
1
Läkartidningen 

Volym 115

TEMA NOAK – 10 ÅR I SVERIGE

GER BÅDE FÖRDELAR OCH NACKDELAR – RANDOMISERADE STUDIER 
SAKNAS ÄNNU OM HUR NOAK SKA HANTERAS VID KIRURGI

NOAK som trombosprofylax  
vid ortopedisk kirurgi

Proteskirurgi, höft- och knäartroplastik, har tidigt iden-
tifierats som riskfaktorer för venös tromboembolism 
[1]. Även fraktur i bäcken och nedre extremitet ökar 
risken för tromboemboliska komplikationer. Det är 
sannolikt kombinationen av vävnadstrauma och rela-
tiv immobilisering efter operation på grund av smärta 
och rörelseinskränkning som ger riskökningen. Post-
operativ antikoagulation kan därför ses som en för-
utsättning för att på ett säkert sätt kunna genomföra 
större ortopedisk kirurgi på bäcken och nedre extre-
mitet. 

Metaanalyser av NOAK kontra lågmolekylärt heparin
I Sverige opereras varje år ca 14 000 patienter med 
knäplastik och 17 000 patienter med höftplastik. 
Situationen är likartad i många länder, och denna 
relativt väldefinierade patientgrupp – med begrän-
sad variation i operationstekniker, väldefinierad risk 
för venös tromboembolism och vedertaget behov av 
trombosprofylax – har varit väl lämpad att inkludera 
i stora randomiserade studier av nya direktverkande 

orala antikoagulantia (NOAK). Ett stort antal multi-
nationella studier har visat att de nya läkemedlen har 
lika god eller bättre trombospreventiv effekt som låg-
molekylärt heparin [2, 3]. Däremot har risken för blöd-
ningskomplikationer med NOAK varit lite mer svår-
tolkad, delvis på grund av varierande blödningskrite-
rier i olika studier. 

Metaanalyser av randomiserade studier som jämför 
lågmolekylärt heparin (enoxaparin 40 mg) med olika 
NOAK-preparat har visat att rivaroxaban ger tendens 
till ökad blödning, dabigatran och edoxaban inte ger 
någon sådan tendens och apixaban ger lägre blöd-
ningsrisk än lågmolekylärt heparin [2, 3]. 

Vinsten med NOAK är att patienten kan ta en tablett 
en eller två gånger om dagen i stället för behandling 
med subkutana injektioner. Det är känt att följsamhe-
ten vid behandling med lågmolekylärt heparin varie-
rar, och förhoppningen är att tablettbehandling ska 

öka följsamheten och därmed ge ett bättre skydd mot 
venös tromboembolism [4].

Många kliniker väljer lågmolekylärt heparin – trots allt 
Trots den stora mängd studier som visar att NOAK har 
minst lika god trombospreventiv effekt som lågmole-
kylärt heparin och att metaanalyser i flera fall visar 
på jämförbar eller lägre risk för blödningskomplika-
tioner med NOAK efter proteskirurgi, väljer många 
ortopediska kliniker att fortsätta med lågmolekylärt 
heparin. 

En del kliniker har prövat NOAK men gått tillba-
ka till lågmolekylärt heparin då de har noterat blöd-
ningskomplikationer med NOAK. 

Vid en registerbaserad genomgång av trombos-
profylax efter höftartroplastik mellan 2008 och 2012 
behandlades endast 18 procent av patienterna med 
NOAK [5]. Besluten är sannolikt inte baserade på ve-
tenskap utan på klinisk erfarenhet. 

Det finns stöd för uppfattningen att det föreligger 
skillnader i risk för blödningskomplikationer mellan 
olika NOAK-läkemedel och lågmolekylärt heparin, bl a 
i en färsk metaanalys genomförd med stöd från ame-
rikanska National Institutes of Health (NIH) [3, 6]. Det 
är viktigt att skapa en kunskapsbas på varje klinik ut-
ifrån evidensbaserad litteratur.

Aspekter på hantering av NOAK vid kirurgi
För kirurger finns det en annan aspekt på NOAK: Hur 
ska de olika preparaten hanteras vid akut och elektiv 
kirurgi? Inom ortopedisk kirurgi är det framför allt 
kirurgi vid höftfraktur som vållar problem. Dessa pa-
tienter ska opereras inom 24 timmar, eftersom det an-
ses minska morbiditet och mortalitet [7]. Samtidigt är 
detta en patientgrupp som ofta behandlas med blod-
förtunnande läkemedel. 

Vid en genomgång på vår klinik av patienter med 
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HUVUDBUDSKAP
b Vid ortopedisk kirurgi i nedre extremitet och bäcken 
är risken för venös tromboembolism hög. 
b NOAK har visat sig vara effektiv och säker trombos-
profylax efter höft- och knäplastik. 
b Samtidigt skapar den ökade användningen av NOAK 
som emboliprofylax vid förmaksflimmer nya problem vid 
akut och elektiv kirurgi.

