KUSIMUS

Kas kasutada operatsioonile eelnevalt hiiibimist mojutavate ravimite manustamise Iopetamist voi mitte veritsusriski vahendamiseks ja

optimaalse transfusiooni tagamiseks koigil patsientidel, kes lahevad plaanilisele operatsioonile voi muule invasiivsele protseduurile?

SIHTRUHM: veritsusriski vahendamiseks ja optimaalse transfusiooni tagamiseks kdigil patsientidel, kes lahevad plaanilisele operatsioonile v6i muule invasiivsele protseduurile

SEKKUMINE: operatsioonile eelnevalt hiibimist mojutavate ravimite manustamise Idpetamist

VORDLUS: mitte

PEAMISED Veritsuse esinemine (oluline veritsus ja kogu veritsus); Tusistuste teke (trombemboolia); Veritsuse esinemine; Suremus; Tusistuste teke (isheemilised sindmused - MI, tromboos, insult);
TULEMUSNAITAJAD: Veritsuse esinemine, mis nduab transfusiooni; TUsistuste teke (MACE: mittefataalne mulokardi infarkt, trombemboolia, stendi tromboos, insult; perioperatiivsed kardiovaskulaarsed
tlsistused); Veritsuse esinemine; Verituse esinemine; TUsistuste teke (muokardi infarkt; Suremus; Kasutatud verekomponentide maht; Veritsuse esinemine (reoperatsioon); Veritsuse
esinemine perioperatiivselt; TUsistuste teke (kardiovaskulaarsed tusistused) perioperatiivselt; Kasutatud verekomponentide maht postoperatiivselt; Keskmine haiglas viibimise kestus;
Veritsuse esinemine (postoperatiivne verekaotus); Veritsuse esinemine (major bleeding); Tlsistuste teke (komposiitulem sisteemsest tromnbembooliast, transitoorsest isheemilisest
atakist ja insuldist); TUsistuste teke (insult, trombemboolia); Verituse esinemine; Suremus; Veritsuse esinemine;

KONTEKST: Kas koigil patsientidel, kes lahevad plaanilisele operatsioonile véi muule invasiivsele protseduurile, tuleks veritsusriski vahendamiseks ja optimaalse transfusiooni tagamiseks I6petada
operatsioonile eelnevalt hiilibimist mdjutavate ravimite manustamine voi mitte?

VAATENURK:

TAUST:

HUVIDE KONFLIKT:

HINNANG
Probleem

Kas probleem on prioriteetne?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O Ei 2005. aastal koostatud "Inimverest valmistatud ravimpreparaatide kasutamise Eesti juhendis" (1) on kirjas: "Kdigile Kliinilise kiisimuse sdnastus kasitlusalast: "Kas
O Pigem ei antikoagulantidele ja antiagergantidele omaseks kdrvaltoimeks on verejooksuohu suurenemine ja seega ka suurenenud koigil patsientidel, kes lahevad plaanilisele
O Pigem jah verekaotus intraoperatiivselt." Juhend soovitab plaaniliste kirurgiliste operatsioonide eelselt trombotsGitide funktsiooni operatsioonile véi muule invasiivsele
@ jah parssivate ravimite tarvitamine véimalusel varakult I6petada. "Kui teiste ravimite korral piisab 3 kuni 4 poolestusajast protseduurile,tuleks veritsusriski

) trombotsitide funktsiooni normaliseerumiseks, siis antiagregandid pdhjustavad trombots Gltides pédrdumatuid muutusi ja vahendamiseks ja optimaalse transfusiooni
© V_ar|eeru"b funktsioon taastub vaid uute trombotsiitide tekke teel ning vétab normaalse vereloome korral aega umbes 7 péaeva." tagamiseks Iopetada operatsioonile
O Ei oska delda eelnevalt hiibimist méjutavate ravimite

manustamine véi mitte?"

Soovitud moju

Kui suur on eeldatav soovitud moju?

