Enhetlig diagnostik

v

hjartinfarkt

Snabb utveckling pa svenska sjukhus

En enka&tunder sokning har
genomfortsriktad till samtliga
sukhusi Sverigedar akut
hjartinfarktvard bedrivs—82
stycken —for att fa en samlad
bild av deras hjartinfarkt- och
ischemidiagnostik. K lara skill-
nader framkommer avseende
saval anvanda diagnoskriterier
som biokemiska markorer och
beslutsgranser. Samtidigt har
flertalet gukhusetablerat de
moder naste metoderna for dia-
gnos- och prognosbeddmning.
Déarmed finnsidag unika mgj-
ligheter till enhetligakriterier
och fortsatt snabb kvalitetsut-
veckling.

Diagnosen hjéartinfarkt baseras en-
ligt WHO-kriterierna pa en kombina-
tion av typiska symtom, EK G-forand-
ringar och stegring av biokemiska mar-
korer. De exaktakriteriernafor diagno-
sen varierar emellertid savdl mellan
sjukhus som mellan vetenskapliga stu-
dier [1]. Aven tidpunkter for EKG- och
blodprovstagning, typer av biokemiska
markdrer samt beslutsgranser for hjért-
infarkt varierar [2]. Dettaleder intebara
till skillnader i bedémning och behand-
ling av enskilda patienter; aven epide-
miologiska studier med jamforelser
Over tid och mellan olika regioner och
gukhus avseende sjukdomsforekomst
och behandlingsresultat blir delvis
missvisande. Redovisade vetenskapli-
gastudier blir svéraatt dverséttaoch ap-
plicera pa den egna kliniken. Aven till-
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delningen av resurser vid anvandning
av diagnosrelaterad ekonomisk ersétt-
ning ger olika utdelning beroende pa
dessa skillnader.

En nationell standardisering av dia-
gnossittandet &r ett onskemd@ som
framforts allt starkare de senaste aren
[1, 2]. Vi 6nskade darfor kartlagga hur
hjértinfarktdiagnostiken for nérvarande
bedrivsi Sverige och vilka forandring-
ar som planeras.

Enkat till 82 gukhus

En enkét skickades i februari-mars
1997 ut till samtliga82 sjukhus déar akut
hjartinfarktvard bedrivs. De svar som
erhélls—fran 74 sjukhus (90 procent) —
ingdr i dennabearbetning. | enkatentill-
fragades klinikerna bl aom fdljande:

Finnsfor kliniken skriftligakriterier
for diagnosen hjértinfarkt? Vilkabioke-
miska markdrer, provtagningsrutiner
och beslutsgranser for hjartinfarkt an-
vands? Finns nagon form av ischemi-
monitorering? Vilka foérandringar av
dessa metoder planeras under det kom-
mande dret?

Kriterier

for hjartinfarkt

| besvarade enkéter angav 535 ukhus
(72 procent) att de hade skriftligakrite-
rier for diagnosen hjartinfarkt. Vart ons-
kemd att de skulle bifoga dessa upp-
fylldes av 36. Vid genomgéng av dessa
riktlinjer kan tre olika typer av kombi-
nationer av symtom, typiskt EKG och
biokemiskt monster urskiljas (Faktaru-
ta 1). Typ 1 anvandes av 16 sukhus,
medan kriterier enligt Typ 2 och Typ 3
anvandes av tio §jukhus vardera.

Inom dessa kategorier forelg ocksa
skillnader i definitionen av »typiskt
EKG» och »typiskt biokemiskt mons-
ter». Tillkomst av patologisk Q-vég
(bredare 8n 0,03s och minst 25 procent
av R-v8g) var en skrivning gemensam
for ala sukhus vad géler »typiskt
EKG». Déremot var definitionerna oli-
ka huruvida »missténkt patologisk Q-
vag med ST-T-forandringars och » oka-
liserad ST-hgjning atfoljd av T-vagsne-
gativisering» ansagsingai definitionen
for »typiskt EKG».

