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Souhrn
Cil: Cilem bylo posoudit zavislost 90denniho vysledného klinického stavu na Uvodnich
symptomech ischemické CMP (iCMP) u pacientd Iécenych intravendzni trombolyzou (IVT) a/nebo

endovaskularni terapii (EVT). Soubor a metodika: V retrospektivni observa¢ni jednocentrové studii "Neurologicka klinika, Komplexnf
jsme v souboru 809 pacientl s iCMP lé¢enych IVT a/nebo EVT zkoumali vliv inicidlnich symptom cerebrovaskularni centrum,
iCMP, dosazenych ¢asl a stupné rekanalizace na 90denni vysledny klinicky stav. Vysledky: Ve LF UKa FN Hradec Kralove
skupin& IVT byly jako vyznamné negativni prediktory dobrého 90denniho vysledného klinického ?Neurologicka klinika

stavu identifikovany vék (pomér sanci [OR] = 0,94, 95% interval spolehlivosti [Cl]: 0,91-0,96), vstupni LF UK Hradec Kralove
neurologicky deficit (OR = 091, 95% Cl: 0,86-0,96) a piitomnost parézy koncetin (OR = 0,51, 95% ’Radiologicka klinika, Komplexni
Cl:0,25-097). Ve skupiné EVT (+ IVT) byly vék (OR = 0,93, 95% Cl: 091-0,95) a inicialni neurologicky cerebrovaskularni centrum,
deficit (OR = 0,84, 95% Cl: 0,80-0,89) identifikovany jako vyznamné negativni prediktory a Gspéina LF UKa FN Hradec Krdlove
rekanalizace (OR = 4,31, 95% Cl: 2,44-7,81) jako vyznamny pozitivni prediktor dobrého 90denniho

vysledného klinického stavu (ve viech pfipadech p < 0,05). Zdvéry: Nase vysledky prokazaly, ze b .
pritomnost parézy koncetin byla spojena s horsim vyslednym klinickym stavem u pacientd IEIEZENILEADIQ Roman Herzig, Ph.D,,

[écenych pouze IVT, zatimco pfitomnost dalsich symptom iCMP neméla vliv na 90denni vysledny

klinicky stav u pacientt s rekanaliza¢ni 1é¢bou. Neurologicka klinika

LF UK a FN Hradec Kralové
Sokolska 581

Abstract 500 05 Hradec Krélové
Aim: The aim was to assess the dependency of the 90-day clinical outcome on the initial symptoms e-mail: herzig.roman@seznam.cz

of ischemic stroke (IS) in patients treated with intravenous thrombolysis (IVT) and/or endovascular
therapy (EVT). Materials and methods: In a retrospective, observational, one-center study, we Pfijato k recenzi: 29. 6. 2021
assessed the effect of initial IS symptoms, achieved times and degree of recanalization on a 90-day Pfijato do tisku: 6. 10. 2021

clinical outcome in a set of 809 IS patients treated with IVT and/or EVT. Results: In the IVT group,
age (odds ratio [OR] = 0.94, 95% confidence interval [Cl): 0.91-0.96), baseline neurological deficit
(OR =091, 95% Cl: 0.86-0.96), and the presence of limb paresis (OR = 0.51, 95% Cl: 0.25-0.97) were
identified as significant negative predictors of a good 90-day clinical outcome. In the EVT (+ IVT)
group, age (OR =0.93,95% Cl:0.91-0.95) and initial neurological deficit (OR = 0.84, 95% Cl: 0.80-0.89)
were identified as significant negative predictors and successful recanalization (OR = 4.31, 95% Cl:
2.44-7.81) as a significant positive predictor of a good 90-day clinical outcome (P < 0.05 in all cases).
Conclusions: Our results showed that the presence of limb paresis was associated with a worse
clinical outcome in patients treated with IVT alone, while the presence of other IS symptoms did
not affect a 90-day clinical outcome in patients treated with recanalization therapy.
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OVLIVNUJI INICIALNT KLINICKE SYMPTOMY VYSLEDNY STAV PACIENTU S ISCHEMICKYM IKTEM A REKANALIZACNI LECBOU?

Uvod

Klinickd manifestace akutni ischemické CMP
(iICMP) zavisi zejména na lokalizaci v prislus-
ném cévnim povodi (eventudlné na pomezi
cévnich povodi) a na objemu postizené moz-
kové tkané. Ikty v predni mozkové cirkulaci
(anterior circulation stroke; ACS) predstavuji
pfiblizné 70-80 % vsech iCMP, zbytek pfi-
pada na ikty v zadni mozkové cirkulaci (poste-
rior circulation stroke; PCS) [1-4]. Mezi typické
priznaky ACS patii kontralaterdlni hemiparéza

a/nebo hemihypestézie, centraini léze lic-
niho nervu, dysartrie, afazie (dominantnf he-
misféra) a syndrom opomijeni (nedominantni
hemisféra). PCS mdze byt na rozdil od ACS
spojen s mnoha méné specifickymi priznaky,
jako jsou zévrat, bolest hlavy, nauzea a zvra-
ceni, diplopie, poruchy perimetru, dysartrie,
ataxie chlize a koncetin, ipsilaterdini parézy
nebo alterace védom/ [3,5].

