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INLEDNING

Uppdrag

Regionala Medicinska Radet Koagulation har pa uppdrag av Regionvardsndmnden i
Sddra sjukvérdsregionen tagit fram detta vardprogram om vends tromboembolism
(VTE). Det ér en reviderad version av de vardprogram som utkom 2003 och 2006.
Regionala Medicinska Radet Koagulation ar ansvarigt for innehéllet som skall uppfattas
som riktlinjer och inte som direktiv. Vardprogrammet ingér i en serie dokument fran
Rédet som beror olika aspekter pa &mnet koagulation/antikoagulation vid
tromboemboliska sjukdomar. Samtliga dokument finns tillgéngliga pé

Koagulationscentrum UMAS hemsida www.koagulationscentrum.umas.se.

Malgrupp och underlag

Vérdprogrammet vinder sig i forsta hand till kliniskt verksamma i sjukvardsregionen
och dr avsett att vara till hjélp 1 det dagliga patientarbetet. Underlaget utgors av
nationella och internationella riktlinjer, 6vrig litteraturgenomgéng och kliniska

erfarenheter. S& langt mojligt har evidensbaserat bakgrundsmaterial anvints.

Vardprogrammets omfattning och innehall

Vardprogrammet omfattar kliniska aspekter pd omrddet VTE. Det inleds med en
kortfattad jourversion av diagnostik och behandling vid djup ventrombos (DVT)
respektive lungembolism (LE). I den inledande algoritmen framhalls mojligheten att
anvénda klinisk strukturerad podngbaserad bedomning (score) i kombination med D-
dimeranalys 1 utvalda fall som ett forsta steg 1 diagnostiken, vilket bor leda till ett
minskat behov av bilddiagnostik. Ultraljud av benvener resp datortomografi av
lungartirer (DTLA) beddms vara forstahandsmetoder vid bilddiagnostik. Handlaggning

av tromboflebit och massiv LE avhandlas i separata avsnitt.
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Jourversionen foljs av ett avsnitt med mera ingdende beskrivning av VTE med omraden
som epidemiologi, riskfaktorer, diagnostiska metoder, behandling samt VTE med
ovanlig lokalisation. Hérefter avhandlas trombosprofylax vid operation, immobilisering,
malign sjukdom samt vid vissa internmedicinska sjukdomar f6ljt av ett avsnitt om
graviditet resp dstrogenbehandling och VTE. Utredning av bakomliggande orsak till
VTE behandlas med betoning pa trombofiliutredning. Slutligen berors heparininducerad
trombocytopeni samt problemen med straldoser och tillforsel av kontrastmedel vid vissa

tillstind samt atgérder vid blodningskomplikation.

Granskare

Arbetsgruppen vill tacka alla som lamnat synpunkter pa vardprogrammet. Sarskilt tack
till nedan ndmnda kollegor som dessutom bidragit med textinnehall inom sina

respektive specialistomraden:

Stefan Acosta, Kéarlkirurgi, Malmo

Goran Benoni, Ortopedi, Malmo

Bjorn Ekmehag, Kardiologi, Lund

Andreas Herbst, Obstetrik och gynekologi, Malmo
Bjorn Jonson, Klinisk fysiologi, Lund

Arne Lindgren, Neurologi, Lund

Gunnar Sterner, Nefrologi, Malmo
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ORDLISTA OCH FORKORTNINGAR

AK
APC
AVK
CTEPH
DT
DTLA
DVT

ELISA
HIT
HRT
INR
KOL
KMN

LE

LMH
MR
NSAID
PK(INR)
PPV

PT
SENSITIVITET

SPECIFICITET

uUsS
VIP-SCINT
VTE

Antikoagulantia, t ex warfarin eller kumarinpreparat eller LMH

Aktiverat protein C

Antivitamin K preparat, dvs. warfarin eller kumarinpreparat
Kronisk tromboembolisk pulmonell hypertension
Datortomografi

Datortomografi av lungartirer

Djup ventrombos

Enhet, avses internationella enheter av heparinsubstanser
Enzyme-Linked Immuno-Sorbent Assay
Heparininducerad trombocytopeni

Hormone replacement therapy

International Normalized Ratio

Kronisk obstruktiv lungsjukdom
Kontrastmedelsnefropati

Lungemboli

Lagmolekylart heparin

Magnetisk resonanstomografi

Non steroid antiinflammatory drug
P-Protrombinkomplex uttryckt som INR

Positivt prediktivt véirde

Protrombin

Egenskap hos diagnosmetod: andelen av sjuka som metoden
identifierar korrekt

Egenskap hos diagnosmetod: andelen av friska som metoden
identifierar korrekt

Ultrasound, ultraljud
Ventilations/perfusions-lungscintigrafi

Venos tromboembolism
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UTREDNINGSALGORITM

MISSTANKT VTE

|

Klinisk bedomning + score

N

VTE oslannolik VTE sannolik
D-dimer
Né \f’cis
Ultraljud/ﬂebogre:ﬁ

DTLA/V/P-scint

Neg/ \Pos
|/ \

Ej VTE VTE
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JOURVERSION — DJUP VENTROMBOS (DVT)

Incidens: 160-200/100 000/ar

Tromboslokalisation och ICD-nr

V tibialis anterior, v tibialis posterior, v fibularis, muskelvener (180.2)
V poplitea, v femoralis (I80.1), v iliaca (I82.8), v cava (182.2)

V brachialis, v axillaris, v subclavia (180.8)

V porta (I81.9), v renalis (I82.3), v mesenterica, v hepatica (182.8)
Cerebrala vensinus (163.6 eller 167.6)

Trombos under graviditet (022.3)

VVVYYYVY

Diagnostik
1. Klinisk beddomning

Riskfaktorer

Tidigare VTE, hereditet for VTE

Alder >40 &r, fetma (BMI >30)

Immobilisering, t ex sidngldge >3 dagar, flygresa >6-10 timmar

Bentrauma, gipsat ben, benpares

Operation senaste 3 man

Koagulationsrubbning, polycytemi, essentiell trombocytos, hyperhomocysteinemi

Ostrogen (HRT), p-piller (kombination), graviditet och puerperium

Aktiv cancer (behandling inom 6 ménader eller palliativ behandling), autoimmun
sjukdom

Hjartsvikt och KOL

Infektion, inflammatorisk tarmsjukdom

Nefrotiskt syndrom

Central venkateter

VVVY VVVVVVYVY

Symtom/tecken

» Smirta och dmhet

» Svullnad, konsistensokning, 6kat vadomfang, 6dem
» Virmeokning, rodnad

> Okad venteckning

Symtomen orsakas av inflammation och venstas, varierar patagligt frn lindriga till
mycket uttalade och ér for ospecifika for att ensamma tillata siker diagnos.
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Differentialdiagnoser

Posttrombotiskt syndrom

Varicer, venos insufficiens, tromboflebit

Kontusion, blodning, muskelruptur, hilseneruptur, fraktur
Bakercysta, artrit, synovit

Erysipelas

Neuropati

Lymfodem

Arteriell insufficiens

Hjartsvikt

VVVVVVVVY

Klinisk poangbaserad beddémning (score) - DVT

Poéng
Aktuell malignitet (behandlad senaste halvaret eller palliation)
Benpares eller nyligen gipsat ben
Immobilisering >3 dygn eller stor kirurgi de senaste 12 veckorna
Lokaliserad 6mhet ldngs karlstrangen
Ensidig helbenssvullnad
Vadsvullnad (>3 c¢m skillnad i omféng)
Ensidigt pittingddem
Dilaterade vener (ensidigt, ej enbart varicer)
Tidigare DVT
Annan diagnos 4n DVT minst lika trolig

DO = = = e e e e e

DVT osannolik
DVT sannolik

IV 1A
N —

Wells et al. N Engl J Med 2003;349:1227-35.

2. Laboratorieanalyser

D-dimer

Analyseras endast nér klinisk bedomning anger att DVT &r osannolik. D-dimer har d&
» Hog sensitivitet (missar fa DVT)

» Lag specificitet (kan bli positiv dven av t ex inflammation eller tumor)

» Hogt negativt prediktivt varde (utesluter DVT vid kliniskt osannolik DVT)

» Risk for falskt negativt test vid anamnes >1 vecka

Ovriga laboratorieanalyser

» Hb, LPK, TPK (blodsjukdom?)
» CRP, kreatinin, Na, K, Ca, Alb (aktivitet? njursjukdom?)
» ASAT, ALAT, ALP, PK(INR), APTT (leversjukdom?)
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3. Bilddiagnhostik

(vid kliniskt sannolik DVT eller osannolik DVT med positiv D-dimer)

Om bilddiagnostik inte &r tillgdnglig under jourtid kan den skjutas upp till nista dag om
LMH ges till individer med kliniskt sannolik DVT utan kontraindikationer mot behandling.

Vid kliniskt osannolik DVT skall positiva bilddiagnostiska fynd vara otvetydiga for
initiering av behandling, annars krdvs kompletterande utredning.

Remissens utformning
» Ange klinisk sannolikhet och resultat av ev. D-dimertest.
» Ange njurfunktion vid kontrastmedelsundersokning; farskt kreatinin vid:
O kénd/missténkt nedsatt njurfunktion, >70 &r, riskfaktorer for KMN, alla inneliggande
» Riskfaktorer for kontrastmedelsinducerad njurinsufficiens (KMN)
0 GFR <60 mL/min, diabetes, hjartsvikt, dehydrering, hypotension, hypoxi, anemi
(se Nationella rekommendationer jodkontrastmedel: www.sfmr.se/sok/riktlinjer.htm)

Ultraljud (US)

» God tillforlitlighet inom v poplitea och femoralis, men nagot simre sdkerhet pa

underben och iv. iliaca — komplettera vid behov med flebografi

US av underbenets vener kraver sirskild kompetens

Mojlighet till differentialdiagnostik; t.ex. blodning och Bakercysta

Behandlingskriavande DVT kan uteslutas med 1. US inkluderande underbenets

vener, 2. Proximalt US i kombination med: a. kliniskt osannolik DVT, b. negativ D-

dimer, c. normal flebografi av underbensvener eller d. upprepat normalt proximalt

US efter 1 vecka (utan AVK-behandling)

» Kan dven anvindas for trombosdiagnostik iv. iliaca, cava inferior, mesenterica,
porta, hepatica, renalis, axillaris, subclavia och armvener

YV V

Flebografi

» Tillforlitlig inom benets och armens olika vensegment, men inte helt sdker inom
muskelvener, v femoralis profunda och iliaca interna

» Kontrastmedel - 6verkdnslighet? njurfunktion? diabetes? metformin?

Datortomografi (DT)

» Komplement till US vid misstdnkt trombos iv. iliaca, cava inferior, mesenterica,
porta, hepatica, renalis och centrala thoracala vener

» 1:a handsmetod i cerebrala vensinus

» Kontrastmedel - 6verkénslighet? njurfunktion? diabetes? metformin?

Magnetisk resonanstomografi
Komplement till DT/US vid missténkt trombos 1 cerebrala vensinus/v iliaca pé gravida

DVT-diagnostik vid graviditet

» Ultraljud 1:a handsmetod, iliacavener undersdks vb. i sidolidge

» Flebografi av v iliaca bor undvikas pga. direkt fosterbestralning

» Behandlingskravande DVT kan uteslutas med 1. US inkluderande underbenets
vener, 2. Proximalt ultraljud i kombination med: a. negativ D-dimer, b. normal
flebografi av underbensvener eller c. upprepat normalt proximalt ultraljud efter 3
och 7 dagar.
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> Vid kvarstdende misstanke om isolerad iliaca/cavatrombos efter US bor i 1:a hand
MR utforas med flodessekvenser som inte kraver kontrastmedel

Behandling

1. Lagmolekylart heparin (LMH) eller fondaparinux tills PK(INR) >2,0, dock
minst fem dygn.

» Inj Fragmin® (dalteparin) (25 000 E/ml) 200 E/kg x 1 s ¢ (max engéngsdos 18 000
E, 2-dosregim kan bli aktuell vid vikt >90 kg)
0,4 ml x 1 s c vid patientvikt 45-56 kg
0,5 ml x 1 s c vid patientvikt 57-68 kg
0,6 ml x 1 s ¢ vid patientvikt 69-82 kg
0,72 ml x 1 s ¢ vid patientvikt >83 kg, eller

> Inj Innohep® (tinzaparin) (20 000 E/ml) 175 E/kg x 1 s c, 1 praktiken ofta avrundat
till
0,5 ml x 1 s c vid patientvikt 50 + 10 kg
0,7 ml x 1 s c vid patientvikt 70 + 10 kg
0,9 ml x 1 s c vid patientvikt 90 + 10 kg och déirdver, eller

> Inj Klexane® (enoxaparin) (100 mg/ml) 1,5 mg/kg x 1 s c, alt ] mg/kgx 2 sc, tex
vid fetma
Endosspruta 100 mg/mi
0,6 ml x 1 s c vid patientvikt 36-45 kg
0,8 ml x 1 s c vid patientvikt 46-59 kg
1,0 ml x 1 s ¢ vid patientvikt 60-74 kg
Endosspruta 150 mg/mi
0,8 ml x 1 s ¢ vid patientvikt 75-89 kg
1,0 ml x 1 s c vid patientvikt 90-111 kg
1,5 mg/kg x 1 s ¢ vid patientvikt >112 kg

e Inj Arixtra® (fondaparinux)
5,0mg x 1 s ¢ vid patientvikt <50 kg
7,5 mg x 1 s ¢ vid patientvikt 50-100 kg
10 mg x 1 s ¢ vid patientvikt >100 kg

2. Warfarin

Tabl Waran® 2,5 mg

Dos: individuell beroende pa alder, vikt och genetiska faktorer, initialt t ex:
» 4-3-2 tabl i normalfallet

» 3-2-2 tabl vid hog éalder eller lag vikt

» PK(INR) dag 3 —4 och sedan 2 ggr/v under instillning

Intensitet: PK(INR) 2,0 — 3,0
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Duration: individuell beroende pa trombosutbredning, forekomst av tillfallig eller
permanent riskfaktor, trombofili eller tidigare VTE, forslagsvis

» 3 man vid distal trombos

» 6 man vid proximal trombos

» Tillsvidarebehandling 6vervags vid allvarlig trombofili (s 54), aktiv malignitet eller
recidiv-VTE. Beslutet omprovas arligen

Omvardnad, kompressionsbehandling m m

Fri mobilisering, ej 6veranstrangning, vid vila hoglage med benet
Antitrombosstrumpa, knildng, kompressionsklass 1 i ca 1 ménad
Kompressionsstrumpa, klass 2 ddrefter sa lange svullnadstendens kvarstar, minst 6
ménader

YV VYV

~

. Vena cava filter

Kan dvervéagas vid proximal DVT och
Kontraindikation mot AK-behandling
Allvarlig blodning under AK-behandling
Anvind om mojligt temporért filter
Kontakta vid behov angiolog

YV YV

e

Trombolys

Kan dvervéagas vid

Flegmasia alba eller cerulea dolens dvs. paverkad arteriell cirkulation i benet

» Trombos iv. iliaca, v cava eller v subclavia

» Endovaskuldr behandling med lokal trombolys kan vara att foredra framfor generell
>

A\

trombolys
Kontakta vid behov angiolog eller kérlkirurg

JOURVERSION - TROMBOFLEBIT

ICD-nr 180.0

Behandling

Begransad tromboflebit
» Hirudoidkram eller NSAID gel

Utbredd/migrerande tromboflebit

» Ultraljud/flebografi bor 6vervégas for att utesluta DVT, sérskilt om varicer ej
foreligger

LMH i halv eller full dos 2-4 veckor

Kompressionsstrumpa vid behov

Karlkirurgkonsult vid progress av tromboflebiten mot ljumske (hog

underbindning?)

Y VYV VYV
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JOURVERSION - LUNGEMBOLI (LE)

ICD-nr 126.9

Incidens: 75 — 100/100 000/ar
Diagnostik
1. Klinisk bedomning

Riskfaktorer
Se ovanstiaende avsnitt om DVT

Symtom/tecken

» Kan av praktiska skil delas upp i ’centrala, massiva” och “’perifera”
» Varierar patagligt fran lindriga till mycket uttalade symtom

> Ar for ospecifika for att ensamma tillata siker diagnos

”Central, massiv”’ LE
» Akut dyspné, takypné, takykardi, oro
» Syncope, hogerkammarsvikt, chock

“Perifer” LE
» Pleuritsmarta, torrhosta
» Hemoptys, krepitationer

Differentialdiagnoser

Hjartsvikt

Pneumothorax

Pneumoni, pleurit, bronkit

Astma, KOL, hyperventilation
Perikardit, hjartinfarkt, aortadissektion
Stor blodning, sepsis, hjarttamponad

YVVVYVYVYYVY
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Klinisk podngbaserad bedémning (score) — LE

Poang
Kliniska symtom/tecken pA DVT 3,0
Alternativ diagnos mindre sannolik én LE 3,0
Puls >100 1,5
Immobilisering >3 dagar eller kirurgi senaste 4 veckorna 1,5
Tidigare DVT 1,5
Hemoptys 1,0
Malign sjukdom 1,0
Kliniskt osannolik LE <4
Kliniskt sannolik LE >4

Wells et al. Thromb Haemost 2000;83:416-20 och van Belle et al. JAMA
2006;295:172-9.

2. Laboratorieanalyser och EKG

D-dimer

Analyseras endast nir klinisk beddmning anger att LE &r osannolik. D-dimer har da
» Hog sensitivitet (missar fa LE)

» Lag specificitet (kan bli pos dven dven vid andra sjukdomar)

» Hogt neg prediktivt virde (utesluter LE vid kliniskt osannolik LE)

» Risk for falskt negativt test vid anamnes >1 vecka

Ovriga laboratorieanalyser

» Hb, LPK, TPK (blodsjukdom?)

» CRP, kreatinin, Na, K, Ca, Alb (aktivitet? njursjukdom?)
» ASAT, ALAT, ALP, PK(INR), APTT  (leversjukdom?)

» Troponin (hjartpaverkan?)

» Sa0, (hypoxi?)

Blodgaser (ev)

» Kan ha ett visst differentialdiagnostiskt varde

» Sankt PaO, och/eller sankt PaCO, &r vanligt vid LE
» Normala blodgaser utesluter inte LE

EKG

» Sinustakykardi

» Arytmi t ex formaksflimmer

» Hogergrenblock, hogerstilld elaxel
» ST-T-forandringari V1 — V3

» Normalt i 20-50 % av alla LE-fall
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3. Bilddiagnostik

(vid kliniskt sannolik LE eller osannolik LE med positiv D-dimer)

Om bilddiagnostik inte &r tillgdnglig under jourtid kan den skjutas upp till nista dag om
LMH ges till individer med misstédnkt LE utan hemodynamisk paverkan och utan
kontraindikationer mot behandling.

Vid kliniskt osannolik LE skall positiva bilddiagnostiska fynd vara otvetydiga for initiering
av behandling, annars krévs kompletterande utredning.

Remissens utformning
Se avsnittet om diagnostik av DVT

Lungrontgen

» Differentialdiagnostik fore DTLA (hjértsvikt, pneumothorax, etc.) och for
beddémning av V/P-scint

» >50 % av patienter med LE har parenkymfortitningar/-infiltrat, atelektaser,
pleuravitska och/eller hogtstdende diafragmavalv

» Parenkymfortatningar/-infiltrat orsakad av pneumoni eller LE gar séllan att skilja &t

» Normal lungrontgen utesluter inte LE

Datortomografi av lungartarer

» Negativ DTLA utesluter med fa undantag behandlingskridvande LE

» Hoger-vansterkammar tvardiameterratio >1,5 indikerar hogerkammarpaverkan

» Om inkonklusiv eller stark klinisk misstanke kvarstar — 6vervdg V/P-scint eller US
av vener

» Kan avsloja differentialdiagnoser (hjartsvikt, aortaaneurysm/-dissektion,
perikardvitska, massiv pleurautgjutning, tumor, emfysem, etc )

» Kontrastmedel - njurfunktion? diabetes? metformin? dverkénslighet?

