Bl6dningskomplikationer vid antikoagulationsbehandling

UNDVIK UNDERRAPPORTERING
KONTROLLERA REGISTER!

Genom kontroll av dédsor -
saksregister och slutenvardsre-
gister kan man kanskeintemed
full sékerhet fanga upp alla leta-
la€eller allvarliga blodningskom-
plikationer, men den ger enrela-
tivt realistisk bild av arlig inci-
dens.

Behandling med antikoagulantia har
en prevalens i Sverige pa 0,40 procent
enligt berdkningar fran apotekens for-
sdljningssiffror och 0,58 procent enligt
stickprov med hjdp av enkéter [1]. De
sista aren har indikationsomradet kraf-
tigt utdkats genom rapport om reduce-
rad incidens av symtomgivande cere-
bral tromboembolism fran ca5till cal
procent vid antikoagulationsbehand-
ling av icke valvulart formaksflimmer
[2]. Prevalensen av formaksflimmer i
Sverige har beréknats till 1 procent [3]
varav ungefér halften av fallen [4] &
kandainom alméanl &karvarden.

Antikoagulationsbehandling  utgoér
enkostnadskravanderutin[5] ochen ut-
okning pa grund av breddade indika-
tionsomraden maste ske utan att nyare-
surser stéllstill forfogande.

En forutséttning for antikoagule-
tionsbehandling & registrering och
kontroll av blédningskomplikationer. |
de kontrollerade undersokningar som
ligger till grund for antikoagul ationsbe-
handling vid icke valvulart férmaks-
flimmer & den &rligaincidensen av all-
varliga blodningar omkring 1 procent
varav en tredjedel géller intrakraniella
blédningar [2]. Noteras bor att dessa
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siffror registrerades i samband med
noggrant dvervakade kliniskt kontrol-
lerade undersokningar och férmodligen
ar klart lagre @n dem man har i klinisk
vardagssjukvérd. Vid t ex en &rlig inci-
densav letal och allvarlig bl6dning pa3
procent kan man ifragasétta anti koagu-
lationsbehandling vid icke valvulart
formaksflimmer.

Uppgifter om letala och alvarliga
bl 6dningar masteinsamlaspaett trovar-
digt sitt. Forlitan paatt inblandade per-
soner spontant rapporterar dessa han-
delser innebér betydanderisk fér under-
rapportering.

Granskning av dodsbevisfor avlidna
antikoagulationsbehandlade patienter
samt av register 6ver sukhusvard av
dessa patienter ger en praktisk och | &tt-
tillganglig mojlighet att faen nagorlun-
da redlistisk bild av alvarliga blod-
ningskomplikationer. Vi har anvént oss
av denna mdjlighet i en undersokning
som ger hallpunkter for en arlig inci-
dens av dlvarlig eller letal blodnings-
komplikation pa 1 procent vid var Kli-
nik.

MATERIAL OCH METODER

Besok pa var mottagning registreras
i ett patientadministrativt datasystem,
Origo. Vi har i detta infort en sarskild
kod for patienter som kommit fér pro-
trombinkomplexanalys, PT, i samband
med antikoagulationsbehandling. Un-
der &r 1993, som utvaltsfor granskning,
kommer sammantaget 952 patienter na-
gon gang for en sadan kontroll. Sedan
beraknades antalet patientdr med be-
handling under ar 1993. For detta syfte
studerades de sk antikoagulationslis-
tornafor ett Sumpvisurval pad194 av de
952 patienterna och antalet behand-
lingsmanader for varje patient under ka-
lenderdret 1993 samt registrerades be-
handlingsindikationer.

Viafolkbokfdringen framtogs déref-
ter dodsorsaksbevis pasamtligaav vara
antikoagulationsbehandlade  patienter
(N=952) som avlidit under 1993 for
granskning med tanke pa eventuell
bl 6dningsorsakad dod. Fér samma pati-
enter granskades ocksa slutenvardsre-
gistret vid avdelningarna for medicin,
kirurgi, lungmedicin, anestesi, urologi,

Tabell I. Indikation for behandling med antiko-
agulantia hos de 194 patienterna.

Diagnos Procent
Lungemboli 24
Hjarninfarkt och TIA 22
Mekanisk klaffprotes 8

Djup ventrombos 19
Formaksflimmer vid

elkonvertering 6
Ovriga 21
Tabell Il. Dodsorsak for de 44 antikoagula-

tionsbehandlade patienterna som avled 1993.

