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Resumé

Jo tidligere patienter med akut ST-elevations myokardieinfarkt
(STEMI) far iveerksat reperfusionsbehandling med akut ballonud-
videlse (primeer perkutan koronar intervention [PCI]) eller trombo-
lyse, des bedre er deres prognose. P4 baggrund af en systematisk
litteraturgennemgang beskrives i neerveerende artikel de hidtidige
internationale erfaringer med praehospital diagnostik af patienter
med STEMI med fokus pa fremskyndelse af behandling og forbed-
ring af prognose. Hospital iveerksaettelse af trombolyse kan frem-
skyndes 20-40 min, hvis der foretages preehospital diagnostik.
Hvis trombolyse i stedet initieres praehospitalt, er det muligt at
fremskynde behandlingen omkring en time. | metaanalyser har
man vist, at en times reduktion i behandlingsforsinkelse forud for
trombolyse (fra 2,7 til 1,7 time) resulterer i ekstra 15-21 reddede
liv pr. 1.000 behandlede. For patienter, der transporteres direkte
til en hgjt specialiseret enhed, er den optimale behandling primaer
PCl, og preehospital diagnostik medfarer omkring 30 minutters
fremskyndelse af denne behandling. Det er for nylig blevet doku-
menteret, at ogsa patienter med STEMI, der farst indleegges pé et
lokalt hospital, opnar prognostisk gevinst ved at blive overflyttet til
primeer PCI, frem for at modtage trombolysebehandling pé et
lokalt hospital. Der foreligger ikke studier, hvor man belyser den
eventuelle gevinst, man vil opna ved at kombinere praehospital
diagnostik med omvisitation af sidstnaevnte patienter direkte

til en hgjt specialiseret enhed.

I Danmark rammes 13.000 personer arligt af akut myokardie-
infarkt (AMI) [1], af dem har ca. halvdelen storre infarkter, der
er kendetegnet ved elektrokardiografisk ST-elevations myo-
kardieinfarkt (STEMI) eller nyudviklet grenblok [2, 3]. Savel
morbiditet som mortalitet kan reduceres for disse patienter
ved reperfusionsbehandling med akut ballonudvidelse (pri-
mer perkutan koronar intervention [PCI]) eller trombolyse,
og den prognostiske gevinst er stotre, jo tidligere efter symp-
tomdebut behandlingen ivaerkszttes [4]. Flere studier tyder
pa, at ivaerkszttelse af reperfusionsbehandling kan fremskyn-
des ved brug af preehospital diagnostik.

Formal
Formalet med naerveerende artikel er at gennemga litteratur,
der omhandler preehospital diagnostik af patienter med

STEMI med fokus pa fremskyndelse af behandlingen og for-
bedring af prognosen.

Materiale og metoder

I forbindelse med gennemforelse af et medicinsk teknologi-
vurdering (MTV)-projekt [5] blev der foretaget en systematisk
litteratursegning i databaserne MEDLINE (inklusive Coch-
rane Library) og HealthSTAR. Segningen er opdateret pr.

1. september 2002, og sogestrategien kan rekvireres hos forfat-
terne. Hvis et studie belyste formalet for naerverende artikel,
blev evidensgraden fastlagt i henhold til klassifikationen i

Fig. 1.

Organisation af preehospital AMI-diagnostik

Praehospital AMI-diagnostik forudsaetter optagelse af ekg og
fastleeggelse af sygehistorien forud for patientens indleeggelse.
I hidtidige studier er preehospital AMI-diagnostik blevet vare-
taget af paramedicinere (ambulancebehandlere med supple-
rende sundhedsfaglig uddannelse) [6, 7], sygeplejersker [6],
praktiserende leeger/vagtleger [8, 9], ambulanceleger [10-15],
med computeralgoritmer [16, 17] eller af hospitalsleger [18-
22]. Sidstnaevnte fordrer brug af telemedicinsk teknik med
henblik pa ekg-transmission fra ambulancen og samtale mel-
lem hospitalsleegen og ambulancebehandleren eller patienten
(Fig. 2).

