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Primarpravention des ischamischen Hirnschlags -

was hilft, was nicht?

Teil 2: Risikomodifikation durch Lebensstil

Schweizerische Hirnschlaggesellschaft (SHG)*

Quintessenz

® Eine gesunde Erndhrung mit salzarmer Kost und regelméssigem Ver-
zehr von Obst, Gemiise sowie Fisch ist mit geringerem Hirnschlagrisiko
assoziiert. Neuere Studien legen auch einen Nutzen fiir Kaffee, Tee und
Schokolade nahe.

® Aktuell existiert eine robuste Evidenz, dass die zusitzliche Einnahme
von antioxidativ wirksamen Substanzen wie Beta-Carotin, Vitamin A,
Vitamin C und Vitamin E das Hirnschlagrisiko nicht reduziert.

® Die Hyperhomocysteindmie gilt als Risikofaktor fiir ischdmischen
Hirnschlag. Eine Behandlung mit Folsdure und Vitamin Bi» reduziert
zwar den Homocysteinspiegel, nicht jedoch das Hirnschlagrisiko.

® Rauchen korreliert inbesondere bei jiingeren Patienten eng mit dem
Hirnschlagrisiko und potenziert den Effekt von anderen vaskuldren Risiko-
faktoren. Nikotinabstinenz reduziert das Hirnschlagrisiko wesentlich.

® Regelmissige korperliche Aktivitit sowie Anstreben eines Normal-
gewichts beeinflussen das Hirnschlagrisiko ebenfalls positiv.

® Durch eine konsequente und globale Lebensstilmodifikation (Nikotin-
abstinenz, gesunde Erndhrung, regelméssige korperliche Aktivitit, Normal-
gewicht) kann das Hirnschlagrisiko effizient reduziert werden.

Die Erndhrung spielt in der Primérprédvention eine zu-
nehmende Rolle und stosst bei Patienten auf besonders
grosses Interesse, unter anderem weil dadurch das
Risiko selbst aktiv beeinflusst werden kann. Lebensstil
und Erndhrung gewinnen auch in der Hirnschlagpraven-
tion an Bedeutung (Tab. 1 ®). Zwischen 1970 und 2008
nahm die Hirnschlaginzidenz in Industrienationen um
42% ab, wihrend sie in der gleichen Periode in Ent-
wicklungslandern um mehr als 100% zunahm. Dieser
Trend ldsst sich auf die zunehmende Sensibilisierung in
den Industrienationen beziiglich Risikofaktoren wie
Bluthochdruck, Hypercholesterindmie und Nikotinkon-
sum zuriickfiihren, wéahrend sich in Entwicklungslandern
der Erndhrungs- und Lebensstil im Zuge der Urbanisa-
tion und Industrialisierung ungiinstig verédndert.
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Von den modifizierbaren Erndhrungsfaktoren ist der
erhohte Salzkonsum ein wichtiges Risiko fiir Hirn-
schlag [1]. Ein vermehrter Salzkonsum um 5 g pro Tag
(entspricht einem Teeloffel) war mit einer erhohten
Hirnschlagrate von 23% assoziiert (95% KI 1,06-1,43).
Weltweit konnten durch eine Reduktion des Salzkonsums

ca. 250000 zerebrovaskuldre und 3 Millionen kardio-
vaskuldre Todesfdlle pro Jahr verhindert werden [1].
Eine Reduktion des Salzkonsums um einen halben Tee-
16ffel pro Tag war mit einer um 20% reduzierten Rate
an kardiovaskuldren Ereignissen verbunden (95% KI
0,64-0,99) [2, 3]. Der Effekt ist am ehesten mit einer
Erhohung des Blutdrucks und Fibrosebildung in den
Arterien zu erkldren [4]: Durch eine Reduktion des
Salzkonsums um 6 g/d konnte eine relevante Blut-
drucksenkung beobachtet werden (bei Hypertonie systo-
lisch und diastolisch um 7 bzw. 4 mm Hg, bei resistenter
Hypertonie um 23 bzw. 9 mm Hg) [5, 6]. Dabei ist zu
berticksichtigen, dass der Salzgehalt in Lebensmitteln
ungeniigend gekennzeichnet ist. Auch wenn eine kiirz-
liche Cochrane-Ubersichtsarbeit keinen klaren Effekt
von Salzreduktion auf das Mortalitdts- und kardiovas-
kuldre Morbiditdtsrisiko nachweisen konnte [7], zeigt
doch ein Grossteil der Studien einen Nutzen in Bezug
auf Pravention von Hirnschlag und kardiovaskuldren
Erkrankungen [8].

