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1. Priorisierungsgriinde

Im Bereich der zahndrztlichen Chirurgie
konnen insbesondere postoperative
Nachblutungen ein ernstzunehmendes
Problem darstellen. Bei Patienten unter
oraler Antikoagulation/Thrombozyten-
aggregationshemmung besteht eine
weitgehende Unsicherheit beziiglich der
Vorbereitung, der Durchfithrung sowie
der Nachsorge im Rahmen zahndrztlich-
chirurgischer Eingriffe. Die Einfithrung
neuerer oraler Antikoagulantien und
Thrombozytenaggregationshemmer im-
pliziert weitere potenzielle Schwierig-
keiten bei der zahnérztlich-chirurgi-
schen Behandlung. Ein Absetzen, eine
Verdnderung oder eine Reduktion der
Antikoagulation erh6ht das moglicher-
weise fatale Risiko thrombembolischer
Ereignisse, andererseits sind letale Blu-
tungsereignisse nach zahnarztlich-chi-
rurgischen Eingriffen unter oraler Anti-
koagulation/Thrombozytenaggregations-
hemmung ebenso mdoglich, bisher in der
Literatur jedoch nicht dokumentiert.
Somit ist der Zahnarzt herausgefordert,
die Patienten zum einen vor thrombem-
bolischen Komplikationen zu schiitzen
und zum anderen bedrohliche Blutun-
gen zu vermeiden [1]. Generell gilt es
a priori sowohl bei den oralen Anti-
koagulantien als auch bei den Thrombo-
zytenaggregationsinhibitoren gemein-
sam mit dem Hausarzt oder behandeln-
den Kardiologen zu hinterfragen, ob

diese Therapie noch notwendig ist [2].
Besteht demnach, zum Beispiel bei nied-
rigem Thromboserisiko, keine Indikati-
on mebhr, sollten die Medikamente abge-
setzt werden. Falls weiterhin Indikatio-
nen fiir ein Beibehalten der oralen Anti-
koagulation/Thrombozytenaggregati-
onshemmung bestehen, soll diese Leit-
linie Empfehlungen fiir den Umgang
mit Patienten unter oraler Antikoagula-
tion/Thrombozytenaggregationshem-
mung, die zahnirztlich- chirurgische
Eingriffe benotigen, erarbeiten und dar-
stellen. Bei der Indikationsstellung und
Planung von oralchirurgischen Eingrif-
fen an Patienten mit medikations-
bedingten Blutungsneigungen sollte ne-
ben dem Ausmafl der Antikoagulation
bzw. Thrombozytenaggregationshem-
mung auch die operationsimmanente
Blutungsgefahrdung beachtet werden.
Ferner diirfte das Nachblutungsrisiko ei-
nerseits von der Wundversorgung, an-
dererseits von der perioperativen Com-
pliance also der Therapieadhdrenz des
Patienten bestimmt sein. Nicht zuletzt
entscheiden neben den genannten Kri-
terien die Schwere der Allgemeinerkran-
kung wund schlieflich die Lebens-
umstidnde des Patienten {iiber die Be-
handlungsstrategie bis hin zu einem sta-
tiondren Regime [3]. Diese letzteren,
hochst individuellen Aspekte der Pa-
tientenbehandlung koénnen in den
Empfehlungen dieser Leitlinie aller-
dings nur angerissen werden.
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Weiterhin ist hervorzuheben, dass
diese Leitlinie bei Patienten mit kon-
genitalen und/oder erworbenen hamor-
rhagischen Diathesen keine Anwen-
dung findet.

2. Hintergrund

2.1 Pravalenz und Indikation ora-
ler Antikoagulation/Thrombo-
zytenaggregationshemmung

In Deutschland nehmen derzeit geschétzt
etwa eine Million Menschen, also mehr
als 1 % der Bevolkerung, Substanzen zur
oralen Antikoagulation/Thrombozyten-
aggregationshemmung ein [4]. Bei den
meisten wird die Medikation langfristig
rezeptiert. Indikationen fiir eine Anti-
koagulation bestehen prophylaktisch bei-
spielsweise zur Vermeidung von throm-
bembolischen Ereignissen prd-, intra-
und postoperativ, bei Eingriffen am Her-
zen (Herzkathetereingriffe, Herz-Lungen-
Maschine) sowie zur Dialyse. Weitere In-
dikationen zur Antikoagulation bestehen
beim Vorhofflimmern und -flattern, nach
Implantation mechanischer kiinstlicher
Herzklappen, bei fortgeschrittener Arte-
riosklerose, bei peripheren arteriellen Ver-
schlusskrankheiten, Kkoronaren Herz-
krankheiten, nach bereits stattgehabter
tiefen Beinvenenthrombose, bei Aneu-
rysmen aber auch bei untypischer Ha-
mostase oder angeborenen Gerinnungs-
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storungen wie der APC-Resistenz (Tab. 1).
Thrombozytenaggregationshemmer wer-
den vor allem zur priméren (Acetylsalicyl-

Orale Antikoagulantien

Phenprocoumon,
Warfarin

Dabigatran
(NOAK)

Rivaroxaban
(NOAK)

Apixaban
(NOAK)

Edoxaban
(NOAK)

Bindung an die
Vitamin-K-Epoxid-
Reduktase und Hem-
mung der Carboxy
lierung von Glutamat

Kompetitive und
reversible Bindung
an Thrombin. Hier-
durch Blockade der
Umwandlung von
Fibrinogen zu Fibrin

Direkte, reversible
und selektive Inhibi-
tion des Faktor Xa

Direkte, reversible
und selektive Inhibi-
tion des Faktor Xa

Direkte und
reversible Inhibition
des Faktors Xa

sdure) und sekundéren Vorbeugung von
Herzinfarkten und Schlaganfdllen einge-
setzt, da sich ihre Wirkung vor allem auf

den arteriellen Teil des Gefafisystems er-
streckt. Thre Indikationen werden in Ta-
belle 2 dargestellt.

Phenprocoumon: 160 h;
Warfarin: 50 h

Rezidivprophylaxe von Thrombosen, Vorhof-
flimmern, bei Vorliegen kiinstlicher Herzklap-
pen und GefdRprothesen, bei koronaren Herz-
erkrankungen

_

. Primérpravention von vendsen thromboem- 12-17 h
bolischen Ereignissen nach elektivem chirur-

gischen Huft- oder Kniegelenksersatz

2. Pravention von Schlaganfall und systemischer
Embolie bei nicht valvularem Vorhofflimmern

3. Behandlung tiefer Venenthrombosen (TVT)
und Lungenembolien (LE) sowie Pravention
von rezidivierenden TVT und LE

Siehe Dabigatran 7-11h

Siehe Dabigatran 8-14 h

1. Prévention von Schlaganfall und systemischer 10-14 h

Embolien bei valvularem Vorhofflimmern

2. Behandlung tiefer Venenthrombosen (TVT)
und Lungenembolien (LE) sowie Pravention
von rezidivierenden TVT und LE

Tabelle 1 Zusammenfassung von Wirkmechanismen, Indikationen und Plasmahalbwertszeiten der oral verfiigbaren alten (Cumarine) und neuen

(NOAK) Antikoagulantien (nach [5]). In der Regel betrdgt die klinische Wirkung der oralen Antikoagulantien 3-4 Halbwertszeiten. Es dauert durch-

schnittlich in etwa 5 Halbwertszeiten, bis ein appliziertes Medikament im Plasma nicht mehr nachweisbar ist und iberhaupt nicht mehr wirkt.

Acetylsalicylsaure

Thienopyridine
(Clopidogrel,
Prasugel)

P2Y12-Antagonis-
ten (Ticagrelor)

COX-1-Hemmung
und Inhibition der
Thromboxan-A2-
Synthese

Irreversible Inhibition
des thrombozytédren
ADP-P2Y12-Rezeptors

Reversible Inhibition
des thrombozytdren
ADP-P2Y12-Rezeptors

1. Koronare Herzkrankheit (KHK)

ASS: 1520 min;
Salicylsaure: 2-3 h
2. Prophylaxe von transitorischen ischamischen 4

Attacken (TIA) und Hirninfarkten nach TIA
oder Hirninfarkt

3. bei pAVK nach Eingriffen und zur Prophylaxe
von sekundaren vaskuldaren Komplikationen
wie Herzinfark, Schlafanfall und vaskularer
Tod

Duale Therapie in Kombination mit ASS im
Rahmen von Koronarinterventionen sowie bei
akutem Konorarsyndrom; Sekundarprophylaxe
nach ischamischem Insult und Myokardinfarkt;
bei peripherer arterieller Verschlusskrankheit
und als Alternative zu ASS bei der Sekundarpra-
vention kardiovaskulédrer Erkrankungen

Clopidogrel: 6 h;
Prasugel: 15 h

Duale Therapie in Kombination mit ASS zur Ver- 7-12 h
hinderung atherothrombotischer Ereignisse wie
Herzinfarkt oder Apoplex bei Risikopatienten

Tabelle 2 Zusammenfassung von Wirkmechanismen, Indikationen und Plasmahalbwertszeiten der oral verfigbaren Thrombozytenaggregations-

hemmer (nach [5]). Es ist bei den Plasmahalbwertszeiten allerdings zu beachten, dass die sich Wirkdauer — insbesondere bei irreversibler Hem-

mung - mit der Uberlebenszeit der Thrombozyten (8-11 Tage) deckt.
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2.2 Pharmakologische Grundlagen

In zunehmendem Mafe werden Patien-
ten, teilweise tiber mehrere Jahre oder
sogar lebenslang, zur Verhinderung von
thrombotischen und thrombembo-
lischen Ereignissen ambulant mit die
Blutgerinnung hemmende Medikamete
behandelt. Diese konnen in Antikoagu-
lantien und in Thrombozytenaggregati-
onshemmer unterteilt werden.

