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Bogr antitrombotisk behandling seponeres for
tannekstraksjoner?

Artikkelen er avgrenset til warfarin og acetylsalisylsyre, de to vanligste

midler for tromboseprofylakse. | 2004 tilsvarte salget av disse 315 000
daglige brukere i Norge. Det har veert diskutert om risikoen for blgd-
ningskomplikasjoner gjar at disse midlene bgr seponeres far oralkirur-

giske inngrep som tannekstraksjoner. Ifglge nyere undersgkelser bgr de
vanligvis ikke seponeres for slike inngrep. Risikoen for emboliske kom-
plikasjoner ved seponering, inklusive dgd, mer enn utbalanserer risikoen

for blgdningskomplikasjoner. | artikkelen redegjor vi for denne proble-
matikken, samt lokale tiltak og rutiner for 8 forebygge eller stoppe blad-
ninger i munnhulen.

fessor Paul A. Owren, beskrev i Tidende i 1959 anti-

koagulasjonsbehandling som en seilas mellom Skylla
og Kharybdis, dvs. mellom blgdning og trombose. Han papekte
at en kursendring i retning av bledning er langt mindre farlig
enn uforsiktig seilas pd trombosesiden. Bledninger kan rela-
tivt lett beherskes og er sjelden farlige, mens en trombose all-
tid betyr en grunnstgtning som ofte ender i totalt forlis (1).
Internasjonalt er dette blitt stadig mer akseptert, slik at man
né er mer tilbakeholdne med & seponere antikoagulasjonsbe-
handling for kirurgi.

Folgene av eventuell bledning avhenger av type kirurgi.
Mens konsekvensene kan veere katastrofale ved for eksempel
neurokirurgi, er bledninger etter oralkirurgiske inngrep sjel-
den noe stort problem. Risikoen for emboliske komplikasjoner
vil imidlertid veere den samme uansett arsaken til seponering.
Néar konsekvensene av bledning er mindre, er det storre grunn
til & bibeholde mer aggressiv farmakologisk tromboseprofy-
lakse (2).

N estor innen norsk antikoagulasjonsbehandling, pro-
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Blodfortynnende midler kan inndeles i tre hovedgrupper:
antikoagulantia (warfarin, heparin, lavmolekylere hepariner),
platehemmere (bl. a. acetylsalisylsyre, klopidogrel) og trom-
bolytisk terapi (3). I felge statistikken til Nasjonalt folkehel-
seinstitutt tilsvarer salget av warfarin og acetylsalisylsyre
(som antitrombotisk middel) henholdsvis 1,0% og 5,9% av
befolkningen som daglige brukere i 2004.

Warfarin

I snart 60 ar er warfarin blitt brukt som antikoagulasjonsmid-
del. Det vanligste produktet i Norge er Marevan®. Virkningen
skyldes kompetitiv hemning av vitamin-K-reduktase. Derved
reduseres mengden av funksjonelle vitamin-K-avhengige ko-
agulasjonsfaktorer.

Det har lenge veert kontroversielt om warfarin ber sepone-
res for inngrep som tannekstraksjoner (4-10). En sperreun-
dersgkelse i USA i 1995 viste at over 70% av legene avbret
kontinuerlig antikoagulasjonsbehandling for odontologiske
prosedyrer (4). De fleste seponerte 2-3 dager for og gjenopp-
tok behandlingen kort tid etter inngrepet. Mange leger hadde
liten kunnskap om odontologiske prosedyrer, og noen sepo-
nerte warfarin for alle typer tannbehandling.

Blodpropp eller bladninger - risikogkning ved seponering
En litteraturoversikt fra ar 2000 analyserer forekomsten av
alvorlige bledningsproblemer ved 2 400 kirurgiske inngrep i
munnhulen pa 950 pasienter som ikke seponerte warfarin (5).
Pa mange pasienter ble det utfort relativt store oralkirurgiske
inngrep selv nar INR > 4 (INR se Tabell 1). 12 pasienter fikk
bledninger som ikke stoppet med lokale tiltak i munnhulen.
Bare tre av disse hadde INR < 4. Ingen av de 12 som trengte
systemisk behandling fikk alvorlig skade.