Dodsorsak Antal patienter
Tumor 15
Akut hjartsvikt 15
Hjartinfarkt 8

Hjarnblédning

Rupturerat aortaaneurysm
Pneumoni

Levercirros

Primar amyloidos

Suicid (hangning)

PR PR R

ortopedi, érongjukdomar och kvinno-
gukdomar. Granskning av journaler
skedde for eventuell blédning som or-
sak till vardtillfallet.

RESULTAT

952 patienter gjorde under 1993 to-
talt 8 933 kontroller av PT-vérdet. For-
delningen av behandlingsindikation pa
det slumpvisa urvalet av 194 patienter
framgar av Tabell |. Medel&ldernvar 69
& och andelen kvinnor 42 procent.
Flertalet patienter hade behandlats un-
der hela dret 1993 men en del endast
under del av aret. Det slumpartade ur-
valet pa 194 patienter representerade
en total behandlingstid pa 119,8 pati-
entdr, vilket pd samtliga under 1993
antikoagulationsbehandlade patienter
gN:952) motsvarar 587,9 behandlings-
ar.

Under &ret dog 44 patienter (28 man
och 16 kvinnor) da de stod pé antikoa-
gulationsbehandling via basenheten
medicin, Véasterds. Sju obducerades.
Dodsorsaker framgar av Tabell 1. 44
dodsfall under 587,9 behandlingsér
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motsvarar entotal arlig dodlighet pa7,5
procent.

Letala blodningskomplikationer

Tva av de 44 dodsfallen hos de 952
antikoagulationsbehandlade patienter-
na hanger rimligen samman med bl6d-
ningskomplikation till denna behand-
ling:

— 81 &rig man som pagrund av en kom-
bination av cerebral infarkt och for-
maksflimmer sedan tva & stod padi-
kumarin. Han avled pa sjukhus pa
grund av intracerebral blédning. PT
var 14 procent vid ankomsten.

— 76-arig man med tidigare hjarninfarkt
som dikumarinbehandlades fér lung-
emboli avled i andutning till blod-
ningar vid operation av retroperitone-
alt aortaaneurysm. Uppgifter om PT
saknas.

Tre fall av allvarliga

hlédningskomplikationer

Trefal noteradesunder antikoagul a
tionsbehandling hosde 952 patienterna:

— 49 &rig kvinna med insulinbehandlad
diabetes med retinopati men € njur-
insufficiens. Tre &rs behandling med
dikumarin efter operation av stenoser
i femoralartdrerna med sk Cortex-
graft. Inkom med mjaltruptur och41i-
ters abdominell blédning med PT 6.
Mjélten exstirperades med ett 1ang-
draget postoperativt forlopp. Patien-
ten skrevs dock ut helt dterstalld.

— 80-arig man med |angtidsbehandling
sedan ett & pagrund av formaksflim-
mer med méttlig mitralisinsufficiens
och forstorat vanster formak. Ingjuk-
nadei retroperitonealt hematom med
PT 8 med svaghet i vanster ben orsa-
kat av tryck panervplexus. Kunde ut-
skrivasi stort sett aterstélld.

— 73 &ig man med 19 &rs dikumarinbe-
handling pagrund av mekanisk klaff-
protes. Tarmblddning med Hb 70 som
visade sig bero pa angiodysplasi som
forbéttrades vid transfusion. PT var
vid vardtillfallet 20 procent.

| Gvrigt noterades sjukhusvard av
attafall med lindriga bl 6dningskompli-
kationer bestdende av subkutana hema-
tom, postoperativa hematom samt lin-
drigafall av hemoptys och anemi.

Sdledes intraffade fem fal av letal
och/eller allvarlig blédningskomplika
tion pa 587,9 patientars behandling un-
der 1993 vid vér avdelning motsvaran-
de en &lig incidens av 0,9 procent. Det
95-procentiga konfidensintervallet
strécker sigmellan 0,1 och 1,6 procent.

Av de fem fallen hade tva rapporte-
rats spontant till den |&kare och skéters-
ka som skott dikumarinbehandlingen.

