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Nedsatt trombocytfunktion eller otillrickligt
antal trombocyter kan orsaka akut blédning.
Vid brist pd koagulationsfaktorer ses bade
akuta och fordréjda blodningskomplikationer.

Vid héga nivder av koagulationsfaktorer
eller brist pA himmare till koagulationen 6kar
risken for trombos och fibrinbildning.
Fibrinolysen aktiveras alltid sekundirt till
fibrinbildning, men kan ocksa primirt aktive-
ras genom frisittning av fibrinolysaktivatorer.
Vid 6verskott pa vivnadsaktivator (plasmino-
genaktivator, t-PA), brist p& plasminogen-
aktivator himmare (PAI) och brist pd anti-
plasmin okar risken for blédningar. Vid brist
pa t-PA och/eller 6kad halt PAI 6kar risken for
trombos.

Disseminerad intravasal koagulation (DIC)
ir ett tillstdind med utbredd mikrotromboti-
sering i olika organ och samtidig diffusa blod-
ningar pa grund av uttalad konsumtion av
trombocyter och koagulationsfaktorer, inklu-
sive fibrinogen, och en 6kad sekundir fibri-
nolys. Tidig uppticke och adekvat behandling
av detta tillstdnd 4r viktigt. DIC ir ett livsho-
tande tillstind, som utan behandling har déd-
lig utgdng pa grund av multipel organdys-
funktion, och samtidig blédning (1).
Mortalitet vid DIC beror vanligen pd att den
utlésande orsaken inte gir att behandla.
Lyckligtvis dr detta mycket ovanligt vid obste-
trisk DIC. Diagnostik av DIC sker genom vir-
dering av den kliniska bilden och upprepad
provtagning. Det har skapats ett scoringsys-
tem avseende diagnostik av DIC hos icke-gra-
vida patienter (1). Detta kan inte anvindas for

gravida kvinnor eftersom normalvirden for
flera av de analyser som ingdr i scoringsyste-
met ir annorlunda under graviditet. DIC score
har ocksé skapats for obstetriska tillstind, men
det ir otillrickligt validerat for att rekommen-
deras (2,3). Den viktigaste behandlingen vid
DIC ir eliminering av underliggande orsak.
Understédjande symptomatisk behandling
syftar till att vinna tid for atgirdande av grund-
sjukdomen.

Aven vid normal forlossning konsumeras
koagulationsfaktorer och trombocyter och en
okad fibrinolys forekommer post partum

(4,5).

Ablatio placentae

Ablatio placentae rapporteras férekomma vid
fyra per tusen forlossningar (6). Vid ablatio
placentae aktiveras koagulationen i det retro-
placentira hematomet och det bildas koagler
lokalt. Detta kan medféra en nirmast total
konsumtion av fibrinogen. Genom 6ppetsta-
ende blodkirl i myometriet kan koagulations-
aktiverande substanser passera in i blodbanan,
vilket kan resulterar i DIC som ir vanligt vid
ablatio (2,7). Graden av DIC beror p4 storle-
ken pé avlossningen och hemostasrubbning-
en progredierar under tiden fram till forloss-
ningen. I samband med en total avlossning
foreligger oftast nigon form av koagulopati.
Vid mindre avlossning dir expektans vervigs,
ses vanligen dvergdende trombocytsinkning
och stegring av D-dimer. Vid progress eller
utebliven forbittring av hemostasen, samt vid
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blédning eller trombotisering ska kvinnan for-
16sas.

Vid mindre ablatio dr processen sjilvbe-
grinsande och normalisering av hemostasen
ses inom 24-48 timmar efter partus. Den fibri-
nolytiska fdrmagan okar efter placentas avloss-
ning och uttalad fibrinolys ir vanlig vid abla-
tio (8).

Den viktigaste behandlingen vid allvarlig
hemostasrubbning pa grund av ablatio placen-
tae ir forlossning och utrymning av uterus.
Under tiden fram till f6rlossning och post par-
tum ska substituering géras for forluster.

Det ir viktigt att regelbundet, var 2-4
timme, f6lja hemostasvariabler vid vaginal for-
lossning f6r att undvika ovintade blédnings-
komplikationer vid partus. Vid storre avloss-
ning och f6rdréjd utrymning av uterus, vid
hypovolemi och/eller vid samtidig preeklamp-
si, 4r det inte ovanligt med njurskador.
Vanligast ir akut tubulir nekros pa grund av
hypovolemi och DIC, men ibland férekom-
mer kortikal nekros (2,8).

