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Vid behandling med serotoninaterupptagshimmare (SSRI)
finns 6kad risk fér blédning. Vi vill med denna fallbeskrivning
fasta uppmérksamhet pa dennarisk vid graviditet. Vid behand-
ling med paroxetin fick var patient, som var gravid i vecka 25,
kraftig nisblodning, varvid Hb sjonk till 59 g/1 som légst, och
hon behovde blodtransfusion. I samband med foérlossningen i
vecka 38 hade hon blédningsbenigenhet och sjunkande Hb.

Fallet

En 36-arig forstfoderska medicinerades sedan fem éar tillbaka
med SSRI pa grund av depression. Hon stod vid inskrivningen i
modravarden pa behandling med paroxetin 40 mg per dag och
buspiron 60 mg per dag. I samrad med behandlande psykolog
och psykiater fortsatte hon med medicineringen, och mot slu-
tet av graviditeten skulle l4gre dos Gvervigas.

Under hela graviditeten besvirades hon av illamaende. Hon
hade graviditetsanemi (Hb 94-115 g/1) och behandlades fran
veckall med 100 mg Fe2*,1-7 tabletter per vecka. Patienten fick
nasblédning i vecka 25. Hon sokte pa andra dygnet, och bléd-
ningen tamponerades. Trombocyternalag pa 144 x 109/1vid an-
komsten. Under natten fick hon pa nytt en blédning, som stan-
nade spontant. Hb var som ldgst 59 g/1. Hon fick tva enheter
blod, och trombocyternalag efter detta pa 89 x 109/1. De steg se-
dan till 136 x 109/1 (referensvirde 150-400 x 109/1). Bloddiffe-
rentialrdkning, PK och APT-tid var utan anmérkning.

Fran vecka 33 minskades paroxetin till 20 mg per dag.

Fran vecka 35 noterades litt proteinuri, l4tt blodtryckssteg-
ring och relativ trombocytopeni (<150 x 109/]). Hon lades in
vecka 37 + 5 pa grund av illamaende och krikningar. Hon hade
proteinutséndring i urin (1 g/dygn) men inga subjektiva sym-
tom pa preeklamsi. Transaminaserna var utan anmérkning,
och trombocyternalag pa 88-110 x 109/1.

Man satte in behandling med pindolol 10 mg/dag pa grund av
blodtrycket, Venofer pa grund av anemin och cefadroxil1 g x 2
pa grund av positivt niturtest. Med anledning av krdkningarna
fick hon parenteral vétska.

Induktionsforsok utfordes vecka 38 + 1 pa indikationen l&tt
preeklampsi och blédningsdiates. Blodstatus visade: Hb 91 g/1,
trombocyter 97 x 109/1, blodningstid enligt Ivy 1 080 sekunder
(referensviarde 120-480), APT-tid 34,3 sekunder, PK INR <0,9.

Forlossningen kom inte igang, och induktionsforsoket av-
brots pa andra dygnet. Man konstaterade pannbjudning och
gjorde sectio. Preoperativbehandling gavs med trombocytkon-
centrat, farskfrusen plasmaoch desmopressin. Den peroperati-
va blédningen var 500 ml. Barnet madde bra. Den postoperati-
vablédningen uppskattades till 700 ml. Hb var postoperativt 49
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g/1, och patienten fick tva enheter blod. Post partum var férlop-
pet sedan utan anmirkning. Medicineringen med paroxetin
sattes utendast under férlossningsdygnet och aterupptogs post
partum.

SSRI och gastrointestinal blédningsrisk

Behandling med SSRI har i flera studier visats ge 6kad risk for
blédningskomplikationer [1-3]. Framfor allt har man studerat
gastrointestinal blédning, dir man sett en riskdkning pa 1,5 till
3,6 ganger [1-4]. I en stor dansk kohortstudie var 6kningen av
den absoluta risken for gastrointestinal blodning med SSRI 3,1
per 1 000 personar, vilket motsvarar ett NNH (number needed
to harm) pa 323 per ar [3]. Denna risk potentierades vid samti-
dig behandling med ASA eller NSAID. For kombination SSRI-
ASA fann maniunders6kningen att risken var 5,2 ganger sa stor
som utan nagot av dessa, och vid kombinationen SSRI-NSAID
var risken 12,2 ganger sa stor.

