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Overvej brug af mekanisk tromboseprofylakse forud for benign gynakologisk &
Kirurgi da dette nedsaetter risikoen for vengs tromboemboli.
Hos hgijrisiko patienter eller patienter, der far udfert hgjrisiko procedurer, skannes
mekanisk tromboseprofylakse med TED-strgamper eller intermitterende C
pneumatisk kompression ikke tilstreekkelig som effektiv tromboseprofylakse.
Overvej at anvende knalange TED-stramper fremfor hoftelange TED-stremper,
da der ikke er evidens for forskel pa den tromboseprofylaktiske effekt, og B
compliance formodes gget ved brug af knaelange stramper.
Individuel risikostratificering, hvor risikofaktorer inklusiv kirurgitype og
operationstid tages i betragtning, bar afgagre behovet for tromboseprofylaktiske A
tiltag og evt. kombination af forskellige tromboseprofylaktiske tiltag (se
Appendiks 2).
Medicinsk tromboseprofylakse nedsatter risikoen for vengs tromboemboli ved
benign gynakologisk kirurgi, men grundet samtidig @get risiko for A
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bladningskomplikationer skal behovet for medicinsk profylakse altid opvejes mod

den individuelle vengse tromboemboli-risiko (se Appendiks 2).

Ved indikation for medicinsk tromboseprofylakse anbefales lavmolekyleert
heparin frem for ufraktioneret heparin grundet administration x 1 dagligt og bedre

bivirkningsprofil.

Der forligger ikke sufficient evidens til at kunne anbefale én type af
lavmolekylaert heparin frem for en anden, og disse skannes ligeverdige i forhold
til effekt og bivirkningsprofil.

Lavmolekylaert heparin ber administreres postoperativt frem for praeoperativt for

at reducere risikoen for bladningskomplikationer.

Mekanisk og farmakologisk tromboseprofylakse reducerer formodentlig hver for
sig ligeveerdigt risikoen for vengs tromboemboli, og bar overvejes forud for

gynakologisk kirurgi.

Medicinsk tromboseprofylakse gger sandsynligvis risikoen for
blgdningskomplikationer sammenlignet med mekanisk tromboseprofylakse,
hvorfor mekanisk profylakse kan overvejes som 1. valg (ekstrapoleret ud fra

studier omhandlende gynakologisk cancer og benign abdominal Kirurgi).

Mekanisk tromboseprofylakse med TED-stramper eller intermitterende
pneumatisk kompression bgr overvejes frem for farmakologisk profylakse hos
patienter med hgj blgdningsrisiko (ekstrapoleret ud fra studier omhandlende

gynakologisk cancer og generel kirurgi).

Kvinder med moderat eller hgj risiko for vengs tromboemboli anbefales en

kombination af farmakologisk og mekanisk tromboseprofylakse.

Kombination af mekanisk og farmakologisk tromboseprofylakse nedsetter
risikoen for vengs tromboemboli sammenholdt med mekanisk tromboseprofylakse
alene, men behovet for profylakse skal altid opvejes overfor den individuelle

vengse tromboemboli-risiko pga. risiko for komplikationer (se Appendiks 2).
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Forkortelser

AK: Antikoagulation

ClI: Confidence interval

DVT: Dyb vengs trombose

EPC: Ekstern pneumatisk kompression
GCS: Graduated compression stockings
HR: Hazard ratio

IE: Internationale enheder

IPC: Intermittent pneumatic compression
LE: Lungeemboli

LMH: Lavmolekylert heparin

NICE: National Institute for Health and Care Excellence
OR: Odds ratio

RCT: Randomiserede kontrollerede forsgg
RR: Relativ risiko

SC: Subkutant

TED: Trombo-embolic-deterrent

TXA: Tranexamsyre

UFH: Ufraktioneret heparin

UL: Ultralyd

VTE: Vengs tromboemboli
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Indledning

Baggrund

Formalet med denne guideline er at give evidensbaserede rekommandationer for
tromboseprofylakse til kvinder, der skal gennemga benign gynakologisk kirurgi. | de tilfeelde, hvor

der ikke findes evidens, er rekommandationerne baseret pa konsensusbeslutning i forfattergruppen.

Vengs tromboemboli (VTE) er den samlede betegnelse for dyb vengs trombose (DVT) og
lungeemboli (LE). Det er velkendt, at risiko for VTE er gget ved starre kirurgi (1, 2). Da VTE kan
medfgre posttrombotisk syndrom og nedsat funktionsniveau, og i verste tilfeelde veere fatalt i
tilfeelde af lungeemboli, er det vigtigt at forebygge. Det skal serligt ses i lyset af, at vi har effektiv
mekanisk og farmakologisk tromboseprofylakse (3). Denne behandling skal dog kun gives, safremt

den er indiceret.

Definitionen og diagnosticeringen af VTE varierer i den tilgengelige litteratur. Nogle studier
undersgger forekomsten af asymptomatisk VTE diagnosticeret med forskellige objektive metoder
(eks. Ballard et. al, som udelukkende beskeaftiger sig med asymptomatisk distal DVT (4)), mens
andre studier kun inkluderer symptomatiske tilfeelde bekreeftet ved billeddiagnostik. Mange af de
tidligere anvendte metoder er foraeldede, og anvendes ikke laengere i klinikken (f.eks. 12°1-
fibrinogen scanning, venografi, impedans pletysmografi). Det kan diskuteres om asymptomatisk
distal DVT overhovedet har klinisk relevans, da nyeste internationale guidelines (5, 6) ikke
anbefaler opstart af antikoagulerende behandling til lav-risiko patienter i denne gruppe, medmindre

opfelgning viser progression til proksimal DVT.

Den tromboemboliske risiko efter Kirurgi varierer betydeligt afhaengig af den kirurgiske procedure,
anastesiform, samt hvilke risikofaktorer patienten selv bidrager med. I forhold til gynakologisk
kirurgi findes der i et a&ldre studie med starre aben benign gynakologisk kirurgi en overordnet VTE
forekomst pa knap 10% uden brug af tromboseprofylakse (7). Anvendelsen af minimal invasiv
Kirurgi har vundet stadig starre indpas i Danmark, og udgjorde i 2018 ca. 84% af alle benigne
hysterektomier herhjemme (8). Dette har i kombination med fast-track regimer formodentligt
medvirket til betydeligt lavere forekomst af VTE, som ved laparoskopisk benign kirurgi er fundet

hos under 0,5% uden anvendt farmakologisk tromboeprofylakse (9, 10). En del af de originale
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studier, som er inkluderet i nzrvaerende guideline, er af &ldre dato, og ma saledes forventes at veere

udfart under vaesentligt anderledes forhold end de forhold, som er geeldende i Danmark i dag.

Nedenfor fglger en gennemgang af relevante patientrelaterede risikofaktorer. Herefter folger de
enkelte PICOs, som dog ikke kan sta alene, da netop mangden af relevante risikofaktorer, som bgr

tages i betragtning, er omfattende, og udfordrer traditionel PICO anvendelse.

Afgraensning af emnet

I denne guideline fokuseres primaert pa benign gynakologisk kirurgi, men da malignitet i sig selv er
en velkendt risikofaktor for udvikling af VTE, inddrages ogsa dette perspektiv i guidelinen. Pa de
omrader, hvor litteraturen er sparsom, har gruppen endvidere valgt at lade studier indga, som
inkluderer bade maligne og benigne indgreb. Samtidig har det ogsa vaeret ngdvendigt at inddrage
litteratur, der omhandler andre former for abdominal kirurgi end udelukkende gynakologisk
kirurgi. Det har veeret gnsket i forfattergruppen, at neerveerende guideline skulle kunne anvendes
som en praktisk guideline i klinikken til hjelp for den enkelte kliniker. Pa denne baggrund har
gruppen forsggt at sammenfatte en oversigtstabel med de mange forskellige parametre, som er

relevante, nar der skal tages stilling til eventuel tromboseprofylakse (se Appendiks 2).

Risikofaktorer

Patientrelaterede risikofaktorer
Der er en raekke patientrelaterede risikofaktorer for VTE, som skal tages i betragtning,
nar den samlede VTE-risiko skal vurderes for den enkelte kvinde. Tabel 1 viser en oversigt over

risikofaktorer inddelt efter om de er temporere, permanente, medfadte eller erhvervede.

Alder
Det er velkendt, at risikoen for VTE stiger med stigende alder (11). Risikostigningen begynder ved

40-ars-alderen, og er betydelig fra 60-arsalderen.
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Tidligere VTE

Kvinder med tidligere VTE har lidt forskellig risikoprofil afhangigt af omsteendighederne omkring

den tidligere trombose (12). Om recidivrisikoen er moderat eller hgj afhsenger af om der er tale om

tidligere uprovokeret eller provokeret VTE, hvor provokerende faktorer kunne veere kirurgi, flyture,
traume, immobilisering, eller gstrogenbehandling. I klinisk praksis vil der dog veere tilfeelde hvor

det er sveert at kategorisere dette.

Body Mass Index (BMI)

Hgajt BMI er et stigende problem pa verdensplan. Risikoen for VTE stiger allerede ved BMI > 30
kg/m? (13), hvor den findes gget med faktor 3). Udover gget mekanisk pavirkning, er overvaegt
ofte forbundet med gget produktion af vaevsfaktor og gget koncentration af koagulationsfaktor

VIII, fibrinogen og andre koagulationsfaktorer, som kan gge risikoen for VTE yderligere.

Familieer disposition

Familizer trombose hos farstegradsslaegtninge med debut af VTE far 50 ars alderen er forbundet
med gget VTE-risiko, ogsa selvom kvinden ikke har andre trombosedisponerende risikofaktorer
(15).

