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ABSTRACT

Tandlaeger er ofte udfordret med hensyn til handte-
ring af patienter i antitrombotisk behandling, isaer
blandt den voksende ldre patientgruppe, der ofte
er karakteriseret ved polyfarmaci og flere kroni-
ske lidelser. Det er derfor nzerliggende at anvende
DSTHv2-applikationen (app), der vejleder om pau-
sering eller "bridging” (dvs. midlertidig substitu-
ering af den antitrombotiske behandling) hos pa-
tienter i antitrombotisk behandling ved kirurgisk
indgreb. Appen er bade hurtig og effektiv, og med
fa klik praesenteres en konkret plan. Dog mangler
appen en definition/uddybning af omfanget af de
tandlaegerelaterede procedurer, som den omtaler
("tandekstraktion”, "mindre mundkirurgiske ind-
greb”).

Via kliniske eksempler illustreres, at ukritisk brug af
appen i tandlaegepraksis uden hensyntagen til stgr-
relsen af det kirurgiske indgreb ville kunne med-
fare, at patienten udsaettes for ungdig hgj risiko for
tromboemboliske komplikationer ved indgreb med
ubetydelig blgdningsrisiko.

Vi anbefaler en modifikation af appen med hensyn
til mindre orale kirurgiske indgreb for at minimere
risikoen for tromboemboliske komplikationer som
falge af procedurer med lille blgdningsrisiko.

EMNEUH Vitamin K antagonist | INR | platelet aggregation
inhibitors | anticoagulants | thromboembolism
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ANDTERING AF PATIENTER i antitrombotisk
behandling er en hyppig udfordring for
mange tandlaeger i primarsektoren som
folge af, at ca. 8 % (preevalens) af den dan-
ske befolkning er i en eller anden form for
peroral antitrombotisk behandling, og tal-
let er stigende (1).

Tandlaegebladet har tidligere belyst
dette i et temanummer i 2016 og i et ind-
leeg 12019 om utilsigtede heendelser, som blandt andet bygger
pa retningslinjerne fra Dansk Selskab for Trombose og Hemo-
stase (DSTH) (2-5). Disse retningslinjer er stadig galdende.

DSTH har udviklet en applikation (app), DSTHv2, som ba-
seres pa rapporten “Perioperativ Regulering af Antitrombotisk
Behandling” (PRAB-rapporten fra 2017) og er revideret i januar
2018. Appen har til formél ”at vejlede relevante sundhedsfag-
lige personer om pausering og/eller bridging, dvs. midlertidig
substituering af den antitrombotiske behandling hos patienter
i antitrombotisk behandling, som skal gennemga et operativt
indgreb”. Appen er gratis, nemt tilgaengelig og i de rette han-
der et praktisk og velfungerende veerktgj (6).

Det er vores indtryk, at tandleeger anvender denne app, som
med fa klik kan frembringe en kort og praecis plan for handte-
ring af den antitrombotiske behandling i forbindelse med kirur-
giske indgreb i mundhulen. Formalet med denne fokusartikel
er at understrege, at:




Definition af "mindre dento-alveol®re
kirurgiske indgreb”

. Kirurgisk parodontalbehandling af 1-6 taender

. Ekstraktion af 1-3 taender

. Kirurgisk fjernelse af retineret rod eller tand

. Denudering af retineret tand

. Kirurgisk endodoti 1-2 taender

. Indszettelse af implantater (1-3) uden sinuslgftsprocedure
eller anden form for knoglegenopbygning

«  Kirurgisk pasettelse af abutment

. Biopsi/fjernelse af mindre patologiske forandringer
svarende til mundslimhinden

Fig. 1. Eksempler pa mindre orale kirurgiske procedurer.
Fig. 1. Examples of minor oral surgery procedures.

1) mindre dento-alveolare kirurgiske indgreb (Fig. 1) kreever
ingen regulering af den perorale antitrombotiske behand-
ling, sé leenge:

e INR er i terapeutisk niveau ved Vitamin-K antagonist
(VKA)-behandling

e der kun behandles med Non-vitamin-K Orale Antikoa-

gulantia (NOAK)

* mono- eller to-stofsbehandling med trombocytfunktions-

haemmer
2) appen er en algoritme og kan ikke erstatte en vurdering ved
ordinerende specialleege
3) det endelige behandlingsansvar péhviler til enhver tid den
behandlende tandlage.

I det fglgende fremleegges et kort "brush up” om antitrom-
botisk behandling og preesentation af tre kliniske eksempler
pa brugen af appen i forhold til anvendelse af trombocytfunk-
tionsheemmer (Brilique® og Hjertemagnyl®), VKA (Marevan®)
og NOAK (Xarelto®).

Endelig fremlaegges et sjeldent eksempel pd non-peroral
antikoagulansbehandling, nemlig med subcutan administre-
ret lav-molekyleer heparin ((LMH), Fragmin®) for at illustrere
variationen af den antitrombotiske behandling hos patienter
i tandleegestolen.

