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Country Data of Number of Patients 
treated with IV-rtPA
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All Treatment after Acute Stroke are the same 
???



Bệnh Lý Mạch máu Nhỏ

Bệnh Lý Mạch máu Lớn

CÁC NGUYÊN NHÂN ĐỘT QUỴ

Huyết khối từ tim

30-40%

10-20%

30-40%

Nguyên Nhân Không Xác Định

20 - 30%



• BN nữ 67T, nhập viện vì hôn mê

• NIHSS 34, nhập viện lúc 12g

• Thời điểm còn bình thường gần nhất 1g 

sáng.

• T/c: Tăng huyết áp

• ECG nhịp xoang

CASE 1





The Caplan ‘s Stroke book

Marc Ribo et al, Stroke



IV rtPA sau 13 giờ tính từ thời điểm BN còn bình thường, 

NIHSS 8 lúc xuất viện, mRS 3 sau 3 tháng



ICAS (n=612) ECAS (n=224) P-value

Mechanism

A to A embolism 333 (54.4) 212 (94.6) 0.000

In situ thrombosis 126 (20.6) 2 (  0.9) 0.000

Perforator occlusion 160 (26.1) 0 (  0.0) 0.000

Hemodynamic 7 (  1.1) 10 ( 4.5) 0.005

PROSAC registry . Kim JS et al Stroke 2012

Pathogenic Mechanisms



• Aspirin (50-325mg)           Class I, Level A

• Aspirin + Dipyridamole Class I, Level B

• Clopidogrel Class IIa, Level B

Lựa chọn thuốc chống kết tập tiểu cầu nên tùy vào từng cá nhân

bệnh nhân với các yếu tố nguy cơ khác nhau

Stroke. 2011;42:227-276



Lựa Chọn Điều Trị Hẹp ĐM Nội Sọ

 Phẩu Thuật EC-IC Bypass

 Điều trị nội khoa: Chống kết tập tiểu cầu

& Statin hoặc Warfarin

 Can thiệp nội mạch: đặt Stent



Indicated Probably Indicated May consider Not Indicated



 Phẩu Thuật EC-IC Bypass

 Điều trị nội khoa: Chống kết tập tiểu cầu

& Statin hoặc Warfarin

 Can thiệp nội mạch: đặt Stent

Lựa Chọn Điều Trị Hẹp ĐM Nội Sọ



Extracranial-Intracranial Bypass Surgery



Extracranial-Intracranial Bypass Surgery



• 1377 BN có tiền căn NNM có kèm hẹp nặng ĐM não

giữa hay ĐM cảnh trong cùng bên.

• 714 BN được chọn lựa ngẩu nhiên ĐT nội khoa. 

• 663 BN được phẩu thuật bypass (STA-MCA), kèm chế

độ ĐT nội khoa tương tự. 

• Kết quả: Tỷ lệ ĐQ tái phát xảy ra cao hơn rõ rệt ở 

nhóm BN điều trị phẩu thuật.

N Engl J Med. 1985; 313: 1191–1200



Treatment of Intracranial Stenosis
EC-IC Bypass Surgery

Tỷ lệ Đột quỵ Nội Khoa PT Bypass

Hẹp ĐMN giữa ≥ 70%        14/59 (24%)         22/50 (44%)     p<0,05

Hẹp ĐMC trong ≥ 70%       26/72 (36%)         29/77 (38%)      NS

Furlan et al 1980, Awad et al 1984



Phẫu thuật Bypass không làm giảm nguy cơ

Đột qụy tái phát trên BN tắc/ hẹp Động mạch

lớn !!!

EC-IC Bypass Surgery Conclusion



AHA/ASA Guideline 2007



Indicated Probably Indicated May consider Not Indicated



 Phẩu Thuật EC-IC Bypass

 Điều trị nội khoa: Chống kết tập tiểu

cầu hoặc Warfarin

 Can thiệp nội mạch: đặt Stent

Lựa Chọn Điều Trị Hẹp ĐM Nội Sọ



Warfarin-Aspirin Symptomatic Intracranial 

Disease (WASID) Trial 

• Bao gồm các BN thiếu máu não thoáng qua hoặc

ĐQ do nguyên nhân hẹp ĐM nội sọ (50-99%)

• Lựa chọn ĐT ngẫu nhiên: Warfarin (INR 2-3) vs. 

Aspirin 1300 mg.

