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Forkortelser

ASA - acetylsalicylsyre

AIS - arteriel iskemisk stroke
CVK - central vene kateter
CT - computer tomografi
DVT - dyb venetrombose
FFP - frisk frosset plasma
LMWH - lavmolekyleert heparin
MR - magnetisk resonans

PE - pulmonal emboli

SVT - sinus venetrombose
ULS — ultralydsscanning

Baggrund- klassifikation
Tromboser klassificeres efter lokalisation i:

1) Cerebrale
a) Arteriel iskeemisk stroke (AIS)
b) Sinus venetrombose (SVT)
2) Non-cerebrale
a) Arterielle (tromboser i ekstremiteter, nyre, mesenteriet, centrale arterier osv.)
b) Vengse (dyb venetrombose, pulmonale embolier, intrakardiale, nyrevene, portalvene osv.)

Tromboser hos barn opstar oftest i forbindelse med:

e eksogene faktorer (CVK, antileukaemiske behandling med asparaginase, traume, mm.)

e tilgrundliggende tilstande (cancer, sepsis, hjertesygdomme, autoimmune sygdomme mm.)

e medfadte eller erhvervede koagulationsforstyrrelser/trombofili (faktor V-, 1l mutation,
antifosfolipid syndrom mm).

Tromboser opstaet uden risikofaktorer betegnes som spontane/idiopatiske.

Hos nyfadte adskiller forekomst, behandling og forlgb af tromboser sig fra tilstanden hos &ldre
barn.
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Symptomer, objektive fund og undersogelser

Lokalisation

Billeddiagnostiske metoder i
prioriteret reekkefglge

Symptomer og kliniske tegn

Arteriel iskeemisk

1. Akut MR med diffusion,

Hovedpine, kramper,

trombose

stroke angiografi og hvis muligt synsproblemer, neurologiske
n perfusion®. udfald, bevidsthedsandring,
LZ) 2. Akut CT-angiografi hvis MR hemiparese eller andre
ikke er tilgeengelig. neurologiske symptomer uden
Sinus 1. Akut MR med diffusion og anden arsag.
venetrombose vengs angiografi evt. med kontrast.
2. Akut CT-venografi med kontrast
hvis MR ikke er tilgeengelig
Hg- og ve- atrium | 1. Ekkokardiografi. Kardiorespiratorisk kollaps,
2. Transesofageal ekkokardiografi | respiratoriske symptomer.
S Dysfunktion i CVK.
'CEG Kardiomyopati med/uden
X arytmi.
AlS.
Ofte asymptomatisk.
Lungekar 1. Pulmonal CT med kontrast Hoste, torakale smerter ved dyb
T angiografi paviser PE indanding. Fulminant
S 2. Ventilation-perfusion scintigrafi | kardiorespiratorisk kollaps hos
% er bedst til at udelukke PE pt. med DVT. Uforklaret
a hypoksi iser efter kardiel eller
anden Kirurgi.
- Nyrevener 1. ULS med farve og spectral Nyrepavirkning, hematuri,
GE) DoppleOr abdominal udfyldning
8 2. MR med venografi med/uden trombocytopeni.
f,:’ Intraabdominale | 1. ULS med Doppler Mavesmerter med/uden feber
vener/arterier 2. MR med veno-, angiografi uden anden arsag
Dyb vene 1. ULS med farve Doppler til v. Smerter, gdem, misfarvning.
trombose: jugularis, v. axillaris og perifer v. Dysfunktion af CVK, dilaterede
Overekstremiteter | subclavia vener og kollateraldannelse,
. 2. MR med venografi/CT-angio til | gdem i ansigtet, recidiverende
£ v. cava sup. og central v.subclavia | CVK sepsis, is@r ved samme
E Underekstremiteter | ULS med kompression, farve agens.
= Doppler (incl. beekkenkar)
% Arteriel perifer ULS med Doppler statter klinisk Kold, bleg, smertefuld

diagnose. For at bekraefte
diagnosen

MR/CT med kontrast angiografi
eller konventionel angiografi.

ekstremitet, sveekket perifer
puls.

Tabel 1 Klinisk praesentation og billeddiagnostik af tromboser hos bgrn
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! Ved mistanke om arteriel dissektion bar MR angiografi suppleres med ekstrakranielle del af
karotider og vertebrale arterier inkl. arcus aortae.
st her

Underseogelser

Trombofili screening:

Tidspunkt for udredning afhanger af den specifikke kliniske situation og praktiske lokale forhold.
Alle abnorme veerdier (dog sedvanligvis ikke DNA analyser) skal pavises i minimum 2 blodpraver.
Kun i disse tilfelde kan diagnosen koagulationsdefekt stilles. Ved tolkning af blodpraver er det
vigtigt at tage hensyn til alders-afhaengige referenceverdier.

