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Sammendrag

Bakgrunn. Det har lenge vært behov for en 
systematisk oversikt over den dokumenta-
sjon som i dag foreligger på effekten av pri-
mær angioplastikk sammenliknet med 
trombolytisk behandling ved akutt hjerte-
infarkt.

Materiale og metode. Randomiserte kon-
trollerte studier som sammenlikner pri-
mær angioplastikk med trombolytisk 
behandling ble identifisert ved litteratursøk 
på Medline og Embase, sist i september 
2002. I tillegg ble abstraktene fra de siste 
internasjonale kongresser gjennomgått. Til 
sammen 19 studier med nesten 7 000 
pasienter ble identifisert, og det ble utført 
en metaanalyse av resultatene.

Resultater. Mortalitet etter 30 dager eller 
mindre var 5,4 % i angioplastikkgruppen 
sammenliknet med 7,3 % i trombolyse-
gruppen (OR 0,72; KI 0,57–0,91; 
p = 0,005). Det var også en signifikant 
reduksjon i antall reinfarkter (OR 0,37; 
KI 0,26–0,53; p < 0,001) og antall slag 
(OR 0,40; KI 0,24–0,67; p < 0,001), og en 
halvering av forekomsten av det kombi-
nerte endepunkt død, reinfarkt eller slag 
(OR 0,51; KI 0,43–0,61; p < 0,001) i angio-
plastikkgruppen. Ved oppfølging etter 
minst 12 måneder var det fortsatt en signi-
fikant reduksjon i mortalitet (OR 0,68; 
KI 0,50–0,93; p = 0,016). Det er dokumen-
tert bedre resultater ved transport til inva-
sivt senter for primær angioplastikk enn 
ved trombolytisk behandling i lokalsyke-
hus; transporttiden har da vært mindre enn 
tre timer.

Fortolkning. Både ved korttids- og langtids-
oppfølging synes primær angioplastikk å gi 
bedre resultater enn trombolytisk behand-
ling. Forholdene bør legges til rette for utvi-
det bruk av denne behandlingsformen i 
Norge.

Engelsk sammendrag finnes i artikkelen 
på www.tidsskriftet.no.
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Ved akutt hjerteinfarkt er rask og fullstendig
gjenåpning av den tilstoppede koronararte-
rien viktig for pasientens prognose (1). In-
travenøs trombolytisk behandling har lenge
vært standardbehandling ved akutt hjertein-
farkt med ST-elevasjon. Effekten er godt do-
kumentert (2, 3) og behandlingen enkel å ad-
ministrere. Angioplastikk (perkutan koronar
intervensjon, PCI) er et alternativ til trombo-
lytisk behandling. Randomiserte studier har
vist bedre blodstrøm i arterien, bedre bevart
ventrikkelfunksjon, færre reinfarkter og la-
vere mortalitet ved angioplastikk sammen-
liknet med trombolytisk behandling (4, 5).
Primær angioplastikk er allerede tatt i bruk
ved universitetssykehusene i Norge, og det
diskuteres om tiden er inne til å desentrali-
sere denne behandlingen.

Vi har sett nærmere på de randomiserte
studiene som har sammenliknet primær an-
gioplastikk med trombolytisk behandling.
Da mange av studiene er små og hver for seg
ikke har styrke til å påvise signifikant bedre
effekt av PCI-behandling, har vi utført en
metaanalyse. Vi har i tillegg vurdert studier
som omhandler forholdet mellom pasientvo-
lum og behandlingskvalitet.

