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Ischaemias stroke patomechanizmusa

Hematologic 0.2%
Hématologique 0,2%
Vasculitis 0.3%
Vascularite 0,3%
Coagulopathy 0.7%
Coagulopathie 0,7%
Dissection 1.5%
Dissection 1,5%
Multiple 7.0%
Multiple 7,0%

Cardicembolic 25.8%
Cardicemboligue 25,8%

Small-vessel 20.7%
Petits vaisseaux 20,7%

Cause unknown 22.8%
Cause inconnue 22.8%

Large Artery 21.1%
Large artére 21,1%




A. carotis interna (ICA) elvaltozasok
szerepe az ischémias stroke-ban

Az akut MCA okkluziok 25%-aban az ICA is okkludalt, az akut ICA
okkludziok 50%-ban a proximalis MCA is okkludalt [Kim, Stroke 2005]

* V. rtPA: 23%-0s rekanalizacios arany

* Kezeletlen esetben 80-100%-ban rossz prognozis. [Rubiera, Stroke
2006]



Az ICA szikUuletek preventiv kezelése

Table 3. Prevalence of asymptomatic =50% and >70% stenoses in

the general population, stratified for gender and age.”

Age
<50 years

50—59 years
60—69 years
70—79 years

=80 years

Stenosis
=50%
=T70%
=50%
=T70%
=50%
=T70%
=50%
=T70%
=50%
=T70%

Males
0.2%
0.1%
0.7%
0.2%
2.3%
0.8%
6.0%
2.1%
7.5%
3.1%

Females
0.0%
0.0%
0.5%
0.1%
2.0%
0.2%
3.6%
1.0%
5.0%
0.9%

? Based on analyses from de Weerd M, Greving JP, Hedblad B,
Lorenz MW, Mathiesen EB, O’Leary DH. Prevalence of asymp-
tomatic carotid artery stenosis in the general population: an in-
dividual participant data meta-analysis. Stroke 2010;41:12594—7.

* Prevalencia: - enyhe foku (>50%): 2.0%
- sulyos foku (>70%): 0.5% (HU: kb. 50.000)

(Malmo Diet and Cancer Study, Tromsg Study, Carotid Atherosclerosis Progression Study, The

Cardiovascular Health Study; 23.706 beteg UH vizsgalata alapjan)

de Weerd et al., 2014



Diaghosztika

Doppler Ultrasonografia

e a carotis diagnosztikaban az els6ként valasztando maodszer,
* o0lcso, non-invaziv és pontos

e az aramlasi sebességek alapjan lehet kovetkeztetni a sz(kilet nagysagara (ICA):

230 cm/s-os szisztolés aramlasi sebesség - 70%-os szlikiilet
Kbzel 400 cm/s - a 90% feletti sz(kdilet

emelkedett diasztolés értékekkel.

Korlatok: mész! hangarnyékot ad

Table 1  Diagnostic criteria to be applied

Percentage Internal carotid peak systolic Peak systolic velocity St Mary’s ratio®

stenosis (NASCET) velocity cm/sec ratio ICApsy/CCApsy ICApsy/CCAgpy

<50 =125 <7 <8

50—59 >125° 2—4° 8—10

60—69 11-13

70179 >230% >42 14-21

80—89 22-29

>90 but less than near occlusion >400° 5P >30

Near occlusion High, low — string flow Variable Variable

Occlusion No flow Not applicable Not applicable
2 NACC™.

b Filis et al.>’.
¢ Nicolaides et al.33.



CTA

* Az UH vizsgalatnal objektivebb, szinte mindenhol hozzaférhetd.

* El6nye: a koponya ischaemias lézidirdl és az aorta ivtdl az
intracranialis erekig értekelhet6 képet ad, esetleges rekonstrukcio
esetén jelentds segitség.

e Hatranya, hogy kontrasztanyag adasa szuikseges, ill. a sugarzas.
MRA

* Csak specialis indikaciok esetén javasolt MRA — pl. ka.-allergia. A
multidetectoros CTA (MDCTA) adja a legpontosabb képet.

