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EVALUACIJA PROGNOSTICKIH FAKTORA BRZINE ZARASTANJA

VENSKIH ULCERACIJA DONJIH EKSTREMITETA

Vesna Karanikoli¢!, Dejan Petrovié?, Milenko Stanojevié!, Aleksandar Karanikoli&
i Danijela Popovié!

Venske ulceracije javljaju se kod 1% celokupne ljudske populacije, pri cemu se ¢esce
javljaju kod osoba starijih od 65 godina Zivota. Osnovni cilj istraZivanja bio je odrediti i
evaluirati faktore brzine zarastanja venskih ulceracija donjih ekstremiteta kod bolesnika
tretiranih viSeslojnom kompresivnom bandazom.

Ispitivanja su vrSena po tipu prospektivne randomizirane studije na Klinici za kozne i
polne bolesti i u Domu zdravlja Doljevac u periodu 2007-2008. godine. Ispitivanje je
obuhvatilo grupu od 50 bolesnika oba pola sa prisutnim venskim ulceracijama donjih
ekstremiteta. Bolesnici su praceni 24 nedelje od pocetka lecenja.

Od ispitivanog broja bolesnika 30 (60%) je bilo zenskog a 20 (40%) muskog pola.
Prosecna starost bolesnika bila je 63.3+6.32 godine. Kod 13 bolesnika (26%) nije doslo do
kompletnog zarastanja venskih ulceracija. Lokoregionalne karakteristike ulkusnih promena
pokazuju da ne postoji znacajna razlika u prose¢nom broju ulkusa, njihovoj lokalizaciji,
duZini trajanja i prosecnoj povrsini u odnosu na pol bolesnika. Uradena analiza Kendall’s
tau_b koeficijentom korelacije pokazuje da pol i lokalizacija nemaju znacajniju povezanost
sa brzinom zarastanja ulkusnih promena. Infekcija i otok potkolenice pokazuju znacajnu
pozitivnu povezanost sa brzinom zarastanja promena (p<0.05). Pearson-ov koeficijent
korelacije pokazuje znacajnu pozitivhu povezanost broja (C=0.5) i povrSine (C=0.7)
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Uvod

Venske ulceracije se javljaju kod 1% celo-
kupne ljudske populacije, pri ¢emu se ceSée
javljaju kod osoba starijih od 65 godina zivota.
Odnos zastupljenosti u zavisnosti od pola pokazuje
znatno vecu zastupljenost kod Zena u odnosu 3:1
(Zene: muskarci) (1-3). Tretman venskih ulceracija
predstavlja veoma veliki drustveni i medicinski
problem, kako zbog visoke cene kostanja tako i
zbog mnogobrojnih emocionalnih problema osoba
koje boluju od ove bolesti. Direktni ekonomski
troskovi tretmana venskih ulceracija u svetu krecu
se od 750 miliona dolara do 1 milijarde dolara na
godisSnjem nivou (2,4). ProseCna cena kostanja
tretmana venskih ulceracija u toku Zivotnog doba
jednog bolesnika prelazi iznos od 40.000$ (1-3).

Postoje razliciti terapijski modaliteti lecenja
VU. Najpopularniji i ujedno najzastupljeniji modalitet
leCenja je kompresivna bandaZa uvedena od strane
Unna 1885. godine (5). Odredeni broj modifikacija
ove tehnike uveden je tokom vremena. Najnovija
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istrazivanja pokazala su da je konstantna aplikacija
pritiska od 20-40 mmHg na donje ekstremitete
dala najbolje rezultate u le¢enju venskih ulceracija
(6,7). Medutim i pored upotrebe kompresivne
bandaze, odredeni broj venskih ulceracija ne reaguju
terapijski zadovoljavajuce na ovaj vid lecenja.

U toku 24 nedelje terapije, adekvatni
terapijski odgovor krece se izmedu 30 i 60% VU,
dok unutar jedne godine le¢enja od 70 do 85% VU
zaraste (7-8).

