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ABSTRACT

Behandling af patienter
med medfgdte
koagulationsdefekter

Heemofili og von Willebrands sygdom er medfedte
koagulationsdefekter, og den mest almindelige er von
Willebrands sygdom. Der findes to hovedtyper af hae-
mofili: haemofili A og B, hvoraf haemofili A er den mest
almindelige. Det manglende eller meget lave indhold
af koagulationsfaktorer i blodet medferer, at kroppens
evne til at standse en bladning er forringet og hae-
mostasen dermed kompromitteret. Der er derfor en
oget risiko for bledning i forbindelse med et kirurgisk
indgreb i mundhulen hos patienter med medfodte
koagulationsdefekter. Formalet med naerveerende ar-
tikel er at skabe overblik over de forskellige medfadte
koagulationsdefekter og skitsere, hvordan behandlin-
gen hos denne patientgruppe er organiseret fra egen
tandleege til hospitalsveesenet. Derudover beskrives
haemostatiske midler, herunder lokale hasmostatiske
presparater. Handtering og behandling af patienter
med medfedte koagulationsdefekter afhsenger af
sveerhedsgraden af bloedningsdefekten samt omfan-
get af behandlingen. En ngje afstemt medicinsk plan
forud for behandling er pakrasvet og inkluderer som
oftest pree-, per- og postoperative tilttag med henblik
pa optimering og kontrol af hesmostase i forbindelse
med og efter indgrebet. Ved behov for et kirurgisk
indgreb i mundhulen skal denne type patienter der-
for henvises fra egen tandleege til keebekirurgisk af-
deling med hejt specialiseret behandlingsfunktion i
Aarhus eller Kebenhavn med henblik pa behandling
efter anvisning af plan for bledningsprofylakse fra
haemofilicentret. Patienterne kan dermed behandles
med mindst mulig risiko for bladningskomplikationer
og med mulighed for overvagning efter behandlingen.
Almindelig tandbehandling herunder fyldningsterapi,
protetik, almindelig tandrensning og endodonti kan
som oftest forega hos egen tandlesge.
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lpdningsdefekter kan klassificeres som koagulati-
onsdefekter, blodpladedefekter, vaskuleere defekter
og fibrinolytiske defekter (1,2) (Tabel 1). Den mest
almindelige medfpdte koagulationsdefekt er vWs
og karakteriseret ved manglende eller anormal plasmaprotein
kaldet von Willebrand-faktor (vWf). Der findes to hovedtyper
af heemofili: heemofili A, der er den mest almindelige og skyl-
des en defekt i genet, der producerer koagulationsfaktor VIII,
og hamofili B, der er karakteriseret ved mangel pa koagulati-
onsfaktor IX. Det manglende eller meget lave indhold af disse
koagulationsfaktorer i blodet medfgrer, at kroppens evne til at
standse en blgdning er forringet og hemostasen dermed kom-

promitteret.
Knap 1.000 danskere er diagnosticeret med
EMNEORD koagulationsdefekt, heraf ca.:

Bleeding disorders;  ® 44 % von Willebrands sygdom
hemopbhilia; oral * 36 % hamofili A
surgery; bleeding; .
0,
von Willebrand * 8 % hamofili B

disease * 12 % sjeeldnere former for koagulationsdefekt
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Oversigt over blodningsdefekter
_______________________________________________________|

Koagulationsdefekter
¢ Medfodte
- Heemofili A+B
- von Willebrand
e Erhvervede
- Leversygdom
- Vitamin-K-mangel
- Dissemineret intravaskuleer sygdom

Vaskulzere defekter

e Vaskulaere malformationer (haemangiomer, Klippel
Trenaunay)

e Purpura

e Arvelig heemoragisk teleangiektasi

e Cushings syndrom

e Ehlers-Danlos’ syndrom

e Skerbug

Blodpladedefekter
e Kvantitative defekter

- Immunomedierede

- Non immunomedierede
o Kuvalitative

- Medfedte

- Erhvervede

Fibrinolytiske defekter
e Streptokinaseterapi
Dissemineret intravaskuleer sygdom

Tabel 1. Heemofili og von Willebrand er begge medfedte
koagulationsdefekter og udger en undergruppe af blod-
ningsdefekter.

Table 1. Haemophilia and von Willebrand are both
congenital coagulopathies and represent a subset of
bleeding defects.

