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RESTART

Aterinsattning av trombocythéim’maFe efter en spontan tintraklﬁé iell b
for en ny blédning jamfért med att avsta. Tvartom. Aterinsatt
risken for framtida blédningar. Det ar det ovantade resultat
senterades pa den europeiska strokékori‘gr’ééSen‘ESOC i Mi
sammanfattas RESTART av Erik Lundstrom, overlakare vi

de studier (RESTART-Fr och STATICH)
pa denna viktiga kliniska fraga. :

Antitrombotiska likemedel ir en av grundbehand-
lingarna vid ischemisk hjirtsjukdom och stroke. Drygt 40
procent av patienterna som drabbas av en intrakraniell blad-
ning stdr pd dessa likemedel vid insjuknandet.’

Den svira frigan man som kliniker stills inf6r dr o man
vdgar aterinsitta ett likemedel som kan orsaka blédningar,*
eller om man ska avstd och samtidigt 6ka risken f6r ischemisk
stroke eller hjirtinfarkt.* Konsensus f6r hur man ska agera
saknas.

Observationsstudier anger att risken for blédning eller
propp ir lika stor, ungefir 2—3 procent per ar for vardera int-
rakraniell blodning och tromboembolisk sjukdom.>® Men vi
vet att resultat frin observationsstudier inte ger oss hela san-
ningen. Bista bevisen fir vi frin randomiserade kontrolle-
rade studier.

Dirfor ir RESTART (The REstart or STop Antithrom-
botics Randomised Trial)” viktig. Studien presenterades pa
den europeiska strokekongressen 1 dr och ir den forsta mul-
ticenterstudien som jamfor dterinsittning av trombocythim-
mare med att avstd dterinsittning efter en spontan intrakra-
niell blédning. Studien inkluderade 537 patienter vid 122
sjukhus 1 Storbritannien [Tabell 1].

Patienter som randomiserades till terinsittning av anti-
aggregantia hade proportionellt (men inte statistiskt) firre
intrakraniella blddningar (justerat hazard ratio 0,51 {95%
konfidensintervall 0,25—1,03}; p=0,060), firre storre blod-
ningar och samma antal ocklusiva kirlhindelser, jimfort
med individer som inte terinsattes pd antiaggregantia [Ta-
bell 2].

RESTART var en pragmatisk, provarledd studie som ran-
domiserade individer i tvd parallella grupper vid 122 sjukhus
1 Storbritannien. Studien pagick under 5 dr (maj 2013 till
2018). Utvirderingen av blédningen var blindad.

Man inkluderade patienter éver 18 dr som hade 6verlevt
minst 24 timmar och som hade drabbats av en intrakraniell
blédning och som stod pa antitrombotiskt likemedel (anting-
en trombocythimmare eller antikoagulantia) vid insjuknan-
det for att forhindra ocklusiv vaskulir sjukdom och dir man
satt ut likemedlet for att férhindra progress av blédningen.

Exklusionskriterierna var relativt fi. Man avstod for att
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Allokeringen av likemedlet, det vill siiga om
ler inte fick trombocythdmmare, var kiint for patient, be-
handlande likare och den lokala prévaren. Diremot va
som bedémde biverkningar och utfallet omedvetna om:
keringen. o i ) aEa

Studien hade ett rimligt representativ urval ay patienter.”
Vid inkluderingen var medelildern 76 &r, 62 procent hade en
lobir blodning, 88 procent hade en eller flera ocklusiva kdrl-
sjukdomar (mestadels ischemisk hjirtsjukdom, ischemisk
stroke eller TTA), tre fjirdedelar hade hogt blodtryck, en fjar-
dedel diabetes och en fjirdedel hade formaksflimmer. Ande-
len bldning var 3t det ldgre héllet, runt 1 procent per 4r. Det
kan bero pa god blodtryckskontroll, medianvirdet var 130
mmHg systoliskt. Aven-andelen gastointestinala blédningar
var ldg och det kan bero p&-en hég andel protonpumpshim-
mare.

RESTART hade en mycket hég uppféljningsgrad (99,3
procent for all data). Féljsamheten till behandlingen var ock-
s& mycket hog: 99 procent vid utskrivning, 93 procent vid
bade 6 och 12 manader och 89 procent vid 2 4r.

Patienterna randomiserades 1 median efter 76 dagar. Vid
inkluderingen stod ungefir hilften pé acetylsalicylsyra, en
fjirdedel klopidogrel och en femtedel medicinerade med
antikoagulantia.

VILKA SVAGHETER HAR DA RESTART?

Man hade en lingsam rekryteringstakt och nddde inte sitt
mdl om 720 patienter. Efter 5 4r hade man inkluderat 75 pro-
cent (537/720) och man var tvungen att bryta studien pa
grund av att medlen f6r studien tog slut. Det visade sig svi-
rare dn beriknatatt inkludera individer. Screeninglistorna
visade att endast var tolfte patient som var méjliga att inklu-
dera randomiserades. Varfor randomiserades endast var tolf-
te individ? Det visade det sig att de behandlande klinikerna
inte var osikra pd om man skulle dterinsitta trombocythim-
mare eller inte. De flesta ansdg att risken var f6r stor. Trots
att det saknar bevis.



. NDSTROM
ire vid Akademiska sju

%’Adlung-

At

strom@neu;q uu.se

rCtlon and stroke |n hlgh r|sk pa-

Medjn—&ﬁ% BT84~

uA van Asch CJ, et al. Varlatlon in
drugs at hospital discharge after intra-
roke'2014' 45:2643-48.

% oldsteln JN, et al. Association between
~ previous use of antlplatelet therapy and intracerebral haemorr-
& hageo taomes Stroke 2017 48 1810-17.

4. Hansﬁ!ﬁBM Nllsson OG Anderson H, Norrving B, Séveland H,
Lindgren A. Long term (13 years) prognosis after primary intra-
cerebral haemorrhage: a prospective population based study

~ of long term mortality, prognostic factors and causes of death. ]
Neurol Neurosurg Psychiatry 2013;

¥ BA.J150—55_ S

i ersntetélektor, Uppsala | ulu.?é.sitet ot

St
Tabell 1. Bakgrundsmformatlon om deltagarna i RESTART

5. Poon MT, Fonville AF, Al-Shahi Salman R. Long-term prognosis
after intracerebral haemorrhage: systematic review and meta-
analysis. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2014; 85:660-67.

6. Bailey RD, Hart RG, Benavente O, Pearce LA. Recurrent brain
haemorrhage is more frequent than ischemic stroke after intra-
cranial haemorrhage. Neurology 2001; 56:773-77.

7. Salman RA-S, et al “Effects of antiplatelet therapy after stroke
due to intracerebral haemorrhage (RESTART): a randomised,
open-labeltrial” Lancet 2019; DOI: 10.1016/S0140-6736(19)30840-2.

"fAvsté fi;§inboc);t- - Justerat HR (95%Cl) p-virde
| hdmmare (n=269) ;
et 0,71 (0,39 - 1,30) 0,27
7 1,02 (0,65 — 1,60) 0,92
0,86 (0,60 — 1,24) 0,43
> «_'.' o :
i ’;‘ | 0,65 (0,44 — 0,95) 0,025

neurologi i sverige nr3-19 43