Ackoli nejcastéji se vyskytujici klinické
symptomy u ACS a PCS jsou dobre defino-

vany, spolehlivd diferenciace mezi ACS a PCS
mUZe byt nékdy obtiznd. Zpdsob, jakym jsou
inicidlnf priznaky iktu referovany, vstupnf vy-
Setfeni a management akutni faze ovliviuji
¢asovy interval od vzniku iCMP do zaha-
jeni lécby. Nékolik randomizovanych kont-
rolovanych studif prokazalo, Ze intravendzni
trombolyza (IVT) s poddnim rekombinant-
niho tkanového aktivatoru plazminogenu
(recombinant tissue plasminogen activator;
rt-PA) a endovaskulérni terapie (EVT) pred-

Tab. 1. Zakladni charakteristiky souboru pacient(i, dosazend rekanalizace a 90denni vysledny klinicky stav.
Sledované parametry Skupina IVT Skupina EVT (£ IVT) p
n 398 (49,2) 411 (50,8) N/A
vek (roky) T 7117 £12,75 (72,0) 7199 + 12,43 (74,0) 0,2354
muzské pohlavi 223 (56,0) 172 (41,8) 0,0001
vstupni NIHSS 7,68 5,00 (6,0) 14,18 + 6,04 (14,0) < 0,0001
vaskuldrni povodf 0,7798
prednf 346 (86,9) 361 (87,8)
zadni 52 (13,1) 50(12,2)
klinické symptomy
paréza koncetin 314 (78,9) 388 (94,4) <0,0001
pokles Ustniho koutku 283 (71,1) 342 (83,2) 0,0001
porucha feci 313 (78,6) 341 (83,0) 0,1582
porucha citi 61 (15,3) 18 (4,4) < 0,0001
poruchy visu 28 (7,0) 14 (34) 0,0363
vertigo 37093) 922 0,0001
cefalea 16 (4,0) 2(0,5) 0,0020
nauzea/vomitus 29 (73) 922 0,0015
kvantitativni porucha védomf 3(75) 26 (6,3) 0,0001
VT 398 (100,0) 253 (61,6) < 0,0001
Casové intervaly (min)
ODT + 9714 + 5735 (80,5) 105,30 + 70,82 (85,0) 0,4089
DNT t 50,10 £ 21,70 (47,0) 41,17 £ 17,29 (40,0) <0,0001
ONT t 143,57 + 64,99 (135,0) 125,28 £+ 45,51 (119,0) 0,0005
DGT t N/A 7517 40,74 (73,0)
OGT t N/A 207,13 + 87,35 (185,0)
ukazatele vysledného klinického stavu
Uspésna rekanalizace (TICl > 2b) N/A 315 (76,6)
funkeni nezavislost po 90 dnech (MRS < 2) 267 (67,1) 212 (51,6) < 0,0001
90denni mortalita (MRS 6) 42 (10,5) 99 (24,1) < 0,0001
Data jsou uvedena jako n (%) pro kategorické proménné nebo prdmér + SD (medién) pro numerické proménné t.
DGT - door-to-groin time (interval od pfijezdu do nemocnice do punkce tepny v tfisle); DNT - door-to-needle time (interval od pfijezdu do ne-
mocnice do aplikace bolusu IVT); EVT — endovaskularni terapie; IVT — intravendzni trombolyza; mRS — modifikovana Rankinova skala; n — pocet
pacientd; N/A — neaplikovatelné; NIHSS — National Institutes of Health Stroke Scale; ODT - onset-to-door time (interval od vzniku pfiznakd do pfi-
jezdu do nemocnice); OGT - onset-to-groin time (interval od vzniku pfiznakd do punkce trisla); ONT — onset-to-needle time (interval od vzniku
piiznakd do aplikace bolusu IVT); SD — smérodatnd odchylka; TICI - Thrombolysis in Cerebral Infarction
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stavujf 1é¢bu, jejiz Ucinek je pifmo zavisly na
¢asovém faktoru — ¢im dfive jsou zahdjeny,
tim vyssf je Sance na dosazeni dobrého vy-
sledného klinického stavu [6,7]. Nicméné
doposud se otézkou vlivu specifickych sym-
ptom iCMP na konkrétni rekanaliza¢ni ¢asy
ve standardnim terapeutickém oknu zaby-
valo jen nékolik studii, které konsenzualné
prokazaly, ze existuje korelace mezi inicidl-
nimi klinickymi symptomy iktu a ¢asovou
osou rekanaliza¢ni terapie — 1é¢ba byla zaha-
jena pozdéji u pacientl s méné specifickymi
symptomy spojenymi s PCS [8-10]. Chybi
vsak data o tom, zda je inicidlnimi symptomy
iktu ovlivnén i vysledny klinicky stav.

Cilem studie bylo zhodnotit, zda a jakym
zpUsobem je 90denni vysledny klinicky stav
u pacientd s iICMP lécenych IVT nebo EVT (£
IVT) ovlivnén inicidlnimi symptomy iktu (pri-
marni cil), dosazenymi rekanaliza¢nimi casy
a stupném dosazené rekanalizace (sekun-
darnf cil).

Soubor pacientli a metodika

V retrospektivni observacni studii byla v jed-
nom centru provedena analyza prospek-
tivné shromazdénych dat 809 konseku-
tivnich pacientl s iCMP ve véku > 18 let
lécenych IVT nebo EVT (£ IVT) v Centru vy-
soce specializované cerebrovaskularni péce
(Komplexnim cerebrovaskularnim centry;
KCC) FN Hradec Kralové (FN HK) v obdobi od
1. ledna 2013 do 31. prosince 2018. U 98 pa-
cientll ze skupiny EVT (£ IVT) byla IVT prove-
dena v Centrech vysoce specializované péce
o pacienty s iktem (lktovych centrech; IC)
podle ur¢ené spadové oblasti, s ndslednym
sekundarnim transportem do KCC FN HK.

