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Evolution of Acute Ischemic Stroke (AIS) Care
over two decades
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Dudas?

* Tiempo
Edad
Aspects
NIHH

* Localizacion

e Estenosis en tandem
rTPA: Si/No




Guidelines for the Early Management of Patients With Acute Ischemic
Stroke 2013

AHA/ASA Guideline 2015 AHA/ASA Focused Update of the 2013
Guidelines for the Early Management of Patients With Acute
Ischemic Stroke Regarding Endovascular Treatment

AHA/ASA Guideline

2018 Guidelines for the Early Management of Patients
With Acute Ischemic Stroke

A Guideline for Healthcare Professionals From the American Heart
Association/American Stroke Association

EROICAS recomendaciones del 2016 ( European Recommendations on Organisation of Interventional Care in
Acute Stroke (EROICAS). Int J Stroke. 2016;11:701-16.4. Guyatt GH, Oxman AD, Schiinemann HJ, Tugwell P,)
siguiendo el GRADE



European Stroke Organisation (ESO) - EurOpean Guillaume Turc,” "*** Pervinder Bhogal,” ° Urs Fischer,® Pooja Khatri,”
Kyriakos Lobotesis,® Mikaél Mazighi,**'®'" Peter D. Schellinger,'? Danilo Toni, "

Society for Minimally Invasive Neurological Therapy Joost de Vs, Philip White, ® Jens Fiehler's
(ESMINT) Guidelines on Mechanical Thrombectomy in

Acute Ischemic Stroke Lista de topicos de interés clinico

Lista de resultados relevantes (mRS), (sICH),

A MODULADE WORKING GROUP (MWG) ! )
y el volumen final del infarto

The MWG formulated 15 Population,

* 5ESO Intervention, Comparator, Outcome (PICO)
e 1US questions,
e 5 ESMINT

En cada cuestion, sistema revision
(PubMed, EMBASE, y Cochrane Library)

6/11 Neurointervencionistas (5/1)
5/11 Neurologos

Se realizan recomendaciones basadas en la
evidencia.

Se anade la opinidn de los expertos




MR CLEAN, EXTENDIA,
ESCAPE, SWIFT PRIME,

REVASCAT, THRACE,
THERAPY, PISTE, y EASI

> PICO (Population, Intervention,

Comparator, Outcome) Questions  En adultos con oclusidon de gran vaso en
» For each question: Systematic
review (3 major Database)

el territorio anterior relacionado con
accidente isquémico agudo dentro de las

> Total 15 Questions . ,
6 horas se recomienda la trombectomia

 Q1: Latrombectomia mecanica mas el

mejor manejo medico comparado con solo mecanica mas el mejor manejo medico —
el tratamiento medico mejora el resultado incluyendo la trombolisis IV si esta
funcional? o

indicada_.

e Cualidad de evidencia: alta ++++
 Fortaleza de la recomendacion: fuerte '’



Numero de pacientes con oclusion de M2 en cada estudio
randomizado

Opindn de los expertos

* Hay un consenso en el
grupo (11/11 votos) de que

IOS paC|entes con M2 occlusions, MT M2 occlusions, BMM
. s Trial arm, % arm, %
ObStrUCC|On de M?2 que MR CLEAN 18/233 (7.7) 21/266 (7.9)
cumplan |OS criterios de EXTEND IA 6/35 (17.1) 4135 (11.4)
. ., . ESCAPE* 6/163 (3.7) 3/147 (2.0)
inclusion de los estudios SWIET PRIVE- 694 (6.4 1393 (140
randomizados |a REVASCAT* 10/102 (9.8) 8/101 (7.9)
, THRACE* 2/208 (1.0) 0/204 (0)
trombectomia es razonable et 32 (156 333 601
THERAPY 6/55 (10.9) 5/53 (9.4)
EASI 12/40 (30.0) 6/37 (16.2)
TOTAL 71/962 (7.4) 63/969 (6.5)

*M2 inclusion not allowed.
BMM, best medical management; MT, mechanical thrombectomy.



