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SaZetak

Uvod: Totalna artroplastika kolena (TAK) predstavlja
sloZenu hirursku intervenciju. Do 2030. godin, ocekuje se
porast broja TAK procedura do 3,48 miliona intervencija
godisnje. Poseban problem u ovoj hirurgiji predstavlja peri-
operativno krvarenje sa gubicima od 300 do 2000 ml krvi.
U velikim ortopedskim intervencijama, duzi niz godina,
traneksamicna kiselina (TK) koristi se u cilju prevencije
gubitka krvi i brzeg oporavka bolesnika. U radu su prika-
zana inicijalna iskustva topikalne primene TK kod TAK u
nasoj ustanovi. Metod: Retrospektivno su analizirani efekti
topikalno primenjene TK na krvarenje u jednogodisnjem
periodu. Uporedivane su dve grupe: Grupa T-TK, kod koje
je topikalno primenjena traneksamicna kiselina i grupa
0-TK, kod koje lek nije primenjen. Analizirani su demo-
grafski podaci, vrednosti hemoglobina i hematokrita, pri-
mena alogenih krvnih produkata i vrednosti hemoglobina
i hematokrita prilikom njihove upotrebe, postoperativna
drenaZa, antikoagulantna i antitrombocitna terapija, kao i
nastanak postoperativnih komplikacija. Rezultati: U studi-
ju je ukljuceno 104 bolesnika, od kojih je grupu T-TK Cini-
lo 35 pacijenata, a grupu 0-TK je cinilo 69 pacijenata. Na
osnovu merenih parametara, pokazano je da su bolesnici
sa znacajno vecim intraoperativnim krvarenjem dobijali
traneksamicnu kiselinu topikalno. T-TK grupa bolesnika
je dobijala manji broj transfuzija prvog, cetvrtog, petog i
Sestog dana. Zakljucak: Retrospektivna analiza prvih isku-
stava u nasoj ustanovi ukazuje da su bolesnici sa znacajno
vecim intraoperativnim krvarenjem dobijali topikalnu te-

Summary

Introduction: Total knee arthroplasty (TKA) is a com-
plex surgical intervention. By 2030, TKA is expected to
reach as much as 3.48 million interventions yearly. Pe-
rioperative bleeding is a major problem in TKA, with
intraoperative blood loss from 300 to 2000 ml. In ort-
hopedic surgery, tranexamic acid (TXA) has been used
to prevent blood loss and enable faster recovery. Here
we present the first experience of topically applied tra-
nexamic acid for TKA in our hospital. Method: The
effects of topical use of TXA on bleeding for the one-ye-
ar period were retrospectively analyzed. Comparisons
were made between two groups: the T-TK group in
which TXA was topically applied, and the 0-TK group,
in which the drug was not used. Demographic data,
hemoglobin and hematocrit, transfusion of allogeneic
blood products, intraoperative and postoperative blo-
od loss, anticoagulant and antiplatelet therapy, and the
occurrence of postoperative complications were analy-
zed. Results: The study included 104 patients, 35 in the
ITK group and 69 in the 0-TK group. It was shown
that patients with significantly higher intraoperative
bleeding received topical TXA. Patients in the T-TK
group received fewer transfusions on the first, fourth,
fifth, and sixth days. Conclusion: Analysis of the ini-
tial use of topical tranexamic acid in our hospital in-
dicates that patients with more intraoperative bleeding
were those to receive the treatment. There is a need for
better-defined indications for the topical use of TXA,
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rapiju TK. Postoji potreba za jasnije definisanim indikaci-
jama za topikalnu primenu ovog leka, posebno kao alter-
native kod pacijenata koji su u vecem riziku za nastanak
tromboembolijskih komplikacija.

Kljucne reci: totalna artroplastika kolena; traneksamicna
kiselina; intraoperativne komplikacije; krvarenje; autolo-
gna transfuzija.

particularly as an alternative for patients who are at
higher risk of developing thromboembolic complicati-
ons.

Key words: Knee arthroplasty; total; Tranexamic acid; In-
traoperative Complications; Bleeding; Autologous Blood
Transfusion.