OTSUsS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
O Tihine Kliinilisele kiisimusele vastuse saamiseks otsiti infot Austraalia ravijuhendist "Patient Blood Management Guidelines". (8) ja
O Vaike NICE juhendist "Blood transfusions" .
@ keskmine Austraalia juhend andis soovitused ravimite tarvitamise vdi nende I6petamise kohta plaanilisele operatsioonile eelnevalt ja
O Suur seeparast kasutati nende otsingustrateegiat Eesti juhendile sobiva tdendus materjali leidmiseks. Vaadeldavaks ajaperioodiks
) maarati 06.09.2016-06.09.2021. Austraalia juhendist ei vietud tdendusmaterjali otse Ule kuna sealsed allikad on vanemad kui
O Varieerub 10 aastat.

O Ei oska delda

Eesti ravijuhendi kolmas kliiniline kiisimus kdlab jargnevalt: "Kas koigil patsientidel, kes lahevad plaanilisele
operatsioonile voi muule invasiivsele protseduurile tuleks veritsusriski vihendamiseks ja optimaalse
transfusiooni tagamiseks lIopetada operatsioonile eelnevalt hiilibimist méjutavate ravimite manustamine voi
mitte?"

Austraalia juhend on andnud vastava kiisimuse pd&hjal kolm kliinilist soovitust:

e In patients undergoing CABG either with or without CPB (OPCAB), clopidogrel therapy should be stopped, where possible,




at least 5 days before surgery (Grade C). (Recommendation 7)

In patients undergoing noncardiac surgery, it is reasonable to continue low dose aspirin therapy. This may require
specific evaluation in neurosurgery and intraocular surgery (Grade C). (Recommendation 8)

In patients undergoing elective orthopaedic surgery, NSAID therapy should be ceased preoperatively to reduce blood
loss and transfusion (Grade C). The timing of the cessation should reflect the agent’s pharmacology. (Recommendation
9)

In patients undergoing minor dental procedures, arthrocentesis, cataract surgery, upper gastrointestinal endoscopy
without biopsy or colonoscopy without biopsy, warfarin may be continued (Grade B). (Recommendation 10)

Kaesolevas tabelis kasitletud kiisimuse eesmargiks on valja selgitada, kas hilbimist mdjutavate ravimite manustamise
I6petamine vahendab veritsusriski ning tagab optimaalse transfusiooni operatsioonile vdi invasiivsele protseduurile minevale
patsiendile.

Uuringupopulatsioonide lihikirjeldus:

Meta-anallilisi kaasati 43 uuringut 8362 patsiendiga. Patsiendid said OSAKit (otsest suukaudset antikoagulanti) ja laksid
KVA (kordade virvendusaritmia) t&ttu kateeterablatsioonile, mis on MTU Tromboosiiihingu "Otseste suukaudsete
antikoagulantide periprotseduraalne kasitlus" dokumendi jargi kdrge veritsusriskiga protseduur. OSAK katkestati kas
<12 v6i >12 h enne protseduuri vdi ei katkestatud. (6)

Meta-anallilisi kaasati 31 vaatlusuuringut 41174 patsiendiga. Patsiendid said kas aspiriini, varfariini, klopidogreeli,
OSAKit v8i hepariiniga sildamist ning laksid tehisriitmuri paigaldamisele, mis on madala veritsusriskiga protseduur (MTU
tromboosithing). Antitrombootiline ravi katkestati 12 tunnist 5 paevani enne protseduuri. (9)

Meta-analliusi kaasati 5 RCT 666 patsiendiga. Patsiendid said antiagregantravi (iihe vdi kahe antiagregandiga) ning laksid
mittekardiokirurgilisele Uld-, spinaal- v6i regionaalanesteesias tehtavale operatsioonile. Antiagregantravi [6petati
katkestamise rilhmas 5 paeva enne operatsiooni. (3)

Meta-anallilisi kaasati 6 vaatlusuuringut 50313 patsiendiga. Patsiendid said aspiriini ja l1dksid kas koronaarhaiguse téttu
aortokoronaarsele $unteerimisele (AKSle) (3 uuringus), perkutaansele koronaarinterventsioonile (PKlle) (1 uuringus) véi
mittekardiokirurgilisele (2 uuringus) operatsioonile. AKS on kérge ja PKI on madala veritsusriskiga protseduur (MTU
Tromboosilihing). Aspiriin katkestati kas varaselt (>3-5 pdeva) voi hiliselt/ei katkestatud (<3-5 paeva enne operatsiooni).
(7)

