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Rationnel (1). Fibrinolyse IV

Seul traitement validé et recommandé pour les IC <4h30
Bénéfice absolu majeur malgré un risque hémorragique
Efficacité d’autant plus importante que traitement précoce

Recanalisation: facteur prédictif majeur d'un bon pronostic
clinique chez les patients ayant une occlusion aigué

Taux de recanalisation limité en cas d’occlusion des arteres de
gros calibre

= ACI: 6-15%

= ACM :30-50%

= AB : 30-50%
Le délai a partir duguel on peut parler d’échec de

recanalisation apres fibrinolyse IV n’est pas connu, «une
heure» a souvent été choisie de maniéere arbitraire



Rationnel (2). Thrombectomie

Q Etudes observationnelles
« Augmentation du taux de recanalisation
= Suggere bénéfice sur évolution clinique
Risque acceptable

0 Essais randomises negatifs (comparaison IV vs IV + voie
endovasculaire)

0 Autres essals en cours
- THRACE



Rationnel (3). Approche combinée
Rouchaud, Stroke 2011

O Facteurs predictifs d'une bonne évolution clinique
(analyse multivariee)

= Délai symptomes-recanalisation
= Occlusion isolée M1

= Ultilisation de fibrinolyse IV
pas plus d’hémorragie ou de complication procédure

Q 2 approches : combinée ou « rescue »
= Pas de comparaison directe++

= Pas de supériorité de I'une ou de l'autre technique sur le taux de
recanalisation ou le pronostic

= Mais logique de privilégier ttt combiné pour réduire délai...



Contre indications au rtPA (AMM 2002+ 2012).
Certains criteres évolutifs

Délai >4h30 ® Crise épileptique initiale
= Heure de début inconnue

® AVC et diabéte
= Age >80 ans

® Augmentation du risque
= Déficit neurologique hémorragique
v Mineur
\/Tr'op sévere




Heure de début incertaine

a Environ 25% des AVC sont des
« accidents du réveil »

) _ 0 Qq études monocentriques
0 Cause majeure de non traitement

suggerent bonne efficacité rtPA
en cas d'AVC révell

O Metaanalyse etudes sur heure O Essais randomises en cours

début: 55% IC entre 6 h et midi
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0 Etude multicentrique

0 n=5431C < 12 heures DWI positive/ FLAIR négatif

Thomalla, Lancet neurol 2011

Bonne VPP et specificite (Se moyenne) pour IC <4.5h
NIH > 3 et « mismatch DWI/FLAIR» : 87% de chance d’étre < 4.5h

Facteurs de confusion avec signal FLAIR
= Pb reproductibilité
= Volume Iésion
= Qualité image
- Leucoaraiose
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FLAIR negatif




FLAIR positif
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FLAIR faiblement positif
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® 3 essais randomiseés (avec IST 3)

" rtPA/placebo <6 h Meta analyse rtPA <6 h.
" n=1711 > 80 ans (24%)

Age >=80 ans
Bon Pc a la fin du suivi (RS 0-2) Lancet 2012

Trials Events/patients Odds ratio (95% CI) Heterogeneity

rt-PA Control

Treatedupto 6 h
<80years 1372/2612 1237/2562 116 (1.04-129)
>80 years 237/870 197/841 1.22 (0-98-153)

All trials 1609/3482  1434/3403 118 (1.07-1:30)
p=0-001

Treatedupto3h
<80years 254/512 211/526 1.51(1-18-1-93)
>B0years 2 111/384 69/357 1.68 (1-20-2:34)

All trials 365/896  280/883 1.56 (1-28-1-90)
p<0-0001

Treated between 3-6 h
<80years 1054/2004 1005/1997 1-09(0-96-1-24)
>80years 126/486 128/484 097 (0-73-1-30)
All trials 1180/2490 1133/2481 1-07 (0-96-1-21)
p=0-23

EII-S 1.0 2!5

Thrombolysis decreases  Thrombolysis increases

Figure 4: Effect of rt-PA on alive and independent at the end of follow-up, subgrouped by age and time to treatment
Data are numbers, unless otherwise indicated. rt-PA=recombinant tissue plasminogen activator. IST-3=Third International Stroke Trial.




