


Antikoagulantia
och ryggbed6vning

En sammanfattning av detta kapitel dterfinns pé sidan 81.

Symtomgivande spinal blddning efter ryggbedévning ir en allvarlig
komplikation som kriver omedelbara dtgirder. Incidensen dr dock lag
— i storleksordningen 1:100 000 i en normalpopulation — men 6kar
markant hos patienter som tillhér vissa riskgrupper. Okad risk kan ses
hos framforallt individer med hemostasdefekt pga. koagulopati eller
kirlsjukdom samt hos individer med ryggdeformitet — frimst rums-
inskrinkande sidan.

Med inférandet av de lagmolekylira heparinerna, och dirmed okad
satsning pd perioperativ trombosprofylax, forefaller incidensen av all-
varliga hematom ha okat.! I Sverige har under enbart 1990-talet minst
ett trettiotal sidana fall rapporterats.

Pga. den orovickande 6kningen har i flera linder nationella riktlinjer
tillkommit i syfte att minska incidensen av spinala hematom. En grupp
bestdende av forfattarna till detta kapitel fick under hosten 1999 i upp-
drag av Sfai att utforma sidana riktlinjer f6r Sveriges del. Var ambition
har varit att inte i forsta hand utfirda tvingande regler, utan snarare rad
och anvisningar till st6d for klinikern att anvindas vid en risk-/nytta-
bedomning i det enskilda fallet. Vi har darfor forsoke att belysa dels de
riskfaktorer som ir kinda och hur dessa samverkar, dels de fordelar som
kan uppnas med ryggbeddvning. Riktlinjerna begrinsas till anvindning
av ryggbeddvning for perioperativt och obstetriskt bruk.
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Specifika indikationer for ryggbedévning

Epiduralbeddvning

Fram till omkring 1970 anvindes ryggbedévning si gott som uteslu-
tande till anestesi under kirurgiska ingrepp. Med inforandet av epi-
duralanestesi (EDA) med kvarliggande kateter for lindring av forloss-
ningssmirta har denna bedévningsform alltmer kommit anvindas for
smirtlindring utanfor operationssalen (férutom obstetrisk, dven post-
operativ och langvarig smirta), och idag ir detta dess huvudsakliga an-
vindningsomrade.’

I den man EDA anvinds pa operationssalen, sker det mer och mer
i kombination med generell anestesi (GA), dels for att reducera beho-
vet av narkosmedel och muskelrelaxantia, dels for att dstadkomma en
“forebyggande analgetisk” effekt (iven om forekomsten av en sidan
fortfarande ir kontroversiell).

Dock ir det frimst i det postoperativa forloppet som den kontinu-
erliga EDA:ns specifika fordelar kan utnyttjas. Framf6rallt ger den kva-
litetsvinster i form av forbittrad smirtlindring jimfort med t.ex. pa-
renteralt morfin, men den har dven visats kunna paverka morbiditet
och mortalitet. S3 ger den t.ex. mojlighet till tidigare mobilisering och
hemskrivning, samt reducerad incidens av ventrombos, kardiopulmo-
nell komplikation, och postoperativ dod.+

En metaanalys omfattande &ver 9 500 patienter som erhéllit GA eller
ryggbeddvning i 141 studier, varav flertalet publicerats under 1990-talet,
visade minskad sévil 30-dygnsmortalitet som -morbiditet (ventrombos,
lungemboli, hjirtinfarkt, pneumoni, andningsdepression, njursvike).
Detta gillde oavsett om EDA eller spinalanestesi (SPA) hade anvints.
Till skillnad fran tidigare publicerade metaanalyser stod sig tendensen
upp till 6 manader (dven om ingen siker skillnad kunde pavisas under
perioden 30 dygn till 6 minader).” Det ir ocksd virt att notera att ver
90 procent av tillfrigade svenska anestesiologer 1993 skulle begira EDA
for postoperativt bruk om de sjilva eller en nira anhorig skulle behova
genomgi ett storre kirurgiske ingrepp.’

Spinalbedovning

Specifika indikationer for SPA som alternativ till GA ir frimst anestesi
till patienter med grav kardiovaskulir och/eller pulmonell sjukdom, dir
GA kan anses medfora 6kad risk f6r morbiditet/mortalitet. Utveckling-
en av nya narkosmedel — med mer gynnsam kardiovaskulir profil — och
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allemer sofistikerad 6vervakningsapparatur, har emellertid gjort att den-
na indikation forlorat i betydelse. Andra specifika indikationer for SPA
som alternativ till GA 4r bed6vning vid kejsarsnitt, dir denna aneste-
siform sannolikt inneburit en klar sinkning av anestesirelaterad mater-
nell mortalitet®, samt anestesi vid transuretral prostatektomi ~TURP.
(Forbdttrad diagnostik av s.k. TURP-syndrom.) Vid dessa ingrepp, lik-
som vid kirurgi for hoftledsfraktur, har SPA blivit "gold standard” som
anestesimetod i Sverige.? Bland 6vriga indikationer for SPA (i kombi-
nation med GA) mirks tvirsnittslesion av ryggmirgen ovan Th 6, da
annars risk for kraftiga, t.o.m. livshotande, kardiovaskulira effekter (s.k.
autonom hyperreflexi) foreligger under operationer i bickenregionens
organ.” Spinalanestesi har dven visats forbittra betingelserna for post-
operativ dteruppvirmning (efter accidentell intraoperativ hypotermi).®

I nedanstiende tabell redovisas de viktigaste specifika indikationerna
for ryggbed6vning.

Tabell 1. Specifika indikationer for ryggbedévning
samt mojliga fordelar och vinster.

Indikation Typ | Potentiella fordelar Vinst
Intraoperativ EDA | Forebyggande analgesi Komfort?
smarta Minskat behov av narkosmedel Morbiditet ?
(komb. med GA)
Forlossningssmarta | EDA | Optimal smartlindring Komfort
Postoperativ EDA | Optimal smartlindring Komfort
smarta Tidig mobilisering Morbiditet
Minskad incidens trombos/emboli Mortalitet
Tetraplegi SPA Foérhindra autonom hyperreflexi Morbiditet
+ op. i backenorgan Mortalitet
Kejsarsnitt SPA Undvikande av luftvags- Morbiditet
EDA | komplikation hos modern Mortalitet
TURP SPA | Tidig diagnostik Morbiditet
EDA | + behandling av TURP-syndrom Mortalitet ?
Karlkirurgi EDA | Minskad risk for graftocklusion Morbiditet
SPA
Alternativ till GA SPA Minskad risk for kardiopulmonell Morbiditet
hos pat. med grav EDA | komplikation Mortalitet ?
kardiell/pulmonell
dysfunktion

? = ej sakert visad vinst
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Riskfaktorer for spinal blodning
Det saknas kontrollerade studier av de faktorer (farmakologiska och
icke-farmakologiska) som kan medverka till 6kad risk for anestesirela-
terade hematom i spinalkanalen. De utvirderingar som gjorts av dessa
risker, liksom de riktlinjer som finns, baseras dirfor pa surrogatvariabler
(t.ex. likemedels farmakodynamik och farmakokinetik), fallbeskriv-
ningar och ”sunt fornuft”.

