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Einleitung

Vor dem Hintergrund der demografischen Entwicklung westlicher Lénder, dem Erkenntnisgewinn in der Humanmedizin und
wohl auch der Marktpolitik der Pharmaindustrie geschuldet, nimmt in unseren Breiten die Prédvalenz der vorwiegend
medikament0s induzierten Gerinnungsstorungen seit Jahrzehnten stetig zu.

Schon bei einfachen Extraktionen, in besonderem Mafle jedoch bei aufwéndigen und elektiven Eingriffen, wie der dentalen
Implantation und den augmentativen MafBnahmen im Hart- und Weichgewebsbereich, hat die (perioperative)
Risikominimierung durch umfassende und exakte Fallplanung einen ganz besonderen Stellenwert (1).

Der chirurgisch titige Zahnarzt muss daher Erfahrung im umfassenden Management von Gerinnungsstérungen haben,
seien sie medikamentds oder auch krankhaft bedingt, sowie iiber eine gute Kenntnis der jeweils relevanten Kontrollparameter
und deren richtige Interpretation verfiigen.

Die auf den Markt dringenden Neuen (direkt Gerinnungsfaktoren hemmenden) Oralen Antikoagulantien (NOAK) haben
das Thema ,,Gerinnung® erneut in den Vordergrund gespielt. Die aktualisierte Fassung des ,,Grazer Konzeptes“ bietet
Empfehlungen zum sicheren Umgang mit NOAK.

Der Leitfaden bei Gerinnungsstérungen

Das ,,Grazer Gerinnungskonzept“ (2) wurde seit seiner Présentation 2005 nicht grundlegend veréndert, sondern lediglich der
neuen Studienlage und den gednderten Anforderungen Rechnung tragend adaptiert.

Klassifikation der Eingriffe

Im Sinne der Einfachheit und Ubersichtlichkeit wurde die Einteilung in vier Gruppen (Tab. 1) beibehalten. Die Kriterien,
anhand derer die vielféltigen zahnérztlichen Behandlungen den jeweiligen Eingriffsgruppen 1-4 zugeordnet wurden, sind:

1. EingriffsgroBe bzw. Invasivitit
2. Anatomischen Eigenschaften der zu operierenden Region sowie der
3. Grad der medizinischen Notwendigkeit des Eingriffes.

Mit der Beurteilung der GroBle und Invasivitit eines Eingriffs werden die Einflussgrofen Tiefe und Ausdehnung der
entstthenden Wundfliche, die durchschnittliche Dauer der Operation und das eingriffsspezifische Blutungsrisiko
beriicksichtigt. Beziiglich der anatomischen Eigenschaften des OP-Gebietes kann einerseits eine direkte Korrelation zwischen
Gefafldichte und -kapazitit im betreffenden Areal und dem interventionsbezogenen Risiko einer klinisch relevanten
GefalBverletzung postuliert werden. Zudem entscheidet die Gewebsresilienz dariiber, ob gegeniiber dem Fortwiihlen einer
Blutung eine mehr oder minder wirksame mechanische Barriere besteht. Auch die Erreichbarkeit der Region fiir
interventionelle Maflnahmen der Blutstillung, etwa durch Kompression, Eis, das direkte Einbringen von Hédmatostyptika oder
nur durch aufwindige chirurgische MaBinahmen, wie das Setzen blutstillender Ligaturen oder Tamponaden z. B. bei
Operationen an der Kieferhohle, findet Eingang in die Empfehlungen.

Last not least muss die medizinische Notwendigkeit eines Eingriffes bedacht werden. Elektive Behandlungen, allen voran
Operationen wie aufwindige Implantationen und augmentative Verfahren, Zahntransplantationen etc. erfordern eine
besonders strenge Nutzen-Risiko-Abwigung. Ist die Behandlungssicherheit (z. B. bei Augmentationen wie Sinuslifts etc.)
oder die Behandlungsqualitit (z. B. WSR) aufgrund einer kompromittierten Hdmostase nicht gegeben, so kann daraus auch
eine Kontraindikation fiir den Eingriff abgeleitet werden. BehandlungsmaBinahmen mit eindeutiger medizinischer Indikation,
beispielsweise zur Limitierung eines bestehenden oder Abwendung des Fortschreitens eines Leidens (Extraktionen oder
operative Entfernungen karids zerstorter Zéhne, Abszessinzisionen u. a.) miissen hingegen getitigt werden. Hier steht das
Risiko einer in der Oralchirurgie zumeist ungefahrlichen Nachblutung in einer zu vernachldssigenden Relation zum Nutzen
des Eingriffes!

