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ABSTRACT

I lgbet af de seneste artier er der kommet en raekke
nye potente orale antitrombotika pa markedet, og
antallet af patienter i antitrombotisk behandling er
steget kraftigt. Bade laeger og tandlaeger bgr have
kendskab til disse l&egemidlers virkning, og i hvilke
tilfaelde behandling bgr pauseres inden dentoalveo-
lzer og maxillofacial kirurgi. Ungdig pausering kan
fare til gget tromboserisiko. Pausering anbefales
derfor kun, hvor en pause har en vasentlig betyd-
ning for den per- og postoperative blgdningsrisiko.
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N STIGENDE ANDEL AF BEFOLKNINGEN er i anti-
trombotisk behandling. Der er flere &rsager
hertil: flere eldre i befolkningen, erkendel-
sen af hgj recidivrisiko ved forskellige blod-
propsygdomme og fremkomsten af nye anti-
trombotiske midler med enkel dosering og
uden behov for hyppig blodprgvekontrol.

Antitrombotika omfatter tre grupper:

1. Antikoagulantia

2. Trombocythemmere

3. Fibrinolytika

Tabel 1 giver en oversigt over de almindeligst anvend-
te antitrombotika og forbruget af disse i solgt mangde af
definerede dgogndoser pr. 1.000 indbyggere i henholdsvis
2014 og 2024. I den forlgbne periode er salget af vitamin
K-antagonister (VKA) og lavmolekylare hepariner (LMH)
géet ned, mens der er sket en kraftig stigning i forbruget af
direkte orale antikoagulantia (DOAK), s& det samlede for-
brug af antikoagulantia er fordoblet i lgbet af de 10 &r (1).

Der er ogsa sket en vaesentlig endring i forbruget af
trombocythemmere, idet salget af acetylsalicylsyre (ASA)
pé recept er gdet ned, mens salget af adenosindifosfat
(ADP)-receptorhaemmere, primeert clopidogrel, nasten er
fordoblet. Det samlede forbrug af ASA er ukendt, da ASA
ogsa selges uden recept.




Fibrinolytika medfgrer markant blgdningstendens, som
klinger af i 1gbet af et dggn. Fibrinolytika og andre sjaldent
anvendte antitrombotika vil ikke blive omtalt naeermere i den-
ne artikel. Oplysninger om disse leegemidler kan hentes pé
https://pro.medicin.dk/

Solgt maengde af antitrombotika i 2014 og 2024

Antitrombotika Laegemidler DDD* | DDD*
2014 | 2024
8,3 2,7

Warfarin
Vitamin (Marevan®)
K-antagonister
(VKA) Phenprocoumon 0,2 0,1
(Marcoumare®)
Apixaban 0,6 12,7
(Eliquis®)
Rivaroxaban 1,7 11,8
© Direkte orale (Xarelto®)
s antikoagulantia
ES (DOAK) Edoxaban - 1,3
S (Lixiana®)
=
< Dabigatran 2,6 1,7
(Pradaxa®)
Dalteparin 2,0 1,2
(Fragmin®)
Lavmolekylaere Enoxaparin 0,1 <0,1
hepariner (LMH) (Inhixa®)
Tinzaparin 1,2 0,7
(Innohep®)
Acetylsalicylsyre 58 39,2
(Hjerdyl® mfl.)
COX-1-ha@mmere
g NSAID (Ibuprofen 32,6 21,7
£
£ mfl.)
g .
= Clop|§jogrel 12,8 22,1
'é (Plavix®@)
S  ADP- '
=] ®
= receptorhammere Prasugrel (Efient®) 0,2 0,6
Ticagrelor 0,9 0,2
(Brilique®)
< Alteplase <0,1 <0,1
= ilyse®)
= Plasminogen- (Actilyse
£ aktivatorer Tenecteplase <0,1 <0,1
=

(Metalyse®)

Tabel 1. Almindeligt anvendte antitrombotiske midler.

* Solgt maengde pa recept i Defineret DggnDosis (DDD) pr. 1.000 indbyggere i
Danmark i 2014 og 2024 (1).

Table 1. Commonly used antithrombotic agents.

* Quantity sold on prescription in Defined Daily Dose (DDD) per 1,000 inhabitants
in Denmark in 2014 and 2024 (1).

