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Decline in Deaths from Cardiovascular
Disease In Relation to Scientific Advances
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Primarni PCI v Evropeé
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Perkutanni koronarni intervence - PClI

puvodné PTCA, v souCasnosti témér vzdy s implantaci stentu.
Existuje cela rada technickych a klinickych aspektu souvisejicich s PCI
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Restenosis - Causes & Solution

cCauses

Recoil & Negative Remodeling (70%) Neointimal Hyperplasia (30%)
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SN Solution

1. A stent to block recoil and remodeling
2. A therapeutic agent to prevent neointimal hyperplasia




Pathology of Restenosis

In-Stent Restenosis = Intimal Hyperplasia



Stent Thrombosis/Restenosis
and Timing

Within 1 month 1 month-1 year >1 year

*Neoatherosclerosis

‘Under-expansion Plaque rupture
—_—

*Stent edge problem
(dissection, residual lesion)
Stent fracture

*Underlying vulnerable plaque

*Biological Vessel Reaction
<« Positiveremodeling -
(malapposition, fracture)

c/o A. Maehara ReStenOS|S




Is there a link between restenosis and

stent thrombosis?

stable angina, “benign”

E. Regar, TCT 2012



Neoatherosclerosis:

A Common Link to Both Late ISR and ST?

Neoatherosclerosis

E. Regar, TCT 2012



A Reminder of the Significance of Stent Thrombosis

-

ST typically presents as a large MI, with high rates of subsequent mortality
(and also recurrence !)



LDH Adsorbance for Stent Formulation /
LDH Absorbance for ML Vision (81um)

Impact of strut thickness
Relative ex vivo thrombogenicity
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Hematotoxilin and
eosin staining, 3 days
after implantation

Computational models
depicting flow
alterations

Kolandaivelu, K. et al., Circulation 2011; 123:1400-1409



Risks of Bleeding : Stent Thrombosis

Drug-Eluting Stent

_ Partially endothelialized
struts

Artery wall

Guagliumi G et al. Circulation 2003;107:1340-1.

IE:V X Clinical Outcomes in Patients With and Without Major Bleeding

Major Bleeding No Major Bleeding
n = 644 (4.7%) n = 13,175 (95.3%) p Value

Composite ischemia 149 (23.1) 901 (6.8) <0.0001

Death from any cause
Myocardial infarction
Q-wave
Non-Q-wave
Unplanned revascularization for ischemia

Percutaneous coronary intervention

47 (7.3)
94 (14.6)
27 (4.2)
68 (10.6)
49 (7.6)
43 (6.7)

159 (1.2) <0.0001

610 (4.6)
117 (0.9)
495 (3.8)
289 (2.2)
221 (1.7)

<0.0001
<0.0001
<0.0001
<0.0001
<0.0001

Stent thrombosis *

10 (1.6)
22 (3.4)

7370787

82 (0.6)

0.001
<0.0001

Thrombocytopenia (acquiTedy=

1236 (21 1)

~320-(4071)

CTa=r=

Manoukian SV et al. J Am Coll Cardiol 2007:49:1362-8.

<0.0001




Koronarni tepna vs. mikrocirkulace




The Goal is to Restore Both Normal Epicardial & Normal Myocardial Blood Flow
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Bare Metal Intracoronary Stents
—

* Greater lumen dilation vs. percutaneous
transluminal coronary angioplasty (PTCA)

* Lower rates of acute procedural complications
and better predictability of results

* No recolil or negative remodeling



Drug-eluting Stents: 1St Generation
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Drug-eluting Stents: 2"d Generation

Everolimus VDF + HFP copolymer

Drug Polymer
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Endeavor
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Drug-eluting Stents: 2"d Generation
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Biodegradabilni stenty
Absorb Trial - OCT

Smooth endoluminal lining

Complete strut apposition Struts largely disappeared although

remnant just visible (arrow)

Post-stenting 24-month

Serruys PW et al. Lancet 2009;373:897-910.



