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1. Obecny uvod
1.1. Akutni ischemicka cévni mozkova prihoda

Cévni mozkova piithoda (CMP), je dle Svétové zdravotnické organizace (WHO)
definovana jako rychle se rozvijejici pfiznaky loziskové (vzacné globalni) mozkové
dysfunkce, ktera trva vice nez 24 hodin, nebo kon¢i smrti pacienta. Podminkou je
absence jiné pticiny, nez je porucha mozkové cirkulace [1]. CMP zaujimaji celosvétove
druhé misto mezi pfiCinami smrti a jsou hlavni pfi¢inou ziskané invalidity v seniorském

veku [1].

Ischemické CMP (iCMP) jsou nejcastéjsi formou, jejich podil piesahuje dle
literarnich udaji cca 80-85 % [2,3]. Incidence CMP byla v Ceské republice v roce 2011
241 piipadid na 100 000 obyvatel a incidence iCMP byla 211 ptipadi na 100 000
obyvatel [2]. Etiologie iktu miiZze byt rlizna [4], pfi¢emZ pii uzavéru velké mozkové
tepny se jednd nejcastéji o emboliza¢ni pfi¢inu (kardioembolizace, embolizace

z neurc¢eného zdroje — ESUS) [5].

Klinicky obraz akutni iCMP zavisi na lokalizaci postizeného teritoria
mozkového teCisté a odpovidajicimu uzavéru piislusSné mozkové tepny. Nejcasteji
se vyskytuje CMP v ptedni cirkulaci, a to v povodi arteria cerebri media (ACM) [6].
Chung et al. ve svém soubouru 2702 pacientli dokladuji CMP v povodi ACM 49,6 %
oproti CMP v povodi arteria basilaris (AB) 11,3 % [6]. CMP ve vertebrobasilarnim
(VB) povodi je krom zivazné progndzy casto komplikovana i1 nejednoznac¢nym
klinickym obrazem pti vzniku ptiznakl, pro ktery muize byt diagnéza CMP vyrazné
opozdéna. Okluze AB muze neziidka v pocatku probihat pod obrazem pouhé zavrati s
nauzeou ¢i zvracenim, nelécnd vSak poté byva témét ve 100 % smrtelnd, ale 1 1é¢ena ma

velmi zavaznou progndzu pro vysokou mortalitu a ziskanou invaliditu. Dornék et al. na



souboru 51 pacientii dokumentuji zdvaznou prognédzu pacienti s CMP ve VB povodi,
kdy dobrého klinického stavu po tfech mésicich od pitihody dosahlo pouze 30 %
pacientd. Za dobry vysledek bylo povazovano skore 0 az 3 body v modifikované
Rankinové Skale (mRS) [7]. Rentzos et al. na souboru 110 pacienti s endovaskularni
intervenci ve VB povodi dochazi k obdobnému vysledku, kdy dobrého klinického

vyslekdu doséhlo pouze 35 % pacientt [8].

Pti uzavéru mozkové tepny dochdzi v ur€itém rozsahu k nevratnému poskozeni
mozkovych bun¢k (nekrdza, jadro ischemie, infarct core) ato v oblasti s poklesem
mozkového krevniho pratoku (Cerebral blood flow, CBF) piiblizn¢ pod 12
ml/100mg/min. V periferii ischemického loziska je za podpory kolaterdlniho zasobeni
zachovan vyssi CBF (12-18 ml/100mg/min). V této oblasti je mozkova tkan poSkozena
pouze doCasné — reverzibilné (metabolicky utlum, ischemicky polostin, ischemicka
penumbra). Ischemickd penumbra je cilem terapeutickych postupii akutniho stadia
1CMP (zachrana a obnova funkce téchto bunék v€asnou rekanalizaci postizené tepny a
obnoveni CBF v hodnotach nad 18 ml/100mg/min). V piipadé nedostatecné rychlé
intervence 1 v této oblasti dojde kireverzibilnim zménam (patofyziologicky ke

kombinaci apoptozy a nekrdzy mozkovych bunc¢k) [9, 10].

Rozsah ischemie je zpravidla pfimo umérny dob¢ trvani uzdvéru, kalibru
postizené tepny, a rychlosti rozvoje jejiho uzavéru. Casovy faktor je v soucasnosti
zéasadni veli¢inou v 1é€bé akutni iCMP a vétSina doporuc¢enych postupt s nim operuje
[9]. Klinicky vysledek rekanaliza¢ni terapie tedy zavisi na dobé rekanalizace. Pacienti
s krat§im casem od vzniku CMP do rekanalizace maji v&tsi Sanci na dobry klinicky

vysledek, jak bude diskutovéano dale [9].



1.2. Rekanaliza¢ni terapie
1.2.1. Intraveno6zni trombolyza

Rozvoj nekrotickych zmén pii uzavéru mozkové tepny je umérny casu do jejiho
znovuotevieni — rekanalizaci. Jiz v okamziku vzniku akutniho uzavéru tepny je
aktivovan endogenni fibrinolyticky systém (tkanovy aktivator plaszminogenu, t-PA),
jeho rychlost a Uc¢innost je vSak nedostatecnd. Z téchto divodi byl vyroben
rekombinantni t-PA (rt-PA). Tato latka masivné aktivuje proces fybrinolyzy a urychluje
rozruSeni akutniho cévniho uzavéru. K dispozici je preparat alteplase (Actylise®,
Boehringer-Ingeheim, Némecko), ktery je mozno podat nejpozd€ji do 4,5 hodin od
rozvoje prvnich piiznaki akutni iCMP [11-13] ve form¢ hodinové intravendzni infize

(intravenozni trombolyza, IVT).

Provedeni IVT ma celou fadu kontraindikaci, které souvisi s potencidlnim
predstavuje mozkové krvéceni, jehoz vyskyt se pohybuje mezi 1-2 % [14]. Riziko této
komplikace roste s narlstajicim casem od pocatku priznakd v korelaci s veétsi
pravdépodobnosti rozsahlejSich nekrotickych zmén [9]. Studie IST-3 (the third
International Stroke Trial) s ¢asovym oknem pro podani IVT do Sesti hodin od vzniku
ptiznakli ukézala lepsi kvalitu Zivota lécenych pacientd (IVT skupina) v odstupu 18

meésicti od CMP, ackoli neprokdzala vliv na pteziti pacientti [15].

Specificky je pfistup k pacientim s uzavérem AB. S ohledem na velmi vysokou
pravdépodobnost velmi tézkého deficitu ¢i umrti je doporuceno pristoupit k podani IVT

1 po uplynuti terapeutického ¢asového okna 4,5 hodiny [13].

Hlavni nevyhodu IVT mimo uzké terapeutické Casové okno predstavuje mala

efektivita v pfipadé okluze velké mozkové tepny (arteria carotis interna-ACI, ACM,



AB), kdy bylo dosazeno ¢asné rekanalizace maximalné v 15-30 % piipadi v zavislosti

na pouzité metodé dikazu rekanalizace a dob¢ diagnostiky rekanalizace po IVT [16-19].
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1.2.2. Intra-arterialni trombolyza (IAT)

Nizky stupen rekanalizace uzaviené cévy po IVT vedl k pouziti intraarterialni
aplikace trombolytika do mista uzavéru mozkové tepny. V randomizované
multicentrické studii PROACT (Prolyse in Acute Cerebral Tromboembolism) I a II byla
srovnavana rekombinantni prourokindza (r-proUK) s placebem v ¢asovém okné¢ do Sesti
hodin. V druhé fazi byla zvySena maximalni davka r-proUK na 9 mg spolu s 2000 j.
Heparinu a bylo dosazeno rekanalizace v 66 % proti 18 % v kontrolni skupiné. Dobry
klinicky vysledek byl dosazen ve 40 % proti 25 % v kontrolni skupiné i pies
signifikantné¢ vys$si pocet symptomatickych hemoragii (SICH) v 1é€ené skupiné (10
resp. 2 %) [20]. Dle soucasnych doporuceni se jednd o metodu doplitkovou v piipadé
kontraindikace IVT do Sesti hodin od vzniku ptiznaki CMP (AHA/ASA 2018 [12]) ¢i

jako 1écba kombinovana (IVT + IAT, ESO 2009 [11]).
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1.2.3. Mechanicka trombektomie

Jiz ve studiich s IAT byly popsany pozitivni u¢inky pouzitych mikrokatetrii pti
mechanickém rozruSeni trombu. K tomuto ucelu byly pouzity mikrovodice, extrakéni
klicky a jind instrumentaria [21]. Na zaklad¢ téchto pozitivnich zkuSenosti
s mechanickym rozrusenim trombu béhem IAT bylo nésledné vyvinuto nékolik typi
zatizeni pro mechanickou trombektomii (MT). Prvnim GspéSnym zatizenim byl Merci™
retriever, ktery byl tvofen nitinolovym vodi¢em s tvarovou paméti tvotici spirdlu po
vysunuti z katétru. V roce 2004 byl schvalen FDA (Food and Drug Administration) pro
pouziti pfi 1lé€bé iICMP v USA. V dalSich letech bylo vytvofeno nékolik modifikaci
s pfiddnim spleti filament. Ve dvou provedenych studiich s témito retrievry: MERCI
[22] a Multi-MERCI [23], bylo dosazeno rekanalizace u 48 %, resp. 57,3 % lécenych
pacientd. Dobry klinicky vysledek byl dosazen u 27,7 %, resp. 36 % nemocnych
s vyskytem SICH v 7.8 %, resp. 9,8 % pftipadi. Tyto vysledky byly srovnatelné se
studiemi pouzivajici trombolytikum, nicméné retriever bylo mozné pouzit i u

pacientl kontraindikovanych k pouziti trombolytika.

Paralelné¢ byl vyvinut zcela odlisSny koncept rekanalizace pouZzivajici aspiracni
katetry, které¢ byly zavadény intrakranidlné pted uzavér tepny [24]. Stupen dosazené
rekanalizace byl velmi slibny a pozitivni vysledky prospektivni multicentrické studie
Penumbra Stroke Trial pak vedly ke schvaleni této metody lécby u iCMP [25].
Kompletni ¢i parcialni rekanalizace (TIMI 2-3) bylo dosazeno u 81,6 % oSetfenych cév,
11,2 % pacientl utrpélo SICH a dobry klinicky vysledek byl dosazen u 25 % pacientii

[25].

Vroce 2010 se objevuje prvni publikace o pouziti retrahovatelného
samoexpandibilniho stentu k 1é¢beé iICMP [26]. Toto zafizeni bylo piivodné vyvinuto

k 1é¢b¢ aneurysmat intrakranidlnich tepen [27]. V prvni publikované studii bylo 1é¢eno
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20 pacientd s uspésSnou rekanalizaci u 90 % z nich a s dosazenim dobrého klinického

vysledku (mRS <2) u 45 % pacienti.

Nasledovaly dalsi, jiz prospektivni a multicentrické studie, které potvrdily
vysokou bezpecnost a technickou i klinickou efektivitu stent-retrievera [28-30] v¢.
randomizovaného srovnani s Merci retrieverem [28,29]. V randomizované studii
SWIFT (Solitaire flow restoration device versus the Merci Retriever in patients with
acute ischaemic stroke) byla prokazana vyssi efektivita stent-retrieveru, lepsi klinicky
vysledek 1 vyznamné nizS$i mortalita oproti skupiné s pouzitim Merci retrieveru [28].
Randomizovana studie TREVO 2 (Trevo versus Merci retrievers for thrombectomy
revascularisation of large vessel occlusions in acute ischaemic stroke) taktéz prokazala
vyssi efektivitu stent-retrieveru a lepsi klinicky vysledek oproti skupiné€ s pouzitim
Mereci retrieveru. Narozdil od studie SWIFT zde pouziti stent-retrieveru provazela mirné

vy$$i mortalita [29].

Snaha o prokdzani prospésnosti endovaskularni 1écby iCMP vedla k provedeni
tti velkych randomizovanych multicentrickych studii (IMS III — Interventional
Management of Stroke III [31], SYNTHESIS - Intra-arterial versus Systemic
Thrombolysis for Acute Ischemic Stroke [32], MR RESCUE — Magnetic resonance and
Recanalization of Stroke Clots Using Embolectomy [33]) jejichz vysledky byly
publikovany v roce 2013. Studie srovnavaly endovaskulérni 1é¢bu s IVT a standardni
terapii (po 4,5 hodinach od vzniku iktu). VSechny tfi studie pfinesly negativni vysledky,
podpoftily skepsi k endovaskularni terapii a vitadé zemi zastavily slibny rozvoj
endovaskularnich technik [34]. Design studii byl nasledné podroben velké kritice pro
cetné a vyznamné metodologické nedostatky. Ve studiich IMS-III a MR RESCUE trval
nabér pacienti velmi dlouho a pouze 1,5 % pacientll bylo léCeno stentrievrem ve studii

IMS-III, a dokonce Zzadny pacient ve studii MR RESCUE. Déle byli 1é€eni pacienti

13



s rozsahlymi ischemickymi zménami, ve studii IMS-III mélo 92 z 656 pacientt
ASPECT skore 0 - 4. Rovnéz nebylo striktné vyzadovano zobrazeni okluze
intrakranidlnich tepen pomoci neinvazivniho zobrazeni. Rekanalizace TICI 2b/3 bylo
dosazeno u nizkého poctu pacientli; v IMS-III studii nepiekrocil 50 %, v MR-RESCUE

byl 27 % a v SYNTHESIS studii dokonce nebyl stupen rekanalizace uveden [35].

Nedostatky ve vySe zminénych studiich vedly k designu novych, se striktnéjsim
zobrazovacim protokolem, vétSim darazem na efektivni logistiku a pouzitim
trombektomickych zafizeni druhé generace tzv. stent-retrievrii. Na podzim 2014 a
zaCatkem roku 2015 byly publikovany pozitivni vysledky péti randomizovanych studii

[36-40].

Ve studii MR-CLEAN (Multicenter Randomized Clinical Trial of Endovascular
Treatment for Acute Ischemic Stroke in the Netherlands) bylo endovaskuldrné 1é¢eno
233 zcelkové zatazenych 500 nemocnych. Zatfazovani byli pacienti na zakladé
nativniho CT mozku a CT angiografie, tedy bez pokrocilych zobrazovacich metod, do
Sesti hodin od vzniku ptiznaki. Uspésné rekanalizace bylo dosaZeno v 59 % piipadi,
dobry klinicky efekt byl u 33 % pacientl v intervenc¢ni skupiné, proti 19 % v kontrolni

skuping [36].

Na zaklad¢ téchto vysledkl byly ptedcasné ukonceny dalsi probihajici studie,
protoze bylo povazovano za neetické dale zarazovat pacienty do kontrolni nelécené

skupiny. Jejich vysledky byly ov§em i pies pfed¢asné ukonceni rovnéz pozitivni.

Ve studii ESCAPE (The Endovascular Treatment for Small Core and Anterior
Circulation Proximal Occlusion with Emphasis on Minimizing CT to Recanalization
Times) bylo lé¢eno v endovaskularni skupiné 165 z 316 nemocnych. Zarazeni byli

pacienti az do 12 hodiny od vzniku ptfiznak, hodnocena byla piitomnost

14



leptomeningeélnich kolateral. TICI 2b/3 rekanalizace byla dosazena u 72 % nemocnych
a dobry klinicky vysledek po tfech mésicich byl u 53 % lé¢enych v intervencni skuping,

resp. 29 % u kontrol [37].

V studii SWIFT-PRIME (Solitaire with the Intention for Thrombectomy as
Primary Endovascular Treatment), do které byli zatazeni pacienti do Sesti hodin od
vzniku pfiznakli, bylo pouzito CT perfuzni zobrazeni a nebyli zarazeni pacienti
s extrakranialnimi uzavéry mozkovych tepen. V interven¢ni skupiné bylo léceno 98
z celkovych 196 pacientl. Procento uspéSné reperfuze bylo 88 %, s dosaZenim

nezavislosti u 60 % pacientil v intervenované skupiné, resp. 28 % v kontrolni skupiné

[38].

Ve studii EXTEND-IA (Extending the Time for Thrombolysis in Emergency
Neurological Deficits — Intra-Arterial) bylo zatazeno pouze 70 pacientd, z nichz 35
bylo 1éceno endovaskularné. K selekci bylo pouzito CT perfizni zobrazeni s asovym
oknem do osmi hodin od vzniku pftiznakii. Reperfuze byla dosazena u 86 %
endovaskularné lécenych s dosazenim nezavislosti u 71 % pacientli proti kontrolni

skuping s 40 % [39].

Ve vsech studiich dopadli pacienti 1é¢eni MT oproti standardni terapii (v¢. IVT)
vyznamné 1épe pii vysokém pocétu dosazenych rekanalizaci (Tabulka 1) [41]. Pocet
SICH a ostatnich komplikaci byl nizky a neliSil se oproti pacientim v kontrolnich
skupinach. Rovnéz tfimési¢ni mortalita nebyla vyznamné vyssi (Tabulka 1). Publikace
téchto vysledkli znamenala prevrat v 1€cbe akutni iCMP a MT se stala standardni terapii
akutni iCMP [42, 43]. HERMES registr, kde byla shromazdéna data ze vSech péti studii
[41], umoznil naslednou analyzu rtznych podskupin léCenych pacienti. Metanalyza

prokazala prospésnost trombektomie i pro pacienty nad 80 let, u pacientd, kterym

15



nebyla podana IVT, a pro pacienty s Alberta Program Early CT score (ASPECTS) pod

pét bodu [41].
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Tabulka 1. Hlavni vysledky pozitivnich randomizovanych studii s mechanickou trombektomii a jejich metaanalyzy HERMES [36-41]

Studie MRCLEAN ESCAPE | SWIFT-PRIME | EXTEND-IA | REVASCAT HERMES

36] [37] [38] 39] [40] [41]

N 233 165 08 35 103 634

Vek (medidn) 65.8 71 65 68.6 65.7 68

NIHSS vst. 17 16 17 17 17 17

(median)

TICI 2b-3 (%) 58.7 72.4 88 86 65.7 71

SICH (%) 7.7 3.6 0 0 1.9 4.4

mRS 0-2 (%) 32.6 3.6 60 71 43.7 46

3M mortalita

) 18,9 104 9 9 18.4 153

mRS = modified Rankin Scale, N = pocet intervenovanych pacientti, NIHSS vst. = National Institute of Health Stroke Scale (pfi piijeti), TICI =

Thrombolysis

in

Cerebral

Infarction

Scale,

SICH =

symptomaticka

intracerebralni

hemoragie
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V roce 2018 byly publikovany dalsi dvé studie, které zahrnovaly pacienty lécené po
standardnim Casovém okné. V obou studiich bylo pouzito pokrocilé zobrazeni s cilem

identifikovat pacienty s penumbrou po Sesté hodiné od vzniku ptiznak.

Ve studiit DAWN (DWI or CTP Assesment With Clinical Mismatch in the
Triage of Wake Up and Late Presenting Strokes Undergoing Neurointervention with
Trevo) byla pouzita kombinace klinické tize deficitu (NIHSS-National Institute of
Health Stroke Scale) a nalezu na difuzné¢ vazené MRI nebo perfuznim CT. Pacienti
1éCeni v Casovém okné Sest az 24 hodin od doby, kdy byli naposledy spatfeni bez
klinickych obtizi, pouze 12 % pacientii vSak mélo zndmou dobu vzniku pftiznaki.
Nezavislosti dosahlo ve tfech mésicich 49 % pacientl proti kontrolni skuping s 13 %

[44].

Ve studii DEFUSE-3 (Endovascular Therapy Following Imaging Evaluation for
Ischemic Stroke-3) byli zatazeni pacienti v ¢asovém okné Sest az16 hodin od doby, kdy
byli naposledy spatieni bez pfiznaki, na zdklad€¢ perfuzniho CT a maximalni velikosti
jéadra ischemie. Znamou dobu vzniku iktu mélo jen 36 % pacientl. Nezéavislosti ve tfech
meésicich dosahlo 45 % pacientti, proti kontrolni skupin€, ve které dosahlo nezavislosti

jen 17 % pacientt [45].

Celkem bylo v obou studich dohromady léceno 42 pacientli se znamou dobou
trvani symptomu iktu vice nez Sest hodin a 60 % z nich dosahlo dobrého klinického
vysledku (mRS 0-2). Na zaklad¢ pozitivnich vysledki doslo i ke zméné doporuceni

AHA/ASA v roce 2018 [12].
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1.2.4. Aktualni indikaé¢ni kritéria pro MT

Aktudlné platna (duben 2019) indikacni kritéria pro MT [42]: pacient starsi 18
let, klinicky obraz iCMP (minimalné¢ dva body ve Skale NIHSS) a radiologicky
potvrzeny symptomaticky uzaver: a) intrakranialni ¢asti ACI, b) proximdlni ¢asti ACM
(segment M1) nebo jejiho vétveni (segment M2), c) AB. Lécba by méla byt zahajena do
Sesti hodin od vzniku pfiznakil (krom uzavéru AB, kde Casové omezeni neplati [42]).
Dle aktudlnich doporuc¢eni AHA/ASA 2018 je mozné provést MT 1 po Sesté¢ hodiné u
pacientl s iktem v predni cirkulaci selektovanych dle kritérii studii DAWN a DEFUSE-
3 [12,44,45]. V obou piipadech je mimo jiné nutné stanoveni tzv. klinicko-
zobrazovaciho mismatche — definovana tize neurologického postizeni (pocet bodi
v NIHSS) a velikost ischemickych zmén (objem ischémie na DWI, ASPECTS nebo

velikost vypadku perfuze pii CTP). Pfesna kritéria jsou uvedena v Tabulce 2.
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Tabulka 2. Aktudlni platnd (duben 2019) indikacni kritéria pro mechanickou

trombektomii dle doporuceni CVS CNS 2016 a AHA/ASA 2018

Terapeuticky 0-6 h od vzniku 6-16h 624 h
interval ptiznakti CMP [42] | DEFUSE-3[12,45] DAWN [12,44]
Vek Vek >18 let Vék 18-85 let Vek >18 let
mRS pied iCMP | N/A mRS <2 mRS <1
Deficit NIHSS > 2 body NIHSS >6 bodi NIHSS >10 bodu
Radiologickeé uzaver: uzaver: uzaver:
nalezy a) ACI a) ACI a) ACI
b) proximalni ¢asti b) ACM (segment b) ACM (segment
ACM (segment M1) | M1) M1)
nebo jejiho vétveni
(M2)
c) AB
N/A a) jadro infarktu do | a) velikost infarktu
70 ml, mismatch méné nez 1/3 povodi
>1,8 a velikost ACM
penumbry alespon b) vék <80 let a
15 ml velikost infarktu <
50 ml
c) veék >80 let a
velikost infarktu <
21 ml.
ASPECTS > 6 na CT | ASPECTS > 6 N/A
nebo
ASCPECTS > 5
na MR-DW.

AB = arteria basilaris, ACI = arteria carotis interna, ACM = arteria cerebri media,
ASPECTS = Alberta Program Early CT score, DWI = difuzné vaZené zobrazeni MR,

mRS = modified Rankin Scale
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1.3. Faktory ovliviiujici klinicky vysledek po MT
I ptes vcas provedenou technicky uspésnou MT pro akutni iCMP bohuzel
vSichni pacienti nedosdhnou dobrého klinického vysledku. VIiv mohou mit rozli¢né

faktory, pficemz pouze nékteré z nich jsou ovlivnitelné (Tabulka 3).
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Tabulka 3. Prediktory klinického vysledku u pacient po mechanické trombektomii

Neovlivnitelné prediktory Vék

Pohlavi

NIHSS pii prijeti

Stav kolateral

ASPECTS

Antikoagulaéni terapie

Pritomnost komorbidit (FS, DM, HN, ICHS)

SICH

Ovlivnitelné predikory Rekanaliza¢ni Cas

Krevni tlak

Glykémie

Celkova anestezie

Technické aspekty

Stupeii rekanalizace

Logistika

ASPECTS = Alberta Program Early CT score, NIHSS = National Institute of Health
Stroke Scale, SICH= symptomatickd intracerebralni hemoragie, FS = fibrilace sini, DM

= diabet mellitus, HN = hypertenze, I[CHS = ischemicka choroba srde¢ni
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1.3.1. Neovlivnitelné prediktory vysledku mechanické trombektomie

1.3.1.1. Vék

V¢ék predstavuje obecné vyznamny neovlivnitelny prediktor Spatného klinického
vysledku po prodélan¢ iCMP [46-48]. Pacienti ve vysSim véku vykazuji vyssi vyskyt
komorbidit; Castéji fibrilace sini, ischemicka choroba srdecni, arteridlni hypertenze atd.
TaktéZz jsou nachyln€jsi k rozvoji deliria ¢i komplikujicich sekundarnich infekci
(infekce mocCovych cest, pneumonie atd). Ve vysSim veéku je také vyraznéji limitovana
rehabilitace - jednak v disledku vySe zminénych komplikaci, dale celkovou dekondici,
ale také poruchami kognice (C¢asto na podkladé kombinace postsischmickych zmén a
neurodegenerativnich onemocnéni). Ve vysokém véku jiz také vstupuje vyraznéji do
poptedi socialni rozmér. Partner zpravidla také jiz vysokého véku jiz neni schopen
zajistit dostateCnou péci a vyrazné Castéji je v této skupiné pacientl indikovana péce
v 1écebné dlouhodobé nemocnych. Vyraznéji je tento aspekt vyjadien u zen (Zeny jsou
Casteji jiz vdovami). Ve vysSim véku byva také ve vétsi mife indikovéna pii

vyraznéjSich komplikacich paliativni terapie.

