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Streszczenie

Wstep: Krytyczne niedokrwienie jest najbardziej zaawansowang postacig przewlektego niedokrwienia
konczyn, a jego wystepowanie wigze si¢ z potencjalnym wptywem nie tylko na stan miejscowy konczyny,
ale takze stan ogolny chorego i rokowanie. W pracy podjeto prébe oceny markeréw stanu zapalnego
u chorych z krytycznym niedokrwieniem konczyn (CLI), kwalifikowanych do leczenia rekonstrukcyjnego.
Materiat i metody: Badaniem objeto 14 chorych z krytycznym niedokrwieniem konczyn dolnych (z bélami
statymi lub bolami statymi i towarzyszacg martwica) w przebiegu zespotu Leriche'a i wielopoziomowej nie-
droznosci tetnic konczyn dolnych, poddawanych leczeniu rekonstrukcyjnemu w odcinku aortalno-udowym,
oraz 6 chorych z grupy kontrolnej (leczonych operacyjnie z powodu tetniaka aorty brzusznej). U chorych
w okresie okotooperacyjnym oznaczano w surowicy krwi stezenie markeréw stanu zapalnego, takich jak
biatko C-reaktywne (CRP), interleukina 6 (IL-6) i czynnik martwicy guza (TNF-«) oraz liczbe leukocytdw.
W trakcie badania oceniano wyniki leczenia operacyjnego zaréwno w okresie hospitalizacji pooperacyjnej,
jak i w okresie odlegtym (12-miesiecznym), odnotowujgc migdzy innymi uratowanie konczyny, drozno$é
przesta, powiktania infekcyjne, incydenty sercowo-naczyniowe i zgony.

Wyniki: W grupie chorych z CLI bez wspofistniejacych zmian martwiczych warto$ci stezenia biatka CRP
w surowicy w okresie przedoperacyjnym wynosity 0,8-21 mg/l, w grupie z towarzyszacg martwica 3,5-
-116 mg/I (w poréwnaniu do grupy kontrolnej wyzsze warto$ci CRP zanotowano jedynie w grupie CLI ze wspot-
istniejgca martwicg). Wykazano istotne statystycznie réznice w wyjsciowym stezeniu IL-6 pomiedzy grupa
kontrolng a grupami CLI z bélami statymi i CLI z towarzyszacg martwicg — wyzszy poziom IL-6 obserwowano
w obu grupach z krytycznym niedokrwieniem konczyn (p<0,05). Nie zaobserwowano istotnych statystycz-
nie réznic w zakresie stezen TNF-a pomiedzy badanymi grupami. We wczesnym okresie pooperacyjnym
jeden chory wymagat reoperacji z powodu zakrzepicy lewego ramienia przesta aortalno-dwuudowego,
kolejny chory wymagat leczenia rozstrzeni zotagdka z towarzyszacym krwawieniem. Nie zanotowano zgonéw
w okresie obserwacji wczesnej — u jednego chorego, ze wzgledu na postep martwicy, mimo leczenia
rekonstrukcyjnego, zaistniafa konieczno$¢ wykonania amputacji konczyny na poziomie goleni.

Whioski: Krytyczne niedokrwienie konczyny jest choroba ogdlnoustrojowa, stanowiacg stan zagrozenia
zywotnosci konczyny i zycia chorego. Ze wzgledu na czesto obecne schorzenia wspofistniejgce, w tym
schorzenia zwigzane z obecnos$cig zmian miazdzycowych w innych obszarach, chorzy z CLI wymagaja
kompleksowego interdyscyplinarnego przygotowania i optymalnego planowania przeprowadzanych
zabiegow rekonstrukcyjnych tetnic. Mimo istotnego z punktu widzenia klinicznego przygotowania przedo-
peracyjnego chorych z CLI, terapia zachowawcza krytycznego niedokrwienia konczyny nie przynosi
oczekiwanych korzysci w postaci spadku aktywnosci prozapalnej uktadu immunologicznego. Planujac
leczenie rekonstrukcyjne tetnic wazne jest ograniczenie urazu okotooperacyjnego przez zastosowanie
technik wewnatrznaczyniowych i hybrydowych, w szczegdlnosci w leczeniu zmian tetnic w odcinku aor-
talno-biodrowym wspétistniejacych ze zmianami tetnic ponizej wigzadta pachwinowego.

Stowa kluczowe: czynnik martwicy guza-c, interleukina 6, biatko C-reaktywne, krytyczne niedokrwienie koiczyny
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Abstract

Introduction: Critical leg ischemia (CLI) is the most advanced stage of the chronic leg ischemia and its
presence can result not only in local necrotic lesions but also in worsening of the patient’s general con-
dition. In the paper, an assessment of the severity of an inflammatory process by the evaluation of the
serum levels of inflammatory markers in patients with CLI was performed.

Material and methods: The study included 14 patients with CLI (rest pain or rest pain and necrosis) having
Leriche syndrome and multilevel obstruction of the lower limb arteries, who underwent arterial reconstruc-
tive treatment in the aorto-femoral segment, as well as 6 control patients treated surgically because of an
abdominal aortic aneurysm. Serum concentrations of inflammatory markers, such as C-reactive protein
(CRP), interleukin-6 (IL-6), tumor necrosis factor (TNF-¢) and WBC, were measured during the periopera-
tive period. The study evaluated the results of surgical treatment both in hospital and late postoperative
(12 months) period including limb salvage, graft obstruction, limb amputation, the incidence of infections
as well as cardiovascular events and deaths.

Results: In patients with CLI without necrotic lesions, CRP preoperative values ranged from 0.8 to 21 mg/L,
and in patients with necrosis — from 3.5 to 116 mg/L (in comparison with the control group, higher CRP
values were noted only in CLI patients with concomitant necrosis). There was a statistically significant
difference in the preoperative IL-6 levels between the control group and CLI groups (higher levels in booth
CLI groups was noticed without significant differences between the patients with and without necrosis).
There were no differences in TNF-« levels between the groups with and without necrosis. In the early
postoperative period, one patient underwent reoperation due to the thrombosis of the left branch of the
aorto-bifemoral graft; another patient was qualified for the surgery due to bleeding from the stomach.
There were no early deaths noticed. In one patient the crural level leg amputation was necessary, despite
the reconstructive treatment.

Conclusions: Critical limb ischemia is a systemic disease constituting a threat to life and limb viability.
Although the interdisciplinary preoperative preparation is important, the conservative preoperative tre-
atment of critical limb ischemia brings no benefit of decreasing pro-inflammatory activity of the immune
system. When planning arterial reconstruction, it is important to reduce perioperative trauma by using

endovascular and hybrid techniques which allows for achieving better results.