Pga. den lyckligtvis laga komplikationfrekvensen — och en i allmin-
het okind eller svarvirderad prevalens av de faktorer som anses kun-
nat bidra — ir risker svdra att virdera. Exempelvis dr hemofili sparsamt
beskriven i detta sammanhang. Detta forklaras knappast av att hemo-
fili inte skulle utgéra en risk, utan snarare av att “sunt fornuft” gor att
hemofili allmint betraktas som en absolut kontraindikation mot rygg-
bedévning. Férkomsten av hemofili bland ryggbedévade patienter ir
ddrfor nira noll.

Vidare finns ett relativt stort mérkertal och rapporterade fall utgor si-
kerligen endast "toppen av ett isberg”. Stor osdkerhet rader alltsa om vad
som ir en riskfaktor och vad som inte ir det. I aktuella fallbeskrivningar
ar dock tva faktorer sa pass vanligt férekommande att de med sikerhet
utgor riskfaktorer: profylax och/eller behandling med ofraktionerat el-
ler lagmolekylart heparin samt komplicerad punktion/kateterinsittning
(blodig retur och/eller stora svarigheter).

Lakemedel med antihemostatisk effekt
I nedanstiende oversike belyses de risker for blédningskomplikation
som dr associerade med olika antikoagulantia. Den risknivd som anges
avser risk vid full terapeutisk effekt av resp. likemedel och baseras pa l4-
kemedlets farmakodynamik samt forekomst av komplikation i aktuella
fallbeskrivningar. Rekommendationerna giller patienter med normal

njur- och leverfunktion.

1 = Nigot forhijd (1:100 000—1:1 000 000): anvind minitraumatisk
teknik (tunn nal/kateter, begr. antal stick). OK vid komfortvinst.

2 = Mirtligt forhijd (1:10 000—1:100 000): dvervig annan teknik.
OK vid morbiditetsvinst.

3 = Mycket forhijd (> 1:10 000): undvik om majligt EDA/SPA.

Kan overvigas vid mortalitetsvinst.
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Hepariner

Ofraktionerat heparin

Ofraktionerat heparin (UFH) himmar koagulationen genom att po-
tentiera effekten av kroppens antitrombin och paverkar frimst fakcor I1
(trombin) och faktor X. Kvoten mellan dessa tvi effekter brukar for
UFH anges som = 1. Halveringstiden i plasma 4r 1—2 timmar vid in-
travends tillforsel och blir lingre vid stérre doser. Resorbtionen av sub-
kutant llfére UFH ir ofullstindig och varierande. Effekten kan kon-
trolleras med aPTT och brytas med protamin.

UFH anvinds numera huvudsakligen i samband med extrakorporeal
cirkulation vid hjirtkirurgi och vid hemodialys, vid kirlkirurgi samt
ibland for behandling av vends tromboembolism (VTE). Vad giller
profylax mot vends tromboembolism har i dag anvindningen av UFH
sa gott som helt upphort och ersatts med anvindning av ligmolekylirt
heparin (LMWH).

Risknivi vid terapidoser av UFH: 3.

Lagmolekylirt heparin

LMWH har i regel 2—4 ggr sa uttalad effekt pa faktor X som pa
faktor II. Halveringstiden i plasma dr ungefir dubbelt sa lang som for
UFH vid intravenos tillforsel. Den idr icke dosberoende men ir bero-
ende av njurfunktionen. Resorptionen av subkutant tillf6re LMWH
dr nira nog fullstindig. Genom att effekten huvudsakligen ses pa fak-
tor X, kan den inte kontrolleras med aPTT. Detta ir inte heller nod-
vindigt, eftersom dosen ir berikningsbar. Effekten pd faktor II kan
fullstindigt brytas med protamin, medan effekten pd faktor X inte
helt kan brytas med protamin.’

LMWH anvinds i samband med hemodialys, vid behandling av ve-
nds tromboembolism, vid instabil angina och liknande hjirtsjukdomar
samt som profylax mot VTE. Savil vid behandling av som profylax mot
VTE kan LMWH ges i en subkutan injektion dagligen, vilket ir en
avsevird praktisk fordel. For profylax kan man i regel vilja mellan en
mindre eller en stérre standarddos. Ett lagmolekylirt heparin (Klexane®)
har i USA givits i tvd mellanstora dagliga doser (30 mg x 2) i syfte att
minska blédningsrisken men pga. den langa effektdurationen har denna
dosregim fororsakat ett stort antal spinala hematom.

Risken f6r utveckling av ett spinalt hematom beror pa dos av LMWH
och det tidmissiga forhéillandet mellan injektionen och anliggandet av
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ryggbeddvning eller manipulation/utdragning av epiduralkateter. Om
profylaxdos av LMWH ges pa kvillen fore operation av patienter, har
man fordelen av mindre risk f6r blédning vid operationen!® och att
en ev. ryggbeddvning kommer att anldggas nir koagulationseffekten ir
liten och i avtagande.

Det finns ett flertal studier inom ortopedisk kirurgi med profylaxstart
postoperativt och dven en metaanalys av dessa!!, dir den trombospro-
fylaktiska effekten befunnits endast obetydligt simre in med preopera-
tiv start. I en nyligen publicerad stor multicenterstudie var skillnaden
i effekt mellan pre- och postoperativ start av LMWH 4nnu mindre.'?
Dokumentation inom allminkirurgi ér bristfillig men risken fér VTE
ar hir lagre dn vid ortopedisk kirurgi och det 4r osannolikt att effekten
hir skulle vara simre vid postoperativ start av LM WH-profylax.'?
Riskniva vid profylaxdoser av LMWH: 1—2.

Risknivi vid terapidoser av LMWH.: 3.

Pentasackarider

Fondaparinux (Arixtra®), som ir registrerat sedan mars 2002, har storre
selektivitet for faktor Xa dn heparin/LMWH. Indikationen ir profylax
av VTE efter storre ortopedisk kirurgi i nedre extremiteterna. Behand-
ling paborjas postoperativt. Minst 6 timmar skall forflyta mellan rygg-
stick och behandlingsstart. Dokumentationen ir ¢j tillrickligt omfat-
tande for definitiva rekommendationer nir det giller t.ex. tid frdn givet
fondaparinux till manipulation/dragning av epiduralkateter. Dock bor
medlets relativt langa halveringstid (17 timmar) tas i beaktande i dessa
situationer. Tills vidare rekommenderas ett minsta intervall om 36 tim-
mar frin senaste dos till manipulation av kvarliggande intratekal eller
epidural kateter under pagiende fondaparinuxbehandling, under forut-
sattning att njurfunktionen 4r normal.

Riskniva vid profylaxdoser av fondaparinux: 1—2.

Risknivi vid terapidoser av fondaparinux: 3 (innu ej registrerat pi denna
indikation).

Direkta trombinhammare

Melagatran och dess prodrog, ximelagatran, har helt nyligen registre-
rats som likemedel av EU:s centrala likemedelsverk, EMEA, med in-
dikationen postoperativ trombosprofylax vid ortopedisk kirurgi. Kli-
niskt 4r dessa trombinhimmare likvirdiga med lagmolekylirt heparin.
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Ximelagatran ir en oral beredningsform, vilket har stora fordelar vid
langtidsprofylax. Effektovervakning ir ej nédvindig. Enligt franska
rekommendationer giller samma riktlinjer avseende ryggbedévning
som f6r LMWH-profylax, dvs. 10 timmar frin dos till ryggstick och
2 timmar fran stick till dos.