OCT - normalni nalez
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Morphology

Thin Cap
Fibrous Plaque Fibroatheroma Calcified Plaque

o

I
i
23




S It o
oyt T SNl IV RS
- i ' 47
LrA .‘}‘\ 3 {‘:ll,/
~ .,..na’l'.‘.;, Yo 1
- . £
"
P

LCX os minimal



Composite FFR

Next, what is stent

strategy?
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Caveat: LM FFR may be incorrect when there
IS significant disease in either the LAD or LCX

Possible False Negative FFR

Possible False Positive FFR
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ESC/EACTS revascularization guidelines 2010

Table 33 Recommendations for specific percutaneous coronary intervention devices and pharmacotherapy

FFR-ﬁuided PCl is recommended for detection of ischaemia-related lesion(s) when objective evidence of vessel-related
ischaemia is not available.

DES? are recommended for reduction of restenosis/re-occlusion, if no contraindication to extended DAPT.
| I

Distal embolic protection is recommended during PCl of SVG disease to avoid distal embolization of debris and prevent MI. 171,213

—
Rotablii'ag is recommended for preparation of heavily calcified or severely fibrotic lesions that cannot be crossed by a
alloon or adequately dilated before planned stenting.

Manual catheter thrombus aspiration should be considered during PCI of the culprit lesion in STEMI. 204-208 TAPAS, Burzotta

For PCI of unstable lesions, i.v. abciximab should be considered for pharmacological treatment of no-reflow.
—

Drug-eluting balloons® should be considered for the treatment of in-stent restenosis after prior BMS. 174, 175
I

Proximal embolic protection may be considered for preparation before PCl of SVG disease.

For PCI of unstable lesions, intracoronary or i.v. adenosine may be considered for pharmacological treatment of
no-reflow. 1

Tornus catheter may be used for preparation of heavily calcified or severely fibrotic lesions that cannot be crossed by a
balloon or adequately dilated before planned stenting.

Cutting or scoring balloons may be considered for dilatation of in-stent restenosis, to avoid slipping-induced vessel trauma
of adjacent segments.

IVUS-guided stent implantation may be considered for unprotected left main PCI.
O

Mesh-based protection may be considered for PCI of highly thrombotic or SVG lesions.

For PCI of unstable lesions, intracoronary nitroprusside or other vasodilators may be considered for pharmacological
treatment of no-reflow.

Wijns et al. EHJ 2010




Revaskularizace myokardu - PCl a CABG

Ceska kardiologicka spoleénost a Ceska spoleénosti KV chirurgie CLS JEP:

autofi: Kala P., Némec P., Zelizko M., Pirk J., Widimsky P.
oponenti: Groch L., Cerny S., Rokyta R.

Doporucené postupy pro revaskularizace myokardu -
Perkutanni koronarni intervence a aortokoronarni bypass.
CorVasa 2011;53(Suppl 1):3-24



Revaskularizace myokardu - PCl a CABG
- Indikace

* Prognosticka indikace - koronarni nalez stenozy >70% -faktory angiografické

- kmen leveé vencite tepny

- proximalni cast RIA

- postizeni vsech tri véncitych tepen

- stenoza na posledni tepné zasobujici normalne se kontrahujici myokard

-faktory klinické

Prognoza pacientu s AKS je dana anamnezou Ci pfitomnosti srdeCniho
selhani, dysfunkci LK, pritomnosti malignich arytmii a pfidruzenych
onemocnéni (DM, CHRI, anémie)

Symptomaticka indikace - zpravidla u chronickych forem ICHS




Zpusoby rizikové stratifikace - MACE a amrti

* SYNTAX - PCl skorovaci system = angiografickeé posouzeni lezi 250%
(pouze morfologické posouzeni lézi bez ohledu na jejich funkCni
vyznamnost - riziko MACE - nizké (0-22), stfedni (23-32), vysoké (=33)

(www.syntaxscore.com/calc/start.ntm) e

* EuroSCORE - kardiochirurgicky skorovaci systém - odhad KCH operacni
mortality z posouzeni vlivu RF:

a) puvodné aditivni kalkulace z témérF 100 RF (1999).

b) pozdé€ji tzv. logisticka kalkulace z kombinace 17 RF u rizikovéjSi populace
tzv. logistické EuroSCORE (Eur Heart J 2003;24:882-883)

c) posledni verzi je Euro SCORE Il zr.2011 - kalkulace zahrnujici faktory
vzhtahujici se k pacientovi a planovaneé operaci - pristup online na
WWW.euroscore.org/calc.html

MACE = umrti, IM, opakovana revaskularizace, CMP


http://www.syntaxscore.com/calc/start.htm
http://www.euroscore.org/calc.html

When does “comparative effectiveness” in fact represent
“ineffective comparativeness”??

