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Total diz artroplastisinde eklem ici tranekzamik asit uygulamasi
sistemik uygulama kadar etkin ve givenilir midir?
Tek merkez, randomize, kontrollii calisma

Is intraarticular administration of tranexamic acid efficient and safe as systemic administration in
total knee arthroplasty? Single center, randomized, controlled trial
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oz

Amag: Bu calismada primer total diz artroplastisi
uygulanan hastalarda eklem i¢i ve intravenoz tranekzamik
asit uygulamalar1 etkinlik ve guvenilirlik ac¢isindan
kargilagtirildi.

Hastalar ve yéntemler: Bu tek merkezli, randomize,
kontrollu calismaya Ocak 2015 - Haziran 2015 tarihleri
arasinda primer osteoartrit tanisiyla U¢ cerrah tarafindan
primer total diz artroplastisi uygulanan 60 hasta (8 erkek;
52 kadin; ort. yas 67.8 yil; dagilim 53-87 yil) dahil edildi.
Hastalar ui¢ gruba ayrildi. Grup 1 ve grup 2’deki hastalara
sirastyla 2 g intravenoz tranekzamik asit ve 2 g eklem ici
tranekzamik asit uygulandi. Grup 3’teki hastalara tranekzamik
asit uygulanmadi. Ameliyat oncesi ve sonrasi hemoglobin
farklilig1, drenlerden gelen kan volumi ve transfuzyon orani
incelendi.

Bulgular: Kontrol grubu ile karsilastirildiginda; drenden
toplam kan kaybi, ameliyat Oncesi ve sonrasi hemoglobin
farklilig1 ve kan transfuzyonu ihtiyact agisindan grup 1 ve
grup 2 arasinda anlamli farklilik yoktu.

Sonu¢: Hem eklem i¢i hem intravendz tranekzamik
asit uygulamasi1 kan kaybini ve transfuzyon ihtiyacini
azaltmaktadir ve iki teknik arasinda guvenilirlik agisindan
anlaml1 bir farklilik yoktur.
Anahtar sozciikler: Kan kaybi; kan transfuzyonu; total diz
artroplastisi; tranekzamik asit.

ABSTRACT

Objectives: This study aims to compare the efficiency and
safety of intraarticular and intravenous tranexamic acid
administration in patients who were performed primary total
knee arthroplasty.

Patients and methods: This single center, randomized,
controlled trial included 60 patients (8 males, 52 females; mean
age 67.8 years; range 53 to 87 years) who were performed primary
total knee arthroplasty by three surgeons due to a diagnosis of
primary osteoarthritis between January 2015 and June 2015.
Patients were separated into three groups. Patients in group 1
and group 2 were administered 2 g intravenous tranexamic acid
and 2 g intraarticular tranexamic acid, respectively. Patients
in group 3 were not administered tranexamic acid. Pre- and
postoperative hemoglobin difference, volume of blood collected
in drains, and transfusion rate were analyzed.

Results: Compared with the control group, there was no
significant difference between group 1 and group 2 in terms
of total blood loss from the drain, pre- and postoperative
hemoglobin difference, and the need for blood transfusion.

Conclusion: Both intraarticular and intravenous
administrations reduce blood loss and need for transfusion
and there is no significant difference between the two
techniques in terms of safety.

Keywords: Blood loss; blood transfusion; total knee arthroplasty;
tranexamic acid.
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Insanlarin yas ortalamas arttikca osteoartrit goriil-
me sikli1 da artmaktadir. Total diz artroplastisi (TDA),
ileri evre osteoartriti olan hastalarda agriy1 azaltmak
ve hareket agtkligini artirmak amaciyla giintimiizde
stk¢a uygulanmaktadir.”

Yapilan calismalarda TDA sirasinda kan kaybi
1000-1790 mL,? kan transfiizyonu ihtiyac ise %10-38%
olarak belirtilmektedir. Transfiizyon gereksiniminin
artmas ise ek finansal maliyetler, hemolitik reaksiyon
riskleri, viral hastalik bulagma riski gibi sorunlar
beraberinde getirmektedir® Tranekzamik asit kulla-
nimi ile kanama miktar1 6nemli 6l¢iide azalmaktadir;
buna bagl olarak da hipovolemik yan etkilerin, yara
iyilesmesindeki gecikmelerin ve eklem i¢i hematom
olusumunun azaldig1 one siiriilmektedir. Tim bu
olumlu etkiler ameliyat sonrasi erken rehabilitasyon
uygulamasina olanak saglamaktadir.”

