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Streszczenie

Wstep. Leczenie hormonalne i cigza zalicza si¢ do istotnych czynnikdw ryzyka wystapienia i progresji
przewlekiej choroby zylnej (PChZ). Powszechno$é stosowania zaréwno hormonalnej terapii zastepczej,
jak i doustnej antykoncepcji hormonalnej sprawia, ze leczenie hormonalne stanowi jeden z czeSciej
identyfikowanych czynnikéw potencjalnie sprzyjajacych rozwojowi PChZ w populacji. W dotychczas
przeprowadzonych badaniach dotyczacych wptywu doustnej antykoncepcji hormonalnej na ukfad zylny
szczegolne miejsce zajmuje wptyw tego typu leczenia na wystapienie zakrzepicy zyt gtebokich. Roéwno-
cze$nie niezwykle ograniczona liczba prac dotyczy analizy bezpos$redniego wptywu stosowania doustnej
antykoncepcji hormonalnej na wystepowanie zaréwno podmiotowych, jak i przedmiotowych objawéw PChZ
w populacji pacjentek stosujgcych tego typu terapie. W niniejszej pracy poddano ocenie wystepowanie
objawéw PChZ u mtodych kobiet stosujacych doustng antykoncepcje hormonalna, poréwnujac uzyskane
wyniki z wynikami otrzymanymi w grupie kontrolnej obejmujacej pacjentki o podobnej charakterystyce,
niestosujace leczenia hormonalnego.

Materiat i metoda. Badanie przeprowadzono w populacji 332 kobiet, studentek Slaskiego Uniwersytetu
Medycznego w Katowicach, w wieku 20-25 lat, sposrod ktérych 201 kobiet (60,5%) stosowato doustna
antykoncepcje hormonalna. Mediana wieku badanej populacji wyniosta 22 lata, mediana czasu stosowania
doustnej antykoncepcji hormonalnej — 18 miesiecy (zakres od 5 tygodni do 4 lat i 6 miesiecy). U wszystkich
badanych dokonano oceny wystepowania objawéw przedmiotowych PChZ w oparciu o klasyfikacje CEAP,
jak réwniez wystepowania i nasilenia objawdw podmiotowych tej choroby. Wyniki uzyskane w grupie
pacjentek stosujacych antykoncepcje hormonalng poréwnano z wynikami otrzymanymi w populacji kobiet
niestosujgcych leczenia hormonalnego W grupie kobiet stosujacych doustng antykoncepcje hormonalna
ocenie poddano zalezno$¢ pomiedzy wystepowaniem objawéw przedmiotowych i podmiotowych PChZ
a czasem stosowania antykoncepcji hormonalnej.

Wyniki. W obu grupach stwierdzono podobna czesto$é wystepowania zaréwno podmiotowych, jak
i przedmiotowych objawoéw PChZ. Czesto$¢ wystepowania jakichkolwiek objawéw przedmiotowych oce-
nianych zgodnie z klasa C w klasyfikacji CEAP wyniosta 36,46% w grupie antykoncepcji hormonalnej oraz
39,59% w grupie pacjentek niestosujacych tego rodzaju leczenia (p > 0,05). W obu grupach najczestsza
manifestacjg PChZ byfa obecno$é zmian o charakterze C1 pod postacig telangiektazji i 2yt retikularnych.
Wystepowanie objawéw podmiotowych PChZ stwierdzono u 73,44% pacjentek przyjmujacych doustne
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leki antykoncepcyijne i u 66,41% pacjentek niestosujgcych leczenia hormonalnego (p > 0,05). W analizie
statystycznej nie stwierdzono zaleznosci pomiedzy czasem trwania terapii a wystepowaniem boélu, uczucia
ciezkosci konczyn oraz $wigdu i kurczéw nocnych w grupie pacjentek stosujacych leczenie hormonalne.
Uwzgledniajac czas stosowania doustnej antykoncepcji hormonalnej, nie stwierdzono jego wptywu na
wystepowanie zylakdw i obrzekdw konczyn w badanej populacji. Zaobserwowano stabg, niemniej istotng
statystycznie korelacje pomiedzy wystepowaniem zmian o charakterze telangiektazji (C1) a czasem trwania
leczenia hormonalnego (wspdtczynnik r korelacji Spearmana 0,204; p = 0,004).