Kalium

In einer Metaanalyse von elf Beobachtungsstudien mit
knapp 250000 Teilnehmern war eine vermehrte Ein-
nahme von Kalium mit einer reduzierten Hirnschlagrate
verbunden (um 11% pro 1 g Kaliumeinnahme, 95% KI
0,83-0,97) [9, 101. Es wurde postuliert, dass dieser Effekt
moglicherweise auf eine Reduktion des systolischen
und diastolischen Blutdrucks zuriickzufithren ist [11, 12].

Kalzium

Randomisierte Studien haben gezeigt, dass eine isolierte
Kalzium-Substitution (=500 mg/d) das Risiko fiir einen
Myokardinfarkt signifikant erh6ht und zu einer erhéhten
Hirnschlagneigung fiihrt [13]. In einer Metaanalyse von
drei Plazebo-kontrollierten Studien mit iber 20000
Teilnehmern konnten auch fiir die Kombination von
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Kalzium und Vitamin D vergleichbare Resultate gezeigt
werden [14]. Schédtzungen zufolge wiirde eine Behand-
lung von 1000 Personen mit Kalzium mit oder ohne
Vitamin D iiber fiinf Jahre zusétzlich sechs Myokard-
infarkte oder Hirnschldge auslésen und drei Frakturen
verhindern. Dieser Vergleich ist jedoch wegen methodo-
logischer Limitationen mit Zuriickhaltung zu werten
und soll nicht dazu fithren, Personen mit Osteoporose-
risiko die Prophylaxe mit Kalzium und Vitamin D
vorzuenthalten. Fiir Bisphosphonate wurde kein un-
giinstiges kardiovaskuldres Nebenwirkungsprofil nach-
gewiesen [15].

Fette

In einer grosseren Studie mit iiber 40 000 Mdnnern und
einer Beobachtungszeit von 14 Jahren wurde kein
Zusammenhang zwischen dem totalen Fettgehalt in der
Nahrung und dem Hirnschlagrisiko nachgewiesen. Es
wurde auch keine Assoziation mit anderen Kriterien
wie Gehalt an tierischen vs. pflanzliche Fette, an gesét-
tigten vs. ungesittigte Fettsduren oder Transfettsiuren
beobachtet [16]. In einer randomisierten Studie mit
iiber 48000 Frauen in der Postmenopause konnte
durch eine Reduktion des Fettanteils in der Nahrung
keine Abnahme von Hirnschlagraten erzielt werden
[17].

Industriell hergestellte Transfettsduren (partielle Hydro-
genisierung von pflanzlichen Olen, z.B. Kartoffelchips,
Margarinen) gelten als Risikofaktor fiir die Entwicklung
koronarer Herzerkrankungen [18, 19], beziiglich des
Hirnschlagrisikos gibt es noch keine ausreichende Evi-
denz. Dies gilt auch fiir den Konsum von geséttigten
oder mehrfach ungesittigten Fettsduren, wobei die
Nahrungsumstellung von geséttigten auf mehrfach
ungeséttigte Fettsduren das Risiko fiir koronare Herz-
erkrankungen zu reduzieren scheint [20-22]. Mehrere
randomisierte Studien berichteten iiber eine signifikante
Reduktion von kardiovaskuldren Todesféllen, plotzlichem
Herztod und die Gesamtmortalitdt unter Einnahme von
Omega-3-Fettsduren marinen Ursprungs (z.B. in Lachs,
Hering, Forelle, Sardine) [21, 23]. Eine signifikante
Reduktion des Hirnschlagrisikos konnte jedoch bisher
nicht bewiesen werden [24, 25]. In einer grosseren Be-
obachtungsstudie mit iber 20000 Teilnehmern waren
Omega-3-Fettsduren pflanzlichen Ursprungs (Alpha-