Ovrigatrefall kom till deras kénnedom

forst genom den beskrivna systematis-

ka screeningen.
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KOMMENTAR

Med var undersokningsmetod bor
morkertalet vara mycket litet och ger
0ss stod for att blddningskomplikatio-
ner i vér verksamhet hélls pa en sidan
niva att tex antikoagulationsbehand-
ling av icke valvuléart formaksflimmer
ar rimlig. Tidigare rapporter fran sven-
ska sjukhus har visat alvarliga bl6d-
ningskomplikationer — 3 procent [6, 7]
respektive7,5 procent [8]. En Oversikts-
artikel [9] fran USA anger en &rliginci-
dens pa letal blodning till 0,6 procent,
pa storre blodning till 3,0 procent och
pamindre blodning till 9,6 procent.

Tva av de fem patienterna med letal
respektive alvarlig blédning hade PT
<10. Tre var >75 ar och en hade typ I-
diabetes med komplikationer. Detta &r
valkanda riskfaktorer for blodnings-
komplikationer vid antikoagul ationsbe-
handling [9].

Metodens begréansningar

M etoden kan inte géraansprak paatt
med fullsténdig sékerhet fangaindlale-
tala eller alvarliga bldningskomplika-
tioner. Diagnoser i dodsorsakshevisoch
slutenvardsregister har en vissosakerhet
da patienten kan havéardats for allvarlig
blédningskomplikation vid annat g uk-
hus &n vart utan att det meddelats oss.
Va& metod & emellertid effektiv. Den
ger ndmligen med rimlig insats en mer
realistisk bild av incidensen alvarlig
och letal blddning vid antikoagul ations-
behandling &n den som erhdlls genom
spontan rapportering av sdan bl dning.
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Cryptosporidium
en tarmpatogen
att hai atanke

Frén en regementsstad kom 10 maj
den forsta rapporten om ett missténkt
utbrott av Cryptosporidium. En vérn-
pliktig, som inguknade i slutet av april
med diarré, hade cryptosporidier i avfo-
ringsprov. Prov fran ytterligare fyra
misstanktafall var dock negativa. Detta
icke-utbrott ger anledning att paminna
om existensen av denna tarmpatogen.

Mikrobensfullanamn & Cryptospo-
ridium parvum. Cryptosporidierna ar
protozooer som tillsammans med |so-
spora-arterna bildar gruppen Coccidia.
De & néra slékt med t ex amtbor och
Giardia. Man har hittat Cryptosporidi-
um i avforingsprov fran hela varlden;
liksom manga andra tarmpatogener &r
denvanligarei tropiskalénder. Diagno-
sen stélls med fecesmikroskopi.

Cryptosporidium identifierades
forsta géngen 1976, men den uppfatta-
destill en borjan knappast som patogen.
N& man upptéckte att aids-patienter
kunde f& mycket allvarliga Cryptospo-
ridium-infektioner Okade intresset for
diagnosen.

Det forsta utbrottet beskrevs 1984,
och 1993 orsakade cryptosporidier det
storsta kénda vattenburna utbrott som
6ver huvud taget beskrivits for nagon
patogen, ndr 400 000 méanniskor ingjuk-
nade i Milwaukee. Av dem vardades
4 400 pa sukhus.

Symtomen & riklig, ofta vattnig
diarré , hos barn illamaende och krak-
ning. Inkubationstiden & 1-12 dagar.
Hos immunkompetenta individer bru-
kar sjukdomen gaéver inom nagon mé&
nad; ingen bevisat effektiv behandling
finns.

Smittan sprids fran djur till méannis-
ka, frén person till person samt via
vatten. Inmundigande av endast nagra
tiotal oocystor kan récka. Klorering till
de halter som anvandsi svenskavatten-
verk har ingen effekt, knappast heller
filtrering.

Vi har sdkert haft odiagnosticerade
utbrott i Sverige forut — ett kant intréf-
fadei Jonkoping i borjan av 1990-talet.
Mgjligen finns tecken pa att problemet
okar internationel It &ven om det & svart
att forsta vad detta skulle bero pa. Inte
minst for reglerna kring var vattenfor-
sorjning & det viktigt att utbrott upp-
técks. Ha darfor diagnosen i bakhuvu-
det vid fall av oklar diarré hos patienter
som inte varit utomlands!

Epidemiol ogiska enheten,

Smittskyddsinstitutet
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