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Clinical	
  case	
  
§  80	
  yr	
  male	
  

ú  Smoker	
  
ú  Hypertension	
  ,	
  diabetes	
  

I.  H-­‐0	
  :	
  Chest	
  pain	
  à	
  '	
  144	
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II.  H-­‐1h	
  :	
  District	
  Hospital	
  	
  
ú  ECG	
  :	
  sinus	
  R,	
  T	
  neg	
  in	
  	
  V3-­‐V6,	
  D2,	
  D3,	
  aVF	
  
ú  BP	
  145/75	
  
ú  Creat	
  95	
  mM/L	
  
ú  Tp-­‐I	
  15	
  ng/L	
  
	
  	
  

ð	
  Acute	
  Coronary	
  Syndr.	
  
R/	
  ASA	
  250	
  mg,	
  clopidrogel	
  300	
  mg,	
  enoxaparine	
  85mg	
  bid	
  
Metoprolol	
  	
  



Clinical	
  case:	
  80	
  yr	
  M	
  

III.  H-­‐12h	
  :	
  Transfer	
  to	
  HUG	
  	
  
ú  ECG	
  changes	
  	
  
ú  Tp-­‐I	
  15	
  à	
  25ng/l	
  

	
  Cath	
  Lab:	
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  Treatment:	
  	
  
ú  UF	
  Heparin	
  iv	
  
ú  CABG	
  surgery	
  (next	
  day)	
  	
  

ú  90%	
  LMA	
  stenosis,	
  50-­‐70%	
  IVA	
  (+	
  bifurcation	
  D2)	
  
ú  70-­‐90%	
  Cx	
  (prox)	
  +	
  Mg1	
  
ú  70-­‐90%	
  CD	
  (ostium)	
  
	
  	
  	
  	
  TIMI	
  score	
  4	
  	
  



Clinical	
  case	
  	
  
80	
  yr	
  M	
  

§  US-­‐Doppler	
  (Carotid-­‐Vert)	
  
ú  RICA	
  50%	
  

§  Lung	
  function	
  
ú  CVF	
  90%	
  pred	
  
ú  FEV1	
  85%	
  pred	
  

4	
  

§  TT	
  Echo	
  :	
  	
  
ú  LVEF	
  55%	
  
ú  RV	
  normal	
  
ú  Valves	
  ∅	
  



Question	
  1	
  

For	
  the	
  management	
  of	
  Acute	
  Coronary	
  Syndrome	
  
	
  

1.   Aspirin	
  and	
  an	
  P2Y12	
  antagonist	
  should	
  be	
  administered	
  in	
  
the	
  emergency	
  room	
  	
  

2.   Aspirin	
  and	
  heparin	
  IV	
  should	
  be	
  administered	
  in	
  the	
  
emergency	
  room	
  	
  

3.   Aspirin,	
  an	
  P2Y12	
  antagonist	
  and	
  heparin	
  (or	
  enoxaparin)	
  
should	
  be	
  administered	
  in	
  the	
  emergency	
  room	
  	
  

4.   Aspirin	
  should	
  be	
  administered	
  	
  first,	
  -­‐	
  and	
  based	
  on	
  the	
  
coronary	
  anatomy	
  -­‐,	
  P2Y12	
  antagonist	
  (clopidrogel	
  or	
  
ticagrelor)	
  should	
  be	
  given	
  (or	
  not)	
  later	
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Question	
  2	
  

In	
  hemodynamically	
  stable	
  patients	
  with	
  ACS	
  who	
  
have	
  received	
  dual	
  APT,	
  CABG	
  surgery:	
  

	
  

1.  can	
  be	
  scheduled	
  regardless	
  of	
  antiplatelet	
  therapy	
  

2.  should	
  be	
  postponed	
  for	
  >	
  5	
  days	
  (if	
  possible)	
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ASA	
  promptly!	
  	