Sallustio et al. uvadéji ve skupiné 62 pacientl nad 80 let dobry tfimésicni
klinicky vysledek (mRS 0-2) u 30,6 % pacientii a 40,3 % zemielo béhem tiech mésict
[46]. Kurr et al. referuji ve skupiné 109 pacientti ve v€ku nad 80 let (MT pouze pro
okluzi velké cévy v predni cirkulaci), dobry tfimési¢ni klinicky vysledek (mRS 0-2) u

17,4 % pacientii a 47,7 % zemielo béhem tfech mésici [47].

V metaanalyze HERMES u skupiny pacientil ve véku nad 80 let (91 pacienttt)
dosahuje dobrého klinického vysledku 29,8 % pacientt, ktefi podstupili MT. Ttimésicni

mortalita v této skupiné byla 28 % [41].
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V nasi retrospektivni studii jsme srovnali vysledky MT u dvou skupin pacienti
podle véku [48]. Jednalo se o 138 pacientt starSich 80 let (prumérny veék 84 + 3.4 let) s
medianem NIHSS 18 bodl a 364 pacientli ve véku 65 az 79 let ¢ (primérny vek 72 +
4,3 let) s medianem NIHSS 17 bodu. 34,1 % pacientii starSich 80 let dosahlo dobrého
vysledku oproti 48,4 % pacientl ve véku 65-79 let (p = 0,004). 42,8 % pacientl starSich
80 let do tfech mésicti zemielo oproti 27,5 % pacientl ve véku 65-79 let (p = 0,001)
[48], pfiCemz nebyl zjisté rozdil v poctu dosazenych rekanalizaci (77,5 %, vs. 81 %, p =

0,380) a SICH (5,8 %, vs. 6,9 %, p = 0,666) mezi obéma skupinami [48].
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1.3.1.2 Pohlavi

CMP se castéji vyskytuje u muzl, a to v o n¢kolik let niz§im véku nez u zen
[49]. Také se opakovan¢ uvadi, ze klinicky vysledek je horS$i u zen nez u muza.
Appelros et al. referuji primérny vék u muzit v dobé prvni CMP je 68,6 let oproti 72,9

let u zen. Také uvadéji jednomesicéni umrtnost 24,7 % u Zen, oproti 19,7 % u muzi [49].

Wallentin ve své metaanalyze poukazuje a vyssi vyskyt afazie po CMP u zen,
coz také miize vyrazné¢ komplikovat rehabilitaci zvlasté v pokrocilém véku [50].
Nicméné vyssi vyskyt afazie je zde uveden 1 v mozné souvislosti s vyssim vékem Zen
oproti muzim v analyzovanych studiich [50]. Ong et al. referuji o studii (4278
pacientll), kdy klinicky vysledek po Sesti mésicich od CMP je horsi u Zen oproti muzu.

V této studii jsou zeny s CMP pfiblizné€ o Ctyfi roky star$i (medidn véku) [51].

V metaanalyze HERMES Zeny 1écené MT (303) dosahly dobrého tfimési¢niho
vysledku v 44,9 % ptipadd s mortalitou 16,8 %. U muzi (330) dosahlo dobrého
ttimésicniho vysledku 47 % jedinct s mortalitou 13,9 % [41]. Uvedené vysledky
odpovidaji demografické situaci, kdy muzi se primérné¢ dozivaji o n¢kolik let niz§iho
véku a Zeny se své CMP doziji a stav je komplikovan komorbiditami. V kategorii
dlouhovékych mize byt situace velmi vyrazné komplikovéana socidlnim zdzemim. Muz
ma v tomto véku casteji dosud zijici partnerku, oproti zen€, kterd byva jiz Castéji sama,
a proto 1 po uspésné MT konc¢i v 1écebné dlouhodobé nemocnych. Tato okolnost by
mohla vysvétlovat vys$§i miru nesob&stacnosti u Zen i pfi mirn€ niz8i mortalité¢ oproti

muzum.
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1.3.1.3. NIHSS p¥i prFijeti

NIHSS vyjadiuje tizi neurologického deficitu pti CMP. Tato Skala byla poprvé
pouzita v studii NINDS [52]. Skala je uvedena v Piiloze 1. Jedna se o komplexni $kélu,
ktera hodnoti neurologicky stav. Hodnoti se zde v n¢kolika oblastech fecova produkce a
vyhovéni vyzvam, vizus a okohyné poruchy, pfitomnost parezy nervus facialis,
piitomnost a tize kondetinovych paréz, senzitivni zanik, taxe a neglect. Skala je
ponékud asymetricka, nebot’ vyrazné¢ hodnoti pfitomnost feCové poruchy (v nékolika
oblastech, zpravidla postizeni v pfedni cirkulaci) a muaze v uvodni fazi vyrazné
podhodnocovat tizi kmenové 1éze. Obecné se povazuje za hranici tézkého deficitu 20 a
vice bodil v této Skale. Tézky deficit vétSinou u pacienta znaci uzavér velké tepny ¢i i
jen rozsahem malé poSkozeni v kritické lokalité (napf. mozkovy kmen, capsula interna
atd.). Pacienti s tézkym deficitem jiz v dobé intervence maji obecné hor$i prognézu
[53]. Tito pacienti maji obvykle rozsahlé¢ rezidudlni poskozeni (perzistujici vysoké
NIHSS po vykonu) i pfi technicky uspésné 1écbé (zpravidla v piipadé deficitu
zpusobeném okluzi ACM ¢i ACI) ¢i t€z8i kmenové 1éze (okluze ve VB povodi).
V ptipadé tézkého deficitu s pfitomnosti fatické poruchy ¢i kognitivniho poskozeni
byva limitovana spoluprace pfi rehabilitaci. V pfipadé¢ kombinace s t€zZkym hybnym
poskozenim se pridavaji komplikace zpiisobené¢ sekundarnimi infekcemi (zpravidla
infekce mocovych cest, aspiracni pneumonie pii dysfagickych obtizich atd.). Dle kvality
osetfovatelské péce je pacient také ohrozen rozvojem dekubitd. Na zaklade
sekundarnich komlikaci je vyrazné€ zvySeno riziko umrti. Rozsahlé poskozeni odrazejici
se v Skale NIHSS casto koreluje s rozsédhlou oblasti ischemie, ktera limituje sekundérni
prevenci recidivy CMP. Predev§im v rozsahlé skupiné¢ kardioembolickych CMP
v piipad¢ pouziti antikoagulace je vysoké riziko hemoragické komplikace a pfi jeji

absenci vyrazné¢ riziko fatalni recidivy iCMP.
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1.3.1.4. Pritomnost kolateral

Leptomeningealni anastomodzy (kolateraly) jsou vyvojové zalozené spojky mezi
povodimi magistralnich mozkovych tepen, které jsou v rizné mife rozvinuty u
jednotlivce. Pokud dochazi k okluze magistralni tepny postupné (typicky postupna
progrese aterosklerotickych zmén) kolaterdly se postupné oteviraji a mohou nahradit
zurCité casti (nékdy 1 v plné mife) zasobeni postizené tepny. To miize vyznamné
prodlouzit dobu, po kterou postizena mozkovéa tkan zlstane ve fazi penumbry.
V ptipadé okamzité okluze magistralni tepny (typicky kardioembolizace) do
nepftipraveného feciste¢ (nerozvinuté kolaterdly) dojde k rychlému rozvoji nekrotickych

zmen.

Kolateraly jsou obecné povazovany za prediktor klinického vysledku u iCMP
obecné [54], a také jako prediktor klinického vysledku po MT [53,55]. Ackoliv v bézné
klinické praxi se povazuje stav kolaterdl za faktor dany a prakticky neovlivnitelny,
naddle probihd intezivni vyzkum v oblasti jednoduché vizualizace a kvantifikace miry
kolateralniho ob&hu ptfed lé€bou. Volny et al. ve své praci predstavuji bézné varianty
kolateralniho zasobeni mozkové tkan€, moznosti zobrazeni i klasifikacni skore stavu
kolateral 1 soucasné cile experimentalniho vyzkumu ovlivnéni kolateral [56].
V soucasnosti probihaji experimentalni prace na zvifecich modelech k identifikovéani
vlivu indukované arteridlni hypertenze na kolaterdlni zasobeni teritoria okludované

tepny a klinicky vysledek [57-59].
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1.3.1.5. ASPECTS

Alberta Stroke Program Early CT Score (ASPECTS) je skala, kterd hodnoti
pritomnost a rozsah ¢asnych ischemickych zmén na nekontrastnim CT mozku, a to ve
dvou fezech: a) fez v Urovni thalamu a bazdlnich gangliich a b) fez nad bazalnimi
ganglii v arovni horni hranice ncl. caudatus. Oba skeny jsou rozdéleny na 10
anatomickych oblasti a za kazdou oblast, kde jsou pfitomny Casné ischemické zmény, se
odecita jeden bod (pfi normalnim nalezu je celkové skore 10). Pacienti s vySSim
ASPECTS maji obecné lepsi prognézu po mechanické trombektomii, nicméné 1 pacienti
s nizkym skore (ASPECTS <6) lé€eni ve standardnim terapeutickém okné mohou mit
prospéch z trombektomie a neméli by byt tedy pausalné¢ kontraindikovani. [60-62]. Po
Sest¢ hodiné od vzniku ptiznakit CMP dulezitost rozsahu ischmicky zmén vzrista,
nebot’ zde z MT profituji pouze ptisné selektovani pacienti. Ve studii DEFUSE-3 bylo
indika¢nim kritériem ASPECTS > 6 [45]. Hodnoceni ASPECTS ma své limity.
V ptipad¢ hodnoceni radiologem je vysledek zavisly na zkuSenostech hodnotitele, coz
1ze ovlivnit dislednym tréninkem popisujicich radiologli. Dle pracovisté a pouzivaného
CT ptistroje (kvality zobrazeni) mtize byt vyhodnoceni nékterych oblasti sporné. Stejné
tak v terénu strasich postischmickych zmén je n¢kdy obtizné odlisit ¢asné ischmické
zmény k akutni CMP. I zde ¢asteén€ poméaha zkuSenost hodnotitele. V soucasné dob¢ je
z téchto diivodd jiz dostupny software k automatizovanému hodnoceni e-ASPECTS
(Brainomix®), jehoz vysledky hodnoceni koreluji s hodnocenim zkuSenymi radiology
[63]. Software muze slouzit i jako tréninkovd pomicka pti Skoleni radiologi

v hodnoceni ASPECTS. Piiklady hodnoceni jsou uvedeny v Ptiloze 2-4.
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1.3.1.6. Antikoagulacni terapie

ICMP se relativné Casto vyskytuje i u pacientll uzivajicich antikoagula¢ni terapii
(AT), zejména pfi fibrilaci sini. Velké randomizované klinické studie ukdzaly riziko
1CMP pfiblizné 1 % -1,4 % / rok u warfarinu a ptiblizné 0,9 % az 1,34 % / rok u DOAC
(direct oral anticoagulans) [64-66]. Li et al. [67] referuje riziko iCMP 2,6 % - 5,0 % /
rok u pacienti uzivajicich warfarin, které zavisi na case, ve kterém ma pacient INR v
terapeutickém rozmezi. Sjogren et al. [68] ve studii referuji riziko ICMP 1,03 % / rok u

pacientil 1écenych warfarinem a 1,04 % / rok u pacientl uzivajicich DOAC.

Pacienti uzivajici AT nejsou zpravidla indikovani pro rekanalizacni terapii
akutni iICMP z diivodu predpoklddan¢ho vysokého rizika krvacivych komplikaci v¢.
kdy pfi existenci specifického antidota idaricizumab (Praxbind®, Boehringer-Ingeheim,
Némecko), které normalizuje koagula¢ni parametry prakticky okamzité po podani, Ize
bez prodlev bezpecné podat jak IVT, tak nasledné i bez zvyseného rizika provést MT

[69,70].

Velké randomizované studie s MT ani metaanalyza HERMES nepfinesly data
tykajici se bezpecnosti a efektivity MT u pacienti s AT [41]. K dispozici jsou t&. pouze

data z malych retrospektivnich soubord.

Benavente et al. [71] retrospektivné analyzovali klinicky vysledek 30 pacientt
lécenych warfarinem, u kterych byla provedena MT. Dobry vysledek byl pfitomen u

46,7 % pacientll a tiimesicni mortalita byla 6,7 %.

Vysledky nasi studie (88 pacientll) potvrdily, ze MT mulzZe byt bezpecna a
relativné ucinnd 1 u pacientit uzivajicich AT (pacienti s warfarinem i DOAC). Dobry

vysledek byl dosazen u 36 % pacientli a 35 % pacientli zemielo do tfech mésict [72].
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1.3.1.7. Symptomaticka intracerebralni hemoragie
SICH je obecné povazovana za nejzavaznéjsi komplikaci rekanalizacni terapie.
Pro SICH je kdispozici nékolik definic, které se od sebe vyrazné lisi. Nejcastéji

pouzivané definice jsou nasledujici:

1. SICH podle definice SITS-MOST (Safe Implementation of Thrombolysis in
Stroke-Monitoring Study): lokalni nebo vzdalené parenchymové krvaceni typu 2 (> 30
% hemoragicky infarzované oblasti) na kontrolnim zobrazeni mozku spojené s nejméné

ctytbodovym zvysenim skore NIHSS nebo vedouci k amrti [14,73].

2. SICH podle definice NINDS (the National Institute of Neurological Disorders
and Stroke study): krvaceni na kontrolnim CT, které nebylo pfitomno dfive, zjisténo v
souvislosti se zhorSenim klinického neurologického stavu pacienta ¢i podezienim na

hemoragii do 36 hod od zacatku 1écby [52].

3. SICH podle definice ECASS II (the Second European-Australiasian Co-
operative Acute Stroke Study) krvaceni dokumentované na CT asociované se zhorSenim
neurologického deficitu (zhorSeni NIHSS 1 bod a vice) v prvnich 24 hod trombolytické

16&by [73, 74].

Jak vyplyva z vySe uvedenych definic je pfi hodnoceni SICH provdzana zména
klinického stavu a nalezu krviceni na kontrolnim zobrazeni. Zadna z definic viak
nevylucuje falesné pozitivni symptomati¢nost ICH pii zhorSeni klinického nélezu z jiné

pri¢iny (naptiklad mozkovy edém) [73].

S uZzitim rtiznych deficnic se mize procento SICH i ndsobné zménit [73] a tedy
pii posuzovani publikovanych dat je nutné vénovat pozornost udaji dle jaké klasifikace
je SICH posuzovéana. Vyznamnym piikladem je studie REVASCAT, ve které dle SITS-

MOST definice je vyskyt SICH 1,9 %, dle definice ECASS 2 vsak jiz 4,9 % [40].
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I pres uvedené limitace je stale nejvice uzivana SITS-MOST definice, jejimz
kritériim odpovida také definice SICH ve velkych randomizovanych studiich s MT
(MRCLEAN, SWIFT-PRIME, EXTEND-IA, REVASCAT, DAWN, DEFUSE3).
Ptisné€;jsi definice byla uzita v studiit ESCAPE (SICH pfi ptfitomnosti ICH a zhorSeni
neurologického stavu o 2 a vice bodli ve Skale NIHSS). Srovnani vyskytu SICH

v randomizovanych studiich u pacientii s provedenou MT (Tabulka 4) [36-40,44,45].
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Tabulka 4. Vyskyt SICH ve velkych randomizovanych studiich s MT: intervenované skupiny pacientl v jednotlivych studiich

Studie MR CLEAN ESCAPE SWIFT-PRIME | EXTEND-IA | REVAS-CAT DAWN DEFUSE-3

N 233 165 98 35 103 107 92

SICH (%) 7,7 3,6 3 0 1.9 6 7

IVT (median) 203 120 31 35 70 5 10

Vék 65,8 71 65 68,6 65,7 69,4 70

N = pocet, IVT = predchozi podani intraven6zni trombolyzy, SICH = symptomatickd intracerebralni hemoragie
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Predchozi podani IVT pfed MT dle vétSiny publikovanych studii nezvySuje
riziko vzniku SICH [75-77]. Takagi et al. ve své praci dochazi obecné¢ ke stejnému
zaveéru, ale referuji zvySeni rizika vzniku SICH v podskuping s okluzi ACM v oblasti
M2 [78].

Vaclavik et al. ve své praci publikovali vyznamné prediktory SICH,
korespondujici 1 s vysledky dalSich studii. Dle této prace hypertenze, vysSi hladina
glykemie, t€z$i neurologicky deficit (vyjadieny na Skale NIHSS) a kardidlni selhavani
vyznamné zvySuji riziko SICH [73]. Goyal et al. referovali vyssi glykémii jako

nezavisly prediktor rizika vzniku SICH [79].

SICH vyrazné zhorSuje progndézu pacienta a vyrazné zvysSuje mortalitu po

interven¢ni 1écbé CMP [80].
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1.3.2. Ovlivnitelné prediktory vysledku mechanické trombektomie

1.3.2.1. Krevni tlak po MT
Hodnoty krevniho tlaku (TK) jsou obecné povazovany za velmi dilezité pro
rekanalizacni terapii akutni iCMP. K dispozici jsou dosud pouze omezené udaje o TK

pfed a po MT a jeho dopadu na klinicky vysledek po MT [81-87].

Recentné byla referovana korelace mezi vstupnim systolickym TK (STK) pted
MT a funkénim vysledkem po tfech mésicich od iCMP (hodnoceno ve Skdle mRS).
Vyss$i hodnota TK je zde asociovana s horSim klinickym vysledkem [84,86].K
odlisnému vysledku dospéla studie SIESTA (Sedation vs. Intubation for Endovascular
Stroke Treatment), kde nebyla prokazana asociace mezi TK pted, v prib&éhu ani po MT

a klinickym vysledkem [87].

Jasna a spolehliva doporuceni pro 1écbu TK po MT u pacientti s akutni iCMP,
dosud nebyla zavedena a vétSina center ani nema standardizovany protokol pro 1écbu
TK po MT [12,26,88,89]. Nedavny prizkum mezi centry USA ukdazal, ze vétSina
pacientil s uspéSnou rekanalizaci méla tendenci ke snizeni TK a udrzovani vyssiho TK u
pacientil s neuspeésnou rekanalizaci [87]. Dle nékolika recentnich studii byl nalezen STK

po MT jako nezavisly prediktor dobrého klinického vysledku [81-83, 85].

K obdobnym vysledkiim jsme dospéli v nasi retrospektivni studii, ve které jsme
shromazdili hodnoty TK v prvnich 24 hodindch po MT u 690 pacientti (350 muzi,
prumérny vék 71 + 13 let) s medidnem vstupniho NIHSS 17 bodl. Pacienti s dobrym
klinickym vysledkem (mRS 0 - 2) m¢li niz$i median STK ve srovnani s pacienty se
Spatnym klinickym vysledkem (131 vs. 140 mm Hg, p < 0,0001). Vyskyt SICH se
nelisil u pacientll s medianem STK <140 mm Hg a > 140 mm Hg. (5.1 % vs. 5.1 %, p =

0.980) [90].
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1.3.2.2. Glykemie po MT

Ackoliv je hyperglykemie pii akutni CMP dle doporuceni AHA/ASA 2018
davana c¢astecné do souvislosti s fyziologickou stresovou reakei na vzniklou iCMP,
trvani hyperglykémie v nasledujicich hodinach hospitalizace jiz koreluje s hor$im
klinickym vysledkem a je doporu¢eno 1é¢it hyperglykemii k hodnotam 140 az 180 mg /

dl (7,8- 10 mmol/l) za peclivé monitorace glykemie k prevenci hypoglykemie [12].

Dle dosud publikovanych vysledkii jsou diabetes mellitus a vstupni glykemie
povazovany za neovlivnitelné prediktory Spatného klinického vysledku po MT
[79,91,92]. Pozornost se proto zaméfila také na vliv hodnot glykémie po trombektomii.
Gordon et al. recentné referovali v souboru 79 pacientl signifikantni rozdil glykemie
v prvnich 24 hodindch po vykonu mezi skupinami s dobrym a Spatnym klinickym
vysledkem (vyssi hladina glykemie byla asociovana s horSim klinickym vysledkem, p =
0,042) [93]. Kim et al. recentn¢ referovali vyznamny klinicky dopad hodnoty glykémie
u skupiny pacientil s dobrym kolateralnim zasobenim teritoria postizené tepny, kde
vys§i hodnota glykemie sniZzovala Sanci na dobry klinicky vysledek. Ve skupiné se

Spatnym kolateralnim zadsobenim vSak tato asociace nalezena nebyla [94].

V ndmi analyzovaném souboru 690 pacientd léCenych MT multivaria¢ni
logistickd regresni analyza vyhodnotila GLY v prvnich 48 hodindch po MT jako
vyznamny prediktor klinického vysledku. Median GLY v prvnich 48 hodinach po MT
byl u pacientll s dobrym klinickym vysledkem (mRS 0 - 2) 6,5 mmol/l oproti 7,3

mmol/l u pacientt se Spatnym klinickym vysledkem [95].
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Jak bylo uvedeno vyse ve stati o SICH, Goyal et al. referovali vyssi glykémii
jako nezavisly prediktor rizika vzniku SICH [79]. V na$i studii byl median GLY
v prvnich 48 hodinach po MT také vyhodnocen jako prediktor vzniku SICH. U pacienti

bez SICH byl median GLY 6,8 mmol/l a u pacientti se SICH byl 8,3 mmol/l [95].

Asociace mezi vyss$i hladinou glykémie (vstupni i v ¢asném poiktovém obdobi)
byla sice opakované publikovéna, ale dosud vSak nejsou dostupna relevantni data, zda

by cilené snizeni glykémie znamenalo zvySeni Sance na dobry klinicky vysledek.
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1.3.2.3. Druh anestezie v pritbéhu MT

Historicky byla v pripadé¢ endovaskularni intervence na mozkovych tepnach
(coiling aneurysmat, oSetfeni arteriovendzni malformace atd.) pouzivana standardné
celkova anestezie (CA). S nastupem mechanické trombektomie v ramci 1é¢by akutni
CMP a potieby eliminace vSech zbytnych ¢asovych prodlev je v sou€asnosti v prabéhu
MT z anasteziologickych pfistupt Castéji volena sedace oproti CA. Oba ptistupy maji

své benefity 1 komplikace [96-98].

Recentni randomizovana studie SIESTA ponckud prekvapivé neprokazala rozdil
v klinickém vysledku pii srovnani obou uvedenych pfistupit [99]. Z dalSich dosud
publikovanych zkusenosti vSak vyplyva vétsi prospéch z pouziti sedace a CA je proto
doporucovana pouze v nejnutnéjSich ptipadech [42,100,101]. Analyza vysledkt studie
MR CLEAN prokazala benefit z MT pouze u pacientli, u kterych nebylo pfistoupeno

k CA [96].

Hlavnimi vyhodami uziti sedace jsou moznost sledovat periprocedurdlni vyvoj
neurologického nélezu a stabilnéjsi hemodynamické parametry v pribéhu vykonu.
Hlavnimi nevyhodami sedace jsou riziko vnimani bolesti, agitovanost a nespoluprace
pfi vykonu a pohybem indikované ztiZzeni technického provedeni MT, riziko aspirace a

hypoxie [97].

Vyhodou CA je naopak dokonalé omezeni pohybu pacienta, a tedy
zjednoduseni technického provedeni MT se snizenim rizika moznych tecnickych
komplikaci. Dale je to zajisténi optimalnich ventilatnich parametrt. Hlavnimi
nevyhodami CA mohou byt Casové zpozdéni zacatku MT, vyrazngjsi vykyvy TK
(hypotenze, hypotenzi indukované selhani kolateralniho zasobeni postizené oblasti

[42]), riziko pneumonie a sepse, obtizna extubace obzvlasté u starsSich pacient) [96-98].
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Dle soucasnych doporuceni je obecné preferovana sedace. CA je indikovana
v piipad¢ respiracni insuficience ¢i nebezpeci aspirace (bularni syndrom), u pacientli
s tézkym deficitem s poruchou védomi (napt. okluze AB) a u vyrazné neklidnych a

nespolupracujicich pacientt [42].
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1.3.2.4. Rekanalizac¢ni ¢as

Pti uzavéru mozkové tepny dochazi v ur¢itém rozsahu k nevratnému poskozeni
mozkovych bunék (nekréza, infarct core). Cast mozkové tkané je poskozena pouze
docasné¢ - reverzibiln€ (metabolicky utlum, ischemicky polostin, ischemickd penumbra).
Ischemicka penumbra je cilem terapeutickych postupli akutniho stadia CMP. V ptipadé
nedostatecné rychlé intervence 1 vtéto oblasti dojde k ireverzibilnim zméndm

(patofyziologicky ke kombinaci apoptdzy a nekrézy mozkovych bunék) [9].