• 569 BN được theo dỏi trong thời gian 1.8 năm

Chimowitz. NEJM 2005



WASID Trial. NEJM 2005

Tiêu chí kết quả chính bao gồm ĐQ thiếu máu, Xuất huyết não hay tử vong

do nguyên nhân mạch máu: 21.8% (warfarin) vs. 22.1% (aspirin).

Stroke & Vascular Death

Aspirin      Warfarin

22.1%          21.8%      p 0.82

•



WASID Trial. NEJM 2005

• Death

Aspirin    Warfarin

• 2.4 %         5.2 %          p 0.02

•

• Major Hemorrhage

Aspirin     Warfarin

• 1.8 %          5.0 %          p 0.01

•



• 8/ 2003, Wasid phải dừng lại sớm sau BN 

thứ 569 vì lo ngại tỷ lệ xuất huyết và tử 

vong cao ở nhóm điều trị Warfarin 



WASID Conclusion 

Đối với BN đột quỵ liên quan đến hẹp ĐM nội sọ:

• Warfarin KHÔNG HIỆU QUẢ hơn Aspirin

• Warfarin LÀM TĂNG NGUY CƠ xuất huyết não

quan trọng và nguy cơ tử vong so với aspirin



 Phẩu Thuật EC-IC Bypass

 Điều trị nội khoa: Antiplatelet & Statin hoặc

Warfarin

 Can thiệp nội mạch: đặt Stent

Lựa Chọn Điều Trị Hẹp ĐM Nội Sọ



Wingspan Stent



Cơ Sở Chỉ Định Đặt Stent

• Tỷ lệ Đột quỵ tái phát cao ở nhóm hẹp nặng ĐM 

nội sọ 70-99% ( # 19%) mặc dù đang được điều

trị nội khoa (Wasid 2005).

• Kỹ thuật đặt stent ĐM nội sọ thành công 96.7% 

• Nguy cơ Đột quỵ tái phát tương đối thấp

(14%/ năm) qua các số liệu đặt stent Wingspan 

ban đầu.

Wingspan stent.xspf


• Bao gồm 451/ 764 Bn đột quỵ/ TIA có hẹp 70-99% ĐM nội

sọ tại 50 trung tâm Đột quỵ tại Hoa Kỳ.

• Lựa chọn ngẫu nhiên điều trị nội khoa & đặt stent kèm

theo điều trị nội khoa sau đó.

• Kết quả chính: tỷ lệ ĐQ/ tử vong trong 30 ngày

SAMMPRIS Trial. NEJM 2011



• Stroke & Vascular Death/ 30 days

• Medical Treatment                    Stent

5.8%                                14.7% p 0.002

• Ischemic Stroke in territory of qualifying artery > 30 days

• 13 (5.7%)                         13 (5.8%)        NS

Medical Treatment : ASP + Clopidogrel
Rosuvastatin 20mg



SAMMPRIS CONCLUSION

SAMMPRIS Trial. NEJM 2011



• VISSIT (the Vitesse Intracranial Stent Study for IS Therapy) trial is an 

international, multicenter, 1:1 randomized, parallel group trial that enrolled 

patients from 27 sites (2009-2012) with last follow-up in May 2013. 

• Primary outcome measure: a composite of stroke in the same territory within 

12 months of randomization or hard transient ischemic attack (TIA) in the same 

territory day 2 through month 12 post randomization.

JAMA. 2015;313(12):1240-1248

Balloon expandable stent.xspf
Balloon expandable stent.xspf


1. Clopidogrel (75mg daily) and aspirin (81-325 mg daily) 

for the first 3 months after enrollment.

2. Statin: (20-80mg daily) to lower low-density lipoprotein 

cholesterol (LDL) levels to less than 100mg/dL.

3. Antihypertensive regimen to control systolic blood 

pressure to ≤ 140mmHg.

MEDICAL MANAGEMENT

JAMA. 2015;313(12):1240-1248



JAMA. 2015;313(12):1240-1248



PRIMARY OUTCOME

JAMA. 2015;313(12):1240-1248



Intracranial stenosis: Stent or Angioplasty for What?

Tỷ lệ đột quỵ tăng 2-3 lần
Tỷ lệ nặng thêm mức độ tàn phế tăng 2-3 lần
+ Tỷ lệ tử vong 5%



VISSIT CONCLUSION

JAMA. 2015;313(12):1240-1248



Stroke. 2014

For patients with stroke or TIA attributable to severe stenosis

(70%–99%) of a major intracranial artery, stenting with the 

Wingspan stent system is not recommended as an initial 

treatment

(Class III; Level of Evidence B).



