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A Stroke ellatas




Stroke tipusok es gyakorisaguk

Cryptogen

30%

Kardio-
embolias
20%

Ishemiés stroke 88%

Albers et al. Chest 2004;126 (3 Suppl):438S-512S.
Thom et al. American Heart Association. Circulation 2006;113:e85-e151.



Az Ischaemias stroke es TIA patofiziologiaja

Transiens ischemias attack (TIA)

Az agy verellatasi zavara, ami 60
percen belul megszunik

Ischemias stroke

Az agy verellatasi zavara, ami 60
percnel tovabb tart.

Okok
*Atherothromboticus

*Thrombo-embolia
o Sziv
* Felszall aorta
« A. carotisok
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Az Ischaemias karosodas

Az ischemias mag novekedésa az id6 teltével

+1h. + 3h. + 12h. + 24h.
Id6

Adapted from:

Donnan et al. Lancet Neurol 2009;8:261-269;
Moustafa & Baron. Br J Pharmacol 2008;153:S44-S54;
Saver. Stroke 2006;37:263-266.



,Az 1d0 agy”

ACM teruleti ischemia occlusio majd reperfusio esetén

Adapted from:

Saver. Stroke 2006;37:263-266.

Gonzalez. Am J Neuroradiol 2006;27:728-735.
Donnan. Lancet Neurol 2002;1:417-425.



Cochrane Meta-Analysis of IV rt-PA Versus Control
(including ECASS 3)
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ECASS 11 1998
ATLANTIS B 1999
ATLANTIS A 2000
Wang 2003
EPITHET 2008
ECASS 3 2008

Subtotal (95% Cl)

Total events: 1065 (Thrombolysis), 1140 (Control)

13/19
201/313
179/312
244/409
161/307

64/71

29/67

34/52
140/418

1968

10/12
217/307
229/312
248/391
162/306

56/71

26/33

37/49
155/403

1884

Heterogeneity: Chi?=23.25, df=8 (p=0.003); 1>=66%
Test for overall effect: Z=4.03 (p=0.000055)

# 0.4%
- 11.3%
—-- 11.3%
- 15.8%
-mn- 12.8%
— 1.4%
S 1.4%
— 1.7%
- 15.7%
< 71.7%
T T
0.1 1.0 10

Favours thrombolysis

Favours control

0.43 [0.07, 2.62]
0.74 [0.53, 0.68]
0.49 [0.35, 0.68]
0.85 [0.64, 1.13]
0.98 [0.71, 1.35]
2.45 [0.93, 6.44]
0.21 [0.08, 0.54]
0.61 [0.26, 1.46]
0.81[0.61, 1.07]

0.76 [0.66, 0.87]

Wardlaw et al. Cochrane Database of Systematic Reviews 2009;4: CD000213. DOI:
10.1002/14651858.CD000213.pub?2.



Updated Pooled Analysis
(Including ECASS 3 and EPITHET)

Data from ECASS 3 and EPITHET were added to the pool of common
data elements from the 6 previous trials of rt-PA for acute ischaemic
stroke (N=3,670 patients)

miow Adjusted OR  (95% Cl)
0-90 2.81 (1.75-4.50) -
91-180 1.55 1.12-2.15) —
181-270 Pooled 1.40 (1.05-1.85) ——
ECASS 3 1.42 (1.02-1.98) .
271-360 1.15 (0.90-1.47) |
Pooled data analysis of NINDS, ATLANTIS and ECASS | 0.1 1.0 10.0
and Il trials (green) showing odds ratios and Odds Ratio (950/0 C|)

95% confidence intervals for favourable outcome in
different time windows from onset, adjusted for
prognostic confounders, with ECASS 3 outcome
superimposed (blue)

Hacke et al. Lancet 2004;363:768-774.
Lees et al. Lancet 2010;375:1695-1703.



A thrombolysis hatekonysaga csokken az ido teltével!!!

NNT 90 napos mRankin score 0-1

rt-PA, n=1,850
Placebo, n=1,820
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OTT, time from stroke onset to start of treatment (and not from hospital arrival time)
*adjusted odds ratio of a favourable 3-month outcome with alteplase

Adapted from:
Lees et al. Lancet 2010;375:1695-1703.




Thrombolysis: NNT a jelentds javulashoz (MRS 0-1)

90 min - 3 h

mRS, modified Rankin Scale
NNT, number needed to treat to achieve one additional patient with mRS 0-1 Lees et al. Lancet 2010;375:1695-1703.