Opindn de los expertos trombectomia de la oclusidn de la arteria basilar

* Hay un consenso en el grupo (11/11 votos) que en analogia con la
obstruccion LVO en territorio anterior y de acuerdo al curso natural
severo de estas oclusiones, la trombolisis iV mas la trombectomia
mecanica es debe ser fuertemente considerada



DEFUSE 3: Time window 6—16 hours since time
last known well

DAWN: 6—24 hours since time last known well
ESCAPE & REVASCAT

Recomendacion

» PICO (Population, Intervention, * En adultos con oclusién de gran vaso en el territorio anterior
Comparator, Outcome) Questions relacionado con accidente isquémico agudo entre las 6-24
horas que cumplan los criterios de seleccién del DEFUSE 3 y
» For each question: Systematic del DAWN se recomienda la trombectomia mecanica mas
review (3 major Database) tratamiento medico .
* Cualidad de evidencia: Moderada +++
» Total 15 Questions * Fortaleza de la recomendacién: fuerte

o (Q2: : Para adultos con proceso isquémico
agudo por obstruccion de gran vaso
la trombectomia mecanica mas

Recomendacion

* De 6-16 horas: *Edad: <80 afios , *NIHSS =6, *nucleo del

. - . infarto: <70 ml, Penumbra:>15. PV/CV>1.8
funcional en relacion a solo el tratamiento * De 6-24 horas:*Edad: <80, *NIHSS>10, *nucleo del infarto:

medico? <30 ml,
* De 6-24 horas:*Edad: 280,nucleodel infarto<20 mly
NIHHS>10

el tratamiento medico mejora el resultado




» PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome) Questions

» For each question: Systematic
review (3 major Database)

» Total 15 Questions

* (Q3: : Para adultos con proceso isquémico
agudo por obstruccion de gran vaso,

mejora el resultado funcional en
relacion a la trombectomia mecanica sola?

Recomendaciones

Se recomienda trombolisis [V mas trombectomia
mecanicas sobre la trombectomia sola. Ambos
tratamientos deben realizarse tan pronto sea posible
después de la llegada al hospital. La trombectomia
mecanica no debiera de evitar la TIV y la TIV no debe
retrasar la trombectomia mecanica.

Cualidad de evidencia: muy baja +

Fortalez a de recomendacion: fuerte

Opiniones de los expertos

En pacientes elegibles para la TIV antes de Ia
trombectomia mecdnica, 7/11 expertos sugieren el uso
de tenecteplase (0.25mg/kg) sobre la alteplase (0.9
mg/kg) si la decisién del TIV es hecha después de
conocer la oclusién del vaso



Recomendacion

En pacientes con sospecha de stroke, no se
puede recomendar el uso de una escala
prehospitalaria.

Se sugiere incluir, si es posible, los pacientes en

» PICO (Population, Intervention, un estudio randomizado . |
Comparator, Outcome) Questions Cualidad de evidencia: Muy baja

» For each question: Systematic Fortaleza de recomendacion : -
review (3 major Database)

» Total 15 Questions

Opinion de los expertos

11/11 concluyen que no hay suficiente
evidencia para usar una escala clinica
prehospitalaria.

« Q4: En pacientes con sospecha de ictus
isquémico agudo
comparada con la no
utilizacion. A) de Todos los pacientes con sospecha de stroke

pacientes elegibles parala TM ? B) independiente del tiempo de inicio, deben de
ser sometidos a estudios de imagen cerebral
con caracter urgente




» PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome) Questions

» For each question: Systematic
review (3 major Database)

» Total 15 Questions

* (5: Para los adultos identificados
prehospitalariamente, el

mejora el resultado funcional?

Recomendaciones

En base a la evidencia no podemos hacer
recomendaciones sobre que modelo aplicar
para mejorar el resultado funcional
Cualidad de evidencia: Muy baja

Fortaleza de la recomendacion: -

Opinion de los expertos

No hay evidencia de la superioridad de un
modelo o de otro. La eleccion debe de
depender de la organizacion local y regional del
servicio y de las caracteristicas del paciente
(votos:11/11).