Klinicky wvysledek rekanalizani terapie tedy zavisi na dobé rekanalizace.
Pacienti s krat§Sim Casem od vzniku CMP do rekanalizace maji vétSi Sanci na dobry
klinicky vysledek [102]. Registr STRATIS (Systematic Evaluation of Patients Treated
With Neurothrombectomy Devices for Acute Ischemic Stroke) ukazal asociaci mezi
dobou do punkce tfisla a dobrym klinickym vysledkem. Kazda hodina zpozdéni do
puncke tiisla je zde spojena s 5,5 % poklesem Sance na dobry klinicky vysledek [103].
U neselektovanych pacienti vyznamné klesd po Sesté hodiné klinicka efektivita
technicky uspésné MT [41, 104]. Podstatna cast této doby stidle spada do
pfednemocniéni péce a je tedy velmi Zadouci soustavné vzdélavat jak laickou vefejnost,
tak zdravotnickou zachrannou sluzbu (ZZS). Dilezitym aspektem je také logistika

pacientd, ktera bude diskutovana dale.

Rovnéz v rdmci samotného technického provedeni MT je vyvijena snaha, co

nejvice zkratit intervenci.
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1.3.2.5. ZkuSenost interven¢niho radiologa a zkuSenosti intervencniho centra

ZkuSenost intervencnich center a intervenc¢niho radiologa vyrazné ovliviiuje jak
dobu do zahajeni MT, tak dobu a uspésnost samotného vykonu. Recentné publikované
srovnani interven¢nich center v CR ukazuje vyrazné rozdilné klinické vysledky po MT
u stejné populace mezi jednotlivymi centry [105].

Gupta et al. prokazal u center s vysokym poctem lécenych pacientt (vice nez 50
vykoni ro¢n¢) vyznamné krat$i ¢asy do zahajeni intervence, vyznamné kratSi dobu
intervence, vyS$i procento UuspésSné rekanalizace a lepsi klinicky vysledek po MT, a to 1
ptes vyssi podil sekundérnich transportii u téchto center [106].

Rinald et al. prokazali vyznamn¢ niz§i mortalitu u pacientt 1é€enych v centrech
vysokym poctem vykoni (>132 vykoni ro¢n€) ve srovnani s centry s nizkym poctem
vykoni (< 27 vykonii ro¢né). Tyto vysledky naznacuji, ze zkuSenost centra muze byt

Dnes je jiz Siroce akceptovana dulezitost sledovani a pravidelného
vyhodnocovani tzv. klicovych intervald v jednotlivych centrech (napt. ¢as od piijezdu
do nemocnice k punkeci tfisla, ¢as od punkce tfisla po prvni retrakci atd.) a soucasné také

srovnavani téchto parametri mezi jednotlivymi centry [108].
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1.3.2.6. Technické aspekty MT a stupen rekanalizace
K provedeni MT je v soucasnosti k dispozici Sirokd paleta instrumentarii, jak
bylo uvedeno vyse. Lisi se velikostmi, provedenim i principem pouziti. I prosta volba

instrumentu muze mit vliv na klinicky vysledek zakroku.

Cihlaf et al. v souboru 176 pacientti demonstroval vliv velikosti pouzitého stent-
retrieveru (6 mm vs. 4 mm) na technicky vysledek (stupen rekanalizace) vyjadieny ve
Skale TICI. Uzitim 6 mm stent-retrieveru bylo dosahovano vyssiho stupné rekanalizace
pii zachovani bezpecnosti vykonu [109]. Stupen rekanalizace je pfitom vyznamnym

prediktorem klinického uspéchu MT [110].

Registr STRATIS prokézal, ze vysledky randomizovanych studii mohou byt
reprodukovany 1 v bézné klinické praxi. Celkem bylo analyzovdno 984 pacientli u
kterych byla provedena MT stent-retrievery, dobrého klinického vysledku dosahlo 56,5

% pacientll a mortalita byla 14,4 % [103].

V randomizovanych studiich byly pouzity vylu¢né stent-retrievery, bezpecnost a
efektivita aspiracni trombektomie v nich prokazéna nebyla. Nicméné, retrospektivni
studie prokazaly vysokou uspésnost rekanalizace pii pouziti aspiracni trombektomie,
jako metody prvni volby. Ve studii Vargase na 191 konsekutivnich pacientech byla
k 1é€b¢ akutni iCMP pouzita metoda primarni aspirace (the direct aspiration first pass
technique, ADAPT). Pacienti m¢li primérmé NIHSS skore 15,4, primérny cas od
vzniku CMP do punkce tepny byl 7,8 h. Primérny cas rekanalizace byl 37,3 min. TICI
2b/3 rekanalizace byla dosazena u 180 (94.2%) pacientti. 98 (54,1 %) pacientd dosahlo
nezévislosti ve tfech mésicich. Aspiracni trombektomie samotna byla pouzita u 145

ptipadd, a 43 pacientd vyZzadovalo néasledné pouziti stent-retrieveru (22,9 %) [111].
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V roce 2017 byla publikovana studie ASTER (The Contact Aspiration vs Stent
Retriever for Successful Revascularization), které¢ se i¢astnilo osm center ve Francii.
Do studie byli zatazeni pacienti s akutnim ischemickym iktem pii uzavéru velké tepny
lé¢eni do Sesti hodin od vzniku CMP. Z 381 randomizovanych pacientii (prim. vék,
69.9 rokt; 174 zen, 45.7 %), 363 (95.3 %) z nich dokoncilo studii. Median od vzniku
symptomi do punkce tepny byl 227 minut (180-280 minut). Usp&$né rekanalizace bylo
dosazemo u 85.4 % (n = 164) pacientl ve skupiné léCenych kontaktni aspiraci proti 83.1
% (n = 157) pacientiim 1é¢enym stent-retrievrem, P = 0.53. Nebylo dosazeno statisticky
vyznamného rozdilu u obou skupin ve smyslu klinické uspésnosti a poctu komplikaci.
Ve skupiné 1écené kontaktni aspiraci byla tfeba dopliikova 1écba u 63 pacientt (32.8 %)
a u 45 pacienti (23.8 %) l1écenych priméarné stentrievrem, bez vyznamného rozdilu mezi

skupinami, P =0.05) [112].

Aspirac¢ni trombektomie i trombektomie stent-retrieverem jsou efektivni metody
v dosazeni reperfuze a nezavislosti pacienta, a dosahuji srovnatelnych vysledkt.
aditivnich technik, nicméné je spojena s lehce prodlouzenym casem od punkce tiisla do
rekanalizace [113]. Kombinace aspirace a stent-retrievru béhem 1écby, po selhani
primarni trombektomické metody, mtize byt pouzita k dosazeni lepsiho vysledku 1éCby
[114]. Nektera pracovisté pouzivaji rizné kombinace aspiracni trombektomie a pouziti
stent-retrieveru jako primarni metodu 1€¢by, napi. metodu ARTS (Aspiration-Retriever

Technique for Stroke, ARTS) [115].
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1.3.2.7. Logistika akutni péc¢e 0o CMP

V souvislosti se zavedenim MT jako standardni 1é¢by akutniho ischemického
iktu nastala potieba zmény logistiky pfednemocni¢ni péce tak, aby pacienti-kandidati
MT byli IéCeni co nejdiive. Zmeéna se tyka zejména oblasti, kde jsou vétSinou pacienti
primarné sméfovani do center, ktera neprovadi MT. V CR se jedna o iktova centra (IC),

ze kterych je nutny transport do vyssiho centra (Komplexni cerebrovaskularni centrum

~KCO).

V soucasnosti jsou nejvice diskutovany dva hlavni logistické pfistupy. Prvni
piedstavuje koncept oznacovany ,,drip 'n’ship*“. Jedna se o transport pacienta z terénu do
nejblizsiho centra, kde je pacient vySetten, 1éCen IVT a pii nalezu okluze velké tepny je
pak pacient sekundarné transportovan do centra, kde je provedena MT. Vyhodou tohoto
konceptu je selekce indikovanych pacientll v primarnich centrech a v€asné podani IVT.
Jedinou, ale zcela zéasadni nevyhodou tohoto konceptu je vyrazna Casova ztrata
zpusobena sekundarnimi transporty do sekundarnich center k MT vcetné prodlev pro

zajisténi transportu.

Druhym konceptem je piimy transport pacienta do centra provadéjiciho MT —
tzv. ,Mothership®“. Hlavni vyhodou je eliminace c¢asovych ztrat v dasledku
sekundarniho transportu z primarnich center. Velkou nevyhodou je vyznamné vyssi
zatiZzeni centra pacienty, ktefi k MT nakonec indikovani nejsou pro absenci vhodného
uzavéru mozkové tepny, pfi¢emz soucasné dochazi ke zdrzeni podani IVT v dasledku
delsiho transportu pacienta z mista vzniku iktu. Pro centrum miiZe znamenat avizovany
kandidat k MT casto zbytecné zastaveni elektivniho programu na angiolince a
vyznamnou limitaci pfedstavuje také identifikace pacienta s uzavérem mozkové tepny v

terénu na zakladé¢ orientacniho klinického vySetfeni zdravotnickou zachrannou sluzbou.
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V soucasnosti jsou testovany rizné koncepty identifikace vhodného kandidata pomoci

jednoduchych klinickych testl s riznou senzitivitou a specificitou [116].

S ohledem na aktualni Casové zdrzeni dané sekundarnim transportem je pfii
srovnani konceptii Mothership a drip 'n’ship preferovan Mothership a néktera recentné
publikovana data potvrzuji vyssi Sanci na lepsi klinicky vysledek u pacientl piimo

transportovanych k MT [117].

Nékteré prace vSak rozdil v klinickém vysledku u obou konceptli neshledala
[118, 119]. Koncept drip'n’ship miize byt prospéSny v oblastech, kde je vyrazné
rozdilna &asova dostupnost ve prospéch IC oproti KCC [120]. V CR pii velké hustotd

sité IC a KCC vsak tato moznost prakticky nenastava.

V ramci CR je nyni diskutovéan jedté tieti piistup (pokradujici priméarni transport,
modifikovany sekundarni transport), ktery minimalizuje nevyhody ptfedchozich
konceptt a funguje nyni v Usteckém kraji. Iktovy program v Usteckém kraji je
zajistovan jednim KCC a c¢tyifmi IC. Ve spolupraci se ZZS je nastaven pokracujici
primarni transport z terénu pres IC do KCC. V IC probihd akutni diagnostika na
pracovisti vypocetni tomografie (CT), kde je v indikovanych ptipadech zahajena i IVT.
Z CT pracovisté nasledné¢ pokracuje primarni transport ZZS do KCC, kde je provedena
endovaskularni 1é¢ba. Systém predpoklada fungujici komunikaci a sou¢innost ZZS-IC,
IC-intervenéni radiolog (KCC) a optimalizaci nemocni¢ni logistiky v ramci
jednotlivych center. Vyhodou je, Ze se pacient dostava bez prodlev ke specifické terapii
(IVT) v IC, nedochazi k prodlevam v ramci organizace sekundarniho transportu (pacient
neni v IC hospitalizovan a pokracuje s primarni vyjezdovou skupinou ZZS), do KCC
jsou smétovani pouze indikovani pacienti, intervencni tym je piipraven jiz pfi piijezdu
pacienta, je zastaven elektivni program na angiolince pouze v indikovanych ptipadech.

Nevyhodou jsou vyssi naroky na vyse uvedenou spolupraci IC-KCC-ZZS [121].
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Srovnani pfimého transportu a uvedeného pokracujiciho primarniho transportu

pies CT iktového centra nebylo dosud publikovéno.
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2. Cile disertacni prace

2.1. Studie 1- Mechanicka trombektomie u pacientt s antikoagulacni terapii
Antikoagulac¢ni terapie (AT) se obecné pouziva jako prevence systémové nebo

mozkové embolizace, avSak pacienti na AT mohou utrpét embolické ptihody vcetné

akutni iICMP [64-68]. Pacienti uzivajici AT nejsou zpravidla indikovani pro

rekanalizacni terapii akutni iCMP z divodu ptedpoklddaného vysokého rizika

Vv

V piipadé okluze velké mozkové tepny miize byt MT provedena i u pacienti
uzivajicich AT, ale vykon miiZze byt spojen s vysS§im rizikem SICH nebo jinych
krvacivych piithod a horSim klinickym vysledkem v disledku poruSené koagulace.
Publikované vysledky z pozitivnich randomizovanych studii a z metaanalyzy HERMES
neposkytly spolehlivé udaje tykajici se bezpecnosti a G€innosti MT u téchto pacientl
[36-41]. Zejména "nova" piima peroralni antikoagulancia (DOAC) maji odliSny
bezpecnostni profil a pocet 1écenych pacienti DOAC celosvétoveé v poslednich letech
roste. V souCasnosti jsou dostupnd pouze limitovana data znckolika malych
retroskepktivnich studii pacientd 1é¢enych MT na AT.

Cilem Studie 1 bylo porovnat bezpecnost a Gfinnost MT u pacientil s akutni

iCMP uzivajicich AT a u pacientl bez AT.
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2.2. Studie 2 — Mechanicka trombektomie a vliv krevniho tlaku v prvnich 24
hodinach na klinicky vysledek

Vyslekdy pozitivnich randomizovanych studii a HERMES analyzy, které
ukazaly vyznamnou klinickou u¢innost MT pii akutni iCMP [41] se staly vyzvou pro
vSechna centra k dosazeni podobnych nebo 1 lepSich vysledkd. I ptes zkuSeny
multidisciplinarni tym, dobfe organizovany management nemocnic a dobré technické
vysledky, vSak ne vSichni 1é€eni pacienti dosahuji dobrého klinického vysledku. Vliv na
klinicky vysledek mohou mit rtzné faktory [93,122,123], nicméné vSak nckteré
nemohou byt ovlivnény a nékteré nejsou dosud dostate¢né objasnény.

Ackoli jsou hodnoty TK obecné povazovany za velmi dualezité pro rekanalizacni
terapii akutni iCMP, jsou k dispozici pouze omezené tdaje o hodnotach TK pied a po
MT a jejich vlivu na klinicky vysledek [81-83]. Navic dosud nejsou stanovanena
pravidla pro dosazeni optimalniho TK u pacientl podstupujicich MT, chybi oficialni
odborna doporuceni a vétSina center nema standardizovany protokol pro korekci TK po
MT [12,43,88,89].

Cilem studie 2 bylo vyhodnotit vliv hodnot TK béhem prvnich 24 hodin po MT

na tfimésicni klinicky vysledek.
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3. Studie 1- Mechanicka trombektomie u pacientii s antikoagulaé¢ni terapii

3.1. Klinicka sestava a metodika

Do retrospektivni studie byli zatfazeni neselektovani pacienti, ktefi byli 1éceni
MT v letech 2010 az 2016 ve dvou centrech. U vSech pacienti byla zjisténa
symptomaticka okluze mozkové arterie na CTA nebo magnetické rezonan¢ni
angiografii (MRA). MT byla provedena v piipadé okluze ACM (segment M1 nebo M2),
distalni ¢asti ACI nebo v piipad¢ okluze AB. V piipadé arterialni okluze v piednim
povodi byla MT zahajena béhem prvnich Sesti hodin po za¢atku CMP. V piipad¢ okluze
AB byla MT provedena béhem prvnich 24 hodin po za¢atku CMP.

Velikost hypodenznich zmén odpovidajici akutni CMP vétSimu nez 2/3 povodi
ACM pritomného na vstupnim CT u pacienti s iCMP v pfedni cirkulaci byla
vyluCujicim kritériem pro MT. Predchozi té¢zké invalidita a zndma malignita byly
klinickym vylucujicim kritériem pro MT. Pacienti s tzv. "Wake-up" CMP v piedni
cirkulaci byli 1é¢eni MT, pokud nebyla pfitomna hypodenzni oblast odpovidajici akutni
CMP na CT, nebo nebyla pfitomna hypersignalni oblast odpovidajici akutni CMP na
vstupni MRI sekvenci FLAIR. Klinicky stav byl hodnocen dle stupnice NIHSS
neurologem. U pacientll bez AT byla IVT podéna béhem prvnich 4,5 hodin od pocatku
CMP pted MT. U pacientti s okluzi AB byla IVT provedena béhem prvnich 24 hodin od
pocatku CMP. Pro normalizaci koagulaénich parametri pted zahdjenim MT nebylo
pouzito antidotum.

MT byla provedena pomoci stent-retrieverti (Solitaire®, Catch Device® a
Trevo®). Dosazeny stav rekanalizace byl hodnocen dle TICI na kone¢ném angiogramu
[124].

U vsech pacientli byl vyskyt ICH hodnocen na kontrolni CT nebo MRI po 24

hodinach. SICH byla definovana jako lokalni vzdaleny parenchymalni hematom (typ 2)
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nebo subarachnoidalni krvaceni spojené s alespon ¢tyibodovym zvysenim skore NIHSS
nebo vedouci k umrti [14]. U pacientl uzivajicich AT se antikoagulace znovu nasadila
po kontrolnim CT / MRI zobrazeni mozku s vyjimkou ICH. U pacienti bez AT byla
zahdjena antiagregacni 1é¢ba po kontrolnim zobrazeni mozku s vyjimkou ICH.

Neurologicky deficit byl hodnocen pomoci NIHSS po 24 hodinach a klinicky
vysledek po tfech mésicich s pouzitim mRS. Skére 0-2 bylo povazovano za dobry
klinicky vysledek. Hodnoceni mRS bylo provedeno zkuSenymi neurology a vétSinou
béhem planovanych ambulantnich ndvstév. U nekterych pacient bylo vyhodnocovani
provadeéno cestou telefonniho rozhovoru s pfibuznymi pacienta.

Studijni protokol byl v souladu s Helsinskou deklaraci (1975) a byl schvalen
Etickou komisi nasich nemocnic.

Pro statistickou analyzu byl pouzit software SPSS (verze 22.0; SPSS, Chicago,
[llinois). Fishertiv test a test Kruskall-Wallis byly pouzity pro neparametrické
proménné. Normalni rozlozeni dat byla testovana za pouziti Shapiro-Wilkova testu. Pro
identifikaci moznych prediktord ICH, SICH a dobrého klinického vysledku byla pouzita
multivariacni logistickd regresni analyza. VSechny testy pouzivaly hodnotu o = 0,05 pro

posouzeni vyznamnosti.
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3.2. Vysledky
Celkove bylo 1é¢eno MT pomoci stent-retrievertt 703 pacientd v obou centrech
behem sledovaného obdobi (roky 2010-2016). Demografické a zakladni charakteristiky

téchto pacientil jsou uvedeny v Tabulce 5.
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Tabulka 5. Demografické a zdkladni charakteristiky pacientil s a bez antikoagulace

Bez antikoagulace | S antikoagulaci p
N (muz, %) 615 (51 %) 88 (46 %) 0,363
Vek (roky, primér + SD) 70,0 £ 12,5 75,5+ 11,8 0,001
Vstupni NIHSS-median (rozsah) 17,0 (1-42) 16,5 (2-6) 0,523
Hypertenze s medikaci (n, %) 416 (68 %) 61 (69 %) 1,000
Hypertenze bez medikace (n, %) 43 (7 %) 18 (21 %) <0,0001
DM (n, %) 160 (26 %) 32 (36 %) 0,052
ICHS (n, %) 147 (24 %) 46 (52 %) <0,0001
HLP (n, %) 259 (42 %) 42 (48 %) 0,357
FS (n, %) 230 (38 %) 74 (84 %) <0,0001
Okluze ACM (n, %) 503 (82 %) 73 (83 %) 0,883
Okluze ACI (n, %) 145 (24 %) 16 (18 %) 0,281
Okluze AB (n, %) 76 (12 %) 12 (14 %) 0,731

NIHSS = National Institute of Health Stroke Scale, DM = Diabetes Mellitus, ICHS
Ischemicka choroba srde¢ni, HLP = Hyperlipidemie, FS = Fibrilace sini, ACM

Arteria cerebri media, ACI = Arteria carotis interna, AB = Arteria basilaris



Z této skupiny 12,5 % pacientti (88 pacientl, 46 % muzl, pramérny vék 75,5 +
11,8 let) uzivalo AT v dob¢ iCMP a méli median vstupniho NIHSS 17 boda. Pacienti s
AT byli vyznamné starsi, méli ¢astéji fibrilaci sini (FS), ischemickou chorobu srde¢ni
(ICHS) a hypertenzi bez 1é¢by (Tabulka 5). IVT byla provedena pfed MT u 501 (81,5
%) pacientll bez AT a 114 (18,5 %) pacientli bez AT bylo 1é¢eno samotnou MT.

Rekanalizace (TICI 2b az 3) bylo dosazeno u 80 % pacienti s AT a kompletni
rekanalizace (TICI 3) u 65% pacientt (p = 1.000) (Tabulka 6). Dobry devadesatidenni
klinicky vysledek (mRS 0-2) byl pfitomen u 36 % pacientd s AT a 35 % pacienta
zemielo béhem tfech mésici. ICH po MT byla pozorovéana u 34 % (p = 0,38) a SICH u
9 % pacienti na AT (p=0,136, Tabulka 6). Ve skupin¢ pacientii bez AT nebyl zjistén
zadny rozdil ve vyskytu ICH a SICH po ptedchozim podani IVT; 29,1 % ICH a 5,0 %
SICH u pacientl l1écenych ptedchozi IVT versus 25,4 % ICH a 5,3 % SICH u pacientt
lécenych samotnou MT. Pacienti s AT méli vyznamné horsi devadesatidenni klinicky

vysledek po MT nez pacienti bez AT (p = 0.03, Tabulka 6, Obrazek 1).
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Obrazek 1. Distribuce mRS

Distribuce mRS

0% 20% 40% 60% 80% 100%

BmRSO MmMRS1 M mRS2 mRS3 EMmMRS4 WMmRS5 EMmMRS6

mRS = modified Rankin Scale
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Tabulka 6. Vysledky mechanické trombektomie u pacientt s a bez antikoagulace

Bez AK S AK p

,,Onset to recanalization® interval 240 £+ 98 225+ 73 0,006
(primér + SD)

Recanalizace (TICI > 2b) (n, %) 492 (80 %) 70 (80 %) 1,000
Kompletni rekanalizace (TICI 3) (n, %) 394 (64 %) 57 (65 %) 1,000
ICH (n, %) 178 (29 %) 30 (34 %) 0,318
SICH (n, %) 31 (5 %) 8 (9 %) 0,136
Median 3M mRS 3 5 1,000
3M mRS <2 (n, %) 301 (49 %) 32 (36 %) 0,03
7D Mortalita (n, %) 5509 %) 11 (13 %) 1,000
3M Mortalita (n, %) 166 (27 %) 31 (35 %) 0,127

AK = antikoagulace, ICH = intracerebrdlni hemoragie, SICH = symptomaticka
intracerebralni hemoragie, mRS = modified Rankin Scale, SD = standard deviation,

TICI = Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale, 3M = tfimési¢ni, 7D = sedmidenni
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Pacienti s AT se Spatnym vysledkem po MT méli castéji FS (69 % vs. 93 %,
p=0,005), vyssi NIHSS (13,5 vs. 17, p-0,004) a vyssi vyskyt SICH (0 vs. 14,5 %

p=0,047) (Tabulka 7).
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Tabulka 7. Srovnéani pacientll na antikoagulacni terapii s dobrym a Spatnym klinickym

vysledkem v tfimési¢nim odstupu od mechanické trombektomie

mRS 0-2 mRS 3-6 P
N 32 (36 %) 56 (64 %) -
V¢k (roky, primér + SD) 69,5 + 14,3 74,4 +£9.9 0,116
FS (n, %) 22 (69 %) 52 (93 %) 0,005
ICHS (n, %) 15 (47 %) 31 (55 %) 0,509
DM (n, %) 11 (34 %) 21 (38 %) 0,821
Hypertenze (n, %) 26 (81 %) 53 (95 %) 0,067
Vstupni NIHSS (median) 13,5 17,0 0,004
Okluze AB (n, %) 2 (6 %) 10 (18 %) 0,198
TICI 3 (n, %) 24 (75 %) 33 (59 %) 0,166
SICH (n, %) 0(0) 8 (14 %) 0,047
,,Onset to recanalization® interval 229 +£79, 218 225+ 70, 240 0,746

(min, primér + SD, median)

FS = fibrilace sini, AB = arteria basilaris, DM = diabetes mellitus, mRS = modified

Rankin Scale, TICI = Thrombolysis in Cerebral Infarction scale, SD = standardni

odchylka, SICH = symptomatickd intracerebralni hemoragie
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Padesat (57 %) pacienti uzivalo warfarin, 15 (17 %) uzivalo DOAC a
zbyvajicich 22 (26 %) bylo na terapeutické davce nizkomolekularniho heparinu
(LMWH). Zadny vyznamny rozdil nebyl zjitén v mife rekanalizace, 90dennim

klinickém vysledku a vyskytu SICH u jednotlivych typa AT (Tabulka 8).