Key words: tumor necrosis factor-alpha, interleukin 6, C-reactive protein, critical limb ischemia
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Wstep

Krytyczne niedokrwienie konczyny (CLI, critical limb
ischemia) jest zaawansowanym krancowym stadium
rozwijajacej sie, wedtug wspotczesnej wiedzy na podto-
zu zapalnym, miazdzycy tetnic konczyn dolnych. Okoto
25% chorych z krytycznym niedokrwieniem konczyny
umiera w ciggu roku od rozpoznania, a kolejne 25% traci
konczyne [1]. Jako krytyczne niedokrwienie konczyny dol-
nej zdefiniowano stan chorych z lll (niedokrwienne béle
spoczynkowe trwajgce powyzej 2 tygodni) i IV stopniem
(owrzodzenie niedokrwienne lub martwica) niedokrwienia
konczyny wedtug klasyfikacji Fontaine’a [1]. Chorzy z CLI
sg bardzo czesto obcigzeni dodatkowymi, przewaznie
znacznie zaawansowanymi chorobami. Dlatego bardzo
wazne dla uzyskania pozadanych wynikéw leczenia jest
optymalne przygotowanie — zaréwno ogdlne, jak i miej-
scowe konczyny — do zaleznie od sytuacji klinicznej
mozliwie najmniej inwazyjnej rewaskularyzacji konczyn.
Prezentowane badanie miato na celu:

— okreslenie nasilenia procesu zapalnego poprzez ozna-
czenie stezenia markerow stanu zapalnego w surowicy
krwi chorych z CLI;

— oceneg wptywu optymalnego przedoperacyjnego lecze-
nia przygotowawczego zachowawczego [tj. leczenia
miejscowegdo, leczenia antykoagulacyjnego (hepary-
na), antybiotykoterapii, leczenia przeciwbélowego,

Introduction

Critical limb ischemia (CLI) is an advanced end-stage
atherosclerosis of the lower extremities’ arteries devel-
oping on the background of inflammation. Approximately
25% of patients with critical limb ischemia die within
ayear after the diagnosis and another 25% lose their limb [1].
Patients with CLI are often burdened with — mostly ad-
vanced — comorbidities; therefore it is very important to
achieve the desired results of treatment by the optimal
preparation of both the patient and his limb, according to
the clinical situation, and by avoiding traumatic revascu-
larization of the limbs. The term “critical ischemia of the
lower limb" was used to describe patients with the third
(ischemic rest pain) and the fourth grade (ischemic ulcers
or necrosis) of limb ischemia according to the Fontaine
classification [1].

The aim of the study was:

— to determine the severity of inflammatory process by
measuring serum levels of inflammatory markers in
patients with CLI;

— to assess the impact of the optimal preoperative con-
servative treatment (local treatment, antibiotic and
heparin therapy, pain management, risk factor modi-
fication) on the severity of the inflammatory process;

— to determine the optimal time to perform arterial re-
constructive surgery;
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modyfikacji czynnikéw ryzyka] na nasilenie procesu
zapalnego;

— okreslenie optymalnego czasu podjecia operacji re-
konstrukcyjnej tetnic;

— ocene klinicznych wynikéw leczenia operacyjnego
i wplywu operacji na oceniane parametry stanu za-
palnego;

— ustalenie zasad postepowania u chorych z CLI, w tym
wybor odpowiedniego sposobu leczenia zabiegowego.

Materiat i metody

Badaniem objeto 14 chorych z CLI w przebiegu zespo-
tu Leriche'a i wielopoziomowej niedroznosci tetnic kon-
czyn dolnych, poddawanych leczeniu rekonstrukcyjnemu
tetnic w odcinku aortalno-udowym. Chorzy byli leczeni
w Katedrze i Oddziale Klinicznym Chirurgii Naczyniowej
i Ogélnej SUM w Katowicach w Wojewddzkim Szpitalu
Specjalistycznym nr 4 w Bytomiu w 2011 roku. U chorych
w okresie okotooperacyjnym oznaczano w surowicy krwi
stezenie markerow stanu zapalnego, takich jak biatko CRP
(C-reactive protein), interleukina 6 (IL-6, interleukin 6),
czynnik martwicy guza (TNF-a, tumor necrosis factor-a)
oraz liczba leukocytéw.

Biorac pod uwage mozliwy wptyw innych czynnikéw
niz CLI na wzrost stezenia markeréw zapalnych ustalo-
no nastepujace kryteria wytaczenia chorych z badania:
cukrzyca, przewlekta niewydolno$é nerek z poziomem
stezenia kreatyniny w surowicy >110 umol/l, ciezka nie-
wydolnos$é narzadowa, ogoélnoustrojowa choroba auto-
immunologiczna, nowotwor, choroba endokrynologiczna,
rozptywna martwica konczyny dolnej, zakazenie inne niz
w obrebie martwicy niedokrwionej konczyny dolnej.

Do badania zakwalifikowano 14 chorych, ktérych ze
wzgledu na stwierdzone zaawansowanie CLI podzielono
na dwie grupy:

— Il grupa: CLI z towarzyszacg martwica (IV stopien we-
diug klasyfikacji Fontaine’a) — 8 chorych;

— Il grupa: CLI bez martwicy (lll stopien wedtug kla-
syfikacji Fontaine’a) — 6 chorych. Do badania, jako
grupe kontrolng, wtgczono 6 chorych z tetniakiem
aorty brzusznej, poddawanych klasycznej otwartej
aneurysmectomii (Il grupa);

W sumie w badaniu wzieto udziat 17 mezczyzn i 3 ko-
biety w wieku od 44 do 71 lat.

U wszystkich chorych pobrano surowice w celu ozna-
czenia laboratoryjnego stezenia TNF-¢, interleukiny 6,
stezenia CRP, leukocytozy wedtug nastepujacego sche-
matu: w momencie przyjecia do szpitala, po wtgczeniu
leczenia zachowawczego przygotowujacego do operacji
(przed zabiegiem) oraz w 1. i 7. dobie pooperacyjnej.
Oznaczenie CRP metodg ilosciowg i poziomu leukocytéw
wykonano w laboratorium szpitalnym WSS 4 w Byto-
miu. W celu przeprowadzenia oznaczen interleukiny 6
i TNF surowice pobrang od pacjenta odwirowywano
do 30 minut, a nastepnie zamrazano w temperaturze
-80°C, przeprowadzajac oznaczenia po zebraniu odpo-
wiedniej liczby prébek. Oznaczenie stezenia IL-6 i TNF
wykonywano metodg ELISA przy uzyciu aparatu Victor

— to evaluate clinical results of surgical treatment and
the impact of these procedures on inflammation pa-
rameters;

— to establish rules for managing patients with CLI and
select the appropriate method and the invasiveness
of surgery.