Formalet med denne artikel er at:

» Skabe overblik over de forskellige koagulationsdefekter og
beskrive, hvordan patienter med medfgdte koagulationsde-
fekter handteres i tandleegepraksis og hospitalsregi

* Beskrive systemiske og lokale haemostatiske midler

* Praesentere en behandlingsstrategi for kirurgiske indgreb i
mundhulen hos patienter med medfgdte koagulationsdefek-
ter i hospitalsveesenet

Et kirurgisk indgreb i mundhulen er hos alle patienter for-
bundet med en risiko for blgdningskomplikationer. Risikoen

TANDLAGEBLADET 2016 | 120 | NR. 10

Handtering af medfedt koagulationsdefekt | VIDENSKAB & KLINIK I

er veasentligt forgget blandt patienter med koagulationsde-
fekter og patienter i antitrombotisk behandling. I forbindelse
med behandling af patienter med medfgdte blgdningsdefek-
ter i tandlaegepraksis ber tandlaegen veaere opmeerksom pé en
reekke forhold. Grundig anamnese og medicinsk evaluering er
ngdvendig forud for behandling af patienter med medfgdte
blgdningsdefekter, og serligt ber man vare opmarksom forud
for invasive procedurer deriblandt dento-alveolere kirurgiske
indgreb. Det bgr undersgges, hvorvidt patienten tidligere har
oplevet spontane blgdninger eller useedvanlige postoperative
blgdninger efter oral kirurgi. En klinisk signifikant blgdning
har ifplge Lockhart et al. fglgende karakteristika (3):

* Mere end 12 timers varighed

* Medfgrer patienthenvendelse telefonisk eller fremmgde

ved enten egen tandleege eller skadestue

* Resulterer i udvikling af heematomer eller ekkymoser i

blgdtvaev

* Kreever tilforsel af blodprodukter

Ved en generel undersggelse af patienten hos egen tandleege
kan en raekke fund indikere en gget blgdningstendens og i visse
tilfelde uopdaget blgdningsdefekt: hudblgdninger, tendens til
blgdning fra nase og mundhule, blpdende sér, tidligere ten-
dens til gget blgdning ved traumer og kirurgi eller haevede led
.

Héndtering og behandling af patienter med medfadt koa-
gulationsdefekt afthenger af graden af blgdningsdefekten samt
omfanget af behandlingen. Mélet for disse patienter er at opti-
mere det heemostatiske system forud for, under og efter det ki-
rurgiske indgreb i mundhulen ved hjalp af lokale og adjunktive
medikamenter.

Behandling og procedurer

Planleegning

Patienter med medfgdt koagulationsdefekt er tilknyttet et af
landets to heemofilicentre, som er beliggende pa henholdsvis
Center for Heemofili og Trombose, Aarhus Universitetshospital
(patienter fra Jylland og Fyn), og Heematologisk afdeling, Rigs-
hospitalet (patienter fra Sjelland og Bornholm). Safremt egen
tandleege finder indikation for et kirurgisk indgreb i mundhu-
len, herunder tandekstraktion, skal patienten henvises til kee-
bekirurgisk afdeling med hgjt specialiseret behandlingsfunk-
tion pd Aarhus Universitetshospital eller Rigshospitalet med
henblik pé planlegning og udferelse af indgrebet. Almindelig
tandbehandling herunder fyldningsterapi, protetik, alminde-
lig tandrensning og endodonti kan som oftest foregd hos egen
tandleege (Tabel 2). Kirurgiske indgreb i mundhulen inklusive
tandekstraktioner hos patienter med medfgdt koagulationsde-
fekt indebaerer en betydelig blgdningsrisiko, og grundige for-
holdsregler skal tages forud for behandling. Behandlingspla-
nen skal foreleegges heemofilicentret, som dernest udferdiger
en ngje afstemt medicinsk plan forud for behandling, og kree-
ver som oftest pree-, per- og postoperative tiltag med henblik p&
optimering og kontrol af haemostase i forbindelse med og efter
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Oversigt over indgreb hos patienter med medfedte
koagulationsdefekter
|

Hospitalsopgave:

e Tandekstraktion

e Operativ fiernelse af teender

e Cystektomi

e Retrograd endodonti

e Implantatbehandling (knogleopbygning vil som hoved-
regel frarédes)

e Udvidet parodontal behandling (afhaengigt af graden af
bledningsdefekt)

Egen tandlaege*:

e Klinisk undersegelse

¢ Almindelig tandrensning
e Fyldningsterapi

e Protetik

e Ortograd endodonti

* Disse opgaver kan som oftest varetages af egen tandlaege, og
ved tvivl skal Center for Heemofili og Trombose kontaktes.

Tabel 2. Oversigt over fordelingen af behandlingsopga-
verne hos patienter med medfadte blodningsdefekter.

Table 2. Overview of the distribution of treatment tasks in
patients with inherited bleeding defects.

indgrebet. Patienter med heemofili kreever ofte praeoperativ og
evt. postoperativ intravengs indgift af koagulationsfaktorer.