Patient A Patient B

Same age
and predicted risk

Tabulka 6 Typ revaskularizace u pacientl s chronickou
formou ICHS {v navaznosti na tab. 5)

EuroSCORE SYNTAX Typ revaskularizace Poznamky
logistické skore {preferencné)

> 8% <32 PCl Viz tab. 2
< 8% >33 CABG

> 8 % >33 PCI/CABG = indivi- CABG preferencné pfi
< 8% < 32 dualnf pfistup piftomnosti diabetes

mellitus & renalni

insuficience




Nakladova efektivita revaskularizacnich vykonu
(= cena vykonu + nasledna leCba + dosazena kvalita zivota)

* 1. primarni PCIl vs trombolyza u STEMI - vys$Si zdravotni efekt pfi nizsich
nakladech na lé€Cbu (vCetné transportu)

e 2. PCIvs CABG - oba tyto typy lécby jsou v horizontu 5 let podobné uc¢inné a PCI
je spojena s celkove nizSimi naklady

* 3. PCI s implantaci Iékovych (drug-eluting) stentd DES vs holych kovovych (bare-
metal) stentl BMS - DES jsou spojeny s vysSSi efektivitou oproti BMS.

Tabulka 10 Antiagregacni lécba po revaskularizaci

Pripravek Délka podavani Poznamka

Monoterapie ASA, clopidogrel {prasugrel} Trvale Clopidogrel {prasugrel} indikovan pfi nemoznosti
podani & neucinnosti ASA

Dualnf terapie ASA + clopidogrel 12 mésict po AKS Diagnoza AKS je urcujicim faktorem bez ohledu
ASA + prasugrel 6-12 mésic po DES na typ stentu
1 mésic po BMS

Trojkombinace  ASA + clopidogrel + antagonisté Po dobu nezbytné nutnou - 1 mésic  Preferenéné implantace BMS, hodnota INR 2-2,5
vitaminu K po BMS a 6 mésicl po DES




Tabulka 1 Rizikova stratifikacni skére pro PCl a CABG

Skére Pocet sledovanych faktori Trida a aroven
diakazi

Klinickych Angiografickych  PCl CABG
Mayo Clinic PCl 7 0 b C

SYNTAX 0 11 pro lézi lla B

EuroScore 0 b B

STS 40 2

Parsonnet 47 0
modifikované

Prevzato a upraveno z citace 10

rida poznatku: | - dukazy a/nebo vseobecna shoda, ze |éCba je pfinosna)
uzitecna a efektivni; Il - konfliktni dukazy a/nebo ruzné nazory na pfinos
a efektivitu lécby {lla - vétSina dUkazG/ndzord je ve prospéch lecby; llb -
mensina dukazu/nazordl je ve prospéch [é¢by); lll - dUkazy a/nebo vieobecna
shoda, ze léCba neni prinosna ani efektivni a v nékterych pripadech muze
byt skodliva.
Uroven poznatk(: A - Udaje vychazejici z nékolika randomizovanych klinic-
E)’}ch studii nebo metaanalyz; B - Gdaje vychazejic z jedné randomizované
nebo velké nerandomizované klinické studie; C - konsensus expertt a/nebo
malych studii nebo studii retrospektivnich nebo registru.