Medicinsk co-morbiditet
Nogle medicinske lidelser bidrager til sget VTE-risiko, herunder inflammatorisk tarmsygdom,

systemisk lupus erythematosus, nefrotisk syndrom, og paroksystisk nocturn heemoglobinuri (14).

@strogener
Bade brug af p-piller (16) og hormonbehandling i forbindelse med klimakteriet er vist at gge

risikoen for VTE tromboembolisk sygdom (17).

Rygning

Betydningen af rygning for risikoen for VTE er omdiskuteret. Flere studier har dog vist en
stigende VTE-risiko ved stigende tobaksforbrug (19), og et dansk kohortestudie viste, at
forekomsten af VTE er 1,5 gange hyppigere hos kvindelige rygere end hos ikke-rygere (20).
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Trombofili
Trombofili er arvelige eller erhvervede &ndringer i koagulationen, som kan medfere
en gget tromboserisiko. Trombofili gger primaert risikoen for VTE, og i mindre grad risikoen for

arteriel trombose (18).

Arvelig trombofili

Faktor V Leiden og faktor Il (protrombin 20210A) varianten er de hyppigste arvelige trombofilier.
Faktor V Leiden varianten ses i heterozygot form hos ca. 7% af den danske befolkning (21), og
faktor Il (protrombin 20210A) varianten ses i heterozygot form hos ca. 2% (22). Begge trombofilier
medfarer en let risikoggning for VTE med en hazard ratio pa henholdsvis 2,2 og 1,5 (23).
Heterozygoti for faktor V' Leiden eller faktor Il (protrombin 20210A) varianten gger saledes ikke
VTE-risikoen i en grad, sa det pavirker den kliniske beslutning i forhold til tromboseprofylakse
(24). Kvinder, der er homozygote for faktor V Leiden eller faktor 11 (protrombin 20210A), eller som
har en dobbelt heterozygoti, har dog en hgjere risiko for VTE (23), og disse &ndringer indgar derfor
som selvstendige risikofaktorer i vurderingen af indikation for tromboseprofylakse. Arvelig mangel
pa de naturlige antikoagulanter antitrombin, protein C og protein S er sjelden, og ses hos under 1%
af befolkningen (25). Mangel pa én af de naturlige antikoagulanter medfgrer en betydeligt gget
VTE-risiko (25), og disse trombofilier inddrages derfor som selvstendige risikofaktorer i VTE-

risikovurderingen.

Erhvervet trombofili - antifosfolipidantistoffer

Antifosfolipidantistoffer er en heterogen gruppe autoimmune antistoffer mod fosfolipidbindende
proteiner i cellemembranen. Der er 3 forskellige relevante grupper af antifosfolipid antistoffer (26).
Diagnosen antifosfolipidsyndrom stilles, hvis kvinden har haft vengs eller arteriel trombose og/eller
gentagne spontane aborter i fgrste trimester, intrauterin fosterdgd, sver intrauterin vaekstheemning
og/eller sveer praeeeklampsi, og hvis to blodprever foretaget med mindst 12 ugers mellemrum viser
tilstedevaerelse af én eller flere antifosfolipidantistoffer (27). Hovedparten af de kvinder, som har
trombotisk antifosfolipidsyndrom, er i vedvarende antikoagulerende behandling, og med hensyn til
bridging af denne behandling 1 forbindelse med kirurgi henvises til App’en pa Dansk Selskab for
Trombose og Hemostase (www.dsth.dk: https://dsth.dk/bridging2018/index.html?upd=1).
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Hos raske kvinder, som har faet pavist antifosfolipidantistoffer, men som aldrig har

haft tromboembolisk sygdom, medfarer tilstedevarelse af antistofferne indikation for
tromboseprofylakse ved kirurgi.

@vrige risikofaktorer

Udover ovennavnte har en reekke risikofaktorer vist at gge risikoen for VTE, herunder forudgaende

kirurgi, immobilisering, aktiv cancer og nylig blodtransfusion (14, 28, 29).

Angstesirelaterede risikofaktorer

Anvendelse af lokal anastesi medfarer ikke indikation for anvendelse af tromboseprofylakse (30).
Ved anden anastesi (generel eller neuroaxial blokade) er der ikke evidens for, at anastesien i sig
selv gger tromboserisikoen, men indgreb, der udfgres under generel anastesi, er generelt stgrre og

varer leengere tid, hvilket gger tromboserisikoen (31).

Kirurgirelaterede risikofaktorer

Kirurgimetoder

Risikoen for VTE efter laparoskopiske procedurer er lavere end ved aben kirurgi (32, 33). Dette
tilskrives, at der ved minimal invasiv Kirurgi er hurtigere postoperativ rekonvalescens, fordi
patienter mobiliseres og udskrives tidligere, og genoptager vanligt aktivitetsniveau hurtigere.
Studier, der har vurdereret risikoen for VTE blandt patienter, der fik foretaget hysterektomi,
rapporterede ligeledes en lavere forekomst af VTE blandt laparoskopisk udfart hysterektomi
sammenlignet med aben hysterektomi (31, 34, 35, 36, 37).

Varighed af kirurgi

Der er kun fa studier, der eksplicit undersgger betydningen af operationsvarighed for
tromboserisikoen. Kim et al. opgjorde retrospektivt betydningen af operationsvarighed pa en
kohorte pa 1.432.855 patienter, der havde gennemgaet kirurgi af forskellig varighed (fra <30
minutter til > 5 timer; gennemsnitligt omkring 2 timer) (38). Mht. kirurgi inkluderede studiet hjerte-
lunge-kar-kirurgi, gynakologi, neurologi, ortopadkirurgi, gre-nase-hals-kirurgi, plastikkirurgi og
urologi. Indenfor 30 dage efter operationen havde 0,96% af patienterne faet pavist VTE, heraf
0,33% som LE. Der fandtes en stepvis positiv sammenhang mellem gget kirurgitid og VTE-risiko
(38).
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Tabel 1

Oversigt over risikofaktorer for vengs tromboemboli

TEMPORARE RISIKOFAKTORER PERMANENTE RISIKOFAKTORER
Let gget risiko
@strogenholdige praeparater Faktor V Leiden, heterozygot
Immobilisering Protrombin variant, heterozygot
Centralt venekateter Alder > 45 ar
Varicer pa underekstremiteter Familieer vengs trombose hos farstegradsslegtninge
Parese af underekstremitet(er)
Graviditet
Rygning
Moderat gget risiko
Systemisk inflammation Protrombin variant, homozygot
Cancer Tilstedeveerelse af antifosfolipidantistoffer
Overvagt (BMI > 35 kg/m?) Alder > 60 ar
Hagj risiko
Starre traume Faktor V Leiden, homozygot
Starre kirurgi Antitrombinmangel
Nefrotisk syndrom Protein C- eller S-mangel

Antifosfolipidsyndrom
Tidligere vengs tromboemboli
Paroksystisk nocturn heemoglobinuri

Blgdningsrisiko under farmakologisk tromboseprofylakse

Bladning er en kendt komplikation til antitrombotisk behandling, og er forbundet med gget
morbiditet og mortalitet (39). De fleste blgdninger er milde, forbigaende og kraever ikke yderligere
tiltag end at overveje midlertidig, kortvarig pausering af farmakologisk tromboseprofylakse. Dette
skal dog ses i forhold til, at en tromboembolisk komplikation oftest vil veere en alvorligere

komplikation end perioperativ blgdning.
Bridging af vitamin K-antagonist behandling

For patienter, der allerede er i antitrombotisk behandling, afhaenger behovet for pausering af dette af

blgdningsrisikoen for det enkelte indgreb, patientens blgdningstendens samt patientens risiko for

11
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tromboembolisk komplikation. Det er derfor ngdvendigt at tilretteleegge en eventuel pause
individuelt for patienten. Af hensyn til den tromboemboliske risiko skal den perioperative pause af
AK-behandling begraenses mest muligt 40). | forbindelse med invasive procedurer anvendes som
udgangspunkt bridging- applikationen fra Dansk Selskab for Trombose og Hemostase (DSTH),
https://dsth.dk/bridging2018/index.html?upd=1, der er baseret pa rapporten: ’Perioperativ

regulering af antitrombotisk behandling”, udgivet af DSTH
https://www.dsth.dk/pdf/PRAB_2016 WEB.pdf

@vrige forbehold i forbindelse med farmakologisk tromboseprofylakse
Kontraindikation for LMH

« Pagéaende blgdning

e Sver trombocytopeni (trombocyttal <30 mia/l)

e Nedsat nyrefunktion (dog naeppe betydning ved profylaksedoser og Cr-CI> 30 ml /min.)

Kontraindikation for Trombo-embolic-deterrent-stremper (TED-stregmper)

e Sveer arteriel iskeemi i underekstremiteterne med f.eks. claudicatio arterialis, sar eller

gangren.

Neuroaxial blokade (epidural/spinal)
Risikoen for epidural eller spinalt heematom er gget hos patienter i antikoagulerende behandling.
Neuroaxial blokade kan anleegges, nar nedenstaende tidsgraenser overholdes:

o Ved lav profylaksedosis med LMH: ingen restriktioner

« Ved hgj profylakse dosis med LMH: spinal analgesi/epidural kateter kan anleegges 12 timer
efter sidste LMH-dosis

o Efter anlaeggelse af epiduralkateter kan LMH gives tidligst 4 timer efter anlaeggelse

o Epiduralkateteret anbefales fjernet tidligst 12 timer efter sidste injektion m profylaktisk
LMH

e LMH kan genoptages 4 timer efter fjernelse af epidural-kateteret.
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Emneopdelt gennemgang

Mekanisk tromboseprofylakse sammenlignet med kontrol

Problemstilling
Reducerer anvendelsen af mekanisk tromboseprofylakse forekomsten af VTE ved benign

gynakologisk kirurgi?