Tabelle 1
Empfohlene Lebensstilmodifikation zur Priméarpravention
des ischamischen Hirnschlags.

Gesunde, ausgewogene Ernahrung mit:

— salzarmer Kost

- regelméassigem Verzehr von Obst und Gemise
— regelmassigem Verzehr von Fischgerichten

Nikotinabstinenz

Regelmassige korperliche Aktivitat
Anstreben eines Normalgewichts
Vermeiden von Alkohollberkonsum

Eine regelmassige Vitaminsubstitution bei Gesunden wird nicht
empfohlen
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Linolenséure, enthalten z.B. in Sojabohnen, Leinsamen,
Walniissen) mit einem reduzierten Hirnschlagrisiko
verbunden [26] — diese Ergebnisse sind jedoch durch
randomisierte Studien zu bestétigen.

Die aufgenommene Proteinmenge hingegen ist nicht
mit dem Hirnschlagrisiko verbunden [27]. Kohlenhydrate
(insbesondere zuckerhaltige Getrdnke) erhohen das
Risiko fiir Ubergewicht, Diabetes und Herzkrankheiten
[28]. In einer japanischen Studie war eine hohe Ein-
nahme mit erhohter Hirnschlagmortalitit assoziiert,
zuverldssige Daten beziiglich Hirnschlagrisiko sind je-
doch nicht bekannt [29].

Fisch

Es konnte gezeigt werden, dass regelméssiger Fisch-
konsum mit einem geringeren Hirnschlagrisiko verge-
sellschaftet ist. Drei Fischgerichte pro Woche reduzierten
das Hirnschlagrisiko um 6% (95% KI 0,84-0,97), wobei
einige Studien den praventiven Effekt eher fetten
Fischen zuschreiben und andere mehr den mageren
[30-35]. Randomisierte Studien zu Fischkonsum und
Hirnschlagrisiko sind jedoch ausstehend.

Fleisch

Eine Metaanalyse von Beobachtungsstudien mit {iber
150000 Teilnehmern zeigte fiir den tédglichen Fleisch-
konsum einen Anstieg des Hirnschlagrisikos um 24%
(95% KI 1,08-1,43) [36]. Unklar ist das Risiko von be-
arbeitetem Fleisch (z.B. gerduchertes Fleisch, Salami,
Wiirste etc.), das hohe Mengen an Salz und Konservie-
rungsmitteln beinhaltet: Wiahrend in der erwédhnten
Metaanalyse keine Assoziation mit Hirnschlagraten
berichtet wurde, beschreibt eine kiirzlich publizierte
Beobachtungsstudie mit iiber 40000 Mdnnern ein um
23% erhohtes Hirnschlagrisiko (95% KI 1,07-1,40) [37].