Hlavnim zafazujicim kritériem byla do-
stupnost validni informace o postizeni
predni ¢i zadni mozkové cirkulace, ziskana
na zakladé odlozeného zobrazeni mozku.
Pacienti s nejednoznac¢nou lokalizaci ische-
mické léze a také pacienti s iICMP v obou po-
vodich byli z analyzy vylouceni. ACS byla
definovédna jako symptomatickd ischemie
v povodi a. carotis interna (ACI), a. cerebri
media (ACM) nebo a. cerebri anterior (ACA).
PCS jsme definovali jako symptomatickou is-
chemii vyskytujici se v povodi a. vertebralis
(AV), a. basilaris (AB) nebo a. cerebri poste-
rior (ACP).

Indikace k rekanaliza¢ni lé¢bé byla stano-
vena v souladu s platnymi ndrodnimi a me-
zindrodnimi doporucenimi [11-15]. Vsichni
kandidati rekanaliza¢ni 1é¢by absolvovali
standardni vysetiovaci protokol sestévajici
z nekontrastni CT mozku v¢. CTA se zobra-

a zadni (PCS) mozkové cirkulaci.

Tab. 2. Vyskyt inicidlnich klinickych symptomu u pacientl s iktem v predni (ACS)

pacientd; N/A — neaplikovatelné

Klinicky symptom Cirkulace P
ACS (n=707) PCS (n=102)

paréza koncetin 636 (89,96) 66 (64,71) <0,0001
pokles ustniho koutku 588 (83,17) 37 (36,27) <0,0001
porucha feci 593 (83,89) 61 (59,8) < 0,0001
porucha ¢itf 64 (9,05) 15 (14,71) 0,105
poruchy visu 5(0,71) 37 (36,27) < 0,0001
vertigo 2(0,28) 44 (43,14) < 0.0001
cefalea 0(0) 18 (17,65) N/A
nauzea/vomitus 1(0,14) 37 (36,27) N/A
kvantitativni porucha védomf 9(1,27) 20 (19,61) N/A

Data jsou uvedena jako n (%). Symptomy s dostacujici frekvenci (vyskytem) byly statisticky po-
rovnany pomoci x? testu mezi ACS a PCS; véechny uvedené hodnoty p (oboustranna alterna-
tivni hypotéza) jsou po Benjamini-Hochbergové korekci.

ACS - iktus v pfedni mozkové cirkulaci; PCS — iktus v zadni mozkové cirkulaci; n — pocet

zenim krénich a intrakranidlnich tepen [16].
U sekundérné transportovanych pacientd
s IVT zahajenou v IC byla po prijezdu do KCC
pred EVT provedena kontrolni nekontrastni
CT mozku k vylouceni hemoragické kom-
plikace a rozvoje vyznamného mozkového
infarktu pouze v pfipadé, pokud transport
trval déle nez 60 min nebo doslo k vyznam-
nému zhorseni neurologického deficitu. IVT
se standardni davkou rt-PA (Actilyse®; Boeh-
ringer Ingelheim, Ingelheim am Rhein, Né-
mecko) 0,9mg/kg (maximalni davka 90 mg)
byla provedena do 4,5 h od rozvoje sym-
ptom iktu (10 % davky bylo aplikovano jako
Uvodni bolus a zbytek formou 60min infuze).
Mechanickd trombektomie (MT) pomoci
stent-retrieverd byla u pacient s ACS pro-
vedena co nejdfive, bez ¢ekani na efekt IVT
(pokud byla provedena) a béhem standard-
niho 6h okna od rozvoje symptom iktu.
Pacienti s ACS s neznamym ¢asem vzniku
nebo po 6. hodiné od rozvoje prvnich pfi-
znakd byli léceni EVT v pfipadé, Zze perfuzni
CT mozku prokézala pouze malou dokona-
nou ischemii (< 70ml) [17] a pfitomnost is-
chemické penumbry. U pacientd se sou-
¢asne pritomnou okluzi ACI (tandemova
okluze) byla provedena perkutanni translu-
minalni angioplastika ACl se zavedenim
stentu nasledovana MT v intrakranidlnim fe-
¢isti. U nemocnych s PCS v dusledku okluze
AB byla MT provedena v 24h ¢asovém okné
v pfipadé absence rozsdhlého mozkového
infarktu. Vybér stent-retrieveru uzitého k MT

byl na rozhodnuti intervencniho neurora-
diologa. U vétsiny pacientl byla MT prove-
dena za sedace pfi védomi, a pokud to bylo
po zhodnoceni stavu pacienta mozné, ne-
byla pouzita celkova anestezie.

