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Jak pomoci kuzi pacientu s chronickym zilnim

onemochénim

Zpracovano na zakladé prednasky MUDr. Zuzany Navratilové, Ph.D.

Reseni koznich zmén souvisejicich s chronickym zilnim onemocnénim (CVD) véno-
vala svoji prednasku na 10. kongresu Mediciny pro praxi, ktery probéhl v Ostravé
16.-17. 2. 2024, MUDr. Zuzana Navratilova. Pfipomnéla, Ze pfitomnost koznich zmén
u CVD predstavuje klinické stadium onemocnéni C4 dle klasifikace CEAP a vysvét-
lila patofyziologii jejich vzniku, konkrétné hypodermitidy, lipodermatosklerdzy,
fibrosklerézy podkozi, atrophie blanche a ulcus curirs. V terapii téchto pacientl
podtrhla vyznam chirurgického feseni, komprese jako kauzalni konzervativni
lé¢by patofyziologické pfic¢iny CVD - zilni hypertenze, a farmakoterapie, kterd
muze pfiznivé ovlivnit zZilni tonus a zanét, funkci mikrocilkulace i lymfatického
systému. Prezentovala vysledky nové studie s mikronizovanou purifikovanou
flavonoidni frakci (MPFF®, Detralex®) u pacientd s CVD stadia C4, u nichZ nebyla
indikovana radikalni 1é¢ba. Tato data z redlné praxe doplnuji jiz zndmy pfinos
MPFF® v 1é¢bé otoku a bércovych viedu Zilni etiologie o objektivni dikazy o re-
dukci tloustky podkozni tukové tkané, tuhosti kiize a plochy kozni Iéze u pacientt
s CVD. Efekt Sestimési¢niho podavani MPFF® v kombinaci s kompresi a pfipadnou
lokalni é¢bou zahrnoval také pokles vsech slozek skore zilni klinické zavaznosti,
zmirnéni subjektivnich pfiznakd a zlep3eni kvality Zivota. Prezentovand data potvrzuji
pozici MPFF® v ¢eskych a mezinarodnich doporucenich pro [é¢bu viech stadii CVD.

Epidemiologie, definice
a etiologie CVD

Mezi ndlezy na kizi souvisejici s CVD se
fadi teleangiektazie a retikularni zily posti-
hujici 48,7-70,6 % téchto nemocnych, varixy
svyskytem u 21,8-29,4 % pacientd s CVD, dale
kozni zmény, které nachazime u 3,6-8,6 %
a bércovy vied jako nejzavaznéjsi stadium
CVD postihujici 0,5 % pacientt (1). Prevalence
CVD je pfitom vy3si v rozvinutych zemich (2).
CVD je definovano jako jakékoliv morfologic-
ké nebo funkéni postizeni Zilniho systému ma-
nifestujici se subjektivnimi nebo objektivnimi
pfiznaky, které vyzaduji Iékaiské vysetieni
a pfipadné zdravotni péci. Jako chronicka Zil-

stadia Zilniho onemocnéni, jako jsou otoky
¢i kozni projevy CVD, odpovidajici stadiim
C3-C6 dle klasifikace CEAP.

CVD vznikd zhruba u 70 % pacientu
v dlsledku primarni insuficience chlopni
povrchového a hlubokého Zilniho systému,
z dalSich etiologickych faktor( se uplatnuji
posttrombotické zmény chlopni hluboké-
ho Zilniho systému, insuficience distélnich
perforatorl, nedostatecnost svalové pumpy
(i pfi normalnim nalezu na Zilnim systému,
tj. pfi prdchodnosti hlubokych zil a suficienci
povrchovych zil), nebo zevni komprese Zil pfi
obstrukci tumorem, retroperitonealnifibréze,
lipohypertrofii nebo v téhotenstvi. Rizikové
faktory pro rozvoj CVD zahrnuji genetickou
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predispozici, vék, obezitu, graviditu a static-
kou zatéz (praci vestoje). Onemocnéni zhor-
Suji dalsi faktory, jako jsou zvedani tézkych
bfemen, strava s nizkym obsahem vlakniny,
nedostatek pohybu, uzivani hormondlni an-
tikoncepce a Urazy dolnich koncetin.