57



Tabulka 8. Srovnani vysledkt dle druhu antikoagulacni terapie

Warfarin DOAC LMWH p
N (%) 50(57%) | 15(17%) | 22 (26 %) | 0,253
Vek (roky, primér + SD) 76 £ 11 77+6 74+ 15 0,328

,,Onset to recanalization® (primér + SD) 217.5+69.4|180+68.8 | 240+78.2| 0,114

Rekanalizace (TICI > 2b) (n, %) 41 (82%) | 11(73%) | 17 (80 %) | 0,691
Kompletni rekanalizace (TICI 3) (n, %) 31(62%) | 10(67 %) | 15(68 %) | 0,950
ICH (n, %) 18(36%) | 6(40%) | 6(27%) | 0,630
SICH (n, %) 6 (12 %) 0 2(9 %) 0,514
3M mRS <2 (n, %) 18(36%) | 7(47%) | 7(32%) | 0,781
7D Mortalita (n, %) 4 (8 %) 2(13%) | 521 %) 1,000
3M Mortalita (n, %) 1938%) | 4(27%) | 7(32%) | 0,858

ICH = intracerebralni hemoragie, SICH = symptomatickd intracerebralni hemoragie,
mRS = modified Rankin Scale, SD = standard deviation, TICI = Thrombolysis in

Cerebral Infarction Scale, 3M = tfimésic¢ni, 7D = sedmidenni
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V souhrnné analyze nebyly zjistény zadné rozdily v klinickém vysledku a

vyskytu SICH u pacientl 1é¢enych warfarinem s (INR) <1,7 a > 1,7 (Tabulka 9).
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Tabulka 9. Mechanicka trombektoime u pacientti na Warfarinu

INR >1,7 INR <1,7 )4
N (%) 21 (41 %) 29 (59 %) 1,000
Vek (roky, primér + SD) 71.6 +13.7 752+17.1 0,594
Rekanalizace (TICI > 2b) (n, %) 15 (71 %) 25 (86 %) 0,391
Kompletni rekanalizace (TICI 3) (n, %) 12 (59 %) 18 (63 %) 1,000
ICH (n, %) 10 (46 %) 9 (30 %) 0,372
SICH (n, %) 4 (18 %) 2(7 %) 0,388
3MmRS <2 (n, %) 6 (27 %) 13 (44 %) 0,248
7D Mortalita (n, %) 2 (10 %) 2(7 %) 1,000
3M Mortalita (n, %) 7 (32 %) 12 (41 %) 0,565

ICH = intracerebralni hemoragie, SICH = symptomatickd intracerebralni hemoragie,
mRS = modified Rankin Scale, SD = standard deviation, TICI = Thrombolysis in

Cerebral Infarction Scale, 3M = tfimési¢ni, 7D = sedmidenni
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Multivariacni logistickd regresni analyza neukazala vék, hypertenzi, diabetes
mellitus (DM), ICHS, vstupni NIHSS, rekanalizaci a uplnou rekanalizaci jako

prediktory SICH u pacient s AT (Tabulka 10).
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Tabulka 10. Multivariacni logistickd regresni analyza pro predikci symptomatické

intrakranidlni hemoragie po mechncké trombektomii u antikoagulovanych pacienti

Proménna p 95 % CI
Vék 0,781 0,944-1,079
Vstupni NIHSS 0,179 0,819-1,038
DM 0,944 0,235-4,739
ICHS 0,893 0,211-3,871
,,Onset to recanalization® interval 0,994 0,990-1,010
Kompletni rekanalizace (TICI 3) 0,529 0,323-9,007
arterialni hypertenze 0,999 N/A

CI = confiden¢ni interval, MT = Mechanicka thrombektomie, NIHSS = National
Institute of Health Stroke Scale, SICH = symptomatickd intracerebralni hemoragie,
TICI = Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale, DM = diabetes mellitus, ICHS =

ischemicka chroba srdec¢ni
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3.3. Diskuze

ICMP neni u pacientt uzivajicich AT, zejména za pfitomnosti FS, vzacna. Velké
randomizované klinické studie prokazaly riziko vyskytu iCMP pftiblizné 1 % - 1,4 % /
rok u warfarinu a piiblizné 0,9 % - 1,34 % / rok u DOAC [64-66]. Li et al. referovali
riziko iCMP mezi 2,6 % - 5,0 % / rok u pacientli uzivajicich warfarin, coz zaviselo na
Case v terapeutickém rozmezi [67]. Sjogren et al. nedavno referovali riziko iICMP 1,03
% / rok u pacientt lé¢enych warfarinem a 1,04 % / rok u pacientl uzivajicich DOAC

[68].

Vysledky nasi studie ukazaly, ze MT miize byt bezpecna a relativné u€inna 1 u
pacientl uzivajicich AT. Vyssi podil Spatného devadesatidenniho klinického vysledku a
vysSim vstupnim NIHSS a vysS§imi hodnotami SICH po MT u téchto pacientii (Tabulka
7). Pritomnost FS je obvykle spojena se Spatnym vysledkem a vyssi amrtnosti po
infarktu myokardu [125].

Dosud jsou k dispozici jen velmi omezené udaje, pokud jde o MT provadéné pii
akutni iCMP u pacientli 1écenych antikoagulanciemi, avSak v nékterych centrech se u
nekterych pacientit MT provadi. Benavente et al. retrospektivné analyzovali 30 pacienta
1é¢enych MT pii antikoagulaéni 16€b€ warfarinem [71]. Dobry vysledek byl pfitomen u
46,7 % pacientl, tfimé&sicni mortalita byla 6,7 % v analyzované skupin¢ a SICH byl
detekovan v 16,7 % ptipada [71].

Pacienti uZivajici AT maji obecné vyssi riziko ICH, a proto vyskyt SICH po MT
u naSich pacientli s AT (9 %) piekrocil pocet referovanych z ptfedchozich pozitivnich
randomizovanych studii (4,4 %) [41], avSak rozdil v poctu SICH mezi pacienty s AT a
bez AT nebyl v nasi studii statisticky vyznamny (Tabulka 6). Nizky vyskyt SICH byl

pozorovan u podskupiny pacienti na DOAC (Tabulka 8), coz mize odpovidat zndamému
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lepSimu bezpecnostnimu profilu DOAC s nizSim vyskytem ICH v porovnani
s warfarinem [126]. Navic bylo nedavno schvaleno specifické antidotum k okamzitému
zvraceni antikoagula¢niho ucinku dabigatranu [127] a muze tak byt zvazeno jeho
pouziti pted MT u pacientt s vysokym rizikem krvacivych komplikaci [128].

Je zajimavé, Ze nebyl zjistén zadny rozdil ve rvyskytu ICH, SICH a umrtnosti
mezi podskupinami pacient uzivajicich warfarin podle vstupniho INR (Tabulka 9), 1
kdyz Benavente et al. referuji vyznamné vyS$si mortalitu u pacientll se vstutnim INR >
1,7 [71]. V na$i studii jsme nezaznamenali Zadny rozdil v mife rekanalizace mezi
obéma skupinami. Navic piekvapivé nebyl zaddny z analyzovanych zdkladnich
klinickych a rekanalizacnich parametri zjiStén jako prediktor SICH po MT vcetné
hodnoty INR (Tabulka 10).

Nase studie ma sva omezeni. Byla provedena retrospektivni dvoucentrova studie
s relativné malym poctem pacientll, avSak riziko iCMP je obecné nizké u pacientii s AT
a dosud jsou k dispozici jen velmi omezené udaje o MT u téchto pacientd. Ackoliv jsme
analyzovali retrospektivni kohortu pacientd za sedm let, vSichni pacienti byli 1éCeni
stent-retrievery a byli zafazovani k 1é¢bé podle stejnych kritérii béhem celého

analyzovaného obdobi (viz Metodika).
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4. Studie 2 — Mechanicka trombektomie a vliv krevniho tlaku v prvnich 24

hodinach na klinicky vysledek

4.1. Klinicka sestava a metodika

Do této retrospektivni bicentrické studie byli zafazeni neselektovani pacienti,
ktefi byli 1éCeni MT v letech 2010 az 2016 v obou centrech. U vSech pacienti byla
zjisSténa symptomaticka okluze mozkové arterie na CTA nebo MRA. MT se provadi v
piipad¢ okluze ACM (segment M1 nebo M2) nebo distalni ¢asti ACI nebo v piipadé
okluze AB. V piipad¢ arteridlni okluze v ptfedni cirkulaci byla MT zahéjena béhem
prvnich Sesti hodin po nastupu CMP. V ptipadé¢ AB se MT provadéla béhem prvnich 24
hodin po nastupu CMP. Velikost hypodenznich zmén odpovidajici akutni CMP vétSimu
nez 2/3 povodi ACM piitomného na vstupnim CT u pacientii s iCMP v pfedni cirkulaci
byla vylucujicim kritériem pro MT. Predchozi tézkd invalidita a zndma malignita byly
klinickym vylucujicim kritériem pro MT. Pacienti s tzv. "Wake-up" CMP v piedni
cirkulaci byli 1éceni MT, pokud nebyla pfitomna hypodenzni oblast odpovidajici akutni
CMP na CT, nebo nebyla pfitomna hypersignalni oblast odpovidajici akutni CMP na
vstupni MRI v sekvenci FLAIR. Klinicky stav byl hodnocen dle stupnice NIHSS
neurologem. U pacientll s CMP v piedni cirkulaci byla IVT podana béhem prvnich 4,5
hodin od pocatku CMP pted MT, pokud nebyla kontraindikovana. U pacientd s okluzi
AB byla IVT provedena béhem prvnich 24 hodin od poc¢atku CMP. MT byla provedena
za pouziti stent-retrieveri (Solitaire®, Catch Device”, Trevo™ a pRESET®). Dosazeny
rekanalizacni stav byl hodnocen na skale TICI na kone¢ném angiogramu [124].

U vSech pacientii byl vyskyt ICH hodnocen na kontrolni CT nebo MRI po 24
hodinach. SICH byla definovéana jako lokalni vzdaleny parenchymalni hematom (typ 2)
nebo subarachnoidalni krvaceni spojené s alespon ctytbodovym zvySenim skére NIHSS

nebo vedouci k umrti [14].
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Neurologicky deficit byl hodnocen pomoci NIHSS po 24 hodinéach a klinicky
vysledek po tiech mésicich s pouzitim mRS. Skoére 0-2 bylo povazovano za dobry
klinicky vysledek. Hodnoceni mRS bylo provedeno zkusenymi neurology a vétSinou
béhem planovanych ambulantnich ndvstév. U nekterych pacient bylo vyhodnocovani
provadeéno cestou telefonniho rozhovoru s ptibuznymi pacienta.

Hodnoty TK u pacientli béhem prvnich 24 hodin po MT byly shromazdény ve
formé hodnot STK a DTK kaZzdou hodinu béhem hospitalizace na jednotce intenzivni
péce (JIP) po provedeni MT. Lécba zvySenych hodnot TK a cilové hodnoty TK zavisely
na rozhodnuti Iékafe a klinickém stavu jednotlivych pacienti. V piipadé diive
provedeného IVT byla hodnota TK 185/110 mmHg respektovana jako maximalni horni
hranice [11,129]. IV podavany urapidil (Ebrantil®, Takeda GmbH, Singen, Némecko)
byl prvni volbou pro 1é¢bu TK u vétSiny pacientli ve forme opakovanych injekci nebo
infize. Pro analyzu byli pacienti rozdéleni do dvou skupin podle pfitomnosti /
nepiitomnosti dobrého vysledku a porovnani v hodnotdich STK a DTK. Nasledné byly
analyzovany podskupiny pacientll s medianem STK <140 mm Hg a > 140 mm Hg.

Studijni protokol byl v souladu s Helsinskou deklaraci (1975) a byl schvalen
Etickou komisi nasich nemocnic.

Pro vyhodnoceni STK a DTK byla pouzita univariantni a multivariaéni
logistickd regresni analyza jako mozny prediktor dobrého tfimési¢niho klinického
vysledku. Multivariacni regresni model byl upraven pro nasledujici mozné poruchy:
vek, arteridlni hypertenzi, DM, FS, vstupni NIHSS, IVT, glykémie, ¢as rekanalizace a
SICH.

Pro statistickou analyzu byl pouzit software SPSS (verze 22.0; SPSS, Chicago,
Illinois). Fishertiv test a test Kruskall-Wallis byly pouzity pro neparametrické

proménné. Normalni rozlozeni dat byla testovana za pouziti Shapiro-Wilkova testu. Pro
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identifikaci moznych prediktort ICH, SICH a dobrého klinického vysledku byla pouzita
multivariacni logisticka regresni analyza. VSechny testy pouzivaly hodnotu o = 0, 05

pro posouzeni vyznamnosti.
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4.2.Vysledky

Celkem 703 pacientll bylo 1é¢eno v prubéhu sledovaného obdobi (roky 2010—
2016) MT pomoci stent-retrieveru ve dvou centrech. U 690 pacientii (350 muzi,
prumérny veék 71 £ 13 let) byly shromazdény hodnoty TK béhem prvnich 24 hodin po
MT. Demografické a zakladni charakteristiky analyzovanych pacientd jsou uvedeny v

Tabulce 11.
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Tabulka 11. Demografické a zédkladni charakteristiky pacientti

Parametry Vsichni mRS 0-2 mRS 3-6 p

N (muzi, %) 690 (352, 51 %) |332 (176, 53 %) | 358 (174,49 %)| 0,247
Vek (roky, prumér + 71+13 67+ 13 72 £12 <0,0001
SD)

Vstupni NIHSS-median 17 (1-42) 15 (1-36) 18 (1-42) <0,0001
(rozsah)

Art. hypertenze (n, %) 525 (76 %) 229 (69 %) 296 (83 %) |<0,0001
DM (n, %) 188 (27 %) 71 (21 %) 117 (33 %) 0,001
ICHS (n, %) 191 (28 %) 80 (24 %) 111 (31 %) 0,043
HLP (n, %) 297 (43 %) 140 (42 %) 157 (44 %) 0,655
FS (n, %) 299 (43 %) 130 (39 %) 168 (47 %) 0,039
Okluze ACM (n, %) 567 (82 %) 285 (86 %) 282 (79 %) 0,015
Okluze ACI (n, %) 160 (23 %) 70 (21 %) 90 (25 %) 0,207
Okluze AB (n, %) 84 (12 %) 32 (10 %) 52 (15 %) 0,05
IVT (n, %) 519 (75 %) 272 (82 %) 247 (69 %) |<0,0001

NIHSS = National Institute of Health Stroke Scale, DM = Diabetes Mellitus, ICHS
Ischemicka choroba srdecni, HLP = Hyperlipidemie, FS = Fibrilace sini, ACM

Arteria cerebri media, ACI = Arteria carotis interna, AB = Arteria basilaris, IVT

intraveno6zni trombolyza
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Rekanalizace (TICI 2b-3) byla dosazena u 551 (79,9 %) pacienti a Uplna
rekanalizace (TICI 3) u 444 (64,3 %) pacientd. Dobry tfimési¢ni klinicky vysledek
(mRS 0-2) byl pfitomen u 331 (48 %) pacientti a 186 (27 %) pacientll zemftelo do tfech
mesict. ICH po MT bylo pozorovano u 200 (29 %) a SICH u 35 (5 %) pacientt

(Tabulka 12).
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Tabulka 12. Vysledky mechanické trombektomie a porovnani pacienti dle hodnot

systolického tlaku krve < 140 mm Hg a > 140 mm Hg v prib&hu prvnich 24 hodin po

vykonu
Parameter VSsichni STK med < [STK med > 140, p
140 mm Hg mm Hg
Rekanaliza¢ni ¢as (min, praimér | 240 £ 95 240 + 80 240+ 110 0.271
+ SD)
Rekanalizace (TICI > 2b, n, %) |551 (79,9 %) | 305 (81,1 %) | 246 (78,3 %) | 0,366
Kompletni rekanalizace (TICI3, |444 (64,3 %) |249 (66,2 %) | 195 (62,1 %) | 0,260
n, %)
ICH (n, %) 199 (29 %) 103 (27,4 %) | 96 (30,6 %) | 0,359
SICH (n, %) 35 (5 %) 19 (5,1 %) 16 (5,1 %) 0,980
Medidn 3M mRS 3 2 4 0,0002
3M mRS <2 (n, %) 332 (48 %) |202 (53,7 %) | 130 (41,4 %) | 0,001
7D mortalita (n, %) 58 (8 %) 29 (7,7 %) 29 (9,2 %) 0,473
3M mortalita (n, %) 189 (27 %) | 88 (23,4 %) | 101(32,2%) | 0,010

ICH

mRS

Cerebral Infarction Scale, 3M = tfimési¢ni, 7D = sedmidenni

intracerebralni hemoragie, SICH = symptomatickéd intracerebralni hemoragie,

modified Rankin Scale, SD = standardni odchylka, TICI = Thrombolysis in
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Pacienti s dobrym klinickym vysledkem méli signifikantné niz$i median STK a
median maximalniho zaznamenaného STK ve srovnani s pacienty se Spatnym klinickym
vysledkem (131 vs. 140 mmHg, p < 0,0001; 160 vs. 170 mmHg, p < 0,0001; tabulka

13).
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Tabulka 13. Porovnéni krevniho tlaku pacientli s dobrym a Spatnym klinickym vysledkem v zavislosti na stupni rekanalizace

Pacienti Vsichni TICI 3 TICI>2b TICI<2b
mRS 0-2 | mRS3-6 ) mRS 0-2 | mRS3-6 ) mRS 0-2 | mRS3-6 ) mRS0-2 | mRS3-6 | p
N 332 358 249 195 301 250 31 108
Primér+SD | 13315 | 13916 132415 | 137+15 13215 | 138+15 13514 | 139+ 18
STK Medién 131 140 20,0001 130 139 0.0004 131 140 <0.0001 | 133 140 0.138
(mmHg) 5 o ercentil 120 128 ’ 120 128 7 120 128 7 122 130 ’
75. percentil 144 150 143 150 143 150 148 152
Primér+SD | 69+9 70+ 10 68+9 69+9 68+9 69 £ 10 73£9 71+ 10
DTK Medi4n | 70 70 0.094 69 70 0.599 69 70 0201 71 70 057
(mm Hg) |25, percentil 60 63 60 62 60 62 67 64
75. percentil 75 76 74 73 74 75 78 80
Primér+SD | 161+22 | 17224 161£22 | 171423 161£22 | 171+23 164 £23 | 174+25
Max.STK | Median 160 170 20,0001 160 170 <0.0001 | 160 170 <0.0001 | 160 177 0.032
(mmHg) 55 bercentil | 147 155 ’ 145 155 ’ 147 155 ’ 147 160 ’
75. percentil 175 188 175 185 175 185 180 190
Primér+SD | 90+15 | 93+15 89 + 13 93+15 90+14 | 93+15 95422 | 94+15
Max DTK | Median | 90 90 0.002 90 90 0015 90 90 0,008 90 90 0.628
(mm Hg) |25, percentil 80 85 80 84 80 82 84 85
75. percentil 98 100 96 100 96 100 100 101

STK = systolicky tlak krve, DTK = diastolicky tlak krve, Max. = maximalni, mRS = modified Rankin Scale, TICI = Thrombolysis in Cerebral

Infarction Scale
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V podskupin¢ pacienti s dosazenou rekanalizaci (TICI 2b-3) a s uplnou
rekanalizaci (TICI 3) méli pacienti s dobrym vysledkem opét niz§i median STK (131 vs.
140 mm Hg, p <0,0001; 130 vs. 139 mm Hg, p = 0,004, Tabulka 14). Pacienti s dobrym
vysledkem byli také vyznamné mladsi a Castéji 1é€eni IVT, méli nizsi vstupni NIHSS,
méng Casto arteridlni hypertenzi, FS a DM (Tabulka 12).

V analyze podskupin méli pacienti s medianem STK < 140 mm Hg podstatné
lepsi klinicky vysledek a nizs§i tfimésicni mortalitu (Tabulka 12), zatimco u obou
analyzovanych podskupin nebyl zjiStén vyznamny rozdil v dobé rekanalizace a ¢etnosti
dosazené rekanalizace. Podobné se pocet ICH a SICH neli$il mezi pacienty s medianem
STK <140 mm Hg a > 140 mm Hg (27,4 % vs. 30,6 %, p = 0,980) (Tabulka 12).

Pacienti se SICH méli podobny medidn STK a DTK béhem prvnich 24 hodin po

MT ve srovnani s pacienty bez SICH (Tabulka 14).
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Tabulka 14. Srovnani pacientti bez a s piitomnym SICH po mechanické trombektomii

Parametr Pacienti se SICH | Pacienti bez SICH p

N (muzi, %) 35(20,57) 649 (327, 50) 0,436
Vek (roky, primeér + SD) 72,0 £8,7 71,0+ 12,6 0,264
Vstupni NIHSS (median, rozsah) 18 (5-42) 16 (2-36) 0,095
IVT (n, %) 24 (68,6 %) 492 (75,8 %) 0,333
STK (medién, rozsah) 130 (100-164) 135 (60-180) 0,813
DTK (median, rozsah) 69 (46-86) 70 (40-102) 0,590
Maximalni STK (median, rozsah) 175 (135-230) 165 (130-250) 0,029
Maximalni DTK (medién, rozsah) 90 (72-118) 90 (56-198) 0,862

NIHSS = National Institutes of Health Stroke Scale, STK = systolicky tlak krve, DTK

diastolicky tlak krve, SD = standard deviation, SICH = symptomaticka intracebralni

hemoragie, ICH = intracerebralni hemoragie, IVT = intraven6zni trombolyza
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Univariantni logisticka regresni analyza ukézala median STK (p = 0,0001, OR:
0,976, 95 % CI: 0,966-0,0986), median maximalni hodnoty STK (p = 0,0001, OR:
0,979, 95 % CI: 0,972-0,986) a median maximalni hodnoty DTK (p = 0,008, OR: 0,986,
95 % CI: 0,976-0,996) jako nezavisl¢é prediktory dobrého klinického vysledku po MT
(Tabulka 15). Podobné vysledky byly prokazany i v podskupiné pacientii s dosazenou

rekanalizaci (TICI 2b-3) a s uplnou rekanalizaci (Tabulka 15).
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Tabulka 15. Univariantni logistickd regresni analyza pro identifikaci nezavislych prediktorii dobrého tfimésicniho klinického vysledku;

analyzovany skupiny-vsichni pacienti, pacienti s rekanalizaci TICI 2b-3 a s kompletni recanalizaci (TICI 3).

VSichni pacienti TICI 2b-3 TICI 3

Proménné p OR 95 % CI p OR 95 % CI p OR 95 % CI

Vek <0,0001 0,968 0,956-0,981 <0,0001 0,968 0,954-0,983 0,0004 0,971 0,955-0,987
NIHSS <0,0001 0,897 0,873-0,921 <0,0001 0,895 0,869-0,922 | <0,0001 | 0,892 | 0,864-0,921
DM 0,001 0,560 0,398-0,790 0,0004 0,511 0,352-0,741 0,0003 0,465 | 0,308-0,702
Hypertense <0,0001 0,466 0,325-0,667 0,003 0,534 0,354-0,805 0,009 0,540 | 0,340-0,857
FS 0,040 0,728 0,538-0,985 0,113 0,761 0,542-1,067 0,183 0,774 | 0,530-1,129
IVT 0,0001 2,037 1,424-2,915 0,002 1,893 1,264-2,834 0,001 2,129 1,361-3,332
Cas rekanalizace <0,0001 0,995 0,993-0,997 | <0,0001 0,995 0,993-0,998 | 0,0001 0,995 | 0,993-0,998
SICH 0,0005 0,028 0,004-0,208 0,0004 0,026 0,004-0,195 0,001 0,030 | 0,004-0,224
Median STK <0,0001 0,976 0,966-0,986 | <0,0001 0,975 0,964-0,986 | 0,0004 0,977 | 0,965-0,990
Medidn max. STK <0,0001 0,979 0,972-0,986 | <0,0001 0,979 0,971-0,987 | <0,0001 | 0,980 | 0,971-0,988
Median DTK 0,097 0,987 0,971-1,002 0,195 0,988 0,970-1,006 0,815 0,998 | 0,977-1,018
Median max. DTK 0,008 0,986 0,976-0,996 0,010 0,984 0,972-0,996 0,012 0,983 | 0,970-0,996

CI = Confiden¢ni interval, DTK = Diastolicky tlak krve, max. = Maximalni, MT = Mechanicka trombektomie, NIHSS = National Institutes of
Health Stroke Scale, OR = Odds ratio, STK= Systolicky tlak krve, SICH = Symptomatickd intracerebralni hemoragie, TICI = Thrombolysis in

Cerebral Infarction Scale, DM = Diabetes mellitus, FS = Fibrilace sini
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Multivariacni regresni model ukazal median DTK (p=0.024, OR: 0.977, 95 %
CI: 0.957-0.997) jako prediktor pouze dobrého tiimésicniho klinického vysledku
(Tabulka 16). V analyze podskupin byl median maximéalni hodnoty STK (p=0,038, OR:
0,990, 95 % CI: 0,981-0,999) prokazan jako prediktor u pacienti s dosazenou
rekanalizaci (TICI 2b-3) a medidn maximalni hodnoty DTK (p = 0,046, OR: 0,984, 95

% CI: 0,969-1,000) u pacientti s kompletni rekanalizaci (Tabulka 16).
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Tabulka 16. Signifikanttni prediktory dobrého tiimési¢niho klinického vysledku v mutlivari¢nim logistickém regresnim modelu adjustovaném na
vek, vstuni NIHSS, arterialni hypertenzi, diabetes mellitus, fibrilaci sini, IVT, vstupn glykémii, ¢as rekanalizace, SICH, median STK a DTK,

median maximalni hodnoty STK a medidn maximalni hodnoty DTK.