U vsech zafazenych pacientl jsme sledo-
vali nésledujici parametry: vék, pohlavi, tizi
vstupniho neurologického deficitu hodnoce-
nou pomoci $kaly National Institutes of Health
Stroke Scale (NIHSS) [18], postizené vaskularni
povodi (pfedni/zadni) a pfitomnost deviti vy-
branych klinickych symptom{ — paréza kon-
Cetin (mono- nebo hemiparéza/plegie), po-
kles Ustniho koutku, porucha feci (dysartrie,
fatickd porucha), porucha citi (hypestézie, an-
estézie, parestézie), poruchy visu (diplopie,
defekty zorného pole), vertigo, cefalea, nau-
zea/vomitus, kvantitativni porucha védomi.
Viysledny klinicky stav po 3 meésicich od iktu
byl hodnocen pomoci modifikované Ranki-
novy Skaly (mRS) (pfiznivy vysledny klinicky
stav — mRS < 2; mortalita — mRS 6) [19]. Ve
skupiné pacientl lécenych EVT (+ IVT) jsme
navic hodnotili podani ,bridging” IVT pred
MT a lokalizaci arteridlni okluze — v extra-
kranidlnim Useku ACI (ACle), intrakranidlnim
Useku ACI (ACIi), useku M1 ACM (ACM/M1),
Useku M2 ACM (ACM/M2), v ACA, ACP, AV,
AB. Mira dosazené rekanalizace byla hodno-
cena pomoci skére Thrombolysis in Cerebral
Infarction (TICI) s Uspésnou rekanalizaci defi-
novanou jako TICI 2b/3 [20]. Na zakladé do-
stupnych ¢asovych Udajl jsme vyhodnotili
pét klicovych ¢asovych intervall — ¢asy od
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Vysvétlujici proménna
(prediktor)

Dobry vysledny klinicky stav (mRS 0-2)

Tab. 3. Univaria¢ni regresni analyza zavislosti 90denniho vysledného klinického stavu na specifickych proménnych.

Mortalita (mRS 6)

Skupina IVT (n = 398)

Skupina EVT (x IVT) (n = 411)

Skupina IVT (n = 398)

Skupina EVT (+ IVT) (n = 411)

vek (roky)
muzské pohlavi
vstupni NIHSS
zadni mozkova cirkulace
klinické symptomy
paréza koncetin
pokles Ustniho koutku
porucha reci
porucha citi
poruchy visu
vertigo
cefalea
nauzea/vomitus
kvantitativni porucha
védomf
tepenna okluze
ACle
ACli
ACM/M1
ACM/M2
ACA
ACP
AV
AB
VT

Uspésna rekanalizace
(TICI > 2b)

¢asové intervaly
oDT
DNT
ONT
DGT
oGT

0,9238 (0,0120); < 0,0001
1,4056 (0,2145); 0,1123
0,8577 (0,0240); < 00001

1,1201 (0,3214); 0,724

0,3711 (0,3079); 0,0012

0,6754 (0,2442); 0,108
0,7042 (0,2716); 0,196
0,7792 (0,2888); 0,388
1,0385 (0,4194); 0,928
1,8734 (0,4145); 0,13
2,1837 (0,6496); 0,229
1,5907 (0,4477); 0,30

0,2425 (1,2294); 0,249

N/A
N/A
N/A
N/A
N/A
N/A
N/A
N/A
N/A

N/A

1,0024 (0,0023); 0,2786
0,9993 (0,0050); 0,8894
1,0021 (0,0019); 0,2714

N/A
N/A

0,9319 (0,0105); < 0,0001
1,2358 (0,2004); 0,291
0,8567 (0,0235); < 00001
0,7071 (0,3038); 0,254

1726 (0,4296); 0

1,0421 (0,2640); 0,876

0,8919 (0,2628); 0,415

1,5011 (0,4938); 0,411

1,7202 (0,5667); 0,339

11775 (0,6782); 0,81
0,0000 (624,1938); 0,981

04617 (0,7141); 0,279

0,0330 (1,0246); 0,0008

1,5302 (0,3197); 0,183
0,5409 (0,2820); 0,0293
0,8586 (0,2198); 0,488
1,7096 (0,3010); 0,0749
0,130 (1,0736); 0,0574
1,3249 (0,5940); 0,636
0,3427 (0,6843); 0,118
0,6328 (0,3634); 0,208
1,2035 (0,2030); 0,362

3,0105 (0,2480); < 0,0001

1,0016 (0,0016); 0,397
0,9818 (0,0082); 0,0254
0,9971 (0,0031); 0,349
1,0014 (0,0026); 0,604
0,9994 (0,0013); 0,647

1,1249 (0,0214); < 0,0001
0,6155 (0,3280); 0,139
1,2444 (0,0303); < 00001
0,6754 (0,5481); 0,474

2,7536 (0,5407); 0,061
1,0178 (0,3609); 0,961
2,1449 (0,4931); 0,122
0,5522 (0,5452); 0,276
0,2972 (1,0312); 0,239
0,2168 (1,0273); 0,137
0,5545 (1,0459); 0,573
0,2857 (1,0304); 0,224

17,7500 (1,2360); 0,02

N/A
N/A
N/A
N/A
N/A
N/A
N/A
N/A
N/A

N/A

0,9895 (0,0049); 0,0307
1,0047 (0,0068); 0,495
0,9925 (0,0037); 0,0416
N/A
N/A

Vystupy z modeld univariacni logistické regrese pro bivariatni vysledny klinicky stav (dobry 90dennf klinicky vysledek, 90denni mortalita) jsou
uvadeény nasledovné: pomeér sancf (SE); hodnota p.
AB - a. basilaris; ACA — a. cerebri anterior; ACle — extrakranidlni Usek a. carotis interna; ACIi —

intrakranidlni Usek a. carotis interna; ACM/M1 — Usek

1,1066 (0,0153); < 0,0001
1,0316 (0,2335); 0,894
1,1255 (0,0215); < 00001
1,2627 (0,3385); 0,491

0,5745 (0,4539); 0,222
0,8035 (0,2982); 0,4633
0,4610 (0,2804); 0,0057
0,6187 (0,6433); 0,455
0,5155 (0,7726); 0,391
0,3878 (1,0670); 0,375