KORT BAGGRUNDSVIDEN OM PERORAL
ANTITROMBOTISK BEHANDLING

Formalet med den antitrombotiske behandling er at forebygge
tromboemboliske komplikationer uden vesentlig risiko for »

Antitrombotika: praeparater og virkningsmekanismer

Antitrombotika typer

Virkningsmekanisme

Trombocyt-funktionsh®mmere

Trombocyt-funktionsheemmere ASA (acetyl-salisylsyre)
Clopidogrel

Ticagrelor

Pasugrel

Dipyridamol

Hjerdyl® TXA2-synteseinhibitor
Plavix® ADP-receptorinhibitor
Brilique®

Efient®

(Persantin®) Saenker Ca** ved gget CAMP.
Har primaert vasodilaterende effekt.

@ger ikke risiko for blgdning

Indirekte virkende antikoagulantia

Vitamin-K-antagonist Warfarin
Phenprocoumon
LMH Dalteparin
(lavmolekylzert heparin. . .
Anvendes subkutant) Tinzaparin
Enoxaparin

Marevan@ VKA nedseetter koncentrationen
Marcoumare® af bl.a. faktor II, VII, og X
Fragmin® Trombin- og faktor Xa-haemmer
Innohep®

Klexane®

Direkte virkende orale antikoagulantia (DOAK)

NOAK Dabigatran

(Non-vitamin-K-antagonist .

Orale Antikoagulantia) Apaxiban
Rivaroxaban
Edoxaban

Pradaxa® Trombinhaemmer (faktor I1a)
Eliquis® Faktor Xa-haemmer

Xarelto®

Lixiana®

Tabel 1. Antitrombotika kan inddeles i to grupper: trombocythaemmere og antikoagulantia. Sidstnavnte underinddeles i direkte og indirekte virkende antikoagulantia.
Table 1. Antithrombotic medication is divided into two categories: platelet inhibitors and anticoagulants. The latter is subdivided into direct and indirect anticoagulants.
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blgdning. Forud for et kirurgisk indgreb skal der altid foreta-
ges en individuel risikovurdering, der bygger pa fglgende to

a) trombocyt(funktions)hammer: Hemmer de aktiverede trom-
bocytters adhaerence til karvaeggen og aggregation med an-

punkter: dre trombocytter. Brilique® og Efient” er mere potente stoffer
end fx Magnyl® og Plavix® og medforer sdledes en gget blpd-
Indgrebets stgrrelse ningsrisiko (Tabel 1) (1). Trombocythaammerne anvendes

Selv om der ikke findes en entydig definition af "mindre dento-
alveoler kirurgi”, s regnes blpdningsrisikoen ved disse indgreb

iseer til forebyggelse af arterietromboser, der karakteriseres
ved relativt fa erytrocytter og flere trombocytter i forhold

som ”lav” i forhold til andre typer indgreb (6-9).

Den anvendte antitrombotiske behandling

Peroral antitrombotika kan inddeles i to grupper efter prapa-

raternes virkningsmekanisme:

til fibrinmengden, hvorfor tromben fremstar hvid ("hvid

trombe”).

Aterosklerose (areforkalkning) og aterotrombose er vasku-
leere forandringer, hvor vaevsskade typisk er &rsager til trombe-
dannelse. Tkke mindst diabetes, hypertension og hyperkoleste-

Oral antikoagulantia: kliniske anbefalinger ved mindre dento-alveolzer Kirurgi

Generisk navn

Praeparatnavn

Virkningsmekanisme

Monitorering

Interaktioner

Mekanisk mitralklap
Mekanisk aortaklap
Biologisk klap

Udskillelse via
nyrerne

Pauseringsvarighed

Antidot

Dabigatran

Trombin-haammer
faktor lla

Nej
Nej

Uegnet

80% uomdannet

Pauser kun ved ned-
sat nyrefunktion
eGFR <50 ml/min

Konferer med lzege

Praxbind®

Apaxiban

Faktor Xa-haemmer

Nej
Nej

Uegnet

25% uomdannet

Pauser kun ved ned-
sat nyrefunktion
eGFR <50 ml/min

Konferer med lege

Nej

Rivaroxaban

Faktor Xa-haemmer

Nej
Nej

Uegnet

33% uomdannet

Pauser kun ved ned-
sat nyrefunktion
eGFR <50 ml/min

Konferer med lzege

Nej

Edoxaban

Faktor Xa-haemmer

Nej
Nej

Uegnet

50% uomdannet

Pauser kun ved ned-
sat nyrefunktion
eGFR <50 ml/min

Konferer med lzege

Nej

Warfarin

Pradaxa® Eliquis® Xarelto® Marevan®

VKA nedsaetter bl.a.
koncentrationen af
faktor II, VIl og X

Faktor Xa-hammer

Ja
medicin og fgdevarer

INR 2,5-3,5
INR 2,0-3,0
Kun 3 mdr. post.op.

