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Ischemická	cévní	mozková	příhoda	



Aktuální	doporučené	postupy	AHA-ASA	2018-2019,	
ESO	2021	a	CVS	ČNS	2021



Základní	principy	rekanalizace

Trombolýza

				Trombektomie

Všem	a	co	nejdříve!

Nehledáme	kontraindikace,																							
ale	indikace	☺



IVT	u	pacientů	s	„malým“	neurologickým	deficitem

Významný	 Nevýznamný	



Minor	stroke,	2/3	pacientů	s	ischemickou	CMP

NIHSS	0-4	

NIHSS	0-5	

NIHSS	0-3

50%	

60-70%	

80%

Reeves		et	al,	Stroke	2013	



Malý	deficit,	významný	nebo	nevýznamný	?

„Paréza	PHK“	
NIHSS	1

„Hemiparéza“	



Malý	deficit,	významný	nebo	nevýznamný	?

93	517	pacientů	

31,2	%	nebylo	léčeno	IVT	pro	malý		
nebo	rychle	se	zlepšující	deficit	

➢ 	1,1	%	zemřelo	
➢ 	28,3	%	nebylo	propuštěno	domů	

(institucionální	péče)		
➢ 	28,5	%	z	propuštěných	domů	
nebylo	schopno	samostatné	chůze	

																																										Smith	EE	et	al.,	Stroke	2011



Minor	stroke

■Minor	stroke	NIHSS	0-4	
▪ Nehendikepující	
▪ Hendikepující	
▪ NIHSS	nepostihne	všechny	situace	!	

■Definice	hendikepujícího	deficitu	
					Deficit,	který	pokud	se	nezlepší,	omezí	pacientovi	základní	aktivity	
denního	života	(ADL,	tj.	sebeobsluhu,	hygienu,	jídlo)	nebo	návrat	do	
práce	či	vykonávání	oblíbených	činností	(hobby).

Berge	et	al.	European	Stroke	Journal	2021..



Hendikepující	deficit?

lehká	paréza	
NIHSS	1

kvadrantopsie	
NIHSS	1

anomická	afázie	
NIHSS	1



Minor	stroke:	nehendikepující	deficit	a	IVT	

Nehendikepující	deficit		

➢Netrombolyzovat	při	normálním	
CTA	

➢ Pokud	je	současně	uzávěr	velké	
tepny	na	CTA,	pak	trombolyzovat	
(data	a	stanoviska	expertů	svědčí		
pro	provedení	IVT)

																																																																																													1.		Berge	et	al.	European	Stroke	Journal	2021.	2.	Neumann	et	al.	Cesk	Slov	Neurol	N	2021	



Minor	stroke:	hendikepující	deficit	a	IVT

Náhle	vzniklý	a	klinicky	jasný	neurologický	deficit	

• NIHSS	=	1	
• Nutno	posoudit	významnost	deficitu,	data	ale	svědčí	proti														
provedení	IVT	

• Já	jsem	pro	provedení	IVT	☺	
• Určitě	neléčit	pacienty	s	vysokým	rizikem	krvácení	

• NIHSS	>	1	
• Jasná	indikace,	ale	…	pokud	je	NIHSS	2-4	nutno	posoudit																						
významnost	deficitu,	data	ale	svědčí	pro	provedení

1.	Neumann	et	al.	Cesk	Slov	Neurol	N	2021;.	2.	Berge	et	al.	European	Stroke	Journal	2021.	



IVT	u	pacientů	s	epileptickým	záchvatem



IVT	u	pacientů	s	epileptickým	záchvatem

▪ Epileptický	záchvat	imituje	akutní	iCMP	(„stroke	mimic“,	15-25%)																																																																																																																																																										
✓ 					Toddova	hemiparéza,	fokální	epileptický	záchvat,	ev.	porucha	gnostických	fcí																																																																																																						
✓ 					Porucha	symbolických	funkcí	u	komplexních		parciálních	záchvatů	
✓ 					Prohloubení	staršího	neurologického	deficitu	po	CMP	(strukturální	epilepsie	po			
										CMP	-	vaskulární	epilepsie,	post-stroke	epilepsie)	