Na osnovu klinickih iskustava dostupnih u
literaturi, odredeni su klinicki parametri koji mogu
ukazati na prognozu zarastanja venskih ulceracija.
Potencijalni faktori rizika su: pol, rasna pripad-
nost, socioekonomski status, starosna dob, venski
filling indeks (baziran na pletismografiji), povrsina
ulceracije, dubina ulceracije, stepen prisutnog
granulacionog tkiva i fibrina u ulceraciji, duzina
trajanja ulceracije, broj ulceracija, lokalizacija
ulceracije, pokretljivost bolesnika, pokretljivost
skoCnog zgloba, prisustvo hroni¢nih oboljenja
(Secerna bolest, hronic¢na sréana oboljenja, povrede
donjih ekstremiteta, oboljenja stitne zlezde i dr.).

Cilj

Imajudi u vidu veliku ucestalost venskih ulce-
racija u klini¢koj praksi dermatologa i njihov veliki
znacaj u ukupnom morbiditetu, pri ¢emu tacni
etiopatogenetski mehanizmi jos uvek nisu dovoljno
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razjasnjeni, postavljen je osnovni cilj istrazivanja:
odrediti i evaluirati faktore brzine zarastanja venskih
ulceracija donjih ekstremiteta kod bolesnika treti-
ranih viSeslojnom kompresivhom bandazom.

Bolesnici i metode

Ispitivanja su vrSena po tipu prospektivne
randomizirane studije na Klinici za kozne i polne
bolesti i u Domu zdravlja Doljevac u periodu 2007-
2008. godine. Ispitivanje je obuhvatilo grupu od 50
bolesnika oba pola sa prisutnim venskim ulcera-
cijama donjih ekstremiteta. Bolesnici su praceni 24
nedelje od pocletka leCenja. Ulceracije su tretirane
upotrebom visSeslojne kompresivne bandaze kori-
S¢enjem elasti¢nih Carapa. Lokalni tretman ulce-
racija vrsen je upotrebom lokalnih antiseptika i
antibiotika (prema biogramu i antibiogramu) tri
puta nedeljno, kao i hidrokoloidnih obloga.

Pored osnovnih anamnestickih podataka i
fizikalnog pregleda, primenjena su i odgovarajuca
funkcionalna dijagnosticka ispitivanja.

Kod bolesnika se pratilo: pol, starosna dob,
body mass index (BMI) kao mera ukupnog stepena
gojaznosti, odnos struk/kuk, kao mera tipa goja-
znosti, povrsina i dubina ulceracija, lokalizacija i
broj ulceracija, stepen prisutnog granulacionog
tkiva i fibrina u ulceraciji, duzina trajanja bolesti,
stanje povrsnog i dubokog venskog sistema
(upotrebom color dopler ultrazvucnim pregledom i
upotrebom funkcionalnih proba ispitivanja venskog
sistema: Trenendelenburgova proba; Pethersova
proba; Lowenbergova proba; Homansova proba),
prisustvo hroni¢nih oboljenja.

Pracen je brachio-maleolarni index pritiska
(ABPI) koris¢enjem kolor dopler sonografije.

Bolesnici koji su nedavno tretirani imunosu-
presivima, koji imaju ulcere udruzene sa koznim
vaskulitisima, pyoderma gangraenosum-om i drugim
neutrofilnim dermatozama iskljuCeni su iz ove
studije.

Podaci su obradeni koriS¢enjem standardnih
deskriptivnih statistickih metoda (srednja vrednost,
standardna devijacija i procentualna zastupljenost).
U radu je primenjeno viSe vrsta testova u zavisnosti
od veli¢ine grupe, vrste obelezja i tipa distribucije
(Pearson-ovim koeficijentom korelacije, Kendall’s
tau_b koeficijentom korelacije). KoriS¢en je program
Excel 2002 u Windows XP okruZenju, pri ¢emu su
rezultati prikazani tabelarno i graficki.