100% via galde

Ingen pausering
Ved INR 2-3

Vitamin K

Kirurgisk handtering

Skansom kirurgi,
lokal hamostatika
og suturering

*Tranexamsyre
5% mundskyl
Prae-, per- og
postoperativt

Ja

Leengst muligt
interval mellem
operation og sidste
dosis

Anbefales
10mli2 minx4dgl.
i 3-5 dage.

Ja

Leengst muligt
interval mellem
operation og sidste
dosis

Anbefales

10mli2 minx4dgl.

i 3-5 dage

Ja

Leengst muligt
interval mellem
operation og sidste
dosis

Anbefales

10mli2 minx4dgl.

i3-5 dage

*Til mundskylning fortyndes en ampul 5 ml 100 mg/ml tranexamsyre med 5 ml vand

Tabel 2. Skematisk oversigt over anbefalinger til den kliniske og kirurgiske handtering af oral antikoagulantia.
Table 2. Schematic overview of oral anticoagulants with clinical and surgical recommendations.
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Ja

Laengst muligt
interval mellem
operation og
sidste dosis

Anbefales

10mli2 minx4dgl.

i3-5 dage

Ja

Dokumenteret effekt.
10mli2 minx 4 dgl.
i 3-5 dage



roleemi er risikofaktorer. Arterietrombosen udvikles i et system

med hgjt tryk og flow og kan okkludere karlumen og dermed

risiko for iskeemi og infarkt af organer (1).

b) Antikoagulantia: Hemmer koagulationen, dvs. omdannelsen
af blodstgrkningsproteinet fibrinogen til fibrin, der er matrix
itrombedannelse/sarheling. Direkte virkende orale antikoa-
gulantia omfatter NOAK preeparaterne, som har en direkte
heemmende virkning pa en eller to af blodets centrale og
aktiverede koagulationsfaktorer Xa og/eller Ila (trombin).
(NOAK betegnes derfor ofte i litteraturen med synonymet
DOAK for at understrege virkningsmekanismen. I det fgl-
gende anvendes kun NOAK). De indirekte virkende perorale
antikoagulantia er vitamin K-antagonist preeparaterne Ma-
revan® (Warfarin) og Marcoumar® (Phenprocoumon), som
inducerer bl.a. en reduktion af flere koagulationsfaktorer i
blodet, iser faktor II, VII og X (Tabel 1 og 2) (1,10).
Direkte eller indirekte virkende antikoagulantia anvendes

ved forebyggelse af iseer venetromber, tromber ved atrieflimren

og mekaniske hjerteklapper. Disse tromber indeholder mere
fibrin end den traditionelle arterielle trombe og fremstar rod

pga. mange erytrocytter ("rgd trombe”) (1).

Venetromber ses oftest i efterforlgbet af stgrre kirurgiske
indgreb (inkl. traumer og cancerbehandling) eller leengereva-
rende immobilitet og ved medfgdte og erhvervede tilstande
med gget disposition til trombose (trombofili) (1). Venetrom-
ben udvikles i et system med lavt tryk og flow typisk i under-
ekstremiteterne og kan embolisere til fx lungerne.

ANVENDELSE AF DSTH-APPEN

VED UDVALGTE KLINISKE EKSEMPLER

De fglgende eksempler er indtastet i DSTHv2, og behandlings-
forslaget er gengivet som screenshot. Appens forste fem sider
omhandler: 1) operationstidspunkt, 2) procedurer, herunder
kirurgiske procedurer, 3) neuroaksial blokade, 4) blpdningsri-
siko og 5) type(r) antitrombotisk medicin. "Tandekstraktion” og
“mindre mundkirurgiske indgreb” er anfort som “lav blgdnings-
risiko”. I de fplgende eksempler er behandlingen gennemfgrt i
lokal bedgvelse pé nar eksempel 4.

DISKUSSION

DSTHv2-applikationen er et veerktgj til vejledning om pause-
ring eller ”bridging” ved kirurgisk indgreb hos patienter i anti-
trombotisk behandling. Der henvises til appen i bl.a. Promedi-
cin.dk, og den er ogsa blevet omtalt pd Tandlaegeforeningens
symposier. Forespgrgsler fra tandleeger til leegefaglige kollegaer
bliver ogsa ofte mgdt med spgrgsmalet, om man har prevet ap-
pen. Det ansporer alt sammen til brug af applikationen.

En gennemgang af evidensbaserede retningslinjer viser, at
”mindre dento-alveolare kirurgiske indgreb” (Fig. 1), selvom
dette ikke er en ngje defineret stgrrelse, kan udfgres med INR
i terapeutisk niveau for de indirekte perorale antikoagulantia
(Tabel 2) (7,8,11).

Vedr. anvendelse af trombocythaammere har Ockerman et
al. i et nyt systematisk review og metaanalyse af 16 artikler (ni
prospektive og fem retrospektive kontrollerede kohortestudier
samt to prospektive caseserier) undersggt per- og postopera-
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Kklinisk relevans

Husk at:

* DSTHv2 appen skelner ikke mht. antal taender til ekstrak-
tion eller stgrrelsen af det orale kirurgiske indgreb. App-
ens vejledning for indgreb, der svarer til "mindre dento-
alveolzere kirurgiske indgreb”, stemmer derfor ikke altid
overens med de gengse odontologiske retningslinjer for
antitrombotisk behandling.