Lokalbedgvelse og smertekontrol

Brugen af lokalbedgvelse samt smertebehandling kan konfere-
res med patientens haemofilicenter. Injektion med lokalbedgvel-
se udggr en varierende risiko atheengigt af graden af patientens
blgdningsdefekt. En langsom injektion minimerer veevsskade
og tillader tid til, at analgesivaesken bliver fordelt i veevet. Lo-
kalbedgvelse badde med og uden vasokonstriktor kan benyttes
(4). Mandibularblokade samt injektion i mundbunden bgr ikke
gives uden forudgdende behandling med faktorkoncentrat,
mens intraligamenter injektion samt infiltrationsanalgesi kan
gives bade med og uden forudgéende faktorkoncentrat (4).
Postoperative smerter efter et kirurgisk indgreb i mundhulen
kan oftest behandles med paracetamol, eventuelt kombineret
med kodein eller tramadol. Non-steroide antiinflammatoriske
midler (NSAID) og acetylsalisylsyre (ASA) bgr undgas. Ved be-
hov for postoperativ analgesi kan et langtidsvirkende preeparat
som bupivacain hydrochlorid 0,5 % med 1:200.000 adrenalin
(MarcainTM) med fordel anvendes for en effektiv postoperativ
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Oversigt — Lokale haemostatika

Handelsnavn Generisk navn

Spongostan®, Curaspon®, .
Gelfoam® Absorberbar gelatine
Surgicel®, )

Fiorillar® Oxideret cellulose
Tisseal® Fibrinkleeber
Cyklokapron® Tranexamsyre

Tabel 3. Lokale heemostatika til per- og postoperativ blednings-
kontrol.

Table 3. Local haemostatics used in peri- and postoperative ble-
eding control.

smertekontrol i op til 10 timer (5). Postoperativt smertedakke
bgr overvejes ngje, eftersom flere medikamenter interfererer
med hamostasen og kan gge blgdningsrisikoen betydeligt. ASA
og NSAID - cox1 hammere interfererer begge med trombocyt-
funktionen, og alternativer bgr derfor benyttes (5). Hvis NSAID
gnskes benyttet, kan cox2 heemmere, som ikke pavirker trom-
bocytfunktionen, benyttes Celecoxib (Celebra®).

Kirurgiske indgreb i mundhulen
Kirurgiske indgreb i mundhulen herunder tandekstraktioner
foregar pa kabekirurgisk afdeling i Aarhus eller Kgbenhavn og
planleegges ngje med henblik pa at minimere blgdningskompli-
kationer og heematomdannelse. Behandlingen kan krave syste-
misk hamostatisk behandling med enten faktorkoncentrat til
intravengs anvendelse (faktor VIII eller faktor IX) eller behand-
ling med en vasopressinanalog; desmopressin (Octostim®) som
supplement til brug af lokale haamostatika. Octostim® kan an-
vendes til visse patienter med mild heemofili A og mild vWs og
administreres enten intranasalt eller subcutant. Behandlings-
protokol for blgdningskontrol udferdiges af patientens heemo-
filicenter. Omhyggelig atraumatisk kirurgisk teknik inklusive
kompres, brug af lokale haemostatika (Tabel 3) og teet suture-
ring er pdkravet i forbindelse med kirurgisk intervention. Bru-
gen af absorberbare hamostatika fremmer koageldannelsen,
men kan ogsa forsinke helingen og bgr derfor anvendes restrik-
tivt hos de af patienterne, der ogsé er immuno-supprimerede.
Blgdningskontrol kan inddeles i tre faser: 1) praeopera-
tiv planleegning, 2) perioperativ kontrol og 3) postoperative
forholdsregler (6). Ved hensigtsmaessig kirurgisk teknik kan
gores meget for at undga ukontrollerbar blpdning peri- og post-
operativt. Perioperativ heemostase opnds ved identifikation af
arsag, kompres, koagulering, suturering og/eller brug af lokale
heemostatika (Tabel 2). Risiko for postoperativ blgdning kan
minimeres ved grundig vejledning i forholdsregler (7). Disse
omfatter kompres med gaze eventuelt vedet med Cykloka-
pron®, mundskyl med Cyklokapron® 4 gange dagligt i 6 dage.
Kold flydende kost anbefales det forste degn, skdnekost hereft-
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Faktaboks

Tranexamsyre mundskyl

¢ Virkningsmekanisme:

Et antifibrinolytikum, der fremmer koageldannelsen ved
nedseettelse af den fibrinolytiske aktivitet

¢ Anskaffelse:

Kan rekvireres pa apotek. Alternativt kan det fremstil-
les selv.

e Tranexamsyre mundskyl 5 % kan fremstilles ved:
Injektionsvaeske Tranexamsyre 100 mg/ml kan for-
tyndes med isotonisk natriumkloridoplasning (fx 10
ml isotonisk NaCl blandet med 10 ml Tranexamsyre a
100 mg/ml), séledes at oplasningen til mundsky! bliver
pa 50 mg/ml (svarende til 5 % oplesning)

er og reduceret fysisk aktivitet i 10 dage postoperativt. Der er
pget risiko for blgdning op til seks dage postoperativt. I tilfaelde
af fornyet efterblgdning iveerksaettes samme principper om at
identificere blgdningskilde samt anvendelse af ovennaevnte
tiltag for at standse blgdningen.

