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Koagulation

Primar hemostas => Bildning av trombocyt plugg

Trombocyter, von Willebrands faktor och fibrinogen

Sekundar hemostas => Stabilisering av trombocyt plugg
FXa, FVa, FVllla, Flla (protrombin), Fibrinogen

Faktor X
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Koagulationens hammare

Antitrombin — hammar FXa. LMWH accellererar
hamningen

Protein C — inaktiverar FVa, mutation i FV ger resistens
mott inaktivering

Protein S — co-faktor till protein C.




Fibrinolys:

Plasminogen = Plasmin = Lyserar trombos.

Cyklokapron (tranexam syra) -
fibrinolyshammare




Forandringar under graviditet

Fibrinogen
Flesta faktorer
Von Willebrand Faktor

Fibrinolys
Okad
trombogenicitet
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Trombos under graviditet — orsaker

» Forekomst 13/10000, 4- 10x okad risk jamfort med icke-gravid.

» Halften under och halften efter graviditet
- dvs 5 ggr hogre risk post partum.

» 5/6 DVT, 1/6 Lungemboli.
» Backentrombos |0 ggr vanligare an hos en icke-gravid
» Vanstersida vanligare: 80%

» Forandringar i koagulationssystemet
» Forsvarat blodflode fran benen
» Uteruskompression




Riskfaktorer

Riskfaktorer fore grav:

Tidigare VTE, hereditet,
trombofili, hogt BMI, annan sjd

Riskfaktorer under grav: Flerbord, immobilisering, sectio,
pp-blodning, preeklampsi, HELLP,
ablatio.



Utredning vid trombos - provtagning

» Protein S

» Protein C

» Antitrombin

» Faktor Il (protrombin) mutation G/A
» FaktorV (Leiden) mutation G/A

» Homocystein

» Kardiolipinak, Lupus antikoagulans.
» APTT, PK-INR, TPK, Hb, fibrinogen.




Forekomst av Arftlig trombofili i Sverige

FV Leiden Heterozygot | 1%
FV Leiden Homozygot 0,3%
Protrombin mut Heterozygot 2%
Protrombin mut Homozygot <0,1%
Antitrombin 0,02%
Protein S 0,2%

Protein C 0,1%
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Handlingsplan trombosprofylax baserad pa
riskscore (summan av riskpoang)

Riskscore |  Ingen atgard

Riskscore 2 Korttidsprofylax i samband med tillfallig riskfaktor under
graviditet samt post partum (7 dagar)

Riskscore 3 6 veckors profylax post partum

Riskscore > 4 Antepartumprofylax, samt minst 6 veckors
postpartumprofylax

"Mycket hog risk” Hogdos antepartumprofylax, samt minst 12 veckors
postpartumprofylax. Ev. langtidsprofylax beslutas i
samrad med koag.expert.
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Insattning av LMWH och 6vervakning
Fore insattning: Kontroll TPK,APTT, INR

Normaldosprofylax: <90 kg — ingen kontroll.
>90 kg — kontroll antiFXa efter 2
veckor. AntiFXa p3 0,2-0,45E/ml

efterstravas efter injektion.

Hogdosprofylax:  Tvados regim efter vikt. Kontroll
antiFXa. AntiFXa 0,1-0,2 E/ml

efterstravas fore injektion.




Behandling av VTE under graviditet

Oftast ges LMWH i behandlingsdos!

20-30% hogre dos an icke-gravid.

Tvados regim

Anti-Fxa monitorering; 0,2-0,3 E/ml innan injektion, 0,6-1,0 E/ml efter.
Minst en manad, sedan hogdosprofylax till minst 6 v post partum.

Total behandlingstid som icke-gravid



EDA/spinal och LMWH

Normaldosprofylax <90 kg - EDA kan laggas/tas bort
minst 10 timmar efter senaste injektion.

Halv normaldosprofylax — EDA kan laggas/tas bort minst
6 timmar efter senaste injektion.

Dygnsdoser over detta ska 24 timmar ha gatt sedan
senaste injektion.

LMWH kan ges 2 timmar efter

anlaggande eller borttagande av
EDA.




Forlossningsplanering

Indikation for LMWH!? Kan pat vara utan!?

Information till pat!

Tvadosregim: Fragmin 2500E x 2, Innohep 2500E x 2,
Klexane 20mg x 2 — EDA kan laggas 6 timmar efter
senaste injektion.

Induktion?

Planering EDA



35 arig kvinna. 2014 DVT, utredning visat heterozygotV.
Pats mamma haft DVT i 45aa. Aktuellt ingen medicinering.
Nu gravid v 8+5, atgard?

Insatt LMWH profylaxdos
Forlossningsplanering?

Avvakta LMWH vid varkstart, kan fa EDA 10 timmar efter

vanlig profylaxdos. Kontroll APTT, PK-INR, TPK och
fibrinogen. Pausa LMWH under forlossningen.

Post partum!?

LMWH profylaxdos i 6 veckor. Borja 4 timmar post
partum.



0-para. Frisk, BMI 33, roker. Pats bror DVT i 25 aa och
utredning visade prot S brist.