  	
  162-­‐325	
  mg	
  	
  	
  	
  	
  	
  IA	
  
Clopidrogel	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  300	
  mg	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  IB	
  

Enoxaparin	
  	
  	
  	
  	
  	
  (hospitalisation,	
  until	
  PCI)	
  	
  	
  IA	
  
Fondaparinus	
  	
  (hospitalisation,	
  until	
  PCI)	
  	
  	
  IA	
  
UF	
  Heparin	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  (48h,	
  until	
  PCI	
  )	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  IB	
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If	
  	
  CABGS	
  
Ini+ate/con+nue	
  ASA	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  IB	
  
Discon+nue	
  P2Y12	
  antag	
  
• 24h	
  before	
  urgent	
  CABG	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  IB	
  
• May	
  perform	
  urgent	
  CABG	
  if	
  <	
  5d	
  
a7er	
  clopidrogel/;cagrelor	
  and	
  <7	
  d	
  
a7er	
  prasugrel	
  discon;nued	
  



Who	
  should	
  receive	
  antiplatelet	
  therapy?	
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2015;150:1548-­‐54	
  

ASA	
  +	
  P2Y12	
  
In	
  the	
  ED,	
  most	
  pts	
  

ASA	
  +	
  P2Y12	
  	
  
In	
  the	
  cath	
  lab	
  

(depend	
  on	
  coronary	
  anatomy)	
  



Clopidrogel	
  before	
  CABGS	
  	
  
Stop	
  or	
  continue	
  ?	
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Cease	
  >	
  5	
  d,	
  «	
  a	
  few	
  days	
  »	
  	
  
Anticipate	
  platelets	
  transfusion	
  



Clinical	
  case	
  80	
  yr	
  M	
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§  H-­‐26h	
  :	
  
ú  Neurological	
  deficit	
  	
  

	
  Paralysis	
  of	
  2	
  lower	
  limbs,	
  paresis	
  of	
  left	
  upper	
  limb,	
  no	
  
sensitivity	
  on	
  the	
  trunk	
  

§  H-­‐28	
  MRI	
  :	
  	
  
	
  Compressive	
  cervical	
  	
  
	
  epidural	
  hematoma	
  C2-­‐T3	
  	
  
	
   	
   	
   	
   	
   	
  	
  



ACS	
  –	
  Dual	
  antiplatelet	
  therapy	
  
à	
  Bleeding	
  =	
  iatrogenic	
  complication	
  

What	
  should	
  we	
  done?	
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1. Discontinue	
  clopidrogel	
  and	
  wait	
  …	
  

2. Surgery	
  :	
  decompressive	
  laminectomy	
  +	
  medical	
  ttt	
  

3. Combined	
  S.	
  :	
  decompressive	
  laminectomy	
  +	
  CABGS	
  	
  
ú  On-­‐pump	
  	
  vs	
  off-­‐pump	
  ?	
  

ú  Heparin-­‐coated	
  CPB	
  &	
  canulas	
  



§  All	
  acute	
  coronary	
  syndrome	
  patients	
  in	
  Sweden	
  on	
  
dual	
  antiplatelet	
  therapy	
  with	
  aspirin	
  and	
  ticagrelor	
  
(n	
  =	
  1’266)	
  or	
  clopidogrel	
  (n	
  =	
  978)	
  who	
  underwent	
  
CABG	
  during	
  2012–13	
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Eur	
  Heart	
  J	
  2016;37:189-­‐197	
  

•  Postoperative	
  period	
  
o  30-­‐day	
  mortality	
  :	
  1.7%	
  (ticagrelor)	
  and	
  2.7%	
  (clopidogrel)	
  

–  9.9%	
  vs	
  0.7%	
  mortality	
  in	
  pts	
  with	
  vs	
  without	
  major	
  bleeding	
  	
  

o  Thrombotic	
  events	
  :	
  2.3%	
  (ticagrelor)	
  and	
  2.8%	
  (clopidrogel)	
  



2014;148:3092-­‐8	
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N=6385	
  patients	
  