For patients with recent stroke or TIA (within 30 days) 

attributable to severe stenosis (70%–99%) of a major 

intracranial artery, the addition of clopidogrel 75 mg/d 

to aspirin for 90 days might be reasonable 

(Class IIb; Level of Evidence B).

AHA Guidelines 2014



For patients with a stroke or TIA attributable to 50% to 

99% stenosis of a major intracranial artery, 

maintenance of systolic BP below 140 mm Hg and 

high-intensity statin therapy are recommended

(Class I; Level of Evidence B).

AHA Guidelines 2014



Tiến Bộ Vượt Bậc của Điều Trị Nội Khoa

Nghiên cứu Tỷ lệ Đột quỵ tái phát

EC/IC bypass study (1985)                     24%

Wasid (2005)                                           19%  

Sampris (2011)                                        12.2%

VISSIT (2015)                                            9.4%



LARGE VESSEL DISEASE

1. Chống Kết tập tiểu cầu:                                     

Aspirin 325mg

2. Kiểm soát yếu tố nguy cơ: 

Huyết áp tâm thu < 140mmHg  

+ Clopidogrel 75mg (3 tháng)

High dose of Statin : LDL < 70 mg/dl

(Rosuvastatin 20mg hoặc Atorvastatin 80mg)



• BN nam 37 tuổi

• Cao huyết áp, tiểu đường type 2

• 11/2013: Nhồi máu não bán cầu P – di chứng yếu

½ thân T. mRS 3 

• Đang được điều trị:

aspirin, perindopril, diamicron, atorvastatin.

CASE 2



• 7/2014: Nhập viện vì nói khó, yếu ½ thân P

• HA 130/ 80, ECG nhịp xoang

• Glucose 6.8 mmol/l, Hba1c 6.6%

• Cholesterol 210, TG 180, HDL-C 35, LDL-C 80 mg%.

• Siêu âm tim trong giới hạn bình thường.

• Duplex: Không ghi nhận tắc hẹp có ý nghĩa





CASE



Treatment Plan ?



• Aspirin (50-325mg)           Class I, Level A

• Aspirin + Dipyridamole Class I, Level B

• Clopidogrel Class IIa, Level B

Lựa chọn thuốc chống kết tập tiểu cầu nên tùy vào từng cá nhân

bệnh nhân với các yếu tố nguy cơ khác nhau

Stroke. 2011;42:227-276



But ….



His Gradient Echo



Small Vessel Disease & Microbleeds



Vi xuất huyết não (Cerebral Microbleeds - CMBs)

Tỉ lệ cao hơn của CMBs đối với các bệnh nhân gốc
Châu Á (43%) so với bệnh nhân da trắng (25%)

Neurology 2006;66;165

Tỉ lệ CMBs : từ 20% đến 70%

Tỉ lệ CMBs : 
- Gắn liền với cao tuổi, cao huyết áp mạn tính, CAA, 

CADASIL và mức cholesterol huyết thanh thấp
- Tăng nguy cơ tương lai của ICH
- Tăng tỉ lệ ICH sau khi sử dụng aspirin



Sự liên quan giữa phân nhóm đột quỵ thiếu máu
& tỉ lệ vi xuất huyết não

Neurology 2006;66;165

Tỉ lệ vi xuất huyết não trong các bệnh nhân bệnh lý thiếu máu não



Vi xuất huyết không triệu chứng là một yếu tố nguy cơ
của ICH liên quan với aspirin

Sự hiện diện và mức độ của Vi xuất huyết 
không triệu chứng trên GRE trong 21 bệnh 
nhân dùng aspirin có bị ICH và 21 bệnh nhân 
dùng aspirin không có tiền sử của ICH

Wong KS, et al Neurology 2003;60;511-513

Vi xuất huyết xảy ra thường xuyên hơn  (19 
vs 7, p <0.001) và rộng hơn (số lượng chảy 
máu trung bình 13.3 vs 0.4, p<0.001) ở nhóm 
ICH so với nhóm đối chứng.



Mục Tiêu Điều Trị

Giảm Nguy Cơ Nhồi máu Não tái phát

Giảm Nguy Cơ Xuất Huyết não



2716 bệnh nhân nhồi máu
não từ 1-6 tháng sau khi
khởi phát

Nghiên cứu CSPS 2

• Mục tiêu: So sánh Cilostazol & Aspirin trong phòng ngừa ĐQ tái phát ở các BN ĐQ

thiếu máu não không do nguyên nhân tim.

