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Resume

Introduktion: Formalet med undersggelsen var at registrere be-
handling og mortalitet hos en uselekteret konsekutiv kohorte af
patienter, der var indlagt med dokumenteret akut koronart syn-
drom (AKS) i henholdsvis 2000 og 2003.

Materiale og metoder: | perioderne fra den 1. september 2000 til
den 15. januar 2001 og fra den 1. september 2003 til den 15.
januar 2004 blev alle patienter med AKS konsekutivt registreret i
forbindelse med indleeggelse pa Kardiologisk Afdeling, Odense
Universitetshospital.

Resultater: | alt 396 patienter med AKS blev inkluderet, hen-
holdsvis 200 i 2000 og 196 i 2003. Gennemsnitsalderen steg fra
68 + 12,5 ar i 2000 til 71 + 13,4 ar i 2003, p=0,030. Andelen
af patienter, der var zldre end 75 ar, steg fra 35% i 2000 til 44%
i 2003, p<0,001. Etarsmortaliteten var 24% i 2000 og 22% i
2003. Ved Cox regressionsanalyse fandtes alder (relativ risiko
1,06, 95% konfidensinterval 1,03-1,09, p<0,001) at veere en
uafheengig preediktor for etdrsmortalitet efter korrektion for kan,
infarkttype og tidligere infarkt. For patienter <75 ar faldt mortali-
teten fra 2000 til 2003 under indleeggelse (5,3% vs. 4,6%), efter
30 dage (9,7% vs. 7,7%) og efter et ar (18,5% vs. 9,9%). Fra
2000 til 2003 skete der en stigning i anvendelsen af invasiv be-
handlingsstrategi og i brugen af statiner og clopidogrel.
Konklusion: Alder er en uafhaengig preediktor for mortalitet efter
AKS. Patienter med AKS var aldre pa indleeggelsestidspunktet i
2003 end i 2000, og den samlede etarsmortalitet udgjorde knap
en fijerdedel. For yngre patienter sas et fald i mortaliteten. Sam-
menholdt med i klinisk randomiserede undersggelser var der en
hgjere mortalitet, sandsynligvis fordi patienter i disse undersggel-
ser ikke er fuldt repreesentative for alle dagligdagens patienter.

Akut koronart syndrom (AKS) [1] repraesenterer den akutte
fase af iskaemisk hjertesygdom, der straekker sig fra ustabil
angina pectoris (UAP) til akut myokardieinfarkt (AMI). Sidst-
nzevnte omfatter bide ST-elevationsmyokardieinfarkt
(STEMI) og non-ST-elevationsmyokardieinfarkt (NSTEMI).
Retningslinjerne for behandling af patienter med AKS [2, 3] er
hovedsagelig baseret pa resultatet af kliniske randomiserede
undersogelser, som hyppigt kun omfatter afgreensede patient-
grupper, og ofte ikke er reprasentative for alle de patienter,
der behandles i daglig rutine pa en afdeling.

I overensstemmelse med et felles patofysiologisk substrat
ved en plaqueruptur og aktivering af trombogene substanser
[4] er der i tidligere longitudinelle studier fundet den samme

langtidsprognose for bide NSTEMI og STEMI [5, 6] i selekte-
rede patientpopulationer.

Formalet med denne undersegelse har vaeret at registrere
behandling og mortalitet i en uselekteret konsekutiv popula-
tion af dagligdags patienter indlagt med dokumenteret AKS i
henholdsvis 2000 og 2003 og samtidig se en mulig 2endring i
behandlingen over tid som felge af ny viden og publicerede
retningslinjer inden for omradet AKS.

