Research protocol ETLAS 
Afdeling neurologie azM
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ETLAS: Early Treatment with Levetiracetam After Stroke for the prevention of late seizures: a randomised placebo-controlled double-blind trial. 

TC \l1 "Aanvraagformulier Profileringsfonds.Start: 1 juli 2005

Inclusie-criteria: 

· lobaire hersenbloeding of herseninfarct met klinisch een corticaal syndroom en een Rankin score ≥ 3 of NIHSS score ≥ 6

· leeftijd ≥ 18 jaar

Exclusie-criteria: 

· geen informed consent

· epilepsie in de voorgeschiedenis

· behandeling met anti-epilepticum vóór inclusie
· levensverwachting korter dan 1 maand door de beroerte of door levensbedreigende co-morbiditeit, anders dan de beroerte
· deelname aan een ander interventie onderzoek

Definities:

Vroege insulten (early seizures): binnen 2 weken na de beroerte.

Late insulten (late seizures): meer dan 2 weken na de beroerte.

Onderzoeksopzet:

Behandeling start 48 uur tot maximaal 7 dagen na de beroerte. 

Randomisatie: levetiracetam of placebo. 

De apotheek van het AZM levert tabletten die levetiracetam 250 mg of placebo bevatten. 

(let op: gebruik speciaal receptpapier: zie bakje Jordie van Tuijl op assistentenkamer C5)

Dag 1: 2 dd 250 mg

Dag 2: 2 dd 500 mg (indien deze dosis niet getolereerd wordt, geef 2 dd 250 mg)

Dag 3: 2 dd 750 mg (indien deze dosis niet getolereerd wordt geef 2 dd 500 mg)

De dosis die wordt getolereerd, wordt gedurende 12 weken na start met de medicatie gecontinueerd. Na 12 weken: afbouwen medicatie door iedere 3 dagen 1 tablet te verminderen. Dus op  12 weken + 1 dag: 1 tablet eraf, op 12 weken + 4 dagen: 1 tablet eraf, etc. Na maximaal 15 dagen is de studie medicatie volledig gestopt. 

Follow-up duur: 1 jaar.
Indien vroege insulten optreden (binnen 2 weken na de beroerte) worden patiënten bij voorkeur niet behandeld met een anti-epilepticum, behalve wanneer de kliniek dit noodzakelijk maakt. Bij een eerste laat insult blijft de patiënt in de studie, maar wordt  Jordie van Tuijl of Marij Houben, onderzoeksverpleegkundige, geïnformeerd, zodat een extra follow-up bezoek kan worden gepland.

Informatie via:

Jordie van Tuijl, sein 6247

Marij Houben, onderzoeksverpleegkundige

Formulieren die ingevuld dienen te worden (de zgn. CRFs) liggen gebundeld in rode mappen in een postbakje op de poli. In deze mappen zitten tevens de patiënteninformatie en informed consent formulieren.

Bijlage: Rankin score

Graad 0: geen klachten

Graad 1: milde symptomen die niet interfereren met de levensstijl

Graad 2: enkele beperkingen, geen hulp nodig

Graad 3: hulp nodig, grotendeels zelfstandig

Graad 4: grotendeels zorgbehoeftig

Graad 5: voortdurend verpleging nodig

Graad 6: overleden

Bijlage: National Institute of Health Stroke Score (NIHSS)
	PRIVATE
NIH STROKE SCALE ITEM
	Scoring Definitions
	Score

	1a. LOC
	0 = Alert and responsive
1 = Not alert, but arousable to minor stimulation
2 = Not alert, arousable only to painful stimulation
3 = Reflex responses or unarousable, coma
	

	1b. LOC Questions--Ask patient’s age

      and month. Must be exact.
	0 = Both correct
1 = One correct (or dysarthria, intubated, foreign language)
2 = Neither correct
	

	1c. Commands--open/close eyes and 

      form/release fist non-paretic hand
	0 = Both correct (ok if impaired by weakness)
1 = One correct
2 = Neither correct
	

	2. Best Gaze--Horizontal eye movements

    by voluntary or Doll’s 
	0 = Normal
1 = Partial gaze palsy; abnormal gaze in 1 or both eyes
2 = Forced eye deviation or total paresis not overcome by Doll’s
	

	3. Visual Field--Use visual threat if nec.

    If monocular, score field of good eye
	0 = No visual field loss
1 = Partial hemianopia, quadrantanopia, extinction
2 = Complete hemianopia
3 = Bilateral hemianopia or blindness (incl. cortical blindness)
	

	4. Facial Palsy--If stuporous, check

    symmetry of grimace to pain
	0 = Normal symmetrical movement
1 = Minor paralysis, flat nasolabial fold, asymmetric smile
2 = Partial paralysis (lower face)
3 = Complete paralysis (upper & lower face)
	

	5. Motor function Arm--arms outstretched

    90 deg (sitting) or 45 deg (supine) for 10

    secs. Encourage best effort. 

    Circle paretic arm in score box
	0 = No drift for 10 secs
1 = Drift but doesn’t hit bed
2 = Some effort against gravity, but can’t sustain and falls
3 = No effort against gravity
4 = No movement at all
X = unable to assess due to amputation, fusion, etc.
	L or R

	6. Motor function Leg--raise leg to 30 deg

    (supine) for 5 secs.

    Circle paretic leg in score box
	0 = No drift for 5 secs
1 = Drift but doesn’t hit bed
2 = Some effort against gravity, but can’t sustain and falls

3 = No effort against gravity
4 = No movement at all
X = unable to assess due to amputation, fusion, etc.
	L or R

	7. Limb Ataxia
	0 = No ataxia
1 = Ataxia present in one limb
2 = Ataxia present in two limbs
X = unable to assess due to amputation, fusion, etc.
	L or R

	8. Sensory
	0 = Normal
1 = Mild to moderate decrease in sensation, but aware of touch
2 = Severe to total sensory loss
	

	9. Best Language--Describe picture, 

    name objects
	0 = Normal
1 = Mild to moderate aphasia
2 = Severe aphasia
3= Mute or global aphasia, coma
	

	10. Dysarthria--read list of words
	0 = Normal articulation
1 = Mild to moderate slurring of words
2 = Severe; unintelligible or mute
X = Intubated or other physical barrier
	

	11.Extinction and inattention--use visual

     double stimulation or sensory double

     stimulation
	0 = Normal
1 = Neglect to double simultaneous stimulation in one modality 
2 = Severe hemi-inattention / profound neglect in more than one 

      modality
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