PCIl a chronicka ICHS

Tabulka 3 PCl vs. farmakoterapie u pacient( s chronickou ICHS

Studie Pocet pacientl/ Primarni sledovany ukazatel Vysledky: PCl vs. farmaka, p
pocet studii AngioP(l vs. FFR-PCI'®

Angiograficky vedena COURAGE™ 2 287 pacient(i Umrti/IM 19 % vs. 18,5 % 0,62
revaskularizace Metaanalyza 2005'° 2 950 pacient(i/11 studif  Umrti/IM/CABG /PC RR 0,94/1,28/1,03/1,23 NS

Metaanalyza 2009'® 25 338 pacient(/61 studii  Umrti/IM RR NS

0,96/1,15

Funkéné vedena COURAGE nuclear’” 314 pacient( Redukce masy ischemizovaného 33 %vs. 19 % 0,0004
revaskularizace myokardu o > 5 %

FAME™® 1 005 pacientt Umrti/IM/CABG/opakovana PC| 18,4% vs. 13,2% 0,002

CABG - aortokoronarni bypass, IM - infarkt myokardu, NS - statisticky nevyznamné, PCl - perkutanni koronarni intervence, RR - relativni riziko

Tabulka 4 Indikace k revaskularizaci pacientl s chronickou ICHS

Koronarni postizeni Trida Uroven dikaza
Ovlivnéni progndzy Stendza kmene ACS nebo proximalni ¢asti RIA > 50% (pfi prokazané ischemii (I A\

nebo pfitomnosti kritické stendzy > 90 %)

Onemocnéni vice koronarnich tepen s pfitomnou systolickou dysfunkci levé srdecni A

komory (pfi prokazané ischemii nebo pfitomnosti kritické stendzy > 90 %)

Prikaz rozsahlé ischemie myokardu levé srdecni komory > 10 % | B

Jedina prachodna tepna se stendzou > 50 % (pfi prokazané ischemii) | B
Ovlivnéni symptom Stendza > 50 % u pacientu s projevy tézké anginy pectoris ¢i dusnosti nereagujici I A

na farmakoterapii

Stendza > 50 % tepny zasobujici rozsahle a reverzibilné ischemizovany myokard \//a B/
(> 10 %) u pacientl s dusnosti/srdeénim selhanim

Prevzato a upraveno die citace 10. Pozn.: Klasifikace tfid a Urovné poznatkl vysvétlena pod tab. 1.



PCIl a chronicka ICHS

Tabulka 5 Prognostické a symptomatické indikace k PCl a k CABG u chronické ICHS (tabulka neplati pro AKS a doplnuje tab. 4).

Prognostické indikace Symptomatické indikace
{zlepSujici nadéji na preziti, resp. {Sance na pieziti je srovnatelna s farmakoterapii,
prodluzujici dozZiti) primarnim cilem je odstranéni i zmirnéni potizi)
1VD bez prox. RIA 0 PCl
1VD {prox. RIA} CABG event. |PCl PClci CABG (MIDCAB})
2 VD bez prox. RIA 0 PC
2VD (prox. RIA + jedna dal3i tepna) CABG* PCli CABG
3VD bez prox. RIA a s normalni funkci LK CABG* CABG eventJPCl i Syntax skore < 22
3 VD s dysfunkei LK a/nebo s prox. stendzou RIA CABG CABG eventJPCl pti vysokém EuroScore a/nebo
nizkém Synthx siore
Stendza kmene izolovana &i v kombinaci s 1 VD CABG eventPCl pfi nizkém Syntax skore] CABG event|PCljpfi nizkém Syntax skore
Stendza kmene + 2 VD & 3VD CABG CABG

VD - tepny (pocet) s angiografickym postizenim > 50 % (vessel disease), prox. — proximalni, LK - levd komora srdecni, CABG - aortokoronarni bypass, CABG* - role
bypassové operace na zlepseni progndzy v téchto podskupinach pacientl neni zcela presvédcivé prokazana, MIDCAB - minimalné invazivni pfemosténi ramus
interventricularis anterior {minimally invasive direct coronary bypass)

Komenta¥: V konkrétnich piipadech se vzdy pfihlizi k hodnoté EuroScore a Syntax skore: logistické EuroScore > 8 % (aditivni EuroScore > 4) operacniho rizika
favorizuje PCI, Syntax skore > 32 favorizuje CABG (viz fabufku 6). V tomto kontextu je tfeba podotknout, ze ve studii Syntax byly pfi PCl pouzity DES 1. generace
a priznivé vysledky CABG byly dosazeny pii nasiti obou IMA ve 26 %, pfestoze v praxi se toto déje v méné nez 5-10 %.