31735 (1,4190); 0,416
0,3878 (1,0670); 0,375

4,8864 (0,4157); 0,0001

0,5326 (0,4278); 0,141
2,1184 (0,2932); 0,0104
1,0643 (0,2581); 0,809
0,6844 (0,3711); 0,307
10,0 (0,8250); 0,0052
1,0521 (0,6768); 0,94
1,1875 (0,6871); 0,802
1,5707 (0,3863); 0,242
0,8488 (0,2352); 0,486

0,5772(0,2577); 0,0329

0,9989 (0,0025); 0,692
1,0038 (0,0099); 0,6991
0,999 (0,0038); 0,7942
09975 (0,9975); 0,4573
0,9996 (0,0016); 0,8205

M1 a. cerebri media; ACM/M?2 — Usek M2 a. cerebri media; ACP — a. cerebri posterior; AV — a. vertebralis; DGT — door-to-groin time (interval od pfi-
jezdu do nemocnice do punkce tepny v tffsle); DNT — door-to-needle time (interval od pffjezdu do nemocnice do aplikace bolusu IVT); EVT — en-
dovaskuldrni terapie; IVT — intravendzni trombolyza; mRS — modifikovana Rankinova $kéla; n — pocet pacientl; N/A — neaplikovatelné; NIHSS — Na-
tional Institutes of Health Stroke Scale; ODT - onset-to-door time (interval od vzniku pfiznakd do pifjezdu do nemocnice); OGT - onset-to-groin
time (interval od vzniku pfiznakd do punkce tfisla), ONT — onset-to-needle time (interval od vzniku pfiznak do aplikace bolusu IVT); SE - stan-
dardni chyba; TICI - Thrombolysis in Cerebral Infarction

vzniku pfiznakd do pffjezdu do nemocnice
(onset-to-door time; ODT), od pfijezdu do ne-
mochnice do aplikace bolusu IVT (door-to-ne-
edle time; DNT), od vzniku pfiznak do apli-

kace bolusu IVT (onset-to-needle time; ONT)
a ve skupiné EVT (£ IVT) jsme navic hodno-
tili ¢asy od pffjezdu do nemocnice do punkce
tepny v tfisle (door-to-groin time; DGT) a od

vzniku pfiznakd do punkce tfisla (onset-to-
-groin time; OGT).

Skupiny IVT a EVT (+ IVT) byly statisticky
porovnany x’ testem nezavislosti pro kate-
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Sledovany parametr

Tab. 4. Nejlepsi multivaria¢ni modely pro 90denni vysledny klinicky stav.

Vysvétlujici proménna

Skupinapacientl .- tel Klinického vysledku) (prediktor) OR d P
veék 0,94 0,91-0,96 <0,0001
dobry vysledny klinicky stav NIHSS 091 0.86-0.96 0,0003
(MRS 0-2)
VT paréza koncetin 0,51 0,25-097 0,047
veék 1,08 1,04-1,14 0,0003
mortalita (MRS 6)
NIHSS 1,19 1,12-1,27 <0,0001
veék 093 0,91-0,95 <0,0001
dobry vysledny klinicky stav NIHSS 0,84 0,80-0,89 <0,0001
(MRS 0-2)
Uspésna rekanalizace (TICI 2b/3) 431 2,44-781 < 0,0001
vék 1M 1,08-1,15 <0,0001
EVT (= IVT)
NIHSS 11 1,06-1,17 <0,0001
mortalita (MRS 6) porucha reci 048 0,23-0,99 0,0454
okluze ACli 2,5 1,30-4,82 0,0059
Uspésna rekanalizace (TICI 2b/3) 0,56 0,31-1,02 0,0571

Cl - 95% interval spolehlivosti; OR — pomér sanci. OR a Cl jsou stanoveny na zdkladé multivariacnf logistické regrese. OR vztahujicf se k véku
a k hodnoté NIHSS pfedstavuje margindlni (jednotkovou) zménu.
ACli — intrakranidlni Usek a. carotis interna; EVT — endovaskularni terapie; IVT — intravendzni trombolyza; mRS — modifikovana Rankinova $kéla;
NIHSS - National Institutes of Health Stroke Scale; TICI = Thrombolysis in Cerebral Infarction

gorické proménné (pohlavi, cévni teritorium,
pfitomnost konkrétnich klinickych pfiznakd,
90denni vysledny klinicky stav). Skupinové
rozdily v medidnech byly porovnany nepa-
rametrickym Mann-Whitneyovym U testem
s nevybérovymi smérodatnymi odchylkami
(SDs) pro numerické proménné (vék, NIHSS,
Casové intervaly). Ve skupiné pacient( |é-
Cenych pouze IVT jsme hodnotili zavislost
90denniho vysledného klinického stavu (dve
binomicky zavislé proménné) na klinickych
symptomech, dosazenych rekanaliza¢nich
Casech, cévnim teritoriu, véku, pohlavi a ini-
cidlni hodnoté NIHSS. Ve skupiné nemocnych
SEVT (= IVT) jsme do analyzy kromé vyse zmi-
novanych proménnych zaradili také stupen
dosazené rekanalizace, lokalizaci arteridlni
okluze a podani IVT pfed MT. Byla provedena
jednorozmérna a nasledné vicerozmérna re-
gresni analyza. Na zakladé vysledk( metody
postupné selekce (stepwise selection) pro lo-
gistickou regresi byly vybrany a findlné apli-
kovany nejvhodnéjsi modely s podmnoZinou
statistickych proménnych nejlépe charakteri-
zujicich sledované parametry. Vsechny ana-
lyzy byly provedeny pomoci statistického
softwaru R (www.r-project.org/); byla zvolena
5% hladina vyznamnosti a oboustranna alter-
nativni hypotéza. Vsechny uvedené hodnoty
p jsou po Benjamini-Hochbergové korekci
pro vicecetné testovani.