» Vid risk for KMN: 6vervig annan metod, skjut upp DTLA, ge LMH, hydrera och
behandla underliggande riskfaktorer, speciellt nér lungrontgen visar hjértsvikt

»  for radiologen: reducera kontrastmedelsdosen med 80 kV-teknik
(www.sfmr.se/sok/publicerat.htm)

V/P-scintigrafi

» Negativ V/P scint utesluter med fa undantag behandlingskrdvande LE

» Begrinsad tillgédnglighet (endast kontorstid)

» Inga kontraindikationer

» Bedomning tillsammans med farsk (<24 timmar gammal) lungrontgen &r av virde
och rekommenderas speciellt vid V/P planar (se nedan)

» Om inkonklusiv eller stark klinisk misstanke kvarstar — 6vervdg DTLA eller US av
vener

» Utfors i regionen enligt 2 tekniker; med planar (V/P-planar, traditionell

lungscintigrafi) och tomografisk bildtagning (V/P-SPECT)

V/P-planar

0 Hog sensitivitet, varierande specificitet och méttlig till hog frekvens inkonklusiva
fall

0 Beddmning av V/P-planar utgér fran sannolikhet for LE:
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e Hog sannolikhet = LE (vid konkordant klinisk beddmning)

¢ Intermedidr sannolikhet = inkonklusiv undersékning

e Normal perfusion eller 1ag sannolikhet kombinerad med klinisk osannolik LE
utesluter behandlingskrédvande LE

V/P-SPECT

Hog sensitivitet och specificitet

Fa inkonklusiva undersokningar

Kan avslgja differentialdiagnoser (KOL, hjértsvikt, pneumonti)
Klinisk sannolikhet samt hela monstret utgdr grund for bedomning
For nirvarande tillgénglig i Lund och Helsingborg

VVVYY

Ultraljud/flebografi av ben
Primirt alternativ vid samtidiga symtom/tecken pd DVT (20-30 % positiva), inte minst
vid risk for KMN

Ekokardiografi

» For att pavisa hogerkammarpaverkan - dilatation, invers septumrorlighet, forhojt
pulmonalistryck (trombolysindikation?)

» Kan kombineras med US av benets vener i samma seans

» Intrakardiell trombdiagnostik

» For differentialdiagnostik - aortadissektion, hjarttamponad, hjartinfarkt

LE-diagnostik vid graviditet
» V/P-scint med enbart perfusion med reducerad aktivitet 1:a handsmetod

e ger minst straldos till modern och obetydlig dos till fostret
» DTLA adekvat alternativ om V/P-scint inte ar tillgangligt
hog kontrastmedeldos och injektionshastighet pga. hogt cardiac output hos gravida!
reducera rorspanningen till 100 kV (oférdndrad mAs) for reduktion av straldos (2,5 mSv)
minimal stréldos till fostret om strélfdltets nedre grans dr 10 cm ovan fostret
jodkontrastmedel kan ev. orsaka neonatal hypotyreos — kolla neonatal lab-screening
jodkontrastmedel kan inducera hypertyreos hos moder med autonom tyreoideafunktion
» US av benvener kan vara primért alternativ vid DVT-symptom

Behandling

1. Lagmolekylart heparin (LMH) eller fondaparinux tills PK(INR) >2,0 dock minst
fem dygn i enlighet med ovanstidende stycke om DVT

2. Warfarin

Tabl Waran® 2,5 mg

Dosering och behandlingsintensitet i enlighet med ovanstdende avsnitt om DVT
Duration: i regel 6 man men kan vara individuell beroende pa

» Emboliutbredning
» Forekomst av tillfdllig eller permanent riskfaktor
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» Allvarlig trombofili
» Aktiv malignitet
» Tidigare VTE

Tillsvidarebehandling dvervigs vid:

» Massiv LE

» Kronisk LE (pulmonell hypertension, kvarvarande perfusionsdefekter vid V/P-scint
eller kontrastdefekter vid DTLA)

» Allvarlig trombofili

» Aktiv malignitet eller

» Recidiv-VTE

Beslutet omprovas drligen.
3. Omvardnad

Kontroller forsta dygnet efter paborjad behandling
Blodtryck, puls, saturation varannan timme forsta 6 timmarna.
Om stabilt direfter var 4:e timme under forsta dygnet.
Fortsatt 6vervakning efter ordination.

Mobilisering
Efter individuell forméga nir behandling &r insatt.
Sangldge vid uttalade symptom eller hemodynamisk péverkad patient.

JOURVERSION — MASSIV LUNGEMBOLI

LE med cirkulationspaverkan
ICD-nr 126.9

Diagnostik

Symtom/tecken

Allméanpaverkan

Uttalad dyspné och takypné

Takykardi

Hypotension, ev. chock dvs. instabil hemodynamik
Hogerkammarsvikt

VVVYY

Differentialdiagnoser
» Hjartinfarkt

» Stor blodning

» Sepsis

» Hjarttamponad
» Pneumothorax
» Aortadissektion
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Diagnostik

» DTLA (Hoger-vansterkammar tvardiameterratio >1,5 indikerar
hogerkammarpéverkan) eller V/P-scint

» Ekokardiografi for bedomning av hogerkammarpaverkan

Behandling

» Bolusdos med heparin 5 000 E initialt kan dvervdgas i avvaktan pa diagnos

» Intensivvard

» Vid instabil hemodynamik foreligger indikation for trombolys som ocksa kan
overvigas vid hogerkammarpaverkan med stabil hemodynamik. Beakta
kontraindikationer. Om ej trombolys behandla som 6vriga LE

Trombolys med rt-PA, t ex Actilyse 100 mg iv.

10 mg iv. under 1-2 min

90 mg iv. under 2 tim, max dos 1,5 mg/kg vid vikt under 65 kg. Foljes av heparin iv.
alternativt LMH i full dos och warfarin

YV V'V

Kontroller forsta dygnet efter trombolysbehandling

Puls, blodtryck och vakenhetsgrad kontrolleras varannan timme under 24 tim efter
trombolysstart. Vid svar huvudvérk eller nytillkomna neurologiska symtom skall DT
skalle utforas akut.
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VENOS TROMBOEMBOLISM - BAKGRUND

Mellan 1 och 4 % av befolkningen drabbas av VTE ndgon gang under sin livstid. Den
arliga incidensen dr 160-200 per 100 000 individer.

I flertalet fall av DVT 1 benet lossnar delar av tromben och emboliserar till lungorna.
Ofta ror det sig om mindre trombosdelar som lossnar och besviren blir obetydliga och
overgédende. Detta illustrerar emellertid att DVT och LE ofta férekommer samtidigt och
far ses som olika uttryck for samma sjukdom.

Symtomutvecklingen kan variera atskilligt. Om tromben utvecklas snabbt och blir helt
ocklusiv hinner kollaterala kérl inte utvecklas och symtomen kan bli dramatiska med
flegmasi i1 benet, akuta buksymtom, njursvikt eller allvarliga centralnervosa symtom,
beroende av vilken ven i kroppen som drabbats. Icke ocklusiva tromber eller tromber
som utvecklas langsamt och med liten eller ingen inflammatorisk reaktion kan & andra
sidan vara symtomldsa och undga klinisk upptéckt.

Symtomen pa trombos i storre och betydelsefulla vener beror salunda pa hur fort och
hur fullstandigt tromben blir ocklusiv samt graden av inflammatorisk reaktion i det
drabbade omradet.

VTE ér en sjukdom med potentiellt allvarlig prognos och risk for komplikationer:

Doédande LE

Kronisk LE med pulmonell hypertension

Posttrombotiska besvér

Hog recidivrisk

Dod 1 fortid pa grund av bakomliggande allvarlig sjukdom
Behandlingskomplikationer

YV VVVVYY

Riskfaktorer for VTE

Man kan skilja pa tillfalliga och bestdende riskfaktorer for att utveckla VTE. Till de
forstndimnda hor situationer som innebdr immobilisering och inaktivitet pa grund av
olycksfall med trauma, kirurgiska och ortopediska ingrepp varande mer dn 30 min, men
aven flygresor >6-10 timmar. Vissa svara invirtesmedicinska tillstdnd kan ocksé
medfora en tillfalligt 6kad risk for VTE, t ex septikemi, vaskuliter, cerebrovaskulér
skada med benpares, nefrotiskt syndrom med stora proteinforluster.

Graviditet och postpartumperioden innebar dkad risk for VTE liksom
Ostrogenbehandling.

Myeloproliferativ sjukdom (polycytemia vera, essentiell trombocytos) medfor en 6kad
risk for VTE och inte séllan med ovanlig tromboslokalisation som vena porta eller
levervener.
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En del maligna tumdrsjukdomar 4tf6ljs av en dkad trombosbendgenhet, t ex cancer i
njure och pankreas och ibland dr VTE den forsta kliniska manifestationen av
tumorsjukdomen. Aven cancerbehandling med cytostatika tycks oka risken for VTE.

Bestdende eller langvarigt forhojd risk for VTE foreligger vid érftliga rubbningar med
brist pa en eller flera faktorer 1 koagulationssystemet dédr den vanligaste 4r APC-
resistens p g a faktor V-mutation. Uppgift om tromboser hos néra sldktingar dr darfor en
riskfaktor for VTE, liksom anamnesuppgift om tidigare episod hos patienten sjilv.

Hogre alder ar i sig en pataglig riskfaktor for VTE.

Diagnostiska metoder

Klinisk bedomning

For diagnos dr klinisk beddmning ensam otillrdcklig och méste alltid kompletteras med
en eller flera diagnostiska undersokningar. En klinisk strukturerad sammanstillning med
poédngsittning for gradering av sannolikheten for VTE i kombination med en eller flera
specialundersokningar har visat sig anvandbar for att begrinsa utredningen for en del av
patientpopulationen, sérskilt ndr kliniskt osannolik VTE foreligger (kliniskt score DVT
s 11 resp LE s 16). Da klinisk score anger att DVT resp LE &r osannolik och D-dimer
analys dr normal kan utredningen for VTE avbrytas. Harigenom undviker man ocksa
den icke obetydliga risken for falskt positiv bilddiagnostisk pa patienter med kliniskt
osannolik VTE (PPV 50-60 %).

Laboratorieprover

I akutskedet rekommenderas vissa prover med olika fragestéllningar. Blodstatus, CRP
och kreatinin kan indikera anemi, infektion eller njurpéverkan, transferaser och albumin
ar liksom PK(INR) markorer for leversjukdom. Troponin virderar eventuellt
hjartpaverkan vid LE. Anledningen till provtagningen ar att kartligga om ndgon
sjukdom associerad till VTE foreligger samt att {4 utgangsvarden for kommande
antikoagulationsbehandling (vikt, APTT, PK(INR)).

D-dimer

Under den fibrinolytiska processen bildas fragment av tviarbundet fibrin, benimnt D-
dimer, som kan analyseras i plasma. Okad mingd cirkulerande fibrinfragment upp-
kommer vid alla tillstdind med 6kad fibrinbildning och 6kad fibrinolys, och &r inte
specifikt for VTE. Specificiteten &r s lag (ca 40 %) att testet dr oanvéndbart for
diagnostik av VTE. Sensitiviteten med de bista snabbmetoderna dr daremot dver 90 %.
Mitning av D-dimer bidrar déarfor enbart till att utesluta, inte bekriafta VTE.
Forutsittning ér en vél validerad médtmetod for D-dimer och noggrant vald beslutsgrins.
I primirvarden bor D-dimertest endast anvéndas efter samrad med klinisk kemiskt
laboratorium och mottagande enhet.

D-dimer i kombination med en strukturerad klinisk gradering av sannolikheten for VTE
kan ha diagnostiskt viarde om den kliniska misstanken (DVT respektive LE) ar svag. Ett
negativt resultat kan da ge gott stod for att avbryta fortsatt diagnostik. En viktig
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forutséttning dr dock en vil validerad akut mitmetod for D-dimer. Det gér sdllan att
anvinda D-dimer f0r att utesluta VTE hos inneliggande och dldre patienter med svara
sjukdomar eftersom falskt positiva fynd &r mycket vanliga. D-dimer stiger ofta
successivt under graviditet, men ett negativt fynd kan dven hos gravida vara av kliniskt
vérde. Falskt negativ D-dimer kan foreligga vid >1 veckas VTE anamnes.

Bilddiagnostik vid VTE

Se kommande stycken om DVT, LE och 6vriga former av VTE.

ANTIKOAGULATIONSBEHANDLING VID
VENOS TROMBOEMBOLISM

Hepariner

Behandling med l1&gmolekylart heparin (LMH), dalteparin (Fragmin®), tinzaparin
(Innophep®) och enoxaparin (Klexane®) eller fondaparinux (Arixtra®) har i kliniska
studier av DVT och LE varit likvardigt eller béttre dn (ofraktionerat) heparin
avseende riskreduktion for ny propp, LE eller allvarlig blodning. Emellertid rdder dnnu
osdkerhet om farmakokinetiken av subkutant tillfort LMH/fondaparinux vid
njurinsufficiens (clearance <30 ml/tim), excessiv dvervikt och graviditet. I dessa
situationer kan darfor behandlingen behdva monitoreras med antifaktor Xa-analys alt
ofraktionerat heparin anvédndas. Vid tveksamhet kontakta koagulationsspecialist for
diskussion.

LMH-behandling av DVT vid graviditet r praxis. Direkt jaimforande studier med
heparin saknas.

Vid massiv LE saknas dokumentation for att LMH &r likvérdigt med heparin liksom
erfarenhet av LMH i kombination med trombolytisk terapi. Under det akuta
utredningsskedet av patienter dir sjukdomsbilden talar for att trombolysbehandling kan
bli aktuell 4r darfor inledande intravends bolusdos med ofraktionerat heparin att foredra
eftersom dess effekt snabbare kan reverseras for att minska blodningsrisken vid
eventuell trombolys. Den klassiska heparinantidoten protamin &r otillrdcklig for
reversion av LMH-aktivitet.

Perorala antikoagulantia

K-vitaminantagonister, s k AVK (AntiVitaminK)-preparat har anvénts i decennier och
det helt dominerande medlet ar warfarin. Det dr vildokumenterat avseende
riskreduktion for recidiv av VTE, men behandlingen kan vara svarstyrd och medfor
risker, framst for blodningskomplikationer som kan vara allvarliga och t o m letala.
Noggrann kontroll av warfarinbehandlingen &r darfor oundgénglig.
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Preparat

AVK-ldkemedel

Preparatnamn Tablett Halveringstid | Startdos*** Underhalls-
dos/dygn***
warfarin Waran" 2,5 mg 1-2 dygn 10,0 mg 2,5-7,5 mg
phenprocoumon* | Marcoumar” 3mg 5-6 dygn 9-15 mg 0,75-6 mg
acenocoumarol* | Sintrom” 1 mg %2 dygn 8-12 mg 1-8 mg
vit warfarin** Marevan” = (Vit Waran®) | 2,5 mg 1-2 dygn 10,0 mg 2,5-7,5 mg

*I Europa séljs phenprocoumon som bl a Marcoumar, Marcumar, Falithrom, acenocumararol
sdljs bl a som Sintrom, Sinthrome. Licenspreparat.

**Marevan s k vit Waran® kan anviindas vid intolerans mot det bl fargmedlet i vanliga
Waran®-tabletter. Licenspreparat.

***Start- och underhéllsdoserna skall uppfattas som ungefarliga och stor individuell variation
forekommer.

Absoluta kontraindikationer mot perorala antikoagulantia

» Pégaende blodning, t ex CNS, mag-tarmkanal eller urinvagar
» Graviditet

» Okontrollerad svar hypertoni

» Grav hemostatisk defekt

Omsténdigheter som okar risken med warfarinbehandling

Graviditet: Risk for blodningar, fosterdod, missbildningar och andra skador pa
fostret

Kénd blodningsbenédgenhet: sjukdomar med defekt hemostas

Tumor/ulceration 1 mag-tarmkanalen eller urinvdgarna med blédningsbendgenhet

Svér hypertoni: 6kad risk for cerebral blodning

Tidigare intrakraniell blédning. Varierande risk beroende pa anamnes. Samrad med

expertis rekommenderas (angiolog, koagulationsjour, neurolog eller neurokirurg)

Grav leversjukdom: nedsatt syntes av koagulationsfaktorer med blodningsrisk

Grav njurinsufficiens: komplicerad metabolism av savil likemedel som

koagulationsfaktorer

Steatorré: malabsorption av K-vitamin med blddningsrisk

Risk for fall: gamla med yrsel, alkoholmissbruk, svar epilepsi

Bristande foljsamhet av ordination: t ex vid demens, alkoholmissbruk

Hog alder: 6kad risk for bade blodning och VTE; biologisk alder bor beaktas

Nutritionsproblem: t ex p g a infektion, malignitet, depression, missbruk

Cytostatikabehandling av malign sjukdom: behandlingen ofta mycket svarstyrd

Lag warfarindos: veckodoser <15 mg indikerar genetiskt betingad langsam

metabolism av warfarin och dessa patienter har 6kad blédningsrisk

VVVVVVYVY VV VVVY VY

Biverkningar

Blodning: Den viktigaste, vanligaste och mest allvarliga biverkningen. Frekvensen av
blodningskomplikationer dr ofullstdndigt kdnd. En anledning till detta dr svirigheter att
definiera och gradera blodningars svérighetsgrad pa ett reproducerbart sitt. Svara
blodningar, intrakraniella och fatala har rapporterats variera mellan ~1-2 % per ar.
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Forekomst av behandlingskrévande blodningar 1 mer &n 2 % &rligen vid enheter som
skoter AVK-behandling anses inte motsvara acceptabel behandlingskvalitet.

Modern klinisk dokumentation som underlag for biverkningsfrekvens saknas for
warfarin.

Nedanstaende biverkningar dr i FASS rubricerade som “’sdllsynta” men den sanna
frekvensen ar troligen ofullstdndigt kand:

Gastrointestinalkanalen: Diarré

Hud: Exanthem (ofta fargimnesutlost), nekros, vaskulit
Lever: Forhojda leverenzymer

Ovriga: Alopeci

Risken for hudnekroser ér 6kad hos patienter med trombofili framst protein C- eller
protein S-brist. Vid dessa mycket ovanliga tillstdnd bor insdttning av K-
vitaminantagonister ldkemedel ske i samrdd med koagulationslikare.

Interaktioner
Warfarin kan interagera med ett flertal lakemedel (se tabell) och naturldkemedel.

ASA och NSAID-preparat bor undvikas under warfarinbehandling p g a
blodningsrisken. Vid ischemisk hjirtsjukdom anvidnds kombinationen ASA och
warfarin efter speciella 6vervigande. Interaktionen mellan warfarin och antiepileptika
som karbamazepin och fenytoin dr kdnd sedan ldnge. Insdttande eller utsédttande av
saddana likemedel under oral antikoagulationsbehandling kan medfora att dosen
warfarin drastiskt maste forédndras.

Risken for interaktion med warfarin alltid maste beaktas s& snart fordndring sker av den
ovriga ladkemedelsbehandlingen.

Waran®-dosen méste ofta hdjas da Waran®-dosen maste ofta sankas da
lakemedel nedan séanker PK(INR) lakemedel nedan héjer PK(INR)
Antiepileptika | Fenemal, Tegretol Antibiotika Bactrim, Diflucan,

Eusaprim, Ery-Max,
Flagyl, Lexinor

Antibiotika Ekvacillin, Heracillin, Antiarytmika Cordarone, Rytmonorm
Rimactan
Ovrigt Imurel, Konakion Analgetica Alvedon, Panodil,
Tramadol

Antiepileptika | Fenantoin

Dessa vanliga preparat kan kriva titare PK(INR)-kontroller d& de anvénds tillsammans
med warfarin. Vidare kan angdende interaktioner hdnvisas till www.janusinfo.org.
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YTLIG TROMBOFLEBIT

ICD-nr 1 80.0

Klinisk bild

En palpabel, dmmande kérlstrang i underhuden. Den ytliga tromboflebiten kan vara ett
delfenomen i en mera utbredd trombotisering och hos patienter med ytlig tromboflebit
utan synliga varicer bor DVT missténkas.