DSA

* Invaziv, viszont lehet stent vagy re-PTA készultségben végezni






Evidenciak
(RCT-k, ajanlasok, folyamatban lév6 tanulmanyok)



Randomizalt tanulmanyok

e 1954: endarterektdmia bevezetése

e 1995 és 2004: ACAS és ACST: tunetmentes ICA sz(ikuletek esetében
az endarterektomia a gyogyszeres kezeléshez képest felére
csokkenti az 5 éves sulyos stroke rizikojat

e 2016: ACT-1 és CREST: nincs kiilonbség a stent és endarterektdmia
stroke prevencids hatékonysaga kozott 5, illetve 10 éves
utankovetés mellett

Rosenfield et al., 2016
Brott et al., 2016



ACT-

N Engl J Med. 2016 Mar 17;374(11):1011-20. doi: 10.1056/NEJMoa1515706. Epub 2016 Feb 17.

Randomized Trial of Stent versus Surgery for Asymptomatic Carotid Stenosis.
Rosenfield K1, Matsumura JS1, Chaturvedi 81, Riles T1,Ansel Gl\r‘ﬂ, Metzger DC1. Wechsler L1, Jaff MR1. Gravﬂﬂ ACT | Investigators.

1453 tinetmentes beteg szignifikans ICA szlkulettel

5 éves utankovetés

30 napos stroke, halal, myocardialis infarktus: 3.8% a stentelt és
3.4% az operalt csoportban

Kummulativ 5 éves stroke-mentes tulélés: 93.1% a stentelt és
94.7% az operalt csoportban



CREST

N Engl J Med. 2016 Mar 17;374(11):1021-31. doi: 10.1056/NEJM0a1505215. Epub 2016 Feb 18.

Long-Term Results of Stenting versus Endarterectomy for Carotid-Artery Stenosis.

Brott TG', Howard G', Roubin GS', Meschia JE', Mackey A', Brooks W', Moore WS', Hill MD', Mantese VA', Clark WM", Timaran CH', Heck D,
Leimgruber PP', Sheffet AJ!, Howard VJ', Chaturvedi S', Lal BK', Voeks JH', Hobson RW 2nd': CREST Investigators.

2502 tunetes és tinetmentes beteg szignifikans ICA szlkulettel
10 éves utankovetés

Stroke, halal, M| a kezelést koveto 4 év alatt:
11.8% a stentelt és 9.9% az operalt csoportban

Azonos oldali stroke a kezelést kovetd 10 év alatt:
6.9% a stentelt és 5.6% az operalt csoportban



 USA:

* EU:

* HU:

Szakmai ajanlasok

Stroke. 2014 Jul;45(7):2160-236. doi: 10.1161/STR.0000000000000024. Epub 2014 May 1.

Guidelines for the prevention of stroke in patients with stroke and transient ischemic attack: a
guideline for healthcare professionals from the American Heart Association/American Stroke
Association.

Kernan WN, Ovbiagele B, Black HR, Bravata DM, Chimowitz M|, Ezekowitz MD, Fang MC, Fisher M, Furie KL, Heck DV, Johnston SC, Kasner SE, Kittner SJ,

Mitchell PH, Rich MW, Richardson D, Schwamm | H, Wilson JA; American Heart Association Stroke Council, Council on Cardiovascular and Stroke Nursing,
Council on Clinical Cardiology, and Council on Peripheral Vascular Disease.

Eur J Vasc Endovasc Surg, 2018 Jan;55(1):3-81. doi: 10.1016/).ejvs.2017.06.021. Epub 2017 Aug 26.

Editor's Choice - Management of Atherosclerotic Carotid and Vertebral Artery Disease: 2017
Clinical Practice Guidelines of the European Society for Vascular Surgery (ESVS).
Naylor AR, Ricco JB, de Borst GJ, Debus S, de Haro J, Halliday A, Hamilton G, Kakisis J, Kakkos S, Lepidi S, Markus HS, McCabe DJ, Roy J, Sillesen H, van

den Berg JC, Vermassen F, Esvs Guidelines Committee, Kolh P, Chakfe N, Hinchliffe RJ, Koncar |, Lindholt JS, Vega de Ceniga M, Verzini F, Esvs Guideline
Reviewers, Archie J, Bellmunt S, Chaudhuri A, Koelemay M, Lindahl AK, Padberg F, Venermo M.

Az Emberi Eré6forrasok Minisztériuma szakmai irdnyelve az extracranialis artéria carotis interna
szlikiilet invaziv ellatasarol

hatdlyos: 2016.12.22 —
2016. EUK. 22. szam
Tipusa: klinikai egészségiigyi szakmai iranyelv
Azonositd: 000750

Ervényesség idGtartama: 2019. 12. 31.



