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ABSTRACT

PURPOSE OF THE STUDY
To evaluate the efficacy of the systemic administration of two doses of tranexamic acid (TXA) in total knee (TKA) and hip
arthroplasty (THA).

MATERIAL AND METHODS

The study evaluated a total of 295 patients who underwent total knee and hip arthroplasty for osteoarthritis, prospectively
followed up were the patients who had been administered the tranexamic acid (TXA), and this group was subsequently
compared against the cohort — control group. Our evaluation was focused on perioperative and postoperative period. The
amount of blood loss was monitored during the surgery as well as postoperatively. Moreover, the frequency and the volume
of administered allogeneic blood transfusions and in TKA also autotransfusion requirement were observed. The patients
postoperative hemoglobin levels were compared in both the groups when the patients were in the ICU and the frequency of
all postoperative complications was monitored. The statistical analysis was carried out separately for hip and knee
replacement.

RESULTS

Our study confirmed that the systemic application of tranexamic acid in two 10-15 mg/kg doses in knee arthroplasty
resulted in a statistically significant reduction of perioperative and postoperative blood loss, lower frequency of administration
of allogeneic blood transfusion, but also in lower frequency in the administration of any transfusion, including autotransfusion.
In patients who underwent total hip arthroplasty, the administration of TXA led to a statistically significant reduction of
postoperative bleeding. The patients with total knee as well as hip arthroplasty, who had been administered TXA, showed
significantly higher haemoglobin levels when transferred from the ICU. No significant difference was found in deep vein
thrombosis, pulmonary embolism or other postoperative complications among the study groups.

DISCUSSION

There is no homogeneity in the already published studies proving the efficacy of TXA in TKA and THA, they differ
considerably as to the method of administration of the tranexamic acid. The differences concern the systemic and local
application, dosage and time of administration. In some studies, TXA was administered in a single dose only, whereas in
other studies it was administered repeatedly, in the form of a bolus or continuously. In our study we confirmed the efficacy
of systemic administration of tranexamic acid in two repeated bolus doses of 10—15 mg/kg, namely before the commencement
of the surgery and at the end of the surgery.

CONCLUSIONS

The administration of tranexamic acid in two IV doses of 10—-15 mg/kg to patients with total knee and hip arthroplasty has
proven to be efficient. A higher efficacy of TXA was reported in TKA and due to routine administration of TXA the postoperative
autotransfusion system (ORTHO P.A.S.) ceased to be used in knee replacement surgery.

Key words: total hip arthroplasty, total knee arthroplasty, tranexamic acid, blood loss, allogeneic transfusion, autotransfusion,
postoperative complications.

uvoD

Podéni allogenni krevni transfuze je spojeno s fadou
nezadoucich uc¢inkd (infek¢ni, imunologické, transfuzni
reakce, objemové pretiZzeni, medicinskd chyba). V posledni
dobé€ jsou zdlraziiovéna tato rizika u pacientll podstu-
pujicich elektivni vykony, u nichZ je podani allogenni
transfuze spojené s narastem mortality a prodlouZenim

délky hospitalizace v souvislosti s infekénimi kompli-
kacemi, sepsi a multiorganovou dysfunkci (20).
Tranexamova kyselina (TXA) patii mezi antifibrino-
lytika a spole¢né s epsilon-aminokapronovou kyselinou
(EACA) je tfazena k lyzinovym analogim. Jeji u¢inek je
zaloZen na blokadeé lyzinovych vazebnych mist na mole-
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kulach plazminogenu, ¢imZ zplsobuje kompetitivni re-
verzibilni blokadu, redukci afinity plazminogenu k vazbé
s fibrinem a sniZeni aktivace pfemény plazminogenu na
plazmin (2, 9, 23). Efektivita poddni tranexamové kyseliny
u chirurgickych pacienti byla prokdzana v souhrnné
studii zabyvajici se hodnocenim tc¢inku TXA u chirur-
gickych operaci, kde jeji aplikace vedla ke sniZeni prav-
dépodobnosti podéani krevni transfuze o 38 % (6).

Podani tranexamové kyseliny (Exacylu) muZe vést
ke sniZeni krevnich ztrat i béhem operaci totalnich en-
doprotéz kycelniho a kolenniho kloubu, a tim k redukci
poctu podanych transfuzi. Doposud ale nebyl stanoven
optimalni zpisob podani tranexamové kyseliny u téchto
operaci. RovnéZz vétSina zahrani¢nich studii se prilis
nezaméfuje na pooperacni obdobi a celou dobu hospi-
talizace pacienta.