Patofyziologie vzniku koznich
zmén u CVD

Staza krve navozend zménami makrocir-
kulace nebo nedostate¢nou svalovou pumpou
vede k zilni hypertenzi, zanétu zilni stény po-
stihujicimu i chlopné a jejich funkci a pfenosu
zvyseného Zilniho tlaku do mikrocirkulace, kde
se rozviji dalsi patofyziologické zmény (3). Na
urovni mikrocirkulace dochazi k vazodilataci
a zvyseni permeability kapilar, coz vede k roz-
voji otoku (flebedému) a hemosiderinovych
hyperpigmentaci danych Unikem erytrocytd
do intersticia. V dlsledku pomalého a neline-
arniho toku krve v dilatované kapilare docha-
zi k adhezi a migraci neutrofilt a makrofagt
s vyplavenim cytokinG a metaloproteindz,
k rozvoji zanétu kapilarni stény, a z dlvodu
unikd téchto bunék do intersticia také k chro-
nickému zanétu podkozi (hypodermitidé).
Nasledkem nelécené aseptické hypodermitidy
je destrukce podkozi. Prinik fibrinogenu
kapildrni sténou je pak pfic¢inou rozvoje
fibrosklerézy podkozi a lipodermatosklerézy.
Pretizeni a zanétlivé zasazeni lymfatickych ka-
pilar zhorsuje otok. Vysledny flebolymfedém
je pfi¢inou tkanové ischemie a malnutrice, od
nichz je jiz jen krok k vzniku trofickych zmén
v podobé atrophie blanche a ulcus curirs (3).
Tyto patofyziologické zmény se rozvijeji fadu
nich znamkach otoku a pocinajicich koznich
zmén, kdy mize zastavit patofyziologickou
kaskadu déjli a dalsi progresi onemocnéni.

Klinicka klasifikace CVD
CVD rozdélujeme do stadii podle klasifika-
ce CEAP zahrnujici vSechny atributy onemoc-
néni - klinické (C), etiologické (E), anatomické
(A) a patofyziologické (P). Z klinického hlediska
rozliSujeme 7 stadii (4):
B (O - subjektivni potize bez viditelnych
a hmatatelnych zndmek CVD,
B (1 -teleangiektazie a retikularni varixy,
B (C2-varixy o priméru > 3 mm,

= C2r - recidivujici varixy,

B (C3-otok,
B (4 - kozni ptiznaky (mimo ulcus cruris),
= C4a - pigmentace, ekzém,
= C4b - lipodermatoskleréza, atrophie
blanche,
= C4c - corona flebectatica,
B C5-zhojeny ulcus cruris,
B (6 - aktivni ulcus cruris,
= C6r - recidivujici ulcus cruris.

U klinického stadia se také popisuje, zda
jde asymptomatické (A) ¢i symptomatickeé (S)
(4). Mezi nej¢astéjsi symptomy patfi pocit téz-
kych nohou, pocit otoku, napéti a no¢ni kiece.

Diagnostika

V diagnostice CVD je dilezitd anamnéza
a vysetfeni pohledem a pohmatem v poloze
pacienta vestoje a vlezZe. Zlatym standardem je
duplexni ultrasonografie zahrnujici morfologic-
ké i funkeni vysetieni hlubokého i povrchového
Zilniho systému. Doplruje se pletysmografie -
funkeni vysetteni zilniho névratu a vykonu sva-
lové pumpy. U pacientt s planovanou kompresi
vysokého stupné je pfinosem také stanoveni
indexu tlaku kotnik/paze (ABI). Pfi nejasném
nalezu nebo podezieni na angiodysplazii se
provadi flebografie, CT angiografie nebo MR.

Terapie

V terapii pacientt s koznimi zménami v di-
sledku CVD je primdrnim opatrenim radikalni
eliminace povrchovych varixt a refluxu v per-
foratorech, jehoz cilem je obnoveni fyziologic-
kého nalezu na zilnim systému. Tyto postupy
zahrnuji stripping, flebektomii, skleroterapii
roztokem nebo pénou, nebo Setrnéjsi, dnes
stale pouzivanéjsi endovendzni zakroky, jako je
endovendzni laser (EVL), radiofrekvencni ablace
(RFA), mechanickochemické o3etfeni (MOCA) ¢i
pouziti lepidla, pfipadné transkutannilaserovou
terapii v pfipadé teleangiektazii. U nékterych
pacientl je tieba pfistoupit i k [é¢bé refluxu
a obstrukce hlubokého Zilniho systému v podo-
bé valvuloplastiky ¢i implantace stentu.

Ne u vsech jedinct s CVD stadia C4 je radi-
kalni lé¢ba indikovana. U téchto nemocnych,
vétdinou s pokrocilymi stadii CVD, stejné jako
u viech pacientl po radikalni terapii, je po-
tfebna konzervativni l1é¢ba. Zakladem konzer-
vativni |é¢by je kompresni terapie v podobé
bandéze, kompresnich puncoch, systéma na
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suchy zip ¢i specialnich kompresnich punc¢och
pro pacienty s ulceracemi. Spravné aplikova-
nou kompresi |ze oznacit za kauzalni [é¢bu
CVD, protoze snizuje tlak v povrchovych Zilach
u onemocnéni, jakoz patofyziologickou pfici-
nou je Zilni hypertenze. DleZita jsou rezimova
opatienia péce o kazi. Ve vsech stadiich CVD
je indikovana farmakoterapie. U nékterych
pacientt Ize vyuzit také lymfodrenaz.