Oversikten presenterer ogsa resultater fra 575 seponeringer

Hovedbudskap

Tromboseprofylakse med warfarin eller acetylsalisylsyre bgr
ikke seponeres rutinemessig far tannekstraksjoner eller
andre oralkirurgiske inngrep

Pasienter pa tromboseprofylakse kan blg mer enn normalt,
men blgdningen kan vanligvis forebygges eller stoppes ved
relativt enkle lokale tiltak i munnhulen
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Tabell 1. INR (International Normalised Ratio)* mdler blodets lev-
ringsevne. Dette er viktig for d styre behandlingseffekten av warfa-
rin som kan pdvirkes av mange faktorer

- Uten warfarin ligger INR vanligvis mellom 0,8 og1,2
- Dess hoyere INR-verdi, dess sterre risiko for blgdning

- Hvor heyt INR ber ligge avhenger av hvilken type blodpropp
man gnsker & forhindre

- 2,0-3,0 ved atrieflimmer, dyp venetrombose og lungeemboli

- 2,5-3,5 ved mekaniske hjerteklaffer og ved forebyggende
behandling etter hjerteinfarkt

- Noen pasienter bor fa profylakse med lavmolekyleert heparin
nar INR faller under malomradet
- For tannekstraksjoner ber det helst veere gjort en maling

i lopet av de siste 24 timene, i hvert fall dersom pasienten har
ustabile INR-verdier

* Denne internasjonale méleenheten som ble innfert i Norge i 1999, erstatter den
tidligere benyttede trombotest som anga TT-verdier.

av warfarin hos 526 pasienter for oralkirurgi. Fem pasienter fikk
alvorlige tromboemboliske komplikasjoner, og fire av dem dede. Det
konkluderes med at dersom pasientens INR < 4 er det ikke berettiget
a seponere warfarin for oralkirurgi.

En oversikt fra 2003 over perioperativ handtering av warfarin-
behandling ved forskjellige typer kirurgi, analyserer resultater fra
1 868 pasienter (11). Den konkluderer med at seponering kan gke
slaghyppigheten betydelig. Det konkluderes med at de fleste ikke
behgver & forandre warfarinregimet for oralkirurgi eller prosedyrer
som leddaspirasjon, kataraktkirurgi og diagnostisk endoskopi (11).

En studie med 543 tannekstraksjoner pa 249 pasienter, delte
pasientene i fem grupper etter INR-verdi. Gjennomsnittsverdiene var
1,7; 2,3; 2,6; 3,3 og 3,8 (6). Det var ingen signifikant forskjell i post-
operativ blodning mellom de fem gruppene. Det konkluderes med at
nar postoperativ blgdning forebygges med lokale tiltak i munnhulen,
kan tannekstraksjoner utfores uten & seponere warfarin.

Flere andre studier konkluderer ogsa med at dersom INR er < 3,5-4
og det benyttes lokale tiltak for bledningskontroll, ber vanligvis ikke
doseringen av warfarin forandres for oralkirurgiske inngrep (f.eks.
4-6, 8-10). Dette er den generelle konklusjon i nyere litteratur fra
bl. a. USA, Storbritannia og Israel, selv om det fortsatt er usikkert
hvor stor risikogkningen egentlig er.

Det kan diskuteres hvor hgyt grensen for INR ber settes. Nesten
all behandling i dag skal ha intensitet 2,0-3,0, med unntak av pasi-
enter med hgyrisiko mekaniske hjerteventiler (2,5-3,5). Det anbefa-
les derfor at norske tannleger i vanlig praksis, i hvert fall forelopig,
ikke utfarer oralkirurgiske inngrep nar INR er 3 eller hgyere.

Acetylsalisylsyre

Acetylsalisylsyre hemmer blodplatenes evne til & aggregere ved &
acetylere enzymet cyklooksygenase-1. De kjernelgse blodplatene har
ikke apparat for ny syntese av enzymet, slik at effekten varer hele
blodplatens levetid. Tromboseprofylakse pa arteriesiden oppnés med
75-160 mg/degn. Antallet pasienter som far slik profylakse, har gkt
kraftig i de senere ar.

Ved tromboseprofylakse seponeres acetylsalisylsyre ofte opptil ti
dager for elektiv kirurgi for & redusere risikoen for bledningskompli-
kasjoner (3, 7-9, 12, 13).

Mot tannpine har imidlertid acetylsalisylsyre blitt brukt i over 100 &r,
uten at dette har fort til spesielle forsiktighetsregler ved ekstraksjoner.