« anden komorbiditet forgger risikoen for komplikationer
(fx hgj alder, nedsat lever- eller nyrefunktion, anden sam-
tidig medicinering (fx NSAID/gigtpraeparater, ASA/acetyl-
salisylsyre).

« en reduceret nyrefunktion (bedgmt ved estimeret glome-
rulaer filtrationsrate (eGFR < 50 ml/min) medfgrer risiko
for nedsat udskillelse og ophobning af NOAK i blodbanen
og gget blgdningsrisiko.

tiv bledning efter mindre dento-alveolere kirurgiske indgreb
og ekstraktionsterapi pd henholdsvis 1.059 patienter i tostofs
trombocythammer, 1.428 patienter i etstofs trombocythem-
mer og 4.452 kontrolpatienter uden antitrombotisk behand-
ling (12). Selv om risikoen for peroperativ blgdning var stgrst
blandt patienter i tostofs trombocythaemmer sammenlignet
med gruppen med etstofs tromboseheemmer, sd var der ingen
signifikant forskel sammenlignet med patienter uden antitrom-
botisk behandling.

Det samme galder den postoperative blgdningsrisiko, hvor
der kun var 1 % forskel mellem tostofs og etstofs trombocy-
themmergruppen og mellem tostofsgruppen og gruppen uden
anvendelse af trombocytheemmere. Den lette ggning af blgd-
ningsrisiko skgnnes ikke at vaere klinisk relevant (12). Seerligt
understreges risikoen for fatal tromboembolisk komplikation
ved for tidlig seponering af tostofs antitrombotisk behandling
i forbindelse med karprotese (stent) indgreb (1,12).

For de direkte virkende orale antikoagulantia (NOAK) findes
der fortsat ingen standardiseret maleenhed for behandlingsef-
fekten eller seerskilte evidensbaserede retningslinjer for hénd-
tering af akut blgdning per- eller postoperativt, bortset fra Da-
bigatran (Pradaxa®), hvor antidoten Praxbind® kan anvendes
(Tabel 2) (1,9,13).

Retningslinjer for NOAK er derfor baseret pa empiri, og af
mangel pa bedre anbefales de samme retningslinjer som for
Marevan® (Warfarin) ved dental behandling (2,8). Precht og
medarbejders omfattende spgrgeskemaundersggelse ved 120
kaebekirurgiske afdelinger i tre tysktalende lande og 85 privat-
praktiserende keebekirurger i Hamborg bekrefter dette. Godt
60 % ville afbryde NOAK-behandlingen ved én tandekstrak-
tion, selvom knap 20 % ansd NOAK for veerende forbundet med
en hgj blgdningsrisiko (14). Nathwani et al. sammenligner tre
studier med retningslinjer fra The Scottish Dental Clinical Ef-
fectiveness Programme og konkluderer, at patienter med eks-
traktion < 3 teender i NOAK-behandling kan enten behandles »
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Eksempel 1. Trombocythaemmere Brilique® og Magnyl®

71-arig mand.

Fokussanering efter subakut mitralklapsubstitution og bypassoperation for 14 dage

siden. Ekstraktion af -4.

Tidligere Mitralklapsubstitution
Koronar bypassoperation

Forhgijet blodtryk

Medicin Brilique®
Hjertemagnyl®
Amlodistad®

Imozop®

Indtastede oplysninger i appen:
Operationstidspunkt: 27/4 2020

Kirurgiske procedurer: ekstraktion
Neuroaksial blokade: nej

Tromboembolisk risiko: hgj

Antitrombotisk medicin: Brilique® og Magny!|®

DSTHv2 behandlingsplan:
Ingen pausering.
Normal dosering af begge trombocythzemmere.

30K 18N B2%EE
== DSTHv2 =
ST
Ticagretor
Data ASA/Magrd oD
s (Brilicuaed)
Fos Mommal Mormal
190452020
dosaring R
al
somaR020 oS i)
dosaring doseing
Moermnal Mormal
21/04/2020
dnsaring dosanng
20452020 Mosrral Morrmal
dogering chosanng
Mosrnal Marmal
230472020 i
dozaring dasanng
Mol Mormal
24/04°2020
Sosenng COSanng
5042020 Mosrmal Marmal
o dogaring dosening
srmal
AROAI020 Mommal Mormal
SOsErin GOSENY
27/04/2020 Mofmal Marmal
kL1200 dosering casiing
Efer Mormal
280042020
diosering ChOSErtng

Kommentar: Vanlig endocarditisprofylakse, 2 g amoxicillin, blev ordineret 1 time praeoperativt.