Uvod

Totalna artroplastika kolena (TAK) predstavlja
slozenu hirursku proceduru koja se izvodi kod
pacijenata sa umerenom ili uznapredovalom dege-
nerativnom boles¢u kolena. Smatra se da cak 12%
osoba starijih od $ezdeset godina ima simptomat-
ski osteoartritis koji moze da se le¢i hirurski®. Kod
muskaraca se beleZi porast ucestalosti TAK za 1,6%,
a kod Zena za 3,2% na godi$njem nivou®?, tako da
se do 2030. godine ocekuje porast broja intervenci-
ja, ito na do 3,48 miliona intervencija godi$nje®>.
Perioperativno krvarenje predstavlja poseban
problem u ovoj vrsti hirurgije, gde se gubici krvi
kre¢u u opsegu od 300 do 2000 ml'=>. Pove¢ano
krvarenje povezano je sa usporenim oporavkom,
ucestalijim komplikacijama, pove¢anim troskov-
ima lecenja i smanjenim zadovoljstvom pacijena-
ta®’, Najvazniji faktor koji doprinosi krvarenju je
hirurska trauma, koja indukuje aktivaciju koagula-
cione kaskade i lokalne fibrinolize, a koje su dodat-
no podstaknute skidanjem Esmarhove poveske na
kraju operacije!. Procenjuje se da se 65% gubitaka
krvi desava u prvih osam sati od intervencije, a koji
dovode do postoperativne anemije”. Potrebu za
perioperativnom transfuzijom ima 10-67% paci-
jenata podvrgnutih ovoj proceduri>>8. Oko 10%
jedinica krvi, unutar zdravstvene ustanove, koristi
se za ortopedske procedure, od cega je 40% paci-
jenata sa totalnom artroplastikom kolena i kuka3.
Primena alogenih krvnih produkata, iako efek-
tivna unadoknadiizgubljenogvolumena, povezana
je sa: pove¢anim morbiditetom i mortalitetom’3?,
rizikom od prenosa transfuzijski transmisivnih
bolesti, nastankom alergijskih i hemolitickih reak-
cija, hirur§kom infekcijom i venskim tromboem-
bolizmom®®10. U cilju prevencije gubitka krvi i
brzeg oporavka bolesnika, u velikim ortopedskim
intervencijama se Kkoristi traneksamic¢na kiselina
(TK), koja deluje kao antifibrinolitik. Kompetitiv-
no se vezuje za lizin vezuju¢a mesta na moleku-

lu plazminogena, §to onemogucava konverziju
plazminogena u plazmin i spre¢ava degradaciju
fibrina. Primenjuje se u intravenskoj, topikalnoj i
oralnoj formi. Maksimum koncentracije u plazmi
postize se nakon pet do petnaest minuta od intra-
venske primene, trideset minuta nakon topikalne i
dva sata nakon oralne primene. Eliminise se preko
bubrega, zbog ¢ega je potrebna korekcija doze kod
bubreznih bolesnikal>.

Poslednjih godina dokazana je bezbednost i
efikasnost ovog leka, kao i povoljan odnos trosko-
va i korisnih efekatal>>8%11-13 Tako je primena
TK $iroko prihvacena, ne samo u oprtopediji ve¢
i u drugim hirur$kim granama koje prati znacaj-
no perioperativno krvarenje, nisu do kraja poznate
prednosti i efikasnosti razli¢itog nacina primene
ovog leka u smanjenju perioperativhog krvarenja
i koli¢ini transfuzije, kao i bezbednosti ovog leka,
posebno u populaciji sa prethodnim tromboem-
bolijskim dogadajima’. Takode, jo§ uvek nisu
poznate jasne kontraindikacije za primenu TK,
iako se preporucuje obazrivost kod postojanja ar-
terijske tromboze, bubrezne insuficijencije, subar-
ahnoidalne hemoragije i epilepsije>”’.

Topikalna primena TK u ortopedskoj hirurgi-
ji je jednostavna, pri ¢emu se ocekuje podjednaka
efikasnost u smanjenju perioperativnog krvarenja,
sa poboljsanjem bezbednosnog profila samog leka
i manji rizik od mogucih sistemskih efekata i trom-
boembolijskih komplikacija. U ovom radu su pri-
kazana inicijalna iskustva topikalne primene TK
kod TAK na Vojnomedicinskoj akademiji.