El modelo mother ship podria estar favorecido
en las areas metropolitanas, con un tiempo de
transporte al menos de 30-45 minutos y el drip
and ship cuando el tiempo es mayor
(votos:11/11).

En cuanto a los otros dos modelos (drip-and-
drive y unidad movil) debido a la experiencia
limitada, los expertos no opinan



» PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome) Questions

» For each question: Systematic
review (3 major Database)

» Total 15 Questions

 QO: En la TM mas el
mejor manejo medico comparada con solo
el mejor manejo medico mejora el resultado
funcional?

Recomendaciones

En pacientes 280 afios dentro de las 6 horas de inicio deben
de ser tratados con TM mas Tratamiento medico,
incluyendo la TIV si esta indicada. La aplicacion de un
limite de edad para la TM no esta justificada.

Cualidad de evidencia: moderada +++

Fortaleza de recomendacion. Fuerte.

*Se sugiere que pacientes >80 ainos entre las 6 y 24 horas
deben ser tratados con TM mas Tratamiento medico si se

encuentran entre los criterios de inclusién del DEFUSE3 o

DAWN.

Calidad de evidencia: Baja ++

Fortaleza de recomendacién. Débil

De 6-16 horas: <80 afios y NIHHS >6 ; volumen de core
<70mly penumbra >15 ml

De 6-24horas: > 80 afos; core de infarto <20ml y NIHSS
>10



» PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome) Questions

» For each question: Systematic review
(3 major Database)

» Total 15 Questions

» Q7: Para adultos con obstrucciéon de gran
vaso, la seleccion de candidatos para TM
basada en en un particular nivel de NIHHS
mejora el resultado funcional?

Recomendaciones

*No se recomienda un limite superior de NIHHS
para la decision de la TM.

*Se recomienda que los pacientes con alta
severidad de stroke sean tratados con TM mas
manejo medico, incluyendo la TIV si esta indicada.
Estas recomendaciones también se aplican en
pacientes entre 6-24 que cumplen los criterios de
inclusion del DEFUSE3 y DAWN

Cualidad de evidencia: Alta ++++

Fortaleza de la recomendacion : Fuerte

Se recomienda que los pacientes con baja
severidad de stroke (NIHSS 0-5) dentro de las 24
horas sean incluidos en estudios randomizados.
Cualidad de la evidencia: Muy baja +

Fortaleza de la recomendacion: -



Opinion de los expertos

En pacientes con bajo NIHHS (<5) que no son
elegibles para un estudio randomizado , se sugiere

gue el tratamiento con MT en adiccion a la TIV puede
ser razonable:

» PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome) Questions 1- En pacientes que debutan con déficits que

» For each question: Systematic parecen incapacitantes (déficit motor
: : significativo, o afasia o hemianopsia)
review (3 major Database)

(votos:9/11).
» Total 15 Questions

2-En el caso de empeoramiento clinico después
de la TIV (voto:9/11).

» Q7: Para adultos con obstrucciéon de gran
vaso, la seleccion de candidatos para TM
basada en en un particular nivel de NIHHS
mejora el resultado funcional?

3-no alcanzamos el voto mayoritario para sugerir
trombectomia mecanica en pacientes con
déficits que parecen no debilitantes (p. Ej.,
Hipoestesia leve) en la presentacién (voto:5/11)




» PICO (Population, Intervention,

Comparator, Outcome) Questions

» For each question: Systematic

review (3 major Database)

» Total 15 Questions

Q8: La seleccion de candidatos para la
™ o)
volumen del nucleo del infarto: (a)
mejora la identificacion de los pacientes
con buena respuesta funcional? (b)
disminuye el riesgo de hemorragia
cerebral sintomatica?

Recomendaciones

*En la ventana de las 6 horas, se recomienda la TM (incluyendo
la TIV si esta indicada) en ASPECTS 26 en un TAC sin contraste o
un volumen de nucleo de infarto<70 ml.

