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Inleiding

Het protocol “Antistollingsbeleid na kindercardiochirurgie en bij specifieke cardiologische
aandoeningen” bevat preventieve en therapeutische richtliinen gericht op de
kindercardiologie patiénten, met name in de perioperatieve fase. Het protocol is een
aanvulling op de 'Richtlijn preventie, diagnostiek en behandeling van trombose bij
kinderen in het WKZ" (Antistolling - Trombose bij kinderen (Versie 1) (umcutrecht.nl) ).

Antistollingsbeleid na Norwood of plaatsing shunt (centrale AP-shunt,
BT-shunt, of Sano-shunt)

Zonder stentplaatsing

e Start 6 uur post operatief met “profylactisch” ongefractioneerd heparine 20 IE/kg/uur
indien drainproductie < 3 ml/kg/uur.
o Neem binnen 24 uur post operatief een anti-Xa spiegel af (ter controle
doorschieten anti-Xa).
o De centrale lijn dient verwijderd te worden zodra mogelijk. Stop
heparinetherapie na verwijderen centrale lijn.
e Start 1 dag postoperatief met oplaaddosis Carbasalaatcalcium / Acetylsalicylzuur iv
(Aspegic) 3 - 5 mg/kg in 1dosis om snel effect te verkrijgen.
e Start 2° dag postoperatief met enterale voeding indien hemodynamisch stabiel. Als
enterale voeding is gestart en wordt verdragen, start dan met Carbasalaatcalcium /
Acetylsalicylzuur oraal (zie tabel 1), en stop de Aspegic.

Tabel 1 Dosering carbasalaatcalcium / acetylsalicylzuur oraal
Gewicht (kg) Dosering carbasalaatcalcium / acetylsalicylzuur
< 5kg 19mg1dd/15mg1dd
5-20kg 38mg1dd/30mg1dd
> 20 kg 100 mg 1dd /80 mg 1 dd

Deze tabel is gebaseerd op kinderformularium maar vertaald naar de mogelijke tabletten / Carbasaalcalcium gebruiken we ip, maar soms zijn er leveringsproblemen
of reeds anders gebruik door de patiént en rekening houdend met omrekenfactor en tabletten ook acetylsalicylzuur,



Met Stent in shunt of in Ductus

e Start direct post-operatief “therapeutisch” ongefractioneerd heparine iv met streef
anti-Xa 0.35-0.7 U/ml.(standaard protocol). Alternatief: dalteparine s.c. in 2dd met
streef anti-Xa 0.5-1.0 U/ml. Start direct na hartkatheterisatie, stop na start Plavix.

e Start 1 dag postoperatief met Carbasalaatcalcium / Acetylsalicylzuur iv (Aspegic) 3
-5 mg/kg in 1dd.

e Start 24u postoperatief met enterale voeding indien hemodynamisch stabiel. Als
enterale voeding is gestart en wordt verdragen, start dan met
Carbasalaatcalcium/ Acetylsalicylzuur oraal (zie tabel 1), en stop de Aspegic.

e Start Plavix (clopidrogel) 0,2 — 0,5 mg/kg/dag in 1dd, zodra orale intake mogelijk is.
De Plavix wordt gecontinueerd tot 10 dagen voor de volgende hartoperatie.

Antistollingsbeleid na Partiéle Cavo-Pulmonale Connectie (PCPC) en
Totale Cavo Pulmonale Connectie (TCPC)

e Start 6 uur post operatief met “profylactisch” ongefractioneerd heparine 20 IE/kg/uur
iv indien drainproductie < 3 ml/kg/uur. Neem binnen 24 uur post operatief een anti-
Xa spiegel af (ter controle doorschieten anti-Xa). De centrale lijn dient verwijderd te
worden zodra mogelijk. Indien opspuitfoto PCPC gewenst: opspuitfoto op dag 3-4
postoperatief, vervolgens kan centrale lijn verwijderd worden. Stop heparinetherapie
na verwijderen centrale lijn.

Start 1 dag postoperatief met Carbasalaatcalcium / acetylsalicylzuur oraal (zie
tabel 1). Indien nog niet enteraal gevoed, start Aspegic / acetylsalicylzuur iv (3
-5 mg/kg 1dd).