Metode

Posle dozvole dobijene od strane Etickog komite-
ta Vojnomedicinske akademije, retrospektivno
su analizirani efekti topikalno primenjene TK na
krvarenje i postoperativnu transfuziju krvi i krvnih
derivata. U studiju su ukljuceni svi bolesnici stariji
od 18 godina, a koji su bili podvrgnuti elektivnoj
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totalnoj artroplastici kolena na Vojnomedicinskoj
akademiji u periodu od 1. januara do 31. decembra
2019. godine. Podaci su dobijeni uvidom u istorije
bolesti i iz podataka Zdravstvenog informacionog
sistema Vojnomedicinske akademije.

Primarni ciljevi studije bili su: utvrdivanje efi-
kasnosti topikalne primene TK u smanjivanju bro-
ja transfuzija krvi kod TAK, utvrdivanje efikasnosti
topikalne primene TK u smanjivanju postopera-
tivnog krvarenja, analiza bezbednosti primenjene
terapije i analiza uobicajenih postupaka nadok-
nade krvi i krvnih derivata kod bolesnika sa TAK.

Podaci su poredeni izmedu dve grupe bolesni-
ka. U grupi T-TK je TK primenjena topikalno, u
dozi od 1,5 grama, nakon uklanjanja Esmarhove
poveske i pre zatvaranja operativne rane, a kod
grupe 0-TK je izostavljena primena TK.

Hirurski postupak

Svi pacijenti su operisani u ishemiji, uz ko-
riS¢enje Turniquet poveske (300 mmHg), u ops-
toj ili regionalnoj anesteziji, sa ili bez plasiranja
epiduralnog katetera za postoperativhu kontrolu
bola. Normotermija i arterijski pritisak su kon-
trolisani tokom operacije. Hirursko zatvaranje
rane izvrseno je po slojevima. Nakon toga je pri-
menjen kompresivni zavoj. Sest do dvanaest sati
posle operacije, uvodi se prva profilakticka doza
niskomolekularnog heparina. Posle 24-48 sati od
hirurske intervencije, nakon kontrolne radiografije
i laboratorijskih analiza, a u zavisnosti od postop-
erativne drenaze, pacijenti se mobilisu.

Podaci koji su praceni i analizirani su:

1. demografski podaci (starost, pol, komorbiditet,
anestezioloski rizik — ASA skor)

2. vrednosti hemoglobina: preoperativno, 24 h
nakon intervencije, prvih sedam dana od inter-
vencije ili do otpusta pacijenta iz bolnice

3. broj jedinica krvi i krvnih derivata koris¢enih u
postoperativnom periodu

4. vrednosti hemoglobina prilikom ukljucivanja
transfuzije

5. postoperativna drenaza, ukoliko je intraopera-
tivno bio plasiran dren: ukupna drenaza 24 i 48
h nakon intervencije.

Belezene su postoperativne komplikacije: du-
boka venska tromboza (DVT), plu¢na embolija

(PE), infekcija rane, kao i sva infektivna stanja koja
su pracena febrilno$¢u. Analizirana je duzina bo-
ravka u bolnici i mortalitet.

Statisticka analiza

Studija je deskriptivna, tako da su koris¢ene
deskriptivne statisticke metode za prikaz prik-
upljenih podataka. Kategoricke varijable su pri-
kazane kao proporcije. Kontinuirane varijable
prikazane su kao srednja vrednost sa standard-
nom devijacijom kod normalne distribucije ili
kao medijane, ako nemaju normalnu distribuciju.
Poredenje ovih varijabli radeno je Studentovim t
testom. Poredenje kontinuiranih varijabli anali-
zirano je jednosmernim ANOVA testom.

Rezultati

U analizu podataka ukljuceno je 104 bolesnika,
starijih od 18 godina, kojima je ucinjena totalna ar-
troplastika kolena na Vojnomedicisnkoj akademiji
u periodu od 1. januara do 31. decembra 2019. go-
dine. Prose¢na starost bolesnika bila je 67,5 + 8,6
godina (raspon 39-87 godina). Muskaraca je bilo
44/104 (42,3%), a zena 60/104 (57,7%).

Podaci o ASA statusu su nedostajali kod 2 paci-
jenta, dok je ASA status 1 imalo 3 pacijenta (2,9%),
ASA status 2 imalo je 80 pacijenata (78,4%) i ASA
status 3 — 19 pacijenata (18,6%). Medijana za ASA
status je bila 2. Znacajni komorbiditet imalo je
65 pacijenata (62,5%). Arterijsku hipertenziju je
imalo 88,5% (n = 92) pacijenata, dijabetes melitus
21,1% (n = 22), kardiomiopatiju 4,8% (n = 5), dok
je po 1,9% pacijenata (n = 2) imalo duboku vensku
trombozu, pluénu emboliju i infarkt mozga, a ang-
inu 6,7% pacijenata (n = 7).