ARTICLE IN PRESS

Eur J Vasc Endovasc Surg (2017) m, 1—79

Management of Atherosclerotic Carotid and Vertebral Artery Disease: 2017
Clinical Practice Guidelines of the European Society for Vascular Surgery (ESVS)

Writing Group *, A.R. Naylor, J.-B. Ricco, G.). de Borst, S. Debus, J. de Haro, A. Halliday, G. Hamilton, J. Kakisis, 5. Kakkos,
S. Lepidi, H.S. Markus, DJ. McCabe, J. Roy, H. Sillesen, J.C. van den Berg, F. Vermassen,

ESVS Guidelines Committee ", P. Kolh, N. Chakfe, R.J. Hinchliffe, I. Koncar, J.S. Lindholt, M. Vega de Ceniga, F. Verzini,
ESVS Guideline Reviewers ©, J. Archie, S. Bellmunt, A. Chaudhuri, M. Koelemay, A.-K. Lindahl, F. Padberg, M. Venermo

CEA + BMT
should be
considered

Class lla B

CAS + BMT
“should be
considered if
high-risk for

should be considered
Class lla B

Figure 5. Algorithm detailing management strategies in patients with symptomatic and asymptomatic atherosclerotic extracranial carotid
artery stenoses. Green boxes denote Level | recommendations, yellow boxes denote level lla and Ilb recommendations.



GYOGYSZERES PREVENCIO FEJLODESE

* Hatékonyabb antiaggregans kezelés (clopidogrel, aspirin,
dipyridamol)

* Alacsonyabb cél RR értékek hypertoniaban
* Dohanyzas visszaszorulasa

 Statinok elterjedése, koleszterin célértékek csokkenése



Folyamatban |évd tanulmanyok

ACST-2: tinetmentes ICA sz(lkuletek: stent vs.
endarterektdmia

ECST-2: alacsony kockazatu ICA sz(ikuletek: invaziv vs. konzervativ
kezelés

CREST-2: tinetmentes ICA szUkuletek: invaziv vs. konzervativ
kezelés

CREST-H: tinetmentes ICA szikUlletek befolyasa a kognitiv funkciora



Asymptomatic carotid stenosis is associated with
cognitive impairment

Brajesh K. Lal, MD,*® Moira C. Dux, PhD,” Siddhartha Sikdar, PhD. Carly Goldstein, BA "
Amir A. Khan, PhD,*“ John Yokemick, BA, RVT.? and Limin Zhao, MBBS, RVT.*" Baltimore, Md: and Fairfax, Va

Table Il. Clinical characteristics of patients

Journal of Vascular Surgery (2017;66:1083-1092).

g

Male sex 97 94 42

Lh
=

Diabetes 5S4 53 34

Dyslipidemia 71 73 32
Coronary artery disease” T 427 “
Peripheral vascular 49 44 19
disease

L
=

Antiplatelet treatment 81.0 70.2 28
* O Stenosis

OControls

=]

Education. years 1292 1B3£2

Proportion of Patients with Impairment (%)

=

Stenosis features

<

Total Learning &  Attention &  Motor &  Executive &  Language
Composite Memory Working  Processing  Visuospatial
Memory Speed Function

Cognitive Domains

50%-69% stenosis 75.3%

B809:-99% stenosis

5



a. anonyma, a. subclavia, a. carotis communis

Indikacio:
e Stroke az ellatasi teruleten

 Steal-tunetek: szédulés, effort végtagi ischémia, pulzusszinkron
fulzugas



a. subclavia és a. carotis communis tunetképz6 szlkulet




okkludalt a. subclavia rekanalizacio




tinetképz6 a. anonyma szlkulet
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2013

2014

2015

2016

2017

2018

2019

2013 junius-2023 aprilis

2020

2021

2023

Ossz
es

1 3 2 4 1 2 1 2 1 17
2 2 3 2 4 4 5 3 25
1 2 2 2 3 3 5 5 6 1 30
4 1 4 4 4 4 10 2 33
10 11 9 9 1 7 16 6 4 8 81
11 10 13 10 12 10 10 3 5 3 1 93
74 85 103 102 117 160 195 153 140 153 51 1333
102 110 136 126 144 184 233 188 154 177 59 1613




ICA RESTENOSIS

« A stentbelltetés kés6i szovoédménye a neointimalis hyperplazia, ISR-t
okoz

« az eredeti atheroscleroticus pathologiatol eltérd lézid

« Astent (CAS) vs. endarterektomia (CEA) RS 6sszehasonlitasa az
irodalomban: Kumar et al. 2017 (meta-analizis)