Meta-anallilsi kaasati 16 jalgimisuuringut 6939 patsiendiga. Patsiendid said kaksikantiagregantravi, antiagregantravi Ghe
antiagregandiga vdi ei saanud antiagregantravi ning laksid pisisuukirurgilisele operatsioonile, mille veritsusrisk on
minimaalne (MTU tromboosiiihing). (10)

Meta-analiiiisi kaasati 14 RCT 4499 patsiendiga. Patsiendid said aspiriini (100 mg) ning léksid AKSle. Aspiriini
taasalustati 6 uuringus 24 h parast AKSd, 3 uuringus 6 h jooksul peale operatsiooni. Metaanallilisis ei tdpsustatud, mitu
tundi vOi paeva enne operatsiooni katkestati aspiriin. (2)

Meta-anallilsi kaasati 4 jalgimisuuringut 434 patsiendiga. Patsiendid said aspiriini (100 mg) ning laksid
spinaalkirurgilisele operatsioonile, mis on MTU tromboosiiihingu jargi kérge veritsusriskiga operatsioon. Aspiriin
katkestati enamikes uuringutes 7 paeva enne operatsiooni. (4)

Meta-analliusi kaasati 4 RCT 324 patsiendiga. Patsiendid said MSPVA-d ning laksid kas ortopeedilisele (3 uuringut) voi
spinaalkirurgilisele (1 uuring) operatsioonile . (5)

Operatsioonile vdi invasiivsele protseduuri eelselt hiilibimist mdjutavate ravimite katkestamise eelised tulid vélja té6rihma
poolt valitud tulemusnaitajate osas:

Veritsuse esinemine: OR 0,82 (95% CI 0,6 kuni 0,99, p=0,04) (7). Aspriin (OR 0,55; 95% CI 0,36 kuni 0,84), varfariin
(OR 0,41; 95% CI 0,26 kuni 0,63), klopidogreel (OR 0,36; 95% CI 0,19 kuni 0,70), OSAK (OR 0,18; 95% CI 0,06 kuni 0,56) ja
hepariiniga sildamine (OR 0,12; 95% CI 0,08 kuni 0,19) tdstsid markimisvaarselt perioperatiivset veritsusriski
tehisritmuri paigaldamisel vorreldes kontrollidega. Varfariini (OR 0,5; 95% Cl 0,2 kuni 1,27) ja OSAKi (OR 1,21; 95% ClI
1,13 kuni 11,5) katkestamise rihmade veritsusrisk oli kontrollidega sarnane. (9)

Kasutatud verekomponentide maht: MD 142,199 ml (95% CI 55,734 kuni 228,664)(2)

Ravimite katkestamise eelised ei tulnud vélja jargnevate tulemusnaitajate osas:

Suremus: RR 1,21 (95% CI 0,34 kuni 4,27)(3), RR 1,38 (95% CI 0,73 kuni 2,64)(2)

Tiisistuste teke: RR 0,67 (95% Cl 0,25 kuni 1,77)(3), kaalutud keskmine avaldumus riihmas, kus OSAKit jatkati (1.02%;
95% Cl 0.66% kuni 1.46%),0SAK katkestati =12 h enne protseduuri (1.17%; 95% CI 0.86% kuni 1.53%), OSAK katkestati
<12 h enne protseduuri (1.49%; 95% CI 0.57% kuni 2.83%)(6), OR 1,17 (95% CI 0,76 kuni 1,81, p=0,05)(7), RR 0,83 (95%
C1 0,69 kuni 1,01)(2), OR 1,56 (0,1 kuni 25,74)(4)

Veritsuse esinemine: RR 1,37 (95% CI 0,83 kuni 2,26)(3); kaalutud keskmine veritsuse avaldumus rihmas, kus OSAKit
jatkati (1.02%; 95% Cl 0.66% kuni 1.46%), OSAK katkestati =12 h enne (1.17%; 95% Cl 0.86% kuni 1.53%), OSAK
katkestati <12 h enne (1.49%; 95% Cl 0.57% kuni 2.83%)(6), RR 6.50 (95% Cl 0,94 kuni 44,77)(10), RR 1,32 (95% CI 0,91
kuni 1,91)(2), MD -56,16 (95% CI -111,72 kuni -0,59) (4), WMD -13.89 (95%Cl -30.24 kuni 2.47)(5).