Antitrombocitnu terapiju preoperativno nije
dobijao nijedan pacijent. Antikoagulantnu ter-
apiju (niskomolekularni heparin) dobijalo je 19
pacijenata (19,2%), a podatak je nedostajao za pet
pacijenata. Nije bilo razlike u intraoperativnom i
postoperativnom krvarenju kod bolesnika u odno-
su na preoperativno primenjenu antikoagulantnu
terapiju.

Prosec¢no trajanje operacije je bilo 89,97 minuta
(raspon 51-210 minuta) sa SD + 32,429.

Topikalno primenjenu traneksamic¢nu kiselinu
dobilo je 35/104 bolesnika (33,7%). Intraopera-
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tivni gubici krvi su procenjeni od 0 ml do 2000 ml.
Bez intraoperativnih gubitaka bilo je 77 pacijenata
(74%), gubitak od 100 ml i 200 ml imalo je 6 paci-
jenata (5,8%), 250 ml krvi izgubilo je 2 pacijenta
(2%), 300 ml 4 pacijenta (3,8%), 400 ml 3 pacijenta
(2,9%), 500 ml 5 pacijenata (4,8%), dok je samo 1
pacijent imao gubitak od 2000 ml krvi (1%).
Intraoperativno je nadoknadena krv samo jed-
nom pacijentu (1%), dato je 5 jedinica deplazma-

tisanih eritrocita i 8 jedinica trombocita. Od uk-
upnog broja ispitanika, samo 2 pacijenta su imala
dren, na koje je postoperativno izdrenirano 1050
ml i 700 ml krvi. Bolesnici koji su topikalno dobili
TK imali su statisticki znacajno vise intraopera-
tivne (t = -2.780, p = 0.000) i postoperativne (t =
-1.984, p = 0.000) gubitke krvi (Tabela 1).
Preoperativno, hemoglobin je bio kao podatak
dostupan kod samo 29 pacijenata (27,8%) i imao

Tabela 1: Intraoperativni i postoperativni gubici krvi

Broj Srednja
Grupa o
pacijenata  vrednost
Intraoperativni 0-TK 69 44,2
gubitak krvi T-TK 35 175,7
Postoperativni 0-TK 69 0000
gubitak krvi T-TK 35 50,0

Standardna Standardna
devijacija greska P
106,3 12,8

-2,780 ,000
365,1 61,7
,0000 ,0000

-1,984 ,000
210,4 35,6

Legenda: 0-TK - grupa u kojoj traneksami¢na kiselina nije primenjena; T-TK - grupa u kojoj je traneksami¢na kiselina pri-

menjena

je srednju vrednost 133,3 + 14,8 g/l (raspon 112
g/l do 162 g/1). Hematokrit je prvog postoperativ-
nog dana bio odreden kod 103 pacijenta i imao je
srednju vrednost 0,35 = 0,05% (raspon od 0,25%
do 0,48%). Nije bilo statisticke znacajnosti izmedu
vrednosti hematokrita ispitivanih grupa za sve
dane pracenja (p > 0,05) (Tabela 2). Postoperativ-
no, hemoglobin je raden: drugog postoperativnog
dana za 29 pacijenata (srednja vrednost 97,7 + 14,2
g/l), treceg dana za 30 pacijenata (srednja vrednost
92,2 + 11,6 g/l), Cetvrtog dana za 12 pacijenata
(srednja vrednost 94,6 + 16,2 g/1), petog dana za 16
pacijenata (srednja vrednost 96,1 + 10,4 g/l), Ses-
tog dana za 17 pacijenata (srednja vrednost 98,2
+ 15,6 g/l), sedmog dana za 11 pacijenata (srednja
vrednost 100,2 + 13,1 g/l sa SD).