Vsichni TICI 2b-3 TICI 3

Proménné p OR 95 % CI P OR 95 % CI p OR 95 % CI
Vek <0,0001 0,959 0,942-0,976 0,001 0,970 0,952-0,988 0,002 0,967 0,947-0,987
Vstupni NIHSS <0,0001 0,898 0,870-0,927 <0,0001 0,900 0,871-0,931 <0,0001 0,891 0,859-0,925
Vstupni glykémie 0,0001 0,839 0,767-0,918 0,001 0,861 0,785-0,944 0,0004 0,828 0,745-0,919
IVT 0,003 1,985 1,255-3,140 0,015 1,811 1,122-2,923 0,005 2,137 1,250-3,653
Rekanaliza¢ni Cas <0,0001 0,995 0,993-0,997 0,0001 0,995 0,992-0,997 0,0001 0,994 0,991-0,997
SICH 0,0005 0,055 0,007-0,425 0,010 0,066 0,008-0,522 0,004 0,049 0,006-0,385
Median max. STK NS 0,038 0,990 0,981-0,999 NS

Median DTK 0,024 0,977 0,957-0,997 NS NS

Median max. DTK NS NS 0,046 0,984 0,969-1,000

CI = Confiden¢ni interval, DTK = Diastolicky tlak krve, STK = Systolicky tlak krve, IVT = intravenosni trombolyza, MT = Mechanicka
trombektomie, max. = Maximalni, NIHSS = National Institutes of Health Stroke Scale, NS = nesignifikantni, OR = Odds ratio, SICH =

Symptomaticka intracerebralni hemoragie, TICI = Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale
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4.3. Diskuze

Vysledky nasi studie ukézaly, ze pacienti s akutni CMP, kteti doséhli dobrého
ttimésicniho klinického vysledku po MT, méli vyznamné nizs$i hodnoty STK b&hem
prvnich 24 hodin po rekanaliza¢ni intervenci. Pacienti s medidnem STK < 140 mm Hg
méli vyznamné lepsi klinicky vysledek a niz§i tfimési¢ni mortalitu. Hodnoty STK a
DTK po MT byly shledany jako nezavislé prediktory dobrého vysledku a nase vysledky
tak podporuji dfive publikovana data z nedavnych studii [81-83]. Navic byla v neddvné
dob¢ referovana také souvislost mezi vy$$imi hodnotami STK a nizsi pravdépodobnosti
tiimésicniho piiznivého funkcniho vysledku a vys$siho konecného objemu mozkové
ischemie po MT [84].

Navzdory omezenym ditkaziim o hodnotdch TK béhem a po 1é¢bé MT mohou
nase zjisténi podpofit dilezitost hodnot TK v péci o pacienta po MT. Jasna a spolehliva
doporuceni pro 1écbu TK u pacientt s akutni CMP, kteti podstoupili MT, dosud nebyla
zavedena a vétSina center nema standardizovany protokol pro lécbu TK po MT
[12,43,88,89]. Nase zjisténi tak mohou pfispét k rozsahlejsi diskusi o optimalni 1€cbé
TK po MT. Nedavny priizkum mezi americkymi centry ukazal, Ze vétSina Iékait méla
tendenci snizovat TK po uspeésné rekanalizaci a udrzovat vyssi hodntoty TK u pacienta
po neuspesné rekanalizaci [89].

V podskupin¢ naSich pacientli bez rekanalizace (TICI <2b) nebyl zjistén
signifikantni rozdil v hodntach STK u pacienti s dobrym a Spatnym klinickym
vysledkem (Tabulka 13). Tato zjiSténi jsou v rozporu s obecné uznavanym
paradigmatem, ze vys§i TK udrZuje kolaterdlni perfuzi v piipadé€ perzistujici cerebralni
arterialni okluze. Nase vysledky podporuji diive popsanou asociaci mezi zvySenymi
hladinami STK a DTK u nerekanalizovanych pacienti a vyssi pravdépodobnosti

tiimési¢ni mortality a Spatného vysledku [82]. Pacienty s rekanalizaénim stupném TICI
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2b a 2c¢ jsme neanalyzovali jednotlivé, a proto jsme nebyli schopni zhodnotit, zda
pacienti s netiplnou rekanalizaci potiebuji pro udrzeni kolateralni perfuze skutecné vyssi
hodnoty TK. Navic, multivaria¢ni regresni model ukazal median maximalni STK jako
vyznamny prediktor dobrého vysledku u pacientii s dosazenou rekanalizaci (TICI 2b-3),
ale toto jiz neplatilo pro median STK. Navic u pacientt s Uplnou rekanalizaci (TICI 3)
multivariatni model neprokézal zaddnou z hodnot TK jako prediktor dobrého vysledku
(Tabulka 16). To lze vysvétlit diive publikovanym zjisténim, ze variabilita TK s vys$§imi
maximy STK, kterd souvisi s podporou a udrzovanim kolaterdlni perfuze u pacientt s
netplnou rekanalizaci (TICI 2b-c), je siln€ spojena se Spatnym vysledkem [81, 130,
131]. Lze také spekulovat, ze diive zjistény vyrazny pokles STK béhem prvnich osmi az
12 hodin po Gspésné rekanalizaci miize mit potencialni vliv [132].

U pacientil s kompletni rekanalizaci (TICI3) vykazoval multivariaéni regresni
model jako vyznamny prediktor pro dobry vysledek median maximélniho DTK
(Tabulka 16). Mzeme piedpokladat, ze DTK nemusi podporovat mozkovou kolateralni
perfuzi v ptipad€ arteridlni okluze, ale mize byt s vétsi pravdépodobnosti spojen
s dalSimi pfidruzenymi nemocemi pfitomnymi jiz pfed iktem a Iécbou (Spatné
kontrolovana arteridlni hypertenze, DM, FS, ICHS, selhani ledvin), které jsou samy o
sob¢ nezavislymi prediktory horsiho vysledku po MT [133,134].

Nenalezli jsme Zadnou souvislost mezi vyskytem SICH a hodnotami TK po MT,
coz podporuje piedchozi zjiSténi Goyala et al. [81], ale je v rozporu s daty Mistry EA et
al. [83]. Nase vysledky ale mohou byt ovlivnény nizkym poctem nasich pacientli se
SICH. Lze také ptedpokladat, Ze pro riziko SICH [81] mohou byt dilezitéjsi hodnoty
TK béhem intervence a bezprostiedné po skonceni MT. IVT muze také zvysit riziko

SICH, nicméné kombinace MT s piedchozi IVT u naSich pacienti rizko SICH
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nezvysSovala (Tabulka 14) podobné jako v pozitivnich randomizovanych studiich [41] a
pocet SICH v nasi studii (5 %) byl podobny jako v metaanalyze HERMES (4,4 %) [41].

NasSe studie ma limitace. Jedna se o retrospektivni analyzu. Nejistovali jsme
hodnoty TK béhem intervence, prvni hodnota TK, kterou jsme pouzili pro nasi analyzu
byl TK pii pfijeti pacienta na JIP po provedeni MT. Nicméné nedavna post-hoc analyza
studie SIESTA neprokdzala zadnou souvislost mezi rozdilem v STK, DTK a
prumérnym arteridlnim tlakem od vychozich hodnot v riznych fazich trombektomie a
hodnotou NIHSS po 24 hodinach po intervenci [135] Navic nebyla zjiSténa zadna
souvislost mezi hodnotami TK béhem intervence a hodnotou mRS po tfech mésicich
[135].

Vétsina naSich pacientii byla 1éfena pro hypertenzi po MT intravendzné
podavanym urapidilem, néktefi pacienti byli 1é¢eni 1 jinymi Iéky. NaSe studie byla
specificky zamétena na klinické vysledky a neprovadéli jsme zadnou dalsi zobrazovaci

analyzu pro posouzeni mozného vztahu mezi velikosti infarktu, penumbry a hodnotami

TK.
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5. Zavéry
5.1. Zavér Studie 1

Mechanicka trombektomie provedena u pacienta s akutni iCMP uzivajicich AT
nebyla spojena se signifikantné vysSSim poctem SICH. Pacienti na AT se Spatnym
klinickym vysledkem po MT méli Castéji FS, vyssi vstupni NIHSS a dalsi komorbidity,
ktefi jsou sami silnymi prediktory Spatného klinického vysledku. K potvrzeni naSich
vysledkil je zapotiebi velka multicentricka prospektivni studie i s ohledem na fakt, ze
pacientli uzivajicich AT celosvétoveé vyznamné piibyva.

Po zvefejnéni nasi studie bylo publikovano nékolik restrospektivnich studii.
Krajickova et al. [136] dosli k obdobnym zavérim u skupiny pacientii, kteti uzivali
warfarin 1 DOAC. Dobry vysledek byl pfitomen u 34,6 % pacienti a tfimésiéni
mortalita byla 26,9 % (Tabulka 17). Nasledn¢ Zapata-Wainberg et al. referovali shodné

klinické i technické vysledky MT u pacientii s antikoagulaci 1 bez antikoagulace [137].
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Tabulka 17. MT u pacientt s antikoagulaéni terapii

Benavente et al.

Krajickova et al.

Cernik et al.

N 30 26 88

Vek 73 75,5+ 8 755+ 11.8
NIHSS vstupni 17 15 17
antikoagulace warfarin warfarin, DOAC | warfarin, DOAC, LMWH
mRS 0-2 (%) 46,7 34,6 36

SICH (%) 16,7 7,7 9

3M mortalita (%) 6,7 26,9 35

N = pocet, NIHSS = National Institute of Health Stroke Scale, SICH= symptomaticka

intracerebralni hemoragie, mRS= modifikovana Rankinova skéla, 3M = 3mésicni
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5.2. Zavér Studie 2

Vysledky nasSi studie ukazuji, Ze pacienti s niz§imi hodnotami TK béhem
prvnich 24 hodin po MT mohou mit lepsi klinicky vysledek a niz$i tfimési¢ni mortalitu.
Median STK a DKT béhem prvnich 24 hodin po MT se nelisil u pacienti, kteti utrpéli
SICH, a pacientii bez SICH po intervenci. Nebyl zjistén rozdil v poctu ICH a SICH
mezi pacienty s medianem STK <140 mm Hg a > 140 mm Hg. Multivariaéni logisticka
regresni analyza, po adjustaci moznymi vlivy, identifikovala median DTK jako
prediktor dobrého klinického vysledku po MT a median maximalniho STK pak u
pacientli s dosazenou rekanalizaci.

Po uvetejnéni nasi prace byla publikovana data z dalsi retrospektivni analyzy, a
to s obdobnymi vysledky. Anadani et al. referovali asociaci vys$$tho STK s hor$im

klinickym vysledkem po 3 mésicich u 298 pacientt [138].

Vzhledem k absenci dikazii z klinickych randomizovanych studii, chybéjicich
spolehlivych doporucenich a odliSnym ptistupem ke korekci TK mezi endovaskularnimi
centry na celém svété jsou velmi potfebné dalsi velké multicentrické prospektivni

studie.
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5.3. Obecny zavér

I ptes velmi dobré technické vysledky a stale vétsi dostupnost MT nedosahuji
vSichni pacienti dobrého klinického vysledku. Existuje celd fada faktord, které mohou
mit vliv na dobry klinicky vysledek. Neékteré z faktorii dokonce muZeme aktivné
ovlivnit, nicméné¢ ndm dosud chybi vysledky z velkych randomizovanych studii, které
by pfinesly dostatecné jasnou evidenci pro klinickou praxi a zménu odbornych
dopouceni. Presto by meéla byt témto ovlivnitelnym faktorim vénovana nalezita

pozornost, coz potvrzuji 1 vysledky disertacni prace.

V ramci nasi prace jsme prokazali, ze pacienti s AT by neméli byt pausalné
vyluCovani z lécby MT, nebot” MT muze byt i u téchto vysoce rizikovych pacientl

efektivni a bezpe€na.

Dale jsme prokdzali pozitivni vliv sniZzeni hodnot TK v prvnich 24 hodinach na
klinicky vysledek po MT, nicméné stale nemame k dispozici jednoznacné doporucent,
na jakych hodnotich obecné¢ TK udrzovat. Bez provedeni velké prospektivni studie
nelze nez doporucit individualni zvaZovani pfinosu normotenze s ohledem na stav intra i

extrakranidlniho cévniho fecisté u jednotlivych pacientt.

V ramci kongresovych prezentaci jsme publikovali také pilotni data tykajici se
dalsi prediktorti klinického vysledku po MT: niz§i hodnoty glykémie v prvnich 48
hodinach po MT mohou mit pozitivni vliv na klinicky vysledek po trombektomii a MT

muZe byt bezpecna a efektivni také u pacientli nad 80 let.

S ohledem na aktudlni Americkd doporuceni pro MT lze piedpokladat, ze dalsi
vyvoj MT bude smeétovat k vétsi individualni selekci pacientli po standardnim

Sestihodinovém terapeutickém okné. Dale by mélo dojit k zajisténi dostupnosti MT pro
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vSechny indikované pacienty (odstranéni ekonomickych limitd, aktivnéjsi pristup ve
skuping vyrazné¢ starych ale dosud plné obé&sta¢nych pacienti, atd).

Dalsi technicky vyvoj je nyni zaméfen na zdokonaleni automatickych systému
ke zpracovani dat ze vstupnich zobrazeni mozku (CT, MR) s detekci rozsahu
ischemickych zmén a ischmeické penumbry (napt. automatické vyhodnoceni ASPECTS
nebo RAPID®) pro kvalifikované rozhodnuti o provedeni MT po standardnim
terapeutickém okné. Dal$i vyvoj pokracuje také v oblasti technickych vlastnosti
interven¢ni intrumentarii, konkrétné v dosazeni vyssi pfesnosti a vétsi flexibility.

V soucasnosti je pozornost také zaméfena na MT u pacientl se vstupnim
ASPECTS <5; aktualné probiha randomizovana studie TENSION (Efficacy and safety
of ThrombEctomy iN Stroke with extended 1eSION and extended time window: a
randomized, controlled trial), ktera by méla odpovédet na otdzku, zda i tito pacienti by

méli byt 1éceni MT.
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7. Souhrn

Uvod a cile: 1 pies v&as provedenou a technicky Gsp&$nou mechanickou trombektomii
(MT) pro akutni ischemickou cévni mozkovou piithodu (iCMP) bohuzel vSichni pacienti
nedosdhnou dobrého klinického vysledku. Vliv mohou mit rozliéné faktory, pfi€¢emz
nekteré z nich jsou ovlivnitelné. Cilem disertacni prace bylo bylo porovnat bezpecnost a
ucinnost MT u pacientll s akutni iICMP uzivajicich antikoagulacni terapii (AT) a dale
vyhodnotit vliv hodnot krevniho tlaku (TK) béhem prvnich 24 hodin po MT na

tiimésicni klinicky vysledek.

Soubor a metodika: Do retrospektivni analyzy byli zafazeni pacienti s iCMP, u kterych
byla provedena MT pomoci stent-retrieverti v letech 2010 - 2016 ve dvou centrech.
Neurologicky deficit byl hodnocen pomoci skaly National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS) a vysledny stav po tiech mésicich pomoci Skaly modified Rankin scale
(mRS), pticemz dobry vysledek byl skorovan 0-2. K hodnoceni dosazené rekanalizace
byla wuzita S§kala Thrombolysis in Cerebral Infarction (TICI). Pfitomnost
symptomatického intracerbralniho hematomu (SICH) byla hodnocena podle SITS-
MOST kritérii. Ve studii 1 byly srovnany a analyzovany klinické a technické vysledky
MT u pacient uzivajicich AT svysledky pacienti bez AT. Ve studii 2 bylo
analyzovano 24 hodnot systolického (STK) a diastolického TK (DTK) béhem prvnich
24 hodin po MT u kazdého z 1é€enych pacientii. Pro analyzu byli pacienti rozdé€leni do
skupin podle klinického vysledku (dobry/Spatny) a dale podle hodnoty medianu STK na

skupinu s STK < 140 mm Hg a STK > 140 mm Hg.

Vysledky studie 1: Z celkem 703 pacientli [éCenych MT, bylo 88 (12,5 %) pacientt (46
% muzd, pramérny v€k 75,5 £ 11,8 let) na AT s medidnem vstupniho NIHSS 17 bodi.

57 % pacienti uzivalo warfarin a 17 % na pfimad peroralni antikoagulancia.
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Rekanalizace (TICI 2b-3) byla dosazena u 89 % a tplna rekanalizace (TICI 3) u 65 %
pacientii. ICH po MT byla zjisténa u 34 % pacientti a SICH u 9 % pacientd. Tfimési¢ni
dobry vysledek byl ptitomen u 36 % pacientil a 35 % pacientli zemielo. Pacienti se
Spatnym vysledkem m¢éli €astéji fibrilaci sini (93 %, p = 0,005), vyssi vstupni NIHSS

(17, p=0,004) a vyssi ¢etnost SICH (14,5 %, p = 0,047).

Vysledky Studie 2: Kompletni hodnoty TK v prvnich 24 hodinadch po MT byly ziskany
od 690 pacienti (350 muzl, prumérny veék 71 + 12,5 let) 1éCenych MT. Median
vstupniho NIHSS byl 17 bodi a 88 % pacientli mélo iCMP v ptedni cirkulaci. Pacienti s
mRS 0-2 méli vyznamné niz§i median systolického TK (STK) oproti pacientim se
$patnym vysledkem (131 vs. 140 mm Hg, p <0,0001). Cetnost vyskytu SICH se neliila
u pacientli s medidnem STK <140 mm Hg a > 140 mm Hg (27,4 % vs. 30,6 %, p =
0,980). Logisticka regresni analyza identifikovala median STK (p <0,0001; OR: 0,976,
95 % CI: 0,965-0,987) a median diastolického TK (p = 0,006; OR: 0,986, 95 % CI:

0,972-0,995) jako prediktory dobrého klinického vysledku po MT.

Zavery: MT se zda byt bezpeéna i u pacientd na AT. Spatny klinicky vysledek po tiech
mésicich mlze souviset s vySSim vstupnim NIHSS, vyssi cetnosti SICH a castéjsi
fibrilaci sini. Snizeni TK v prvnich 24 hodinach po MT muiZe mit pozitivni dopad na

klinicky vysledek u pacientt lécenych MT.
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8. Summary

Background and purpose: Despite early and successful mechanical thrombectomy (MT)
for acute ischemic stroke (AIS) not all patients reach a good clinical outcome. Different
factors may have an impact and some can be affected. The aim of work was to compare
safety and efficacy of MT in AIS patients using anticoagulation therapy (AT) and
evaluate impact of blood pressure (BP) levels within the first 24 hours after MT on 3-

month clinical outcome.

Subjects and methods: Consecutive AIS patients treated with MT using stent-retrievers
in the years 2010-2016 in two centers were enrolled in the retrospective analysis.
Neurological deficit was assessed using the National Institutes of Health Stroke Scale
(NIHSS) and clinical outcome after 3 months using the modified Rankin Scale (mRS).
The achieved recanalization was scored with the Thrombolysis in Cerebral Infarction
(TICI). Presence of symptomatic intracerebral hemorrhage (SICH) was assessed
according to the SITS-MOST criteria. In the Study 1, clinical and technical results of
MT were compared and analyzed in patients using AT and without AT. In the Study 2,
24 levels of systolic BP (SBP) and diastolic BP (DBP), which were recorded within the
first 24 hours after MR in each of enrolled patients, were analyzed. For the analysis,
patients were divided in two groups according to presence/absence of good clinical
outcome and subsequently, patients were divided in two subgroups with a median of

SBP < 140 mm Hg and > 140 mm Hg.

Results of Study 1: Of 703 patients treated with MT, 88 (12.5 %) patients (46 % of
males, mean age 75.5 £ 11.8 years) were on AT with a median of admission NIHSS 17

points. 57 % of patients used warfarin and 17 % direct oral anticoagulants.

Recanalization (TICI 2b-3) was achieved in 89 % and complete (TICI 3) in 65 % of
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patients. ICH after MT was observed in 34 % and SICH in 9 % of patients. Good
clinical outcome after 3 months was present in 36 % of patients and 35 % of patients
died. Patients with poor outcome had more frequently atrial fibrillation (93 %, p =

0.005), higher admission NIHSS (17, p = 0.004) and SICH (14.5%, p = 0.047).

Results of Study 2: Completed BP levels within the first 24 hours after MT were
collected from 690 patients (350 males, mean age 71.0 + 12.5 years). Median of
admission NIHSS was 17 points and 88% of patients had stroke in anterior circulation.
Patients with mRS 0-2 had significantly lower median of SBP (131 vs. 140 mm Hg, p <
0.0001). The occurrence of SICH did not differ between patients with median of SBP <
140 mg and > 140 mm Hg (27.4 % vs. 30.6 %, p = 0.980). Logistic regression analysis
showed median of SBP (p < 0.0001, OR: 0.976, 95% CI: 0.965 - 0.987) and median of
DBP (p = 0.006, OR: 0.986, 95% CI: 0.972 - 0.995) as predictors of good clinical

outcome after MT.

Conclusions: MT seems to be safe also in patients on AT. Poor outcome after 3 months
may be related to higher admission NIHSS, higher rate SICH and presence of atrial
fibrillation. Lowering of BP within the first 24 hours after MT may have positive impact

on clinical outcome in patients treated with MT.

111



9. Prilohy

Priloha 1 Skala NIHSS-National Institute of Health Stroke Scale

NIHSS

Jméno

Rodné &islo

Hodnoceni

PRIJETI

2 HOD

24 HOD

72 HOD

7 DNI/ PROP

Datum

1a. Uroveii védomi

zvolit takovy testovad impuls,aby obedal
Pipadné prekazky (orotrach. traum, )azylc.
bariéra, intubacs), testuje se vidy.

0 - piné pFi widomi, spolupracuiic

1 - sparj, po mimé stimulaci postechine, odpow
2 - opakovans stimulace k pozomosti, sopor

3 - koma (reflexni &i Zadna odpovéd)

1b. Slovni odpovédi

ptame se na vik pacienta a mésic
pofits sa pevni 3 pouze zzela sprawnd odpoved,
bez napovidy.

0 - obS odpovidi zcela spravnd
1 - jedna sprévné, t5ké dysarthrie & jind beriéra (OTT)
2 - obs Zpatné, afizie, kima

1c. Vyhovéni vyzvam
poiidet o otevieni a zavieni o = stisknut @
otevieni neparsticks ruky, tkon |ze pacentov
predvést,

0 - oba iikoly sprivné
1 - jeden dhol spréame
2 - Zidny spréwné, kima

2. Okulomotorika

testuje se pouze horizontaln pohyb,

pacient 5 bariérou (slepota, bandaZ, trauma) je

tastovan reflexnimi pohyby (ne kaloricks
‘estovani?). Testujeme i pac. v komatu,

0- bez patologie
1~ izol. paresa okohybngho nervu, deviece &

pohledova paresa poatitelna OC mandwry
2 - nepotladitelns deviace £i pohladovd paresa

3. Zorné pole

etk i smulienpoy prsd
kil fenomenu extinkce, Testujeme i u pac.
s poruchou védomi pomod mekache reflexu.

0- ez postifen
1 - Zastaénd hemianopsie, fenomén extinkea
2 - kompletn hemiancpsie

3 - oboustrannd hemiancpsie (slepota,vietné kortikaini
slepoty)

4, Facialni paresa

Cenéni zubf, zawen of, elevace cbod.

0 - symetricky pohyb, bez postiZeni

1 - lehks paresa (napf. asymetrie NL rjhy)
2 - (ipina nebo Castednd pareza dolni vitve
centbralni paresa

3 — kompleni (per.) paréza uni- & bilaterdlni, koma

5. a 6. Motorika

HKK do 90 st v s2d resp. 45 st. vielz
DKK do 20 st., kolisini na HKK je tehdy,
pokud klesa difve neZ za 10 sekund a na

DKK diive ne za 5 sekund.
Testuji s= viachny konatiny,
9 se udéluje pfi jiném
postiZeni konatiny — vysvatii.

0~ bez kobisini LHK
1~ kol nebo pokles, be nlnzho padh na
podedlu PHK
2wz po e v ek
N erwiviy
+ e ko (pro viachny hon) | LDK
- amputace, snkyléza i.piicny patoloa.
iz nesouvissi 5 pihodou PDK

7. Ataxie koncetin
testovani pret-nos-prst na HKK a na DKK
koleno.

\dbomdhlpﬂpleguabdgefuchmo

0 - nepiitomna, nebo jen disledek paresy. Koma.
1- na jedné kondeting

2 - piftomna na vice koncetinich

9 - amputtace, ankyliza ai.

8. Senzitivita

2hous se ostikejiim predmatem, u nespolu-
pracuich dkckim pocidtem (ko reakce.

grimasa). Koma

0 - bez poruchy Gt
1 - lehks a shedni porucha sense (hypestezie hypalgezie)
2 — té8d porucha sense aF anestezie uni, & bilat. Kéma.

9. Ret

Vite juk Dokl na zem,Jsem U 2 prace doma.
Popis cbrazku.

0 - bez afizie
1 - lehd faticka porucha, kze porozumét

2 - tE3ka faticka porucha
3 - ghobalni afizie, mutismus, kéma

10. Dysartrie

Pii faticks porusSe hodnotime vislovnost.
Pii hodnoceni 9 vysvatit (napf. OTI).

0 - nepiitomna

1 - satieli e, je mu rezumét

2 - wijrazné setield wislownost, neni rozumét, mutismus,
ldma

intubace, jina baridra

11. Neglect

Pouci] simutinni stimulaci rsku a sense.
s= pouze, pokud piftomen,

9-
0- nepiitomen

1- neglektuje 1 kualitu, ancsagnoze
2 - neglektuje vice jak 1 kvalitu, kéma.

[ CELKOVE NIHSS | | |
12. Distalni motorika . 2
nesapoitava se do celkovdho skore 0o or= piné na % sehund Leva HK
kou = 1- schopen E3steéné extence po 5 i
ozt Pu;pmm sond ot ko | AV HK

[ Vysetiujici

Mikulik, Dufek. Goldemund. Reif, I.Neurologicka klinika FN u sv. Anny. Brno. Verze 10/2003.

