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LITTERATUREN TYDER PA SAMBAND AVEN OM KAUSALITETEN AR OSAKER

Cerebral vends trombos (CVT) ar en ovanlig form av ce-
rebrovaskular sjukdom som svarar for 0,5-1 procent
av alla strokefall [1]. Incidensen i den vuxna popula-
tionen ar 1,3/100 000 per ar, och till skillnad fran an-
nan venos tromboembolism drabbas oftare unga vux-
na (under 50 ar). Kvinnor insjuknar tre ganger sa ofta
som man [2]. Huvudvérk ar det vanligaste symtomet,
men tillstandet kan dven leda till fokala neurologiska
bortfall, kramper och koma [1, 3]. Ett stort antal risk-
faktorer har kunnat associeras med CVT, men eviden-

»Huvudvark ar det vanligaste symto-
met, men tillstindet kan dven leda till
fokala neurologiska bortfall, kramper
ochkoma...«

sen for manga av dessa ar svag pa grund av tillstan-
dets laga forekomst. Exempel pa riskfaktorer ar kvin-
nospecifika faktorer som graviditet, puerperium och
hormonella preventivmedel som innehaller 6strogen,
hereditar trombofili, infektioner, systemiska sjukdo-
mar inklusive flertalet maligniteter, hematologiska
avvikelser inklusive anemi (framfor allt jarnbristane-
mi), obesitas samt huvudtrauma [2, 4].

Postduralpunktionshuvudvark (PDPH) ar en kidnd kom-
plikation till neuroaxial anestesi [5]. PDPH definieras
enligt International Headache Society som huvud-
vark inom 5 dagar efter lumbalpunktion, orsakad av
likvorldackage, som avtar inom 2 veckor spontant eller
efter behandling med epidural »blood patch« (EBP).
Huvudvarken ar ofta postural och atfdljs inte sillan
av nackstelhet och horselsymtom [3]. Patofysiologin
ar ej helt klarlagd, men hypotesen ar att huvudvarken
beror pa drag i smartkansliga strukturer och reaktiv
vasodilatation,orsakad av likvorlackaget [5]. PDPH har
oftast ett benignt forlopp dar patienterna aterhamtar
sig helt med eller utan behandling med EBP [6].
Ombkring 39 procent av fodande kvinnor utvecklar
huvudvirk post partum [7]. Huvudvark i puerperiet
kan ha primara eller sekundéra orsaker, dir de priméa-
ra inkluderar migrin, spanningshuvudvark, cervikal
huvudvark och klusterhuvudviark. Sekundéar huvud-
vark kan till exempel bero pd PDPH, preeklampsi el-
ler intrakraniell patologi [8,9]. Incidensen f6r pre- och
postpartum-CVT beriknas till 12 fall per 100 000 f6ds-
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lar, och tillstandet upptrader framfor allt under tred-
je trimestern eller narmaste tiden efter forlossningen
[2, 8]. Hyperkoagulabilitet under graviditet samt fluk-
tuationer i intrakraniellt tryck under forlossning med
skada pa de cerebrala venerna som f6ljd har foresla-
gits vara mojliga forklaringar till den 6kade férekom-
sten av CVT i peripartumperioden [7].

Det finns ett antal fall av CVT efter accidentell eller av-
siktlig durapunktion beskrivna i litteraturen [4, 7, 10-
16]. Denna artikel beskriver tre sadana fall pa var kli-
nik under perioden november 2019 till februari 2020.
Fallens karakteristika finns sammanfattade i Tabell 1.

FALL1

En frisk 33-arig forstfoderska med normalt BMI (22)
fick efter upprepade stickforsok en forlossningsepi-
dural med god effekt utan tecken pa accidentell dura-
punktion. Huvudvark debuterade redan under for-
lossningen. Dagen efter uppgav patienten stelhet i
nacke och intensiv postural huvudvéark. Neurologisk
undersokning pavisade inga avvikelser. Patienten
bedémdes ha PDPH och ordinerades konservativ be-
handling.