0 Pas d’exclusion systématique sur I'age
0 Pas d’age limite, voir I'age physiologique
a0 Cl relative: verifier 'absence d’autre CI

O TTT possible chez patient sélectionnée
Patient autonome, non institutionnalisé
Pas de comorbidités severes, de handicap pré AVC
Infarctus cerébral peu étendu

Mismatch entre DWI et PWI et/ou clinique

Patient de plus de 80 ans
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Déficit mineur ou regressif « too good to treat »

|ldée: symptomes mineurs et non handicapants
Aucune définition consensuelle
Définition infarctus régressif?
= ameélioration précoce >=4 points de NIHSS
= Probleme du déficit résiduel++

< 3 heures: 30-40% des patients exclus du fait d’'un déficit mineur ou
s’améliorant

Etudes rétrospectives portant sur les « récusés » du fait déficit mineur
ou régressif

Evolution défavorable: 20 a 33%

Aggravation précoce: 10 a 15% (NIH >4 dans les 48 h)
Facteurs pronostiques d’aggravation

Occlusion gros tronc
NIH a 10 initial

o) Ne pas étre faussement rassuré



Déficit mineur ou réegressif

a Définition déficit mineur
pas de NIHSS minimum

déficit restant cliniquement
pertinent qui pourrait étre
génant s’il persiste (ex
aphasie, HLH, déficit main..)

0 Si déficit régressif,
fluctuant ou mineur

fibrinolyse possible des lors
que le déficit résiduel est
cliniguement pertinent

surtout si occlusion gros tronc
+++

Q Si occlusion gros tronc et
régression complete des
symptémes:

surveillance +++ car risque
d’aggravation

Toutes les 10 mn faire NIHSS

Fibrinolyse si aggravation et
délai toujours <4.5 h

éviter meécanisme
hémodynamique (lutte contre
hypotension artérielle)

15




Déficit sévere. Circulation antérieure

Cl AMM: NIHSS >25

Définition: sévere cliniquement ET a I'imagerie

Score ASPECT (0-10) DWI

- Enlever un point par zone touchée
= |C sévere si ASPECT<5

Région corticale (M1, M2, M3, M4, M5,
M6 et |)

Région sous corticale ( ).
M1: cortex antérieur ACM, M2: cortex latéral ACM, M3:
cortex postérieur ACM, M4, M5 et M6 sont les points
respectivement au dessus de M1, M2 et M3 ; I: cortex
insulaire

: téte noyau caudé, | : noyau lentiforme et CI: genou
capsule interne.




Score ASPECT DWI . SAMURAI Registry
Nezu, Neurology 2010

o IC ttt par rtPA 0.6 mg/Kg Q n=477

0 10 centres japonais O Age moyen: 71 ans

O Score ASPECT avant tPAsur 1 NIHSS médian 13 (7-19)
DWI o ASPECT median 8 (8-10)

CJ principal : bon Pc a 3 mois (RS 0-2)

‘ercentage ol patients

(n=8) (n=13) (n=18) (n=26) (n= 4-4 (n H;.| (n=79) (n= 1I..IE.||r J-II|
DWI-ASFPECTS EmRS 6 17

;rnR.':'j 35

B mRS 0-2




Analyse multivariée.
ASPECT: facteur prédictif indépendant

Figure 1 Modified Rankin Scale score at 3 months

o | KN (= /K0 |-/

(n=477) 15

Nezu, Neurology 2010

Bl O Bon pronostic: ASPECT >=7
AT oo 7 - I OR 1.85 (1.07-3.24)
0 Déces: ASPECT <=4
OR 3.61 (1.23-9.91)
0O Hémorragie symptomatique:
ASPECT <=5
OR 4.74 (1.54-13.64)

DWI-ASPECTS <7
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Déficit sévere sur I’RM. Circulation postérieure
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(I

Contre indications 2013 Fibrinolyse IV

Deélai " Augmentation du risque
> 4 h30 circulation ant hémorragique
> 6 h circulation post = Anticoagulants

Age >= 80 ans physiologique INR> 7

Déficit non pertinent NOAC

Déficit sévere cliniquement ET " Chirurgie récente....

a I'lmagerie " Autres CI du rtPA

« ASPECT <5

Lésions extensives du TC ¢'

HTA admission (185/110) non _ _ )
abaissée par les TTT IV Thrombectomie seule discutée
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(1) Fibrinolyse IV? Selon procédure

(2) Thrombectomie? Sélection supplémentaire
« Age: tres strict apres 80 ans
« Délai < 6h (circu ant) < 12 h (circu post)
e Seveérité infarctus+++
 Existence d'un mismatch
 Données de lI'occlusion

21



Sélection du bon candidat sur I'IRM
Intérét de differents parametres

QO Mismatch diff -perf

80

0 Collatérales le spaghetti!
facteur predictif indépendant
de bon pronostic

a Mismatch radio-

clinique+++
= Severité clinique
= Petit infarctus




Occlusion M1

Rescue si NIH > 7,
dans délali




Occlusion A basilaire

—

\
NIH <=7

¥ '
- Thrombectomie Fibrinolyse 1V sgule

Rescue si NIH > 7 dans délai