Whioski. W badanej populacji mtodych kobiet (20-25 lat) stosowanie doustnej antykoncepcji hormonal-
nej nie wptywa na wzrost czesto$ci powszechnie wystepujacych takze w tej grupie wiekowej objawoéw
podmiotowych PChZ. Udokumentowany, ograniczony wptyw doustnej antykoncepcji hormonalnej na
wystepowanie jedynie niektérych objawéw przedmiotowych PChZ wymaga potwierdzenia w dalszych
badaniach. Konieczne sg rowniez dalsze badania prospektywne odnoszace sie do wptywu czasu stoso-
wania doustnej antykoncepcji hormonalnej oraz wptywu rodzaju przyjmowanych lekdw na wystapienie
i progresje PChZ, w tym badania odnoszace sie do innych grup wiekowych.

Stowa kluczowe: przewlekfa choroba zylna (PChZ), antykoncepcia hormonalna, symptomatologia, epidemiologia
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Abstract

Introduction. Hormonal treatment and pregnancy are important risk factors for the occurrence and pro-
gression of chronic vein diseases (CVD). The widespread use of both hormone replacement therapy and
oral hormone contraception (OHC) places hormonal treatment among one of the most frequently identified
factors potentially contributing to the appearance of symptoms of CVD in the population. In the studies
conducted so far on the influence of OCP on the venous system, the effect of oral hormonal therapy on
the occurrence of deep vein thrombosis is of particular importance. At the same time, a limited number
of studies analyse the direct impact of OHC use on the occurrence of both symptoms and signs of CVD
in the population of patients using this type of therapy. The study assessed the occurrence of symptoms
of chronic venous diseases in young women using oral hormonal contraception by comparing the obta-
ined results with the control group of patients with similar characteristics, not using hormonal treatment.
Material and method. The study was conducted on a population of 332 women, students at the Medical
University of Silesia in Katowice, aged 20-25, including 201 women (60.5%) using oral hormonal con-
traception. The median age of the study population was 22 years, the median duration of oral hormonal
contraceptive use was 18 months, ranging from 5 weeks to 4 years and 6 months. All patients were as-
sessed for the presence of signs of CVD based on the CEAP classification, as well as for the occurrence
and severity of symptoms of this disease. The results obtained in the group of patients using hormonal
contraception were compared with the population of women not using hormone therapy.

Results. The incidence of signs and symptoms of the chronic venous disease was similar in both groups.
The incidence of any symptoms assessed according to CEAP class C was 36.46% in the group of hormo-
nal contraceptives and 39.59% in the group of patients without this type of treatment (p > 0.05). In both
groups, the most common manifestation of chronic venous disease was the presence of C1 lesions in the
form of telangiectasia and reticular veins. The presence of symptoms of CVD was found in 73.44% of the
population of patients taking oral contraceptives and in 66.41% of patients not using hormonal therapy
(p > 0.05). In the statistical analysis, no correlation was found between the duration of therapy and the
occurrence of pain, the feeling of heaviness in the limbs as well as itching and night cramps in this group
of patients using hormonal therapy. Considering the time factor of using oral hormonal contraceptives,
there was no effect of the duration of oral hormonal contraceptive use on the occurrence of varicose veins
and swelling of the limbs in the studied population. At the same time, a weak but statistically significant
correlation was observed between the occurrence of telangiectasias (C1) and the duration of hormonal
treatment (Spearman'’s r correlation coefficient 0.204; p = 0.004).

Conclusions. In the studied population of young women (20-25 years), the use of oral hormonal contra-
ception did not increase the frequency of the occurrence of the CVD symptoms, commonly present in
this age group. The documented, limited influence of OHC on the occurrence of only some of the signs of
CVD requires confirmation in further studies. Further prospective studies are also required regarding the
effect of the duration of OHC use and the effect of the type of oral contraception drugs on the occurrence
and progression of CVD, including the studies relating to other age groups.