Unter Antikoagulantien werden in-
direkte und direkte Hemmer der plasma-
tischen Gerinnung subsummiert. Typi-
sche Vertreter der indirekten Antikoagu-
lantien, also solcher, die einen Kofaktor
zur Entfaltung der antikoagulatorischen
Wirkung benoétigen oder die Synthese
der Gerinnungsfaktoren hemmen, sind
zum einen die Heparine und zum ande-
ren die oral einzunehmenden Vita-
min-K-Antagonisten wie das Phenpro-
coumon und das Warfarin. Bei den Vita-
min-K-Antagonisten handelt es sich um
Cumarinderivate, die durch Inhibition
der Gerinnungsfaktoren II, VII, IX, X so-
wie der Proteine C, S und Z wirken. Un-
fraktionierte Heparine sind Antithrom-
bin Ill-abhdngige Thrombininhibitoren,
die i.v. oder s.c. gegeben werden, wéh-
rend die fraktionierten, niedermolekula-
ren Heparine den Faktor Xa bei s.c.-Gabe
hemmen. Direkte orale Antikoagulan-
tien (,Neue Orale Antikoagulantien”
(NOAK), gelegentlich auch , Direkte Ora-
le Antikoagulantien” (DOAK)) interagie-
ren mit einzelnen Gerinnungsfaktoren.
Hier sind direkte Thrombininhibitoren
wie das Dabigatran sowie Faktor Xa-Inhi-
bitoren wie das Rivaroxaban, Apixaban
und das Edoxaban als Wirkstoffe von ak-
tueller klinischer Relevanz (Tab. 1).

Heparine werden vor allem im sta-
tiondren Bereich eingesetzt, haben ei-
nen schnellen Wirkbeginn und eine
Halbwertszeit von 5-7 Stunden. Eine
Uberpriifung der Wirkung ist iiber ver-
schiedene Laborparameter (unfraktio-
niert:  partielle Thromboplastinzeit
(PTT), niedermolekular: Anti-Xa-Aktivi-
tat) moglich; eine Antagonisierung mit
Protamin ist verfiigbar. Die Wirkung
von den peroral applizierten Vitamin-
K-Antagonisten im therapeutischen Be-
reich setzt erst nach Verbrauch der vor-
handenen Gerinnungsfaktoren, also
nach 48-72 Stunden bei einer langen
Halbwertszeit von ungefdhr 160 Stun-
den ein. Aufgrund der hohen inter- und
intraindividuellen Variabilitat wird mit-

tels des International Normalisierten
Ratio (INR) — einer internationalen Nor-
mierung des Quickwertes — bei den Cu-
marinen der individuelle Zustand des
Patienten anschliefRend iiberwacht, wo-
bei der jeweilige therapeutische INR je
nach Indikation zwischen 2 und 3,5 lie-
gen sollte (Tab. 3). Im Notfall stehen zur
Antagonisierung bevorzugt Prothrom-
binkonzentrate (PPSB) und alternativ
gefrorenes Frischplasma (FFP) zur Verfii-
gung. Eine Antagonisierung mit Vita-
min K ist fir den Notfall ungeeignet.

Bei oral aufgenommenem Dabiga-
tran ist der maximale Plasmaspiegel
nach 0,5-2 Stunden erreicht, wobei die
Halbwertszeit mit 12-17 Stunden bezif-
fert wird. Genauso wie bei den anderen
NOAKs ist eine Messung der gerin-
nungshemmenden Wirkung nur durch
spezialisierte Labortests, die nicht zu der
klinischen Routine gehoren, erfassbar.
Daher ist das Monitoring schwierig; die
verlingerte Blutungszeit kann nicht al-
lein durch die Laborwerte vollstindig
dargestellt werden. Daher ist vor dem
geplanten zahndrztlich-chirurgischen
Eingriff vor allem die klinische Einschat-
zung der individuellen Blutungsnei-
gung des Patienten (,Blutungsanamne-
se”) wichtig. Dies konnte beispielswei-
se im Rahmen der prdoperativen Zahn-
reinigung erfolgen.

Rivaroxaban erreicht seine Maximal-
konzentration nach 2-4 Stunden und
hat eine Halbwertszeit von 7-11 Stun-
den. Bei Apixaban liegt die Halbwertszeit
bei 8-14 Stunden wobei der Spitzenspie-
gel nach 3-4 Stunden erreicht wird. Edo-
xaban hat eine Halbwertszeit von 10-14
Stunden; nach 1-2 Stunden ist die maxi-
male Plasmakonzentration erreicht (Tab.
1). Sowohl fiir den Thrombinantagonis-
ten Dabigatran, als auch fiir die Klasse
der Faktor Xa-Antagonisten (Rivaroxa-
ban, Apixaban, Edoxaban) wurden Anti-
dots zur schnellen Antagonisierung im
Notfall entwickelt. Idarucizumab ist ein
humanisiertes Antikorperfragment, das
Dabigatran spezifisch bindet und die ge-
rinnungshemmende Wirkung von Dabi-
gatran innerhalb von Minuten nahezu
vollstandig antagonisiert [6, 7]. Andexa-
net alfa ist ein rekombinantes humanes
Faktor Xa-Analogon. Die Substanz fun-
giert als Bindungsfalle fiir Faktor-Xa-In-
hibitoren, indem es an diese bindet und
einen Komplex bildet, sodass die anti-
koagulatorische Wirkung von Faktor Xa-

Antagonisten grofitenteils innerhalb

von Minuten aufgehoben werden kann
[7, 8]. Zum jetzigen Zeitpunkt kann aus
wissenschaftlicher Sicht bei sehr be-
grenzter Erfahrung und sehr kleinen Stu-
dien noch nicht valide eingeschitzt wer-
den, welchen klinischen Nutzen bzw.
welche Risiken die beiden Antidots tiber
die bisher nachgewiesene Normalisie-
rung der Blutgerinnung hinaus haben.

Thrombozytenaggregationshemmer
(Tab. 2) wirken {iiber eine, durch ver-
schiedene Mechanismen induzierte,
Funktionshemmung der Thrombozy-
ten und sind daher von den Antikoagu-
lantien abzugrenzen. Der am langsten
in Gebrauch befindliche Wirkstoff aus
dieser Gruppe ist die Acetylsalicylsdaure
(ASS). ASS entfaltet seine gerinnungs-
hemmende Wirkung bereits in geringen
Dosen tiber eine irreversible Hemmung
der Cyclooxygenase-1 (COX-1), verhin-
dert so die Thromboxan A,-Bildung und
hat eine mit der Uberlebenszeit der
Thrombozyten (8-11 Tage) analoge
Wirkdauer. Zu den neueren oral zu ap-
plizierenden Thrombozytenaggregati-
onshemmern gehoren die irreversiblen
Hemmer der Adenosidiphosphat (ADP)-
Rezeptoren wie Clopidogrel und Prasu-
gel. Bei Clopidogrel werden ungefihr ei-
ne Stunde nach Einnahme maximale
Plasmaspiegel erreicht, die Halbwerts-
zeit betrdgt ungefahr 6 Stunden. Aller-
dings dauert der gewiinschte Wirkein-
tritt von Clopidogrel in der tblichen
Dosis mehrere Tage, kann aber durch
die Gabe einer initialen Aufsattigungs-
dosis auf wenige Stunden verkiirzt wer-
den [9, 10]. Ticlopidin kann als Vorldu-
fersubstanz von Clopidogrel verstanden
werden, wobei die Plasmahalbwertszeit
bei 1-2 Stunden liegt. Aufgrund der im
Vergleich zu Clopidogrel erhohten
Nebenwirkungen ist die Substanz thera-
peutisch in den Hintergrund getreten
und wird nicht mehr angewandt. Prasu-
gel hat ein dem Clopidogrel dhnliches
Wirkprofil. Mit Ticagrelor liegt ein re-
versibler ADP-Hemmer vor, der in Kom-
bination mit ASS zur Dualtherapie zuge-
lassen ist. Aufgrund des anderen Me-
chanismus der Thrombozytenaggrega-
tionshemmer ist eine Substitution
durch Heparin, wie bei den Cumarinen,
nicht moglich (Tab. 2).