Von der Gerinnungsstérung zum empfohlenen Procedere

Neben der Klassifikation des geplanten Eingriffes ist fiir die Beurteilung der Situation die Kenntnis der jeweiligen
Gerinnungsbeeintrachtigung von entscheidender Bedeutung. Die Einteilung der Koagulopathien wurde beibehalten, eine
neue Klasse von Gerinnungsmedikamenten machte jedoch eine Erweiterung notwendig. Aus der Gegeniiberstellung von
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Eingriffsgruppe (Zeile oben) und Gerinnungsbeeintrachtigung (Spalte links) ergibt sich eine spezielle Empfehlung fiir das
sichere Vorgehen (Tab. 2).

Was ist neu am
Leitfaden 2014?

Die neuen direkt Gerinnungsfaktoren hemmenden oralen Antikoagulantien (NOAK)

Durch die Einfiihrung der NOAK ist zu den altbekannten Hdmostasestdrungen, deren Auspragung zumeist gut laborchemisch
eingestuft werden kann, eine neue Gruppe in das Schema aufgenommen worden. Die Verordnung dieser Spezifikationen
erfolgt wie bei den klassischen Vitamin-K-Antagonisten (und nicht selten als Fortsetzung derselben nach Umstellung auf
NOAK) zur Privention von Thrombosen und Embolien (3). Sie geschieht ambulant und langfristig, ein laufendes Monitoring
zur Kontrolle der Gerinnungskapazitit ist hingegen nicht vorgesehen und lediglich fiir Notfille vorbehalten.

Die in Osterreich auf dem Markt befindlichen Priiparate und deren Charakteristika sind in Tabelle 3 dargestellt. Die ersten
drei blockieren den Faktor Xa, Dabigatran ist ein Thrombin-Inhibitor. Allesamt greifen somit sehr selektiv in die
Gerinnungskaskade ein.

Die Tagesgesamtdosis wird in der Regel durch den Internisten nach der renalen und hepatisch-metabolischen Leistung des
Patienten individuell eingestellt. Dabigatran und Apixaban erfordern eine Aufteilung auf zwei Einnahmen, wahrend fiir
Rivaroxaban und Edoxaban in der Erhaltungstherapie lediglich eine Tageseinzeldosis ausreicht. Dies erleichtert die
Eingriffsplanung fiir chirurgische Eingriffe entscheidend, zumal die Dosis-Wirkungskurve mit dem Verstreichen der Zeit ab
der 4 Stunde nach Einnahme rasch abnimmt.

Bei unbeeintriachtigter Metabolisierung — vor allem fiir Dabigatran ist die Nierenfunktion von entscheidender Bedeutung
(4) — fillt die Wirkung zwischen der Stunde 12 und 24 nach letzter Einnahme rasch ab. Eingriffe mit geringem
Blutungsrisiko, und dazu zdhlen die klassischen oralchirurgischen, sind ab diesem Zeitpunkt gerinnungsméBig nahezu
problemlos durchfithrbar (https://www.escardio.org/static_file/Escardio/Subspecialty/ EHRA/publications/EHRA-NOAC-
Practical-ExecSumm-EHJ-2013.pdf.%20). Nach Sistieren der postoperativen Blutung — in der Regel ca. 6 Std. post
operationem — ist die nichste NOAK-Dosis zu verabreichen. Somit ist in aller Regel keine hdmostaseologisch wirksame
Pause der Medikation einzuhalten!

Einige essenzielle Punkte miissen jedoch im Zusammenhang mit den NOAK beachtet werden (5):

4. Die Gerinnungsbeeintrichtigung kann bei NOAK in folgenden Situationen signifikant verlédngert und verstarkt sein: Bei

u alten und multimorbiden Patienten

u renaler und auch hepatischer Funktionseinschriankung

u Dehydrierung

u NSAR-Therapie

5. Es ist kein Routine-Monitoring der aktuellen individuellen Gerinnungsbeeintrichtigung vorgesehen resp. nur in speziellen
Labors verfiigbar. Entscheidend ist somit das zuriickliegende Intervall seit der letzten NOAK-Einnahme (Tab. 2)

6. Bis auf Dabigatran (Pradaxa®) kann derzeit keines der NOAK-Préparate antagonisiert werden (6) (Tab. 4)! Als Antidot steht
dafiir spezifisch das Priparat Praxbind® zur Verfliigung (http://www.ema.europa.eu/docs/enGB/document_library/EPAR
_public_assessment_report/human/003986/WC500197465.pdf).