Risknivd: dokumentationen ir otillricklig f6r beddmning.

Dextran och hydroxyetylstarkelse (HES)
Béida dessa kolloider kan genom hemodilution sinka halten av koagu-
lationsfaktorer. Dextran minskar dessutom trombocytadhesivitet och
trombocytaggregation och synes 6ka lyserbarheten av bildade tromber,
vilket dr den sannolika mekanismen bakom den trombosprofylaktiska
effekten som ibland utnyttjas. Bide for dextran och HES finns dirfor
angivna dagliga maxdoser (1,5 g, resp. 2 g per kg BW och dag).
Kombination av dextran med profylaxdoser av LMWH ir doku-
menterad i ett flertal studier och synes inte medféra patagligt 6kad
blodningsrisk.

Risknivi vid anvindning av dextran eller HES: 1.

Trombolytika

Trombolysmedlen verkar genom att aktivera plasminogen som finns
bundet i koagler och tromber till plasmin som ir det aktiva lytiska en-
zymet. I doser som ir aktuella vid i.v. behandling av hjirtinfarke, eller
vid trombolys av djup ventrombos eller lungemboli, orsakar ocksa dessa
medel nedbrytning av fibrinogen och dirav 6kad blédningsrisk. Effek-
ten varierar tidsmissigt mellan de olika medlen. Streptokinas har t.ex.
lang effekeduration, medan halveringstiden for t.ex. rTPA dr mycket
kort (minuter). Lokalt applicerat kortverkande trombolytiskt medel i
sma doser vid t.ex. artirtrombos, stopp i katetrar for dialys etc. paverkar
inte fibrinogennivaer.

Risknivi vid generell behandling med trombolytika: 3.

Trombocythammare

ASA och NSAID

Icke-steroida antiinflammatoriska likemedel (NSAID) verkar i lik-
het med acetylsalicylsyra (ASA) frimst genom en himning av cy-
klooxy-genas (COX), som finns i tvd former — COX-1 och COX-2.
COX-2 medverkar bl.a. till frisittning av prostaglandiner, som ir viktiga
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mediatorer av smirta och inflammatoriskt svar, medan COX-1 frimst
medierar frisittning av tromboxan A2, som tillsammans med von Wil-
lebrands faktor aktiverar trombocytaggregationen.!® Nettoeffekten av
NSAID:s inverkan pid hemostasen blir ddrfér en himning av trom-
bocyternas funktion, vilket leder till forlingd blodningstid. Aven om
NSAID och ASA har likartad effekt pa trombocyten, finns en visentlig
skillnad: medan NSAID ger en reversibel himning, som upphor si snart
lakemedlet limnat cirkulationen, ger ASA en irreversibel himning som
ar oberoende av likemedlets halveringstid. I det forra fallet ir effekten
beroende av medlets elimination, i det senare varar den upp till 10 dygn
(=trombocytens livscykel), trots att t,, for ASA 4r endast ca 30 min."

ASA:s trombocytpaverkan intrider redan vid liga doser (30—40 mg/
dygn) och dr sedan dosoberoende. Vid hogre doser (> 1 g/dygn) forlings
halveringstiden kraftigt och det finns risk fér ackumulering vid uppre-
pad dosering. Dessutom har in vitro pévisats effekter pa t.ex. trombin-
bildning och fibrinolys, vilket kan medféra att blddningsrisken ar 6kad
vid hégre doser. Den kliniska betydelsen av dessa effekeer dr dock dnnu
inte helt klarlagda.

De antihemostatiska egenskaperna hos NSAID/ASA potentieras av
alkohol och vissa likemedel sdsom warfarin och dven serotoninaterupp-
tagshimmare (t.ex. Cipramil®, Zoloft®). Vidare kan NSAID:s antihe-
mostatiska effekter potentieras av Iigmolekylirt heparin.!®

Kronisk medicinering med ASA i "lagdos” (75-160 mg/dygn) an-
vinds i allmidnhet f6r att forebygga tromboembolisk sjukdom, medan
ASA i hogre dos (vanligen > 500 mg/dygn) i likhet med NSAID anvinds
pa indikationerna smirta och/eller inflammation. I samtliga fall ses en
relative mattlig piverkan av hemostasen, men hos individer med t.ex.
von Willebrands sjukdom (finns i subklinisk form hos 1—2 procent i en
normalpopulation) och hos patienter som samtidig tillférs t.ex. LMWH,
kan den antihemostatiska effekten bli mera uttalad. Hos den i ovrigt
friska patienten anses dkad risk for blddningskomplikation associerad till
spinal- eller epiduralanestesi pga. medicinering med NSAID eller ASA ¢j
foreligga.!” Visserligen finns ett antal fallbeskrivningar av patienter som
fatt blodning och som behandlats med ASA/NSAID, men med hin-
syn till det omfattande bruket av dessa medel kan det anses tveksamt
om de speglar en 6kad risk. Dock 4r det pid manga stillen rutin att de
stts ut infor alla elektiva ingrepp (oberoende av planerad anestesiform).
Vanligen rekommenderas att ligdos-ASA utsitts 3—4 dygn fore plane-
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rad operation. (Antalet "friska” trombocyter dr di tillrickligt stort for
att medge fullgod hemostas.) Blodningsrisken miste givetvis vigas mot
tromboembolirisken vid utsittning. Hos hogriskpatienter (se sidan 81)
kan dirfor ligdos-ASA bibehillas fram till operationsdagen. Under alla
omstindigheter bor tid som ASA ir utsatt vara si kort som mojligt.

Dipyridamol (Persantin®) ger en litt trombocythimning som ¢j pa-
verkar blédningstid eller risken for blodning. Fér kombinationen dipy-
ridamol + ASA (Asasantin®) giller samma som for ASA.

Nir det giller utsittning av NSAID bor hinsyn tas till halverings-
tiden. Diklofenak, ibuprofen, indometacin och ketoprofen med halv-
eringstider mellan 2 och § tim, bér utsittas 1—2 dygn fore operation.
For 6vriga NSAID-preparat giller lingre tid (se tabell 2).

Risknivi for NSAID och ligdos-ASA (< 1 g/dag): 1 (samma risk om de
kombineras), higdos-ASA (= 1 g/dag): 1—2.

COX-2 himmare

Celecoxib (Celebra®), rofecoxib (Vioxx®) och parecoxib (Dynastat®) till-
hér, som framgir av beteckningen, en grupp av NSAID-preparat som ger
en selektiv himning av COX-2. Franvaron av effekt pa COX-1 gor att
COX-2 himmarna (coxiberna) saknar de gastrointestinala biverkningar
och hemostaseffekter som priglar ovriga NSAID-preparat. (Effekten
pa njurfunktion och bennybildning dock densamma som f6r NSAID.)
Aven om den kliniska evidensen for att coxiberna ir mer gynsamma
an icke-selektiva NSAID-preparat nir det giller perioperativ blodning
dnnu sé linge 4r svag, finns en stor miangd placebokontrollerade studier
som visar att coxiberna saknar effekt pa trombocyten.® ¥ De behover
ddrfor inte utsittas infor planerad kirurgi.

Risknivd: o.

