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KAZUISTIKA
CASE REPORT

Akutna koncatinova ischémia po nahrade
bedrového klbu u rizikového pacienta —
moze za to kyselina tranexamova?

Acute Limb Ischemia after Total Hip Arthroplasty in a High-Risk Patient —-

Is Tranexamic Acid to Blame?

J. MASARYK!, J. VIDAN', B. STENO2

' Ortopedické oddelenie Fakultnej nemocnice Tren¢in

2 1. ortopedicko-traumatologicka klinika Lekarskej fakulty Univerzity Komenského a Univerzitnej nemocnice Bratislava,

Nemocnica sv. Cyrila a Metoda, Bratislava

SUMMARY

Tranexamic acid (TXA) is widely used to limit the blood loss during total joint arthroplasty without an increased risk of
thromboembolic events. We present a case of acute limb ischaemia due to thrombotic occlusion of the superficial femoral
artery on the non-operated limb following a total hip arthroplasty in a 64-year-old male patient. Untreated peripheral artery
disease, intravenous TXA administration, surgery, obesity and hypertension were identified as predisposing factors of the
occlusion. Good reperfusion of the limb was obtained after mechanical thrombectomy. Other cases report that antifibrinolytic
agents such as TXA could be associated with arterial thrombosis. The necessity to detect the risk factors of thrombotic
events in each patient scheduled for total joint arthroplasty is emphasized. Therefore, topical TXA administration could be a

reasonable alternative in a high-risk patient.

Key words: tranexamic acid complications, total hip arthroplasty, arterial thrombosis.
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Pouzivanie hemostatika kyseliny tranexamovej (TXA)
sa rychlo rozsirilo aj v ortopédii pre jej jednoznacny,
az revoluény efekt na redukciu po¢tu podavanych trans-
fuzii a znizenie perioperac¢nych krvnych strat pri nahra-
dach vel’kych kibov (5, 11, 12). Je to liegivo lacné, l'ahko
aplikovatelné a jeho pouzitie je vyrazne ekonomicky
vyhodné (12). Podavanie TXA redukuje moznost' ne-
ziaducich efektov hemoterapie a znizovanim jej potreby
Setri ¢as personalu. TXA tcinkuje ako antifibrinolytikum,
pretoze reverzibilne blokuje lyzinové vézbové miesto
plazminogénu, znizuje tym jeho afinitu k fibrinu a zni-
zuje aktivaciu premeny plazminogénu na aktivny plaz-
min. Spomal’uje tak rozpastanie primarneho fibrinového
koagula v opera¢nej rane a v poranenej cieve. Je pova-
zované za lie¢ivo bezpecné, ktoré nezvysuje riziko trom-
boembolickych prihod (5, 11, 12). V literature vSak na-
chadzame kazuistiky, ktoré poukazuji na moznu
suvislost’ vyskytu tepnovych a zilovych trombéz po po-
dani TXA (2, 3, 6, 7, 8, 13, 14, 15). Aby sme mohli
spravne vyhodnotit’ periopera¢né ischemické prihody,
je potrebné zvysit’ nasu pozornost’, vedomosti, a zlepsit’
interpretaciu vsetkych akutnych perioperaénych arte-
ridlnych trombo6z. Rozvojom akutnej koncatinovej, ko-
ronarnej alebo cievnej mozgovej prihody je pacient
akutne prekladany na iné 16zkové oddelenia, ktoré¢ zvacésa
nemaju vedomost’ o off-label pouziti TXA pri TEP. Je
totiz mozné, Ze sa na niektorych ischemickych prihodach
moze skutoéne spolupodielat TXA. V predkladanej ka-
zuistike chceme poukazat’ na pripad akutnej koncatinovej

tepnovej trombozy pri TEP bedra, aky doteraz nebol
publikovany.

KAZUSTIKA

Na ortopedické oddelenie FN Trencin bol dia 15. 10.
2017 prijaty 64-ro¢ny muz k planovanej nahrade 'avého
bedrového kibu pre primarnu koxartrozu.

V osobnej anamnéze mal v r. 2008 prevedenu laryn-
gektomiu a v roku 2013 krént lymfadenektomiu pre
karciném laryngu. Od roku 2008 bol nefaj¢iar. V roku
2016 bol operovany pre karcinom prostaty. Oba nadory
boli bez recidivy a pravidelne onkologicky sledované.
Dlhodobo sa liecil na primarnu arterialnu hypertenziu,
ktora bola v stabilizovanom stave. Uzival pravidelne
metoprolol a losartan, prilezitostne ibuprofen a inhalacne
ipratropriumbromid.