Material and methods

The study included 14 patients with CLI having Leriche
syndrome and multilevel obstruction of the lower limb
arteries who underwent arterial reconstructive treatment
in the aorto-femoral segment, and a control group of
6 patients treated surgically because of an abdominal
aortic aneurysm. Patients were treated in the Department
of Vascular and General Surgery, Silesian Medical Uni-
versity in Katowice in the Provincial Specialist Hospital
No. 4, Bytom during the year 2011. Serum concentrations
of inflammatory markers, such as C-reactive protein,
interleukin-6 (IL-6), tumor necrosis factor (TNF-alpha)
and white blood cells (WBC), were measured during the
perioperative period.

Regarding the possible influence of factors other than
atherosclerotic CLI on the potential increase in the inflam-
matory markers’ concentration, we established criteria to
exclude from the study these patients who had following
coexisting conditions: diabetes, chronic renal failure with
the level of serum creatinine > 110 umol/L, severe organ
failure, systemic autoimmune disease, cancer, endocrine
disease, lower extremity gangrene, and infection other
than the one within the ischemic lower limb necrosis.

Within the CLI patient group the following subgroups
were distinguished:

— group | — CLI with associated necrosis (stage IV
according to Fountaine classification) — 8 patients;
— group Il — CLI without necrosis (grade Il according

to Fountaine classification) — 6 patients.

The study also included a control group of 6 patients
with abdominal aortic aneurysm treated with open aneu-
rysmectomy — group lll. The study involved 3 women
and 17 men aged from 44 to 71 years.

Patients’ serum was collected for laboratory assay of
TNF-¢, interleukin-6, CRP, WBC as follows: immediately
after the admission to clinical treatment, after starting
conservative treatment as part of preparation for surgery,
and on the first and seventh postoperative day. Quantita-
tive measurement of CRP and determination of leukocyte
count were performed in a hospital laboratory PSH 4,
Bytom. In order to carry out laboratory measurements of
interleukin-6 and tumor necrosis factor, serum taken from
the patients was centrifuged for approximately 30 min,
frozen initially at —20°C and then at -80°C for up to 2 weeks
using a low-temperature refrigerator. Then serum sam-
ples were thawed and laboratory tests were performed.
Serum levels of interleukin-6 and tumor necrosis factor
were performed with the ELISA technique using Victor
X3 Multilabel reader 2030 PerkinElmer in the Department
of General Biochemistry, Faculty of Medicine and in the
Division of Medical Dentistry in Zabrze, Silesian Medical
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X3 Multilabel reader 2030 firmy PerkinElmer w Zaktadzie
Biochemii Ogdlnej Wydziatu Lekarskiego z Oddziatem
Lekarsko-Dentystycznym w Zabrzu SUM w Katowicach.
Do oznaczen wykorzystano gotowe zestawy odczynnikow
dla interleukiny 6 i TNF-« firmy Biokom.

U chorych, poza badaniami oznaczajgcymi poziom
leukocytow, stezenie biatka CRP, interleukiny 6 i TNF-«,
wykonano standardowo wiele badan dodatkowych,
zwigzanych z przygotowaniem do zabiegu operacyjne-
go, takich jak oznaczenie morfologii, badania bioche-
miczne i koagulologiczne krwi oraz badania obrazowe
(RTG, angio-TK) i gastroduodenoskopie (w celu przygo-
towania do operacji rekonstrukcyjnej tetnic, jak rowniez
w poszukiwaniu potencjalnych czynnikéw mogacych
wykluczyé chorego z badania). Wykonywano réwniez
konsultacje specjalistyczne zaleznie od wystepujacych
schorzen wspdtistniejacych, tj. internistyczne, diabeto-
logiczne, kardiologiczne, nefrologiczne, majace na celu
ocene ryzyka ogdlnego zwigzanego z operacja.

W okresie okotooperacyjnym u chorych stosowano
standardowe postepowanie, obejmujgce stosowanie he-
paryn niefrakcjonowanych lub drobnoczgsteczkowych,
wlewy ptynéw infuzyjnych, antybiotykoterapie, terapie
przeciwbolowag. W przypadku nasilonych dolegliwosci
boélowych z towarzyszagcym obrzekiem konczyny na tle
CLI stosowano cewnik zewnatrzoponowy, przez ktéry
podawano roztwér buprenorfiny, z czestoscig zalezng od
indywidualnej oceny przez chorego stopnia nasilenia bélu.

W trakcie badania oceniano wyniki leczenia operacyj-
nego zaréwno w okresie hospitalizacji, jak i obserwacji
odlegtej (12-miesiecznej), odnotowujgc miedzy innymi
uratowanie konczyny, zachowanie droznosci przesta, po-
wiktania infekcyjne, incydenty sercowo-naczyniowe i zgo-
ny. W celu oceny stopnia zaawansowania niedokrwienia
konczyny i rezultatow operacji rekonstrukcyjnych u cho-
rych wykonywano oznaczenie wartosci wskaznika kost-
ka-ramie (ABPI) przy przyjeciu, w 7. dobie pooperacyjnej
i 6.-12. miesigcu po operac;ji.

U chorych wykonano 11 klasycznych operac;ji rekon-
strukcyjnych w obrebie aorty brzusznej i tetnic biodro-
wych i udowych — 7 przeset aortalno-dwuudowych na
tetnice gfebokie uda, 4 przesta biodrowo-udowe oraz
3 operacje hybrydowe PTA zimplantacjg stentu do tetnicy
biodrowej, potgczone z plastyka tetnicy udowej wspolnej
i gtebokiej uda. W grupie kontrolnej przeprowadzono
6 operacji klasycznych wyciecia tetniaka aorty brzusznej
i rekonstrukcji aorty proteza. W celu oceny wptywu urazu
okotooperacyjnego na poziom stezenia markeréw stanu
zapalnego wyodrebniono IV grupe chorych, u ktérych
przeprowadzono operacje hybrydowa, w sktad grupy
wchodzito trzech chorych, z czego dwdch chorych z grupy
CLI z towarzyszaca martwicg i jeden chory z grupy CLI.

Wyniki

We wczesnym okresie pooperacyjnym jeden cho-
ry wymagat reoperacji z powodu zakrzepicy lewego
ramienia przesta aortalno-dwuudowego, kolejny chory
leczenia rozstrzeni zotgdka z towarzyszagcym krwawie-

University in Katowice. Laboratory measurement of In-
terleukin-6 and TNF-a¢ was performed using commercial
kit by Biokom.