3 dagar efter forlossningen besvirades patienten
fortsatt av svar huvudvark, varfor hon erholl en EBP
med 20 ml autologt blod. Initialt gav behandlingen
god effekt med total regress av huvudvirken, men
laggradig och lageskorrelerad huvudvark dterkom f61-
jande dag. Akut DT-venografi hjarna pavisade ingen
trombos eller blodning, och eftergranskning visade
tecken till intrakraniell hypotension. Patienten for-

HUVUDBUDSKAP

e Cerebral venés trombos ar en ovanlig form av cere-
brovaskular sjukdom.

e Genomgang av litteraturen tyder pa samband mellan
intrakraniell hypotension orsakad av durapunktion och
utveckling av cerebral ventrombos, &ven om kausalite-
ten ar osaker.

e Symtomatologin mellan postduralpunktionshuvudvark
och cerebral ventrombos kan vara éverlappande, vilket
forsvarar differentialdiagnostiken.

@ Huvudvark ar vanlig post partum och differentialdia-
gnostiken ar da sarskilt svar. Huvudvérken har ofta
foregatts av ryggstick, samtidigt som patientgruppen
I6per 6kad risk for tromboemboliska komplikationer.

e Huvudvark som andrar karaktar, inte forbattras av el-
ler aterkommer efter epidural »blood patch« bor utredas
med MR eller DT med venografi av hjarnan.
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TABELL 1. Fallens karakteristika.

Fall1 Fall2 Fall 3
o Typ av ryggstick Epidural Epidural Spinalkateter
o Durapunktion Sannolikt utifrdn symtom och bilddiagnostik | Sannolikt utifr&n symtom och bilddiagnostik | Ja
© PDPH-symtom Ja Ja Ja

© Symtom som foranlett
akut utredning

Kanselférandring och fumlighet héger hand.
Generaliserat krampanfall

Huvudvark

Status epilepticus

o Fynd, akut bilddiagnostik

Kortikal ventrombos med sekundér infarkt-
utveckling. Intrakraniell hypotension

Liten kortikal ventrombos och intrakraniell
hypotension

Kortikal ventrombos

o Antikoagulantia Lagmolekylart heparin initialt och darefter Ingen Lagmolekylart heparin initialt och darefter
warfarin 6 manader. warfarin 3 ménader.
@ Neurologiska sekvele Nej Nej Nej

battrades successivt men hade fortsatta besvér av hu-
vudvirk efter utskrivning.

7 dagar post partum tillkom diffus kénselforandring
och fumlighetihéger hand/arm som utvecklades till ett
tonisk-kloniskt krampanfall och patienten inkom akut.
MR hjarna pavisade en kortikal ventrombos parietalt
pa vanster sida samt begynnande sekundir infarkt-
utveckling. Behandling initierades med lagmolekylart
heparin och antiepileptika. Hon atergick till hemmet
efter nagra dagars vardtid, behandlades med warfarin
(totalt 6 manader) och blev med tiden helt aterstilld
utan neurologiska sekvele. Utredning avseende koagu-
lationsdefekt med provtagning utf6ll negativt.

FALL2

En 34-drig treféderska fick en vilfungerande for-
lossningsepidural utan tecken till komplikationer. I
anamnesen fanns migrén, forhdjt BMI (39) och gesta-
tionsdiabetes.

Dagen efter forlossningen debuterade huvudvark
och nackvark som avtog i liggande position. Neuro-
logisk unders6kning var utan anmarkning. Besviren
bedémdes som misstankt PDPH och konservativ be-
handling gavs.

Dag 2 tilltog huvudvarkens intensitet. Da patienten
erhallit 7500 IE dalteparin avvaktade man med EBP i
24 timmar i enlighet med SFAI:s riktlinjer [17]. Patien-
ten fick darefter en EBP med 20 ml autologt blod och
forbattrades momentant avseende ldgeskorrelerad
huvudvirk, men hade kvarvarande huvudvark som
hon kiande igen som migrdn. Hon skrevs ut till hem-
met dagen efter.