V nasi studii jsme se rozhodli zhodnotit ti¢inek podani
dvou davek tranexamové kyseliny (TXA) u ndhrad ky-
¢elniho a kolenniho kloubu, pficemzZ pacienty jsme sle-
dovali po celou dobu hospitalizace a zhodnotili i frekvenci
pooperacnich komplikaci.

MATERIAL A METODIKA

V naSem souboru byli prospektivné sledovani pacienti,
kteti podstoupili ndhradu kolenniho a kycelniho kloubu
pro artrézu v IV—VI. mésici 2016 (skupina s TXA)
a tato skupina nemocnych byla nasledné srovnana s ko-
hortovou skupinou — s pacienty operovanymi ve stejném
obdobi IV.—VI. mésici 2015 (kontrolni skupina), tedy
pred zavedenim podavani TXA u totidlnich endoprotéz
(TEP) kolennich a kycelnich kloubil.

Tranexamova kyselina byla systémové aplikovana v§em
pacientim ve skupin€ s TXA podstupujicim nahradu ky-
¢elniho a kolenniho kloubu dle protokolu ve dvou dévkéach
10-15 mg/kg i.v. Prvni davka TXA byla podavana pied
zahéjenim operace a druha na konci operace, pied zapo-
¢etim sutury rany u obou typti operaci. U totalnich endo-
protéz kolenniho kloubu nebyl perioperacné pouzivan
pneumaticky turniket. Exacyl byl aplikovdn vSem paci-
entim, pii respektovani platnych kontraindikaci podani
TXA. Podani tranexamové kyseliny bylo kontraindikovano
u nemocnych, u nichZ v poslednich 6 mésicich pred
operaci byl zaveden koronarni ¢i jiny cévni stent nebo
byla diagnostikovana hluboka Zilni trombdza, plicni em-
bolie, infarkt myokardu (IM), ischemicka cévni mozkova
ptihoda (CMP). Dile TXA nebyla poddviana nemocnym
s alergii na tranexamovou kyselinu, s hyperkoagula¢nim
stavem nebo zdvaznou poruchou koagulace. V pfipadé
sniZeni rendlnich funkci bylo mnozZstvi tranexamové ky-
seliny redukovéno. VSichni pacienti méli dsledné zave-
denou profylaxi trombembolické nemoci fraxiparinem.
Pii sledovani pooperacnich komplikaci v piipadé klinického
podezieni na hlubokou Zilni trombézu bylo indikovano
UZ vySetfeni hlubokého Zilniho systému koncetin a pri
podezieni na plicni embolii CT-angiografie plic.

Ve vlastnim hodnoceni jsme se zaméfili jak na peri-
operacni, tak pooperacni obdobi, sledovali jsme G¢innost
podani dvou déavek kyseliny tranexamové, stejné jako
frekvenci pooperacnich komplikaci. Krevni ztraty byly
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sledovany b&hem operace na opera¢nim sale a v poope-
ra¢nim obdobi — v dobé pobytu na JIP. Dale byly hod-
noceny ¢etnost a mnozstvi podanych allogennich transfuzi
(erytrocytarniho koncentrdtu — EBR) a u operaci TEP
kolene rovnéZz Cetnost autotransfuzi v pooperacnim
obdobi.

Pro vlastni studii jsme chtéli ovéfit nasledujici hypotézy:
Jestli podéani tranexamové kyseliny v naSem schématu
dvou davek povede ke sniZeni perioperacniho a poope-
racniho krvaceni, a tim dojde i k redukci spotireby
nejen allogennich transfuzi (EBR), ale i vSech transfuzi
(véetné autotransfuzi) u nihrad kycelniho a kolenniho
kloubu. Dale jsme ocekavali, Ze v disledku niZsi krevni
ztraty po podani tranexamové kyseliny budou pacienti ve
skupiné s TXA odchazet z JIP s vy$Simi poopera¢nimi
hodnotami hemoglobinu. RovnéZ jsme sledovali i frekvenci
trombembolickych a jinych pooperacnich komplikaci
v obou skupinich. Vlastni hodnoceni a ovéfeni hypotéz
jsme provedli samostatné pro operace kycelniho a kolenniho
kloubu. V ramci statistické analyzy hodnoty jednotlivych
parametrit byly statisticky srovndviny mezi pacienty,
kterym byla tranexamova kyselina (Exacyl) podana, a kon-
trolni skupinou. Kategoridlni proménné byly popséany ab-
solutnimi a relativnimi sloupcovymi ¢etnostmi a spojitymi
proménnymi priaméry; medidny (5%; 95% percentily).
V ptipadé spojitych proménnych bylo hodnoceni prove-
deno pomoci Mannova-Whitneyova testu a u kategorial-
nich proménnych Fisherovym exaktnim testem. K analyze
byl pouZit statisticky software SPSS ver. 23.