Apart from determination of leukocyte count and CRP,
interleukin-6 and TNF-« concentrations, standard tests,
such as complete blood count, biochemistry and coa-
gulation blood tests, imaging tests (X-ray, angio-CT) and
gastroduodenoscopy, were performed to prepare the
patient for arterial reconstructive surgery as well as to
discover potential factors that could exclude the patient
from the study. According to the existing comorbidities,
some specialist consultations were done, such as inter-
nist, diabetologist, cardiologist or nephrologist ones, to
assess the overall risk associated with the surgery.

In the perioperative period, some standard proce-
dures were applied involving the use of unfractionated
or low molecular weight heparin, fluids infusion, antibi-
otic and pain management. In case of severe pain with
swelling of the limb, the epidural catheter infusion of
buprenorphine solution was used at patient-dependent
individual frequency.

The study evaluated the results of surgical treatment
both in-hospital and late postoperative (12 months) not-
ing, like limb salvage, graft obstruction, limb amputation,
the incidence of infections, cardiovascular events and
deaths. In order to assess the severity of limb ischemia
and results of reconstructive surgery in patients, an-
kle-brachial index (ABPI) was determined at the admis-
sion to treatment, on the 7" postoperative day, and 6-12
months after surgery.

The patients underwent 11 open arterial reconstruc-
tive surgeries, 7 aorto-bifemoral grafts on deep femoral
arteries, 4 ilio-femoral grafts and 3 hybrid operations (PTA
with iliac artery stenting combined with patch angioplasty
of a common femoral artery and a deep femoral artery).
In the control group 6 operations were carried out —
an open abdominal aortic aneurysm repair and aortic
prosthetic reconstruction. For better evaluation of the
operative injury influence on the inflammatory marker
levels, the group of patients who underwent above men-
tioned hybrid operations (group 1V) was distinguished
(including 2 patients with CLI and necrosis and 1 patient
with rest pain).

Results

In the postoperative period, one patient required
a reoperation due to thrombosis of the left arm of aor-
to-bifemoral graft, one patient needed some treatment
of his gastric distension with associated bleeding, one
patient underwent a limb amputation due to progress
limb necrosis despite restoration of blood flow. There
were no deaths in the perioperative period. Table 1 shows
the 12-month follow-up outcomes. In one patient the
graft infection with its obstruction was observed. Due
to the relatively long claudication distance of 150 m, this
patient had his infected and obstructed ilio-femoral graft
removed without an artery reconstruction; the patient
remains under observation. No deaths occurred during
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Tabela I. Ocena wynikow po 12-miesigecznej obserwacji (CLI — krytyczne niedokrwienie; CLI z martwica; grupa kontrolna)
Table I. Evaluation of results after 12-month observation (CLI, CLI with necrosis, control)

Rycina 1. Srednia liczba leukocytow 103/ul w poszczegolnych
grupach (CLI, CLI + martwica, kontrola, zabieg hybry-
dowy) w okresie okotooperacyjnym (przed operacja,
w pierwszym dniu po operacji i w 7. dniu)

Figure 1. Average number of WBC 10%/pL in each group (CLI,
CLI with necrosis, control, hybrid) in the periopera-
tive period (before surgery, 1 day after, 7 days after
the surgery)

niem. Nie zanotowano zgondw w okresie obserwacji
wczesnej; u jednego chorego, ze wzgledu na postep
martwicy, mimo leczenia rekonstrukcyjnego, zaistniafa
koniecznos$¢ wykonania amputacji konczyny na poziomie
goleni. Wyniki leczenia odnoszace sie do 12-miesiecznej
obserwacji odlegtej przedstawiono w tabeli |. U jednego
chorego zaobserwowano zakazenie przesta naczyniowe-
go z towarzyszaca niedroznoscia przesta. Ze wzgledu na
stosunkowo dfugi dystans chromania przestankowego
(150 m) chorego poddano operacji usunigcia zakazone-
go niedroznego przesta biodrowo-udowego bez rekon-
strukcji tetnic; obecnie chory pozostaje w obserwacji.
Nie odnotowano zgonow w okresie obserwacji odlegte;j.
Z dwojgiem chorych nie udato sie nawigza¢ kontaktu
w okresie obserwacji.

Wartosci wskaznika ABPI w grupie chorych z CLIi CLI
z towarzyszacg martwicg, w okresie przedoperacyjnym
wynosity od 0,0 do 0,31; w okresie pooperacyjnym wy-
nosity odpowiednio od 0,25 do 0,9; w rocznej obserwacji
utrzymywaty sie na poziomie od 0,41 do 0,9.

W przeprowadzonych badaniach laboratoryjnych
stwierdzono nastepujgce wartosci leukocytozy: w okresie
przedoperacyjnym od 8 do 11,4 X 103/mm?3 w grupie CLI
bez towarzyszacej martwicy; od 7 do 15 X 103/mm3 w gru-
pie CLI z towarzyszacg martwicgiod 7 do 10,7 X 103/mm3
w grupie kontrolnej. Okofooperacyjny rozktad stezenia
Sredniej liczby leukocytow we krwi przedstawia rycina 1.

Liczba chorych/Number of | Zgon/ Death Amputacja/Amputation Zakazenie przesta/Graft Niedroznos¢ przesta/Graft | Brak danych/No data
patients infection occlusion
CU-6 0 0 1 1 1
CU+ 0 1 0 0 1
Martwica/Necrosis — 8
Grupa kontrolna/Control 0 0 0 0 0
(AAA) -6
12-month follow-up. Two patients could not be contacted
L oo during late follow up observation.
The values of ABPI in patients with CLI and CLI with ne-
CLI . . .
+ Martwica/ crosis in the preoperative period ranged from 0.0 to 0.31,
/Necrosis in the postoperative period ranged from 0.25t0 0.9, and in
Grupa the one year follow-up remained at a level of 0.41 to 0.9.
B kontrolna/ In our laboratory studies, we found the following
/Control preoperative values of leukocytosis: from 8 to 11.4 x
A Zabieg 10%mm? in the CLI group, from 7 to 15 10%/mm?3 in the
Qe — %%}'I%OWW CLI with necrosis group, and from 7 to 10.7 x 103/mm?3
0 X X procedure in the control group. The perioperative distribution of
Przed operacja/ Dzien 1/  Dzien 7./ the average white blood cells count is shown in the Fi-
/Before surgery /Day 1 /Day 7 gure 1. Increase in leukocyte count can be seen in the 1s

postoperative day in all groups, except for the patients
after the hybrid surgery, and its normalization on the 7t
postoperative day. There were no significant differences
in the serum level of leukocytes before and after the pre-
operative conservative treatment in the groups of patients
with CLI and rest pain as well as with CLI and the necrosis.