Kasutatud verekomponentide maht: MD 0,14 (95% CI 0,0 kuni 0,27)(4)

Haiglas viibimise kestus: OR 1,09 (95% CI 0,31 kuni 3,87)(4)




Soovimatu moju

Kui suur on eeldatav soovimatu maoju?

OTSUS

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O Suur

O keskmine

@ Vaike

O Tuhine

O Varieerub

O Ei oska 6elda

Toendatuse kindlus

Soovimatut mdju ei esinenud.

Kui kindel voib kokkuvéttes olla sekkumise mdju tdendatuses?

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

OTSUS TEADUSLIK T6ENDUSMATER]AL
® Viga madal Too6rihma esitatud kliinilise kiisimuse kontekstis varieerus tdendatuse kvaliteet vdga madalast keskmiseni. Kokkuvdtvalt hinnati
O madal tdendatuse aste vaga madalaks.
O keskmine
O vaga

O kaasatud uuringud puuduvad

Vaartushinnangud
Kas see, kuivord inimesed (inimeste e

OTSUS

rinevad alarihmad) peamisi tulemusi vaartustavad, varieerub vdi kui ebakindlad me nende hinnangutes oleme?

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O oluline ebakindlus vdi
varieeruvus

O voimalik oluline ebakindlus voi
varieeruvus

@ oluline ebakindlus voi
varieeruvus téendoliselt puudub
O oluline ebakindlus vdi
varieeruvus puudub

Eraldi tdendusmaterjali otsingut patsientide vaartushinnangute ja eelistuste kohta kliinilisele kiisimusele vastamisel ei otsitud
ning ka meta-analllsides ei olnud neid kirjas.

Moéjude tasakaal

Kas sekkumise soovitud ja soovimatu

OTSUsS

moju vahekord viitab sekkumise véi vérdlus (tegevuse) ulekaalule?

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED




O soosib vordlust

O pigem soosib vordlust
O ei soosi sekkumist ega
vordlust

O pigem soosib sekkumist
O soosib sekkumist

@ Varieerub
O Ei oska 6elda

Vajaminevad ressursid

Kui suur on ressursivajadus (kulud)?

OTSUsS

Téendusmaterjali pdhjal ei saa 6elda, kas soovitud méju kaalub lle soovimatu.

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O suur kulu

O keskmine kulu

@ mittearvestatav kulu ja saast
O keskmine saast

O suur saast

O Varieerub
O Ei oska delda

Vajaminevate ressurssi

Hldbimist mojutavate ravimite katkestamine enne plaanilisele operatsioonile vdi invasiivsele protseduurile minemist ei tekita
téenaoliselt suurt lisakulu.

de toendatuse kindlus

Milline on ressursivajaduse (kulude) téendatusse aste?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
O Vaga madal n/a
O madal
O keskmine
O vaga

@ kaasatud uuringud puuduvad

Kulutohusus

Kas sekkumise kulutdhusus soosib sekkumist vdi vordlust?

OTSUS

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED




O soosib vordlust

O pigem soosib vordlust
O ei soosi sekkumist ega
vordlust

O pigem soosib sekkumist
O soosib sekkumist

O Varieerub
@ kaasatud uuringud puuduvad

Vordsed voimalused

Kulutdhususe kohta meta-analiiisides infot ei leidunud.

Kuivord sekkumine mdjutab tervisevdimaluste vérdsust?

