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Vliv tranexamové kyseliny na perioperacni krevni
ztratu a rozvoj hematomu v rané u operaci bederni
patere: prospektivni randomizovana studie
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ABSTRACT

PURPOSE OF THE STUDY

Tranexamic acid as a haemostatic agent is commonly used in multiple medical branches. Over the last decade, there has
been a steep rise in the number of studies evaluating its effect, i.e. blood loss reduction in specific surgical procedures. The
aim of our study was to evaluate the effect of tranexamic acid on reducing intraoperative blood loss, postoperative blood
loss into the drain, total blood loss, transfusion requirements, and development of symptomatic wound hematoma in con-
ventional single-level lumbar decompression and stabilization.

MATERIAL AND METHODS

The study included patients who had undergone a traditional open lumbar spine surgery in the form of single-level de-
compression and stabilisation. The patients were randomized into two groups. The study group received a 15 mg/kg dose of
tranexamic acid intravenously during the induction of anaesthesia and then again 6 hours later. No tranexamic acid was ad-
ministered to the control group. In all patients, intraoperative blood loss, postoperative blood loss into the drain, and therefore
also total blood loss, transfusion requirements and potential development of a symptomatic postoperative wound hematoma
requiring surgical evacuation were recorded. The data of the two groups were compared.

RESULTS

The cohort includes 162 patients, 81 in the study group and the same number in the control group. In the intraoperative
blood loss assessment, no statistically significant difference between the two groups was observed; 430 (190-910) mL vs.
435 (200—900) mL. In case of post-operative drain blood loss, a statistically significantly lower volume was reported after the
tranexamic acid administration; 405 (180—750) mL vs. 490 (210-820) mL. When evaluating the total blood loss, a statistically
significant difference was also confirmed, namely in favour of the tranexamic acid; 860 (470-1410) mL vs. 910 (500—
1420) mL. The reduction of total blood loss did not result in a difference in the number of administered transfusions;
transfusions were given to 4 patients in each group. A postoperative wound hematoma requiring surgical evacuation
developed in 1 patient in the group with the tranexamic acid and in 4 patients in the control group, but the difference was not
statistically significant with respect to the insufficient group size. No patient in our study experienced complications associated
with tranexamic acid application.

DISCUSSION

The beneficial effect of tranexamic acid on reducing blood loss in lumbar spine surgeries has already been confirmed by
numerous meta-analyses. The question remains in what types of procedures, at what dose and route of administration its
effect is significant. To date, most of the studies have explored its effect in multi-level decompressions and stabilizations.
Raksakietisak et al., for instance, report significant reduction in total blood loss from 900 (160, 4150) mL to 600 (200,
4750) mL following an intravenous injection of 2 bolus doses of 15 mg/kg tranexamic acid. In less extensive spinal surgeries,
the effect of tranexamic acid may not be that distinct. In our study of single-level decompressions and stabilizations, no re-
duction in the actual intraoperative bleeding was confirmed at the given dosage. Its effect was seen only in the postoperative
period in a significant reduction of blood loss into the drain, thus also in the total blood loss, although the difference between
910 (500, 1420) mL and 860 (470, 1410) mL was not that significant.

CONCLUSIONS

By intravenous application of tranexamic acid in 2 bolus doses in single-level decompression and stabilization of the
lumbar spine a statistically significant reduction in postoperative blood loss into the drain and also total blood loss was con-
firmed. The reduction in the actual intraoperative blood loss was not statistically significant. No difference was observed in
the number of administered transfusions. Following the tranexamic acid administration, a lower number of postoperative
symptomatic wound hematomas was recorded, but the difference was not statistically significant.