•  2632	
  with	
  clopidogrel	
  
•  3753	
  no	
  clopidrogel	
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2014;148:3092-­‐8	
  

Composite	
  MACE	
  

Clopid	
  >5d	
  vs	
  No	
  Clopid	
  
	
  	
  8.1%	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  14.1%	
  



Time	
  from	
  discontinuation	
  clopidrogel	
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Reoperation	
  

Major	
  Bleeding	
  

Wait	
  >	
  5	
  days	
  



ACS	
  –	
  DAPT–	
  spinal/epidural	
  hematoma	
  
Risk	
  of	
  spontaneous	
  spinal	
  hematoma	
  

19	
  

	
  Bakheet	
  MF	
  et	
  al.	
  	
  2015	
  Jun;10(4):501-­‐5	
  

11	
  RCTs	
  from	
  1990	
  to	
  2014,	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
ASA	
  alone	
  vs	
  ASA	
  +	
  Clopidrogel	
  
§ 8	
  RCTs	
  did	
  not	
  identify	
  any	
  
subdural	
  hematoma	
  (SDH)	
  

§  3	
  RCTS	
  identify	
  SDH	
  
ú  23,136	
  pts	
  (mean	
  age	
  66	
  y)	
  	
  
ú  AP	
  to	
  treat	
  	
  stroke,	
  ACR	
  or	
  AF	
  
ú  39	
  	
  SDH	
  during	
  a	
  mean	
  follow-­‐up	
  
2.1	
  years/pt	
  

ú  Low	
  Incidence:	
  1.2	
  (95%	
  CI	
  0.7-­‐1.6)	
  
per	
  1000	
  pt	
  –	
  years	
  



ACS	
  –	
  DAPT–	
  spinal/epidural	
  hematoma	
  
Risk	
  of	
  spontaneous	
  spinal	
  hematoma	
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  Bakheet	
  MF	
  et	
  al.	
  	
  2015	
  Jun;10(4):501-­‐5	
  

§  Higher	
  risk	
  of	
  SDH	
  with	
  Clopidrogel	
  +	
  ASA	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
	
   	
   	
   	
   	
   	
   	
   	
   	
   	
   	
  vs	
  ASA	
  alone	
  	
  

§  The	
  magnitude	
  of	
  increased	
  risk	
  cannot	
  be	
  precisely	
  
characterized	
  due	
  to	
  a	
  paucity	
  of	
  RCTs	
  reporting	
  SDH	
  



Conservative	
  ttt	
   Interventional	
  ttt	
  
§  73-­‐yr-­‐W	
  	
  with	
  an	
  ACS	
  	
  

§  à	
  PCI	
  with	
  DES	
  in	
  Cx	
  +	
  LAD	
  	
  

§  ASA	
  +	
  Clopidrogel	
  	
  

§  Developed	
  paraplegia	
  (24h)	
  

§  MRI:	
  thor	
  epidural	
  hematoma	
  

§  Discussion	
  with	
  neurosurgeons	
  
conservative	
  ttt	
  

§  Complications	
  secondary	
  to	
  her	
  
immobility	
  

§  56-­‐yr	
  M,	
  stable	
  	
  
§  à	
  PCI	
  +	
  DES	
  
§  ASA	
  +	
  Clopidrogel	
  after	
  PCI	
  
§  Severe	
  back	
  pain,	
  left	
  leg	
  

weakness	
  (48h)	
  
§  MRI	
  :	
  lumbar	
  epidural	
  

hematoma	
  
§  Emergent	
  surgical	
  evacuation	
  of	
  

spinal	
  epidural	
  hematoma	
  
§  Incomplete	
  	
  functional	
  recovery	
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  2015	
  Jul	
  22;2015	
   Neurol	
  Sci	
  2011	
  Aug;32(4):687-­‐9	
  

ACS	
  –	
  DAPT–	
  spinal/epidural	
  hematoma	
  
What	
  should	
  be	
  done?	
  