Metode
I perioderne fra den 1. september 2000 til den 15. januar 2001
og fra den 1. september 2003 til den 15. januar 2004 blev alle
patienter, der var indlagt til observation for AKS pé Kardio-
logisk Afdeling, Odense Universitetshospital, prospektivt
screenet med henblik pa diagnosen AKS. Diagnosen for AKS
(STEMIL NSTEMI og UAP) blev fastlagt i henhold til definiti-
onerne i European Society of Cardiologys tas force-rapporter
[3, 4]. Der var ingen eksklusionskriterier, men kun patienter
indlagt akut pa Kardiologisk Afdeling pad Odense Universi-
tetshospital enten via praktiserende leege, vagtlege eller ska-
destue indgik i undersegelsen. Oplysninger vedrerende ded,
revaskularisering og AMI med henblik pé 30- dages- opfolg-
ning og etirsopfolgning blev indsamlet ved gennemgang af
patientregisteret for Fyns Amt og af journalmateriale. Der
forela et fuldt dataszet for alle patienter for opfelgningsunder-
sogelse efter 30 dage og efter et ar. Mortalitet er opgjort som
all cause mortality.

Patienterne blev ud fra de ovenfor nzvnte definitioner
[3, 4] inddelt i tre grupper: 1) patienter med STEMI eller nyrtil-
kommet venstresidigt grenblok, 2) patienter med NSTEMI og
3) patienter med UAP, hvor sidstnzvnte havde dynamiske
endringer i ST-segmentet (ST-segmentdepression eller nega-
tivisering af t- tak), men ingen signifikant stigning i de kardiale
enzymmarkerer: troponin-T (TnT) eller kreatinkinaseisoen-
zym MB (CK- MB). For STEMI- og NSTEMI- patienter blev
AMI defineret som TnT >0,1 pg/1 og/eller CK-MB >10 pg/1.

Statistiske metoder

Alle statistiske analyser er foretaget med SPSS 11,5 og udfert
szerskilt for hver af de to tidsperioder. Data er angivet som
middelvardi * standarddeviation (SD) eller i procent. Flere af
variablerne udviser en vis venstreskeevhed. Men da denne
skevhed kan pavises i samtlige grupper, og materialet inde-
holder et relativt stort antal observationer, antages dette for-
hold ikke at pavirke den statistiske sikkerhed ved anvendelse
af middelverdien, idet t-testen er robust over for mindre afvi-
gelser i normalitet. Forskelle i karakteristika ved indgangen i
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studiet er analyseret ved hjlp af t- test for kontinuerlige vari-
abler og X?-test for kategoriske variabler. Indflydelsen af al-
der, kon, tidligere AMI, diabetes mellitus og infarkttype pa et-
arsmortaliteten blev vurderet ved hjelp af Cox’ regressions-
analyse, og resultaterne er prasenteret som relativ risiko (RR)
med angivelse af 95% konfidensinterval (KI). Der blev foreta-
get en interaktionsanalyse for at teste, om der var en kensfor-
skel i alderseffekten. Kaplan- Meier- figurer er anvendt til at
sammenligne mortaliteten grafisk i subgrupper. En p-verdi
<0,05 er anvendt som signifikansniveau (tosidet).

Resultater
12000 blev der screenet 631 konsekutive patienter for at finde
200 patienter med dokumenteret AKS, mens der i 2003 blev
screenet 554 konsekutive patienter for at finde 196 patienter
med AKS (p =ns). Patienter, der var indlagt med forstegangs-
AKS udgjorde i 2000 65,5% og i 2003 75,5%. Patientpopulatio-
nen med forstegangs- AKS var signifikant zeldre i 2003 end i
2000 (69,6 £ 13,2 ar vs. 66,0 £ 12,1 &r; p=0,019).

Béde i 2000 og i 2003 var kvinder med AKS signifikant

Tabel 1. Karakteristika ved indgangen i studiet og behandling.
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2ldre end mend henholdsvis 72,9 + 11,8 ar vs. 66,4 + 12,3 &r
(p =0,001) og 74,4 £ 12,0 &r vs. 69,3 £ 13,5 &r (p = 0,007). Ka-
rakteristika ved indgangen i studiet og behandling fremgar af
Tabel 1.

Fordelingen af patienter med henholdsvis STEMI,
NSTEMI og UAP @ndredes ikke i de to observationsperioder:
(STEMI-2000 30% vs. STEMI-2003 32%, NSTEMI-2000 55% vs.
NSTEMI-2003 57%, UAP-2000 16% vs. UAP-2003 11%). Blandt
patienter med STEMI havde fire et nytilkommet venstresidigt
grenblok i 2000, mens tre patienter i 2003 havde et nytilkom-
met venstresidigt grenblok.