Materiale og metode
Angioplastikk versus 
trombolytisk behandling
Alle randomiserte, kontrollerte studier som
har sammenliknet primær angioplastikk og
trombolytisk behandling ved akutt hjertein-

farkt, ble forsøkt identifisert. Det ble innhen-
tet kopi av studier inkludert i Cochrane-rap-
porten om PCI ved akutt hjerteinfarkt (6). I
tillegg ble det gjort litteratursøk i databasene
Medline og Embase (sist i september 2002)
med søkestrategien: («coronary angioplasty,
transluminal balloon» or «percutaneous
transluminal coronary angioplasty» or
«PTCA» or «angioplasty» or «percutaneous
coronary intervention» or «PCI») and
(«myocardial infarction» or «thrombolytic
agents» or «fibrinolytic agents» or «plasmi-
nogen activators» or alteplase or ancrod or
anistreplase or brinolase or plasminogen or
reptilase or streptokinase or urokinase). Til
slutt ble abstrakter presentert på sentrale
kardiologiske kongresser i 2001 og 2002
gjennomgått. Alle innhentede artikler ble
lest av to personer i gruppen, som uavhengig
av hverandre vurderte om studien var en ran-
domisert, kontrollert studie som skulle in-
kluderes i vår metaanalyse. Den metodolo-
giske kvaliteten av hver studie ble vurdert
ved utarbeiding av Jadad-skåre (7). Vi regi-
strerte hyppigheten av død, reinfarkt, slag og
den kombinerte forekomst av disse tre hen-
delsene.

Dataene ble analysert ved hjelp av data-
programmet Comprehensive Metaanalysis
TM (Biostat, NJ, USA), og det ble beregnet
oddsforhold med 95 % konfidensintervall
med invers varians-metoden.

Volum-kvalitets-aspekter
Senter for medisinsk metodevurdering le-
verte i 2001 en rapport om pasientvolum og
behandlingskvalitet (8). Vi tok utgangspunkt
i denne og gjennomgikk alle referansene
som var brukt i PCI-avsnittet. I tillegg ble
det gjort nytt litteratursøk i Medline og Em-
base (sist i september 2002) med samme sø-
kestrategi som i volum-kvalitets-rapporten
(8). Vi anvendte de samme inklusjons- og
eksklusjonkriterier som i denne rapporten,
og de samme kriterier for studiekvalitet (8).
Endepunktene som ble vurdert var mortali-
tet, morbiditet og komplikasjoner.

Resultater
Identifiserte studier
Det ble identifisert 19 randomiserte, kon-
trollerte studier av nesten 7 000 pasienter
som sammenliknet trombolytisk behandling
og angioplastikk ved akutt hjerteinfarkt
(9–28). To små tidlige studier er kun kjent
fra kongressreferater (27, 28); disse ble ikke
tatt med i metaanalysen. DANAMI-2 (26)
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og PRAGUE-2 studien (presentert på
European Society of Cardiology, Berlin,
september 2002) ble inkludert i metaanaly-
sen selv om de foreløpig ikke er publisert
skriftlig. Tabell 1@ gir en oversikt over in-
kluderte studier.

I alle studier ble mortalitet angitt. De fles-
te oppgav også forekomst av reinfarkt og de-
finerte dette begrepet i studieprotokollen.
Med unntak av to tidlige studier ble fore-
komsten av slag i akuttfasen oppgitt i alle
studiene, og også den kombinerte forekoms-
ten av mortalitet, reinfarkt og slag. Oppføl-
gingstiden varierte i de ulike studiene. De
fleste studiene rapporterte hendelser som
fant sted i løpet av sykehusoppholdet, de
første 30 dager eller de første 42 dager. Bare
seks studier oppgav resultater etter minst ett
års oppfølging. Alle inkluderte studier bort-
sett fra én anvendte behandlingsintensjons-
prinsippet.

Korttidsresultater
Med unntak av fire små studier (9, 10, 13,
21) samt CAPTIM-studien (25) var det færre
dødsfall i angioplastikkgruppen enn i trom-
bolysegruppen (fig 1). I alle studier bortsett
fra Air-PAMI (24) var det lavere forekomst
av reinfarkt i angioplastikkgruppen, og i
samtlige studier var det lavere forekomst av
slag (fig 1). De fleste studiene var små, og
effektestimatene ble usikre. Når resultatene
ble kombinert i metaanalysen, ble resultatet
signifikant til fordel for PCI, både når det
gjaldt død, reinfarkt og slag (tab 2). Behand-
ling med angioplastikk halverte den samlede
forekomsten av død, reinfarkt og slag i
akuttfasen (fig 1), og man måtte behandle 16
pasienter med PCI fremfor trombolytisk
behandling for å unngå en slik hendelse
(tab 2).