Tranekzamik asit, uzun zamandir gesitli cerrahi
dallarda uygulanmakla birlikte, son yillarda ortopedik
cerrahi alaninda da uygulanmaya baglanan bir fibri-
nolizis inhibitérii ve plasminojen aktivatoriidiir. Hem
intraventz hem de eklem igi tranekzamik asit uygula-
mast kan kaybini ve kan transfiizyonu gereksinimini
azaltma amacini giitmektedir. Intravendz uygulama-
nin etkinligi hakkinda literatiirde ¢ok sayida calisma
olmasina ragmen eklem ici uygulama hakkinda daha
az sayida ¢alisgma bulunmaktadir.1? Bizim g¢aligma-
mizda hem intraventz hem de eklem i¢i uygulamada
2 g tranekzamik asit kullanildi. Bunun iki yontem
etkinligini karsilastirma yoniinde gtivenilir bir para-
metre olacag diistiniildi.

Bu calismanin amaci, primer TDA uyguladigimiz
hastalarda intraventz ve eklem igi tranekzamik asit
uygulamalarini etkinlik yonii ile kargilastirmaktir.

HASTALAR VE YONTEMLER

Ocak 2015 - Haziran 2015 tarihleri arasinda Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Ortopedi ve
Travmatoliji Kliniginde primer osteoartrit tanisiyla
3 cerrah tarafindan primer TDA uygulanan 60 hasta
(8 erkek, 52 kadin; ort. yas 67.8 yil; dagilim 53-87 y1l)
tek merkezli, randomize, kontrollii planlanan bu galis-
maya dahil edildi. Kardiyovaskiiler, serebrovaskiiler,
tromboembolik sorunlarin, pihtilasgma bozukluklari-
nin olmasi ve eg zamanl iki tarafli TDA uygulanmis
olmasi dislama kriterleri olarak belirlendi.

Hastalar i¢ gruba ayrildi. Hastalar ameliyat ran-
devu sirasina goére randomize edildi. Gruplar, her
grupta 20 hasta olacak sekilde olugturuldu. Grup
T'deki hastalara 2 g intraventz tranekzamik asit;
grup 2'deki hastalara 2 g eklem ici tranekzamik asit
uygulandi. Grup 3'deki hastalara ise tranekzamik asit

uygulanmadi. Grup 1'deki hastalara her biri 1 g olacak
sekilde iki doz intraventz tranekzamik asit uygulandi.
[k doz turnike sigirilmeden 15 dakika énce uygulanir-
ken, ikinci doz turnike indirilmeden 15 dakika ©6nce
uygulandi. Grup 2'de ise 2 g tranekzamik asit 100 mL
serum fizyolojik soliisyon ile dilue edilerek, turnike
indirilmeden hemen 6nce ve bes dakika siire ile insiz-
yon alaninda gollendirilerek uygulandi.

Hastalarin hepsine t¢ farkli cerrah tarafindan
ayni cerrahi islem uygulandi. Medial parapatellar
yaklagim uygulandi. Cerrahi 6ncesi turnike kulla-
nild1 ve 400 mmHg basinca sisirildi. Yara kapatilma-
dan 6nce Hemovak dren (Bigakgilar Tibbi Cihazlar
Sanayi ve Ticaret A.S., Istanbul, Tiirkiye) yerlestiril-
di, yara kapatildiktan sonra dren acild: ve turnike
indirildi. Ameliyat sonrasi izlem ve takipler ayni
arastirmacilar tarafindan yapildi. Drenden gelen
kanama miktar1 {i¢ saat aralarla 24 saat takip edildi.
Kan transfiizyonu endikasyonu, ameliyat sonrasi
hemoglobin diizeyinin 10 g/dL'nin altina diismesi
olarak belirlendi.

Istatistiksel analiz

Drenden gelen kan miktar1 ve ameliyat éncesi ve
sonrast hemoglobin farki ANOVA ve Dunnett testi ile
degerlendirildi. Pearson ki-kare testi kan transfiizyon
miktarin1 degerlendirmek igin kullanildi. Orneklem
sayisinin az olmasi nedeniyle veriler degerlendirile-
mediginde, Fischer testi uygulandi. Veri analizleri
Windows icin PASW 18.0 versiyon yazilim programi
(SPSS Inc., Chicago, IL, USA) kullanilarak yapild:.