4 dagar post partum ringde patienten pa grund av
invalidiserande postural huvud- och nackvirk. Un-
dersokning pavisade inga neurologiska avvikelser,
och hon genomgick akut DT-venografi hjarna som vi-
sade en misstankt centimeterstor blodning parasagit-
talt occipitalt, men ingen sinustrombos. Hon lades in
for observation. Neuroradiologisk granskning foljan-
de dag dndrade fyndet till liten kortikal ventrombos
och tecken till intrakraniell hypotension. Patienten
blev under ett par dagars vardtid aterstdlld utan na-
gon antitrombotisk behandling.

FALL3

En tidigare frisk 69-arig kvinna med normalt BMI (20)
fick i samband med en klinisk studie en spinalkate-
ter for provtagning av likvor. Hon utvecklade under
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studien lageskorrelerad huvudvérk, tinnitus, illama-
ende, svettningar och ortostatism, varfor studiedelta-
gandet avbrots. Efter hemkomsten tillkom hérselned-
sittning som bedémdes som plotslig dévhet (sudden
deafness) och behandlades med kortison.

Dag 7 efter ryggstick fick hon ett generaliserat
krampanfall. Hon inkom vaken till akuten men ut-
vecklade darefter status epilepticus och flyttades till
Iva for sedering i respirator. DT venografi hjarna be-
svarades priméirt som utan patologi, men vid efter-
granskning sag man en misstinkt hogersidig frontal
kortikal ventrombos, vilket verifierades med MR hjar-
na foljande dag. Behandling inleddes med lagmole-
kylart heparin.

vid vackning 2 dagar efter insjuknandet var patien-
ten orienterad och neurologiskt intakt men uppgav
subjektivdomningskénsla i hoger arm samt svarighe-
ter att hitta ord. Hon forbattrades kliniskt, skrevs ut
till hemmet efter 6 dagars sjukhusvard och forskrevs
behandling med warfarin (totalt 3 manader).

Pa sikt blev patienten fullstindigt aterstédlld utan
neurologiska sekvele. Beddmningen blev kortikal ven-
trombos provocerad av spinalkateter/likvorlackage
och akutsymtomatiskt status epilepticus.

DISKUSSION

Dessa fallbeskrivningar redovisar cerebral vends trom-
bos vid en misstankt eller bekraftad durapunktion. Pa
var klinik anlades omkring 5300 férlossningsepidura-
ler arligen 2019 och 2020, och 55-57 procent av vaginalt

»1 2 av fallen diagnostiserades cere-
bral vends trombos post partum, efter
att patienterna behandlats med epidu-
ral 'blood patch’ for kliniskt misstéankt
postduralpunktionshuvudvark ...«

fédande kvinnor fick epiduralbedévning i samband
med forlossning.I2 av fallen diagnostiserades cerebral
vends trombos post partum, efter att patienterna be-
handlats med epidural »blood patch« for kliniskt miss-
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tankt postduralpunktionshuvudviark. Aven om ingen
durapunktion noterades i samband med ryggsticken
pavisade bilddiagnostik intrakraniell hypotension
som tecken pa accidentell punktion av duran. I det
tredje fallet konstaterades CVT hos en patient utan
nagon annan kind predisponerande faktor, men som
nyligen haft en spinalkateter.

Cerebral ventrombos och durapunktion i litteraturen
Cerebral ventrombos efter durapunktion har tidiga-
re rapporterats i flera fallbeskrivningar. Forekomsten
av tillstandet varierar i olika studier, och inget kausalt
samband har kunnat pavisas.

I en registerstudie fran 2015 noterades foregaen-
de durapunktion (inom 7 dagar) hos 19,6 procent av
CVT-patienterna, men dessa hade ocksa minst en an-
nan riskfaktor for venos tromboembolism [1].