Preeklampsi/eklampsi

Preeklampsi/eklampsi ir ett inflammatoriskt
tillstind med endotelcellsdysfunktion och
genom skador pa endotel sker en aktivering av
trombocyter och koagulation (2,9). Dirvid
orsakas en liggradig DIC, som initialt 4r balan-
serad och inte visar sig vid bestimning av rutin-
missiga laboratorieanalyser sdsom APTT, PK,
trombocyter, D-dimer eller antitrombin. Den
okade konsumtionen av trombocyter och koa-
gulationsfaktorer balanseras initialt av en 6kad
syntes. Vid preeklampsi kan fibrinogennivan
vara férh6jd pa grund av en akutfasreaktion.
Det sker en successiv fibrinbildning, i framfor
alle njurar och lever. Okad omsittning av trom-
bocyter och fibrinogen samt antitrombin har
pavisats (9). Vid allvarligare former av pree-
klampsi/eklampsi sker en 6verging till suba-
kut/akut DIC med sjunkande trombocytan-
tal och fibrinogennivéer samt konsumtion av
antitrombin. Genom 6kad frisittning av plas-
minogen aktivator inhibitor 1 (PAI-1) frin
endotelceller dimpas fibrinolysen. S& sma-
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ningom stiger dock nivin av D-dimer och blir
hogre 4n normalt. Detta ér ett tecken pd 6kad
fibrinbildning och fibrinolys. Den senare akti-
veras for att motverka dlig funktion hos nju-
rar, placenta och lever. Vid preeklampsi min-
skar det lokala forsvaret mot blédningar vid
placenta genom att plasminogen aktivator
inhibitor 2 (PAI-2) minskar. Detta skulle
kunna bidra till den 6kade risken for ablatio
placentae (10).

Vid preeklampsi med koagulationsrubb-
ningar ir det extra viktigt att behandla hyper-
tonin eftersom hagt blodtryck och dkad blod-
ningsbenigenhet kan bidra till svéra intrakra-
niella blédningar med fatal utging.

Vid nefrotiskt syndrom och vid leverpaver-
kan kan mycket ldga antitrombinnivier fore-
komma beroende pd forluster, 6kad konsum-
tion och nedsatt syntes. Vid subnormala niva-
er av antitrombin foreligger 6kad risk for vends
tromboembolism, om det inte samtidig fore-
ligger brist p& koagulationsfaktorer. Nefrotiskt
syndrom innebir en dkad risk for vends trom-
boembolism (VTE) dven vid normala AT niva-
er delvis pa grund av trombocytaktivering och
forhéjda nivaer av fibrinogen, faktor VIII och
von Willebrands faktor samt en 6kad viskosi-
tet i plasma (11). Négon form av trombos-
profylax ir indicerad vid subnormala anti-
trombinnivier, men det 4r osikert hur LMH
paverkar antitrombinets anti-inflammatoriska
effeke, vilken troligen ir viktigt for att forhin-
dra progress av preeklampsin.

Vid HELLP sker trombocytkonsumtion
ibland mycket snabbt. I levern bildas mikro-
tromber periportalt. Det kan uppstd subkap-
sulira blodningar och i viirsta fall leverruptur.
Det férekommer ibland mycket lga anti-
trombinnivier men sillan brist pd faktorer
ingdende i protrombinkomplexet (12,13). Av
de som utvecklar HELLP har 15-20 procent
en isolerad HELLP-bild utan hypertoni och
proteinuri. HELLP-syndromet har ett tva-
puckligt naturalférlopp med dvergdende for-
bittring. Viktigt att stabilisera patienten cir-
kulatoriskt och hemostasmissigt. Det sker all-
tid en férsimring under de forsta dagarna post
partum, vilket méste beaktas vid forlossnings-
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planering. Behandling med kortison har rap-
porterats framfor allt post partum men fler
studier krivs innan rekommendationer om
detta kan ges. Plasmaferes och levertrans-
plantation har anvints vid utdragna férlopp.
Vid utebliven forbittring inom nagra dagar
post partum maste alternativa diagnoser som
HUS (hemolytiskt uremiskt syndrom) och
TTP 6vervigas. Aven vid svar leverpiverkan
tillfrisknar kvinnan utan framtida men om
den akuta situationen kan hanteras. Recidiv
vid ny graviditet har rapporterats hos ungefir
5 procent (12). Vid en ny graviditet 6vervigs
kontroll av trombocytantal och transaminaser
under andra och tredje trimestern. ASA pro-

fylax ges vid ny graviditet.