Blodpropp eller bladninger - risikogkning ved seponering

I en prospektiv studie med 39 pasienter som fikk 100 mg acetylsali-
sylsyre daglig som tromboseprofylakse, fortsatte 19 med profylaksen
mens 20 stoppet syv dager for tannekstraksjoner eller oral kirurgi
(7). Maling av blgdningstider en time for inngrepene viste lengre
bladningstid hos dem som fortsatte med acetylsalisylsyre (3,1 vs 1,8
minutter, p < 0,01). For begge gruppene var det likevel tilstrekkelig
med vanlige lokale hemostasemetoder og det var ingen episoder med
ukontrollert intra- eller postoperativ blgdning. Studien konkluderer
med det ikke er ngdvendig a avbryte behandling med acetylsalisyl-
syre for oral kirurgi, fordi bledninger kan stoppes med lokale tiltak.

I en retrospektiv analyse av 475 pasienter med stabil koronar hjer-
tesykdom, hospitalisert med myokardinfarkt, fant Collet et al. at 11
pasienter (2,3 %) hadde avsluttet profylaksen med acetylsalisylsyre i
lopet av de siste 15 dagene for innleggelsen (13). Ni av dem pa grunn
av planlagte kirurgiske prosedyrer, hvorav oral kirurgi for den ene.
Denne pasienten, som hadde veert stabil og symptomfri i ti &r med
profylakse, fikk infarkt ti dager etter seponering,.

Collet og medarbeidere publiserte i 2004 en oppfoelgingsstudie
med 1 358 pasienter, hospitalisert med mistanke om akutt koronart
syndrom (14). Av disse hadde 930 ikke brukt platehemmere, 355
hadde brukt platehemmere tidligere, mens 73 hadde seponert plate-
hemmere nylig (70 acetylsalisylsyre og tre tiklopidin). Fortisyv sepo-
neringer ble gjort pa grunn av planlagt kirurgi. Til tross for lignende
kardiovaskuleer risikoprofil, var det dobbelt s hey hyppighet av
myokardinfarkt og ded hos dem som nylig hadde seponert, sammen-
lignet med tidligere brukere (Fig. 1).

Forfatterne karakteriserer infarktokningen ved seponering som
uventet og katastrofal. Tiden fra seponering til infarkt var i gjen-
nomsnitt om lag 12 dager, hvilket omtrent samsvarer med platenes
livslengde. Dette stgtter hypotesen om at en «rebound» effekt etter
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Fig. 1. Hyppigheten av dad og dad/infarkt 30 dogn etter sykehus-
innleggelse for hjerteinfarkt i forhold til tidligere bruk av platehemme-
re. Mellom ikke-brukere og nylig seponerte var det signifikant forskjell
(p < 0,02 ved kjikvadrattest med Bonferronis korreksjon). Det var ingen
statistisk forskjell mellom ikke-brukere og tidligere brukere. (Modifi-
sert etter ref. 14).
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seponering av acetylsalisylsyre, kan resultere i akutt koronartrom-
bose, i noen tilfeller utlgst av kirurgisk stress (14).

Seponere eller ikke for tannekstraksjoner - hva blir
konklusjonen?

En oversikt i den amerikanske tannlegeforenings tidsskrift i 2003
konkluderer med at rutinemessig seponering av antikoagulasjonsbe-
handling for tannbehandling ikke stottes av den vitenskapelige lit-
teratur. Pasientene utsettes derved for ungdig medisinsk risiko (8).
Dette angis som godt dokumentert for warfarin. Det tilfoyes at resul-
tatene fra noen undersgkelser med platehemmere stemmer bra med
konklusjonen for warfarin. Studien som Collet og medarbeidere pu-
bliserte i 2004 gir sterk statte for at heller ikke acetylsalisylsyre bor
seponeres for inngrep i munnhulen (14).

Ogsa innen andre spesialiteter med mindre kirurgiske inngrep som
diagnostisk endoskopi, leddaspirasjon, kataraktkirurgi og fjerning av
hudsvulster, har man kommet til tilsvarende konklusjoner (f.eks. 3, 11,
12). En nylig publisert oversikt som tok for seg hudkirurgi, konklude-
rer med at den kirurgiske komplikasjonsrisiko ikke gker ved uavbrutt
medikasjon med acetylsalisylsyre eller warfarin, men at seponering
kan gke risikoen for cerebrale og kardiovaskuleere komplikasjoner (3).