Flere heemostaseproteiner kan vere pavirkede af den akutte tilstand og antitrombotisk behandling.
Abnorme fund i blodprever taget i akutte fase bgr konfirmeres tidligst 3-6 mdr. efter trombosen og
mindst 14-30 dage efter ophgr med peroral antikoagulation.

Anbefalet trombofili udrednings program:
Protein C mangel
Protein S mangel
Antitrombin mangel
Fibrinogen niveau
Lupus antikoagulans forekomst
Cardiolipin antistof forekomst
Beta-2-glykoprotein | antistof, IgG og IgM forekomst
Faktor VV mutation Leiden G1691A
Faktor Il mutation G20210A
Faste homocystein mhp. forhgjelse
e Lipoprotein(a) mhp. forhgjelse
Betydningen af analyse for cardiolipin antistof er efterhanden tvivisom og kan fraveelges. Der er
ikke international enighed, og enkelte mener fortsat, den er indicere.

Der kan veere problemer med at udtage sterre blodvolumen til screeningen hos et mindre barn. Som
minimum ber protein C-, protein S- og antitrombin mangel ekskluderes ved trombose i starre kar
hos nyfadte.

Behandling
Behandlingsstrategi afhangig af trombose lokalisation

Cerebrale tromboser

Arteriel iskeemisk stroke (AlS)

Vejledning om antitrombotisk behandling af arteriel iskeemisk stroke (vedrarer ikke stroke ved
seglcelleanemi) bygger pa foreliggende viden fra observationelle studier og konsensus rapporter.
Indikation for behandling ber vurderes i hvert enkelt tilfselde.

Bemerk at denne vejledning kun omfatter antitrombotisk behandling. Diagnostik og behandling af
mulig arsag til AIS (varicella zoster associeret vasculit, Moyamoya sygdom, seglcelleanaemi osv.)
samt neuroprotektiv behandling (kramper, hypertension, hypertermi) er ikke omtalt her.

Anbefalinger - safremt der ikke foreligger kontraindikationer:
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Nyfadte:
e ingen antitrombotisk behandling. Kun i tilfeelde af kardioembolisk (ekkokardiografisk
dokumenteret) AIS anbefales behandling med LMWH i 3 mdr.
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Aldre bgrn:

Initial behandling:
e ASA 5 mg/kg/dagn.
e LMWH ved mistanke om kardioembolisk AIS eller arteriel dissektion.
e LMWH eller clopidogrel ved gentagen AIS under profylakse med ASA.

Pa 3. behandlingsdag med LMWH anbefales billeddiagnostik. MR bar foretraekkes.

OBS! Ved neuroinstabilitet kontakt neurokirurg og neuroradiolog vedrgrende evt. endovaskuler
trombectomi, trombolyse eller dekompression. Systemisk trombolyse er ikke rutinebehandling og
overvejes kun i livstruende tilfelde.

Vedligeholdelses behandling:
e ASA 3-5 mg/kg/degn
o | tilfelde af kardioembolisk AIS eller arteriel dissektion anbefales antikoagulation med
LMWH eller vit. K antagonister. Behandlingsvarighed er 3-6 mdr., vurderes individuelt.

Profylakse:
e ASA 1-5 mg/kg/dagn i 2 ar, muligvis leengere.

Sinus venetrombose:
Anbefalinger - safremt der ikke foreligger kontraindikationer:

Nyfadte:
e | svare eller progredierende tilfelde behandling med LMWH i 3 mdr. Kontraindiceret ved
samtidig starre iskeemisk infarkt.

/Zldre bagrn
e Initial behandling med LMWH i 5-7 daggn.
e Behandlingen fortsaettes med LMWH eller vit. K antagonister i 3-6 mdr.
o | tilfeelde af radiologisk pavist rekanalisering ved 3 mdr. kontrol kan behandlingen afsluttes.

Obs: Ved neuroinstabilitet kontakt neurokirurg og neuroradiolog vedrgrende evt. endovaskuleer
trombektomi, trombolyse eller dekompresion. Systemisk trombolyse er ikke rutine behandling og
overvejes kun i livstruende tilfelde.