Prehospitalis ellatas

Ajanlas 1.
* A betegek szamanak novelése, folyamatos oktatasa (I;B) :
— laikusok €s a betegek
— prehospitalis ellatasaban résztvevé orvosok
— egeéeszsegugyi szakszemeélyzet
— surgosseqi ellatasban résztvevok
Ajanlas 2.
« Stroke/TIA gyanut:
— Ment6t kell hivni
— Perioritas, azonnali szallitas (I;B)
Ajanlas 3.
« Tunetek értékelése validalt pontrendszerrel (pl. NIHSS, Cincinnati skala) (I;B)
Ajanlas 4.
* Mihamarabb stroke ellatasara alkalmas ellatohelyre (stroke centrum, a
legkozelebbi surgdsseégi kozpont). (1;A)
Ajanlas 5.
A mentdk értesitsék a fogado intézmeényt.(1;B)




Korhazi ellatas

A neheze még hatra van!




Az akut ischaemias stroke
surgos vizsgalata es diagnozisa

Ajanlas 13.
« A stroke protokoll.(I;B)

 (Caél: rekanalizacios kezelés érkezést kovetd 60 percen belul
elkezd6djon.

« Stroke team tagjai. orvos, néver, laboratériumi szakember,
radiologus €s masodik szint( stroke centrum esetén képzett
neurointervencios szakember.

* A neurologiai vizsgalat mellett belgyogyaszati vizsgalat is.

Ajanlas 14.

* ADbetegek tuneteit értéekel6 skala — lehetbleg a NIHS skala
alkalmazasa javasolt (I;B)




Ajanlas 15.

Az iv. rtPA kezelés elkezdés:
— veércukor vizsgalat
— INR (ha a beteg antikoagulans készitményt kap)
— CT eredményének ismerete (I; C)

« abban az esetben, ha egyéb adat a korelézményben nem indokolja mas
vizsgalat eredményének megvarasat.

» De: kell vérmintat kuldeni vérkép-, ion, vese €s majfunkcio vizsgalatara.

Ajanlas 16.

» Akut ischaemias stroke-ban indokolt :
— EKG (I;B)
— Vérkeép

— troponin (I;C)
azonban ezen vizsgalatok nem késleltethetik a rekanalizacios kezelés
megkezdését az arra alkalmas betegeknél.

Ajanlas 17.
* A mellkasrontgen nem késleltetheti a kezelés megkezdését.(l1b;B)
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Korai diagnozis: Agyi €s errendszeri
kepalkotas

Fennallo akut agyi ischaemias tlineteket mutato paciensek
eseteben:
Ajanlas 18.
* Anativ koponya CT csak akkor elég a dontéshez ha:
— Willis-kéri nagyér occlusiot (NEO) bizonyit (pl. hyperdens media
/ basilaris jel),
— mechanikus thrombectomia (MT) eleve kizart.

 Minden olyan esetben ahol a klinikum és az id6ablak alapjan MT
felmerdl vascularis képalkotas (CTA, MRA) is szukséges.

Ajanlas 19.
* Az i.v. rtPA el6tt nativ koponya CT vagy MR vizsgalat az
Intracerebralis vérzés kizarasara (I; A).



Ajanlas 20.
« AKkorai ischaemias elvaltozasok (a fehér- és szlurkeallomany

kozti hatar elmosddasa, inzularis szalag, putamen
elhalvanyodasa):

— rekanalizacios kezelés elvegzendd.(1.A).

« Az a. cerebri media ellatasi teruletének egyharmadanal
nagyobb az egyértelmi hypodenzitas:

— rekanalizacio melldzendo.

Ajanlas 21.

« |d6ablakan tul (IVT 4,5 6ra, MT 6 6ra) akut reperfuzios terapia:
« perfuziés CT vagy

« perfuzios — diffuziés MRI vizsgalat,

 infarktus mag és penumbrak mérése.



Mulé tiinetek (transiens ischaemias attack, TIA) utan:

Ajanlas 22.
* Acervicalis nagyerek:
— Ultrahang
— és/vagy CTA/MRA
vizsgalatat ajanlott rutinszerten elvégezni (I; A).
Ajanlas 23.

« Az intracranialis stenosis és/vagy okkluzié diagnézisara CTA vagy MRA
ajanlott. (I; A), mely mindenképp elvégzendd, ha az intracranialis steno-
occlusiv betegség ismerete befolyasolja a kezelést.