Clinical	
  case	
  :	
  ACS	
  +	
  compressive	
  epidural	
  hematoma	
  
	
  

2.  Off-­‐pump	
  CABGS	
  
22	
  

1.   Decompressive	
  
½	
  laminectomy	
  

Emergent	
  combined	
  surgical	
  procedure	
  



Preop	
  Lab	
  Results	
  	
  

Hb	
  123g/L;	
  Platelets	
  178;	
  	
  Quick	
  100%;Fibrinogen	
  3.1	
  g/L	
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Point-­‐Of-­‐Care	
  Monitoring	
  of	
  Platelet	
  function	
  

Normal	
  
Normal	
  

Normal	
  



Surgery–Anesthesia	
  (1rst	
  neurosurgery)	
  

24	
  

10h30	
  –	
  15h10	
  

Anesthesia	
  :	
  	
  
Ket/propofol	
  –	
  Sufentanyl	
  –	
  Desflurane	
  	
  

Blood	
  &	
  hemostasis	
  
Anti-­‐fibrinolytics	
  	
  IV	
  (Tranexamic	
  acid	
  15	
  mg/kg)	
  
Availability	
  of	
  PRBC	
  (3u),	
  	
  Thrombapheresis	
  (1)	
  



2d	
  cardiac	
  surgery	
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16h30	
  –	
  19h30	
  

ú  Heparin	
  150	
  U/kg	
  
ú  3-­‐grafts	
  

ú  LIMA	
  àLAD	
  
ú  SVG	
  à	
  Mg1	
  
ú  VG	
  à	
  Cx	
  



OP-­‐CABGS	
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•  Hemodynamic	
  Stable	
  
•  Preserved	
  Ventric.	
  Fct	
  
•  No	
  valve	
  dysfunction	
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Extubated	
  3	
  h	
  after	
  surgery	
  
Spend	
  2	
  days	
  in	
  ICU	
  
No	
  blood	
  transfusion	
  
Rehabilitation	
  à	
  Home	
  (independent)	
  

1.  H0:	
  Acute	
  coronary	
  Syndrome	
  
2.  H2:	
  ASA	
  +	
  Clopidrogel	
  +	
  Heparine	
  
3.  H26:	
  Tetraplegia,	
  compressive	
  SDH	
  
4.  H33:	
  Spinal	
  decompression	
  +	
  OPCAB	
  

	
  a	
  race	
  against	
  time	
  ….	
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Int	
  Jnl	
  Lab	
  Hem	
  2015;37:143–7	
  	
  

platelet	
  transfusion	
  are	
  poorly	
  effective	
  	
  
in	
  pts	
  treated	
  with	
  ticagrelor	
  



§  cardiac	
  surgical	
  center	
  	
  in	
  Australia,	
  15	
  months	
  
§  Implementation	
  of	
  a	
  transfusion	
  protocol	
  guided	
  
by	
  viscoelastic	
  test	
  and	
  platelet	
  agregometry	
  

§  1295	
  pts	
  before	
  vs	
  1265	
  pts	
  with	
  protocol	
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2015;	
  109,	
  267–279	
  

-­‐30%	
  blood	
  products	
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European	
  Journal	
  of	
  Cardio-­‐Thoracic	
  Surgery	
  49	
  (2016)	
  1031–41	
  

NO	
  difference	
  regarding	
  Mortality,	
  MI,	
  renal	
  failure	
  

Off-­‐vs	
  On	
  Pump	
  surgery	
  

-­‐35%	
  tranfusion	
  

-­‐60%	
  Low	
  CO	
  

-­‐25%	
  Stroke	
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OR	
  of	
  Mortality	
  in	
  the	
  Control	
  group	
  

OR	
  of	
  Myoc	
  Infarct	
  in	
  the	
  Control	
  group	
  

J	
  Thorac	
  Cardiovasc	
  Surg	
  2016;151:60-­‐77	
  

Off-­‐Pump	
  	
  
better	
  

Off-­‐Pump	
  	
  
better	
  

100	
  RCTs	
  included	
  
N	
  =	
  19’192	
  



Patients	
  with	
  ACS	
  receiving	
  APT	
  &	
  ACT	
  
Take	
  Home	
  Messages	
  

1.   CABGS	
  	
  
ú  Delay	
  >	
  5	
  d	
  (if	
  possible)	
  
ú  If	
  urgent,	
  consider	
  OPCAB	
  (?)	
  