Noncerebrale tromboser

Vengse noncerebrale tromboser:

e initial behandling Tabel 3.
o efterfglgende antikoagulation Tabel 4.

Obs: Ved okklusiv DVT kontakt karkirurg vedrgrende evt. kateter vejledt trombolyse. Der mangler
fortsat evidens for at kateter vejledt trombolyse reducerer forekomst af posttrombotisk syndrom.
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Tabel 3. Initial behandling af vengse noncerebrale tromboser

Type af vengs noncerebral trombose Initial behandling
Non-okklusiv DVT LMWH i 5-10 dage
Okklusiv DVT eller non-okklusiv central | LMWH i 5-10 dage (evt. trombolyse med lav
trombe* dosis alteplase (Actilyse)).

Ved okklusiv trombe i v. iliaca evt. kateter
vejledt trombolyse.

Okklusiv v. cava superior/inferior, Systemisk trombolyse— hvis ikke oplest pa 24-
eller hemodynamisk betydende kardial, 48 timer— interventions radiologi med kateter
eller anden livstruende trombe, vejledt trombektomi/trombolyse

symptomer i mindre end 14 dage

OKKlusiv v. cava superior/inferior, v. iliaca, Interventions radiologi med kateter vejledt
kardial trombe, symptomer i mere end 14 dage | trombektomi/trombolyse

*Unilateral trombose i v. renalis hos nyfadte uden pavirkning af nyrefunktion monitoreres
billeddiagnostisk. Ved nyrepavirkning eller bilateral v. renalis trombose er det indikation for
UFH/LMWH.

Non-okklusiv trombose i v. portae hos nyfadte monitoreres billeddiagnostisk. UFH/LMWH
indiceret ved progression af trombose, multiple eller okklusive tromber i v. portae.

Vejledende varighed af efterfalgende behandling med LMWH eller vit. K antagonister er foreslaet i
Tabel 4, men denne skal altid tilpasses den enkelte patient.

Tabel 4. Varigheden af efterfalgende behandling med LMWH eller vit. K antagonister ved vengse
noncerebrale tromboser.

Anbefalet varighed af efterfglgende behandling

6 uger - 3 mdr. Ingen kontinuerlig udlgsende faktor til stede (CVK er fjernet, infektion
overstaet etc.) eller trombofili, oplast trombe. For nyfgdte LMWH i 10

dage -3 mdr.

3 mdr. CVK-associerede tromboser. Efter afsluttet terapi anbefales
profylaktiske doser af LMWH eller vit. K antagonister hvis CVK er in
situ.

3-6 mdr. Ved 1 trombofili fund

6-12 mdr. ved 2 trombofili fund eller homozygoti i faktor V / Il mutation

6 mdr. Ved idiopatiske tromboser

12 mdr. ved livstruende tromboser

Livslang antikoagulation i tilfeelde med vedvarende lupus antikoagulans eller > 3

trombofili-fund

Arterielle noncerebrale tromboser (a.femoralis, a.iliaca, aorta osv.)

o Fjernelse af intravaskuleer kateter ved kateter-associeret trombose
o Konf. med karkirurg og radiolog mhp. trombolyse/trombectomi
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Dosering og monitorering af antikoagulerende behandling

Lavmolekylaert heparin LMWH

Administreres subkutant, evt. via Insuflon (til bern >3 kg). Hos preemature bgrn bar der kun
benyttes praeparater, der ikke indeholder benzylalkohol som konserveringsmiddel pga. dets
potentielle toksiske virkning.

Kontraindikationer og bivirkninger: se Medicin.dk.
Obs! Pausering af LMWH 24 timer far lumbalpunktur eller anden invasiv procedure.

Tabel 5. Terapeutiske doser af LMWH

LMWH Born < 2mdr. . Bgrn > 2 mdr. Monitorering
Dosis s.c.

Enoxaparin Niveau af P-lavmolekylert heparin

(Klexane) 1.5 mg/kg x 2 1,0 mgkg x 2 (anti-Xa) 0,5-1,0 IE/ml 3-4 timer efter
Dalteparin* injektionen pa 2. behandlingsdag.

(Fragmin) 150-200 1E/kg x | 150-200 IE/kg x 1 Kontrol om 1 uge, senere 1 gang mdl.
Tllnzapr?rln* 275 IE/kg x 1 | 175-240 IE/kg x 1** | Kun fa bgrn behgver en dosisggning

(Innohep) med 0,125 mg/kg/dosis

* | den akutte fase (de farste 5-7 dage) foretraekkes dosering delt op med halv dosis x 2 per dggn

** Tinzaparin til bgrn (2 mdr.-5 ar) 240 IE/kg x 1, Tinzaparin til bgrn (5-10 ar) 200 IE/kg X 1; og
Tinzaparin til bgrn (10-16 ar) 175 IE/kg x 1.