▪ Epileptický	záchvat	v	akutní	fázi	CMP	(„akutní	symptomatický	záchvat“,									
3-6%,	dle	metanalýzy	v	r.	2017	2,8-3,9%)																																																																																																																																																																										
✓ 						Ischemická	CMP	je	nejčastější	příčinou	ASZ	u	pacientů	>	60l.																																																																																																																												
✓ 					50-75%	ASZ	proběhne	během	prvních	24	h	

																																																																																																																																																																																																																																																							
1.	Polymeris	et	al.	Ann	Neurol	2019.	2.	Wang	et	al.		Neurology	2017.	3.	Lamy	et	al.	Neurology	2003

„Mylně“	léčen	IVT	(?zvýšené	riziko	sICH?)

Chybně	neléčen	IVT	(!horší	klinický	outcome!)		



Epileptický	záchvat	a	ložiskový	neurologický	deficit

Epileptický	záchvat	s	přetrvávajícím	ložiskovým	neurologickým	deficitem	

▪ IVT	ANO,	když	má	neurologický	deficit	vztah	k	iCMP		
✓ Průkaz	okluze	intrakraniální	tepny	
✓ Časné	ischemické	změny	na	NCCT	nebo	DWI-MR	či	pozitivní	CTP		

✓ Stroke	mimics	(epileptický	záchvat	+	neurologický	deficit,	15-25%),	včasné	
provedení	IVT	je	preferováno	před	zpožděním	nebo	nepodáním	z	důvodu	další	
diagnostiky!	Riziko	sICH	je	velmi	nízké	(<	0,5	%	NINDS,	0,2%	ECASS	II	a	dle	
SITS-MOST	je	riziko	0%!)	

✓ Vyloučeno	kraniotrauma	(kontuze,	SDH),	tumor	mozku,	absces	mozku	…
1.	Berge	et	al.	Eur	J	Stroke	2021.	2.	Neumann	et	al.	Cesk	Slov	Neurol	N	2021.	3.	Kesselman	et	al.	Eur	J	Stroke	2019	



IVT	u	antikoagulovaných	pacientů

Warfarin	 DOAC	



Klíčové	otázky	

• Lze	bezpečně	a	„jednoduše“	provést	IVT	?	

• Lze	zrušit	účinek	antikoagulancia	a	provést	IVT?	

• Je	indikována	MT	(okluze	velké	tepny)?		W-INR	>	1,7;	DOAC



IVT	a	antikoagulační	terapie	VKA

Klinická	doporučení:	
• U	pacientů	na	VKA	s	INR		>	1,7	není	IVT	doporučena.	

• Pacienti	na	VKA	s	INR	>	1,7	nebyli	v	RCT	

• Zcela	minimální	data	o	IVT	u	pacientů	na	VKA	s	INR	>	1,7	s	
						velmi	variabilními	počty	SICH:		

➢0/142	
➢1/33	(3	%)3	
➢3/10	(33	%)4			

1.	Berge	E,	et	al.	Eur	J	Stroke	2021;	2.	Frank	B,	et	al.	Stroke	2013;	3.	Xian	Y,	et	al.	JAMA	2012;	4.	Frey	JL,	et	al.	Neurology	2007



IVT	u	warfarinizoaných	pacientů,	současný	stav		

• INR	<	1,7	
➢IVT	lze	bezpečně	provést	

• INR	>	1,7		
➢IVT	je	kontraindikována	

Ale,	co	když	…	

1.	Berge	et	al.	Eur	J	Stroke	2021.	2.	Neumann	et	al.	Cesk	Slov	Neurol	N	2021.	3.	Powers	et	al.	Stroke		2018-2019



IVT	a	Warfarin	>	1,7	

Žena,	76	l.	
➢	Warfarinizována	pro	mechanickou	náhradu	srdeční	chlopně	
➢	Aktivní	život	(hobby,	kulturní	a	sportovní	aktivity)	

➢	Jasný	neurologický	deficit	s	fluktuujícím	NIHSS	7-9	
➢	Bedside	INR	=	1,91	
➢	CT	mozku	bez	ICH,	bez	čerstvé	ischemie	
➢	CTA	bez	okluze	velké	tepny