Tandlegebladet

Retningslinjer for pausering af antitrombotika i forbindelse
med invasive procedurer er beskrevet i rapporten Perioperativ
Regulering af Antitrombotisk Behandling (PRAB-rapporten) ud-
givet af Dansk Selskab for Trombose og Heemostase i 2023 med
applikationen PRAB-app som digitalt hjeelpemiddel (2,3). For-
maélet med denne artikel er at beskrive de nyeste forholdsregler
vedrgrende almindeligt anvendte antitrombotika dels ved min-
dre dentoalveoleere indgreb og dels keebekirurgiske operationer.

VIRKEMADE OG INDIKATIONER FOR ANTITROMBOTISK
BEHANDLING
Antikoagulantia
VKA har i drtier veeret de eneste orale antikoagulationsmidler til
forebyggelse og behandling af blodpropsygdomme. VKA virker
ved at nedsaette produktionen af funktionsdygtige versioner af
koagulationsfaktorerne II, VII, IX og X (Fig. 1). Mange patienter
er de senere ar skiftet til behandling med DOAK, men DOAK har
insufficient virkning hos patienter med mekaniske hjerteklap-
proteser og patienter med antifosfolipidsyndrom. Disse patien-
ter udger derfor en stigende andel af patienter i VKA-behand-
ling. Det er patienter med hgj tromboserisiko, og de bgr derfor
ngdigt komme under terapeutisk niveau, som er en internatio-
nal normaliseret ratio (INR) pé 2,0-3,0 for VKA-behandling ge-
nerelt, men for mekanisk mitralklapprotese INR 2,5-3,5.
DOAK er orale antikoagulantia, der heemmer en enkelt koa-
gulationsfaktor. Det fgrste pd markedet var dabigatran, som
haemmer trombin. Siden er der kommet tre preeparater (apixa-
ban, rivaroxaban og edoxaban), der heemmer aktiveret faktor
X (FXa). Apixaban og rivaroxaban er langt de mest anvendte.
DOAK anvendes til forebyggelse og behandling af dyb vene-
trombose og lungeemboli samt til forebyggelse af cerebrale og
systemiske embolier ved atrieflimren. I modsatning til VKA
kraever DOAK ikke monitorering ved regelmaessige blodprgver.
LMH gives som tromboseprofylakse til indlagte patienter
med hgj tromboserisiko, fx efter stgrre operationer. Endvidere
anvendes LMH i nogle tilfaclde ambulant, fx til cancerpatienter,
dialysepatienter og gravide med hgj tromboserisiko. Gravide
farireglen profylaksedosis af LMH (4-5.000 IE dgl.) indtil seks
uger efter fgdslen, men i nogle tilfeelde gives hgjere doser. Hos
gravide med antifosfolipidsyndrom suppleres LMH med lavdo-
sis ASA (75 mg dgl.).

Trombocythaemmere

COX-1-hammere omfatter acetylsalicylsyre (ASA) og non-
steroide antiinflammatoriske midler (NSAID). ASA medf@rer
enirreversibel heemning af trombocytternes cyklooxygenase-1
(COX-1). Ved ophgr med ASA normaliseres trombocytfunktio-
nen langsomt i takt med, at den cirkulerende trombocytpopu-
lation udskiftes i lgbet af 7-10 dage.

NSAID - som fx ibuprofen — heemmer COX-1 reversibelt og
kan med sin korte halveringstid pd 1-2 timer nedsette den
trombocytheemmende effekt af ASA, specielt hvis ibuprofen
indtages for ASA. COX-1-heemmende NSAID kan omvendt gge
blgdningsrisikoen hos patienter, der i forvejen er i behandling
med VKA eller DOAK. Den irreversible trombocytheemmende
effekt af ASA betyder, at meget lav dosis (75 mg dgl.) kan »
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Koagulationskaskaden: Angrebspunkter for vitamin K-antagonister og direkte orale antikoagulantia

Den eksterne gren af
koagulationssystemet aktiveres af
vavsfaktor ("tissue factor”: TF)
fra beskadigede celler

Vitamin K-antagonister:
Warfarin (Marevan)
Phenprocoumon
(Marcoumar)

Den interne gren af
koagulationssystemet aktiveres af
kontakt mellem blodet og
“fremmede overflader”
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Direkte faktor Xa-haemmere:
Apixaban (Eliquis)
Rivaroxaban (Xarelto)
Edoxaban (Lixiana)