V predoperacnom vySetreni mal hladinu fibrinogénu
4,2 g/l (norma do 4,0 g/l), ostatné laboratérne i hemo-
koagula¢né parametre boli v norme. Anestéziolog
v ramci predopera¢ného vySetrenia klasifikoval pacienta
do skupiny ASA 3. Vzhl'adom na obojstranne nehmatné
pulzacie arteria dorsalis pedis (ADP) a arteria tibialis
posterior (ATP) s teplou perifériou mal prevedené Dop-
plerove sonografické vySetrenie tepnového systému kon-
catin. Klasifikovana bola ischemicka choroba dolnych
koncatin Fontain Ila s 65% sten6zou arteria tibialis an-
terior ( ATA) a ATP s nitkovitym priebehom od Grovne
¢lenkov. Pri objektivnom vySetreni bola zistena hmot-
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Obr. 1. Obraz koncatiny 3. pooperacny den.
Fig. 1. Picture of the lower limb on day 3 after surgery.

nost’ 125 kg, vyska 197 cm, BMI 32,2. Chédza bola vy-
razne stazena pre bolesti bedrovych kibov, v ktorych
bola mozna len flexia (vpravo 90°, vlavo 70°). Klaudi-
kaény interval nebol postideny pre vyrazné bolesti be-
dier.

Implantacia TEP T'avého bedrového kibu bola preve-
dend nasledujuci denl po prijme v spindlnej anestézii la-
teralnym pristupom v supinacnej polohe s nekompliko-
vanym priebehom. Ako prevencia tromboembolickej
choroby (TECH) bol pouzity nadroparin (Fraxiparin)
v davke 0,4 ml predoperacne a nasledne 1x denne, s na-
vySenim davky na 2x0,4 ml od 3. pooperacného dna.
Ako mechanicka prevencia TECH bola pouzitd vysoka
kompresivna banddz oboch dolnych koncatin. Na re-
dukciu krvacania bola podana intravendzne TXA (Exa-
cyl) v davke 1g pri incizii, a zopakovanim rovnakej
davky po 3 hodinach. Peroperacné krvné straty boli 300
ml, pooperaéné krvné straty do drénov boli 600 ml. Od
prvého poopera¢ného dna u pacienta zacali dominovat’
bolesti pravej pity a nohy neoperovanej koncatiny. Pri-
druzili sa subfebrilie s lokalizdciou najvécsej bolesti
v oblasti ¢lenka a péty. Vytvorila sa bula v oblasti pity
(obr. 1). Dopplerovym sonografickym vySetrenim bola
zistena akutna aterotromboticka okluzia arteria femoralis
superficialis (AFS) vpravo Rutherford I (obr. 2).

Napriek liecbe pentoxifilinom a navySovani davky na-
droparinu sa stav nelep$il. Vzhl'adom na pooperacny
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stav bola fibrinolyza kontraindikovana. Pacient bol pre-
lozeny na oddelenie cievnej chirurgie a na 9. pooperacny
den bola prevedena digitalna subtrakéna angiografia
a stenting culprit [ézie s okamzitym klinickym efektom.
Nasadena bola dudlna protidostickova liecba (k. acetyl-
salicylova + klopidogrel). Vzhl'adom na ¢asovy priebeh
a po konzultacii s angioldgom sme zistili, Ze tromboticka
okluzia zacala v den opera¢ného zékroku. Jednym z fak-
torov podporujucich rozvoj tohto tepnového trombu
mohla byt TXA.