Podán	4	složkový	koncentrát	protrombinového	komplexu																																		
(4F-PCC)	

INR	po	podání	1,4	

Provedena	IVT	(altepláza)	ve	standardním		dávkování	

Kontrolní	CT	mozku/24	h	bez	ICH	

mRS	za	3	měsíce	=	0	



IVT	a	Warfarin	>	1,7	+	4F-PCC,	zkušenosti	z	praxe	

• Obsahuje	koagulační	faktory	závislé	na	vitaminu	K:	protrombin	–	faktor	II,	
faktor	VII,	faktor	IX	a	faktor	X	

• 1	ml/25	IU	(20	ml	=	500	IU;	40	ml	=	1000	IU);	rychlost	podání	2-8	ml/min.		

• Úprava	koagulace	do	30	min.	po	podání	(vitamin	K	za	4-6	h)	

• Cílíme	na	INR	<	1,4	(<	1,5?)	

• Riziko:	protrombogenní	efekt



IVT	u	pacientů	s	ischemickou	CMP	a	INR	>	1,7



IVT	a	LMWH	

• LMWH	v	profylaktické	dávce	v	prevenci	TEN	není	
kontraindikací	IVT		

• LMWH	v	terapeutické	(„plné“)	dávce	je	kontraindikací	IVT,	
pokud	byla	podána	<	24	h	před	IVT		(Protamin	x)	

• LMWH	v	terapeutické	dávce	s	neznámou	dobu	podání,	IVT	je	
kontraindikována	pokud	je	aPTT	nad	horní	limit	laboratoře	

1.	Berge	et	al.	Eur	J	Stroke	2021.	2.	Neumann	et	al.	Cesk	Slov	Neurol	N	2021.	3.	Powers	et	al.	Stroke	2018-2019



IVT	a	DOAC,	jen	>	48	h		???,	testy	???	

						Berge	et	al.	Eur	J	Stroke	2021																																																																												Neumann	et	al.	Cesk	Slov	Neurol	N	2021	

Každý	6	pacient	s	ICMP	má	DOAC	(o	50%	nižší	riziko	ICH	oproti	W)	



IVT	a	Dabigatran	

• IVT	je	možné	zvážit,	pokud	je	normální	aPTT,	TT	a	PT	

• IVT	lze	provést	po	zrušení	účinku	dabigatranu	antidotem	
idarucizumab	(Praxbind)	
➢				dávka	5	g	(2x2,5	g/50	ml	á	5-10	min.)	i.v.		
➢				po	podání	antidota	provést	vyšetření	aPTT,	TT	a	současně	zahájit		
								IVT	dle	standardního	schématu	
➢				pokud	je	aPTT	a	TT	nad	horní	limit	laboratoře	je	doporučeno	ukončit			
								IVT

1.	Berge	et	al.	Eur	J	Stroke	2021.	2.	Neumann	et	al.	Cesk	Slov	Neurol	N	2021.	3.	Diener	et	al.,	Int	J	Stroke	2017.	



IVT	a	Xabany	(apixaban,	rivaroxaban,	endoxaban),		>	24	h	?

	Berge	et	al.	Eur	J	Stroke	2021																																																																																									Neumann	et	al.	Cesk	Slov	Neurol	N	2021	



IVT	a	DOAC,	současný	stav
• Dagibatran	

➢			užití	>	48	h	
➢			nebo	trombinový	čas	(TT)	<	60	s			
➢			nebo	antidotum	ano	

• Xabany	
➢ 	užití	>	48	h		
➢	nebo	anti-Xa	<	0,5	U/ml	
➢	nebo	antidotum	ne

																																																																																																	Šaňák,	Neumann.	CMP	Journal	2022



IVT	u	pacientů	s	užívajících	xabany																									
(apixaban,	rivaroxaban,	endoxaban)	

Něco	nového	?	(<	48	?,	<	24	h	?)	

DOAC	mají	o	50%	nižší	riziko	ICH	než	Warfarin		

U	experimentální	ischemické	CMP	navíc	DOAC	nezvyšovaly	riziko	ICH,	

zatímco	Warfarin	ano		



IVT	a	DOAC	

• Je	nedávné	(<	48	h)	užití	DOAC	spojeno	s	vyšším	rizikem	sICH	
po	IVT	?		