_.| Protrombin l Trombin | @—

Direkte trombinhaammer:
Dabigatran (Pradaxa)

Fibrinogen Fibrin

Hazmostase

R - 2

Trombose

Fig. 1. Blodets koagulation er en kaedereaktion, der normalt aktiveres af vaevsfaktor fra beskadigede celler, men aktivering kan ogsa ske, hvis blodet kommer i kontakt med
"fremmede overflader” som fx en mekanisk hjerteklapprotese. Processen reguleres af en raekke antikoagulerende faktorer, som ikke er vist pa figuren. Hvis effekten af disse
faktorer ikke skgnnes tilstraekkelig til at undga trombose, gives antikoagulantia for at modvirke intravaskulaer fibrindannelse. Figuren viser virkningssteder for VKA og DOAK.
Fig. 1. Blood coagulation is a chain reaction that is normally activated by tissue factor from damaged cells, but activation can also occur if the blood comes into contact
with “foreign surfaces” such as a mechanical heart valve prosthesis. The process is regulated by a number of anticoagulant factors, which are not shown in the figure. If
the effect of these factors is deemed insufficient to prevent thrombosis, anticoagulants are given to counteract intravascular fibrin formation. The figure shows the sites

of action of vitamin K antagonists and direct oral anticoagulants.

anvendes som tromboseprofylakse ved arteriosklerotisk syg-
dom (iskeemisk hjertesygdom, iskeemisk cerebral sygdom og
perifer arteriel tromboembolisk sygdom).
ADP-receptorhemmere er en gruppe trombocythamme-
re, der har en noget kraftigere hemmende virkning pa trom-
bocytfunktionen end COX-1-heemmerne. Clopidogrel er den
langt hyppigst anvendte ADP-receptorheemmer, og ligesom ASA

medfgrer det en irreversibel heemning af trombocytfunktionen.
Indgreb med lav blgdningsrisiko kan udfgres uden pausering af
ADP-receptorheemmere, men ved moderat til hgj blgdningsri-
siko kraeves pause i mindst fem dage. Kortere pause har ingen
effekt pa blpdningsrisikoen. ADP-receptorheemmere anvendes
ligesom COX-1-he@mmerne som tromboseprofylakse ved arte-
riosklerotisk sygdom.



Fibrinolytika omfatter plasminogenaktivatorerne alteplase
og tenecteplase, der stadig i begraenset omfang anvendes ved
akut myokardieinfarkt, akut iskaemisk apopleksi og lungeem-
boli med heemodynamisk svigt. Nye kateterbaserede metoder
til mekanisk fjernelse af tromber har de seneste ar vist sé lo-
vende resultater, at anvendelse af fibrinolysebehandling bliver
stadigt sjeeldnere. For naermere oplysninger om perioperative
forholdsregler ved fibrinolysebehandling henvises til special-
litteratur og rapporten Perioperativ Regulering af Antitrom-
botisk Behandling (2).

PLANL/EGNING AF PERIOPERATIV HANDTERING AF
ANTITROMBOTISK BEHANDLING
Planlaegningen bgr omfatte folgende:
1. Preoperativ vurdering af blgdningsrisikoen ved det plan-
lagte indgreb
a. Lav, moderat eller hgj? (4-6).
2. Varighed og intensitet af den farmakologisk inducerede
pgede blgdningstendens
a. Aftager den haemostasehemmende effekt over timer
eller dage?
b. Vurderes den hamostasehemmende effekt at veere
mild eller kraftig?
3. Tilstedeverelse af anden blpdningsrisiko end den farma-
kologisk inducerede
a. Komorbiditet med gget blgdningsrisiko, fx sveer nyre-
eller leversygdom?
b. Medfgdtblgdningstendens, fx haemofili eller von Wil-
lebrand sygdom?
4. Mulighed for lokal behandling af blgdning
a. Skennesbrug af kompression og topiske heemostatika
tilstreekkeligt?
b. Kompression ikke mulig, brug af systemiske haemo-
statika m& forudses?