Thrombozytenzahl

Im Falle der Reduktion der Gesamtzahl der Plittchen, aufgrund verminderter Bildung oder vermehrtem Verlust, spricht man
von einer Thrombozytopenie. Diese kann, je nach Ursache und Auspragung, mit einer deutlich verldngerten Blutungszeit etc.
einhergehen. Jedoch sei hier angemerkt, dass die Funktion der (verbliebenen) Blutplittchen die der Thrombozytenzahl / mm?
Vollblut in ihrer Bedeutung iiberwiegt!

In einigen Publikationen der letzten Jahre wurde dariiber berichtet, dass auch bei deutlich reduzierten Thrombozytenzahlen,
addquate Dblutstillende PrimdrmaBnahmen vorausgesetzt, keine signifikant erhohte Inzidenz von Blutungen nach
Zahnextraktionen (7) zu erkennen war. Zahnextraktionen diirfen daher unter bestimmten Bedingungen, in Absprache mit dem
Gerinnungsspezialisten, auch bei deutlich reduzierter Thrombozytenzahl durchgefiihrt werden. Der Grenzwert liegt hier bei
40.000 Thrombozyten fiir Gruppe 2 bzw. 50.000/mm? fiir die Eingriffsgruppe 3.

Die tibrigen Empfehlungen wurden aus der urspriinglichen Fassung des Gerinnungskonzeptes unverdndert iibernommen
und sind dem Raster in Tabelle 2 zu entnehmen.

AllgemeinmaBnahmen bei Gerinnungsstérungen

Die folgenden Faktoren sind entscheidend fiir die Vermeidung von Nachblutungen in der Oralchirurgie bei
Gerinnungsstérungen:

1. Individuelle Planung

2. Sorgfaltiges chirurgisches Vorgehen

3. Setzen von blutstillenden SofortmaBnahmen

In der Phase der Operationsplanung ist der Patient darauf hinzuweisen, dass er als ,,Gerinnungspatient* auch bei sonst
optimalen Voraussetzungen ein allgemein héheres Blutungsrisiko als ein gerinnungsgesunder Patient aufweist. Entsprechend
muss grofles Augenmerk auf die strenge Einhaltung der préoperativen Gerinnungsabkldrung und gegebenenfalls eine
hémostaseologische Intervention gelegt werden. Das Gerinnungslabor soll nicht dlter als 24 Stunden sein! Im Falle einer
medizinisch auf seine Notwendigkeit iiberpriiften Beibehaltung einer ,,Gerinnungstherapie” bei geplanter Behandlung sollte
dem Patienten klar erortert werden, dass sein eingriffsbezogenes Blutungsrisiko zwar hoher ist als bei einem
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gerinnungsgesunden Patienten, der medizinische Vorteil einer beibehaltenen Gerinnungstherapie unter Einhaltung der
Richtlinien jedoch unverhiltnisméaBig hoher ist als die Gefdhrdung durch eine postoperative Blutung.

Das operative Vorgehen bedarf selbstverstindlich entsprechender Erfahrung und Sorgfalt in der Primédrversorgung. Die
Empfehlung zu blutstillenden Sofortmafnahmen (8) betrifft das Einlegen von das Koagel stabilisierenden Gelatine-
Schwiammchen in zu verschlieBende Hohlrdume, bzw. das Tamponieren z. B. mit Cellulosevlies bei offenen Kavititen (z. B.
Extraktionsalveolen) und Wundflachen sowie die tiefe, durchgreifende und dichte Naht.

Allgemeine hdmostyptische Basismafinahmen sind die Kompression (Tupfer +/- Cyklokapron, Tiefziehschiene, Prothese,
etc.), Eisbeutel, sowie die Anweisung zur OK-Hochlagerung.

Nach blutigen Eingriffen hat die Nachbeobachtung so lange zu erfolgen bis die Blutung steht. Andernfalls ist eine
blutstillende ZweitmaBnahme in Erwégung zu ziehen.

Relevante Arzneimittel-
interaktionen

Die postoperative Analgetika-Gabe muss moglichst ,,gerinnungsinert erfolgen, sie sollte die Gerinnungsstérung nicht
verstirken! Wihrend ASS wegen der gerinnungshemmenden Wechselwirkung als Analgetikum selbstverstindlich
kontraindiziert ist, war die kurzfristige Gabe von nicht-steroidalen Antirheumatika (NSAR) und Dabigatran nicht mit einem
erhohten Blutungsrisiko assoziiert (9). Zum Blutungsrisiko bei ldngerfristiger gleichzeitiger Anwendung von NSAR gibt es
jedoch keine verwertbaren Daten (10). Es sind daher beispielsweise Paracetamol und Metamizol oder Dexibuprofen sowie
gegebenenfalls nierdrigpotente Opioide zu bevorzugen, wenngleich auch diese Préparate nicht ganz ohne Einfluss auf die
Hémostase sind.

