Antikoagulationsbehandling i forbindelse med gjenoperationer

FORMAL

Fglgende er teenkt som en hjzelp i hdndteringen af patienter i antitrombotisk
behandling ved ekstra- og intraokuleere indgreb, sdledes at den per- og
postoperative risiko for blgdning minimeres med samtidig hensyntagen til den
lavest mulige tromboemboliske risiko.

DEN NATURLIGE KOAGULATION

1. Primaer haemostase
Karkontraktion.

Trombocyt-adhaesion og —aggregation.

2. Sekundaer haemostase
Koagulationsfaktorer i fibrin netvaerket.
Naturlig antikoagulation.

3. Fibrinolyse
Oplgsning af det dannede fibrin netveerk.

FAKTORER MED PAVIRKNING AF BLODNINGSRISIKOEN

1. Antitrombotika

a) trombocyt aggregationsheemmere:

Acetylsalicylsyre (ex. Hjerdyl)

ADP-receptorheemmere (clopidogrel (Plavix), ticagrelor (Brilique), prasugrel
(Efient) og dipyridamol (Persantin).

b) direkte koagulationsheemmere (vitamin K-antagonister):

Marevan, Marcoumar. Lavmolekyleert heparin: Dalteparin (Fragmin), tinzaparin
(Innohep), enoxaparin (Klexane).

c) indirekte koagulationshaemmere (NOAK):

Rivaroxaban (Xarelto), apixaban (Eliquis) og Edoxaban (Lixiana) pavirker
faktor Xa-hzemmer i den sekundeere haemostase.

Dabigatran (Pradaxa) pavirker koagulationskaskaden (thrombin) faktor Ila-
hammer.

2. Medicin med pavirkning af koagulationen

NSAID haemmer trombocyt-aggregationen irreversibelt.

SSRI heemmer trombocytaggregationen og pavirker trombocyternes friggrelse af
serotonin, der er vigtig i heamostasen (ref. 1).

3. Kosttilskud og naturmedicin med pavirkning af koagulationen:
Fiskeolier virker blodfortyndende og gger blgdningstendensen, da trombocyt
funktionen nedsattes. Hos raske personer er der ikke evidens for gget
blgdningsrisiko (ref. 2). | kombination med trombocytheemmere ses en additiv
effekt.

Ginkgo Biloba giver gget blgdningstendens og forsteerker maske effekten af ASA
og Warfarin samt NSAID praeparater (ref. 3).

Ginseng gger blgdningsrisikoen og pavirker Warfarin (ref. 3).

E-vitamin gger blgdningstendensen og forsteerker muligvis effekten af ASA og
andre AK-praeparater (ref. 3).



C-vitamin pavirker muligvis Warfarin og phenprocoumon (Marcoumar) effekten.
Hvidlgg og Ingefeer gger blgdningstendensen (ref. 3).

Ipe Roxe (indre bark fra trompetranke) forleenger blgdningstiden (ref. 3),
Matrem (Fewerfew) gger blgdningsriskoen (ref. 3).

4. Hemostase defekter

Primeere og sekundeaere (hamofili, leverdysfunktion, trombocytopeni,
plasminogenaktivator inhibitor mangel, Lupus-antikoagulans - sidstnaevnte
patienter har en gget trombose-risiko).

5. @get blgdningstendens med normal haemostase:

Trombocytopatier (Glanzmann, Bernard-Soulier ex.), mild von Willebrands
sygdom. Patienter med blodtype O har gennemsnitligt lavere vWF. Faktor XIII-
mangel. Patienter med vasculeare (angiodysplasi og heriditeer teleangiectasi) og
non-vasculeere sygdomme (Marfan, skgrbug og primaer amyloidose).

PRZOPERATIV VURDERING AF BLADNINGS- OG TROMBOSERISIKOEN
Ved_forundersggelsen til externa eller okuleer kirurgi bgr der altid udspgrges om
evt. blodfortyndende behandling og indikationen herfor. Endvidere bgr der
udspgrges om kosttilskud og naturmedicin.