Upotreba jedinica krvi u postoperativnom peri-
odu po danima predstavljena je u tabeli 3. Post-
operativno, pacijenti iz T-TK grupe su statisticki
dobijali manji broj transfuzija prvog (t = 1,138, p
= 0,018), cetvrtog (t = 1,1413, p = 0,005), petog (t
= 1,734, p = 0,000) i Sestog dana (t = -1,448, p =
0,004) (Tabela 3). Osim febrilnosti, druge komp-
likacije od interesa za studiju se nisu javljale. Fe-
brilnost se javila kod 37,5% bolesnika (n = 39).
Razlika u pojavi febrilnosti izmedu ove dve grupe
bila je bez statisticke znacajnosti (t = -1,516, p =
0,070). Pacijenti su preoperativno bili hospital-

izovani u proseku 4,8 + 3,3 dana (raspon 1-16), a
postoperativno 7,5 + 1,8 dana (raspon 4-16). Nije
pokazana statisticki znacajna razlika u duzini pre-
operativne (t = -0,526, p = 0,185) i postoperativne
(t = 0,826, p = 0,075) hospitalizacije izmedu T-TK
i 0-TK grupe.

Diskusija

Tokom 2019. godine, na Vojnomedicinskoj
akademiji je zapoceta topikala primena tranek-
samic¢ne kiseline, kako bi se omogucila bolja
kontrola krvarenja i ekonomi¢nija transfuziona
terapija kod bolesnika sa TAK. U ovom radu su
prikazani inicijalni rezultati primenjene terapije.
Pokazano je da je grupa T-TK imala znacajno vise
intraoperativnih i postoperativnih gubitaka krvi.
Medutim, traneksamicna kiselina je kori§¢ena kod
pacijenata kod kojih je intraoperativnho uoceno
povecano krvarenje, jer je uobicajena praksa da se
lek topikalno primeni posle skidanja Tourniquet
poveske i pre zatvaranja hirurske rane. Bolesnici sa
zadovoljavaju¢om hemostazom nisu dobili lek.

Iz dobijenih rezultata nije jasno da li je primen-
jena terapija znacajno uticala na postoperativno
krvarenje kod onih bolesnika koji su je primili.
Pored toga, dren je intraoperativno plasiran samo
onim pacijentima (n = 2) koji su imali vece gubitke
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Tabela 2: Postoperativne vrednosti hematokrita

Grupa  Broj pacijenata  Srednja vrednost ~ Standardna devijacija t p
0-TK 68 ,3512 ,05033

Hematokrit 1. dana  T-TK 35 ,3569 ,04568 -559  ,804
0-TK 67 ,3260 ,05231

Hematokrit 2. dana  T-TK 33 ,3324 ,05025 —-,556 911
0-TK 69 ,3126 ,03947

Hematokrit 3. dana T-TK 30 ,3207 ,04835 -,956 ,170
0-TK 47 ,3081 ,04628

Hematokrit 4. dana  T-TK 18 ,3317 ,04120 -1,933 936
0-TK 16 ,2956 ,04016

Hematokrit 5. dana T-TK 5 ,3320 ,04970 -1,700 ,622
0-TK 16 ,3062 ,03324

Hematokrit 6. dana T-TK 9 ,3100 ,04950 -271 ,203

Legenda: 0-TK -grupa u kojoj traneksamic¢na kiselina nije primenjena; T-TK - grupa u kojoj je traneksami¢na kiselina pri-

menjena

Tabela 3: Upotreba transfuzija u postoperativhom periodu

Grupa Broj pacijenata  Srednja vrednost* Standardna devijacija* t p
Transfuzijakrvi ~ 0-TK 69 019 493
1. dana T-TK 35 ,09 ,284 1,138 ,018
Transfuzija krvi ~ 0-TK 69 25 579
2. dana T-TK 35 ,14 ,430 ,934 ,059
Transfuzija krvi 0-TK 69 30 649
3. dana T-TK 35 ,31 ,583 -,076 ,826
Transfuzijakrvi ~ 0-TK 69 19 493
4. dana T-TK 35 ,06 ,338 1,413 ,005
Transfuzija krvi 0-TK 69 14 493
5. dana T-TK 35 ,00 ,000 1,734 ,000
Transfuzija krvi 0-TK 69 01 ,120
6. dana T-TK 35 ,09 ,373 -1,448 ,004
Transfuzija krvi ~ 0-TK 69 09 373
7. dana T-TK 35 ,06 ,338 ,397 ,442