Med »typiskt biokemiskt monsters
avsdg ala en enzymstegring som be-

FAKTARUTA 1

Kriterier

for akut hjartinfarkt

Typ 1: Minst ett av foljande tre:

1. Typiskt EKG.

2. Typiska symtom och typiskt bio-
kemiskt monster.

3. Atypiska symtom samt misstankt
EK G och typiskt biokemiskt
monster.

Typ 2: Symtom plus ett av foljande
tv&

1. Typiskt EKG.

2. Typiskt biokemiskt monster.

Typ 3: Minst tvaav foljande tre:
1. Symtom.

2. Typiskt EKG.

3. Typiskt biokemiskt monster.

For alatretypernagéller dessutom
att vid obduktion pévisad myokardne-
kros eller koronartrombos med en &l-
der motsvarande symtomdebut récker
for diagnosen hjértinfarkt.

skrev ett kurvforlopp. Sjukhusen skilde
sig a avseende frégan huruvidaett eller
tvavarden skulle 6verstiga referensvar-
det, dubbla referensvérdet eller annat
vérde. Tar man hénsyntill dessaskillna-
der erhdlls inte mindre &n tio olikakri-
terier for infarktdiagnos vid de 36 §juk-
hussomi detalj redovisat sinariktlinjer.
Dock anger 63 (85 procent) av §ukhu-
sen att de under 1997 avser att Gverga
till de enhetliga kriterier som nyligen
accepterats av RIKS-HIA-gruppen.
RIKS-HIA & bendmningen pa ett na-
tionellt kvalitetsregister dar RIKS stér
for Register, Information, Kommunika-
tion, Statistik.

Biokemiska markorer

Fleraolikabiokemiskamarkorer har
anvantsfor infarktdiagnostik. Dessahar
olika egenskaper avseende bl a frisétt-
ningshastighet, sensitivitet och specifi-
citet (Tabell ). Kreatinkinasbestdm-
ning (CK-MB) analyserat som en mass-
koncentration & den vanligast fore-
kommande markéren; den har anvéants
av 64 procent av ukhusen (Figur 1),
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Tabell I. Egenskaper hos biokemiska markorer som anvéands vid diagnostik av akut hjartinfarkt

[6-9].
Initial stegring,  Maximal Normalisering,

Markor timmar stegring, timmar  dygn Egenskaper

CK 4-8 12-24 3-4 Hog sensitivitet, 1ag
specificitet

CK-MB 3-9 12-20 2-3 Hog sensitivitet och
specificitet

Myoglobin 1-4 6-12 18-36 timmar Tidig stegring, hog
sensitivitet, lag
specificitet

Troponin T 3-9 12-24 (4 dygn) 6-14 Hog sensitivitet och
mycket hdg
specificitet

Troponin | 3-9 10-20 4-8 Hog sensitivitet och
mycket hdg
specificitet

ASAT 12 24-36 3-5 Lag sensitivitet och
specificitet

LD/LD1 24-48 3-6 dygn 8-14 Sen stegring

langsam normalisering

medan 32 procent har anvént CK- och
CK-B-katalytisk aktivitet. Om angivna
planerade férandringar genomfors
kommer dock 86 procent av §jukhusen
att anvénda CK-MB-massanalys inom
de narmaste aren.

Troponiner, T och |, med deras htga
specificitet, breda tidsfonster och pro-
gnostiska betydel se har blivit allt vanli-
gareoch finnstillgangligapa53 procent
av gukhusen. Ovriga sukhus har an-
vant laktatdehydrogenas (LD/LD1)
som »sen» markor vid misstanke om
dldre infarkt. Aven hér sker en snabb
forandring, dar ytterligare 26 procent av
sjukhusen réknar med att infora négon
form av troponinbestémning under det
narmaste aret.

Myoglobin har anvantsendast vid tre
siukhus, och da framfor allt for att
snabbt utesl utainfarkt. PAgrund av den
laga specificiteten har myoglobin inte
anvants for att dutgiltigt stélla diagno-
sen, utan denna har altid verifierats
med CK-MB. Aspartataminotransfe-
rasaktivitet (ASAT) har rutinméassigt
anvants av 18 procent, dock vanligen
parallellt med CK-MB-massniva eller
CK-B-aktivitet.

Det har forel egat avsevérdaregiona-
la skillnader avseende inférande av de
nya mer sensitiva och specifika bioke-
miska markorerna. Anvéndandet av
CK-MB har varierat mellan 43 och 90
procent i de olikaregionerna, av tropo-
nin mellan 36 och 80 procent (Figur 2).
Inom de narmaste ett till tva ren torde
dock dessa skillnader jdmnas ut om det
planerade inférandet av CK-MB-mass-
och troponin T eller I-bestémning kan
genomforas (Figur 3).