Key words: chronic venous diseases, hormonal contraception, symptomatology, epidemiology
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Wstep

Leczenie hormonalne to jeden z czesciej wskazywa-
nych w literaturze czynnikéw ryzyka rozwoju i progresji
przewlektej choroby zyInej (PChZ) [1]. Czesto$é wystepo-
wania PChZ w populacji krajow zachodnich umiejscawia
te grupe schorzen wsrdd najczestszych choréb uktadu
naczyniowego. Wedtug badan epidemiologicznych zylaki
konczyn dolnych obecne sg u 25-33% kobietiu 10-40%
dorostych mezczyzn [1].

Jak wskazuje Jawien, objawy podmiotowe i/lub przed-
miotowe PChZ wystepujg u 37% dorostych mezczyzn
i 45% dorostych kobiet w Polsce, zgtaszajacych sie na
wizyte lekarska w lecznictwie ambulatoryjnym [2].

Szeroki zakres objawéw przedmiotowych oraz réz-
norodnos$¢ i zréznicowane nasilenie objawéw podmio-
towych zwigzanych z PChZ przektadajg sie na czesto
zréznicowany obraz kliniczny u poszczegolnych chorych.
Stwierdzane zmiany moga stanowi¢ dla pacjenta jedynie
problem estetyczny (np. obecno$¢ pajaczkéw zylnych
czy poszerzonych zyf retikularnych) lub tez by¢ przyczy-
na istotnych klinicznie dolegliwosci (np. wystepowanie
obrzekéw, zmian troficznych badz owrzodzen zylnych
goleni) [1, 3].

Niezwykle istotne z punktu widzenia jakos$ci zycia pa-
cjenta jest réwniez wystepowanie subiektywnie odczu-
wanych przez chorego objawéw podmiotowych, w tym
bélu konczyn, uczucia ciezkosci, uczucia obrzeku, $wig-
du czy tez kurczow nocnych [1]. Dolegliwosci te moga
wystepowac z ré6znym nasileniem oraz ulega¢ zmianie
w zaleznosci od pory dnia i trybu zycia chorego (nasile-
nie zwykle w godzinach popotudniowych i wieczornych,
w trakcie dtugotrwatego przebywania w pozycji stojacej
lub siedzacej). W tym miejscu nalezy podkresli¢ fakt, ze
objawy podmiotowe nie zawsze korelujg jednoznacznie
z wystepowaniem objawéw przedmiotowych. Dobrym
przyktadem jest tutaj grupa pacjentow COs [wg klasy-
fikacji CEAP — objawy kliniczne (C, clinical), etiologia
(E, etiological), lokalizacja anatomiczna (A, anatomical)
i przyczyny patofizjologiczne (P, pathophysiological)],
w przypadku ktérej mimo braku widocznych znamion
choroby zyt w badaniu przedmiotowym podawane przez
chorego dolegliwo$ci sugerujg obecno$é PChZ (np. uczu-
cie ciezkosci, bdle konczyn, uczucie obrzeku nasilajace
sie w ciggu dnia) [3]. Wedtug opublikowanych wynikéw
badania Vein Consult Program pacjenci klasyfikowani jako
COs stanowia do 20% catej populaciji chorych z PChZ [4].

