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Objectifs

e Survoler les dernieres études qui ont démontre le
bénéfice du traitement endovasculaire chez les
patients souffrant d’AVC ischémique

* Procéder a |la sélection appropriée des patients
pouvant étre éligibles a un traitement
endovasculaire

* Analyser I'impact de cette option thérapeutique
sur la prise en charge des patients



'importance de |la recanalisation et
reperfusion

BV’-

Recanalisation = permeéabilité de |'artere
Reperfusion = restauration du flot sanguin jusqu’au
it capillaire distal
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l'impact de la recanalisation
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Taux de recanalisation en fonction de la
localisation delL’ochusionZhavec rt-PA IV
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delZoppo et al;1992 Saqqur et al;2007 Zangerie et al;2007
8% 6% 46%
26% 30% 53%
35% 44% 68%
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l'impact de la reperfusion = Time is Brain

Figure 1
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Pour chaque tranche de 30 minutes de délai de reperfusion =

10% de réduction relative de bon outcome

Khatri et al. Neurology 2009;73(13):1066-1072.



Limites de la thrombolyse
Intraveineuse

* Efficacité du rt-PA est dépendante de la
localisation de l'occlusion, de |la taille et des
caractéristiques du thrombus

* Fenétre de temps étroite avec thrombolyse IV
(< 4,5 heures)

e Certains patients ont des contre-indications a
la thrombolyse systémique



Le traitement endovasculaire

* Fibrinolyse intra-artérielle
* Thrombectomie mécanique

— Merci ,
— Penumbra U
g

— Stentrievers
e Solitaire FR
* Trevo
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Comment expliquer les résultats
neutres de ces études?
Dispositifs de générations précéedentes moins
efficaces pour accomplir recanalisation/reperfusion

Initiation du traitement endovasculaire retardée

Recrutement lent non-consécutif en raison du
manque d’équipoise (traitement hors étude pour
patients jugés bons candidats)

Remboursement des dispositifs utilisés en
traitement hors études

Imagerie vasculaire non faite de routine pour
prouver occlusion



2014-2015: Enfin des études positives!
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MR CLEAN

Pays-Bas

Tx médical vs Tx médical + Tx endovasculaire (a la discrétion
de l'investigateur)

N =500 (233 vs 267)
> 18 ans

AVC £ 6 heures
— Cl distale intracranienne, ACM-M1, ACM-M2, ACA-A1, ACA-A2
— NIHSS > 2
— Randomisés si réponse jugée insuffisante au rt-pa
— TDM + Angio-TDM
Issue primaire
— mRS a 90 jours

La seule étude qui a complété le recrutement planifié



MR CLEAN
Issue clinique

Modified Rankin Scale Score

Mo ! H?2 3 4 5 6
No symptoms » Death

Intervention

(N=233) =

Control
(N=267)

Patients (%)

MRS 0-2 = 32.6% vs 19.1% (OR 1.66 IC 1.21-2.28)
NNT =7



MR CLEAN
Sécurite

Tx médical Tx médical + Tx

endovasculaire

Hémorragie intracranienne 6.4% 7.7%
symptomatique

HSA 0% 0.9%

AVC dans un autre territoire 0.4% 5.6%*

Déces a 30 jours 18.4% 18.9%
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ESCAPE

Etude multicentrique basée au Canada

Tx médical vs Tx médical + Tx endovasculaire (Stentrievers
recommandés)

N =315 (165 vs 150)
> 18 ans
AVC £ 12 heures
— Cl distale (T ou L), ACM-M1, ACM-M1 équivalent (2 ACM-M2)
— NIHSS > 6
— TDM + Angio-TDM multiphase
— ASPECTS 2 6 + collatérales modérées a bonnes
Issue primaire
— mRS a 90 jours



ASPECTS

Poor Scan
(ASPECTS score 0-4)

LI

Good Scan
(ASPECTS score 8-10)

‘M1

Fair Scan
(ASPECTS score 5-7)

T Pty

supraganglionic level

www.aspectsinstroke.com



Collatérales

Site of Occlusion Phase 1 Phase 2 Phase 3

Good
collaterals

Intermediate
collaterals

Poor
collaterals

www.aspectsinstroke.com



ESCAPE
Issue clinique

Modified Rankin Scale Score
00 01 02 @3 B4 W5 s

A Overall
Control
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Patients (%)

mRS 0-2 = 53.0% vs 29.3% (OR 2.6 IC 1.7-3.8)
NNT =4



ESCAPE
Sécurite

Tx médical

Tx médical + Tx

endovasculaire

Hémorragie intracranienne 2.7% 3.6%
symptomatique
Perforation ACM 0% 0.6%
AVC ACM malin ou massif 10.7% 4.8%*
Déces a 90 jours 19.0% 10.4%*
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EXTEND-IA