PICO1

Population: Patienter der far foretaget benigne gyneekologiske indgreb.

Intervention: Thrombo-embolic-deterrent (TED) stremper, graduated compression stocking (GCS)
eller intermitterende pneumatisk compression (IPC).

Comparison: Ingenting, placebo eller anden form for mekanisk tromboseprofylakse.

Outcomes: Primart: VTE < 30 dage postoperativt; Sekundeert: ded < 30 dage postoperativt.

Kort introduktion

Mekanisk kompression ved hjalp at bandagering, stremper eller pneumatiske devices gger
tilbagelgbet af blod til hjertet fra de dybe vener i underekstremiteterne, og kan pa denne made
forbygge dannelsen af blodpropper. Traditionelt inddeles disse mekaniske interventioner i
henholdsvis forbyggende tiltag, herunder sakaldte stattestramper eller TED, og behandlende
interventioner ved konstateret DVT. De forskellige typer af kompressionsstremper udgver
varierende grad af tryk pa underekstremiteterne, men felles er, at de alle applicerer et gradueret
tryk, som er starst omkring ankelniveau. | et Cochrane review fra 2018 evaluerede man effekten af
GCS og inkluderede 20 aldre studier fra forskellige kirurgiske specialer, hvoraf kun ét omhandlede
gynakologisk kirurgi. Bade malign og benign kirurgi var inkluderet. Her sammenlignede man GCS
med kontrol eller GCS + anden intervention med GCS, og fandt evidens af hgj kvalitet for, at
anvendelse af GCS i forbindelse med kirurgi nedseetter risiko for DVT (1). GCS findes i hofte- og
knzlange versioner, men der er ikke pavist signifikant forskel pa den tromboseprofylaktiske effekt
ved sammenligning mellem hoftelange og knalange stramper (2, 3). Da det er vaesentligt mere
acceptabelt for patienter at baere knaelange kompressionsstremper, ma det forventes, at compliance

gges, hvis knalange stramper anbefales.
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Evidens

I den systematiske litteratursggning er der identificeret tre RCT (4-6), et kohorte studie (7) og fire
relevante guidelines (9-12). RCT studierne undersgger alle effekten af TED stremper overfor
ingenting eller kombinationen TED + IPC. | kohortestudiet vurderes anvendelsen af IPC, blandt
andet i forhold til forskellige risikofaktorer. De guidelines, som er inkluderet nedenfor, gennemgar
den eksisterende evidens. Disse guidelines omhandler ikke udelukkede gynakologisk benign
kirurgi, men er alligevel inkluderet, da den gvrige evidens pa omradet er sparsom.

Det bemerkes, at den overordnede incidens af VTE i de inkluderede RCT studier er relativ hgj i
bade interventions- og kontrolgrupperne sammenlignet med resultater fra nyere studier
omhandlende udelukkende benign gynakologisk kirurgi. Dette formodes at skyldes flere forhold:
@ndrede Kirurgimetoder, endret diagnosticeringen af VTE samt at flere af studierne til dels
inddrager maligne indgreb. Man kan ud fra resultaterne diskutere, om den VTE reduktion der
pavises i de inkluderede studier, saledes er tilstreekkelig, da incidencen af VTE findes relativ hgj

o0gsa i interventionsgrupperne. Dette spgrgsmal forsgges besvaret i henholdsvis PICO 3 og PICO 4.

1 1984 blev et af de farste RCT-studier publiceret, der undersggte effekten af TED stramper i
forbindelse med gynakologisk kirurgi (4). | studiet blev 196 kvinder randomiseret til TED stramper
(n=104) eller ingen profylakse (n=92) forud for benign elektiv vaginal eller abdominal
hysterektomi. Fire patienter udviklede DVT postoperativt (4%), alle fra kontrolgruppen (p=0,048).
Patienterne i studiet var ikke risikostratificeret i forhold til risikofaktorer for VTE, men
interventions- og kontrolgruppen var matchet pa alder, operationstype og -varighed. Studiet har en
hel del svagheder, og bl.a. er der ingen konkrete beskrivelser af randomiseringsprocessen. Desuden
har klinisk praksis &ndret sig meget siden, heriblandt indleeggelsestid, mobiliseringsregimer samt
DVT diagnosticeringen, hvor der i studiet blev brugt *2°I-mzarket fibrinogen test og daglige
scanninger pa alle inkluderede indtil udskrivelse. Af ovenstaende arsager kan evidensgraden af

studiet diskuteres.

Et kohortestudie fra 2003 undersggte forekomsten af LE og DVT postoperativt ved brug af IPC (7).
Studiet omfattede al gynakologisk kirurgi fra mindre indgreb som conisatio og laparaskopiske
procedurer til onkologisk gynakologisk kirurgi. | studiet fandt man en incidens af VTE pa 1,3%, og
at alder >60 ar, tidligere VTE og cancer var uafhangige risikofaktorer for VTE. Hos patienter med

>2 risikofaktorer steg incidensen af VTE signifikant (fra 0,6% ved ingen risikofaktorer til 3,2%).
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Forfatterne konkluderede, at safremt der var tilstedevaerende risikofaktorer, var IPC alene ikke
sufficient DV T-profylakse.

| et RCT fra 2012 undersggte Gao et al. patienter i hgjrisiko for VTE i forbindelse med
gyneekologisk kirurgi (5). I studiet undersgges effekten af TED over for TED + IPC pa forekomst af
DVT og LE hos 108 patienter. Studiet fandt signifikant ferre tilfeelde af DVT ved brug af TED +
IPC (4,8 %) sammenlignet med TED alene (12,5 %) (p=0,046). Der var ingen forskel i incidensen
af LE blandt grupperne. Der var ikke signifikant forskel i kirurgitype blandt interventionsgrupperne,
men det absolutte antal af kvinder, der fik foretaget laparotomi, var starre i TED-gruppen
sammenlignet med TED + IPC gruppen (10 vs. 17). Dette diskuteres ikke i studiet.

| et starre og nyere RTC inkluderedes 628 kvinder planlagt til gynakologisk kirurgi, bade benigne
og maligne indikationer var inkluderet. Her genfandt man ikke denne signifikante forskel i DVT
incidens blandt kvinder behandlet med TED sammenlignet med TED + IPC i kombination (8,8%
vs. 5,2 %), og heller ej i LE incidens, hhv. 4,4 % og 1,96 % (6). | studiet undersggte man ogsa
kombinationsprofylakse med henholdsvis TED + lavmolekyler heparin (LMH) og TED + IPC +
LMH i to gvrige interventionsarme. Forfatterne anbefalede, at man ved kontraindikation mod

farmakologisk profylakse benytter kombinationsprofylakse med TED + IPC.

Der findes begranset mangde original litteratur om TED-stremper og IPC sammenlignet overfor
hinanden, eller overfor ingen intervention ved benign gynakologisk Kirurgi. I en eksisterende
guideline fra 2012 for ikke-ortopaedkirurgisk kirurgi baseret pa metaanalyser, anbefales mekanisk
profylakse (fortrinsvist IPC) anvendt ved kirurgi hos lavrisiko patienter, samt evt. ved moderat
risiko patienter, frem for ingen profylakse (8). I de inkluderede metaanalyser fandt man en reduceret
risiko pa hhv. 65% og 60% for VTE ved anvendelse af TED eller IPC i forhold til ingen profylakse.
I de inkluderede studier indgar ogsa cancerpatienter, som alene pa grund af cancer har gget risiko

for VTE. Det understreges i guidelinen, at de inkluderede metaanalyser er af lav kvalitet.
I NICE guideline fra 2018 anbefales enten TED stremper eller IPC til alle former for abdominal

kirurgi inkl. gynazkologiske indgreb. | denne guideline fremstar de to typer af mekanisk

tromboseprofylakse ligeverdige (9).
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I en guideline fra European Journal of Anaesthesiology anbefales IPC over TED strgamper hos
moderat- og hgjrisiko patienter, hvor farmakologisk profylakse er kontraindiceret (10). Ligeledes
anbefales IPC over TED stremper i kombination med farmakologisk profylakse hos patienter i
meget hgj risiko for VTE. Hos lavrisiko patienter anbefales TED stramper som farstevalg.
Ovenstaende anbefalinger er ikke specifikke for gynakologisk kirurgi. Generelt for fast-track og
dagkirurgiske patienter med lav risiko for VTE anbefaler denne guideline ingen tromboseprofylakse

ved lav-risiko procedurer (11).

Samme anbefaling som ovenstaende fra European Journal of Anaesthesiology findes i The
American College of Obstetricians and Gynecologists guideline fra 2007, og geelder for
gyneekologisk kirurgi (12). Her beskrives i gvrigt, at safremt IPC benyttes korrekt i forbindelse med
major gynakologisk kirurgi, er modaliteten lige sa effektiv som LMH mht. reduktion af DVT
incidensen postoperativt. Denne konklusion er baseret pa tre RTC (13-15). Studier, der har

undersggt IPC i forhold til LE incidensen postoperativt, er derimod af ringe kvalitet (12).

Resume af evidens Evidensgrad

Anvendelse af mekanisk tromboseprofylakse i form af enten TED-stramper eller
intermitterende pneumatisk kompression reducerer risikoen for dyb vengs 2b

trombose i forhold til ingen profylakse.

Intermitterende pneumatisk kompression og TED-stremper skannes ligeverdige -
som tromboseprofylaktisk behandling hos lavrisiko patienter.