Cualidad de evidencia: Alta ++++

Fortaleza de la recomendacion: Fuerte

*En la ventana de las 6-24 horas, se recomienda la TM
(incluyendo la TIV si esta indicada) si los pacientes cumplen los
criterios del DEFUSE 3 o DAWN.

*En pacientes con ASPECTS<6 o un nucleo de infarto>70-100ml
se recomienda sean incluidos en un estudio randomizado .
Calidad de evidencia: Muy baja

Fortaleza de la recomendacion: -

Opinidon de los expertos

Si la inclusidn de pacientes en un estudio randomizado no es posible, se
sugiere que la TM puede ser razonable en casos seleccionados con
ASPECTS <6 o nucleo del infarto>70ml (11/11)



> PICO (Population, Intervention,

Comparator, Outcome) Questions *En ventana de 6 horas la imagen avanzada no

> For each question: Systematic es necesaria para la seleccidn de los pacientes.
review (3 major Database) Calidad de la evidencia: Moderada +++

> Total 15 Questions Fortaleza de la recomendacion. Débil.

* (QO9: La selecciéon de candidatos para la T™M
basada en ( perfusion ,
nucleo, colaterales) comparada con la no
utilizacion de la imagen avanzada (a) mejora  [KSCUIEIReERENAVTo[lo (ol R g[o]e (S E
EYehltilor=lollelaNe Yo o =lellsaliskRoleal oS (Sa-Mll FOrtaleza de la recomendacion. Fuerte
respuesta funcional? (b) disminuye el riesgo
de hemorragia cerebral sintomatica®?

*Mas alla de las 6 horas la imagen avanzada es
necesaria




» PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome) Questions

» For each question: Systematic
review (3 major Database)

» Total 15 Questions

* Q10:La TM realizada en un centro integral
de Ictus comparada con la TM realizada en
un centro no integral : (a) mejora el resultado
funcional? (b) reduce el tiempo de
reperfusion? (c) reduce el porcentaje de
hemorragia sintomatica cerebral?

Recomendacion

Se recomienda el tratamiento en un Centro
integral

Calidad de la evidencia: Muy Baja +
Fortaleza de la recomendacion: Fuerte



Recomendacion

Se recomienda que los
intervencionistas deben de intentar
el TICl grado 3, si es posible con
razonable seguridad.

» PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome) Questions

» For each question: Systematic
review (3 major Database)

» Total 15 Questions Calidad de la evidencia : Baja ++

« Q11: Lareperfusion TICI grado 3 Fortaleza de la recomendacion:

comparada con la reperfusion TICI grade 2b Fuerte
mejora el resultado funcional?




Recomendacion

* No hay evidencia de que la aspiracion sola
mejore el resultado funcional.

* No hay evidencia de gue aumente el
porcentaje de reperfusion.

* Se sugiere el uso del stent retriever sobre
la aspiracion.

* Calidad de evidencia: Muy baja

* Fortaleza de recomendacion Débil.

» PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome) Questions

» For each question: Systematic
review (3 major Database)

Opinion de los expertos

» Total 15 Questions  (9/11) creen que el ADAP puede ser

« Q12: El uso de la aspiracién directa utilizado como primera linea standar de
comparada con el stent retriever (a9 tratamiento.

. . 5 * (8/11) creen que cualquier procedimiento
mejora el resultado funcional? (o) de TN debe ser utilizado en conjuncion

incrementa el % de la con Catéter proximal de baldn
recanalizacion?