ST-elevationsmyokardieinfarkt

12000 havde 59 patienter AKS med STEML Niogfyrre patien-
ter (83%) fik foretaget akut reperfusionsbehandling heraf 37
som trombolyse og 12 som primeer perkutan koronarinterven-
tion (PCI). Otte patienter blev indlagt senere end 12 timer efter
symptomdebut, en patient enskede ikke akut reperfusions-
behandling, og hos en patient var den kliniske tilstand for dar-
lig til, at der kunne foretages akut reperfusionsbehandling.

STEMI NSTEMI UAP Alle patienter

2000 2003 2000 2003 2000 2003 2000 2003

n=59 n=62 n=109 n=112 n=32 n=22 n=200 n=196 p
Maend (%) 71,2 64,5 67,0 60,7 71,9 72,7 69,0 63,3 ns
Alder (ar) 66,2+ 68,5+ 70,6+ 73,8+ 65,0+ 65,7+ 68,4+ 71,2+ 003

13,2 14,8 12,0 11,8 11,4 12,1 12,5 13,4 ’
Alder >758r (%)« v ov et 27,1 38,7 41,3 51,8 25,0 22,7 34,5 44,4 0,044
Tidligere AMI (%) ... ... 11,9 19,4 45,0 27,7 34,4 22,7 &35 24,5 0,027
Tidligere PCI (%) . .. ..o v 51 0 4,6 7,1 9,4 13,6 5.5 5,6 ns
Tidligere CABG (%) -+« v oo ve e 1,7 3,2 14,7 12,5 25,0 9,1 12,5 9,2 ns
Hypertension2 (%) . . .. ... 22,0 25,8 26,6 33,9 34,4 36,4 26,5 31,6 ns
Hyperlipideemi2 (%) . ..................... 13,6 4,3 10,1 23,2 43,8 36,4 16,5 20,9 ns
Diabetes mellitus (%) . .................... 11,9 14,5 21,1 17,0 6,3 9,1 16,0 5.3 ns
Rygning (%) . .. ...t 57,6 37,7 35,8 24,1 34,4 54,5 42,0 31,8 0,042
Tidligere apopleksi (%) . ................... 51 4,8 13,8 13,4 12,5 0 11,0 9,2 ns
Behandling
Lavmolekyleert heparin (%) . ................ 47,5 27,4 91,7 92,0 87,5 90,9 78,0 71,4 ns
Glykoprotein 2b3a receptor-antagonist (%) . .. ... 8,5 14,5 4,6 5,0 3,1 13,6 55 8,7 ns
Trombolyse (%) . ......... i 62,7 1,6 0 0 0 0 18,5 05 <0,001
Primaer PCl (%) . ...... ..o .. 20,3 69,4 0 0,9 0 4,5 6,0 23,0 <0,001
KAG under indleeggelsen (%) . . .............. 35,6 21,0 42,2 51,8 56,3 86,4 42,5 45,9 ns
PCI under indleeggelsen (%) . ............... 30,5 4.8 20,2 21,4 28,1 63,6 24,5 20,9 ns
CABG30dage (%) - .. v v v vve i 1,7 3,2 16,5 16,1 15,6 22,7 12,5 12,8 ns
Medicin ved udskrivelsen
Acetylsalicylsyre (%) . .......... .. ......... 98,0 96,0 97,9 84,4 90,6 85,7 98,9 88,0 <0,001
Clopidogrel (%) .. ....... ...t . 29,4 88,0 22,4 69,8 31,3 81,0 26,5 76,6 <0,001
Betablokker (%) .. ...... ... 82,4 84,0 65,3 71,9 59,4 85,7 69,1 77,2 ns
Angiotensinkonverterende enzymhammer eller

angiotensin ll-antagonist (%) . ............. 51,0 52,0 53,1 50,1 43,7 42,9 50,4 49,7 ns

Diuretika (%) .. ... 5.8 36,0 59,2 49,0 37,5 23,8 48,6 41,9 ns
Statin (%) .. ... 49,0 80,0 32,7 66,7 56,3 81,0 41,4 72,5 <0,001

p-veerdier: Hele patientkorhorten i henholdsvis 2000 og 2003 er sammenlignet.