• Multicentrická	studie,	33	207	pac.,	64	center	
• 832	pacientů	užívalo	DOAC	

➢	Dabigatran	+	idarucizumab,	252	(30,3%)	
➢	Měření	testů	specifických	pro	DOAC,	225	(27%)	
➢	Bez	testů	a	bez	antidota,	355	(42,7%)	

• Míra	rizika	SICH	u	pacientů	s	DOAC	2,5%	vs	4,1%	bez	OAC

1.	Meinel	et	al.	JAMA	Neurol	2023.	



IVT	a	Xabany	(apixaban,	rivaroxaban,	endoxaban)

IVT	a	užití	DOAC	<	48	h	

ICH	DOAC	17,7%	vs	17,3%	NON	

sICH	DOAC	3,4%	vs		3,5%	NON	

Systém	H	DOAC	0,7%	vs	0,6%	NON	

mRS	0-2	DOAC	46,4%	vs	56,8%	NO



Vysoký	krevní	tlak	v	hyperakutní	a	akutní	fázi	
ischemické	CMP



Vysoký	TK	v	akutní	fázi	ischemické	CMP

• V	akutní	fázi	ischemického	iktu	má	až	75-80	%	nemocných	vysoký	krevní	
tlak,	což	je	fenomén,	který	dosud	nebyl	zcela	objasněn.	

• Klinická	doporučení	doporučují	tolerovat	TK	do	220/120	mmHg	(bez	IVT),		
185/110	mmHg	a	180/105	mmHg	u	pacientů	před	a	po	provedení	IVT,	MT.	

• Většina	observačních	studií	zjistila	signifikantní	souvislost	mezi	vyšším	
vstupním	systolickým	TK	a	horším	klinickým	výsledkem.		

• Riziko	nejobávanější	komplikace:	sICH	nebo	hemoragická	transformace.





Nekorigovatelný	TK	–	IVT	NE!

Pokud	nelze	TK	snížit	pod	185/110	mmHg	,	pak	nepodávat	IVT!

																																																												Berge	et	al.	Eur	J	Stroke	2021



TK	během	IVT	a	24h	po	IVT	<	180/105	mmHg



Variabilita	TK	během	IVT	a	24	h	po	IVT	s	TK								>	
180/105	mmHg

Je	spojen	s	
• negativním	ovlivněním	mozkové	perfuze	
• větší	progresí	mozkové	ischemie/infarktu		
• vyšším	rizikem	sICH	nebo	hemoragické	transformace	
• nižší	pravděpodobností	na	dosažení	funkční	nezávislosti	a	snížení	invalidity	
• nepříznivým	klinickým	stavem	po	3	měsících	(mRS	3-5)	a	vyšší	mortalitou		

• vyšším	rizikem	recidivy	ischemického	iktu	během	3	m,	pokud	vysoký	TK	byl	po	
dobu	72-96	h

1.	Kellert	et	al.	Cerebrovasc.	Dis.	2012.		2.		Kellert	et	al.	Stroke	20217.	3.		Endo	et	al.	Stroke	2013.	4.	Delgado-
Mederos	et		al.	Neurology	2008.	5.	He	et	al.	J	Hypertension	2022.	Malhotra	et	al.		J	of	Stroke	2019.		



Krevní	tlak	a	ischemická	CMP	léčená	IVT	

Komparace	mezi	
sTK	

sICH	
mRS	(3	m)	

mortalitou	(3	m)

Endo	et	al.	(The	SAMURAI	rt-PA	Registry).	Stroke	2013



Krevní	tlak	a	ischemická	CMP	léčená	IVT	

Vliv	sTK		

na	

klinický	stav	(mRS)	
mortalitu

1.	Qin	et	al.	BMC	Neurology	2022.	2.		Chen	et	al.	J		of	Neurology	2023.			



Agresivní	snížení	TK	?