Wazna klinicznie informacja jest tez fakt coraz czest-
szego wystepowania PChZ wraz z coraz bardziej zaawan-
sowanym wiekiem. Réwnoczes$nie nalezy jednak podkre-
$li¢, ze schorzenie to relatywnie czesto dotyczy réwniez
os6b mtodych, w tym pacjentéw eksponowanych na
potencjalne czynniki ryzyka wystapienia i progresji PChZ.
Zgodnie z doniesieniami z piSmiennictwa poza obciaze-
niami genetycznymi, otyfoscig i trybem zycia (np. mata
ilo$¢ ruchu, pozycja siedzagca przez wiekszo$¢ dnia) zna-
czenie w tym zakresie majg takze inne czynniki, w tym
leczenie hormonalne (antykoncepcja, hormonalna terapia
zastepcza, stosowanie hormonoéw steroidowych z in-
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nych wskazan) badz cigza [1, 2]. Obecnos$¢ receptoréw
hormonalnych (w tym dla estrogenéw w $cianach zyt),
wigksza czesto$¢ wystepowania objawdw podmiotowych
i przedmiotowych PChZ w czasie cigzy, zwiekszona cze-
stos¢ wystepowania zarowno pajgczkow, jak i zylakow
konczyn oraz objawdw nadcisnienia w obrebie zyt mied-
nicy u pacjentek, ktére maja w wywiadzie przebyta cigze,
sugerujg zwigzek pomiedzy wptywem hormonéw ptcio-
wych a patogenezg zmian towarzyszacych PChZ. Jedng
z czestszych w obecnych czasach przyczyn klinicznych
leczenia hormonalnego jest antykoncepcja hormonal-
na. Jej wptyw na ukfad zylny poddano wielu badaniom
w aspekcie ryzyka wystgpienia zakrzepicy zyt gtebokich
w populacji kobiet stosujacych te metode [5, 6].

Mimo ze leczenie hormonalne (w tym antykoncep-
cja hormonalna) znajduje sie wedtug wielu opracowan
na liscie czynnikéw ryzyka rozwoju PChZ, liczba prze-
prowadzonych in vivo badan dotyczacych zagadnienia
bezposredniego wptywu antykoncepcji hormonalnej na
obecnos¢ i nasilenie objawdw podmiotowych PChZ po-
zostaje ograniczona [1]. Brak jest takze nadal wysokiej
jakosci dtugoterminowych obserwacji odnoszacych sie
do wptywu antykoncepcji na progresje PChZi rozwaj zy-
lakow konczyn. W badaniu przedstawionym w niniejszej
publikacji autorzy podjeli prébe oceny wptywu doust-
nej antykoncepcji hormonalnej (DAH) na wystepowanie
objawéw podmiotowych PChZ. Badanie uzupetniono
o analize wystepowania objawow przedmiotowych PChZ
u mtodych kobiet stosujgcych ten rodzaj leczenia hor-
monalnego.

Materiat i metoda

Badanie obejmowato populacje 332 kobiet, studen-
tek Slqskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach,
w wieku 20-25 lat, sposréd ktérych 201 (60,5%) stoso-
wato DAH. Mediana wieku badanej populacji wyniosta
22 |lata. Mediana czasu stosowania DAH wyniosta 18 mie-
siecy (zakres od 5 tygodni do 4 lat i 6 miesiecy), przy
czym najwiecej (23,9%) pacjentek wskazywato na okres
przyjmowania DAH wynoszacy 1-2 lat. Badane grupy
(kobiety stosujagce DAH oraz grupa kontrolna — kobiety
nieprzyjmujgce doustnej antykoncepcji hormonalnej) nie
roznity sie pod wzgledem wieku, $redniego wskaznika
masy ciata (BMI, body mass index), jak rowniez wyste-
powania nadwagi i otytosci (tab. ).

Tabela I. Porownanie grup kobiet stosujacych i niestosujacych
doustnej antykoncepcji hormonalnej

Cecha Kobiety niestosu- | Kobiety stosujace | Wartos¢ staty-
jace DAH DAH styki
n=131 n =201
Mediana wieku 22,00 22,00 p > 0,05
(lata)
BMI ($rednia = SD) | 21,12 (= 3,0) 21,23 (= 2,9) p>0,05
Nadwaga 8 (6,1%) 18 (9,4%) p > 0,05
Otylosé 4(3,1%) 3(1,6%) p>0,05

BMI (body mass index) — wskaznik masy ciata; DAH — doustna antykoncepcja hormonalna;
SD (standard deviation) — odchylenie standardowe
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28,13%

Telangiektazje, zyly retikularne (C1)