• Thiết kế nghiên cứu: Tiền cứu, đa trung tâm, ngẫu nhiên, mù đôi.

• Kết cục chính: đột quị ( ĐQ thiếu máu não, XHN, XHDN).

• Kết cục phụ: đột quỵ bất kỳ, tử vong do tất cả các nguyên nhân, đau thắt ngực, nhồi

máu cơ tim, suy tim, xuất huyết cần nhập viện.

• Theo dõi: 1 - 5 năm

Cilostazol 100 mg ngày 2 lần

Aspirin 81mg ngày 1 lần

R

n = 1356

n = 1360

Lancet Neurol 2010; 9: 959–68.



CSPS II- Dân số nghiên cứu 

Lancet Neurol 2010; 9: 959–68.



Kết Quả Chính

Giảm nguy cơ tương đối: 25,7%

25,7%

• Kết cục chính: đột quị(nhồi máu não, chảy máu não, chảy máu dưới màng nhện).

Lancet Neurol 2010; 9: 959–68.



Biến Cố Xuất Huyết

54,2%

Giảm nguy cơ tương đối: 54,2%

Biến cố chảy máu: xuất huyết não, xuất huyết dưới màng nhện hay bất kỳ
xuất huyết nào cần nhập viện. Lancet Neurol 2010; 9: 959–68.



Can We Do Better ?

Blood Pressure Target for SVD ?



• Bao gồm 6105 BN có tiền sử ĐQ hay TIA, lựa chọn

ngẫu nhiên Perindopril 4mg (+ Indapamide) hoặc

Placebo.

• 40% BN có mức huyết áp < 140/ 90 mmHg

• Tiêu chí kết quả chính: đột quỵ tử vong và không tử

vong

PROGRESS - Lancet 2001; 358: 1033–41



Hiệu Quả Giảm Huyết Áp

9 mmHg

4 mmHg

Progress. Lancet 2001; 358: 1033



Nguy Cơ Đột Quỵ Tái Phát

28%



38%

20%

Journal of Hypertension 2009, 27

61%

45%

Active treatment reduced BP by 10.3/4.6mmHg in 
Asian, and by 8.1/3.6mmHg in Western articipants



BP Target for Lacunar Infarct ?

• Goals for target BP level or reduction from 

pretreatment baseline are uncertain and should 

be individualized, but it is reasonable to 

achieve a systolic pressure <140 mm Hg and a 

diastolic pressure <90 mm Hg 

(Class IIa; Level of Evidence B). 

AHA/ASA Guidelines for Stroke 2011



• SPS3 enrolled 3020 patients with lacunar to 2 
different target levels of SBP control, <150 versus 
<130 mmHg.

• Mean time from qualifying event to randomization 
was 62 days. At baseline, mean SBP was 145 mm 
Hg in the higher-target group and 144 mm Hg in 
the lower-target group.

NEJM 2012 367;9



Systolic BP            <150 mmHg              <130 mmHg

12 months              138 mm Hg              127 mm Hg 

Recurrent stroke          2.8 %                    2.3 %

Ischemic stroke             2.4 %                      2.0 %

HR 16 %

Hemorrhagic  stroke         0.29 %              0.11 %

HR 63%

HR 21 %



AHA/ASA Guidelines for Stroke 2014

• For patients with a recent lacunar stroke, it 

might be reasonable to target an SBP of <130 

mm Hg 

(Class IIb; Level of Evidence B).



And Much More …



Stroke Risk and LDL Lowering

Each 1 mmol (39 mg) LDL-C reduction reduced the risk of stroke by 21% (95% 
CI 6.3 to 33.5%, p<0.001)

Total n=165,732

Amarenco P, Labreuche J. Lancet Neurol. 2009; 8:453-63



SPARCL: Kết Quả Chính





SMALL VESSEL DISEASE

1. Chống Kết tập tiểu cầu:                                     

Aspirin 325mg/ Clopidogrel/ Cilostazol (Microbleed) 

2. Kiểm soát yếu tố nguy cơ: 

Huyết áp tâm thu < 130mmHg 

3. Statin LDL < 100 mg/dl

4. Hba1c < 7mg%



“To treat the stroke patient optimally, the physician 

must identify the correct mechanism of stroke…”

The Caplan ‘s Stroke book
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