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Úvod
Infarkt myokardu (IM) je způsoben nesou-

ladem mezi nabídkou a poptávkou kyslíku 

v myokardu, což vede k ischemii a nakonec 

až k buněčné smrti. Proto byl kyslík více než 

století běžně používán k léčbě pa cientů s po-

dezřením na akutní IM [1] a byl doporučován 

v klinických guidelines [2,3]. Důvodem této 

kyslíkové terapie bylo omezit velikost infark-

tového ložiska a následné komplikace zvý-

šením dodávky kyslíku do ischemického 

myokardu. Podkladem pro tuto běžnou praxi 

byla experimentální laboratorní data a údaje 

z malých klinických studií [4– 6]. Na druhou 

stranu mohou nadměrné hladiny kyslíku v krvi 

způsobit koronární vazokonstrikci [7] a zvýšit 

produkci „reactive oxygen species“ (ROS) [8], 

které mohou potenciálně přispívat k reper-

fuznímu poškození. Tento negativní vliv kys-

líkové terapie podporuje studie Australian 

Air Versus Oxygen in Myocardial Infarction 

(AVOID), která prokázala větší velikost infark-

tového ložiska u pa cientů s IM s elevacemi ST 

segmentu (STEMI), kteří dostávali kyslík, oproti 

těm, kteří kyslík nedostávali [9]. Navíc aktuali-

zovaný Cochrane report 10 z roku 2016 nepři-

nesl důkazy podporující rutinní užití kyslíku 

v léčbě pa cientů s IM. Účinnost rutinního pou-

žití kyslíkové terapie u pa cientů s IM tedy zů-

stává stále otazná. Z těchto důvodů bylo inicio-
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Abstract

Background: The clinical eff ect of routine oxygen therapy in patients with suspected acute myocardial infarction without hypoxemia at baseline is uncer-

tain. Methods: In this registry-based randomized clinical trial, we used nationwide Swedish registries for patient enrolment and data collection. Patients with 

suspected myocardial infarction and an oxygen saturation of 90% or higher were randomly assigned to receive either supplemental oxygen (6 litre per minute 
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assigned to ambient air. Hypoxemia developed in 62 patients (1.9%) in the oxygen group, as compared with 254 patients (7.7%) in the ambient-air group. The 

median of the highest troponin level during hospitalization was 946.5 ng per litre in the oxygen group and 983.0 ng per litre in the ambient-air group. The pri-
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predefi ned subgroups. Conclusions: Routine use of supplemental oxygen in patients with suspected myocardial infarction without hypoxemia was not found 

to reduce 1-year all-cause mortality.
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váno klinické hodnocení DETO
2
X-AMI s cílem 

posoudit vliv kyslíkové terapie na roční morta-

litu ze všech příčin u pa cientů s podezřením na 

IM, kteří na počátku neměli hypoxemii.

Metodika
The Determination of the Role of Oxygen 

in Suspected Acute Myocardial Infarction 

(DETO
2
X-AMI) byla multicentrická, paralelní, 

otevřená, na registru založená, randomizo-

vaná, kontrolovaná studie porovnávající rutinní 

doplňkovou oxygenoterapii s okolním vzdu-

chem v terapii pa cientů s podezřením na IM, 

kteří na počátku neměli hypoxemii. Studie vy-

užívala Swedish Web System for Enhancement 

and Development of Evidence-Based Care in 

Heart Dis ease Evaluated Accord ing to Recom-

mended Ther apies (SWEDEHEART) k zařazení 

pa cientů a ke sběru dat. 

Do studie byli zařazováni pa cienti starší 

30 let, kteří měli příznaky IM (bolest na hrudi 

nebo dušnost) po dobu kratší než 6 hod, satu-

raci krve kyslíkem ≥ 90 % při pulzní oximetrii 

a buď elektrokardiografi cké změny odpovída-

jící ischemii, nebo zvýšené srdeční troponiny 

T nebo I při přijetí. Ze studie byli vyloučeni 

pa cienti, kteří dostávali kyslík, stejně tak jako 

ti, kteří se prezentovali srdeční zástavou nebo 

k zástavě došlo v době mezi přijetím a zařa-

zením (normální využití vysokého průtoku kys-

líku). V případě doplňkové oxygenoterapie, 

která byla podávána méně než 20 min před 

hodnocením vhodnosti k zařazení, bylo po-

voleno nové hodnocení saturace po přeru-

šení kyslíku na min. 10 min.