COMPASS — Lancet, 2019
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Aspiration thrombectomy versus stent retriever
thrombectomy as first-line approach for large vessel
occlusion (COMPASS): a multicentre, randomised,

open label, blinded outcome, non-inferiority trial
AquiaSTusk i, Adnan SidiqtjohamaT FIf, Reade A DeLacy Dawed) el Eugens Gu Elad L evy, Kenneth Snyda, RcardoA Hand,

ison, Mohammad | Chaudry, AlgjandroM Spiotta AnsaarT Ral, DonaldFret
JosserE DdgudoAhmMm MikeKely, Adam Arthur, Blalse Baxter, Joey Englsh itdlo Linfante, Kyle M Fargen, ) Mocco

Summary

Stent retriever b of large-vessel occlusion results in better outcomes than medical therapy

alone. Alternatis b larly a direct as first pass while

NY, USA (ProfA Siidiqu M)
ProfE|Levy MO, KV Smpaer MO
Department of Nesrosurgery,
Icahn Schood ot Medicine at
Mount Siral, New York, NY,
USA(TFEMD
RADeLeary M
ProfMoccoMD}:
Cembrovascutar Centes Story
8ok Univers2y, Stony Brock,

strategies,
have not been rigorously assessed for clinical efficacy in randomised trials. We designed COMPASS to assess whether
patients treated with aspiration as first pass have non-inferior functional outcomes to those treated with a stent
retriever as first line.

Methods We did a multicentre, randomised, open label, blinded outcome, core lab adjudicated non-inferiority trial
at 15 sites (ten hospitals and four specialty clinics in the USA and one hospital in Canada). Eligible participants
were patients presenting with acute ischaemic stroke from anterior circulation large-vessel occlusion within 6 h of
onset and an Alberta Stroke Program Early CT Score of greater than 6. We randomly assigned participants (1:1) via
a central web-based system without stratification to either direct aspiration first pass or stent retriever first line
thrombectomy. ﬁmmﬂqpnmmmmdﬂdsmuﬂmmmﬁdmmmnu
they were not involved in the procedures. Physicians were allowed to use adji as was

with their standard of care. The null hypothesis for this study was that patients treated with aspiration as first pass
achieve inferior outcomes compared with those treated with a stent retriever first line approach. The primary
outcome was non-inferiority of dinical functional outcome at 90 days as measured by the percentage of patients
achieving a modified Rankin Scale score of 0-2, analysed by intent to treat; non-inferiority was established with a
‘margin of 0-15. All randomly assigned patients were included in the safety analyses. This trial is registered at
ClinicalTrials.gov, number: NCT02466893.

Prospective, randomized, international, multi-center,
blinded assessment concurrent controlled trial

Compared ADAPT technique vs. SRFL (stent retriever
frontline)

Blinded core lab adjudication, mRS and NIHSS assessment

15 centers activated

270 patients enrolled

Supported by research grant from Penumbra



COMPASS

High Revascularization
Rates

Favorable Non-Inferior
Clinical Outcome

89%
50%
SR ADAPT SR
(122/133) (121/136)
p =.54
mRS < 2 at 90 days TICI 2b/3

(final\

First Pass
Success

ADAPT

TICI 2b/3

51%

SR




Mortality at 90 days
sICH

(&l ICH with NIHSS > 4 worsening)

COMPASS

Safety
ADAPT SR
22.0% 22.0%
6% 6%

OR (95% Cl)
1.02 (57, 1.81)

1.01 (.37, 2.77)

Time to TICI > 2b

Total Procedure Cost’
(median)

$6,633)  $12,790

ADAPT SR

p < .0001

*Per analyss Using agregale supply chaln dats 83 primary souros and st price 83 scondary souce



» PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome) Questions

» For each question: Systematic
review (3 major Database)

» Total 15 Questions

« Q13: EnlaTM, la sedacion consciente
comparada con la anestesia general mejora
el resultado funcional?

SIESTA, ANSTROKE, GOLIATH

Recomendaciones

No se puede recomendar el uso de la sedacion
o de la anestesia general en la TM, debido a la
baja calidad de la evidencia y al conflicto de
resultados entre los tres estudios . Por tanto se
recomienda la inclusidon de pacientes en un
estudio multicéntrico randomizado.