Akut fettlever i samband
med graviditet

Akut fettlever forekommer cirka en per 20 000
graviditeter (12). Denna leverkomplikation
skiljer sig frin HELLP avseende klinisk bild
genom uttalat illamdende, hypoglykemi och
mer sjukdomskinsla, mindre epigastralgier,
feber och vanligtvis ikterus. Orsaken till
detta tillstind ir okind, men en gendefekt,
GLU474GLN mutation, som paverkar synte-
sen av ldng-kedjade fettsyror hos barnet, har
relaterats till akut fettlever hos modern (14).
Akut fettlever bestir av centrilobulir fettnekros
i levern och nedsatt funktion av hepatocyter-
na hos modern. Tidigare rapporterades 75-80
procent mortalitet. Idag, med bittre intensiv-
vérd och majlighet till levertransplantation,
har mortaliteten sjunkit till 20-30 procent.
Den perinatala mortaliteten rapporteras till
20-50 procent (12).

Vid akut fettlever férsimras snabbt leverns
funktion med allvarlig hemostasrubbning
och blédningar, vanligen gastrointestinala.
PK(INR), albumin och antitrombin ir de ana-
lyser som speglar leverfunktionen. Hemostas-
rubbningen ir ett resultat av minskad syntes,
okad forlust och konsumtion vid blédningar.
DIC ir vanligt och mycket liga antitrombin-
nivder har rapporterats (15). Behandlingen
bestdr av férlossning efter korrektion av

hemostas och hypoglykemi. Om intensivvard
i det akuta skedet lyckas, sker tillfrisknandet
utan bestdende leverskada. Recidiv har rappor-
terats vid ny graviditet.

Fostervattenemboli

En uppskattad incidens 4r en per 20-30 000
forlossningar. Upp till tio procent av mater-
nella dodsfall beror pa denna fruktade kom-
plikation och médramortaliteten har rappor-
terats till omkring 60-90 procent (16,17).
Etiologin anses vara tilltride av fostervatten
till moderns cirkulation och liknas vid en ana-
fylaktoid reaktion f6ljt av DIC och blédning-
ar. Amnion dr mycket rik pa vivnadsfaktor,
som snabbt kan aktivera blodkoagulationen.
Initialt ses en frisittning av vasoaktiva sub-
stanser frdn trombocyter. Den pulmonella cir-
kulationen paverkas som vid massiv lungem-
bolism. Frisittning av flera olika vasoaktiva
substanser leder till pulmonell hypertension
och generell hypotension. Cor pulmonale kan
utvecklas snabbt och kvinnan kan d4 avlida i
total cirkulationssvikt. Om kvinnan éverlever
den initiala fasen tillstdter vanligtvis svarbe-
handlad blédning post partum med bilden av
DIC. Vid en registerstudie i USA rapportera-
des att 12 av 40 kvinnor med hjirtstillestdnd
kunde aterupplivas, men endast tre dverlevde
utan neurologiska sequeale (18). Tidigare aller-
giska eller atopiska tillstdnd rapporteras hos
cirka 40 procent av de drabbade kvinnorna.

Behandlingen av fostervattenemboli bygger
pa empiri. Initialfasen behandlas genom inten-
sivvard och hjirt-lungriddning. DIC behand-
las enligt giingse principer.

Intrauterin fosterdod

Intrauterin fosterddd leder till en trombotise-
ring i placenta. Konsumtion av koagulations-
faktorer inklusive fibrinogen kan leda till fibri-
nogennivder pd mindre 4n 0,5 g/L (19,20).
Livshotande blédningar kan intriffa vid for-
lossningen. Fibrinogen pd mer in 2,0-2,5 g/L
krivs f6r en acceptabel hemostas och sérlik-
ning. Allvarliga koagulationsrubbningar vid
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IUFD utan ablatio ses mycket sillan i Sverige.
TPK och fibrinogen kontrolleras idag inte
regelbundet pd dessa patienter, men det
rekommenderas dtminstone kontroll infor par-
tus, speciellt vid flerbord dir ett av fostren nyli-
gen har dott. Vid hemostasrubbning bestir
behandlingen av tillférsel av trombocyter och
andra hemostaskomponenter.

