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1. WSTEP

1.1 Informacje ogdine

Przewlekta choroliglna wraz ze swoimi nagistwami to jedna z najstarszych
chordb rodzaju ludzkiego, ktérej pojawienie &i toku ewolucji jest — wedtug jednej z
teorii - zwhzane z przyjciem przez cziowieka postawy s{ogj.[1] Jest ona obakylnej
choroby zakrzepowo — zatorowej j@dndwdoch manifestacji patologiyinej.

Istota problemu g — wrodzone lub nabyte — zaburzenia odptywu krvalwebie
uktaduzyt konczyn dolnych. Podwiszone cinieniezylne wywotane niewydolnieia
zastawek doprowadza do strukturalnych i czyoimwych zmian wécianiezyty a
nastpnie w otaczaicych je tkankach, co manifestuje sin.in. zylakami, zmianami
troficznymi lub owrzodzeniamiylnymi. Zast6j krwi doprowadza zwtaszcza do
uszkodzenia zastaweklnych, mae by réwniez przyczym zakrzepicyzylnej, ktéra
nasila w konsekwencji przebieg niewyddloio
Wskutek tego proces chorobowy przyjmuje typowy naeckhm ,bkdnego kota”.

Przewlekta chorobaylna to jednostka nozologiczna, ktéra w sposolnstgeneruje

koszty jej leczenia, wptywa na uteatdolngci do pracy i obria jaka¢ zycia.[2,3,4,5]

Pierwszy opis dotyazry chordhbzyt jest prawdopodobnie zawarty w papirusie
pozyskanym w 1872 roku przez Georga Ebersa i naawaego nazwiskiem. Jest on
datowany na ok. 1550 rok p.n.e. Znajdugevginim m.in. opiszylakéw — g to
» fozszerzenia wijce s¢ na podobiastwo weza”. [6]Hipokrates z Kos (460-377r. p.n.e.)

w swoim dziele ,,De vulneribus” opisat leczeri i owrzodzé poprzez ,nakiuwanie i

10



bandaowanie”. Twierdzit take,ze owrzodzenia pojawiajsie czesciej u jezdzacych

konno i jako pierwszy opisat stwardnieridy spowodowane jej wczaiejszym
punktowaniem. [7] W czasie panowania Rzymian A@asnelius Celsus (ok. 25r. p.n.e.
— 0k.50r.n.e.) w swoim dziele ,, De re medicina"ezat wyrywaniezylakéw haczykiem
lub ich wypalanie, jak réwniebandaowanie kaczyn dolnych. Tworca teorii humoralnej
Claudius Galen (130 — 200r. n.e.) posieyiwat zylaki i usuwat odcinek medzy
podwiazkami. Nadmiar ,gstej” krwi miat wydobywa si¢ przez owrzodzenigylne, std
nie zalecat bandawania chorej kiczyny aby nie wttaczachoroby do watrza.

Poghdy Galena przetrwaty w Europie do XVIII wieku. W 1676 roku Richard Wiseman
zaprezentowat sznurowaponczocle stuzaca leczeniu owrzodzegoleni. [8] W 1856
roku Rudolf Virchow opublikowat pracdotyczice zwihzku zakrzepicyyt gtebokich i
zatorowdci ptucnej a w 1868 John Gay opisat perforatoryegol[9,10]

W 1884 roku Madelung opisat sposob vegia zylakow stosowany do dzisiaj. Od 1907
Wiliam Babcock rozpoc# usuwaniezyt powierzchownych przyiyciu sondy z dwoma
gtéwkami. [11] Metoda ta jest z niewielkimi modydikjami jest stosowana do élzPrace
Warwicka, Dodda i Cocketta z lat 30-tych XX wiekopdowadzity do poznania znaczenia
perforatorow, co spowodowato skuteczne leczeniaietvydolndgci. Duze znaczenia w
rozwoju diagnostyki chorébyt miato zastosowanie w 1960 roku przez Satamur
Kanecko miernika przeptywu opartego na zjawiskupdem. [12]

W Polsce oryginalne badania dot. chosgbprowadzili Rafat J. Czerwiakowski, Jakob
Szymkiewicz, Wiadystaw Matlakowski, Zdzistaw Staski.

Zwtaszcza koncepcja usuwania wszystkiglakowato zmienionych nacay
(Matlakowskil890), czy wkiad w nasglo zastawkachylnych ( Stawnhski 1901) odegraty

znacaca role w rozwoju chirurgii uktaduylnego w Polsce. [13,14]
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1.2 Patofizjologia przewlekiej chorobyzylnej. Zylaki konczyn dolnych.

Przewlekta chorobaylna kaiczyn dolnych to zespét objawdwedacy skutkiem
czynnaciowego lub strukturalnego uszkodzenia naczygiaego. Choroba ta nie ogranicza
sie wytacznie do samych naciyylnych ale dotyczy tate skory, tkanki podskérnej i géini.
Prawidtowo funkcjonujce zastawkiylne kaaczyn dolnych zapobiegagofaniu s¢ krwi w
zytach powierzchownych i gbokich po przygciu postawy stajcej oraz przeptywowi krwi
przez naczynia przeszyvdag z uktadu gibokiego do powierzchownego w czasie skurczu
migsni.

Zniszczenie lub niewydolr$é zastawek powoduje wzrosggienia stupa krwi w naczyniach
zylnych co prowadzi do powstania przewlektego pracaspalnego, ktéry nie objawia sie
klinicznie w postaci uczucia ,etkosci nég”, obrzkéw, zylakdw, zmian troficznych czy

owrzodzé goleni.

Zylaki konczyn dolnych s jedrg z najczstszych manifestacji klinicznych przewlektej
chorobyzylnej. W krajach uprzemystowionych choroba dotykako co drug osolz
powyzej 40 rokuzycia, z przewagkobiet ( 40-60%) w stosunku dogitzyzn (25-30%).
[15] Roczna zapadaldééwynosi 2,6% dla kobiet i 1,9% dlagiczyzn.[16] Obecn
zylakow rozpoznano u 10 % uczniow w wieku 10-12ndiceum w Bochum. [17]
Klasyfikacg przewlekiej chorobyylnej obejmujca aspekty kliniczne, etiologiczne,

anatomiczne i patofizjologiczne (CEAP) przedstatalzela 1.[18]

12



KLASYFIKACJA CEAP

KLASYFIKACJA KLINICZNA (C)

s — obecrié objawdw klinicznych
a — brak objawéw klinicznych
0 — zmiany niewidoczne i niewyczuwalne
1 — teleangiektazje ( do 1 mmzyty siatkowate
(1-3mm)
2 —zylaki (>3 mm), réwnig zyty o prostym
przebiegu z refluksem
3 — obrzk bez zmian skérnych
4 — zmiany skérne
4a — wynaczynienia krwi, wyprysk
4b —atrophie blanche, lipodermatoslerosis
5 — wygojone owrzodzenig/ine
6 — czynne owrzodzenigline

KLASYFIKACJA ETIOLOGICZNA (E)

E. — zmiany o charakterze wrodzonym

E, — zmiany o charakterze pierwotnym,
0 nieznanej przyczynie

Es — zmiany o charakterze wtérnym lub
0 znanej przyczynie

E,— brak zdefiniowanej etiologiylnej

KLASYFIKACJA PATOFIZJOLOGICZNA (P)

P, — obecné¢ refluksuzylnego

P, — obecné¢ niedraznosci

P, o — refluks i niedrancsé¢

P, — brak zmian patofizjologicznych sytach

KLASYFIKACJA ANATOMICZNA (A)

arwNE

e naczynia powierzchowne ( S)
teleangiektazjeyly siatkowate
zyta odpiszczelowa powsj kolana
zyta odpiszczelowa poiej kolana
zyta odstrzatkowa

zyta spoza uktaduyty odpiszczelowej
i odstrzatkowej

e naczynia gibokie (D)

zyta gtéwna dolna

zyta biodrowa wspoélna

zyta biodrowa wewetrzna

zyla biodrowa zewetrzna

.zyly miednicy ( pdrowa, jajnikowa,

wiezadta szerokiego i inne)

. zyta udowa wspolna

. zyta udowa gtboka

. zyla udowa powierzchowna

. zyta podkolanowa

. zyly podudzia ( piszczelowe przednie,

piszczelowe tylne, strzatkowe )

. zyly migsniowe

e naczynia przeszywaie ( P)

. zytaly przeszywajcal/e uda
. zytaly przeszywajca/e podudzia

Tab. 1. Klasyfikacja CEAP.[18]

W praktyce klinicznej agsto wykorzystywan jest klasyfikacja stopnia refluksu wg Hacha w

obrebie zyty odpiszczelowej i odstrzatkowej, kipprzedstawia tabela 2.
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Stopien refluksu

Obszar zyty odpiszczelowej obgty patologicznym refluksem

Zmiany w okolicy ujcia obejmujce maksymalnie zastawkbstialry i

preostialla

Zmiany do wysokéci zastawki zlokalizowanej na wysaiéodtoni

powyzej szpary stawu kolanowego

Zmiany do wysokéci zastawki zlokalizowanej na wysadodioni poniej

szpary stawu kolanowego

Zmiany do wysokéci kostki przyrodkowe;j

Stopien refluksu

Obszar zyty odstrzatkowej objety patologicznym refluksem

Zmiany w okolicy ucia

Zmiany do potowy goleni

Zmiany do wysokéci kostki bocznej

Tab.2 Stopi# refluksu wzytach wg Hacha.

WedtugSwiatowej Organizacji Zdrowiaylaki konczyn dolnych to poszerzone,

wydtuzone, kete zyty powierzchowne, potmne podskornie, ggto posiadajce niewydolne

zastawki. [19]

W praktyce klinicznej eigle aktualny pozostaje podziat agaki pierwotne i wtérne.

Przyczynyzylakow pierwotnych niesdo kaica poznane, wiadomge czynnikiem ryzyka

jest obcazenie rodzinne. [20] Inne znane czynniki ryzykavieek, pte, ciaza, siedacy tryb

zycia czy otyld¢.[17] Réwnie kluczowe znaczenie ma tutaj sposébomykvania pracy
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(siedaca, stajca), a ryzyko rozwojaylakdéw wzrasta wraz z latami przepracowanymi w ten
Spos06h.[17,21,22] Dotychczas nie udowodniono caymionoterapia, wysoki wzrost, palenie
tytoniu czy zaparcia magwiazek z rozwojem choroby, clav literaturze ména spotkéai te

— potencjalne — czynniki ryzyka. [17]

Patogenezaylakdéw pierwotnych nie zostata ostatecznie poznamaczenie w
rozwoju choroby majreakcja zapalna vcianiezyty, zréznicowany rozktad receptoréow
hormondw piciowych oraz patologia strukturafcanyzylnej. [23-27]

Znane jest zjawisko ,putapki leukocytarnej”, ktgrelega na zmianie rozktadu leukocytéw w
zyle po przygciu pozycji stojcej. Leukocyty przemieszcazagic zesrodkowego strumienia
krwi na obwéd, nagpnie ,, tocza” sig¢ posrédbtonku by wreszcie zakotwicgya komaérce
srodbtonka przy udziale gsteczek adhezyjnych ICAM 1 i ICAM 2. Po zatrzymalgukocyt
przemieszcza sido przestrzeni okotonaczyniowej, rdpapc reakcje zapaln [28-30]

Nacieki leukocytarne wygpuja w okolicachzyt z patologicznym refluksem. [31]

Inne znane mechanizmy meg zwihzek z posfpem choroby to tworzenie mankietow
fibrynowych i zaburzenia odptywu chtonnego. [32]

Zylaki wtorne g najczsciej nastpstwem przebytej zakrzepieyt gtebokich (ZZG ) lub
powierzchownych . Zakrzepicat gtebokich poprzedza wysgpieniezylakdédw u 25% chorych.
[33] Zejsciem ZZG maze by rekanalizacja naczynia lub jego trwata nieoc¢.
Spontaniczne rozpuszczenie zakrzepu oraz rekao@ing/stpuje u 50-80% chorych w
przechgu 6-12 miesicy [34-36].Scianazyty po rekanalizacji pozostaje zgrubiata a zastawki
zniszczone, co nm@ prowadzi do zastoju krwiylnej, naddinieniazylnego, zaburzagew
mikrokrazeniu i — w konsekwencji - zmian troficznych.

Niedraznos¢ zyt gtebokich w pocatkowej fazie zakrzepicyylnej prowadzi do wytworzenia
si¢ krazenia obocznego w celu odptywu knmlnej i czsto whze sk z wyksztatceniem

zylakow.
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Inne przyczyny wtorne powstawariglakéw obejmug:
» agenezj lub aplaz¢ zastawekylnych
» zespoty dysplazji naczyniowych ( zesp6t Klippel@ireneunaya i Parkesa — Webera )
* nowotworyzyt
» choroby tkankidcznej ( zwtaszcza zespot Ehlersa — Danlosa tydu)l i
* ucisk z zewntrz nazyte

* przetoki ttniczo -zylne ( nabyte lub wrodzone )

1.3 Diagnostyka przewlektej chorobyzylnej i zylakow.

Podstawowe znaczenie w procesie diagnostycznymugajomawidtowo zebrany wywiad i
staranne badanie przedmiotowe. Badania dodatkeweslzdne do ustalenia strategii
leczenia. Objawy i ich czas trwania podawane pchezego obejmuj obrzki konczyn, bal,
Luczucie cezkosci ndg”, skurcze nesniowe nocne, zespot niespokojnych ,n6g”. Nigle
zZwrocik uwag: na przeszit chorobowy i czynniki ryzyka choroliyt jak rownier

zidentyfikowa — jesli wystepuja — choroby ¢tnic, neurologiczne, stawowe i reumatologiczne,
ktére mog dawa& podobne objawy. Badanie przedmiotowe pozwala me&igkie typu,

stopnia i rozlegtéci zylakow, lokalizacji obrgkow, zmian troficznych skory oraz wykonanie
prébzylnych.

Obecnie probyylne stosuje si rzadko odikd dostpne a badania ultrasonograficzne.
Zaliczamy do nich: prGpSchwartza, prébkaszlow, proke Trendelenburga, Perthesa, Pratta,
Lintona. W celu uzupetnienia badania klinicznegusaje st kilkka metod oceny

czynndgciowej.
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Mozliwe do wykonania &
» badanie dopplerowskie metpfthli ciagtej
» ultrasonografia dwuwymiarowa
* badanie dopplerowskie metpdodwojnego obrazowania (duplex)
» badania rentgenowskie z podanigmodka cieniugcego: flebografia, warikografia
* NMR z podaniensrodka kontrastowego
* pletyzmografia
» flebodynamometria
* wolumetria
» oksymetria przezskorna
» kapilaroskopia
* termografia

* angioskopia

Wybo6r metody zaley od jej lokalnej dospnadsci, przeszkolenia badajego i jego
doswiadczenia oraz jej kosztu. Nie bez znaczeniaifggizyjngé metody i jej potencjalne
powiktania. W powszechnymzyciu, a jednoczanie standardem w diagnostyce cho#§b
pozostaje duplex doppler z kodowaniem przeptywwiarh. Jest to badanie nieinwazyjne,

powtarzalne, fatwo dogbne, a jednoczeie generujce niewielki koszt.