Behandling

Dokumentationen ar bristfallig nér det géller behandling av ytlig tromboflebit.

Heparinoider lokalt kan ge symtomlindring och majoriteten av patienterna svarar bra
pa Hirudoidkram eller NSAID gel 2 ggr dagligen under nagra veckor.
Kompressionsstrumpa vid behov.

LMH 1 halv eller full behandlingsdos 2-4 veckor tills de akuta symtomen avklingat kan
vara indicerat som symtomatisk behandling och profylaktisk atgérd mot trombotisering
av djupare karl.

Kirurgi i form av akut hog underbindning 6vervigs vid migration av tromboflebiten till
vena saphena magna pé laret med endast 15 cm kvar till ljumskvecket och konfluensen
dir saphena magna mynnar 1 vena femoralis. Detta eliminerar risken for propagation av
trombosen och lungembolisering.

DJUP VENTROMBOS | BENET

ICD-nr 180.1, 180.2

Diagnostik
Klinisk bild — Differentialdiagnoser

Sjukdomsbilden vid DVT i benet ar ospecifik och svartolkad. Graden av venstas och
lokal inflammatorisk reaktion varierar men dr viktig att virdera noga, t ex med hjilp av
s k kliniskt score (s 11) for att pa bésta sitt utreda orsaken till patientens symtom
vidare.

DVT kan aldrig sikert diagnostiseras enbart med klinisk undersékning och inte heller
avfardas om minsta misstanke kvarstér.

Differentialdiagnoserna &r manga och gor adekvat utredning &n mer angeldgen. Vissa av
dessa tillstand, t ex erysipelas, kan dessutom foreligga samtidigt med DVT och ett
muskelhematom i vaden skall forstas inte behandlas med antikoagulantia.
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Bilddiagnostik
Ultraljud (US)

US anses som forstahandsmetod vid diagnostik av DVT eftersom den 4r noninvasiv.
Undersokning dock kan vara svar att genomfora pa immobiliserade patienter,
adiposa/6dematdsa ben och vid utbredda sar eller inflammerade 6mmande
hudforéndringar.

Sensitiviteten dr hog for diagnostik av DVT 1v. femoralis och poplitea men ldgre pa
underbenet dven om teknik och erfarenhet kan forbéttra detta. En negativ US
inkluderande underbenets vener utesluter behandlingskrdvande DVT med samma
sdkerhet som flebografi. Isolerade tromboser iv. iliaca och/eller cava inferior kan vara
svara att pavisa pga. skymmande tarmgas. Foreligger denna misstanke méste
kompletterande undersdkning ske med flebografi eller DT.

Undersokningen ar skonsam for patienten, kraver inga kontrastmedel och medger
differentialdiagnostik av t.ex. Bakercystor och hematom. Tillgédngligheten ar dock inte
alltid optimal, vilket kan ha att gora med ett 6verdrivet krav pa att alltid hela benet
madste undersokas.

Forenklad undersokning omfattande enbart v femoralis och poplitea ned till konfluens
av underbensvenerna, s k proximalt US (ibland reducerat till ett kompressionstest i
ljumske och knédveck), har hogt diagnostiskt viarde i kombination med klinisk
sannolikhetsbeddmning, D-dimer eller seriellt proximalt US. Denna undersdkning bor
dock alltid kombineras med riktad undersokning mot ett ev. symtomatiskt omrade pa
underbenet. Proximalt US kan ocksa kombineras med flebografi begrinsat till
underbenet.

Negativt proximalt US utesluter behandlingskréavande DVT i kombination med endera:

1. Klinisk osannolik DVT

2. Negativ D-dimer test

3. Upprepat negativt proximalt US efter en vecka utan AK-behandling under
mellantiden (risken for fatal LE under denna vecka ar mycket lag)

4. Pavisande av annan lesion som kan forklara symtomatologin

Flebografi

Flebografi ér referensmetod for diagnostik av DVT i benet eller armen. Metoden ar
tillgénglig pa flertalet av Sodra sjukvardsregionens sjukhus under storre delen av
dygnet.

Undersokningen tillater en visualisering av de djupa venerna fran foten upp till v iliaca
med hog diagnostisk sékerhet. Det diagnostiska kriteriet for DVT ar intraluminala
kontrastomflutna fyllnadsdefekter.

Begransningar med flebografi:
» Svart att pavisa ny DVT i posttrombotiskt fordndrat kirlsystem
» DVT iv. femoralis profunda och muskelvener pa vaden kan forbises
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» Blodstromningsforhéallanden eller extern kompression kan ge upphov till
kontrastfyllnadsdefekter som misstolkas som DVT eller tvirtom

» Ibland ses endast indirekta tecken pa DVT, dvs. ingen kontrastfyllnad av vissa
venavsnitt. Detta kan bero pa totalockluderande tromb, subfasciellt 6dem sekundart
till trombos, blodning och trauma, tumoérkompression utifran eller annan patologi

Vid osidkra flebografifynd av ovan beskriven typ skall kompletterande unders6kning
med ultraljud utforas.

Kontraindikationer mot flebografi:
» Infektion vid punktionsstéllet
» Tidigare mattlig-allvarlig kontrastmedelsreaktion och risk for KMN, se s 58

Datortomografi-venografi
DT med iv. kontrastmedel kan vara ett viardefullt komplement till US och flebografi for
diagnostik av trombos v iliaca och cava inf.

Magnetisk resonanstomografi (MRT)
MRT baserat pa flodessekvenser utan kontrastmedel kan vara av véirde for diagnostik av
tromboser iv. iliaca och cava inf hos gravida.

Diagnostik av retrombos

Aldersbestimning av DVT #r svar bide med US och flebografi. Vid US blir tromberna mer
hogekogena med aldern och vendiametern minskar. Flode kan ses centralt i rekanaliserade
tromber. Vid flebografi ses kronisk trombos antingen som ett ockluderat lumen med
vilutvecklade kollateraler eller ett rekanaliserat smalt oregelbundet lumen med destruerade
klaffar. Bada undersokningarna kan vara végledande 1 det enskilda fallet. Sdkraste séttet att
diagnostisera retrombos dr om trombos pavisas i ett tidigare icke engagerat vensegment. En
negativ D-dimer torde dock med rimlig sékerhet utesluta farsk retrombotisering.

Behandling

Hepariner

Behandling med lagmolekylért heparinpreparat, LMH eller fondaparinux (Arixtra®)
skall inledas sa snart trombosdiagnosen ar klar. LMH-preparaten Fragmin®, Innohep®,
Klexane® eller Arixtra® kan viljas beroende pa lokala rutiner. Behandlingen utsétts
ndr PK(INR) &r terapeutiskt, dock bor patienterna behandlas med LMH eller Arixtra® i
minst fem dygn.

Monitorering dr som regel inte nddvéndig. I specialfall som njurinsufficiens, excessiv
overvikt eller graviditet, kan analys av anti-FXa 6vervigas. I sddana situationer
rekommenderas samrad med koagulationsspecialist.

Dosering

Alla LMH-preparat doseras med hénsyn till patientens kroppsvikt.
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Inj Fragmin® 200 E/kg 1 gang dagligen subkutant, dock max engangsdos 18000 E,
varfor 2-dosregim kan bli aktuell vid vikt >90 kg.

Inj Innohep® 175 E/kg 1 gang dagligen subkutant.

Inj Klexane® 1,5 mg/kg 1 gidng dagligen subkutant, eller 1 mg/kg 2 ganger per dygn
t ex vid obesitas (riktvirde BMI >30).

Inj fondaparinux Arixtra®
5,0 mg x 1 s ¢ vid patientvikt <50 kg
7,5 mg x 1 s ¢ vid patientvikt 50-100 kg
10 mg x 1 s ¢ vid patientvikt >100 kg

Perorala antikoagulantia

I normalfallet padborjas behandling med warfarin direkt. Undantag dr om trombolys eller
invasiva atgérder planeras.

Observera kontraindikationer och tillstind med 6kad komplikationsrisk, liksom
befarade interaktioner.

Om behandling med warfarin bedoms som riskabel dr fortsatt behandling med LMH
upp till 6 manader ett alternativ som visat sig likvirdigt med warfarin. LMH-
behandlingen kan efter forsta minaden reduceras till 75 % av fulldos.

Startdoser for warfarin

Effekten av warfarin varierar mellan olika individer. Genetiska faktorer ligger till grund
for effektvariationerna hos en del. Hog alder och 14g vikt anses 6ka kénsligheten for
warfarin.

Vetenskapligt stod finns for att hogre startdoser kan forkorta tiden pé sjukhus, dvs. i
praktiken att terapeutiskt PK(INR) nds nagot snabbare. Rekommendationerna for
dosering under behandlingens inledning vilar dock till stor del pa empirisk grund (s 13,
18).

Behandlingsintensitet

Vanligen efterstravas PK(INR) 2,0-3,0 som terapeutiskt malomrade. Recidivrisken &r
sarskilt hog 1-2 ménader efter trombosdebuten och optimal behandlingsintensitet maste
aktivt efterstrdvas. LMH kan behova tillfélligt aterinséttas tills stabilt PK(INR) uppnas.
Omstiandigheter som péaverkar risken for blodning eller retrombos kan krdva en
individuellt anpassad behandlingsintensitet.

Behandlingsduration (se dven s 42).
Underbenstrombos

Trombos i underbenet behandlas i 3 manader. Vid kvarstaende riskfaktor overvags
langre tids behandling.
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Proximal trombos

Vid forstagdngs-DVT kan behandling upp till 6 manader minska recidivfrekvensen utan
okade blodningskomplikationer vid proximal trombos. Vid kvarstaende riskfaktor
overvigs tillsvidarebehandling redan vid forstagangs-DVT.

Recidivtrombos

Spontan recidivtrombos motiverar forlingd behandlingsduration, minst 12 ménader.
Utredningsresultat och individuella avvagningar avgor sedan om behandlingen forldngs
ytterligare, eftersom risken for blodningskomplikationer ocksd 6kar med ldngre
behandling. OBS! Vid behandling "tills vidare” &r det av storsta vikt att utvardering
och omprévning av warfarinbehandlingen sker atminstone en gang arligen av
patientansvarig lakare.

Trombolys

Vid flegmasi och tromboser i1 vena iliaca eller dir ovan hos yngre individer med mer dn
mattligt uttalad lokalstatus kan trombolys 6vervégas. Syftet ar dels att minska risken for
akut uppkomna skador 1 benet, dels att forebygga posttrombotiskt syndrom till f6ljd av
skadade klaffar. Det finns visst vetenskapligt stod for dessa effekter. Risken 6kar dock
for blodningskomplikationer.

For att minska risken for blodningar har kateterstyrd lokal trombolys med eller utan
stentinldggning anvénts allt mer. Dokumenterade data grundas pa icke randomiserade
studier pa selekterade patientgrupper. Dessa talar for hogre lyseringseffekt och farre
allvarliga blodningskomplikationer &n vid behandling med systemisk infusion.
Langtidsresultaten ar ofullstandigt kdnda.

Aven kroniska fall med ldngvarigt posttrombotiskt syndrom kan behandlas med
framging vad avser rekanalisering. Remiss till kdrlkirurg eller angiolog for bedomning.

Omvardnad

Fri mobilisering, ej 6veranstringning, hdgldge med benet 1 vila. Strukturerad
patientinformation om praktiskt handhavande av antikoagulationsbehandling bor ges vid
behandlingsstart. Denna bor innehdlla information om risker och vinster, var prover kan tas,
vem patienten ringer vid problem, interaktioner, kost/alkohol, blodningar, hur patienten gor
infOr en operation.

Att 4ta regelbundet, allsidigt och ungefar lika mycket gronsaker varje dag gor det léttare att
fa stabilt PK(INR)-virde.

Patienten bor informeras om vikten av att meddela mottagningen vid nyinsittning av
lakemedel och naturldkemedel med tanke pa interaktionsrisken.

Kompressionsstrumpa - Diuretika

Kompressionsbehandling kan forebygga posttrombotiska besvér och alla patienter med
DVT i benet oavsett utbredning bor erhélla kndldng kompressionsstrumpa.
Antitrombosstrumpa, knilang, kompressionsklass 1 (15-20 mmHg) i ca 1 manad
Kompressionsstrumpa, klass 2 (20-30 mmHg) ddrefter sé lange svullnadstendens
kvarstar, minst 6 manader.
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Enligt klinisk erfarenhet kan diuretikabehandling vara av vérde i fall med uttalat
pittingédem.

Viktigt!

» Ge patienten ordenlig information om sjukdomens natur och dess orsaker

» Informera om skillnaden mellan arteriell och vends trombos. Manga patienter oroar
sig i onddan for hjartinfarkt eller stroke!

» Informera om behov av profylax i samband med graviditet, operation och andra
tillfallen med f6rhojd risk

» Kompressionsstrumpor kan anvindas vid tillfallig immobilisering t ex langvarig
flyg- eller bussresa

Flegmasi

Vid hog DVT 1 benet med uttalat 6dem och smaérta kan den arteriella cirkulationen vara
hotad och flegmasi foreligga. Trombolysbehandling med/utan stentinldggning kan da
vara aktuell. Kriterierna pa flegmasi ar:

» Bortfall av sensibilitet och funktion
» Avsaknad av perifera pulsar vid manuell dopplerundersékning

Vena cava-filter

I situationer med akut DVT dar antikoagulationsbehandling &r absolut kontraindicerad
kan endovaskulér inldggning av vena cava-filter 6vervigas. Filter finns for sévil
permanent som tillfalligt bruk. Avsikten &r att skydda mot LE nér risken for sadan
bedoms som hdg, t ex trombos 1 l4r- eller backenvener. Den vetenskapliga
dokumentationen for atgdrdens virde anses 4n sa ldnge bristfallig. Kortsiktig
skyddseffekt dr belagd, dock inte vad géiller dodlig LE. Langsiktigt finns ingen klinisk
fordel pavisad, daremot foreligger en okad risk for DVT-recidiv.

Indikationer

» Kontraindikation mot AVK-behandling
» Allvarlig blodningskomplikation vid adekvat AVK-behandling
» LE trots adekvat AVK-behandling

Metoden har dven anvants vid

» Skadad lungkirlbadd p g a massiv eller kronisk LE

» Suprarenalt applicerat hos patienter med njurcancer och njurventrombos

» Primirprofylaktiskt i hogrisksituationer, t ex multitrauma och tidigare DVT
» Kirurgiska ingrepp med stor blodningsrisk och relativt farsk DVT

Kontakta gérna angiolog eller karlkirurg for diskussion kring dessa mindre
viletablerade indikationer.
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Kontraindikationer
» Inga absoluta. Forsiktighet vid hog blodningsrisk och septiska tillstand
Komplikationer

» Risk for trombosembolisering proximalt om filtret eller via kollateralsystem

» Risk for progress av ursprunglig trombos

» Filterrelaterade, bl a dislokation, lickage, cavastenos, extremitetsédem, DV T-recidiv
» Procedurrelaterade

Vid kontraindikation mot adekvat AK-behandling méaste nackdelarna med filter vigas
mot riskerna att limna patienten utan behandling. Behandling med LMH i profylaxdos
under 3 veckor minskar risken for lokal trombotisering under filtret.

Behandling i 6ppen eller sluten vard

Oppen vard

Flertalet patienter kan utan 6kad risk behandlas polikliniskt. Ibland ger inte den forst
genomforda diagnostiska undersdkningen ett konklusivt svar och ytterligare diagnostik
krédvs. I sddana situationer kan behandling med engangsdos LMH péborjas i vintan pa
den kompletterande undersokningen.

Efter att sdlunda ha fatt LMH-behandling kan patienten dtervinda hem i avvaktan pa
fortsatt utredningsatgird. Forutsittningen for detta handlingssatt ar

» att patientens tillstand i 6vrigt tillater detta

» att andra omsténdigheter beaktas, exempelvis transportmdjligheter mellan sjukhus
och bostad

» att inga kontraindikationer mot AVK-behandling finns

Sluten vard

Patienter dir den akuta sjukdomsbilden eller andra omstiandigheter gor situationen
komplicerad bor inleda behandlingen mot akut DVT pa sjukhus. Nar s skall ske fér
bedomas fran fall till fall. Nedanstaende kriterier for primar behandling i sluten vérd
kan anvandas som stod for beslut om vilken vardform som skall viljas i enskilda fall:

Hog alder och/eller nedsatt allméntillstand

Kénd bloédningsbenidgenhet

Komplicerande sjukdom (t ex svar hypertoni, leversjukdom, njurinsufficiens)
Flegmasi eller uttalad lokalstatus med vilosmairta

Mag-, tarm- eller urinvigsblodning <1 manad

Intrakraniell blodning <6 manader

Befarad délig medverkan, t ex vid demens eller kdnt missbruk

Graviditet

YVVVVYVVVYY
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LUNGEMBOLI

ICD-nr 126.9

LE é&r en allvarlig, potentiellt botbar sjukdom med kliniskt méngfasetterad symptombild
och kan dérfor vara svardiagnostiserad. Obduktionsdata visar att >1/3 av dodliga LE ar
odiagnostiserade och siffran har inte minskat trots allt béttre diagnostiska metoder.
Incidensen dr ofullstindigt kénd p g a att LE ofta forbises. Uppskattningsvis ar
incidensen av forstagdngsinsjuknande i LE ca 25-100 per 100.000 invénare och ér.

Kliniska symtom

Enbart anamnes dr mycket oséker. De symtom som oftast forekommer &r andndd (>80
%), pleural smairta (70 %), ospecifik oro och dngest (50 %), hosta (50 %). Svimning kan
vara enda symtom péd LE (9 %). Upprepade ’pneumonier” kan vara ett observandum.
Triaden feber, CRP-stegring och ”pneumoni-infiltrat” pa lungrontgen kan 1 sjélva verket
vara LE med infarkt/ischemiska blodningar. Vid l&ngvarig oklar
lungfunktionsnedsittning bor diagnosen kronisk LE beaktas.

Akut cor pulmonale upptrider i ca 20 % av fallen. Nir obstruktionen av
lungcirkulationen natt 30-50 % av lung-kérlbddden kan hogerkammarens funktion
paverkas till foljd av 6kande tryck. Kliniska tecken pd hogerkammarsvikt med
dilaterade halsvener och galopprytm uppkommer. I detta skede kan trycket falla i
pulmonaliskretsloppet igen och kan ligga inom normalgrinserna. Kombinationen
dilaterad hogerkammare och normalt pulmonalistryck &r illavarslande.

Diagnostik

Vid klinisk misstanke om LE maste diagnostisk rimlig sédkerhet uppnas. Att utesluta
lungemboli &r lika viktigt som att bekrifta diagnosen. Den kliniska sannolikheten for
LE maste alltid védgas in. Forekomst av riskfaktorer for VTE 6kar sannolikheten
betydligt. Forutom Wells score (s 16) kan Miniati score anvdandas (Am Resp Crit Care
Med 2008;178:290-4) www.ifc.cnr.it/pisamodel. Vid diskrepans mellan klinisk
sannolikhet och diagnostiskt utfall bor diagnostiken i princip drivas ett steg langre.

Laboratorieparametrar

Normala blodgaser utesluter ej LE. Kontroll av blodgaser ar enbart motiverat vid
misstanke om eller tidigare kénd lungsjukdom f6r att kunna dosera syrgas. I Gvriga fall
foljes O,-saturationen. BNP och Troponiner dr markdrer for hjartpaverkan som i studier
visat sig ge prognostisk information.