Celkem bylo sledovano 295 pacientt, z nichz 107
podstoupilo ndhradu kolenniho kloubu a 188 ndhradu
kycelniho kloubu pro primarni artrézu. Pacienti byli
operovani v celkové nebo subarachnoidalni anestezii.

Ve skupiné pacienti s TEP kolene byl Exacyl podan
56 pacientiim (skupina s Exacylem — TXAS) a 51 podavan
nebyl (kontrolni skupina — KS) (tab. 1). Zastoupeni muZzi
a Zen v obou skupindch bylo podobné, pficemz Castéji
byly operovéany pro nahradu kolenniho kloubu Zeny, ve
skupiné s Exacylem tvoftily 66 % pacientl a v kontrolni
skupiné 70 % pacientd. RovnéZ vékové sloZeni nemocnych
bylo v obou skupindch podobné (TXAS: medidn 72 let,
KS: median 71 let).

U pacientti s TEP ky¢le byl Exacyl podan 95 nemoc-
nym, kontrolni skupinu tvofilo 93 pacientt (tab. 1). Za-
stoupeni Zen a muzi v obou skupinach bylo podobné,
stejné jako veékové rozloZzeni (TXAS: median 69 let,
KS: median 69 let).

Pokud jde o srovnani anesteziologického rizika za-
stoupeni rizikovych pacientd u obou soubort (s Exacylem
i bez ného) bylo podobné a nebyl zjistén stastisticky vy-
znamny rozdil mezi témito skupinami (tab. 2). Nejvice
pacientll mélo stfedni anesteziologické riziko — ASA II:
57,9 % pacientii s TEP kolene a 61,7 % s TEP kycle.
Pacienti s nejvysSim rizikem — ASA III tvofili 40,2 %
pacienti s TEP kolene a 35,1 % pacienti s TEP kycle.

VYSLEDKY

Pfi zhodnoceni vysledkii u operaci nahrad kolen-
niho kloubu (tab. 3) podani tranexamové kyseliny
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Tab. 1. Zakladni charakteristika souboru

Pohlavi Vék
celkem muZi zeny primér; median
(N = 295) (N =111) (N =184) (5%; 95% percentil)
TEP kolene celkem 107 (100,0 %) 34 (100,0 %) 73 (100,0 %) 71; 71 (56; 85)
Exacyl podan 56 (52,3 %) 19 (55,9 %) 37 (50,7 %) 71; 72 (56; 85)

kontrolni skupina

51 (47,7 %)

15 (44,1 %)

36 (49,3 %)

70; 71 (55; 86)

Statistické srovnani’
TEP kycle

p-hodnota
celkem

Exacyl podan
kontrolni skupina
p-hodnota

0,680
111 (100,0 %)
57 (51,4 %)
54 (48,6 %)
0,882

0,362
67; 69 (50; 81)
67; 69 (47; 82)
67; 69 (52; 80)
0,886

188 (100,0 %)
95 (50,5 %)
93 (49,5 %)

77 (100,0 %)
38 (49,4 %)
39 (50,6 %)

Statistické srovnani’

' Statistické srovnani pomoci Mannova-Whitneyova testu v pfipadé véku a Fisherova exaktniho testu v pfipadé pohlavi.

Tab. 2. Hodnoceni predoperacniho rizika pacientii (ASA), pooperacnich komplikaci, délky hospitalizace a pobytu na JIP, délky operace