Tabel 5. Profylakse med LMWH

LMWH Born < 2mdr. . Bgrn > 2 mdr. Monitorering
Dosis s.c.
E(rlfl);igﬁgn 1,5mg/kg x 1 1 mg/kg x 2
Coneparn | soa001Ehgx | soaoniekgx1 | KT S veet amgter
T(:rr‘]i]%";lig)” 75 IE/kg x 1 50-75 IE/kg X 1

Ved uforklaret trombocytopeni obs. for heparin associeret trombocytopeni type 11, der dog
forekommer meget sjeeldent ved brug af LMWH.

Fibrinolytika (Actilyse®)

Indikation: livstruende trombose eller truende organtab. Ikke indiceret som rutine behandling ved

cerebrale tromboser hos bgrn.

Kontakt evt. et trombolysecenter.

Kontraindikationer:

- storre operation eller bledning <10 dage inden behandlingens start
- sver asfyksi <7 dage
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- invasivt indgreb < 3 dage

- kramper < 48 timer

- preematuritet < 32 gestationsuger

- sepsis

- aktiv mindre blgdning

- refraktzer trombocytopeni (< 50 x 10 %I) og hypofibrinogenaemi (< 3 umol/Il)

Kontraindikationer er ikke absolutte og kan vurderes i hvert individuelt tilfaelde.

Actilyse® kan bruges:

Systemisk  Via perifer vene

Bolus evt 0,1-0,2 mg/kg/10 min

Vedligeholdelse: 0,03-0,1 mg/kg/t (hos nyfedte kan startes med 0,06mg/kg/t
Lokalt Via separat kateter indlagt teet ved tromben

Bolus evt. 0,05mg/kg/10 min

Vedligeholdelse: 0,015 mg/kg/t

Kateteranlaeggelse til lokal trombolyse kan vare forbundet med tekniske problemer, men ved
kateter in situ er trombolyse nem at udfere ved CVK-associeret trombose. Lokal trombolyse er
forbundet med mindre risiko for blgdning. Nuveerende data er for insufficiente til at anbefale en
metode frem for en anden.

Monitorering og supplerende behandling:
Inden trombolyse:

e Fuldt blodbillede, INR, APTT, fibrinogen. Trombocyttransfusion ved trombocytter <50x10°.
e Substitution med FFP 10-20 ml/kg i.v.
e Veer klar til behandling af evt. blgdning:

- FFP, 2 portioner SAG-M blod i beredskab

Under trombolyse:
e Profylaktiske doser af LMWH. Tabel 5
FFP 10-20 ml/kg dagligt iv.
Hb, trombocytter, APTT, D-dimer, fibrinogen, INR x 1 dgl.
Daglig billeddiagnostik
Dosisggning ved lav D-dimer og vedvarende trombose.

Behandlingens varighed: klinisk og radiologisk trombolyse. Sandsynlighed for effekt efter 6 dages
behandling er ringe.

Bivirkninger: Minimal blgdning forekommer hos ca. 25 % af bgrn i trombolyse.

Behandling af bivirkninger:
e Minimal blgdning — kompression hvis muligt. Observeres.
e Sver blgdning — seponering af trombolyse. FFP og andre blodprodukter efter behov.
e Livstruende blgdning — supplering med i.v. antifibrinolytika (Tranexamsyre® 20
mg/kg/dagn for bgrn >1 ar)
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Vitamin K-antagonister

Indikation: forebyggelse og behandling af tromboser i ikke akut fase. Prioriteres sjeeldent frem for
LMWH pga. teet monitorering og interaktioner med andre leegemidler og kost.

Warfarin
Kontraindikationer og bivirkninger: se Medicin.dk

e Mzatningsdosis for bern (1 maned-1 ar) er 0,2 mg/kg/dggn, for barn og unge (2-18 ar) 0,09
mg/kg/dggn. Max dosis 5 mg.

e Dosis justering 0,5 mg/dosis

e Farste INR kontrol efter 2 — 5 dage og herefter to gange ugentlig til terapeutisk niveau er naet,
dvs. INR2 -3

Sma afvigelser fra terapeutisk INR niveau ma forventes og kraever ikke dosis justering.Skriv tekst
her
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