EKG

Ca 20-50 % av patienter med LE har ett normalt eller ofordndrat EKG. De vanligaste
EKG-fordndringarna ér takycardi samt ospecifika ST-T végs fordndringar. Ibland
forekommer nytillkomna tecken pd hogerkammarbelastning och akut cor pulmonale
(stor P-vdg i avledning II) i form av hogersidig axeldeviation och inkomplett hdgersidigt
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skinkelblock och T-negativiseringar i V1-V3 och/eller III och aVF (SI-QIUI-TIII [S i avl
I, Qiavl III, T-neg V1-V3]). Rytmrubbningar &r vanligt.

Bilddiagnostik
Lungrontgen

Lungrontgen kan aldrig anvéndas for att diagnostisera LE. Undersdkningen gors for
differentialdiagnostik och for korrelation med fynd vid V/P-scint.

Differentialdiagnostiska fynd ar bl.a. hjértsvikt, pneumothorax och massiv
pleurautgjutning. Hjértsvikt &r forenad med nedsatt njurgenomblédning och utgér en
allvarlig risk for KMN. Darfor bor lungrontgen alltid utforas pa patienter dér hjartsvikt
ar en mojlig differentialdiagnos. Pavisas hjartsvikt bor man helst skjuta upp en planerad
DTLA, o6verviaga V/P scint, eller behandla hjartsvikten i skydd av LMH, avvakta
effekten och sedan pa nytt virdera LE-misstanken.

Lungrontgen ér sdllan normal hos patienter med LE. Parenkymfortétningar/-infiltrat,
atelektaser, lite pleuravétska och hogtstiende diafragmavalv forekommer hos dver 50 %
av patienterna men &r ospecifika fynd. Andra ospecifika eller svértolkade fynd ar
oligemi och ipsilateral vidgning av a pulmonalis.

Den typiska infarkten/ischemiska alveoldra blodningar dr pleurabaserad och konformad
med en avhuggen spets riktad mot hilus, ett fynd som emellertid dven férekommer vid
pneumoni, atelektas och neoplasi. Utseende, form, och lokalisation (vanligast basalt!) av
den ischemiska parenkymfortatningen varierar dock betydligt och kan inte differentieras
gentemot en pneumonisk fortatning. Dérfor ar begrepp som parenkymfortitning,
alveoldr konsolidering, pneumoniinfiltrat eller enbart infiltrat ospecifika ur etiologisk
synvinkel. Den kliniska bilden &r avgérande for om forédndringarna skall tolkas som
pneumoni eller om LE skall misstdnkas. Det &r remittentens uppgift och inte
radiologens!

Datortomografi av lungartdrerna (DTLA)

Lungartérerna avbildas under forsta passagen av en i.v. kontrastmedelsbolus. LE ses
som defekter omgivna av kontrastmedel eller utebliven kontrastfyllnad av ett
artdrsegment med normal eller l4tt 6kad vidd. En fordel med tekniken &r att andra
tillstdnd, t ex aortasjukdomar, tumdrer, pleura- och perikardvitska och pneumothorax
ocksa kan diagnostiseras.

Den diagnostiska sdkerheten dr god for LE i storre artérer och mattlig i segmentella
artdrer. For LE pa subsegmentell niva dr sensitiviteten sémre. Den kliniska betydelsen
av LE enbart pd subsegmentell niva dr oklar.

Negativ DTLA: Studier med uppf6ljning av patienter med positiv D-dimertest eller
klinisk sannolik LE och som inte AK-behandlats, s k managementstudier, visar pa <3 %
risk for VTE under de ndrmaste 3 manaderna efter en negativ DTLA, dvs. samma risk
som efter en negativ konventionell lungangiografi eller normal planar V/P-scint.
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Positiv DTLA: Vid klinisk osannolik LE och/eller negativ D-dimer maste det primédra
DT-utlatande ifragasittas. DT-fyndet maste vara otvetydigt for att behandling skall
initieras.

Prognostisering: Anatomisk utbredning liksom ratio mellan hoger och vénster
kammares tvirdiametrar (HK/VK ratio) kan anvindas for identifiering av riskpatienter
som kan behova sérskild 6vervakning och ev. trombolys, speciellt nir ekokardiografi
inte dr tillgdngligt. Berdkning av HK/VK ratio kraver ingen Ekg-triggning utan endast
att hela hjartat inkluderats i DT-undersokningen och kan goéras med alla
datortomografer. Obstruktionsindex (Bilaga 3) >50 % (20 podng) och/eller ett HK/VK
ratio >1,5 kan tyda pa 6kad risk for allvarliga komplikationer.

V/P-scint

Med V/P-scint avbildas regional ventilation och perfusion dver hela lungorna.
Ventilation studeras efter inhalation av en radioaktiv aerosol och perfusionen efter iv.
injektion av isotopmérkta albuminaggregat. LE ses indirekt som en defekt perfusion
inom ventilerade omraden, s.k. mismatch. Mismatch-monster forekommer dock dven
vid andra tillstdnd som kronisk LE, idiopatisk pulmonell hypertension, veno-ocklusiv
lungsjukdom, pulmonell vaskulit, efter stralterapi, tumorsjukdomar, idiopatisk
lungfibros, etc.

Mot V/P-scint finns inga kontraindikationer och metoden kan véljas vid
kontraindikation mot DTLA. En logistisk nackdel ar att V/P-scint bara utfors pa
kontorstid. V/P-scint utfors i regionen enligt 2 tekniker; med planar (V/P-planar) och
tomografisk bildtagning (V/P-SPECT).

V/P-planar (konventionell lungscintigrafi) bedoms i regel efter sannolikhetsprinciper.
Beroende av perfusions-/ventilationsmonstret uttrycks diagnosen akut LE i
sannolikhetsgrader efter definierade kriterier. Det &r viktigt att planar V/P-scint bedoms
tillsammans med en aktuell lungrontgen och vigs mot den kliniska sannolikheten.
Normal perfusionsfordelning utesluter LE. Omraden med typisk mismatch, s.k. hog
sannolikhet, ger diagnosen LE vid samstimmig klinisk sannolikhet. Ar diremot den
klinisk sannolikhet beddmd som lag bor vidare utredning med DTLA eller V/P-SPECT
goras, liksom vid intermedidrt fynd. Lag sannolikhet f6r LE 1 kombination med 14g
klinisk sannolikhet utesluter LE.

V/P-SPECT beddms ocksa utifran klinik samt hela monstret i bilden. Sensitiviteten &r
hog ner till segmentella och subsegmentella artérer. Jamfort med V/P-planar ar
specificiteten hogre och antalet inkonklusiva undersdkningar ldgre. KOL, pneumoni och
hjartsvikt kan diagnostiseras. Metoden &r for ndrvarande tillgdnglig i Lund och
Helsingborg

Venundersokningar vid lungembolism

LE hérror till minst 90 % fran DVT i nedre extremiteterna. Om man systematiskt
undersoker benen hittas embolikéllan i ca 70 % av fallen. Vid icke konklusiv planar
V/P-scint eller DTLA kan man dérfor ga vidare med att undersdka om det finns DVT i
benen.
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Vid misstanke LE och samtidiga symtom och kliniska tecken pd DVT kan primért
pavisande av DVT med US vara tillrdckligt for att sdtta AC-behandling. US kan ocksa
anvindas som forstahandsmetod pa patienter med relativa kontraindikationer mot
kontrastmedel nidr V/P-scint inte finns tillgdngligt.

Ekokardiografi

Metoden ar vérdefull for att bedoma graden av hogerkammarpaverkan vid LE. Patienter
med nedsatt syremittnad och allmdnpaverkan och/eller anatomisk massiv LE enligt
bilddiagnostik (30-50 % av lungkretsloppet involverat) bor genomga ekokardiografisk
beddmning for stillningstagande till behov av trombolytisk behandling (bilaga 6).
Undersokningen far dock inte fordrdja livsviktig behandling. Vid massiv LE ér det inte
helt ovanligt (10 %) att man finner embolier i hoger formak.

Hos en hemodynamisk instabil patient med klinisk misstanke pa LE kan
ekokardiografisk pavisande av hoger-kammarbelastning vara tillrdckligt for att initiera
trombolys.

Magnetisk resonansangiografi (MR-angio)

MR-angio har dnnu ingen plats i rutindiagnostiken av VTE. Metoden kan anvéndas i
specialfall nir annan teknik inte kan anvindas eller inte 4r konklusiv. MR-angio kan
utforas med gadoliniumbaserade kontrastmedel eller enbart baserat pa flodeskansliga
sekvenser utan kontrastmedel. Det sistndmnda kan vara en fordel pé patienter med gravt
nedsatt njurfunktion, hos vilka jodkontrastmedel kan inducera njurskador och
gadoliniumkontrastmedel kan orsaka nefrogen systemisk fibros.

Pulmonalisangiografi

Kateterbaserad angiografi av lungartirerna var den klassiska referensmetoden for
diagnostik av LE, men numera saknas tillrdcklig erfarenhet och vana vid metoden pa
flertalet sjukhus. Tillgéngligheten &r saledes i praktiken 14g. Bor anvandas med stor
urskiljning i komplicerade fall.

Kronisk tromboembolisk pulmonell
hypertension (CTEPH)

Bakgrund

Fortfarande saknas handfasta rekommendationer kring uppfoljning av akut LE efter den
initiala antikoagulantiaperioden. Patientens status efter antikoagulantiabehandling
utvérderas ofta inte tillrdckligt och kvarstdende symptom riskerar att missas. Efter akut LE
kan rekanaliseringen av drabbade kérlavsnitt vara ofullstdndig. Detta och/eller
reembolisering medfor risk for utveckling av kronisk trombembolisk sjukdom med
pulmonell hypertension (CTEPH), som utvecklas hos 1-3,8 % efter akut LE. Sannolikt
finns betydande underdiagnostik. I sma artarer inom dppna delar av kérltrddet kan
fordandringar ses som pdminner om idiopatisk pulmonell hypertension.
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Utredning

Prognosen for denna patientgrupp ar dyster utan behandling. D& behandlingsmdjligheter
finns &r det angeldget med strukturerade kontroller {or att finga upp CTEPH innan
antikoagulantiabehandlingen avslutas efter akut LE. Forh6jd D-dimer har viss korrelation
till inkomplett rekanalisering men ar ett osékert diagnosinstrument. Patienter som inte ar
helt aterstillda kliniskt bor utredas med UKG och V/P-scint. Vid fynd talande for
pulmonell hypertension utan annan uppenbar bakomliggande lungsjukdom eller
vanstersidig hjartsjukdom remitteras till specialiserat centrum f6r pulmonell hypertension
dér kompletterande utredning innefattar bl.a. DTLA.

Behandling

Trombendartdrektomi kan leda till uttalad forbattring av cirkulation och funktionsniva.
Operationsriskerna dr dock inte forsumbara och ingreppet méaste foregas av ingdende
utredning och selektion. For patienter som inte dr aktuella for kirurgi (mgjligen &ven som
”bridge” till operation) eller vid kvarvarande pulmonell hypertension efter operation kan
medicinsk behandling vara ett alternativ i vissa fall.

Behandling av LE

Behandlingen av LE inleds med LMH eller fondaparinux, eller ddr trombolys dvervags,
med ofraktionerat heparin (Bilaga 1+2). Om patienten ej skall ges trombolys fortsittes
behandlingen med LMH.

Heparinbehandlingen pébdrjas sa snart klinisk misstanke har véckts, om inte sdker
diagnos kan erhallas relativt snabbt. Riskerna med sadan behandling, &ven om
diagnosen inte kan bekriftas, &r mindre 4n att underlata att behandla om LE skulle
foreligga. Risken for dod respektive embolirecidiv sjunker frédn ca 30 % vardera till
under 10 % sd snart behandlingen paborjats. Vid behandling med ofraktionerat heparin
ar det angeldget att snabbt uppna terapeutisk niva pa APTT (2-3 génger basal APTT).
Eftersom heparin clearance dr 6kat och mingden cirkulerande antihepariner ofta ér stor
vid lungembolism rekommenderas en hégre bolusdos vid lungembolism én vid andra
tillstand d& heparin ges, ndmligen 100-150 E/kg atfoljt av ca 500 E/kg/dygn.

Heparin iv. infusion tills stéllningstagande gjorts om trombolysbehandling ska ges
(Bilaga 1+2).

LMH och fondaparinux

Se avsnittet om DVT, s 28-29.

Overgang frén heparininfusion till LMH

» Senaste APTT 80-120 s: Stoppa droppet, ge LMH i fulldos efter 1-2 tim.
» Senaste APTT <80 s: Stoppa droppet och ge LMH 1 fulldos direkt.

» Senaste APTT >120 s: Stoppa droppet, tag nytt APTT och i de flesta fall kan sedan
LMH ges enligt alternativ 1 eller 2 ovan.
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Warfarin

Péborjas 1 normalfallet dag 1. Om trombolys kan bli aktuell avvakta tills beslut fattats
eller behandling givits.

Trombolytisk behandling av LE

Vid massiv LE med instabil hemodynamik (hypotension [SBT <100 mmHg]/takycardi/
hypoxemi trots syrgas) eller tecken pa sviktande hogerkammarfunktion (akut pulmonell
hypertension med hégerkammarbelastning) kan trombolys vara aktuellt (bilaga 6).
Beakta kontraindikationer! Pat. bor behandlas pd HIA/IVA. Effekten dr bést vid
behandlingen nira insjuknandet, men effekt pa hogerkammarfunktionen har registrerats
av trombolysbehandling som paborjats upp till 2 veckor efter symtomdebut.

Kirurgisk embolektomi utférs mycket séllan. Kan dvervigas vid uttalat paverkad patient
med absoluta kontraindikationer mot trombolys.

rt-PA (Actilyse®) ges enligt schema i FASS (bolus 10 mg, 90 mg som infusion under 2
tim; om vikt <65 kg totaldos max 1,5 mg/kg). Heparinbehandlingen avbryts under
trombolysbehandlingen. Patienten bor ej ha APTT mer dn maximalt 3 ggr 6ver
startvérde da trombolys paborjas. Médt APTT efter avslutad tillforsel och dérefter var 4:e
timme tills vérdet dr nere pa 2 ggr patientens basalvirde. Da éterinsdttes Heparin (ej
bolusdos).

Syrgas
Saturation >90 % skall efterstrdvas. Detta i syfte att minska den pulmonella resistensen
och forbéttra hemodynamiken inom lungcirkulationen.

Vena cava filter

Om patienten har LE och det foreligger absolut kontraindikation mot
antikoagulationsbehandling bor man dvervaga att sétta in ett filter iv. cava, vilket fAingar
upp embolier frén tromboser i benen. Skyddseffekten mot LE ar hog (>90 %) (s 31).

Omvardnad
(Se dven kapitlet om DVT, s 30).

Kontroller férsta dygnet (om ej trombolys)
Blodtryck, puls, saturation varannan timme forsta 6 timmarna. Om stabilt direfter var
4:e timme forsta dygnet. Fortsatt 6vervakning efter ordination.

Kontroller forsta dygnet efter pabérjad trombolysbehandling

Overvakning av puls, blodtryck och vakenhetsgrad skall goras varannan timme under 24
tim efter trombolysstart. Vid svar huvudvark eller nytillkomna neurologiska symtom
skall DT skalle utforas akut.

Mobilisering

Mobilisering efter individuell formaga nédr behandling dr insatt. Singlédge endast vid
uttalade symtom eller hemodynamiskt paverkad patient. Patienter som ar
syrgaskrdavande far sitta pa sangkanten och kors till toalett.
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Vid smirta paracetamol i forsta hand. Vid uttalad inflammation och smérta kan COX-2
hdmmare provas nagra dygn.

Behandling i 6ppen eller sluten vard

Fortfarande vdrdas majoriteten av LE patienter i sluten vard. Patienter med sma eller
medelstora LE dir symtom och klinisk bild tillater har dock visats kunna behandlas 1
poliklinisk vard.

ARMVENTROMBOS

ICD-nr 180.8

Armventrombos utgdr nagra procent av diagnosticerade DVT men har blivit vanligare i
takt med att anvdndandet av centrala venkatetrar okat.

Primar armventrombos (=efforttrombos) upptrader hos yngre friska personer ofta
efter fysiskt anstrangning (kroppsbyggare, boxare m m). Mekanisk paverkan av venen
fran tranga forhallanden mellan revben och nyckelben eller scalenusmuskulatur anses
kunna vara bakomliggande orsak.

Sekundar armventrombos ar en vanlig komplikation till anvéndning av central
venkateter och ibland till pacemakerinldggning. Malign sjukdom har rapporterats vara
vanligare vid armtrombos én vid trombos i benet och kan ibland orsaka en mekanisk
kompression av v subclavia/axillaris.

Vanliga symptom é&r svullnad, vérk, inflammation och tecken pa forsvérat venost
avflode. LE forekommer.

Utredning bor ske med ultraljud och/eller flebografi av armvenerna. Vid misstanke pa
centrala tromboser i thorax (v subclavia, barchiocephalica och cava superior) bor DT
utforas. Lungrontgen och ev. DT av thorax bor ocksa utforas med tanke pd mojligheten
av bakomliggande malignitet.

Behandling i forsta hand med LMH respektive warfarin pa samma sétt som vid DVT i
benet. Nyttan av trombolys har ej dokumenterats. Kompressionsbehandling kan
anvéndas.

TROMBOS | CEREBRALA VENSINUS

ICD-nr 163.6 eller 167.6

Cerebral venos trombos dr en ovanlig sjukdom som kan forekomma som ett relativt
godartat tillstdnd med langsamt forlopande symptom pa intrakraniell tryckstegring
inklusive huvudvérk och ibland staspapiller, men ocksé kan forlopa med snabb
utveckling av huvudvérk, fokal neurologi och kramper under loppet av timmar - dagar.
Bakomliggande faktorer kan vara bl a trauma, malignitet, dstrogentillforsel, infektion
eller koagulationsrubbning.
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Diagnosen bor alltid 6vervigas hos kvinnor med nytillkomna neurologiska symptom
under graviditet eller puerperium.

Utredning: Diagnostik kan ske med antingen venés DT-angiografi (DTA) eller venos
MR-angiografi (MRA). Samtidigt gérs konventionell DT eller MR for att undersoka
sjdlva hjarnparenkymet. DTA anses mer robust och é&r tillgénglig alla dygnets timmar,
medan MRA ibland kan ge upphov till svartolkade signalmonster.
Koagulationsutredning bér vanligtvis goras. Ogonkontroll dr viktig eftersom
intrakraniell tryckstegring med staspapiller kan ge synnedsittning.

Behandling ges med LMH s c, (rekommenderas vid okomplicerad sinustrombos) gdrna
fordelat pa tva doser per dygn, alternativt iv. heparin initialt som 1 de flesta fall ger
regress av symptom dven innan fullstindig rekanalisering sker. Denna behandling
rekommenderas dven vid hemorragisk infarkt, den vanligaste orsaken till
blodningsinslag 1 hjdrnparenkymet vid sinustrombos.

I fall med uttalade eller livshotande symptom trots adekvat heparinbehandling kan
lokal, kateterledd trombolys dvervégas. Sddan behandling ges vid Neurologkliniken i
Lund.

Uppfdljande behandling med warfarin ges som regel under 3-6 manader.

MESENTERIALVENTROMBOS

ICD-nr I82.8

Incidensen dr 1 Malmo 1,8 / 100 000 invanare per dr. Mortaliteten &r 20-25 %, ofta pga.
alltfor sen diagnostik och manifest tarminfarkt. Mesenterialventrombos manifesterar sig
vanligen med ospecifika buksmairtor under ndgra dagar, illamaende, krdkningar och
diarré. Blodning fran tarmen forekommer. Vid akut mesenterialventrombos foreligger
det en klart 6kad risk for tarminfarkt och peritonit.