Nova data o vlivu
farmakoterapie na stav
kaze a podkozi u pacientl
s chronickym zilnim
onemocnénim

Metody

Poznatky o pfinosu farmakoterapie CVD
z hlediska koZnich zmén a stavu podkozi pfi-
nesla nova prospektivni observacni studie
(5). Jejim cilem bylo zhodnotit tic¢innost mi-
kronizované purifikované flavonoidni frakce
(MPFF®) podavané jako soucast konzervativni
lé¢by pacientli s CVD ve stadiu C4 dle CEAP.
Zarazeno bylo 365 dospélych bez pldnova-
ného invazivniho zakroku, u nichz byla za-
hajena Ié¢ba MPFF® (2 x 500 mg/den). Lé¢ba
probihala po dobu 6 mésicl s kontrolnimi
navstévami po 2 tydnech, 3 a 6 mésicich.
Primarni sledované parametry zahrnovaly
zmény tloustky podkoZznitukové vrstvy podle
ultrasonografického méfeni, zmény celkového
skore Zilni klinické zavaznosti (VCSS) a jeho
jednotlivych slozek a zmény priznak CVD
charakteristickych pro stadium C4 (ztence-
ni kiize, paleni, svédéni bolest a exsudace),
které byly hodnoceny pomoci 10 cm vizudlni
analogové skaly. Ze sekundarnich parametr(
byly sledovany zmény plochy kozni léze hod-
nocené pomoci kurvimetrie, zmény denzity/
tuhosti kdize v oblasti s narusenou trofikou
hodnocené pomoci durometrie, dale zmény
kvality Zzivota pomoci dotazniku CIVIQ-14 ur-
¢eného specificky pro pacienty s CVD a sna-
Senlivost |é¢by. Kurvimetr je zafizeni pouzi-
vané v kartografii pro méreni vzdalenosti na
zakfiveném povrchu, pticemz ve studii byla
mérena délka hranice oblasti trofickych zmén,
kterd propor¢né odpovida plose této oblasti.
Durometr je pfistroj pouzivany pfi vyrobé
mékkych povlakl a pryze k méfeni tvrdosti
vyrobku. Kurvimetrie i durometrie se ve studii
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Obr. 1. SniZeni tloustky podkozni tukové tkdné (A), tuhosti kiZe (B) a plochy kozZni léze (C) pfilécbé MPFF® u pacientt s CVD stadia C4 bez chirurgické lécby (5)
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s MPFF® provéadéla u leziciho pacienta vzdy ve
stejnou denni dobu a méreni se opakovalo 3x
u kurvimetrie a 5x u durometrie.

Charakteristiky zafazené populace
Primérny vék zarazenych pacien-
tl byl 56,7 roku, 26 % bylo starsich 65 let
a 34,5 % tvorili muzi. Nadvdhu nebo obe-
zitu mélo 80 % zafazenych. Pozitivni rodin-
nou anamnézu CVD mélo 60,6 % pacientd
a trombdzu zil dolnich koncetin prodélalo
11,5 %. Ultrasonograficky ndlez ukazal reflux
v povrchovych Zilach u 60,5 %, v perforatorech
u 23,8 % a v hlubokych Zilach u 5,8 % pacientd.
Predchozilé¢bu CVD uzivaly 2/3 pacient(: 62,5 %
venofarmaka, 51 % kompresni terapii, radikalni
zakrok podstoupilo 32,9 % zafazenych (5).

Vysledky

Ve studii byla u vSech pacient(i nasazena
l1é¢ba MPFF* a kompresni terapie. Kromé toho
dostali néktefi také lokalni |é¢bu, a to kortiko-
steroidy (19,7 %), NSAID (17,3 %), heparin (24,9 %),
emoliencia (23,8 %) ¢i antibiotika (5,2 %). Po
3 mésicich pokracovalo ve studii 77 % pacientd,
po 6 mésicich 67,7 %. Vybornd byla compliance
s kompresni terapii, kterou po 3 mésicich dodr-
zovalo 92,1 % a po 6 mésicich 91,8 % pacient(l.

Po 6 mésicich l1é¢by MPFF® doslo ke statis-
ticky vyznamnému snizeni tloustky podkozni
tukové tkané o 20 % oproti vychozimu stavu
(p < 0,001) (Obr. 1 A). MPFF® tohoto efektu do-
sahuje komplexnim venotonickym, lymfogen-

LITERATURA

1. Musil D, Roztocil K, Karetova D, et al. chronické onemocné-
ni povrchovych Zil. Vaskularni medicina. Praha: Maxdorf; 2017.
2.Rabe F, GuexJJ, Puskas A, et al. Epidemiology of chronic venous
disorders in geographically diverse population: Results from Vein
Consult program. Int Angiol. 2012;31:105-115.