Bij risicofactoren trombose (zie tabel 2) => overleg met kindercardioloog: overweeg

LMWH of VKA in therapeutische dosering voor 3 maanden ter preventie van trombose.

e LMWH: streef anti-Xa 0.5-1.0 bij leeftijd < 1 jaar en 2dd doseren, en streef anti-Xa 1.0-
2.0 bij leeftijd > 1 jaar en 1dd doseren. Zie ook 'praktische aspecten’ op pagina 7.

e VKA: streef INR 2.0-3.0.

e Tijdens gebruik LMWH of VKA tijdelijk Ascal stop.

Voor opstarten en doordoseringen LMWH en VKA zie Antistolling - Trombose bij kinderen

(Versie 1) (umcutrecht.nl)




Tabel 2 Risicofactoren op trombose bij PCPC en TCPC

Bilaterale venae cavae superiores

Kleine pulmonaal takken

Stent in pulmonaal tak

Trombo-embolie in voorgeschiedenis (of in familieanamnese)

Recidiverende ritmestoornissen

Antistollingsbeleid bij gedilateerde cardiomyopathie

Gedilateerde cardiomyopathie met een verkortingsfractie van < 20% zonder intra-
cardiale trombus:

Indien enterale voeding wordt verdragen, dan starten met Carbasalaatcalcium /
acetylsalicylzuur (tabel 1).

Gedilateerde cardiomyopathie met een intra-cardiale trombus:

e Start ongefractioneerd therapeutisch heparine iv met streef anti-Xa 0.35-0.7 U/ml, of
LMWH s.c. met streef anti-Xa 0.5-1.0 bij leeftijd < 1 jaar en 2dd doseren, en streef anti-
Xa 1.0-2.0 bij leeftijd > 1 jaar en 1dd doseren. (zie Richtlijn preventie, diagnostiek en
behandeling van trombose bij kinderen in_het WKZ' (Antistolling - Trombose bij
kinderen (Versie 1) (umcutrecht.nl)) Zie ook ‘praktische aspecten’ op pagina 7. Start
Fenprocoumon (VKA) na 24 uur volgens tabel 4. Streef INR 2.0-3.0.

e Overbruggingstherapie met heparine of LMWH indien INR bij 2 opeenvolgende
controles tussen 2.0 en 3.0 is. INR controle start op dag 4 en dus overbrugging kost
minimaal 5 dagen.

e Behandeling gedurende 3 maanden. Na behandeling van intra-cardiale trombose
bestaat de secundaire preventie van trombose uit therapeutische antistolling met
LMWH (bij 2dd doseren streef anti-Xa 0.5-1.0) of VKA (streef INR 2.0-3.0). De
behandeling en secundaire preventie van DCM met een intra-cardiale trombus zijn dus
vergelijkbaar.




e Secundaire preventie van trombose kan gestaakt worden indien de verkortingsfractie
gedurende 3 maanden stabiel > 20% is.

Tabel 4

Startdosering acenocoumarol en fenprocoumon*

Dag 2: 0,1 mg/kg/dag in 1 dosis
Dag 3: 0,05 mg/kg/dag in 1 dosis

Daarna titreren op basis van INR

<1ljaar Dag1:0,2 mg/kg/dagin 1 dosis Dag 1: 0,2 mg/kg/dag in 1 dosis
Dag 2: 0,15 mg/kg/dag in 1 dosis Dag 2: 0,15 mg/kg/dag in 1 dosis
Dag 3: 0,1 mg/kg/dag in 1 dosis Dag 3: 0,1 mg/kg/dag in 1 dosis
Daarna titreren op basis van INR Daarna titreren op basis van INR
1-5 Dag 1: 0,15 mg/kg/dag in 1 dosis Dag 1: 0,15 mg/kg/dag in 1 dosis
jaar

Dag 2: 0,1 mg/kg/dag in 1 dosis
Dag 3: 0,05 mg/kg/dag in 1 dosis

Daarna titreren op basis van INR

>5jaar Dag1:0,1 mg/kg/dagin 1 dosis, max 6 Dag 1: 0,1 mg/kg/dag in 1 dosis, max 9

mg mg/dosis

Dag 2: 0,05 mg/kg/dagin 1 dosis, max4  Dag 2: 0,05 mg/kg/dag in 1 dosis, max 6
mg mg/dosis