1.4 Zapobieganiezylakom konczyn i przewlektej chorobiezylne;.
Zapobieganigylakom pierwotnym i innym klinicznym objawom przeaklej choroby
zylnej jest stosunkowo mato skuteczne, znaczeni@lpogjne ma pierwotna i wtérna

profilaktyka zakrzepicyyt gicbokich ( a przez to rownteprofilaktykazylakow wtérnych ).
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W zapobieganiuylakom pierwotnym gtdwne znaczenie ma redukcjapgjggnych
czynnikéw ryzyka. W zwazku z tym zaleca si normalizac masy ciata, ruch, odpoczynek z
uniesieniem kaczyn dolnych, uprawianie sportu ( zwlaszcza wymggggo ruchu w stawie
skokowym gornym), wygodnodziez i obuwie. [37-39] Wysoka temperatura nasila objawy
choroby w zwazku z czym pacjenci powinni uni&gprzebywania na st@u, goncych kapieli,
solarium itp. Korzystne wyniki przynosi gimnastykebasenie oraz terapia Kneippa. Ngle
do niej chodzenie w klapkach, wykonywanie chtodngakryskéw i brodzenie w wodzie na

piaszczystych plaach. [37]

W zapobieganiuylakom wtérnym kluczow rolg przywiazuje st do profilaktyki
zakrzepicyzyt powierzchownych i gibokich. W profilaktyce zakrzepicy stosuje si

kompresjoterapi przerywany masgpneumatyczny oraz leczenie farmakologiczne.

1.5Leczeniezylakow i przewlektej choroby zylnej.

1.5.1. Leczenie uciskowe ( kompresjoterapia )

Leczenie uciskowe ( kompresjoterapia ) ma podstaovaczenie w terapii przewlektej
niewydolnagci zylnej. Ucisk zmniejszawiatto przekrojuzyty i przywraca czynng
zastawek, zmniejsza @ibps¢ refluksuzylnego, normalizuje zmiany morfologicznesaianie
zyty. [40]. Systematyczne stosowanie ucisku poprgakasc zycia chorych. [41-44] Za
wzgledne przeciwwskazanie do stosowania terapii uciskaweza st miazdzycowe
niedokrwienie kaczyn dolnych, uczulenie, wyprysk czy brak urgiepsci stosowania. [40]
Leczenie uciskowe stosujeegirzy wyciu: opasek elastycznych, fmzoch elastycznych lub
pneumatycznych aparatéw wywieg@ych przerywany ucisk. Dobér pezochy ma charakter

indywidualny i jest oparty ma pomiarachiaozyny oraz stopniu ucisku.
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Tabela 2 przedstawia klasy ucisku wg CEN.[45]

Klasa | jest przeznaczona gtéwnie do profilaktyKi@ klasa Il do leczenia chordlyt
powierzchownych, 11l dayt gicbokich a IV do leczenia ob¢ku limfatycznego.
W/w podziat ma oczywicie charakter czysto teoretyczny a rzeczywisty ddkasy

kompresji jest indywidualny.

Klasyfikacja stopnia ucisku wgComite Europeen de NormalisatiohCEN, 2001)

Klasa CEN @nienie w mmHg Stopiar ucisku
A 10-14 lekki
I 15-21 umiarkowany
Il 232 sredni
1l 43- 46 mocny
v > 49 bardzo mocny

Tab.3 Klasyfikacja stopnia ucisku wg CEN.[45]

1.5.2 Leczenie farmakologiczne.

Leczenie farmakologiczne PGest leczeniem wspomagaym dla podstawowych
sposobow leczenia jakima:skompresjoterapia i leczenie operacyjne. Lekidtebpowe
dziatap wielokierunkowo: zwkszap tonuszylny poprzez dziatanie noradrenergiczne ,
chrong srodbtonekzylny przed hipoksj , zmniejszaj adhez¢ leukocytéw dasrodbtonka i
zastawek , poprawig@przepuszczalrié naczy wiosowatych i drenalimfatyczny.[46-52]
Rezultatem przyjmowania lekow jest zmniejszeniedllvosci na czele z obrkami. [53,54]
W leczeniu owrzodzegoleni znajduje zastosowanie oczyszczona zmikoovena frakcja
diosminy i prostaglandyny podawanezgimie[55,56]. Skutecznd dziatania innych lekdw,

w tym preparatéw stosowanych miejscowo podlegansywenym badaniom.
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1.5.3 Skleroterapia

Skleroterapia jest metadeczenia PZ zarezerwowandla stopni C1 i C2 i polega na
wywotaniu zwiéknienigciany a przez to zmniejszerfiednicy niewydolnego naczynia
zylnego poprzez wstrzyketie do niegarodka obliterugcego. Metoda ta ma gorsze wyniki
w poréwnaniu z klasyczinoperacy przy niewydolnéci VSM i VSP, chybaze poprzedzaaj
wczeniejsze zaopatrzeniudgja odpiszczelowo — udowego.[57 - 61]e&zsrodkdw jest
widoczna w USG i jest z powodzeniem stosowana diath C2-C6. W metodzie CAVS
(ang.catheter —assisted vein sclerothergpgnieje maliwos¢ zaopatrywania catych

niewydolnych pniPowiktania aczkolwiek powae wystpuja rzadko. [62,63]

1.5.4 Leczenie endowaskularne

Intensywnie rozwijajca sic forma terapiizylakow jest leczenie endowaskularne.
Metoda polega na wywotaniu zwidknienia i zarigcia swiatta niewydolnejyty przy uzyciu
pradu o czstotliwasci radiowej (RF) luBwiatta lasera (EVLT). Metoda ta pozwala na
unikniecie powikia jakie niesie za saboperacja, zwtaszcza bélu i uniavia szybszy
powrét do pracy.[64,65] Wadej jest wysoki koszt i ograniczona dgstasé. Od chwili
wprowadzenia toczy sidyskusja dotycgra skuteczrgei takiej terapii. Dane pochoalze z
bada w Niemczech i Wielkiej Brytanii zdajsi¢ potwierdz& skutecznéc tej terapii w
odniesieniu do RF, wykazano rowhaigrzydatné¢ EVLT w poréwnaniu z klasyczn
operacy strippingu. [66 - 69]

Najwicksze korzyci w stosowaniu w/w metod to: lepszy efekt kosmaetyG maliwosé

wykonania zabiegu w znieczuleniu nrgsiwym , zmniejszenie odsetka neowaskularyzacji z
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16,7% do 2,9% w przypadku RF oraz szybszy powsd@kdywndci zawodowej $rednio o
7,7 dnia w poréwnaniu z klasyczoperacj [64,70].

Jest to jednak metoda stosowana w odniesieniu delekcjonowanej grupy chorych,
niemazliwa do zastosowania w kdym przypadku a do tego — do chwili obecnej — nie

refundowana w ramach NFZ.

1.5.5 Leczenie chirurgiczne niewydolnyclayt powierzchownych izylakow.

Leczenie chirurgiczne stanowi wegiistotr role w terapiizylakbéw i owrzodzé
zylakowych. Wskazania do operacji stangwolegliwaici, ktére w istotny sposéb obiaija
jakos¢ zycia chorego: obkk, obecné¢ owrzodzé, krwawienia zzylakéw, nawracajce
zapaleniezyt powierzchownych. Die znaczenia ma — w ocenie chorego — dyskomfort
estetyczny.

Leczenie chirurgiczne zmierza przede wszystkimildeitlacji przyczyny nadénienia w

uktadziezyt powierzchownych, co zwykle oznacza zaopatrzereewnszej niewydolnej

zastawki na granicy zylnym ukfadem gtbokim. Zabieg zwykle obejmuje dwa aspekty:
1. Crossectomii strippingzyty odpiszczelowej i/lub odstrzatkowej.

2. Miniflebektomie

Crossectomia oznacza wysokie pogiainia VSM lub VSP przy &giu dozyty udowej lub
podkolanowej, wraz z podwianiem wszystkich doptywoéw okolicydgja. Zabieg uzupetnia
stripping tj. usunjcie zyly. Powszechnie stosowanym pgsiwaniem jest usuggie

niewydolnego pniaylnego w zakresie jego niewydokw wg Hacha.
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Postpowanie takie pozwala na pozostawienie wydolngjazyty w celu wykorzystania jej
w przyszigci do ewentualnych rekonstrukcji naczyniowych arazczdza nerw udowo-
goleniowy.

Zabieg uzupetnia siflebektoms ( miniflebektome¢ ) Millera oraz przegciem

( przerwaniem lub podwzaniem) niewydolnych perforatorow.

Powiktania po zabiegiylakow obejmuj:
» krwawienie wymagajce reoperacji
* uszkodzenigyly udowej
* uszkodzeniectnicy udowej
» szkodzenie nerwOw operowanejiikayny
o krwiaki
» zaburzenia czucia ( dotyku )
* uszkodzenie uktadu chtonnego
» zakaenie
» zakrzepie zyt gtebokich

» zylaki nawrotowe

1. 6 Zakrzepicazyt gigbokich konczyn dolnych.

Zakrzepicazyt giebokich kaaiczyn dolnych to jedno z najpowr@ejszych powikta po

operacjizylakow. Stany zwikszajce ryzyko choroby przedstawia tabela 4. [71]
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Czynniki ryzyka zylnej choroby zakrzepowo — zatorowej

1. Cechy osobniczne i stany kliniczne:

» wiek >40 lat (ryzyko wzrasta z wiekiem)

« otylosé (wskaznik masy ciata >30 kg/fh

« ZChZZ w wywiadzie rodzinnym

» urazy (zwlaszcza wielonai@owe lub ztamania miednicy, bizego odcinka kai udowej i
innych kaci dtugich kaiczyn dolnych)

* niedowlad kaczyn dolnych, diugotrwate unieruchomienie

« nowotwory zt@liwe (ryzykoZChZZ wzrasta wraz z zaawansowaniem nowotworu)

* przebytaZChzz

e trombofilia wrodzona lub nabyta

* sepsa

* obtozna choroba leczona zachowawczo (ngzlge zapalenie ptuc)

» niewydolna¢ serca lll i IV klasy NYHA

* niewydolnd¢ oddechowa

» choroba Léniowskiego i Crohna, wrzodzigje zapalenie jelita grubego

* zespoOt nerczycowy

» zespoty mieloproliferacyjne

* nocna napadowa hemoglobinuria

* ucisk na naczyniaylne (np. guz, krwiak, malformacjathicza)

* cigzaipotdg

» diugotrwaty lot samolotem

» zylaki konczyn dolnych

2. Interwencje diagnostyczne, lecznicze i profilakiczne:

» duze zabiegi operacyjne, szczegOlnie wetiie karczyn dolnych, miednicy i jamy brzuszne

* o0becnaéc¢ cewnika w daych zytach

* leczenie przeciwnowotworowe - chemioterapia, leezéormonalne i stosowanie inhibitorgw
angiogenezy

e stosowanie doustnycinodkéw antykoncepcyjnych, hormonalnej terapii gastej lub
selektywnych modulatoréw receptora estrogenowego

» stosowanie lekéw stymulgych erytropoeg

Tab.4 Czynniki ryzykaylnej choroby zakrzepowo — zatorowej.[71]
Do rozwoju zakrzepicy prowadzaburzenia w przynajmniej jednej z trzech grugsapych
w 1856 roku przez Rudolfa Virchowa. Triada ta obggn

» zaburzenia w skiadzie krwi

» zaburzenia w przeptywie krwi

* uszkodzenidciany naczyniowej.
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Skutkiem w/w zaburzejest powstanie zakrzepudwietle zyty i potencjalne ryzyko
groznych powikia tj.: zatoru ptucnego ( a w konsekwencji nad@nia ptucnego

i niewydolndci serca ), zespotu pozakrzepowego czy wtormytakow.

Krzepnkcie krwi jest ziaonym procesem, w wyniku ktérego rozpuszczalne biatk
osocza — fibrynogen — przechodzi w nierozpuszezibnyne. W procesie tym bierze udziat

kilkanacie r&nych czynnikbw wymieniowych w tabeli powj.

Czynniki krzepni gcia krwi
Czynnik Synonim
I Fibrynogen
Il Protrombina
I Czynnik tkankowy ( TF )
v Jony C&'
\\//I Proakceleryna
Vvii Akceleryna ( termin nietywany )
Vil Prokonwertyna
VWi Globulina antyhemofilowa A
IX Czynnik von Willebranda
X Globulina antyhemofilowa B, czynnik Christmasa
Xl Czynnik Stuarta
Xl Czynnik przeciwhemofilowy C
Xl Czynnik kontaktu, czynnik Hagemana
Preziilvei Czynnik stabilizujcy fibryne
Wielk}f)lgzlzggﬁgkowy Czynr_1ik '.:IetChera
( HMWK ) Czynnik Fitzgeralda

Tab.5 Czynniki krzeprcia krwi.[72]

Kluczowym momentem krzepgtia jest aktywacja trombiny, ktora katalizuje pkzes

fibrynogenu w fibryr. Znane g dwie drogi prowadace do aktywacji trombiny: droga

wewnatrzpochodna i droga zewinzpochodna.



Szlak Szlak
wewngtrzpochodny zewmtrzpochodny
HMWK
Prekalikreina
Xll—  XH Vi
|
X Xl
6r:] l
IX—> X, VYl Czynnik tkankowy
Ca
cé"
Vil > v, > | PL

X > X< X

ca

PL_

V— Ny -

Protrombina >  Trombina
L,
Fibrynogen > Monomer
ibriyny

l

PPodry
briyny
v
l‘i Xlpe— Xl
Ca

Fibryna

stabilizowana

Ryc.1 Schematyczne przedstawienie kaskady krzejani72]
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W szlaku wewatrzpochodnym czynnikiem wyzwalggym krzepngcie jest kontakt
aktywnego czynnika Xl z ujemnie natadovagrowierzchm, ktéra stanowi kolagen w
uszkodzonejcianie naczyniowej, kwéme mukopolisacharydy czy sulfonowane glikolipidy.
W kompleksie aktywujcym znajduje si ponadto prekalikreina i wielkoggteczkowy
kininogen.