Pat nu gravid v 12, atgard?
Trombosutredning, Prot S marginellt sankt
Atgird?

Post partum profylax LMWH. Ny provtagning |2 v post
partum.



FALL 3

36-arig kvinna.Thyroidektomi pga Graves 2016.2-para, 2-
PN.

Foljas pa SpecMVC pga thyroidektomi, star pa Levaxin.
Normal tillvaxt, succesiv justering av Levaxin.

Klinisk kontroll i v 38+6 ua, planeras for induktion senast
v 41+0.

Inkommer pga svullet ben i v 39+5. Stark klinisk mistank
om DVT. Satts in pa Fragmin 10000E x 2. UL ua.



FALL 3, fortsatt

Fortsatter behandlingsdos Fragmin pga stark klinisk
mistank. Nyt UL 39+6 ocksa ua.

MR i v 40+0 visar backentrombos. Star pa Fragmin
|0000Ex2. Diskussion med koagulation, som
rekommenderarV. Cava filter. ErhallerV. Cava filter samma
kvall. Har lite smdr.

!

Heparindrop samma kvall. Spontan varkstart 40+1,
droppet stangs av kl |10. Pat foder kI 13.50. Blodning
|00mlI. Post partum Fragminbehandling succesiv
upptrappning.V. Cava filter avlagsnas | v post partum.



Trombocytopeni

Definition av trombocytopeni: <165 x 107/

Blodningsbenagenheten fran speciellt slemhinnor och stick okar nar

trombocytantalet sjunker under 80 x 10%/1

Vid trombocytantal <10 x 10%/1 6kar risken for spontana
blodningar (inklusive hjarnblodning).

For EDA kravs TPK >80 x 101




Graviditetsrelaterad trombocytopeni

TPK sjunker med 10% under graviditeten

Komplikation till hypertensiv sjukdom - preeklampsi,
HELLP

Annan genes : SLE, HIV, hepatit C, annan infektion,
malignitet, heparin inducerad trombocytopeni, TP



Graviditetsutlost trombocytopeni

Graviditetsutlost trombocytopeni forekommer vid 6% av alla
graviditeter

TPK : 70 — 165 x 1071

Relativt konstant niva
Upptacks “accidentellt”
Normaliseras inom 2 manader efter forlossningen

Trombocytnivan bor foljas, kontroll TPK, APTT och PK-INR i
samband med forlossning.



Immun trombocytopen purpura - ITP

Autoimmun sjukdom

Unga kvinnor/unga man: 3/I

lgG-antikroppar riktade mot glukoproteiner pa trombocyter.

Antikroppsbekladda trombocyter fagocyteras i mjalte och
lever.

-Spontana blodningar ovanligt om TPK >10x10/|
-Kirurgisk blédning ovanligt om TPK >50x107/I



Behandling i samband med
graviditet/forlossning

MAL: TPK >50x10%/| under graviditet
TPK >100x107/I infor forlossning

Behandla med kortison (tar langre tid, billigt, 7-10 dagar behandling)
och/eller Immunoglobulin (snabb och kort effekt, dyrt -2 dygn
behandling) innan partus. Samarbete med hematolog

Fibrinolyshammare - tranexamsyra (Cyklokapron) 1,5 g x 3 fran
varkstart om TPK <100 x10%/|

Trombocyttransfusion kan overvagas strax fore forvantad blodning =
vaginal forlossning eller kejsarsnitt.

Forsiktighet med skalp elektrod och Sugklocka — laga TPK hos
barnet.



FALL 4

30-arig kvinna, fran Ukraina. ITP. Rekommenderad
splenektomi, men avbojt.

| -grav, v 8+6,TPK 8. Star pa Prednisolon 10mg x |.

Behandlas under grav med immunglobulin 4g x | i 2 dygn

ungefar varannan vecka. Stiger till runt TPK 40. Sjunker
ater snabbt till TPK<10.

| ovrigt normala graviditets kontroller.



FALL 4, fortsatt

Forlossningsplanering i samrad med hematolog:

Laggs in 19/1 i v 37+5, behandlas med hogdos prednisolon
75 mg x | och immunglobulin 4 g x | fram till 23/1.TPK
stiger fran 6->160.

Induceras 23/1 med cytotec. Cyklokapron sattes in. Far
tidig EDA. Kortisonschema.

Forloses vaginalt. Exploration pa op pga blodning och
ofullstandiga hinnor. Far ut hinnrester.

Total blodning 1200ml.

Efterskedet okomplicerat, borjar sjunka i TPK 5 dagar
post partum. Fortsatt uppfoljning via hematologen.



FALL 5

25-arig 2-para. 1-AS 2011 pga misslyckad induktion v
42+0.Sovd pga TPK 58. -> TP diagnos. |-VE v 41+1 2016,

behandlat med prednisolon 25mg x | 5 dagar innan
partus. TPK stigit fran 73->91.

BMI 37, annars frisk, inga mediciner.

Kontrollerar TPK regelbundet under grav. Senaste
manaden innan partus varje vecka pga TPK 60-70.



FALL 5, fortsatt

V 37+5,TPK 66. Satts in pa prednisolon 25mg x |.
Kontroll v 38+0,TPK 79.