Ajanlas 24.
TIA tunetekkel jelentkez0 pacienseken
« atunetek megjelenésétdl szamitott 24 6ran beldl,

« ennel kesobb jelentkezb beteg: a lehetd leghamarabb agyi képalkoto
vizsgalat kell.

— Javasolt: MRI (DW)
— Ha nincs: agyi CT-t és nyaki CTA
« valamint sziv ultrahang vizsgalat kell (I; B)



Akut komplikaciok altalanos ellatasa es
kezelése

Ajanlas 25.
» Pitvarfibrillacid, szivritmuszavar monitorozasa az els6 24 6raban (l; B).
Ajanlas 26.
 Aiv. rtPA kezelés:
— magas vérnyomas esetén, ovatos és fokozatos vernyomascsokkentés
— szisztolés érték 185 Hgmm, a diasztolés érték 110 Hgmm alatt legyen. (I;B)
— RR: 180/105 Hgmm alatt szukséges tartani legalabb 24 6ran keresztul
Ajanlas 27.
* A 94% feletti oxigénszaturacio fenntartasahoz szukség esetén oxigén terapiat kell
alkalmazni (I; C).

Ajanlas 28.

« A 38 C° feletti testhémeérséklet okanak feltarasa és gydgyszeres csokkentése
indokolt. (I;C)

Ajanlas 29.

* Mechanikus thrombectomia esetén a vérnyomast 180/110 Hgmm érték alatt kell
tartani (11, A).

» Jelentds vérnyomas esés thrombectomia soran kerulendé (lll, A) (EROICAS, 9.old)



Ajanlas 30.
* Nincs thrombolysis:

— Konszenzus szerint az els6 24 éraban RR csokkentés nem javasolt 220/120
Hgmm vérnyomasérték alatt (I; C).
— Ha magasabb 15%-kal val6 évatos csokkentés.
Ajanlas 31.
* Ahipovolémia, szivritmuszavar, melyek ronthatjak a sziv pumpafunkciojat
korrigalando (I; C).
Ajanlas 32.
* Ahipoglikémiat (3,3 mmol/l alatti vércukorszint) kezelni kell (I; C).
» Cél: normoglikémia elérése.
Ajanlas 33.
« Egy klinikai vizsgalat eredményei azt jelzik, hogy az antihipertenziv terapia
megkezdeése a stroke bekovetkeztétdl szamitott 24 6ran belul biztonsagos.
« gyogyszeres antihipertenziv kezelés ujrainditasa az els6 24 o6ra elteltével ésszeri:
— mar korabban is fennallt a hipertenzio
— neuroldgiailag stabil allapotban vannak és nincs ellenjavallata (lla; B).
Ajanlas 34.
Az els6 24 éraban tartosan fennalld hiperglikémia: rosszabb stroke-kimenet
— hiperglikémia kezelése
— 7,8-10 mmol/l kdzotti vércukorszint elérése sziukséges.
— veércukorszint szorosan monitorizalando (lla; C).



Intravenas fibrinolysis
Ajanlas 35.
« Az arra alkalmas ischaemias stroke-betegek 3 éran beluli kezelésére intravénas
rtPA (0.9 mg/ttkg, maximalis adag 90 mg) adasa javasolt (I; A).
* Egyeéni merlegeles:
— id6s korban
— joindulatu daganat (pl. meningeoma )
— akar egyetlen tinet estében is (pl. aphasia)
— javulé-rosszabbodo tunetek esetén
— 4-6 héten beluli kisebb mitét esetén
— 7 mm-nél kisebb nem rupturalt aneurysma
Ajanlas 36.
— Enyhe vagy gyorsan javulo stroke-tinetek esetéen
— 3 honapon belul végzett nagy matet
— kozelmultban AMI (11b,C).

— lzolalt tunetek (aphasia, hemianopsia, neglect), javasolt a reperfuzids kezelés
(lla, C).

Ajanlas 37.
* Az i.v. rtPA kezelés hatasa id6figgo.
« Korhazba érkezéstdl a bolus beadasaig eltelt id6 ne leqyen tobb 60 percnél (I; A).







Ajanlas 38.
« Az arra alkalmas ischaemias stroke betegeknek 3-4,5

oran beluli i.v. rtPA (0.9 mg/ttkg, maximalis adag 90 mg)
adasa meérlegelhet6 (I; B).