Diagnose- og behandlingsalgoritmer anvendt

ved hospital og preehospital trombolysebehandling
Principielt eksisterer der fire strategier for diagnostik og
iveerksettelse af trombolysebehandling af patienter med
STEML: A) diagnostik og ivaerkszttelse af behandling efter
ankomst til hospital, B) preehospital diagnostik, behandling
ivaerksattes efter indleggelse, C) preehospital diagnostik,

Preehospital diagnostik kan fremskynde hospital trombo-
lysebehandling 20-40 min (evidensgrad 1b-2a). Indfarelse
af preehospital trombolyse har selv i urbaniserede omrader
resulteret i omkring en times fremskyndelse af behandling
(evidensgrad 2a).
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behandling ivaerksattes i ambulancen og D) prehospital diag-
nostik, behandling ivaerkszttes i hjemmet.

Forsinkelser forud for trombolysebehandling er atheengig
af, hvilken strategi man anvender (Tabel 1). I Danmark fir pa-
tienter med STEMI stillet diagnosen og indledt behandlingen
efter ankomsten til et hospital (strategi A). Som det fremgar af
Fig. 3 og Tabel 2 kan hospital trombolyse fremskyndes 20-40
min, hvis praehospital diagnostik anvendes til at varsko hospi-
talspersonalet og visitere patienterne direkte til en hjerteafde-
ling (evidensgrad 1b-2a) [3, 6, 12, 19-22, 29]. Dette er i overens-
stemmelse med lokale erfaringer fra Arhus Amt (30). Hvis be-
handlingen iverkszttes i ambulancen eller i hjemmet, er der
rapporteret om 42-83 minutters reduktion i behandlingsfor-
sinkelse (evidensgrad 2a) (Tabel 2) [3, 12, 16, 20, 23, 24, 26, 28].
I to hollandske studier, hvor ambulancetransporttider var
sammenlignelige med danske forhold (10-13 min), rapporte-
res om reduktion i behandlingsforsinkelse pa 50 min og 63
min, ved indferelse af preehospital trombolyse (evidensgrad
2a) (Tabel 2) [16, 23, 24]. I samme studier rapporteredes, at 19-
40% af patienterne fik iveerksat behandling inden for 1 t efter
symptomdebut ved indferelsen af preehospital trombolyse
(strategi D) mod 0-1% ved traditionel hospitaldiagnostik og
-trombolyse (strategi A) [24]. I det nyligt publicerede ER-TIMI
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For patienter med STEMI, der transporteres direkte til en
hgjt specialiseret enhed, har man i et enkelt studie rap-
porteret om, at preehospital diagnostik kan fremskynde
primeer PCI med omkring 30 min (evidensgrad 2a). For
patienter, der indlaegges pa et lokalt hospital, er gevinsten
ved at kombinere praehospital diagnostik med omvisitation
direkte til primezer PCI ikke belyst.

la  Evidens fra metaanalyse af randomiserede, kontrollerede undersg-
gelser.

1b  Evidens fra mindst en randomiseret, kontrolleret undersagelse.

2a  Evidens fra mindst en kontrolleret undersggelse uden randomise-
ring

2b  Evidens fra mindst en anden kvasieksperimentel undersggelse

3 Evidens fra deskriptive undersggelser, f.eks. casekontrolundersg-
gelser, korrelationsundersggelser

4 Evidens fra ekspertkomitéer, velestimerede autoriteter, enkelttil-
feelde og smé serier

Fig. 1. Kategorier af videnskabelig evidens.

19 Trial rapporteredes om reduktion i behandlingsforsinkelse
pa 31 min ved indferelse af preehospital trombolyse. I kontrol-
gruppen, der modtog hospital trombolyse, havde halvdelen
dog faet foretaget preehospital diagnostik, hvorfor den sande
tidsgevinst ma vzre storre ved indforelse af naevnte strategi i
lande som Danmark, hvor AMI-diagnosen fortsat primeert
fastlegges efter ankomsten til et hospital [31].