Legenda: 0-TK - grupa u kojoj traneksamic¢na kiselina nije primenjena; T-TK - grupa u kojoj je traneksamicna kiselina
primenjena; Srednja vrednost* - srednja vrednost upotrebljenih doza; Standardna devijacija* - standardna devijacija upo-

trebljenih doza

krvi (2000 ml i 500 ml). Ovi pacijenti su ujedno
dobili i traneksamic¢nu kiselinu u cilju prevencije
daljih gubitaka krvi. Primena traneksamicne kise-
line samo kod povecanog intraoperativnog gubitka
krvi je opravdana, ali ostaje nejasno da li postoje
znacajni efekti topikalne terapije, i da li bi ovi bole-
snici imali vece krvarenje bez terapije ili manje gu-
bitke krvi, ukoliko bi lek dobili intravenski u dru-
goj fazi operacije. Takode, najveci broj operisanih
bolesnika nije imao znacajno intra i postoperativ-

no krvarenje, tako da kod ovih bolesnika terapija
TK nije bila potrebna.

Zbog hirurske tehnike bez drena, a sa malo in-
traoperativnih i postoperativnih gubitaka, jasni
efekti terapije nisu mogli da se zabeleze. Izvoden-
jem prospektivne studije mogao bi da se ispita mo-
guci pozitivan efekat TK, ali i da se defini$e grupa
bolesnika koja bi imala najvise koristi ne samo od
primene leka, ve¢ i od nacina na koji se on primen-
juje. Iako je traneksamicna kiselina u $irokoj upo-
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Tabela 4: Upotreba transfuzija u postoperativnom periodu izrazena u procentima za celu ispitivanu

populaciju

Broj jedinica

Krvni produkt i postoperativni dan 0
Deplazmatisani eritrociti 1. dana
Deplazmatisani eritrociti 2. dana
Deplazmatisani eritrociti 3. dana
Deplazmatisani eritrociti 4. dana
Deplazmatisani eritrociti 5. dana

Deplazmatisani eritrociti 6. dana

Cela krv 6. dana
Deplazmatisani eritrociti 7. dana

Deplazmatisani eritrociti 8. dana

trebi kod pacijenata koji se podvrgavaju hirurgiji
kolena i kuka, njena upotreba jo$ uvek nije stan-
dardizovana. Metaanaliza objavljena 2018. godine,
koja je obuhvatila 83 studije, pokazala je da tranek-
samicna kiselina smanjuje rizik od krvarenja i po-
trebu za transfuzijom tokom primarne artroplas-
tike kuka i kolenal®1>,

Preporuka je da TK ne treba da se primenju-
je kod pacijenata sa istorijom alergijskih reakci-
ja, epileptickih napada, arterijskom ili venskom
trombozom, akutnom bubreznom insuficijenci-
jom i subarahnoidnim krvarenjem>’. Medutim,
ne postoji dovoljan broj randomizovanih klini¢kih
studija koje se bave analizom neZeljenih efekata
primene traneksami¢ne kiseline kod pacijenata
sa istorijom venskog tromboembolizma, infark-
ta miokarda, mozdanog udara ili plasiranja va-
skularnih stentova. Dokazi bazirani na studijama
koje su objavljene do sada ne ukazuju na povisen
rizik od tromboembolijskih dogadaja kod pacije-
nata koji se podvrgavaju artroplastici kolena!*1°,
I pored toga, klinicari su i dalje oprezni pri davan-
ju traneksamicne kiseline kod ove grupe bolesni-
ka. Zbog toga je moguca alternativna topikalna
primena TK kod ove grupe pacijenata, kao i kod
pacijenata sa bubreznom insuficijencijom>~”. Kon-
centracije u plazmi su za oko 70% niZe nakon topi-
kalne primene!.

Efikasnost topikalnog davanja TK je potvrdena
u brojnim studijama, ali bez statisticke znacajnos-
ti prilikom upotrebe nize (1,5 g) ili visoke doze (3
g) kako u pogledu gubitaka krvi, tako i u potrebi
za transfuzijom krvil»27. U prikazanoj grupi bole-

91 (87,5%)
88 (84,6%)
81 (77,9%)
93 (89,4%)
98 (94,2%)
101 (97,1%)

103 (99%)
99 (95,2%)
103 (99%)

1 2

10 (9,6%) 3 (2,9%)

10 (9,6%) 6 (5,8%)

14 (13,5%) 9 (8,7%)

7 (6,7%) 4(3,8%)

2 (1,9%) 4 (3,8%)