Langtidsresultater
Det foreligger kliniske langtidsresultater
(minst 12 måneders oppfølging) fra seks av
de randomiserte, kontrollerte studiene (14,
15, 18, 19, 23, 26) (fig 2). Oppfølgingstiden
har vært 1–5( ± 2) år. I disse seks studiene
er det også inkludert preliminære data fra
DANAMI-2, etter en median oppfølgingstid
på 600 dager. Metaanalyse av disse studiene
tyder på en signifikant reduksjon i mortalitet
også etter lengre tids oppfølging (OR 0,68;
KI 0,50–0,93; p = 0,016), og også en signi-
fikant reduksjon i forekomsten av reinfarkt
(OR 0,40; KI 0,22–0,72; p = 0,002).

Primær angioplastikk 
ved lang transportvei
Fem av de randomiserte studiene hadde en
transportarm (tab 3). Både i DANAMI-2,
PRAGUE og PRAGUE-2 (de største studie-
ne) var det kombinerte endepunktet død,
reinfarkt og slag etter 30 dager signifikant i
favør av angioplastikk.

Sikkerheten ved transport av pasienter til
invasivt senter ble også undersøkt i disse stu-
diene. I tabell 3 gis en oversikt over mortali-
tet og forekomst av ventrikkelflimmer under
transport. Dataene tyder på at pasienter med
akutt hjerteinfarkt kan transporteres til inva-
sivt senter med lav risiko.

Pasientvolum og behandlingskvalitet
Senter for medisinsk metodevurdering har
tidligere analysert forholdet mellom pasient-
volum og behandlingskvalitet ved angio-
plastikk (8). I tillegg til de 18 studiene som
ble omtalt i denne rapporten, identifiserte vi
ytterligere tre relevante arbeider (29).

Det er dokumentert sammenheng mellom
pasientvolum og behandlingskvalitet både
når det gjelder sykehus og operatør (8, 29).

Sykehus med høyt antall PCI-prosedyrer
hadde enten lavere sykehusmortalitet, mind-
re behov for akutt koronarkirurgi eller lavere
frekvens av andre komplikasjoner. Volum-
verdiene for sykehusene varierte mellom
studiene, men de fleste høyvolumsentre had-
de mer enn 400 prosedyrer per år. Operatører
med få prosedyrer hadde oftere komplika-
sjoner og behov for akutt hjertekirurgi enn
operatører med mange prosedyrer. Volum-
verdiene for legene varierte, men de fleste
studiene definerte lavt volum som mindre
enn 50–85 prosedyrer per år.

Bare fem studier hadde undersøkt volum-
kvalitets-forhold ved primær angioplastikk
for akutt hjerteinfarkt, og de samme forhold
mellom pasientvolum og behandlingskvali-
tet ble påvist (8, 29).

Diskusjon
Metaanalysen viser at primær angioplastikk
ved akutt hjerteinfarkt gir redusert mortali-
tet, færre reinfarkter og færre slagtilfeller
sammenliknet med trombolytisk behand-
ling. Våre funn samsvarer med Weaver og
medarbeideres fra 1997 (5). Den gang forelå
langt færre studier og bare 2 606 pasienter
inngikk i deres metaanalyse.Vi har nå inklu-
dert nesten 7 000 pasienter, resultatene er
samsvarende og det foreligger en svært god
dokumentasjon på korttidseffekten av angio-
plastikk sammenliknet med trombolytisk
behandling. I tillegg har vi nå langtidsdata,
som viser en signifikant reduksjon i mortali-
tet ved angioplastikk etter minst ett års opp-
følging.