Blgdningsrisikoen — hvordan kan den best handteres?
Nitti prosent av bledningene etter tannekstraksjoner skyldes andre
arsaker enn blodfortynnende midler (9). Det er mange mulige arsaker
til at noen bler mer enn andre. I anamnesen ber det alltid sperres om
pasienten blgr mye og lenge fra sar eller ved andre typer bledning.
Selv om warfarin og acetylsalisylsyre har forskjellige virknings-
mekanismer og primeert ulike indikasjoner, gjelder lignende overvei-
elser for perioperativ bruk (12). Pasientgruppen er imidlertid hetero-
gen med ulik risikoprofil for tromboembolier og bledningskomplika-
sjoner. Med utgangspunkt i den enkelte pasients anamnese og risi-
kofaktorer, mé& det derfor bli opp til pasientens lege & bestemme
eventuell seponering.

Warfarin

For tannekstraksjoner eller andre oralkirurgiske inngrep pa pasienter
som far warfarinbehandlig ber tannlegen kontakte pasientens lege
for & forsikre seg om at INR < 3. Har pasienten stabile INR-verdier i
mélomradet er det vanligvis ikke ngdvendig med INR-kontroll for
inngrepet. Pasientens lege avgjer om det skal tas en INR-kontroll i
dognet for inngrepet, da helst samme morgen.

Legemiddelinteraksjoner er en vanlig medvirkende arsak i rappor-
ter om blgdningsproblemer ved oralkirurgiske inngrep pa warfarin-
behandlede pasienter (5, 9). Den vanligste arsaken til at bladnings-
risikoen gker er hemmet metabolisme av warfarin.

I tillegg til interaksjoner er lokale infeksjoner en vanlig medvir-
kende arsak til bledninger etter inngrep i munnhulen pa warfarinbe-
handlede pasienter (6, 9). Ved bledning etter multiple tannekstrak-
sjoner, blgr det ofte bare fra et sted, vanligvis et med alvorlig perio-
dontitt (8). Fordi infeksjoner kan indusere fibrinolyse, bar infeksjo-
ner helst behandles for elektiv kirurgi pa pasienter med
blpdningsrisiko (9).

Lokale hemostasetiltak i munnhulen

En rekke midler og metoder er tatt i bruk for lokal hemostase i
munnhulen, f.eks. pakking av resorberbar gelatinsvamp eller oksi-
dert cellulose i tannalveolen, fibrinlim, munnskyllinger, traneksam-
syre og diatermi (8-10). Det er nylig publisert en nyttig og leererik
oversikt over aktuelle tiltak mot bledninger ved dentoalveolzer ki-
rurgi (15).

Tabell 2. Rdd til pasienten

- Ikke sug hardt i ekstraksjonssaret. Ikke forstyrr saret med
tunge/tannbgrsting eller ved & pirke i det

- Ikke tygg pa ekstraksjonssiden for det har dannet seg et sta-
bilt blodkoagel

- Ikke spis eller drikk pa to timer

- Ikke skyll munnen pa 24 timer

- Fortsetter blgdningen eller starter pa nytt, trykk pé saret ved
a bite hardt i 20 minutter, f.eks. pa et sammenfoldet rent lom-
metorkle, en gasskompress eller en fuktet tepose (te innehol-
der tannin som adstringerer og gir hemostase)

- Kontakt tannlege eller lege dersom blgdningen ikke lar seg
stoppe

Surgicel® (oksidert regenerert cellulose) har i flere studier med
tannekstraksjoner gitt god hemostatisk effekt. I motsetning til biolo-
giske proteinbaserte produkter, gir dette syntetiske preparatet ikke
risiko for overfering av virusinfeksjoner (10). Etter sarrensing pakkes
alveolen med Surgicel® og stabiliseres med suturer. En kompress
plasseres over saret og bites pa i 10- 15 minutter. Deretter inspiseres
saret. Er blgdningen stoppet, kan pasienten dimitteres, men gjerne
oppfordres til & bite p4 kompressen ytterligere en time til. Aktuelle
rad til pasienten er fort opp i Tabell 2.

Resorberbar gelantinsvamp (Spongostan®, Gelatamp®) brukes pa
samme mate. Den har lang tradisjon i odontologien og gir omtrent
like effektiv hemostase.