Bedutsgranser

For biokemiska markdrer har olika
bedlutsgrénser for att stélla diagnosen
hjartinfarkt anvants. Av de 47 sjukhus
som anvénde CK-MB (mass) angav 31
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(66 procent) 15 pg/l som beslutsgrans,
medan 13 (28 procent) anvande 10 g/l
och en mindre grupp en hdgre grans.
Samma oenighet har réatt avseende CK -
B, dér 0,20 var beslutsgransfor 15 suk-
hus (60 procent), medan &tta (32 pro-
cent) hade hogre beslutsgranser (upp
till 0,40 pkat/1).

Storst oenighet har ratt avseendetro-
ponin T. Av de 28 sjukhus med kvanti-
tativa test, och som angivit besluts-
grans, hade tre 0,10 ug/l, tolv (43 pro-
cent) 0,20 ug/l och 13 (46 procent) 0,50
pg/l som grans.

Provtagningsr utiner

Aven provtagningsrutinerna paver-
kar diagnostiken. Vid en mindrehjartin-
farkt kan stegringen 6ver beslutsgréan-
sen vara kortvarig, varfor tét provtag-
ning diagnostiserar fler hjartinfarkter
sarskilt om endast »snabba» markorer
anvants.

For de snabba markorerna (CK/CK,
MB/CK-B) har tva principiellt olika
provtagningsrutiner dominerat. 43 pro-
cent av §ukhusen har tagit prov vid an-
komst och dérefter var gjétte till var at-

tonde timme, antingen raknat fran an-
komsttid eller vid fastatider tretill fyra
ganger per dygn. 36 procent av §ukhu-
sen har inte tagit rutinméssiga prov vid
ankomst, utan tagit det forsta provet
mellan sex och tolv timmar efter smért-
debut och det andra provet 16-20 tim-
mar efter smartdebut.

Troponiner har tagits vid behov, till-
sammans med CK-MB, eller rutinmés-
sigt om smaértan varat mer an 20 timmar.

I schemimonitorering

For diagnostik av hjartinfarkt, iden-
tifiering av reperfusion vid trombolys
och riskvérdering av instabil krans-
kérlssukdom kan ischemimonitorering
anvandas, antingen i form av kontinuer-
lig ST-monitorering med 12-kanals-
EKG eller vektor-EKG. Anvandandet
av ischemimonitorering har stadigt
Okat. Idag har 72 procent av 5ukhusen
négon form av sddan monitorering, och
ytterligare 13 procent planerar att in-
stallera dettainom kort.

Gemensammakriterier

av vérde

Enk&tundersokningen visar att det
fram till i & forelegat stora olikheter
mellan véra sjukhus avseende diagnos-
kriterier for hjartinfarkt. Vid undersok-
ningen framkom att inte mindre &n tio
olikakriterier anvants for att stélladia-
gnhosen hjéartinfarkt. 21 (28 procent) av
sukhusen har saknat skriftligakriterier,
vilket medfort att diagnosrutinernainte
bara skiljt sig mellan utan &en inom
klinikerna.

For majoriteten av patienter med en
tydlig hjartinfarkt har dessa skillnader
inte paverkat diagnosstdllandet. | den
stora och 6kande patientgruppen med
instabil anginaeller icke-Q-vagsinfarkt

Figur 1. Anvéanda biokemiska markorer
vid hjartinfarktdiagnostik i Sverige 1996,
angivet i procent av 74 kliniker. CK =
kreatinkinas, TnT = troponin T, Tnl =
troponin I, Myo = myoglobin, ASAT =
aspartataminotransferas, LD =
laktatdehydrogenas.
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FAKTARUTA 2

Definition av diagnoskoder i RIKS-HIA

Akut hjartinfarkt 121.0-121.9 foreligger om nagot av nedanstéende kriterier uppfylls:
a. typiskt EKG.
b. typiska symptom i férening med typiskt biokemiskt ménster.
c. atypiska symptom i forening med misstankt EKG och typiskt biokemiskt monster
d. typiska symptom och ST-hojning eller vanstersidigt grenblock och ingen majlighet till fortsatt diagnostik.
e. myokardnekros eller koronartrombos vid obduktion med en der motsvarande symtom.
Typiska symtom
e smaérta, tryck och/eller svedai brostet med duration mer é&n 15 minuter.
« lungédem eller akut hjartsvikt.
« chock utan misstanke om blédning, hypovolemi, anafylaxi, sepsis eller intoxikation.
e arytmi i formav VT/VF eller AV-block I1-I11.