Septiska infektioner inkluderande
septisk abort

I samband med graviditet och puerperium
okar risken for DIC vid svirare infektioner.
Hemostasen aktiveras littare 4n vid icke-gra-
vida tillstdnd och den dimpade fibrinolysen
minskar ocksd formédgan att 16sa upp bildat
fibrin. Vid septiska tillstind ir fibrinogenni-
vén redan forhéjd pd grund av akutfasreak-
tion. Vid svrare infektioner har heparin pro-
vats profylaktiskt och har kunnat férhindra
DIC vid septisk abort (2,13). Observans pa
hemostas ir indicerat och trombosprofylax
med LMH bér évervigas. Vid DIC kan
behandling med protein C- och antitrombin-
koncentat utan LMH/heparin 6vervigas i sam-
rdd med koagulationsspecialist. Vid septisk
abort eller sepsis med IUFD ir det viktigt att
sedan antibiotikabehandling inletts och korri-
gering av eventuell hemostasrubbning gjorts
planera for snar forlossning eller uttémning
av uterus.

Trombotisk trombocytopen purpura

Trombotisk trombocytopen purpura (TTP) idr
tillstind med generell trombocytaktivering,
trombocytopeni och bildande av trombocyt-
pluggar i mikrocirkulationen, framfér allt
cerebralt (21-23). Cerebral péverkan, kram-
per, feber och medvetandestérning alternativt
njurinsufficiens forekommer. Tillstdndet ér
vanligare sent under tredje trimestern och post
partum. TTP kan initialt vara svar att skilja
fran svar preeklampsi/HELLP. Tillstdndet for-
bittras inte av férlossning. Utan behandling
dr mortaliteten nirmast total men genom plas-
maferes och tillférsel av plasma kan mortali-
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teten reduceras till omkring 25 procent. Ingen
generell DIC ses initialt, men kan tillstota.
Etiologin till detta tillstind 4r brist pd enzy-
met ADAMTS 13 och d3 forekomst av stora
von Willebrand monomerer. Det féorkommer
bide forvirvad och heriditir brist pa
ADAMTS 13. Dessa orsakar en trombocytak-
tivering och aggregation och mikroangiopa-
tisk hemolys. Normalt bryts de stora von
Willebrand monomererna ner av metallopro-
teaser men vid medfédd eller forvirvad brist
forekommer minskad aktivitet av metallopro-
teaser, framfor allt ADAMTS 13. Bristen p
metolloproteas resulterar i minskad spjilkning
av stora von Willebrand monomerer, vilka
anses vara anledning till TTP. ADAMTS 13
kan bestimmas vid klinisk kemi laboratorier-
na i Malmé och i Géteborg. Behandling sker
i samrdd med hematolog och bestér av tillfor-
sel av plasma, plasmaferes, kortikosteroider
och i vissa fall cytostatika. Hereditir och for-
virvad TTP kan forekomma. Forviarvad TTP
kan recidivera.

Diagnostik av forvirvad
hemostasrubbning

Féljande laboratorieanalyser rekommenderas
vid misstanke pé férvirvad hemostasrubbning:
TPK, APTT, PK(INR), fibrinogen, antitrom-
bin och D-dimer. Det 4r viktigt att initialt upp-
repa provtagning med 2-6 timmars intervall,
se Faktaruta 2. Vid utredning av trombocyto-
peni kontrolleras det erhdllna trombocytanta-
let i EDTA med bestimning av trombocytan-
tal i citratplasma for att uppticka eventuell
pseudotrombocytopeni. Denna har ingen
funktionell betydelse in vivo utan beror pd in
vitro-reaktioner (24).