Rezultati

Ukupno je ispitano 50 bolesnika sa hroni¢nim
venskim ulceracijama. Osnovne karakteristike bole-
snika prikazane su na Tabelli 1.

Od ispitivanog broja bolesnika 30 (60%) je
bilo Zenskog a 20 (40%) muskog pola. Prosecna
starost bolesnika bila je 63.3+6.32 godine, pri
¢emu su muskarci bili nesto starije zivotne dobi.
Prosecne vrednosti BMI bile su znacajno vece kod
zena kao i odnos struk/kuk (p<0.01).

U periodu pracenja od 24 nedelje kod 13 bole-
snika (26%) nije doSlo do kompletnog zarastanja
hroni¢nih venskih ulceracija donjih ekstremiteta. U
grupi bolesnika kod kojih nije doslo do kompletnog

zarastanja ulceracija 8 je bilo zenskog i 5 muskog
pola.

Karakteristike prognostickih faktora u odnosu
na pol ispitivanih bolesnika analizirane su u odnosu
na lokoregionalne karakteristike ulceroznih promena.
Na Tabeli 2 prikazane su lokoregionalne karakteri-
stike ulceroznih promena.

Tabela 1. Osnovne karakteristike bolesnika

Zene muskarci ukupno
broj (%) 30 (60%) 20 (40%) |50 (100%)
nezarsle 8 5 13(26%)
ulceracije
starost 62.247.04 | 64.9+5.8*% | 63.3+6.32
(god.)
BMI 29.3:3.2%* | 27.3:2.9 | 28.5:3.1
(kg/m2)
obim *x
ctruk/kuk | 1:030.09 0.9+0.04 | 1.01+0.06
prosecan 2+1 1.6+0.7 | 1.8+0.11
broj ulcera
desna 15 9 24 (48%)
noga
trajanje 16.06+6.6 17.7+4.5 | 16.745.1
(dani)
povrsina 8.245.8 9.746.8 8.846.1
(cm2)
ABPI 1.23+0.45% | 0.99+0.29 | 1.13+0.40

*p<0.05; **p<0.01

Karakteristike prognostickih faktora u odnosu
na pol ispitivanih bolesnika analizirane su u odnosu
na lokoregionalne karakteristike ulceroznih promena.
Na Tabeli 2 prikazane su lokoregionalne karakte-
ristike ulceroznih promena.

Tabela 2. Lokoregionalne karakteristike ulceroznih

promena
e era | 2ene 00 | ™o
>50% fibrin 53.0 60.0
>50% oziljak 26.0 25.0
Dermatitis 63.3 75.0
Lipodermoskleroza 50.0 80.0
Infekcija 36.7 45.0
Otok potkolenice 83.0 85.0

Lokoregionalne karakteristike ulkusnih pro-
mena pokazuju da ne postoji znacajna razlika u
prosecnom broju ulkusa, njihovoj lokalizaciji, duZini
trajanja i prosec¢noj povrsini.

Kod svih bolesnika kod kojih je tokom
pratenja od 24 nedelje doslo do zarastanja hro-
ni¢nih venskih ulceracija primenom standardnog
terapijskog protokola, izvrSena je analiza uticaja
prognostickih faktora na brzinu zarastanja.

Uradena analiza Pearson-ovim koeficijentom
korelacije nije pokazala znacajniju povezanost
starosti bolesnika, stepena gojaznosti izrazenog
kroz BMI sa brzinom zarastanja promena (Grafikon
1.), mada je uodljiv trend sporijeg zarastanja kod
starijih bolesnika. Regresiona analiza prikazana
je na Grafikonu 1.
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Povezanost broja i povrsine ulceroznih pro-
mena sa brzinom zarastanja prikazana je regre-
sionim linearnim trendom na Grafikonu 2.