Typiskt biokemiskt monster
Inom 48 timmar efter insjuknandet stegrad infarktmarkér med endera av:
» CK-MB >100 procent 6ver §ukhusets referensniva
« total-CK >3,3 pkat/l for man resp >2,5 pkat/I for kvinnor och med CK-B >0,2 pkat/1.

Vid symtomdebut |8ngre tillbaka &n 48 timmar eller om debuttid & oklar récker endera av:
« troponin-T eller -1 >100 procent dver sjukhusets referensnivaeller LD1-niva>3,3 pkat/I.

Vid tveksamhet om kardiell genestill CK-MB- och/eller CK-stegring talar foljande for hjértinfarkt: kvot
CK-MB/total-CK >3 eller kvot CK-B/total-CK 3-12 procent eller troponin-T €ller troponin-I >100 procent
over gukhusets referensnivafor hjartinfarkt.

Vid bedémning av forhojda nivéer av infarktmarkorer beaktas vid tolkningen alltid majligheten till ex-
trakardiella orsaker (for troponin sarskilt nedsatt njurfunktion); markérkurvamed typiskt tidsforlopp under-
| attar tolkningen.

Typiskt EKG (12-kanas-EKG)
« utveckling av patologisk Q-vag i minst tva avledningar (patologisk Q-vag har duration >0,03 sek
och har minst 25 procent av amplituden hos efterfoljande R-vag).
Misstéankt EKG (12-kanals-EKG)
Ett av foljande:
« utveckling av misstankt Q-vag eller R-vagsforlust i forening med ST-T-forandringar.
« utveckling i V1 av R-végsbredd >0,03 sek samt R/S-kvot >1.
« utveckling av bestdende ST- och/eller T-vagsforandring utan Q-vagsutveckling eller R-vagsforlust.

Reinfarkt 122.0-122.9 (ny infarkt inom fyra veckor fran forstainsjuknandet) definieras pa samma sétt
som akut hjartinfarkt. Vid tidig reinfarkt med forh6jd markorniva redan vid ateringjuknandet krévs ny steg-
ring och hdgsta varde >50 procent éver nivan fore ateringjuknande.

Instabil angina120.0
Typiska symtom med/utan nya EK G-forandringar och med/utan |&étt hojdainfarktmarkorer.

Symtom
« kand angina som inom de senaste fyra veckorna patagligt andrat karaktér; blivit daglig, mer 1&tutl 6st, mer
|&ngdragen, svarar samre panitroglycerin eller upptrader i vila
« nydebuterad angina med progredierande symtom inom de senaste fyra veckorna.
« |attutl 6st angina pectoris under de forsta fyra veckornaefter akut hjartinfarkt.

EKG
« Gvergdende eller bestdende ST- och/eller T-vagsforandringar utan Q-vagsutveckling eller R-vagsforlust.

Biokemiska markorer
« eventuellt stegrade, men g sa att definitionen for infarkt uppfylls.

Misstankt hjartinfarkt (ICD-10 saknar diagnosen misstankt hjartinfarkt).
For dessa patienter anvands vanligen 120.0 »I nstabil angina». | speciellafall kan 124.8, »Andra specifice-
rade formar av akut ischemisk hjartsjukdomy», anvandas.

Angina pectoris120.1-120.9
Ischemisk brostsmarta utan att kriteriernafor 120.0 &r uppfyllda.

Observation for misstankt hjéartsukdom 203.4 / Brostsméartor R07.4
Skall endast anvandas da anamnes och objektivafynd € ger belagg for myokardischemi.
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Figur 2. Anvéandning av troponin och
CK-MB i olika regioner 1996, angivet i
procent av antalet kliniker i respektive
region som besvarat enkaten.

paverkas dock diagnosstdllandet avse-
vért av denoteradevariationernai krite-
rier, biokemiskamarkdrer, beslutsgran-
ser och provtagningstider. Detta leder
till problem bade vid tolkning av epide-
miologiska studier med jamforelser
Over tiden mellan olika sukhus/regio-
ner och nér vetenskapliga studiers re-
sultat skall dverséttas till den egnakli-
niken.