Protokol Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastaneleri
Lokal Etik Kurulu tarafindan onaylandi (9 Mart 2015)/
(Say1: 25901600-217).

BULGULAR

Ameliyat 6ncesi ve sonrasi ortalama hemoglo-
bin diizeyi ii¢ grupta da benzer degerlerde bulundu.
Ortalama hemoglobin diisiigti 2.23 g/dL olarak hesap-
land: ve her ti¢ grupta da benzer bulundu. Gruplar ara-
sinda, ameliyat oncesi hemoglobin diizeyleri, ameliyat
sonras1 hemoglobin diizeyleri ve ortalama hemoglobin
diistisii agisindan anlamli fark bulunmadi (Tablo I).

Drenden gelen kan miktari, hem eklem i¢i uygu-
lanan grupta hem de intravendz uygulanan grup-
ta kontrol grubuna kiyasla anlamli oranda diisiik
bulundu (p=0.001), (Tablo I). Drenden gelen toplam
kan kayb1 agisindan grup 1 ile grup 2 arasinda fark
bulunmadi.

Toplam dokuz hastaya (%15) transfiizyon gereksi-
nimi oldu. Bu hastalarin sekizi kontrol grubunda iken,
biri eklem i¢i uygulanan grupta idi (Tablo II).
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TABLO |
Veriler
Grup 1 Grup 2 Grup 3 P

Drenden gelen kanama miktari (cc) 400.00 422.50 915.00 0.001
Ameliyat 6ncesi hemoglobin (g/dL) 13.5 12.9 12.9 0.309
Ameliyat sonrasi hemoglobin (g/dL) 11.3 10.9 10.4 0.106
Ameliyat 6ncesi ve ameliyat sonrasi

hemoglobin farki (g/dL) 219 2.01 2.48 0.353
Yan etkiler - - -
Kan transflizyonu 0 1 8 0.001
Mortalite 0 0 0

Drenden gelen kan miktari ve ameliyat 6ncesi ve ameliyat sonrasi hemoglobin farki ANOVA ve Dunnett testi ile degerlendirildi.

Hastalar ameliyat sonrasi ti¢ ay takip edildi. Higbir
hastada derin ven trombozu (DVT) veya pulmoner
emboli (PE) gibi ilag yan etkisi saptanmada.

TARTISMA

Bu ¢alismadan elde edilen en 6nemli bulgu tranek-
zamik asitin paranteral veya eklem ici uygulamasinin
benzer etkinlikte oldugunun ortaya konmusg olmasidar.
Bu yaklagim eklem i¢i tranekzamik asit kullaniminin
ortopedik cerrahide yeri oldugu diistincesini dogrular
niteliktedir.

Total diz artroplastisinde ameliyat sonrasi kan
kaybini azaltmak icin degisik yontemler kullanilmak-
tadir. Turnike kullanilmamas: ile direkt hemostaz,
turnike kullanildiginda yine direkt hemostaz amagh
yara kapatilmadan turnikenin sonlandirilmasi, hemo-
diliisyon, hipotansif anestezi ve antifibrinolitik ajan
uygulamalar1 bu yontemlerden bazilaridir.

Calismamizda, TDA cerrahisinde intraventz tra-
nekzamik asit uygulamasi ile eklem ici tranekzamik
asit uygulamasi etkinlik yoniinden karsilastirildi.
Kargilagtirmada bir standart olmasi amaclanarak her
iki yontemde de 2 g tranekzamik asit dozu kullanil-
di. Literatiir taramasinda eklem i¢i uygulamayla ilgili
bircok ¢alismaya rastlandi, ancak dogru doz kullanimi
konusunda bir fikir birligi olmadig: gortildi.!! Verilen
intravendz dozlarin etkisi daha 6nceki randomize

klinik calismalarda kanitlanmist1.'%'? Son ¢alismalarda
2 g eklem i¢i uygulamanin diger dozlardan daha etkili
oldugu belirtilmistir.”? Bu nedenle calismamizda tranek-
zamik asiti intravenoz ve eklem ici olarak 2 g uyguladik.