TEP kolene TEP kyéle Statistické hodnoceni’
celkem Exacyl (TXA) podén  kontrolni skupina celkem Exacyl (TXA) podén kontrolni skupina |  TEP kolene TEP kycle
(N=107) (N = 56) (N=51) (N=188) (N = 95) (N=93) p-hodnota p-hodnota
ASA? | 2(1,9%) 1(1,8%) 1(2,0%) 6(3,2 %) 4 (4,2 %) 2(2.2 %) 1,000 0,469
I 62(57,9 %) 32(57,1%) 30 (58,8 %) 116 (61,7 %) 61 (64,2 %) 55 (59,1 %)
I 43402 %) 23 (41,1 %) 20 (39,2 %) 66 (35,1 %) 30 (31,6 %) 36 (38,7 %)
Krvacivé ano 0 0 0 2(1,1%) 1(1,1%) 1(1,1%) - 1,000
komplikace ne 107 (100,0 %) 56 (100,0 %) 51(100,0 %) 186 (98,9 %) 94 (98,9 %) 92(98,9 %)
Trombembolické ano  1(09%) 1(1,8%) 0 0 0 0 1,000 -
komplikace ne 106 (99,1 %) 55 (98,2 %) 51(100,0 %) 188 (100,0%) | 95(100,0 %) 93(100,0 %)
Infekéni komplikace ano 6 (5,6 %) 4(71%) 2(39%) 7(3,7 %) 2(2,1 %) 5(54 %) 0,681 0,276
ne 101 (94,4 %) 52 (92,9 %) 49(96,1 %) 181(96,3 %) 93 (97,9 %) 88 (94,6 %)
Délka pobytu na JIP 1,1;1,001,0,20) [ 1,0;1,0(1,0;1,0)  1,1;1,0(1,0,20) | 1,2,1,0(1,0,20) | 1.2,1,0(1,0;20) 1,2;1,0(1,0;3,0) 0,343 0,545
Délka hospitalizace 84:8,0(6,0;14,0)18,2;7,0 (6,0;14,0) 8,7;9,0(7,0;12,0)| 8,6;8,0 (6,0; 13,0)|8,6; 8,0 (6,0, 13,0) 85;8,0(7,0;12,0) 0,006 0,754
Doba operace (min.) 65; 60 (43; 105) | 68;60 (40;110)  61;55(43;95) | 58;55(40;83) | 59;55(40;80)  58; 55 (40; 85) 0,117 0,191

1 Statistické srovnani pacientd, kterym byl poddn Exacyl, s kontrolni skupinou je provedeno pomoci Mannova-Whitneyova testu v pfipadé spojitych
proménnych a Fisherova exaktniho testu v pfipadé kategoridlnich proménnych.
2 ASA (predoperacni anesteziologické riziko): riziko | — nejmensi, Il — stfedni a Ill — nejvySsi

Kategorialni proménné jsou popsany absolutnimi a relativnimi ¢etnostmi.
Spojité proménné jsou popsény jako: primér; medidn (5%; 95% percentil).

(10-15 mg/kg ve dvou davkach) vedlo ke statisticky
signifikantni redukci periopera¢ni a pooperaéni
krevni ztraty (250 ml vs. 400 ml p = 0,01; 200 ml vs.
370 ml p = 0,003), k signifikantnimu sniZeni ¢etnosti
podani allogenni transfuze (1 pac vs 8 pacientl
p = 0,013), ale i k sniZeni frekvence podani jakékoli
transfuze véetné autotransfuzi (autotransfuze 2 vs 19
p < 0,001), Celkové mnozstvi podanych allogennich
transfuzi ve skupiné s TXA bylo rovnéz nizsi (0 j (0-0)
vs. 0,3 (0-2j) p=0,01).

U nahrad kycelniho kloubu bylo podani tranexamové
kyseliny (10-15 mg/kg ve dvou davkach) spojeno se
statisticky vyznamnym sniZenim pooperacniho krvaceni
(140 ml vs. 300 ml p < 0,001) a ve skupiné s TXA byl
zaznamenan trend k redukci Cetnosti i mnozstvi poda-
nych transfuzi (12 pac vs. 20 pacienti; 18 j EBR vs.
31 EBR).

U obou skupin nemocnych s tranexamovou kyselinou
i bez ni byly pfedoperacni hodnoty hemoglobinu u pa-
cientd srovnatelné a nebyl zjiStén statisticky vyznamny
rozdil (tab. 4). Pacienti pfipravovani k operaci TEP
kolene méli pfedoperacni hodnotu hemoglobinu ve

skupiné s Exacylem 140 g/l a 141 g/I v kontrolni skupiné.
Obdobné hodnoty méli i nemocni pied TEP kycle, a to
ve skupiné s Exacylem 140 g/l a 141 g/l v kontrolni
skupiné. Rozdily byly ale zjiStény u pacienil po operaci.
U TEP kolene pacienti s TXA odchazeli z JIP se sig-
nifikantné vysSSimi hodnotami hemoglobinu ve srovnani
s kontrolni skupinou: 113 (95-133) vs. 108 g/l (87-126)
p = 0,022. Rovnéz i u TEP ky¢le pacienti, jimZ byla
aplikovana TXA odchazeli z JIP se signifikantné
vysSimi hodnotami hemoglobinu: 113 (92-141) vs.
104 g/1 (88-128) p = 0,001.

U obou skupin nemocnych byly porovnany délka ho-
spitalizace a délka pobytu na JIP, pricemzZ pacienti po
operaci TEP kolene, jimZ byla podana tranexamova ky-
selina, méli signifikantné krat§i dobu hospitalizace
(tab. 2).