Ovriga trombocythimmare

Ticlopidin (Ticlide®) och clopidogrel (Plavix®) 4r trombocythimmande
medel som binds till trombocytens ADP-receptorer och dir blockerar
membranreceptor GPIb irreversibelt. I vissa fall kombineras behandling-
en med dessa medel med ASA, men de ir frimst indicerade som profy-
lax mot stroke eller hjirtinfarke hos patienter som ej tdl ASA. Effekten
avtar under s—10 dygn efter avbrytande av behandlingen, lingre for
ticlopidin, vars halveringstid 4r upp till 5o timmar jamfort med clopido-
grels 8 timmar. Pagiende kliniska studier med kombinationsbehandling
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ASA/clopidogrel som profylax vid instabil angina har visat lovande resul-
tat, och det 4r troligt att vi snart kommer att i se den kombinationen
i 6kande utstrickning. Bigge likemedlen i kombination férefaller dock
ha en supraadditiv effekt pa hemostasen.'” En fallbeskrivning med spi-
nalt hematom efter spinalanestesi till en patient som behandlades med
ticlopidin finns, men i dagsliget saknas tillricklig dokumentation for att
analysera nagot samband med spinala hematom orsakade av ticlopidin
eller clopidogrel var for sig eller i kombination med ASA.

Risknivd: 2, vid kombinationsbehandling med ASA: 3.

Reversering av trombocythimning
Vid akuta ingrepp pd patient som nyligen intagit etct ASA- eller NSAID-
preparat, och som bléder ovintat mycket, ges desmopressin (Octostim®)
0,3 pg/kg? och tranexamsyra (Cyklokapron®) 10—15 mg/kg. Tranexam-
syra dr sirskilt indicerad vid blodning i slemhinna och andra membran
samt i fettviv.

Desmopressin har osiker effekt hos patienter som fitt clopidogrel el-
ler ticlopidin. I stillet rekommenderas trombocyttransfusion, férutom
behandling med fibrinolyshimmare.

Vitamin K-antagonister

Vitamin K-antagonister himmar, som framgir av beteckningen, syn-
tesen av vitamin K-beroende koagulationsfaktorer i levern, vilket leder
till en minskning av halterna av faktorerna II (protrombin), VII, IX och
X. I Sverige finns enbart warfarin (Waran®) registrerat. Detta anvinds
frimst som trombosprofylax efter djup ventrombos och/eller lungem-
boli samt som emboliprofylax efter klaffprotes, vid férmaksflimmer
och/eller VOC. Efter insatt behandling nas full effekt forst efter ca §
dygn, och den avtar i ungefir samma take efter utsittande. Behandlings-
effekten monitoreras med PK INR. Terapeutisk nivé ligger i intervallet
2,1-3,5 (oftast 2,1-3,0). For storre kirurgi rekommenderas i allménhet
att INR sinks till 1,6 eller ddrunder, vilket krdver utsittande 2—4 dygn
preoperativt. Vid behov av snabbare sinkning av INR ges K-vitamin
(i.v., s.c. eller p.o.), plasma (ej dldre in 14 dygn) eller faktorkoncen-
trat (Prothromplex-T eller Beriplex, vilka dr licenspreparat innehallande
warfarinberoende koagulationsfaktorer [torrampull 600 E]). Effekten av
givet K-vitamin dr mirkbar forst efter 8—12 timmar och maximal effeke
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uppnis efter 24 timmar. Effekten av plasma, resp. faktorkoncentrat, ir
momentan men overgdende och avtar efter 6—7 timmar.

Warfarin ir hoggradigt proteinbundet och interagerar darfér med ett
flertal likemedel (se Fass). Sdrskilt allvarlig dr interaktionen med ASA
och NSAID, som bade ir farmakokinetisk (displacement, héjer INR)
och farmakodynamisk (6kad blodningsrisk vid oférindrat INR). Vissa
NSAID-preparat och warfarin konkurrerar dessutom om samma enzym
for sin metabolisering.

Riskniva: 3.

Aktiverat protein C (APC)

Protein C forekommer normalt som inaktivt plasmaprotein, och ak-
tiveras endogent under inverkan av trombin tll APC. Humant APC
framstills pd rekombinant vig till drotrecogin alfa (Xigris®). Detta 13-
kemedel 4r indicerat vid svar sepsis och multipel organsvikt hos vuxna.
APC himmar trombinbildningen genom att inaktivera faktor Va och
VlIIa, och har profibrinolytiska egenskaper. APC ir fraimst kontraindi-
cerat vid pigaende eller hotande blédning. Detta giller t.ex. kirurgiska
ingrepp eller andra ingrepp med blédningsrisk, sisom ryggbedévning.
Inneliggande epiduralkatater utgor likasia kontraindikation. Katetern
skall avligsnas minst 12 timmar innan behandling med APC inleds.
Enligt Fass bor tillférsel av APC avbrytas 2 timmar fore behandling
som innebir blédningsrisk. Dock kan patientens allméinna tillstand,
med mer eller mindre derangerat koagulationsstatus, gora att denna tid
maste utstrickas avsevirt innan ryggbedévning kan Gvervigas.
Riskniva: 3.

Icke-farmakologiska riskfaktorer
Den absoluta frekvensen blodningskomplikationer vid ryggbeddvning
ar inte kind men Trybas metaanalys, omfattande 8 50 0ooo patienter med
EDA och 650 0oo patienter med SPA, beriknar risken for kliniske rele-
vanta blddningskomplikationer till 1:150 0ooo epiduraler och 1:220 000
spinaler.?! Incidensen av intraspinala hematom i samband med epidural-
bed6vning skiljer sig markant at i litteraturen, 1:3 000—1:190 000.2% 2324
Vid en genomgang av samtliga ryggbedévningar i Sverige under dren
1990-1999 fann Moen et al®® 33 fall av spinala hematom, motsvarande
en incidens av 1:18 000 efter EDA och 1:150 000 efter SPA. Antalet
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var nira tre ganger si hogt under dren 1995-1999 som 1990-1994 (24
vs. 9), vilket kan spegla en 6kad anvindning av LMWH. I 11 av de 33
fallen kunde ingen kind riskfaktor identifieras

Vandermeulen et al fann vid en litteraturgenomging 61 st. intra-
spinala hematom i samband med centrala blockader dren 1906-1994.2
Under ungefir samma tidsperiod visar en litteraturgenomging att anta-
let spontana spinala/epidurala hematom utan samband med ryggbedév-
ningar var betydligt fler till antalet.”” Under en niodrsperiod redovisar
rontgenavdelningen i Lund 13 fall av spontana intraspinala hematom,
vilket ger en frekvens av 1:1 000 000 och 4r.?® Fyra av dessa 13 patienter
hade fatt antikoagulantia.

Anatomiska

Ryggdeformiteter m.m.

Vissa former av "icke normal rygg” dr férenade med 6kad risk for blod-
ningskomplikationer vid centrala blockader.

Mindre 4n tio ar efter att Bier beskrivit spinalbedévningstekniken,
presenterar Sollier ett fall av spinalt hematom i samband med ett for-
sok att anldgga spinalbedévning. Det rérde sig om en 36-irig man som
skulle f en pilonidalcysta bortopererad under ryggbeddvning. Nir spi-
nalbedévningen lades fick man blod i nalen och till yttermera visso tog
aldrig bedévningen. Det visade sig senare vid exploration att patienten
hade en spina bifida occulta.