Da Antibiotika, allen voran Chinolonderivate, Metronidazol und auch Makrolide, die Koagulation beeintrachtigen konnen,
muss insbesondere bei langfristiger Gabe mit erhohter Blutungsbereitschaft gerechnet werden. Auch fiir Ampicillin,
Piperacillin  und  Penicillin G ist eine gerinnungshemmende Interaktion mit NOAK  beschrieben
(http://dx.doi.org/10.1026/a000002).

Antimykotika vom (Tri-)Azoltyp wie Fluconazol (Diflucan®) oder auch Miconazol (Daktarin®) koénnen unter
Antikoagulation mit den klassischen OAK (Marcoumar®, Sintrom®) zu einer bedrohlichen INR-Erhéhung fiihren.

Schlussfolgerung

Die Neuen Oralen Antikoagulantien (NOAK) bediirfen im Alltag einer exakten Einnahmedisziplin, jedoch nicht der
routinemédfBigen Laborkontrolle, wie dies bei den Vitamin K-Antagonisten der Fall ist. An deren Stelle ist, unter der
Voraussetzung einer vorliegenden regelrechten renalen und hepatischen Funktion, das Einhalten eines ausreichenden
Intervalls zwischen letzter NOAK-Einnahme und dem chirurgischen Eingriff getreten. Die Gerinnungsempfehlungen 2016
liefern auch dazu klare Empfehlungen und weisen auf sinnvolle therapeutische MafBnahmen zur Minimierung des
Blutungsrisikos hin. Selbstverstdndlich ist der/die Behandler/in nicht der Verantwortung enthoben, die allgemeinen
Empfehlungen allenfalls der individuellen Situation anpassen zu miissen!

Bei strenger Einhaltung der Grenzwerte sowie der Setzung geeigneter blutstillender Sofortmafinahmen, ist mit einer sehr
hohen Behandlungssicherheit zu rechnen. Das Risiko fiir eine klinisch relevante Blutung ist dann gegeniiber dem
Thromboembolierisiko im Falle des Absetzens einer vital indizierten Medikation zu vernachlissigen.

Tabelle 1u
Klassifizierung der oralchirurgischen Eingriffe

Klassifizierung der Eingriffe:

Gruppe 1

Intraligamentédre LA

Konservierende Behandlungen inkl. Endodontie
Prothetische Behandlungsschritte

Kronenpriparationen (atraumatisch, +/- Fadenlegen) etc.
Parodiagnostik

Gruppe 2

Intramukése LA/Infiltrationsandsthesie und Leitungsandsthesien am Gaumen
Ausnahmefille bzw. kleinste chirurgische Eingriffe

Biopsien/PE

Extraktion gelockerter Zahne

Parobehandlungen (Kiirette, US, rotierende Instr.)

Implantatfreilegungen
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Gruppe 3

Leitungsandsthesie am N. alv. inf. u. a. gefdBnahe Leitungsanésthesien

Kleine und mittelgrole zahnérztlich-chirurgische Eingriffe
Extraktion nicht gelockerter Zéhne
operative Zahnentfernung (auch: retinierter Zahne)
operative Implantatentfernung
Zahntransplantationen
Waurzelspitzenresektionen

Kleine Tu-Resektionen (Fibrome, Epuliden etc.)

Einfache Implantation und Augmentation

Parochirurgie

Gruppe 4

Eingriffe mit groBer Blutungsgefahr
GroBle Wundfliche (z. B. ausgedehnte Vestibulumplastik)
Komplizierte Operationen an retinierten Zéhnen

GroBere elektive Eingriffe
komplizierte Implantationen und Augmentationen
Eingriffe mit schlechter Interventionsmoglichkeit bei Nachblutung
tiefer reichende Operationen im Weichgewebe

alle Operationen an der Kieferhéhle

Empfohlene
Gerinnungstests
und besondere
Mafnahmen

Gruppe 1

i Tabelle 2

Empfohlenes Procedere in Abhd&ngigkeit von Eingriff und Gerinnungs-

Gruppe 2

Gruppe 3

Gruppe 4

stérung

Art der
Gerinnungsstorun
g

Therapie mit
klassischen oralen
Antikoagulantien
(VKA)

Préinterventionell
keine Umstellung,
Pause oder
Abklarung
notwendig!