STEMI: ST-elevationsmyokardieinfarkt; NSTEMI: non ST-elevationsmyokardieinfarkt; UAP: ustabil angina pectoris; AMI: akut myokardieinfarkt; PCI: perkutan

koronarintervention; CABG: koronar bypass-operation; KAG: koronarangiografi.
a) | medicinsk behandling for tilstanden.
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12003 havde 62 patienter STEML Enoghalvtreds (82%) fik
foretaget akut koronararteriografi (KAG) med efterfolgende
primeer PCI hos de 43. En patient fik trombolyse. I alt 44 pa-
tienter (71%) fik sdledes akut reperfusionsbehandling. To pa-
tienter havde normal KAG, mens det hos to ikke var teknisk
muligt at foretage PCL Hos fire patienter kunne culpritlaesio-
nen ikke identificeres, eller lzesionen var ikke egnet til PCI.
Syv patienter blev indlagt senere end 12 timer efter symptom-
debut, og tre patienter fandtes for dérlige til at fa foretaget
akut reperfusionsbehandling.

Non- ST- elevationsmyokardieinfarkt
12000 blev 92% af patienterne behandlet med dalteparin, 42%
fik foretaget KAG, og halvdelen af disse patienter fik foretaget
PCI i samme seance. 39% af de patienter, der fik foretaget
KAG under indleggelsen, blev koronar bypass-opereret
(CABG,) inden for 30 dage.

12003 blev 92% af patienterne behandlet med dalteparin,

UGESKR LAGER 169/6 | 5. FEBRUAR 2007

52% fik foretaget KAG, og 41% af disse patienter fik foretaget
PCl i samme seance. 31% af de patienter, der fik foretaget KAG
under indleeggelsen, blev CABG-opereret inden for 30 dage.

Ustabil angina pectoris

12000 blev 88% af patienterne med UAP behandlet med dalte-
parin. KAG blev udfert hos 56%, og halvdelen heraf fik foreta-
get PCI i samme seance. En fjerdedel af de patienter, der fik
foretaget KAG under indleeggelsen, blev CABG- opereret in-
den for 30 dage. 12003 blev 91% af patienterne behandlet med
dalteparin. KAG blev udfert hos 86%, som alle efterfolgende
fik foretaget revaskulariserende behandling. 747% fik foretaget
PCI i samme seance, mens 26% blev CABG- opereret inden for
30 dage.

Mortalitet
Mortalitetsraten er afbildet i Kaplan- Meier-plot (Figur 1).
Mortalitetsraten under indleggelse, efter 30 dage og efter et

Kumulativ overlevelse A Kumulativ overlevelse, 2000 B Kumulativ overlevelse, 2003 c
1,0 1,07—-‘ 1,0
b UAP
i
0,9 0,9} 1 0,9
0,8 0,8
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Figur 1. A. Kaplan-Meier-kurve, der viser antallet af patienter, der var i live efter 12 maneder i henholdsvis 2000 og 2003 (ukorrigeret). B. Kaplan-Meier-kurve, der
viser antallet af patienter, der var i live efter 12 maneder inddelt efter ST-elevationsmyokardieinfarkt (STEMI), non ST-elevationsmyokardieinfarkt (NSTEMI) og ustabil
angina pectoris (UAP) i 2000 (ukorrigeret). C. Kaplan-Meier-kurve, der viser antallet af patienter, der var i live efter 12 maneder inddelt efter STEMI, NSTEMI og
UAP i 2003 (ukorrigeret). D. Kaplan-Meier-kurve, der viser antallet af patienter, der var i live efter 12 maneder inddelt efter alder hgjere end 75 ar eller lig med eller
under 75 &r i 2000 (ukorrigeret). E. Kaplan-Meier-kurve, der viser antallet af patienter, der var i live efter 12 maneder inddelt efter alder hgjere end 75 ér eller lig

med eller under 75 ar i 2003 (ukorrigeret).
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ar fremgar af Tabel 2. Mortaliteten under indleggelse med
forstegangs- AKS var henholdsvis 8% i 2000 (maend 4% vs.
kvinder 15%, p = 0,036) og 11% i 2003 (mznd 9% vs. kvinder
15%, p = nonsignifikant (ns)). Mortaliteten var hejere for pa-
tienter med tidligere infarkter, henholdsvis 13% i 2000 (maend
14% vs. kvinder 13%, p = ns) og 25% 1 2003 (mznd 19% vs. kvin-
der 35%, p = ns).