Obst und Gemiise

Eine Metaanalyse von Kohorten-Studien mit {iber
250000 Teilnehmern zeigte bei Verzehr von >5 Portionen
Obst und Gemiise pro Tag eine signifikante Hirnschlag-
reduktion (26% im Vergleich zu Verzehr von <3 Portionen
und 11% gegeniiber Einnahme von 3-5 Portionen,
95% KI 0,69-0,79 bzw. 0,83-0,97) [38]. Als mdglicher
Mechanismus wird eine Blutdrucksenkung angenommen
[39]. In einer anderen grosseren Untersuchung (INTER-
STROKE) war der Verzehr von Gemdiise allein jedoch
nicht mit einem reduzierten Hirnschlagrisiko verbunden
[40]. Eine kiirzlich publizierte Kohortenstudie mit
knapp 1000 Médnnern und einer Beobachtungszeit von
12 Jahren ergab, dass eine hohe Serumkonzentration
an Lycopin (reichlich in Tomaten enthalten) mit einem
um ca. 50% geringeren Hirnschlagrisiko assoziiert
war (95% KI 0,17-0,97) [41]. Kiirzlich wurde in einer
randomisierten kontrollierten Studie eine Reduktion
der Hirnschlaginzidenz unter mediterraner Didt nach-
gewiesen [42].
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Kaffee, Tee und Schokolade

Gemadss neueren Studien geht ein regelméssiger mode-
rater Kaffeekonsum mit einem reduzierten Hirnschlag-
risiko einher. So zeigte sich in einer Untersuchung mit
knapp 480000 Teilnehmern eine Hirnschlagreduktion
von 17% beim Konsum von 3-4 Tassen Kaffee pro Tag
verglichen zu absoluter Koffein-Abstinenz (95% KI
0,74-0,92) [43]. Als mdgliche Mechanismen werden anti-
oxidative Eigenschaften und eine verbesserte Endothel-
funktion vermutet [44, 45]. Eine kiirzlich publizierte
Studie berichtete ein akut erhohtes Hirnschlagrisiko in
der ersten Stunde nach Kaffeekonsum, insbesondere
bei unregelmissigen Kaffeetrinkern (<1 Tasse/d) [46] —
wegen eines moglichen Erinnerungsbias von Patienten
sind diese Ergebnisse jedoch mit Vorsicht zu werten.
Positive Studienergebnisse liegen auch fiir Tee vor. In
einer Metaanalyse von neun Beobachtungsstudien mit
knapp 195000 Teilnehmern wurden bei Konsumenten
von >3 Tassen Tee pro Tag (Schwarz- oder Griintee)
21% weniger Hirnschlige beobachtet als bei Konsum
von <1 Tasse/d (95% KI 0,73-0,85) [47]. Auch hier
werden giinstige Auswirkungen auf die Endothelfunktion
und LDL-Oxidation vermutet [48, 49].

Fiir Schokolade wurde in Beobachtungsstudien ebenfalls
ein positiver Effekt beschrieben: Personen mit der
hochsten Konsumrate hatten im Vergleich zu Personen
mit dem geringsten Schokoladekonsum 29% weniger
Hirnschldge und 37% weniger kardiovaskuldre Erkran-
kungen (95% KI 0,52-0,98 bzw. 0,44-0,90) [50]. Ver-
mutet werden unter anderem antiinflammatorische
und antithrombotische Effekte von Kakao [50]. Diese
Daten beruhen jedoch hauptsachlich auf retrospektiven
Beobachtungsstudien, so dass die Evidenzlage fiir re-
gelméssigen Konsum nicht ausreichend ist.

Vitamine

Die Hypothese, dass eine Oxidation des LDL-Cholesterins
eine vermehrte Lipidakkumulation in der Gefasswand
resp. eine Progression der Arteriosklerose auslost,
fiihrte zu mehreren randomisierten Studien mit Anti-
oxidantien (iiber 70 Studien und 230000 Teilnehmer)
[51]. Aktuell existiert eine robuste Evidenz, dass durch
die zusédtzliche Einnahme von antioxidativ wirksamen
Substanzen wie Beta-Carotin, Vitamin A, Vitamin C und
Vitamin E das Hirnschlagrisiko nicht reduziert werden
kann; bei Beta-Carotin, Vitamin A und Vitamin E wurde
in einigen Studien sogar eine erhohte Mortalitdt be-
obachtet [52-57].