Intermitterende pneumatisk kompression skennes mere effektiv end TED-
strgmper som tromboseprofylakse behandling hos moderat- til hgjrisiko patienter 2b

(se Appendiks 2 for risikovurdering).

Hos moderat- til hgjrisiko patienter er mekanisk tromboseprofylakse som -
selvsteendig behandling ikke sufficient som profylakse.

Kombinationsprofylakse med TED-stramper + intermitterende pneumatisk
kompression sammenlignet med TED-stremper alene, kan muligvis reducere n
risikoen for dyb vengs trombose hos pt med moderat til hgj risiko for vengs

tromboemboli.

Knalange TED-stramper har samme tromboseprofylaktiske effekt som hoftelange .
a
TED-strgmper.

20




Dansk Selskab for Obstetrik og Gynakologi 5 }{}

Guideline vedr. Tromboseprofylakse ved benign gynakologisk kirurgi , ‘Lﬂ‘hﬁ ;
Kliniske rekommandationer Styrke
Overvej brug af mekanisk tromboseprofylakse forud for benign gynakologisk &

Kirurgi, da dette nedseetter risikoen for vengs tromboemboli.

Hos hgjrisiko patienter eller patienter, der far udfart hgjrisiko procedurer, skannes
mekanisk tromboseprofylakse med TED-stramper eller intermitterende <
pneumatisk kompression ikke tilstreekkelig som effektiv tromboseprofylakse.

Individuel risikostratificering, hvor risikofaktorer inklusiv kirurgitype og

operationstid tages i betragtning, ber afgere behovet for tromboseprofylaktiske A
tiltag (se Appendiks 2).

Hos patienter i moderat til hgj risiko for vengs tromboemboli, hvor farmakologisk
profylakse er kontraindiceret, ber IPC benyttes frem for TED-stramper eller i B
kombination med TED (se i gvrigt Appendiks 2 for risikovurdering).

Overvej at anvende knalange TED-stramper fremfor hoftelange TED stramper,

da der ikke er evidens for forskel pa den tromboseprofylaktiske effekt, og B
compliance formodes gget ved brug af knaelange stramper.
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Medicinsk tromboseprofylakse sammenlignet med kontrol

Problemstilling
Reducerer anvendelsen af medicinsk tromboseprofylakse forekomsten af VTE ved benign

gynakologisk kirurgi?

PICO 2

Population: Patienter der far foretaget benigne gynakologiske indgreb.

Intervention: Medicinsk tromboseprofylakse (koagulationsheemmende midler afgraenset til
ufraktioneret heparin (UFH), lavmolekylert heparin (LMH) og pentasaccharider).
Comparison: Ingen behandling, placebo eller anden form for medicinsk tromboseprofylakse.
Outcomes: Primert: VTE < 30 dage postoperativt; Sekundare: perioperative
blgdningskomplikationer, postoperative bladningskomplikationer < 30 dage postoperativt,

subkutant heematom < 30 dage postoperativt, dod < 30 dage postoperativt.

Evidens

I den systematiske litteratursggning er der identificeret i alt 13 studier, heraf otte RCT-studier (1-8),
tre kohorte studier (9-11), et case-control studie (12) og et deskriptivt studie (13). De 7 RCT-studier
er alle af &eldre dato, publiceret fra 1973 til 1992.

Syv af studierne undersgger medicinsk tromboseprofylakse mod placebo eller ingen behandling
(1-4, 9, 10, 13), mens fire af studierne sammenligner forskellige typer af medicin eller dosis mod
hinanden (5-8). Herudover findes to studier, som fokuserer pa blgdningskomplikationer ved brug af

medicinsk tromboseprofylakse (11, 12). Nedenfor gennemgas litteraturen efter denne inddeling.

Blandt de studier, der har undersggt medicinsk tromboseprofylakse mod placebo eller ingen
behandling, er der i alt fire RCT af &ldre dato og varierende kvalitet. Det fgrste RCT blev
publiceret af Ballard et al. (1), der randomiserede 110 kvinder til hhv. UFH 5000 IE 1-2 timer
preeoperativt + hver 12. time 7 dage postoperativt, eller ingen profylakse. De fandt en signifikant
gget forekomst af DVT i kontrolgruppen sammenlignet med interventionsgruppen (29,1% vs. 3,6%;
p<0,001). Alle DVT-tilfeelde var dog subkliniske, og hvorfor betydningen heraf er uvis. Der var
ingen tilfelde af LE eller subkutane heematomer. Studiet indeholdt ikke data om blgdningstab.
Kakkar et al. (2) inkluderede 4.121 patienter, som fik foretaget forskellige typer af stgrre elektiv
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kirurgi, heraf 428 gynaekologiske indgreb (bade benign og malign indikation). Interventionen var
UFH 5000 IE preeoperativt samt hver 8. time i 7 dage postoperativt sammenlignet med ingen
behandling. De to grupper var matchet for alder, ken og andre risikofaktor for VTE. Studiet fandt
en signifikant forskel i forekomsten af henholdsvis fatal LE (2 i UFH-gruppen vs. 16 i
kontrolgruppen, p<0,005) samt klinisk betydende venografi-diagnosticeret DVT (11 i UFH-gruppen
vs. 32 i kontrolgruppen, p<0,005). |1 1978 publicerede Taberner et al. et RCT med 145
gynakologiske patienter planlagt til abdominal kirurgi (primeert hysterektomi) eller vaginal kirurgi
(prolaps kirurgi) (3). Patienterne blev randomiseret til tre behandlingsarme: Gruppe 1 fik oral
antikoagulation i form af 6 mg vitamin K antagonist 5 dage praoperativt til 2 uger postoperativt;
Gruppe 2 fik UFH 5000 IE 2 timer praeoperativt + x2 dagligt 7 dage postoperativt; Gruppe 3 fik
placebo. Resultaterne viste signifikant nedsat forekomst af DVT (diagnosticeret ved 125-1
fibrinogen skanning) i de to behandlingsgrupper sammenlignet med placebo. | subanalyser, hvor
patienter med malign sygdom var ekskluderet, fandtes fortsat signifikant forskel i forekomsten af
DVT imellem placebogruppen og oral antikoagulations-gruppen, hvorimod forskellen imellem
placebogruppen og UFH-gruppen forsvandt. Tilfeelde af postoperativ aneemi og blgdning var ens i
alle tre grupper. 1 1983 publicerede Docherty et al. (4) et RCT, hvor de randomiserede 100 kvinder
planlagt til benign abdominal hysterektomi til henholdsvis UFH 5000 IE praeoperativt + x2 dagligt i
5 dage postoperativt, og placebo. De fandt ingen forskel i forekomst af DVT (1/47 vs. 0/45), men
fandt signifikant hgjere peroperative blgdningstab og blgdninger over 500ml i UFH-gruppen
sammenlignet med placebogruppen (401ml vs. 246 ml; 6/47 vs. 0/45).

Inden for de sidste 5 ar er der foretaget enkelte kohortestudier. Et stort studie fra USA (9)
inkluderede 20.496 kvinder, der fik foretaget hysterektomi (abdominal, vaginal eller laparoskopisk)
pa enten malign eller benign indikation. De undersggte blandt andet forekomsten af VTE indenfor
30 dage postoperativt i grupperne behandlet med henholdsvis praeoperativ UFH, postoperativ UFH
og gruppen uden medicinsk behandling. | artiklen er det dog ikke udspecificeret, hvilken dosis
patienterne fik. De fandt en gget forekomst af VTE i begge grupper behandlet med UFH
sammenlignet med ingen behandling. Der er dog nogle metodologiske problemer, der kan forklare
disse fund. Studiet skelner saledes ikke mellem, hvorvidt indgrebene er foretaget pa benign eller
malign indikation, og tager ikke hgjde for potentielle confoundere i deres analyse, hvilket kan

skaevvride resultaterne.
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I 2017 publicerede Kahr et al. (10) et stort dansk register-baseret kohorte studie, hvor de
inkluderede 89.931 kvinder, der fik foretaget benign hysterektomi (abdominal, vaginal eller
laparoskopisk) i perioden 1996 til 2015. De undersggte forekomsten af diagnosticeret VTE op til 30
dage postoperativt. Incidensen af VTE var hgjest efter abdominal hysterektomi (incidens: 0,24% (n
= 142), sammenlignet med laparoskopisk og vaginal hysterektomi, hvor incidensen var hhv. 0,13%
(n=12) 0og 0,10% (n = 21). Blandt 53.566 patienter, hvor information om postoperative medicinsk
tromboseprofylakse var tilgeengelig, fandt man en markant nedsat risiko for VTE (justeret HR: 0,63
(95%CI: 0,42 — 0,96) sammenlignet med patienter, der ikke fik tromboseprofylakse. Analyserne er
justeret for potentielle confoundere (alder, operationsmetode, comorbiditet). Forfatterne
konkluderede, at incidensen af postoperativ VTE efter benign hysterektomi overordnet var lav, og
lavest blandt patienter, der gennemgik laparoskopisk eller vaginal hysterektomi; og at kvinder, der
fik tromboseprofylakse, havde markant nedsat risiko for VTE. Endeligt blev der i 2017 publiceret et
studie af Sturlese et al., der beskriver 922 kvinder som fik foretaget et laparoskopisk gynakologisk
indgreb pa benign indikation (13). De vurderede forekomsten af symptomatisk VTE telefonisk, ved
at adsperge patienterne om symptomer pa VTE i de tre maneder efter operationen. Studiet
undersggte kun risikofaktorer for VTE, og sammenligner ikke direkte medicinsk profylakse versus
ingen profylakse. De konkluderede, at patienter, der undergar laparoskopiske indgreb pa benign

indikation uden tidligere risikofaktor for VTE, har meget lav risiko for VTE.