Bakomliggande orsaker ar APC-resistens, som forekommer i hélften av fallen,
hyperkoagulabilitet och abdominell cancer, pankreatit, trauma, nyligen utférd
splenektomi och portal hypertension.

Diagnosen stills med primart med DT med intravends kontrast och bildtagning i
portafas.

Behandling Intravenos heparininfusion och tarmvila paboérjas omgaende. Noggrann
klinisk 6vervakning med bukpalpation och beredskap for reversering av heparinet med
protamin®. Laparotomi med eventuell tarmresektion vid forsdmring. Efter en ev.
operation startas heparininfusion &nyo. AVK-behandling kan startas nir det inte langre
finns tecken pd ischemi i tarmen och pégar vanligen 1 6 manader. Recidivrisken ar hog
och fornyat stdllningstagande till fortsatt antikoagulantiabehandling efter 6 manader kan
tas dels med stod av en kontroll-DT for bedomning av rekanalisering av det
portomesenteriella vensystemet, och dels med tanke pa bakomliggande dkomma.

Prognosen avgors av eventuell forekomst av tarminfarkt och av bakomliggande
akomma.
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PORTAVENTROMBOS

ICD-nr 181.0

Prevalensen portaventrombos ér 1,1 % 1 obduktionsmaterial. Portaventrombos orsakar 5-10
% av portal hypertension i véistvarlden. Symptombilden &r varierande och paverkas av
bakomliggande sjukdom. Symptomen kan vara blodning frdn esofagusvaricer,
splenomegali, trombocytopeni, buksmartor, ascites och anorexi. Forloppet kan vara akut
eller kroniskt beroende pa hur fort obstruktionen uppkommer. Isolerad portaventrombos
utan utbredning till vena mesenterica superior yttrar sig sdllan med buksmaértor och leder
néstan aldrig till tarmischemi

Bakomliggande orsaker &r intraabdominell infektion eller inflammation, cirrhos,
carcinom eller annan leversjukdom, koagulationsrubbningar eller hematologisk sjukdom.

Diagnos stills med primart med hjdlp av DT med intravends kontrast och bildtagning i
portafas.

Behandling riktas bade mot den underliggande dkomman och mot manifestationer av
portal hypertension sdsom blddning fran esofagusvaricer. Specifik behandling ar
antikoagulation med heparinsubstanser.

Prognosen avgors av alder, leverfunktion och bakomliggande dkomma.

NJURVENTROMBOS

ICD-nr 182.3

Incidensen av njurventrombos ér ofullstandigt dokumenterad. Sjukdomen kan vara
symptomfri och ldka ut utan sequelae, men kan ocksa orsaka flanksmarta, 6mbhet,
mikroskopisk hematuri, hypertension och njursvikt. I nyfoddhetsperioden dr symptomen
ofta dramatiska. I tva tredjedelar av fallen engageras bada njurvenerna.

Bakomliggande orsaker Njurventrombos &r bland de vanligaste trombosformerna hos
nyfodda, och dr da ofta associerad med dehydrering eller hypotension. Hos vuxna ses
akomman oftast vid trauma, malignitet, infektion, iatrogen skada vid kirurgi i omradet,
koagulationsrubbning eller nefrotiskt syndrom. Njurventrombos vid nefrotiskt syndrom
anses orsakad av de koagulationsrubbningar som kan uppsta vid kraftig albuminuri.

Diagnostik Specifika laboratoriediagnostiska test saknas. Diagnosen kan bekréftas med
US, DT eller MRT.

Behandlingen ir i forsta hand medicinsk med LMH eller heparin foljt av warfarin,
tillsammans med behandling av eventuell bakomliggande grundsjukdom. Lokal
trombolytisk behandling kan bli aktuell i utvalda fall.
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RETINALVENTROMBOS

ICD-nr H34.8

Ocklusion av centralven eller grenven i retina dr en vanlig orsak till snabbt debuterande
synnedsattning. Ischemi i retina tycks vara den viktigaste bakomliggande orsaken och
patienter med retinalvenstrombos har en 6kad forekomst av de vanliga kardiovaskuléra
riskfaktorerna sdsom hypertoni, lipidstorning, diabetes m m. Nagon nytta av behandling
med heparin och warfarin &r inte dokumenterad.

I forsta hand rekommenderas behandling av eventuell bakomliggande grundsjukdom
och kardiovaskuléra riskfaktorer. Virdet av koagulationsutredning &r osédkert.

BEHANDLINGSTIDENS LANGD VID VENOS
TROMBOEMBOLISM

I beslutet om hur linge AVK-behandlingen bor paga efter en episod av DVT eller LE
bor foljande faktorer végas in

» Patientens alder och formaga att genomfora AVK-behandling (risken for blodning
stiger med aldern. Demens tycks Oka risken for hjarnblodning)
Forekomst av kvarvarande riskfaktor i form av malignitet eller
koagulationsrubbning?

Finns utlosande orsak till den aktuella episoden?

Vadtrombos eller proximal trombos?

Mobiliseringsgrad, overvikt, varicer

Forekomst av posttrombotiska besvér

Tecken pa pulmonell hypertension

Patientens egen instillning

Svérighetsgrad av aktuell VTE

VVVVVVY VY

Riktlinjer for behandlingstider

3 ménader Distal DVT i benet
6 manader LE
Proximal DVT i benet

Trombos pé Ovriga lokaler

Tillsvidarebehandling
overvigs vid Recidiverande DVT eller LE

LE med kvarstaende pulmonell hypertension

Spontan DVT eller LE
med flera kvarstdende riskfaktorer
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Spontan DVT eller LE med homozygot APC-
resistens, antifosfolipidsyndrom, brist pa
antitrombin, protein S, protein C eller kombinerade
trombofilier

Uttalat posttrombotiskt syndrom

Ange 1 storsta mojliga utstrickning planerad behandlingstid vid utskrivning och
utremittering av AVK-behandlad patient. Tillsvidarebehandling skall omprdvas drligen
av patientansvarig ldkare.

Behandlingsintensitet PK(INR) 2,0-3,0 i normalfallet

Recidivrisk efter vends trombos

Risken for recidiv efter en episod av VTE &r 5-10 % under det forsta dret, (beroende pa
hur linge AVK-behandling givits) och dérefter ca 5 % per ar under de ndrmaste aren.
Idiopatisk trombos har dubbelt sa hog recidivfrekvens som trombos med utlosande
orsak t ex trauma, operation, graviditet, Ostrogenbehandling etc. Om tromben har
utbredning pa laret dr risken for recidiv storre 4n om den endast forelegat i underbents
vener.

Recidiv under pagaende
antikoagulantiabehandling

Recidiv under pagaende, effektiv AVK-behandling forekommer i praktiken enbart hos
patienter med malign sjukdom. Man bér efterstriava att behandla patientens
grundsjukdom. LMH kan ges i profylax- eller fulldos tills symptomen klingat av
varefter man kan ga 6ver till langtidsbehandling med profylaxdos eventuellt 1
kombination med fortsatt AVK-behandling.

TROMBOSPROFYLAX VID OPERATION

Inledning

Risken for VTE okar i samband med operationer och immobilisering vid vissa
sjukdomstillstdnd. Rutinméssig trombosprofylax till riskgrupper &r en vél etablerad
praxis. LMH &r den dominerande metoden. God omvéardnad, t ex tidig mobilisering och
infektionsprofylax, har troligen en viss trombosforebyggande effekt.

LMH iar béttre dn ofraktionerat heparin (UFH) bade ifraga om effekt och
blodningskomplikationer. Faktor Xa-hdmmaren fondaparinux har béttre effekt an LMH
vad géller asymtomatisk DVT vid stor ortopedisk kirurgi. Dextran, som tidigare varit
mycket anvint som trombosprofylax har likvirdig eller ndgot sémre effekt dn heparin.
Acetylsalicylsyra (ASA) minskar inte risken for VTE. Mekaniska metoder t ex
kompressionsstrumpor dr simre dokumenterade &r hepariner, men anvénds vid t ex
neurokirurgiska ingrepp.
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Trombosprofylax vid ortopedisk kirurgi behdver inte nddvéindigtvis paborjas
preoperativt utan kan startas tidigt, 4—8 timmar, efter operationen. Forldngd profylax
kan vara indicerad vid hoftkirurgi och vissa former av cancerkirurgi.

Nya perorala antikoagulatia har introducerats under 2008 {or profylax av VTE vid
elektiv hoft och knéplastik, dabigatran (Pradaxa®) och rivaroxaban (Xarelto®). Deras
plats i klinisk vardag &r dock &nnu oklar.

Allmankirurgi, gynekologisk och urologisk
Kirurgi

Indikation for profylax

» Laparotomi eller ingrepp av motsvarande storlek pa patienter 6ver 40 ar
» Reoperation inom 30 dagar oavsett patientalder
» Operation pa patienter med 6kad trombosrisk oavsett alder

Okad trombosrisk foreligger vid t ex tidigare VTE, trombofili, malign sjukdom, hog
alder, fetma, utbredda varicer, benpares, uttalat benddem, operationstid >90 min, p-
piller eller dstrogenbehandling, graviditet, immobilisering >3 dagar, kronisk hjart- eller
lungsjukdom, inflammatorisk tarmsjukdom, kronisk infektion, autoimmun sjukdom,
nefrotiskt syndrom, polycytemia vera och vid essentiell trombocytos.

Ej indikation for rutinmassig profylax

Mindre, okomplicerade ingrepp pa patienter utan riskfaktorer ovan t ex

» Appendectomi, operation for ljumskbrack, struma eller cancer mammae
» Laparoskopiska operationer pa yngre patienter

» TUR-P och TUR-B

» Dagkirurgiska ingrepp

Profylaxmetod

=

LMH*

Forstahandsmedel vid elektiva ingrepp

Startas kvillen fore operation eller 4-8 timmar postoperativt

Bor paga i1 5-10 dagar och tills patienten &r mobiliserad

Forlangd profylax till 30 dagar kan vara indicerad vid cancerkirurgi och kan
overvigas vid tidigare VTE eller multipla riskfaktorer for VTE

Angaende epidural- och spinalanestesi — se SFAI:s riktlinjer for intervall mellan
LMH och punktion/katetermanipulation (i praktiken minst 10 timmar mellan LMH-
injektion och spinalpunktion/katetermanipulation och minst 2 timmar omvént)

YV VVVYV

2. Dextran

» Lampligt vid akuta operationer och vid 1ag VTE-risk, t ex dagkirurgi
» Ger ocksa volymsersittning vid blodforlust
» 500 ml dextran 6 % i NaCl (féreganget av Promiten 20 ml) under operation
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Ev ytterligare 500 ml postoperativt samma dag

500 ml dagen efter operation

Dosen kan behova reduceras vid hjartsjukdom

Dextran bor ej ges vid manifest eller hotande hjartsvikt

YV YVYY

w

Dextran + LMH

Dextran under operation, se punkt 2 ovan
LMH postoperativt, se punkt 1 ovan

Y VY

&

Fondaparinux*

Alternativ vid bukkirurgi och hdg trombosrisk, t ex bukcancerkirurgi
Har bittre effekt an LMH vad géller asymtomatisk DVT

Startas 6-8 timmar efter operation

Bor pagé i minst 5-9 dagar och tills patienten &r mobiliserad

YV YVYY

Kontraindikationer mot resp forsiktighet med trombosprofylax

» Hemofili eller annan 6kad blodningsbendgenhet. Kontakta v b Koagulationscentrum
UMAS

» Antikoagulationsbehandling. Kontakta v b AK-mottagning eller
Koagulationscentrum UMAS

» Forsiktighet vid samtidig ASA- eller NSAID-behandling

» Forsiktighet med LMH och fondaparinux vid lag vikt (<50 kg) och vid nedsatt
njurfunktion

Karlkirurgi
Indikation for profylax och profylaxmetod

» Karotiskirurgi - dextran enligt punkt 2 ovan
» Annan kérlkirurgi och endovaskulér behandling - LMH enligt punkt 1 ovan,
vanligtvis under hela vardtillfallet

Ortopedisk kirurgi

Indikation for profylax

Stor fraktur pa biacken eller nedre extremitet

Stor mjukdelsskada, amputation, parapares eller motsvarande risktillstand
Artroplastik pa nedre extremiteten eller ingrepp av motsvarande storlek

Stor ryggkirurgi

Mindre trauma/ingrepp pa nedre extremiteten, t ex fotledsfraktur eller hilseneruptur
hos patient med 6kad trombosrisk

YVVYY

Okad trombosrisk foreligger vid t ex tidigare VTE, trombofili, malign sjukdom, alder
over 40 ér, fetma, utbredda varicer, benpares, uttalat benddem, operationstid >90 min,
p-piller eller 6strogenbehandling, graviditet, immobilisering >3 dagar, kronisk hjart-

Version 3.0, giltigt o m 2012-11-30



46

eller lungsjukdom, inflammatorisk tarmsjukdom, kronisk infektion, autoimmun
sjukdom, nefrotiskt syndrom, polycytemia vera och vid essentiell trombocytos samt vid
reoperation eller postoperativ infektion inom 30 dagar.

Ej indikation for rutinmaéssig profylax

» Mindre, okomplicerade ingrepp, t ex ta- eller fotoperation pé patient utan
riskfaktorer

» Fraktur pa dvre extremiteten

» Diagnostisk artroskopi pa patient utan riskfaktorer

Profylaxmetod

1. LMH*

Forstahandsmedel vid elektiva ingrepp

Startas kvillen fore operation eller 4-8 timmar postoperativt (24 timmar vid
ryggkirurgi) vid elektiv operation

Vid trauma paborjas profylax snarast om inte spinal- eller epiduralanestesi planeras
inom 10 timmar

Bor paga i minst 7-10 dagar och tills patienten dr mobiliserad

Forlangd profylax till 30 dagar kan vara indicerad vid t ex hoftartroplastik, vid
tidigare VTE eller vid multipla riskfaktorer for VTE

Angaende epidural- och spinalanestesti — se SFAI:s riktlinjer f6r intervall mellan
LMH och punktion/katetermanipulation (i praktiken minst 10 timmar mellan LMH-
injektion och spinalpunktion/katetermanipulation och minst 2 timmar omvént)

YV VYV V VYV

no

Dextran

Lampligt vid akuta ingrepp och vid lag VTE-risk, t ex vid dagkirurgi

Ger ocksa volymsersittning vid blodforlust

500 ml dextran 6 % i NaCl (foregédnget av 20 ml Promiten) under operation
Ev ytterligare 500 ml postoperativt samma dag

500 ml dagen efter operation

Dosen kan behova reduceras vid hjartsjukdom

Dextran bor ej ges vid manifest eller hotande hjartsvikt

VVVYYVYVYVY

w

Fondaparinux*

Har bittre effekt an LMH vad géller asymtomatisk DVT

Kan vara indicerat vid hoft- eller kndartroplastik samt vid hoftfraktur

Startas 6-8 timmar efter operation vid elektivt ingrepp

Vid trauma ges initialt i stdllet LMH snarast om inte spinal- eller epiduralanestesi
planeras inom 12 timmar

Bor paga i minst 5-9 dagar och tills patienten dr mobiliserad

Forlangd profylax till fyra veckor kan dvervigas vid hoftfraktur

Vid epidural- och spinalanestesi rekommenderas 36 timmars intervall mellan
fondaparinuxinjektion och spinalpunktion/katetermanipulation resp 8-12 timmar
omvant

VVV VVVY
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Kontraindikation mot resp. forsiktighet med trombosprofylax

Hemofili eller annan 6kad blodningsbenégenhet. Kontakta v b Koagulationscentrum
UMAS

Antikoagulantiabehandling — kontakta v b AK-mottagning eller
Koagulationscentrum UMAS

Péagéende allvarlig blodning

Forsiktighet med trombosprofylax vid ASA- eller NSAID-behandling

Forsiktighet med LMH och fondaparinux vid lag vikt (<50 kg) och vid nedsatt
njurfunktion

VVV V V

*Preparat

LMH

Fragmin® 5000E x1sc
Innohep® 4500 Ex 1 s ¢
Klexane® 40 mgx1lsc

Fondaparinux
Arixtra® 2,5 mgxlsc

Spinal/epidural anestesi

En liten risk for epiduralt eller spinalt hematom finns om trombosprofylax med LMH
kombineras med epidural/spinal anestesi. For att minimera denna risk bor foljande
beaktas:

» Om mojligt skall punktionen utforas tidigast 8-10 timmar (varierande tidsangivelse i
olika rekommendationer) efter tillforsel av LMH i profylaxdos. Vid akuta
operationer far risken for trombos vdgas mot risken for blddningskomplikation i
varje enskilt fall. (Bergqvist D, Wiklund L. Lagmolekyléirt heparin och
ryggbeddvning. Information fran Likemedelsverket 2000;11(3))

» LMH bor ges tidigast 2 timmar efter ryggbedovning eller dragning av
epiduralkateter

» Patienten bor ej std pa mer dn ytterligare ett preparat med hemostaspaverkan
(dextran, ASA, NSAID, clopidogrel, ticlopidin, dipyridamol) om spinalpunktion ska
utforas
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TROMBOSPROFYLAX VID IMMOBILISERING
TILL FOLJD AV AKUT INTERNMEDICINSK
SJUKDOM

LMH (Klexane® 40 mg x 1 s ¢, Fragmin® 5000 E x 1 s ¢) och fondaparinux (Arixtra®
2,5 mg x 1 sc ) dr godként som profylax till patienter med kraftigt 6kad risk for VTE vid
tillfallig immobilisering pa grund av akut sjukdomstillstdnd som till exempel
hjartinsufficiens, andningsinsufficiens eller allvarlig infektion. De patientgrupper som
kan komma 1 fradga dr de med aktiv cancersjukdom, nefrotiskt syndrom, tidigare VTE,
kdnd trombofili eller annan individuell riskfaktor. Enbart hog alder och sdngldge pa
grund av akut sjukdom anses inte ensamt utgora indikation for profylax. LMH minskar
inte risken for dodlig LE eller dodlighet hos svart sjuka internmedicinska patienter.
LMH minskar risken for DVT utan symtom hos allvarligt sjuka internmedicinska
patienter men underlaget att viardera effekten mot symtomgivande trombos &r
bristfélligt. Till strokepatienter minskar heparinsubstanser ej dodligheten, men kan
forebygga DVT utan symtom. For att forebygga LE behover doserna vara s& hoga att
risken for allvarlig blodning 6vervéger.

VENOS TROMBOEMBOLISM OCH MALIGN
SJUKDOM

Det foreligger en forhdjd risk for VTE hos patienter med malign sjukdom. Dessa
patienter har ofta dven dkad blodningsbenégenhet och andra likemedel (t ex cytostatika)
ledande till interaktionsrisk, bristande fodointag m m vilket férsvarar behandling med
AVK-medel.

Hos dessa patienter ar LMH (dalteparin Fragmin®) ett vildokumenterat
behandlingsalternativ i 6 ménader. Behandlingen kan efter forsta manaden reduceras till
75 % av fulldos. Tillsvidarebehandling kan 6vervigas vid aktiv cancer, metastasering
eller pagdende kemoterapi

GRAVIDITET

Risken for VTE 6kar 10-faldigt under graviditet. Riskokningen ar timligen jamnt
fordelad under hela graviditeten, med den hogsta risken omedelbart efter forlossningen.
Epidemiologiska studier har visat att VTE forekommer vid ca 1/1 000 graviditeter.
Under graviditet dr trombosrisken ytterligare forhdjd vid tromboshereditet, trombofili,
flerbord, kejsarsnitt eller andra operationer, Gvervikt, immobilisering och obstetriska
komplikationer. Hos kvinnor som tidigare har haft VTE é&r risken for ett nytt
insjuknande 1 samband med en graviditet 10 %. Riskokningen kvarstir sedan ca 6
veckor efter forlossningen.

