVO- Optimale Non-LVO-

Entscheidungen Entscheidungen Entscheidungen
Drip & Ship-Modell (14 /489)= 2,86% (14/78)=17,95% (0/890)= 0%
Saarland-Modell (241 489) = 4,91% (4/78)= 513% (20/411)=4,87%

Betrachtet man die absolute Differenz der Raten optimaler LVO-Entscheidungen, dann
fallt auf, dass das Drip & Ship-Modell auf einen Wert von 17,95% kommt, wahrend das Saarland
Modell 5,13% erreicht. Dies liegt zum einen daran, dass es im Drip & Ship-Modell grundsatzlich
keine optimalen LVO-Transportentscheidungen (siehe Kap. 4.3.1.1) gibt, aber 14 optimale LVO-
Klinikentscheidungen (siehe Tab. 17) gegeben hatte, und zum anderen daran, dass es im Saarland-
Modell 54 (siehe Tab. 11) optimale LVO-Transportentscheidungen gab und zusatzlich noch vier
weitere optimale LVO-Klinikentscheidungen gegeben hatte, so dass das Saarland-Modell auf
insgesamt 58 (54 + 4) (siehe Tab. 20) optimale LVO-Klinikentscheidungen gekommen ware. Diese
4 zusatzlichen optimalen LVO-Klinikentscheidungen betreffen Patient*innen, die mit einem LAMS-
Wert < 4 regional zugewiesen wurden, eine LVO hatten und deren regionale Zuweisung in ein
nachstgelegenes CSC erfolgte.

Von den 14 Patient*innen, fur die im Drip & Ship-Modell optimale LVO-Klinikentscheidungen
getroffen worden waren, wurden die obigen 4 Patient*innen mit einem LAMS-Wert < 4 und mit LVO
auch nach dem Saarland-Modell regional in ein nachstgelegenes CSC zugewiesen. Demnach fallen
sie im Saarland-Modell nicht unter die 54 optimalen LVO-Transportentscheidungen. Die 10
Patient*innen mit einem LAMS-Wert = 4 wurden nach dem Saarland-Modell per Fast Track auch in
die nachstgelegene Klinik zugewiesen, die ein CSC war. Demnach fallen sie im Saarland-Modell
unter die 54 optimalen LVO-Transportentscheidungen.

Betrachtet man die absolute Differenz der Raten optimaler Non-LVO-Entscheidungen, so
fallt auf, dass das Drip & Ship-Modell auf einen Wert von 0% kommt, wahrend das Saarland-Modell
4,87% erreicht. Unabhangig von der Allokation der Stroke Units werden Non-LVO-Patient*innen mit
Drip & Ship-Modell in die fir sie optimale Klinik transportiert. Im Saarland-Modell gibt es hingegen
Patient*innen, die suboptimal ohne LVO als Fast Track eingeliefert wurden. Bei einem CSC als
nachstgelegener Stroke Unit werden diese Patient*innen in der Betrachtung der Kilinik-
entscheidungen als optimal transportiert eingeschatzt. Diese Patient*innen machen 4,87% aus.

Betrachtet man die absolute Differenz der Raten insgesamt optimaler Entscheidungen,
so fallt auf, dass das Drip & Ship-Modell auf einen Wert von 2,86% kommt, wahrend das Saarland
Modell 4,91% erreicht. Dies folgt daraus, dass die Mehrheit der Patient*innen keine LVO hat, sodass
die Veranderung der Raten der optimalen Non-LVO-Entscheidungen einen gréReren Einfluss auf
die Differenz der Raten der insgesamt optimalen Entscheidungen hat als die der Raten der optimalen
LVO-Entscheidungen.
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