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Vad säger dagens 
rekommendationer?

American Heart Association (AHA) och European Society of 

Cardiology(ESC):

Ge syrgas vid akut koronart syndrom:

Å Klass I, B :  För att korrigera syredesaturation
(syremättnad < 90%)

Å Klass IIa, C : җ фл҈ ΚΚ hƭƛƪŀ ōǳŘǎƪŀǇ ŦǊňƴ 9{/κ!I!κ!// ƛ ǎŜƴŀǎǘŜ 
NSTEMI/STEMI/PCI guidelines

Levelof evidenceC







Hypotesen bakom användning av syrgas

Ökad leverans av syrgas till ischemiskaområden
Ҧ aƛƴǎƪŀŘ ƛƴŦŀǊƪǘǎǘƻǊƭŜƪ

Genom begränsning av infarktstorlek 
Ҩ riskenför utveckling av hjärtsviktoch arytmier

vilket i sin tur förbättrar prognosen



Vetenskap bakom hypotesen 
talande för syrgas

Hund, n=15

Åtotal ocklusion av kranskärlet (LAD) 
Åнм҈Σ пл҈ ƻŎƘ млл҈ hі

Med 40% syrgasbehandling kunde infarktutbredningen begränsas mätt med:

ωHistologiska markörer

ωEKG-förändringar 

ωBiokemiska markörer (CK)



Vetenskap bakom hypotesen 
talande för syrgas

Mindre djur och humanstudier med hög oxygenflödeόCL hі лΣп- >1) visade:

Å17 patienter med anterior{¢9aLΣ млл҈ hі

Minskad infarktutbredningen mätt med EKG-förändringar

όέprekordiell mappingέΣ ƳŅǘŜǊ ǎǳƳƳŀǘƛƻƴŜƴ ŀǾ {¢-höjning före/efter).



Vetenskap bakom hypotesen 
talande för syrgas

Mindre djur och humanstudier med hög oxygenflöde(FI Oі лΣп- >1) visade:

Åreducerad infarktstorlek  όор ƘǳƴŘŀǊΥ мс h і Ǿǎ мф ƭǳŦǘύ

Med 100% syrgasbehandling kunde infarktutbredningen begränsas mätt med:

ωHistologiska markörer (area at risk/infarct size-38%)

ωEKO (LVEF, RWMS)



Syrgas kaskaden



ñOxygen kaskadenò

Hyperbaroxygen
(280kPa) 

Normobaroxygen
(100kPa)

Luft (21kPa)

HyperbarOxygenbehandling

Ҧ ŜƴŘŀǎǘ ǾƛŘ ƳȅŎƪŜǘ ƘǀƎŀ ǎȅǊƎŀǎǘǊȅŎƪ ǀƪŀǊ ǎȅǊŜǘƛƭƭƎňƴƎŜƴ ƛ ǾŅǾƴŀŘ ƻŎƘ ŎŜƭƭŜǊƴŀ



Vetenskap bakom hypotesen 
talande för syrgas

ÅHyperbaroxygenbehandling:

Årandomiserad multicenter studie, total 112 patienter med STEMI och trombolys
ÅhyperbarǎȅǊƎŀǎōŜƘŀƴŘƭƛƴƎ Ƴƻǘ пл҈κсƭ hі Ǿƛŀ Ƴŀǎƪ 
Åingen skillnad avseende mortalitet eller biomarkörer (CK) 
Åtendens till bättre LVEF (ej signifikant)



Vetenskap bakom hypotesen 
talande för syrgas

ÅReperfusionmed hyperoxemiskblod: 

Åprospektiv, randomiserad multicenter studie
Å269 patsmed antingen ant STEMI eller stor inf STEMI
Ҧ a!/9Σ ƛƴŦŀǊƪǘǎǘƻǊƭŜƪΣ {¢-segment resolution, RWMS: ingen skillnad

Åpost-hocanalys: ant STEMI med duration <6h bättre RWMS, ST-resolution
Ҧ !aL-HOT 2: 301 pat (222 vs 79), minskad infarktstorlek mätt med SPECT (25%->18,5%)



Framtidsutsikt?

HIA 2020 ?



Framtidsutsikt?

Metaanalys av alla studier med hyperoxiskreperfusionvisade:

Åsignifikant reducerad CBF
Åökad resistens i koronarkärlen
Åsignifikant minskning av koronarsyrgaskonsumption
Ҧ ogynsamtoch potentiellt skadligt! 