Vysledky
7 809 konsekutivnich pacientl s iCMP ve sle-
dované casové periodé bylo 398 (49,2 %) Ié-
Ceno IVT a 411 (50,8 %) EVT (£ IVT). Zékladni
charakteristiky studované populace jsou
uvedeny v tab. 1. Vétsina (74,9 %) pacientd
méla izolovanou okluzi velké tepny. U nékte-
rych nemocnych byla pfitomna soucasna
okluze nékolika tepen. Nejcastéjsim mistem
uzavéru byl sek ACM/M1 u 71,8 % pacient(,
nasledovany ACIi (15,1 %), ACM/M2 (13,1 %),
ACle (11,2 %), AB (8,3 %), ACP (2,9 %), AV
(2,7 %) a ACA (1,9 %). Tandemova patologie
(definovana jako okluze ACI + ACM M1/M2)
byla detekovdna u 11,2 % pacient. Sym-
ptomy porucha citi, poruchy visu, vertigo,
cefalea, nauzea/vomitus a kvantitativni po-
rucha védomi byly statisticky vyznamné
Castéji zastoupeny ve skupiné pacientl |é-
cenych pouze IVT, zatimco pfiznaky paréza
koncetin a pokles ustniho koutku byly sig-
nifikantné castéjsi ve skupiné lé¢ené EVT
(£ IVT). Klinické pfiznaky paréza koncetin,
pokles Ustniho koutku a porucha feci byly
signifikantné castéjsi ve skupiné pacient(
s ACS, zatimco symptomy poruchy visu, ver-
tigo, cefalea, nauzea/vomitus a kvantitativni
porucha védomi byly ¢astéjsi u pacientl
s PCS (tab. 2).

Vysledky jednorozmérné analyzy hodno-
tici zavislost 90denniho vysledného klinic-

kého stavu na dosazenych rekanaliza¢nich
Casech a dalsich faktorech v obou skupi-
nach jsou uvedeny v tab. 3, vysledky viceroz-
mérné analyzy znazorriuje tab. 4. Jak ve sku-
piné léc¢ené IVT, tak ve skupiné s EVT (£ IVT)
byly vék a vstupni hodnota NIHSS identi-
fikovadny jako nezdvislé negativni predik-
tory pro dosazeni 90denniho dobrého vy-
sledného klinického stavu a jako nezavislé
pozitivni prediktory 90denni mortality. Ve
skupiné pacientl Iécenych IVT je vysoce
pravdépodobné, Ze pacienti mladsi 65 let
dosahnou funkéni nezavislosti po 90 dnech
(obr. 1a), a existuje rovnéZz vysoka pravdépo-
dobnost dosazeni 90denniho dobrého vy-
sledného klinického stavu u pacientl s ini-
cialni hodnotou NIHSS < 5 (obr. 1b). 90denni
mortalita se u nemocnych lécenych IVT vy-
znamneé zvysuje ve veékové skupiné 70-90 let
z priblizné 10 na 50 % (obr. 2a) a pacienti
se vstupni hodnotou NIHSS > 25 majf
vice nez 60% pravdépodobnost Umrti do
90 dnUl (obr. 2b). Ve skupiné pacientl léce-
nych EVT (+ IVT) je pravdépodobnost do-
sazeni dobrého 90denniho vysledného kli-
nického stavu u pacientl mladsich 50 let
vysokd (75 % a vice) (obr. 1c) a stejné jako
u pacientl lécenych IVT je v tomto pfipadé
vysoce pravdépodobné, ze nemocni s hod-
notou NIHSS < 5 budou po 90 dnech od iktu
sobéstacni (obr. 1d). U pacientd lécenych
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Obr. 1. Odhad pravdépodobnosti pro dosazeni dobrého 90denniho vysledného klinického stavu (mRS 0-2).

(a) na zakladé véku pro skupinu pacientl s IVT; (b) na zékladé hodnoty NIHSS pro skupinu pacientl s IVT; (c) na zékladé veéku pro skupinu
pacientd s EVT (+ IVT); (d) na zakladé hodnoty NIHSS pro skupinu pacientt s EVT (£ IVT)

Zelend kfivka zndzornuje odhad pravdépodobnosti (bodovy odhad) pro mRS 0-2 na zékladé jednotlivych hodnot sledovaného

parametru (vék, NIHSS) ve skupinach IVT a EVT (& IVT). Barevné (svétle zelené) pasmo zobrazuje 95% interval spolehlivosti pro odhad dané
pravdépodobnosti.

EVT — endovaskuldmi terapie; IVT — intravendzni trombolyza; mRS — modifikovana Rankinova skala; NIHSS — National Institutes of Health
Stroke Scale

Fig. 1. Predicted probability of a good 90-day clinical outcome (mRS 0-2).

(a) based on the age for the IVT group; (b) based on the NIHSS for the IVT group; (c) based on the age for the EVT (+ IVT) group; (d) based on
the NIHSS for the EVT (+ IVT) group

The green curve shows the predicted probability (point estimator) of mRS 0-2 for the range of the observed parameter (age, NIHSS values)
inthe IVT and EVT (+ IVT) groups. The colored (light green) area depicts the 95% confidence interval estimate of the probability.