Note: The recommended endocarditis prophylaxis of amoxicillin 2 g 1 hour preoperatively was prescribed.
]

uden pausering eller med leengst muligt interval mellem ope-
ration og sidste NOAK-dosis (forudsat normal e-GFR), sv.t. den
laveste koncentration af NOAK pé operationstidspunktet (9).
Cocero el al. undersggte blgdningsrisikoen (per-, postoperativ
og forsinket blgdning) efter ekstraktionsterapi af < 3 teender
pa 100 patienter jf. retningslinjer fra the European Heart Ry-
thm Association (15). Der anbefales som minimum et firetimers
tidsinterval efter sidste NOAK-dosis. Ekstraktion af to eller tre
flerrodede naboteender udgjorde da en blgdningsrisiko.

Brug af appen er forsggt illustreret med fire eksempler pa
antitrombotisk behandling: trombocytheemmere i eksempel 1,
mens eksemplerne 2, 3 og 4 omhandler antikoagulans: NOAK
(Xarelto®), Vitamin-K antagonist (Marevan®) og lavmolekylaer
heparin (Fragmin®).

For kirurgiske procedurer i mundhulen har appen ikke no-
gen definition af "mindre mundkirurgiske indgreb” eller mini-
mums-/maksimumsbegrensning pa antal tandekstraktioner. I
applikationen sidestilles "tandekstraktion” og "mindre mund-
kirurgiske indgreb” med kataraktoperation, handkirurgi, pace-
makerimplantation, knealloplastik, ledpunktur, transrektal
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prostatabiopsi m.m., som alle har en lav blgdningsrisiko (6). P4
grund af denne ligestilling og manglende definition af, hvilke
kirurgiske indgreb i mundhulen appen omhandler, er der risi-
ko for at fejlbehandle, hvis applikationen bruges pé patienter,
som “kun” skal gennemga simple ekstraktioner, eller hvad der
svarer til et “mindre dento-alveolert kirurgisk indgreb”. Dette
illustreres i eksemplerne 2 og 3.

Eksempel 1

Dette eksempel omhandler en patient med hgj risiko for trom-
boembolisk komplikation pa grund af en nyligt overstéet by-
passoperation og mitralklapssubstitution. Her vejleder appen
til at undlade pausering pa grund af den store risiko for trom-
bedannelse, og at operere med vanlig dosering af Brilique® og
Magnyl® fgr, under og efter ekstraktionsbehandlingen.

Eksempel 2

I eksempel 2 er indgrebet meget lille, nemlig ekstraktion af
én tand pé en patient i NOAK- behandling. Da appen ikke
har nogen retningslinjer for antal teender til ekstraktionsbe-



Eksempel 2. Direkte virkende antikoagulantia. NOAK

74-arig mand.
Fokussanering forud for mitralklapsubstitution.
Ekstraktion af 7-.

hyperkolesterolaemi
forkammerflimren
hjerteklapsygdom
Forhgjet blodtryk

Tidligere

Xarelto (NOAK)®

Centyl®

Losartan®

Sertralin®

Dexamethason®

Pulmicort® og Symbicort® pn

Medicin

Indtastede oplysninger i appen:
Operationstidspunkt: 10/5 2020
Kirurgiske procedurer: ekstraktion
Neuroaksial blokade: nej
Blgdningsrisiko: lav

Antitrombotisk medicin: Xarelto®
Nyrefunktion: normal (€GFR> 50ml)

DSTHv2 behandlingsplan:
Pausering dagen fgr operation.
Profylaktisk dosis 8 timer efter operation og i to dage efterfglgende.

W 30K 18.15 E2uE
= DSTHZ —

Data Rivarcaaban (Xarelio®) |

For 02052020  Mormal dosering |

03/05/2020 Mormal dogering

040372020  Mormal dosering

05/05/2020

Normal dosening
DEMDS2020 Mormal dosering |
07052020 Normal dosening |

a0/ 2020

Mormal dosering

Pause

Ca. 8 tirmer ofter

" 10052020
Ooaration
operailon: 10mg x1

k. 12:00

Efter 11/DS2020 10mg x

1205/2020 10mgx !

MNormial dasening

i

130572020 |

14052020  MNormal dosering |

15/05/2020  Normal dosering |
Sartforra || Vaslg anden medicin

Kommentar: | eksempel 2 spgrger appen til patientens glomerulare filtrationsrate (GFR).

Da NOAK overvejende udskilles via nyrerne, vil en reduceret nyrefunktion (bedgmt ved estimeret glomerulzer filtrationsrate (eGFR < 50 ml/min)
medfgre risiko for nedsat udskillelse og ophobning af NOAK i blodbanen med gget blgdningsrisiko til fglge. Nyrefunktionen er derfor afggrende for,
hvor laenge NOAK evt. skal seponeres i tilfaelde af hgj blgdningsrisiko eller stgrre kirurgiske indgreb (Tabel 10g 2) (1,9). eGFR males ved en blodprgve

(beregnes automatisk nar der rekvireres p-Kreatinin) via egen laege.