I retningslinjer fra The International Guidelines 2000 Con-
ference on Cardiopulmonary Resuscitation (CPR) and Emer-
gency Cardiovascular Care (ECC) anbefaler man, at preho-
spital trombolyse kun iverkszttes, hvis en laege er til stede
eller transporttiden til et hospital er over 60 min [32]. I Euro-
pean Society of Cardiology anbefaler man, at preehospital
trombolyse ber iverksattes, hvis transporttiden er mere end
30 min, hvis de hospitale forsinkelser forud for iverksattelse
af trombolyse er over 60 min, eller hvis der sammenlagt gar
mere end 60 min fra patienten tilkalder hjzlp til trombolyse
kan ivaerkszttes pi et hospital [33].

Prognostisk effekt opnaet

ved reduktion i behandlingsforsinkelser

Den prognostiske gevinst, der opnds ved at fremskynde be-
handlingen med trombolyse, er belyst i studier, der omhand-
ler prehospital vs. hospital trombolyse. De enkelte studier har

Fig. 2. Telemedicinsk preaehospital fierndiagnostik af
patienter med formodet AMI. Forlgb: 1) optagelse af
ekg, 2) transmission af ekg fra ambulancen, 3) sam-
tale mellem lzegen, patienten og ambulancebehand-
leren samt 4) varsling af det lokale hospital.

Telemedicinsk center

Varsling
Samtale

J

Modtagende sygehus
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Tabel 1. Tidsforsinkelser forud for trombolysebehandling ved fire forskellige strategier for diagnostik og behandling (A-D) af patienter med akut ST-elevations myokar-

dieinfarkt.

A

Hospital diagnostik,
hospital trombolyse

(8)
Praehospital diagnostik,
hospital trombolyse

©
Praehospital diagnostik,
trombolyse i ambulance

(©)
Praehospital diagnostik,
trombolyse i hjemmet

Studie/forfatter (evidensgrad) n, arstal DTN, min  TD, min DTN, min  TD, min TD, min TD, min
EMIP (1b) [11} 5.469, 1988 15 190 130
REPAIR (2a) [23] 529, 1988 1332 83
Lamfers et al (2a) [24] 496, 1995 152 89
MITI (1b) [20] 360, 1988 702 1502 (30) 110 77
GREAT (1b) [8] 311, 1992 240 101
McAleer et al (1b) [13] 145, 1987 172) (138)
TEAHAT (1b) [15] 101, 1986 120 75

Castaigne et al (1b) [10] 100, 1989 180 131
Barbash et al (1b) [25] 87, 1986 (132) (96)

Schofer et al (1b) [12] 78, 1990 (45) (168)° (14) (137) (85)

Villemant et al (2a) [26] 78, 1987 (219) (155)
McNeil et al (1b) [27] 57,1989 (187) (119)
Koren et al (2a) [28] 53, 1985 (108) (66)
Waynesboro (2a) [6] 26, 1991 (51)° (22)

Cincinatti (1b) [21] 22 50 30

Ljosland et al (2a) [22] 16,1998 40P 147> 15

FAST-MI (1b) [19] 12,1988 (68) (48)

Tider angives ved median- eller middelveerdi (i parentes).

DTN = Door-to-needle-tid = forsinkelse fra ankomst til hospital til iveerkseettelse af trombolyse.

TD = Treatment delay = tid fra symptomdebut til iveerkseettelse af behandling.
a) Prospektiv registreret kontrolgruppe.
b) Historisk kontrolgruppe.

ikke selvsteendigt haft styrke til at pavise mortalitetsreduktion
ved prahospital trombolyse i forhold til med hospital trom-
bolyse. En metaanalyse over seks af disse studier (n=6.434) vi-
ser dog en reduktion i 30-dages-mortalitet fra 10,27% til 8,6%,
p=0,03 (evidensgrad 1a) ved przhospital frem for ved hospital
trombolyse [34]. Mortalitetsreduktionen var primzrt betinget
af lavere hospital mortalitet og svarede til, at ekstra 16 patien-
ter overlevede pr. 1.000 behandlede, hvis trombolyse blev ini-
tieret preehospitalt frem for hospitalt. I to tilsvarende meta-
analyser er den prognostiske gevinst estimeret til 15 og 21 eks-
tra redede liv pr. 1.000 behandlede med prazhospital frem for
hospital trombolyse [4, 11]. Effekten af prahospital trombo-
lyse pa langtidsmortaliteten synes at vaere uafklaret. Den pree-
hospitale trombolyse blev i ovennzvnte studier ivaerksat gen-
nemsnitlig 58 min for den hospitale (1,7 t mod 2,7 t efter
symptomdebut).