Zdroj: www.cmp.cz
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Ptiloha 2. Textové vyhodnoceni ASPECTS

zdravotni Nem TP
Bradnset

corm

F 3
i
]

Hodnoceni ASPECTS: 8

Zvolena strana: Leva

Oblasti s akutni ischemii: Caudatus,
Lentiformis

Zjisténa akutni ischemie: 24 ml
(Leva: 18 ml Prava: 6 ml)

Zjisténa chronicka ischemie: 2 ml
(Leva: 1 ml Prava: 1 ml)

Legenda
] Oblasti ASPECTS
Oblasti s akutni ischemii
IO GIREGE LIS
V Jeak 2 & = .
2 MNeakutni ischémie W 256
C 128
SL 5.0 ' : - 51.2 x51.2 cm
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Ptiloha 3. Grafické vyhodnoceni ASPECTS-nativni CT se zobrazenim hodnocenych
oblasti

Krajska,zdravotni Nem TP

Bradmseetins

-5

|_¥|_i_|__L|—I|_i
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Ptiloha 4. Grafické vyhodnoceni ASPECTS-nativni CT mozku

Krajska zdravotni Nem TP
e-ASPECTS

W 80

f i aeac e oo g4 o C 40
P 24.4 x 24.4 cm
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Abstract

Introduction/Purpose Mechanical thrombectomy (MT) for
acute ischemic stroke (IS) can be performed also in patients
on anticoagulation therapy (AT); however, sufficient and
reliable data about safety and efficacy of MT are still
missing. Thus, we aimed to compare these parameters
between patients treated on AT and without AT.
Materials and Methods All consecutive IS patients treated
with MT using stent retrievers were included in the retro-
spective analysis. Neurological deficit was scored using
National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) and
90-day clinical outcome using modified Rankin scale with
a score 0-2 for good outcome. Recanalization was rated
using Thrombolysis in Cerebral Infarction (TICI) scale.
Symptomatic intracerebral hemorrhage (SICH) was asses-
sed according to the SITS-MOST criteria.
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Results Out of 703 patients treated with MT, 88 (12.5%)
patients (46% males, mean age 75.5 = 11.8 years) were on
AT with an admission median NIHSS of 17 points.
Recanalization (TICI 2b-3) was achieved in 80% and
complete (TICI 3) in 65% of patients on AT and in 80 and
65% of patients without AT (p—1.000). SICH after MT
was detected in 9% of AT and 5% of non-AT patients (p—
0.136). Good outcome was present in 36% of AT patients
(p—0.03). AT patients with poor outcome had more fre-
quently atrial fibrillation (93%, p—0.005), higher admis-
sion NIHSS (17, p—0.004) and higher rate of SICH
(14.5%, p—0.047).

Conclusion MT seems to be safe also in patients on AT.
Poor outcome may be related to higher admission NIHSS,
higher rate of SICH and presence of atrial fibrillation.

Keywords Ischemic stroke - Mechanical
thrombectomy - Anticoagulation therapy -
Symptomatic intracerebral hemorrhage - Clinical
outcome

Introduction

Mechanical thrombectomy (MT) of occluded middle
cerebral artery (MCA) or distal internal carotid artery
(ICA) is a standard treatment for acute ischemic stroke
within the first six hours from stroke onset [1]. However,
recently published results of the randomized trials DAWN
(DWI or CTP Assessment with Clinical Mismatch in the
Triage of Wake-UP and Late Presenting Strokes
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Undergoing Neurointervention with Trevo) and DEFUSE-
3 (The Endovascular Therapy Following Imaging Evalua-
tion for Ischemic Stroke) showed that time window for MT
may be extended beyond 6 hours in patients carefully
selected on basis of the brain imaging findings and clinical
deficit [2, 3]. In case of basilar artery occlusion (BAO), the
evidence from randomized trials is still missing; however,
MT may be considered regarding a high risk of fatal
outcome.

Anticoagulation therapy (AT) is generally used as a
prevention of systemic or cerebral embolisation; however,
the patients on AT may suffer an embolic event including
acute ischemic stroke (AIS) [4-8]. In case of an occlusion
of large cerebral vessel, MT may be performed also in the
patients using AT, but it might be associated with a higher
risk of symptomatic intracerebral hemorrhage or other
bleeding events and poorer outcome due to affected
coagulation. Published results from the positive random-
ized trials and following the Highly Effective Reperfusion
evaluated in Multiple Endovascular Stroke Trials
(HERMES) meta-analysis did not provide reliable data
concerning the safety and efficacy of MT in these patients
[9-14]. Moreover, anticoagulation agents including a
“new” direct oral anticoagulants (DOAC) have different
safety profile, and the number of treated patients has an
increasing trend worldwide, especially due to the DOAC in
a few lasts years.

Thus we aimed to compare safety and efficacy of MT
performed in AIS patients using AT to those without AT.

Methods

All consecutive non-selected patients, who were treated
with MT between years 2009 and 2016 in both centers,
were enrolled in this retrospective bi-center study. In all
patients, the symptomatic occlusion of cerebral artery was
detected on computed tomographic angiography (CTA) or
magnetic resonance angiography (MRA). MT was per-
formed in case of occlusion of middle cerebral artery
(MCA:; MI or M2 segment), or distal part of intemal car-
otid artery (ICA) or in case of occlusion of basilar artery
(BA). In case of arterial occlusion in anterior circulation,
MT was initiated within first 6 h after stroke onset. In case
of BA occlusion, MT was performed within first 24 h after
stroke onset. The size of hypodense area corresponding to
acute infarction larger than 2/3 of MCA territory present on
admission CT in the patients with IS in the anterior cir-
culation was only imaging exclusion criterion for MT.
Prior severe disability and known fatal malignity were the
clinical exclusion criteria. Patients with “wake-up” strokes
in the anterior circulation were treated with MT if no
hypodense area corresponding to acute infarction was

present on admission CT or no hypersignal area corre-
sponding to acute infarction was present on admission MRI
sequence fluid attenuation inversion recovery (FLAIR).
Admission clinical status was evaluated using the National
Institutes of Health Stroke scale (NIHSS) by a certified
neurologist. In patients without AT, intravenous throm-
bolysis (IVT) was administered within first 4.5 h from
stroke onset prior MT. In patients with BAO, IVT was
performed within first 24 h from stroke onset. No reversal
agent was used for a normalization of coagulation param-
eters before the initiation of MT.

Mechanical thrombectomy was performed using stent
retrievers  (Solitaire®, Catch Device® and Trevo®).
Achieved recanalization status was assessed according to
the Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale (TICI) on
the final angiogram [15].

In all patients, the occurrence of intracerebral hemor-
rhage (ICH) was assessed on the control CT or MRI after
24 h. Symptomatic ICH was defined as a local remote
parenchymal hematoma (type 2) or subarachnoid hemor-
rhage associated with at least four-point increase in NIHSS
score or leading to death [16].

In the patients using AT, the anticoagulation was
restarted after the control brain CT/MRI excluding ICH. In
the patients without AT, antiplatelet therapy was initiated
after the control brain imaging excluding ICH.

Neurological deficit was evaluated using the NIHSS
after 24 h and clinical outcome after 3 months using the
modified Rankin scale (mRS). A score 0-2 points was
considered a good outcome. The mRS scoring was per-
formed by an experienced certified neurologist and mostly
during scheduled outpatient visits. In some patients, the
scoring was performed using phone call with patient’s
relatives or caregivers.

The study protocol was in compliance with the Decla-
ration of Helsinki (1975) and was approved by the ethical
committee of our hospitals.

Statistical analysis

SPSS software (version 22.0; SPSS, Chicago, lllinois) was
used for the statistical analysis. Fisher’s exact test and
Kruskal-Wallis test were used for nonparametric variables.
Data normality was tested using Shapiro-Wilk test. Mul-
tivariate logistic regression analysis was used to identify
possible predictors of ICH, SICH, and good clinical out-
come. All tests used an a-level of 0.05 for significance.
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Results

In total, 703 patients were treated with MT using stent
retrievers in both centers during the investigated period
(years 2009-2016). Demographic and baseline character-
istics of these patients are shown in Table |. Eighty-eight
(12.5%) patients (46% of males, mean age
75.5 £ 11.8 years,) used AT in the time of AIS and had a
median baseline NIHSS score of 17 points. Patients on AT
were significantly older and had more frequently atrial
fibrillation (AF), ischemic cardiopathy (ICD) and hyper-
tension without medication (Table 1). IVT was performed
before MT in 501 (81.5%) patients without AT and 114
(18.5%) patients without AT were treated with MT alone.

The recanalization (TICI 2b and 3) was reached in 80%
of AT patients and complete recanalization (TICI 3) in
65% of patients (p—1.000) (Table 2). Good 90-day clinical
outcome (mRS 0-2) was present in 36% of AT patients and
35% of patients died within 3 months. ICH after MT was
observed in 34% (p = 0.38) and SICH in 9% of patients on

AT (p = 0.136, Table 2). In the group of patients without
AT, no difference was found in the rate of ICH and SICH
according to prior IVT; 29.1% of ICH and 5.0% of SICH in
patients treated with prior IVT versus 25.4% of ICH and
5.3% of SICH in patients treated with MT alone.

Patients on AT had significantly poorer 90-day clinical
outcome after MT than patients without AT (p = 0.03,
Table 2, Fig. 1). Patients on AT with poor outcome after
MT had more frequently AF (69 vs. 93%, p—~0.005),
higher admission NIHSS (13.5 vs. 17, p—0.004), and
higher rate of SICH (0 vs. 14.5%, p—0.047) (Table 3).

Fifty (57%) of anticoagulated patients were on warfarin,
15 (17%) were on DOAC, and remaining 22 (26%) were on
the therapeutic dose of low molecular weight heparin
(LMWH). No significant difference was found in the
recanalization rate, 90-day clinical outcome, and SICH
occurrence among the individual types of AT (Table 4). In
pooled analysis, no difference in the clinical outcome and
rate of SICH was found between patients on warfarin with

Table 1 Patients’ demographic
and baseline clinical

characteristics

Non-AT patients AT patients P
N (males, %) 615 (51%) 88 (46%) 0.363
Age (years, mean £+ SD) 70.0 £ 125 755 + 11.8 0.001
Admission NIHSS—median (range) 17.0 (142) 16.5 (2-36) 0.523
Hypertension with medication (n, %) 416 (68%) 61 (69%) 1.000
Hypertension without medication (n, %) 43 (7%) 18 (21%) < 0.0001
Diabetes mellitus (r, %) 160 (26%) 32 (36%) 0.052
Ischemic cardiomyopathy (n, %) 147 (24%) 46 (52%) < 0.0001
Hyperlipidemia (n, %) 259 (42%) 42 (48%) 0.357
Atrial fibrillation (n, %) 230 (38%) 74 (84%) < 0.0001
MCA occlusion (n, %) 503 (82%) 73 (83%) 0.883
ICA occlusion (r, %) 145 (24%) 16 (18%) 0.281
BA occlusion (n, %) 76 (12%) 12 (14%) 0.731

AT anticoagulation therapy, BA basilar artery, ICA internal carotid artery, MCA middle cerebral artery,
NIHSS National Institute of Health Stroke Scale

Table 2 Results

Non-AT patients AT patients P

“Onset to recanalization” interval (mean + SD) 240 + 98 225+ 73 0.006
Recanalization (TICI > 2b) (n, %) 492 (80%) 70 (80%) 1.000
Complete recanalization (TICI 3) (n, %) 394 (64%) 57 (65%) 1.000
ICH (n, %) 178 (29%) 30 (34%) 0.318
SICH (n, %) 31 (5%) 8 (9%) 0.136
Median of mRS at 90 days 3 5 1.000
mRS < 2 at 90 days (n, %) 301 (49%) 32 (36%) 0.03

Mortality at 7 days (n, %) 55 (9%) 11 (13%) 1.000
Mortality at 90 days (n, %) 166 (27%) 31 (35%) 0.127

AT anticoagulation therapy, ICH intracerebral hemorrhage, SICH symptomatic intracerebral hemorrhage,
mRS modified Rankin Scale, SD standard deviation, TICI Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale
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Distribution of mRS
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Fig. 1 Distribution of mRS in patients on AT and without AT

admission International

and = 1.7 (Table 5).
Multivariate logistic regression analysis did not show

the age, hypertension, diabetes mellitus (DM), ICD,

normalized ratio (INR) < 1.7

admission NIHSS, recanalization, and complete recanal-
ization as predictors of SICH in patients on AT (Table 6).

Discussion

Ischemic stroke is not rare in the patients using anticoag-
ulation therapy, especially in the presence of AF. Large
randomized clinical studies showed a risk of AIS about
1-1.4%/year on warfarin and about 0.9 to 1.34/year on
DOAC [4-6]. Li et al. [8] reported risk of AIS between
2.6-5.0%/year in the patients using warfarin, which
depended on time in the therapeutic range. Sjogren et al.
[7] recently reported the risk of AIS 1.03%/year in patients
on warfarin and 1.04%/year in patients on DOAC.

The results of our study showed that MT might be safe
and relatively effective also in patients using AT. The

Table 3 Comparison of patients on AT with good and poor 3-month clinical outcome after MT

Pts with mRS 0-2 Pts with mRS 3-6 P
N 32 (36%) 56 (64%) -
Age (years, mean + SD) 69.5 + 14.3 744 + 99 0.116
AF (n, %) 22 (69%) 52 (93%) 0.005
Ischemic cardiomyopathy (n, %) 15 (47%) 31 (55%) 0.509
DM (n, %) 11 (34%) 21 (38%) 0.821
Hypertension (n, %) 26 (81%) 53 (95%) 0.067
Admission NIHSS (median) 13.5 17.0 0.004
BA occlusion (n, %) 2 (6%) 10 (18%) 0.198
TICI 3 (n, %) 24 (75%) 33 (59%) 0.166
SICH (n, %) 0(0) 8 (14%) 0.047
“Onset to recanalization” interval (min, mean = SD, median) 229 + 79, 218 225 £ 70, 240 0.746

AF atrial fibrillation, BA basilar artery, DM diabetes mellitus, mRS modified Rankin Scale, TICI Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale, SD

standard deviation, SICH symptomatic intracerebral hemorrhage

Table 4 Comparison of results
according to individual types of

AT N (%)

Warfarin DOAC LMWH P

50 (57%) 15 (17%) 22 (26%) 0.253
Age (years, mean + SD) 76 £ 11 77 £6 74 + 15 0.328
Onset to recanalization interval (mean + SD) 2175 +£ 694 180 + 68.8 240 + 78.2 0.114
Overall recanalization (TICI > 2b) (n, %) 41 (82%) 11 (73%) 17 (80%) 0.691
Complete recanalization (TICI 3) (n, %) 31 (62%) 10 (67%) 15 (68%) 0.950
ICH (n, %) 18 (36%) 6 (40%) 6 (27%) 0.630
SICH (n, %) 6 (12%) 0 2 (9%) 0.514
mRS < 2 at 90 days (n, %) 18 (36%) T (47%) 7 (32%) 0.781
Mortality at 7 days (1, %) 4 (8%) 2 (13%) 5 (21%) 1.000
Mortality at 90 days (n, %) 19 (38%) 4 (27%) 7 (32%) 0.858

AT anticoagulation therapy, DOAC direct oral anticoagulants, ICH intracerebral hemorrhage, mRS modified
Rankin Scale, SD = standard deviation, SICH symptomatic intracerebral hemorrhage, TICI Thrombolysis

in Cerebral Infarction Scale
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Table 5 Mechanical
thrombectomy in patients on

warfarin

INR > 1.7 INR < 1.7 p
N (%) 21 (41%) 29 (59%) 1.000
Age (years, mean + SD) 71.6 £ 137 752+ 7.1 0.594
Overall recanalization (TICI > 2b) (r, %) 15 (71%) 25 (86%) 0.391
Complete recanalization (TICI 3) (n, %) 12 (59%) 18 (63%) 1.000
ICH (n, %) 10 (46%) 9 (30%) 0.372
SICH (n, %) 4 (18%) 2 (7%) 0.388
mRS < 2 at 90 days (n, %) 6 (27%) 13 (44%) 0.248
Mortality at 7 days (n, %) 2 (10%) 2 (7%) 1.000
Mortality at 90 days (n, %) 7 (32%) 12 (41%) 0.565

ICH intracerebral hemorrhage, INR International normalized ratio, mRS modified Rankin Scale, SD stan-
dard deviation, SICH symptomatic intracerebral hemorrhage, TICI Thrombolysis in Cerebral Infarction

Scale

Table 6 Multivariate logistic regression analysis for prediction of
SICH after MT in AT patients

Variable P 95% CI
Age 0.781 0.944-1.079
Admission NIHSS 0.179 0.819-1.038
Diabetes mellitus 0.944 0.235-4.739
Ischemic cardiomyopathy 0.893 0.211-3.871
“Onset to recanalization” interval 0.994 0.990-1.010
Complete recanalization (TICI 3) 0.529 0.323-9.007
Hypertension 0.999 N/A

AT anticoagulation therapy, CI confidential interval, MT mechanical
thrombectomy, NIHSS National Institute of Health Stroke Scale,
SICH symptomatic intracerebral hemorrhage, TICI Thrombolysis in
Cerebral Infarction Scale

higher rate of poor 90-day clinical outcome and higher
3-month mortality (35%) in the presented study may be
related to higher rate of AF, higher admission NIHSS and
higher rate of SICH after MT in these patients (Table 3).
Presence of AF is generally associated with a poor outcome
and with a higher mortality after IS [17].

Up to date, only very limited data are available in terms
of MT performed in AIS patients treated with anticoagu-
lants; however, MT is being performed in some patients on
AT in experienced centers. Benavente et al. [18] analyzed
retrospectively 30 patients on warfarin treated with MT.
Good outcome was present in 46.7% of patients with the
rate of 3-month mortality 6.7% in the analyzed group and
SICH was detected in 16.7% of cases [18].

Patients using AT have generally a higher risk of ICH,
and thus the occurrence of SICH after MT in our AT
patients (9%) exceeded reported numbers from previous
positive randomized trials (4.4%) [14], but the difference in
the SICH rate between patients on AT and without AT was
found not significant in our cohort (Table 2). A trend of

@ Springer

low SICH rate was observed in subgroup of patients on
DOAC (Table 4), which may correspond to a known better
safety profile of DOAC with lower incidence of ICH
compared to warfarin [19]. Moreover, a specific antidotum
for immediate reversal of anticoagulant effect of dabigatran
was approved recently [20] and may be considered to use
before MT in patients with high risk of bleeding compli-
cations [21].

Interestingly, no difference was found in the rate of ICH,
SICH, and mortality between subgroups of patients using
warfarin according to the admission INR (Table 5), even
though Benavente et al. [18] reported significantly higher
mortality in the patients with admission INR > 1.7. Our
results showed no difference in the recanalization rate
between both groups. Moreover surprisingly, none of the
analyzed baseline, clinical, and recanalization parameters
was found as a predictor of SICH after MT including the
value of INR (Table 6).

Our study has some limitations. Retrospective bi-center
study was conducted with a relatively small sample size;
however, the risk of ischemic stroke is generally low in
patients on AT, and only very limited data about MT in
these patients are available up to now. We present retro-
spective patients’ cohort for 7 years, but all patients were
treated with stent retrievers and were enrolled for the
treatment according to the same criteria during whole
analyzed period (see “Methods™ section).

In conclusion, MT performed in patients using AT was
not associated with a significantly higher rate of SICH.
Patients on AT with poor outcome after MT had more
frequently AF, higher admission NIHSS, and higher rate of
SICH. Further large multicenter prospective studies are
strongly needed, because of an increasing number of
patients on AT worldwide.
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Impact of blood pressure levels within first 24 hours
after mechanical thrombectomy on clinical outcome
in acute ischemic stroke patients

David Cernik," Daniel Sanak,” 2 Petra Divisova,” Martin Kocher,? Filip Cihlar*
Jana Zapletalova,STomas Veverka, Andrea Prcuchova,’ Dusan Ospalik,1 Marie Cerna,’
Petra Janousova,” Michal Kral,? Tomas Dornak,? Vojtech Prasil,® David Franc,’

Petr Kanovsky*

ABSTRACT

Introduction Despite early management and technical
success of mechanical thrombectomy (MT) for acute
ischemic stroke (AIS), not all patients reach a good
clinical outcome. Different factors may have an impact
and we aimed to evaluate blood pressure (BP) levels in
the first 24 hours after MT.

Methods Consecutive AIS patients treated with MT
were enrolled in the retrospective bi-center study.
Neurological deficit was assessed with National
Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) and functional
outcome after 3 months with modified Rankin scale
(mRS) with a score 0-2 for good outcome. The presence
of symptomatic intracerebral hemorrhage (SICH) was
assessed according to the SITS-MOST criteria.

Results Of 703 treated patients, completed BP levels
were collected in 690 patients (350 males, mean age
71413 years) with median of admission NIHSS 17
points. Patients with mRS 0-2 had a lower median

of systolic BP (SBP) compared with those with poor
outcome (131 vs 140mm Hg, P<0.0001). The rate of
SICH did not differ between the patients with a median
of SBP <140mm Hg and =140 mm Hg. (5.1% vs

5.1%, P=0.980). Multivariate regression analysis with
adjustment for potential confounders showed a median
of distolic BP (P=0.024, OR: 0.977, 95% Cl: 0.957 to
0.997) as a predictor of good functional outcome after
MT, and a median of maximal SBP (P=0.038; OR: 0.990,
95% CI: 0.981 to 0.999) in the patients with achieved
recanalization.

Conclusion Lowering of BP within the first 24 hours
after MT may have a positive impact on clinical outcome
in treated patients.

INTRODUCTION

Since the positive randomized trials and following
the Highly Effective Reperfusion evaluated in
Muldple Endovascular Stroke Trials (HERMES)
meta-analysis showed a substantial clinical effi-
cacy of mechanical thrombectomy (MT) in acute
ischemic stroke (AIS),' all centers performing MT
\’&-‘Orld\\'lde are belllg Cllﬂllellged to 'Jfl]l.E'VE Sl]l]illlr
or better clinical results. Despite an experienced
mulddisciplinary stroke rteam, well organized
hospital management, and good rechnical results,
not all treated patients reach a good outcome.

Ditferent factors may have an impact on tunctional
ourcome after MT,”™ nevertheless, some cannot be
affected and some have not yet been sufficiently
established.

Although the levels of blood pressure (BP) are
generally considered very important for recanaliza-
tion therapy of AIS, only limited data about levels
of BP before and afrer MT and its impact on clin-
ical outcome are available up to date.”” Moreover,
the management of optimal BP in patients under-
going MT is not vet established, formal recom-
mendations are missing, and most centers do not
have a standardized protocol for post-MT BP
treatment.”!

The aim of our study was to evaluate the influ-
ence of BP values within the first 24 hours after MT
on a 3-month clinical outcome.

METHODS

All consecutive non-selected patients, who were
treated with MT between 2010 and 2016 in both
centers, were enrolled in this retrospective bi-center
study. In all padents, the symptomatic occlusion of
('E‘rﬁ'bral ‘JrTEr}‘ was derﬁ‘ctﬁ'd on CD[I]PLlred tomo-
graphic angiography or magnetic resonance angi-
ography (MRA). MT was performed in case of
occlusion of the middle cerebral artery (MCA; M1
or M2 segment), or distal part of internal carorid
artery (ICA), or in the case of occlusion of basilar
artery (BAQ). In the case of arterial occlusion in
anterior circulation, MT was initiated within the first
6hours after stroke onset. In the case of BAO, MT
was performed within the first 24 hours after stroke
onset. The size of the hypodense area corresponding
to acute infarction larger than one-third of MCA
territory present on admission CT in the parients
with IS in the anterior circulatdon was the only
imaging exclusion criterion for MT. Prior severe
disability and known fatal malignity were the clinical
exclusion criteria, Patients with 'wake-up” strokes
in the anterior circulation were treated with MT if
no hypodense area corresponding to acute infarc-
tion was present on admission CT or no hypersignal
area corresponding to acute infarction was present
on admission MRI sequence fluid attenuation inver-
sion recovery. Admission clinical status was evaluated
using the Narional Institures of Health Stroke scale

BM)
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Table 1 Patients' demographic and baseline clinical characteristics

Parameter All mRS 0-2 mRS 3-6 P value
N (males, %) 690 (352, 51%) 332 (176, 53%) 358 (174, 49%) 0.247
Age (years, mean+5D) T1+13 67+13 72112 <0.0001
Admission NIHSS — median (range) 17 (1-42) 15 (1-36) 18 (1-42) <0.0001
Hypertension (n, %) 525 (76%) 229 (69%) 296 (83%) <0.0001
Diabetes mellitus (n, %) 188 (27%) 1 (21%) 117 (33%) 0.001
Ischemic cardiopathy (n, %) 191 (28%) 80 (24%) 111 (31%) 0.043
Hyperlipidemia (n, %) 297 (43%) 140 (42 %) 157 (44%) 0.655
Atrial fibrillation (n, %) 299 (43%) 130 (39%) 168 (47%) 0.039
MCA occlusion (n, %) 567 (82%) 285 (86%) 282 (79%) 0.015
ICA occlusion (n, %) 160 (23%) 70 (21%) 90 (25%) 0.207
BA occlusion (n, %) 84 (12%) 32 (10%) 52 (15%) 0.05
Prior IV thrombolysis (n, %) 519 (75%) 272 (82%) 247 (69%) <0.0001

BA, basilar artery; ICA, internal carotid artery; MCA, middle cerebral artery; mRS, modified Rankin Scale; NIHSS, National Institutes of Health Stroke Scale.