Key words: tranexamic acid, spinal surgeries, blood loss, postoperative hematoma.
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Snahou kazdého chirurgického vykonu je minimali-
zace krevnich ztrat. Velké krevni ztraty jsou spojeny
s vys$im poctem komplikaci, které mohou vést k pro-
dlouzeni délky hospitalizace. Poopera¢ni anémie muze
prispét ke komplikovanému hojeni rany, kardiopulmo-
nalni dekompenzaci, zvysené unaveé s nemoznosti ¢asné
rehabilitace a v neposledni fad¢ nutnosti podani trans-
fuze, coZz je spojeno s dalSimi riziky (7). Zékladem
redukce peroperacni krevni ztraty je precizni operacni
technika. Eventualni uprava koagulopatie ¢i redukce
krevniho tlaku peroperacné je samoziejmosti. Dalsi
moznosti minimalizace krevnich ztrat se jevi peroperac-
ni podani tranexamové kyseliny, jakozto hemostatika
s antifibrinolytickym uc¢inkem. Tranexamova kyselina
blokuje pfeménu plasminogenu na plasmin a tim tlumi
degradaci fibrinové sit¢ ve tvoricim se koagulu. Prvni
pouziti tranexamové kyseliny je datovano jiz do 60. let
minulého stoleti u hypermenorey (15). Postupné se jeji
vyuziti rozsifovalo i do dal$ich medicinskych obort
véetné chirurgickych. V poslednim desetileti strmé
nariista pocet studii, které hodnoti efekt tranexamové
kyseliny na redukci periopera¢niho krvaceni u konkrét-
nich chirurgickych vykont riznych obord, jakozto
i u spinalnich operaci. I pfes to ze jiz fada metaanalyz
potvrzuje ptiznivy vliv tranexamové kyseliny na redukci
krevni ztraty u spindlnich operaci (2, 6, 12, 17, 18), n¢ko-
lik malo studii ale takto jednoznacny pfiznivy vliv
nepotvrdilo (3, 10). Otazkou stale zustava davka, zptisob
podani a typ vykonu, kdy je podani tranexamové kyse-
liny pfinosné. Cilem nasi studie tedy bylo zhodnoceni
ucinku tranexamové kyseliny (podané ve dvou boluso-
vych davkach—15 mg/kg t€lesné hmotnosti intravenoz-
né) na redukci perioperacniho krvéaceni (peroperacni
krevni ztraty a pooperac¢ni ztraty do drénu) a podani
transfuzi. Nové také posouzeni vlivu na potencialni roz-
voj pooperacniho symptomatického hematomu v rané
s nutnosti opera¢ni evakuace hematomu. Vse bylo hod-
noceno u pacientt, kteti podstoupili klasickou jednoseg-
mentovou dekompresi a stabilizaci bederni patete.

MATERIAL A METODIKA

Soubor pacientt

Do studie byli fazeni pacienti, kteti podstoupili kla-
sicky otevieny operacni vykon na bederni pateti v podo-
bé jednosegmentové dekomprese a stabilizace. Na nasi
klinice principialné rozliSujeme dva typy takovych
vykonil. Prvni spociva v laminektomii, transpedikulani
fixaci a zalozeni intraartikularni fuze (vlozeni kostnich
autostépu do vybrousenych kloubnich stérbin meziobra-
tlovych kloubki). Dany typ vykonu provadime u pato-
logii s niz8§im stupném nestability (napf. degenerativni
spondylolistéza u starSich pacienti s redukovanou
vyskou meziobratlové ploténky, bez vyznamného pohy-
bu obratli na dynamickych snimcich). Druhy typ vyko-
nu spociva v laminektomii, transpedikularni fixaci
a diskektomii se zalozenim intersomatické fuze, tedy
klasicky PLIF (Posterior Lumbar Interbody Fusion). Ten
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provadime u vyssich stupnil nestability (napt. istmicka
a dysplastickd spondylolistéza). Druhy typ vykonu je
rozsahlejsi, spojen primarné s vétsi krevni ztratou. Proto
byly vysledky vyhodnocovany i pro kazdy typ vykonu
samostatné. VSem pacientiim byl na zavér operace do
rany vloZen jeden drén, ktery byl pooperacné ponechan
na aktivni sani. Po Gstupu derivace (pod 50 ml/12 h) byl
drén vytazen, tj. vétSinou druhy pooperac¢ni den. Do stu-
die nebyli fazeni pacienti, u kterych doslo peroperacné
k laceraci dura mater s likvoreou. Dale pacienti s kon-
traindikaci podani tranexamové kyseliny. Pficemz kon-
traindikaci podanti je ptrecitlivélost na Ié¢ivou latku nebo
na kteroukoli pomocnou latku, akutni ven6zni nebo arte-
ridlni tromboza, zdvazna porucha funkce ledvin (riziko
akumulace latky v organismu) a kiec¢e v anamnéze. Déle
jsme pro zvyseni bezpec¢nosti ze studie vyradili i pacien-
ty s anamnézou tromboembolické ptihody, byt dana
skuteCnost neni absolutni kontraindikaci podani trane-
xamové kyseliny. VSichni pacienti zafazeni do studie
byli operovani v daném segmentu primarn¢, méli pie-
dopera¢n¢é normalni hodnoty koagula¢nich parametrQ
a hladiny trombocytt. V pfipad¢ uzivani antiagregac-
nich ¢i antikoagulacnich 1€kt byla tato medikace
v dostatecném predstihu pted operaci vysazena ¢i adek-
vatné upravena.