In the laboratory studies the following values of CRP se-
rum level were found during the preoperative period: from
0.8 to 21 mg/L in the CLI with rest pain group, from 3.5 to
116 mg/L inthe CLIwith necrosis group, and from 0.5to0 32 mg/L
in the control group. Preoperative values of serum C-reactive
protein were evaluated statistically by the F-Sendrocka test
and only between the groups of CLI with necrosis and the
control group the differences were statistically significant
(p = 0.003). No significant differences in CRP concentration
before and after the conservative treatment in the groups
of patients with CLI and CLI with necrosis were found. The
perioperative distribution of average serum CRP concentra-
tions is presented in Figure 2. There is an increase in average
CRP concentration on the first postoperative day in all groups
and the gradual normalization on the 7*" postoperative day.

The perioperative mean interleukin-6 concentrations
(pg/mL) are shown in Figure 3. Our attention was drawn
by the rapid increase in mean IL-6 serum level in the test
groups on the first postoperative day and a slight increase
in patients after the hybrid surgery. In the F-Sendrocka
test some significant differences were shown in the initial
interleukin-6 concentration between the control group
and the groups of CLI and rest pain as well as CLI with
necrosis (p < 0.05). There were no significant differences
in the concentrations of IL-6 before and after the conser-
vative treatment in groups of patients with CLI with rest
pain and CLI with necrosis.

The perioperative mean TNF-a concentrations (pg/mL)
are shown in Figure 4. Among the groups no statistically
significant differences were observed. For the purposes of
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A0 oo — CLl
i CLI
L R + Martwica/
80 - /Necrosis
Grupa
60 kontrolna/
/Control
407 Zabieg
20 - ___ hybrydowy/
/Hybrid
procedure
0 T T 1
Przed operacja/ Dzien 1./ Dzien7./
/Before surgery /Day 1 /Day 7

Rycina 2. Srednie stezenie biatka CRP mg/l w surowicy w po-
szczegolnych grupach (CLI, CLI + martwica, kontro-
la, zabieg hybrydowy) w okresie okotooperacyjnym
(przed operacja, w pierwszym i 7. dniu po operacji)

Figure 2. Average serum levels of CRP (mg/L) in each group
(CLI, CLI with necrosis, control, hybrid) in the perio-
perative period (before surgery, 1 day after, 7 day
after the operation)

We wszystkich badanych grupach zanotowano wyrazny
wzrost liczby leukocytow w pierwszej dobie pooperacyj-
nej (z wyjatkiem chorych po operacji hybrydowej) oraz
normalizacje w 7. dobie po zabiegu. Nie wykazano istot-
nych réznic w poziomie leukocytéw przed i po wigczeniu
przedoperacyjnego leczenia zachowawczego w grupach
chorych z CLI bez towarzyszacej martwicy i z nia.

W przeprowadzonych badaniach laboratoryjnych
stwierdzono nastepujace wartosci stezenia biatka CRP
w surowicy w okresie przedoperacyjnym — od 0,8 do
21 mg/l w grupie CLI bez martwicy, od 3,5 do 116 mg/I
w grupie CLI z towarzyszacg martwicg i od 0,5 do 32
mg/l w grupie kontrolnej. Warto$ci stezenia biatka CRP
W surowicy oceniane statystycznie przy pomocy testu
F-Sendrocka w okresie przedoperacyjnym tylko pomiedzy
grupami CLI z towarzyszgca martwicg a grupg kontrolna
réznity sie statystycznie (p=0,003). Nie wykazano istot-
nych réznic w stezeniu biatka CRP przed i po wigczeniu
leczenia zachowawczego w grupach chorych z CLI bez
towarzyszacej martwicy i z nig. Okotooperacyjny rozktad
Sredniej stezenia biatka CRP w surowicy krwi przedstawia
rycina 2. Wzrost stezenia sredniego CRP w pierwszej
dobie pooperacyjnej oraz stopniowg normalizacje w 7. do-
bie pooperacyjnej zanotowano we wszystkich grupach.

Okotooperacyjne $rednie stezenia interleukiny 6 wyra-
zone w pg/ml przedstawia rycina 3. Zwraca uwage gwat-
towny wzrost stezenia w grupach badanych poddanych
leczeniu chirurgicznemu z powodu CLI oraz w grupie
kontrolnej w pierwszej dobie pooperacyjnej oraz nie-
znaczny wzrost w grupie chorych po operacji hybrydowe;.
W tescie F-Sendrocka wykazano istotne statystycznie
réznice w wyjsciowym stezeniu interleukiny 6 pomiedzy
grupg kontrolng a grupami CLI z bélami statymi i CLI z to-
warzyszgcg martwicg (p<0,05). Nie wykazano natomiast
istotnych réznic w stezeniu IL-6 przed i po wtaczeniu
leczenia zachowawczego w grupach chorych z CLI i CLI
z towarzyszacg martwica.

CLI
-+ Martwica/
/Necrosis

Grupa
kontrolna/
) /Control

Zabieg
hybrydowy/
/Hybrid
procedure

/Before
Dzien 1./Day 1+

Przed operacja/
Dzien 7./Day 7

Rycina 3. Srednie stezenie interleukiny 6 (pg/ml) w surowicy
w poszczegolnych grupach (CLI, CLI + martwica, kon-
trola, zabieg hybrydowy) w okresie okotooperacyjnym
(przed operacja, w pierwszym i 7. dniu po operacji)

Figure 3. The average serum levels of interleukin 6 (pg/ml) in
each group (CLI, CLI with necrosis, control, hybrid) in
the perioperative period (before surgery, 1 day after,
7 day after the operation)

- CLl

CLI
+ Martwica/
/Necrosis

Grupa
--- kontrolna/
/Control

Zabieg
! hybrydowy/
T /Hybrid
procedure

o

/Before
Dzien 1./Day 1

Przed operacja/
Dzien 7./Day 7

Rycina 4. Srednie stezenie TNF-¢ w pg/ml w surowicy w po-
szczegolnych grupach (CLI, CLI + martwica, kontro-
la, zabieg hybrydowy) w okresie okotooperacyjnym
(przed operacja, w pierwszym i 7. dniu po operacji)

Figure 4. The average serum levels of TNF-¢ (pg/ml) in each
group (CLI, CLI with necrosis, control, hybrid) in the
perioperative period (before surgery, 1 day after,
7 day after the operation)

statistical analysis, groups were modified by removing two
patients from the control group and the CLI with necrosis
group because their results were significantly different
from the others. There were no significant differences in
TNF-a concentrations before and after the conservative
treatment in the CLI and CLI with necrosis groups.