Misstänkta effekter talande emot syrgas

Stegrat blodtryck
KenmureACF, BrMed J 1968;4:360-4

Reduktionav
Koronarablodflödet (15-30%)

Cardiacoutput
SukumalchantraY, Am j Cardiol1969; 24:838-852

BourassaMG, AM J Cardiolo1969;24:172-177
KenmureACF, BrMed J 1968;4:360-4

Ökad kärlstelhet
Resistensökning/vasokonstriktionmed ca 20-40%

SukumalchantraY, Am j Cardiol1969; 24:838-852
GanzW, Circulation1972; 45:763-768
KenmureACF, BrMed J 1968;4:360-4

McNultyPH et al, am J PhysiolHeart Circ2005; 296:H854-861

Ҧ wƛǎƪ ŦǀǊ ǀƪŀŘ cardiacstroke work

Ҧ wƛǎƪ ŦǀǊ ökad ischemi!



Misstänkta effekter talande emot syrgas

Ҧ Hyperoxi

Ҧ±ŀǎƻƪƻƴǎǘǊƛƪǘƛƻƴ

Ҧ wƛǎƪ ŀǘǘ ǳƴŘŜǊǎƪŀǘǘŀ ƪŅǊƭŘƛŀƳŜǘŜǊ ǾƛŘ t/L



Misstänkta effekter talande emot syrgas

Ökad kärlstelhet
Resistensökning/vasokonstriktionmed ca 20-40%

MoradkhanR, SinowayLI. Revisiting the Role of Oxygen Therapy in Cardiac Patients. Journal of the American College of 
Cardiology 2010;56(13):1013-1016.

Ökad mängd fria syreradikaler (ROS)
Ökade reperfusionsskador

Ökad arytmi risk
(ZweierJL et al, CardiovascRes 2006;70:181-190)



Misstänkta effekter talande emot syrgas

Misstänkta mekanismer bakom vasokontriktionenav koronarkärlenvid hyperoxi:

Åҧ wh{ ƭŜŘŜǊ ǘƛƭƭ ҨƪǾŅǾŜƻȄƛŘόbhύ ǎƻƳ ƭŜŘŜǊ ǘƛƭƭ ҧ vasokonstriktion

ÅҨ intracellulärtATP vilket leder till en öppning av ATP-känsliga kaliumkanaler 

vilket leder till en hyperpolarisering av glatt muskulatur i kärlväggen med 

vasokonstriktionsom följd 

(i stället för en vasodilatationsom egbehövs vid hypoxioch ischemi)



Misstänkta effekter talande emot syrgas

Misstänkta mekanismer bakom vasokontriktionav koronarkärlenvid hyperoxi:

ÅVasokonstriktionvia aktivering av Ca-jonkanaler (L-typ) som finns i glatt muskulatur

Åmƪŀǘ ǾŀǎƪǳƭŅǊǘ ǘƻƴǳǎ Ǿƛŀ Ŝƴ ǀƪŀŘ ƪƻƴǾŜǊǘŜǊƛƴƎ ŀǾ !¢ L Ҧ !¢ LL ǘǊƻƭƛƎŜƴ Ǉň ŜƴŘƻǘŜƭŜǘǎ ȅǘŀΦ 

AT II kan i sin tur frigöra endotelin I vilket resulterar i en ökad vaskulärt tonus

ÅÖkat vaskulärt tonus via en ökad produktion av HETE  (20-hydroxyeicosatetraenoic acid)

(nedbrytningsprodukt av arakidonsyravia cytochromP450)



Misstänkta effekter talande emot syrgas

Ischemi/postischemiskmyokard

Ҧ ǀƪŀŘ ǇǊƻŘǳƪǘƛƻƴ ƻŎƘ ƴƛǾň ŀǾ bh ƎŜƴƻƳ NO-synthase(NOS) beroende NO produktion 
och NOS oberoende nitrit reduktion

Ҧ ǾƛŘ oxidativstress byter NOS från NO till produktion av fria syreradikaler (ROS)

Ҧ ƭŜǳƪƻŎȅǘ chemotaxisoch inflammation

Ҧ breakdownŀǾ ŎŜƭƭǾŅƎƎŀǊΣ έwhite cell pluggingέ ŀǾ ƪŀǇƛƭƭŅǊŜǊ ƻŎƘ ǘǊȅŎƪǎƪŀŘƻǊ ƛ ǾŅǾƴŀŘŜƴ 
pgasvullnad.

Ökade reperfusionsskador Ökad arytmi risk



COCHRANE review 2010





METAANALYS
Rawles/Wilson/Ukholkina

Å I T Tanalys:  RR för död 

2.88 (CI 0.88-9.39)

(baserat på totalt 337 

patienter)

Å PP analys:    RR för död 

3.03 (CI 0.93-9.83)

(baserat på totalt 294 

patienter)



COCHRANE-rapport 2010 

Conclusion

The CochraneLibrary2010:6.:CD007160



COCHRANE-rapport 2010 

Conclusion

έThereis NOevidencefrom randomisedcontrolled
trials to support the routine useof inhaled
oxygen in patients with acutemyocardial

infarctionέΦ

έ! definitive randomisedcontrolledtrial is 
urgently requiredgiven the mismatchbetween
trial evidencesuggestive of possibleharm from 
routine oxygen useand recommendeationsfor 

its usein clinicalpracticeguidelinesέΦ

The CochraneLibrary2010:6.:CD007160



Sammanfattning

INGENvet om syrgas gör någon nytta, 

är utan klinisk relevant effekt 
eller till och med 

kan skada patienten

ƳŜŘ ŀƪǳǘ ƘƧŅǊǘƛƴŦŀǊƪǘ ƻŎƘ ƴƻǊƳŀƭ ǎȅǊŜǎŅǘǘƴƛƴƎ όҗфл҈ύ

En stor randomiserad studie är nödvändig!