De studiene som inngår i metaanalysen er
gjennomført i løpet av en tiårsperiode. I de
tidligste studiene ble PCI-behandlingen
foretatt uten bruk av stent; i de siste har
stentbruk vært vanlig. I starten var strepto-
kinase mest brukt som trombolytisk medi-
kament, senere ble bruk av fibrinspesifikk
plasminogenaktivator vanlig. En viktig
forutsetning for å tillegge studieresultatene
vekt er at de har sammenliknet de beste
regimer innen hver behandlingsstrategi. Den
største enkeltstudien i metaanalysen var
DANAMI-2, og i denne ble moderne prin-
sipper benyttet både for angioplastikk og
trombolytisk behandling med høy prosent
stentimplantasjon og trombolytisk behand-
ling i form av akselerert tPA. At DANAMI-
2 resultatene samsvarer med metaanalysen,
gir derfor ekstra styrke til konklusjonene.

I vurderingen av den foreliggende doku-
mentasjon på effekten av primær angio-
plastikk ved akutt hjerteinfarkt må det tas i
betraktning at flere studier ble avbrutt før
planlagt inklusjon var avsluttet. I DANAMI-
2 og PRAGUE-2 ble inklusjonen stoppet
fordi resultatene var i favør av PCI. Andre
studier ble avbrudt pga. langsom inklusjon
(24) eller mangelfull finansiering (25). I
disse studiene var resultatene også i favør
av primær angioplastikk, men uten at det
var signifikante forskjeller i primært ende-
punkt.

Tabell 2 Forekomsten av død, reinfarkt og slag etter 30 dager eller mindre hos pasienter 
behandlet med angioplastikk (PCI) sammenliknet med trombolytisk behandlede 
pasienter

Trombolytisk 
behandling (%)

PCI 
(%) OR (95 % KI) P-verdi NNT¹ 

Død 7,3 5,4 0,72 (0,57–0,91) P = 0,005 53
Reinfarkt 6,6 2,5 0,37 (0,26–0,53) P < 0,001 24
Slag 2,0 0,7 0,40 (0,24–0,67) P < 0,001 75
Kombinert endepunkt 14,1 7,8 0,51 (0,42–0,61) P < 0,001 16

¹ Numbers needed to treat

Tabell 3 Mortalitet og ventrikkelflimmer under transport til PCI-senter

Studie Antall transporterte
Transportdødsfall 

Antall (%)
Ventrikkelflimmer 

Antall (%)

Limburg (19) 146  0 – 2 (1,4)
PRAGUE (20) 201  0 – 2 (1,0)
Air-PAMI (24) 71  0 –  0 –
DANAMI-2 (26) 559  0 – 8 (1,4)
PRAGUE-2 425  2 (0,4) 3 (0,7)
Totalt 1 402 2 (0,014)  15 (1,1)
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CAPTIM-studien (25) er den eneste stu-
dien hvor man har sammenliknet prehospital
trombolytisk behandling med primær angio-
plastikk. Det var ingen signifikant forskjell i
primært endepunkt mellom de to behand-
lingsstrategier, men ved vurdering av resul-
tatene må man ta hensyn til at alle pasientene
ble lagt inn i invasivt senter, og hos 26 % av
pasientene i trombolysegruppen ble det
utført «rescue-PCI» («redningsangioplas-
tikk»). Resultatene i trombolysegruppen kan
derfor ikke tilskrives den trombolytiske be-
handlingen alene.

Man har beregnet at det i Norge hvert år
forekommer omkring 4 000 infarkter som
egner seg for primær angioplastikk. Dersom
man legger til grunn metaanalysens effekt-
estimat, ville bruk av PCI istedenfor trombo-
lytisk behandling føre til at man årlig unn-
gikk omkring 75 dødsfall, 165 reinfarkter og
50 slagtilfeller i akuttfasen. Dette er mini-
mumstall, da en del pasienter har kontraindi-
kasjoner mot trombolytisk behandling og
derfor vil ha enda mer å vinne på tilbud om
primær angioplastikk.