» Pacjentki stosujgce DAH

25% I |
15,63%

Zylaki (C2)

12,21% 11,98%  11,45%

Obrzek koriczyn (C3)

Grupa kontrolna

Rycina 1. Wystepowanie objawéw przedmiotowych PChZ w grupie stosujacej doustng antykoncepcje hormonalng (DAH) oraz
u pacjentek z grupy kontrolnej (bez antykoncepcji hormonalnej) — réznice w zakresie wystepowania zmian C1-C3 po-

miedzy grupami nieistotne statystycznie (p > 0,05)

Z badania wykluczono pacjentki stosujace leczenie
hormonalne ze wskazan innych niz antykoncepcja, jak
réwniez kobiety w cigzy i po przebytej cigzy. Do badania
nie kwalifikowano tez pacjentek z wywiadem w kierunku
zakrzepicy zyt gtebokich i powierzchownych. U wszyst-
kich badanych dokonano oceny wystepowania objawow
przedmiotowych PChZ na podstawie klasyfikacji CEAP.
Przy wykorzystaniu specjalnie opracowanego kwestio-
nariusza oceniono wystepowanie i nasilenie objawow
podmiotowych PChZ, w tym: bélu konczyn dolnych,
uczucia ciezkosci, $wigdu skéry i kurczéw nocnych. Sto-
pien nasilenia poszczegdlnych objawdéw podmiotowych
oceniano w wizualnej skali analogowej (VAS, visual ana-
logue scale), w zakresie 0-7 punktéw, gdzie 0 oznaczato
brak dolegliwosci o zdefiniowanym charakterze, a7 —ich
maksymalne nasilenie. Wyniki uzyskane w grupie kobiet
stosujgcych DAH poréwnano z wynikami otrzymanymi
w populacji kobiet niestosujgcych leczenia hormonalne-
go i poddano analizie statystycznej przy wykorzystaniu
programu STATISTICA. W analizie dokonano poréwnania
wystepowania objawow podmiotowych i przedmioto-
wych PChZ pomiedzy populacjami pacjentek stosujgcych
i niestosujacych DAH. W grupie kobiet stosujacych DAH
ocenie poddano zalezno$é pomiedzy wystepowaniem
objawéw przedmiotowych i podmiotowych PChZ a cza-
sem stosowania antykoncepcji hormonalne;j.

Wyniki

W obu grupach kobiet — zaréwno stosujacych, jak
i niestosujagcych DAH —stwierdzono podobna czestosé
wystepowania objawow podmiotowych i przedmioto-
wych PChZ. Czestos¢ wystepowania jakichkolwiek ob-
jawow przedmiotowych ocenianych zgodnie z klasg C
w klasyfikacji CEAP wyniosta 36,46% w grupie DAH

oraz 39,59% w grupie pacjentek niestosujgcych tego
rodzaju leczenia; réznica ta nie byta istotna statystycznie
(p > 0,05). W obu grupach najczestsza manifestacjg PChZ
byta obecnos$¢ zmian o charakterze C1 pod postacig telan-
giektazji i zyt retikularnych. Szczegotowe dane dotyczace
wystepowania poszczegolnych objawoéw przedmioto-
wych przedstawiono na rycinie 1.

Wystepowanie objawéw podmiotowych PChZ (ja-
kiegokolwiek z badanych objawoéw: boéle kohczyn, uczu-
cie ciezkosci, $wiad skory, kurcze nocne) stwierdzono
u 73,44% pacjentek przyjmujacych DAH oraz u 66,41%
pacjentek niestosujgcych DAH (réznica nieistotna staty-
stycznie). Szczegdétowe informacje co do czestoséci wy-
stepowania poszczegdlnych objawoéw przedstawiono na
rycinie 2. U 36,98% kobiet stosujacych i u 26,28% niesto-
sujacych DAH stwierdzano wystepowanie jakiegokolwiek
sposrod ocenianych objawdéw podmiotowych bez obec-
nosci objawow przedmiotowych (C1-C3). Te grupe pa-
cjentek sklasyfikowano jako COs wedtug klasyfikacji CEAP.