Det dr kint att Mb Bechterew och vaskulira missbildningar okar
risken for signifikant blédning i spinalkanalen.?> % Epiduralhematom
finns ocksa beskrivet vid epiduralanestesi till patient med uttalad lumbal
spondylos.?

Ovrigt

Sprung et al visade i sin prospektiva studie att inspektion av ryggen med
svarigheter att identifiera spinalutskott och forekomst av anatomiska de-
formiteter var en bittre prediktor for svar bedévning dn kroppshabitus.*

Punktionstekniska

Teknik

Flera forfattare har visat att risken f6r blddningskomplikation vid cen-
trala blockader 6kar med graden av trauma, vilket innebir att en spi-
nalbedovning ir sikrare dn ren epiduralblockad som i sin tur ar sikrare
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in analgesi anlagd med kvarliggande epiduralkateter.?"» 25-26:31 En tunn
spinalnal producerar mindre kirltrauma och ger dirfér mindre blod-
ningskomplikationer in en grovre spinalndl.?®

”Svar spinal” (= flera stick) utgor en klar riskfaktor for blédning och
utveckling av spinalhematom.?®

Tva storre studier, inkluderande mer 4n 100 fall av spinala hema-
tom, visade att majoriteten av spinalblédningar uppkom hos patien-
ter med kvarliggande epiduralkateter.?® 32 Avligsnandet av epidural-
katetern ir lika riskfyllt som inférandet av densamma och 30-60
procent av de kliniskt relevanta spinalhematomen uppstir efter det

att katetern dragits.?> %3

Niva

Thorakal epidural 4r inte mindre siker in lumbal.?*3% Sprung et al upp-
ger i sin prospektiva studie att thorakal epidural var ldttare att ligga dn
lumbal.?® Incidensen av blod i nélen vid lumbal epidural anges till 1,31
procent och vid thorakal till 0,34-0,48 procent, vilket ir en signifikant

skillnad.?

Medellinje- eller paramedian teknik?

Framgangsnivin och risken f6r "minor haemorrhagic complications”
skiljer sig inte 4t mellan medellinje- och paramedian teknik.!”-3¢ Kopacz
et al anger dock att medellinjeteknik gav firre punktionsforsok och
hogre framgdngsnivé dn paramedian teknik.?”

Anestesiologens erfarenhet
Nir det giller erfarenheten hos den som utfér ryggbeddvningen och
dess betydelse skiftar synpunkterna i litteraturen.

Renck® uppger att erfarenhet kan minska ryggtraumat vid epi-
duralanliggande och i riktlinjer utgivna av Norsk Anestesiolog Forening
rekommenderas erfaren anestesilikare om central blockad skall liggas pa
patient med sikert kad blodningsrisk.>> Bergqvist & Wiklund“® anger
otillrickligt trinad anestesiolog som en riskfaktor vid central blockad
till patient som erhallit ligmolekylart heparin.

Det dr dock tveksamt om kontrollerade studier ger nigot stéd for
att dkad erfarenhet ger stérre sikerhet. Kopacz et al*® anger att forsta-
irs residents (motsvarande ST-likare) identifierar epiduralrummet vid
forsta forsokstillfillet i 76 procent av fallen. Sprung et al*® anger for
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samma kategori 73 procent, men fann ingen signifikant skillnad mellan
residents med 6—12 ménaders erfarenhet och specialister. Nir det giller
erfarenhet och komplikationsrisk saknas dokumentation.

Aven om siledes klinisk evidens inte ger ett otvetydigt stod, dr det
Stai:s uppfattning att ryggbeddvning bér handliggas av en erfaren anes-
tesiolog i de fall 6kad risk f6r blddningskomplikation kan befaras.

Blod i nél/kateter
Blodig punktion vid epidural bedévning forekommer i en frekvens av
1—10 procent hos icke gravida och 18 procent hos gravida.*42 Horlocker
et al'” redovisar en 22-procentig forekomst av "bloody tap” vid medi-
cinering med trombocytaggregationshimmare, dock utan uppkomst av
spinalt hematom. Kvinnligt kon, okad alder och anamnes pa att litt
fa blimarken 4r associerat med littare blodningskomplikationer sisom
blod i epiduralndl eller kateter."”

Vid jamf6relser av 16G och 18G Touhynalar vid anliggande av EDA till
gravida sigs ingen skillnad i "bloody tap” mellan de tvi nalstorlekarna.®?

Hemostasdefekter

Vaskulira

Patienter med angiopati (som ses vid avancerad arterioskleros, diabetes
mellitus med kirlengagemang och kronisk steroidmedicinering) loper
okad risk f6r blédning i spinalkanalen vid centrala blockader.

Koagulopati

Hematologiska sjukdomar sasom hemofili, von Willebrands sjukdom
(vWD), trombolys, trombasteni, trombocytopeni, polycytemia vera,
essentiell trombocytos och maligna blodsjukdomar paverkar i olika
stark grad risken for att utveckla spinalt hematom vid ryggbed6vning
och kan, ensamt eller tillsammans med andra riskfaktorer, helt kontra-
indicera centrala blockader. Samma giller kronisk alkoholism, njursvike
och leversvikt. (Se nedan.)
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Screening infér ryggbedovning
Anamnesen dr det viktigaste hjidlpmedlet att hitta patienter med okad
blodningsbenigenhet.

* Herediter: Har sliktingar blott mycket efter operation och efter
tandextraktioner? Finns det nigon kind blodningssjukdom i
slikten? (Hemofili A eller B, vWD [> 20 typer], trombocytfunk-
tionssjukdom etc.)

* Blimdrken. Far man litt bldmirken (subkutant & intramuskulirt)
spontant eller efter slag?

o Tandkittsblodningar. Spontant eller vid tandborstning eller
vid tandstensbehandling?

* Tandextraktioner. Nir? Blodning och transfusionsbehov?

* Nisblodningar. Hur ofta och svarighetsgrad?

o Stickblodningar. Vid handarbete, rakning eller provtagning?

o Ledblodningar. Lokalisation och kvarstiende leddefekter?

* Njurblodningar. Nir och antal episoder samt svirighetsgrad och
ev. njursjukdom?

* Magblodningar. Nir och antal episoder samt svarighetsgrad
och ev. ulcus?

* Gynekologiska och obstetriska blodningar. Menstruationsblodningar,
blédningar vid partus och andra gynekologiska blodningar?

* Kirurgiska ingrepp. Nir, diagnos, svarighetsgrad av blodning
och transfusioner?

* Ovriga blidningar. T.ex. bukblddningar och lungblédningar?

» Medicinering. ASA, NSAID, steroider, warfarin, UHE, LMWH,
K-vitamin, trombocytfunktionsnedsittande medel etc.

Laboratoriemetoder
Forutom anamnesen (blodningsanamnes och allmin sjukdomsanam-
nes) behovs endast Hb. Om detta 4r normalt talar det emot storre aktu-
ell blédning, pancytopeni, allvarlig njur- och leversjukdom samt svérare
infektion som kan nedsitta koagulationsformagan.