Tid fra symptomdebut 
til behandlingsstart
Ved intravenøs trombolytisk behandling er
det godt dokumentert at tidlig oppstart av
behandling har stor betydning for utfallet (2,
30). Trombolytisk behandling og primær an-
gioplastikk er også sammenliknet med hen-
blikk på hvordan tid fra symptomstart til be-
handling påvirker resultatet. En metaanalyse
av ti randomiserte studier viste at behand-
lingsresultatet forringes med tiden for begge
metoder, men mindre ved bruk av primær
angioplastikk enn ved trombolytisk behand-
ling (31).

Angioplastikk ved lang transportvei
Både DANAMI-2 og PRAGUE-2 har sam-
menliknet trombolytisk behandling på lokal-
sykehus med transport i inntil tre timer til in-
vasivt senter for angioplastikk. Resultatene
er i favør av transport til invasivt senter. Etter
norske forhold har det vært relativt korte
transportavstander. I PRAGUE-2 var trans-
portavstanden 5–120 km, i DANAMI-2 var
median transportavstand 56 km. Sikkerheten
ved transport er undersøkt i studier med
transportarm (tab 3), og det kan konkluderes
at pasienter med akutt hjerteinfarkt kan
transporteres til invasivt senter med lav
risiko.

Delvis som en følge av de resultater som
er oppnådd ved transport til PCI-senter, an-
befaler European Society of Cardiology i
sine nye retningslinjer for behandling av ST-
elevasjonshjerteinfarkt primær angioplas-
tikk hvis dette kan utføres innen 90 minutter
fra første legekontakt (ESC Berlin 2002).

Farmakologisk forbehandling 
før angioplastikk
I de studier som inngikk i vår metaanalyse
ble det benyttet standard forbehandling med

acetylsalisylsyre og heparin før PCI. Det
foreligger data som tyder på at tidlig admini-
strasjon av denne behandlingen påvirker
PCI-resultatet gunstig (32). En annen studie
har vist gunstig effekt av forbehandling med
platehemmeren abciximab (33). Det er ikke

avklart hva som er den optimale forbehand-
ling før primær angioplastikk. Trombolytisk
behandling før transport til angiografi og
eventuell PCI er også et alternativ, men de
studier som er utført, har ikke vist bedre ef-
fekt av en slik strategi sammenliknet med

Figur 1

Korttidsresultater av primær angioplastikk sammenliknet med trombolytisk behandling. Odds-
forhold (OR) med 95 % konfidensintervall for endepunktene: a) Død i tidlig fase, b) Kombinert 
endepunkt død, reinfarkt og slag i tidlig fase

Figur 2

Langtidsresultater av primær angioplastikk sammenliknet med trombolytisk behandling. 
Oddsforhold (OR) med 95 % konfidensintervall for død etter minst 12 måneder
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primær angioplastikk (34). Begrepet fasili-
tert PCI (facilitated PCI) benyttes om en be-
handlingsstrategi hvor det benyttes tidlig,
gjerne prehospital, farmakologisk interven-
sjon etterfulgt av angioplastikk. Store stu-
dier er nå i gang for å avklare hva som er den
optimale kombinasjonen av medikamentell
og mekanisk intervensjon ved akutt hjerte-
infarkt.

Volum-kvalitets-aspekter
Høye sykehusvolum og operatørvolum ser
ut til å være viktig for å oppnå gode resulta-
ter. De randomiserte studiene som har vist at
primær angioplastikk gir bedre resultater
enn trombolytisk behandling er i hovedsak
utført ved høyvolumsentre. Forskjellene
mellom de to behandlingsmetodene er ikke
større enn at de kan utviskes eller skifte for-
tegn om kvaliteten på PCI-behandlingen
ikke er tilfredsstillende.