Pacienti splnujici kritéria zafazeni do studie byli ran-
domizovani do skupiny experimentalni a kontrolni.
Pacientim v experimentalni skupin¢ byla podana bolu-
sove¢ tranexamova kyselina v davce 15 mg/kg télesné
hmotnosti intraven6zné pii uvodu do anestezie, druha
stejna davka po 6 hodindch od prvni.

Metodika

U vsech pacientll byla zaznamenana peroperacni
krevni ztrata a krevni ztrata do drénu. Byl zaznamenavan
pocet reoperaci pro rozvoj symptomatického pooperac-
niho hematomu v rané a pocet pacientt, kterym byla
podana transfuze. Za symptomaticky pooperac¢ni hema-
tom v rané byl povazovan expanzivné se chovajici
hematom s kompresi duralniho vaku, hodnoceno dle
MRI, a tomu odpovidajici progredujici neurologicka
symptomatika dolnich koncetin. Indikace k podani
transfuze byla vzdy individualni se zvazenim mnoha
faktord. Obecné mizeme fici, ze transfuze byla podana
pacientiim s pooperacni hladinou hemoglobinu méné
nez 70 g/1. Pti hodnoté 70—100 g/l byla transfuze podana
jen v piipadé rozvinutého anemického syndromu
a s ohledem na vék a komorbidity pacienta.

Ziskana data byla statisticky vyhodnocena. K analy-
ze dat byl pouzit statisticky software IBM SPSS Statis-
tics verze 23 (Armonk, NY: IBM Corp.). Krevni ztraty
byly porovnany pomoci Mannova-Whitneyova U testu.
K porovnani vyskytu poopera¢nich hematomi a poda-
nych transfuzi byl pouzit Fishertv pfesny test. Testy
byly délany na hlading signifikance 0,05.

VYSLEDKY

Soubor tvoti celkem 162 pacientli operovanych na
nasi klinice v obdobi od ledna 2021 do ¢ervna 2022. Pii-
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Tab. 1. Demograficky prehled pacientii
Table 1. Demographic overview of patiens
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Laminektomie, TP fixace a intraatikularni flize Laminektomie, TP fixace a diskektomie-PLIF
n=111 n=51
experimentalni kontrolni experimentalni kontrolni
skupina skupina p skupina skupina p
n=56 n=55 n=25 n=26
Pocet muZii 24 (42,9 %) 25 (45,5 %) 11 (44,0 %) 12 (46,2 %)
— 0,783 0,877
Potet Zen 32 (57,1 %) 30 (54,5 %) 14 (56,0 %) 14 (53,8 %)
Priimérny vék (roky) 66,1 =99 67,8 = 9,0 0,571 55,3 + 9,6 55,7 + 9,6 0,786
Pocet pacientii s antiagregacni
¢i antikoagulaéni terapii 10 (17,9 %) 8(14,5 %) 0,636 4(16,0 %) 5 (19,2 %) 1,000
Délka operace (min) 139 = 32 140 + 26 0,831 179 + 33 181 = 28 0,891
BMI pacientii 27,1 =37 27 =39 0,941 254 + 37 25,8 + 3,3 0,569