Discussion

The serum WBC levels did not differ between groups
during the preoperative period and in response to sur-
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Okotooperacyjne $rednie stezenia TNF-a pg/ml przed-
stawia rycina 4. Pomiedzy poszczego6lnymi grupami nie
zaobserwowano istotnych statystycznie réznic. Nie wy-
kazano réwniez istotnych réznic w stezeniu biatka TNF-«
przed i po wtaczeniu leczenia zachowawczego w grupach
chorych z CLI i CLI z towarzyszacg martwica.

Dyskusja

Stwierdzany w badaniu poziom leukocytozy we krwi
obwodowej nie réznit sie istotnie pomiedzy poszczegol-
nymi grupami zaréwno w okresie przedoperacyjnym, jak
i w odpowiedzi na uraz operacyjny. Powyzsze obserwacje
sugerujg zatem niewielkg przydatno$¢ tego markera do
oceny stopnia nasilenia zmian towarzyszacych krytycz-
nemu niedokrwieniu konczyny, czy tez wynikéw operacji
rekonstrukcyjnych. Podwyzszone stezenie leukocytéw
moze $wiadczy¢ o uogdlnieniu sie zakazenia z martwi-
czych tkanek konczyny, jak réwniez o powiktaniach po-
operacyjnych na tle bakteryjnym.

Biatko CRP nalezy do biatek ostrej fazy, ktérych steze-
nie wzrasta w odpowiedzi na stan zapalny w organizmie,
taki jak zakazenie, uraz czy choroby autoimmunologiczne.
Ostatnio toczace sie badania pokazuja, iz biatko to odgry-
wa znaczaca role w patogenezie miazdzycy, a podwyz-
szenie jego stezenia wigze sie z rozwojem choroby nie-
dokrwiennej serca, udaru mézgu, czy niedokrwienia kon-
czyn dolnych [2-4]. Podwyzszenie stezenia biatka CRP jest
zwigzane nie tylko z rozwojem choréb wystepujacych na
podtozu miazdzycy, ale réwniez koreluje z rokowaniem.
Criqui i wsp. podkreslajg, ze podwyzszone stezenie biatka
CRP jest niezaleznym czynnikiem zgonu oséb z chorobami
tetnic obwodowych, a dwuletnia $miertelno$¢ w grupie
badanej wyniosta az 11% [5]. Ponadto, jak pokazujg wyniki
opublikowane przez Owens i wsp., podwyzszone ponad
5 mg/| stezenie biatka CRP wiaze sie z prawie dwukrot-
nie wieksza (60% v. 32%) liczba niekorzystnych zdarzen
medycznych w rocznej obserwacji po operacjach rekon-
strukcyjnych tetnic obwodowych, takich jak zwezenie lub
niedrozno$¢ graftu, konieczno$¢ wykonania zabiegu rewi-
zyjnego i amputacja [6]. W naszych obserwacjach wyniki
wyjsciowego stezenia CRP wykazaty istotne statystycznie
réznice pomiedzy grupg z krytycznym niedokrwieniem
konczyn z towarzyszgca martwicag a grupa kontrolng (cho-
rych operowanych z powodu tetniaka aorty brzusznej).
Ponadto, mimo ze nie wykazano statystycznych réznic
pomiedzy grupa krytycznego niedokrwienia bez martwicy
a grupa kontrolng, to w przypadku tej pierwszej, az w 66 %
stezenie biatka CRP byto podwyzszone powyzej 5 mg/l.
W okresie pooperacyjnym obserwowano podwyzsze-
nie stezenia biatka CRP we wszystkich grupach, ktére
stopniowo ulegato normalizacji. Nie wykazano natomiast
wptywu przedoperacyjnego leczenia zachowawczego
krytycznego niedokrwienia konczyny na spadek steze-
nia biatka CRP. U jednego chorego z przedoperacyjnym
stezeniem biatka CRP 116 mg/l konieczna byta w okresie
pooperacyjnym amputacja konczyny na poziomie goleni
z powodu postepu martwicy (mimo odtworzenia krazenia
krwi w konczynie). Przedstawione wyniki dowodzg przy-

gical trauma. So this is not a useful marker to assess the
severity of critical limb ischemia or reconstructive surgery
results. Leukocytosis may indicate the generalization of
the infection from a necrotic tissue of a limb or some
postoperative bacterial complications.

CRP is an acute phase protein whose concentration
increases in response to inflammation in the body, such
as infection, trauma or autoimmune diseases. Latest
studies show that this protein plays a significant role in
the pathogenesis of atherosclerosis and the increase in
its concentration is associated with the development of
diseases such as coronary heart disease, stroke or lower
limbs ischemia [2-4]. Moreover, it also correlates with the
prognosis. Criqui et al. emphasizes that the increase in the
C-reactive protein concentration is an independent predic-
tor of death in patients with peripheral arterial disease and
two-year mortality in the study group was up to 11% [5].
Furthermore, results published by Owens et al. show
that CRP concentration elevated more than 5 mg/L was
associated with almost doubled (60% vs. 32%) incidence
of adverse medical events in the one year follow-up after
peripheral arterial reconstructive operations, such as
narrowing of the graft, graft revision, graft occlusion and
amputation [6]. In our observations, the results of initial
CRP concentration have shown statistically significant
differences between the group with critical limb ischemia
with necrosis, and the control group (AAA). Furthermore,
although statistical differences between the groups of
critical limb ischemia without necrosis and the control
group was not shown, in the first case up to 66% of pa-
tients had the CRP concentration elevated above 5 mg/L.
In the postoperative period elevated levels of CRP were
observed in all groups, which gradually normalized. There
was no effect of preoperative conservative treatment of
critical limb ischemia on the decrease in CRP concentra-
tion. One patient with preoperative CRP concentration
of 116 mg/L required the amputation of a shin during
the postoperative period due to the progress of necrosis
despite the restoration of blood circulation in the limb.
The results demonstrate the usefulness of C-reactive
protein as a marker of inflammation in the pathogenesis
and prognosis in patients with critical limb ischemia.