Patienter >75 ar havde en signifikant hojere mortalitet
under indlzeggelse end patienter < 75 ar: i 2000 17% vs. 5% (p =
0,007) og i 2003 28% vs. 5% (p<0,001). For patienter <75 ar
skete der fra 2000 til 2003 et fald i mortaliteten under indleeg-
gelsen, efter 30 dage og efter et ir (Tabel 2). Pradiktorer for
etdrsmortalitet ved uni- og multivariatanalyser fremgar af
Tabel 3 for de to tidsperioder.

12000 var den samlede indleggelsestid 7,4 £ 4,9 dage,
signifikant leengere for patienter >75 ar (8,8 + 7,0 dage vs.

6,7 + 3,4 dage, p = 0,009). 12003 var indleeggelsestiden redu-
ceret til 6,3 + 4,2 dage (p = 0,02) uden signifikant forskel pa
indleeggelsestiden for patienter henholdsvis zldre eller yngre
end 75 ar.

Screenede patienter

Blandt alle patienter, der blev screenet for AKS, var kvinderne
zldre end mandene bade i 2000: 67 + 13,7 ar (n = 158) vs.

60 + 13,6 4r (n = 272); p = 0,001 og i 2003: 67 £ 15,3 &r (n - 143)
vs. 63 £13,2 ar (n = 215); p = 0,013. Diagnoserne for patienter,
hos hvem AKS blev afkraeftet, var: 1) stabil angina pectoris
(2000: 35%, 2003: 44%), 2) pulmonal lidelse, gastrointestinal
lidelse eller lidelse i bevageapparatet (2000: 13%, 2003: 13%) og
3) uspecifikke brystsmerter (2000: 52%, 2003: 43%).

Diskussion
I det foreliggende arbejde er behandlingen af og prognosen
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undersogt for en uselekteret konsekutiv patientpopulation
med dokumenteret AKS uden eksklusionskriterier i samme
4%-maneds- periode i henholdsvis 2000 og 2003. Alle patien-
ter fik afdelingens rutinebehandling, der var baseret pa akut
revaskulariserende behandling, antitrombotisk medicinsk be-
handling og sekundeer medikamentel profylakse.

Den farmakologiske behandling zendredes markant for
henholdsvis behandling med statiner og clopidogrel. Mellem
forste og anden registreringsperiode blev Heart Protection
Study [7], CURE-studierne [8], PCI CURE-studierne [9] og
CREDO-studierne [10] publiceret med henholdsvis anbefaling
af en lavere graense for iveerksattelse af statinbehandling [7] og
dokumentation for en bedre overlevelse ved behandling med
clopidogrel [8-10]. I konsekvens af denne ny viden blev an-
delen af patienter, der blev udskrevet med et statinpreeparat,
naesten fordoblet fra 2000 til 2003, mens andelen af patienter i
clopidogrelbehandling steg fra en fjerdedel til tre fjerdedele.

Af betydning for valget af revaskulariserende behandling
ved STEMI var resultaterne af DANAMI 2-undersogelsen [11],
som viste en lavere forekomst i det kombinerede endepunkt
ded, reinfarkt og apopleksi ved primzer PCI. I den forste peri-
ode, hvor DANAMI 2-studiet var igangverende, fik 75%
trombolyse som revaskulariserende behandling. I den anden
periode var DANAMI 2-resultaterne implementeret, og pri-
mer PCI blev anvendt som revaskulariserende behandling
hos alle patienter pa nzr en enkelt, der fik trombolysebe-
handling. At indferelsen af primzr PCI som standardbehand-
ling ved STEMI resulterede i, at procentvist ferre patienter fik
akut revaskulariserende behandling, skyldtes fundet ved den
akutte KAG. Denne selektion i behandlingsstrategien findes
ikke ved trombolysebehandling, hvor alle patienter behand-
les, hvis de opfylder kriterierne ud fra elektrokardiogram og
smerteanamnese.