W szlaku zewsgtrzpochodnym kompleks TF z czynnikiem VIl i jonawapnia powoduje
zmiarg konformacyja czynnika VIl w VIl,. Tak wytworzony kompleks katalizuje - przy
udziale — fosfolipidow btonowych przeje czynnika X w X i IX w IX 5.

Kaskada krzepgcia jest schematycznie przedstawiona na rycinie 1.

Statemu krzeprciu wewrgtrznaczyniowemu przeciwdziata przeptyw krwi, malagif
oraz szereg biatek zwanych inhibitorami krzepra. Najwiksze znaczenie odgrywsajAT
I, biatko C i TFPI.

Antytrombina Il ( AT IIl') unieczynnia trombigioraz X, Xl,, Xll,.

Biatko C jest aktywowane przez pojawienie i 0soczu trombiny. Po przgzeniu
trombomoduliny, EPCR i biatka S — oraz w obemgonéw C&" i fosfolipidéw powoduje
rozktad V; 1 VIII 5.

TFPI wystpuje na powierzchriirodbtonka, gdzie jest on zgzany z glikozaminoglikanami.
Po podaniu heparyny jest on uwalniany, a¢mse — w obecn&i czynnika X — inaktywuje
kompleks TF — VI

1.7 Rola heparyny.

Heparyna jest glikozaminoglikanem zbudowanym z1%-podjednostek
disacharydowych zawiekggych naprzemiennie wygiujace: 2,6 — disulfoglukozamén-
kwas iduronowy i 2,6 — disulfoglukozamgir kwas glukuronowy.

Jej masa awteczkowa wynosirednio 10 000 — 15 000 Da.
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W lecznictwie dosipne a takze heparyny drobnoggteczkowe ( LWMH ) gredniej masie
5000 Da ( enoksaparydeednio 4500 Da, nadroparyéeednio 4300 Da, deltaparydeednio
6000 Da [73 -75] ). Heparyna jest kofaktorem AT kiéra w obecréxi heparyny
unieczynnia trombig 1000 szybciej.[76] Antytrombina Il unieczynnigkf® czynnik X.
Stwierdzonoze istnieje krytyczna diugoé tancucha warunkujca dziatanie heparyny.
Czasteczki o0 masie < 5400 Da (5 — 17 jednostek mar@sgidowych ) katalizaj
inaktywacg czynnika X, ale nie czynnika }| do inaktywacji ktérego fecuch musi mié
przynajmniej 18 jednostek monosacharydowych. LMWAAwera take efekt
przeciwzakrzepowy poprzez:

* reakcg z PF4

e uwolnienie t — PA i modulagjPAl — 1

» przyspieszenie adhezji P — selektyny [77]

Heparyna ma ponadto dziatanie przeciwzapalne iunosaupresyjne, aktywuje osteoklasty
( ale stabiej i UFH ). [ 77] Najpowaniejsze dziatania niegadane po podaniu obejnawj
krwawienie, reakcje alergiczne i matoptytkad&goheparynow ( HIT ).

Heparyna mge wywota dwa rodzaje matoptytkowsci. Typ | HIT jest zwykle tagods
nieimmunologicza forma matoptytkowdci, podczas gdy typ Il zwkany jest z
wytwarzaniem przeciwciat p/ kompleksowi heparymak; i ma zwykle bardziej nasilony

przebieg.
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Inne preparaty, ktére mayptyw na hamowanie krzepgtia to: bezpérednie inhibitory
trombiny ( bivalirudyna, dabigatran ), wybidrczéiinitory czynnika X% ( fondaparinux,
rywaroksaban ) oraz antagéciiwitaminy K ( acenokumarol, warfaryna ). Lekiggedostpne
w Polsce, niektdre z nich w postaci preparatéw tloieh ( dabigatran, rywaroksaban,

acenokumarol, warfaryna).

W warunkach fizjologicznych tworzenie zakrzepu j@stnowaone przez

fibrynolize, co powodujeze oba procesyasv stanie dynamicznej rownowagi.
Fibrynoliza jest procesem , w ktorym plazmina hyidrge wiazania fiborynowe powodua¢
powstanie produktéw degradacji ( FDP ). Plazmireklada réwnie czynniki Vi VIIIC.
Aktywacja plazminy zachodzi na jednej z trzech drég

* wewmtrzpochodnej

» zewmtrzpochodnej

* pozaustrojowej
Aktywacja fibrynolizy szlakiem wewtrzpochodnym jest spowodowana aktyweia
prekalikreiny i czynnika XU W szlaku zewstrzpochodnym podstawowe znaczeniegmaj
aktywatory plazminogenu typu tkankowego ( t—PAyyu urokinazy ( u—PA ). Tkankowy
aktywator plazminogenu jest syntetyzowany gtéwnikomérkachsrodbtonka naczy, u-PA
powstaje w wielu nagdach, réwnie w kanalikach nerkowych. Streptokinaza i stafylalida
to dwa egzogenne biatkadace rownie aktywatorami szlaku zewtrzpochodnego.
W wyniku rozktadu fibryny powstajprodukty degradacji ( FDP ) oznaczane jako fraggnen
X, Y, DiE. Fragment Daczy st spontanicznie poprzez yzania kowalencyjne z drugim
tworzac D-dimer, ledacy tatwo oznaczalnym miernikiem nasilenia proce&tzepnecia i
fibrynolizy. Fibrynoliza jest hamowana przez inldvy aktywatoréw plazminogenu: PAI — 1

i PAl — 2 oraza, — makroglobulig.
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2. CEL PRACY

Celem pracy zrealizowanej w Klinice Chirurgii Ogéj i Naczyniowej oraz
Angiologii Uniwersytetu Medycznego im. Karola Markowskiego w Poznaniu byta ocena
wptywu dtugaci profilaktyki pierwotnej heparynami drobnesteczkowymi na G&stosé |
jakos¢ powiktan po operacjizylakOdw kaiczyn dolnych i rozwizanie nasipujacych

problemow:

1. Ocena — negatywnych lub pozytywnych — skutkow gizenej profilaktyki
pierwotnej heparynami drobnarsteczkowymi oraz ryzyka powilkiazakrzepowo —
zatorowych po zastosowaniu przedinej profilaktyki pierwotnej.

2. Wplyw przedtionej farmakoterapii heparynami drobngsteczkowymi na zdrowie
pacjentow — monitorowanie dziataiepaadanych.

3. Wyselekcjonowanie grupy pacjentéw o zigzonym ryzyku zakrzepiciyt
gtebokich powstatej po operacji usgnia zylakow kaiczyn dolnych przy pomocy
badania klinicznego i oznaczeniazgnia D — dimerdw.

4. Ocena czukéci i swoist@ci oznaczania gtenia D — dimerdw i badania klinicznego
pacjentow po operacji usweia niewydolnejgyty odpiszczelowej kylakdw kaiczyn

dolnych w diagnostyce pooperacyjnej zakrzepiygtebokich.
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3. MATERIAL | METODY

3.1 Materiat

Badanie przeprowadzono w grupie 123 chorypleewlekh chorola zylna w
stopniach C2 - C6 wg klasyfikacji CEAP hospitalizowch w Klinice Chirurgii Ogolnej i
Naczyniowej oraz Angiologii ZOZ MSWIiA w Poznaniua8anie bylo prospektywne i
randomizowane.

Bezwzgtdnym warunkiem uczestnictwa w badaniu przez chobsgm udzielenie
pisemnej zgody, po uprzednim zapoznangzsiormularzem informacji dla pacjenta.
Badanie zostato sfinansowanesredkdéw witasnych bez udziatu zewirenego sponsora.
Na przeprowadzenie badania uzyskano zdGaimisji Bioetycznej przy Uniwersytecie
Medycznym im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu ( Uchavar 1163/08 ) oraz Dyrektora
ZOZ MSWiA im. L. Bierkowskiego w Poznaniu.

Rozpoznanie przewlekiej chorobylnej postawiono w oparciu o badanie podmiotowe
i przedmiotowe. Pacjentéw hospitalizowano w celarapji usungcia niewydolnepyty
odpiszczelowej kylakdw karczyny dolnej. Kadorazowo diagnostykPCZ uzupetniono o
badanie duplex doppler w celu &tavej kwalifikacji do zabiegu operacyjnego.

Po przygciu do szpitala pacjenci mieli oznaczane paranmatryglzdne dla
przeprowadzenia operacji ( EKG, morfologia, elelitypglukoza na czczo, APTT ) oraz
D-dimery . W kolejnym dniu przeprowadzano zabiegragyjny oraz badano D — dimery.
Wszyscy chorzy biacy udziat w badaniu byli operowani przez gtbwnegoddcza. W
kazdym przypadku operowana byta jedna&oyna dolna.

W | — szej dobie po operacji pacjenci byli wypisywdo domu.
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W dniach 2-28 pacjenci przebywali w domu zgtagzag w 7 i 28 dniu do Kliniki w celu

bada kontrolnych.

Kryteria wt gczenia do badania:

=

Przewlekta chorobaylna manifestujca s¢ klinicznie niewydolnécia zyty

odpiszczelowej ( refluks 1l lub IV stopnia yylakami.

2. Brak ultrasonograficznych ceélwiezej lub przewlektej zakrzepiciyt gtebokich lub
powierzchownych.

3. Wyjsciowa wartd¢ D-dimeru w normie.

4. Niewydolng¢ VSM Il lub IV wg Hacha.

5. Obecnéc¢ 1 lub 2 niewydolnych perforatorow.

6. Wiek powyej 18 lat.

7. Zaprzestanie stosowania lekéw flebotropowych neskadania.

8. Dobry stan ogdlny chorego.

9. Podpisanigwiadomej zgody, po uprzednim starannym Wgjaniu istoty badania.

Kryteria wykluczenia z badania:

1. Obecna¢ choréb powodujcych konieczn&t przewlekiego przyjmowania doustnych
srodkéw antykoagulacyjnych lub heparyny ( niefrakgwanej lub
drobnocasteczkowej )

2. Przyjmowanie lekow flebotropowych w trakcie prowad& obserwaciji.

3. Niewydolna¢ I lub 1l wg Hacha
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8.

9.

Niewydolnag¢ zyty odstrzatkowej

Zylaki nawrotowe po wczgiejszym usuriciu VSM
Czynna lub przebyta choroba nowotworowa
Obrzk limfatyczny.

Ciaza, okres karmienia pieesi

Obecndéc¢ 2 lub wiccej czynnikow ryzyka zakrzepicylinej, z wykczeniemzylakdw.

10.Obecnda¢ Klinicznych objawéw zakeenia skory.

11.Wywiad obcazonym przebytymi zakrzepicami, skalzrwotoczra, matoptytkowdcia

indukowar, przez heparyn

12.ABI < 0,8

13.Brak wspotpracy ze strony chorego.

Pacjentow randomizowano do dwoch grup:

Grupa A — pacjenci otrzymuajw dniu poprzedzagym operagj 40 mg enoksaparyny sc oraz

40 mg enoksaparyny sc w dniu operacji po uptywig@dzin od poprzedniej dawki.

Grupa B — pacjenci otrzymygjw dniu poprzedzagym operagj 40 mg enoksaparyny sc oraz

40 mg enoksaparyny sc w dniu operacji po uptywig@dzin od poprzedniej dawki.

Nastpnie enoksaparyna jest podawana w dawce 40 mg&iobto 7. dnia po operacji.

Pacjenci podajlek osobicie po uprzednim przeszkoleniu w sposobie aplikaciji
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Sposob randomizaciji polegat na wyborze przez cloojednej ze 124 Zepionych
kopert, wrod ktérych znajdowaty siw rownej ilaici koperty z przydziatem do jednej z grup:
A lub B. W obecnéci chorego gtéwny badacz ngghie otwierat kopeeti informowat go o
przydziale do odpowiedniej grupy. Wybrane kopemlylmdktadane do puli kopert zytych i

nie braty udziaty w dalszej randomizacji w meignostpu badania.

3. 2 Metodyka badania

W badaniu wzito udziat:
e grupa A — 63 chorych

* grupa B - 60 chorych

W kazdej grupie po przyciu do szpitala zostaty przeprowadzone ¢@agtce badania:
- badanie podmiotowe ( z uwzgihieniem czynnikéw ryzyka
zakrzepicyylnej )
- badanie przedmiotowe ( w tym: pomiary obwodouidayny — na poziomach
pokazanych na rycinie 3.)
- badania dodatkowe: badanie duplex doppler, oznéezskali bélu, oznaczenie

D — dimera w krwi )

W celu zobiektywizowania pomiaréw wywiad i badapieedmiotowe oraz badanie
dopplerowskie byto zawsze wykonywane przggan osole ( gtbwnego badacza ).
Badanie dopplerowskie wykonano aparatem LOGIQ P&adania byty wykonywane przy
zastosowaniu obrazowania w skali sZar¢ prezentacja — B, rejestracja fazdaio

oddechowej, proba uciskowa).

33



Wykonano réwnig badanie duplex-Doppler oraz Power Doppler. Do hedayto gtowicy

liniowej o czstotliwosci 12 MHz i gtowicy konweksowej o estotliwosci 5 MHz.

W ocenie pooperacyjnej zakrzepicy ocenianogpagice poziomy:

1.

— nad kostk przysrodkows ( zyty piszczelowe tylne, piszczelowe przednie i
strzatkowe zyta odpiszczelowa — €&¢é pozostawiona po strippingu )

— W najgrubszej e&ci goleni (zyta odstrzatkowazyta odpiszczelowa — €xé
pozostawiona po strippingu )

— w szparze stawu kolanowegéyta odstrzatkowa ,podkolanowa )

— w potowie dtugéci uda (zyta udowa)

— w pachwinie gyta udowa)

— jama brzuszna#yta biodrowa )

Badanie obejmowato réwnieocere perforatorow i byto zgodne ze standardem Polskiego

Towarzystwa Ultrasonograficznego [78]. Badaniedaazowo obejmowato obie

konczyny dolne w celu wykluczeniaZZz w kaiczynie ,nieoperowanej”.

Nastpnie przeprowadzono zabieg operacyjny wg psrego protokotu:

1.

2.

3.

Przedoperacyjne oznaczenigakéw i niewydolnych perforatoréw przy pomocy
niezmywalnego pisaka oraz prziyeiu techniki dopplerowskiej.

Znieczulenie przewodowe lub ogdlne. Zastosowareptgki i antyseptyki w
przygotowaniu pola operacyjnego i operatoréw.Adhie chorego na grzbiecie.
Odstongcie i wyizolowanie ujcia odpiszczelowo — udowego w okolicy @ga
pachwinowego. Przegiie i podwiazanie wszystkich doptywow opuszki, przgge i

podkiucie proksymalnego koazyty odpiszczelowej szwem wchianialnym.