Riktlinjerna angdende trombosprofylax bygger pa de nationella rekommendationer fran
den s k HEM-ARG-gruppen. Profylax under graviditet ges till alla kvinnor med tidigare
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tromboembolism, tromboembolism under aktuell graviditet samt kvinnor med
motsvarande risk v g se nedan. Profylaxen startas 1 allmédnhet i graviditetsvecka 12,
forutom vid mycket hog risk da profylaxen startas sé fort kvinnan ér gravid eller ibland
redan fore graviditeten. Durationen postpartum &r minst 6 veckor. Profylaxen ges
vanligen i form av LMH subkutant i endosforfarande. I allmédnhet behdver dosen inte
andras och antiFXa-aktiviteten behdver 1 allménhet inte kontrolleras.

Efter partus ges samma dos LMH som under graviditet i minst 6 veckor med forsta
dosen 4 timmar efter forlossningen. Vid osteopeni ges profylax i stillet med warfarin.
Amning kan ske bade vid behandling med LMH och med warfarin.

Observera!

Warfarinbehandling dr oforenligt med graviditet pa grund av hog risk for fosterskador
med savil teratogena effekter som cerebrala blodningar med neurologiska sequele.
Risken anses vara sérskilt stor i 6-9 graviditetsveckan. Kvinnor som behandlas med
warfarin och planerar graviditet skall behandlas med LMH.

Venos tromboembolism under graviditet

Vid graviditet forekommer vanligtvis vénstersidiga bentromboser och det dr vanligare
med hoga tromboser som &r lokaliserade till bickenvenerna. Vanliga symtom vid
tromboser 1 backenet dr buksmértor och ischiasliknande ryggsmartor. Vid LE och DVT
proximalt samt distalt 1 benet dr symtomatologin densamma som hos icke-gravida.

Diagnostik

Ett observandum ér att D-dimer ofta stiger successivt under graviditeten och under
tredje trimestern regelmassigt dr forhojd. Under forsta och andra trimestern kan dock ett
negativt fynd vara av kliniskt vérde.

Djup ventrombos

Forstahandsmetod for diagnostik vid misstanke om DVT ér ultraljudsundersdkning. En
negativ ultraljudsundersokning riktad mot hela benet ELLER ett negativt proximalt
ultraljud kombinerat med endera 1) negativ D-dimertest, 2) seriellt proximalt ultraljud dag
3 och 7 (utan AK) eller 3) flebografi mot underbenet anses kunna utesluta DVT. Flebografi
mot backen och buk bor i mojligaste man undvikas pga. bestralning av fostret.

Lungembolism

Forstahandsmetod for diagnostik av LE ir scintigrafi med enbart perfusion och
reducerad aktivitet. Metoden ger hog andel konklusiva undersokningar och ligre
straldos till modern jamfort med DTLA. Kontrastmedel behdver ej anviandas.

DTLA ér ett alternativ nér scintigrafi inte ar tillgdnglig. Hogt “’cardiac output” hos
gravida kréver att kontrastmedelsinjektionerna vid DTLA gors med hog
injektionshastighet (6-8 ml/sekund) for att motverka alltfor kraftig utspadningen av
kontrastmedlet (Bilaga 4). Vid massiv LE anvdnds ekokardiografi for bedomning av
hogerkammarbelastning och tryck i lungkretsloppet. Vid DTLA kan ratio av hoger-
/vanster kammares tvirdiameter ocksa anvéndas for att bedoma hdgerkammarbelastning
(ratio >1,5).
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Magnetresonanstomografi

MR har anvénts 1 begrinsad omfattning under graviditet. Dess priméra
anvindningsomrade dr misstanke pa isolerade tromboser i bickenet eller for att
bestimma hoga trombosers utbredning 1 backenet da ultraljud ej kunnat ge konklusiva
besked.

Kontrastmedel och strilning

Riskerna med kontrastmedel och joniserande stralning vid rontgenundersokningar och
elektromagnetisk exponering vid MR under graviditet avhandlas i kapitlet Graviditet,
kontrastmedel, straldoser och MR.

Diskutera garna med bild- och funktionsdiagnostiker for att valja adekvat metod och
tidpunkt for undersékning av gravida kvinnor.

Behandling

Behandling sker med heparin/LMH 1 fulldos. Vid val av behandlingslangd far
individuell bedomning géras men en grundregel bor vara 6 manaders behandling vid LE
respektive 1-3 ménader vid DVT. Dérefter har profylaktiska doser av LMH enl
Trombosprofylax vid graviditet tillimpats (s 50).

Trombocyter kontrolleras vid behandlingsstart, efter 2 veckor, vecka 33 samt infor
partus. Anti-faktor Xa nivaer kan behova kontrolleras i sista trimestern speciellt efter
stor viktuppgéng.

I samband med partus f6ljer man trombosprofylax under forlossning och puerperiet och
post partum kan man péaborja warfarinbehandling om den totala aterstaende tiden skulle
Overstiga 2 ménader.

Trombosprofylax vid graviditet

Trombosprofylax bygger pa de nationella rekommendationer som finns fran den s k
HEM-ARG-gruppen som driver valideringsarbete avseende podngsystem som ledning
for trombosprofylax vid graviditet. I detta vardprogram har vi dock valt att avvakta med
introduktion av poéngsystemet och formedlar istillet rekommendationerna i textform.

Profylax ges till alla kvinnor med tidigare VTE eller VTE under aktuell graviditet.
Dessutom dr trombosprofylax indicerad hos kvinnor med mekanisk hjartklaffprotes,
antifosfolipidantikroppssyndrom och vid andra trombospredisponerande tillstand, ex
hereditira rubbningar sdsom antitrombinbrist. Profylaxen ges vanligen i form av LMH
sc 1 endos; vid antitrombinbrist rekommenderas hogre doser fordelat 1 2 doser per dygn
samt kontroll av antifaktor Xa-aktivitet. I allménhet behover anti-faktor Xa-aktiviteten
inte kontrolleras och dosen inte &dndras. Profylaxen startas i graviditetsvecka 12-13 men
variationer kan forekomma, durationen postpartum &dr minst 6 veckor.

» Patient med pagdende AK-behandling for t ex antifosfolipidantikroppssyndrom eller
mekanisk hjartklaffprotes och planerad graviditet handldggs i samrad med
obstetriker eller koagulationsspecialist. LMH kan ges istéllet for warfarin redan
infor planerad graviditet.
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» Trombosprofylax ges som regel med start tidigt (ca vecka 12-13) under gravideten,
till och med minst 6 veckor postpartum vid:

1. Tidigare VTE

2. Antitrombinbrist samt kombinerade trombofilitillstdnd utan tidigare VTE.
Individuell riskbedomning gors vid alla dessa tillstand utifrdn anamnes,
klinik och trombofilitillstand

» Trombosprofylax startas som regel vid forlossning och ges 6 veckor post partum

1. Homozygot FV Leiden och homozygot protrombinmutation utan tidigare
VTE.

2. Kombinationer av kliniska riskfaktorer och trombofilitillstdnd (heterozygot
FV Leiden, heterozygot protrombingenmutation, protein C- och S-brist)
utan tidigare VTE

» Trombosprofylax ges under minst 7 dagar post partum

1. Protein C- och S-brist utan tidigare VTE och utan kliniska riskfaktorer
Heterozygot FV Leiden och heterozygot protrombingenmutation utan
tidigare VTE, med minst en klinisk riskfaktor

3. Flera samtidiga kliniska riskfaktorer

Innan trombosprofylaktisk behandling inséttes kontrolleras trombocyter, PK(INR),
APTT. Trc kontrolleras efter 2 veckor samt i graviditetsvecka 33.

Val av lakemedel - LMH kan ges sévél under graviditet som postpartum. LMH eller
Waran® kan ges postpartum. Kvinnor med antifosfolipidantikroppssyndrom bér ha
tillagg av lagdos ASA t ex Trombyl 75 mg 1x1.

Dosering - Under graviditet ges LMH x 1 sc (profylaxdos, se s 53).

Handlaggande i samband med férlossning

Vid inkomst till forlossningen tas foljande prover: trombocytantal, PK(INR) och APTT.
Tidpunkten for den senaste LMH injektionen skall noteras. Macrodex” skall ej ges
rutinmassigt!

Vid aktivt varkarbete avvaktar man med LMH som regel till 4 tim efter partus.
Individuell bedomning far goras nir nista LMH dos kan ges om det blir en 1dngdragen
forlossning. Man kan da ge LMH profylaxdosen uppdelat pa tva doser, t ex Fragmin® 2500
E x 2 alt Klexane® 20 mg x 2.

Om kvinnan skall stillas 6ver pa warfarin ges forsta dosen ca 1-5 dygn efter partus
beroende pé klinisk blodningsrisk.

Forlossningsepidural kan ges niar PK(INR), APTT och TPK ar normala (>100) och minst
10 timmar har forflutit sedan senaste LMH 1 profylaxdos givits. Epiduralkateter drages
tidigast 10 timmar efter en LMH injektion. Tidpunkten for sittande samt dragande av
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kateter skall noteras. Vid behandlingsdos av LMH éar forlossningsepidural vanligtvis
kontrainducerad.

Sedvanliga obstetriska riktlinjer géiller betrdffande hotell/BB vérd, d v s kvinnor med LMH
profylax behdver vanligtvis ej vara inlagda pa BB.

Handlaggning i efterférloppet av
forlossningen

Bakgrund

Tiden efter forlossningen dr forknippad med en 6kad risk for VTE hos modern. Ett flertal
riskfaktorer innebér en cirka 5 ganger dkad risk for VTE i puerperiet. Dessa kan utnyttjas
for att bedoma risken:

Alder >40 &r

Overvikt (BMI >28 i tidig graviditet)
Kejsarsnitt

Hereditet for VTE

Immobilisering >3 dygn

Infektion vid forlossning

Hereditér trombofili

Preeklampsi

YVVVVVVVY

Indikation for 6 veckors profylax efter partus (om ej annat ar planerat)

» Alla kvinnor som fatt trombosprofylax under graviditeten
» Kvinnor med minst 3 av ovanstaende riskfaktorer

Indikation for korttidsprofylax (under vardtiden, minst en vecka)
» Kvinnor med 2 riskfaktorer enligt ovan
Insattande av postpartum profylax

» Prover tas for trombocytantal, PK(INR) och APTT
» Behandling sitts in inom 2-4 tim efter forlossning

Undantag

» Kvinnor med pagaende onormal blodning, eller 6kad bloddningsrisk som t ex von
Willebrands sjukdom eller trombocytdysfunktion. Von Willebrandfaktorn och
trombocyternas funktion dkar under graviditet varfor kontroll kan rekommenderas 1
graviditetsvecka 32-34 med tanke pa handlédggningen vid forlossningen och i
puerperiet.

Vid nyinsattande av postpartum profylax (7 dagar eller 6 veckor) behovs prover ej tas,
forsta dosen ges vanligtvis 4 tim efter forlossningen.
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Vid fortsattning av profylax efter forlossningen paborjas LMH i normaldos s ¢ dagligen
vid den tid patienten brukar ta sin spruta och/eller tidigast 4 tim efter forlossningen. Vid
antitrombinbrist ges profylax i minst 3 manader (LMH eller Waran®).

Vid planerad Waran®-medicinering kan denna startas frén och med 1-5 dygn efter
forlossningen beroende pé klinisk blodningsrisk. Forsta dosen dr 4-5 tabletter, darefter
individuellt handldggande.

Dosering: LMH profylax vid graviditet

Fragmin® 5000 E s ¢ dagligen x 1
Innohep® 4500 E s c dagligen x 1
Klexane® 40 mg s ¢ dagligen x 1

OSTROGENBEHANDLING

» Kvinnor med nira hereditet for VTE skall avradas fran p-piller innehallande 6strogen,
oavsett vad eventuell koagulationsutredning visar

» Kvinnor som anvénder p-piller skall ges profylaktisk behandling i samband med
kirurgiska ingrepp som innebér 6kad trombosrisk. Infor storre elektiv kirurgi bor
p-piller utsittas nirmaste manaden fore detta, och erséttas med annat [Ampligt
preventivmedel

» Kvinnor som drabbats av VTE skall inte anvénda p-piller innehallande 6strogen

> Ostrogensubstitution till kvinnor i klimakteriet ir forenat med en viss dkad risk for
vends tromboembolisk sjukdom. Riskdkningen, som dr mattlig (ca 2-4 ggr), forefaller
vara sékerstilld och kan for vissa predisponerade kvinnor ha klinisk betydelse

> Ostrogenbehandling bor ej ges till kvinnor som har haft VTE, savida inte adekvat AK-
behandling pagar

UTREDNING AV BAKOMLIGGANDE ORSAK
TILL VENOS TROMBOEMBOLISM

Utredning med avseende pa bakomliggande orsaker bor inrikta sig pa érftliga eller
forvarvade koagulationsdefekter, malignitet, myeloproliferativ sjukdom och i vissa enstaka
fall vaskulit. Med ldgre &lder 6kar sannolikheten for en eller flera betydande
koagulationsdefekter och med hogre alder 6kar sannolikheten for en bakomliggande
malignitet, dock har man inte kunnat pévisa att upptiackt av tumér vid en sadan utredning
inverkat pa patientens prognos. Varje patient kréver en individuell bedomning med
avseende pa vad som utlost trombosepisoden och med avseende pé bakomliggande orsaker.
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Allmant status

Ordentlig anamnes och noggrant status. Riktade undersokningar far sedan goras med
utgangspunkt fran detta t ex gynekologisk undersokning, lungrontgen, F-Hb och PSA.
Virdet av oselektiva koagulations- eller malignitetsutredningar finns inte visat.

Koagulationsutredning

Syftet med koagulationsutredning dr att framst faststédlla huruvida en patient med VTE har
arftlig trombofili och/eller en forvérvad trombofili (Tabell 1). Fyndet av en sddan kan ha
betydelse for antikoagulantiabehandlingens langd samt och inte minst, for profylax 1 olika
situationer. Recidivrisken for vends trombos anses 0ka vid vissa tillstaind och fraimst om
flera av dessa forekommer samtidigt (additiv riskokning) (Tabell 2) och vid sadana tillstand
kan lidngre tids antikoagulationsbehandling 6vervégas. Lupusantikoagulans/
kardiolipinantikroppar ar ocksé en riskfaktor som kan paverka behandlingstidens lingd.
Vid fynd av arftlig trombofili hos ett indexfall kan i forsta hand forstagradssldktingar
utredas (s 57) vilket kan ha betydelse f6r dessa 1 en risksituation.

Inom Sédra sjukvardsregionen har inforts solidarisk finansiering av sléktutredning och
budget har tillforts koagulationsverksamheten i Malmo. P4 remissen skall indexfallet
framga liksom att det ror sig om sléktutredning. Inremitterande instans debiteras dé inte.
Det réder idag ingen konsensus angdende vilka patienter med VTE som skall utredas.
Allmént accepterat dr dock att utreda patienter dir sannolikheten att hitta en
koagulationsrubbning dr stor, dvs. patient under 50 ér, patient med tidigare VTE eller klar
arftlighet.

De koagulationsparametrar som ingar i utredningsarsenalen vid koagulationslaboratoriet
vid UMAS (Tabell 3) ar koagulationsinhibitorerna antitrombin, protein C och protein S,
brist pa nagon av dessa ger okad trombosrisk. En gendefekt i faktor V (faktor V Leiden
eller APC-resistensmutation) gor att aktiverat protein C (APC) inte formér hdmma faktor V
pa ett adekvat sitt vilket ockséd ger 6kad trombosrisk. En annan mutationsanalys ar
protrombingenmutationen vilken verkar prokoagulant via hoga protrombinvéarden. |
koagulationsutredningen ingar dessutom analys av lupus antikoagulans och antikardio-
lipinantikroppar, vilka dock ej anses érftliga. Allvarlighetsgraden av forvirvad eller
kongenital trombofili f6r insjuknande och recidivrisk avseende VTE framgar i1 Tabell 2. |
fall av sldktutredning racker det med att analysera den kénda avvikelsen. Ange dérfor alltid
indexpatienten med personnummer péd remissen.
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Tabell 1. Arftliga och forvirvade riskfaktorer till VTE

1. Arftliga

Vanliga 10-35 % hos oselekterade patienter med vends trombos
APC-resistens/ Faktor V Leiden mutationen
PT mutation G20210A

Ovanliga 1-3 % hos oselekterade patienter med vends trombos
Antitrombin-brist
Protein C-brist
Protein S-brist

Mycket ovanliga <1 % hos oselekterade patienter med vends trombos
Homozygot homocysteinuri
Fibrinogendefekter

2. Troligen arftliga

Okade nivéer av Faktor VIII, faktor XI eller fibrinogen*

3. Forvéarvade

Kirurgi och trauma
Immobilisering
Cancer
Hog alder
Tidigare vends trombos
Graviditet
P-piller och HRT
Myeloproliferativa sjukdomar
Antifosfolipidantikroppar (lupusantikoagulans/antikardiolipinantikroppar)
Mild till moderat hyperhomocysteinemi

* Faktor VIII och fibrinogen kan 6ka som en del i den akuta fasreaktionen

Avseende det fibrinolytiska systemet kan rubbningar i detta ocksa ge upphov till 6kad
trombosrisk men specificitet och sensitivitet dr inte sa hog att denna typ av analys gors
rutinméissigt. Ett relativt ofta forekommande prov i dessa sammanhang ar plasminogen-
aktivatorinhibitor typ 1 (PAI-1). Hogt PAI-1-vérde ar associerat till VTE, metabola
syndromet och dven ex hjirtinfarkt, men ingér inte i rutinméssig utredning.
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Tabell 2

Trombofilitillstand Prevalens i Prevalens hos | Riskdkning Recidivrisk

(férvarvade/arftliga) befolkningen | patienter med for VTE (Uppskattad)
(%) VTE (%) (99r)

Antitrombinbrist 0,02 0,8 10-20 +++

Protein C-brist 0,2 1 5-10 ++

Protein S-brist 0,1 1 5-10 ++

Faktor V* mutationen i 5-10 20-25 3-5 +

heterozygot form

FV mutationen i 0,1 3-4 30-40 +++

homozygot form

PT* mutationen i 2 6-7 3-5 +

heterozygot form

PT mutationen i 0,01 okdnd ? +(+)

homozygot form

Hyperhomocysteinemi 5 10-15 3 ()

P-piller 6 20 2-4 +

Tidigare VTE 2 14 >7 ++

Lupusantikoagulans 1 10 10 ++

Antikardiolipinantikroppar 2 10 5 +

*Faktor V = APC-resistens, faktor V Leiden, PT= protrombingenmutation

Remiss for trombosutredning

Remiss for trombosutredning och sléktutredning kan hémtas fran
www.koagulationscentrum.umas.se.

Skrivs vanlig konsultremiss bor den innefatta kortfattade kliniska data samt uppgift om det
giller arteriell eller vends trombos samt begiran av trombosutredning. (Kostnaden for
sadan koagulationsutredning dr 1275 kr for bestéllare 1 Region Skine [Regionpris 1931 kr]
2009).

Tabell 3. Trombosutredning vid Koagulationscentrum UMAS

PK(INR) APC-resistens/ FV-mutation
APT-tid Protrombingenmutation
Antitrombin Lupus antikoagulans
Protein C Antikardiolipinantikroppar
Protein S P-Homocystein*

* Gors vid begdran om utdkad trombosutredning.

Provtagning for trombosutredning

3 st citratror och 1 st EDTA-ror. Citratroren centrifugeras inom 30 min vid 2000 g under
20 min, plasma avskiljs och blandas 1 ett stort plastror och fordelas darefter i 6 sma plastror,
ca 1 ml/ror. Varje ror forses med patientens namn, personnummer och provtagningsdatum.
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Roren fryses omedelbart. EDTA-roret fryses ocentrifugerat. Vid lédngre transport forpackas
proverna i kolsyreis och skickas med expresspost till Klinisk kemi, UMAS, 205 02 Malmo.