Som tidligere neevnt har flere studier ogsa sammenlignet forskellige typer af tromboseprofylakse
eller dosis mod hinanden (5-8). Samama et al. (5) randomiserede i alt 892 patienter, som gennemgik
elektiv kirurgi (bade abdominal-, gyneakologisk-, thorax- eller urologisk- kirurgi) til enten LMH
(enoxaparin) 60 mg, 40 mg eller 20 mg 2 timer preeoperativt og dagligt i 7 dage, eller til UFH 5000
IE 2 timer praeoperativt og hver 8 time i 7 dage. De foretog falgende sammenligningsgrupper: A
(58% gynakologiske patienter): 60 mg LMH vs. UFH, B (54% gynakologiske patienter): 40 mg
LMH vs. UFH og C (26% gynakologiske patienter): 20 mg LMH vs. UFH. | gruppe A fandtes
samme forekomst af DVT (3% med LMH vs. 3,8% med UFH) og i gruppe B lidt hgjere
forekomster (3,8% i gruppen med LMH vs. 2,7% med UFH). | gruppe C fandtes DVT hos 3,7% i
LMH-gruppen vs. 7,6% i UFH- gruppen. Studiet konkluderede, at LMH og UFH var ligevaerdige
som tromboseprofylakse, og ved brug af preeparatet enoxaparin anbefaledes dosis pa enten 20 mg
eller 40 mg. Borstad et al. har publiceret to dobbelt-blindede RCT-studier fra Norge, fra hhv. 1988

0g 1992 (6,7), hvor de ogsa sammenlignede forskellige typer af farmakologisk tromboseprofylakse.
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| studiet fra 1988 inkluderedes 215 kvinder med diverse risikofaktorer for DVT, der fik foretaget
starre gynakologisk kirurgi (>30 minutter). Kvinderne blev randomiseret til to arme, hhv. gruppe 1,
der fik LMH 5000 IE 1 time praeoperativt og herefter dagligt i 7 dage, og gruppe 2, der fik UFH
5000 IE x2 dagligt. Ingen af patienter udviklede DVT eller LE, men patienterne blev kun fulgt til
dag 7 postoperativt. De evaluerede ogsa postoperativ blgdning og behov for blodtransfusion, og
fandt starre risiko for dette ved brug af LMH, men anferte, at doseringen af LMH muligvis var for
hgj. Der blev rapporteret en hgjere incidens af svare blgdningskomplikationer ved laparotomi ved
brug af LMH, men forskellen var ikke signifikant i forhold til ikke-sveere blgdningskomplikationer,
heller ikke i colposuspension gruppen. Der var dog flere blgdningskomplikationer efter vaginal
kirurgi ved brug af LMH. 1 1992 publicerede samme gruppe et dobbelt blindet RCT-studie med det
formal at undersgge komplikationer ved lavere dosis LMH (7). De randomiserede 152
gynakologiske patienter til to arme, enten LMH (dalteparin) 2500 IE 1 time preeoperativt + dagligt
7 dage postoperativt, eller UFH 5000 IE x2 dagligt i 7 dage postoperativt. Patienterne blev herefter
fulgt 1 maned efter operationen. Der fandtes ingen tilfaelde med DVT og kun ét tilfeelde af LE, der
blev pavist 3 dage efter patienten var ophgrt med LMH. Der fandtes ingen forskel i blgdningsrisiko.
Forfatterne konkluderede saledes, at LMH og UFH var ligevardigt som tromboseprofylakse, og at
en dosering med dalteparin pa 2500 IE var effektiv og uden gget risiko for blgdningskomplikationer
sammenlignet med en dosis pa 5000 IE.

Endeligt publicerede Kaaja et al. i 1992 (8) et dobbelt-blindet RCT-studie, hvor 100 gynakologiske
patienter blev randomiseret til tre behandlingsarme: Gruppe 1 fik LMH (enoxaparin) 20 mg dagligt,
gruppe 2 fik UFH 2500 IE x 2 dagligt + 0,5mg ergotamin, og gruppe 3 fik UFH 5000 IE x 2 dagligt.
Ingen DV T-tilfelde blev observeret under studiet, hvilket muligvis er udtryk for, at alle tre
behandlingsregimer er effektive, men kan meget vel ogsa skyldes lav sample size. De fandt
endvidere gget forekomst af starre blgdninger i UFH-gruppen sammenlignet med LMH gruppen.
Udover ovenstaende studier anbefaler Sundhedsstyrelsen dosering i forhold til tromboseprofylakse
af UFH x2 dagligt i modseetning til LMH, som kan administreres x1 dagligt. Samtidigt findes der
evidens som tyder pa, at UFH i hgjere grad kan inducere trombocytopeni (14) i modsatning til
LMH (15).

Andre studier har undersggt risikoen for postoperativ bladning efter medicinsk tromboseprofylakse.

| et case-control studie rapporterede Cook et al. (12) en signifikant gget risiko for postoperativ
blgdning efter hysterektomi blandt kvinder, der fik medicinsk tromboseprofylakse (LMH i form af
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tinzaparin) (OR: 2,02; 95%CI: 1,02 - 4,05). Dette blev genfundet i et stort finsk kohortestudie af
Brummer et al. (11) med i alt 5.397 kvinder, hvor postoperative blgdningskomplikationer var

signifikant hyppigere blandt kvinder, der fik medicinsk tromboseprofylakse.

I American College of Chest Physician guidelinen fra 2012 (16) bemarkes det, at hovedparten af
alle udfarte studier, som undersgger medicinsk tromboseprofylakse, administrerer medicinen
praeoperativt. De anfarer endvidere, at behandlingen formodentlig er lige sa effektiv, hvis den gives
postoperativt, hvormed blgdningsrisiko formodentlig samtidig reduceres. Netop dette blev
undersggt i et dansk registerstudie med data fra 2003-2006 (17). Her indgik 9.949 kvinder, som fik
foretaget benign hysterektomi. Heraf fik 48% administreret LMH preeoperativt og 52% fik LMH
postoperativt. Overordnet opstod der bladningskomplikationer hos 10%, og man fandt, at
postoperativ administration af LMH var forbundet med en signifikant lavere risiko for
blgdningskomplikationer (OR 0,85; 95%CI: 0,73 — 0,99) uden at gge risikoen for VTE.

Resumé af evidens Evidensgrad

Anvendelse af medicinsk tromboseprofylakse nedsetter risikoen for vengs

tromboemboli sammenlignet med ingen profylakse. g

Anvendelse af medicinsk tromboseprofylakse har stgrre betydning for patienter,
som har gget risiko for vengs tromboemboli sammenlignet med lavrisiko 1b

patienter.

Lavmolekylart heparin har en bedre bivirkningsprofil end ufraktioneret heparin 1b

Der foreligger ikke sufficient evidens til at kunne sammenligne de forskellige
typer af lavmolekylert heparin, men lav-dosis lavmolekylaert heparin (dalteparin
2.500 IE, enoxaparin 20 mg eller tinzaparin 3.500 IE) vurderes optimal som e

medicinsk tromboseprofylakse, dog med hensyntagen til gvrige risikofaktorer.

Ved administration af hgjere dosis af lavmolekylert heparin stiger risikoen for

blgdningskomplikationer. 1b

Ved administration af lavmolekylaert heparin postoperativt frem for opstart
preeoperativt nedsattes risikoen for blgdningskomplikationer uden at pavirke den 2h
tromboseprofylaktiske effekt.
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Medicinsk tromboseprofylakse nedsztter risikoen for vengs tromboemboli ved

benign gynakologisk kirurgi, men grundet samtidig gget risiko for

blgdningskomplikationer skal behovet for medicinsk profylakse altid opvejes mod A

den individuelle vengse tromboemboli-risiko (se Appendiks 2).

Individuel risikostratificering, hvor relevante risikofaktorer inklusiv Kirurgitype

0g operationstid tages i betragtning, bar afgare behovet for evt. medicinsk A

tromboseprofylaktiske tiltag (se Appendiks 2).

Ved indikation for medicinsk tromboseprofylakse anbefales lavmolekyleert

heparin frem for ufraktioneret heparin grundet administration x 1 dagligt og bedre B

bivirkningsprofil.

Der forligger ikke sufficient evidens til at kunne anbefale én type af

lavmolekyleert heparin frem for en anden, og disse skannes ligeverdige i forhold D

til effekt og bivirkningsprofil.

Dosis af lavmolekylert heparin bar falge Sundhedsstyrelsens anbefalinger

vedrgrende tromboseprofylakse. 2

Lavmolekylaert heparin ber administreres postoperativt frem for praeoperativt for

at reducere risikoen for bladningskomplikationer. B

Varigheden af tromboseprofylakse bar afhaenge af gvrige risikofaktorer (se

D

Appendiks 2).
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Medicinsk tromboseprofylakse sammenlignet med mekanisk tromboseprofylakse

Problemstilling
Reducerer anvendelsen af mekanisk tromboseprofylakse sammenlignet med medicinsk

tromboseprofylakse forekomsten af VTE ved benign gynakologisk kirurgi?

PICO 3

Population: Patienter der far foretaget gynakologiske indgreb pa benign indikation.

Intervention: Mekanisk tromboseprofylakse: TED-stramper, GCS eller IPC.

Comparison: Medicinsk tromboseprofylakse: (Koagulationsheemmende midler afgraenset til UFH,
LMH og pentasaccharider).

Outcome: Primaert: VTE < 30 dage postoperativt; Sekundare: peroperative
blgdningskomplikationer, postoperative bledningskomplikationer < 30 dage postoperativt,

subkutant heematom < 30 dage postoperativt, dod < 30 dage postoperativt.