Calidad de la evidencia muy baja +

Fortaleza de la recomendacion: -

Opinion de los expertos

Se sugiere la realizacion de estudios
multicéntrico. Sin embargo si esto no es posible
, 11/11 expertos sugieren la utilizacién
anestesia local o la sedacién siempre que sea
posible. La decisidon de anestesia general debe
de ser tomada, lo mas rapido posible, y debe de
ser realizada por un neuroanestesiologo.



» PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome) Questions

» For each question: Systematic
review (3 major Database)

» Total 15 Questions

* Q14: Enla TM el mantenimiento de un
determinado nivel de la presion sanguinea
mejora el resultado funcional?

Recomendaciones

*Se sugiere el mantenimiento de la
presion arterial por debajo de
180/105 mmHg durante y 24hrs
después de le TM. No se
recomienda ninguna droga
especifica para bajar la tension.
Cualidad de evidencia: muy baja
Fortaleza de la recomendacion:
fuerte

Opinion de los expertos

11/11 expertos piensan que el grado
de reperfusion debe de ser tenido
en cuenta en la eleccion del nivel de
la TA, con un objetivo de TA mas
bajo en casos de completa
reperfusion



» PICO (Population, Intervention,
Comparator, Outcome) Questions

» For each question: Systematic
review (3 major Database)

» Total 15 Questions

* Q15: En pacientes con oclusién de gran
vaso y alto grado de estenosis carotidea
extracerebral ipsilateral,

mejora el resultado
funcional comparado con la trombectomia
sin Stenting?

Recomendaciones

No se puede proporcionar ninguna
recomendacion de acuerdo a cual es la
mejor modalidad de tratamiento.

Se recomienda la inclusidn de este tipo de
pacientes en un estudio randomizado
Calidad de la evidencia : Muy bajo +
Fortaleza de la recomendacion: -

Opinion de los expertos

9/11 sugieren que si la inclusion de este tipo
de pacientes en un estudio randomizado no
es posible, los pacientes con alto grado de
oclusién o estenosis pueden ser tratados con
Stenting intraprocedimiento si es
inevitablemente necesario



Resumen: Tiempo de inicio de los sintomas

Para la circulacion anterior la TM esta indicada en pacientes

seleccionados hasta 16 horas del inicio de los sintomas o al despertar
[class |, level A],

Esta indicada en pacientes seleccionados hasta las 24 horas [class lla,
level B.



Resumen: Imagen

* En pacientes con menos de 6 horas con CT MR Aspects >6, con moderado o bueno estado de
colaterales, (>50% del territorio de la ACM) y con pec?ueﬁo volumen del nucleo del infarto (<50-70
ml) y/o penumbra significativa esta la TM indicada [class |, level A].

* En pacientes con obstruccién de la intracraneal Cl g//o M1 entre las 6 y las 24 horas que cumplen
los criterios de imagen avanzada del DAWN y DEFUSE 3 la TM esta indicada. [class |, level B].

* La TM puede estar indicada en pacientes que no cumplen los criterios del DAWN y DEFUSE 3
cuando tienen un CT MR Aspects 6-10, moderadas o buenas colaterales y pequeno nucleo de
infarto (<50-70 ml)



Resumen: Localizacion obstruccion

+ La TM esta indicada en pacientes con oclusion de la CI ( incluyendo
segmento intracraneal, extracraneal, lesiones en tandem) M1y M2
[class |, level A].

* Los beneficios de la TM en segmentos mas distales (M3, ACA) es
incierto. La TM en estos pacientes puede ser razonable en algunos
casos y debe de ser considerada caso por caso [class IIb, level B-NR].



Resumen: Severidad del infarto

* La TM esta indicada en pacientes con oclusion de la circulacidén anterior NIHSS
=6 [class |, level A].

* La TM puede ser considerada en pacientes con NIHSS <6 cuando se asocian a
sintomas incapacitantes [class Ila, level B-NR].



Resumen: Edad y funcionalidad

e La edad(>80) no debe de ser usada como contraindicacion para la
TM. [class Ila, level A].

* El beneficio de la TM en pacientes con mRS > 1 es desconocido.