Om blédningsanamnes eller Hb ger misstanke om nedsatt koagula-
tionsformaga kan man gi vidare med ytterligare provtagning om man

fortfarande ir intresserad av att ligga en ryggbed6vning,.
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Specifik provtagning

De vanligaste blodproverna ir:
* Trombocytantal (TPK) (normalvirde 150 000—350 00o/mm?).
 Trombocytfunktion

— Blodningstid (normalvirdet varierar beroende pa metod)

— Specifika tester for att screena olika typer av von Willebrands
sjukdom. En f6rlingd blodningstid kan bero pa trombocytfunk-
tionsnedsittning (som t.ex. efter ASA- och NSAID-behandling)
men den kan ocksé bero pa trombocytsjukdomar som Glansmann,
Bernhard-Solier, vIWD, hemofili eller kraftigare koagulations-
faktorbrist. Kraftigare njurfunktionsnedsittning ger trombocyt-
paverkan. Dessutom kan dextran > 1,5 g/kg, serotoninaterupp-
tagshimmare och minga naturlikmedel (lista finns hos Am. Soc.
of Anesth.) ge nedsatt trombocytfunktion. COX-2 himmarna
(dven i hoga doser) paverkar inte blodningstiden.

* Koagulationsfaktorer
— APTT (testar samtliga koagulationsfaktorer utom VII & XII).
—PK INR (testar de K-vitaminberoende faktorerna II, VII, IX & X).
* Funktionella tester pa koagulationsfunktion inklusive fibrinolys

— Tromboelastogram (TEG).

— Sonoclot.

De tva senare ar bra prover i trinade hinder for att testa koagula-

tionsférméga, trombocytopeni, trombocytfunktion, fibrinolys

och med olika tillsatser reversera t.ex. heparineffekt.

Overvakning

Blodning i spinalkanalen

En av de allvarligaste komplikationerna till punktion i spinalkanalen
ir bestaende neurologiska bortfallssymtom till f6ljd av kompression
utévad av hematom. Det ir siledes angeliget att undvika fakto-
rer som skapar férutsittningar for blédningar. Situationer kommer
dock alltid att finnas som gér att hematom av olika skil trots allt
uppstar. Skademekanismen 4r via direketryck pa nervvivnad eller
via forsimrat blodflode till foljd av tryck pd forsérjande artirer.
Huruvida subaraknoidalt blod kan ge kirlspasm med ischemi som
foljd ir ej klarlagt. Dekomprimering med laminektomi inom 8 tim-
mar fran symtomdebut ger goda mojligheter att undvika bestaende
men. Quervakningen efter punktion i spinalkanalen och sjukbusens
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totala resurser mdste déirfor majliggora tidig upptickt av symtom och ge
méojlighet till slutgiltig behandling inom 8 timmar.

Epiduralrummet innehaller rikligt med vendsa plexa, rikligast fore-
kommande ventralt. Mindre blodningar fran vendsa plexa torde uppsta
relativt ofta i samband med punktion. Med normal hemostas kan dessa
blédningar knappast nd sidan omfattning att kompression av rygg-
mirgen uppstar. Aven med defekt hemostas bor en naturlig volymbe-
grinsande tamponad uppsta eftersom liquortrycket normalt overstiger
ventrycket i epiduralrummet. Huruvida lokalanestetikas koagulations-
himmande effekt eller adrenalinets vasokonstringerande egenskaper
kan péverka en hematomutveckling ir ej klarlagt, men adrenalintillsats
torde knappast utgora nagon nackdel.

Dock kan vendsa epiduralblodningar ge trycksymtom, framféralle
genom volymexpansion orsakad av osmos eller infektion. Detta kan
forklara forekomsten av sent uppdykande symtom. Notabelt dr att si
pass stora volymer som 15—20 ml ¢j ger nigra symtom. Dessa volymer
injiceras rutinmissigt vid blood-patch-behandling av postspinal huvud-
virk. Vid kirurgi som kriver intraoperativ heparinisering rekommende-
ras ibland att ingreppet avbryts om blédning uppstir i samband med
epidural punktion for att senare genomf6ras i generell anestesi.

Forekomsten av artirer i epiduralrummet dr sparsam. Aa. spinales,
som l6per subaraknoidalt utmed hela ryggmirgen, utgar frin a. verte-
bralis och far dven forsorjning via grenar frian interkostala och lumbala
artdrer. Arteriella blodningar ger en akut symtomutveckling och 6kad
risk ses, forutom vid paverkad hemostas, dven vid patologiska forind-
ringar av kirlen, sisom uttalad arterioskleros, AV-missbildningar och
kaverndsa hemangiom. Dessa kirlf6rindringar férekommer hos ca 10
procent av befolkningen. Subaraknoidala blédningar kan komma fran

ovan nimnda artirer eller frin duran.

Symtom

De symtom som ses vid hematomutveckling ir:
* Pares i benen (debutsymtom i 46 procent).
* Ryggsmirtor (debutsymtom i 38 procent).

Sfinkterrubbningar.
Sensibilitetsbortfall.

Radierande smirtor.

Forlingd pares efter central blockad.
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Uppfoljning efter en rutinmaissig central blockad bestar i att man kon-
staterar att beddvningseffekten avklingar pé ett forvintat sitt. Avvikelser
kriver diagnostiska 6verviganden med beaktande av att framgingsrik
terapi av ett expansivt hematom kriver kirurgisk dekomprimering sna-
rast mojligt, och senast inom 8 timmar.

Uppfoljning efter central blockad vid 6kad risk f6r komplikation kri-
ver en mer omfattande 6vervakning, se nedan.

Eftersom symtom kan debutera ling tid efter punktion, miste alla
patienter vara informerade om att vid dessa symtom omedelbart kon-
takta sjukvirden. Foredomligt dr forstds systematisk uppfoljning frin
sjukvirdens sida, exempelvis i form av telefonkontakt dagen efter en
poliklinisk ryggpunktion.

Flest komplikationer ses i samband med kontinuerlig epidural-
bed6vning. De moment som anses medfora risk fér blédning ir
— forutom sjilva punktionen — 4ven manipulation av katetern, sivil
lagesjusteringar som avligsnandet. Symtom som uppstir efter en ka-
tetermanipulation kan dock vara orsakade av ett vendst hematom som
uppstétt redan vid punktionen.

Att ha en epiduralkateter pa plats anses medféra mindre blédnings-
risk, varvid man kan acceptera riskfaktorer som ej fir férekomma vid
stick eller katetermanipulation.

Den férindring av epiduralbedévningens syfte som skett de senaste
dren innebir ett totalt nytinkande vad betriffar farmakologi och fysio-
logi. Frin att ha varit en bedévningsform med en sjilvklar motorisk pa-
verkan kan nu epiduralbedévningen ge fullgod postoperativ smirtlind-
ring med fullt bevarad motorik. Dirmed kan motorpaverkan utnyttjas
for dignostik av ev. komprimerande hematom.

Dagens postoperativa smirtlindring med kontinuerlig epiduralbe-
dévning dr en komplicerad teknik som stiller stora krav pa organisation
och kunskap. Savil vardavdelningspersonal som operatdrer och aneste-
siologer méste vara vl fértrogna med konceptet. (Se Sfai:s riktlinjer for
behandling av postoperativ smirta.)

Overvakningsrutiner och dokumentation maste vara vil strukture-
rade och tillimpas konsekvent. Ett speciellt protokoll for kontinuerlig
epiduralbed6vning ir att féredra. For att uppticka en eventuell blod-
ning efterforskas ovan angivna symtom var 4:e tim (varannan timme
under de f6rsta 6 tim, pat. vickes dock normalt ej nattetid). Vid pataglig
blodningsrisk bedéms patienten varannan timme. Overvakningen bor
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fortsitta 12—24 tim efter kateterns avldgsnande och lingre tid vid pa-
taglig blodningsrisk. Katetrar avldgsnas pi morgonen for att underlitta
neurologisk bedémning. Denna rutin passar dessutom utmirkt ihop
med att LMWH ges som kvillsdos.