DISKUSIA

Netraumaticka akutna koncéatinova ischémia moéze
vzniknat’ nahle (embolického povodu), alebo postupne,
v priebehu niekol’kych hodin az dni (trombotického po-
vodu). Pripad akutnej koncatinovej ischémie trombotic-
kého pdvodu predkladame v prezentovanej kazuistike.
Etiopatogeneticky sa na rozvoji trombdzy podiel'aju
vsetky hlavné faktory Virchowovej triddy: zmeny cievnej
steny narusenej aterosklerozou, spomalenie krvného toku
narastajucou stenozou, a porucha zlozenia krvi, ktora
mozeme v sucasnosti nazyvat ako aktualny stav hemo-
koagulacného a fibrinolytického systému. Aktitna kon-
catinova tepnova tromboza sa rozvija na aterosklerézou
zuzenom segmente tepny, alebo rastuci trombus uzavrie
dolezité kolateraly preklenujuce uz obturovany segment
tepny. Preto sa najcastejSie vyskytuje na AFS, ktora je
aterosklerozou postihnuta prednostne (4). Specifickou,
ale vel'mi ddlezitou pri¢inou akttnych tromboz, st niek-
toré lieCiva (hormonalna antikoncepcia, anaboliké, he-
mostatika...) a tzv. trombofilné stavy, ktoré postihujt pa-
cientov mladsieho a stredného veku Castokrat s pozitivnou
rodinnou anamnézou. Mnohé studie potvrdzuju fakt, ze
podanie TXA nezvySuje riziko tromboembolickych pri-
hod (5, 11, 12). Avsak do $tadii nie su zarad’'ovani pacienti
s0 zndmym rizikom alebo anamnézou tromboembolickej
prihody. TXA patri do farmakoterapeutickej skupiny he-

Obr: 2. Sipka ukazuje zaciatok
okluzie AFS.