MINDRE DENTOALVEOLZRE INDGREB

Ved mindre dentoalveolere kirurgiske indgreb forstés (7):

e Kirurgisk parodontalbehandling af 1-6 teender

e Ekstraktion af 1-3 teender

e Kirurgisk fjernelse af retineret rod eller tand

¢ Denudering af retineret tand

e Kirurgisk endodonti af 1-2 teender

e Indseattelse af 1-3 implantater uden sinuslgft eller anden
form for knogleopbygning

e Kirurgisk pésettelse af abutment

e Biopsi/fjernelse af mindre patologiske forandringer i
mundslimhinden.

Disse indgreb er forbundet med lav blgdningsrisiko og kan
oftest udfgres uden pausering af antitrombotiske midler. Ind-
grebene vili nogle tilfeelde fore til behandlingskravende blgd-
ninger, men disse vil i reglen kunne bringes til ophgr ved lo-
kale tiltag som kompression, suturering, elektrokoagulation
og brug af topiske heemostasemidler, herunder mundskylning
med tranexamsyre (8). Optimalt bgr indgreb pa patienter i
antitrombotisk behandling dog planlagges, sa forebyggelige
blgdninger undgés (9). Ved planleegningen afvejes risikoen

Tandlegebladet

klinisk perspektiv

Personer, som er i behandling med medicin mod blodprop-
per har en gget risiko for at fa blgdningskomplikationer i for-
bindelse med kirurgiske indgreb. Der er i Igbet af de senere
ar udviklet en raekke nye potente leegemidler til forebyggelse
og behandling af blodpropsygdomme. Der er samtidig sket
en stigning i det samlede forbrug af blodpropforebyggende
medicin. Denne artikel giver retningslinjer for handtering af
dosering af de nye laegemidler og anden blodpropforebyg-
gende medicin ved de forskellige former for tand-, mund-
og kaebekirurgi.

for blgdning efter indgrebet ved opretholdt behandling mod
risikoen for trombose ved pausering af behandlingen (2,10).
Retningslinjer for pausering fremgar af Tabel 2. I tvivistilfeelde
kontaktes afdelingen, som har initieret behandlingen, eller det
lokale trombosecenter.

Ved planlegningen bgr det endvidere overvejes, om der ud
over den antitrombotiske behandling ogsa er andre forhold, der
kan have betydning for heemostasen under og efter indgrebet,
fx nylig eller igangveerende behandling med leegemidler, der
har interaktion med det anvendte antitrombotiske leegemid-
del (se: https://www.interaktionsdatabasen.dk/ ). Hgj alder,
nedsat nyrefunktion og meget andet kan ogsa forarsage gget
blgdningstendens (11). Patienterne bgr derfor udspgrges, om
de ved tidligere indgreb har oplevet komplicerende blgdning.

Antikoagulantia

VKA-behandling bgr ved mindre kirurgiske procedurer vere
reguleret, s INR ikke er over almindeligt terapeutisk niveau
(2,0-3,0), idet blgdningsrisikoen stiger eksponentielt med sti-
gende INR. Patienterne bgr derfor fa kontrolleret INR < 3 dage,
inden de mgder til behandling. Hvis INR er for hgj, ber de holde
pause med VKA, sa INR falder til terapeutisk niveau. Pausens
varighed kan beregnes ud fra den mélte INR, idet INR falder
med 17-20 % pr. dags pause (12).

DOAK-behandling er forbundet med betydelig diurnal va-
riation i plasmakoncentrationen. Den stiger til maksimal plas-
makoncentration og dermed antitrombotisk effekt ca. to timer
efter tabletindtagelse og falder til det halve niveau i lgbet af de
fplgende ca. 12 timer. Det anbefales, at man undgar at foretage
invasive procedurer, sa l&nge behandlingen har steerk effekt.
Indgreb bgr fgrst foretages mindst 12 timer efter seneste tab-
letindtagelse. Det geelder isaer hos patienter, der far foretaget
knogletransplantation i forbindelse med indsaetning af implan-
tater, hvor risikoen for blgdning er hgjere end ved tandekstrak-
tion og ved simpel indsatning af implantater (13-15).