• Porucha	(zhoršení)	mozkové	perfuze		

• Poškození	viabilní	penumbry		

• Progrese		ischemie/infarktu	

• Zhoršení	neurologického	deficitu	a	vyšší	pravděpodobnost		
nepříznivého	klinického	stavu



	IVT	a	TK

Chybí	jasný	konsenzus	pro	optimální	
kontrolu/hodnotu	TK	před,	během	a	po	
infuzi	tPA	u	pacientů	s	iCMP	léčených	

IVT.	





	Přednemocniční	fáze	a	TK	>	185/110	mmHg	

• CMP	triáž	pozitivní	pacient	a	v	okně	pro	IVT	
• Akcelerace	TK	>	185/110	mmHg	

• Korekce	TK	v	terénu:	ANO	
✓Při	jaké	hodnotě	TK	?:	systola	>	185	mmHg	a	diastola	>	110	mmHg	?	
✓ Jaký	lék:	i.v.	urapidil	(Tachyben,	Ebrantil	5	mg/1	ml),	iniciální	bolus	10-25	
mg	

✓KI:	známý	AV	blok	II-III	st.,	aortální	stenóza	nebo	koarktace	aorty	
✓Zvážit	i	sedaci	(diazepam)	při	zřejmé	tenzi,	úzkosti,	neklidu



Vysoký	krevní	tlak	-	možnosti	ovlivnění	v	terénu

Hodnoty	TK	
• systola	185-200	mmHg	a/nebo	diastola	110-115		mmHg		???	(nedělat	nic	

nebo	zkusit	podat	i.v.	10-12,5	mg	urapidil	(2-2,5	ml))	

• systola	200-220	mmHg	a/nebo	diastola	115-120	mmHg	podat	i.v.	12,5-25	
mg	urapidil	(2,5-5	ml)	

• systola	>	220	mmHg	a/nebo	diastola	>	120	mmHg	podat	i.v.	25-50	mg	
urapidil	(5-10	ml)	

• účinek	za	5-10	min.,	lze	opakovat



Cílem	studie	je	posouzení	účinnosti	a	bezpečnosti	intenzivního	snížení	TK	
v	přednemocniční	fázi	u	pacientů	s	podezřením	na	akutní	cévní	
mozkovou	příhodu.																								
Léčba:	i.v.	urapidil		při	sTK	>	150	mmHg																		
První	skupina:	snížení	sTK	k	cílovému	sTK	130-140	mmHg		během	30	min.		
Druhá	skupina:	nesnižovat	TK,	pokud	není	sTK	>	220	mmHg	
Primární	cíl:	90	denní	mRS																																																																																																																																						
Mezi	březnem	2020	a	dubnem	2023	bylo	randomizováno	2053	pacientů	
(průměrný	věk	70	let,	z	toho	39%	žen),	průměrný	TK	178/98	mmHg,	45%	
pacientů	mělo	diagnózu	primárního	ICH	v	době	přijetí	do	nemocnice.		

INTERACT4	is	on	track	to	provide	reliable	evidence	of	the	effectiveness	of	
ambulance-delivered	intensive	BP	lowering	in	patients	with	suspected	
acute	stroke.		Update,	Trials	December	2023	

		



TK	během	IVT	>	180/105	mmHg

Přerušit	IVT	…	Nepřerušit	IVT																																Ukončit	IVT	…	Neukončit	IVT



TK	>	180/105	mmHg	během	IVT	a	24	h	po	IVT

• Data	z	klinických	studií	naznačují,	že	intenzivnější	kontrola	TK	
(pod	doporučenými	hladinami	180/105	mm	Hg)	během	IVT	
nebo	po	IVT	je	bezpečná	a	může	dále	zlepšit	klinické	výsledky	
a	snížit	míru	symptomatického	intrakraniálního	krvácení.