Tabel 2. Mortalitet under indlaeggelse, ved 30 dage, ved 1 &r for alle patienter, og for patienter henholdsvis eldre end 75 ar og 75 &r eller yngre.

STEMI (%) NSTEMI (%) UAP (%) Alle patienter (%)

2000 2003 2000 2003 2000 2003 2000 2003 p
Alle patienter
Mortalitet under indleeggelse . ............... 13,6 19,4 10,1 14,3 0 4,5 10,5 14,8 ns
30-dages-mortalitet . ..................... 13,6 21,0 14,7 17,9 6,3 4,5 13,0 17,3 ns
Etarsmortalitet . .. ............ ... ... ... 16,9 24,2 29,4 25,0 18,8 4,5 24,0 22,4 ns
Todrsmortalitet .. ........................ 20,3 - 33,0 - 18,8 - 27,0 - -
Patienter <75 ar
Mortalitet under indleeggelse . ............... 14,0 10,5 1,6 1,9 0 0 53 4,6 ns
30-dages-mortalitet . ..................... 14,6 14,7 7,9 5,7 4,2 0 9,7 7,7 ns
Etarsmortalitet . .. ....................... 18,9 18,1 22,3 7,8 8,7 0 18,5 9,9 0,072
Toarsmortalitet .. ............... ... ... 18,9 - 22,3 - 8,7 - 18,5 - -
Patienter >75 ar
Mortalitet under indleeggelse . ............... 12,5 33,3 22,2 25,9 0 20,0 17,4 27,6 ns
30-dages-mortalitet . ..................... 12,5 33,3 24,4 29,3 12,5 20,0 20,3 29,9 ns
Etdrsmortalitet . .. ............ ... ... ..., 18,8 BIES 42,2 41,4 12,5 20,0 37,7 39,1 ns
Todrsmortalitet .. ........................ 31,3 - 51,1 - 12,5 - 46,4 - -

p-veerdier: Hele patientkorhorten i henholdsvis 2000 og 2003 er sammenlignet. STEMI: ST-elevationsmyokardieinfarkt; NSTEMI: non ST-elevationsmyokardie-
infarkt; UAP: ustabil angina pectoris. Etarsmortaliteten er vurderet ved hjeelp af Cox’ multivariat regressionsanalyse.
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Tabel 3. Relativ risiko og 95% konfidensinterval for ded (ukorrigeret og
korrigeret for alle risikofaktorer angivet i tabellen) for alder, kan, tidligere
akut myokardieinfarkt, diabetes mellitus og ST-elevationsmyokardieinfarkt/
non ST-elevationsmyokardieinfarkt/ustabil angina pectoris. Ved interaktions-
analyse var der ingen kensforskel pa alderseffekten.

Ukorrigeret RR Korrigeret RR*

Variabel (95% KI) (95% KI)

2000

Alder . ................ 1,08 (1,04-1,13)° 1,07 (1,03-1,11)°
Kon ... 0,60 (0,29-1,24) 0,81 (0,39-1,72)
Tidligere AMI. . .. ........ 2,34 (1,12-4,90)¢ 1,78 (0,83-3,81)
Diabetes mellitus. . . . ... .. 1,68 (0,86-3,29) 1,28 (0,63-2,62)
STEMI . ..o 4,51 (0,59-34,65) 2,94 (0,37-23,19)
NSTEMI . .. ... 3,22 (0,43-24,28) 1,75 (0,23-13,45)
2003

Alder . ................ 1,07 (1,03-1,10)° 1,06 (1,03-1,09)
Kon .................. 0,66 (0,37-1,20) 0,94 (0,51-1,75)
Tidligere AMI. . .. ........ 1,96 (1,06-3,31)° 1,52 (0,80-2,89)
Diabetes mellitus. . . ... ... 2,45 (1,26-4,76)f 2,20 (1,11-4,35)¢
STEMI .. .o 5,90 (0,78-44,68) 3,85 (0,50-29,83)
NSTEMI ... ... 5,93 (0,81-43,64) 3,28 (0,43-24,53)

a) Korrektion for gvrige variabler i tabellen; b) p<0,001; c) p=0,001.
d) p=0,024; e) p=0,033; f) p = 0,008.