Homocystein

Die Hyperhomocysteindmie gilt als unabhéngiger Risiko-
faktor fiir Hirnschlag [58, 59]. Obwohl Folsdure und
Vitamin B, den Homocysteinspiegel um ca. 25-30% re-
duzieren kénnen, war eine regelméssige Einnahme von
B-Vitaminen in randomisierten, Plazebo-kontrollierten
Studien nicht mit einer relevanten Reduktion der Hirn-
schlagraten assoziiert [60, 61]. Unklar ist, ob durch For-
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tifizierung von B-Vitaminen in unterversorgten Popu-
lationen eine bessere Hirnschlagprdvention erzielt
werden kann - immerhin war in asiatischen Landern
mit geringer Folsdureversorgung eine Abnahme des
Homocysteinspiegels um 3,8 pymol/l mit einer Hirn-
schlagreduktion um 22% assoziiert (95% KI 0,68-0,90)
[62]. Einige Subgruppenanalysen suggerieren, dass bei
Vitamin-Bi,-Mangel eine addquate Substitution den
Homocysteinspiegel und das Hirnschlagrisiko reduzie-
ren konnte, der Beweis steht jedoch noch aus [63, 64].

Niacin

Eine Metaanalyse von elf randomisierten Studien zu
Nikotinsdure (Vitamin Bs) zeigte bei knapp 2700 Patien-
ten eine deutliche Reduktion der Hirnschlagraten um
26% (95% KI 0,59-0,92), wobei ein Grossteil dieser
Patienten kein Statin einnahmen [65]. Eine kiirzlich
publizierte randomisierte Studie mit ca. 3400 Patienten,
die alle mit Statinen vorbehandelt waren (LDL-Choles-
terin 1,9 mmol/l), zeigte trotz Erhohung von HDL-
Cholesterin von 0,9 auf 1,1 mmol/l und Reduktion von
LDL-Cholesterin sowie Triglyceriden keine Abnahme
der Hirnschlagraten unter zusétzlicher Einnahme von
Nikotinsdure [66].

Tabakkonsum

Tabakkonsum kann durch reduzierte endogene Fibrino-
lyse und vermehrte Thrombozytenaktivitdt zur erhdhten
Thromboseneigung fithren [67, 68]. Mehrere Beobach-
tungsstudien haben gezeigt, dass Tabakkonsum ein
unabhéngiger Risikofaktor fiir Hirnschlag ist [69-71].
Raucher haben im Vergleich zu Nichtrauchern ein
zweifach erhohtes Risiko fiir ischdmischen Hirnschlag,
bei Subarachnoidalblutung ist dieses Risiko sogar drei-
fach erhoht [72]. Gerade bei jiingeren Patienten mit
niedrigem Risikoprofil wird eine enge Assoziation
zwischen Rauchen und Hirnschlag vermutet [73, 74].
Rauchen potenziert den Effekt von anderen Risikofak-
toren wie Bluthochdruck oder oralen Antikonzeptiva
[75, 76]. So war das Hirnschlagrisiko bei Frauen mit
oralen Antikonzeptiva, aber ohne Nikotinkonsum,
zweifach erhoht (95% KI 1,0-4,5) im Vergleich zu
Frauen ohne Tabakkonsum und ohne orale Antikonzep-
tiva. Bei Raucherinnen mit oralen Antikonzeptiva war
das Risiko siebenfach erhoht [76]. Auch fiir Passiv-
rauchen konnte wiederholt eine enge Assoziation mit
dem Hirnschlagrisiko dokumentiert werden [77-82].
Eine Nikotinabstinenz kann das Hirnschlagrisiko wesent-
lich beeinflussen: Das Risiko flir vaskuldre Ereignisse
ist bereits ein Jahr spdter um ca. 50% gesenkt, und
nach fiinf Jahren Nikotinabstinenz hatten Ex-Raucher
— verglichen mit Nichtrauchern — nur noch ein leicht
erhohtes Hirnschlagrisiko [83-85].