																																															1.	Martin-Shild	S	et	al.	Arch	Neurol	2008.	2.	Sandset	EC	Lancet	Neurol	2014



TK	>	180/105	mmHg	během	IVT

• Nedělat	nic	…	

• Nepřerušovat	IVT	a	korigovat	TK	během	IVT																																																																						
➢první	volba	bolusově	i.v.	urapidil	nebo	bolus	urapidilu	i.v.	+	kontinuálně	i.v.	(50	mg	
urapidilu/50	ml	FR,	rychlost	infuze	2–5	ml/	min),	TK	160-180/80-100	mmHg									

➢cave	agresivní	snížení	TK	<	120-140/70-80	mmHg	

• Přerušit	IVT,	provést	korekci	TK	(i.v.	urapidil)	a	znovu	zahájit	IVT	(jak	?)	
➢5	min.	a	delší	přerušení	je	spojeno	s	významným	poklesem	sérové	hladiny	t-PA	…		
➢bolus	(10%	váhy	+	pokračovat	v	infuzi)





Otázky	a	řešené	kontroverze	v	indikaci	IVT



Co	není	kontraindikací	IVT

• Microbleeds		
✓ 				neznámá	anamnéza,	IVT	ano,	…	MR	nedělat	
✓ 				známý	výskyt	(<	10),IVT	ano	
✓ 				známý	výskyt	(>	10),	IVT	není	doporučena,	ale	praxe	bývá	jiná	

• Incidentální	mozkové	aneurysma		
✓ 		aneuryzma	<	10	mm:	provedení	IVT	je	bezpečné	a	doporučené	
✓ 		aneuryzma	>	10	mm:	bezpečnost	je	nejasná,	IVT	lze	zvážit,	při	těžším			
							neurologickém	deficitu

Neumann	et	al.	Cesk	Slov	Neurol	N	2021.	Berge	et	al.	European	Stroke	Journal	2021.	



Co	není	kontraindikací	IVT

• Nedávná	TIA	nebo	minor	stroke	

• Leukoaraiosa	

• Menstruace	

• Užívání	antiagregační	léčby	včetně	duální	antiagregace	

• Extraaxiální	tumory	CNS	(meningeom,	schwanom	apod.)

Neumann	et	al.	Cesk	Slov	Neurol	N	2021.	Berge	et	al.	European	Stroke	Journal	2021



IVT	a	MT	u	LVO

Bridging Overlap



Ukončit	IVT	před	MT	pro	LVO	?

• IVT:	časná	míra	rekanalizace	LVO	až	41%,	ale	dobrý	klinický	
výsledek	u	29%																																				Ospel	JM	et	al.,	Stroke	2021	(ESCAPE	Study)	

• MT:	časná	úspěšná	rekanalizace	(TICI	2b-3)	>	60-70%,	příznivý	
klinický	výsledek	u	cca	40-60%	

• MT:	časná	kompletní	rekanalizace	(TICI	3),	příznivý	klinický	
výsledek	u	cca	50-75%																																		Bai	X	et	al.,	Neuroradiology	2021



Ukončit	IVT	před	MT	pro	LVO	?

• Kombinovaná	terapie	IVT	+	MT	je	dnes	standardem	péče	u	pacientů	s	
akutním	ischemickým	iktem	a	LVO	(AIS-LVO)	

• Předmět	diskuze:	ukončit	IVT	před	MT	nebo	pokračovat	během	MT	
➢				Obavy	ze	zvýšeného	rizika	iatrogenního	sICH	nebo	fragmentace		
								trombů	s	distální	embolizací	
➢				Pokračovat	v	IVT	pro	tendenci	k	vyšší	míře	rekanalizace	a	lepšímu		
								klinickému	výsledku	

																																								1.	Kellert	et	al.	Eur	Stroke	J	2017.	2.	Sanak	et	al.	J	Vasc	Interv	Radiol	2013	(stent	retriver)



Studie	DIRECT-MT

Studie	DEVT



Overlap	IVT	a	MT		vs.	Direct	MT

Burian	E.	et	al.,	Clin	Neuroradiol.	2023	(GSR-ET),	2267	pac.

Srovnatelné	riziko	SICH	
2,9	vs.	2,4%		

Podobné	riziko	úmrtí	
18%	vs.	22%	

Signifikantně	lepší	klinické	
výsledky	

mRS	0-1	(21,4%	vs	13,4%)		
mRS	0-2	(37,6%	vs	29,5%)



Děkuji	za	pozornost.																			Zvídavé	otázky?

Kruger	N.P.	,	26.11.2023,	05:50	