Vid svéra komplikationer under graviditet
och vid férlossning dr det dnskvirt att ome-
delbart kunna 3 en samlad bild av hemosta-
sen. Detta kan fis med viskoelastiska meto-
der/tromboelastografi exempelvis TEG™
eller Rotem™ (25-27). Dessa metoder inne-
bir en samtidig bedomning av trombocytan-
tal, koagulation och fibrinolys. Information,
som erhdlls inom 10-20 minuter jimfort med
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rutinanalyser. De senare tar minst en timme
Det finns idag inte ndgon bra metod for att
snabbt bedéma trombocytaggregation eller
adhesion. Multiplate och Verify now anvinds
for bedémning av effekten av trombocythim-
mande likemedel till exempel ASA (28).
Viskoelastiska metoder/tromboelastografi gors
pd helblod och speglar mer den hemostas som
forekommer in vivo in enskilda laboratoriea-
nalyser. Initial behandling och uppféljning av
behandling kan ske med vigledning av trom-
boelastografi. Enskilda analyser rekommende-
ras som komplement f6r uppfoljning av hemo-
stasrubbningen. Vid mycket allvarliga kom-
plikationer kan det vara virdefullt att analyse-
ra dven andra in ovan nimnda koagulations-
och fibrinolysvariabler. Koagulationsspecialist
kontaktas vid dessa tillstdnd.

Faktaruta 3 visar ligsta normala nivé av koa-
gulationsanalyser under sista trimestern, vid
normal graviditet och ligsta nivier som behvs
for adekvat hemostas. Hemostasrubbningen
okar med antal paverkade parametrar. Det kan
vara svart att tolka resultat och kontakt rekom-
menderas med koagulationsspecialist vid svara
tillstand.

Behandling av forvirvad
hemostasrubbning med och utan

DIC

Behandling ges vid svira fall alltid i samrad
med koagulationsspecialist. Det ir svart att
studera dessa heterogena patientgrupper och
dirfor bygger rekommendationerna avseende
behandling huvudsakligen pa fallserier och kli-
nisk beprovad erfarenhet. Vid alla koagula-
tionsrubbningar med blédningar eller paga-
ende trombotisering dr det viktigt att sd snabbt
som mojligt undanrsja den bakomliggande
orsaken och korrigera den stérda hemostasen.
Korrigering av hemostasen ger en tidsfrist si
att andra dcgirder exempelvis forlossning och
kirurgi hinns med samt att andra likemedel,
exempelvis antibiotika, fir tid att verka. Det
ir en fordel att korrigera hemostasrubbningar
fore forlossningen eftersom denna i sig sjilv

innebir en aktivering av koagulation och fibri-
nolys.

Snabb tillfsrsel av tillricklig mingd av de
komponenter som saknas krivs for att hoja
nivén i plasma dver konsumtion och erhélla
adekvat hemostas. Tillforseln skall ges till
hemostatisk balans och inte till hyperkoagu-
labilitet, vilket istillet 6kar risken for vends
tromboembolism och mikrotrombotisering
med pafoljande organsvike. Hemostasen kan
snabbt forbittras genom tillférsel av koagula-
tionsfaktor- och himmarkoncentrat utan risk
for overvitskning. Enbart tillforsel av plasma
kriver sd stora volymer f6r att korrigera allvar-
liga forindringar s& att risken for utspidning
och évervitskning blir stor. Vid plasmabe-
handling kan lungkomplikationer med svir
andningsinsufficiens intriffa s kallad TRALI
(transfusion related acute lung injury). Detta
beror pd antikroppsreaktion och risken kan
minskas genom tillférsel av plasma frén enbart
min, som har mindre férekomst av antikrop-
parna. Idag anviinds nistan enbart plasma frin
min.

Trombosprofylax efter stor blodning 4r vik-
tigt sd snart blddning och blédningsrisk ir
under kontroll. Behandling av blédningar har
alltid prioritet fére trombosprofylax.