Note: In example 2 the app refers to the patient 's glomerular filtration rate (GFR). As NOAC is excreted primarily via the kidneys, reduced kidney
function (judged by the estimated glomerular filtration rate (eGFR<50ml/min) can lower excretion and increase accumulation of NOAC in the
bloodstream thus increasing the risk of bleeding. Therefore, in cases with a high risk of hemorrhage and more extensive surgery the kidney function
will determine the length of delay in dose/discontinuation of NOAK therapy (Table 1 and 2) (1,9). The e-GFR is reported automatically when the gene-

ral medical practitioner requests a creatinine blood test.

handling, s& anbefaler appen seponering af NOAK dagen for
samt profylaktisk dosering de efterfplgende tre dage. Som
beskrevet af Natwani et al. vil en sddan overbehandling af et
mindre kirurgisk indgreb gge patientens risiko for trombo-
emboliske komplikationer pa grundlag af en meget lille blpd-
ningsrisiko (9,15).

Eksempel 3

Det samme gor sig geeldende i eksempel 3, hvor patientens INR
er i terapeutisk interval. Flere studier har vist, at mindre den-
to-alveolere kirurgiske indgreb kan udfgres uden justering af
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den antitrombotiske behandling med vitamin-K-antagonister,
sé leenge INR er indenfor terapeutisk interval (10,11). Der er
séledes ikke grund til at pausere i ca. et dggn som foreslaet af
appen. Risiko for tromboembolisk komplikation vil yderligere
stige postoperativt, hvis patienten er vanskelig at regulere til-
bage til terapeutisk niveau (1,10,11).

Eksempel 4

Dette er et sjeeldent klinisk eksempel, da meget fa patienter be-
handles i leengere tid med Fragmin® injektioner, men er med-
taget, fordi eksemplet er usaedvanligt og viser bredden af »
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Eksempel 3. Indirekte virkende antikoagulantia, Marevan®

65-arig mand.
Fokussanering forud for nyretransplantation.
Ekstraktion af 8+,+7, 4-,-6. INR pa operationsdagen: 2,3

Tidligere Mekanisk aortaklapprotese
hypertension

hyperkolesterolaemia

Unikalk®

Apovit D-vit®
Amlodipin-teva®
Carvediol®
Natriumbicarbonat®
Simvastatin®
Alfacalcidol®

Pinex®

Marevan®

Medicin

Indtastede oplysninger i appen:
Operationstidspunkt: 15/5 2020
Kirurgiske procedurer: ekstraktion
Neuroaksial blokade: nej
Blgdningsrisiko: lav
Antitrombotisk medicin: Marevan®

DSTHv2 behandlingsplan:

Pausering dagen fgr (INR<= 3,0)

Pausering pa operationsdagen.

Genoptagelse af normal Marevan® dosering dagen efter.

ll 30K T 14.28 LR
DETHv2 =
Marcoumar®)
. For . 07/05/2020 . Normal dosaring

OB/05/2020 MNormal dosering
.D&"ﬂb-?ﬂzlﬁ Normal dosanng
.111-‘051?D2G Normal dosering
. 110572020  Novmal doserng
12052020 MNormal dosening

13052020  Normal doserning

14052020

15052020
KL12:00

Efter 16052020 ' Normal dosering
17/05/2020 Mormal dasering
1RD52020 Normal dosering

. 19«‘05-'2025. Mormad dosaring

20052020 ' Normal dosering

Vedr. Kirnurgiske procedure:

Vitamin K-Antagonister: Kumariner (Warfarin
og Phenprocoumen (Marcou
INR <=3,0 paus=e med Marevan ca. 1 dag for indgrebet
mar dog Edt iengere

(

Kommentar: Det terapeutiske niveau for mekanisk aortaklap ligger med INR-vaerdien mellem 2-3, ligesom for dyb venetrombose (DVT), lungeem-
boli (LE) og atrieflimren (AF), mens niveauet for mekanisk mitralklap ligger hgjere med en INR-veerdi mellem 2,5-3,5 (Tabel 2). | eksempel 3 er INR
indenfor terapeutisk interval. Endocarditisprofylakse (amoxicillin 2 g) blev ordineret 1 time praeoperativt.

Note: The therapeutic level for mechanical aortic valve replacement is an INR range between 2 and 3, likewise for deep venous thrombosis (DVT),
lung embolism (LE), and atrial fibrillation (AF), whereas the therapeutic level for mechanical mitral valve replacement is higher, between 2,5 and 3,5
(Table 2). In example 3 the INR is within therapeutic range. The recommended endocarditis prophylaxis of amoxicillin 2 g 1 hour preoperatively was

prescribed.

antikoagulansbehandlingen, og at appen kommer med et godt
lgsningsforslag. Den aktuelle terapeutiske Fragmin® behand-
ling med samtidig pausering af Xarelto® skyldes muligvis en
ustabil indflydelse af patientens kemobehandling pé Xarelto®.
Grundet darlig compliance blev patienten i det aktuelle tilfeelde
behandlet i fuld narkose. Den anbefalede behandlingsplan i ap-
pen blev fulgt med pausering af Fragmin® dagen for operation
og profylaktisk Fragmin® dosis (5.000 IE) 12 timer senere ved
hjemmesygeplejerske samt genoptagelse af vanlig dosering da-
gen efter. Appens plan var forinden konfereret med patientens
stamafdeling.