Australie et Nouvelle-Zélande

rt-pa IV vs rt-pa IV + Tx endovasculaire (Solitaire FR)
N =70 (35 vs 35)

> 18 ans

AVC < 6 heures
— Cl, ACM-M1, ACM-M2

— TDM + Angio-TDM + TDM perfusion (CTP) (ou IRM + Angio-
IRM + IRM perfusion)

— Zone d’infarctus < 70 cc et pénombre ischémique >20% plus
grande que zone d’infarctus (mismatch >1.2)

Issues primaires
— Reperfusion a 24 heures
— Réduction du NIHSS > 8 points ou NIHSS =0 ou 1 a 3 jours



CT relCBF /
Diffusion MRI

RAPID
ischemic core
segmentation
CT relCBF<30%

Tmax

RAPID
Tmax>6sec
segmentation

RAPID for CT and MRI

Fast, standardized, fully automated,
guantitative, thresholded mismatch

CT perfusion

‘f

Ischemlc core: 6mL Perfusion lesion: 58mL
Mismatch ratio =9.7 Absolute mismatch =52mL
- Randomize patient

Ischemlc core: 7mL Perfuswn le5|on 55mL
Mismatch ratio = 7.6 Absolute mismatch = 48mL
- Randomize patient

Straka et al JMRI 2010




EXTEND-IA
Issue clinique

Score on Modified Rankin Scale
No symptoms « » Death
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| | | |

|
0 20 40 60 30 100
Patients (%)

mRS 0-2 = 71.4% vs 40.0% (p = 0.01)
NNT = 3



EXTEND-IA
Reperfusion a 24 heures
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EXTEND-IA
Ameélioration neurologique précoce
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Réduction du NIHSS 2 8 points ou NIHSS =0 ou 1 a 3 jours



EXTEND-IA
Sécurite

rt-PA 1V seul rt-PA IV + Tx
endovasculaire
Hémorragie intracranienne 5.7% 0%
symptomatique

Déces a 90 jours 20.0% 8.6%
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SWIFT PRIME

Etats-Unis, Canada et pays Européens

rt-pa IV vs rt-pa IV + Tx endovasculaire (Solitaire FR)
N =196 (98 vs 98)

18-80 ans

AVC < 6 heures
— Cl intracranienne, ACM-M1
— NIHSS 8-29

— TDM + Angio-TDM + TDM perfusion (CTP) (ou IRM + Angio-
IRM + IRM perfusion)

— Zone d’infarctus < 50 cc et pénombre ischémique > 15 cc
(mismatch >1.8) ou ASPECTS > 6

Issue primaire
— mRS a 90 jours



SWIFT PRIME
Issue cliniaue

Score on Modified Rankin Scale

No symptoms -= » Death
0 1 W2 W3 W4 HES5orb6

Stent Retriever +

Intravenous t-PA 17
(N=93)

Intravenous t-PA
(N=93)

Patients (%)
mRS 0-2 = 60.2% vs 35.5% (p < 0.001)

NNT =4



SWIFT PRIME
Sécurite

rt-PA 1V seul rt-PA IV + Tx
endovasculaire
Hémorragie intracranienne 3.1% 0%
symptomatique

Déces a 90 jours 12.4% 9.2%
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REVASCAT

Espagne

Tx médical vs Tx médical + Tx endovasculaire (Solitaire FR)
N =206 (103 vs 103)

18-85 ans

AVC < 8 heures
— Cl intracranienne, ACM-M1
— NIHSS > 6
— Randomisés apres 30 minutes pour évaluer réponse au rt-PA

— TDM + Angio-TDM (ou IRM + Angio-IRM)
— ASPECTS 27 (ou=6al'IRM)

Issue primaire

— mRS a 90 jours



REVASCAT
Issue clinique

Score on Modified Rankin Scale
0o O O2 O3 B4 B> Bo

Thrombectomy (g 3| 175 19.4
(N=103)

Control
(N=103) 5.8/6.8] 155

Patients (%)

MRS 0-2 =43.7% vs 28.2% (OR 2.1 1C 1.1-4.0)
NNT =6



REVASCAT
Sécurite

Tx médical Tx médical + Tx

endovasculaire

Hémorragie intracranienne 1.9% 1.9%
symptomatique

Déces a 90 jours 15.5% 18.4%




EXTEND- B REVASCAT

NNT = 3-7 pour indépendance fonctionnelle a
90 jours

Taux de reperfusion = 58%-88%

Pas de risque augmenté d’hémorragie
intracranienne symptomatiqgue comparé au
traitement meédical, incluant rt-PA IV