OTSUsS

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O vahendab vérdsust

O tdenaoliselt vdahendab vordsust
@ tdendoliselt ei mdjuta vérdsust
O tbenaoliselt suurendab
vordsust

O suurendab vdrdsust

O Varieerub
O Ei oska 6elda

Vastuvoetavus

OTSUS

Hldbimist mojutavate ravimite katkestamine ei ole tihti vdimalik (sest ka hilbimist parssivatel ravimitel on elulised
naidustused), mistdttu patsiendid, kellel ei saa katkestada, on ebasoodsamas olukorras. Kdikide patsientide puhul
arvestatakse nende haiguslooga ja seatakse ravi nii, et see ei paneks Uhtegi patsienti eluohtlikku olukorda.

Kas sekkumine on huvitatud osapooltele vastuvoetav?

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O Ei

O Pigem ei

O Pigem jah

@ jah

O Varieerub

O Ei oska delda

Teostatavus

Kas sekkumine on teostatav?

Tdendoliselt on sekkumine vastuvdetav kdikidele osapooltele.

OTSUsS

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O Ei

O Pigem ei

O Pigem jah

@ jah

O Varieerub

O Ei oska delda

Tdenaoliselt on sekkumine teostatav.

OTSUSTE KOKKUVOTE

PROBLEEM

SOOVITUD MOJU

SOOVIMATU MOjU

Ei Pigem ei Pigem jah jah Varieerub Ei oska delda
Tlhine Vaike keskmine Suur Varieerub Ei oska delda
Suur keskmine Vaike TUhine Varieerub Ei oska delda




TOENDATUSE KINDLUS

VAARTUSHINNANGUD

MOJUDE TASAKAAL

VAJAMINEVAD RESSURSID

VAJAMINEVATE RESSURSSIDE
TOENDATUSE KINDLUS

KULUTOHUSUS

VORDSED VOIMALUSED

VASTUVOETAVUS

TEOSTATAVUS

Vaga madal

oluline ebakindlus
vOi varieeruvus
téenaoliselt puudub

Varieerub

mittearvestatav kulu
ja saast

kaasatud uuringud
puuduvad

kaasatud uuringud
puuduvad

téenaoliselt ei
mojuta vordsust

jah

jah




SOOVITUSE LIIK

Tugev soovitus mitte teha NOrk soovitus sekkumise vastu Nork soovitus kas sekkumise voi alternatiivi Nork soovitus sekkumise poolt Tugev soovitus teha
poolt
(0] (0] O [ J O

JARELDUSED

6. Plaanilisele operatsioonile mineval patsiendil hinnake hiiiibimist mojutavate ravimite katkestamise voi jatkamise vajadust enne operatsiooni, vottes arvesse nende ravimite kasutamise
naidustust ning farmakoloogiat, operatsiooni veritsusriski ja patsiendi kaasuvaid haiguseid.
Nork positiivne soovitus, vdga madal tbendatuse aste

Pohjendus

Ravimite katkestamise eelised ei tulnud valja suremuse osas 2 meta-analllsis (Lewis SR, 2018, Sa MPBO, 2017), tisistuste tekke osas 5 meta-anallilsis (Lewis SR, 2018, Gorla R, 2018, Luni FK, 2017, Sa MPBO, 2017,
Zhang C, 2017), veritsuste esinemise osas 6 meta-analllsis (Lewis SR, 2018, Gorla R, 2018, Ockerman A 2019, Sa MPBO, 2017, Zhang C, 2017, Teerawattananon C, 2016), kasutatud verekomponentide mahu osas 1
meta-anallilisis (Zhang C, 2017) ning haiglas viibimise kestuse osas 1 meta-anallilisis (Zhang C, 2017)

Metaanalluside kvaliteet oli vaga madal.

To6o6rihm tugines soovituse andmisel tdendusmaterjalile ja kliinilisele kogemusele. Kuna ravimitega jatkamine voi I6petamine perioperatiivses olukorras on niivord individuaalne, siis tuleb iga patsiendi puhul otsuse
langetamisel votta arvesse nende ravimite kasutamise naidustust ning kasutatavate ravimite farmakoloogiat, operatsiooni veritsusriski ning patsiendi kaasuvaid haiguseid.

Kaalutlused alamriihmade osas

Rakenduskaalutlused

Jalgimine ja hindamine

Edasiste/tapsustavate uuringute vajadus
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