Calismamizda, TDA sirasinda tranekzamik asit
uygulamasinda, eklem ici ve intravendz uygulama
arasinda etki ve giivenlik agisindan istatistiksel ola-
rak anlamli fark bulunamadi. Bu sonuglar literatiirle
uyumlu idi. Gomez-Barenna ve ark. TDA hastalarinda
eklem i¢i tranekzamik asit uygulamas: ile 2 doz int-
ravendz tranekzamik asit uygulamasinin kan kaybin
engelleme diizeyini karsilastirmislar ve etki ile giiven-
lik agisindan fark bulamamiglardir.™

Yara kapatildiktan sonra ilaci eklem igine uygula-
mak, yara kapanmadan 6nce eklemi yikamak ve ilact
drenden enjekte etmek gibi eklem ici uygulamayla
ilgili farkli yéntemler bulunmaktadir.*1 Biz tranekza-
mik asiti dogrudan eklem ici ve etrafindaki yumusak
dokulara yara igerisinde gollendirerek uygulamaya
karar verdik.

Literatiirde, eklem i¢i ve intraventz tranekzamik
asit uygulamalarini iceren calismalarda DVT veya PE
oranlarinda artis olmadig1 belirtilmistir.'” Intravenoz
tranekzamik asit uygulanacak hastalarda en ¢ok dikkat
edilmesi gereken konu hasta se¢imidir. Intravenéz tra-
nekzamik asit uygulamasinin DVT ve PE 6ykiisti olan
hastalar ile tromboembolik sorunlar1 ve kardiyolojik

TABLO Il

Kan transflizyonu

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Toplam
Sayl Yizde Sayr  Yizde Sayr  Yizde Sayr Ylzde p
Kan transfuzyonu (-) 20 39.2 19 37.3 12 235 51 100.0
Kan transflizyonu (+) 0* 0 1* 1.1 8 88.9 9 100.0 0.001*
Toplam 20 33.3 20 33.3 20 33.3 60  100.0

* Pearson ki kare testi kan transflizyon miktarini degerlendirmek igin kullanildi.
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sorunlar1 olan hastalara yapilmamasina 6zen gosteril-
melidir. Eklemden ilag emiliminin az olmasi1 nedeniyle
eklem ici uygulamalarda bu riskler intravenéz uygu-
lamaya gore daha azdir. Eklem i¢i uygulama sonrasi
periferal kan o6rneklerindeki tranekzamik asit oram
intravenoz uygulamaya gore ciddi oranda az bulun-
mustur™ Calismamizda klinik gozlem olarak ani
hipotansiyon gibi ameliyat siras1 sistemik yan etkilerin
intravenz olarak daha az rastlandig1 gozlendi.

Calismamizda birtakim kisitlamalar bulunmak-
tadir. Ug grupta da tekrar ameliyat-ameliyat sonra-
st hemoglobin farki benzer iken, kan transfiizyonu
gereksinimi gruplar arasinda farklilik gostermektedir.
Gruplarda sirasiyla; 0, 1, 8 tnite kan transflizyonu
gerekli oldu. Biz bu durumu, grup 3'teki hastalarin
ameliyat 6ncesi hemoglobin diizeylerinin rastlantisal
olarak transfiizyon icin gereken esik degere yakin
olmasina bagliyoruz. Kontrollii, randomize bir ¢alisma
planmasina ragmen, rastlantisal olarak béyle bir fark-
lilik ortaya gikt1.

Sonug olarak, galismamizda 2 g eklem i¢i ve 2 g
intraventz tranekzamik asit uygulamalarinin ben-
zer etkinik ve gilivenilirlikte oldugu gosterildi. Hem
eklem i¢i hem de intravendz uygulama kan kaybini
ve transfiizyon ihtiyacin1 azaltmaktadir. Ancak her iki
grup arasinda giivenilirlik ag¢isindan 6nemli bir fark
gozlenmedi. Total diz artroplastisi sirasinda tranek-
zamik asit uygulamasi ile ameliyat sonras: diz i¢inde
hematom olusumunu 6nemli 6lgiide azaldig: gozlem-
lendi. Bunun da erken ameliyat sonrasi rehabilitasyona
olanak sagladig: diistintildii.
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