Kompressen som det bites pd kan gjerne veere innsatt med tranek-
samsyre (Cyklokapron® 500 mg til injeksjon). Denne fibrinolysehem-
meren er seerlig effektiv ved lokal applikasjon, ikke minst i munnhu-
len, der spytt har hgy fibrinolytisk aktivitet (16). Den bidrar til & mot-
virke blgdningstendens uansett arsak. Man bryter da en ampulle
Cyklokapron®, fukter kompressen med traneksamsyre, og lar pasien-
ten bite pa denne. Munnskyllinger med traneksamsyre et alternativ
(15, 16), ikke minst ved stor risiko for etterbledninger, men relativt
kostbart. Fem dagers munnskyllinger vil koste om lag 500 kroner.

Tjennfjord angir felgende prosedyre og erfaringer (16): «En
ampulle Cyklokapron® 500 mg til injeksjon blandes med tilsvarende
volum vann til munnskylling 4 ganger daglig i 3-5 dager. Dette
forebygger effektivt bledning etter oralkirurgi. Utblandingen i vann
har utelukkende til hensikt & sikre et storre volum skyllevaeske for a
gjore munnskyllingen enklere og mer effektiv. Ved Seksjon for blod-
sykdommer ved Medisinsk avdeling, Rikshospitalet-Radiumhospita-
let har vi i mange ar benyttet cyklokapron-munnskyll som eneste
profylaktiske tiltak ved oralkirurgiske inngrep hos pasienter med von
Willebrands sykdom og mild hemofili og hos pasienter som behand-
les med warfarin (ogsa ved INR > 3) og acetylsalisylsyre med sveert
godt resultat.»

Dersom blgdningen ikke stopper med lokale tiltak i munnhulen,
bor systemisk behandling gis av lege. Et alternativ er injeksjon av
fytomenadion (vitamin K1) som senker INR i lgpet av 4-6 timer. Der-
som INR skal senkes raskt er det vanligst 4 bruke faktortilforsel i
form av ferskfrosset plasma.

Nar bgr tannlege henvise pasienter pa tromboseprofylakse?

Tannleger i vanlig praksis kan utfere ekstraksjoner og inngrep pa de
fleste av disse pasientene, nar de har etablerte rutiner for  forebygge
eller stoppe blgdning i munnhulen. De ber imidlertid ikke utfore sli-
ke inngrep nar INR er 3 eller hgyere. Unntaket ma veere dersom pa-
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sientens lege, etter grundig vurdering av den aktuelle pasient, finner

det berettiget og akseptabelt.

En rekke sykdommer og forhold kan pavirke koagulasjonen pa en
uheldig mate:

- Leversykdom og/eller alkoholisme.

- Nyresvikt.

- Trombocytopeni, hemofili eller andre sykdommer som forstyrrer
hemostasen.

- Pasienter med mild von Willebrands sykdom (1-39% av befolk-
ningen). De har ofte lite eller ingen spontane blpdninger, men
kan blg mye pa grunn av faktorer som warfarin, acetylsalisylsyre
og kirurgi.

- Pasienter som behandles med cytostatika.

Nér slike pasienter far profylakse mot blodpropp kan det veere aktu-
elt & henvise til spesialist eller til en sykehusbasert tannlege.

English summary

Lokken P, Skjelbred P.
Should oral antithrombotic prophylaxis be discontinued
before oral surgery?

Nor Tannlegeforen Tid 2005; 115: 770-3.

The topic is restricted to warfarin and acetylsalicylic acid, the two
most commonly used oral antithrombotic drugs. The sales in Norway
in 2004 correspond to daily use of warfarin and acetylsalicylic acid
(to prevent embolism) by respectively 1 and 6 per cent of the total
population. There has been a widespread opinion among physicians
and dental practitioners that continuous anticoagulant or antiplate-
let therapy should be interrupted before oral surgical procedures, to
prevent bleeding complications. However, an increasing number of
studies suggests that such surgery can be performed without inter-
ruption, but with emphasis on the efficiency of local haemostasis.
Based on the recent literature, the paper concludes that antithrom-
botic therapy with warfarin or acetylsalicylic acid should not to be
discontinued in most situations. Evidence is substantial that throm-
boembolic complications, including death, are associated with dis-
continuation. The risk of bleeding complications is usually more
than outbalanced by the hazard of cerebral and cardiovascular com-
plications. The paper describes routines and local measures to con-
trol bleeding after oral surgery. Finally recommendations are given
for when general dental practitioners should refer patients on anti-
thrombotic therapy to hospital based dentists or specialists.
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