2 (1,9%) 1(1%)

1(1%)

2 (1,9%) 3(2,9%)
1(1%)

snika, primenjena je niza doza topikalne tranek-
samicne kiseline (1,5 g), koja je bila bez zabelezZenih
nezeljenih efekata u posmatranom periodu.
Rutinsko uzimanje krvi za laboratorijske anal-
ize nije neophodno kod moderne TAK!8. Umesto
toga, samo pacijenti sa povecanim rizikom treba
da se evaluiraju. To su pacijenti koji preoperativ-
no imaju vrednosti hemoglobina ispod 130 g/l,
odnosno 120 g/, pacijenti sa kardiovaskularnim i
renalnim bolestima, kao i pacijenti sa znacajnim
intraoperativnim gubitkom krvil®. U cilju sman-
jenja broja transfuzija, pa tako i komplikacija koje
ona sa sobom nosi, krvne produkte treba primen-
jivati samo kada postoje jasne indikacije®. To po-
drazumeva nadoknadu krvi pri vrednostima he-
moglobina ispod 80 g/, odnosno ispod 100 g/1 kod
pacijenata sa izrazenim simptomima anemije!>19,
Kod prikazanih bolesnika su radene analize
krvi od prvog do Sestog postoperativhog dana,
prema indikacijama ordiniraju¢eg lekara. Iako
nije bilo razlike u postoperativnim vrednostima
hematokrita izmedu dve posmatrane grupe, statis-
ticki manje transfuzija dato je u grupi kod koje je
primenjena TK. Ova ¢injenica je u skladu sa re-
zultatima drugih studija, gde je topikalna prime-
na traneksamicne kiseline kod totalne artroplas-
tike kolena smanjila rizik od transfuzije krvi za
66% u poredenju sa placebom!»1>19 Medutim,
kod prikazanih bolesnika nije bilo razlike u post-
operativnim vrednostima hematokrita izmedu
bolesnika sa ili bez primenjene TK, tako da nije
do kraja jasno koji klinicki parametri su korisce-
ni u donosenju odluke o primeni transfuzije. U



EFEKTI TOPIKALNE PRIMENE TRANEKSAMICNE KISELINE NA KRVARENJE U HIRURGIJT KOLENA - RETROSPEKTIVNA STUDIJA 59

isto vreme, bolesnici su uglavnom imali izmerene
vrednosti hematokrita kao pokazatelj postoper-
ativne anemije i indikator za primenu transfuz-
ije, koji nije dovoljno dobar parametar. Naime,
prilikom merenja vrednosti hematokrita ne ko-
ristimo direktna merenja, ve¢ komparatore koji
su kalibrisani pomo¢u normalnih ¢elijal®. Iz tog
razloga mogu se pojaviti greske u elektronskom
odredivanju eritrocita sa nedostatkom gvozda,
samim tim postoje i varijacije hematokrita!®. Sa
druge strane, koncentracije hemoglobina se mere
direktno kalorimetrijskim metodama. Merenje se
kalibriSe tacno i precizno, kori$¢enjem referentne
metode cijanmethemoglobina, za koju su dostup-
ni medunarodni referentni preparati'®. Dodatna
prednost hemoglobina jeste njegova relativna sta-
bilnost nakon venepunkcije!®.

Cak 40,3% (n = 42) pacijenata je tokom postop-
erativnog oporavka primilo transfuziju krvi, iako
nije bilo dokaza o znacajnom perioperativnom
krvarenju. Sama transfuzija sa sobom nosi brojne
rizike (prenos transfuzijski transmisivnih bolesti,
nastanak alergijskih reakcija, hemolitickih reakci-
ja, hirurskih infekcija i venskog tromboemboliz-
ma), pri ¢emu nisu postojali jasni kriterijumi pri-
likom upotrebe krvnih komponenti>310. Danas se
preporucuju restriktivni kriterijumi, kada krvne
komponente treba primenjivati pri vrednostima
hemoglobina ispod 80 g/l, odnosno ispod 100 g/1

ukoliko pacijent ima izrazene simptome anemije
ili bilo kakvu disfunkciju organa povezanu sa ane-
mijomb310,

Kao bitan prediktor primene postoperativne
transfuzije jeste preoperativna anemijal®. Iz tog
razloga je neophodna adekvatna preoperativna
kontrola anemije, optimalne vrednosti preoper-
ativnog hemoglobina za muskarce su preko 130
g/l, a za zene preko 120 g/llo. Ukoliko se prilikom
preoperativne pripreme za elektivhu operaciju ot-
kriju sniZene vrednosti, savetuje se nadoknada fero
sulfata u trajanju od 4 nedelje!®. U prikazanim
rezultatima nedostaje podatak o preoperativnoj
vrednosti hemoglobina kod velikog broja bolesni-
ka, tako da uticaj anemije na nadoknadu krvi nije
posebno analiziran.