Allt fler kliniker, for nérvarande ca
65, har pa senare tid anglutit sig till det
nationellakvalitetsregistret RIKS-HIA.
Dehar enatsom gemensammadiagnos-
kriterier (Faktaruta 2), vilka ocksa lig-
ger till grund for en omarbetning av de
fran bertrda specialistféreningar utgd
ende nationella diagnoskriterierna.
Detta innebér att problemet med varie-
rande kriterier kan ndrma sig en l6s-
ning.

Ytterligareproblem har varit del san-
vandandet av inte mindre &n tta olika
biokemiska markdrer, dels variationer-
nai beslutsgranser for diagnosen hjért-
infarkt. Dock ses en trend mot en alt
stérre enhetlighet i anvandandet av bio-
kemiska markorer med CK-MB (mass)
och troponiner som dominerande. Aven
hér har RIKS-HIA-gruppen nyligen bi-
dragit genom att gemensamt enasom att
anvandadubbla Gvre referensnivan som
beslutsgréns for de olika markorerna.
Gruppen rekommenderar tillsvidare att
inte anvanda en forhojning av enbart
troponin for att sétta diagnosen hjértin-
farkt, eftersom férhojningar av troponi-
nerna ofta ses samtidigt med CK-MB
inom referensintervallet hos patienter
med instabil angina. Hos patienter med
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Figur 3. Anvandning av troponin och CK-
MB i olika regioner 1997 under
forutsattning att alla planerade
forandringar genomfors; angivet i procent
av antalet kliniker i respektive region som

besvarat enkaten.

langt tidsintervall mellan inguknande
och provtagning rekommenderas emel -
lertid troponin for att faststélla diagno-
sen.

Gransdragningen mellan instabil an-
ginaoch icke-Q-vagsinfarkt &r arbitrér,
eftersom patogenes och klinisk bild &r
likartade. Det & visserligen prognos-
tiskt mer ogynnsamt med den kliniska
diagnosen icke-Q-vagsinfarkt &n med
instabil angina, men laboratorietest s&
som troponin T-niv4, ischemiska episo-
der vid monitorering och arbetsprov sy-
nes ha storre prognostiskt véarde én den
kliniskadiagnosen [3, 4]. Aven om dia-
gnosnamnet & av begransad betydelse
for behandlingen av dessa patienter &r
det 4nda en fordel med enhetliga krite-
rier for att mdjliggoranationellaochin-
ternationellajamfdrel ser inom och mel-
lan olikatidsperioder.

Bedsidesystem

under utveckling

Utvecklingen gér fort inom detta
omréde. Bedsidesystem med snabb
analys av myoglobin, CK-MB och tro-
ponin T eller | & under utveckling. |
stéllet for att forlita sig till en enskild
markor blir anvandandet av paneler av
markorer vanligare. Studier har visat att
man genom initial mycket tét provtag-
ning (biokemisk monitorering) kan
stélladiagnosen hjéartinfarkt redan efter
tvatill sex timmar, och &ven korrekt ute-
sluta hjartinfarkt inom sex timmar hos
60-70 procent av bréstsmartepatienter
som g har infarkt [5].

Ischemimonitorering, i form av kon-
tinuerligt 12-kanals-EKG eller VKG,

finns snart tillganglig pa de flesta sjuk-
hus som bedriver akut hjartinfarktvard.
Manga studier har pavisat béttre dia-
gnostisk och prognostisk férmaga med
ischemimonitorering &n med vanligt
vilo-EKG [4, 10-12]. Kombinationen
ischemimonitorering med snabba ana-
lyser av biokemiska markérer har stora
forutsattningar att avsevart forbéttrasa-
val diagnos som prognosbeddmning
hos patienter med bréstsméartadar miss-
tankeféreligger ominstabil anginaeller
hjartinfarkt.