Dag 3: 0,025 mg/kg/dag in 1 dosis, max 2 Dag 3: 0,025 mg/kg/dag in 1 dosis, max 3
mg mg/dosis

Daarna titreren op basis van INR Daarna titreren op basis van INR

*Binnen de cardio patiénten populatie is er een voorkeur voor Fenproucom gebruik (deze tabel komt overeen met trombose protocol)

Verlaag de oplaaddosis bij lever- en nieraandoeningen, bij proteine C en S deficiéntie (ivm
snellere daling proteine C en S door vitamine K antagonisten dan merendeel
stollingsfactoren en daarmee verhoogd risico op toename trombose) en bij bepaalde co-
medicatie (zie kinderformularium; onder andere allopurinol, amiodaron, cotrimoxazol en
omeprazol).

Start vitamine K antagonisten op dag 1.

Heparine therapie kan gestaakt worden indien INR bij 2 opeenvolgende controles in de
therapeutische range ligt.



Voor start en aanpassing van de fenprocoumon dosering, zie ook de 'Richtlijn preventie,
diagnostiek en behandeling van trombose bij kinderen in het WKZ' (link).

Antistollingsbeleid bij implantatie mechanische klepprothese

e Start ongefractioneerd therapeutisch heparine iv met streef anti-Xa 0.35-0.7 U/ml of
start LMWH s.c met streef anti-Xa 0.5-1.0 bij 2dd doseren, en streef anti-Xa 1.0-2.0 bij
1dd doseren. Voor overwegingen wanneer 1 en wanneer 2 dgs doseren zie Antistolling
- Trombose bij kinderen (Versie 1) (umcutrecht.nl)

e Start Fenprocoumon (VKA) na 24 uur volgens tabel 4. Voor streef INR zie tabel 5.

e Overbruggingstherapie met heparine of met LMWH kan gestopt worden zodra bij 2
opeenvolgende controles de streef INR is bereikt (controle dag 4 start, dus kost
minimaal 5 dagen)

Tabel 5 Streef INR bij mechanoprothese
Klep Gewicht Streef INR LMWH
bijstarten
indien INR
Mitraalklep < 10 kg 3-4 <3
> 10 kg 2.5-35 <2.5
Aortaklep Elk gewicht 2-3 <1.8

Bij risicofactoren hogere streefwaarde INR overwegen: eerdere trombo-embolieén,
atriumfibrilleren, trombofilie.

Antistollingsbeleid rondom hartkatheterisaties

Voorbereiding voor HC

e Ascal hoeft pre-HC niet gestopt te worden
e Plavix (clopidrogel) wordt 10 dagen pre-HC gestopt, tenzij anders aangegeven door de
catheteriseur
o Bij preventief gebruik van VKA (streef INR 2-2.5):
- VKA 3/5 dagen voor HC stop (zie onderstaand flow diagram)
- Geen overbruggingstherapie tot aan HC
e Bij therapeutisch VKA (mechanoprothese, streef INR > 2.5):



- VKA 3/5 dagen voor HC stop (zie onderstaand flow diagram)
- Start LMWH therapeutisch vlgs protocol



Dit is het schema uit algemene protocol:

worden

Patiént gebruikt VKA welke preoperatief gestaakt moet

Intra-cardiale trombus

antistolling

Indicatie VKA: hoog trombo-embolisch risico, zoals
¢ Mechanische hartklepprothese

L]
e Veneuze trombo-embolie < 3 maanden
e Recidief veneuze trombose onder therapeutische

e Ander gesteld door behandelend arts

l

JA

NEE
v 4
Bridging: Geen bridging:
Fenprocoumon: Dag -5: stop fenprocoumon

Dag -5: stop fenprocoumon
Dag -4- -1: INR controle, eventueel start LMWH
therapeutisch

Acenocoumarol:

Dag -3: stop acenocoumarol

Dag -2: INR controle, eventueel start LMWH
therapeutisch

Beiden:

Dag -1: stop LMWH 24 uur voor de ingreep; INR
meten, evt. correctie en nieuwe controle INR