Tendance a la réduction de mortalité
Bénéfice préserveé chez patients > 80 ans



Que disent les recommandations?

| Guidelines

Canadian Stroke Best Practice Recommendations: Hyperacute Stroke Care
Guidelines, Update 2015

* Traitement endovasculaire est indiqué:

— AVC de la circulation antérieure avec occlusion proximale
démontrée

— ASPECTS =26
— Collatérales modérées a bonnes (fortement recommandé)

— Délai de < 6 heures du début des symptdmes pour initier le
traitement
e Jusqu’a 12 heures pour des cas sélectionnés

e ['utilisation de Stentrievers est recommandée
* Eviter I'intubation et I'anesthésie générale
* Lathrombectomie ne remplace pas la thrombolyse



AHA/ASA Guideline

2015 American Heart Association/American Stroke
Association Focused Update of the 2013 Guidelines for
the Early Management of Patients With Acute Ischemic

Stroke Regarding Endovascular Treatment

1. Patients eligible for intravenous r-tPA should
receive intravenous r-tPA even if endovascular
treatments are being considered (Class I; Level of
Evidence A). (Unchanged from the 2013 guideline)
Patients should receive endovascular therapy
with a stent retriever if they meet all the follow-
ing criteria (Class I; Level of Evidence A). (New

[

recommendation):
a. Prestroke mRS score 0 to 1.
b. Acute ischemic stroke receiving intravenous

r-tPA within 4.5 hours of onset according to
guidelines from professional medical societies,

c. Causative occlusion of the ICA or proximal
MCA (M1),

d. Age 218 years.

e. NIHSS score of 26,

f. ASPECTS of 26, and

g. Treatment can be initiated (groin puncture)
within 6 hours of symptom onset



Quel est I'impact sur la prise en
charge?

e < 1% de tous les AVC bénéficient d'un
traitement endovasculaire a I’heure actuelle

* Traitement endovasculaire applicable chez
10% de tous les patients avec AVC ischémique

— 20-30% des AVC thrombolysés

kin et al. Neurosurgery 2015;76:235-8.
aidat et al. Neurology 2012;79 (suppl 1):535-41.
et

o
i
rotta et al. Stroke 2015;46:1447-52.



Quel est I'impact sur la prise en
charge?

* Centres primaires/ * Centres tertiaires
secondaires — Pratique centralisée dans milieu
— Mise en évidence de C avec neuro-interventionnistes

'occlusion intracranienne par offrant service 24/7
i (o) -
angio-TDM * Nombre minimal de cas pour
_ Th bol int . r maintenir expertise et justifier
rom, o.yse n rave'r?euse I'investissement des ressources
sans délai lorsque patient r = feesaafiEs
ellgl!ole : i — Notification précoce de I'équipe
— « Drip n” Ship » d de neuro-intervention
e o — Evaluations paralléles: clinique,
- imagerie
— Traitements paralléeles:
S thrombolyse et thrombectomie




Des études a la realité: les 5T

Transport
Teamwork
Technology
Training
Technique

Goyal et al. Ann Neurol 2015; epub ahead of print.



Qui sont les bons patients?

Patients avec occlusion intracranienne proximale
documentée

Petite zone d’infarctus (ASPECTS 6-10) au TDM
Déficit neurologique significatif

Patients traités avec rt-PA IV (en I'absence de contre-
indications)

Reperfusion possible < 6 heures avec dispositif de type
Stentriever par une équipe spécialisée en
neurointervention

Sans limite d’age

— Mais avec bon fonctionnement pré-morbide



Qui sont les bons patients?

Délai ad
reperfusion

Age
NIHSS
TDM C-

Occlusion

Collatérales

Core (CTP)

Endo Endo
Bon candidat a éviter
<180 min  180-360 min 360-720 min > 720 min
Jeune Agé Dépendant prémorbide
>20 15-20 10-15 6-10 <6
ASPECTS 8-10  ASPECTS 5-7 ASPECTS 3-4 ASPECTS 0-2

CITouLou M1 proximale M1 distale ou M2 Plus distale

Good Moderate Fair Poor No

<50 cc 50-100 cc 100-150 cc >150 cc



Conclusion

* Le traitement endovasculaire par thrombectomie
mécanique en plus du traitement médical
(incluant rt-PA 1V) est supérieur au traitement
médical pour les AVC de la circulation antérieure
avec occlusion proximale
— NNT =5

e La thrombectomie mécanique est aussi
securitaire que le traitement médical

* || s"agit dorénavant du traitement standard pour
les patients éligibles
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