Slutsats

Enkéaten visar att svensk sjukvard
idag har en i vérlden unikt htg ambi-
tionsniva att forbattra diagnostik och
prognosbeddémning av patienter med
brostsmérta. Flertalet sjukhus i landet
har infort ischemimonitorering och de
nya biokemiska markorerna for myo-
kardskada. Enhetliga diagnoskriterier
& under utarbetande och kommer att
kunnainfoéraspaallasjukhusinom kort.

Den hdgakompetensnivan, den hdga
tekniska standarden samt den goda
samarbetsformagan inom den svenska
hjartsjukvarden utgor ett utomordent-
ligt underlag for sdval pagaende kvali-
tetsutveckling som nya vetenskapliga
studier.
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Summary

Uniform criteriafor thediagnosis of
myocar dial infarction

Tomas Jernberg, Bertil Lindahl, Lars Wal-
lentin
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Criteriafor the diagnosis of myocardial infarc-
tion vary not only from one cardiac intensive
care unit (CICU) to another, but also from one
study to another. Even the appropriate juncture
for ECG, the type of biochemical markers used
and blood sampling times vary. Thus, epide-
miological studies comparing results over time
or between various regions or hospitals tend to
be misleading. Reported results are difficult to
interpret and to apply to one'sown CICU. Inor-
der to survey myocardial infarctiondiagnosisin
Sweden and planned future changes, in Februa-
ry-March 1997 a questionnaire was sent to all
82 CICUsin the country.
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Of the 74 (90%) responders, 72% (53/74)
reported formalised printed criteriafor myocar-
dial diagnosis to be available at the unit. Eight
different biochemical markers of myocardial
injury werein use; CK-MB (creatinekinaseand
its cardio-specific isoenzyme) was the most
common, being used at 64% (47/74) of the
units; CK and CK-B were used at 32%, and tro-
ponin T or | at 53%. Myoglobulin has not been
very widely used. If planned changes are car-
ried out, 86% of the units will soon be using
CK-MB, and 79% troponin T och I.

Cut-off levels of biochemical markers of
myocardial infarction varied. Of the 47 units
where CK-MB was used, the cut-off level was
10 pg/L at 10 (28%) of the units, 15 ug/L at 31
(66%) units, and a higher level in a smaller
group of units. Cut-off levels for CK-B mani-
fested asimilar lack of uniformity. The greatest
difference was manifested by troponin levels;
of the 28 units using quantitative tests and that
cited their cut-off levels, three (11%) used 0.10
Ho/L, 12 (43%) used 0.20 pg/L, and theremain-
ing 13 (46%) used 0.50 pg/L.

The use of ischaemia monitoring in con-
junction with diagnosis and prognosis of myo-
cardial infarction has increased, 72% of the
unitsreporting that they used someform of mo-
nitoring, and afurther 13% that they planned to
introduceit in the near future.

Thus, the questionnaire study showed mar-
ked differences in myocardial infarction diag-
nosis to exist in Sweden, although a manifest
trend toward increasing uniformity was aso
seen, and the outlook for the standardisation of
diagnostic criteriais good.

Correspondence: Tomas Jernberg, MD,
Dept of Cardiology, Thoraxcentrum, Akade-
miska gukhuset, S-751 85 Uppsala.

KVINNORNA OCII MANNEN
BAKOM SYNDROMEN
I

Helt ny bok

om syndrom!

* Boken "Mannen bakom syndro-
met” har fatt en helt ny efterféljare:
"Kvinnorna och mannen bakom
syndromen” med 70 artiklar som
publicerats i Lakartidningen under
perioden 1990-1996.Den tar upp
namn som Asperger, Bichat, Fan-
coni och Waldenstrém. Har finns
ocksd man "bakom metoden”, ex-
empelvis Doppler och Réntgen.

* Denna nya bok omfattar 248 sidor
och ar rikt illustrerad, dven med
fargbilder. Dartill finns en samman-
stallning (i forminskat utférande) av
de uppskattade tidningsomslag
som hor till serien. Priset ar 190 kro-
nor + porto (60 kronor).

Bestall har:

........ ex "Kvinnorna och mannen

bakom syndromen” & 190 kronor +
porto.

BESTALLARE........ccoovieierrienenen,

Inséndes till Lakartidningen,
Box 5603, 114 86 Stockholm.

Telefax 08-20 76 19
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