En retrospektiv studie fran 1997 med 66 patienter vi-
sade att durapunktion féregatt CVT i 8 procent av fall-
en [18].

I ett obstetriskt material sig man att 35 procent av
patienterna med CVT efter durapunktion hade en an-
nan protrombotisk predisposition i form av trombofi-
li eller tidigare anvandning av hormonella preventiv-
medel som innehéller dstrogen [16].

En farsk multicenterstudie (EPIMAP) pa 1001 pa-
tienter med PDPH, varav 647 behandlades med EBP,
pavisade allvarlig patologi hos 5 patienter (0,8 procent
av EBP-gruppen) som genomgatt vidare utredning pa
grund av kvarstiende symtom efter EBP. Inget fall av
CVT konstaterades [19].1 en nylig retrospektiv kohort-
studie pa 4808 patienter med PDPH konstaterades
komplikation med antingen CVT eller subduralhema-
tom i 0,312 procent av fallen [20]. De tva sistnimnda
studierna belyser tillstindets laga férekomst i sam-
manhanget.

Cerebral ventrombos och intrakraniell hypotension
Postpunktionellt 1ackage av likvor leder till 6kning av
den cerebrala blodvolymen genom kompensatorisk
dilatation av vener och artidrer (Monro-Kellie-dok-
trinen). Hjdrna och hjarnstam dras nedat av det laga
intrakraniella trycket, vilket orsakar extension av ve-
nerna som kan leda till endotelskada. Likvorlackaget
resulterar i minskad absorption av likvor till sinus,
vilket okar blodets viskositet. Blodstas och endotel-
skada utgor tillsammans med hyperkoagulabalitet
Virchows triad, som aktiverar den protrombotiska
kaskaden, vilket antas leda till postpunktionell CVT
[21]. Association mellan spontan intrakraniell hypo-
tension och CVT stoder denna teori med hogre preva-
lens av CVT hos patienter med spontan intrakraniell
hypotension &n i normalpopulationen (2 procent re-
spektive 0,0005 procent) [22].

Symtomatologi

Huvudviarken vid cerebral ventrombos kan imitera
den vid postduralpunktionshuvudviark [1, 3], vilket
forsvarar differentialdiagnostiken.

I en litteraturgenomgang observerades att 50 pro-
cent av obstetriska patienter med postpunktionell hu-
vudvirk och diagnostiserad CVT upplevde en forand-
ring i huvudvarkens karaktér i samband med utveck-
ling av andra symtom pa CVT. Huvudvérken blev kon-
stant, diffus eller tappade sin posturala karaktar [16].

Epidural »blood patch« vid cerebral vends trombos
Behandling av postduralpunktionshuvudvark med
epidural »blood patch«bidrar ytterligare till komplexi-
teten géllande férekomst av CVT postpunktionellt.

En EBP syftar till att tdppa till halet pa platsen for
punktionen av duran for att férhindra ytterligare
likvorlackage [7], vilket teoretiskt skulle kunna mins-
ka de protrombotiska effekterna av intrakraniell hy-
potension.

I ett antal fallrapporter har CVT diagnostiserats
dven efter anlagd EBP [7,11,12,15],liksom i tva av vara
fall. EBP verkar séledes inte ha férhindrat uppkoms-
ten av trombosutveckling, forutsatt att trombosen
inte funnits dir redan vid anldggandet av EBP.

Vidare anses EBP kunna leda till h6jning av det in-
trakraniella trycket och enligt djurstudier ge cerebral
vasokonstriktion, och dess potentiella paverkan vid
redan existerande CVT ar inte faststalld [6,7].

Ien litteraturgenomgang av patienter med CVT och
spontan intrakraniell hypotension sag man fullstin-
dig aterhdmtning hos 85 procent avdem som behand-
lats med EBP efter initierade antikoagulantia, jamfort
med 67 procent av dem som endast fatt blodfortun-
nande behandling [22].