Ved høyvolumsentre synes den enkelte le-
ges volum ikke å spille så stor rolle. Dette
kan skyldes at sykehus med høye volum har
bedre rutiner rundt prosedyrene, og når en
komplisert situasjon oppstår, er det i store
sykehus et større apparat tilgjengelig for å
begrense skadeomfang. Det kan se ut til at en
høyvolumsoperatør beholder sin lave kom-
plikasjonsfrekvens også når vedkommende
arbeider ved et lavvolumssenter. Dette tyder
på at mindre sykehus som starter virksom-
het, kan drive forsvarlig dersom legen som
utfører inngrepet har stor erfaring.

Angioplastikk i Norge
Antall PCI-behandlinger i Norge har økt
jevnt gjennom mange år, til totalt 7 381 i år
2001. I dag utføres slik behandling ved alle
universitesklinikkene, ved Feiringklinikken
og ved Rogaland sykehus. Alle sykehusene
med unntak av Rogaland hadde i 2001 et be-
handlingsomfang tilsvarende høyvolumsen-
ter slik det er definert i de ulike studiene.
Antall PCI-behandlinger ved akutt hjertein-
farkt er også økende, til totalt 614 behandlin-
ger i år 2001. Hvis antall ST-elevasjonsin-
farkter estimeres til 4 000 per år, var det i år
2001 bare ca. 15 % som fikk utført PCI i
akuttfasen.

Hensiktsmessig videreutvikling av hjerte-
infarktbehandlingen i Norge tilsier økt til-
bud om primær angioplastikk; samtidig må
tilbudet om prehospital trombolytisk be-
handling utvides. Dette er kompletterende
og ikke konkurrerende strategier.

Primær angioplastikk kan tilbys flere en-
ten ved desentralisering av tilbud eller ved
økt anvendelse av transport til invasivt senter
i akuttfasen. Den vitenskapelige dokumen-
tasjon for transport til invasivt senter er
økende, og sikkerheten ved en slik strategi er
dokumentert. Før eventuell desentralisering
må hensynet til volum-kvalitet vurderes
nøye, og det må foretas helseøkonomiske
analyser som vurderer konsekvensene av
24-timers vaktberedsskap ved mindre sen-
tre. Organiseringen av det invasive tilbudet

bør skje under ledelse og supervisjon av
etablert høyvolumsenter i regionen. Opp-
legg for prehospital trombolytisk behand-
ling må utarbeides i felleskap mellom ak-
tuelle lokalsykehus, ambulanse- og primær-
helsetjenesten. Tidsaspektets betydning
krever gode rutiner hvor tidstap i alle ledd
søkes minimalisert. Hvilke løsninger som
skal velges, kan variere mellom de ulike hel-
seregioner. Geografi, demografi og tilgjen-
gelige ressurser er nøkkelfaktorer. I hver
helseregion bør fagfolk nå utarbeide klare
algoritmer for hvordan og hvor pasienter
med ST-elevasjonsinfarkt skal behandles og
transporteres.

Konklusjon
Primær angioplastikk bør være standardbe-
handling av akutt ST-elevasjonsinfarkt hos
pasienter innlagt ved invasivt senter. Det
foreligger sterk dokumentasjon for en slik
anbefaling. Det er også dokumentasjon for
at pasienter med ST-elevasjonsinfarkt i stør-
re grad bør transporteres direkte til invasivt
senter for primær angioplastikk. Transport
av pasienter i akuttfasen av hjerteinfarkt kan
gjennomføres med lav risiko. Pasienter som
har fått prehospital trombolytisk behandling
bør om mulig legges inn ved invasivt senter,
da behovet for tilleggsbehandling med PCI
er høyt. Det bør satses mer på primær PCI,
og samtidig må tilbudet om prehospital
trombolytisk behandling utvides. Det er do-
kumentert sammenheng mellom volum og
kvalitet ved primær angioplastikk, og dette
må man ta hensyn til ved eventuell desentra-
lisering av invasiv virksomhet. Optimalt til-
bud for pasienter med akutt ST-elevasjons-
infarkt krever at de enkelte helseregioner ut-
arbeider klare behandlingsalgoritmer hvor
tidstap i alle ledd søkes unngått.
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