Hur gör vi i praktiken?

Online frågeformulär till kardiologer, akutläkare, ambulanspersonal i England
524 svar (>100/grupp)

Å98,3% använder alltid syrgas (oberoende av patssaturation)
Å80% har lokala behandlingsrekommendationer
Åрр҈ ŀƴǎŜǊ ŘŜǘ ǎŅƪŜǊǘκǎŀƴƴƻƭƛƪǘ ŀǘǘ hі ǎƛƎƴƛŦƛƪŀƴǘ ǊŜŘǳŎŜǊŀǊ ƳƻǊǘŀƭƛǘŜǘŜƴ
Å1,3% anser det möjligt att syrgas kan vara skadlig
Åingen skillnad mellan yrkesgrupper



Slutsatser

Svårt att genomföra studien:

Åinga sponsorer 

Åavsaknad av infrastruktur 

Åsvårt att motivera deltagare att undanhålla hälften av patienterna syrgas



Varför ska vi i Sverige göra denna studie??

SWEDEHEART



DETerminationof the role of OXygenin AcuteMyocardialInfarction

RRCT 
Randomized, RegistrybasedClinical Trial

Randomisering och registrering direkt 
i

SWEDEHEART
(liknande TASTE studien)



Hypotes

Superiority-analys: 
"SYRGAS ÄR BÄTTRE ÄN LUFT"

(då aldrig undersökt vilket i princip omöjligtgör non-inferiority eller ekvivalens analys)

Two-tailed design för att kunna visa negativa effekter 

?? X



Inklusionskriterier

Patienter kan inkluderas av både:

Ambulans                                                                                       Akutmottagning



Exklusionskriterier



HIA: navet i systemet

ÅKlinik gemensam inloggning, ej personbunden

ÅRandomiseringen sker t ex på HIA i närheten av MOBIMED stationen 
och/eller på akutmottagningen och/eller PCI labb. Fler stationer möjligt.



Ambulans eller Akuten -> HIA
Ambulansen identifierar lämplig patient
Ҧ ǎƪƛŎƪŀǊ 9YD Ǿƛŀ mobimedtill HIA enligt rutin 

1. Signifikanta EKG förändringar föreligger
Ҧ IL! ssk/läkareringer upp
Ҧ ƪƻƴǘǊƻƭƭ inklusion/exklusion
Ҧ ǇŀǘƛŜƴǘ ǘƛƭƭŦǊňƎŀǎ ŀǾ ŀƳōǳƭŀƴǎǇŜǊǎƻƴŀƭŜƴΣ /wC Ŧȅƭƭǎ ƛΦ
Ҧ IL! ǊŀƴŘƻƳƛǎŜǊŀǊ ƛ {²959I9!w¢ ƻŎƘ ƳŜŘŘŜƭŀǊ ōŜƘŀƴŘƭƛƴƎ ƻŎƘ 
randomiseringsnummer vilket noteras i CRF 

2. EKG ej signifikant
Ҧ Inklusion/randomiseringkan ej genomföras
Ҧ ƻƳ ǎǘŀōƛƭ ǇŀǘƛŜƴǘ ƳŜŘ ǎŀǘҗфл҈ Ҧ ǊŜƪƻƳƳŜƴŘŜǊŀ ingen syrgas
Ҧ ǘƛƭƭ ŀƪǳǘŜƴ Ҧ ƴȅ ōŜŘǀƳƴƛƴƎ ŘŅǊΣ ƻƳ ŦƻǊǘŦŀǊŀƴŘŜ ƛŎƪŜ-signifikant EKG 
ev inklusionefter positiv troponin resultat



Akutmottagningen 
-> HIA

ÅVid inklusionpå 
ŀƪǳǘƳƻǘǘŀƎƴƛƴƎŜƴ Ŧƛƴƴǎ 59¢hі· 
mappar på läkarexpeditionen.

ÅLäkare/SSK på 
akutmottagningen tar kontakt 
med HIA för randomisering

ÅCRF fylls i och medföljer 
patienten, behandlingen 
påbörjas direkt

ÅOm akutmottagningen inte 
har Oxymaskertillhandahölls de 
separat för studien