2.3 Definition Eingriffsgrofien

In dieser Leitlinie werden typische akute
und elektive zahnarztlich-chirurgische
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Eingriffe adressiert. Diese umfassen
Zahnextraktionen (einfach und multi-
pel), orale Lappenplastiken, Kkleine
Weichgewebseingriffe, Osteotomien, Im-
plantationen und Augmentationen [1].
Von diesen werden Eingriffe mit grofie-
rem Blutungsrisiko (infizierte Wunden
und Abszesse, Eingriffe im Mundboden-
bereich, im Sinus maxillaris und im retro-
maxillaren Raum) unterschieden.

3. Blutungsrisiko bei zahn-
arztlich-chirurgischen
Eingriffen

Generell werden zahnérztlich-chirurgi-
sche Eingriffe mit einem nur niedrigen
Blutungsrisiko bewertet [11]. Dabei ist
allerdings von Bedeutung, ob eine suffi-
ziente Versorgung der Wunde, zum Bei-
spiel durch Nahtversorgung oder Kom-
primierbarkeit (Verbolzung/Tamponie-
rung im Fall von Knochenblutungen),
moglich ist. Im Falle infizierter Wunden
oder Abszessen wird kein primérer
Wundverschluss angestrebt. Daher ist
hier das Blutungsrisiko moglicherweise
erhoht. Eine zentrale Frage stellt die
Komprimierbarkeit der Wunde dar, die
ausgenommen im Bereich des Mundbo-
dens, des Sinus maxillaris und des retro-
maxilldren Raums meist gegeben ist.

Blutungsrisiko 1

Vor Beginn des Eingriffs soll das
eingriffsbedingte Blutungsri-
siko bewertet werden und die
Strategie fiir die Wundversor-
gung (zum Beispiel Nahtversor-
gung, Komprimierbarkeit, Ver-
bolzung) geklart sein.
Empfehlungsgrad A
Expertenkonsens

Starker Konsens: 10/10

Blutungsrisiko 2

Bei Eingriffen mit grofierem
Blutungsrisiko (z.B. infizierte
Wunden/Abszessen, im Bereich
von Mundboden, Sinus maxilla-
ris und im retromaxillaren
Raum) sollte die Behandlung
durch Fachzahniarzte fiir Oral-
chirugie/Facharzte fiir Mund-,
Kiefer- und Gesichtschirurgie

bzw. durch Fachkliniken unter
stationaren Kautelen erfolgen.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 10/10

4. Praoperativer Umgang bei
zahniérztlich-chirurgischen
Eingriffen unter Anti-
koagulation

4.1 Phenprocoumon, Warfarin

Anhand eines aktuellen systematischen
Reviews [1] konnte gezeigt werden, dass
zahnirztlich-chirurgische Eingriffe un-
ter fortlaufender Therapie mit Phenpro-
coumon oder Warfarin im therapeuti-
schen Bereich (Tab. 3) moglich sind. Al-
lerdings ist, selbst unter Beibehaltung
strikter Kautelen (INR < 4, Benutzung
hdamostatischer Mafinahmen [s.u.]) mit
vermehrten, stillbaren Nachblutungen
zu rechnen [1, 12, 13]. Somit beinhaltet
das Gesamtrisiko des perioperativen Ma-
nagement des antikoagulierten Patien-
ten zum einen kardiovaskuldre Risiken
und zum anderen das Risiko lokaler Blu-
tungen, die in ihrer Schwere allerdings
meistens gut beherrschbar sind.

Phenprocoumon, Warfarin 1

Bei typischen, zahnirztlich-
chirurgischen Eingriffen im
komprimierbaren Bereich soll
die Therapie mit Cumarinen
weitergefiihrt werden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 3 (LoE 3)

Starker Konsens: 10/10

Sondervotum der DGMKG: Die
DGMKG teilt die Auffassung der Leit-
linienautoren nicht.

Eine konkrete Risikoanalyse zu den Al-
ternativen des Weiterfiihrens gegen-
liber dem Absetzen von Cumarinen
ergab ein nahezu gleiches Gesamtrisi-
ko unter Einschluss aller Risiken und
unter Beriicksichtigung der Schwere
und Folgen der verschiedenen Risiken
(Balevi 2010), mit einem geringen
Vorteil der Strategie des Absetzen.

Da auch die von Seiten der Leitlini-
enautoren eingeschlossenen Studien

ausdriicklich keine Uberlegenheit
der Weiterfiihrung einer Therapie
mit Cumarinen gezeigt haben und
daher insgesamt mindestens von
einer Gleichwertigkeit der Risiken
auszugehen ist, kann eine einseitige,
strenge Empfehlung zugunsten des
yFortfiihrens” der Therapie mit
Cumarinen nicht ausgesprochen
werden. Die Empfehlung der
DGMKG lautet daher:

Bei typischen,
chirurgischen Eingriffen im
komprimierbaren Bereich kann
die Therapie mit Cumarinen
auch weitergefiihrt werden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 3 (LoE 3)

Phenprocoumon, Warfarin 2

Bei zahnirztlichen Eingriffen

zahnarztlich-

mit hoherem Blutungsrisiko
unter laufender Cumarinthera-
pie sollte eine Behandlung
durch Spezialisten/Fachklini-
ken, auch unter stationiren
Kautelen, erwogen werden.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 10/10

4.2 Dabigatran

Bei Notfalleingriffen ist das Medikament
dialysierbar [9]; schwere Blutungskompli-
kationen unter NOAK:s stellen ein ernstes
Problem dar und erfordern eine ausgespro-
chene Expertise im Bereich der Himosta-
seologie. Zur Behandlung kann unter ent-
sprechender Uberwachung bei allen drei
NOAKs die Gabe von Prothrombinkon-
zentraten (PPSB) oder rekombinantem
Faktor VIla erfolgen [9, 15-17]. Da bei Pa-
tienten mit eingeschrénkter Nierenfunkti-
on unter Medikation unter NOAKs letale
Blutungen auftreten konnen, sollte vor al-
lem vor Kklinischen Situationen, in denen
es zu einer Abnahme der Nierenfunktion
kommen Kkonnte, die Nierenfunktion
durch den Hausarzt tiberpriift werden. Bei
eingeschrankter Nierenfunktion kann ein
fritheres prdoperatives Absetzen sinnvoll
sein. Aufgrund der Daten aus der All-
gemeinchirurgie wird vor Eingriffen mit
Blutungsrisiken ein Absetzen von Dabiga-
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Postoperative Prophylaxe tiefer venéser Thrombosen 2-3

Langere Immobilisation nach Hiftchirurgie und Operationen 2-3

von Femurfrakturen

Therapie tiefer Venenthrombosen, Lungenembolien und 2-3

transitorischer ischamischer Attacken

Rezidivierende tiefe Venenthrombosen, Lungenembolien 2-3
Myokardinfarkt, wenn ein erhohtes Risiko fiir 2-3
thrombembolische Ereignisse gegeben ist

Vorhofflimmern 2-3
Herzklappenersatz, biologisch 2-3
Herzklappenersatz, mechanisch 2=55

Tabelle 3 Anhaltswerte der therapeutischen INR-Bereiche (aus [14])

tran bei einer Kreatinin-Clearance von
> 50 ml/min 2-3 Tage prdoperativ emp-
fohlen. Bei einer Kreatinin-Clearance von
30-50 ml/min erhoht sich die Karenzzeit
auf = 4 Tage. Bei allen NOAKs gilt, dass sie
nach Eingriffen bei kompletter Himostase
nach dem FEingriff wieder angesetzt wer-
den sollten; der maximale antikoagulative
Effekt tritt 2 Stunden nach Einnahme auf
[18]. Die unten beschriebene Evidenz be-
zieht sich auf die Insertion zahndrztlicher
Implantate (sieche Evidenztabellen) und
wurde von der Leitliniengruppe auf ein-
fache zahnirztlich-chirurgische Eingriffe
im komprimierbaren Bereich ausgeweitet.

Dabigatran 1

Bei einfachen, zahnarztlich-
chirurgischen Eingriffen im
komprimierbaren Bereich soll-
te die Therapie mit Dabigatran
weitergefiihrt werden.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 11/11

Sondervotum der DGMKG: Die
DGMKG teilt die Auffassung der Leit-
linienautoren nicht.