RR: relativ risiko; KI: konfidensinterval; AMI: akut myokardieinfarkt;
STEMI: ST-elevationsmyokardieinfarkt; NSTEMI: non ST-elevationsmyo-
kardieinfarkt.

For NSTEMI og UAP blev der mellem de to observations-
perioder fundet en stigning i anvendelsen af PCI og antitrom-
botisk behandling, hvilket blev ledsaget af en faldende morta-
litet.

Siden 1998 har incidensen af AMI hos patienter >75 ar ve-
ret stigende [12]. Dette er sandsynligvis en vigtig del af forkla-
ringen pa den heje etdrsmortalitet i det foreliggende studie,
hvor en tredjedel i 2000 og halvdelen i 2003 var >75 ar. I over-
ensstemmelse med en bedre prognose som folge af en generel
reduktion i incidens og mortalitet af AMI [12] observeredes et
fald i mortaliteten fra forste til anden periode for patienter
<75 ar under indleeggelsen, efter 30 dage og efter et ar. Dette
ma ses pa baggrund af en mere aktiv behandling med anti-
trombotiske og kolesterolszenkende medikamenter i forbin-
delse med en tidlig invasiv strategi [11, 13]. At 2ndringen i
mortaliteten ikke var signifikant i de to observationsperioder,
ma ses pd baggrund af den signifikant stigende alder, storre
komorbiditet og antallet af patienter i undersogelsen, som kan
medpvirke til, at 2zndringen ikke blev signifikant.

Som ogsa fundet af andre [14], viser resultaterne af den ak-
tuelle undersogelse, at kvinder indlagt med AKS er zldre end
mend indlagt med AKS. Ved univariatanalyse har man i flere
undersogelser pavist, at kvinder har en hejere mortalitet, men
den foreliggende multivariatanalyse afkraefter, at kon er en
uathangig praediktor for ded hos patienter med AKS.

I den foreliggende undersogelse blev der ikke fundet no-
gen signifikant forskel i etdrsmortalitet mellem patienter med
STEMI, NSTEMI eller UAP efter korrektion for alder, infarkt-
type og tidligere AMI. Dette er pa linje med resultaterne af
flere tidligere undersegelser [6], hvori man i selekterede pa-
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tientpopulationer har fundet en lavere korttidsoverlevelse for
patienter med STEMI, men i det lngere perspektiv samme
prognose, uanset om diagnosen var STEMI, NSTEMI eller
UAP. Dette skyldes formentligt, at den tilgrundliggende pa-
tofysiologiske proces er den samme, men tidsforlebet er for-
skelligt.

I et nyligt publiceret dansk arbejde [15] er mortaliteten ved
AMI i perioden fra november 1999 til oktober 2001 blevet un-
dersogt hos en uselekteret patientpopulation, der var indlagt
pa et storre provinssygehus uden invasive faciliteter. Pa linje
med de foreliggende resultater fra 2000 blev etirsmortaliteten
fundet at vaere af samme storrelsesorden; hejere for patienter
med NSTEMI end for patienter med STEMI. En forskel i raten
af positive fund for AMI pa 26% i det foreliggende materiale
og 15% i det nzevnte arbejde ma tilskrives forskelle i lokale ru-
tiner i forbindelse med akut indleeggelse pd mistanke om
AMLI.