Diagnos

Nytillkommen pares i benen (Bromage > 1) under pagiende epidural
infusion skall foranleda differentialdiagnostiska 6verviganden och atgir-
der (som regel avstings infusionen) med beaktande av att ett eventuellt
komprimerande hematom skall vara kirurgiskt dtgirdat inom 8 tim.

Differentialdiagnoser

¢ Cirkulationsrubbning/ischemi (arteria spinalis anterior-syndrom,
cauda equina-syndrom).
- Operation med hyperlordos, t.ex. urologisk kirurgi.
- Ockluderade spinalartirer vid aortakirurgi.
- Forlossning.
- Dragning i nedre extremiteterna.
- Hypotension.

* Toxisk paverkan.

* Likemedelspaverkan.

* Felaktig vitska injicerad.

* Direkttrauma mot medulla.

* Kirurgiskt nervtrauma vid nedre bukkirurgi.

* Spinal migrering av EDA-kateter.

* Effekt av eventuell grundsjukdom.

* Plexuspaverkan i samband med férlossning.

* Perifer peroneuspaverkan av t.ex. benstdd.

* TRI (transitory radiating irritation).

Diagnos stilles sikrast med MR-undersokning. CT ger ingen siker
information vid firska blédningar. CT-myelografi kan Gvervigas men
innebir en ytterligare risk, eftersom ny punktion krivs. Aspiration och
kontrastinjektion i befintlig epiduralkateter kan 6vervigas. Tidig trans-
port till annat sjukhus med MR-resurs kan behévas. Klinisk undersok-
ning ska kunna goras med sadan sikerhet att den kan ligga till grund for
beslut om kirurgisk dekomprimering.
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Behandling

Kirurgisk dekomprimering inom 8 timmar frin symtomdebut ger moj-

ligheter till fullstindig restitution. En vilfungerande transportorganisa-

tion kan behéva tas i ansprak om behandlingsresurser ej finns tillging-

liga. Stillning till patientens operabilitet kan behéva tas redan innan

ryggstick genomfoérs. En vid ryggstick acceptabel koagulopati kan pro-

grediera sd att ryggkirurgi ej kan genomféras.

Aspiration av blod via befintlig epiduralkateter kan prévas vid miss-

tanke om komprimerande hematom.

Hemostasen kan optimeras enligt foljande:
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Trombocytfunktionsnedsittning av ASA: Desmopressin ger partiell
reversering. Upprepade doser ger simre effekt. Okind verknings-
mekanism.

Trombocytopeni: trombocyttransfusion forbiccrar hemostasen.
von Willebrands sjukdom: Desmopressin (Octostim®) ger frisitt-
ning av vW-faktorn fran endotele, se speciellt avsnitt. Tranexam-
syra (Cyklokapron®) kan férhindra fibrinolys. Haemate® 4r det enda
faktor VIII-koncentrat som dven innehéller vW-faktorn.
Hepariner: Protamin neutraliserar momentant ofraktionerat hepa-
rin, UFH. 1 mg neutraliserar 100 E heparin. Protamin har en
egen antikoagulerande effekt, varfor dosen ska berdknas sa exakt
som mojligt. LMWH neutraliseras partiellt och i olika omfattning
beroende pé preparat.

Terapeutisk fibrinolys avbrytes med aprotinin som ir en proteas-
himmare. Tranexamsyra forhindrar enbart fibrinolys av tromber
som bildats i tranexamsyrans nirvaro.

Vid antivitamin K-behandling f6rbittras hemostasen av plasma-
substitution, dock ofta med blygsam effekt. Bist effekt erhalls med
faktorkoncentrat (se sidan 70).

Vid hemofili anvinds specifika faktorkoncentrat.

Vid dissiminerad intravasal koagulation och blédning krivs omfat-
tande substitution och samtidig himning av den intravasala
koagulationen.

Vid stor kirurgisk blédning krivs omfattande substitution som
forutom erytrocyter kan omfatta plasma, trombocyter, fibrinogen
och faktorkoncentrat (t.ex. Novoseven®).
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Samlade riktlinjer
Vid 6kad risk for hematom skall ryggbed6vning tillgripas endast om full-
gott alternativ saknas. Detta innebir i allminhet att ryggbedévning endast
kan ske pé specifik indikation (se tabell 1). Férsok analysera vinsten och vig
denna mot risken. En morbiditetsvinst kan t.ex. motivera en storre risk dn
en komfortvinst.

Hepariner
Behandlingsdoser av UFH och LMWH kontraindicerar i stort rygg-
bed6vning. Ryggbedovning kan 6vervigas 2—4 timmar efter avslutad
i.v. administrering av UHF om APTT 4r normal. Minst 24 timmar bor
forflyta mellan terapidos av LMWH (> 5 ooo E eller 40 mg) och ryggstick.
Vid anvindning av UFH i samband med kirlkirurgi bor man vinta 2 tim-
mar frin ryggstick till heparinisering. Efter gingse profylaxdoser (< 5 ooo E
eller 40 mg) av subkutant LMWH rekommenderas foljande tidsintervall:
* Frin LMWH till ryggstick: 10 timmar. Undantag;: for obstetriska
patienter som erhillit < 2 500 E dalteparin eller 20 mg enoxaparin
giller intervallet 6 timmar. (Se dven riktlinjer for obstetrisk anestesi
och intensivvird.)
* Frin ryggstick till nista dos LMWH: 2 timmar.
* Frain LMWH till manipulation/utdragning av epiduralkateter:
10 timmar.
* Frin manipulation/utdragning av epiduralkateter till LM WH:
2 timmar.

Inom obstetriken finns praktiska skil att kunna tillimpa ett kortare in-
tervall for den ligre profylaxdosen LMWH. I ovriga fall giller interval-
let 10 timmar oavsett dos upp till och med 5 ooo E/40 mg 1 ging/dygn.
Vid flerdosf6rfarande bor intervallet utékas till 15 timmar. Dosanagivelserna
giller patienter med normal njurfunktion. Vid njursvike (kreatininclearence
< 30 ml/min fes ligre doser (se Fass). Allmént rekommenderas att LMWH
ges som kvillsdos. Trombosprofylax kan inledas postoperativt pa patienter
som kommer in operationsdagens morgon (om man ¢j kan organisera pro-
fylaxstart i hemmet).

Pentasackarider
Fondaparinux skall insittas tidigast 6 timmar postoperativt och hindrar
alltsd inte anvidndandet av preoperativ “single shot”-teknik. Vid kvar-
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varande kateter (epiduralt eller intratekalt) hos patient som behandlas
med fondaparinux kan katetermanipulation ske tidigast 36 timmar efter
senaste dos. (Obs: lingre intervall om njurfunktionen 4r nedsatt.)

Direkta trombinhammare (melagatran, ximelagatran)
Fran dos till ryggstick: 1o timmar.
Fran stick till dos: 2 timmar.

Dextran och HES
Anvindning inom rekommenderade dosgrinser medf6r ringa riskokning.