34



4. Wprowadzenie sondy do dystalnegakazyty odpiszczelowej, wypreparowanie
koncazyty, podwiazanie proksymalnego koazyly odpiszczelowej i strippingyty
odpiszczelowej w kierunku obwodowym z inwaginacj

5. Podwgzanie kikuta obwodowegoyty odpiszczelowej.

6. Usunkcie zylakdéw z ce¢ 1-2 mm przy pomocy haczyka ( flebektomia Miillera )

7. Odszukanie i przeetie niewydolnych perforatorow.

8. Staranne wyéniecie skrzepdw krwi z kanatu payle odpiszczelowej, zatkenie
szwow monofilamentych 4-0 na glisze cicia oraz warstwowe zamlguie rany w
pachwinie. Opatrunki.

9. Bandaowanie przy uyciu dwoch opasek elastycznych na operawkomczyre.

Zabieg operacyjny byt przeprowadzony przegdm osole ( gtbwnego badacza ).

W okresie okotooperacyjnym pacjent dodatkowo atraje przeciwbélowo ketoprofen 100

mg iv ( do dawki max. 300 mg/dep

W pierwszej dobie po operacji chory miat powtorzdaelanie przedmiotowe oraz oznaczenie

bolu wg skali , oznaczenie D — dimera w krwi .Patgevi zademonstrowano taé sposéb

kompresjoterapii wg schematu przedstawionego naigy2.
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Ryc. 2 Spos6b kompresjoterapii stosowany w badayiuwtasna]

W 7.1 28. dobie po operacji chory miat powtérzdraelanie przedmiotowe oraz pomiary

obwodéw kaczyny, skali bolu, oznaczenie D — dimera w krwakzé badanie

dopplerowskie.
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Stezenie D-dimeréw w surowicy krwi oznaczono metdehmunoturbidymetrycznstosujc
test Tina-quant firmy Roche Diagnostics na anabiza Hitachi 902.

Metoda polega na reakcji przeciwciat monoklonalngoty-D ( F(ab?)) ktére zlokalizowane
Sa na poditau lateksowym z D — dimerami zawartymi w osoczudBdaniu do zawiesiny
czastek lateksowych optaszczonych przeciwciatami sispw D — dimerami nagpuje
aglutynacja objawiafa st zmegtnieniem. Nasipnie mierzy si absorbanejfali o diugaci

540 nm w badanym roztworze. Aglutynaty powstatewtsk reakcji immunologicznej maja
wigkszy sredni niz diugasé fali, stad wzrost absorpcji fali proporcjonalny do wzrostu
stezenia D — dimerdw w badanej surowicy.g8tki lateksu z przeciwciatami, ktore nig s
pofaczone z antygenem mapnniejsz srednic niz dlugas¢ fali przechodzcej przez roztwor i
nie wptywap na wynik oznaczenia. Za wastoreferencyja przyjeto stzenie D — dimeréw
0 — 500ug/ml. Oznaczenie D — dimeréw dokonano w ZaktadzegBostyki Laboratoryjnej

Z0Z MSWIA w Poznaniu.

Obrzk przed- i pooperacyjny byt oceniany poprzez pognawodow kaczyny w statych
punktach przedstawionych na rycinie 3.
Punkty te byty zlokalizowane na wysacko

* punkt b —1 cm powej kostki

* punkt ¢ — najszerszy obwadd goleni

* punkt d — na wysokei guzowatdci piszczeli

* punkt f —w potowie diugeri uda

* punkt g—5 cm ponej krocza
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Rycina 3. Schematyczne przedstawienie punktow nhezymie, na wysok&i ktorych

dokonywano pomiaru obwodow.[ryc. wtasna]
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Pooperacyja wielkos¢ krwiaka oceniano wizualnie w 5 — cio stopnioweglsbbejmugcej
nastpujace poziomy:

1. — brak krwiaka

2. — krwiak w pachwinie

3. — krwiak w pachwinie i udzie

4. — krwiak w pachwinie, udzie i okolicy kolanowej

5. — krwiak w pachwinie, udzie, okolicy kolanowej ilgoi

Ocena przekrwienia byta zawsze wykonywana przezmggo badacza w tych samych

warunkach.

Intensywnd¢ bélu kazdorazowo oceniano na stumilimetrowej, analogowaliskizualnej

(100 mm VAS ) przez pacjenta w obegriagtéwnego badacza.

3.2.1. Analiza statystyczna.

Analize statystycza przeprowadzono przyzyciu testow statystycznych MedCalc ver.
11.0.1.0 i GraphPad Prism 5. Dla wadiowvyrazonych w skali interwatowej obliczono
sredng i odchylenie standardowe. W celu sprawdzenia zgauz rozktadem normalnym
wykorzystano testy Kotmogorowa — Smirnowa i Shapiiilka, a rowné¢ wariancji
badano testami Fishera i Levene'a. Po spetienityiszych warunkow stosowano test t —

Studenta. W przypadku braku zgodeciz rozktadem normalnym dla skali interwatowe;j
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(w modelu zmiennych niepowaanych ) i skali pordkowej stosowano test U Manna —
Whitneya. W tym przypadku rowniebliczono mediany. W przypadku braku zgoghia
rozktadem normalnym w modelu zmiennych pazeinych stosowano test Wilcoxona.
Poréwnywanie danych wytranych w skali nominalnej byto mtiwe po zastosowaniu testu
v* z poprawka Yates'a oraz — w przypadku — matyarebadci oczekiwanych — testu
doktadnego Fishera. Dla niektérych parametréw abho rownie: czutas¢, swoistdé, PPV,
NPV, LR a take wykrelono krzywe ROC.

Testowanie istotriei statystycznej przeprowadzono na poziomie édnp = 0,05.
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4. WYNIKI BADA N
4.1 Informacje ogdlne
Badanie byto randomizowane i miato charakter pgjedejslepej préby. Do badania
wiaczono 123 pacjentéw, ktérzy losowo zostali podnietea dwie grupy.
Jedenastu pacjentdw, $eiel z grupy A oraz gciu z grupy B nie stawito sina wizyt
w 28. dniu badania, w zazku z czym zostali wykluczeni z obserwacji. U jegoe
pacjentow z grupy B w czasie przyjmowania hepaigropnoczasteczkowej doszto do
spadku poziomu ptytek, w zwaku z czym zdecydowano o zaprzestaniu stosowakia le
Pacjent nie miatadnych objawow skazy ptytkowej a poziom ptytek daybowrdécit do
normy. Chorego wykluczono z analizy statystycznegjzypadek ten oméwiono oddzielnie w
rozdziale 5.
W zwiazku z powyszym w petni ukaczyto badania odpowiednio:
e Grupa A — 56 pacjentéw
* Grupa B — 55 pacjentéw
W pierwszej kolejnéci analizie statystycznej podlegaty cechy glkapce jednorodn&t
badanych grup (tj. A i B ): wiek, wzajemny stosumpdéi w grupach, wyjciowa wartd¢é
D-dimera, BMI, czas trwania choroby, Wgiowa warté¢ bolu, wzajemny stosunek stopnia
refluksu w obu badanych grupach.
Nastpnie analizie poddano ¢ztas¢ wysigpowania powikta, w tym zakrzepicyyt
gkebokich i powierzchownych, zatoroda ptucnej, nasilenia doleglivéci bolowych i
rozlegtaci krwiaka, uszkodzenie naazydowych i chtonnych w pachwinie, uszkodzenie
nerwéw operowanej kmzyny. Ocenie podlegaty réwrieelacje D-dimera w okresie
okotooperacyjnym oraz czuéi swoist@¢é pomiaru jego i obwodoéw Kazyny w diagnostyce

pooperacyjnej zakrzepiaylnej. W przypadku oceny parametrow wiyoaych w skali
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interwatowej ale nie magych zgodnéci z rozkladem normalnym obliczono i przedstawiono
rowniez mediar oraz wartéci minimum (min.) i maksimum ( max.).
4.2 Charakterystyka ogélna
4.2.1. Wiek pacjentow.
Sredni wiek pacjentéw biacych udziat w badaniu wyniést 51, 98 + 11, 46 lat.
Srednia wieku pacjentéw w poszczegélnych grupachiosfa:
e GrupaAb51,32+1,71 lat
« GrupaB52,65+1,35 lat
Wynik testu t-Studenta dla zmiennych niepggeinych p = 0,543 céwiadczy o braku
statystycznej rinicy w wieku medzy badanymi grupami. Do przeprowadzenia testu
upowanit wynik testu Kolgomorowa — Smirnowa oraz ShapiMilka pozwalajcy przyjé
wczesniejsz hipotez o zgodnéci z rozktadem normalnym oraz wynik testu Levendestu
Fishera potwierdzagy wczeéniejsz hipotez o rownagci wariancji.W tabeli 7. przedstawiono

schematyczniéredni wiek pacjentéw w obu grupach wraz z odchganstandardowym.

Srednia wie ku badanych pacjentéw
w poszczegolnych grupach

8()_
—_—— Bl Grupa A
Bl GrupaB
7 —
o
s 47
—_
20_
G 1 1
>y N
S\ S
€ )

Grupy

Wykres1.Sredni wiek pacjentéw w obu grupach (A i B) wraadchyleniem standardowym.
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4.2.2 Pi¢ badanych pacjentow.
W badaniu wzito udziat 71 kobiet, co stanowi 64% ogoétu pacjent@@ nezczyzn
( 36% ogotu pacjentow ). W celu doktadnej analiagktadu pici w grupach A i B wykonano

testy’ z poprawk Yatesa, p = 0,788.Wynik testu schematycznie ptaeda wykres 2.

Liczba kobiet i mezczyzn w poszczegdlinych grupac
p =0,7880
40+
Liczba
pacjentow
@ Kobiety
0 W M ezczyzni
Grupa A Grupa B
Kobiety 37 34
M e¢zczyzni 19 21
Grupy

Wykres 2. Liczba kobiet i gzczyzn w grupach AiB .
4.2.3Sredni czas trwania choroby

Sredni czas trwania choroby w badanej populaciji vgh9,83 + 4,22 lat. Badane
grupy porownano przyayciu testu U Manna — Whitneyaydyz grupy nie miaty rozktadu

normalnego badanego przyyeiu testu Kotmogorowa — Smirnowa oraz Shapiro Kéli

Wyniki przedstawiono w tabeli 6 .

Grupa Sredni czas trwania Odchylenie Wynik analizy
choroby (w latach ) standardowe
(w latach)
9,89
A Mediana — 9,5 + 4,80
(min. 2,0 — max. 25,0) p = 0,6986
9,76
B Mediana — 10,0 + 3,59
( min. 2,0 — max. 20,0)

Tab. 6Sredni czas trwania choroby w obu grupach (A i Baave odchyleniem
standardowym.
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4.2.4 Stopia refluksu wg Hacha wzyle odpiszczelowej w badanych grupach

Do badania zostali wtzeni wyhcznie chorzy z Il lub 1V stopniem refluksu wg
Hacha. W celu oceny rozktadu stopnia refluksu gchp&i B wykonano test z poprawlg
Yatesa, ktory nie wykazat statystycznie istotnenidy w tej cesze midzy grupami. Jego

wynik przedstawia wykres 3.

Liczba chorych z refluksem 11l i IV stopnia w
poszczegolnych grupach p = 0,217
40-
30-
tezba =,
pacjentow
10 M |1l stopien refluksu
0 W 1V stopien refluksu
A B
M 11l stopien refluksu 20 27
M |V stopien refluksu 36 28
Grupy

Wykres 3. Liczba chorych z refluksem Ill i IV staprw grupach A i B.

4.2.5. Wygciowa wartosé¢ D — dimera.

W badaniu uczestniczyli chorzy, u ktérych voypwa warté¢ D — dimera miécita si
w granicach wartei referencyjnych Zaktadu Diagnostyki Laboratoryja®Z MSWiA w
Poznaniu. W celu analizy wykonano test t — Studgdavczéniejszym sprawdzeniu
zgodndci z rozktadem normalnym wdeie Kotmogorowa — Smirnowa i Shapiro — Wilka
oraz rowndci wariancji w técie Levene a i teie Fishera. Poréwnag obie grupy
stwierdzonoze nie ma istotnej statystycznieznicy w wyjsciowej wartgci D — dimera
migdzy grupami A i B.

Doktadny wynik analizy przedstawia tabela 7.
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Grupa Srednia warto$é D — dimera Odchylenie Wynik analizy
(w pg/ml) standardowe
(w pg/ml )
A 0,266 +0,121
p=0,763
B 0,273 +0,130

Tabela 7. Wyjciowa warté¢ D — dimera w grupach A i B wraz z odchyleniem
standardowym.

4.2.6. Warta¢ BMI w badanych grupach.

Srednia warté¢ BMI w badanych grupach niezdita sk statystycznie. Wynik testu
U Manna — Whitneya p = 0,8456. Test ten wykonarmwmzku z brakiem zgodrsci z

rozktadem normalnym badanym wé¢ee Kotmogorowa — Smirnowa oraz Shapiro — Wilka.

Grupa Srednia BMI Odchylenie Wynik analizy
standardowe
A 24,66 +2,01
Mediana — 25,1 p = 0,8456
(min. 19,2 — max. 25.1)
B 24,72 +1,84
Mediana - 24,6

( min. 20,5 — max. 28,4)

Tabela 8Srednia warté¢ BMI grupach A i B wraz z odchyleniem standardowym.
4.2.7. Wygciowy poziom boélu w badanych grupach.

Wyjsciowy poziom bolu spowodowany choeply obu badanych grupach niezndt
sie W sposaOb istotny statystycznie ( p = 0, 4837 wie U — Mann Whitneya.
Do przeprowadzenia testu upasaity wyniki testow Kotmogorowa — Smirnowa

i Shapiro — Wilkaswiadczce o braku zgodrsoi z rozktadem normalnym.
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Grupa Wyj sciowy poziom bolu w Odchylenie Wynik analizy

badanych grupach standardowe
(wmm) (wmm)
A 3,34 +7,94
Mediana — 0,00 p =0,484
( min. 0,00 — max. 33,00)
B 5,84 + 12,45
Mediana — 0,00

( min. 0,00 — max.53,00 )

Tabela 9. Wy4ciowy poziom bélu w badanych grupach (gr. A i Brawz odchyleniem
standardowym.

4.3 Zmiany oznaczanych parametréw w czasie trwanibadania

Zmiany oznaczanych parametrow do ktorych dochodziposzczegdlnych grupach
w trakcie badania zostaty oméwione oraz zilustrasvaa rycinach i przedstawione w
tabelach.