Fig. 2. The arrow indicates the
beginning of AFS occlusion.
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mostatika, hemostyptika, antifibrinolytika. Vzhl'adom
na mechanizmus G¢inku nemozno uplne vylucit’ jej trom-
bogénny potencial. Hyperfibrinolyza spdsobuje krvaca-
nie, hypofibrinolyza ma podstatni ulohu pri formacii
tepnovych a i zilovych trombov (9). Juhan-Vaguova
a spol. v prospektivnej multicentrickej Stadii European
Concerted Action on Thrombosis and Disabilities Study
zistili, Ze znizena aktivita fibrinolytického systému v do-
sledku zvysenej hladiny PAI-1 (hlavny sérovy inhibitor
aktivatora plazminogénu) pri metabolickom syndrome
zodpoveda na vznik koronarnych prihod u pacientov
s anginou pektoris. Po rezimovych opatreniach toto ri-
ziko klesd (9). Zhou a spol. analyzovali retrospektivne
2016 pacientov za obdobie 5 rokov podavania TXA pri
kardiochirurgickych vykonoch, a zistili suvislost’ po-
operacnej cievnej mozgovej prihody s peroperacnym
podanim TXA najmaé pri zakrokoch na chlopniach (15).
Bridges s Wilsonom publikuju rozvoj akttnej koronarnej
trombozy pri pouziti TXA pri totalnej nahrade ramen-
ného kibu (2). Gupta a spol. popisuju vznik akatneho
infarktu myokardu u 41-ro¢nej hypertonicky uzivajicej
kombinaciu TXA a kyselinu mefenamovt pre menoragiu
(6). Taktiez Salam a spol. popisuju rozvoj bilateralnej
masivnej pl'icnej embolie u nerizikovej 47-ro¢nej Zeny
uzivajucej TXA pre menoragiu (13). Hajmurad a spol.
popisuju vznik aortoilickej trombozy pri pouziti TXA
a balonika do a. iliaca interna pri urgentnej postpartalne;
hysterektomii (7). Chung a Karlbergova popisujt trom-
boézu a. ulnaris po zavedeni arterialnej linky a podani
TXA pri operacii kraniosynostozy (8). TXA ma biolo-
gicky polcas len priblizne 3 hodiny a nesposobuje sa-
mostatne rozvoj tepnovej trombozy. Avsak pri rizikovom
cievnom povrchu a pritomnosti d’al§ich rizikovych fak-
torov k trombdze moze dojst. U nasho pacienta s hy-
pertenziou a obezitou, nehmatnymi pulzmi na ADP
a ATP bol vz rizikovy i stenoticky cievny povrch znamy
aj pred operaciou. V predoperacnom Dopplerovom so-
nografickom vysetreni tepnového systému nebola popi-
sana prietokova charakteristika AFS. Vzhl'adom na pre-
dilekent lokalitu aterosklerdzy na tejto tepne pri zisteni
periférnejsej stendzy musime vzdy predpokladat’ atero-
sklerotické zmeny i na AFS. Na rozvoji trombdzy sa
okrem alterovaného cievneho povrchu mohol podiel’at’
aj priamy tlak na AFS, spomal’ujuci krvny prietok pocas
operacného zakroku. Boli tak splnené prvé dva faktory
Virchowovej triady. Tretim faktorom mohlo byt spo-
malenie fibrinolyzy opakovanym celkovym podanim
TXA. K prokoagula¢nému statusu prispela i mierna hy-
perfibrinogenémia pacienta, ktora je nezavislym riziko-
vym faktorom kardiovaskularnych ochoreni (4). Ich su-
¢innost'ou pravdepodobne doslo k manifestacii tepnovej
trombozy. Lost’ak a spol. sledovali vplyv roznych rezi-
mov podavania TXA na parametre systémovej fibrino-
lyzy (plazminogén, D-diméry, fibrin degradacné pro-
dukty), krvné straty a mnozstvo podanych transfizii pri
TEP kolena (10). Zistili, Ze intravendzne podavanie vy-
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raznejSie nevychyl'ovalo parametre systémove;j fibrino-
lyzy, a Zze opakované intravendzne podavanie davky
15mg/kg TXA malo obdobny efekt v porovnani s jed-
norazovym i kombinovanym intraven6znym a lokalnym
podavanim TXA. Podl'a Fillinghama a spol. je na re-
dukciu perioperacného krvacania dostatocné jednorazové
podanie TXA. NavySovanie davky ani jej opakovanie
preukazatel'ne nezvysuju benefit podania TXA (5).
Upadhyay a spol. popisuju kazuistiku vzniku akutnej
aortoilickej tepnovej trombdzy po chybnom podani 10 g
TXA intravenozne namiesto indikovanej davky 1 g (14).
Vyskyt pooperacnych tepnovych a zilovych tromboz
ovplyviuje aj sposob prevencie TECH. Pracoviska po-
uzivajlce kyselinu acetylsalicylovi ako prevenciu TECH
zaroven vykonavaju prevenciu tepnovych tromboz. Nas
pacient nemal Ziadnu lieCbu ischemickej choroby dol-
nych kon¢atin v predopera¢nom obdobi. Pravdepodobne
preto, ze klaudikacné bolesti boli prekryté bolestami
bedrovych kibov a cievny systém dolnych kon&atin nebol
dostato¢ne klinicky zhodnoteny. Pacientovi bol podany
nadroparin na prevenciu TECH v den pred operacnym
zakrokom, avsak jeho podavanie nezabranilo rozvijaniu
sa tepnovej trombdzy. VSetky doteraz publikované ka-
zuistiky tepnovych a zilovych tromboéz stviseli s celko-
vym podavanim TXA intravendzne ¢i peroralne (3).
Efekt TXA na redukciu krvnych strat pri lokalnej apli-
kacii je znamy (1, 5, 12). Porovnavanim lokalneho a cel-
kového podavania TXA sa zistila porovnatel'na u¢innost’.
V ramci nasej prebiehajucej stidie porovnavajiicej ucin-
nost’ lokalneho a systémového podavania TXA, podla
predbeznych vysledkov sme dosiahli porovnatel'na ucin-
nost’ TXA na znizenie krvacania bez ohl'adu na sposob
jej podavania. Zavaznost rizikovosti nasho pacienta za-
tienila nedostato¢na klinicka interpretacia cievneho na-
lezu na dolnych koncatinach a absencia liecby tohto
ochorenia. Rozvoj tejto arterialnej trombozy poukazuje
na vel'mi jemnu rovnovahu hemokoagula¢nych a fibri-
nolytickych procesov fluidokoagulacného systému, ktoré
rozhoduju o rozsahu krvacania ¢i klinickej manifestacii
trombdzy v organizme. Do tejto rovnovahy zasahuju
i mnohé bezné faktory ako telesna teplota, stav hydrata-
cie, nacasovanie podavanej liecby, &i dizka a Setrnost
operacného zakroku. Pri zvazovani podania TXA je po-
trebné poznat’ kontraindikécie a odhalit’ rizikového pa-
cienta. Ku kazdému rizikovému pacientovi je potrebné
pristupovat’ prisne individualne a zvazovat’ risk/benefit
kazdého lie¢ebného tkonu. V predlozenej kazuistike
poukazujeme na riziko vzniku akutnej netraumaticke;j
koncatinovej ischémie, v periopera¢nom obdobi, pri
elektivnej TEP bedrového kibu, v moznom savise so
systémovym podanim TXA. Podobny pripad, ani pri
inych typoch artroplastiky, dostupna literatira neuvadza.
Vzhl'adom na minimalnu absorpciu TXA pri lokalnom
podavani (1, 10, 11) treba u pacientov s vyssim rizikom
rozvoja trombézy jednoznacne preferovat’ jej lokalne
podévanie.
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