Kort introduktion

Der foreligger ingen studier, der sammenligner mekanisk og medicinsk tromboseprofylakse, som
udelukkende inkluderer patienter, der gennemgar gynakologiske procedurer for benigne tilstande.
For at kunne belyse PICO problemstillingen har det derfor varet ngdvendigt at inkludere studier,
som medtager maligne gynakologiske tilstande samt studier fra andre kirurgiske specialer, og de
endelige rekommandationer ma derfor laeses med et vist forbehold. Ydermere er de fleste studier af
ldre dato, hvor man ma forvente, at flere perioperative forhold afviger markant fra det, vi kender i
dag, hvor mange benigne gynakologiske operationer foretages som minimalt invasiv Kirurgi under

fast-track regimer.

Evidens

Studier omhandlende cancerpatienter

Et af de farste RCT, der sammenlignede mekanisk og medicinsk tromboseprofylakse indenfor
gynakologisk kirurgi, blev udfart af Clarke-Pearson et al. i 1993 (1). I studiet blev 208 kvinder,
som skulle gennemga kirurgi for gynakologisk cancer randomiseret til UFH (n=107) eller IPC
(n=101). Alle patienter fik foretaget *?°I-fibrinogen scanning som undersggelse for postoperativ

DVT. | UFH-gruppen fandt man 6 asymptomatiske tilfeelde og ét symptomatisk, mens man i IPC-
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gruppen fandt tre asymptomatiske og ét symptomatisk (p=0,54). Patienter i UFH-gruppen fik flere
blodtransfusioner (p=0,02), og fik oftere foretaget retroperitoneal dreenage (p=0,02). De
konkluderede, at UFH og IPC var ligevardige i forhold til at forebygge postoperativ VTE, men at
UFH var forbundet med flere postoperative blgdningskomplikationer.

Samme forskergruppe publicerede i 2001 endnu et RCT-studie, og fandt lignende resultater (2). Her
randomiserede man 211 kvinder inden starre gynakologisk cancer kirurgi til henholdsvis LMH
(dalteparin) 2500 IE preeoperativt + 2500 IE 12 timer postoperativt + 5000 IE dagligt 5 daggn, eller
ekstern pneumatisk kompression (EPC, sammenlignelig med IPC) anlagt praeoperativt og fortsat 5
dagn postoperativt. Primare outcome var DVT og LE, som blev detekteret ved bilateral doppler UL
3-5 dage postoperativt, samt et opfelgende interview 30 dage postoperativt. Man fandt ingen
signifikant forskel i tilfeelde af DT, LE eller perioperative blgdningskomplikationer mellem de to
grupper. Forfatterne konkluderede, at begge modaliteter var gode som tromboseprofylakse hos

hgjrisiko patienter.

I modsetning til ovenstaende studier indikerer et nyere japansk RCT-studie (3), at medicinsk
tromboseprofylakse reducerer incidensen af VTE sammenlignet med IPC, men pa baggrund af lille
sample size var det sveert at drage endelige konklusioner. Man inkluderede 30 kvinder >40 ar, som
skulle have foretaget gynakologisk cancer kirurgi. Alle patienter modtog IPC peroperativt, og
resten af operationsdagen. Pa farste post-operative dag blev deltagerne randomiseret til hhv. LMH
(enoxaparin) 20 mg s.c. hver 12. time i 7 dggn (n=15), eller IPC indtil fuld mobilisering (n=14).
Primare outcome var incidens af VTE detekteret ved CT (thorax, abdomen og underekstremiteter)
dag 9-11 postoperativt. | alt udviklede 6 patienter asymptomatisk VTE, 6,7% (1/15) i LMH-gruppen
og 35,7% (5/14) i IPC-gruppen, hvilket dog ikke var statistisk signifikant (p=0,08). Alle patienter,
der fik LE, var i IPC-gruppen, og pa denne baggrund blev studiet afsluttet far tid.

| et systematisk review og metaanalyse fra 2017 (4) inkluderede man 4 RCT-studier, der
sammenlignede IPC med medicinsk tromboseprofylakse. Heraf indgik de 3 ovenstaende omtalte
studier samt et mindre kinesisk studie (5). Alle fraset det kinesiske studie inkluderede patienter med
formodet eller kendt malignitet. Metaanalysen med 268 kvinder viste, at IPC hverken var bedre
eller darligere end den farmakologiske behandling i forhold til reduktion af DVT incidensen med
RR 1,19 (95%CI: 0,42 - 3,44). Det samme gjorde sig geeldende mht. LE (n=221), hvor resultaterne
viste RR 7,47 (95%Cl: 0,42 - 132,78). | forhold til blgdningsrisiko fandt man, at IPC sammenlignet
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med UFH nedsatte blgdningsrisikoen (RR 0,53; 95%Cl: 0,32 - 0,89), mens der ikke var samme
forskel ved sammenligningen af IPC vs. LMH (n=120; RR 1,06; 95%CI: 0,69 - 1,63).

Studier indeholdende benign abdominalkirurgi

| et kohortestudie af Borow et al. fra 1981 undersggte man incidensen af asymptomatisk og
symptomatisk VTE detekteret ved *?°I-fibrinogen scanning ved forskellige tromboseprofylakse-
modaliteter (6). Man inkluderede 500 deltagere forud for abdominal kirurgi af over 1 times
varighed, heraf 80 kvinder planlagt til abdominal hysterektomi. 96 ud af de 500 patienter udviklede
DVT. Kun 6 ud af de 96 kvinder med DVT havde symptomer. Incidensen af VTE fordelt mellem
forskellige tromboseprofylakse regimer var: Ingen tromboseprofylakse (36%), lav dosis heparin
(26,7%), LMH (19,5%), GCS (15,4%) og IPC (11,3%). Der forekom 4 tilfeelde af LE, heraf 2 i
forbindelse med abdominal hysterektomi: en i hhv. kontrolgruppen og en i IPC-gruppen. Det er ikke

angivet, hvorvidt forskellene mellem grupperne var signifikante.

I 2003 foretog Ginzburg et al. et RCT blandt traume patienter (7), hvor patienterne blev
randomiseret til henholdsvis IPC (n=224) og LMH (n=218). De fandt 9 VTE-tilfeelde uden
signifikant forskel mellem de to interventioner (p=0,12). Der fandtes heller ingen forskel i andelen
af bladningskomplikationer blandt grupperne. De konkluderede, at studiet var under-dimensioneret
til at kunne vise en tydelig effekt, men at det indikerede, at IPC er en cost-effektiv behandling, der

kan bruges, safremt LMH er kontraindiceret.

I en metaanalyse fra 1988 (8) omhandlende kirurgi inkluderede man blandt andet 4 RCT, hvor IPC
(n=190) blev sammenlignet med lavdosis UFH (n=173). Resultaterne viste signifikant lavere
forekomst af DVT i IPC-gruppen end i UFH-gruppen (6,9% vs. 13,3%; p<0,04). Man kunne dog
ikke sikkert konkludere, at IPC var mere effektivt end UFH af flere arsager blandt andet pa grund af
lille sample size. | metaanalysens gvrige studier fandt man, at DVT incidensen ved brug af UFH var

8,7%, mens der var utilstreekkelige data til at evaluere effekten af TED stramper.

| et systematisk review og metaanalyse af Eppsteiner et al. fra 2010 inkluderede man 16 RCT’s fra
forskellige kirurgiske specialer med i alt 3.887 patienter (9). Der indgik 7 abdominal/baekken-
kirurgiske studier, herunder to gynakologiske (1, 2). Alle studier sammenlignede heparin (UFH og
LMH) med mekanisk tromboseprofylakse (IPC, fodpumpe eller TED). En samlet analyse af
resultaterne viste ingen forskel i risiko for DVT (RR 1,07; 95%CI: 0,72 - 1,61). Fokuserede man
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udelukkende pa studier, som sammenlignede LMH med mekanisk profylakse, var risikoen for DVT
80% hgjere ved mekanisk profylakse (RR 1,80; 95%CI: 1,16 - 2,79). Omvendt var risikoen for
starre blgdningskomplikationer lavere ved mekanisk profylakse sammenlignet med heparin (UFH
RR 0,47; 95%CI: 0,31 - 0,70; LMH RR 0,51; 95%CI: 0,40 - 0.64). Der var ingen forskel pa UFH
0g LMH med hensyn til blgdningskomplikationer (p=0,93).

Resume af evidens Evidensgrad

Intermitterende pneumatisk kompression og medicinsk behandling skannes
ligeveerdig som effektiv tromboseprofylakse hos patienter, som gennemgar 1b-

gynakologisk cancerkirurgi.

Pa baggrund af den foreliggende litteratur med patienter, der gennemgar
gynakologisk cancerkirurgi, er det uklart om tromboseprofylakse med -
lavmolekylert heparin medfgrer en hgjere bladningsrisiko end mekanisk

tromboseprofylakse.

Mekanisk og farmakologisk tromboseprofylakse skgnnes ligeveerdige som
effektiv tromboseprofylakse hos patienter, som gennemgar forskellige typer af la

abdominal kirurgi.

Risikoen for blgdningskomplikationer er hgjere ved anvendelse af
farmakologisk tromboseprofylakse end ved mekanisk tromboseprofylakse hos la

abdominalkirurgiske patienter.

Kliniske rekommandationer Styrke

Mekanisk og farmakologisk tromboseprofylakse reducerer formodentlig hver
for sig ligeveerdigt risikoen for vengs tromboemboli, og ber overvejes forud for C

gynakologisk kirurgi.