Nar skall proverna for trombosutredningen
tas

Sker provtagningen i det akuta skedet kan inflammation paverka vissa
koagulationsfaktorer och behandlas patienten med LMH kan man se en sdankning av
antitrombinnivdn. Om proverna tas i det akuta skedet bor det framgé av remissen vilka
antikoagulationsmedel patienten far. Hénsyn tas da till dessa i remissvaret.

Sker provtagningen under warfarinbehandling bér denna vara stabil och méaste uppges i
remissen. Vid bedomning av protein C och S tas da hénsyn till att patienten behandlas med
AVK-ldkemedel. Efter avslutad behandling med warfarin kan proverna lampligen tas efter
ca 14 dagar.

Vid graviditet och behandling med p-piller ses en sdnkning av protein S. Vid bedémningen

av protein S-virdet underldttas tolkningen om det framgar av anamnesen att patienten ar
gravid eller har p-piller.

Patientinformation trombofili och trombos

Hamtas fran www.koagulationscentrum.umas.se

Temporara riskfaktorer hos patienter med
tidigare VTE

Flygresor kan hos patienter med tidigare VTE med eller utan trombofili utgéra en
riskfaktor. Resan bor vara minst 6-10 timmar for att utgora en reell riskfaktor. Vérde av
trombosprofylax finns dock ej visat. Kortvarig profylax har inte visats ha ndgon effekt. Det
viktigaste dr att rora pa sig med jamna mellanrum under flygresan samt anvinda
stodstrumpor bilateralt. Skall LMH ges bor dosen vara den vid kirurgisk profylax i minst 3
dagar. ASA-behandling har ingen dokumenterad effekt.

Viktigt att komma 1hag &r att ge patienten ett intyg infor t ex flygresan att han/hon medfor
lakemedel samt injektionsmaterial att visa upp i tullen v b.

Utredning av asymtomatiska slaktingar —
varfor?

0,1 % 1 befolkningen drabbas arligen av VTE. For asymtomatiska sldktingar (forsta grad;
barn, syskon, forédldrar) till patienter med trombofili och VTE kan man rdkna med en 6kad
risk for VTE om trombofili foreligger enligt Tabell 4.
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Tabell 4

Slakting Forekomst av VTE Riskdkning
(%) VTE

Ingen trombofili 0,1

Antitrombinbrist 0,9-1,6 9-16

Protein C-brist 0,4-0,7 4-7

Protein S-brist 0,5-1,6 5-16

Faktor V* mutation 0,25-0,45 2,5-4,5

*Faktor V=APC-resistens, faktor V Leiden

Riskokningen dr méttlig men vid additiva riskfaktorer (t ex operation, p-piller eller
kombinerade trombofilitillstdnd) dkar risken och det &r i sddana situationer rdd kan ges till
patienter. Virdet av oselektiva slédktutredningar finns ej visat, dock finns vetenskapligt stod
for att man kan forebygga vends trombos i1 familjer med trombofili och vends trombos.
Viktigt dr att papeka att VTE hos barn dr mycket ovanligt &ven med genetiska riskfaktorer
(1/100.000 och ar). Barn bor saledes ej utredas (undantag kan féorekomma) forrén de
kommit upp i tonéren.

HEPARININDUCERAD TROMBOCYTOPENI

Heparininducerad trombocytopeni (HIT) &r en ovanlig biverkan till heparinbehandling som
vanligen upptrader inom en vecka (5-7 dygn) efter paborjad behandling med
heparinsubstans. Vid HIT utvecklar patienten antikroppar av typen IgG riktade mot
komplex av heparin och trombocytfaktor 4. Risken for HIT ar sannolikt <1 % och &r storre
for ofraktionerat heparin jamfort med LMH.

Om misstanke pa HIT foreligger kan prov tas for analys vid koagulationslaboratoriet.
Behandlingen med heparinsubstans bor avbrytas och behandling kan da ges med direkt
trombinhdmmare argatroban (Novastan® ). HIT &r mycket ovanligt och misstinkta fall
bor diskuteras med Koagulationsjouren vid UMAS.

KONTRASTMEDEL VID
RONTGENUNDERSOKNING

Nationella rekommendationer for jodkontrastmedelsanvéndning finns tillgingliga pa
hemsidan for svensk Forening for Medicinsk Radiologi
(http://www.sfimr.se/sok/riktlinjer.htm).

Jodkontrastmedel dr kontraindicerade vid:

» Nedsatt njurfunktion som kan innebara risk for allvarlig njurskada

» Tidigare svar kontrastmedelsreaktion (undersdkning maste utforas i ndrvaro av
narkosteam)

» Obehandlad hypertyreos (maste blockeras med tyreostatika fore undersokning)

» Moyastenia gravis (undersokning méaste utforas i ndrvaro av narkosteam)
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Kontrastmedelsnefropati (KMN)
Risk for KMN foreligger vid nedsatt njurfunktion, dvs. forhojt p-kreatinin eller skattat
GFR <60 ml/min, speciellt i kombination med stora doser kontrastmedel och andra
riskfaktorer (diabetes mellitus, hjartsvikt, hypoxi, hypotension, etc.). Remissen skall
alltid innehélla uppgifter om njurfunktion for att kontrastmedelsdosen ska kunna
anpassas till aktuellt njurstatus:
e ange att patienten dr njurfrisk nér sé ar fallet (baserat pd anamnes och v.b. blod- och
urinprover).
e ange befintliga riskfaktorer for KMN
e aktuellt p-kreatinin eller p-cystatin C skall finnas tillgéngligt for:
0 patienter med kind/misstankt njurfunktionsnedséttning
O patienter >70 ar
0 inneliggande patienter (inte sidllan multipla riskfaktorer)
e ange alltid sort pa skattat GFR fran kem lab.

Risken for njurskada méste relateras till grad av njurfunktionsnedsittning, férvintad
kontrastmedelsdos och antalet riskfaktorer. Med moderna datortomografer kan
kontrastmedelsdosen reduceras, inte minst till patienter <80 kg om dosen anpassas till
kroppsvikt och rontgenrorsspanningen reduceras till 80 kV (se bilaga 4).

Vid risk for KMN vég risk mot nytta, diskutera med bild- och funktionsdiagnostiker
angaende alternativ metod och skjut ev upp undersdkning (i skydd av LMH) for att
garantera adekvat hydrering. Sistndmnda géller speciellt patienter med rontgenologiskt
pavisad hjartinkompensation.

MR-kontrastmedel
Gadoliniumbaserade kontrastmedel &r i princip kontraindicerade vid GFR <30 ml/min
pga. risken for nefrogen systemisk fibros.

Metforminbehandling

KMN kan leda till ackumulering av metformin med den allvarliga komplikationen
laktatacidos (>50 % mortalitet). Foljande skall goras for att undvika denna komplikation:
» P-kreatinin kontrolleras fore undersokning

Metformin utsétts i samband med undersokningen oavsett njurfunktion
Undersokaren kontrollerar om en diabetespatient tar metformin och &r informerad om
att gora uppehall med medicinering efter undersokningen

Metformin aterinsétts tidigast 48 h efter undersdkningen och forst sedan p-kreatinin
kontrollerats, vilket &r remittentens ansvar

Vid risk for KMN vidtas atgérder enligt ovan

vV VWV VYV

Graviditet, kontrastmedel, straldoser och MR

Kontrastmedel

Det finns inga péavisade teratogena eller mutagena effekter av vare sig jod- eller
gadoliniumkontrastmedel, men erfarenheterna under graviditet &r begransade. Vinsten av
undersokningen bor vigas mot potentiell risk. Icke-kontrastmedelskriavande alternativ bor
anvindas 1 forsta hand, dvs. ultraljud och MR-sekvenser som inte kraver kontrastmedel.
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Maste en undersokning goras med kontrastmedel bor man vélja en ur kategori B1 1 FASS-
texten.

Den enda kinda risken med jodkontrastmedel for fostret dr paverkan pa
tyreoideafunktionen (hypotyreos). Den antas vara dvergdende in utero, men om den
upptriader i nyfoddhetsperioden bor den avslojas i samband med den rutinmissiga kemiska
screening som all nyfédda genomgér. Upprepad kontroll av tyreoideafunktionen kan vara
av viarde om modern fatt jodkontrastmedel <1 ménad fore forlossningen.

Gravida med tyreoideasjukdom eller frin omraden med jodbrist kan riskera klinisk eller
subklinisk hypertyreoidism (jod-Basedow) av jodkontrastmedel. Déarfor bor moderns
tyreoideafunktion kontrolleras regelbundet under resten av graviditeten da
tyreoideareaktionen kan drdja veckor till manader.

Straldoser

P& gravida utfors lungscintigrafi primért enbart med perfusion och med reducerad aktivitet.
Stréldosen till modern (0,6 mSv effektiv dos) och fostret (0,1-0,4 mGy absorberad dos) blir
ddrmed avsevirt reducerad. Vid DTLA med den teknik som anvénds i Region Skéane ér
straldosen till modern 2-4 mSv (effektiv dos) och till fostret <0,1 mGy (absorberad dos)
under forutséttning att fostret inte direktbestralas (Bilaga 5a). Strilféltets nedre begransning
bor vara beldget >10 cm frén fostret, vilket ocksa géller vid flebografi. Den naturliga
bakgrundsbestrilningen ger en genomsnittlig effektiv dos pa cirka 3 mSv per individ och ar
medan fostret erhaller en absorberad dos pa 1-2,5 mGy under graviditeten.

De straldoser som kan drabba fostret vid scintigrafi, DTLA och flebografi ligger vida under
gransen dar risken for missbildningar eller pdverkan pa cerebrala funktioner upptrader och
indicerar abort (100 mGy) (se Bilaga 5b). Risken for induktion av letal cancer pa modern
har skattats till 1 per 10 000 bestralade individer per mSv. Efter in utero-bestralning har
risken for ett barn att utveckla cancer fore 15-ars alder skattats till 1 pa 17 000 exponerade
foster per mGy jimfort med den naturliga incidensen pa 1 pa 300-500 fodda barn.

Séledes maste strdldoserna till moder och foster vid scintigrafi och DTLA betraktas som
forsumbara jamfort med felaktig diagnostik och de konsekvenser bade under- och
overdiagnostik kan {4 for moder och foster. Man bor dock 1 mdjligaste mén undvika att
utfora flebografi av backenet da det innebér direktbestralning av fostret.

Gravida patienter kan undersokas med radiologiska metoder pad misstanke VTE om:

> Onskad information inte erhalls med ultraljud

» Den rontgenologiska metoden inte kraver direkt bestralning av fostret

» Flebografi kan utforas for diagnostik av iliacatrombos (MR saknas/ej konklusiv) under
forutséttning att adekvata strilskyddsatgarder vidtas.

MR och graviditet

Vid MR anvinds starka konstanta och varierande magnetfélt samt radiovagor. Vid
anvindning av MR har man dnnu inte pévisat nigra deletdra effekter pé foster, men 4 andra
sidan har man inte heller kunnat faststilla dess sdkerhet.

Gravida patienter kan undersokas med MR pa misstanke VTE om:
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> Onskad information inte kan erhillas med metoder som inte anvinder joniserande
stralning (t ex ultraljud) och skulle i annat fall krdva direktbestralning av fostret med
joniserande stralning,

» MR utfors med teknik som inte utnyttjar kontrastmedel annat 4n om det anses absolut
nddvéndigt.

Undersokningsmetod for gravida bor alltid diskuteras med bild- och funktionsdiagnostiker.

ANTIKOAGULATIONS- (AK-) MOTTAGNINGEN

Nagra tumregler fér Waran®-behandling
Atgérder vid avvikande PK(INR)-vérden

Fragor att stélla sig vid PK(INR) <1,8 eller >4,0

» Vad ér den troliga orsaken till PK(INR)-avvikelsen?
» Behover patienten kontaktas?

» Ska enstaka AK-dos eller underhallsdos dndras?

» Behovs behandling med LMH eller vitamin K?

» Nair ska PK(INR) kontrolleras?

Atgarder vid 1agt PK(INR)-varde <1,8

» Kontakta vid behov patienten for att utreda orsaken

» Ge ev extrados warfarin och justera v b veckodosen

» Ge v b tilligg av LMH i profylaxdos, 6kad profylaxdos eller i vissa situationer
terapeutisk dos till patienter med hdg tromboembolirisk, sdsom vid mekanisk hjartklaff
eller nyligen paborjad behandling for vends eller arteriell tromboembolism

» Kontrollera PK(INR) inom néagra dagar till en vecka

Profylaxdoser av LMH

> Fragmin® (25000 enh/ml) 5000 enh=02mlx I sc
> Innohep® (10000 enh/ml) 4500 enh=0,45mlx 1sc
» Klexane® (100mg/ml) 40mg=04mlx1sc
> Okad profylaxdos innebir ett tilligg pa 50-100 %

Atgéarder vid hégt PK(INR) >4,0

» Kontakta vid behov patienten for att utreda orsaken

» Gor v b uppehall med warfarin och justera ev veckodosen
» Ge v b Konakion 2 mg p o av den intravendsa losningen
» Kontrollera PK(INR) inom nagra dagar till en vecka
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Vitamin K

Vitamin K kan anvindas for att reversera effekten av warfarin. Det aktuella PK(INR)-
vérdet och dosen avgor reverseringseffekten, som drdjer flera timmar och dr maximal forst
efter cirka 24 timmar. Vanligen &r 2 mg tillrackligt for att sinka ett INR-virde fran
terapeutisk niva, dvs. 2,0-3,0 till <1,5 pd 12-16 timmar. Den intravendsa 16sningen kan ges
p o. Stor dos, t ex 10 mg, kan ge resistens mot warfarin mer én en vecka, vilket kan vara en
oldgenhet om man avser att fortsitta warfarinbehandlingen.

> Konakion® Novum, injektionsvitska, 16sning 10 mg/ml
> Konakion®, tuggtablett 10 mg
> Konakion® MM, injektionsvitska 10 mg/ml, ampull 0,2 ml (licenspreparat)

Atgarder vid tromboembolikomplikation

Utred orsaken till tromboembolikomplikationen (malignitet? féljsamhetsproblem?)
Justera vid behov warfarindosen

Overvig komplettering med eller dvergang till LMH

Overvig vena cavafilter vid LE trots adekvat AK-behandling

Overvig tilldgg av 1dgdos ASA vid arteriell tromboembolikomplikation

VVVYVYY

Atgarder vid blodningskomplikation

> Atgirda blodningen och utred orsaken

» Gor uppehall med warfarin och justera v b dosen

> Overviig att ge vitamin K (se ovan under Atgirder vid hogt INR)
> Overvig att ge faktorkoncentrat vid allvarlig blédning

» Tag v b kontakt med Koagulationscentrum UMAS, Malmé

Allvarlig blédning

Med allvarlig blodning avses en symptomatisk blodning, som drabbar vitala organ och
funktioner sdsom hjédrna, andningsvigar, ryggmérg, muskel (kompartmentsyndrom) eller
gastrointestinalkanal. Vid misstanke pé intrakraniell blodning under pagaende
warfarinbehandling ar snabb diagnostik och behandling avgérande for prognosen.
Vanligen kravs att PK(INR) minskas till <1,5 for att blodningen skall avstanna. For att
snabbt dstadkomma detta ges till vuxna protrombinkomplexkoncentrat och vitamin K
intravenost.

Protrombinkomplexkoncentrat m m

Protrombinkomplexkoncentrat (PCC) som innehéller faktor II, VII, IX och X, ger en snabb
reversering av warfarineffekten utan att ge ndgon volymsbelastning

» Ocplex® pulver och vitska till injektionsvitska, 16sning 500 IE, 20 ml injektionsflaska.
Vanligen ges initialt 10-30 IE/kg i v, dvs. 500-1500 IE, beroende pa PK(INR)-niva
och blédningens karaktir. (Samtidigt ges Konakion® 10 mg intravendst). Effekten sitter
in omedelbart och varar upp till cirka 8 timmar och kan dérefter behova upprepas
beroende pé den kliniska situationen.
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» Confidex® pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning 500 IE, 20 ml injektions-
flaska. Vanligen ges initialt 10-30 IE/kg i v, dvs. 500-1500 IE, beroende pa PK(INR)-
nivé och blédningens karaktir. (Samtidigt ges Konakion®™ 10 mg intravendst). Effekten
sétter in omedelbart och varar upp till cirka 8 timmar och kan dérefter behdva upprepas
beroende pé den kliniska situationen.

» PCC (Confidex® eller Ocplex®) bor anvandas vid allvarlig blédning associerad
med warfarin. Malet ar att fa PK(INR) < 1.5.
Som regel behdver inte mer &n 2000 IE PCC ges. Vid allvarlig bloddning associerad med
warfarin och PK(INR) mellan 2,0-3,0 ges till person < 60 kg 1000 IE, > 60 <90 kg
1500 IE och > 90 kg 2000 IE. Vid allvarlig blodning associerad med warfarin och
PK(INR) > 3,0 ges till person < 60 kg 1500 IE, > 60 <90 kg 2000 IE och > 90 kg 2500
IE. Efter 15 minuter tas PK(INR), och vid behov kan ytterligare PCC ges.

» Plasma 15-30 ml/kg kan vara ett alternativ om faktorkoncentrat inte finns tillgangligt.
Denna stora volym tar dock lang tid att infundera och kan belasta cirkulationen.

> NovoSeven®, ett rekombinant faktor VII-koncentrat, kan for nirvarande inte
rekommenderas pa denna indikation p g a bristande dokumentation.

Avslutning av AK-behandling

I normalfallet kontaktar PAL patienten, avslutar behandlingen och meddelar AK-
mottagningen. AK-behandlingen behdver inte utséttas successivt. Hos flertalet patienter
med PK(INR) pa terapeutisk niva tar det nagra dygn till cirka en vecka innan PK(INR)
sjunker till normal niva. I normalfallet behover PK(INR) inte kontrolleras efter utséttning.

Riktlinjer for handlaggning av antikoagulantia-
behandling av patienter (med eller utan
hjartklaffklaffprotes) som skall genomga
operativa ingrepp

Bakgrund

Vid storre kirurgiska ingrepp som kriaver uppehall med AVK-behandling motsvarande
PK(INR) <1,5 maste risken for tromboemboliska komplikationer vigas noga mot risk for
per- och postoperativ blodning. Det saknas evidensbaserade riktlinjer inom detta omrade.
Nedanstaende forslag grundas pa en syntes av rekommendationer fran Karolinska
sjukhuset, Stockholm, Universitetssjukhuset MAS, Malmd, Universitetssjukhuset 1
Linkdping samt litteraturuppgifter (se vardprogram for Antikoagulationsmottagningar). I
rekommendationerna har Fragmin® anvints som exempel pA LMH. I stillet for detta
preparat kan ekvipotenta doser av Innohep® eller Klexane® anvindas.
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1. Flertalet patienter med AVK-behandling
("normal” risk)

Hit riknas patienter med VTE sedan >3 manader och patienter med emboliprofylax p g a
formaksflimmer utan ytterligare riskfaktorer. For dessa patienter kan Waran®-dosen sittas

ut 3-4 dagar fore operation under skydd av LMH-profylax givet subcutant enligt Tabell 5.

Postoperativ handldggning av ansvarig kirurg, forslagsvis enligt Tabell 5.

OBS - Ryggbedovning enligt Lakemedelsverkets rekommendation kan ges tidigast 8-10
timmar efter dos av LMH.

OBS - Waran® ej bér ges till patienter med pagiende epiduralanestesi.