Uradena analiza Pearson-ovim koeficijentom
korelacije pokazuje znacajnu pozitivnu povezanost
broja (C=0.5) i povrsine (C=0.7) ulceroznih pro-

naslagama ili oziljnim tkivom nisu znacajnije uti-
cale na brzinu zarastanja.

Tabela 3. Povezanost pola, lokalizacije i lokalnih
komplikacija hroni¢nih venskih ulceracija sa brzinom
zarastanja

mena sa brzinom zarastanja (p<0.001), pri ¢emu — —
je regresiona analiza pokazana na Grafikonu 2. duzina trajanja
Povezanost pola, lokalizacije i lokalnih komp- | POl 0.14
likacija hroni¢nih venskih ulceracija sa brzinom leva/desna noga 0.02
zarastanja Kendall’s tau_b koeficijentom korelacije dermatitis 0.123
prikazana je na Tabeli 3. lipodermoskleroza -0.236
Infekcija i otok potkolenice pokazuju znacajnu infekcija 0.247%
pozitivhu povezanost sa brzinom zarastanja otok potkolenice 0.288*
promena (p<0.05), dok prlsu_stvo <,:l_ermz.at|t.|sa i ~50% fibrinom 0.06
lipidermoskleroze ne pokazuje veci uticaj na >50% 0%ilino tkivo 0.09
brzinu zarastanja promena. Karakteristike ulcera- 5 2 0 :
cija u pogledu stepena prekrivenosti fibrinskim p<0.05
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Grafikon 1. Povezanost starosti bolesnika i stepena gojaznosti sa brzinom zarastanja promena
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Grafikon 2. Povezanost broja i povrsine ulceroznih promena sa brzinom zarastanja promena
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Diskusija

Venske ulceracije (VU) predstavljaju jedno
od najcesc¢ih vaskularnih oboljenja u ljudskoj
populaciji. Nastaju kao komplikacija hroni¢ne venske
insuficijencije. Hroni¢na venska insuficijencija odgo-
vorna je za nastanak oko 70% hroni¢nih ulceracija
donjih ekstremiteta, narocito onih koje ne zara-
staju unutar 6 nedelja (9).

Tretman venskih ulceracija predstavlja veoma
veliki drustveni i medicinski problem, kako zbog
visoke cene kosStanja tako i zbog mnogobrojnih
emocionalnih problema osoba koje boluju od ove
bolesti. Direktni ekonomski troskovi tretmana
venskih ulceracija u svetu kreéu se od 750
miliona dolara do 1 milijarde dolara na godisSnjem
nivou (10). ProseCna cena kostanja tretmana
venske ulceracije u toku Zivotnog doba jednog
bolesnika prelazi iznos od 40.000$ (9-11).

Venske ulceracije javljaju se kod 1% celo-
kupne ljudske populacije, pri ¢emu se ceSée
javljaju kod osoba starijih od 65 godina zivota.
Odnos zastupljenosti u zavisnosti od pola poka-
zuje znatno vecu zastupljenost kod Zena u odnosu
3:1 (zene:muskarci) (10).

U naSoj studiji je od ukupnog broja ispiti-
vanih bolesnika 30 (60%) bilo Zzenskog a 20
(40%) muskog pola. Prosec¢na starost bolesnika
bila je 63.3+6.32 godine, pri ¢emu su muskarci
bili nesto starije zivotne dobi. ProseCne vrednosti
BMI bile su znacajno vecée kod Zena (p<0.01).

U periodu pracenja od 24 nedelje, kod 13
bolesnika (26%) nije doslo do kompletnog zara-
stanja hroni¢nih venskih ulceracija donjih ekstre-
miteta. U grupi bolesnika kod kojih nije doslo do
kompletnog zarastanja ulceracija 8 je bilo Zenskog i
5 muskog pola, pri ¢emu nije bilo statisticke zna-
cajnosti.