ú  Point-­‐Of-­‐Care	
  Monitoring	
  of	
  Hemostasis	
  
   Guide	
  procoagulant	
  therapy	
  
   Combine	
  with	
  «	
  coagulation	
  in	
  the	
  field	
  »	
  

2.  Bleeding	
  complications	
  	
  
ú  á	
  Need	
  for	
  transfusion	
  associated	
  with	
  higher	
  M	
  &	
  M	
  
ú  Spinal/epidural	
  hematoma	
  	
  
	
   	
  rare	
  but	
  	
  life	
  threatening	
  life	
  &	
  impaired	
  QoL	
  

	
   	
  à	
  early	
  invasive	
  approach	
  	
  
	
   	
   	
   	
  à	
  chance	
  of	
  neurological	
  recovery	
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Thank	
  you	
  	
  



§  172	
  patients	
  with	
  ACS	
  	
  +	
  off-­‐pump	
  CABGS	
  (2004-­‐6)	
  
ú  	
  70	
  with	
  clopidrogel,	
  102	
  with	
  no	
  clopidr.	
  before	
  s	
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With	
  Clopidrogel	
  	
  	
  	
  No	
  Clopidrogel	
  
	
  	
  N=	
  70	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  N=70	
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Vox	
  Sang	
  2015;	
  109,	
  267–279	
  



Risks	
  related	
  to	
  Dual	
  AntiPlatelet	
  Therapy	
  

Eur	
  Heart	
  J	
  2016;37:189-­‐197	
  
36	
  



Intra-­‐operative	
  management	
  
§  Anesthesia	
  :	
  	
  

ú  Ket/propofol	
  –	
  Sufentanyl	
  –	
  Desflurane	
  (preconditioning)	
  

§  Blood	
  &	
  hemostasis	
  
ú  Anti-­‐fibrinolytics	
  	
  IV	
  (Tranexamic	
  acid	
  15	
  mg/kg)	
  
ú  Availability	
  of	
  PRBC	
  (3u),	
  	
  Thrombapheresis	
  (1)	
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§  Surgery	
  :	
  	
  
ú  Sternotomy	
  
ú  Heparin	
  150	
  U/kg	
  
ú  OPCAB,	
  intra-­‐coronary	
  shunt	
  

ú  LIMA	
  àLAD	
  
ú  SVG	
  à	
  Mg1	
  
ú  VG	
  à	
  Cx	
  



§  Perform	
  Multiplate	
  testing	
  if	
  pts	
  	
  have	
  taken	
  P2Y12	
  
(clopidrogel,	
  Ticagrelor,	
  Prasugrel)	
  within	
  5-­‐7	
  days	
  
prior	
  to	
  surgery	
  

§  Decision	
  to	
  reserve/order	
  platelets,	
  will	
  depend	
  on	
  
distance	
  to	
  the	
  blood	
  bank,	
  length	
  of	
  time	
  upon	
  
delivery	
  

§  «	
  significant	
  bleeding	
  »	
  vary	
  between	
  institutions	
  
§  If	
  there	
  is	
  no	
  bleeding,	
  don’t	
  transfuse	
  platelets	
  
(regardless	
  of	
  tests	
  results)	
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Int	
  Jnl	
  Lab	
  Hem	
  2015;37:143–7	
  

Consensus	
  Recommandations	
  on	
  Multiplate	
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Vox	
  Sang	
  2015;	
  	
  
109,	
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ACS	
  –	
  DAPT–	
  spinal/epidural	
  hematoma	
  