Ein Grossteil der Raucher wiirde gerne abstinent werden,
doch nur knapp 5-10% erreichen dies mit alleiniger
Willensanstrengung. In diesem Zusammenhang ist
die &drztliche Hilfestellung und Begleitung bei einer
Nikotinentwohnung unerldsslich. Beziiglich der Ent-
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wohnungsmethoden verweisen wir auf ausfiihrliche
praxisorientierte Artikel, die bereits im Schweizerischen
Medizin-Forum publiziert wurden [86-89].

Korperliche Aktivitat

Regelmassige korperliche Aktivitit senkt das Hirnschlag-
risiko vor allem indirekt durch giinstige Beeinflussung
von Hypertonie, Dyslipidimie, Ubergewicht etc. Zusétz-
lich werden auch giinstige Auswirkungen auf die Blut-
rheologie vermutet. Entscheidend bei der kérperlichen
Aktivitdt ist, dass diese entweder zu Herzfrequenz-
beschleunigung oder vermehrter Schweissproduktion
fithrt. Mehrere Studien zeigen eine Hirnschlagrisiko-
Reduktion durch regelméssige korperliche Aktivitiat um
ca. 25-30% [90-93]. Die Daten beziiglich einer Dosis-
Wirkungs-Beziehung (das heisst maximale Risiko-
reduktion durch maximale korperliche Aktivitdt) sind
jedoch inkonsistent [94].

Ubergewicht

Das Hirnschlagrisiko ist bei Ubergewichtigen (BMI
>25 kg/m?) im Vergleich zu Normalgewichtigen erhoht,
wobei das Risiko mit zunehmendem BMI weiter ansteigt
(um etwa 5% pro 1 BMI-Einheit) [95]. Es besteht auch
ein erhohtes Morbiditdts- und Mortalitdtsrisiko bei Un-
tergewichtigen (BMI <18,5 kg/m?). Marker der abdomi-
nalen Adipositas (Taillenumfang, Hiifte-Taille-Quotient)
korrelieren oft enger mit dem Hirnschlagrisiko als der
BMI [96-98].

Im Vergleich zu élteren Personen ist Adipositas bei jiin-
geren Erwachsenen ein viel grosseres Hirnschlagrisiko
[99, 100]. Eine Gewichtsreduktion bei Ubergewichtigen
wirkt sich insbesondere iiber positive Beeinflussung
von metabolischen Faktoren (Lipide, Diabetes) und Blut-
druckwerten aus: So fithrte eine Gewichtsreduktion von
5 kg zu einer Senkung des Blutdrucks um ca. 4 mm Hg
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[101]. Randomisierte Studien zu Gewichtsintervention
und Hirnschlagrisiko sind jedoch nicht vorhanden.

Alkohol

Der Zusammenhang zwischen Alkohol und dem Hirn-
schlagrisiko gleicht einer J-Kurve. Wahrend leichter bis
moderater Konsum (definiert als <2 Getrdnke pro Tag
bei Mdnnern und <1 Getrdnk pro Tag bei Frauen) das
Hirnschlagrisiko um 28% reduziert (95% KI 0,57-0,91),
wird bei sehr hohem Alkoholkonsum ein deutlicher
Anstieg des Hirnschlagrisikos beobachtet [102, 103].

Globale Lebensstil-Modifikation

Mehrere Studien weisen darauf hin, dass eine globale
Modifikation des Lebensstils einen grésseren Nutzen
erzielt als die Anderung von einzelnen Risikofaktoren
[104-107]. So hatten geméss einer Studie Patienten, die
alle fiinf Kriterien eines «Low-risk»-Lebensstils auf-
wiesen (kein Nikotinkonsum, regelméssige korperliche
Aktivitdt von =30 min/d, gesunde Erndhrung, moderater
Alkoholkonsum von 5-15 g/d bei Frauen und 5-30 g/d
bei Mannern sowie BMI <25 kg/m?), ein um 80% gerin-
geres Hirnschlagrisiko als Patienten, die keines dieser
fiinf Kriterien erfiillten (95% KI 0,10-0,40) [104].
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