EVT — endovascular therapy; IVT — intravenous thrombolysis; mRS — modified Rankin Scale; NIHSS — National Institutes of Health Stroke Scale

EVT (£ IVT) se 90denni mortalita vyznamné
zvysuje ve veku 60-90 let z priblizné 10 na
témeér 70 % (obr. 2¢). Zastoupeni pacientd
starsich 90 let nebylo dostatecné k formulaci

zobecnujictho Usudku. U nemocnych s ini-
cidlni hodnotou NIHSS > 30 existuje vice nez
50% pravdépodobnost umrti do 90 dnd po
iktu (obr. 2d). Pfitomnost symptomu paréza

koncetin byla identifikovana jako dalsi neza-
visly negativni prediktor dosaZzenf dobrého
90denniho vysledného klinického stavu ve
skupiné lécené IVT a ve skupiné pacientl
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Obr. 2. Odhad pravdépodobnosti pro 90denni mortalitu (mRS 6).

(a) na zakladé véku pro skupinu pacientl s IVT; (b) na zékladé hodnoty NIHSS pro skupinu pacientl s IVT; (c) na zékladé veéku pro skupinu
pacientd s EVT (+ IVT); (d) na zakladé hodnoty NIHSS pro skupinu pacientt s EVT (£ IVT)

Zelend kfivka zndzornuje odhad pravdépodobnosti (bodovy odhad) pro mRS 6 na zdkladé jednotlivych hodnot sledovaného parametru
(v&k, NIHSS) ve skupindch IVT a EVT (+ IVT). Barevné (svétle zelené) pdsmo zobrazuje 95% interval spolehlivosti pro odhad dané
pravdépodobnosti.

EVT — endovaskulami terapie; IVT — intravendzni trombolyza; mRS — modifikovana Rankinova skala; NIHSS — National Institutes of Health
Stroke Scale

Fig. 2. Predicted probability of 90-day mortality (mRS 6).

(a) based on the age for the IVT group; (b) based on the NIHSS for the IVT group; (c) based on the age for the EVT (+ IVT) group; (d) based on
the NIHSS for the EVT (+ IVT) group

The green curve shows the predicted probability (point estimator) of mRS 6 for the range of the observed parameter (age, NIHSS values) in
the IVT and EVT (£ IVT) groups. The colored (light green) area depicts the 95% confidence interval estimate of the probability.

EVT — endovascular therapy; IVT — intravenous thrombolysis; mRS — modified Rankin Scale; NIHSS — National Institutes of Health Stroke Scale

s EVT (& IVT) Uspésna rekanalizace jako dalsi  navic pfitomnost poruchy fe¢i nezévis-  Diskuze

nezavisly pozitivni prediktor dosazenf pfi-  lym negativnim prediktorem a pfitomnost  Relativné velké mnozZstvi rdznych praci po-
znivého klinického stavu po 90 dnech. Ve okluze ACli nezévislym pozitivnim predikto-  tvrdilo zavislost vysledného klinického stavu
skupiné pacientl Ié¢enych EVT (+ IVT) byla  rem 90denni mortality. u pacientt s iICMP Iécenych rekanalizacni te-
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rapii na stupni dosazené rekanalizace a do-
sazenych rekanaliza¢nich ¢asech [6,7,21-27].
O korelaci inicidlnich symptom iktu a klinic-
kého vysledku pacientd s rekanaliza¢ni lé¢-
bou je viak zndmo jen malo.

Podle publikovanych udajd bylo u pa-
cientd Ié¢enych IVT zkraceni ODT spojeno
s lepsimi funkenimi vysledky a kratsi DNT
u nich koreloval s niz$i nemocni¢ni mortali-
tou [28,29]. Nicméné v nasem souboru ne-
byly ani dosazeni pfiznivého 90denniho
vysledného klinického stavu, ani 90denni
mortalita vyznamné ovlivnény dosaZzenymi
rekanaliza¢nimi ¢asy, a to jak ve skupiné pa-
cientllécenych IVT, taki EVT (+ IVT).Podobné
Jung et al uvadeéji, Ze kratsi ONT a DNT u pa-
cientl s IVT nebyly spojeny s lepsimi funkc-
nimi vysledky po 90 dnech od iktu [30]. Pfed-
chozi analyzy vztahu mezi ¢asovou osou
terapie a klinickym vysledkem po EVT vsak
prokdzaly, ze kratsi OGT vyznamné koreloval
s lepsimi celkovymi vysledky, které zahrno-
valy propusteni do doméciho prostiedi, do-
sazeni funkéni nezavislosti, absenci neurolo-
gického deficitu pfi dimisi a po 3 mésicich
a také nizsi miru komplikaci v¢. nemocni¢nf
mortality [25]. Stejné tak i jini autofi v¢. me-
taanalyzy péti prospektivnich randomizova-
nych kontrolovanych studif potvrdili, ze kratsi
OGT je asociovan s lepsim klinickym vysled-
kem pacientl po iICMP [23,31]. Dargazanli et
al ve své analyze zjistili, Ze OGT se nelisi mezi
pacienty s vynikajicim (mRS 0-1) a dobrym
(MRS 0-2) vyslednym klinickym stavem s do-
sazenou Uspésnou reperfuzi [22]. Tato sku-
te¢nost naznacuje, Zze na vysledny klinicky
stav pacientd po iCMP mohou mit vyraznéjsi
vliv i jiné faktory nez pouze ¢as do zahéajeni
lécby.