Medicinsk tromboseprofylakse gger sandsynligvis risikoen for
blgdningskomplikationer sammenlignet med mekanisk tromboseprofylakse,
hvorfor mekanisk profylakse kan overvejes som 1. valg (ekstrapoleret ud fra

studier omhandlende gynakologisk cancer og benign abdominal kirurgi).

Mekanisk tromboseprofylakse med TED-stramper eller intermitterende

pneumatisk kompression bar overvejes frem for farmakologisk profylakse hos
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patienter med hgj blgdningsrisiko (ekstrapoleret ud fra studier omhandlende

gynakologisk cancer og generel kirurgi).
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Kombinationstromboseprofylakse sammenlignet med singeltonprofylakse

Problemstilling
Reducerer anvendelsen af kombineret mekanisk og medicinsk tromboseprofylakse forekomsten af

VTE sammenlignet med singelton tromboseprofylakse (mekanisk eller medicinsk)?

PICO 4

Population: Patienter der far foretaget benigne gynakologiske indgreb.

Intervention: Kombineret mekanisk og medicinsk tromboseprofylakse.

Comparison: Singleton tromboseprofylakse (mekanisk eller medicinsk).

Outcomes: Primeert: VTE < 30 dage postoperativt; Sekundare: peroperative
blgdningskomplikationer, postoperative bladningskomplikationer < 30 dage postoperativt,

subkutant heematom < 30 dage postoperativt, dod < 30 dage postoperativt.

Kort introduktion

I den systematiske litteratursggning er der kun identificeret et enkelt studie, som udelukkende
inkluderer gynaekologiske patienter, og som undersgger kombinationsprofylakse versus single
modaliteter. Saledes har gruppen valgt at inddrage @vrig litteratur, der ogsa omfatter andre typer af
kirurgi. Endvidere har det ikke vaeret muligt udelukkende at inkludere studier med indgreb pa
benign indikation. Studierne er generelt darlige med hgj forekomst af VTE bade i gruppen med
mekanisk og medicinsk profylakse, ligesom det i flere af de inkluderede studier omhandlede
mekanisk tromboseprofylakse med kompressionsstramper ikke er specificeret, om der er anvendt
lange eller korte stramper. Samtidig sammenligner flere af studierne farmakologisk
tromboseprofylakse med IPC, hvilket er en modalitet, der for nuvaerende ikke almindeligvis bruges

pa de gynaekologiske afdelinger i Danmark.

Evidensen

Et Cochrane review fra 2016 (1) undersagte effekten af IPC kombineret med farmakologisk
profylakse vs. single modaliteter pa forekomsten af postoperativ VTE hos hgjrisiko patienter. Kun
to af de inkluderede studier omhandlede gynakologiske operationer udover anden kirurgi (2,3). De
samlede resultater antydede, at kombinationsbehandling med IPC + farmakologisk profylakse vs.

IPC alene reducerede risikoen for udvikling af DVT. Samtidig fandt de, at kombinationsbehandling
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vs. farmakologisk profylakse alene reducerede risikoen for LE (2,3). Begge konklusioner var pa
baggrund af moderat kvalitet af evidens. Risikoen for blgdningskomplikationer var dog ogsa gget
ved brug af farmakologisk tromboseprofylakse uafhangigt af, om dette var kombineret med
mekanisk profylakse eller ej. Nedenfor gennemgas de to studier fra det review, som indeholdt

gynakologisk kirurgi (2,3).

Turpie et al. (2) sammenlignede i et stgrre dobbelt-blindet RCT effekten af medicinsk profylakse
kombineret med IPC mod IPC alene til abdominalkirurgiske indgreb. De undersggte forekomsten af
DVT indenfor 10 dage postoperativt, samt alvorlige blgdningskomplikationer. I alt blev 842 mznd
og kvinder inkluderet, hvoraf 119 undergik gynakologiske indgreb. Alle modtog IPC perioperativt,
mens en gruppe (n=424) blev randomiseret til 2,5 mg fondaparinux s.c. postoperativt i 5-9 dage, og
den anden gruppe (n=418) fik placebo. Efter 5-10 dage fik alle foretaget bilateral venografi. Studiet
fandt, at DVT raten var signifikant lavere i fondaparinux gruppen sammenlignet med
placebogruppen (1,7% (7/424) vs. 5,3% (22/418); OR reduktion pa 69,8%; p=0,0004). De fandt
ligeledes, at raten for alle former for VTE og ded i fondaparinux gruppen var reduceret med 62,8%
(p=0,012), men fandt ingen forskel i symptomatisk DVT eller dgd mellem grupperne. Endvidere
rapporteredes signifikant flere starre blgdningstilfelde i fondaparinux gruppen sammenlignet med
placebogruppen (1,6% vs. 0,2%; p=0,0006). Der var ingen tilfelde af kritisk blgdning. Ved

followup senest 32 dage postoperativt var der fortsat ingen forskel i mortalitet mellem grupperne.

| et case-control studie fra Borow et al. (3) indeholdende to sub-analyser blev forskellige
modaliteters effekt pa forebyggelsen af DVT blandt mand og kvinder >40 ar, og med operativt
indgreb med varighed >1 time undersggt i to studier. DVT diagnosen blev i begge studier stillet ved
venografi. | den ene analyse undersggte man effekten af seks forskellige modaliteter over for
hinanden: UFH (5000 IE under operationen), aspirin (300 mg), LMH dextran, GCS, IPC og en
kontrol gruppe uden behandling. | alt blev 657 patienter inkluderet fra fem forskellige specialer
(hvoraf 82 fik foretaget abdominal hysterektomi). Den hgjeste incidens af DVT forekom i
kontrolgruppen (35,6%) og den laveste i IPC-gruppen (11,5%; p<0,01). Alle gvrige modaliteter
havde signifikant nedsat DVT incidens i forhold til kontrolgruppen, bortset fra UFH-gruppen
(25,5%, p=0,25). | den anden analyse blev effekten af kombinerede modaliteter til forebyggelse af
DVT undersggt. Her undersggte man otte forskellige grupper af farmakologisk profylakse
kombineret med mekanisk profylakse: UFH, aspirin, LMH dextran eller warfarin kombineret med

enten GCS eller IPC. 328 patienter med enten abdominal-, karkirurgiske- eller gynakologiske

37



OBSTEY,
o% %’Qi_
kY, P
A )
<}i 2
A Wz
/i 3
A=y 2
W=y
N M
LOPPRRC)

Dansk Selskab for Obstetrik og Gynakologi
Guideline vedr. Tromboseprofylakse ved benign gynakologisk kirurgi

SKay,

]
(<)

SEL

3,
N

operationer blev inkluderet. DVT incidensen i kontrolgruppen var her 26,6% mod en samlet
incidens i behandlingsgruppe pa 1,5% (4/272, p<0,01). Ingen fik dog diagnosticeret DVT efter
gynakologiske indgreb.

Det eneste studie, som udelukkende inkluderede gynakologiske operationer, var et kinesisk
multicenter RCT studie fra 2018 (4). | alt blev 625 kvinder inkluderet (forskellige gynakologiske
indgreb pa bade benigne savel som maligne indikationer) mhp. at vurdere effekten af forskellige
kombinationer af VTE-profylakse. Kvinderne blev VTE risikostratificeret; patienter med lav VTE-
risiko blev ekskluderet, og de gvrige patienter blev inddelt i tre grupper: middel risiko, hgj risiko og
meget hgj risiko. Interventionen i de fire grupper var henholdsvis GCS (n=159), GCS + LMH
(n=157), GCS + IPC (n=153) og GCS + LMH + IPC (n=156). Starre blgdning, definerte som
betydende eller livstruende blgdning, var sekundart outcome. Screening for VTE blev foretaget
preeoperativt og 3-5 dage postoperativt ved doppler-UL og blodprever. Ved fund eller mistanke om
VTE fik kvinderne foretaget venografi samt CT-pulmonal angiografi. Studiet fandt, at den samlede
DVT incidens var 5,1% (n=32) med hgjest incidens i gruppen, der kun fik GCS som profylakse
(8,8%; n=14). Laveste incidens fandtes i gruppen med kombinationen GCS + IPC + LMH pa 2,6%
(n=4) med signifikant forskel pa de to grupper. Desuden fandtes en signifikant lavere incidens af
DVT blandt LMH-grupperne sammenlignet med patienter, der ikke fik LMH (p<0,05). Blandt de
forskellige risikogrupper fandt studiet den laveste DVT incidens i gruppen med middel risiko
(2,2%; n=9), efterfulgt af 5,3% i gruppen med hgj risiko (n=7) og 19,8% (n=16) i gruppen med
meget hgj risiko. 71,9% af alle DVT’er blev pavist i grupperne med hej eller meget hgj risiko.
Studiet fandt ingen tilfeelde af stgrre blgdninger, men fandt signifikant flere tilfeelde med mindre

blgdning i LMH-grupperne (p<0,01).

To retrospektive studier (5, 6) undersggte incidensen af VTE efter gynakologisk kirurgi, samt
risikofaktorer for VTE efter hysterektomi, og fandt en samlet risiko for postoperativ VTE pa
henholdsvis 0,5%, og 0,2% ved benign Kkirurgi og 1,1% ved indgreb pga. cancer. Begge studier
fandt hgj VTE incidens blandt kvinder, der modtog medicinsk eller kombinationsprofylakse enten
pree- eller postoperativt. Dette vurderes at vaere et udtryk for, at de kvinder, der efter geengse
retningslinjer blev vurderet som veerende i moderat eller hgj risiko for VTE, var de patienter som
ogsa rent faktisk modtog medicinsk eller kombinations VTE-profylakse. | begge studier fandt man
samtidig, at postoperativ VTE var associeret med hgjt BMI, laparotomi, lang operationstid og

cancer.
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Resume af evidens Evidensgrad

Kombinationen af farmakologisk og mekanisk tromboseprofylakse nedsatter
risikoen for dyb vengs trombose postoperativt i forhold til mekanisk 1b

tromboseprofylakse alene.