c¢emz 111 pacienti podstoupilo laminektomii, transpe-
dikularni fixaci a intraartikularni fuzi (prvni typ vyko-
nu), z toho 56 pacientil bylo v experimentalni skuping,
tj. byla jim aplikovana tranexamova kyslina, kontrolni
skupinu ¢italo 55 pacientil. Laminektomii, transpediku-
larni fixaci a diskektomii — PLIF (druhy typ vykonu)
podstoupilo 51 pacienttl, z toho 25 v experimentalnia 26
v kontrolni skupiné. Nebyl prokazan statisticky signifi-
kantni rozdil v demografickych udajich (vék, pohlavi,
body mass index, antiagregacni ¢i antikoagul¢ni terapie,
délka vykonu) mezi obéma skupinami jak u prvniho tak
i u druhého typu vykonu (tab. 1). V pfipad¢ hodnoceni
peroperacnich krevnich ztrat nebyl zaznamenan statis-
ticky vyznamny rozdil mezi obéma skupinami u prvniho
ani druhého typu vykonu ani pti celkovém vyhodnoceni
obou typt vykonti dohromady. V pfipadé hodnoceni
krevnich odpadti do drénu byl zaznamenan statisticky
vyznamn¢ mens$i odpad po aplikaci tranexamové kyse-
liny a to u obou typti vykont i celkovém vyhodnoceni.
Pti vyhodnoceni celkové krevni ztraty (peroperacni
krevni ztrata a ztrata do drénu u jednoho pacienta) nebyl
prokazan statisticky signifikantni rozdil mezi obéma
skupinami u prvniho ani u druhého typu vykonu, ale roz-

Tab. 2. lysledky jednotlivych typii vykoni
Table 2. Results by types of surgery

dil byl prokazan pti celkovém vyhodnoceni ve prospéch
podani tranexamové kysliny. Redukce celkové krevni
ztraty po podani tranexamové kyseliny nevedla k rozdilu
poctu podanych transfuzi. Transfuze, vzdy v podob¢ 2
transfuznich jednotek erymasy, byla podana 4 pacientim
v kazdé skuping, rozdil tedy nebyl statisticky signifi-
kantni. V pfipadé hodnoceni vlivu podéani tranexamové
kyseliny na zabranu rozvoje poopera¢niho hematomu
v rané s nutnosti opera¢ni evakuace byl zaznamenan niz-
§i pocet danych komplikaci po podani tranexamové
kyseliny. Pti celkovém vyhodnoceni doslo k dané kom-
plikaci u 1 pacienta v experimentalni skupiné a u 4
pacienttl v kontrolni skupin¢, rozdil ale pti danych poc-
tech nebyl statisticky vyznamny (tab. 2 a 3). U zadného
pacienta v nasi studii nebyla zaznamenana komplikace
spojena s podanim tranexamové kyseliny.

DISKUSE

V soucasnosti jiz neni diskuse o tom, zda podani tra-
nexamové kyseliny vede k redukei krevnich ztrat u roz-
sahlych operaci patefe. Pfiznivy vliv byl prokazan jiz
v mnoha metaanalyzach (6, 12, 18). Otazkou zlstava,

Laminektomie, TP fixace a intraartikulérni fize Laminektomie, TP fixace a diskektomie — PLIF
n=111 n=51
experimentalni kontrolni p experimentalni kontrolni p
skupina skupina skupina skupina
n=56 n=55 n=25 n=26

Peroperaéni krevni ztrata 400 (190-720) 410 (200-670) 0,961 480 (250-910) 495 (260-900) 0,756
Odpad do drénu 400 (190-750) 485 (210-820) 0,019 410 (180-700) 490 (340-760) 0,014
Celkova krevni ztrata 810 (470-1410) | 880 (500-1300) 0,068 900 (570-1240) 985 (620-1420) 0,144
Podani transfuze 2 pacienti 3 pacienti 0,679 2 pacienti 1 pacient 0,61
Symptomatické hematomy 1 pacient 3 pacienti 0,363 0 1 pacient 1,000

Pozn.: Krevni ztraty uvadény jako medidn (min—-max) ml

Note: Blood losses are stated as a median value (min—-max) in mL
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Tab. 3. Celkové vysledky obou typii vykonii dohromady — jednosegmentové dekomprese a stabilizace

Table 3. Summary results of both types of surgery — single-level decompression and stabilisation
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Jednosegmentové dekomprese a stabilizace

n =162
experimentalni skupina kontrolni skupina p
n=_81 n=_81

Peroperaéni krevni ztrata 430 (190-910) 435 (200-900) 0,827
Odpad do drénu 405 (180-750) 490 (210-820) 0,001
Celkova krevni ztrata 860 (470-1410) 910 (500-1420) 0,02
Podani transfuze 4 pacienti 4 pacienti -
Symptomatické hematomy 1 pacient 4 pacienti 0,367