Interleukin-6 is a cytokine involved in the immune
response and inflammatory reaction, acting both in
a pro- and anti-inflammatory way. It stimulates an increased
production of CRP and other acute phase proteins in
response to inflammation. It also participates in causing
atherosclerotic plaque and the development of cardiovas-
cular disease [7]. Tzoulaki et al. pointed out that elevated
interleukin-6 serum concentration is a factor accelerating
the development of atherosclerosis of the lower extre-
mities, based on the results of 5- and 12-year follow-up [8].
The study performed by Chaparala et al. showed elevated
levels of interleukin-6 in patients with peripheral arterial
occlusive disease compared to the control group. This
was however related to leukocytosis in this group [9].
It is worth noting that Barani et al. reported the rela-
tionship of critical limb ischemia with elevated levels
of inflammatory markers and cardiovascular function,


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Criqui MH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20471776

Chirurgia Polska 2013, 15, 2

Tomasz Ruciriski i wsp.

Ocena stezenia markerdw stanu zapalnego u chorych z krytycznym niedokrwieniem korczyn dolnych

datnosci oznaczania stezenia biatka CRP, jako markera
stanu zapalnego towarzyszacego zmianom zwigzanym
z krytycznym niedokrwieniem konczyn jak rowniez moz-
liwego zwigzku pomiedzy stezeniem CRP a rokowaniem
w przypadku tej grupy chorych.

Interleukina 6 jest cytoking bioraca udziat w odpowie-
dzi immunologicznej i reakcji zapalnej, wykazujac dziatanie
zardéwno pro-, jak i przeciwzapalne. IL-6 stymuluje wzrost
produkcji biatka CRP i innych biatek ostrej fazy w odpo-
wiedzi na stan zapalny. Cytokina ta uczestniczy réwniez
w powstawaniu blaszki miazdzycowej oraz w rozwoju in-
nych choréb uktadu krazenia [7]. Tzoulaki i wsp. w oparciu
0 5-i 12-letni okres obserwacji podkreslaja, ze podwyzszo-
ne stezenie IL-6 w surowicy jest czynnikiem przyspieszajg-
cym rozwoj miazdzycy tetnic korczyn dolnych [8]. Z kolei
Chaparala i wsp. wskazujg na podwyzszony poziom IL-6
w przypadku chorych z miazdzycg tetnic kornczyn dolnych
w poréwnaniu do grupy kontrolnej, wiazac to jednak
z podwyzszonym poziomem leukocytozy w tej grupie [9].
Warto zwréci¢ uwage na doniesienia Baraniego i wsp.,
dotyczace zwigzku pomigdzy krytycznym niedokrwieniem
konczyny i podwyzszonym stezeniem markerdw stanu
zapalnego a funkcjg uktadu krazenia, oceniang w bada-
niach EKG, UKG i wzrostem $miertelnosci [10]. W badaniu
przeprowadzonym w o$rodku Autoréw, wykazano istotne
statystycznie roznice w wyjsciowym stezeniu w surowicy
krwi IL-6 pomiedzy grupami z krytycznym niedokrwieniem
konczyny z martwica i bez niej w stosunku do grupy
kontrolnej. W okresie pooperacyjnym w pierwszej dobie
obserwowano wzrost stezenia interleukiny 6 we wszyst-
kich badanych grupach z nastepowa normalizacjg stezenia
w 7. dobie. Podobny pooperacyjny wzrost stezenia IL-6
zaobserwowali Baigrie i wsp. u chorych poddawanych
leczeniu rekonstrukcyjnemu w obrebie aorty. Najwyzsze
stezenie IL-6 obserwowano pomiedzy 4. a 24. godzing po
operacji. Powrot wartosci IL-6 do wartosci wyjsciowych
stwierdzano w przypadku niepowiktanego okresu poope-
racyjnego po 48-72 godzinach od zabiegu [11].

W badaniu opisanym w niniejszej pracy, z grup cho-
rych z krytycznym niedokrwieniem konczyny wyodrebnio-
no podgrupe chorych poddanych leczeniu rekonstrukcyj-
nemu poprzez wykonanie operacji hybrydowej, gdzie do
przywrécenia kragzenia krwi w odcinku aortalno-biodro-
wym wykorzystano technike wewnatrznaczyniowa, a dal-
szg jednoczasowa rekonstrukcje tetnic wykonywano poni-
zej wiezadfa pachwinowego technikg otwartg [12]. W tej
grupie chorych nie zaobserwowano charakterystycznego
dla innych grup zwiekszenia stezenia IL-6 w pierwszej do-
bie pooperacyjnej. Stezenie IL-6 pozostawato na niezmie-
nionym poziomie przez caty okres leczenia. Zastosowa-
nie technik wewnatrznaczyniowych znacznie ograniczyto
rozlegto$¢ operacji, powodujac tym samym zmniejsze-
nie urazu okotooperacyjnego. Ma to znaczacy wptyw
na liczbe powiktan okotooperacyjnych, w szczegdlnosci
kardiologicznych i oddechowych. Obserwacje tego typu
mozemy znalez¢ miedzy innymi w pracach Groeneveld
i wsp., ktorzy oceniali wptyw leczenia rekonstrukcyjnego
tetnic konczyn dolnych na pooperacyjng funkcje uktadu
oddechowego w dwdch grupach chorych. W przypad-

assessed by ECG, echocardiography, and higher one-year
mortality [10]. Our study showed statistically significant
difference in the initial interleukin-6 serum concentration
between the groups with critical limb ischemia with necro-
sis and without necrosis in relation to the control group.
Increased interleukin-6 concentration was observed on
the first postoperative day at all groups with subsequent
normalization of concentration on the 7" day. A similar
postoperative increase in interleukin-6 concentration was
observed by Baigrie et a/. in patients undergoing the aor-
tic reconstructive surgery. The highest concentration of
interleukin-6 was reached 4-24 hours after surgery and
after 48-72 hours returned to baseline values in the case
of uncomplicated postoperative period [11].

In our study, from the group of patients with critical
limb ischemia we distinguished a subgroup of patients
that have been treated with hybrid surgery, where the
endovascular technique was used to restore blood circu-
lation in aorto-iliac segment, and further concurrent arterial
reconstruction below the inguinal ligament was performed
by the open technique [12]. Contrary to other groups, in
this group no increase in interleukin-6 concentration was
observed on the first postoperative day. The concentration
remained unchanged throughout the treatment period.
The use of endovascular techniques significantly reduced
the extent of surgery and perioperative trauma. This has
a significant impact on the number of postoperative com-
plications, especially cardiac and respiratory ones. Similar
observations were conducted by Groeneveld et a/., who
observed the postoperative lung function in two groups
of patients undergoing lower limb arterial reconstruction
treatment. For patients undergoing abdominal aortic re-
constructive treatment the concentration of interleukin-6
was higher than after the peripheral artery reconstruction,
which was also associated with the increased respiratory
dysfunction in response to reperfusion [13]. Parmar et al.
divided the patients into 3 groups: group | — patients after
angiography, group Il — patients after angioplasty and
group lll — patients after the open peripheral arterial re-
construction surgery. They obtained statistically significant
difference between the serum interleukin-6 concentration
one hour and 24 hours after the surgery and 24 hours after
the angioplastic procedure, contrary to the arteriography
group [14]. The conservative treatment of critical ischemia
had no effect on the interleukin-6 concentration.