Mezi skupinami pacientl s tranexamovou kyselinou
a kontrolni skupinou nebyl zjiStén statisticky vyznamny
rozdil ve vyskytu trombembolickych a ostanich kom-
plikaci (tab. 2). Hluboka Zilni trombdza byla diagnosti-
kovana na zakladé klinického podezieni po UZ vySetfeni
hlubokého Zilniho systému dolnich koncetin u jednoho
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Tab. 3. Hodnoceni velikosti krevnich zrdt a podanych transfuzi

TEP kolene TEP kycle Statistické hodnoceni'
celkem Exacyl (TXA) podén  kontrolni skupina celkem Exacyl (TXA) podén  kontrolni skupina TEP kolene TEP kycle
(N=107) (N'=56) (N=51) (N=188) (N'=95) (N'=93) p-hodnota p-hodnota
Kreun Z",a“f . 355; 300 (150; 750) | 334; 250 (150; 800) 378; 400 (200; 600) [416; 400 (200; 700){417; 400 (200; 800) 415; 400 (200; 700) 0,010 0,239
na operatnim sale (ml)
Krevni ztréty na JIP (ml) 309; 270 (0; 850) | 220; 200 (5; 500) 407; 370 (0; 1.000) | 230; 195 (20; 600) | 165; 140 (10; 500) 315; 300 (100; 700) 0,003 <0,001
EBR transfiize o 5(47%) 4(11%) 1(2,0 %) 1474 %) 8(84%) 6(6,5%) 0,366 0,782
na operacnim séle ne  102(95,3 %) 52 (92,9 %) 50 (98,0 %) 174(92,6 %) 87 (91,6 %) 87 (93,5 %)
EBR sal (jednotky) 0,1,00(0,0,00 | 01,00(00:20) 00;00(00;00) | 0,1;00(00;10) | 01;00(00;1,0) 0,1,00(00;10) 0,198 0,592
] o 9(84%) 1(1,8%) 8(15,7 %) 32(17,0 %) 12 (12,6 %) 20 (21,5 %) 0,013 0,123
ERvanstizena P angiew) | S©82%  MB(B43% | 156@0% | S@4%  73(85%
EBR JIP (jednatky) 0,2,00(0,0,20) | 00,00(00,00 0300(00;,20) | 0300(00;,20) | 0200(00;20) 0400(00;20) 0,010 0,09
EBR héhem dalsi ano 7(65%) 3(54%) 4(7,8%) 10(53 %) 2(21%) 8(8,6%) 0,707 0,057
hospitalizace ne  100(93,5 %) 53 (94,6 %) 47(92,2 %) 178 (94,7 %) 93 (97,9 %) 85 (91,4 %)
Autotransfiize ano 21 (19,6 %) 2(3,6%) 19(37,3 %) - - - <0,001 -
e 86(804%) 54 (96,4 %) 32 (62,7 %) - - -

1 Statistické srovnani pacientli, kterym byl podan Exacyl, s kontrolni skupinou je provedeno pomoci Mannova-Whitneyova testu v pfipadé spojitych
proménnych a Fisherova exaktniho testu v pfipadé kategoridlnich proménnych.

Kategorialni proménné jsou popsany absolutnimi a relativnimi ¢etnostmi.
Spojité proménné jsou popsény jako: primér; medidn (5%; 95% percentil).

Tab. 4. Hodnoceni hemoglobinu pfed operaci a po operaci

TEP kolene TEP kycle Statistické hodnoceni'
celkem Exacyl poddn  kontrolni skupina celkem Exacyl poddn  kontrolni skupina TEP kolene TEP kycle
(N'=107) (N'= 56) (N=51) (N=188) (N'=95) (N'=93) p-hodnota p-hodnota
Hemoglobin pied operaci (g/1) 138; 140 (115; 158)|139; 140 (118; 156) 138; 141 (113; 162){140; 141 (120; 159)(141; 140 (117; 162) 140; 141 (120; 159) 0,768 0,827
Hemoglobin po operaci (g/1) 110; 109 (88; 129) | 113; 113 (95; 133) 107; 108 (87; 126) | 110; 109 (89; 132) | 113; 113 (92; 141) 106; 104 (88; 128) 0,022 0,001

' Statistické srovnani pacientti, kterym byl podan Exacyl, s kontrolni skupinou je provedeno pomoci Mannova-Whitneyova testu.