LMH giver gget blgdningsrisiko, hvis indgreb udferes kort
efter injektionen. Indgreb kan foretages umiddelbart efter lav
profylaksedosis (< 4.000 IE), men bgr fgrst udfgres 12 timer
efter hgj profylaksedosis (4-5.000 IE) og 24 timer efter tera-
peutisk dosis (150-200 IE/kg). >
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Pausering af antitrombotisk behandling ved
mindre dentoalveolare indgreb

Vitamin K-antagonister
(VKA)

(warfarin,
phenprocoumon)

Direkte orale
antikoagulantia
(apixaban,
rivaroxaban,
edoxaban,
dabigatran)

Lavmolekylaere
hepariner
(dalteparin,
enoxaparin,
tinzaparin)

COX-1-ha@mmere
(acetylsalicylsyre
(ASA), NSAID)

ADP-receptorh@mmere
(ADP-rh)

(clopidogrel,
prasugrel, ticagrelor)

Kombination af
antitrombotika

(ADP-rh + ASA)

(DOAK + ASA)

(VKA + ASA)

(VKA + ADP-rh + ASA)
0g

(DOAK + ADP-rh +
ASA)

INR kontrolleres < 3
dage fgr behandling
og bgr vaere < 3,0

Patienterne infor-
meres om at undlade
at tage tablet om
morgenen pa dagen
for indgrebet

<4.000 IE:

Ingen pause

4-5.000 IE:

12 timers pause
>5.000 IE: 24 timers
pause

Ingen pause

Ingen pause

Ingen pause

Patienterne
informeres om at
undlade at tage DOAK
om morgenen pa
dagen for indgrebet

Ingen pause

Udsaet indgreb
eller konferér med
kardiolog, om
pausering af en del
af behandlingen er
forsvarlig

Antitrombotisk Retningslinje Bemarkninger
behandling

Hold pause, hvis INR
er > 3,0.

INR falder 17-20 %
pr. dags pause

Indgreb kan udfgres,
selv om patienten
ikke har holdt pause,
men gget blgdning
ma forudses

Planlzg indgrebet,
sa pausen overholdes

Ingen bemaerkninger

Indgreb kan udfgres
uden pause, men
gget blgdning ma
forudses

Indgreb kan udfgres
uden pause, men
gget blgdning ma
forudses

Indgreb kan udfgres
uden pause, men
gget blgdning ma
forudses

Vigtigt at INR er
<3,0

Der stiles efter
monoterapi eller
ADP-rh + ASA, DOAK
+ ASA eller VKA + ASA
med retningslinjer
for pausering som
ovenfor angivet

Tabel 2. Retningslinjer for handtering af antitrombotisk behandling ved mindre

dentoalveolare indgreb. Pauseret behandling genoptages dagen efter indgrebet
med patientens saedvanlige dosis.
Table 2. Guidelines for managing antithrombotic therapy for minor dentoalveolar

procedures. Interrupted treatment is resumed the day after the procedure with the

patient’s usual dose.

Trombocythammere
ASA medfgrer en beskeden gget blgdningstendens, og behand-
lingen bgr derfor ikke pauseres inden et mindre dentoalveoleert
indgreb eller andre invasive procedurer.
ADP-receptorheemmere kan selv ved mindre indgreb med-
fgre en del siveblgdning. Det anbefales dog, at behandlingen ik-
ke pauseres, da det vil kraeve, at behandlingen stoppes i mindst
fem dage, og det kan i nogle tilfeelde fgre til, at patienten fér
en trombose (16,17).

Kombineret antitrombotisk behandling

Patienter, der har fiet indsat stent i en koronararterie pga.
iskeemisk hjertesygdom, far typisk behandling med bade ASA
og en ADP-receptorhammer og eventuelt ogsa antikoagula-
tionsbehandling. Disse patienter har en meget hgj trombose-
risiko og ogsa en sardeles hgj blpdningsrisiko ved invasive
procedurer. Behandling med ADP-receptorhammer bgr pga.
risiko for stenttrombose ikke pauseres inden for tre maneder
efter implantation af stent. Planlagte indgreb pa patienter,
der far bade antikoagulationsbehandling og ADP-receptor-
hammer, bgr konfereres med hjertecenter med henblik p3,
om det skgnnes forsvarligt at pausere nogle af de givne anti-
trombotiske midler (16,17). Som udgangspunkt bgr elektive
dentoalveolare kirurgiske indgreb udsattes til patientens ri-
siko for intra- og postoperativ blgdning er reduceret — typisk
efter seks maneder.