In der von den Leitlinienautoren zur
Begriindung zitierten Studie von Go-
mes-Moreno et al. wurden in der Da-
bigatran-Gruppe lediglich einfache
Implantat-Insertionen
men, sodass das Blutungsrisiko nicht
ohne weiteres auf andere zahnarzt-

vorgenom-

lich-chirurgischen Eingriffe tibertrag-
bar ist. Die Studie weist dariiber
hinaus Verzerrungen durch unter-
schiedliche Eingriffsarten in Studien-
und Kontrollgruppe auf. Dartiber
hinaus werden Laborparameter ange-
geben, die unter dem beschriebenen
Studienprotokoll nicht plausibel sind
und stattdessen beweisen, dass die
Patienten zu einem Zeitpunkt ope-
riert wurden, zu dem keine Dabiga-
tran-Wirkung mehr vorhanden war.

Die Empfehlung der DGMKG lautet
daher:

Bei einfachen, zahnarztlich-
chirurgischen Eingriffen im
komprimierbaren Bereich
kann die Therapie mit Dabiga-
tran entweder fiir 1 Tag unter-
brochen oder auch weiterge-
fithrt werden.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Dabigatran 2

Bei zahnirztlichen Eingriffen
unter Dabigatran sollte der
Operationszeitpunkt in mog-
lichst grofiem Abstand, das
heif3t kurz vor der nichsten re-
guliren Einnahme erfolgen.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 11/11

Dabigatran 3

Elektive zahnarztlich-chirur-
gische Eingriffe mit hoherem
Blutungsrisiko unter Dabiga-
tran sollten nicht friither als
12-24 h nach der letzten Ein-
nahme erfolgen; bei Nierenin-
suffizienz sollte ein lingerer
Zeitabstand eingehalten wer-
den.

Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 11/11

Dabigatran 4

Dringliche
rurgische Eingriffen mit hohe-
rem Blutungsrisiko unter Dabi-
gatran mit Kiirzer als 12-24 h
nach der letzten Einnahme soll-

zahnarztlich-chi-

ten verschoben oder einem Spe-
zialisten/einer Fachklinik zu-
gefiihrt werden.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 11/11

Dabigatran §

Soweit innerhalb der individu-
ellen postoperativen Beobach-
tungszeit keine Blutungen auf-
getreten sind, sollte die nachste
Einnahme von Dabigatran un-
mittelbar erfolgen.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 11/12

4.3 Rivaroxaban, Apixaban,
Edoxaban

In einer einfach verblindeten, pro-
spektiven Fall-Kontroll-Studie wurden
die Blutungsereignisse von Patienten
unter Rivaroxaban-Medikation nach
Insertion von dentalen Implantaten
mit einer Gruppe ohne hédmatologi-
sche Besonderheiten, die ebenfalls Im-
plantate erhalten hatten, verglichen.
Die diesbeziiglichen Unterschiede zwi-
schen den Gruppen waren nicht sig-
nifikant. Es handelt sich um eine gut
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durchgefiihrte klinische Studie bei ei-
ner allerdings nur geringen Patienten-
zahl und einer fehlenden Standardisie-
rung des implantologischen Eingriffs
[19]. Generell wird angeraten, das Me-
dikament 1-2 Tage vor invasiven Ein-
griffen zu pausieren [9, 18, 20], wobei
dies umstritten ist. Bei gleichzeitiger
Einnahme von Rivaroxaban und
Thrombozytenaggregationshemmern

erhoht sich das Blutungsrisiko stark,
weshalb hier besondere Vorsicht gebo-
ten ist. Es existiert Evidenz, die sich in
erster Linie auf Daten der Allgemein-
chirurgie bezieht, Apixaban = 2 Tage
und Edoxaban 1-2 Tage prdoperativ
abzusetzen. Wie auch bei den anderen
NOAKs ist immer das Blutungsrisiko
gegen die Dringlichkeit und Notwen-
digkeit des Eingriffs abzuwédgen. Die
gleichzeitige Anwendung von Edoxa-
ban und anderen Antikoagulantien
ist kontraindiziert. Acetylsalicylsdure,
P2Y12-Antagonisten wie Clopidogrel
und Prasugrel sowie nonsteroidale
anti-inflammatorische Medikamente
(NSAIDs) fithren zu vermehrten Blu-
tungen und einer Verlingerung der
Blutungszeit. Insgesamt existiert bei
Rivaroxaban, Apixaban und Edoxaban
fiir den zahnarztlich-chirurgischen Be-
reich nur eine geringe Evidenz, wes-
halb die Empfehlungen vor allem auf
den Expertenmeinungen der Leitlini-
enkommission beruhen. Wie bei Dabi-
gatran bezieht sich die unten beschrie-
bene Evidenz auf die Insertion zahn-
drztlicher Implantate (siehe Evidenz-
tabellen) und wurde von der Leitlini-
engruppe auf einfache zahnérztlich-
chirurgische Eingriffe im komprimier-
baren Bereich ausgeweitet.

Rivaroxaban, Apixaban,

Edoxaban 1

Bei einfachen, zahniarztlich-
chirurgischen Eingriffen im
komprimierbaren Bereich soll-
te die Therapie mit direkten
Faktor-Xa-Inhibitoren weiter-
gefiithrt werden.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 3 (LoE 3)

Starker Konsens: 11/11

Rivaroxaban, Apixaban,

Edoxaban 2

Bei zahnirztlichen Eingriffen
unter direkten Faktor-Xa-Inhi-
bitoren sollte der Operations-
zeitpunkt in moglichst grofiem
Abstand, das heif3t Kurz vor der
nichsten reguliren Einnahme
erfolgen.

Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 11/11

Rivaroxaban, Apixaban,

Edoxaban 3

Elektive zahnarztlich-chirur-
gische Eingriffe mit hoherem
Blutungsrisiko unter direkten
Faktor-Xa-Inhibitoren sollten
nicht friiher als 12-24 h nach
der letzten Einnahme erfol-
gen.

Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 11/11

Rivaroxaban, Apixaban,

Edoxaban 4

Dringliche zahnarztlich-chirur-
gische Eingriffen mit hoherem
Blutungsrisiko unter direkten
Faktor-Xa-Inhibitoren mit Kiir-
zer als 12-24 h nach der letzten
Einnahme sollten verschoben
oder einem Spezialisten/einer
Fachklinik zugefiihrt werden.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 11/11

Rivaroxaban, Apixaban,

Edoxaban 5

Soweit innerhalb der individu-
ellen postoperativen Beobach-
tungszeit keine Blutungen auf-
getreten sind, sollte die nachste
Einnahme von direkten Faktor-
Xa-Inhibitoren unmittelbar er-
folgen.

Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

5. Praoperativer Umgang bei
zahnarztlich-chirurgischen
Eingriffen unter Thrombo-
zytenaggregationshem-
mung

Eine Monotherapie mit Thrombozyten-
aggregationshemmern hat, im Gegen-
satz zu einer dualen Thrombozyten-
aggregationshemmung, eine nur gering
ausgepragte Korrelation zu prolongier-
ten Blutungsereignissen nach zahnérzt-
lich-chirurgischen Eingriffen. Bei klei-
neren FEingriffen (multiple Extraktio-
nen, Lappenplastiken, Alveoloplas-
tiken, Biopsien) konnte ebenfalls kein
Zusammenhang zwischen Art des Ein-
griffs und dem Auftreten von Nachblu-
tungen evaluiert werden [21].

5.1 Acetylsalicylsdure

Das Risiko, unter einer niedrig do-
sierten Acetylsalicylsdure-Medikation
(75-100 mg) wihrend eines allgemein-
chirurgischen Eingriffes eine Blutungs-
komplikation zu erleiden, ist um den
Faktor 1,5 erhoht [22], wobei Studien,
die sich mit zahnérztlich-chirurgischen
Eingriffen befassten, hier nur eine
schwache wenn tiberhaupt eine Korre-
lation nachweisen konnten [21]. Wei-
terhin waren alle Blutungen nicht le-
bensbedrohlich und konnten problem-
los durch die Anwendung lokaler Maf3-
nahmen gestillt werden [23]. Im Ge-
gensatz dazu erhoht sich das Risiko ei-
nes kardiovaskuldren Ereignisses beim
Absetzen von Acetylsalicylsdure um das
3-Fache [23]. Ein Absetzen von Acetyl-
salicylsdure vor zahndrztlich-chirurgi-
schen Eingriffen ist daher, auch im
Rahmen der durch aktuelle Leitlinien
nicht empfohlenen Primdrprophylaxe,
nicht notwendig, kann aber bei niedri-
gem Thromboserisiko theoretisch erfol-
gen [24-26].