> |. anatomiai RS aranya:
- CEA: 5,8% /4,1% (6sszes / patched CEA);

4000+ beteg
- CAS: 10%; (5 RCTs 1964 beteq)

> ii. rekurrens stroke aranya:

- CEA: 5,0%; 37 honapos FU alatt
- CAS: 0,8%; 50 honapos FU alatt

* nincs egyertelm( guideline a RS kezelésére vonatkozodan, kivéve a
CEA utani RS, mely hagyomanyosan a CAS indikaciojat képezi



ISR KIALAKULASANAK MECHANIZMUSA

A Diseased Artery Pre-Stent D Leukocyte Infiltration
Atherosclerotic Plaque with Resident Macros SMC Proliferation/Migration
MQM.‘.:’ AL
Endothelium Mac-1 (CD11b/CD18) =
- -, R
SMCs Macros Growth Factors

- F)
B Immediate Post-Stent E Neointimal Growth
Endothelial Denudation, Platelet/Fibrinogen Deposition Continued SMC Proliferation and Macro Recruitment

Platelets/Fibrinogen

C Leukocyte Recruitment F Restenotic Lesion
Cytokine Release More ECM Rich Over Time

Repaired Endothelium

Macros  Cytokines Welt et al., 2002

(MCP-1, IL-6, IL-8)



ISR JELENTOSEGE ICA STENTEKNEL

« Kevés irodalmi adat all rendelkezésre a ICA ISR-ra vonatkozoan:

« 3-20% (7 study, 2005-2019): elterd ISR definiciok,
doppler kritériumok és follow-up alapjan

Bhatia et al., 2020
« 4,6-6,3%, az esetek felében az ISR 6 hénapon beldl alakul ki
Tekieli et al., 2019




ICA ISR DIAGNOSZTIKA - DUS

» Javarészt aszimptomas, DUS kovetés soran derul fény ra

« DUS FU protokoll: beavatkozas utan 3, 6, 12 hénappal, majd évente
(ISR maximum 6 hénapnal)

e DUS: ISR >70 % PSV: >300 cm/s

Stenosts U Stented carotid artery Native covotid artery
0-19% PSV* <150 cm/s and ICA/CCA ratio <2.15  PSV <130 cm/s
20-49% PSV 150-219 cm/s PSV 130-189 cm /s

50-79% PSV 220-339 cm/s and ICA/CCAratio 22,7 PSV 190-249 cm/s and EDV <120 cm /s
80-99% PSV =340 ¢m /s and ICA/CCA ratio 24.15 PSV 2250 cm /s and EDV =120 ¢m /s, or ICA /CCA ratio =3.2

P§V, Peak systolic velocity; EDV, end-diastolic velocity; ICA, internal carotid artery; CCA, common carotid artery.
*PSV and EDV measurements for stented carotid arteries are performed within the stented segments.



ISR DIAGNOSZTIKA - CT, MR, DSA

« CTA : lehetbség szerint dual-source >> nem zavarja a meész, de ha
kulsG kompresszié van a stenten, akkor a lumen nem biztos, hogy jol
abrazolodik

 MRA (mindenképpen kontrasztos, mert a TOF MRA-t a fémes
muUtermeék bizonytalanna teszi)

« DSA (invaziv, de a legpontosabb a szlUkulet mértékének
meghatarozasahoz; emiatt lehet re-PTA készultségben is szervezni)




ISR KEZELESE

definitiv gyogyszeres, illetve sebészi kezelés nincsen

sziikséges-e egyaltalan kezelni?

az ISR progressziv folyamat!

az irodalomi adatok nagyrészt az intervencios kardioldgiabdl szarmaznak

a gyogyszerkibocsato ballonok (DEB) alkalmazasa ISR tagitasara csokkenti a

reintervenciok szukségességét

( N e Small vessel disease N A
1. Uncoated 2. Bare metal ‘A 3. Drug-eluting stents
balloon stents { Risk factors
angioplasty —~—\ B ——
e | V] . @ B —_—
- B a4 2 | . | &Y ™ ‘ <
"""""" ‘ i es Lower risk of Prolonged
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High risk for restenosis artery and target lesion antiplatelet
and repeat revascularization L disease J revascularization therapy
i
P
. Vessel diameter .
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\. AN SN J
& 4. Drug-coated balloons (DCB) B
Excipient: dimethyl sulfate Excipient: iopromide xcipient: urea @ Excipient: SAFEPAX®
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Short duration of dual
Small profile Promotes plaque reduction Promotes vascular Low risk for restenosis antiplatelet therapy
and stabilization healing (4 weeks)