Tabulka 6 Typ revaskularizace u pacientt s chronickou
formou ICHS {v navaznosti na tab. 5)

EuroSCORE SYNTAX Typ revaskularizace  Poznamky
logistické  skére {preferencné)

>8% <32 PCl Viztab. 2

<8% 233 CABG

>8% >33 PCI/CABG = indivi- CABG preferencné pfi

<8% <32 dualni ptistup pfftomnosti diabetes
mellitus & renalnf
insuficience




Akutni koronarni syndrom bez ST elevaci

Tabulka 7 Doporuceni pro revaskularizaci u AKS bez ST elevaci

Specifikace Ttida Uroven
dikazu
A. Invazivni pristup u nemocnych s: A

m Vysokym a stfednim rizikem
m rekurentnimi symptomy
» inducibilni ischemii pfi zatézovém testu

Al. Emergentné (< 2 hodin) lla i
n refrakterni angina pectoris spolecné s projevy srdecniho selhénf nebo zévaznymi arytmiemi nebo hemodynamickou nestabilitou
» stenokardie provazena hlubokymi depresemi useku ST v hrudnich svodech V2-V4 {obraz transmuran{ ischemie zadnf stény)

A2. Casné = urgentni invazivni strategie (< 24 hodin) A
= nemocn( s vysokym rizikem
A3. Pozdné (< 72 hodin) A

nemocn( se stfednim rizikem
rekurentni symptomy
inducibilnf ischemie pfi zatézovém testu

B. Invazivni strategie neni inicialné vhodna u I A
nemocnych s nizkym rizikem
nemocnych s neumeérné vysokym rizikem invazivniho vysetfeni nebo intervence

Pozn.: Klasifikace tfid 2 Grovné poznatku vysvétlena pod tab. 1.




Komplikace PCI - ischemickeé

Tabulka 13 Ischemické komplikace PCI

Mozné priciny komplikaci

Jak komplikacim predchazet

Poddavkovani antitrombotické medikace

Premedikace ASA + clopidogrel/prasugrel

Uvodni davka heparinu podle hmotnosti (85-100 j./kg)

Uprava davky heparinu podle ACT/APTT

Inhibitory GP Ilb/llla u nejrizikovéjsich nemocnych s AKS (déavka heparinu v tomto pifpadé ma byt
jen 50-70 j./kg)

Technicka chyba pfi manipulaci
s heparinem (Cast davky neni aplikovéana)

Peclivost pfi manipulaci s heparinem

Katetrova trombdza

Adekvatni heparinizace pacienta, peclivé proplachy viech katetry, trvalé sledovani tlakové kfivky
z katetru {pfi oplosténi kiivky ihned kontrola zpétného vytoku krve z katetru)

Vzduchova embolie

Peclivé odvzdusnéni systému na zacatku vykonu, zpétny vytok krve pfi viech vyménach katetru

Embolizace nasténnych trombt (event.
casti platQ) z aorty

Jemna manipulace s katetry {riziko této vzacné komplikace |ze viak ovlivnit minimainé)

Proximalni disekce koronami tepny
vodicim katetrem

Pecliva a citlivd manipulace s vodicim katetrem {pomalé zavadéni do koronarni tepny, zpétné
povytazeni pfi oplosténf tlakové kiivky nebo po zaveden( a pfed implantaci stentu s nutnosti véts
opory katetrem)

Disekce koronarni tepny
balonkem/stentem v dilatovaném misté

Peclivé rozhodovani, zda PCl nebo bypass u rizikovych lézf
Spravna volba velikosti balonku {stentu)

Disekce koronarnf tepny intrakoronarnim
vodicem

Volba mékkého vodice kdykoli je to mozné. Vasné rozpoznanf extraluminaini pozice vodice
a nezavadéni balonku do tohoto mista

Perforace koronami tepny s tamponadou

Peclivé rozhodovani, zda PCl nebo bypass u rizikovych |ézi Spravna volba velikosti balonku {stentu).
Pokud jiz perforace vznikne, okamzita okluze tepny balonkem pred disekovanym segmentem,
okamzita dostupnost stent-graftu a/nebo kardiochirurgického vykonu, drenaz perikardu.