3. Ramelet AA. European Dermatology Forum: skin diseases in
Europe. Skin diseases with a high public health impact: chronic
venous insufficiency. Eur J Dermatol. 2008 Mar-Apr;18(2):211-3.

www.medicinapropraxi.cz

B.

158 £ 121 mm

-21%

AL 125 +81 mm

Tuhost kiize (pocet jednotek)

Pred lé¢bou Po 6 mésicich lécby

pfi uzivani MPFF® prokazéno snizeni tuhosti/
denzity/indurace klze oproti vychozimu stavu
021% (p <0,002) (Obr. 1 B). Studie tak potvrdila,
ze fibrotické zmény podkozi u CVD nejsou ne-
vratné. | v téchto fazich Ize progresi CVD zvrétit,
coz dokladaijii zkuSenosti z klinické praxe. Snizeni
tloustky podkozni tkané a jeji tuhosti je u pacien-
0 s CVD pri lé¢bé MPFF® odrazem redukce otoku,
to je spojeno se zmirnénim zanétu, zlepSenim
mikrocirkulace, zlepsuje se trofika kiize a pod-
kozi a vysledkem je lepsi hojeni koznich defektd
zpUsobenych CVD a zpomaleni progrese CVD do
vyssiho stadia. Studie také prokéazala vyznamné
zmenseni plochy koznich 1ézi s MPFF® o 23 %
oproti vychozimu stavu (p < 0,001) (Obr. 1C).
Analyza VCSS ukézala pokles viech slo-
zek tohoto skére Zilni klinické zdvaznosti:
zmirnéni zdnétu dosahlo 82 %, otok byl
redukovan o 54 %, intenzita bolesti klesla
0 48 %, indurace klze a podkozi o 38
% a hyperpigmentace o 34 %. Celkové skére
VCSS kleslo 0 33 % (p < 0,001). Lé¢ba MPFF®
byla provazena vyznamnym zmirnénim
vsech hodnocenych subjektivnich pfiznaka
CVD, jako je pocit napéti kiize, pocit pale-
ni, svédéni, bolest a exsudace (vSechna p
< 0,001). Mensi vyskyt symptom posiluje
dlvéru pacienta v efekt 1écby a vede k lepsi
spolupraci a vyssi adherenci ke konzervativni
lé¢bé. Vysledkem je také lepsi kvalita Zivota
nemocného. Podle dotazniku CIVIQ-14, kde na
100bodové skale znamend 0 bodu nejvyssikva-

4. Lurie F, Passman M, Meisner M, et al. The 2020 update of the
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litu Zivota, kleslo béhem lé¢by MPFF® ve studii
prameérné skore ze 42,3 na 19,9 bodu (5).

Zaver

MPFF® jiz dfive prokdazala zmirnéni otoku
a urychleni hojeni bércovych vied Zilni etio-
logie, ochranu funkce Zilnich chlopni, protiza-
nétlivé plsobeni, Ustup subjektivnich obtizi
od pocatecnich stadii CVD a dlouhodobé pu-
sobeni. Tato nova studie provedend v redlné
praxi doplriuje objektivni udaje o vlivu MPFF®
na zmirnéni koznich projevli CVD. Jde o prvni
studii, ve které byla pouzita ultrasonografie,
kurvimetrie a durometrie k objektivnimu
posouzeni Ucinnosti Ié¢by zaloZzené na podavani
MPFF® na kozni a podkozni projevy CVD tfidy
C4. MPFF’ prokazala snizeni indurace podkoZi,
které znamena zmirnéni lipodermatosklerézy
a potvrzuje reverzibilitu fibrotickych zmén, déle
snizeni tloustky podkozni tukové tkané azmen-
Seni plochy koznich 1ézi.

MPFF® by vzhledem ke svému prokazané-
mu pfinosu ve véech stadiich CVD vcetné no-
vé dolozeného efektu na zlepseni stavu klize
a podkozi méla byt soucasti standardni 1écby
pacientd s koznimi zménami v disledku CVD.
Vysledky nové studie jsou v souladu s mezina-
rodnimi standardy, které doporucuiji lé¢bu MPFF®
ve vsech stadiich CVD na zékladé dikaz(, jejichz
sila a kvalita je u tohoto jediného venofarmaka
hodnocena vysokou znamkou 1 B (6, 7).

Pripravila MUDr. Zuzana Zafarovd
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nickych Zilnich chorob. Doporuceny postup Ceské angio-
logické spole¢nosti CLS JEP. 2023. Available from: https://
www.angiology.cz/Angiology/media/system/odborné%20
info/CAS_CVD_Guidelines_2023.pdf.
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