Acetylsalicylsaure 1

Bei zahnirztlich-chirurgischen
Eingriffen soll die niedrig do-
sierte Monotherapie mit Acetyl-
salicylsaure im Rahmen der
Sekundarprophylaxe weiterge-
fiithrt werden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 1a (LoE 1a)
Starker Konsens: 12/12
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Acetylsalicylsaure 2

Die niedrig dosierte Behand-
lung mit Acetylsalicylsdure
zur Primarprophylaxe sollte
bei zahnirztlich-chirurgischen
Eingriffen weitergefiihrt wer-
den.

Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 1a (LoE 1a)
Starker Konsens: 12/12

5.2 Clopidogrel, Prasugel,
Ticagrelor

Patienten unter Clopidogrel haben nach
oralchirurgischen Eingriffen ein bis zu
2-fach erhohtes relatives Risiko einer pro-
longierter Nachblutung [21], wobei keine
Einfliisse auf Morbiditdt und Mortalitat
berichtet wurden [23]. Prasugel fiihrt zu
einer ausgepragteren Hemmung der
Thrombozyteninhibition als Clopidogrel
[27] bei geringeren interindividuellen
Schwankungen [28, 29]. Ist nach Abspra-
che mit dem behandelnden Hausarzt
oder behandelnden Kardiologen ein
kurzfristiges Absetzen der Thienopyridi-
ne moglich, so empfiehlt sich bei zahn-
drztlich-chirurgischen Eingriffen ein Aus-
setzen der morgendlichen Gabe vor der
Operation, wobei durch die irreversible
Thrombozytenhemmung durch Clopi-
dogrel und Prasugel von einer Wirkdauer
von 8-10 Tagen ausgegangen werden
muss (s.0.). Durch die reversible Wirkung
des ADP-Rezeptors P2Y12 durch Ticagre-
lor klingt die Thrombozytenhemmung
hier nach 1-3 Tagen ab. Ist ein Absetzen
nicht moglich, wird unter Belassen der
Medikation unter Anwendung hdmos-
typtischer Mafinahmen operiert [21, 30].
Wihrend fiir Clopidogrel einzelne Ver-
gleichsstudien vorliegen, sind diese fiir
Prasugel und Ticagrelor nicht vorhanden.

Clopidogrel 1

Bei einfachen,
chirurgischen Eingriffen im
komprimierbaren Bereich soll-
te die Monotherapie mit Clopi-
dogrel weitergefiihrt werden.

zahnarztlich-

Empfehlungsgrad B
Level of Evidence 2a (LoE 2a)
Starker Konsens: 12/12

Clopidogrel 2

Bei zahnirztlichen Eingriffen
mit hoherem Blutungsrisiko
unter Monotherapie mit Clopi-
dogrel sollte eine Behandlung
durch Spezialisten/Fachklini-
ken erwogen werden.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

Prasugel, Ticagrelor 1

Bei einfachen, zahnarztlich-
chirurgischen Eingriffen im
komprimierbaren Bereich soll-
te die Monotherapie mit Prasu-
gel und Ticagrelor weiterge-
fithrt werden.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

Prasugel, Ticagrelor 2

Bei zahnirztlichen Eingriffen
mit hoherem Blutungsrisiko
unter Monotherapie mit Prasu-
gel und Ticagrelor sollte eine
Behandlung durch Spezialis-
ten/FachKkliniken
werden.

erwogen

Empfehlungsgrad B
Level of Evidence 4 (LoE 4)
Starker Konsens: 12/12

5.3 Duale Thrombozytenaggre-
gationshemmung

Héaufig werden bei Patienten (z.B. nach
Stentimplantation) zwei Thrombozy-
tenaggregationshemmer (v.a. Acetyl-
salicylsdure und ein Thienopyridin)
eingesetzt. Acetylsalicylsdure wird hier
lebenslang rezeptiert. Die Thienopy-
ridine werden bei unbeschichteten,
,bare metal” Stents zusatzlich fir
4 Wochen und bei beschichteten,
,drug eluting” Stents fiir mindestens
6 Monate empfohlen [31]. Bei Patien-
ten mit einem akuten Koronarsyn-
drom erfolgt die duale Thrombozyten-
aggregationshemmung mit Ticagrelor
grundsdtzlich fiir 12 Monate. Generell

bleibt eine Verlingerung der Einzel-
fallentscheidung vorbehalten [28].
Dies kann wiederum auch nach zahn-
arztlich-chirurgischen Eingriffen zu
erheblichen postoperativen Blutungs-
komplikationen fiihren [21]. Das
wichtigste Risiko fiir das Eintreten ei-
ner Stentthrombose (Hazard Ratio von
89,9), die in bis zu 75 % der Fille einen
letal verlaufenden Myokardinfarkt zur
Folge hat, ist das Absetzen der dualen
Thrombozytenaggregationshemmung
[9, 32]. Bei Patienten mit einem frisch
implantierten Stent fiihrte das Abset-
zen der Thrombozytenaggregation zu
einer Mortalitédtssteigerung  von
20-40 % [33]. Daher sollten elektive
zahndrztliche Eingriffe erst nach Been-
digung der dualen Thrombozyten-
aggregation stattfinden [31]. Selbst im
Notfall ist die anti-aggregatorische
Medikation nicht zu verdndern. Hier
konnen Thrombozytenkonzentrate,
Desmopression und/oder Antifibrino-
lytika Anwendung finden [9], wobei
diese wiederum die Gefahr eine
Thrombose erhohen. Das Verwenden
von hidmostyptischen Mafinahmen
wie Nihte, der Applikation von Trane-
xamsdure und lokalem Druck hat be-
reits gute Ergebnisse in der Vermei-
dung von Blutungskomplikationen ge-
zeigt [34].

Duale Thrombozytenaggrega-

tionshemmung 1

Eine duale Anti-Aggregation
soll fiir zahnirztlich-chirurgi-
sche Eingriffe nicht ohne haus-
arztliche Riicksprache abge-
setzt werden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

Duale Thrombozytenaggrega-

tionshemmung 2

Elektive Eingriffe sollen ver-
schoben werden, bis die duale
Anti-Aggregation nicht mehr
indiziert ist.

Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12
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Duale Thrombozytenaggrega-

tionshemmung 3

Auch bei Notfalleingriffen soll
die duale Thrombozytenaggre-
gationshemmung weiter appli-
ziert werden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

Duale Thrombozytenaggrega-

tionshemmung 4

Zeitnah durchzufiihrende
zahnirztlich-chirurgische Ein-
griffe bei Patienten unter dua-
ler Anti-Aggregation sollen un-
ter guter Nachsorgemdoglich-
Kkeit bzw. stationidren Kautelen
durchgefiihrt werden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

6. Tripletherapie

Ist, beispielsweise bei Vorhofflimmern,
eine dauerhafte orale Antikoagulation
notwendig und erfordert die beglei-
tende koronare Herzkrankheit (bei
20-30 % der oral antikoagulierten Pa-
tienten [35]) eine Stentintervention,
wird eine Tripletherapie mit oraler Anti-
koagulation und dualer Thrombozyten-
aggregationshemmung benotigt, die
das Blutungsrisiko signifikant steigert
[28]. Es ist davon auszugehen, dass hier
die Handlungsempfehlungen fiir die
zahndrztliche Chirurgie analog zur dua-
len  Thrombozytenaggregationshem-
mung sind.

Tripletherapie 1

Eine Tripletherapie soll fiir
zahnirztlich-chirurgischen
Eingriffe nicht ohne hausarzt-
liche Riicksprache abgesetzt
werden.

Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

Tripletherapie 2

Elektive Eingriffe sollen ver-
schoben werden, bis die Triple-
therapie nicht mehr indiziert
ist.

Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

Tripletherapie 3

Auch bei Notfalleingriffen soll
die Tripletherapie weiter appli-
ziert werden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

Tripletherapie 4

Zeitnah durchzufiihrende
zahnirztlich-chirurgische Ein-
griffe bei Patienten unter Tri-
pletherapie sollen unter guter
Nachsorgemaoglichkeit bzw. sta-
tiondren Kautelen  durch-
gefiithrt werden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

7. Definition, Sinn und
Moglichkeiten des
,Bridgings*

Beim Bridging wird eine schwer steuer-
bare (Langzeit-)Antikoagulation perio-
perativ durch ein besser steuerbares He-
parin tiberbriickt. Damit soll eine ,,unge-
schiitzte Phase” durch die Unterbre-
chung der Antikoagulation vermieden
werden. Tatsdachlich wurde im Abstract
einer Arbeit aus dem Jahr 2000 angege-
ben, dass eine Unterbrechung der oralen
Antikoagulation ohne Substitution in
einem dreifach erhohten Embolierisiko
mit potenziell letalen Komplikationen
resultieren wiirde [36]. Ein methodisch
korrekter Nachweis fiir diese Risiko-
bewertung wurde nicht erbracht. Aller-
dings ist nicht zu erwarten, dass ins-
besondere bei den NOAKSs ein solcher
Nachweis jetzt, oder tiberhaupt zu er-
bringen ist.