Po obdržení ústního souhlasu byli pa cienti 

randomizováni v poměru 1 : 1 buď k terapii 

kyslíkem (6 l/ min po dobu 6– 12 hod přes 

masku), nebo okolním vzduchem. Kyslíková 

terapie byla zahájena bezprostředně po ran-

domizaci. Jakákoli léčba mimo zkušební pro-

tokol byla na rozhodnutí ošetřujícího lékaře. 

Saturace krve kyslíkem byla zaznamenána na 

začátku a na konci léčby. Pokud to bylo po-

važováno za klinicky nezbytné, zvláště v pří-

padech hypoxemie (saturace < 90 %) způso-

bené oběhovým nebo respiračním selháním, 

byl kyslík podáván mimo protokol, a toto pak 

bylo hlášeno samostatně.

Primárním endpointem byla smrt z jaké-

koli příčiny v průběhu 1 roku po randomizaci. 

Mezi sekundární endpointy patřila smrt z jaké-

koli příčiny do 30 dnů po randomizaci, rehos-

pitalizace pro IM, rehospitalizace pro srdeční 

selhání a kardiovaskulární smrt a kompozitní 

endpointy složené z těchto endpointů posu-

Skupina kyslík 

(n = 3 311)

Skupina okolní 

vzduch (n = 3 318)

medián věku (roky) 68,0 (59,0–76,0) 68,0 (59,0–76,0)

mužské pohlaví 2 264 (68,4 %) 2 342 (70,6 %)

body mass index (kg/m2) 27,1 ± 4,4 27,2 ± 4,4

kouření 704 (21,3 %) 721 (21,7 %)

hypertenze 1 575 (47,6 %) 1 559 (47,0 %)

diabetes mellitus 589 (17,8 %) 644 (19,4 %)

předchozí KV onemocnění

    infarkt myokardu 682 (20,6 %) 667 (20,1 %)

    PCI 525 (15,9 %) 549 (16,5 %)

    CABG 208 (6,3 %) 206 (6,2 %)

příčina přijetí

    bolesti na hrudi 3 123 (94,3 %) 3 120 (94,0 %)

    dušnost 63 (1,9 %) 77 (2,3 %)

    srdeční zástava 1 (< 0,1 %) 1 (< 0,1 %)

léčba při přijetí

    acetylosalicylová kyselina 904 (27,3 %) 961 (29,0 %)

    inhibitory P2Y12 177 (5,3 %) 173 (5,2 %)

    betablokátory 1 030 (31,1 %) 1 052 (31,7 %)

    statiny 884 (26,7 %) 895 (27,0 %)

    ACE inhibitory a sartany 1 186 (35,8 %) 1 237 (37,3 %)

    blokátory kalciových kanálů 617 (18,6 %) 615 (18,5 %)

    diuretika 543 (16,4 %) 525 (15,8 %)

medián od vzniku symptomů 

do randomizace (min)
245,0 (135,0–450,0) 250 (134,0–458,0)

transport sanitkou 2 215 (66,9 %) 2 218 (66,8 %)

krevní tlak (mm Hg) 150,3 ± 27,8 148,7 ± 28,0

tepová frekvence (/min) 78,6 ± 19,3 78,1 ± 19,5

medián saturace (%) 97 (95–98) 97 (95–98)

diagnóza při propuštění

    infarkt myokardu 2 485 (75,1 %) 2 525 (76,1 %)

    STEMI 1 431 (43,2 %) 1 521 (45,8 %)

    angina pectoris 189 (5,7 %) 185 (5,6 %)

    ostatní dg. 254 (7,7 %) 257 (7,7 %)

    fi brilace síní 52 (1,6 %) 44 (1,3 %)

    srdeční selhání 43 (1,3 %) 40 (1,2 %)

    kardiomyopatie 48 (1,4 %) 46 (1,4 %)

    perimyokarditis 32 (1,0 %) 43 (1,3 %)

    plicní embolie 7 (0,2 %) 9 (0,3 %)

plicní onemocnění 17 (0,5 %) 15 (0,5 %)

    pneumonie 8 (0,2 %) 7 (0,2 %)

    CHOPN/astma 2 (0,1 %) 2 (0,1 %)

bolesti na hrudi nespecifi cké 258 (7,8 %) 234 (7,1 %)

ostatní nekardiovaskulární onemocnění 108 (3,3 %) 102 (3,1 %)

    bolesti na hrudi muskuloskeletální 7 (0,2 %) 14 (0,4 %)

Nenalezeny žádné významné rozdíly mezi skupinou kyslíku a skupinou okolního vzduchu.