W trakcie posipu badania zrezygnowano z oceny dopplerowskiej,igmnobwodow
w dobie 1 ( pooperacyjnej ) z powoduzégo bolu oraz konieczsci
pozostawania przez chorych w pozycjaleej, zwhzanej z uprzednim znieczuleniem
przewodowym. Na ocerobwodu mégtby miéréwniez fakt, ze pierwsze bandawanie

przeprowadzat operator.
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4. 3. 1 Wysgpowanie zakrzepicyzylnej w obu grupach.

Pooperacyjna zakrzepi¢gina ( sumaryczna waré ZZG i zakrzepicyzyt
powierzchownych ) wygpita w 6 przypadkach, co stanowi 5,4% przypadkow. W
badaniu wszystkie przypadki zakrzepicy stwierdzanczasie wizyty w dniu 7. Wykres 4
ilustruje r&nice statystycza pomiedzy grupami w ocenie parametru jakim jest poopgnac
zakrzepicazylna. Do oceny uayto testu doktadnego Fishera ze weriyl na mate liczebrioi

oczekiwane.

Catkowita liczba przypadkéw zakrzepicyzylnej w obu
grupach p = 0,2060
60
_ 40
Liczba
pacjentow
E Bez zakrzepicy
B Zakrzepica zylna
0
A B
E Bez zakrzepicy 51 54
M Zakrzepica zylna 5 1
Grupy

Wykres 4. Catkowita liczba przypadkow zakrzepiginej w grupach A i B.

4. 3. 1. 1 Wysgpowanie zakrzepicyyt giebokich w obu grupach (AiB).

Waznym elementem oceny statystycznej byta ocena, calpwgrupach jest
statystyczna rénica w wysgpowaniu pooperacyjnejZ&. W tecie doktadnym Fishera
wykazanoze takiej r@énicy pomedzy grupami nie ma. Wyniki analizy przedstawiono

graficznie na wykresie 5.
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Liczba przypadkéw zakrzepicyzyt gtgbokich
w obu grupach p = 0,3636

100+

Liczba
pacjentow
0 B Bez zakrzepicy
A B |- pvde
E Bez zakrzepicy 52 54
WZzZG 4 1
Grupy

Wykres 5.Liczba przypadkow zakrzepiayt gtebokichw grupach Ai B.
4.3.1.1a Wysgpowanie zakrzepicyzyt gtebokich w obu grupach ( Ai B ) w zalénosci od
wieku i masy ciata.

W celu zwrdcenia uwagi na niektére czynniki ryzylakonano analizy estaici
wystepowania pooperacyjnej zakrzepioyt gtebokich w zalenosci od wieku oraz od BMI.
Na wykresie 6. przedstawiono wynik analizy w zal&ci od wieku ( p = 1,000 ), ktory
uzyskano po zastosowaniu testu doktadnego Fishevdabeli 10 w zalenosci od BMI.
Wynik analizy ( p = 0,842 ) uzyskano po zastosowdestu t — Studenta dla zmiennych
niepownzanych. Do zastosowania w/w testu upamiawynik testbw Kotmogorowa —
Smirnowa i Shapiro — Wilka ( testowanie zgofina rozktadem normalnym ) oraz testow

Fishera i Levene a ( testowanie roweciovariancji ).

Srednia warto§é BMI w grupie pacjentéw z ZZG i bez ZZG wraz z odchyleniem
standardowym p = 0,842

Grupa BMI
Z7G (grupa C) 24,86 + 2,46
Bez ZZG (grupa D) 24,68 + 1,90

Tab. 10Srednia warté¢ BMI w grupie pacjentow z ZG i bez ZG wraz z odchyleniem
Standardowym.
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Calkowita liczba przypadkow zakrzepicy  zyt
gtebokich w zale znosci od wieku p =1,000

100-
Liczba
pacjentow
W Bez zakrzepicy
0 W Zakrzepica zylna
24 -39 40-75
Il Bez zakrzepicy 17 89
W Zakrzepica zylna 0 5

Grupy wiekowe

Wykres 6. Catkowita liczba przypadkow zakrzepigy gtcbokich w zalenosci od wieku
Nie wykazano, zeby masa ciata lub wiek miaty wptyw nagsisé wyskpowania
pooperacyjnej ZG.
4. 3. 1. 2 Wysgpowanie zakrzepicyzyt powierzchownych w obu grupach

W badaniu zanotowano tylko jeden przypadek zakczept powierzchownych.

W celu oceny statystycznej zastosowano test dolt&tbhera. Wynik testu przedstawia

wykres 7.
Calkowita liczba przypadkdw zakrze picyzyt powie rzchownych w
obu grupach p = 1,000
60+
Liczba 407
pacjentow 201
Hl Bez zakrzepicy
0 B Zakrzepica zylna
A B
I Bez zakrzepicy 55 55
W Zakrzepica zylna 1 0
Grupy

Wykres 7. Liczba przypadkdéw zakrzepioy powierzchownych w grupach A i B.
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4. 3. 1. 3 Przydatné¢ oznaczania D - dimera oraz badania klinicznego w ykrywaniu

pooperacyjnej zakrzepicyzyt gtebokich.

W celu oceny przydatsoi oznaczania D — dimera i badania klinicznego w
wykrywaniu pooperacyjnej zakrzepieyt gi¢bokich badaa populacg podzielono na dwie
grupy: pacjentéw , u ktérych wygtita pooperacyjna zakrzepiégina (grupa C ) i pacjentow,
u ktérych choroba nie wygtita ( grupa D ) . W celu uniketia zafatszowania wynikow
koncowych z analizy statystycznej viagkzono 1. pacjenta z grupy D. U opisanego pacjenta
wystapita zakrzepicayt powierzchownych. Tablica 11 przedstawiasies¢ D — dimera w
dniu 7. w odniesieniu do zakrzepizyt gicbokich stwierdzonej w badaniu dopplerowskim a
tablica 12.czut&, swoisté¢ , PPV, NPV, LR w odniesieniu do D — dimera w wykaniu

pooperacyjnej ZG.

Tablica czestosci dla D — dimera w odniesieniu do wyniku badania dpplerowskiego,
ktory potwierdza lub wyklucza ZZG.

ZZG w badaniu dopplerowskim
Obecna Nieobecna
>= 500pg/ml
Warto §¢é ( dodatnia) 5 30
D — dimerow
< 500pg/ml 0 73
(ujemna)

Tab. 11 Tablica estcsci dla D — dimera.
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Czutosé, swoistagé , PPV, NPV, LR w odniesieniu do

D — dimera w wykrywaniu pooperacyjnej ZZG w grupach chorych z i bez

zakrzepicy zyt gtebokich na podstawie tablicy castosci.

Czutdé

100 %

PPV

14%

Specyficznégé

71 %

NPV

100%

LR 3,45

Tab. 12Czutas¢, swoistéé¢ , PPV, NPV, LR w odniesieniu do D — dimera w wykaniu

pooperacyjneji/s.

4.3.1.3.a Zmiané&redniej wartéci D — dimera w grupach chorych Z@ i bez ZG

w poszczegolnych dniach w okresie okotooperacyjnym.

W ocenie pooperacyjnej przydaseooznaczania D — dimera w wykrywaniZ@

uzyto testu t — Studenta oraz testu U Manna — Whan#&yynik analizy przedstawia tabela

13. oraz ilustruje wykres 13.

Zmiana $redniej wartoéci D — dimera w grupach chorych z ZG i bez ZZG w
poszczegoblnych dniach w okresie okotooperacyjnym war z odchyleniem standardowyn

(wartos¢ D — dimera wpg/ml)

Grupa Dzien - 1 Dzien O Dzien 7 Dzien 28
0,313+0,151 | 0,549+0,639 | 2,453+1,412 | 2,075+1,825
7 Medi 0,460 Medi 2,116 Medi 1,340
216G (grUpa c ) min. O(-,:‘Ocl)acl)nil max. 1,624 min. 1%3!?1n?max. 4,159 min. O?4Enfmax. 1,340
Bez ZG 0,266 +0,124 | 0,469+0,437 | 0,610+ 0,655 | 0,447 +0,407
(grupa D) Mediana 0,404 Mediana 0, 408 Mediana 0,366
min. 0,043 — max. 4,33 min. 0,047 — max. 5, 854 min. 0,025 — max. 3,258
Wynik analizy P =0,397 P=0,971 P = 0,0007 P =0,0016
Zastosowany | t— Studentadla] U Manna - U Manna - U Manna -
test zmiennych Whitneya Whitneya Whitneya
statystyczny | niepowigzanych

Tab. 13 Zmianaredniej wartéci D — dimera w grupach chorych Z@ i bez ZG.
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== 77G (gr.C)

=4—Brak ZZG (gr. D
)

O I I I
Dzien - Dzien Dzien Dzien
1 0 7 28

Wykres 8. Zmiandredniej wartéci D — dimeru w grupach chorych Z& i bez ZG

4.3.1.3.b Zmianysrednich mierzonych obwodow operowanej kiczyny w dniach —1. i
+7.w grupach z ZG i bez ZZG.

Obok oceny poziomu D — dimeréw w wykrywaniu lulbgmozowaniu pooperacyjne;j
zakrzepicyzyt gtebokich analizie poddano rowriemiany obwoddw operowanej keeyny
w dniach -1 .i+7. wgrupach C i D. W tabeli B¥@vnanasredna zmiarg obwodu
mierzonego na okénej wysokdci przy wyciu testu t — Studenta dla zmiennych
powiazanych (w przypadku zgodfm z rozktadem normalnym ) lub testu Wilcoxona
( gdy takiej zgodngxi nie byto). Do testowania zgod§t uzyto testow

Kotmogorowa — Smirnowa i Shapiro — Wilka.
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Poréwnaniesredniej wartosci obwodow operowanej kaczyny w dniach -1 i +7 w grupie

chorych z zakrzepia zyt gtebokich (w cm ) (grupa C)

Wysokaosé Dzien - 1 Dzien +7 Srednia zmiana | Wynik analizy Rodzaj testu
pomiaru obwodu statystycznego
b 23,1 23,2 +0,1 P=0,374
C 36,8 38,7 +1,9 P = 0,0005 t — Studenta
d 34,9 36,4 +1,5 P =0,0179 | dlazmiennych
f 49,0 50,0 +1,0 P =0,0890 | powigzanych
g 59,0 59,4 +0,4 P=0,178

Poréwnaniesredniej wartosci obwodow operowanej kaczyny w dniach -1 i +7 w grupie
chorych bez zakrzepicyzyt gtebokich (wcm) (grupaD)

Wysokosé Dzien - 1 Dzien + 7 Srednia zmiana | Wynik analizy | Rodzaj testu
pomiaru obwodu statystycznego
b 24,0 24,2 +0,2 P =0,0143
C 37,7 38,4 + 0,7 P =0,0001
d 36,0 36,3 +0,3 P <0,0001 Wilcoxona
f 51,8 51,5 -0,3 P =0,2361
g 62,0 61,0 -1,0 P =0,9729

Tab. 14Porownanigredniej wartéci obwoddéw operowanej kezyny w dniach -1 i +7

w grupach z i beZb

4.3.1.3.c Nasilenie bolu w grupach C i D w okreskotooperacyjnym.

Ocenie podlegato réwnienasilenie bolu w grupach Z% i bez ZG w okresie

okotooperacyjnym. W tabeli 15. i wykresie 15. przaaviono zmiany tego

parametru przy zastosowaniu testu U Manna — Whéthey spowodowane byto brakiem

zgodndci z rozktadem normalnym badanym testami Kotmoga@ewsmirnowa i

Shapiro — Wilka.

53




Srednie nasilenie bolu w grupie pacjentéw
z ZZ.G i bez ZZG wraz z odchyleniem standardowym (w mm )

Dzien Z7G Brak ZZG P Zastosowany
(grupa C) (grupa D) test
2848 4,7 +10,7 U - Manna
-1 Mediana 0,0 Mediana 0,0 0,646 Whitneya
min. 0,0 —max. 11,0 min. 0,0 — max. 53,0
33,0+24,6 19,8 + 19,8 U - Manna
0 Mediana 44,0 Mediana 17,0 0,160 Whitneya
min. 5,0 — max. 55,0, min. 0,0 — max. 75,0
19,8 +21,8 12,6 +14,6 U — Manna
7 Mediana 8,0 Mediana 7,0 0, 426 Whitneya
min. 0,0 — max. 49,0 min. 0,0 — max. 54,0
9,4+145 3,6 +8,9 U — Manna
28 Mediana 0,0 Mediana 0,0 0,405 Whitneya

min. 0,0 — max. 33,0

min. 0,0 — max. 46,0

Tab. 15Srednie nasilenie b6lu w grupie pacjentowZXi bez ZG

40

30

20

——77G (gr.C)
=&=Brak ZZG (gr.D)

10

Dzien Dzien Dzien Dzien

-1

Wykres 15 Srednie nasilenie bélu w grupie pacjentéwzXi bez ZG

0 7

28
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4.3.1.3.d Wyniki analizy krzywej ROC.

Na podstawie uzyskanych wynikow wastoD — dimera i zmiany obwodow

mierzonych w poszczegdélnych punktach operowanggkgmy wyznaczono — przyzyciu —

krzywej ROC optymalne warfoi odckcia dla badanych parametrow w diagnostyce

pooperacyjnej ZG. Wyniki przedstawiono w tabeli 16. oraz na rycin®. — 14.

Wynik analizy krzywej ROC

Badany 95% Najwyzsza| Najwyzsza
parametr AUC przedziat czutosé | swoistagé¢ | Wynik P
ufnosci (w%) (w%)

D — dimer 0,950 |0,892-0,983 100 89,52 >1,003 0,0001
Rb 0,531 | 0,434-0,627 100 20 > -1 0,8158
Rc 0,841 | 0,759-0,904 100 73,33 <=-15 0,0001
Rd 0,728 | 0,634-0,808 80 71,43 <=-1,5 0,0190
Rf 0,656 | 0,560-0,744 40 82,86 <=- 0,1632
Rg 0,619 |0,522-0,710 100 25,71 <=0 0,3148

Skréty zastosowane w tabeli:
Rb — r&nica obwodu na wysokoi ,b” w dniach -1 i +7

Rc — ré&nica obwodu na wysokoi ,.c” w dniach -1 i +7

Rd — r&nica obwodu na wysokoi ,,d” w dniach =1 i +7

Rf — r&nica obwodu na wysokoi ,f” w dniach =1 i +7
Rg — r&nica obwodu na wysokoi ,g” w dniach =1 i +7

AUC — ang. Area Under Curve — pole pod krayw

Tab. 16 Wynik analizy krzywej ROC
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Wykres 9. Krzywa ROC dla #icy obwodow mierzonych w dniach —1. i 7.
na wysokoi ,b”.
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Wykres 10. Krzywa ROC dla #éicy obwoddéw mierzonych w dniach —1. 1 7.
na wysokoi ,c”.
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Wykres 11. Krzywa ROC dla zaicy obwodow mierzonych w dniach —1.1 7.
na wysokoi ,d”.
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Wykres 12. Krzywa ROC dla zaicy obwodow mierzonych w dniach —1.1 7.
na wysokoi ,f".
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Wykres 13. Krzywa ROC dla zaicy obwodow mierzonych w dniach —1.1 7.
na wysokoi ,g”".
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Wykres 14. Krzywa ROC dla watd D — dimera oznaczonego w dniu 7.