Proménné jsou popsany jako: primér; median (5%; 95% percentil).

pacienta po TEP kolene ve skupiné€ s Exacylem. Po 1éc-
bé antikoagulancii byl tento pacient bez dalsich komplikaci
propustén domil. Plicni embolie nebyla diagnostikovina
u zadného pacienta, u jednoho pacienta po nidhradé ky-
¢elniho kloubu ve skupiné s Exacylem bylo provedeno
angio-CT k vylouceni plicni embolie pro vzniklou
dusnost. VEtSi pooperacni krvaceni se objevilo u dvou
pacientd s TEP kycle (1 pacient ve skupiné s Exacylem
a 1 pacient v kontrolni skupiné) s postacujici konzervativni
terapii. Do celkové frekvence infekénich komplikaci
byly zapocitdvany vSechny infek¢éni komplikace, které
se objevili u 6 pacientll s tranexamovou kyselinou
a u 7 pacientit v kontrolni skupiné. Diagnostikovany
byly infekce mocovych cest u 7 pacientil, bronchopneu-
monie u 2 pacientil a povrchové infekce rany u ctyrech.
Pokud jde o kardiovaskularni komplikace u obou typut
operaci, nejpocetnéji se v pooperacnim obdobi objevily
arytmie (TEP kycle: TXAS 3 pacienti, KS 1 pacient,
TEP kolene: TXAS 2 pacienti, KS 2 pacienti). U 1 pacienta
po nahradé kycelniho kloubu ve skupiné s Exacylem se
objevila po operaci bolest na hrudi, poté, co byl vyloucen
infarkt myokardu, byla hodnocena jako vertebrogenni.
Delirium bylo pooperac¢né zjisténo u 5 pacientit (TEP
kolene TXAS: 1, KS:0; TEP kyc¢le TXAS: 3, KS: 1).
Cévni mozkové piithoda a rendlni selhdni nebyly dia-
gnostikované ani u jednoho pacienta. U 1 operovaného
se objevila alergicka reakce — kozni pfiznaky po podani
Exacylu.

DISKUSE

V nasem souboru bylo hodnoceno celkem 295 pacientd,
ktefi podstoupili ndhradu kolenniho a kycelniho klou-
bu. U obou typl operaci jsme zhodnotili uc¢inek trane-
xamové kyseliny a prokézali jsme, Ze podani TXA
u téchto operaci je efektivni. Systémova aplikace trane-
xamové kyseliny 10-15 mg/kg ve dvou davkach vedla
u nahrad kolenniho kloubu k statisticky signifikantni re-
dukci perioperacni a pooperacni krevni ztraty, ke sniZeni
Cetnosti podani allogenni transfuze, ale i k sniZeni fre-
kvence podani jakékoliv transfuze, v€etné autotransfuzi.
U nemocnych operovanych pro ndhradu kycelniho klou-
bu podani TXA vedlo k statisticky vyznamné redukci
pooperacniho krvaceni. Pacienti po ndhradé kolenniho
1 kycelniho kloubu, jimZ byla TXA podana, odchéazeli
po operaci z jednotky intenzivni péce se signifikantné
vy$§imi hodnotami hemoglobinu. Mezi skupinami ne-
mocnych s tranexamovou kyselinou a kontrolni skupinou
nebyl zjiStén statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu
trombembolickych a jinych komplikaci.

Jako efektivnéj$i se v nasi studii prokdzalo podéini
TXA u nédhrad kolenniho kloubu, coZ potvrzuji i zavéry
autortt Zufferey et al. (26), ktefi ve své metaanalyze
studii zjistili vyssi ucinnost podéni tranexamové kyseliny
u operaci TEP kolenniho kloubu (TEP kolene OR 0,11
[0,06-0,18]) oproti ndhraddm kycelniho kloubu (TEP
kycle OR 0,29 [0,17-0,52]).



118_123_mannova 11.4.19 11:32 Stranka 122

1 22/ Acta Chir Orthop Traumatol Cech. 86, 2019, No. 2

U nasich pacientl s TEP kolene byl na JIP pouZivian
autotransfuzni systém ORTHO P.A.S., pficemz auto-
transfuze byla navracena 37,3 % pacientm v kontrolni
skupiné a pouze 3,6 % pacientim ve skupiné s Exacylem,
tento rozdil byl statisticky vyznamny (p < 0,001). Auto-
transfuze ve skupiné s Exacylem u TEP kolene byla
tedy podéna 2 pacientlim, a to v mnozstvi 60 ml a 200 ml.
V soucasné dobé, kdy je nadale aplikovan Exacyl u TEP
kolene, vyuziti autotransfuzniho systému v poopera¢nim
obdobi jiZ neni nutné a nepouziva se.