HANDTERING AF ANTITROMBOTIKA VED

KZABEKIRURUGISKE OPERATIONER

Keebekirurgiske operationer medfgrer typisk hgjere blgdnings-

risiko end mindre dentoalveolare indgreb. Det vil derfor oftere

veere indiceret at holde pause med antitrombotika periopera-

tivt. Blgdningsrisikoen ved forskellige dentale og maxillofaciale

procedurer er beskrevet i en nyligt publiceret vejledning fra en

arbejdsgruppe under the International Society on Thrombosis

and Haemostasis (ISTH) (6). Fglgende indgreb vurderes for-

bundet med hgj blgdningsrisiko:

e  Rekonstruktive procedurer

e  Korrigerende keebekirurgi

* Incision og dreenage af dybe infektioner i ansigtet eller
halsomradet

e Operation af ansigtsfrakturer

Ved hgj blgdningsrisiko forstés indgreb, hvor stgrre blad-
ningskomplikationer (major bleeding) forekommer hos > 2 %
af patienterne. Major bleeding, som omfatter letal blgdning,
kritisk organblgdning, heemoglobinfald > 1,24 mmol/], trans-
fusion af > 2 portioner blod og/eller blgdning, der ngdven-
digggr reoperation, er defineret i en tidligere vejledning fra
ISTH (5).

Tabel 3 viser almindelige forholdsregler vedrgrende pau-
sering og genoptagelse af antitrombotika ved elektive kebeki-
rurgiske indgreb med hgj bladningsrisiko. Det primeere formal
med pausering er naturligvis at reducere risikoen for per- og
postoperativ blgdning, men pausering er et tveagget sveerd,
da man herved gger risikoen for, at patienten far en trombo-
se. Der er i litteraturen mange eksempler pd, at man har sggt



at nedbringe tromboserisikoen ved enten at afkorte leengden
af pausen eller anvende sékaldt “heparin-bridging” med op til
terapeutiske doser af LMH fgr og efter operationen. Dette har
dog ofte fort til blgdninger, som har ngdvendiggjort forleenget
pausering af den antitrombotiske behandling, og det har ikke

Pausering af antitrombotisk behandling ved
kabekirurgiske indgreb med hgj blgdningsrisiko

Antitrombotisk | Prz- og peroperativ
pausering

Postoperativ
genoptagelse af
behandlingen

Vitamin Praeoperativ INR skal ~ Genoptages med dob-
K-antagonister vere<1,4. belt vedligeholdelses-
(VKA) Varighed af pause, hvis dosis 1. dag. Herefter

INR er i terapeutisk
niveau ved start pa

patientens seedvanlige
dosis. Giv LMH i profy-

pausen: laksedosis, indtil INR
Warfarin 4-5 dggn er tilbage i terapeutisk
Phenprocoumon niveau.

7-10 dggn

2 dggn (dvs. sidste
dosis 60-72 timer

Fortsat pause med
DOAK i 2-3 dggn efter

Direkte orale
antikoagulantia

(DOAK) inden indgrebet) ved operationen, hvor-
eGFR = 50 ml/min. efter behandlingen
Ved eGFR < 50 ml/ genoptages, hvis sikker
min kraeves 96 timers  hamostase skgnnes
pause ved behandling  opnaet.
med dabigatran.
Lavmolekylere Ingen pause efter Profylaksedosis (2.500-
hepariner <4.000 IE. 5.000 IE) tidligst 6-12
(LMH) 12 timer efter 4.000-  timer efter indgrebet.
5.000 IE. Herefter dagligt og efter
24 timer efter > 5.000 2-4 dggn evt. stigende
IE til terapeutisk dosis, hvis
det findes indiceret, og
haemostase skgnnes
opnaet.
ADP-receptor- Ticagrelor 5 dggn. Genoptages inden for

Clopidogrel 7 dggn.
Prasugrel 7 dggn.

| pausen med ADP-
receptorhaemmer kan
der i stedet gives ASA

48 timer efter indgre-
bet, hvis sikker haemo-
stase skgnnes opnaet.
ASA givet under pausen
seponeres, medmindre

hammere

75 mg dgl. der er indikation for
dobbelt pladehaemmer-
behandling.

Acetylsalicylsyre  Ingen pause Fortsaettes uzendret,

hvis sikker haamostase
skgnnes opnaet.

(ASA)

Tabel 3. Retningslinjer for handtering af antitrombotisk behandling ved kaebeki-
rurgiske indgreb med hgj blgdningsrisiko. eGFR: estimeret glomerulzer filtrations-
hastighed (2,18,27).