4.3.2 Wysepowanie klinicznych objawéw zatorowdci ptucnej w obu podgrupach

chorych z ZZG.

W badaniu nie zanotowaradnych przypadkéw zatoroda ptucnej, co
ilustruje wykres 10. Brak zmian badanego paramatiamaliwit jego

statystyczn analiz.

Liczba przypadkéw zatorowdici ptucnej w podgrupach
chorych z ZZG

Liczba
pacjentéw

0 L B Bez zatorowosci
A

B B Zatorowos¢ ptucna

B Bez zatorowosci

H Zatorowos$é 0
nhicna

Grupy

Wykres 16. Liczba przypadkow zatoro§eoptucnej w podgrupach chorych Z@

4.3.3 Ocena rozlegkxi pooperacyjnego krwiaka.

W celu oceny rénic w nasileniu pooperacyjnego krwiaka zastosowasbU Manna

— Whitneya. Wynik schematycznie przedstawia wyKlres p = 0,0008.

Nasilenie krwiaka w grupach Ai B

30
20 A
10 A
0 . —
1 2 4
(] 25 | 24 1 0 M Grupa A
CIYEE A M GrupaB
M GrupaB | 10 21 18 0 0

Wykres 17. Ocena rozlegin pooperacyjnego krwiaka w grupach A i B.
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4.3.4 Uszkodzenie naczykrwionosnych oraz chtonnych
W przeprowadzonym badaniu nie stwierdzono poop@rnagy uszkodzenia w otie
naczy udowych i chtonnych okolicy pachwinowej. Podobjaile w innych przypadkach, gdy

badany parametr nie ulegat zmianie analiza statyatyjest niemdiwa.

Liczba powiktan
Rodzaj powiktania Grupa A Grupa B
Uszkodzenie ¢tnicy udowej 0 0
Uszkodzeniezyty udowej 0 0
Rozerwanie ugcia odpiszczelowo — udowego 0 0
Uszkodzenie naczi chionnych 0 0

Tabelal7. Uszkodzenie nagézigrwionasnych oraz chtonnych w grupach A i B.

4.3.5 Uszkodzenie nerwéw
W celu analizy rénic w grupach A i B w wysgpowaniu pooperacyjnych
parestezji w zalmosci od stopnia refluksu w obu grupach zastosowasiodektadny Fishera.

Wynik schematycznie przedstawia wykres 12., p Q.0

Liczba przypadkow parestezji w obu grupach w
zaleznosci od stopnia refluksu wg Hacha p=1,000
6,
Liczba
pacjentow 5
| 11l stopien refluksu
0 W 1V stopien refluksu
A B
M 11l stopien refluksu i
|V stopien refluksu 4 5
Grupy

Wykres 18Liczba przypadkow parestezji w grupach A i B w zal®ci od stopnia refluksu.
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5. DYSKUSJA

Zylaki konczyn dolnych s jedrs z najczstszych jednostek nozologicznych w krajach
wysokouprzemystowionych. W 2007 roku hospitalizowanplacéwkach pastwowej stiby
zdrowia w Polsce z tego powodu 45438 osob ( 32%8dficki 12913 mzczyzn ), co daje
chorobowéé rzedu 11,9/10 000 mieszkadw. Sredni czas hospitalizacji wynosit 3,9 dnia.
[79] Pomimo rozwoju metod endowaskularnych tj. ajalaiewydolnych pnkylnych falami
radiowymi o wysokiej cgstotliwasci czy energi lasera klasyczna operacja sposobem
Babcocka — Miillera pozostaje domigesj forma leczenia. Sam zabieg jest stosunkowo prost
procedug i czgsto jest wykonywany przez szlokgo st chirurga. Nie jest on jednak
pozbawiony powikia, ktore w czsci przypadkdéw mog mie¢ potencjalnie dramatyczny
przebieg lub powoduajpowazne odlegte konsekwencje.

W pracy przedstawiono wptyw dwoch schematow prkfitki heparynami
drobnocasteczkowymi na powiktania zakrzepowe. Ze wdghw statystycznych analizie
poddano rownieinne typy powikta okotooperacyjnych, na wygiowanie ktérych jednak
heparyna nie wptywa. W celu gkiszej przejrzystai opracowania kaly typ potencjalnego

powiktania omowiono oddzielnie.

5.1 Zakrzepicazyt gtgbokich i powierzchownych

Na podstawie otrzymanych wynikow tra stwierdzi, ze zastosowanie przedionej
profilaktyki heparynami drobnoagteczkowymi nie wptywa w sposob istotny statystyezn
na czstas¢ wystkpowania zakrzepicyyt giebokich (p = 0,3636 ). Trzeba jednak zwidci
uwag; na fakt,ze bezwzgldna liczba przypadkéw zakrzepicy w obu grupach bdtaa

(grupa A 4 - przypadki , grupa B - 1 przypadek )
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Czestas¢ zakrzepicyzyt powierzchownych po operadjylakéw réwniez w obu grupach nie
réznita sk statystycznie (p = 1,0), chow tym przypadku wyapita ona czsciej w grupie

A (1vs 0). W omawianym przypadku zakrzepigapowierzchownych w grupie A wyspita
w odcinkuzyly odpiszczelowej pozostawionym po strippingu nyelainej czsci pnia

( 11 ° refluksu wg Hacha ), a wt nie niosta za salryzyka zatorowséci ptucnej. Zbiorcze
zestawienie przypadkow zakrzepicy w obu grupachetalie potwierdza hipotezy badawczej
o skutecznéxi profilaktyki heparynowej w zapobieganiu zakrzsptylnej po operaciji
zylakéw (p = 0,2060 ).

W badanych subpopulacjach chorych z zakrzepgrupa A 4 chorych, grupa B 1 chory ) nie
stwierdzono zatorowii ptucnej. W tym miejscu natg nadmient, ze ch& ,gotym okiem”
wida¢, ze obie podgrupy chorych z pooperaeypakrzepig nie r&nia sic statystycznie w
kontekscie wyshpienia zatorowsci ptucnej to analiza statystyczna urtiwiajaca
matematyczne przedstawienie tej tezy jest nignva, gdyz badany parametr ( tj. wygdienie
zatorowdci ) nie ulega zmianie , w zagku z czym w técie dokladnym Fishera obie
oczekiwane warfai przyjmup ,,0”, co uniemaliwia kontynuowanie analizy.

W dostpnej literaturze medycznej liczba publikacji dotycych powikia
pooperacyjnych jest gha, co mae wynika z nieckci do ich publicznego omawiania
zwtaszcza jéi dotycza jednoczénie autora powikiai publikacji. Z drugiej strony coraz
wigkszy nacisk ktadzie sina zapobieganie zakrzepizyt gtgbokich i zatorowéci ptucnej.
Jest to wyraz nie tylko troski o zdrowie chorede,takze skutek procesévadowych o
odszkodowania wynikage z naraenia operowanej osoby na powiktania zakrzepowo —
zatorowe wskutek pomigtia stosownej profilaktyki. [80]

W ankiecie wypetnianej przez 289 cztonkéw Towatwa Chirurgii Nacziy Wielkiej
Brytanii i Irlandii P6tnocnej jedynie 29 procentnato zylaki konczyn za wany czynnik

ryzyka ZZG a tylko 12 procent stosuje hepagyirobnocasteczkovy rutynowo podczas gdy
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71 procent podaje jtylko chorym z innymi czynnikami ryzyka, w innejiiplikacji dotycacej
rowniez chirurgdbw z Wielkiej Brytanii profilaktyk przeciwzakrzepowprowadzito rutynowo
jedynie 27 procent z nich, ( z czego 80% przyciu LWMH ).[81,82]

Chat ryzyko powstania zakrzepiaylnej jest w klasycznej chirurgilylakbw oceniane jako
niskie, to profilaktyczne zastosowanie heparynypdarzasteczkowej wydaje siuzasadnione
i rowniez zalecane przez polskie wytyczne. [71, 83,84] Reaiev niniejszej pracy nie
wykazano przewagi statystycznej przedioej profilaktyki nie wydaje sikoniecznym
stosowanie schematu tygodniowego podawania lektrak¢ie podawania leku nie nale
zapominé o jego potencjalnych skutkach ubocznych.

Zgodnie z Polskimi Wytycznymi Profilaktyki i LeczexZ.CHZZ pacjenci poddawani
operacji naczyniowej ( chyba naledod& ,,matej”, gdyz w standardach jest taé okrelenie

, duza operacja naczyniowa” a trudno do takiej zakcagunicie zylakow) powinni by
traktowani w profilaktyce jak chorzy poddawani zgmm z zakresu chirurgii ogélnej. W
takim przypadku pierwsze podanie LMWH powinno énmeiejsce 2 godziny przed operacj
chyba,ze planuje si znieczulenie przewodowe, gdzie ten okres wialisk do 10 —12
godzin. W niniejszej pracy znieczulenie ogolne mjewiskiem incydentalnym, w zazku z
czym pierwsza dawka LMWH byta podawana w dniu pegeagcym operagj. W zwiazku z
powyzszym wszyscy chorzy byli — przez gtdwnego badaczakwalifikowani jako

, obciazeni duzym ryzykiem” ZZG. Taka kwalifikacja wynikata z faktu potencjalnego
unieruchomienia w okresie pooperacyjnym, opera@iebie ugcia odpiszczelowo —
udowego oraz obecha innych, niezalenych czynnikéw ryzyka (np. wiek, masa ciata itd. ).
W niniejszej pracy wszystkie przypadkZ@ wystpity w grupie chorych > 40 rokycia.

Nie wykazano statystycznego wpltywu masy ciata {adty ) na wysg¢gpowanie pooperacyjnej

Z7G.
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5.1.1 Przydatnd¢ oznaczania D-dimera oraz badania klinicznego w wykwaniu
pooperacyjnej zakrzepicyzyt gtebokich.

Zakrzepicazyt giebokich jest obecnie ¢%ciej rozpoznawana, co jest spowodowane
rozpowszechnieniem wiedzy o niej i powszegchostpnascia do wytycznych dotycych
profilaktyki i leczenia tej jednostki nozologicznéj kolei z punktu widzenia chorego lepiej
rozpozna i leczy¢ ZZG nawet gdy jej nie mahja przeoczy. W praktyce klinicznej w celu
rozpoznania ZG przeprowadza sbadania kliniczne oraz wykonujezsiadania dodatkowe:
oznaczenie poziomu D-dimeréw i badanie dopplerogysiiadko — ze wzetlu na
inwazyjna¢ | dostpnasé — flebografe. Czutas¢ | swoist@gé badania klinicznego — jest jak
wiemy dla zakrzepicyyt gtebokich — dalece niezadawaleq. Za ten stan rzeczy odpowiada
cze¢sto bezobjawowy lub sboobjawowy przebieg choroby, a@i objawy ju wystepuja to
maja one nisly czutcs¢ i swoistd¢ w odniesieniu do rozpoznania chorobysjgdst ZG. W
ocenie prawdopodohistwa wys¢gpowania choroby pomocna jest skala Wellsa,aktor
przedstawia tabela 18.[85]

Zgodnie z polskimi wytycznymi leczenie przeciwkriiee powinno by wdrazone u chorych
z duzym lub pgrednim ryzykiem ZG nawet wtedy gdy nie moa jej potwierdzi w
badaniach dodatkowych i sita tego zalecenia jgstinksza — 1A. Takie pogbowanie jest
réwniez zalecane dla pacjentéw z matym prawdopodadiigem choroby, chiot tym
przypadku sita zaleégest mniejsza — 2B.

Wszyscy chorzy, u ktérych wygdita pooperacyjna ZG w niniejszym badaniu mieli

wdrozone leczenie zgodnie z Polskimi Wytycznymi Pradiyéki i LeczeniaZ CHZZ.
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Ocena prawdopodobi@stwa klinicznego ZZG w skali Wellsa

Cecha kliniczna

Liczba punktéw

Nowotwor ztosliwy (leczony lub rozpoznany w cagu ostatnich 1
6 — ciu miesgcy )
Porazenie, niedowtad lub niedawne unieruchomienie kiczyny 1
dolnej w opatrunku gipsowym
Niedawne unieruchomienie w téku przez > 3 dni lub duzy zabieg 1
chirurgiczny w ciagu ostatnich 4 tygodni
Bolesnd¢ miejscowa w przebieguzyt gtebokich konczyny dolnef 1
Obrzek catej konczyny dolnef 1
Obwad goleni wikszy > 3 cm w poréwnaniu z bezobjawow 1
konczyna ( pomiar 10 cm poniej guzowatdci piszczelif
Obrzek ciastowaty ( wikszy na objawowej kaiczynie } 1
Widocznezyty powierzchowne krazenia obocznego 1
( ,hiezylakowe” )?
Inne rozpoznanie réwnie lub bardziej prawdopodobneniz ZZG 2
Interpretacja
Prawdopodobiaistwo kliniczne
Mate <=0
Posrednie 1-2
Duze >=3

& J&sli wystepuja objawy ze strony obu kaczyn dolnych, naley
ocenia te konczyne , w ktérej objawy sa bardziej nasilone.

Tab. 18. Ocena prawdopodoiséva ZG w skali Wellsa[85]

Ambulatoryjne wykonanie badalodatkowych ( zwtaszcza badania dopplerowskiego) u

chorych z podejrzeniem zakrzepioyt gicbokich jest czsto kiopotliwe ze wzgldu na

ograniczon do niego dogpnas¢ i zwiazane z tym koszty. Pomocne bytobywi

wyznaczenie innego sposobu diagnostycznego, ktérgtstosunkowo dig czutascia i

swoistdcia pozwolit na diagnozowanie zakrzepizcyt gicbokich po operacji usugeia
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zylakow i nie byt oparty na w przewajacej mierze na badaniu dopplerowskim. W niniejszej
pracy skupiono gina doktadnym badaniu obwodéwrdazyny, okréleniu dolegliwagci
boélowych i oznaczeniu waroi D — dimeru. Procedury te snazliwe do przeprowadzenia w
kazdym typie gabinetu oraz w wkszaci laboratoriow. Wyniki badakonfrontowano z
wynikiem badania dopplerowskiego jako ceeleego s¢ duza czutcscia i swoistGcia w
diagnostyce ZG.