Zum Bridging werden die Vita-
min-K-Antagonisten 4-7 Tage praopera-
tiv abgesetzt. Bei Unterschreiten der INR
des therapeutischen Bereichs (< 2; Tab.
3) werden, je nach Indikation, subkutan
applizierte niedermolekulare Heparine
oder intravends appliziertes unfraktio-
niertes Heparin angesetzt, wobei bei nie-
dermolekularen Heparinen eine hohere
Effizienz nachgewiesen werden konnte
[39]. Ist das postoperative Blutungsrisi-
ko vertretbar, in der Regel am ersten Tag
nach dem Eingriff, wird mit der oralen
Therapie mit Vitamin-K-Antagonisten
wieder begonnen, wobei die Heparine
erst dann abgesetzt werden, wenn die
INR wieder bei > 2 liegt [38]. Zum Thema
Bridging verweisen wir auf die aktuelle
S1-Leitlinie der DEGAM.

Ein Bridging mit Heparinen ist unter
Umstdnden bei Vitamin-K-Antagonis-
ten und NOAKSs aber nicht bei Thrombo-
zytenaggregationshemmern
Allerdings ist auch bei grofleren Eingrif-

sinnvoll.

fen (z.B. Mundboden, Retromolarraum)
die Praxis des Bridging derzeit umstrit-
ten. Nach Abschluss der Literaturrecher-
che dieser Leitlinie erschien eine rando-
misiere, doppelt-verblindete, Plazebo-
kontrollierte klinische Studie, die das Ri-
siko einer Thrombembolie bei 1884 Pa-
tienten mit Vorhofflimmern unter ora-
ler Antikoagulation mit Warfarin ver-
glich, wobei bei 950 Patienten kein Brid-
ging (kompletter Abbruch der Anti-
koagulation/Plazebogabe) und bei 934
Patienten ein Bridging durchgefiihrt
wurde. Die Autoren kamen zu dem
Schluss, dass zwischen den beiden
Gruppen keinen signifikanten Unter-
schied beziiglich thrombembolischer
Ereignisse (ohne Antikoagulation 0,4 %,
Bridging 0,3 %), wohl aber beziiglich der
Blutungskomplikationen (ohne Anti-
koagulation 1,3 %, Bridging 3,2 %) exis-
tiert [37]. Diese Ergebnisse sind aller-
dings nicht unmittelbar auf die fiir
Phenprocoumon notwendigen Unter-
brechungs-Zeiten und bislang auch
nicht auf andere Indikationen (z.B.
zahnirztlich-chirurgische Eingriffe) zu
ubertragen.

Im Bereich der Zahn- Mund- und
Kieferheilkunde, fiir kleinere zahnarzt-
lich-chirurgische Eingriffe wie Zahn-
extraktionen und Osteotomien ergab
sich in einer prospektiv randomisierten
Studie zwar eine etwas hohere Zahl von
Blutungsereignissen fiir die Fortfithrung
der Antikoagulation, der Unterschied er-
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reichte aber keine Signifikanz [38]. Kri-
tisch anzumerken ist allerdings, dass in
dieser Studie keine einheitliche operati-
ve Vorgehensweise fiir die Studiengrup-
pen gewdhlt wurde. Im Gegensatz zur
Antikoagulations-Gruppe wurden bei-
spielsweise in der Bridging-Gruppe kei-
nerlei lokale hdmostyptische Mafinah-
men durchgefiihrt, sodass die Studie ein
Bias zugunsten der fortgefiihrten Anti-

koagulation beinhaltet.

Sollte ein Bridging notwendig sein,
erfolgt dies immer in enger Riicksprache
mit dem behandelnden Hausarzt oder
behandelnden Kardiologen. Hier wird
empfohlen, das Kreatinin im Serum zu
bestimmen, um mogliche Indikations-

einschrankungen zu bewerten.

Typische zahnirztlich-chirur-
gische Eingriffe wie Zahn-
extraktionen, Osteotomien, Im-
plantationen oder umschriebe-
ne Weichgewebseingriffe sollen
unter laufender Therapie mit
Vitamin-K-Antagonisten ohne
ein Bridging stattfinden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 3 (LoE 3)

Starker Konsens: 13/13

Sondervotum der DGMKG: Die
DGMKG teilt die Auffassung der Leit-
linienautoren nicht.

Die von den Leitlinienautoren zur Be-
griindung zitierte, prospektive Studie
von Bajkin et al. (2009) zeigt nicht die
Uberlegenheit einer fortgesetzten
Therapie mit Vitamin-K-Antagonis-
ten gegeniiber einem Bridging, son-
dern lediglich, dass die Fortsetzung
der Therapie mit Vitamin-K-Antago-
nisten gegeniiber einem Bridging
nicht zu signifikant hoheren Blu-
tungskomplikationen fiihrt. Tatsach-
lich lag die Blutungshaufigkeit in der
Vit-K-Antagonisten Gruppe zwar ho-
her aber noch nicht signifikant ho-
her. Die ebenfalls von den Leitlini-
enautoren ebenfalls zur Begriindung
zitiert Studie von Clemm et al. (2015)
[69] zeigte eine signifikant hohere
Blutungsrate in der Gruppe der mit-
tels Vit-K-Antagonisten behandelten
Gruppe und ausdriicklich keine sta-
tistisch signifikant hohere Blutungs-
rate in der Bridging-Gruppe. Die Er-

gebnisse der Studie stehen daher im
Gegensatz zu der in der Leitlinie an-
gegebenen Empfehlung.

Insofern kann, basierend auf dem
Nachweis von bestenfalls Gleichwer-
tigkeit und ausdriicklich nicht-Uber-
legenheit der Fortfiihrung einer The-
rapie mit Vitamin-K-Antagonisten in
der Literatur, keine einseitige, strenge
Empfehlung zugunsten des , Fortfiih-
rens” der Therapie mit Cumarinen
ausgesprochen werden. Die Empfeh-
lung der DGMKG lautet daher:

Typische zahnirztlich-chirur-
gische Eingriffe wie Zahn-
extraktionen, Osteotomien, Im-
plantationen oder umschriebe-
ne Weichgewebseingriffe kon-
nen entweder unter laufender
Therapie mit Vitamin-K-Anta-
gonisten oder unter einem
Bridging stattfinden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 1b (LoE 1b*)

* Die Aussagekraft der Studie von
Bajkin et al. (2009) wird durch zwei
Aspekte eingeschrankt: Zum einen
wurden lediglich in der Antikoagu-
lations-Gruppe lokale hdmostypti-
sche Mafinahmen durchgefiihrt
(s.0.), sodass die Studie einen Bias
zugunsten der fortgefiihrten Anti-
koagulation beinhaltet. Zum ande-
ren wird in der Studie keine Fall-
zahlschdtzung angegeben.

Bridging 2

Vor grofieren Eingriffen (z.B.
mit Bezug zu Mundboden,
Sinus oder dem
retromaxilliren Raum) Kkann
die Umstellung auf Heparin

maxillaris

(Bridging) sinnvoll sein.
Empfehlungsgrad 0
Level of Evidence 4 (LoE 4)
Starker Konsens: 13/13

8. Praoperative Kautelen

8.1 Anamnese

Wie aus dem oben Erwdhnten zu ent-
nehmen, kommt der Anamnese eine

besondere Bedeutung zu. Patienten
unter  Antikoagulation  und/oder
Thrombozytenaggregationsinhibition
haben oftmals einen Pass, in dem die
rezeptierten Antikoagulantien und
Thrombozytenaggregationshemmer so-
wie, wenn moglich und vorhanden,
die aktuellen Laborwerte vermerkt
sind. Die antikoagulatorische pharma-
kodynamische Wirkung eines NOAK
lasst innerhalb von 12-24 Stunden
nach der letzten Einnahme zuneh-
mend nach. Zur klinischen Einschit-
zung der Blutungsneigung eines Pa-
tienten unter NOAK-Behandlung ist
daher die genaue Erhebung der Arznei-
mittelanamnese klinisch von hoher
Relevanz. Hier ist insbesondere die Kl&-
rung der Frage am wichtigsten, wann
die letzte Tablette welches genauen
Wirkstoffs in welcher Dosierung einge-
nommen wurde [18].

Anamnese 1

Die Anamnese vor einem zahn-
arztlich-chirurgischen Eingriff
soll immer speziell bekannte
anamnestische Besonderheiten
im Hinblick auf die Blutgerin-
nung beinhalten.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 13/13

Anamnese 2

Speziell bei NOAKSs soll der Zeit-
punkt der letzten Tablettenein-
nahme erfragt werden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 13/13

Anamnese 3

Speziell bei NOAKs soll vor
zahnarztlich-chirurgischen Ein-
griffen eine Nierenfunktions-
einschrinkung erfragt werden
(siche Abschnitt 4.2 ,Dabiga-
tran®).

Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Konsens: 10/13
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8.2 Riicksprache mit dem behan-
delnden Hausarzt oder behan-
delnden Kardiologen

Primér obliegt es dem Zahnarzt, die
Moglichkeiten durch lokale Mafinah-
men eine suffiziente Blutstillung zu er-
reichen zu bewerten. Hausdrzte kon-
nen primdr zwar das Risiko fiir thromb-
embolische Komplikationen, nicht
aber den Umfang des zahnérztlichen
Eingriffes einschdtzen [36]. Es reicht
bei der Rechtfertigung entstandener
Komplikationen nicht aus, den Vor-
gaben des Hausarztes oder behandeln-
den Kardiologen gefolgt zu haben;
auch der Zahnarzt hat hier einen Teil
der professionellen Verantwortung [36,
39]. Wenn das Nachblutungsrisiko
hoch eingeschatzt wird, sollte vorab
Kontakt zum Hausarzt oder zum be-
handelnden Kardiologen aufgenom-
men werden.

Riicksprache mit dem behan-
delnden Hausarzt oder behan-

delnden Kardiologen 1

Bei Riicksprache mit den Haus-
arzten oder Kardiologen soll
durch den Zahnarzt erklirt
werden, um welche Eingriffe
und welches Blutungsrisiko es
sich handelt.
Empfehlungsgrad A
Expertenkonsens

Starker Konsens: 13/13

Riicksprache mit dem behan-
delnden Hausarzt oder behan-

delnden Kardiologen 2

Die Notwendigkeit der Behand-
lung mit oralen Antikoagulan-
tien und Thrombozytenaggre-
gationshemmern sollte erfragt
werden und gegebenenfalls im
Sinne einer Nutzen-Risiko-Ana-
lyse gemeinsam mit dem Haus-
arzt oder Kardiologen wunter
Adressierung der o.g. Punkte
evaluiert werden.
Empfehlungsgrad B
Expertenkonsens

Starker Konsens: 13/13

8.3 Labor

Ein INR > 4 resultiert in einem inak-
zeptabel hohen Risiko fiir postopera-
tive Blutungsereignisse [1, 40], das
Unterschreiten des therapeutischen
INR-Werts (Tab. 3) ist wiederum mit
einem erheblichen Risiko fiir thromb-
embolische Ereignisse verbunden.
Die Hemmung der Blutgerinnung
durch NOAKs und Thrombozyten-
aggregationshemmer ist nur durch
spezielle Laboruntersuchungen zu be-
stimmen. Zu der individuellen Be-
stimmung der INR verweisen wir auf
die entsprechende Leitlinie der DE-

Labor 1

o
>

Bei Patienten mit Cumarinderi-
vaten soll eine praoperative Be-
stimmung des INR (24-48 h vor
dem Eingriff) erfolgen.
Empfehlungsgrad A
Expertenkonsens

Starker Konsens: 13/13

Labor 2

In Abhiingigkeit des patienten-
individuellen Blutungsrisiko
und der Gerinnungssituation
kann ein Kiirzeres Intervall zur
Bestimmung des INR notwen-
dig sein.

Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 13/13

Labor 3

Eine spezielle laborchemische
Untersuchung der Gerinnungs-
parameter bei Patienten
unter NOAKs und Thrombozy-
tenaggregationshemmern vor
zahnérztlich-chirurgischen Ein-
griffen ist nicht sinnvoll.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 13/13

8.4 Aufkldrung

Selbst unter Beibehaltung aller Vor-
sichtsmafinahmen ist bei Patienten un-
ter oraler Antikoagulation/Thrombozy-
tenaggregationshemmung von einer,
wenn auch nur gering erhohten, Nach-
blutungsrate nach oralchirurgischen
Eingriffen auszugehen [1, 30, 34].

AufKklarung 1

Die Patienten unter oraler Anti-
koagulation/Thrombozytenag-
gregationshemmung sollen vor
der Operation iiber mogliche
Nachblutungen, iiber Verhal-
tensmafinahmen bei Blutung
und iiber ein prolongiertes
Nachsorgeintervall aufgeklart
werden.

Empfehlungsgrad A
Expertenkonsens

Starker Konsens: 13/13

Aufklarung 2

Fiir den Notfall soll dem Patien-
ten eine Moglichkeit zur Nach-
sorge - auch auferhalb der re-
guliaren Sprechstunde - geboten
werden.

Empfehlungsgrad A
Expertenkonsens

Starker Konsens: 13/13

8.5 Prdoperative Vorbereitung

Praoperative Vorbereitung 1

Die Wirkung von Vitamin-
K-Antagonisten soll im unteren
therapeutischen Bereich gehal-
ten werden.

Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 3 (LoE 3)

Starker Konsens: 13/13

Praoperative Vorbereitung 2

Praoperativ konnen Verbands-
platten angefertigt werden. Der
Einsatz weiterer lokal hamostyp-
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tischer Mafdinahmen (siche Ab-
schnitt 9 ,Intraoperative Kaute-
len“) kann geplant werden.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/13

9. Intraoperative Kautelen
9.1 Art der Lokalandsthesie

Wenn keine anderweitigen Kontraindi-
kationen bestehen, sind Lokalandstheti-
ka wie Articain und Lidocain jeweils mit
Vasokonstriktoren einsetzbar.  Aller-
dings ist zu beachten, dass es durch das
Nachlassen der Adrenalinwirkung zu ei-
ner verstirkten Blutung (,Rebound”)
kommen kann. Eine Leitungsanésthesie
des Nervus alveolaris inferior ist auch
ohne Zugabe von Adrenalin mdoglich
[41]. Im Gegensatz hierzu ist bei der In-
filtration unter Verwendung von Arti-
cain ein Vasokonstriktor notwendig
[42], wobei auch in der geringen Kon-
zentration von 1:400 000 eine fiir kiirze-
re Eingriffe ausreichende Taubheit beob-
achtet wurde [42-44]. Da Techniken wie
die Leitungsandsthesie des Nervus alve-
olaris inferior theoretisch eine erhohte
Rate an akzidentellen Verletzungen gro-
flerer Gefdfle mit sich fiihren, wird bei
Patienten unter oraler Antikoagulation/
Thrombozytenaggregationshemmung
ein Ausweichen auf Techniken geraten,
durch die es zu signifikant weniger Ge-
fafiverletzungen kommen kann. Bei der
Infiltration im Vestibulum koénnen
kaum relevante Gefifie verletzt werden.
Die intraligamentdre Andsthesie hat ho-
he Erfolgsraten, wobei bei sachgemafier
Durchfiihrung keine solche Blutungen
auftreten konnen [45, 46]. Allerdings ist
die intraligamentdre Andsthesie an das
Vorliegen eines Zahnes gebunden und
es entsteht nur eine umschriebene Be-
tdubung des Weichgewebes, die bei-
spielsweise fiir Lappenoperationen oder
Osteotomien moglicherweise nicht aus-
reicht.

Art der Lokalanisthesie 1

Die Anwendung von Adrenalin
bei der zahnarztlichen Anas-
thesie von Patienten unter ora-

ler Antikoagulation/Thrombo-
zytenaggregationshemmung
kann befiirwortet werden, wo-
bei eine lingere postoperative
Nachkontrolle notwendig sein
kann, da nach dem Nachlassen
der Adrenalinwirkung eine er-
hohte Blutungsrate moglich ist.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 13/13

Art der Lokalaniasthesie 2

Bei Patienten unter oraler Anti-
koagulation/Thrombozyten-
aggregationshemmung sollte
auf lokalanisthetische Tech-
niken ausgewichen werden, die
nur ein geringes bis kein Risiko
einer Gefafverletzung mit kon-
sekutiver Nachblutung aufwei-
sen.

Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

9.2 Versorgung der Alveole

Da das Granulationsgewebe in der Al-
veole einen nicht unerheblichen Grund
fiir postoperative Blutungen darstellt, ist
dieses im Rahmen der zahnarztlich-chi-
rurgischen Operation vollstindig zu
entfernen [21]. Anschlieffend konnen
lokale Hamostyptika wie zum Beispiel
Kollagen und Gelatine eingelegt werden
[38, 47]. Die darauffolgende Naht fixiert
das eingelegte Material und senkt das
Nachblutungsrisiko [21, 48], wobei ran-
domisierte, prospektive Studien teilwei-
se auch keinen Vorteil einer Naht nach-
weisen konnten [49, 50]. Die Empfeh-
lung einer adaptierenden Naht bezieht
sich somit auf die Expertenmeinung.