Hamning av serotoninupptag i trombocyter

Mekanismen bakom den 6kade blédningsrisken med SSRI be-
doms vara himning av upptaget av serotonin i trombocyterna
[4, 5]. Serotonin tas upp i trombocyterna av samma transport-
protein sominervcellerna. Vid stimulering aktiverar serotonin
normalt trombocyterna, vilket leder till att dessa aggregeras.
Nér transportproteinet blockeras av SSRI blir serotoninhalten
lagitrombocyterna, och trombocytaggregeringen himmas.

Den o6kade blodningsbenidgenheten med SSRI bedéms vara
en klasseffekt [1]. Man har forsokt korrelera risken hos de olika
SSRI-preparaten med affiniteten till transportproteinet éver
membranen, men det gir inte att dra nagra sikra slutsater av
detta. Man har dven studerat andra faktorer i koagulationssy-
stemet men inte kunnat finna att dessa paverkas av SSRI [6-8].
I dessa studier har man inte heller sett nagon fériandring av
trombocytantalet.

Det dr oklart vilken effekt trombocytkoncentrat har pa blod-
ningen sé linge SSRI finns kvar i blodet. Som antidot vid andra
typeravblédningar som orsakats avfunktionsdefekter avtrom-
bocyter har man anvént desmopressin [9], men detta dr d4nnu
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Vid behandling med SSRI ar
risken for olika former av
blodning dkad.

Bést studerad ar risken for
gastrointestinal blodning,
med en riskdkning pa 1,5 till
3,6 ganger, motsvarande
omkring 3 fall per 1 0oo be-
handlade per ar.

| denna fallbeskrivning be-
handlades en 36-arig gravid
kvinna med paroxetin under
hela graviditeten. Hon fick
kraftig ndsblédning, varvid Hb

gick ned till 59 g/l, och fick
darfor blodtransfusion. | sam-
band med forlossningen sjonk
Hb till 49 g/l.

Den 6kade blodningsbend-
genheten med SSRI anses
bero pa blockering av trans-
portproteinet for serotonin
overtrombocytmembranen
och ddrigenom inhibering av
trombocytaggregeringen.
Vivill fasta uppmarksamhet
pa den 6kade blédningsrisken
dven vid graviditet.
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inte vetenskapligt utviarderat specifikt fér blodningar férorsa-
kade av SSRI.

Likemedelsbiverkning mojlig

Likemedelsverkets regionala biverkningsenhet har bedomt
nésblédningen hos den aktuella patienten som en mgjlig bi-
verkning till behandlingen med paroxetin. Till Svenska biverk-
ningsregistret Swedis har totalt 77 fall av olika typer av blod-
ningar rapporterats, dir sambandet med SSRI-medicinering
bedomts mojligt [9]. Avdessa utgors 15 fall avnisblédning. Ing-
et fall avblédning i samband med graviditet aterfinns dock i re-
gistret. I rapporterade fall har restitution avhemostas erhéllits
relativt snart efter utsittning av preparatet [9, 10].

Iregistret finns dven sex fall avtrombocytopeni med mojligt
samband med SSRI-behandling.

Var patient hade en férlingd blédningstid till 1 080 sekunder
och som ldgst trombocyter pa 89 x 109/1, dvs en méttlig trombo-
cytopeni. Det kan inte uteslutas att trombocytopenin var en bi-
verkning av paroxetin, men det &r inte sannolikt att denna niva
skall ha fororsakat blodningen eller den forldngda blédningsti-
den. Blodning i samband med SSRI-behandling intréffar d&ven
med normalt trombocytantal. Man far darfor tolka det som att
blédningen orsakats av den nedsatta aggregationsférmagan
hos trombocyterna.

Aven om den absoluta risken for blédning i samband med be-
handling med SSRI-preparat dr lag bor man ha den i atanke,
speciellt vid samtidigbehandling med andralikemedel som ger

halvsides liggande annons
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okad risk fér blsdning, sasom ASA och NSAID. Aven vid gravidi-
tet bor denna risk uppmérksammas.

B Potentiella bindningar eller jévsforhallanden: Inga uppgivna.
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