Table 3. Guidelines for the management of antithrombotic therapy in maxillofacial
surgery with high bleeding risk. eGFR: estimated glomerular filtration rate (2,18,27).
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medfgrt lavere incidens af tromboser (18). LMH bgr postope-
rativt kun gives i profylaksedosis (< 5.000 IE daglig) og kun i
forbindelse med genoptagelse af VKA-behandling eller til pa-
tienter, som preeoperativt ikke var i antitrombotisk behandling,
men som skgnnes at have s hgj tromboserisiko, at postoperativ
tromboseprofylakse findes indiceret (19).

FORHOLDSREGLER VED UOPSZATTELIGE
DENTOALVEOL/ZARE 0G KZABEKIRURGISKE INDGREB

Ved planlagte kirurgiske indgreb med hgj blgdningsrisiko bgr
patienter i antitrombotisk behandling i god tid inden indgre-
bet fa besked om pausering af behandlingen, der anbefales af
hensyn til risikoen for blgdning under og efter indgrebet. Da
mindre dentoalveolere indgreb generelt er forbundet med lav
blgdningsrisiko, kan akutte indgreb som regel udfgres uden
forudgdende pausering af antitrombotika, da der er god mu-
lighed for at opnd hamostase efter indgrebet ved kompressi-
on, grundig suturering og brug af lokalt virkende heemostatika
per- og postoperativt (8). Patienten bgr dog informeres om, at
der ved akutte indgreb kan vaere problemer med gget bladning
efter indgrebet.

Uopseettelige operationer med hgj blgdningsrisiko varetages
i hospitalsregi. Der kan her ofte vise sig behov for anvendelse
af systemiske heemostatika.

Den antikoagulante virkning af VKA kan ophaves ved infu-
sion af protrombinkomplekspreaparater (Octaplex®, Prothrom-
plex®, Confidex®). Dosis afhanger af patientens veegt og det
aktuelle INR-niveau, som vist i Tabel 4.5.1 i PRAB-rapporten,
som er tilgeengelig online (2). Da effekten svinder i lgbet af et
degn, gives ofte tillige vitamin K (Konakion®) 2,5 mg for at
undgé rebound-stigning i INR.

Protrombinkomplekspreaparater kan ogsé anvendes til at
reducere virkningen af DOAK, men der kraeves da en hgj dosis
(25-50 IE/kg, maks. 3.000 IE), og behandlingen er forbundet
med gget tromboserisiko. Virkningen af trombinheemmeren
dabigatran kan ophaves med den specifikke antidot idaruci-
zumab (Praxbind®). Der gives 5 g i.v. som to pd hinanden fgl-
gende injektioner a 2,5 g over 5-10 minutter.

Virkningen af LMH kan reduceres med protaminsulfat. Hal-
veringstiden for LMH er 2-4 timer, og dosis skal afpasses efter
den forventede aktuelle mangde LMH i patienten. Anbefalet
dosis er 1 mg protaminsulfat pr. 100 IE LMH.

Virkningen af trombocythemmere kan reduceres ved in-
jektion af desmopressin og trombocyttransfusion, men ved be-
handling med ADP-receptorheemmere er der ingen haemosta-
tisk effekt, fgr ADP-receptorheemmeren er elimineret (20,21).
Blpdning ma derfor spges reduceret ved skdnsom kirurgi og
brug af topiske heemostatika.

PLANLZEGNING AF POSTOPERATIV SMERTEBEHANDLING
FOR PATIENTER | ANTITROMBOTISK BEHANDLING

Til behandling af lette postoperative smerter er paracetamol
forstevalg. Til voksne med legemsvaegt > 50 kg gives 0,5-1 g 3-4
gange daglig, hgjst 4 g i dggnet. Paracetamol har interaktion
med warfarin, hvor stigning i INR ses ved doser > 2 g daglig
(22). Hvis paracetamol gives i mere end fem dage, bgr INR »
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kontrolleres. Paracetamol har ingen interaktion med DOAK el-
ler trombocytheemmende midler.