Preehospital diagnostik anvendt

ved primeer PCI af patienter med STEMI

For patienter med STEMI, der transporteres direkte til en hojt
specialiseret enhed, har man i et enkelt studie rapporteret om,
at primer PCI kan fremskyndes 29 min, hvis man foretager
prehospital diagnostik og varsler hospitalspersonalet (evi-
densgrad 2a) [35]. Behandlingsforsinkelserne fra ankomst til
en hojt specialiseret enhed til iveerksaettelse af primzaer PCI
blev sdledes reduceret fra 109 min til 80 min. I Danmark er de
tilsvarende forsinkelser pa omkring 90 min, hvis patienterne
indlzegges direkte pa en hejt specialiseret enhed uden brug af
prehospital diagnostik, og 30 min for patienter, der overflyt-
tes fra et lokalt hospital til en hejt specialiseret enhed, betinget

af, at man i sidstnzevnte tilfzlde er varslet forud for patientens
ankomst [36].

Det er for nylig blevet dokumenteret, at patienter med
STEMLI, der forst indlegges pa lokale hospitaler, opnar pro-
gnostisk gevinst, hvad angér det kombinerede endepunkt:
ded, fornyet blodprop i hjertet eller invaliderende slagtil-

Behandlingsforsinkelse (minutter)

220
—&— EMIP [11]
—O— MITI [20]
200 —¥— Schofer[12]
—V— Roth [14]
180 —— TEAHAT [15]
%,A —O— REPAIR [16]
160 —O—  Lamfers [24]
—O— Koren [28]
—A— (Castaigne [10]
140
120
100
Lamfers
80 REPAIR
MITI
60— I I I
A B C D
Hospital Preehospital Preehospital Preehospital
diagnostik og  diagnostik, diagnostik, diagnostik,
trombolyse hospital trombolyse trombolyse
trombolyse i ambulance i hjemmet

Fig. 3. Tidsforsinkelser forud for trombolysebehandling ved fire strategier for
diagnostik og behandling (A-D) af patienter med akut ST-elevations myokardie-
infarkt.
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Tabel 2. Reduktion i tidsforsinkelser forud for trombolysebehandling opndet ved endringer i fire strategier for diagnostik og behandling (A-D) af patienter med akut
ST-elevations myokardieinfarkt.

Studie/forfatter

Transporttid til hospital min

Hospital diagnostik og
trombolyse (A)

/Endres til:
Preehospital diagnostik,
hospital trombolyse (B)

Praehospital diagnostik,
hospital trombolyse (B)
Andres til:

Praehospital diagnostik,
trombolyse i ambulance
(C) eller i hjemmet (D)

Hospital diagnostik og
trombolyse (A)

/AEndres til:

Preehospital diagnostik,
trombolyse i ambulance
(C) eller i hjemmet (D)

EMIP[11] . ... 20-25 55

REPAIR[23] ...................... 11 50
Lamfersetal [24] .. ....... ... .. ... 10-13 63
MITI[20] ..o <232 (40) 33 (73)p
GREAT[8] ....... ..., a7 130

McAleeretal[13] ... ... ... .. (34)

TEAHAT [15] . ©oooe oo 34 45

Castaigneetal[10] . . ................ 30 60

Barbashetal (25) .. ................. (36)

Schoferetal [12] . ....... .. ... .. .... 29 (31)2 (52) (83)2
Villemantetal[26] .................. (64)
McNeil et al [27] ... 68

Korenetal[28] .................... (42)
Waynesboro [6] . .................... (12) (29)

Cincinatti [21] . .................... 14 20

Ljosland et al [22] .. ... ... . ... ... ... 252

FAST-MI[19] ........ ... ... ........ 18 (20)

Reduktion i tid til trombolyse angivet i min og estimeret ud fra median- eller middelveerdi (i parentes).

a) Estimeret ud fra historisk kontrolgruppe.
b) Estimeret ud fra prospektiv registreret kontrolgruppe.