Specifik behandling

Behandling vid férvirvad koagulationsrubb-
ning med eller utan DIC kan alltid pdbérjas
med firsk plasma, cirka 10-15 ml/kg kropps-
vikt, som tillfér instabila koagulationsfaktorer
sasom faktor V och VIII samt 6vriga koagula-
tionsfaktorer och himmare. S3 snart som moj-
ligt tillfors firskfrusen plasma, som ir en bitt-
re killa for instabila koagulationsfaktorer.
Lagrad plasma kan anvindas for tillférsel av
de vitamin-K beroende faktorerna, fibrinogen
och protein C och S, antitrombin och fibri-
nolyshimmare. For normalisering av lag fibri-
nogennivd behévs fibrinogenkoncentrat vid
nivier under 2-2,5 g/L. En enhet plasma hojer
fibrinogennivin med omkring 0.25 g/L och
1g fibrinogenkoncentrat (Riastap) hojer fibri-
nogennivdn med omkring 0.5 g/L om inte
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samtidig konsumtion pigir. Genom tillf6rsel
av koncentrat kan korrigering ske utan over-
belastning av cirkulationen. Fér snabb korri-
gering av fakeor II, VII, IX och X, exempelvis
vid warfarinbehandling eller svir konsumtion,
kan protrombinkomplexkoncentrat ges.

Vid tillférsel av fibrinogen och andra koa-
gulationsfaktorkoncentrat 4r det viktigt att en
balans bibehills inom hemostasen. Forvirvad
brist pd antitrombin kan normaliseras med lag-
rad plasma, men vid uttalad brist med nivaer
under 0,5 E/L (mindre 4n 50 procent av nor-
mal plasmanivén) ger antitrombinkoncentrat
snabb normalisering utan risk for 6verbelast-
ning av cirkulationen.

Protein C-systemets himmare tillfors
genom plasma eller protein C koncentrat.

Trombocytkoncentrat dr indicerat vid all-
varlig trombocytopeni. Spontana blédningar,
till exempel intrakraniella blddningar, kan
intriffa vid trombocytantal mindre dn 20-30
x 109/L.

Vid trombocytantal mindre 4n 50 x 109/L
foreligger en 6kad blodningsrisk vid partus,
vid andra invasiva ingrepp och vid extrem
hypertoni (risk for hjirnblédning). Maximal
effekt erhills efter 3-4 timmar. Vid konsum-
tion ir effekten av trombocytkoncentrat min-
dre och det krivs fler crombocyter for att nd
onskad effekt. Det foreligger risk for infektio-
ner vid behandling eftersom denna blodpro-
dukt forvaras i rumstemperatur. Trombocyt-
tillforsel kan innebira risk for ytrerligare akei-
vering av koagulationen vid DIC liksom sen-
sibilisering och bildande av antikroppar.
Funktionen hos trombocyter kan variera frin
unga aktiva trombocyter vid I'TP till déligt
fungerande ildre trombocytpopulationer. Vid
uttalad konsumtion kan normalisering av
trombocytantal droja, men om sjunkande
TPK kan detta bero pd forsimring.

Vid uttalad fibrinolys och samtidig blod-
ning kan fibrinolysen dimpas genom tillfor-
sel av fibrinolyshimmare i form av tranexam-
syra (Cyklokapron). Vid kraftig fibrinolys kan
plasma och fibrinogen behvas pd grund av
nedbrytning av fibrinogen, fibrin, faktor V
och VIII genom plasmin. Upprepad behand-
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ling med fibrinolyshimmare vid DIC kan teo-
retiskt minska bortskaffandet av fibrin i mikro-
cirkulationen och dirmed 6ka risken f6r en
forsimring av organfunktion, till exempel
njursvike. Det 4r kontraindicerat med fibrino-
lyshimmare vid blédningar i 6vre urinvigar
eftersom koagelbildning dir kan ge svira kom-
plikationer.

Desmopressin (Octostim), som frisdtter fak-
tor VIII, von Willebrands faktor och t-PA, kan
vara indicerat vid irftliga eller forvirvade trom-
bocytopatier, vid behandling med ASA,
NSAID eller Dextran, njur- och leverinsuffi-
ciens. Svir trombocytopeni medfér en forsim-
rad effekt av desmopressin. Den antidiuretis-
ka effekten av desmopressin ir viktig att beak-
ta. Kontroll av S-Na (>130 mmol/L) och diu-
res 4r viktigt vid behandling med desmopres-
sin. Risk finns for cerebral p& verkan med kon-
fusion och kramper.