V literatufe je nékolik souhrnnych praci zabyvajicich
se hodnocenim tcinku tranexamové kyseliny u nihrad
kycelniho a kolenniho kloubu. Pokud jde o posuzovani
ucinnosti tranexamové kyseliny ve vztahu ke sniZeni
velikosti krvaceni a redukci krevnich transfuzi u obou
typt nahrad kycelniho a kolenniho kloubu, existuje ale
velka heterogenita publikovanych studii. Vétsina téchto
praci a zejména nésledné publikované metaanalyzy jed-
notlivych studii ptesto prokazuji, Ze podani tranexamové
kyseliny je efektivni a bezpecné (1, 5, 7, 4, 11, 14, 16,
17, 18, 19, 24). U¢innost TXA u nahrad kycelniho
kloubu byla posuzovina v metaanalyze autorit Sukeik
et al. a Zhou et al., pficemz Sukeik et al. (21) v roce
2011 zahrnuli do svého hodnoceni 11 studii s 505
pacienty a Zhou et al. (25) v roce 2013 19 studii s 525
pacienty. Obé& tyto metaanalyzy potvrdily statisticky vy-
znamnou redukci intraoperacni i pooperacni krevni
ztraty, stejné jako potfeby podéni allogennich krevnich
derivatd ve skuping€ s tranexamovou kyselinou oproti
kontrolni skupiné u TEP ky¢li. Efektivita TXA u nahrad
kolenniho kloubu byla zhodnocena v roce 2013 meta-
analyzou 19 studii zahrnujicich celkem 1 114 pacientd
kolektivem autor Tanem et al. (22), ktefi rovnéz
prokazali a¢innost podani TXA u téchto operaci. Dalsi
dva autori Zufferey et al. (26) v roce 2006 a Gandhi et
al. (3) v roce 2013 hodnotili celkem 20 a 33 studii,
v nichz shledali podani TXA u obou typti ndhrad kloubt
(TEP kolenniho i kycelniho kloubu) jako u¢inné. Jinak
Zufferey et al. (26) prokazali efektivitu podani TXA
u obou TEP kolene i kycle z hlediska tspory podani ja-
kychkoli transfuzi, tedy cetnosti poddni allogennich
transfuzi i autotransfuzi ziskanych pomoci cell-saveru
(OR 0,17 [0,12-0,25] p < 0,01).

PrestoZe vSechny vySe jmenované studie prokdzaly,
7e tranexamova kyselina vede k redukci krevni ztraty
i mnozstvi podanych allogennich transfuzi jak u nahrad
kolenniho, tak kycelniho kloubu, jednotlivé studie se
znacné liily zpisobem podavéni tranexamové kyseliny.
Rozdily byly ve velikosti davky tranexamové kyseliny,
nacasovani jejiho podani, v nékterych studiich byla TXA
aplikovéna jen jednordzové, v jinych opakované, a to ve
formé bolusu nebo kontinudlné. V nasi studii jsme se
rozhodli pro systémové podéani tranexamové Kyseliny ve
dvou opakovanych bolusovych davkach 10-15 mg/kg,
a to pred zac¢atkem operace a na jejim konci.

Kromé systémového podavani tranexamové Kyseliny
je ale v literatufe popsana i lokalni aplikace TXA,
zejména u nahrad kolenniho kloubu (8, 12, 13). Panteli
et al. (13) ve své meta-analyze studii pacienti operovanych
pro TEP kolenniho kloubu z roku 2013, hodnotil ti¢innost
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lokalniho podani tranexamové kyseliny. TXA byla apli-
kovéana bud ke konci operace vyplachem opera¢ni rany
nebo intraartikularné do zavedeného drénu. V této meta-
analyze bylo potvrzeno signifikantné nizs8i krvéceni, re-
dukce potieby allogennich transfuzi i nizsi pokles he-
moglobinu ve skupiné pacientil s lokalni aplikaci TXA
u TEP kolenniho kloubu. Dale Nielsen et al. (12) v roce
2016 zhodnotili uc¢innost kombinovaného podéni TXA
u totalnich endoprotéz kolenniho kloubu. V této préci
byla TXA podavana systémové v davce 1 g i.v. pred-
operacné a v davce 3 g intraartikuldrné na konci operace.
Rovnéz i v tomto schématu kombinovaného systémového
a lokédlniho podani se tranexamova kyselina ukézala
jako ucinna.

Ve vétsiné studii byla ale kyselina tranexamova
podavana intravendzné. V tom piipadé jsou ale pomérné
znaéné rozdily ve velikosti jednotlivych davek, které
se v jednotlivych studiich pohybuji od 10 mg/kg aZ po
135 mg/kg i.v. (26). Na jedné stran¢ davky TXA vySsi
nez 30 mg/kg jsou povazovany za ucinnéjsi (OR 0,08
[0,04-0,17] nez nizsi davkovani (OR 0,21 [0,14-0,33]
(26), ovSem na druhou stranu s vy$§imi davkami ¢i ne-
vhodné volenym schématem podani TXA se zvySuje
riziko trombembolickych komplikaci.