Da bi efekti primenjenih lekova, kao $to je TK,
bili iskoriS¢eni, treba da postoje jasne indikacije
za profilaksu i lec¢enje krvarenja tokom TAK, $to
bi dovelo do smanjenja perioperativne transfuzije.
Implementacijom odgovarajucih protokola za to-
talnu artroplastiku kolena, mogli bi da se smanje
perioperativni gubici krvi i broj transfuzija prili-
kom ove procedure?’. Predlog takvog protokola
dat je na grafikonu 1. Implementacijom ovog mul-
timodalnog i multidisciplinarnog protokola mogla
bi znacajnije da se umanji primena transfuzije, a
time poboljsa kvalitet lecenja pacijenata podvrg-
nutih TAK.

Grafikon 1: Protokol za totalnu artroplastiku kolena?!

Preoperativna optimizacija

Minimizacija perioperativnog gubitka

Trigeri za upotrebu transfuzije

hemoglobina krvi
Ho <}30g(| Hb>v130g/'I Kontraindikacije za intravensku NE
muskarci muskarci . )
Hb<120g/! zene Hb>120g/l zena primenu TXA Hb>80g/l i bez
I I I I simptoma anemije

Na d?(l;nadda DA

gvozca co —> TAK Topikalna NE DA
optimizacije .
hemoglobina primena TXA Hb<80g/|

Hb<100G/| uz
simptome anemije

Legenda: Hb - hemoglobin; TAK - totalna artroplastika kolena; TXA - traneksamicna kiselina

Nedostatak ove retrospektivne studije jeste
nedovoljna dostupnost podataka i neadekvatno
vodena medicinska dokumentacija. Unutar istori-
ja bolesti, brojni podaci nisu mogli da se prikupe
i zbog nekompletne dokumentacije ili su podaci
potpuno nedostajali, $to se, pre svega, odnosi na

preoperativnu krvnu sliku. Zbog toga nije posto-
jala mogu¢nost da se uspesno analizira uobicajena
praksa korekcije preoperativne anemije ili adek-
vatnost perioperativne nadoknade krvi i krvnih
komponenti. Vodenje medicinske dokumentacije
predstavlja vazan postupak, koji moze da poboljsa
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kvalitet lec¢enja i poveca bezbednost bolesnika. U
cilju resavanja navedenog problema, potrebno je da
se medicinsko osoblje obuci za pravilno prikupljan-
je medicinske dokumentacije unutar svake istorije
bolesti, kao i da se obezbedi ¢uvanje svih dokume-
nata tokom hospitalizacije i posle hospitalizacije.
Pored toga, kod najveceg broj operisanih bole-
snika nije doslo do znacajnog krvarenja (preko
80%), ni tokom niti posle operacije. Svega dva bole-
snika su imala dren posle intervencije. Ovo uka-
zuje na veoma dobru hirursku tehniku, koja moze
znacajno da utice na perioperativnu transfuzionu
terapiju. Medutim, hirurske tehnike se razlikuju
izmedu razli¢itih institucija, zbog cega primena
lokalnih protokola u skladu sa rezultatima lecenja
verovatno vodi ka najekonomicnijoj primeni he-
mostatika i optimalnoj transfuzionoj terapiji.

Zakljucak

Retrospektivna analiza prvih iskustava topi-
kalne primene TK na Vojnomedicinskoj akademi-
ji ukazala je da je ova terapija primenjivana kod
bolesnika sa ve¢im intraoperativnim krvarenjem.
Postoji potreba za jasnije definisanim indikacija-
ma za primenu ovog leka, posebno kao alternative
kod pacijenata sa ve¢im rizikom za nastanak trom-
boembolijskih komplikacija. Implementacija pro-
tokola za perioperativno pracenje hemostatskih
poremecaja i nadoknadu krvi mogla bi da poveca
kvalitet lecenja.
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