Dag OK: herstart profylactisch LMWH vanaf 6 uur
postOK afh. van hemostase

Dag OK+1/+2: herstart therapeutisch LMWH en
VKA afh. van bloedingsrisico en na overleg
operateur

Dag ?: stop LMWH als INR>2.00f25

Dag -3: stop acenocoumarol

Dag -1/dag OK: INR controle, evt. correctie en
herhalen INR

Dag OK+1/+2: herstart VKA ath. van
bloedingsrisico en na overleg operateur, volgens
doseerschema trombosedienst




Antistolling na HC

Ascal en Plavix op indicatie van de catheteriseur (bijv. bij stentdiameters <5 mm, of
stent in shunt) . Voor dosering zie tabel 1.

Na PPVI (percutane pulmonaalklep implantatie): start Ascal 1 dd 100 mg gedurende 6
maanden

Herstart VKA (indien dit pre-HC indicatie was) volgens protocol, zo nodig met
overbrugging middels LMWH

Praktische aspecten van gebruik antistolling

Afname anti-Xa spiegel

In natrium-citraat buis (met lichtblauwe dop). De volumeverhouding bloed:citraat dient
9:1 te zijn, dus buis vullen tot aan de indicator. Voor meer informatie, zie UMCU |
Laboratoriumbepalingen (lkch.nl)

Capillaire afnames in micro natrium-citraat buis zijn mogelijk. Afnamevolume tot aan
indicator is dan 1ml. Voor de betrouwbaarheid is het belangrijk dat het een vlotte
capillaire afname is (niet stuwen). Bij onverwachte, zeer afwijkende uitslagen heeft
veneus prikken de voorkeur.

Bij LMWH: de anti-Xa spiegel dient 4 uur na subcutane toediening te worden
afgenomen (bij kinderen < 6 maanden 3-4 uur). Therapeutische spiegel is 0.5- 1.0 IE/ml
bij 2dd en 1.0-2.0 E/ml bij 1dd dosering.

Geen intramusculaire injecties bij gebruik LMWH of VKA in therapeutische dosering;
eventuele vaccinaties dienen subcutaan gegeven te worden.

LMWH kunnen in buik, bovenbenen, bovenarmen en billen toegediend worden. Variéren
van injectieplaatsen kan subcutane infiltraten voorkomen.
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LMWH therapie: start dosering

Zie ook 'Richtlijn preventie, diagnostiek en behandeling van trombose bij kinderen in het

WKZ' (link).

0-1 jaar 300 IE/kg in 2 maal daags*

1-12 jaar 250 IE/kg in 1 maal daags**

12-18 jaar tot 40 kg 200 IE/kg in 1 maal daags**

12-18 jaar > 40 kg 40-55 kg 1 maal daags 10.000 E**
55-85 kg 1 maal daags 15.000 E**
>85 kg 1 maal daags 18.000 E**

*Vanwege de snellere klaring wordt bij kinderen < 1 jaar de dagdosering over 2 giften verdeeld.
**In principe kan bij kinderen > 1 jaar de dagdosering eenmaal daags gegeven worden, tenzij er
een sterk verhoogd risico op bloeding bestaat (bijvoorbeeld bij bijkomende stoornissen in de
secundaire hemostase of bij recente forse bloeding) of indien de patiént regelmatig interventies
moet ondergaan (zoals LP bij oncologische patiénten). In dat geval gaat de voorkeur uit naar het
verdelen van de dagdosering over 2 giften iv.m. de minder hoge topspiegel (minder
schommeling).

Grote bloeding of chirurgische interventie en gebruik van
trombocytenaggregatieremmers.

Acute bloeding zal geantagoneerd moeten worden voor de
trombocytenaggregatieremmers (TAR) met trombocytentransfusie, aangezien er geen
antidota bestaan. Het belangrijkste hierbij is om een individuele afweging van de voor-
en nadelen van antagoneren middels trombocytentransfusie versus afwachten te maken.
Acute intracerebrale bloeding is meest voorkomende indicatie voor antagoneren. Voor
electieve chirurgie is overleg gewenst tussen de chirurg en de indicatiesteller van de
TAR (zo nodig met hulp van de anesthesioloog).
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