KV – kardiovaskulární, PCI – perkutánní intervenční léčba, CABG – koronární arteriální bypass, 

STEMI – infarkt myokardu s ST elevacemi, CHOPN – chronická plicní obstrukční nemoc 

Tab. 1. Základní charakteristika, klinická prezentace a závěrečné diagnózy. Upraveno dle [15].
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0,87– 1,22; p = 0,70). Žádný významný rozdíl 

mezi těmito dvěma skupinami nebyl zjištěn 

po 30 dnech, pokud jde o úmrtí, rehospita-

lizaci pro IM nebo složení těchto dvou kon-

cových bodů. Údaje o nejvyšší naměřené 

hladině vysoce citlivého srdečního tropo-

ninu T během hospitalizace byly k dispozici 

u 3 976 z 5 010 pa cientů (79,4 %) s potvrzeným 

IM a hladiny se významně nelišily u studova-

ných skupin (tab. 3).

Diskuze
Studie DETO

2
X-AMI, která zahrnula pa cienty 

s podezřením na akutní IM, kteří neměli 

v úvodu hypoxemii, nezaznamenala významný 

pině (HR 0,97; 95% CI 0,79– 1,21; p = 0,80) 

(graf 1, tab. 3). Roční mortalita v populaci 

podle protokolu byla 4,7 % (141 z 3 014) 

a 5,1 % (163 z 3 212) (HR 0,91; 95% CI 0,72– 1,14; 

p = 0,40). Primární endpoint byl konzistentní 

ve všech předem určených podskupinách.

Rehospitalizace pro IM v průběhu 1 roku 

se objevila u 126 pa cientů (3,8 %) v kyslí-

kové skupině a 111 pa cientů (3,3 %) ve sku-

pině okolního vzduchu (HR 1,13; 95% CI 

0,88– 1,46; p = 0,33). Kompozitní endpoint 

úmrtí z jakékoli příčiny nebo rehospitalizace 

s IM se vyskytl u 275 pa cientů (8,3 %) v kyslí-

kové skupině a u 264 pa cientů (8,0 %) ve sku-

pině s okolním vzduchem (HR 1,03; 95% CI 

zované za 30 a 365 dnů. V tomto článku budou 

popisovány jen endpointy úmrtí a rehospitali-

zací pro IM a jejich kompozit, ostatní data ještě 

nejsou k dispozici.

Výsledky
Od dubna 2013 do prosince 2015 bylo 

do studie zařazeno v 35 nemocnicích ve 

Švédsku 6 629 pa cientů s podezřením na 

IM, z toho 6 243 pa cientů (94,2 %) pro bo-

lesti na hrudi a 140 pa cientů (2,1 %) pro duš-

nost, 4 433 pa cientů (66,9 %) dorazilo do 

nemocnice sanitkou. Průměrná doba od 

vzniku symp tomů do randomizace (data 

dostupná od 5 685 pa cientů) byla 245 min 

v kyslíkové skupině a 250 min ve skupině 

okolního vzduchu. Základní charakteristiku 

pa cientů ukazuje tab. 1. IM byl konečnou 

dia gnózou u 5 010 pa cientů (75,6 %), z toho 

2 952 pa cientů (44,5 %) mělo STEMI, anginu 

pectoris 374 (5,6 %), další onemocnění srdce 

511 (7,7 %), plicní onemocnění 32 (0,5 %), ne-

specifi kovanou bolest na hrudi 492 (7,4 %) 

a další nekardiovaskulární příčiny 210 pa cientů 

(3,2 %).

Údaje o lécích, léčebných postupech 

a komplikacích během hospitalizace jsou uve-

deny v tab. 2. V době randomizace byl medián 

saturace 97 %. Celkově byla 3 311 pa cientům 

přidělena terapie kyslíkem a 3 318 pa cientům 

byl přidělen příjem okolního vzduchu. Střední 

doba trvání kyslíkové terapie byla 11,64 hod 

s mediánem saturace krve kyslíkem na konci 

léčby 99 % u pa cientů zařazených do kyslíkové 

větve a 97 % u pa cientů zařazených do větve 

s okolním vzduchem (p < 0,001).

Kvůli výskytu hypoxemie dostalo kyslík 

mimo studii 316 pa cientů (4,8 %), 62 pa cientů 

(1,9 %) z kyslíkové větve a 254 pa cientů (7,7 %) 

z větve s okolním vzduchem (p < 0,001). 