28

Havde det veeret en velfungerende patient med god com-
pliance med samme antitrombotiske problemstilling, kunne
patienten formentlig veere blevet behandlet i lokal bedgvelse
efter samme antitrombotiske behandlingsplan, evt. over et
par omgange. Der forudsattes godkendelse fra patientens
speciallaege.

Kirurgiske aspekter

Uanset typen af antitrombotika er det vigtigt at understre-
ge, at per- og postoperativ blgdning kan reduceres ved skén-
som kirurgisk teknik, omhyggelig suturering samt anven-



Eksempel 4. Indirekte virkende Antikoagulantia Fragmin®

67-arig udviklingshaemmet mand tilknyttet omsorgstandplejen.
Ekstraktion af 13 teender

Tidligere myelomatose
blodprop i lungerne 2016
Forhgijet blodtryk
Medicin Fragmin® (18.000 anti-XalE) x 1 dgl.

pga. pausering af Xarelto®
Revlimid® (mod myelomatose)
Dexamethason®

Indtastede oplysninger i appen:
Operationstidspunkt: 23/3 2020

Kirurgiske procedurer: ekstraktion

Neuroaksial blokade: nej

Blgdningsrisiko: lav

Antitrombotisk medicin: Fragmin®, terapeutisk

DSTHv2 hehandlingsplan:

Pausering dagen fgr operation med Fragmine.
Profylaktisk dosering af Fragmin® 12 timer efter op.
Genoptag vanlig dosering af Fragmin® dagen efter.

w30 14.28 O as .

=== DETHw2

Lavmolalyinert heparin (Low
Mokecular YWeight Hepanin
(LOWH]), Leks.: Dalteparin
(Fragmin), Tinzaparin
(Innokhap®), Enoxaparin

(R b sy

Dato

For 1502020 Normal dosering

1602020 Nomal dosering
172020 | Normal dosaring
TAUR2020 Normal dossring
1902020 | Normal dosering
2002020 Normal dosaring

210320

2202020 Pause

23032020
WL12:00

Profylakiisk dosaring (12
BT ghar operation

Fitaw

24032020 Normal dosering

25032020 Normal dosaring
2602020 Mormal dosering

*TAOAZ020 Nommal dosering

2032020  Mormal dosering

Kommentar: Fragmin® er et lavmolekylzert heparin (LMH) og antikoagulans (Tabel 1).

Operationen er grundet compliance gennemfgrt i generel anzestesi.

Note: Fragmin® is a low-molecular-weight heparin (LMH) and anticoagulant (Table 1).

Due to poor compliance the operation was performed under general anesthesia.
|

delse af lokalt heemostatikum (oxideret cellulose polymer
(Surgicel®, Traumestem") eller tgrret gelatineskum (Spongo-
stan”) i alveolen kombineret med mundskylning med tranexam-
syre 5 % (Tabel 2) (9,12,16,17).

Selv om blgdningsrisikoen vurderes som lav, kan anden
komorbiditet forgge risikoen for komplikationer sdsom hgj
alder, nedsat lever- eller nyrefunktion, compliance, erkendt
eller ikke erkendt alkoholisme, anden samtidig medikamen-
tel behandling (antidepressiva, antibiotika, antimykotika (fx
Miconazol®, Fluconazol®), kost og naturmedicin (fx fiskeolie,
ingefeer, hvidlgg). Iseer skal analgetika som NSAID/gigtpree-
parater og ASA/acetylsalicylsyre udelades i den postoperative
fase (1,10,11).

DSTH2-applikationen er et glimrende redskab til at vejlede
behandler, hvis der skal pauseres eller bridges grundet gget
bledningsrisiko i forbindelse med kirurgisk indgreb pa patient
i antitrombotisk behandling. Ved mindre dento-alveolzre ki-
rurgiske indgreb kreeves generelt ingen regulering af den anti-
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trombotiske behandling, nér 1) INR er i terapeutisk niveau ved
Vitamin-K-antagonist (VKA)-behandling, 2) der behandles med
mono- eller tostofsbehandling med trombocytheemmere og 3)
monoterapi ved NOAK.

En individuel vurdering bgr altid laves. Som eksemplerne
her har illustreret, vil ukritisk brug af appen i tandleegeprak-
sis uden hensyntagen til stgrrelsen af det kirurgiske indgreb
kunne medfere, at patienten udsettes for ungdig hej risiko for
tromboemboliske komplikationer ved indgreb med ubetydelig
blgdningsrisiko.