Konklusion

Et kirurgisk indgreb i mundhulen er hos alle patienter forbun-
det med en risiko for blgdningskomplikationer. Risikoen er
vaesentligt forgget blandt patienter med blgdningsdefekter og
patienter i antitrombotisk behandling. Patienter med medfadte
savel som erhvervede blgdningsdefekter skal underkastes en
grundig preeoperativ vurdering og behandlingsplanleegning i
samrad med patientens behandlende leege/sygehusafdeling. Pa
baggrund heraf skal patienter med medfgdte koagulationsde-
fekter med behov for et kirurgisk indgreb i mundhulen henvises
fra egen tandleege til kaebekirurgisk afdeling med hgjt specia-
liseret behandlingsfunktion pa Aarhus Universitetshospital el-
ler Rigshospitalet med henblik pd udferelse af indgrebet efter
anvisning af plan for blgdningsprofylakse fra haemofilicentret.
Handtering og behandling af patienter med medfgdt koagula-

ABSTRACT (ENGLISH)
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Heemofili og von Willebrands
sygdom (vWs) er medfedte
koagulationsdefekter, der
er komplekse at diagnosti-
cere og handtere. Medfedte
koagulationsdefekter er al-
vorlige kroniske sygdomme,
som i visse tilfeelde kan veere
livstruende. Den mest al-
mindelige medfodte koagu-
lationsdefekt er VWs og ka-
rakteriseret ved manglende
eller anormal plasmaprotein
kaldet von Willebrand-faktor
(VWIf). Patienter med med-
fodte eller erhvervede blod-
ningsdefekter er i hgj risiko
for bledninger efter et kirur-
gisk indgreb i mundhulen,

tiv kontrol og postoperative
forholdsregler.  Blaedningen
under eller efter et kirurgisk
indgreb i mundhulen hos en
patient med en bledningsde-
fekt kan veere livstruende og
kreeve ojeblikkelig behand-
ling. Almindelig tandbehand-
ling herunder fyldningsterapi,
protetik, almindelig tand-
rensning og endodonti kan
som oftest forega hos egen
tandleege, mens kirurgiske
indgreb herunder tandeks-
traktioner hos patienter med
medfodt koagulationsdefekt
er en specialistopgave, der
varetages af en kaebekirur-
gisk afdeling med hojt spe-

som derfor kreever preeope-
rativ planleegning, periopera-

cialiseret  behandlingsfunk-
tion.

tionsdefekt afhanger af graden af koagulationsdefekten samt
omfanget af behandlingen. Malet for disse patienter er at opti-
mere det heemostatiske system fgr, under og efter det kirurgiske
indgreb i mundhulen inklusive tandekstraktioner ved hjalp af
lokale og adjunktive medikamenter. Patienterne kan dermed
behandles med mindst mulig risiko for blgdningskomplika-
tioner og med mulighed for overvagning efter behandlingen.
Klinisk undersggelse, almindelig tandrensning, fyldningste-
rapi samt ortograd endodonti kan i de fleste tilfeelde varetages
af egen tandlage. I tvivlstilfzelde bgr egen tandlege konferere
med patientens heemofilicenter.

Management of patients with congenital coagulation defects
in general dental practice and hospitals

Haemophilia and von Willebrand disease are inherited coagula-
tion defects, von Willebrand disease being the most common.
There are two main types of haemophilia, haemophilia A and B of
which Haemophilia A is the most common. The absence or very
low levels of clotting factors in the blood compromises hemosta-
sis. Therefore, there is an increased risk of bleeding related to oral
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surgery in these patients. The purpose of the present article is to
provide an overview of the various coagulation defects and out-
line how the treatment in this patient group is organized from the
general dental practitioner to the hospital system. Additionally,
the use of local and systemic haemostatic agents are described.
Handling of patients with inherited coagulation defects depends
on the severity of the defect and extent of the treatment. A care-
fully coordinated medical plan prior to surgical treatment is re-
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quired and includes pre-, intra-, and post-operative approaches
to optimization of haemostasis during and after the procedure.
In need of oral surgery, this type of patients requires referral
from their own dentist to the department of oral and maxillofa-
cial surgery with highly specialized functions in Aarhus University
Hospital or Rigshospitalet for treatment under the instructions of

the plan for bleeding prophylaxis of haemophilia centre. Thereby,
patients can be treated with the least possible risk of bleeding
complications and the possibility of monitoring after treatment.
Regular dental procedures including restorative procedures,
scaling, and endodontics can usually be undertaken/performed
in general dental practice.
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