Pozn.: Krevni ztraty uvadény jako medidn (min-max) ml
Note: Blood losses are stated as a median value (min—-max) in mL

ujakych typt vykont, pii jaké davce a jaké formé podani
je jeji ucinek vyznamny. VétSina studii zabyvajicich se
doposud danou problematikou hodnotila u¢inek trane-
xamové kyseliny u rozsahlych spinalnich operaci, tedy
klasickych polyetazovych dekompresi a stabilizaci.
Dané vykony jsou spojeny s del$im operacnim Casem
a velkou krevni ztratou, G¢inek tranexamové kyseliny je
zde jednoznacny. U jednosegmentovych dekompresi
tranexamové kyseliny nemusi jevit tak vyrazny. Jedno-
segmentové dekomprese a stabilizace jsou spojeny
s relativné mens$i krevni ztratou a kratsi délkou operac-
niho vykonu. Dle naSich vysledkl bolusové podani tra-
nexamové kyseliny v davce 15 mg/kg intravendzné pred
vlastnim vykonem (jednosegmentovou dekompresi
a stabilizaci) nemélo vyznamny vliv na redukei vlastni-
ho peropere¢niho krvaceni. Zda se, ze vliv tranexamové
kyseliny jakozto antifibrinolytika se béhem takového
vykonu vyznamné neprojevil. Ba naopak vyznamny
efekt 2 bolusovych davek tranexamové kyseliny se nam
projevil v poopera¢nim obdobi redukei krevni ztraty do
drénu. Dale jsme zaznamenali i nizsi pocet symptoma-
tickych hematomu v rané po podani tranexamoveé kyse-
liny, ale dany rozdil nebyl statisticky vyznamny. Zd4 se
tedy, Ze antifibrinolyticky ucinek tranexamové kyseliny
se projevi spiSe az v ramci nékolika hodin a vyraznéji
u vykont s vétsi krevni ztratou.

Pro vyuziti maximalniho efektu tranexamové kyse-
liny je nutné jeji podani v adekvatni davce. Problematika
idealniho davkovaciho schématu je nyni hlavni naplni
aktualnich studii (12, 14, 16, 17). Zakladni a nejjedno-
dussi davkovaci schéma spociva v bolusovém intrave-
ndéznim podani tanexamové kyseliny v ddvee 15 mg/kg
télesné hmotnosti pacienta s opakovanim davky po 6
hodinach (davkovani dle pfibalové informace pro dany
1€k). Jednoznaény piinos daného podéani u polyetazo-
vych laminektomii a stabiizaci prokazuje Raksakietisak
etal. Prezentuje vyznamnou redukci celkové krevni ztra-
ty z 900 (160, 4150) ml na 600 (200, 4750) ml (13).
V nasi studii u jednosegmentovych dekompresi a stabi-
lizaci jsme taktéz prokazali pii daném davkovani trane-

xamové kyseliny statisticky vyznamnou redukci celkové
krevni ztraty, byt’ rozdil z 910 (500, 1420) ml na 860
(470, 1410) ml nebyl tak vyrazny.

Dalsi davkovaci schéma podani tranexamové kyse-
liny spociva v intravendzni bolusové piedoperacni apli-
kaci s navazanim kontinudlniho podavani po dobu ope-
race. Konkrétni davky jsou dle jednotlivych studii velmi
rozmanité. Nejcastéji se pohybuji v rozmezi 10-20
mg/kg v bolusovém podani s kontinualnim navazanim
1-10 mg/kg/h. V literatute se setkavame s terminy low
dose a high dose podani tranexamové kyseliny. Hui et
al. 1 Yuan et al. definuji low dose jako bolus <10 mg/kg
a kontinualni aplikaci <10 mg/kg/h, high dose 10-100
mg/kg + >10 mg/kg/h (4, 17). Naproti tomu Raman et
al. definuji low dose podani tranexamové kyseliny jako
bolus 10-20 mg/kg + 1-2 mg/kg/h kontinualniho podani
a high dose 30-50 mg/kg + 1-10 mg/kg/h (14). Xiong
at al. definuji high dose jako jakékoli celkové podani
tranexamové kyseliny nad 20 mg/kg (16). Z vyse popsa-
ného plyne nejednotnost v danych terminech. Rozmani-
tost v davkovacich schématech stézuje moznosti vyhod-
noceni a urCeni idealni davky. VSechna popsana
davkovaci schémata, at’ uz v podobé low dose ¢i high
dose, vedou ke statisticky vyznamné redukci celkové
krevni ztraty. Pfi vzajemnych srovnanich se v nékterych
studiich jevi nejucinng;jsi high dose podani tranexamové
kyseliny (12, 17).