Lokoregionalne karakteristike ulkusnih pro-
mena pokazuju da ne postoji znacajna razlika u
prosecnom broju ulkusa, njihovoj lokalizaciji, duzini
trajanja i prosec¢noj povrsini.

U ovoj studiji bolesnici su podeljeni u dve
grupe prema stepenu prisutnog granulacionog
tkiva i fibrina u ulceraciji (grupa I<50% i grupa
II>50% ulceracije pokrivene fibrinom i/ili granu-
lacionim tkivom).

Veéa pokrivenost ulceracije fibrinom se
nesto CesSce srece kod muskaraca u odnosu na
zene, ali bez statisticke znacajnosti. Pokrivenost
ulceracije oziljkom preko 50% nadena je u
slicnom broju bolesnika oba pola.

Lokoregionalne karakteristike hronicnih
venskih ulceracija obuhvatile su i odredivanje
lokalnih komplikacija kao Sto je dermatitis, lipo-
dermoskleroza i infekcija.

Statisticka analiza pokazuje da je lipoder-
moskleroza znacajno ceSéa kod muskaraca u
odnosu na zene (p<0.05), dok ostale lokalne
komplikacije nisu pokazivale znacajniju razliku u
uCestalosti izmedu polova.

Otok potkolenice je vrlo Cesto registrovana
kod bolesnika oba pola bez statisticki znacajnije
razlike.

Kod svih bolesnika kod kojih je tokom
pracenja od 24 nedelje dosSlo do =zarastanja
hroni¢nih venskih ulceracija primenom standar-
dnog terapijskog protokola izvrSena je analiza

uticaja prognostickih faktora na brzinu zara-
stanja. Uradena analiza Kendall’s tau_b koefici-
jentom korelacije pokazuje da pol i lokalizacija
nemaju znacajniju povezanost sa brzinom zara-
stanja ulkusnih promena.

Primena Pearson-ovog koeficijenta kore-
lacije nije pokazala znacajniju povezanost starosti
bolesnika, stepena gojaznosti izrazenog kroz BMI
i abdominalne gojaznosti izrazene kroz odnos S/K
sa brzinom zarastanja promena, mada je uocljiv
trend sporijeg zarastanja kod starijih bolesnika.

Ova analiza pokazuje znacajnu pozitivhu
povezanost broja (C=0.5) i povrsine (C=0.7) ulce-
roznih promena sa brzinom zarastanja (p<0.001).
Uradena analiza Pearson-ovim koeficijentom ko-
relacije pokazuje znacajnu negativnu povezanost
ABPI sa brzinom zarastanja promena (C=0.61;
p<0.001).

Veci broj istrazivaca se bavio odredivanjem
najznacajnijih prognostickih parametara brzine
zarastanja hroni¢nih venskih ulceracija. Vecina
ovih studija ukljucivala je do sto bolesnika.

Neki autori su prikazali (12) da duZina
trajanja ulceracija i ukupna povrsSina ulceracija
koreliSu sa brzinom zarastanja hroni¢nih venskih
ulceracija, Sto je u saglasnosti i sa rezultatima
dobijenim u ovoj studiji. Chaby i sar. (13) su pri-
kazali izrazitu povezanost brzine zarastanja
hroni¢nih venskih ulceracija sa povrsinom ulce-
racija. Odredeni broj studija nije u saglasnosti sa
nasim rezultatima, te po nalazima dobijenim u
jednoj od ovih studija (14), povrsina ulceracija ne
predstavlja prognosticki faktor brzine zarastanja
hroni¢nih venskih ulceracija.

Podaci dobijeni u ovoj studiji potvrduju nalaze
studije (15) koja je analizirala 100 bolesnika sa
hroni¢nim venskim ulceracijama nogu. Studija je
pokazala da je prilikom upotrebe graduisane
kompresivne bandaze proces zarastanja znatno
brzi kod bolesnika sa ulceracijama manje povrsine i
onih ulceracija ¢ija je duzina trajanja kraca.