Versorgung der Alveole 1

Zur Senkung des Nachblutungs-
risikos soll die Ausrdumung von
Granulationsgewebe erfolgen.
Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

Versorgung der Alveole 2

Die Anwendung von Nihten
sollte als wichtige blutstillende
Methode Anwendung finden.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

Versorgung der Alveole 3

Die adaptierende Naht der Al-
veole kann das Nachblutungs-
risiko senken, wobei das Weich-
gewebe weniger traumatisiert
wird als bei der Verwendung
lokaler Lappenplastiken zur
Deckung.

Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

9.3 Hiamostyptische Mafnahmen

Neben der Naht ist die Anwendung von
Hamostyptika bei der Behandlung von
Patienten unter oraler Antikoagulation/
Thrombozytenaggregationshemmung
von grofer Relevanz [48].

In einer Studie an 2400 Patienten
unter Antikoagulation waren nur in
12 Fillen derartige lokale Mafinahmen
nicht ausreichend, wobei allerdings in 7
der Félle der INR {tiber der therapeuti-
schen Grenze lag [36]. Die einfachste
und hoch effiziente Mainahme ist die
physikalische Kompression durch Auf-
bisstupfer [38] oder prdoperativ angefer-
tigte Verbandsplatten [51]. Weiterhin
finden Fibrin- und Histoacrylkleber [52,
53], lokale antifibrinolytische Losungen
wie die Tranexamsdure [54], Kollagen-
einlagen [38], Gelatineschwdmme [47]
und Cyanoacrylate [24] Anwendung. Im
Vergleich der einzelnen Mafinahmen
untereinander konnten bisher weder
Vor- noch Nachteile einzelner Mafinah-
men nachgewiesen werden [48, 55-57].
Es scheint entscheidend zu sein, dass die
besagten Hamostyptika nach individu-
eller Priferenz uberhaupt angewendet
werden, da unbehandelte Kontrollgrup-
pen unter oraler Antikoagulation/
Thrombozytenaggregationshemmung
regelméflig hohere Nachblutungsraten
aufwiesen [26, 58, 59].
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Hamostyptische Mafinahmen 1

Bei Patienten unter oraler Anti-
koagulation/Thrombozytenag-
gregationshemmung aber auch
unter Bridging sollen hamos-
typtische Mafnahmen ergrif-
fen werden.

Empfehlungsgrad A

Level of Evidence 3 (LoE 3)

Starker Konsens: 12/12

9.4 Tranexamsdure

Die Anwendung von Tranexamsdure als
antifibrinolytische Mundspiilung kann
die Frequenz von Blutungen nach oral-
chirurgischen Eingriffen in signifikan-
tem Ausmafl senken, ohne dass eine
antikoagulatorische/anti-aggregatorische
Medikation verdandert wird [12, 54, 60,
61]. Entsprechend den DAC/NRF-Rezep-
turhinweisen ist das Medikament als
dafiir zugelassene Rezeptursubstanz er-
hiltlich und tiber die Apotheke rezep-
tierbar. Ein Prdparat kann auch indivi-
duell aus 5 %iger Tranexamsdure (Cy-
klokapron®) durch Verdiinnung einer
5 ml - Ampulle mit Aqua ad injectabilia
auf 10 ml hergestellt werden. Im anglo-
amerikanischen Raum ist die Anwen-
dung erfolgreich und verbreitet (Spi-
lung mit Tranexamsdure nach dem chi-
rurgischen Eingriff sowie fiir 7 Tage,
4-mal am Tag fiir je 2 Minuten [60]), wo-
bei sowohl bei Reduktion auf 5 als auch
auf 2 Tage das gleiche positive Ergebnis
gezeigt werden konnte [62]). Auch bei
Patienten unter Thrombozytenaggrega-
tionshemmung konnten gute Ergebnis-
se gezeigt werden [34].

Tranexamsaure 1

Bei antikoagulierten (Vita-
min-K-Antagonisten-)Patienten
kann eine 2- bis 7-tagige Mund-
spiilung (4xd) mit 5 %iger Tra-
nexamsaure in Abhingigkeit
vom zu erwartenden Blutungs-
risiko in Erwiagung gezogen
werden, wum Nachblutungs-
ereignisse zu vermeiden.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 1a (LoE 1a)
Starker Konsens: 12/12

Tranexamsaure 2

Auch bei Patienten unter
Thrombozytenaggregations-
hemmung kann die Mundspii-
lung mit Tranexamsaure positi-
ve Effekte zwecks Vermeidung
von Nachblutungen haben.
Empfehlungsgrad B

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

9.5 Schmerzmedikation mit
NSAIDs

Nonsteroidale anti-inflammatorische
Medikamente (NSAIDs) entfalten ihre
Wirkung iiber eine transitorische Hem-
mung der Cyclooxygenasen. Es besteht
Evidenz, dass zum Beispiel Ibuprofen
und Naproxen bei Patienten unter
Acetylsalicylsdure zu einer Vermin-
derung der Thrombozytenaggregations-
wirkung fiithren konnte [63, 64], wobei
hier die klinische Relevanz noch nicht
geklart ist. Der Effekt der NSAIDs auf die
primédre Hdmostase ist von ihrer Plas-
mahalbwertszeit abhédngig [65, 66]. Die
Blutungszeit bleibt normalerweise je-
doch auch unter Einnahme gidngiger
NSAIDs im normalen Bereich, daher ist
ein Absetzen der Medikamente vor
zahndrztlich-chirurgischen Eingriffen
nicht notwendig [67]. Cyclooxygenase-
2-spezifische Schmerzmedikamente ha-
ben keinen Einfluss auf die Gerinnung
[68].

Schmerzmedikation mit

NSAIDs 1

Eine bestehende Schmerzme-
dikation mit NSAIDs kann bei
Patienten unter Antikoagula-
tion/Thrombozytenaggregati-
onshemmung belassen werden.
Empfehlungsgrad 0

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

Schmerzmedikation mit

NSAIDs 2

Zur Schmerzmedikation von
Patienten unter Antikoagula-

tion/Thrombozyten-aggregati-
onshemmung konnen selektive
Cyclooxygenase-2-Inhibitoren
wie Etoricoxib aufgrund der
geringeren Wirkung auf das
Gerinnungssystem angewandt
werden, um einen zusatzlichen
Einfluss auf das Gerinnungssys-
tem zu vermeiden.
Empfehlungsgrad 0

Level of Evidence 4 (LoE 4)

Starker Konsens: 12/12

Sondervotum der DEGAM:

Die DEGAM sieht keinen Vorteil in der
Verwendung von  selektiven Cyclo-
oxygenase-2-Inhibitoren (sogenannten
Cox-2-Hemmer oder Coxibe). Naproxen
erscheint als Mittel der Wahl bei allen
Patienten mit erhohtem kardiovaskuld-
ren Risiko. Fiir die Kurzzeittherapie aku-
ter Schmerzen iiber wenige Tage ist bei
Patienten ohne relevantes kardiovasku-
ldres Risiko Ibuprofen und Diclofenac
geeignet [70, 71].

10. Postoperative Kautelen

10.1 Uberwachung, Nachbehand-
lung

Postoperativ wird bei Patienten unter
oraler Antikoagulation/Thrombozy-ten-
aggregationshemmung eine verldnger-
te Nachbeobachtungszeit empfohlen.
Nach der Operation ist ein lokaler
Druck, zum Beispiel durch Aufbisstup-
fer, zu applizieren. Anschlieflend ist eine
Kontrolle der Wunde empfohlen, wobei
bei persistierender Blutung entspre-
chende, oben bereits genannte, Maf3-
nahmen zum Einsatz kommen. Die An-
wendung von Elekrokoagulation ist bei
Weichgewebseingriffen =~ empfehlens-
wert. Die Anwendung von Tranexam-
sdure (s.0.) kann zu einer signifikanten
Verminderung zu (Nach-)Blutungen
fiihren.

10.2 Abwdgung ambulante vs.
stationdre Behandlung

Ist die lokale Behandlung nicht mog-
lich und/oder ist ein hoheres Blu-
tungsrisiko zu erwarten, wird eine sta-
tiondre Einweisung der Patienten
empfohlen.
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Abwigung ambulante vs.

stationiire Behandlung 1

Im Falle grof3erer Eingriffe oder
Operationen in schlecht kom-
primierbaren Gebieten bzw. bei
Patienten mit Dual- oder Triple-
therapie sollte eine stationire
Behandlung geplant werden.

Abwigung ambulante vs.
stationiire Behandlung 2

In Fillen prolongierter und/
oder starker Nachblutung soll-
te eine stationiare Behandlung
der betroffenen Patienten er-
wogen werden.
Empfehlungsgrad B

Empfehlungsgrad B
Level of Evidence 4 (LoE 4)
Starker Konsens: 12/12
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