Kromé¢ intravendézniho podani, coz je doposud
nejrozsifenéjsi a nejvice zkoumany zpisob podani, je
mozné tranaxamovou kyselinu aplikovat lokaln¢ (at’ uz
v podobé¢ prostého vyplachu rany, tak infiltraci rany) ¢i
uzit peroralné. VSechny zplsoby jsou zkoumany
v recentnich studiich. Arun-Kumar et al. prokazuji stejny
ucinek intravendzniho podani s infiltrativni lokalni apli-
kaci tranexamové kyseliny na redukci perioperacni
krevni ztraty. Prosty proplach rany tranexamovou kyse-
linou taktéz ptinesl efekt ve srovnani s kontrolni skupi-
nou, ale nebyl tak vyrazny jako 2 piedchozi zplsoby
podani (1). Qi et al. prokazali, ze peroralni podani tra-
nexamové kyseliny (v davce 2 g pied operaci) je stejné
ucinné jako intraven6zni bolusové podani (1 g predope-
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racné a po 6 h) na redukci perioperaéniho krvaceni
u dekompresi a stabilizaci bederni patete (11).

U zadného pacienta z naseho souboru nebyla zazna-
menana komplikace spojena s podanim tranexamové
kyseliny. Obavanou potencialni komplikaci, ktera plyne
z vlastniho mechanismu t¢inku 1éku, je vznik trombo-
embolické piihody. Nicméné recentni klinické studie
neprokazali vyssi riziko vzniku tromboembolické pii-
hody v podob¢ hluboké Zilni trombdzy, plicni embolie,
ani ischemické cévni mozkové piihody ¢i infarktu myo-
kardu po podani tranexamové kyseliny perioperacné (5,
8,9).

Ptinos dané studie autofi spatiuji v potvrzeni u¢inku
tranexamové kyseliny na redukci celkové krevni ztraty,
a to 1 u jednosegmentovych dekompresi a stabilizaci,
soucasn¢ u danych vykont ale nebyl potvrzen efekt tra-
nexamové kyseliny na redukci vlastni peroperacni krev-
ni ztraty. Dale studie nové hodnoti ucinek tranexamové
kyseliny na redukci rozvoje symptomatického poope-
racniho hematomu v rané€. Autofi si jsou védomi nedo-
statku prace, a to ve smyslu absence hodnoceni komor-
bidit pacienti. Z hlediska potencialniho ovlivnéni
vysledkt jde predevsim o komorbidity, které by mohly
ovliviiovat krvacivost, byt zakladni laboratorni vySetie-
ni koagulace a poctu trombocyti byly u vSech pacientt
v mezich normy. Nicméné vzhledem k randomizaci
a celkovému poctu pacientll nelze predpokladat statis-
ticky vyznamny rozdil v rozlozeni komorbidit mezi obé-
ma srovnavanymi skupinami pacientt, a tedy potencial-
ni ovlivnéni vysledk.

ZAVER

Podanim tranexamové kyseliny ve 2 bolusovych
davkach intravenozné u jednosegmentové dekompese
a stabilizace bederni patefe jsme prokazali statisticky
vyznamné snizeni pooperacni krevni ztraty do drénu
i celkové krevni ztraty. Redukce vlastni peroperacni
krevni ztraty nebyla statisticky vyznamna. Dale jsme
zaznamenali niz$i pocet pooperacnich symptomatic-
kych hematomt v ran€ po podani tranexamové kyseliny,
ale rozdil nebyl statisticky vyznamny. Nebyl prokdzan
rozdil v po¢tu podanych transfuzi. U zadného pacienta
nebyla zaznamenana komplikace spojena s podanim tra-
nexamové kyseliny.
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