»Det finns stöd för uppfattningen att det föreligger 
skillnader i risk för blödningskomplikationer mellan 
olika NOAK-läkemedel och lågmolekylärt heparin …«
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lunda om patienten behandlas med NOAK på grund 
av andra medicinska indikationer [8, 11]. Till skillnad 
från warfarin har NOAK ett snabbt tillslag och ger där-
med ett direkt skydd. 

Oklart om generell trombosprofylax behövs i framtiden
Kommer det att finnas ett behov av trombosprofylax 
i framtiden? Dagens protesopererade patienter mo-
biliseras tidigare och går hem snabbare än tidigare, 
och på vissa sjukhus internationellt är proteskirur-
gi i det närmaste ett dagkirurgiskt ingrepp [12]. Men 
trots detta kommer det även i framtiden att finnas ett 
krav på individbaserad bedömning av trombosrisk 
och profylaxbehov.

Parallellt forskas det på alternativ till NOAK och låg-
molekylärt heparin, där acetylsalicylsyra lyfts fram 
som ett effektivt och säkert profylaxalternativ [13]. In-
termittent kompressionsbehandling är också ett al-
ternativ; studier visar på effektiv profylax vid akilles
seneruptur, och ytterligare studier är pågående [14].

NOAK har från ortopedens synvinkel medfört både 
fördelar och nackdelar. Vi har fått en effektiv och för 
våra patienter lättadministrerad profylax mot venös 
tromboembolism efter höft- och knäproteskirurgi. 
Samtidigt har vi nya läkemedel att ta ställning till i 
samband med akut och elektiv kirurgi. 

Tyvärr saknas randomiserade studier som kan ge 
oss tydliga besked om hanteringen av NOAK vid kirur-
gi, trots att läkemedlen funnits på marknaden i 10 år. 
Studier pågår dock, och förhoppningen är att vi inom 
en snar framtid ska kunna utforma rutiner och rikt-
linjer på god vetenskaplig grund. s

b Potentiella bindningar eller jävsförhållanden: Inga uppgivna.
Citera som: Läkartidningen. 2018;115FEHU

höftfraktur behandlades 8 procent med NOAK och 8 
procent med warfarin. Warfarin kan vi reversera med 
vitamin K, men med NOAK är det annorlunda. Det 
finns en antidot till dabigatran, idarucizumab, men 
användning av denna har ännu inte blivit klinisk 
praxis vid höftfrakturkirurgi, och för faktor Xa-häm-
marna finns ännu ingen antidot. Man kan använda 
protrombinkomplexkoncentrat om det uppstår blöd-
ningskomplikationer. Det finns dock endast låg kli-
nisk evidens för detta, och fler studier behövs för att 
ta fram ett acceptabelt sätt att hantera NOAK vid akut 
ortopedisk kirurgi [8]. 

Alternativet är att vänta ut effekten av NOAK, som 
har relativt kort halveringstid, men det innebär att ti-
den till operation förlängs med risk för komplikatio-
ner som följd. Studier talar dock för att det är tillfyl-
lest att operera inom 48 timmar [9]. Effekten av NOAK 
är då försumbar med hänsyn till relativt kort halve-
ringstid för NOAK (5–14 timmar), under förutsättning 
att njurfunktionen inte är nedsatt (estimerad GFR <30 
ml/min). Dabigatran har det största (80 procent) och 
apixaban det minsta (27 procent) njurfunktionsbero-
endet för sin elimination, vilket särskilt bör beaktas 
för patienter som är äldre (≥80 år) och/eller har sänkt 
njurfunktion.

Den pragmatiska hållningen på vår klinik har bli-
vit att vi väljer att operera patienterna inom 24 tim-
mar trots pågående antikoagulation. Detta kräver god 
preoperativ planering och optimering av patienten 
för att minimera övriga riskfaktorer för perioperativ 
blödning. Nya studier talar för att denna regim inte 
ökar transfusionsbehov eller blödningskomplikatio-
ner [10]. 

Även vid elektiv kirurgi har hanteringen av antikoa
gulantia ändrats. Standardhanteringen av warfarin 
är överbryggande behandling (»bridging«). Warfarin 
sätts ut inför kirurgi och ersätts med lågmolekylärt 
heparin. Efter kirurgi återinsätts warfarin, och patien-
ten kvarstår under behandling med lågmolekylärt he-
parin till dess man uppnått terapeutisk PK(INR). 

Resultat från studier av patienter som behandlas 
med NOAK på grund av icke-valvulärt förmaksflim-
mer visar att överbryggande behandling med lågmo-
lekylärt heparin inte är nödvändig. Man bör dock göra 
en individuell bedömning, och situationen är annor-

»… för faktor Xa-hämmarna finns ännu  
ingen antidot.«
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SUMMARY
The role of NOAC in orthopaedic surgery  
– pros and cons
The risk for venous thromboembolism (VTE) is high in 
orthopaedic surgery in the lower extremities and pelvis. 
New oral anticoagulants (NOAC) have been shown to 
be efficient and safe as thrombosis prophylaxis after 
hip and knee arthroplasty surgery. The increased use of 
NOAC as prophylaxis in atrial fibrillation patients causes 
new problems in acute and elective surgery.