Forklaring till olika forindringar
av laboratorieanalyser

Forlingd APTT ses vid lupus antikoagulans
(fosfolipidantikroppar), vid antikroppar mot
enskilda koagulationsfaktorer det vill siga for-
virvad hemofili, vid lga nivéer av koagula-
tionsfaktor V, VIII, IX, X, XI och XII samt
protrombin och fibrinogen (< 1.5 g/L) (28).
Laga koncentrationer av koagulationsfaktorer
orsakas av konsumtion eller minskad syntes.
Férst vid en koagulationsfaktorhalt omkring
20 procent av det normala paverkas APTT .

Lupusantikoagulans (LA) ir autoantikrop-
par riktade mot fosfolipidassocierade lipopro-
teiner. Forlingd APTT vid lupus antikoagu-
lans beror pé en direkt p&verkan pa fosfolipid
i sjilva testet och indikerar alltsd inte ckad
blédningsbenigenhet i dessa fall.

Fibrinogen, faktor V och VIII kan ocksd
vara ldga pa grund av 6kad fibrinolys .

Forhojt PK(INR) (sinke halt av protromb-
inkomplex) orsakas av nedsatt syntes vid lever-
skador, av 6kad konsumtion vid svir DIC och
avvitamin K-brist pd grund av minskad resorp-
tion vid gallvigssjukdomar och délig nutrition

(28).
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Antitrombin kan vid lokal eller generell
koagulation konsumeras liksom koagulations-
faktorer och trombocyter. Antitrombin, ir en
av kroppens viktigaste himmare av blodets
koagulation. Antitrombin himmar férutom
blodkoagulationen ocksé inflammatoriska
reaktioner och dimpar cytokineffekter (13).
Denna effekt minskar vid samtidig nirvaro av
heparin. Prostacyclin frisitts frin endotelcel-
ler av antitrombin (30). Mycket liga anti-
trombinnivaer understigande 0,50 E/L mot-
svarande mindre 4dn 50 procent av normal
plasma kan ses vid obstetriska komplikationer
(13). Behandling med antitrombinkoncentrat
har i en mindre studie férbittrat det obstetris-
ka utfallet vid svar och tidigt debuterande pre-
eklampsi (31). Forvirvad antitrombinbrist
okar troligen risken for trombotisering. Det
ir dock inte kiint om forvirvad antitrombin-
brist innebir samma héga risk for VTE som
hereditir antitrombinbrist. Den 6kade risken
for VTE vid forvirvad antitrombinbrist kan
balanseras genom konsumtion av koagula-
tionsfaktorer och trombocyter vid blodningar
och vid leverskador. Vid behov att tillféra koa-
gulationsfaktorer och trombocyter 6kar troli-
gen risken f6r DIC och VTE om mycket lig
antitrombinaktivitet kvarstar. Okad risk fore-
ligger speciellt vid tillférsel av protrombin-
komplexkoncentrat. Hur stor risken ir vid till-
forsel av stora mingder fibrinogen ir okint
men hittills har det inte rapporterats VTE vid
fibrinogensubstitution.

Protein C dr en annan viktig himmare, som
aktiveras av trombomodulin i kirlviggen. For
att aktiverat protein C skall kunna himma fak-
tor V och VIII behévs en co-faktor, protein S.
Acrocyanos vid svir DIC och perifera nekro-
ser ses vid exempelvis meningokock- och
streptokocksepsis och beror troligen pé bris-
tande protein C-aktivitet i mikrocirkulatio-
nen. Vid svir DIC, vid nedsatt leverfunktion
och vid septiska tillstdind som ovan kan liga
nivder av protein C férekomma. Protien C-
brist behandlas i samrd med koagulations-
specialist. Betydelsen av forvirvad protein C-
brist vid obstetriska komplikationer ir inte

klarlagd.

Tissue factor pathway inhibitor, TFPI och
TFPI-2 dr himmare till initiering av koagula-
tionen genom att himma vivnadsfaktor-fak-
tor VII komplexet. TFPI-2 kallas i ildre litte-
ratur for placenta protein -5 och bildas av syn-
cytiotrofoblaster. Betydelsen av TFPI och
TFPI-2 i samband med graviditet studeras vid
prematurbérd och preeklampsi och prelimi-
nira data talar f6r att dessa himmare har bety-
delse vid bdda komplikationerna (32,33).

Négon specifik behandling vid bristtillstdnd

finns inte idag.