Risk	
  of	
  spontaneous	
  spinal	
  hematoma	
  

11	
  RCTs	
  from	
  1990	
  to	
  2014,	
  comparing	
  ASA	
  vs	
  ASA	
  +	
  Clopidrogel	
  

§  8	
  RCTs	
  did	
  not	
  identify	
  any	
  subdural	
  hematoma	
  
§  3	
  RCTS	
  identify	
  subdural	
  hematoma	
  

ú  23,136	
  pts	
  (mean	
  age	
  66	
  years)	
  	
  
ú  AP	
  to	
  treat	
  	
  stroke,	
  acute	
  coronary	
  syndromes	
  or	
  atrial	
  fibrillation	
  	
  
ú  39	
  subdural	
  hematomas	
  during	
  a	
  mean	
  follow-­‐up	
  2.1	
  years/pt	
  

§  Clop	
  +	
  ASA	
  	
  
ú  	
  Incidence:	
  1.1	
  (95%	
  CI	
  0.7,1.6)	
  per	
  1000	
  pt	
  –	
  years	
  

ú  vs	
  ASA	
  alone	
  RR	
  	
  2.0,	
  95%	
  CI	
  1.0,	
  3.8	
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Risks	
  related	
  to	
  Dual	
  AntiPlatelet	
  
Therapy	
  

Elective	
  surgery	
  
§  Current	
  guidelines	
  recommend	
  withdrawal	
  of	
  clopidogrel	
  

and	
  ticagrelor	
  5	
  days	
  (120	
  h)	
  before	
  elective	
  surgery.	
  	
  
§  Shorter	
  discontinuation	
  would	
  reduce	
  the	
  risk	
  of	
  

thrombotic	
  events	
  and	
  save	
  hospital	
  resources,	
  but	
  may	
  
increase	
  the	
  risk	
  of	
  bleeding	
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Surgery	
  –	
  Anesthesia	
  (con’t)	
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TIMI	
  score	
  à	
  sum	
  of	
  the	
  presence	
  of	
  7	
  variables	
  	
  
At	
  admission;	
  1	
  point	
  is	
  given	
  for	
  each	
  of	
  the	
  following	
  
variables:	
  	
  
§  ≥65	
  y	
  of	
  age	
  
§  	
  ≥3	
  risk	
  factors	
  for	
  CAD	
  
§  prior	
  coronary	
  stenosis	
  ≥50%	
  	
  
§  ST	
  deviation	
  on	
  ECG	
  
§  ≥2	
  anginal	
  events	
  in	
  prior	
  24	
  h	
  
§  use	
  of	
  aspirin	
  in	
  prior	
  7	
  d	
  
§  elevated	
  cardiac	
  biomarkers	
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§  Prasugrel	
  approved	
  in	
  the	
  UK	
  by	
  NICE	
  for	
  use	
  in	
  :	
  	
  
ú  STEMI	
  undergoing	
  PCI	
  
ú  diabetic	
  pts	
  with	
  NSTE	
  ACS	
  undergoing	
  PCI	
  	
  
ú  Pts	
  with	
  stent	
  thrombosis	
  	
  

§  Ticagrelor	
  approved	
  in	
  October	
  2011	
  by	
  NICE	
  for	
  :	
  
ú  pts	
  with	
  moderate-­‐to-­‐high	
  risk	
  NSTE	
  ACS	
  and	
  STEMI	
  
undergoing	
  primary	
  PCI	
  (in	
  preference	
  to	
  clopidogrel	
  
in	
  European	
  guidelines)	
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ACS	
  –	
  antiplatelet	
  therapy	
  and	
  bleeding	
  

Learning	
  Objectives	
  

§  Adhesion	
  to	
  guidelines	
  for	
  
management	
  of	
  ACS	
  

§  Treatment	
  of	
  bleeding	
  in	
  pts	
  with	
  
ACS	
  receiving	
  DPT	
  

50	
  