Czutcé¢ badania klinicznego w diagnostyc&@ cechuje si duzym rozrzutem w
literaturze i wynosi 35 - 97% a swoistdB — 88%, dla dolegliv&ei bolowych jest to
odpowiednio 75 - 91% i 3 — 87%.[86-888] Nalepamktaé, ze & 50 % chorych z ZG maze
nie mig zadnych objawow choroby. [89]

W odniesieniu do D — dimeréw czétow diagnostyce ZG wynosi 99,%,
specyficznéé ( tylko! ) 45,8% - g to dane z ulotki producenta testu wykorzystywan&go
niniejszej pracy. [90] Pozytywna wastopredykcyjna tego testu wynosi 42%, a negatywna
99,4%.

Z doniesi@ w literaturze wiemyze stripping i flebektomia to procedury, ktére mog
aktywowa jednoczénie krzepngcie i fibrynolize. W pracy Bohler i wsp. obserwowano
zmiarg kompleksu trombina — antytrombina (TAT), fragmeftu2 protrombiny i
D — dimerdw po strippingiyty odpiszczelowej i w grupie kontrolnej.[91] W kadu
wykazano statystycznie istotny wzrost wszystkideth parametréw w grupie pacjentéw
leczonych strippingiem z powodu niewydadnbzyty odpiszczelowej w poréwnaniu z graip
kontrolm, gdzie taka relacja nie miata miejsca.

Roéwniez w pracy z 2006 Hinterhuber i wsp. obserwowali zieemy statystycznie wzrost
kompleksu trombina — antytrombina , TPP, D — dimeréompleksu plazmina &2
antyplazmina inhibitora aktywatora plazminogenyardownaniu do warkei wyjsciowej w

grupie chorych poddanych strippingoiyty odpiszczelowej.[92] Nie zaobserwowano
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istotnej statystycznie #picy w poziomie tkankowego aktywatora plazminogermagmentu
F1+2 protrombiny oraz inhibitora aktywatora plazogenu (PAI — 1).

W zwiazku z powyszym naley oczekiwa wzrostu poziomu m. in. D — dimeréw po
strippinguzytly odpiszczelowej z powodu jej niewydokwd. Wzrost taki nie musi @scisle
zwiazany z wysipieniem ZG, ale skoro ji1 sama operacja powoduje wzrost poziomu
D — dimerow korzystne bytoby wyznaczenie punktuiede, ktory whzatby st z duzym

prawdopodobigstwem ZG.

Podobna sytuacja ma miejsce po alloprotezomasttawu biodrowego i
kolanowego. W pracy Rafee i wsp. stwierdzono paczgny poziom D — dimeréw w grupie
wszystkich chorych po wymianie stawu biodrowegohkolanowego.[93] Wiksze wartéci
osignicto w grupie chorych po wymianie stawu kolanowegoaatorzy waza z wzyciem
opaski powodujcej czasowe niedokrwienie operowanep&oyny. Autorzy probowali
stwierdzt jaki jest ,prawidtowy” poziom D- dimeréw po takioperacjach a jaki jest
zwiazany z wysgpowaniem ZG i takiej korelacji nie znaldi. Konkluduja, ze pooperacyjny
poziom D — dimerdw nie jest skuteaziorma odr@&niania pacjentéw z ZG i bez niej.

W niniejszej pracy czuké D — dimeréw w diagnostyceZZ wyniosta 100% a specyficzéig
a wigc zdolnag¢ do wykrywania rzeczywcie zdrowych a 71%. Powysze wyniki odnosz
sie oczywicie do doby 7., kiedy to stwierdzono wszystkie peayki ZZG w badaniu. Nalgy
zwrdcié uwag, na fakt,ze w obu grupach (tj. z i beZZ& ) obserwowano podwgzenie
wartcsci D — dimerow w dobie 7. akrednie wartéci w grupie pacjentow zZG byly o wiele
wyzsze(por. tab.13).

W niniejszej pracy PPV w odniesieniu do D — dimeréwyniosta tylko 14% ale proporcja

pacjentow z ujemnym wynikiem testu, ktorzy nie gnajoroby ( NPV ) 2 100%.
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W oparciu o tablie czestasci (Tab.11.) maemy réwnie wnioskowa& o przydatnéci
oznaczenia D — dimeréw dla oklenia pooperacyjnej ZG — a wic wyznaczy iloraz
wiarygodndci (ang. LR ), ktéry wynosi 3,45. Taki wynfiwviadczy o tymze pacjent z ZG
ma 3,4 razy wiksza szang na ponadnormatywny wynik D — dimerowz miacjent, ktéry
zakrzepicyzyt gtebokich nie ma.

W niniejszej pracy oceniano réwniebrzk i dolegliwasci bolowe w okresie
okotooperacyjnym w celu ustalenia ich przydatiov diagnostyce ZG. Obrzk byt
oceniany przed zabiegiem operacyjnym oraz w dnfacl28. , z& bol rowniez bezpdrednio
po zabiegu. W zvwizku z nasileniem doleglivéoi bélowych w czasie oceny olekai w dobie
pooperacyjnej odgpiono od tego. W analizie statystycznej w grupie w ktérej niestypita
pooperacyjna zakrzepicgt giebokich wykhczono pacjenta z zakrzepowym zapalenigi
powierzchownych.

Tabela 14 przedstawia wyniki oceny ok w grupie pacjentéw z i beZZZ w dobie

—1. i dobie 7. a tabela 15 wadtbbolu wyrazone na skaliw —1., 0., 7. i 28. dobie po operacji
Szczegdtowo analizowano wzajemne relacje garz dolegliwaci bolowych w dniach — 1. |
7., gdy: wiasnie w 7. dobie stwierdzono wszystkie przypadki zakicyzyt gicbokich.

W grupie chorych z pooperacyjzakrzepig zylna zwraca uwag przyrost obrzku w

kazdym z mierzonych poziomow, przy czym najkszy znajduje giw najszerszym punkcie
goleni i wynosi prawie 2 cm ( 1,9 cm). Razem z pameain wykonanym na wysoka
guzowatdci piszczeli r@nia sig statystycznie w porownaniu z wynikami \égijowymi.

Warto zwréct uwag; rowniez na wynik pomiaru w punkcie ,, f* . Rahica obwodu w dniach
— 11 +7 dla tego pomiaru ma — co prawda — wrfp= 0,0890 ale ponievig zawiera & w
przedziale 0,05 — 0,1 moa przyjpé, ze przy zwekszeniu liczebngci grupy p lkedzie istotne

statystycznie. Jest to tylko hipoteza aléidarawdopodobna.
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W grupie chorych, u ktérych nie wysita pooperacyjna zakrzepi¢glna istotna
statystycznie rinica obrzku dotyczyta wydcznie goleni — i byt to zawsze wzrost obwodu.
Natomiast na udzigrednie obwody operowanej kczyny nie ulegaj statystycznie istotnej
zmianie, ché warta¢ bezwzgédna ulega zmniejszeniu, nawet do 1 cm, caerukaza si¢
cenry wskazowlg, $wiadczica o skutecznéci pooperacyjnej kompresjoterapii. Brak takiej
skutecznéci maze z kolei rodzi podejrzenie ZG, czego dowodem jest wzrost wszystkich
$rednich wartéci obwodow w grupie z pooperacyjZZG.

Otrzymane wyniki nie pozwalgna stwierdzenigze doktadny pomiar obwodow kozyny
przed i po zabiegu pozwala wyselekcjonéwaupe pacjentow z zakrzepiczyt gtebokich.
Nalezy pamkta¢, ze réwnie zakrzepowe zapaleniyt powierzchownych mie powodowéa
obrzk i wzrost poziomu D — dimeréw.

W celu oceny @yteczndgci pomiaru obwodow operowanejiezyny i 0znaczania
D — dimerdw oraz dla wybrania optymalnej dla dankegdania warti odckcia wykr&lono
krzywe ROC. Ich doktadne wynikazestawione w Tabeli 16. oraz na wykresach 9. — 14.
Analiza krzywych ROC pokazujee najwysz czutas¢ i swoistgé ma warté¢ D — dimeru
1,003.g/ml (czuta¢ 100 %, swoistet prawie 90 %) oraz pomiar obwodu w punkcie ,, c”

( czutas¢ 100%, swoistet 73%), w ktorym uzyskujemy pomiar >= 1,5cm. Istotny
statystycznie jest réwnigpomiar w punkcie ,, d ,, chbjuz o nizszej czutéci i SWOIStGCi

( odpowiednio 80% i 71% ).Pomiary wykonywane naytinpoziomach nic nie wnoszo
ewentualnego rozpoznania lub chabiy podejrzenia ZG (por.tab.16).

W tabeli 15. i wykresie 15. przedstawionamite w nasileniu dolegliwgci bélowych
w grupie chorych z pooperacyj@ZG i bez ZG w okresie okotooperacyjnym. Pomimo
bezwzgédnych r&nic w nasileniu doleglivéei w obserwowanych subpopulacjach
(gr. Ci D) nie wykazano ihicy istotnej statystycznie, co czyni w/w paranieeuzyteczny

w diagnostyce pooperacyjnef.s.
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5.2 Rozlegtéé krwiaka

W niniejszej pracy rozlegks krwiaka byta kadorazowo oceniana przez gtbwnego
badacza w 5-cio stopniowej skali wizualnej. Skalaiiata charakter pagdkowy, wyniki z&
byly uporadkowane wzrastago. Poréwnujc obie grupy stwierdzono istotna statystycznie
réznice w wyskpowaniu krwiakdw w obu grupach, przy czynelsze nasilenie krwiaka
wystapito w grupie B. Okr&lono rownie, ze istnieje trend w proporcjach nasilenia krwiaka w
zaleznosci od grupy, przy czym wyniki w obu grupachendly sie statystycznie. Mizna
przyjac, ze wraz z wzrostem diugoi profilaktyki wzrasta rozlegks krwiaka na operowane;j
konczynie.

Poniewa technika operacyjna w kdym przypadku byta identyczna ta
przypuszczeé, ze nasilenie krwiakow w grupie B jest zwane z diugécia profilaktyki. W
ulotce dla pacjenta jak réwriev charakterystyce produktu leczniczego jakim jest
enoksaparyna znajdujesistp dotycacy specjalnycBrodkdéw bezpieczestwa, wréd
ktorych znajduje sizwickszone ryzyko krwawienia. [73] Ryzyko to ueoby zwigzane z
wystapieniem matoptytkowsci indukowanej heparyn( zwykle midzy 5-21 dniem) lub
wydtuzeniem APTT czy czasu krzegnoia. Jednake APTT i czas krzepacia nie jest
skorelowanécisle z sih dziatania przeciwkrzepliwego i nie nadaje 40 monitorowania
aktywndici leku. W przypadku heparyny niefrakcjonowanegsfe s¢ APTT, ktére jednak
jest niewraliwe na niskie sfzenia heparyn. W odniesieniu do monitorowania akgéen
heparyny drobnoeateczkowej korzystny bytby pomiar aktywdebczynnika X, ale jego
wysoki koszt i ograniczona de@pnas¢ czyni go nieutytecznym , zwitaszcza w dobieygle]

redukcji kosztow leczenia.
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Stad konieczné¢ starannego badania chorych, u ktérych stosajeeparyr
drobnocasteczkow, zwlaszcza przez lekarza, ktory rozpoczyna leezbkaparyai ma
porOéwnanie ze stanem wgjowym.

Szczegllnym niebezpiearwem zwizanym ze stosowaniem heparyny
drobnocasteczkowej jest trombocytopenia indukowana hepargnane § dwa mechanizmy
prowadace do tego powiktania: immunologiczny i nieimmurgtzny, magce dominugcy
udziat odpowiednio w typie | HIT i typie Il HIT. TyI to tagodna forma trombocytopenii,
zwykle nie przekraczaga < 100 000/mrh ustpujaca bez leczenia, poza — rzecz jasna —
zaprzestaniem poég heparyny. Typ Il zwizany jest natomiast z reakdyworzenia
przeciwciat i dotyczy ok. 1-5 % chorych , éheame przeciwciata wytwarza znacznieaey
chorych( 8%) [94-96]. Powiklanie to wygiuje czsciej po heparynie niefrakcjonowanegni
drobnocasteczkowej, [97,98] Girolami opisat ryzyko na 0,838] Warkenitin na 2,7%. [96]
Wystepowanie krwawié zwigzanych z HIT jest na szexie rzadkie zwgksza s¢ natomiast
tendencja do powikiazakrzepowych wytach i etnicach.[100] W badaniach Warkentina
tendencja do ZG po zabiegach ortopedycznych zksdzata s z 17,8%
(pomimo profilaktyki ) do 88,9% w HIT. [96]
W niniejszej pracy poziom ptytek krwi byt monitorawy u kadego chorego przed
zabiegiem operacyjnym oraz w grupie B przynajmhieaz w okresie przyjmowania LWMH.
Takie posgpowanie jest zgodne z Polskimi wytycznymi profilgéti leczeniaZChZZ z
2009, ktore sugergjwykonywanie oznaczenia ptytek krwi co 2-gi dzjesli leczenie
heparyn drobnoczasteczkow trwa > 4 dni. Zalecenia te maja jednak stalle — 2C i g
jedynie sugesii [71] Za ewentualne kryteria HIT przyp:

1. Spadek liczby piytek < 100 000/niub > 50% w stosunku do watm wyjsciowe;.

2. Wykluczenie innych przyczyn trombocytopenii.

3. Wzrost poziomu ptytek po zaprzestaniu stosowangahay.
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W niniejszej pracy spadek liczby ptytek krwi nagjacy podejrzenie HIT wygpit u
jednego chorego z grupy B. Nie wgsbwaty inne objawy kliniczne HIT. Chory ten zostat
wytaczony z obserwacji i miat powtorzony dwukrotnie azrenie ptytek, ktéry byto w
granicach normy. Pacjent zostat poinformowany o weydencie na wypadek przysziego
stosowania heparyny.