Mlade Zivotno doba i odsustvo duboke
venske insuficijencije predstavlja povoljniji prog-
nosticki faktor zarastanja venskih ulceracija nogu.

Margolis, Berlin i Strom (16) su pokazali da
veca povrsina i duzina trajanja ulceracija predsta-
vljaju los prognosticki parametar brzine zarastanja
venskih ulceracija donjih ekstremiteta, zajedno
sa prisutnim prethodno uradenim operacijama na
venskom sistemu nogu, ugradnjom proteze kuka
i zgloba kolena, ankle brachial indeksom pritiska
manjim od 0.8, i prisustvom fibrinskih naslaga na
vise od 50% povrsine ulceracije.

Uradena analiza Kendall’'s tau_b koefici-
jentom korelacije pokazuje da pol i lokalizacija
nemaju znacajniju povezanost sa brzinom zara-
stanja ulkusnih promena. Infekcija i otok potko-
lenice pokazuju slabu ali znacajnu pozitivhu po-
vezanost sa brzinom zarastanja promena (p<0.05).

Pearson-ov koeficijent korelacije pokazuje
znacajnu pozitivnu povezanost broja (C=0.5) i
povrsine (C=0.7) ulceroznih promena sa brzinom
zarastanja (p<0.001). Pored ovih klasi¢nih pro-
gnostickih faktora koji imaju ulogu u brzini i
uspesnosti zarastanja venskih ulceracija, treba
uvek imati na umu i druga specificna stanja koja
povecavaju ne samo rizik pojave, vec i uspesnost
zarastanja (17).
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Zakljucak

Na osnovu pregleda raspolozive literature i

rezultata dobijenih ovim istraZivanjem mozemo
zakljuciti da venske ulceracije donjih ekstre-
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miteta predstavljaju znacajan medicinski i socio-
ekonomski problem kako zbog nastanka invali-
diteta obolelih tako i zbog znacajnih materijalnih
sredstava koje je drustvena zajednica prinudena
da izdvoji za leCenje ovih bolesnika.
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EVALUATION OF PROGNOSTIC FACTORS RELATED TO HEALING OF
VENOUS ULCERATIONS OF LOWER EXTREMITIES

Vesna Karanikoli¢, Dejan Petrovié, Milenko Stanojevié, Aleksandar Karanikoli¢
and Danijela Popovié¢

Venous ulcerations occur in 1% of human population, being more frequent in the
population over 65 years of age. The aim of this study was to evaluate the prognostic
factors related to healing of venous ulcerations of the lower extremities treated with multi-

layer bandage.

The research was based on the prospective randomized study conducted at the
Outpatient Clinic for Dermal and Sexual Diseases and Medical Center in Doljevac during
the period from 2007 until 2008. The research involved a group of 50 patients of both
sexes with venous ulcerations of the lower extremities. Patients were followed up for 24

weeks from the beginning of the treatment.

Out of a total of 50 patients, 30 (60%) were of female sex and 20 (40%) of male sex.
The mean age of the patients was 63.316.32 years. In thirteen patients (26%), there was

no complete healing of chronical venous ulcerations.

Locoregional characteristics of

ulcerative changes indicated no significant difference in the average number of ulcers,
their localization, duration, and average surface. The analysis made by Kendall's tau_b
correlation coefficient showed that sex and localization had no significant correlation with
the healing of ulcerative changes. Infection and swelling of the lower leg showed poor but
significant positive correlation with a change in the healing rate (p<0.05). Pearson's
correlation coefficient showed a significant positive correlation between the number
(C=0.5) and surface (C=0.7) of ulcerative changes with the healing rate (p<0.001).
Venous ulceration treatment is a big social and medical problem. The number and
surface of ulcerative changes present the most important healing prognostic factors. Acta

Medica Medianae 2010;49(1):22-26.

Key words: venous ulcerations, healing rate, prognostic factor
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