US Cardiology Review 2019



GYOGYSZERKIBOCSATO BALLON (DEB)

GefaBwand

Ballonoberfliche in Kontakt mit der GefiBwand

GefaBwand

lert in die GefaBwand

Scheller et al.,

SNNQL
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lllustrative case demonstrating the DEB re-PTA procedure of an ISR lesion of the right sided ICA in a 63
year old female patient. A high-grade stenotic lesion in the proximal portion of the right ICA (arrows in A)
was treated with stent implantation, followed by angioplasty with good result (B). Six months DUS
suggested a high-grade ISR in the location of the original lesion, which was verified by dual-source CTA
(arrowheads in C-E). (D) Angioplasty using a paclitaxel eluting balloon (E-F) was performed with good
morphological result (G). The patient had her last follow-up DUS 52 months after the DEB re-PTA

procedure, showing no signs of a recurrent ISR.



DEB ALKALMAZASA NEUROVASZKULARIS ISR-BEN

Bhatia, et al. (2020) — meta analizis
* ICA ISR DEB kezelése: 7 tanulmany: 31 beteg

* Eredmények: 3 recurrens aszimptomas stenosis, 1 szimptomas, mind a négy
eset DEB-el lett kezelve.

Mihaly et al. (2021)

* ICA ISR 46 eset: kovetési id6 29,5 hdénap; 4 (8,7 % szimptdmas); 37 (80,4%)
hagyomanyos ballon vs. 2 (4,3 %) DEB tagitas

* Eredmények: hagyomanyos vs. DEB ballonnal tortént tagitas utani ISR

arany: 37% vs. 0%
Vajda et al., (2011)

Intrakranialis ISR: 51 beteg, 63 ballon tagitas 20(32%) konvencionalis
ballon, 43 (68%) DEB (SeQuent Please)

Eredmények: hagyomanyos vs. DEB ballonnal tortént tagitas utani ISR
arany:

50% vs. 9%




SAJAT ADATOK: DEB ALKALMAZASA ICA ISR-BEN

e 2013 és 2020 kozott 980 stent-PTA beavatkozas Kaposvaron
* ISR aradny: 5,5 % (54/980)

Paraméterek

Tunetes

N=54
0%

Atlagéletkor

63,2 év (68% ffi, 32% ndb)

DM 36 (66,6%)
HT 51 (94,4%)
Dohdanyzas 40 (74%)

Hyperlipidaemia 29 (53,7%)
Statin 48 (88,8%)

DAPT 33 (61,1%)
Clopidogrel 14 (25,9%)
ASA 7 (12,9%)
PF/NOAC 8 (14,8%)
BMI 22-39,8

Stent

tipusa

wallstent 37
roadsaver 18
genesis 1




ICA ISR KIALAKULASANAK DINAMIKAJA

1 1 1 ]

0-2 2-4 4-6 6-8 8-10 10-12 12-14 14-16 16-18 18-20 34-36 42-44 46-48 66-68 68-70 186-
188

utankovetés ideje (hdnap)



DEB RE-PTA - PARAMETEREK, EREDMENYEK

Punkcio helye:

- femoralis 44 (81,4%)
- radialis 10 (18,5%)

DEB ballon: Elutax (Aachen Resonance), paclitaxel elluting balloon
Technikai sikeresség: 100%

Szov6dmeény nem volt

re-pta utani ismételt ISR ardnya: 4 (7,4%); valamennyi tiinetmentes

masodik re-PTA utani ismételt ISR 1 esetben fordult el6



OSSZEFOGLALAS

ISR: neointimalis hyperplasia
Gyors, progressziv folyamat

Ritkan tliinetképz6, ellatasara nincs egyértelm(i ajanlas

DE! Nincs nagy esetszamu adat az ISR kovetkeztében elzarodott stentek aranyardl,
emiatt az ISR kezelése — amennyiben ez alacsony szovédményrata és jo hosszu tavu
nyitvamaradas mellett végezhet6 - véleménylink szerint indokolt

Eredményeink alapjan az ICA ISR DEB re-PTA-ja alacsony szov6dményrataval és jo
morfologiai és klinikai eredménnyel végezhet6

A re-PTA utani ismételt ISR kialakulasa jelent6sen alacsonyabb, mint hagyomanyos

ballonos tagitas esetén: 7.4% vs. 37%