Der er en betragtelig diskrepans mellem undersogelsens
resultater og resultaterne af klinisk randomiserede underso-
gelser med hensyn til mortalitet [13, 16]. Den mest sandsynlige
forklaring pa dette forhold er, at de klinisk randomiserede
undersogelser ofte ikke er repraesentative for hele spektret af
patienter, som behandles i hverdagen. I FRISC II-undersogel-
sen [13], hvori der indgik patienter med NSTEMI og UAP,
indgik der sdledes ikke patienter over 75 ar. I DANAMI 2-un-
dersogelsen [11], hvori der kun indgik patienter med STEMI,
var der ikke noget alderskriterium, men patienter i kardiogent
shock var ekskluderet. Begge de nzvnte eksklusionskriterier
omfatter patienter med en hej mortalitet, og disse patienter
indgér i denne opgeorelse. Selv om patienter >75 ar tages ud af
analyserne i denne undersogelse, er mortaliteten stadig bety-
delig hojere end i FRISC II-undersogelsen. I flere undersogel-
ser er der da ogsa pavist en hejere mortalitet blandt de patien-
ter, der kunne medtages i randomiserede undersogelser, men
som ikke blev inkluderet [17].

I registerundersogelser [18, 19] er mortaliteten ligeledes la-
vere end i nzerverende undersogelse, men sddanne underso-
gelser er ofte baseret pa frivillig indsamling af data med risiko
for selektion af de indkomne patientdata, som heller ikke
nedvendigvis er konsekutive.

Selv om mortaliteten i den foreliggende undersogelse er
veasentlig hojere end i klinisk randomiserede undersogelser,
er den af samme storrelsesorden som i epidemiologiske un-
dersagelser [20].

Konklusion

Den foreliggende undersogelse viser de zendringerne i be-
handlingsstrategi og mortalitet hos uselekteret patienter med
AKS, der er fundet ved sammenligning af patientdata indsam-
let prospektivt med tre ars interval i en 4%-maneds- periode

i henholdsvis 2000 og 2003. Andringerne i behandlingsmen-
stret omfatter en hyppigere og tidligere indsat invasiv behand-
ling ledsaget af storre anvendelse af antitrombotisk og kole-
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sterolseenkende medikamentel behandling. At dette ikke ud-
menter sig i en lavere mortalitet, skyldes en zendret alders-
sammensztning med flere zldre i den sidste undersogelses-
periode. Ved multivariatanalyse findes alder at vere en uaf-
heengig prediktor for ded. De fundne mortaliteter for bade
STEMI, NSTEMI og UAP findes alle hojere end i randomise-
rede undersogelser, hvilket iseer ma tilskrives begraensninger i

patientpopulationerne som folge af in- og eksklusionskriterier,

hvorimod patienterne i den foreliggende undersogelse er en
uselekteret patientpopulation uden sadanne begrensninger.
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Intervention med clarithromycin hos patienter med
stabil iskeemisk hjertesygdom: CLARICOR-forsaget

- sekunderpublikation

CLARICOR-Gruppen*

Resume

Antibiotika kan muligvis reducere kardiovaskuleer morbiditet.

| CLARICOR-forsgget blev 4.372 patienter med stabil koronar
hjertesygdom randomiseret til 14 dages behandling med clari-
thromycin 500 mg (n=2.172) eller placebo (n=2.200) dagligt.
Efter 2,6 ar fandtes signifikant gget kardiovaskulaer dedelighed i
clarithromycingruppen. Der er behov for studier til vurdering af
sikkerheden ved clarithromycin. Der er ikke pa nuvaerende
tidspunkt viden, som stgtter, at antibiotika har en beskyttende
virkning hos patienter med arterosklerotisk hjertesygdom.

I flere undersogelser har man pavist en positiv association
mellem Chlamydia pnenmoniae- antistoffer og forekomsten af
kardiovaskulere komplikationer [1, 2]. Chlamydia pnewmoniae
er blevet pavist i aterosklerotisk vev. I to mindre randomise-
rede placebokontrollerede forsog, der inkluderede patienter
med akut iskeemisk syndrom, pavistes en signifikant lavere
kardiovaskuleer morbiditet hos patienter randomiseret til
makrolidantibiotikum. P4 baggrund af ovenstdende obser-
vationer gennemforte vi et forsog med clarithromycin for at
teste hypotesen: Kan behandling med et makrolid reducere
forekomsten af kardiovaskulaere hzendelser hos patienter med
stabil iskeemisk hjertesygdom [1, 2]?