(NIHSS) by a certified neurologist. Intravenous thrombolysis (IVT)
was administered within the first 4.5 hours from stroke onset prior
to MT if indicated. In patients with BAO, IVT was performed
within the first 24 hours from stroke onset. Mechanical thrombec-
tomy was performed using stent retrievers (Soliraire, Catch Device,
Trevo, and pRESET). Achieved recanalization status was assessed
according to the Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale (TICI)
on the final ang'ogr;un.l:

In all patients, the occurrence of intracerebral hemorrhage (ICH)
was assessed on the control CT or MRI after 24 hours. Symptomatic
ICH was defined as a local remote parenchymal hematoma (type
2) or subarachnoid hemorrhage associated with ar least a 4-point
increase in NIHSS score or leading to death.”® Neurological deficit
was evaluared using the NIHSS after 24 hours and clinical outcome
after 3 months using the modified Rankin scale (mRS). A score
of 0-2 points was considered a good outcome, The mRS scoring
was performed by an experienced certified neurologist and mostly
during scheduled outpatient visits. In some patients, the scoring
was performed by phone call with patient’s relatives or caregivers.

The patent's BP levels in the first 24hours afrer MT were
collected as 24 values of systolic BP (SBP) and diastolic BP (DBP)
recorded each hour during hospiralization at the intensive care
unit (ICU) after performed MT. The treatment of elevated BP
and target BP levels depended on treating physician's decision and
clinical starus of an individual patient. In the case of previously
performed IVT, the BP level 185/110mm Hg was respected as
the maximal upper limit.** ¥ IV administered urapidil (Ebrandil,

Takeda GmbH, Singen, Germany) was the first choice for the
BP trearment in most partients in a form of repeared injections or
infusion. For the analysis, patients were divided into two groups
according to presencefabsence of good outcome and compared in
values of SBP and DBE Subsequently, subgroups of patients with
a median of SBP <140mm Hg and =140mm Hg were analyzed.

The study protocol was in compliance with the Declaration of
Helsinki (1975) and was approved by the ethical committee of our
hospitals.

Statistical analysis SPSS software (version 22.0; SPSS, Chicago,
IL) was used for the statistical analysis. Fisher’s exact test and
the Kruskal-Wallis test were used for nonparametric variables.
Data normality was tested using the Shapiro-Wilk test. Univari-
able and multivariable logistic regression analysis were used to
evaluate SBP and DBP as possible predictors of a good 3-month
clinical outcome. A multivariate regression model was adjusted for
the following potential confounders: age, arterial hypertension,
diabetes mellitus, atrial fibrillation, admission NIHSS, IVT, admis-
sion glycemia, recanalization time (onser to maximal achieved
recanalization time), and SICH. All tests used o-level of 0.05 for
significance.

RESULTS

In total, 703 patients were treated with MT using stent retrievers
in both centers during the investigated period (2010-2016).
Completed BP values within the first 24 hours after MT were
collected in 690 patients (350 males, mean age 71+13 vyears).

Table 2 Treatment results and their comparison between patients with median of SBP <140 mm Hg and >140mm Hg within first 24 hours after

mechanical thrombectomy

Parameter All SBP med<140mm Hg SBP med=140mm Hg P value
Recanalization time (min, mean+5D) 240495 240480 240110 0.271
Recanalization (TICI=2b, n, %) 551 (79.9%) 305 (81.1%) 246 (78.3%) 0.366
Complete recanalization (TICI 3, n, %) 444 (64.3%) 249 (66.2 %) 195 (62.1%) 0.260
ICH (n, %) 199 (29%) 103 (27.4%) 96 (30.6%) 0.359
SICH (n, %) 35 (5%) 19 (5.1%) 16 (5.1%) 0.980
Median of mRS at 90days 3 2 4 0.0002
mRS=<2 at 90days (n, %) 332 (48%) 202 (53.7%) 130 (41.4%) 0.001
Mortality at 7days (n, %) 58 (8%) 29 (7.7%) 29 (9.2%) 0.473
Mortality at 90 days (n, %) 189 (27%) 88 (23.4%) 101 (32.2%) 0.010

ICH, intracerebral hemorrhage; mRS, modified Rankin Scale, SICH, symptomaticintracerebral hemorrhage; TICI, Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale.

Cernik D, et al. J Neurolntervent Surg 2019;0:1-5. doi:10.1136/neurintsurg-2018-014548
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Table 3 Comparison of BP levels between patients with good and poor outcome in subgroups analysis according to achieved recanalization status

Al E TICI=2b TiCl<2b

Patient group mRS0-2 mRS3-6 Pvalue mRS0-2 mRS3-6 Pvalue mRS0-2 mR$S3-6 Pvalue mRS0-2 mRS3-6 Pvalue
N 332 358 249 195 301 250 31 108
sBP MeanzsD 133215 13916 <00001 132:15 137415 00004  132:15 13815 <0.0001 135:14  139:18  0.138
(mmHal e gian 131 140 130 139 131 140 135 140

25percentile 120 128 120 128 120 128 122 130

75 percentile 144 150 143 150 143 150 148 152
DBP Mean:SD 69:9 70+10 0094 6819 69:9 0599  68+9 69210 0201 7319 71:10 0572
(MmHD)  \egian 70 70 69 70 69 70 n 70

25 percentile 60 63 60 7] 60 62 67 64

75 percentile 75 76 7 3 74 75 78 80
MaxSBP  MeansSD 161622 172:24  <00001 161222 171s23  <00001 161s22 17123 <0.0001 164s23 17425 0032
(MY pedian 160 170 160 170 160 170 160 177

25percentile 147 155 145 155 147 155 147 160

75 percentile 175 188 175 185 175 185 180 190
MaxDBP  MeansSD 90+15 9315 0002  89:13 9315 0015  90+14 9315 0008  95:22 94:15 0628
(mmHD)  pegian 90 90 90 90 90 90 90 90

25 percentile 80 85 80 84 80 82 84 85

75percentile 98 100 % 100 9% 100 100 101

DBP. diastolicblood pressure, Max., maximal recorded BP value within first 24 hours after mechanical thrombectomy; mRS, modified Rankin Scale; SBP, systolicblood pressure;

TICI, Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale.

Demographic and baseline characteristics of analyzed parients
are shown in table 1.

The recanalization (TICI 2b-3) was reached in 551 (79.900)
patients and complete recanalization (TICI 3) in 444 (64.300)
patients. Good 90-day clinical outcome (mRS 0-2) was present
in 331 (4890) patients and 186 (27%0) patients died within 3
months. ICH after MT was observed in 200 (2920) and SICH in
35 (500) patients (table 2).

Patients with good outcome had a significantly lower median
of SBP and median of maximal recorded SBP compared with
those with poor outcome (131 vs 140 mm Hg, P<0.0001; 160
vs 170mm Hg, P<0.0001; table 3). Similarly, in the subgroup
of partients with achieved recanalization (TICI 2b-3) and with
complete recanalization (TICI 3): patients with good outcome
had again lower median of SBP (131 vs 140mm Hg, P<0.0001;
130 vs 139mm Hg, P=0.0004, table 3). Patients with good
outcome were also significantly younger and more frequently
treated with IVT, had lower admission NIHSS, less frequeutly
arterial hypertension, atrial fibrillation, and diabetes (table 1).

In the subgroup analysis, patients with a median of
SBP <140 mm Hg had significantly better clinical outcome and
lower 3-month mortality (table 2), whereas no significant differ-
ence was found in the recanalization times and rates berween
both analyzed subgroups. Similarly, the rate of ICH and SICH did
not differ between the patients with a median of SBP <140 mm
Hg and =140mm Hg (27.4% vs 30.6%, P=0.980) (table 2).
Patients with SICH had a similar median of SBP and DBP within
the first 24 hours after MT compared with those without SICH
(table 4).

Univariate logistic regression analysis showed median of SBP
(P<0.0001, OR: 0.976, 9500 CIL: 0.966 to 0.0986), median of
maximal recorded SBP (P<0.0001, OR: 0.979,950% CI: 0.972 to0
0.986), and DBP (P=0.008, OR: 0.986, 95%0 CI: 0.976 to 0.996)
as independent predictors of good outcome after MT (rable 3).
Sllllllar rE‘SllltS were 5110\’\"11 'JlSO in t}]e Sllbgrollp Df patiellrs
with achieved recanalisation (TICI 2b-3) and with complere

recanalization (table 5). A mulrtivariate regression model with
adjustment for potental confounders showed a median of DBP
(P=0.024, OR: 0.977, 9500 CI: 0.957 10 0.997) as a predicror of
a good 3-month clinical outcome only (rable 6). In the subgroup
analysis, a median of maximal recorded SBP (P=0.038, OR:
0.990, 959 CI: 0.981 to 0.999) was shown as a predictor in the
patients with achieved recanalization (TICI 2b-3) and a median
of maximal recorded DBP (P=0.046, OR: 0.984, 9500 CL: 0.969
to 1.000) in the patients with complete recanalization (table 6).

DISCUSSION

Results of our study showed thar AIS patients with a good
3-month outcome after MT had significantly lower SBP values
within the first 24 hours after recanalization intervention. Patients
with a median of SBP <140 mm Hg had significantly better clin-
ical outcome and a lower 3-month morrality. Post-treatment
SBP and DBP were tound as independent predictors of good
outcome and our results support the previously reported dara

Table 4 Comparison of patients with SICH and without SICH after
mechanical thrombectomy

Parameter SICH patients  Non-SICH patients P value
N (males, %) 35 (20,57) 649 (327, 50) 0.436
Age (years, mean=5D) 72.0+8.7 71.0£12.6 0.264
Admission NIHSS (median, range) 18 (5-42) 16 (2-36) 0.095
Prior IV thrombolysis (n, %) 24 (68.6%) 492 (75.8%) 0333
SBP (median, range) 130 (100-164) 135 (60-180) 0.813
DBP (median, range) 69 (46-86) 70 (40-102) 0.590
Maximal SBP (median, range) 175 (135-230) 165 (130-250) 0.029
Maximal DBP (median, range) 90 (72-118) 90 (56-198) 0.862

DB, diastolicblood pressure, ICA, internal carotid artery, IV, intravenous,
MCA, middle cerebral artery; NIHSS, National Institutes of Health Stroke Scale;
SBP, systolicblood pressure; SICH, symptomaticintracerebral hemorrhage.

Cernik D, et al. J Neurolntervent Surg 2019;0:1-5. doi:10.1136/neurintsurg-2018-014548
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Table 5 Univariate logistic regression analysis for identification of independent predictors of a good 3-month clinical outcome: subgroup analysis
of all patients, patients with achieved recanalization (TICI 2b-3), and complete recanalization (TICI 3)

Subgroup All patients TICI 2b-3 patients TICI 3 patients

Variable P value OR 95%Cl P value OR 95%Cl P value OR 95%Cl

Age <0.0001 0.968 0.956 to 0.981 <0.0001 0.968 0.954 to0 0.983 0.0004 0.971 0.955 t0 0.987
NIHSS <0.0001 0.897 0.873 t0 0.921 <0.0001 0.895 0.869 t0 0.922 <0.0001 0.892 0.864 t0 0.921
Diabetes mellitus 0.001 0.560 0.398 to 0.790 0.0004 0511 0.352 to 0.741 0.0003 0.465 0.308 to 0.702
Hypertension <0.0001 0.466 0.325 to 0.667 0.003 0.534 0.354 t0 0.805 0.009 0.540 0.340 to0 0.857
Atrial fibrillation 0.040 0.728 0.538 t0 0.985 0.113 0.761 0.542 t0 1.067 0.183 0.774 0.5301t0 1.129
IV thrombolysis 0.0001 2.037 1.424102.915 0.002 1.893 1.264 10 2.834 0.001 2129 1.361 10 3.332
Recanalization time <0.0001 0.995 0.993 to 0.997 <0.0001 0.995 0.993 t0 0.998 0.0001 0.995 0.993 t0 0.998
SICH 0.0005 0.028 0.004 to0 0.208 0.0004 0.026 0.004 10 0.195 0.001 0.030 0.004 t0 0.224
Median SBP <0.0001 0.976 0.966 to 0.986 <0.0001 0.975 0.964 10 0.986 0.0004 0.977 0.965 t0 0.990
Median max. SBP <0.0001 0.979 0.972 to0 0.986 <0.0001 0.979 0.971 10 0.987 <0.0001 0.980 0.971 10 0.988
Median DBP 0.097 0.987 0.971 to 1.002 0.195 0.988 0.970 to 1.006 0.815 0.998 0.977 t0 1.018
Median max. SBP 0.008 0.986 0.976 to 0.996 0.010 0.984 0.972 10 0.996 0.012 0.983 0.970 t0 0.996

Cl, Clinterval, DBP, diastolicblood pressure, max., maximal, MT, mechanical thrombectomy, NIHSS, National Institutes of Health Stroke Scale, OR, oddsratio, SBP, systolic blood
pressure, SICH, symptomaticintracerebral hemarrhage, TICI, Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale

from recent studies.”” Furthermore, the associations berween a
higher admission SBP and a lower likelihood of 3-month favor-
‘dble ﬁll]fﬁol]‘dl outcome ﬂlld illC[E‘aSE‘d fi!lﬂl 1llfarctloll "Ollll]lf
after MT were reported recently.'®

Despite limited evidence on BP levels during and after MT,
our findings may support an importance of BP levels in the
management after MT. Clear and reliable recommendations for
the management of BP in patients with AIS, who undergo MT,
have not vet been established and most centers do not have a
standardized protocol for BP treatment after MT.5 Thus we
suggest that our findings might contribute to a large discussion
on optimal BP management after MT. A recent survey among US
centers showed that the majority tended to lower BP levels in
patients with successful recanalization and kept higher BP levels
in those with unsuccesstul recanalization.

In the subgroup of our patients without achieved recanalisa-
tion (TICI <2b), no significant difference was found in SBP levels
berween those with good and poor outcome (table 3). These
findings contradict a generally accepted paradigm that higher BP

maintains collateral perfusion in the case of persistent cerebral
arterial occlusion. Our results support a previously reported asso-
ciation between increased SBP and DBP levels in non-recanalized
patients and a higher likelihood of 3-month mortality and poor
ourcome.® We did not analyze patients with the recanalization
grade of TICI 2b and 2c individually, thus we were not able to
evaluate whether patients with incomplete recanalization required
really higher BP levels to maintain collateral perfusion. In addi-
tion, a multivariate regression model with adjustment for poten-
tial confounders showed a median of maximal SBP as a significant
prediftor Ot good outcome in thE‘ Pﬂne]ltS \Vltl] ;lcllie\'ﬁ'd [ECall‘Jl’
ization (TICI 2b-3), but not the median of SBE Furthermore, in
the patients with complete recanalization (TICI 3), the multivariate
model did not show either SBP variable as a predictor of good
outcome (table 6). This may be explained by a previously reported
finding that variabilitcy of BP with higher maximal SBP peaks,
supporting and maintaining collateral perfusion in patients with
incomplete recanalization (TICI 2b—c), is strongly associated with

poor ourcome.” ¥ Tt can be also speculated that the previously

Table 6 Significant predictors of a good 3-month clinical outcome in multivariate logistic regression model adjusted for age, admission NIHSS,
arterial hypertension, diabetes mellitus, atrial fibrillation, pretreatment IVT, admission glycemia, recanalization time (onset to maximal achieved
recanalization time), SICH, medians of SBP and DBP, and medians of maximal SBP and DBP. Subgroup analysis of all patients, patients with achieved

recanalization (TICI 2b—3), and complete recanalization (TICI 3)

Subgroup All patients TICI 2b-3 patients TICI 3 patients

Variable P value OR 95%Cl P value OR 95%Cl P value OR 95%Cl

Age <0.0001 0.959 0.942 t0 0.976 0.001 0.970 0.952 to 0.988 0.002 0.967 0.947 to 0.987
Admission NIHSS <0.0001 0.898 0.870 10 0.927 <0.0001 0.900 0.871 t0 0.931 <0.0001 0.891 0.859 t0 0.925
Admission glycemia 0.0001 0.839 0.767 10 0.918 0.001 0.861 0.785 to 0.944 0.0004 0.828 0.745 t0 0.919
IV thrombolysis 0.003 1.985 1.255103.140 0.015 1811 1.122102.923 0.005 2137 1.250 to 3.653
Recanalization time <0.0001 0.995 0.993 t0 0.997 0.0001 0.995 0.992 to 0.997 0.0001 0.994 0.991 to 0.997
SICH 0.0005 0.055 0.007 t0 0.425 0.010 0.066 0.008 to 0.522 0.004 0.049 0.006 to 0.385
Median max. SBP NS 0.038 0.990 0.981 to 0.999 NS

Median DBP 0.024 0.977 0.957 10 0.997 NS NS

Median max. DBP NS NS 0.046 0.984 0.969 to 1.000

DBP, diastolicblood pressure; 1V, intravenous; MT, mechanical thrombectomy, max., maximal; NIHSS, National Institutes of Health Stroke Scale; NS, notsignificant;
SBP, systolicblood pressure; SICH, symptomatic intracerebral hemorrhage; TICI, Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale.

4 Cernik D, et al. / Neurointervent Surg 2019;0:1-5. doi:10.1136/neurintsurg-2018-014548
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Patient consent for publication Not required.

reported signiticant decline of SBP within the ftirst $—12 hours afrer
successtul recanalization might have some potential effect. L

In the patents with complete recanalization, the multivariate
regression model showed the median of maximal DBP as a signif-
icant predictor for good outcome (table 6). We may hypothesize
that elevated DBP does not principally support cerebral collat-
eral perfusion, but it is more likely associated with pre-treatment
diseases (poorly controlled arterial hypertension, diabetes mellitus,
atrial fibrillation, ischemic cardiopathy, renal failure) that are
common independent predictors for worse outcome after ML

No association between the occurrence of SICH and BP levels
after MT was found and our finding supports the previous report

of Goyal et al,” but it contradicts the reported data of Mistry et
al.” In spite of this, we admir that the low number of our patients
with SICH might affect our findings. It can be hypothesized
that BP levels during intervention and immediately after the end
of MT may be more important for the risk of SICH.* IVT may
also increase the risk of SICH, bur the combination of MT with
previous IVT did not increase the risk of SICH in our patients

(table 4). Likewise in the positive randomized trials' and the rate
of SICH m our study (5%) was similar to the reported from the
HERMES meta-analysis (4.4%6).!

The presented study has limirations. A retrospective observa-

tional analysis was used in the presented study. BP values during

ThE‘ mrtervenfion were not COllE‘CTE‘(L a BP value [E(‘O[’dﬁ‘d ar l’he

patient's admission to ICU afrer performed MT was the first
collecred tor our analysis. Nevertheless, a recent post-hoc analysis
of the Sedaton vs. Intubation for Endovascular Stroke Treatment

trial showed no association berween the ditference in SBE DBR

and mean arterial pressure from baseline to the different phases of
2

thrombectomy intervention and NIHSS change after 24 hours.

Moreover, no association was found between BP drops during

intervention and a change in mRS at 3 months.”?

Although most of our patients were treated for hypertension
after MT with intravenously administered urapidil, some patients
were treated also with other medicaments. Our study was focused
on clinical outcomes specifically and no addirional imaging analysis
was PE‘rfO[HlE‘d to assess [lle POSSiblE rel;ltiollsllip ]JE‘I’W‘E‘E‘H lllfa[ct

and penumbral volumes and BP levels.

In conclusion, our study demonstrates that patients with lower
BP levels within the tirst 24 hours after MT may have better clinical

outcome and IOVVE’[ 3’111011&1 HlOl’Tallf}Z In I’hE‘ ‘JIJSE‘[]C@ Of E‘VidE‘HCE

from clinical trials, missing reliable recommendartions, and different

management of BP among endovascular centers worldwide,
a further large multicenter prospective study is strongly warranted.
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Ptiloha 8. Pfehledné védecka prace

Cernik D, Cihlaf F, Sanak D. Klinicky vysledek u pacientt s akutni ischemickou cévni
mozkovou piihodou 1éc¢enych mechanickou trombektomii: Co mizeme ovlivnit v akutni

fazi 168by?

Prace je v recenznim fizeni v Casopise Ceskd a slovenskd neurologie a neurochirurgie

(Cesk Slov Neurol N), zaslano 11. unora 2019.

131



Klinicky vysledek u pacientt s akutni ischemickou cévni mozkovou ptihodou 1écenych
mechanickou trombektomii: Co miizeme ovlivnit v akutni fazi 1é¢by?

Abstrakt:

Mechanicka trombetomie (MT) je standardni, vysoce efektivni a bezpecnad 1écba
symptomatického uzavéru mozkové tepny u pacienti s akutni ischemickou CMP. I pfes
technicky uspésnou MT vSak bohuzel vSichni pacienti nedosdhnou dobrého klinického
vysledku. Vliv na klinicky vysledek mohou mit rozlicné faktory, pfi¢emz pouze nékteré z nich
jsou potencialn€ ovlivnitelné. Mezi tyto faktory patii rekanalizacni Cas, krevni tlak a glykémie
po MT, pouziti celkové anestezie (CA), vybér rekanalizacni techniky a instrumentaria pro MT,
zkuSenosti interven¢niho centra a logistika pacientd s akutni iCMP. Ackoliv u vétSiny
zminovanych faktord dosud chybi data z velkych randomizovanych studii pro pro klinickou
praxi a nejsou k dispozici odborna dopouceni, méla by jim byt pfesto vénovana nalezita
pozornost. Spravné porozuméni a adekvatni ovlivnéni zminovanych faktort mize zkvalitnit
management MT a napomoci jiz nyni k lepSim klinickym vysledktim.

Klicova slova: Mechanicka trombektomie, Ischemickd cévni mozkova piihoda, Klinicky
vysledek, Management

Clinical outcome in acute ischemic stroke patients treated with mechanical thrombectomy:
What we can affect in acute phase of treatment?

Abstract:

Mechanical thrombectomy (MT) is a standard, highly effective and safe treatment of
symptomatic occlusion of cerebral vessels in acute ischemic stroke patients. Despite successful
recanalization not all patients achieve a good clinical outcome. Different factors may have an
impact on clinical outcome and only some of them can be potentially affected. Recanalization
time, blood pressure, glycemia, general anesthesia, retrieving techniques and instruments,
experience of interventional center and patients' logistics belong to these factors. However, data
from large randomized trials about majority of factors are still missing for a clinical practice and
expert recommendations has not yet been present, these factors should be considered carefully
in the management of MT. Understanding and adequate affecting some of these factors may
improve the management of MT and help to better clinical results already now.

Key words: Mechanical thrombectomy, Ischemic Stroke, Clinical outcome, Management
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Uvod:

Ischemické CMP (iCMP) zlstavaji i pres vyznamné pokroky v prevenci a v 1é¢be
jednou z nejéast&j§ich piic¢in morbidity a mortality v CR. V roce 2011 byla incidence iCMP v
CR 211 piipadii na 100 000 obyvatel [1]. Kauzalni 1é¢bu akutni iCMP piedstavuje rekanalizaéni
terapie, pficemz historicky prvni standardni byla intravendzni trombolyza (IVT), kterou je
mozno podat nejpozdéji do Ctyt a pul hodin od rozvoje ptiznaki iCMP [2-4]. Provedeni IVT ma
fadu kontraindikaci, které souvisi s rizikem zavazného krvaceni pfi podani fybrinolytika [2-4].
Hlavni nevyhodu IVT vsak predstavuje mala efektivita v ptipadé okluze velké mozkové tepny
(arteria carotis interna - ACI, arteria cerebri media - ACM, arteria basilaris - AB), kdy bylo
dosazeno 15-30 % casné rekanalizace v zavislosti na pouzité metodé¢ dikazu rekanalizace a
zejména na dob¢ diagnostiky rekanalizace po IVT [5-7]. Dalsi standardni rekanalizacni terapii
predstavuje mechanickd trombektomie (MT), pii které je endovaskuldrnim piistupem
mechanicky odstranéna krevni srazenina z uzaviené mozkové tepny.

Mechanicka trombektomie

Prvnim zatizenim pro 1é¢bu akutni iCMP byl Merci™ retriever (USA 2004) na zakladé
vysledkti dvou prospektivnich studii MERCI [8] a Multi-MERCI [9]. Retriever byl tvofen
nitinolovym vodi¢em s tvarovou paméti tvofici spiralu po vysunuti z katétru. Paralelné byl
vyvinut odliSny koncept pouzivajici aspiracni katetry, které byly zavadény intrakranialné pied
uzdveér tepny [10]. Dobré technické i klinické vysledky prospektivni multicentrické studie
Penumbra Stroke Trial vedly ke schvaleni také této metody 1é¢by u iCMP [11]. V roce 2010 se
objevuji prvni publikace o pouZiti retrahovatelného samoexpandibilniho stentu k 1écbé iCMP
[12], ktery byl puvodné vyvinut k 1é¢bé aneurysmat intrakranialnich tepen [13]. V prvni
publikované studii bylo 1é¢eno 20 pacient s uspésnou rekanalizaci u 90 % z nich a s dosazenim
dobrého klinického vysledku (dle modifikované Rankinovy Skaly-mRS < 2) u 45 % pacientil
[12]. Nasledovaly dalsi, jiz prospektivni a multicentrické studie, které potvrdily vysokou
bezpecnost a technickou i klinickou efektivitu stent-retrieverti [14-16] v¢. randomizovaného
srovnani s Merci retrieverem [14,15].