Pat onskar ej EDA, ok med sovsnitt.
Fortsatter prednisolon 25 mg x | ->TPK 80 v 38+2.

Okar prednisolon till 50mg x |, planerar induktion v
38+5.

TPK 85 v 38+5, far ingen EDA. Cyklokapron vid varkstart.
Solucortef i utdrivningskedet.

Manuel exploration i spinal. Total blodning 1900ml.



Arftliga blédningsrubbningar

Primar hemostasrubbning Koagulopati
Trombocytdefekt Blodarsjuka (hemofili/barare av anlaget
Von Willebrands sjukdom (VWD) for hemofili

Brist pa ovriga koagulationsfaktorer

ket sallsynt
(Ehlers-Danlos syndrom (mycket sallsynta)

(Kollagendefekt))

DESSA PATIENTER AR UTREDDA -
SAMARBETE MED
KOAGULATIONSEXPERT!!
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Milda arftliga trombocytfunktionsstérningar

Vanligaste arftliga hemostasrubbningen > 1% av
befolkningen

Normala screeninganalyser (PK,APTT, TPK, Hb)

Symtom: Slemhinneblodningar, riklig mens, blamarken, och

ev. blodning i samband med operationer/tandextraktioner,
blodningar vid forlossning



Von Willebrands sjukdom (VWD)

VWEF svarar for adhesion av trombocyter till kollagen
(skadad karlvagg).

VWEF ar transportprotein for koagulationsfaktor VlII

Sankt niva av von Willebrand faktor eller defekt protein
orsakar sjukdomen

Prevalens: Svar form ca 70 patienter i Sverige



Von Willebrands sjukdom (VWD)

VWD typ | och 2 (95%)

Typ | 75%, sankt niva.
Typ 2 20%, fel pa VWEF olika subtyper.
2A,2B,2M, 2N

-milda-mattliga symtom

-Screeningprover (PK,APTT, TPK, Hb)

ar oftast normala

VWD typ 3 (5%)

-recessiv arftlighet

-VWEF och FVIII nara 0. Forlangd APTT men
normalt PK-INR



Mild trombocytdetekt och VWD Behandling

Tranexamsyra (Cyklokapron®/Tranon®)
Octostim®
Alla trombocytdefekt/VWD pat svarar inte pa Octostim

VWD typ 3 och vissa subtyper av typ 2 kraver behandling
med VWF/FVIII koncentrat (Haemate®, Wilate®) vid
blodningar eller infor ingrepp.

SAMARBETE med koagulation!!!



Kvinnor med anlag {6r hemofili A och B
“Anlagsbarare”

Ca 50% av normal halt av F VIl eller F IX.

Nivan kan variera vanligen mellan 20-70% (0.20-0.70
KIE/L).

Anlagsbarande kvinnor kan ha varden som vid mild
hemofili eller normal faktorhalt.

Hemofili barare ocksa blodningsbenagna i varierande
grad!!

Undvik vacuumextraktion och skalpelektrod.
SAMARBETE med koagulation!!!



Forlossningsplanering 16r kvinnor med
hemotfili

Samarbete med koagulationsexpert och
narkosbedomning.

Provtagning v 32, koagulationsfaktorer stigit maximalt.
Inkl FVIII och vWF.

Majlighet till EDA/Spinal?



FALL Von Willebrandt

0-para.Von Willebrandt sjukdom typ 2. Normal grav.
Remiss till Koagulation i v 32.

1. Fran epidural-spinalanestesi avrédes med hansyn till
blodningssjukdom

2. Cyklakapron ges wid varkstarnt i dos 20 mgfkg « 3 peroralt. |
handelse av sectio ges 10 mg/fkg x 3

2. Infor sectio el islutet av utdrivningsskedet ge 2000 E
Haemate intravvenost £y text >>] (pat har lamnat Haemate till
farlazsningen Karaolinska Solna, och[<< ny texd] finns[ny text >>]
ocksa[<< ny text] pd blodcentralen, pat har ocksd hemma,
samt kan rekuireras akut fran APC-gx)

3. Frow tas for FYlll{akut) och “WAWFGp1 hiakuf) efter awvslutad
farlossning och efter givet Haemate och darefterwvar 12.e
timme farsta 2 dygnen.

4. ObA nivdn p& WWEF &r lagre an 0,70 KIE/L ges 1000 E
Haemate, prel kammer heh med Haemate att behowas under
5-7 dwvgn

. Tag kontakt med kaogulatiosnjour som nés wia Karolinska
solnas wvaxel nar provswar foreligger efter parus

6. Awréder frAn epidural-spinalanestesi och skalpelektrod och
wakuumesdralktion



Take home message!

Trombosbenagenhet -> Anvand roda boken!
Blodningsbenagenhet -> samarbete med Koagulation.

Sallan indicerat med sarskillt overvakning av graviditeten.

Viktigt med forlossningsplan! Beakta att barnet kan ha arft
mammas benagenhet for blodning/trombos vid vissa
tillstand- > kan var relativ kontraindikation for sugklocka
eller skalpelektrod.