V nasi studii jsme identifikovali vék
a vstupni tizi neurologického deficitu jako
nezavislé negativni prediktory pro dosa-
zeni dobrého 90denniho vysledného kli-
nického stavu a jako nezavislé pozitivni pre-
diktory 90denni mortality. Tento vysledek je
zcela v souladu s jiz dffve publikovanymi stu-
diemi [23,24] spolu s Uspésnou rekanalizaci
tepny, kterd byla identifikovana jako dalsi ne-
zavisly pozitivni prediktor dobrého 90den-
niho vysledného klinického stavu ve skupiné
lécené EVT (£ IVT) [22,24]. Za zajimavé po-
vazujeme zjisténi autord zkoumajicich vliv
Casné rekanalizace na klinicky vysledek u pa-
cientl s iICMP s uzavérem velké tepny, ktefi
prokazali, Ze Uspésna rekanalizace byla ne-
zavislym prediktorem pfiznivého 90den-
niho vysledného klinického stavu pouze
u téch pacientd, u kterych byl vstupné zjis-

tén zavazny neurologicky deficit (hodnota
NIHSS > 15) [32].

Soucasna studie je prvni, kterd identifiko-
vala jednotlivé inicidlni symptomy iCMP jako
dalsi prognostické faktory 90denniho funke-
niho vysledku u pacient( s rekanaliza¢ni [é¢-
bou — pfitomnost parézy koncetin jako neza-
visly negativni prediktor dosazeni dobrého
90denniho vysledného klinického stavu ve
skupiné nemocnych lécenych IVT a pritom-
nost poruchy feci jako nezavisly negativni
prediktor 90denni mortality ve skupiné |é-
¢ené EVT (+ IVT). V nasi predchozi publikaci
zabyvajici se problematikou zavislosti reka-
naliza¢nich ¢ast na klinickych symptomech
iCMP byla ve skupiné lécené pouze IVT pfi-
tomnost parézy koncetin spojena s kratsimi
¢asy ODT a ONT a pfftomnost poruchy feci
s kratSimi ¢asy ODT, DNT i ONT [10]. Pfesto
se prekvapivé na pfiznivém vysledném Kkli-
nickém stavu projevila pouze pfitomnost
fecové poruchy, zatimco pfitomnost kon-
Cetinové parézy byla spojena s horsim vy-
sledkem, i kdyz byly rekanaliza¢ni ¢asy kratsi
u obou uvedenych symptomd. U pacientd
lécenych EVT (+ IVT) predstavoval navic
nélez okluze ACli nezavisly pozitivni predik-
tor mortality po 90 dnech od iktu.

Mezi hlavni limitace nasi studie patfi jeji
retrospektivni charakter a c¢aste¢né chy-
béjici data, kterd predstavuji béznou sou-
¢ast datovych soubort. Kvalita databaze
zavisi predevsim na presnosti a Uplnosti lé-
kafskych zdznamd, ale museli jsme zohled-
nit i skutecnost, Ze nékteré, zejména casové
Udaje nebylo mozné zjistit (napf. neznama
doba vzniku iCMP u iktd pfi probuzeni). Ana-
lyzovana data byla navic extrahovana z da-
tabaze pouze jednoho centra, uvedené vy-
sledky proto nelze zobecnovat. Na druhou
stranu silnd stranka této studie spocivé v re-
lativné velkém souboru pacientl a rovnéz
bychom chtéli vyzdvihnout, Zze na rozdil od
vétsiny publikovanych analyz jsme se zamé-
fili na jednotlivé klinické symptomy s cilem
zhodnoceni klinického profilu ,ukrytého” za
hodnotami NIHSS.

Zaveér

V nasi studii jsme potvrdili zavislost 90den-
niho klinického stavu (dobrého vysledku
i mortality) na veku a tizi neurologického
deficitu v dobé Iécby u pacientl s iCMP |é-
Cenych jak pouze IVT, tak i EVT (+ IVT) a ve
skupiné lécené EVT (+ IVT) také zavislost do-
sazeni dobrého 90denniho klinického stavu
na dosazeni Uspésné rekanalizace. Kromé
toho nase vysledky prokézaly, ze klinicky

vysledek byl také ovlivnén inicidlnimi sym-
ptomy iCMP a pfitomnosti okluze ACIi. Sou-
vislost jednotlivych Uvodnich klinickych pfi-
znakl s dosazenymi rekanaliza¢nimi casy
a vyslednym klinickym stavem vsak z{stava
nadadle kontroverzni a zaslouzi si byt pfed-
métem dalsiho vyzkumu.

Etické aspekty

Studie byla provedena ve shodé s Helsinskou deklaraci
z roku 2013). Studie byla schvélena lokdlni etickou
komisi FN HK (21. 4. 2020; ¢. schvdleni 202005 SO5P).
Vsichni pacienti pfi védomi podepsali formulére in-
formovaného souhlasu s vhodnou a dostupnou dia-
gnostikou a lé¢bou. Nezévisli svédci ovérovali podpisy
v pfipadech, kdy doslo k technickym problémdm.

Financni podpora

Prace byla ¢aste¢né podpotena z programového pro-
jektu Ministerstva zdravotnictvi CR (RVO - FNHK
00179906) a Univerzitou Karlovou (PROGRES Q40).
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Vzdélavaci internetove stranky o demencich
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elektronickou platformu ke vzdélavani o demencich. Je ur¢ena pro organizatory aktivit, instituce a firmy zabyvajici se kognitivnimi
poruchami a demencemi. Podafilo se vytvofit rozsahlé internetové stranky. Je mozné je pouzivat jakkoli zdarma po registraci, takze

napr. pro rdzné vyukové tcely.
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