Snaha o potvrzeni prospéSnosti endovaskularni 1écby iCMP vedla k provedeni tii
velkych randomizovanych multicentrickych studii (IMS III — Interventional Management of
Stroke III [17], SYNTHESIS — Intra-arterial versus Systemic Thrombolysis for Acute Ischemic
Stroke [18], MR RESCUE — Magnetic resonance and Recanalization of Stroke Clots Using
Embolectomy [19]), jejichz vysledky byly publikovany v roce 2013. VSechny tfi studie vSak
prinesly negativni vysledky a v fadé zemi zastavily rozvoj endovaskularnich technik. Design
studii byl nasledné podroben kritice pro vyznamné nedostatky: dlouhy nabér pacientli, minimum
pacienti léCenych stent-retrievery (1,5 %), pacienti srozsahlymi ischemickymi zménami,
absence zobrazeni tepen u nékterych pacientll a velmi nizky pocet dosazenych rekanalizaci (27
— 50 %). Zminéné nedostatky vedly k designu novych studii se striktn¢jSim zobrazovacim
protokolem, vétSim diirazem na efektivni logistiku a pouzitim stent-retrievri. Na podzim 2014 a
zacatkem roku 2015 byly publikovany pozitivni vysledky péti randomizovanych studii [20-24]
(Tabl). Ve vSech studiich dopadli pacienti léceni MT proti standardni terapii (v€. IVT)
vyznamn¢ 1épe pii  vysokém poctu dosazenych rekanalizaci (Tab 1) [25]. Pocet
symptomatickych krvaceni (SICH) a ostatnich komplikaci byl nizky a neliSil se oproti
pacientim v kontrolnich skupinach. Rovnéz tfimési¢ni mortalita nebyla vyznamné vyssi (Tab 1)
[25]. Publikace téchto vysledki znamenala pievrat v 1écbé akutni iCMP a MT se stala
standardni terapii [26, 27]. Metanalyza vysledkii ze vSech péti studii ukazala prospé$nost
trombektomie u pacientil nad 80 let, dale u pacientli, kterym nebyla podana IVT, a u pacientil
s Alberta Program Early CT score (ASPECTS) nad pét bodi [25]. V roce 2018 byly
publikovany dvé studie, které zahrnovaly pacienty 1éCené po standardnim casovém okné.
V obou studiich bylo pouzito pokrocilé zobrazeni s cilem identifikovat pacienty s penumbrou po
Sesté hodiné od vzniku pfiznakl. Ve studii DAWN (DWI or CTP Assesment With Clinical
Mismatch in the Triage of Wake Up and Late Presenting Strokes Undergoing Neurointervention
with Trevo) byla pouzita kombinace klinické tize deficitu (NIHSS - National Institute of Health
Stroke Scale) a nalezu na difuzné vazené MR nebo perfuznim CT. Pacienti byli 1éceni
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v Casovém okn¢ Sest az 24 hodin od doby, kdy byli naposledy spatfeni bez klinickych obtizi,
pouze 12 % pacienti vS§ak mélo znamou dobu vzniku pfiznakl. Nezavislosti dosahlo ve tfech
meésicich 49 % pacienti proti kontrolni skupiné s 13 % [28]. Ve studii DEFUSE-3
(Endovascular Therapy Following Imaging Evaluation for Ischemic Stroke-3) byli zarazeni
pacienti v ¢asovém okné Sest az 16 hodin od doby, kdy byli naposledy spatieni bez ptiznaki na
zakladé perfuzniho CT a maximalni velikosti jadra ischemie. Znamou dobu vzniku iktu mélo
jen 36 % pacientli. Nezavislosti ve tfech mésicich dosahlo 45 % pacientli, proti kontrolni
skupiné se 17 % [29]. Celkem bylo v obou studiich léceno 42 pacientli se zndmou dobou trvani
symptomu iktu vice neZ Sest hodin a 60 % z nich dosahlo dobrého klinického vysledku (mRS 0-
2). Na zaklad¢ pozitivnich vysledkt doslo i ke zméné doporuceni AHA/ASA [4].

Aktualni indikaéni kritéria pro MT

Aktualné platna (Unor 2019) indikaéni kritéria pro MT [26]: pacient star$i 18 let,
klinicky obraz iCMP (minimdlné¢ dva body ve Skale NIHSS) a radiologicky potvrzeny
symptomaticky uzavér: a) intrakranidlni ¢asti ACI, b) proximalni ¢asti ACM (segment M1)
nebo jejiho vétveni (segment M2), ¢) AB. Lécba by méla byt zahajena do Sesti hodin od vzniku
priznakid (krom AB, kde Casové omezeni neplati [26]). Dle aktualnich doporu¢eni AHA/ASA
2018 je mozné provést MT i po Sesté hodiné u pacientti selektovanych dle kritérii studii DAWN
a DEFUSE-3 (Tab2) [4,28,29].

I pfes v¢as provedenou technicky uspéSnou MT vsichni pacienti nedosdhnou dobrého
klinického vysledku. Existuje cela fada podminek a faktord, které mohou mit vliv na vysledek
1é¢by, pficemz jen nékteré z nich lze ovlivnit. V nasledujici Casti se vénujeme ovlinitelnym
faktorim, které maji vyznam v akutni fazi 1écby iktu.

Glykemie po vykonu

Ackoliv je hyperglykemie pti CMP davana do souvislosti se stresovou reakci na
vzniklou iCMP, trvani hyperglykémie v nasledujicich hodinach jiz koreluje s hor§im klinickym
vysledkem a je doporuceno korigovat glykemii (GLY) k hodnotam 7,8 - 10 mmol/l za
monitorace GLY k prevenci hypoglykemie [4]. Dle dosud publikovanych vysledkd jsou
diabetes mellitus a vstupni GLY povaZovany za neovlivnitelné prediktory Spatného klinického
vysledku po MT [30-32]. Pozornost se proto zaméfila na vliv hodnot GLY po MT. Gordon et al
referovali signifikantné vys$si hladinu GLY v prvnich 24 hodindch po vykonu u pacientl se
Spatnym klinickym vysledkem oproti pacientlim s dobrym vysledkem [33]. Kim a kol referovali
vyznam GLY pouze u skupiny pacientll s dobrym kolateralnim zasobenim teritoria postizené
tepny, kdy vyssi hodnota GLY snizovala Sanci na dobry klinicky vysledek [34]. V recentni
retrospektivni analyze 690 pacientii byla nalezena asociace mezi klinickym vysledkem a
hodnotou GLY v prvnich 48 hodinach po MT [35]. I pfes prikaz mozné asociace mezi vyssi
GLY (vstupni i v poiktovém obdobi) a klinickym vysledkem dosud nejsou dostupna relevantni
data, zda by cilené snizeni GLY znamenalo zvySeni Sance na dobry klinicky vysledek.

Krevni tlak po vykonu

Hodnoty krevniho tlaku (TK) jsou povazovany za dtlezité pro rekanalizacni terapii
akutni iCMP, ptesto jsou dosud k dispozici pouze omezené udaje o TK pied a po MT a jeho
dopadu na klinicky vysledek po MT, které jsou navic ¢asteéné kontroverzni [36-41]. Nedavno
byla publikovana korelace mezi vstupnim systolickym TK (STK) pted MT a funkénim
vysledkem po tfech mésicich po iCMP, kdy vyssi hodnota STK byla sdruzena s horSim
vysledkem [39,40]. Naopak studie SIESTA (Sedation vs. Intubation for Endovascular Stroke
Treatment) piekvapivé neprokazala vztah mezi hodnotami TK pted, v prubéhu a po MT
a klinickym vysledkem [41]. Jasna doporuceni pro 1écbu TK po MT u pacientii s akutni iCMP
dosud nebyla stanovena a vétSina center nema ani standardizovany protokol pro 1é¢bu TK po
MT [4,42,43]. Nedavny pruzkum mezi velkymi centry v USA ukazal, ze ve vétSiné center
panovala tendence ke snizeni TK u pacientd s tispéSnou rekanalizaci a udrzovani vyssiho TK u

134



pacientl s netuspésnou rekanalizaci [43]. Dle vysledkli nékolika recentnich studii vychazi STK
po MT jako nezavisly prediktor dobrého klinického vysledku [36-38]. K obdobnym vysledkiim
dospéla velmi recentni retrospektivni analyza 690 pacientl. Pacienti s dobrym klinickym
vysledkem méli niz$i median STK ve srovnéni s pacienty se Spatnym klinickym vysledkem
(131 vs. 140 mm Hg, p <0,0001). Vyskyt SICH se nelisil u pacienti s medianem STK < 140
mm Hg a> 140 mm Hg. (5.1 % vs. 5.1 %, p = 0.980) [44].

Druh anestezie v pribéhu vykonu

V pribéhu endovaskularniho vykonu je z anasteziologickych pristupl nejcastéji volena
sedace nebo celkova anestezie (CA). Oba piistupy maji své benefity i komplikace [45-47].
Recentni randomizovana studie SIESTA ponékud piekvapivé neprokazala rozdil v klinickém
vysledku pfi srovnani obou uvedenych ptistupii [48]. Z dalSich dosud publikovanych zkuSenosti
vsak vyplyva vétsi prospéch z pouziti sedace a CA je proto doporu¢ovana pouze v nejnutnéjSich
pripadech [26,49-50]. Analyza vysledkti studie MR CLEAN prokazala benefit z MT pouze u
pacientt, u kterych nebylo pfistoupeno k CA [45]. Hlavni vyhodami uziti sedace je moznost
sledovat periproceduralni vyvoj neurologického nalezu a stabilngjsi hemodynamické parametry
v prubéhu vykonu. Hlavni nevyhodami sedace je riziko vnimani bolesti, agitovanost a
nespoluprace pfi vykonu a pohybem indikované ztizeni technického provedeni MT, riziko
aspirace a hypoxie [46]. Naopak vyhodou CA je dokonalé omezeni pohybu pacienta, a tedy
zjednoduSeni technického provedeni MT se snizenim rizika moznych tecnickych komplikaci.
Daéle je to zajisténi optimalnich ventilacnich parametrti. Hlavnimi nevyhodami miize byt Casové
zpozdéni zacatku MT, vyraznéjsi vykyvy TK (hypotenze, hypotenzi indukované selhani
kolateralniho zasobeni postizené oblasti [26]), riziko pneumonie a sepse, obtizna extubace
obzvlasté u starSich pacientti) [45-47]. Dle soucasnych doporuceni je obecné preferovana
sedace. CA je indikovéana v piipadé respiracni insuficience ¢i nebezpeci aspirace (bularni
syndrom), u pacientl s t¢zkym deficitem s poruchou védomi (nap¥. okluze AB) a u vyrazné
neklidnych a nespolupracujicich pacientti [26].

Reakanaliza¢ni ¢as

Pii uzavéru mozkové tepny dochazi v urCitém rozsahu k nevratnému poskozeni
mozkovych bun&k (nekréza, infarct core). Cast mozkové tkané je poskozena pouze dodasné -
reverzibiln¢ (metabolicky Utlum, ischemicky polostin, ischemickd penumbra). Ischemicka
penumbra je cilem terapeutickych postupti akutniho stadia CMP. V piipadé nedostatecné rychlé
intervence i v této oblasti dojde k ireverzibilnim zménam (patofyziologicky ke kombinaci
apoptozy a nekrézy mozkovych bunek) [51]. Klinicky vysledek rekanaliza¢ni terapie tedy zavisi
na dobé¢ rekanalizace. Pacienti s krat§im ¢asem od vzniku CMP do rekanalizace maji vétsi Sanci
na dobry klinicky vysledek [52]. U neselektovanych pacientli vyznamné klesa po Sesté¢ hodin¢
klinicka efektivita technicky tspésné MT [25, 53]. Podstatna ¢ast této doby stale spada do
prednemocni¢ni péce a je tedy velmi zadouci soustavné vzdélavat jak laickou vefejnost, tak
zdravotnickou zachrannou sluzbu (ZZS). Dulezitym aspektem je také logistika pacientd, ktera
bude diskutovana dale. Rovnéz v ramci samotného technického provedeni MT je vyvijena
snaha, co nejvice zkratit intervenci.

ZkuSenost intervencniho radiologa a zkuSenosti intervencniho centra

Zkusenost intervencnich center a interven¢niho radiologa vyrazné ovlivituje jak dobu do
zahajeni MT, tak dobu a uspéSnost samotného vykonu. Recentné publikované srovnani
intervenénich center v CR ukazuje vyrazné rozdilné klinické vysledky po MT u stejné populace
mezi jednotlivymi centry [54]. Gupta a kol. prokazal u center s vysokym poctem léCenych
pacientt (vice nez 50 vykonti ro¢n¢) vyznamné krat$i Casy do zahajeni intervence, vyznamné
krat$i dobu intervence a vyssi procento Uspesné rekanalizace. Vysledkem byl i lepsi klinicky
vysledek 1éCby, a to i pies vyssi podil sekundarnich transportt u téchto center [55]. Rinald a kol.
prokézali vyznamné niz§i mortalitu u pacientd 1écenych v centrech vysokym poctem vykoni
(>132 vykonti ro¢n€) ve srovnani s centry s nizkym poctem vykont (< 27 vykoni ro¢ng). Tyto
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pravidelného vyhodnocovani tzv. kliCovych intervalli v jednotlivych centrech (napf. ¢as od
pfijezdu do nemocnice k punkci tfisla, ¢as od punkce tiisla po prvni retrakci atd.) a soucasné
také srovnavani téchto parametri mezi jednotlivymi centry [57].

Technické provedeni MT

V soucasnosti je dostupna cela fada instrumentarii, ktera se 1iSi rozméry, designem i
principem pouziti. Volba instrumentu ¢i techniky mtize mit zasadni vliv na vysledek intervence.
V pozitivnich randomizovanych studiich byly pouzity vyluéné stent-retrievery, a analyza dat
z registru STRATIS ukazala, ze velice dobré technické vysledky randomizovanych studii
mohou byt reprodukovany i v bézné klinické praxi [58]. V retrospektivni analyze 176 pacientl
byl demonstrovan vliv velikosti pouzitého stent-retrieveru (6 mm vs. 4 mm) na technicky
vysledek (stupeii rekanalizace). Uzitim 6 mm stent-retrieveru bylo dosahovano vyssiho stupné
rekanalizace pii zachovani stejné bezpecnosti vykonu [59]. Dalsi druh intervence piedstavuje
aspirani trombektomie. Ve studii Vargase et al. na 191 pacientech byla pouzita metoda
primarni aspirace (the direct aspiration first pass technique, ADAPT), pficemz rekanalizace
TICI 2b-3 (Thrombolysis in Cerebral Infarction) bylo dosazeno u 94,2 % pacienti a 54,1 %
pacientd dosahlo nezavislosti po tfech mésicich [60]. V roce 2017 byla publikovéana
randomizovand studie ASTER (The Contact Aspiration vs Stent Retriever for Successful
Revascularization), ve které bylo dosazeno Uspés$né rekanalizace u 85,4 % (n = 164) pacientl
lécenych kontaktni aspiraci oproti 83,1 % (n = 157) pacientim léCenym stent-retrievrem (p
=0,53). Nicméné u pacientli 1éCenych aspiraci byla Castéji potieba doplitkova 1é¢ba (32,8 %)
oproti stent-retrieverim (23,8 %, p=0,05) [61]. Trombektomie stent-retrievrem tak zlstava
prodlouzeného intervalu od punkce tfisla do rekanalizace [62]. Kombinace aspirace a stent-
retrievru po selhani primarni trombektomické metody mize zvysit uspéSnost pii rekanalizaci
[63]. Nektera pracovisté proto jiz pouzivaji primarné rizné kombinace aspiracni trombektomie a
pouziti stent-retrieveru, napif. metodu ARTS (Aspiration-Retriever Technique for Stroke,
ARTS) [64].

Logistika akutni péce o CMP

V souvislosti se zavedenim MT jako standardni lécby akutni iCMP nastala potieba
zmeny logistiky pfednemocnicni péce tak, aby pacienti - kandidati MT byli 1é€eni co nejdtive.
Zmena se tyka zejména oblasti, kde jsou vétSinou pacienti primarn¢ sméfovani do center, ktera
neprovadi MT. V CR se jedna o iktova centra (IC), ze kterych je nutny transport do vyssiho
centra (Komplexni cerebrovaskularni centrum — KCC). V soucasnosti jsou nejvice diskutovany
dva hlavni logistické pfistupy. Prvni piedstavuje koncept oznacovany ,,drip n’ship“. Jedna se o
transport pacienta z terénu do nejbliz§iho centra, kde je pacient vySetien, 1écen IVT a pfi ndlezu
okluze velké tepny je pak pacient sekunddrné transportovan do centra, kde je provedena MT.
Vyhodou tohoto konceptu je selekce indikovanych pacientli v primarnich centrech a vcasné
podani IVT. Jedinou, ale zasadni nevyhodou tohoto konceptu je vyrazna casova ztrata
zpusobena sekundarnimi transporty. Druhym konceptem je pfimy transport pacienta do centra
provadéjiciho MT — tzv. ,,Mothership*. Hlavni vyhodou je eliminace ¢asovych ztrat v dasledku
sekundarniho transportu z primarnich center. Velkou nevyhodou je vyznamné vys$si zatizeni
sekundarniho centra pacienty, ktefi k MT nakonec indikovani nejsou pro absenci vhodného
uzavéru mozkové tepny, pficemz soucasné dochazi ke zdrzeni podani IVT v dusledku del§iho
transportu pacienta z mista vzniku iktu. Navic, avizo kandidata k MT casto vede ke zbytecnému
zastaveni elektivniho programu na angiolince. Vyznamnou limitaci ptedstavuje také identifikace
pacienta s uzavérem mozkové tepny v terénu na zaklad¢ orientacniho klinického vysetieni ZZS.
V soucasnosti jsou testovany ruzné koncepty identifikace vhodného kandidata pomoci
jednoduchych klinickych testli s riznou senzitivitou a specificitou [65]. S ohledem na aktualni
Casové zdrzeni dané sekundarnim transportem je pifi srovnani koncepti Mothership a
drip'n’ship preferovan Mothership a néktera recentné¢ publikovana data potvrzuji vyssi Sanci na
lepsi klinicky vysledek u pacientd piimo transportovanych k MT [66]. Nékteré prace vSak tento
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rozdil nepotvrdily [67]. Koncept drip'n’ship miize byt prospéSny v oblastech, kde je vyrazné
rozdilna ¢asovéa dostupnost ve prospéch IC oproti KCC [68]. V CR pii velké hustoté sité IC a
KCC viak tato moznost prakticky nenastava. V ramci CR je nyni diskutovan jesté téeti piistup
(pokracCujici primarni transport, modifikovany sekundarni transport), ktery minimalizuje
nevyhody piedchozich konceptd a funguje nyni v Usteckém kraji, kde je iktovy program
zajistovan jednim KCC a ¢tyfmi IC. Ve spolupraci se ZZS je nastaven pokracujici primarni
transport z terénu pies IC do KCC. V IC probihéd akutni diagnostika na pracovisti vypocetni
tomografie (CT), kde je v indikovanych piipadech zahéjena i IVT. Z CT pracovisté nasledné
pokracuje primarni transport ZZS do KCC, kde je provedena MT. Systém piedpoklada fungujici
komunikaci a sou¢innost ZZS - IC, IC - interven¢ni radiolog (KCC) a optimalizaci nemocni¢ni
logistiky v ramci jednotlivych center. Vyhodou je, Ze se pacient dostdva bez prodlev ke
specifické terapii (IVT) vIC, nedochdzi k prodlevam v ramci organizace sekundéarniho
transportu (pacient neni v IC hospitalizovan a pokracuje s primarni vyjezdovou skupinou ZZS),
do KCC jsou sméfovani pouze indikovani pacienti, intervencni tym je pfipraven jiz pii ptijezdu
pacienta, je zastaven elektivni program na angiolince pouze v indikovanych piipadech.
Nevyhodou jsou vyssi naroky na vySe uvedenou spolupraci IC-KCC-ZZS [69]. Srovnani
pfimého transportu a uvedené¢ho pokracujiciho primarniho transportu pies CT iktového centra
nebylo dosud publikovano.

Zavér

I ptes velmi dobré technické vysledky a stale vétsi dostupnost MT nedosahuji vSichni
pacienti dobrého klinického vysledku. Existuje cela fada faktord, které mohou mit vliv na dobry
klinicky vysledek. Nékteré z faktorG dokonce mulizeme aktivné ovlivnit, nicméné nam dosud
chybi vysledky z velkych randomizovanych studii, které by pfinesly dostatecné jasnou evidenci
pro klinickou praxi a zménu odbornych dopouceni. Pfesto by méla byt témto ovlivnitelnym
faktoriim jiZz nyni vénovana nalezitd pozornost. Spravné porozuméni a adekvatni ovlivnéni
zminovanych faktortt miize zkvalitnit management MT a napomoci jiz nyni k lepSim klinickym
vysledkim.
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Legenda k tabulkam
Tabulka 1. Hlavni vysledky pozitivnich randomizovanych studii s mechanickou trombektomii a
jejich metaanalyzy HERMES [22-25]
Tabulka 2. Aktualni platna (Unor 2019) indika¢ni kritéria pro mechanickou trombektomii dle

doporuéeni CVS CNS 2016 a AHA/ASA 2018

Tabulka 1. Hlavni vysledky pozitivnich randomizovanych studii s mechanickou trombektomii a
jejich metaanalyzy HERMES [20-25]

SWIFT-

ESCAPE EXTEND-IA | REVASCAT | HERMES
Sdie | MEEEAY PRIME
[21] [22] [23] [24] [25]
N 233 165 98 35 103 634
Vvek 65.8 71 65 68.6 65,7 68
(median)
NIHSS pfi
prijeti 17 16 17 17 17 17
(median)
TICI 2b-3
o 58.7 72.4 88 86 65,7 71
SICH (%) 7.7 36 0 0 1.9 4.4
mRS 0-2 (%) 32,6 3.6 60 71 43,7 46
SMmortalita | ¢ o 10,4 9 9 18,4 153

(%)

mRS = modified Rankin Scale, N = pocet intervenovanych pacientti, NIHSS = National

Institute of Health Stroke Scale, TICI = Thrombolysis in Cerebral Infarction Scale,

SICH = symptomaticka intracerebralni hemoragie
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Tabulka 2. Aktudlni platna (Unor 2019) indika¢ni kritéria pro mechanickou trombektomii dle

doporuceni CVS CNS 2016 a AHA/ASA 2018

Terapeuticky 0-6 h od vzniku ptiznakt 6—16 h 624 h
interval CMP [26] DEFUSE-3 [4,29] DAWN][4,28]
Vek Vek > 18 let Vek 18-85 let Vek > 18 let
Funkéni stav N/A mRS <2 mRS <1
pted iCMP
Deficit NIHSS > 2 body NIHSS > 6 bodi NIHSS > 10 bodi
Radiologické | uzavér: uzaver: uzaver:
nalezy a) ACI a) ACI a) ACI

b) proximalni ¢asti ACM b) ACM (segment M1) b) ACM (segment M1)

(segment M1) nebo jejiho
vétveni (M2)

c) AB
N/A -jadro infarktu do 70 ml, -velikost infarktu mén¢ nez
mismatch >1,8 a velikost 1/3 povodi ACM
penumbry alespon 15 ml - <80 let veéku velikost
infarktu <50 ml
- >80 let veéku velikost
infarktu <21 ml.
ASPECTS > 6 na CT nebo | ASPECTS > 6 N/A
ASCPECTS > 5 na MR-
DWIL

AB = arteria basilaris, ACI = arteria carotis interna, ACM = arteria cerebri media,
ASPECTS = Alberta Program Early CT score, DWI = difuzné vaZené zobrazeni MR,
mRS = modified Rankin Scale
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Ptiloha 9. Potvrzeni o pfijeti Pfehledné védecké prace do recenzniho fizeni

prof. MUDr. Roman Herzig, Ph.D., FESO, FEAN 11.2 2019, 111

csnn@ambitmedia.cz ~

PM

Komu: david.cernik@seznam.cz
= [CSNN] Podé&kovani za piispévek K¢
dr David Cernik:

Dékujeme za zaslani prispévku "Klinicky vysledek u pacient( s

akutni ischemickou cévni mozkovou prihodou 1é€enych mechanickou
trombektomii- Co mdzeme ovlivnit v akutni fazi lecby?" do
casopisuCeska a slovenské neurologie a neurochirurgie. S online
systemem, ktery pouzivame, budete moci sledovat postup pfispévku
redakénim procesem po pfihlaseni na strankach casopisu:

URL rukopisu: http://redakce ambitmedia cz/nn/author/submission/1835
Uzivatelske jméno:

Pokud mate n&jaké otazky, kontaktujte mé prosim_Dékujeme, Ze jste
zvolili tento ¢asopis pro publikavani Vasi prace.

prof MUDr. Roman Herzig, Ph D, FESO, FEAN
Ceska a slovenskéa neurologie a neurochirurgie

prof MUDr. Roman Herzig, Ph D, FESO, FEAN
séfredaktor Casopisu

Ceska a slovenska neurologie a neurochirurgie
http.//redakce ambitmedia.cz/indexphp/csnn
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