Nedenstdende operative indgreb kan normalvist udfgres uden pausering med
antitrombotisk behandling:

Vitreo-retinale indgreb

Intravitreale injektioner

Cataract operation

Iridotomi

iStent

Corneale indgreb (keratoplastik, pterygium operation. EDTA)

Externa kirurgi (dermatochalasis uden fjernelse af orbitalt fedt, brow lift,
entropion og ectropion)

Fjernelse af mindre hudtumores, chalazion-operation

Hudbiopsi

Peribulbeer/retrobulbeer diodelaserbehandling

Arterie temporalis biopsi

Strabismus operation

Tarevejskirurgi (ikke DCR)

Ved fglgende indgreb vurderes blgdningsrisikoen minimal:

Iridectomi

Glaucom operationer (trabeculectomi, shunt impl., XEN, CYPASS stents)
Tarevejskirurgi

Orbitakirurgi

Enucleation

Ptose-operation



PERIOPERARTIV HANDTERING

For de fleste ekstra- og intraokulzere operationer er der en minimal peri- og
postoperativ blgdningsrisko og dermed en minimal risiko for et darligere
postoperativt resultat, hvorfor patienten med stor sandsynlighed kan fortsaette
med den saedvanlige blodfortyndende behandling.

Da blgdningsrisikoen gges ved samtidig indtagelse af medicin med pavirkning af
koagulationen, kosttilskud og naturmedicin, bgr der overvejes pausering med
disse fraset SSRI-preeparater ex. 1 uge praoperativt.

Kombinationsbehandling med antitrombotika gger risikoen for blgdning (ref. 4).
Praeoperativt ma der sdledes overvejes under hensyntagen til trombose-risikoen,
om der kan pauseres med det ene blodfortyndende preeparat.

[ specielle tilfeelde, hvor det er vigtigt at undga blgdning ved ex. en glaucom
operation, og patienten ikke bgr pausere med den blodfortyndende behandling,
kan det veere ngdvendigt at konferere med en koagulationsekspert.

Risikoen for intraokuleer blgdning hos patienter i behandling med NOAK
sammenlignet med Warfarin (indikation AFLI eller venetrombose) tyder pa en
22% relativ reduktion af intraoculeer blgdning hos NOAK-behandlede (ref. 5).

Trombocyt haemmer

Generelt kan der pauseres med ASA, hvis det indtages profylaktisk uden tidligere
tromboemboliske tilfeelde. Hvis der er tromboserisiko, kan der i de fleste tilfaelde
fortseettes med AK-behandlingen. Ved ex. glaucom operationer, hvor det ikke er
hensigtsmaessigt med blgdning per- og postoperativt, bgr pauseringen vaere sa
kort som mulig og kun omfatte de blodfortyndende preeparater, som vaesentligt
bidrager til blgdningsrisikoen. Sdledes kan man hos patienter, der bade far ASA
og ADP-receptorhzemmer, overveje pause med ADP-receptor heemmeren, da ASA
ofte kun pavirker blgdningsrisikoen beskedent (ref. 6: dsth 2016 s. 33).

Pausen med trombocytheemmere forud for indgrebet varierer fra 3 dage for ASA
til 7 dage for prasugrel (ref. dsth). Hos patienter med szerlig hgj tromboserisiko
kan man i udvalgte tilfeelde (CABG) overveje at anvende cangrelor eller GPI
(glycoprotein IIb/Illa) i pausen med ADP-receptorheemmeren (ref. 6: dsth 2016
s. 33 og 34).

Ved behandling med clodipogrel, ticagrelor eller prasugrel kan der pauseres
5-7 dage praeoperativt hos patienter med en ikke-hgj tromboserisiko og
potentiel blgdningsrisiko. Hos patienter med szrlig hgj trombose-risiko (nylig
indsat coronar stent ex.) bgr det overvejes om indgrebet ikke kan udsaettes eller
udfgres med en kort eller ingen behandlingspause (ref. 6: dsth 2016 s. 106).
Dipyridamol (Persantin) medfgrer ingen gget blgdningsrisiko.