Dalších 403 (6,1 %) pa cientů nedokon-

čilo studii, z toho 297 pa cientů na kyslí-

kové léčbě (nejčastějším důvodem bylo, že 

pa cient nechtěl pokračovat v léčbě kyslíkem) 

a 106 pa cientů přiřazených do skupiny okol-

ního vzduchu. Analýza tedy výsledně zahr-

novala 3 014 pa cientů (91,0 %) léčených kys-

líkem a 3 212 pa cientů (96,8 %) léčených 

okolním vzduchem. Intravenózní inotropní 

léčba byla použita u 46 pa cientů (1,4 %) na 

kyslíku a u 70 pa cientů (2,1 %) na okolním 

vzduchu (p = 0,02).

Ve skupině pa cientů, kteří byli randomi-

zováni k léčbě kyslíkem, zemřelo v průběhu 

1 roku po randomizaci 5 % (166 z 3 311) ve 

srovnání s 5,1 % (168 z 3 318) ve druhé sku-

Skupina 

kyslík

(n = 3 311)

Skupina 

okolní vzduch

(n = 3 318)

p

medián trvání oxygenoterapie (hod) 11,64 

(6,03–12,02)

kyslík z důvodu hypoxemie v průběhu studie 62 (1,9 %) 254 (7,7 %) < 0,001

medián saturace na konci léčby (%) 99 (97–100) 97 (95–98) < 0,001

výkony za hospitalizace

  SKG 2 797 (84,5 %) 2 836 (85,5 %) 0,26

  PCI 2 183 (65,9 %) 2 246 (67,7 %) 0,13

  CABG 96 (2,9 %) 110 (3,3 %) 0,51

medián délky hospitalizace (dny) 3,0 (0–68) 3,0 (0–95) 0,87

léčba

  i.v. diuretika 309 (9,3 %) 322 (9,7 %) 0,58

  i.v. inotropika 46 (1,4 %) 70 (2,1 %) 0,02

  i.v. nitroglycerin 252 (7,6 %) 221 (6,7 %) 0,14

  acetylosalicylová kyselina 2 758 (83,3 %) 2 803 (84,5 %) 0,16

  inhibitory P2Y12 2 445 (73,8 %) 2 463 (74,2 %) 0,62

  betablokátory 2 702 (81,6 %) 2 752 (82,9 %) 0,13

  statiny 2 782 (84,0 %) 2 765 (83,3 %) 0,46

  ACE inhibitory a sartany 2 586 (78,1 %) 2 557 (77,1 %) 0,32

  blokátory kalciových kanálů 519 (15,7 %) 547 (16,5 %) 0,36

  diuretika 607 (18,3 %) 615 (18,5 %) 0,82

komplikace

  reinfarkt 17 (0,5 %) 15 (0,5 %) 0,72

  nově vzniklá fi brilace síní 94 (2,8 %) 103 (3,1 %) 0,53

  AVB druhého nebo třetího stupně 46 (1,4 %) 58 (1,7 %) 0,24

  kardiogenní šok 32 (1,0 %) 37 (1,1 %) 0,54

  srdeční zástava 79 (2,4 %) 63 (1,9 %) 0,17

  úmrtí 53 (1,6 %) 44 (1,3 %) 0,35

SKG – selektivní koronarografi e, PCI – perkutánní intervenční léčba, CABG – koronární ar-

teriální bypass, AVB – atrioventrikulární blokáda   

Tab. 2. Výkony, léčba a komplikace v průběhu hospitalizace. Upraveno dle [15]. 
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vliv doplňkového kyslíku ve srovnání s okolním 

vzduchem na celkovou roční mortalitu nebo 

na incidenci rehospitalizace pro IM. Absence 

vlivu doplňkového kyslíku na mortalitu byla 

konzistentní ve všech předem určených pod-

skupinách bez ohledu na základní charakte-

ristiky nebo konečnou dia gnózu. Tato zjištění 

jsou v souladu s výsledky metaanalýz [10– 12] 

a jsou také v souladu s nedávno zveřejněnými 

výsledky malé studie SOCCER (Supplemental 

Oxygen in Catheterized Coronary Emergency 

Reperfusion) [13], v níž bylo zjištěno, že kyslík 

nemá žádný vliv na velikost IM.

Ve studii AVOID byla zjištěna větší ve-

likost infarktového ložiska u pa cientů, kteří 

byli léčeni kyslíkem oproti těm bez kyslíku [9]. 