Ved indgreb, som er mere omfattende end dem, som er
naevnt i Fig. 1, bgr relevant speciallaege altid opsgges, da anti-
trombotisk behandling og dens regulering er en specialistop-
gave. En mulig tilretning af appen med fokus pé tandleger
foreslés. ® >
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A DENTIST’S PERSPECTIVE ON ANTITHROMBOTIC
TREATMENT AND THE DSTH-APP

General dental practitioners are often challenged by
the management of antithrombotic treatment especially
amongst the rapidly growing population of elderly patients
who often present with issues of polypharmacy and chronic
diseases. An obvious choice is to use the DSTHv2 appli-
cation (app), which advices the decision maker whether
to pause or “bridge” (i.e. temporary substitution of an-
tithrombotic treatment) a patient 's antithrombotic treat-
ment when facing surgery.

The app is simple to use and presents a comprehensive
treatment recommendation using only a few clicks. How-

ever, the app lacks a definition of the extent of the oral
surgery procedures, to which it refers (“extraction”, “minor
oral surgery procedures”).

Clinical examples are used to highlight the fact that relying
solely on the app, regardless of the extent of the oral sur-
gery procedure being undertaken, may expose the patient
to an unnecessarily high risk of a thromboembolic event
despite a negligible risk of bleeding.

We suggest a modification of the app to accommodate
minor oral surgery procedures to mitigate the risks of a
thromboembolic event when undertaking low hemorrhagic
risk procedures.

LITTERATUR

1. Nielsen J, Husted S, Miinster A. 6. Hald N. KDSTH bridging i App
Perioperativ regulering af an- Store. (Set 2020 juni). Tilgaengelig
titrombotisk behandling. Ret- fra: URL: https://apps.apple.
ningslinje 2016. (Set 2020 juni]. com/dk/app/dsth-bridging/
Tilgengeligfra: URL: https:// id1050272595?1=da
www.dsth.dk/pdf/PRAB_2016_

WEB.pdf 7. Letgaard CA, Schou S, Jensen SS
et al. Mindre dentoalveolar ki-

2. Swiatecka EK, Jespersen J. Hand- rurgi pa patienter i antitrombot-
tering af orale antitrombotika i isk behandling. Tandleegebladet
tandlegepraksis. Tandlaegebladet 2009;113:444-52.
2016;120:884-8.

8. Broekema FI, Van Minnen B, Jans-

3. Swiatecka EK, Jespersen J. 4 ma J et al. Risk of bleeding after
utilsigtede hendelser: Hvad dentoalveolar surgery in patients
kan vi leere? Tandleegebladet taking anticoagulants. Br J Oral
2019;123:607-9. Maxillofac Surg 2014;52:e15-9.

4. Baungaard NH, Christensen 9. Nathwani S, Wanis C. Novel oral
TD, Ngrholt SE. Patienter i anticoagulants and exodontia: The
antitrombotisk behandling i evidence. Br Dent J 2017;222:623-
tandlagepraksis. Tandlaegebladet 8.
2016;120:878-82.

10. Jespersen J, Skov J. Vitamin K an-

5. Grove EL, Pareek M, Maeng M et tagonists. In: Camm AJ, Liischer

30

al. Behandlingsvejledning | An-
tikoagulationsbehandling. (Set
2020 juni). Tilgeengelig fra: URL:
https://nbv.cardio.dk/ak

TF, Maurer G et al, eds. The ESC
Textbook of Cardiovascular Medi-
cine 3rd ed. Oxford: Oxford Uni-
versity Press, 2018;262-4.

11

12.

13.

14.

. Van Diermen DE, Van Der Waal I,

Hoogstraten J. Management rec-
ommendations for invasive dental
treatment in patients using oral
antithrombotic medication, in-
cluding novel oral anticoagulants.
Oral Surg Oral Med Oral Pathol
Oral Radiol 2013;116:709-16.

Ockerman A, Bornstein MM, Le-
ung YY et al. Incidence of bleeding
after minor oral surgery in patients
on dual antiplatelet therapy: a
systematic review and meta-anal-
ysis. Int J Oral Maxillofac Surg
2020;49:90-8.

PRO.MEDICIN. Praxbind (Set
2020 juni). Tilgaengelig fra: URL:
https://pro.medicin.dk/Medicin/
Praeparater/7946

Precht C, Demirel Y, Assaf AT et
al. Perioperative management in
patients with undergoing direct
oral anticoagulant therapy in oral
surgery — A multicentric question-
naire survey. In Vivo 2019;33:855-
62.

15.

16.

17.

Cocero N, Basso M, Grosso S et
al. Direct Oral Anticoagulants
and Medical Comorbidities in
Patients Needing Dental Extrac-
tions: Management of the Risk of
Bleeding. J Oral Maxillofac Surg
2019;77:463-70.

Sindet-Pedersen S, Ramstrom G,
Bernvil S et al. Hemostatic Effect
of Tranexamic Acid Mouthwash
in Anticoagulant-Treated Patients
Undergoing Oral Surgery. N Engl
JMed 1989;320:840-3.

Olsen JJ, Skov J, Ingerslev J et
al. Prevention of bleeding in or-
thognathic surgery - A systematic
review and meta-analysis of ran-
domized controlled trials. J Oral
Maxillofac Surg 2016;74:139-50.