Pokud byla provedena analyza podavéni tranexamové
kyseliny v riznych reZimech, byla zjiSténa niz8i uc¢innost
TXA u pacientt, ktefi dostali pouze jednu davku TXA.
V pfipadé, Ze byla TXA aplikovéna v jedné davce pred
uvolnénim turniketu, tato jednordzova davka zcela ne-
pokryvala celé obdobi vysSiho krvaceni po operaci
a byla tedy méné ucinnad neZ podani opakované (22).
Pokud byla TXA podana aZ na konci operace, nevedla
k redukci krvaceni u operaci TEP kycle vibec (23).
Rovnéz Zufferey et al. (26) ve své souhrnné praci
shledali jako vyhodnéjsi podéani vice davek tranexamové
kyseliny — bolus nésledovany kontinudlnim podanim
TXA nebo opakované bolusy (OR 0,12 [0,07-0,19])
oproti jednordzovému podani TXA - single bolus vs.
placebo (OR 0,3 [0,17-0,63]). CoZ zvyhodiiuje podani
TXA ve vice davkach, a to bud ve formé bolusu TXA
nésledovanym kontinualnim podanim TXA nebo po-
danim opakovanych bolusti.

Na druhé strané je tfeba ale dobte volit interval
aplikace jednotlivych davek tranexamové kyseliny, tedy
tzv. timing podani TXA, nebot Tann et al. (22) zjistili,
7e ve skuping, kde byla TXA podavana pied uvolnénim
turniketu a nasledné za 3 hodiny bylo zji$téno vyssi az
dvojnasobné riziko hluboké Zilni trombdzy, oproti skupiné
s TXA, ktera byla TXA podavana jiz na zac¢atku operace
— jeste pred insuflaci turniketu a dale za tii hodiny.

Pfi zhodnoceni naseho davkovaciho schématu podani
tranexamové Kyseliny se prokdzalo, Ze u pacientq,
kterym byla TXA podana, nedoslo k nardstu trombem-
bolickych ani jinych komplikaci véetné kardiovaskular-
nich. Rendlni selhani se neobjevilo u Zadného pacienta.
Bezpecnost podani tranexamové kyseliny byla zhodno-
cena jiZ v mnoha studiich, pricemz nejrozsahlejsi byla
americka retrospektivni studie z roku 2014 (15). Poeran
et al. vyhledali celkem 872 416 pacientd, ktefi podstoupili
nahradu kolenniho a kycelniho kloubu (15). Pacienti,
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jimZ byla TXA podavana v davce 1000-3000 mg, ale
i vice, byli srovnani s nemocnymi, ktefi nedostali Zidnou
davku TXA. Frekvence TEN komplikaci se v tomto
rozsdhlém souboru u pacientd s TXA signifikantné
neliSila oproti skupin€ bez TXA (0,6 % s TXA vs 0,8 %
bez TXA). RovnéZ tak nebyl zjistén signifikantni rozdil
ve vyskytu akutniho rendlniho selhani ve skupiné s TXA,
(1,2 % nemocnych ve skupiné s TXA vs 1,6 % u kontrolni
skupiny). Bezpecné podani TXA kromé této rozsahlé
studie bylo rovnéz potvrzeno i v metaanalyze Zufferey
et al. (26), stejné jako v souhrnné praci autord Tann
et al. (22) a Massimo et al. (10) a dalSich studiich.

Za zminku stoji i ekonomickd tspora, ke které vede
sniZeni poctu podanych allogennich transfuzi, ale i v§ech
transfuzi véetné autotransfuzi. V metaanalyze kolektivu
autorti Gandhi et al. (3) byla vycislena celkova uspora
pro pacienty operovanych pro ndhradu kolenniho kloubu
pfi podani TXA na 65 000 $ pro 1000 ndhrad ky¢elniho
kloubu pfi rutinnim podani tranexamové kyseliny-

ZAVER

Zavérem nasi studie miZeme shrnout, Ze podéni tra-
nexamové kyseliny 10-15 mg/kg i.v. ve dvou davkach
pacientim s nahradou kolenniho a kycelniho kloubu
se prokdzalo jako ucinné. VEt§i Gcinnost TXA byla
zjisténa u totalnich endoprotéz kolenniho kloubu oproti
nahraddm kycelniho kloubu a v disledku rutinniho
podavani TXA u totdlnich endoprotéz kolenniho kloubu
pfestal byt pouZivan pooperacni autotransfuzni systém
(ORTHO P.A.S.).
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