Trombolytika
Lokal tillforsel via katetrar av sma doser kortverkande trombolytika sy-
nes vara férenat med ringa riskokning. Behandlingsdoser av tromboly-

tika kontraindicerar ryggbedévning inom 24 timmar. Invinta normalt

APTT och fibrinogen.

ASA/NSAID

InfSr elektiv kirurgi rekommenderas utsittning av ligdos-ASA 3 dygn och
hégdos-ASA 7 dygn fore operation. Detta giller dock ej hogriskpatienter
(se nedan), som behaller lagdos-ASA till operationsdagen. Utsittande av
NSAID och 6vriga tromcythimmare dr beroende av preparatens halv-
eringstid (se tabell 2). COX-2 himmare och dipyridamol utsitts ej.

Patienter med 6kad risk f6r tromboembolisk komplikation:
* Instabil koronarsjukdom.
* Nyligen genomgéngen kardiovaskulir episod:
— hjdrtinfarke
— kranskirlsintervention

— stroke/TIA.
Vid akut kirurgi pa patient som behandlas med ASA/NSAID kan ryggbe-

doévning anvindas om specifik indikation foreligger. Kontrollera om moj-

ligt blodningstid vid positiv blodningsanamnes och ge desmopressin om

BT ir forlingd. Anvind minitraumatisk teknik (SPA ir forstahandsval).

ADP-receptorblockerare
Clopidogrel (Plavix®) utsitts 5 dygn och tiklopidin (Ticlide® — anvinds

sillan) 10 dygn fore planerad operation.
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GPIlIb/llla-hammare

Eptifibatide (Integrilin®) och tirofiban (Aggrastat®) skall utsittas minst

8 timmar och Abciximab (Reopro®) minst 2 dygn fore operation. Rygg-

stick forutsitter normaliserad blédningstid.

Tabell 2. Halveringstider och rekommendationer for utsattning av
trombocythdammande lakemedel. (Obs: vissa NSAID-preparat finns
i “slow release”-form, som kan krava tidigare utsattande.)

Perorala preparat Tooe Utsatts

preop.
ASA
Lagdos (t.ex. Trombyl®, Asasantin ret.®) 20-30 min 3 dygn
Hégdos (> 1 g/dygn) (t.ex. Magnecyl®, Treo®) | 15-30 tim 7 dygn
NSAID

Diklofenak (Voltaren®, Diklofenak®) 1-2 tim 24 tim

Ibuprofen (t.ex. Brufen®, Ipren®) 2 tim 24 tim

Ketoprofen (t.ex. Orudis®, Ketoprofen® 2tim 24 tim

Indometacin (Confortid®, Indomee®) 4,5 tim 24 tim

Naproxen (t.ex. Naprosyn®, Pronaxen®) 10-17 tim 5 dygn

Piroxikam (t.ex. Felden®, Piroxicam®) 10-70 tim 2 veckor

Tenoxikam (Alganex®) 72 tim 2 veckor

Celecoxib (Celebra®), rofecoxib (Vioxx®) Utsétts ej

ADP-receptorblockerare
Clopidogrel (Plavix®) 8 tim 5 dygn
Ticlodipin (Ticlide®) 30-50 tim 10 dygn
Ovriga
Dipyridamol (Persantin®) 30-60 min Utsétts ej
Parentrala preparat | Effektduration Utsatts preop.
GPlIb/llla hammare

Eptifibatide (Integrilin®) 4-6 tim 12 tim*

Tirofiban (Aggrastat®) 4-6tim 12 tim*

Abciximab Reopro®) 12-24 tim 48 tim*

* Ryggstick forutsatter normaliserad blodningstid.
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Warfarin
Infor elektiv kirurgi bor Waran® utsittas 3 dygn preoperativt om tera-
peutisk niva féreligger. LMWH sitts in ndr INR 4r under 2,0.

Vid akut kirurgi pa patient som behandlas med Waran® bér ryggbe-
dovning undvikas. Om specifik indikation innebirande att minst mor-
biditetsvinst foreligger, kan INR sinkas med hjilp av K-vitamin, plasma
och/eller Prothromplex T till niva som anges i tabell 3. Vilj om mojligt
spinalanestesi.

Aktiverat protein C (APC)
Ryggstick ar strikt kontraindicerat vid APC-behandling. Epiduralkateter
skall avligsnas minst 12 timmar innan APC -behandling inleds.

Kombinationer

Effekten av kombinationer av olika antihemostatiska likemedel ir inte
alltid mojlig att forutse. Teoretiskt bor kombinationer av farmaka med
olika verkningsmekanismer kunna ge potentiering av inverkan pa he-
mostas och koagulation. Stérre forsiktighet tillrids ju fler medel som
kombineras.

Laboratorievéarden

Generellt bor ryggbedovning undvikas om laboratorieprov indikerar he-
mostasdefeke. Vid specifik indikation (se tabell 1) kan dock ryggbeddv-
ning, efter noggrann risk-/nytta-analys, tillgripas dven vid patologiska
laboratorieprover. Nedanstiende schema kan da vara till hjilp.

Tabell 3. Rekommenderade varden for ryggbedovning
vid olika indikationsstyrka.

Prov Komfortvinst | Morbiditetsvinst | Mortalitetsvinst
TPK (150-350) | 100-150 50-100 30-50
INR (0,9-1,2) |<1.4 <16 <18

Blodningstid har visats vara en dalig prediktor for kirurgisk blédning,
och rekommenderas ej for screening. Den kan dock ge god vigledning
i utvalda fall.

Leversvikt med forhéjt INR ir forenad med storre blodningsbeni-
genhet in Waranbehandling vid samma INR-virde.
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APTT skall vara normal. Det finns dock tillstind med forlingd
APTT utan 6kad blodningsrisk, t.ex. f XII-paverkan. (Kontakta koa-
gulationslikare.)

Mojligheten att optimera koagulationsformagan fore ryggsticket bor
alltid Gvervigas.

Om mer dn ett laboratorievirde indikerar hemostaspaverkan skall
ryggbeddvning viljas med stdrsta restriktivitet.

Vid varje misstanke om hemostasdefekt bér spinalbedévning om
mojligt viljas fore epiduralbedévning med kateter. (Exempelvis kan
“morfinspinal” dvervigas vid behov av postoperativ smirtlindring.)

Det blir till slut en fraga om att i det enskilda fallet viga risker mot
fordelar. Bedémningen maste alltid goras av en specialist som i dessa fall
tydligt bor dokumentera sitt stillningstagande.

Riskreduktion
Allminna atgirder for att minimera risken for permanent neuro-
logisk skada i samband med epiduralanestesi med kvarliggande kateter:

* Stick i operationsomrédets epicentrum (dvs. thorakalt vid
abdominell kirurgi).

* Anvind ligsta mojliga koncentration lokalanestetika postoperativt.
(girna i kombination med opioid).

* Kontrollera mobilitet i benen minst var 4:e tim (Bromage-skalan)

* Undvik katetermanipulation vid hemostaspéverkan.

* Vid misstanke om spinal expansivitet (svar smirta i ryggen,
motorisk paverkan i benen, sfinkterrubbningar): ombesorj omedel-
bar MR (alt. CT-myelografi).

* Vid bekriftad misstanke: tag omgiende kontakt med neurokirurg
eller ortoped.
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