Komplikace PCI - krvacivé

Tabulka 14 Nejcastéjsi krvacivé komplikace, jejich obvykla diagnostika a lécba

Typ krvaceni

Projevy a diagnostika

Obvykla lécba

vewm

soucasné)

@troperitoneélm’ Krvacenf \

Nejasna progredujici hypotenze po vykonu
z femoralniho pfistupu
CT bficha (event. ultrasonografie)

Chirurgicka |écba, implantace stentgraftu

Krvacenl do oblasti femoralni punkce

Nanistajici objem stehna v okolf mista vpichu,
pfi vétdim krvaceni téz hypotenze Pohled, pohmat

Vyména (a zesileni) komprese, infuze, event.
transfuze a chirurgicka |écha

Zevni krvaceni

(& )

Viditelné zevni krvacen/ (a) okolo zavadéce nebo
(b} po jeho vytazen/
Pohled

(a) Vyztuzen( zavadéce dilatadtorem nebo
(b} razantni manualni komprese a nasledna
kompresivni bandaz

Infuze, event. transfuze

Krvdceni z porusené koagulace v fokalizaci pfimo nesouvisejici s vykonem - vzdy korekce hemokoaguladni poruchy, pokud je mozna

{trombocyty, plazma, antidota)

Krvaceni do traviciho traktu

Hematemeze a/nebo melena
Endoskopie

Infuze, event. transfuze, endoskopické metody
{event. operace)

Krvéaceni do urogenitalniho traktu

Hematurie
Urologickeé vy3etienf

Observace, infuze
Vzécné pfi masivni hematurii urologické metody

Krvaceni do CNS

Neurologické pfiznaky
CT mozku

Neurochirurgicky zakrok



Krvacive komplikace v miste pristupu do tepny lze vyrazne snizit:

Radialni pristup - vyvhody a nevyhody

- Minimalizuje lokalni krvaceni a komplikace
* Snizuje cenu vykonu
* Snizuje morbiditu - preference pacienty

Urychluje mobilizaci pacienta

Nabizi moznost bezpecného jednodenniho katetrizaéniho vykonu

E vyzaduje delsi ,learning curve® - jedna se o limitaci docasnou
E tepna je mensiho kalibru nez femoralni - Ize provadet 90% PCI
E riziko okluze tepny po vykonu - |ze minimalizovat

E riziko vetsi radiacni zateze - |ze eliminovat

V CR bylo provedeno v roce 2012 60% vykont radialnim pristupem
- (zdroj NRK1)
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STEMI patients } Level 3

NSTE-ACS patients

PCI for all-comers in stable clinical

setting including complex PCI e

Diagnostic for all stable patients
{elderly, bypass graft, short stature)

Planned PCI in selected patients with type A

or B lesions, stable clinical setting
Level 1

Diagnostic procedures in male first and then in female
patients with good radial pulse <70 years old

200 300 400
Number of cases B Eurointervention 2013; &-online publish-ahead-of-print January 2013




European guidelines for STEMI 2012

Table Il Primary PCI: indications and procedural aspects

Recommendations

is the recommended reperfusion therapy over fibrinolysis if performed by an experienced team within

[20 min of FMC.

Primary PCl is indicated for patients with severe acute heart failure or cardiogenic shock, unless the expected PCI
related delay is excessive and the patient presents early after symptom onset.

Stentinﬁ is recommended (over balloon angioplasty alone) for primary PCI. 101,102

it vessel with the exception of cardiogenic shock and persistent ischaemia

after PCl of the supposed culprit lesion.

If performed by an experienced radial operator, radial access should be preferred over femoral access.
——

If the patient has no contraindications to prolonged DAPT (indication for oral anticoagulation, or estimated high long- 80,82, 106,
term bleeding risk) and is likely to be compliant, DES should be preferred over BMS. 107
I

Routine thrombus asEiration should be considered.

Routine use of distal protection devices is not recommended.

Routine use of |ABP (in patients without shock) is not recommended.
I

Steg et al. Eur Heart J.2012;33:2569-2619