Huruvida EBP skulle kunna utgéra skydd mot post-
punktionell CVT,vara en framgangsrik behandling el-
ler istéllet bidra till ett allvarligare sjukdomsférlopp
ar dnnu ej klarlagt.

Samband eller slump?
Ivara tre fall,liksom flera andra i litteraturen, gar det
inte att faststilla tidpunkten for uppkomst av CVT i

»Ivaratre fall ... gar detinte att fast-
stilla tidpunkten for uppkomst av CVT
i forhallande till ... durapunktion, och
darmed ar det svart att uttala sig om
ett eventuellt samband i dessa fall.«

forhallande till ryggstick med misstédnkt eller konsta-
terad durapunktion, och darmed &ar det svart att ut-
tala sig om ett eventuellt samband i dessa fall. I till-
lagg hade 4tminstone tva av vira patienter ytterligare
predisponerande faktorer for CVT. Huruvida CVT varit
den primara orsaken till huvudvarken eller om den
intrakraniella hypotensionen bidragit till trombos-
utveckling gar endast att spekulera kring.I det tredje
fallet har dock ingen annan riskfaktor for CVT identi-
fierats, vilket skulle kunna stédja de tidigare ndmnda
teorierna kring postpunktionell trombosutveckling.

I den obstetriska populationen kan finnas risk for
selektionsbias vid bedomning av sambandet mellan
durapunktion och CVT. Huvudvirk ar frekvent fore-
kommande post partum, och det kan finnas risk att
kvinnor med huvudvark utreds i hogre grad om de
haft epiduralbedévning under forlossningen. CVT
med endast huvudvirk som symtom kan darfér mis-
sas hos 6vriga kvinnor.

Det finns dven andra diagnoser, utéver PDPH, med
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ka patienter 16per 6kad risk f6r tromboembolism, och
immobilisering till f6ljd av huvudvérk post partum
okar sannolikt risken ytterligare, varfor differential-
diagnostiken i postpartumperioden &r sarskilt utma-
nande.

Huvudvark som andrar karaktér eller inte forbatt-
ras/aterkommer efter behandling med EBP bor foran-
leda misstanke om CVT eller annan intrakraniell pa-
tologi. Utredning med MR- eller DT-venografi av hjar-
nan foreslas med tanke pa det misstdnkta sambandet
mellan durapunktion och CVT.O

6verlappande symtomatologi som vid CVT. Da till-
stindet kan ge kramper utan fokalneurologi skulle
det potentiellt kunna misstas for eklampsi.

SLUTORD

Radande vetenskap talar for ett samband mellan post-
punktionell intrakraniell hypotension och CVT dven
om kausaliteten ar osédker. Det kan inte uteslutas att
CVT ar en mojlig komplikation till durapunktion
framfor allt hos patienter med andra protrombotiska
riskfaktorer. Differentialdiagnostiken vid huvudvark
efter durapunktion ar svir med tanke pa den 6ver-
lappande symtomatologin mellan PDPH och allvarlig
intrakraniell patologi. Huvudvérk ar vanlig post par-
tum och har ofta foregatts av ett ryggstick. Obstetris-

o Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga uppgivna.
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Cerebral venous thrombosis after dural punture -
three cases

Cerebral venous thrombosis (CVT) is a rare form

of cerebrovascular disease. There seems to be a
relationship between intracranial hypotension due

to dural puncture and CVT but causality is uncertain.
Headache is common in the obstetric population,
frequently preceded by epidural anesthesia.
Furthermore, the risk of thromboembolic complication
isincreased in the postpartum period. Therefore, the
symtoms of postdural puncture headache (PDPH) and
CVT constitute a diagnostic challenge. Headache not
responding to epidural blood patch or reappearing after
epidural blood patch as well as headache changing in
character indicates further investigation with adequate
neuroimaging of the brain. We describe three cases

of CVT following dural puncture and intracranial
hypotension with the aim to raise awareness of this
clinical condition.
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