Fibrinolys

D-dimerer ir ett resultat av fibrinbildning
intra- eller extravasalt och en 6kad fibrinolys,
som behévs for ate &cerstilla blodflodet i
mikrocirkulationen. Nivin av D-dimerer nor-
maliseras oftast av sig sjilv nir fibrinbilding-
en upphor. En 6kning av D-dimer skall ses
som ett svar pd kroppens bortskaffande av
fibrin frin mikrocirkulationen och en natur-
lig process vid svar sjukdom. Endast vid blod-
ning finns anledning att behandla okad
fibrinolys, D-dimer stegring, med fibrinolys-
himmare.
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FAKTARUTA 1

Obstetriska orsaker till hemostasrubbningar vid obstetriska komplikationer

N

Obstetrisk komplikation | Utspidning | Konsumption | Syntesdefekt DIC
Ablatio placentae X X X
Preeklampsi/eklamspi
inklusive HELLP X Xk X
Akut fettlever X X
Fostervattenemboli X X
Intrauterin fosterdod X
Sepsis X
TTP X X)
X=férekommer (X)=kan forekomma efter initial fas Xx=vid svir HELLP
FAKTARUTA 2

Diagnostik av férvirvade hemostasrubbningar

1 Tromboelastografi (TEG/Rotem) akutprovtagning, initialt svar inom 10-20 minuter
2 Enskilda laboratorieanalyser, foljs initialt var 2-6 timme

Tillstdnd APTT PK(INR) TPK Antitrombin Fibrinogen D-dimer

Graviditet V=
Partus =
Puerperiet =

Konsumtion/

utspidning =1
DIC v 1
TTP =

!
-4

- -
4 =
i i

W 2
W 2
U -

1

U -
W (il

= oforindrad, | minskar, | 6kar, || minskar markant, { 6kar markant.
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Rotem
’|‘ =
-4
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FAKTARUTA 3
Koagulationsanalyser i tredje trimestern vid normal graviditet och
grinser for normal hemostas

Laboratorieanalys Tredje trimestern Grins for normal hemostas
APTT Kort, normal normal

PK, INR <1.0 <1.6

TPK x 10°/L > 150 > 50-70
Fibrinogen, g/L >3.0 >2.0-2.5
D-dimer, mg/l <2.0 *
Antitrombin, IU/L > 0.80 *

* Dessa analyser paverkar hemostasen, men absolut niva for normal hemostas ir svar att
ange. Exakta virden kan variera nigot beroende pé lokala laboratoriemetoder.

/
a N
FAKTARUTA 4

Specifik behandling vid hemostasrubbning

Vid komplicerad hemostasrubbning skall patient alltid handliggas i samrid med
koagulationsspecialist.

Preparat Dosering

Firskfrusen plasma Cirka 10-15 ml/kg kroppsvikt, snabbt initialt.

Firsk plasma Cirka 10-15 ml/kg kroppsvikt, initialt.

Lagrad plasma Som ovan vid behov av vitamin K-beroende och stabila

koagulationsfaktorer, antitrombin, protein C.

Fibrinogenkoncentrat Vid fibrinogen < 2-2,5 g/L och blédning eller risk for
blédning ges 2-4 g. Om lig AT nivé dessutom substitution
med plasma eller AT koncentrat.

Trombocytkoncentrat Vid TPK < 20 x 10°/L for att forhindra spontanblédning.
Vid TPK < 50 x 10°/L vid blédning eller inf6r forlossning.
Antitrombinkoncentrat Overvéigs vid AT nivd mindre dn 0,50 IE/L eller mindre

dn 50 procent av normal plasma.

Protein C koncentrat Protein C ges vid svér sepsis i samradd med
koagulationsspecialist.

Koagulationsfaktorkoncentrat Tillforsel olika koagulationsfaktorkoncentrat ges alltid i
samrdd med koagulationsspecialist.

Tranexamsyra Ges i enstaka doser 10-20 mg/kg langsamt iv tillsammans
med plasma vid blédning och kraftig fibrinolys.
Obs! Kontraindicerat vid blédningar frin 6vre urinvigarna.
Forsiktighet vid DIC och misstanke p& tromboembolisk
komplikation.

Desmopressin Ges vid trombocytopati, ASA-dextranblédning,
njur- och leverinsufficiens, dosering, se FASS.

Obs! Antidiuretisk effekt. Risk for kramper.
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