Kombinationen af farmakologisk og mekanisk tromboseprofylakse nedseetter

risikoen for lungeemboli i forhold til medicinsk tromboseprofylakse alene. 2
Kombinationen af farmakologisk og mekanisk tromboseprofylakse gger risikoen n
for blgdningskomplikationer i forhold til mekanisk tromboseprofylakse alene.

Kliniske rekommandationer Styrke
Kvinder med moderat eller hgj risiko for vengs tromboemboli anbefales en 5
kombination af farmakologisk og mekanisk tromboseprofylakse postoperativt.

Kombination af mekanisk og farmakologisk tromboseprofylakse nedsatter

risikoen for vengs tromboemboli sammenholdt med mekanisk tromboseprofylakse A
alene, men behovet for profylakse skal altid opvejes overfor den individuelle

vengse tromboemboli-risiko pga. risiko for komplikationer (se Appendiks 2).

Individuel risikostratificering, hvor risikofaktorer inklusiv kirurgitype og

operationstid tages i betragtning, bar afgere behovet for evt. kombinations- A
tromboseprofylaktiske tiltag (se Appendiks 2).
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Kodning

Dyb flebitis i underekstremitet DI801-DI803xx

Lungeemboli DI26-DI126xx

Postoperativ dyb venetrombose DT817C

Postoperativ lungeemboli DT817D

Peroperativ blgdning DVRKO1 + tal (bidiagnose + tilleegskode for tal)
Postoperativ heparin behandling BOHAO3C (procedurekode)
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Flowchart over litteratursggningerne

Records identified through
database searching (Pubmed, Embase, Cochrane)
n=2.295

OBSTEY,
oy R

<

Removal of duplicates

!

Records screened by
abstract or title
n=1713

A 4

n =582

v

Full-text articles assessed for eligibility
n=118

\4

Records excluded by
abstract or title
n =1.595 (by 2" February)

v

Studies included after initial search
n=21

P
<

Full-text articles excluded
n=97

Reasons:
Wrong study population
Do not answer PICO
questions

v

Total studies included in the guideline
n =69
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Studies from references
n=21

Studies describing general
VTE risk factors included in
background section
n=27
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Forslag til tromboseprofylakse ved benign gynakologisk kirurgi
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Patientrisiko

Lav Hgoj
R_isiko_ud fra > én af nedenstaende risikofaktorer
kirurgiform Ingen risikofaktorer e BMI > 35 kg/m?
e Tidligere VTE
e >60ar
e Alvorlig trombofili*
Lav

Ambulant kirurgi

eller

Minimal invasiv kirurgi
< 1time uden indleeggelse

Ingen tromboseprofylakse

Overvej TED-strgmper og overvej LMH

Varighed

- TED-stramper fra OP start

- LMH 2-8 timer postoperativ
- Samlet indtil mobilisering

Moderat

Minimal invasiv kirurgi
< 1time med indleeggelse
eller

Minimal invasiv Kirurgi
> 1time uden indleeggelse

TED-strgmper/IPC + lav profylaksedosis

Varighed

- TED-stramper/IPC fra OP start
- LMH 2-8 timer postoperativt

- Samlet indtil mobilisering

TED-stramper/IPC + hgj profylaksedosis

IPC hvis LMH er kontraindiceret, eller hgj
blgdningsrisiko

Varighed

- TED-strgmper/IPC fra OP start

- LMH 2-8 timer postoperativt

- Samlet indtil mobilisering eller 3 dage
postoperativt (afhaengig af antal
risikofaktorer)

Hgj

Aben kirurgi

eller

Minimal invasiv kirurgi
> 1time med indlaeggelse

TED-strgmper/IPC + hgj profylaksedosis

IPC hvis LMH er kontraindiceret, eller hgj
blgdningsrisiko

Varighed

- TED-stramper/IPC fra OP start

- LMH 2-8 timer postoperativt

- Samlet indtil mobilisering eller 3 dage
postoperativt (afhaengig af andre
risikofaktorer, se nedenfor)

TED-strgmper/IPC + hgj profylaksedosis

IPC hvis LMH er kontraindiceret, eller hgj
blgdningsrisiko

Varighed

- TED-stramper/IPC fra OP start

- LMH 2-8 timer postoperativt

- | alt 5 dage postoperativt
(uafhaengig af mobilisering)

*Antitrombin-, protein S- eller C-mangel, homozoygot for faktor V Leiden eller protrombinvariant, lupus antikoagulans

IPC: Intermittent pneumatic compression; LMH: Lavmolekylart heparin; t: time (knivtid);
TED: Trombo-embolic-deterrent; VTE: Vengs tromboemboli

Lav profylaksedosis:
Fragmin® 2.500 IE x 1 dgl
Innohep® 3.500 IE x 1 dgl
Klexane® 20 mg x 1 dgl

Hgj profylaksedosis:
Fragmin® 5.000 IE x 1 dgl
Innohep® 4.500 IE x 1 dgl
Klexane® 40 mg x 1 dgl

Andre risikofaktorer kan pavirke den samlede tromboserisiko, og dermed give indikation for
opstart eller intensivering af tromboseprofylakse, f.eks. familizer disponering til VTE, gstrogen
behandling, co-mobiditet, aktuel infektion (herunder COVID-19), rygning, varicer pa

underekstremiteter og immobiliseringsgrad.

42




Dansk Selskab for Obstetrik og Gynakologi

Guideline vedr. Tromboseprofylakse ved benign gynakologisk kirurgi

Appendiks 3

Forslag til tromboseprofylakse ved benign gynzkologisk Kirurgi

Patientrisiko
Lav Hoj

Risiko ud fra 2 én af nedenstiende risikofaktorer
kirurgiform Ingen risikofaktorer e BMI> 35 kg/m?

o Tidligere VTE

e >604r

o Alvorlig trombofili*
av

w Ingen tromboseprofylakse Overvej TED-stromper og overvej LMH

Ambulant kirurgi
eller Varighed

Minimal inyasiy, kirurgi
< Itime uden indlzggelse

- TED-stromper fra OP start
- LMH 2-8 timer postoperativ
- Samlet indtil mobilisering

Moderat

Minimal inxasiy, kirurgi
< Itime med indlzggelse
eller

Minimal inxasiy, kirurgi
> Itime uden indleggelse

TED-stremper/IPC + lav profylaksedosi

Varighed

- TED-stromper/IPC fra OP start
- LMH 2-8 timer postoperativt

- Samlet indtil mobilisering

TED. per/IPC + hoj profylaksedosi

IPC hvis LMH er kontraindiceret, eller hoj
bledningsrisiko

Varighed

- TED-stromper/IPC fra OP start

- LMH 2-8 timer postoperativt

- Samlet indtil mobilisering eller 3 dage
postoperativt (afhengig af antal
risikofaktorer)

Hej

Aben kirurgi

eller

Minimal ipyasiy, kirurgi
> Itime med indl. !

TED-stremper/IPC + hoj
profylaksedosis

IPC hvis LMH er indi eller

TED per/IPC + hej profylaksedosi

IPC hvis LMH er kontraindiceret, eller hoj

hej bladni it

Varighed

- TED-stromper/IPC fra OP start

- LMH 2-8 timer postoperativt

- Samlet indtil mobilisering eller 3 dage
postoperativt (athzngig af andre
risikofaktorer, se nedenfor)

Varighed

- TED-stromper/IPC fra OP start

- LMH 2-8 timer postoperativt

- Talt 5 dage postoperativt
(uafhzengig af mobilisering)

* S0, protein S- eller C-mangel,

IPC:

for faktor V Leiden eller

T “Towpmry

TED: Teasply Bolioud

; LMH: L y bigragip; t: time (knivtid);

i VTE: Venos bocmbol

Lav profylaksedosis:
Eragmin® 2.500 IE x 1 dgl
Tnnoben® 3.500 IE x 1 dgl
Klexang® 20 mg x 1 dgl

Andre risikofaktorer kan pavirke den samlede tromboserisiko, og dermed give indikation for opstart eller
intensivering af tromboseprofylakse, f.eks. familizr disponering til VTE, estrogen behandling, gog

Hej profylaksedosis:
Eragmin® 5.000 IE x 1 dgl,
Innehsp® 4.500 IE x 1 dgl,
Klexans 40 mg x 1 dgl,

infektion (herunder COVID-19), rygning, yatigsrpd underekstremiteter og immobiliseringsgrad.

iditet, aktuel
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Patientrelaterede risikofaktorer for vengs tromboemboli

TEMPORZARE
RISIKOFAKTORER

PERMANENTE
RISIKOFAKTORER

Let gget risiko

@strogenholdige preaeparater
Immobilisering

Centralt venekateter

Varicer pa underekstremiteter
Parese af underekstremitet(er)
Graviditet

Rygning

Faktor V Leiden, heterozygot
Protrombin variant, heterozygot
Alder > 45 ar

Familiger vengs trombose hos
farstegradsslegtninge

Moderat gget risiko

Systemisk inflammation
Cancer
Overvagt (BMI > 35 kg/m?)

Protrombin variant, homozygot
Tilstedeveerelse af antifosfolipidantistoffer
Alder > 60 ar

Hgj risiko

Stgrre traume
Starre Kirurgi
Nefrotisk syndrom

Faktor V Leiden, homozygot
Antitrombinmangel

Protein C- eller S-mangel
Antifosfolipidsyndrom
Tidligere vengs tromboemboli

Paroksystisk nocturn hzemoglobinuri
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