Tabell 5. Handldggning av patienter med “normal” tromboembolisk risk

Preoperativt Operations- Postoperativt tills PK(INR) >2,0
dag
Dag -3 2 -1 0 1 2 tills PK(INR)
>2.0
Atgard Inldggning | Operation om PK(INR)- PK(INR)-
PK(INR)- | PK(INR) <1,5 kontroll kontroll
kontroll
Waran"-dos 0 0 0 0 1,5 ggr 1.5 ggr
ordinarie dos ordinarie dos
Fragmin"* 5000 E postop. | 5000 E tills 5000 E tills
PK(INR)>2,0 | PK(INR)>2.,0

* Alternativt Innohep® 4500 E eller Klexane” 40 mg

2. HOogriskpatienter

Till denna grupp rdknas patienter med kardiell embolikilla i form av mekanisk
hjartklaffprotes (framfor allt mitralklaff, dubbla mekaniska klaffar eller aortaklaff med
ytterligare riskfaktorer sasom formaksflimmer eller nedsatt vinsterkammarfunktion).

Risken for tromboembolisk komplikation dr &ven 6kad hos 6vriga patienter med mekanisk
hjartklaff respektive patienter med mitralstenos som dessutom har féormaksflimmer, sérskilt
vid forekomst av tidigare embolikomplikation eller hjartsvikt. PAL eller koagulationsexpert
bor konsulteras vid tveksamhet betrdffande riskgradering eller behandlingsintensitet.

For patienter i denna grupp utsétts Waran®-behandlingen under 3 dagar preoperativt under
LMH-skydd enligt Tabell 6 (patienter med <3 Waran®-tabletter per vecka kan behdva sitta
ut Waran® under 4 dagar preoperativt).

OBS - Ryggbeddvning enligt Lakemedelsverkets rekommendation kan ges tidigast 8-10
timmar efter dos av LMH.

OBS - Waran” bér ej ges till patienter med pagaende epiduralanestesi.
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Postoperativt foreslas LMH i profylaxdos (Tabell 6). Ansvarig kirurg aterinsitter Waran®,
forslagsvis enligt riktlinjer i Tabell 6. Waran® bér ej ges till patienter med pagéende
epiduralanestesi.

Tabell 6. Handldggning av patienter med hog tromboembolisk risk

Preoperativt Operations- Postoperativt tills terapeutiskt
dag PK(INR)
Dag -3 -2 -1 0 1 2 tills terap.
PK(INR)
Atgard Inldggning | Operation om PK(INR)- PK(INR)-
PK(INR)- | PK(INR) <1,5 kontroll kontroll
kontroll
Waran®- 0 0 0 0 1,5 ggr ordinarie | 1,5 ggr ordinarie
dos dos dos
Fragmin®* | 5000 E | 5000 E | 5000 E 5000 E 5000 + 2500 Ef | 5000 + 2500 Ef
vikt <60 kg postoperativt tills tills
PK(INR) >2,0 PK(INR) >2,0
Fragmin®* | 5000 E | 5000 E | 5000 E 5000 E 5000 E x 2% 5000 E x 2
vikt >60 kg postoperativt tills tills
PK(INR) >2,0 PK(INR) >2,0

*) Alternativt Innohep® 4500 E eller Klexane® 40 mg
1) Alternativt Innohep® 4500 E + 2500 E eller Klexane® 40 mg + 20 mg
1) Alternativt Innohep® 4500 E x 2 eller Klexane® 40 mg x 2

3. Patienter med mycket hdg risk

Till denna grupp réknas patienter med insjuknande i vends eller arteriell tromboemboli
under de senaste 1-2 (-3) manaderna. For dessa patienter, vars antal antas vara mycket 1agt,
uppskattas risken for recidiv till 1 % respektive 0,5 % per dag utan adekvat AVK-
behandling. Planerad operation bor darfor inte genomforas inom denna tid om inte
synnerligen stark indikation foreligger.

Da publicerade riktlinjer for denna patientgrupp saknas, skall man i de fall kirurgiskt
ingrepp bedoms indicerat under hogriskperioden alltid diskutera med koagulationsjouren i

Malmo.

4. AVK-behandlade patienter med hereditar
eller forvarvad trombofili

For dessa patienter saknas sdvél data fran kontrollerade studier som expertutlatanden.

Ur praktisk synvinkel foreslés:

» Patienter som &r heterozygota for APC-resistens, protrombingenmutation eller brist pa
protein C eller S handldggs enligt alternativ 1 ovan (Tabell 5).

» Patienter som dr homozygota med avseende pa ovanstaende, har brist pa antitrombin
eller har pavisbart lupus antikoagulans eller kardiolipinantikroppar bor rdknas som hog
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risk (alternativ 2 ovan, Tabell 6). I dessa fall ar det sérskilt viktigt att LMH-

behandlingen pagér tills INR >2, eftersom dessa patienter inte bor vara
underbehandlade

Det fétal patienter som har kombinerade trombofilifaktorer skall diskuteras med
koagulationsexpert fore beslut om operation.

Akuta kirurgiska ingrepp med krav pa PK(INR)
<1,5

Beroende pa det akuta tillstindet kan PK(INR) behova sidnkas snabbt till en niva <1,5.
Individuell beddmning i samréd mellan kirurg och narkoslikare, eventuellt &ven diskussion
med medicinlékare eller koagulationsexpert.

Foljande kan dvervégas:

» Ocplex® pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning 500 IE, 20 ml injektionsflaska.
Forstahandspreparat, vanligen ges initialt 10-30 IE/kg i v, dvs. 500-1500 IE, beroende
pa PK(INR)-niva. Effekten sitter in omedelbart och varar upp till cirka 8 timmar och
kan darefter behdva upprepas beroende pa den kliniska situationen.

» Confidex® pulver och vitska till injektionsvitska, 16sning 500 IE, 20 ml injektions-
flaska. Vanligen ges initialt 10-30 IE/kg i v, dvs. 500—1500 IE, beroende pa PK(INR)-
niva och blodningens karaktér. (Samtidigt ges Konakion 10 mg intravendst). Effekten
sdtter in omedelbart och varar upp till cirka 8 timmar och kan dérefter behéva upprepas
beroende pa den kliniska situationen.

» Plasma (behover inte vara farskfrusen). 10 ml/kg ger en sdankning av PK(INR)
motsvarande 2,4 till ca 1,7. OBS - risk for 6vervitskning.

> K-vitamin bor ej ges till patienter med mekanisk hjartklaff. 1-2 mg Konakion® per
os eller Konakion® Novum iv. (ges mycket langsamt, eftersom risk for chock anses
kunna foreligga) halverar PK(INR)-virde inom 12-16 timmar och kan ge kvarstaende
resistens mot Waran® under lang tid (>7 dygn). Rekommenderas i allménhet inte infor
akut kirurgi.

» OBS att man for hogriskpatienter i samrad med narkosldkare bor Gverviaga Fragmin®
5000 E s ¢ x 1 eller Innohep® 4500 E s ¢ x 1 eller Klexane™ 40 mg s ¢ x 1 niir
preoperativt PK(INR) &r subterapeutiskt. Nar ryggbedovning ér aktuell hdnvisas till
SFALs riktlinjer for intervall mellan LMH och punktion/katetermanipulation (i
praktiken minst 10 timmar mellan LMH-injektion och
spinalpunktion/katetermanipulation och minst 2 timmar omvént)

» Individuell postoperativ handlaggning, eventuellt enligt Tabell 5 och 6.
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Handlaggning av AVK-behandling infor
mindre ingrepp

Tabell 7. Rekommenderade nivaer av PK(INR) infor olika typer av mindre ingrepp

Typ av ingrepp Rekommenderad PK(INR)-niva
Flertalet tandldkaringrepp™®. Kataraktkirurgi 2,0-3,0
Ledpunktion/intraartikulér injektion <1.,8
Pleurocentes. Laparocentes <1,8
Endoskopi med biopsi <1,6

*) Lokal behandling med tranexamsyra rekommenderas

Blodningskomplikationer till behandling med
Waran®, heparin, LMH samt trombolys

Tumregler for behandling av blddningskomplikation ges i nedanstaende tabell.

Akut handléggning av blédningar vid antikoagulations/trombolysbehandling

Heparin/lagmolekylart heparin

e MINDRE BLODNING e  Preparatet utsitts
e ALLVARLIG BLODNING e  Protamin, 10 mg iv. per 1000 IE heparin

Anti-vitamin K-(AVK) behandling

e MINDRE BLODNING e  Preparatet utsitts
e Vitamin K 1-2 mg iv.

e ALLVARLIG BLODNING e  Preparatet utsitts

e Vitamin K, 5-10 mg iv.

e Ocplex® (10-30 IE/kg)
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, o Confidex® (10-30[Ekg)
Trombolysbehandling
e MINDRE BLODNING e Tranexamsyra, 10 mg/kg kroppsvikt iv.

) e Tranexamsyra, 10 mg/kg kroppsvikt iv.
e ALLVARLIG BLODNING e Plasma, 10-20 ml/kg kroppsvikt
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KONTAKT MED KOAGULATIONSCENTRUM
UMAS

Koagulationsjouren nés via sjukhusvéxeln, tfn 040-33 10 00 eller via Koagulationscentrum
UMAS, tfn 040-33 23 92. Jourverksamhet bedrivs dygnet runt. Kontakta
Koagulationscentrum UMAS i f6ljande fall:

Vid frégestillningar som ror koagulationsutredningar

Vid fragestillningar som ror AVK-behandlingsldngd i relation till trombofili

Vid trombosbehandling och profylax under graviditet

Vid 6vriga problem som uppstar kring en AVK-behandlad patient nar AVK-behandling
kan vara involverad

Vid allvarliga blodningskomplikationer till f6ljd av AVK-behandling

Detta &r viktigt fOr att registreringen av komplikationer ska bli centraliserad och ddrmed
bidra till att identifiera risker och 6ka sidkerheten for de Waranbehandlade patienterna!
Alltid om behandling med koagulationsfaktorkoncentrat overvags. Foljande skél till
detta finnes

Felaktig dosering kan ge komplikationer

YV WV VV VVVYVY

KONTAKT MED KARLKLINIKEN, UMAS

Karlkirurg nds dygnet runt via sjukhusvéxeln, tfn 040-33 10 00. Angiokonsulten nas
vardagar 8-16 via sjukhusvixeln.

Kontakta gérna vid radgivning rérande
» Misstanke om flegmasi

» Utbredd trombotisering dér kateterstyrd trombolysbehandling kan vara aktuell
» Kontraindikationer mot AK-behandling dir v cava-filter kan bli aktuellt
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BILAGOR 1-6

Bilaga 1. Riktlinjer for heparinbehandling

Nedanstaende heparindoseringsschema géller som en rekommendation vid
heparinbehandling ordinerad av lékare. Vid annan koncentration av Heparin i droppet far
det ske efter individuell lakarkontakt. Man bor efterstrdva att anvénda 20 000 E 1
normalfallet.

Heparinnomogram for installning av patienter som far heparininfusion

1. Starta med bolusdos. Vid LE ges bolusdos 150 E per kg kroppsvikt
(se bifogad tabell). Ovriga patienter far 5000 E iv. som bolus

2. Underhéllsdos: Konternuerlig infusion Heparin 20 000 E/500 ml NaCl 9mg/ml.
Initial infusionshastighet efter vikt, vg se bifogad tabell

3. 6 timmar efter infusionsstart bestimmes ny APTT

APTT Bolus Stang av Andra Ny APTT
(sek) (E) droppet (min)  dropptakten(ml/h)

<50 5000 0 +3 efter 6 tim
50-59 0 0 +3 efter 6 tim
60-85 0 0 0 ndsta morgon
86-95 0 0 -2 nasta morgon
96-120 0 30 -2 efter 6 tim
>120 0 60 -4 efter 6 tim

Ref: Cruickshank, Arch Intern Med 1991;151:333-7
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Bilaga 2. Doseringstabell for Heparinbehandling

Infusion: Heparin 5000 E/ml, 4 ml 20 000 E blandas i 500 ml NaCl 9 mg/ml

Vikttabell

Kroppsvikt (kg)

Initial
infusionshastighet
(ml/h) av Heparin enl
ovan

Bolusdos (E) vid LE.
Heparin 5000 E/ml

40 21 6000=1,2 ml
42 22 6300=1,3
44 23 6600=1,3
46 24 6900=1,4
48 25 7200=1,4
50 26 7500=1,5
52 27 7800=1,5
54 28 8100=1,6
56 29 8400=1,7
58 30 8700=1,7
60 31 9000=1,8
62 32 9300=1,9
64 33 9600=1,9
66 34 9900=2,0
68 35 10200=2,0
70 36 10500=2,1
72 37 10800=2,1
74 38 11100=2,2
76 39 11400=2,3
78 40 11700=2,3
80 41 12000=2,4
82 42 12300=2,5
84 43 12600=2,5
86 44 12900=2,6
88 45 13200=2,6
90 46 13500=2,7
92 47 13800=2,7
94 48 14100=2,8
96 49 14400=2,9
98 50 14700=2,9
100 och dar 6ver 51 15000=3,0
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Bilaga 3. Lungembolidiagnostik

Obstruktionsindex enligt Qanadli (AJR 2001;176:1415-1420):

Obstruktionens lokalisation: 1 poéng for LE i en segmentartir, LE i mer proximal artér far
poéng relaterat till antalet segmentartirer distalt om embolin; maximal podng for
ovanloben dr 3, mellanloben/lingula 2 och underloben 5 (ett apikal- och 4 basalsegment);

sdledes maximal podng for bada lungorna = 20.

Obstruktionens grad: Podangen for embolins lokalisation multipliceras med en faktor 1 om
obstruktionen dr partiell (embolin omfluten av kontrast och kérlen distalt &r kontrastfyllda)
och med en faktor 2 (embolin ger total ocklusion utan omgivande kontrast); sdledes kan

maximalpodngen bli 40.

Den sammanfattande bedomningen uttrycks som procent av maximala 40 poédng.
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Bilaga 4. Tabell for radiologen. Undersokningsparametrar for DTLA med 16-64

detektorrader
Parametrar Rutin <40 &r, gravida® GFR <40-50
eller :
aortadissektion? mL/min
Rorspanning (kV) <90 kg: 100 <90 kg: 100 <90 kg: 80
>90 kg: 120 >90 kg: 120 >90 kg: 100
Rorladdning (effektiv referens 100 100 400
mAS)
Pitch 1 1 0,5
Kollimering (mm) 16*%1,5 16*1,5 16*%1,5
Rekonstruktion, 3/2 3/2 3/2
tjocklek/intervall (mm)
Dosautomatik (XYZ-led) Ja Ja Nej alt. XY-led
Kontrastmedelsdos (mg I/kg) 300 400, 500 150
Injektionstid (sek) 12 13,16 12
Doshastighet (mg I/kg/sek) 25 31 13
Bolus triggning 100 HU 100 HU 100 HU
Fordrojning till skan-start 4 58 4
(sek)
Upprepat skan Nej Nej Ja*
-fordrojning mellan skan (sek) 7
”Koksaltknuft” efter Ja Ja Ja
kontrastinjektion
Effektiv dos (20 cm skan- 100 kV: 2-3 100 kV: 2-3 3-4*
langd; mSv) 120 kV: 4-5 120 kV: 4-5

1. Unga patienter och gravida har ofta hogt cardiac output och kriaver darfor
hogre kontrastmedelsdos och doshastighet.

2.  Med dosautomatik i alla led risk for att den slér i taket” i tita partier
(axelpartiet) s att undersokningen inte gér att genomfora. Sla darfor av
dosautomatiken eller anvénd den bara i X-/Y-led om det gér att vélja.

3. Aldre och njursjuka patienter har ofta nedsatt cardiac output vilket ofta

resulterar i att kontrasten inte nar vénsterhjértat och aorta under 1:a skannet,
vilket det hinner gora under ett 2:a skan efter ett kort intervall (for radiologen
se ”Guide till individuell kontrastdosering vid CT” och Lungemboli-CT pa

njurinsufficienta” - www.sfimr.se/publicerat).
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Bilaga 5a. Risk for stralningsindicerad letal cancer i relation till effektiv dos

och alder
Undersokning Effektiv Risk for letal cancer per 10 000 exponerade individer
dos
<10 &r 10-30 &r 30-40 ar 40-60 &r >60 ar
15 % 10 % 4% 2% 1%
per Sv per Sv per Sv per Sv per Sv
Bakgrundsbestralning 3 mSv 4.5 3,0 1,2 0,6 0,3
Perfusionsskintigrafi 1,3 mSv 2,0 1,3 0,5 0,3 0,1
-gravida (50 MBq) 0,6 mSv - 0,6 0,2 - -
V/P skintigrafi' 2,4 mSv 3,6 2.4 1,0 0,5 0,2
DTLA 120 kV* 4,0 mSv 6,0 4 1,6 0,8 0,4
DTLA 100 kV? 2,4 mSv 3,6 2.4 1,0 0.5 0,2
DT thorax® 6,6 mSv 10 6,6 2,6 1,3 0,7

DTLA = datortomografi av lungartirer, Sv = sievert (Rolf Sievert 1896-1966,
svensk radiofysiker), V/P = ventilation/perfusion

1. Medeldoser i Sverige 2005 enligt Strélkatalogen,
Stralsédkerhetsmyndigheten (www.stralsakerhetsmyndigheten.se).

2. Medelvirden for Region Skine (100 effektiv mAs).

3. Medelvirde enligt Patientstrdldoser vid rontgendiagnostik i Sverige
2006” (SSI-rapport 2008:2, www.stralsakerhetsmyndigheten.se).
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Bilaga 5b. Stréldoser till foster vid VTE-diagnostik under graviditet

Absorberad straldos till fostret vid diagnostik av venos
trombembolism pa gravida

missbildningar under 3:e-15:e fosterveckan)

Test Stradldos Cancerrisk 0-15 ar
mGy 1 individ av

Bakgrundsbestralning 9 manader 1-2,5 6 800-17 000
Lungrontgen 0,01 1 700 000
Perfusions-skintigrafi 50 MBq (halv dos) 0,2 85000
Ventilations-skintigrafi (Tecknegas) 50 MBq 0,015 1133 333
Datortomografi av lungartéarer

1:a trimestern 0,02 850 000

2:a trimestern 0,08 212 500

3:e trimestern 0,13 130 769
Egefkoe%ralfl,zuen)lﬁl;iree:liés;ur-hoft - 1 exponering, 3.1 5 483
Abortindikation (fostret mest skadligt for 100 170

MBg=megabequrel

Data hamtade ifran:
Strélsakerhetsmyndighetens doskatalog for nuklearmedicin
Ginsberg. Thromb Haemost 1989;61:189-196.
Winer-Muran. Radiology 2002;224:487-492
Nijkeuter. J Thromb Haemost 2004;2:1857-1858

Spontan cancerincidens <15 ars alder: 1/300-500
Cancerrisk barn 0-15 ar efter fosterbestralning: 6% per Gy = 1/17 000 per mGy

Valentin. Pregnancy and Medical Radiation, ICRP 84, 2000;30

Euro Soc of Cardiol guidelines 2008; www.escardio.org/guidelines
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Bilaga 6. Riskstratifiering infor behandlingsval vid LE

Riskstratifiering baserad pa férvantad tidig lungembolirrelaterad dod

Mortalitetsrisk Riskmarkorer Potentiell
relaterad till Klinik Hoger kammar = Myokard- handldggning
lungembolism  (chockeller  dysfunktion’ skada’
hypotension
=30 mm Hg)
. Trombolys eller
Hog (>15 % s s
o ) Ja (Ja) (Ja) tromektomi
Ja Ja InE .
. . _ _ nlaggning
Icke hog (3-15%) Nej Ja Nej e
MNej Ja
Tidig utskrivning
Lag (<1 %) Nej Nej Nej eller poliklinisk

behandling

1. BNP {brain natriuretic peptide), datortomografi eller ekokardiografi.
2. Hjart-troponin, T eller l-positiv

a) Vid chock/hypotension behdver inte higer kammares funktion/skada bedémmas
European Society of Radiology guidelines (www.escardio.org/guidelines)
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Egna anteckningar:
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Egna anteckningar:
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