TNF-« is a protein participating in the many processes
controlling the body functions, from the immune res-
ponse to the anti-tumor effects. Its synthesis is increased
particularly in response to bacterial lipopolysaccharide
cell wall. In our study, we did not observed statistically sig-
nificant differences in the TNF-a concentrations between
the groups, both before and after the surgery. World
literature reports different levels of TNF-« concentrations
in patients with critical limb ischemia and its impact on
the outcome. Barani et al. reported a significantly lower
concentration of TNF-« in patients with critical limb isch-
emia who survived one year compared to patients who
died [10]. Groeneveld et al. assessed respiratory function
between groups of patients undergoing abdominal aortic
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ku chorych poddawanych leczeniu rekonstrukcyjnemu
w obrebie aorty brzusznej obserwowano wyzsze stezenia
IL-6 niz w przypadku rekonstrukcji tetnic obwodowych,
co wigzato sie rowniez z wieksza dysfunkcjg uktadu odde-
chowego w odpowiedzi na reperfuzje [13]. Parmar i wsp.
w swojej pracy badawczej podzielili badanych na trzy
grupy: | grupa chorych poddanych arteriografii; Il grupa
chorych poddanych angioplastyce; lll grupa poddana
operacyjnej rekonstrukcji tetnic obwodowych. Autorzy
obserwowali istotne statystycznie réznice w stezeniu IL-6
w surowicy krwi w pierwszej i 24. godzinie po operacji,
jak réwniez w 24. godzinie po zabiegu w grupie podda-
nej angioplastyce (w stosunku do grupy poddanej tylko
arteriografii) [14].

TNF-« jest biatkiem uczestniczacym w wielu procesach
regulujgcych funkcje organizmu, poczawszy od odpowie-
dzi immunologicznej po dziatania przeciwnowotworowe.
Jego synteza wzrasta szczegélnie w odpowiedzi na lipo-
polisacharydy $cian komérek bakteryjnych. W naszym
badaniu nie zaobserwowali$§my istotnych statystycznie
réznic pomiedzy poszczegélnymi grupami w stezeniu
TNF-a, zarowno w okresie przed-, jak i pooperacyjnym.
W literaturze $wiatowej podawane sg rozne doniesienia
dotyczace stezen TNF-a u chorych z krytycznym nie-
dokrwieniem konczyny, jak i jego wptywu na wyniki le-
czenia. Barani i wsp. donoszg o statystycznie istotnym
mniejszym stezeniu TNF-a« w przypadku chorych z kry-
tycznym niedokrwieniem konczyny, ktérzy przezyli rok,
w poréwnaniu do chorych, ktérzy zmarli [10]. Groeneveld
i wsp., oceniajgc wydolno$¢ uktadu oddechowego pomie-
dzy grupami chorych poddawanych leczeniu rekonstruk-
cyjnemu w obrebie aorty brzusznej i tetnic obwodowych,
nie zaobserwowali istotnych réznic w stezeniu TNF-« [13].
Luiwsp., poddajgc w warunkach laboratoryjnych kontro-
lowanemu niedokrwieniu konczyny myszy, obserwowali
wptyw reperfuzji na funkcje serca. W przypadku dzikiego
typu (wild type TNF-a) obserwowano wzrost markeréw
apoptozy komoérek oraz dysfunkcje serca, natomiast
w przypadku myszy genetycznie modyfikowanych TNF-a
(/=) nie zaobserwowali podobnych zdarzen [15]. Wydaje
sie, ze ze wzgledu na udziat w licznych procesach regu-
lacyjnych rola TNF-a wymaga dalszego badania i oceny
w oparciu o liczniejsza grupe badana.

Whioski

Krytyczne niedokrwienie konczyny jest chorobg ogél-
noustrojowg, stanowigcg stan zagrozenia zywotnosSci
konczyny i zycia chorego. Ze wzgledu na czesto obecne
schorzenia wspdtistniejace, w tym schorzenia zwigzane
z obecnoscig zmian miazdzycowych w innych obszarach,
chorzy z CLI wymagajg kompleksowego interdyscyplinar-
nego przygotowania oraz optymalnego planowania zabie-
gow rekonstrukcyjnych tetnic. Mimo istotnego z punktu
widzenia klinicznego przygotowania przedoperacyjnego
chorych z CLI, terapia zachowawcza krytycznego nie-
dokrwienia konczyny nie przynosi oczekiwanych korzysci
w postaci spadku aktywnosci prozapalnej uktadu immu-
nologicznego. Planujac leczenie rekonstrukcyjne tetnic

and peripheral arteries reconstructive surgery and did not
observe significant differences in the concentration of
TNF-a [13]. Lu et al. subjected mice to the limb ischemia
followed by reperfusion in controlled laboratory condi-
tions and observed its effect on the cardiac function. In
wild type mice they observed the increase in apoptosis
markers and cardiac dysfunction, whereas in genetically
modified mice TNF-a (—/-) they did not observe similar
events [15]. It seems that because TNF-«¢ is involved
in numerous regulatory processes, it requires further
research and evaluation on the more numerous groups.

Condlusions

Critical limb ischemia is a systemic disease constitut-
ing a threat to life and limb viability. Because of numerous
comorbid disorders in these patients, they require com-
plex interdisciplinary preparation and optimal planning
of the arterial reconstructive surgery. Although impor-
tant to the overall impact, the preoperative conservative
treatment of critical limb ischemia brings no benefit in
the form of a decrease in pro-inflammatory activity of the
immune system. When planning arterial reconstruction, it
is important to reduce the perioperative trauma by using
endovascular and hybrid techniques when treating the
lesions in aorto-iliac segment coexisting with lesions
below the inguinal ligament. The application of modern
minimally invasive methods in reconstructive treatment
allows for achieving better results.

wazne jest ograniczenie urazu okotooperacyjnego przez
zastosowanie technik wewnatrznaczyniowych i hybrydo-
wych, w szczegélnosci w leczeniu zmian tetnic w odcinku
aortalno-biodrowym wspétistniejgcych ze zmianami tet-
nic ponizej wigzadta pachwinowego.
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