fzelde, hvis de overflyttes til primzr PCI frem for at modtage
trombolyse pa et lokalt hospital [36-38]. Dette pa trods af at
akut overflytning til primzr PCI er forbundet med omkring
50 min.s forsinkelse pa et lokalt hospital forud for videretrans-
port [36]. Der foreligger ikke studier, hvor man beskriver an-
vendelsen af preehospital diagnostik med henblik pa omvisita-
tion af patienter med STEMI direkete til en hejt specialiseret
enhed, hvorved man undgér forsinkende indleeggelse pa et lo-
kalt hospital. Ud fra DANAMI-2-undersogelsen kan det esti-

Synonymer, forkortelser og akronymer

DANAMI-2 Randomiseret kontrolleret studie hvor patien-
ter med STEMI, der blev indlagt pa lokale
hospitaler hhv. hgjt specialiserede enheder,
blev randomiseret til enten trombolysebe-
handling eller primaer perkutan koronar inter-
vention (PCl).

Hgjt specialiseret enhed
Afdeling med mulighed for at udfere primeer

PCI.

PCI Perkutan koronar intervention = ballonudvi-
delse.

Primar PCI PCI inden for 12 timer fra symptomdebut.
Ikke forudgéet af trombolyse.

STEMI AMI med ST-segment-elevationer i elektrokar-

diogrammet.

Trombolyse Blodpropsoplgsende medicin.

meres, at en sadan strategi kan resultere i ca. en times reduk-
tion i behandlingsforsinkelser [36].

Praehospital trombolyse vs. primar PCI

Kun i et enkelt randomiseret studie (CAPTIM-studiet) har
man sammenlignet preehospital trombolyse med primaer PCI.
Studiet blev stoppet for tid af ekonomiske arsager (840 af
1.200 planlagte patienter blev inkluderet). Patienter, der var
allokeret til prehospital trombolyse hhv. primer PCI, fik
iveerksat behandlingen 130 min og 190 min efter symptomde-
but. Der var ikke signifikant forskel i det kombinerede ende-
punkt: ded, fornyet AMI eller invaliderende slagtilfzlde (hhv.
8,2% og 6,2%, p=0,29) [39].

Supplerende praehospital medicinering

Det er muligt, at der ud over gevinsten ved reduktion i be-
handlingsforsinkelse kan opnas supplerende gevinst ved pre-
hospital diagnostik, idet der abnes mulighed for praehospital
iveerksettelse af behandling med bl.a. magnyl og heparin.
Przehospital behandling med disse praeparater synes saledes at
forbedre de angiografiske resultater i forbindelse med primaer

Hvis patienter med STEMI far iveerksat trombolyse-
behandling ca. en time tidligere (1,7 t mod 2,7 t efter
symptomdebut) medfgrer det, at yderligere 15-21 liv red-
des pr. 1.000 behandlede (evidensgrad 1a). Der findes
ikke estimater for effekten af fremskyndet primeer PCI,
men denne formodes at veere af samme starrelsesorden
som ved fremskyndelse af trombolysebehandling.
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PCI [40]. Hvorvidt dette ogsa resulterer i bedre prognose er
endnu uafklaret.

Konklusion

Praehospital diagnostik og terapi kan selv i urbaniserede om-
rader fremskynde trombolysebehandling med omkring en
time, og det resulterer i 15-21 ekstra reddede liv pr. 1.000 be-
handlede. Fremtidig behandling af patienter med STEMI for-
ventes at omfatte primer PCI. For patienter, der normalt ind-
legges pa et lokalt hospital, er gevinsten ved at kombinere
prehospital diagnostik med omvisitation til en hejt specialise-
ret enhed med henblik pa primzar PCI uafklaret. En sddan
strategi burde potentielt medfere omkring en times reduktion
i behandlingsforsinkelse forud for primaer PCI.

Korrespondance: Christian Juhl Terkelsen, Kardiologisk Afdeling B, Skejby Syge-
hus, DK-8200 Arhus N. E-mail: CJT@dadlnet.dk

Antaget den 7. maj 2003.
Arhus Universitetshospital, Skejby Sygehus, Kardiologisk Afdeling B.
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