NSAID kan anvendes som alternativ til eller i kombination
med paracetamol ved forventede moderate postoperative smer-
ter. Pga. den trombocythaemmende virkning bgr NSAID ikke
anvendes for sikker haamostase er opnéet. NSAID skal endvi-
dere anvendes med forsigtighed til patienter med nedsat nyre-
funktion og ikke gives til patienter med tidligere mavesér uden
samtidig ordination af protonpumpeheemmer. Dosis af ibupro-
fen til voksne er 400-600 mg 3-4 gange dgl., hgjst 2.400 mg i
dggnet. NSAID medfgrer gget bladningsrisiko hos patienter i
behandling med antikoagulantia og/eller ADP-receptorhaem-
mere pga. NSAID’s trombocytheemmende virkning og bgr der-
for som hovedregel ikke anvendes til disse patienter. Det samme
geelder for patienter i warfarinbehandling, hvor INR stiger, hvis
de tilhgrer de knap 20 % af befolkningen, der har varianter af
det warfarinmetaboliserende enzym cytochrom P450 (CYP)-
2C9 i form af CYP2C9*2 eller CYP2C9*3 (23,24). Patienter i
warfarinbehandling bgr derfor have kontrolleret INR 3-5 dage
efter start pd NSAID. Hvis warfarindosis reduceres pga. hgj INR,
skal INR kontrolleres igen 3-5 dage efter ophgr med NSAID.

Ved staerke smerter, hvor NSAID og paracetamol har util-
straekkelig effekt, bgr opioidbehanding overvejes som supple-
ment med morfin som fgrstevalg. Til voksne gives 10-30 mg
hver 4. time. Dosis kan gges med 5-10 mg ad gangen til gnsket
effekt. Forsigtighed tilrades ved nedsat lungefunktion, nyrein-
sufficiens og hgj alder. Mod obstipation gives laxoberaldréber
og/eller tabl. Magnesia 1 g 1-2 gange dgl. Morfin og andre
opioider reducerer den trombocytheemmende virkning af ADP-

receptorheemmere (25). Ved warfarinbehandling kan tramadol
og eventuelt andre opioider fgre til stigning i INR. Blandt ar-
sagerne til stigning i INR kan desuden vare, at staerke smerter
forer til nedsat fodeindtagelse. Derfor bgr patienterne tilrddes
at fa INR kontrolleret ugentligt, indtil de er tilbage i deres ha-
bitualtilstand.

Postoperative smerter i odontologisk praksis straekker sig ty-
pisk ikke leengere end et par uger. Ved l&engerevarende smerter
bgr andre terapeutiske tiltag overvejes (26).

KONKLUSION
Da mindre dentoalveolere kirurgiske indgreb generelt er for-
bundet med lav risiko for postoperativ blgdning, er det normalt
muligt at foretage indgrebene uden pausering af antitrombotisk
behandling. Med fremkomsten af mere potente antitrombotiske
midler og et gget forbrug heraf som enkeltstofterapi eller i kom-
binationer er der nu grund til gget opmearksomhed pé risikoen
for blgdning og trombose hos disse patienter. Blgdning efter
mindre dentoalveolar kirurgi kan som regel bringes til ophgr
ved kompression, suturering og anvendelse af topiske haemo-
statika, men i tilfeelde, hvor kortvarig pausering kan forebyg-
ge blpdning, mé det veere at foretraekke for bade tandlege og
patient fremfor efterfglgende besveer med komplikationerne.
Nogle keebekirurgiske operationer er forbundet med hgj ri-
siko for blgdningskomplikationer. Ved elektive indgreb pé pa-
tienter i antitrombotisk behandling bgr pauseringsregler over-
holdes. Ved uopsettelige operationer med hgj blgdningsrisiko
vil der ofte veere behov for anvendelse af systemiske heemosta-
tika, som derfor bgr veere i beredskab. ¢

ABSTRACT (ENGLISH)

MANAGEMENT OF ANTITHROMBOTIC AGENTS IN DENTOALVEO-
LAR AND MAXILLO-FACIAL SURGICAL PROCEDURES

During the last few decades, a number of new potent oral
antithrombotic agents have been introduced to the market,
and the number of patients on antithrombotic therapy has
increased significantly. Both physicians and dentists should

be aware of the effects of these drugs, and in which cases tre-
atment should be paused before dentoalveolar and maxillo-
facial surgery. Unnecessary pauses can lead to an increased
risk of thrombosis. Pauses are therefore only recommen-
ded when a pause has a significant impact on the peri- and
postoperative bleeding risk.
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