INR<3.5
TT>7%

INR <3
TT>10%

INR <2
TT>15%

Immer primér
entsprechende
héamostyptische

Lokalmafinahmen
!
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Therapie mit Préinterventionell | Mindestintervall Mindestintervall Mindestintervall
neuen direkt keine Umstellung, | nach letzter nach letzter nach letzter
Faktoren- Pause oder NOAK-Dosis: NOAK-Dosis: 18- | NOAK-Dosis:
hemmenden Abklarung 12 Std. 24 Std. 48 Std.! Bei
oralen notwendig! empfohlen! empfohlen! verlangertem
Antikoagulantien Wiedereinleiten Wiedereinleiten Intervall bridging
(NOAK) der NOAK- der NOAK- mit NMH
Therapie ca. 2-6 Therapie ca. 6-12 | notwendig!
Std. postop. (nach | Std. postop. (nach
Sisitieren der Sisitieren der
Blutung!) Blutung!)
Pausierung nur
nach Riicksprache
mit dem
Internisten! Cave:
Nierenfunktionsst
orung!
Immer priméir
entsprechende
hémostyptische
Lokalmafinahmen
!
Therapie mit Préinterventionell | Priinterventionell | Lediglich bei Pausierung nur
Thrombo- keine Umstellung, | keine Umstellung, | schwieriger WSR | nach Riicksprache
zytenaggregations | Pause oder Pause oder (nach mit dem
hemmern (TAI) Abklérung Abklérung Riicksprache mit | Internisten!
notwendig! notwendig! dem Internisten) Ev. Blutungszeit:<
Bei Nachblutung | eventuell 240s.
in der Pausieren der
Nachbeobachtung: | Gerinnungstherapi
Hémostyptische e.
Lokalmafinahmen
!
Immer primér
entsprechende
hémostyptische
Lokalmafinahmen
!
Thrombozytopeni | Blutungsanamnes | Thrombozyten Thrombozyten Thrombozyten
en e erheben! > 40.000/mm? > 50.000/mm? > 80.000/mm?
Eingriffe ohne
préinterventionell
e Abklarung
moglich.
Blutungsanamnes
e erheben!

Riicksprache mit
dem behandelnden
Internisten
unerlésslich!
Immer
hémostyptische

Lokalmafinahmen
!
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Tabelle 3 u

Cave:
Funktion geht
vor Zahl!
(Funktionseins
chrankung bei
LPS, NINS,
KM-
Erkrankung)
Lebererkrankunge | Blutungsanamnes | Quick > 25 % Quick > 35 % Quick > 40 %
n, Vitamin K- e erheben! aPTT < 70 sec. aPTT <45 sec. aPTT < 35 sec.*
Mangel, Heparin- | Eingriffe ohne
Therapie, sonstige | prainterventionell
plasmatische e Abklarung
Gerinnungsstérun | moglich.
gen
Blutungsanamnes
e erheben!
Riicksprache mit
dem behandelnden
Internisten
unerlésslich!
Immer primér
entsprechende
héamostyptische
Lokalmafinahmen
!
Cave: Besondere
Blutungsneigung
bei gleichzeitiger
Thrombozytopeni
e/Urémie!
Hémophilie A + B | Blutungsanamnes
Willebrand- e erheben!
Jiirgens- Behandlung nach
Syndrom Riicksprache/Ther
apieempfehlung
des
Gerinnungsspezial
isten!
Immer
entsprechende
hédmostyptische
Lokalmafinahmen
!
© 2015 Acham S, *gilt nicht fir kurzfristige
Jakse N low dose Heparinisierung
Neue Anfikoagulantien und deren wichtigste Charakteristika
Substanz Préaparat max. renale Elimination | t %2 Tageseinzeldosen

Plasmaspiegel
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Apixaban (Eliquis®) 2-3 Std. 25% 8-14 Std. 2x
Rivaroxaban (Xarelto®) 2-3 Std. 1/3 7-10 Std. 2-)1x
Edoxaban (Lixiana®) 2-3 Std. 50 % 8-10 Std. 1x
Dabigatran (Pradaxa®) 2-3 Std. >80 % 14-17 Std. 2x
Tabelle 4 u
Antagonisierung der Neuen Antikoagulantien (NOAK); Stand 03/2016
DOAC/NOAK- Antagonist Handelsname akt. Stand der Dosierung
Préparat Zulassung
Eliquis® Andexanet alfa
(F "Xa-Attrappe)
Xarelto® Ciraparantag - nein
(PER 977)
.. (Universal-Inhibitor" Ila, .
Lixiana® Xa. Hep.) - nein
Pradaxa® Idarucizumab Praxbind® ja(EMA 11/2015) | 2x2,5giv.
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