Az indikacio megegyezik a 3 oran belulivel, kivéve:
— 80 ev feletti életkor

— oralis antikoagulans szedese az INR ertéketdl
fuggetlendl

— NIHSS> 25

— korel6zmeényben stroke és diabetes egyuttesen
szerepel.




Ajanlas 39.

 Nem kellben bizonyitott és tovabbi vizsgalatokat igényel az i.v. rtPA
adasanak hatékonysaga azoknal a 3-4,5 oran beliil kezelhet6
betegeknél, akiknél legalabb egy kizarasi kritérium jelen van a
kovetkezOkDbdl:

— 80 év feletti életkor

— oralis antikoagulans szedése (INR értéketél figgetlenal)

— a kezdeti NIHSS > 25 pont

— kortorténetben stroke és diabetes egyuttesen fordul eld.
Ajanlas 40.
* Intravénas rtPA azoknal a betegeknél alkalmazhato, akiknek a

vernyomasa lecsokkenthetdé 185/110 Hgmm ala antihipertenziv
szerekkel (I; B).

Ajanlas 41.
» Fibrinolitikus kezelésnél a kezel6orvosnak ismernie kell a lehetséges
mellékhatasokat és felkészultnek kell lennie azok haladéktalan

észlelésere és kezelésére, beleértve a verzéses szovodmenyeket és az
angioodémat, mely részleges leguti elzarodast okozhat (I; B).



VISTA: Overview

VISTA contains 29 anonymised acute stroke clinical trials and one
acute stroke reqistry

>27,500 patients with either ischaemic or haemorrhagic stroke

Patients aged 18-103 years

Medical history and onset-to-treatment time are readily available,
and CT lesion data are available for selected trials

Outcome measures include Barthel Index, Scandinavian Stroke
Scale, National Institutes of Health Stroke Scale, Orgogozo Scale,
and modified Rankin Scale

Ali et al. Stroke 2007;38:1905-1910.
Weimar et al. Int J Stroke 2010;5:103-109.



VISTA: Baseline Stroke Severity Predicts Outcome
with Thrombolysis

In a non-randomised comparison of 5,817 patients from the VISTA database,
outcomes with thrombolysis were significantly better across baseline NIHSS levels
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Mishra et al; VISTA Collaborators. Stroke 2010;41:2612-2617.



VISTA: Outcomes by Age Group

Odds ratios (OR) with 95% confidence intervals for better outcome are estimated
from ordinal logistic regression, adjusted for age and NIHSS
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VISTA: Diabetes and Prior Stroke
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Mishra et al, for VISTA Collaborators. Diabetes Care 2010 PMID 20843977.



VISTA: Osszefoglalas

t-PA elfogadott * és javasolt kezelés

Kor megkotes

= 80 ev feletti életkor nem befolyasolja az rt-PA hatasat

o Nem vész el a haszon és nem nd a vérzeés kockazata ha az
eletkor <90 év

Sulyossag megkotés
o Hatékony a kezelés ha NIHSS < 24

= Diabetes és korabbi stroke megkotés

o Nincs interakcio a korabbi stroke és diabetes kozott

* Marketing approval does not extend to >25 NIHSS; diabetes with prior stroke; or in some countries, >80 years (e.g. EU,
although relaxed to a warning in others, e.g. Australia)



Ajanlas 42.

« A sonothrombolysis hatékonysaga nincs kell6en bizonyitva (l1b;B)

Ajanlas 43.

« Tenecteplase, reteplase, desmoteplase, urokinase, vagy mas fibrinolitikus szer,
illetve az ancrod vagy mas defibrinogenald szer intravénas alkalmazasanak

hasznossaga akut stroke kezelésében nem kelléen bizonyitott, igy ezeket a
szereket kizarolag gyogyszervizsgalat keretein bellul szabad hasznaini (lib; B).

Ajanlas 44.
« Streptokinaz intravénas alkalmazasa nem javasolt akut stroke kezelésére (llI; A)
Ajanlas 45.
«  NOAC (Direkt thrombin-gatlot, direkt Xa faktor gatlot) szedé betegek i.v. rtPA
kezelése potencialisan veszeélyes és nem ajanlott.
» Kivéve ha normalis :
— aPTI
— INR
— thrombocyta szam,
— ecarin alvadasi idd,
— Thrombinid6
— Xa faktor aktivitas mérésének eredmeénye

* Vagy a paciens legalabb 2 teljes napig (normalis vesefunkcio) nem szedte
ezeket a gyogyszereket.



Vidd haza uzenet!