Pomimo,ze klasa zalededotyczcych monitorowania leczenia hepagyjast
stosunkowo staba 2 C nie tma jej lekceway¢, jak to ma miejsce w powszechnej praktyce.
Nalezy pamktac, ze wyktadniki laboratoryjne HIT magby¢ niezauwaone — np. spadek
liczby ptytek o > 50 % mie migci¢ si¢ ciagle w normie a wyktadniki kliniczne choroby
mog by¢ skape.

Nalezy pamktac, ze HIT wystpuje rownie po uprzednim podaniu UFH w reakciji
krzyzowej przeciwko LWMH. Taka reakcja wygtuje w cagu kilku godzin lub do 3 dni po
uprzednim ,uczuleniu” na heparyn ma najweksz site w okresie do 3 miesty, gdy: tyle
kraza przeciwciata p/ kompleksowi R+ heparyna.[94,101]

W niniejszej pracy nie stwierdzono przewagi w zapganiu zakrzepicyylnej przy
stosowaniu tygodniowego schematu profilaktyki nadidniowym a wgkszy trend do
tworzenia krwiaka w grupie B oraz konieczamnonitorowania poziomu ptytek sktaniajo
twierdzeniaze wystarczajce jest okotooperacyjne podanie heparyny. Takieizanie jest

korzystniejsze dla chorego i lekarza.
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5.3 Uszkodzeniegtnicy, zyly udowej i naczyn chtonnych w okolicy udowej.

Uszkodzenie naciyudowych jest stosunkowo rzadkim powiktaniem opgrac
usungciazylakow kaiczyn dolnych. Jak w przypadkuidej innej operacji podstawowe
znaczenie ma prawidtowa interpretacja anatomicxé@auodpiszczelowo — udowego. Naje
pamkta¢ o wielu wariantach tego dgia, zwtaszcza o zmiennej liczbie doptywow. Prolzdem
moze by stan, gdyzyta odpiszczelowa uchodzi samodzielnie pgepjej doptywdw, ktére
tworza osobny pié ( 0,004% przypadkéw) oraz przeemie naczy udowych w pachwinie
(0,02% ) przypadkéw.[102] Waa wskazOwls anatomicza wydaje s¢ tetnica tonowa
zewrgtrzna dolna krzyujacazyte odpiszczelow od przodu.

Wsérod mazliwych przyczyn powstawania powiktavyrézniono nieprawidtowe
manewry w czasie operacji ( np. wprowadzanie satblgbwodu i wyprowadzenie jej przez
zyte gikeboka — sytuacja ma miejsce gdy sonda ,przechodzi” praewydolny perforator lub
nisko zlokalizowane dgie zyty odpiszczelowej), uszkodzenigty udowej przez song
oderwaniezyty odpiszczelowej, wprowadzenie sondy dimicy udowej i nasfpnie
obwodowy stripping. Ostatnia sytuacja ma miejsogtadych, szczuptych kobiet i jest
szczegolnie niebezpieczna. [102].Nastwa powikta poteguje dodatkowo zaktadanie,
czesto ,naslepo” zaciskdw naczyniowych.

Rozpoznanie powikfazwykle nastpuje szybko ( z powodu krwawienia) i wymaga pilnej
reoperacji. W niektorych przypadkach dopiero nawsilobrzk lub chtonkotok pozwalaj
przypuszczé, ze doszto do uszkodzenia naaz@pisano rownie dwa przypadki
uszkodzeniagtnicy udowej gdy rozpoznanie ustalono po 2 i 8 mimxch. [102]

W niniejszej pracy nie zaobserwowararinego rodzaju uszkodzenia naceyobrbie
pachwiny w kadej z grup. Ryzyko uszkodzenia nie jestaden sposob zazane z diugécia

profilaktyki heparynowej, nieasdostpne prace wykazuge taki zwizek.
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Uszkodzenie nacaychtonnych i nagpowy po nim chtonkotok wyspuja rzadko po
operacjach pierwotnyckylakdéw zwhzanych z preparowaniemsaja odpiszczelowo -
udowego a ryzyko chtonkotoku lub nawet afnz limfatycznego wzrasta wraz z iloa
rewizji okolicy pachwinowe.[83] Leczenie chtonkotokobrzku limfatycznego jest
niezmiernie trudne i dlugotrwate dla lekarza aghajenta wqze st ze zwekszeniem ryzyka
zaka&enia okolicy pachwinowe.

Na uwag zastuguje fakta niemazliwa jest w tym przypadku analiza statystyczna,gdy

badana cecha (tj. uszkodzenie naczynia) nie uleganze w obu grupach.

5.4Uszkodzenie nerwdow.

Uszkodzenie nerwdw skdérnych — a w konsekwencji epgoacyjne parestezje tosdo
czesto zgtaszany problem po operacji usgrd zylakdw kaaiczyn dolnych maicy
niebagatelny wptyw na jaké zycia. W niniejszej pracy problem ten zgtaszato pbiegu 11
0s6b co stanowi 10% operowanych chorych, przy czyatzna wiksza¢ z nich
(tj. 9 chorych) miata 1V° refluksu, co stanowi 14¥orych operowanych z IV stopniem
refluksu. Spérdd chorych operowanych z 11l stopniem refluksikéyR ( 4% ) zgtaszato
parestezje po zabiegu.

W obu grupach nie byto istotnej statystycznignidy w czstasci tego typu powiktania,
chat trudno s¢ spodziewd, zeby heparyna miata jakikolwiek wptyw na w/w powikia.
Zgtaszane doleglivaei miaty najczsciej tagodny i przemijacy charakter niewymagajy

zastosowania lekéw lub form fizykoterapii. We wakish przypadkach objawy
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przypominaty ,, przeczuli€’ goleni i byty nasilone w dniu 7 po zabiegu a zniae ostabione
lub nieobecne w dniu 28.

W obu badanych grupach nie obserwowano pgoweh powikta neurologicznych tj.
opadanie stopy lub utrwalone zaburzenia czucia.

W literaturze dospne g publikacje dotyczce liczby powiktad neurologicznych po usugiu
zylakow kaiczyn, najczsciej zwiagzane z zaburzeniami czucia w zakresie unerwiemaune
udowo — goleniowego, cisle koreluje z dtugécia strippingu oraz jego sposobem. Holme
podaje ryzyko parestezji na 7% dla strippingu wypadku 111 © refluksu oraz 39% dla IV°.
[103].Nie bez znaczenia jest — nie tylko zakrege+@wniez sposéb usunciazyty
odpiszczelowej. Inwaginacjayty i stripping obwodowy rzadziej powoduparestezje oraz
dolegliwasci bolowe w poréwnaniu z metgedBabcocka.[102] Zastosowanie przedine;
profilaktyki heparynowej nie wptywa na zmianzestasci wyskpowania pooperacyjnych

parestezji i trudno sitakiego spodziewa
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6. WNIOSKI

Na podstawie uzyskanych wynikow badaozna sformutowa nasgpujace wnioski:

1. Nie ma statystycznie istotnejadicy w ilosci i jakosci powiktan zakrzepowych
zwiazanej z dtugécia trwania profilaktyki heparynowej. Zastosowanieeqatzzonej
profilaktyki wiaze sk z wigksz tendengj ( trendem ) do tworzenia bardziej
nasilonego krwiaka w obbie operowanej kiczyny.

2. W trakcie badania nie obserwowano istotnych daialepazadanych heparyny.

3. Zwigkszenie obwodu operowanejidazyny w kadym punkcie pomiarowym a w
najszerszym punkcie goleni > 1,5 cm w porownarpemiarem przedoperacyjnym
oraz stzenie D — dimerdéw > 1,008/ml pozwalag na wysoko prawdopodobne
rozpoznanie ZG.

4. W niniejszej pracy czuks D — dimeréw w diagnostyceZZ wyniosta 100% a
specyficzné¢, a wic zdolnd¢ do wykrywania rzeczywcie zdrowych a 71%.
Powyzsze wyniki odnoszsie do doby 7. po operaciji, w ktérej zdiagnozowano

wszystkie przypadki zakrzepicy.
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7. STRESZCZENIE/SUMMARY

Wptyw dtugdci profilaktyki pierwotnej heparynami drobnesteczkowymi na
czestasi¢ i jakasé powiktar po operacjizylakdéw kaiczyn dolnych

7.1 Streszczenie
7.1.1 Wstp

Przewlekta chorobaylna to zespét objawdw spowodowanych czysoovym i
strukturalnym uszkodzeniem naczyaidnego. Choroba ta powoduje uszkodzenie naczy
zastawekylnych oraz skoéry, tkanki podskérnej i ¢éi i dotyczy prawie co drugiej osoby
powyzej 40 rokuzycia. Jeda z najczstszych manifestacji klinicznych tej chorolyzglaki
konczyn dolnych. Diagnostyka zaawansowania przewlaltejobyzylnej jest przewanie
oparta na badaniu dopplerowskim. Istnieje wieléatheapobiegania i leczeniglakow
konczyn dolnych. W Polsce domiragh metod, leczenia pozostaje leczenie operacyjne.
Operacja zwykle polega na useriu niewydolnepgyty powierzchownej, zniszczeniu
niewydolnychzyt przeszywajcych i usungciu zylakow. Jak kady zabieg nie jest to
procedura pozbawiona powilktalednym z nich, aczkolwiek niedocenianym jest zeygica
zyt giebokich. Spérdd kilku sposobow zapobiegania zakrzepiglygtebokich stosowanie w
okresie okotooperacyjnym heparyny drobngteczkowej w dawce profilaktycznej jest
najpopularniejsze. Jednakod kilku lat toczy si dyskusja dotycga celowdci takiego

postpowania jak rownig dlugasci stosowania dawki profilaktycznej.

7.1.2 Cel pracy
Celem pracy byta ocena wptywu didgoprofilaktyki pierwotnej heparynami
drobnocasteczkowymi na powstawanie powiktaraz ich liczlg po operacji usuncia

zylakéw kaiczyn dolnych.
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7.1.3 Materiat i metody

Badanie przeprowadzono w grupie 123 chorych legamoperacyjnie z powodu
zylakow kaiczyn dolnych w Klinice Chirurgii Ogélnej i Naczymwiej oraz Angiologii
Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskieg@oznaniu. Pacjentéw podzielono
losowo na dwie grupy: A — heparyna drobrgsteczkowa byta podawana przez dwa dni, B —
heparyna drobnoggteczkowa byta podawana przez siedem dni. Po wyipizaKliniki
pacjenci byli badani w dniach 7.1 28. W celu oceangsiepowania powiktéa zakrzepowych
wykonywano badanie dopplerowskie, oznaczano D -edimaraz przeprowadzano
szczegotowe badanie lekarskie. Ocenie podlegataigawvysigpowanie innych powikia
oraz przydatn@& oznaczania D — dimerdw i badania lekarskiego wmiatyce zakrzepicy

zyt giebokich.

7.1.4 Wyniki

Przedhzona profilaktyka pierwotna nie powoduje statystyezatotnego zmniejszenia
wystepowania powikta zakrzepowych. Obie badane grupy nignity sic rowniez w
wystepowaniu zatorowsxi ptucnej, uszkodzeniu naazkrwionasnych i chtonnych oraz
nerwow. W grupie A stwierdzono statystycznie mriejaasilenie pooperacyjnego krwiaka.
Stwierdzonoze warté¢ D — dimera > 1,008g/ml oraz wzrost obwodu w najszerszym
punkcie goleni > 1,5 cm w poréwnaniu z pomiarenedoperacyjnym ma statystycznie

istotne znaczenie w diagnostyce pooperacyjnej epkcyzyt gtcbokich.

7.1.5 Whnioski

Przedtzona profilaktyka pierwotna przyzyciu heparyn drobno@steczkowych nie

wptywa na zmiaa ilosci oraz jakdci powiktan zakrzepowo — zatorowych po operacji
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usunkciazylakdédw kaxczyn dolnych. Jdi juz zakrzepica wyapi to pomiar wartéci D —
dimera i szczego6towe badanie lekarskiezenby¢ cenm wskazdéwlg w diagnostyce teg.
Wydtuzenie czasu trwania profilaktyki pierwotnej powodayeickszenie pooperacyjnego

krwiaka i w pohczeniu z pierwszym wnioskiem wydaje sieuzasadnione.

7.2 Summary

The influence of duration of LMWH primary prophytagn amount and quality
of complications after varicose vein operation.

7.2.1 Introduction

Chronic venous disease is a group of symptoms ddmsé&inctional and structural
defect of venous vessel. This disease causes dashagrous vessels, venous valves, skin,
subcutaneous tissue and muscles. It also influemeaty every second person above forty
years of age. One of the most common manifestafidinis disease are varicose veins. The
diagnosis of chronic venous disease is mostly basddoppler ultrasound examination.
There are many ways of prevention and treatmenatose veins but in Poland the leading
one is still surgical treatment. The operation aelseon removing of insufficient superficial
vein, removing of insufficient perforating veinsdaremoving of varicose veins. As in every
medical procedure there are possible some comiplisatOne of them is deep vein
thrombosis. Among a few methods of prevention desp thrombosis a prophylaxis with
LMWH is most popular. However since a few yearsetie a debate about the purpose of

such proceeding and about the duration of admatistr the prophylaxis dose of LMWH.
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7.2.2 The aim of the study
The aim of the study was to estimate the influesfddVM\WH primary prophylaxis on

formation of complications and their amount aftarieose veins operation.

7.2.3 Materials and methods

The study was conducted in the group of 123 patieperated in Department of
General, Vascular Surgery and Angiology Karol Makowski University of Medical
Sciences in PoznhaThe patients had a varicose vein operation and veandomly divided
into two groups: A — 56 patients were receiving LMWuring two days of perioperative
period, B — 55 patients were receiving LMWH durs®yen days of perioperative period.
Physical examination were performed before opemnaba first day after operation and also
on 7"and 2§ day with duplex Doppler examination, D-dimer camtcation and evaluation
of possible complications. There were also an ateln of usefulness of D-dimer
concentration and clinical examination in diagnadipost — operative deep vein thrombosis

performed.

7.2.4 Results

There was no significant difference in post opgeateep vein thrombosis
complications in both group. There was also noiBgant difference in pulmonary embolism
after operation, major vessel or nerves injury. filamatoma in group A was significantly
smaller than in group B. The value of D-dimer >0B@ncg/ml and swelling > 1,5 cm on shin
(in comparative to preoperative period ) plagsgaificant role in diagnosis of deep vein

thrombosis.
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7.2.5 Conclusions

The extended primary prophylaxis with LMWH doesaffect on amount or quality of
thrombotic complications after varicose vein operatlf the deep vein thrombosis occurs the
evaluation of the D — dimmer and careful clinicehmination can be useful method of its
diagnosis. The elongation of LMWH primary prophytagauses an increasing of

postoperative hematoma and according to first e@mwh should not be used.
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