Bylo možné předpokládat, že větší velikost 

IM v důsledku terapie kyslíkem zvýší i morta-

litu [14]. Ve studii DETO
2
X-AMI však tento efekt 

kyslíku nebyl zaznamenán. Rovněž nebyl na-

lezen žádný rozdíl mezi oběma studijními sku-

pinami v rozsahu poškození myokardu, jak 

plyne z hladin troponinu, i přes nižší výskyt hy-

poxemie v kyslíkové skupině. Tyto dvě studie 

se však od sebe lišily. Do studie DETO
2
X-AMI 

bylo rekrutováno 15× více pa cientů než do 

studie AVOID. Do studie DETO
2
X-AMI byli za-

Skupina kyslík

(n = 3 311)

Skupina okolní 

vzduch (n = 3 318)

HR (95 % CI) p

365 dnů po randomizaci

  úmrtí ze všech příčin 166 (5,0 %) 168 (5,1 %) 0,97 (0,79–1,21) 0,8

  rehospitalizace pro IM 126 (3,8 %) 111 (3,3 %) 1,13 (0,88–1,46) 0,33

  kompozit obou 275 (8,3 %) 264 (8,0 %) 1,03 (0,87–1,22) 0,7

30 dnů po randomizaci

úmrtí ze všech příčin 73 (2,2 %) 67 (2,0 %) 1,07 (0,77–1,50) 0,67

    rehospitalizace pro IM 45 (1,4 %) 31 (0,9 %) 1,46 (0,92–2,31) 0,11

    kompozit obou 114 (3,4 %) 95 (2,9 %) 1,19 (0,91–1,56) 0,21

medián nejvyšší hodnoty hsTnT (ng/l) 946,5 (243,0–2 884,0) 983,0 (225,0–2 931,0) 0,97

IM – infarkt myokardu

Tab. 3. Endpointy. Upraveno dle [15].
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Graf 1. Kaplan-Meierovy křivky úmrtí z jakékoli příčiny (p = 0,61). Upraveno dle [15].
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řazováni pa cienti s podezřením na IM v před-

nemocničních a nemocničních zařízeních, za-

tímco do studie AVOID byli zařazeni pouze 

pa cienti s IM s ST elevacemi (STEMI). Ve studii 

DETO
2
X-AMI byli zařazeni pa cienti se saturací 

krve kyslíkem ≥ 90 % a bylo jim podáváno 

6 l/ min přes otevřenou masku, zatímco ve 

studii AVOID byla spodní hranice saturace 94 % 

a kyslík se podával rychlostí 8 l/ min uzavřenou 

maskou. 

Studie DETO
2
X-AMI měla i ně kte ré limitace. 

Studie byla otevřená, neboť dvojité zaslepení 

bylo neproveditelné a ani nebylo etické, pro-

tože ve švédských ambulancích nebyl k dispo-

zici stlačený vzduch a dostupné uzavřené Hud-

sonovy masky mohly pa cienty ohrozit retencí 

oxidu uhličitého, pokud by byly použity jako 

falešný komparátor. Ve studii DETO
2
X-AMI byla 

zjištěna podstatně nižší roční mortalita, než 

která byla očekávána před studií (14,4 %), a to 

z několika důvodů. Výpočet byl jednak založen 

na kohortě pa cientů z registru SWEDEHEART, 

kteří měli konečnou dia gnózu IM, který byl 

hodnocen nezávisle na hladině saturace krve 

kyslíkem (údaje v registru nebyly k dispozici), 

zatímco 24,4 % pa cientů ve studii DETO
2
X-

-AMI mělo i jiné dia gnózy a někteří z těchto 

pa cientů měli i nižší riziko úmrtí než pa cienti 

s IM. Ze studie byli taktéž vyloučeni pa cienti 

s hypoxemií, kteří ale mohli významně přispět 

k celkové úmrtnosti u neselektované populace 

pa cientů s IM. Z těchto důvodů měli pa cienti 

s IM, kteří nebyli randomizováni, větší riziko 

výskytu zvažovaných endpointů něž pa cienti, 

kteří do studie zařazeni byli. Kvůli těmto li-

mitacím nelze zcela vyloučit malý prospěšný 

nebo škodlivý účinek kyslíku na mortalitu. Kon-

zistentní výsledky ve všech předem určených 

podskupinách a neutrální výsledky s ohledem 

na sekundární klinické a procedurální kon-

cové body však činí klinicky významný rozdíl 

nepravděpodobný.

Závěr
Rutinní použití kyslíku u pa cientů s pode-

zřením na IM, kteří neměli hypoxemii, nevedlo 

k poklesu roční mortality ze všech příčin [15].
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