Vitamin K-antagonister (VKA)

Et stigende antal undersggelser, hvoraf flere er randomiserede tyder p3, at selv
stgrre indgreb kan foretages under opretholdt VKA-behandling, safremt man
sikrer sig, at INR ligger i et passende niveau.

Saledes kan de fleste gjenoperationer(ex. cataract og cutan kirurgi) foretages ved
INR i terapeutisk niveau (INR 2-3) uden at det medfgrer gget blgdning. Ved



okulaere indgreb hvor blgdningsrisikoen vurderes minimal (ex. glaucom
operationer) anbefales INR >= 2 praoperativt.

Hvis VKA-behandlingen skal pauseres, kan det ske under “Heparin-bridging”.
Nar VKA-behandlingen (Marevan, Marcoumar) afbrydes forud for et indgreb,
stiger patientens risiko for tromboemboli gradvist, hvorfor INR skal kendes og
kontrolleres op til operationen. Blgdningsrisikoen for patienter med INR <3,0 er
ikke stgrre end hos patienter, som ikke er i VKA-behandling (ref. 6: dsth 2016 s.
54). Blgdning kan som oftest behandles, hvorimod risikoen for en trombo -
embolisk komplikation er betydelig stgrre. Nar VKA-behandlingen genoptages
postoperativt, bgr det ske med patientens vanlige vedligeholdelsesdosis. Man
kan da forvente, at INR vil stige til terapeutisk niveau i Igbet af 4-6 dage (ref. 6:
dsth 2016 s. 64 gverst og s. 105).

NOAK

NOAK-behandling pauseres efter de samme principper som for VKA. Varigheden
af den praeoperative pausering af NOAK vurderes ud fra eGFR, da nyrefunktionen
er betydende for det peri- og postoperative doseringsregime samt den skgnnede
blgdningsrisiko ved indgrebet (ref. dsth). Efter indgrebet kan NOAK genoptages
efter nogle timer. Der anvendes ikke “Heparin-bridging” pga. den relative hurtige
elimination af NOAK og hurtigt indsaettende effekt ved genoptagelse af
behandlingen.

Heparin bridging

En individuel risiko-stratificering skal afggre, om der skal anvendes “Heparin-
bridging” i forbindelse med det operative indgreb. De senere ars udbredte
anvendelse af “Heparin-bridging” har fgrt til en stigende hyppighed af
perioperative blgdninger, uden at der er set et fald i tromboemboliske
komplikationer. Nyere randomiserede “Heparin-bridging” studier viser, at
patienter med en lav risiko for trombose har en ungdig gget hyppighed af
blgdning ved “Heparin-bridging”. “Heparin-bridging” anbefales saledes kun i de
tilfaelde, hvor det af hensyn til blgdningsrisikoen er ngdvendigt at ophaeve
virkningen af VKA-behandlingen (ref. 6: dsth 2016, s. 65).

Dansk Selskab for Trombose og Hemostase har videreudviklet en ny
velfungerende bridging-applikation, der omhandler og inkluderer al
antitrombotisk medicin (ref. 6: dsth.dk)

Antidoter

Pa nuveaerende tidspunkt findes kun antidoten Praxbind (Idarucizumab) til
Pradaxa (ref. 7)

Antidot for Xa-haeemmere (AnXa) og ticagrelor er under udvikling; men ikke
tilgeengeligt endnu. (ref. 7)

SEPONERING AF AK-BEHANDLING I FORBINDELSE MED HYFAMA
Cyklocapron (tranexamsyre) kan anvendes af gjenlaeger i forbindelse med
hyfszema som behandling og forebyggelse af en ny blgdning pga. gget fibrinolyse
eller fibrinogenolyse. Overvejelser omkring en kortvarig seponering af den
blodfortyndende medicin, indtil hyfaema minimeres, vil veere som ved den
praeoperative risikovurdering.
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