Istotnej statystycznie roznicy pomiedzy grupami nie
stwierdzono réowniez w ocenie ilosciowej stopnia nasi-
lenia poszczegdlnych dolegliwosci ocenianego w VAS.
W 7-stopniowej skali, gdzie 0 oznaczato brak dolegliwosci,
a 7 — ich maksymalne nasilenie, w grupie kobiet zgta-
szajgcej wystepowanie bolu konczyn $rednia wartosé
w skali VAS dla bélu wyniosta 2,59 + 1,18 dla pacjentek
stosujacych DAH oraz 2,83 + 1,31 dla pacjentek bez
leczenia hormonalnego (p > 0,05). Odpowiednie warto-
$ci dla zgtaszanego uczucia ciezkosci kofnczyn wyniosty
wsréd pacjentek podajacych wystepowanie tego objawu
3,62 £ 0,77 oraz 3,56 + 0,91 (p > 0,05). Znamiennej sta-
tystycznie roznicy pomiedzy nasileniem objawdw w wy-
réznionych grupach nie stwierdzono takze dla uczucia
$wiadu oraz kurczéw nocnych (ocena nasilenia zgtasza-
nych dolegliwosci u chorych objawowych w skali VAS).
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Rycina 2. Wystepowanie objaw6éw podmiotowych PChZ w grupie stosujacej doustna antykoncepcje hormonalna (DAH) oraz
u pacjentek z grupy kontrolnej (bez antykoncepcji hormonalnej) — réznice w zakresie wystepowania poszczegoélnych
objawow pomiedzy grupami nieistotne statystycznie (p > 0,05)

100%

90%

80%

70%

S

=]
X

w
g

Q
X

Q

1-3 miesigcy 3-6 miesiecy 6 miesigcy — 1 rok

m Bdle konczyn

w Uczucie cigzko$ci konczyn

40%
2
%

1-2 lata 2-3 lata 34 lata

Powyzej 4 lat

= Swiad skory Kurcze nocne

Rycina 3. Wystepowanie poszczegdlnych objawéw podmiotowych w zaleznosci od czasu stosowania doustnej antykoncepcji
hormonalnej. W analizie statystycznej brak korelacji pomiedzy wystepowaniem béléw konczyn, uczucia ciezkosci,
$wiadu skory i kurczow konczyn a czasem trwania terapii hormonalnej — brak istotnych statystycznie zmian w zakresie

wystepowania objawéw podmiotowych w funkcji czasu

W dalszym etapie analizy oceniano zalezno$é pomie-
dzy czasem trwania leczenia hormonalnego (stosowania
DAH) a wystepowaniem podmiotowych i przedmioto-
wych objawéw PChZ. Na rycinie 3 przedstawiono wykres
zalezno$ci pomigedzy czasem stosowania DAH a wyste-
powaniem podawanych przez pacjentki objawéw pod-
miotowych w grupie stosujacej antykoncepcje. W ana-
lizie statystycznej nie stwierdzono zaleznosci pomiedzy
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czasem trwania terapii a wystepowaniem bélu, uczucia
ciezkosci konczyn oraz $wiagdu i kurczow nocnych w tej
grupie badanych.

Analizujac wystepowanie odnotowanych objawdéw
przedmiotowych (obecnos¢ jakiegokolwiek objawu przed-
miotowego) w zaleznos$ci od czasu stosowania DAH,
nie zaobserwowano istotnego statystycznie zwigzku po-
miedzy czasem przyjmowania DAH a obecnoscig zmian
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Rycina 4. Wystepowanie objawéw przedmiotowych PChZ w funkcji czasu u pacjentek stosujacych DAH. Wspétczynnik korelacii
Spearmana r = 0,204 dla wystepowania telangiektazji w funkcji czasu (p = 0,004); brak korelacji dla pozostatych obja-

wow (zylaki, obrzeki)

w badaniu przedmiotowym (telangiektazje, zylaki lub
obrzeki badz wspétistnienie objawoéw przedmiotowych).
W dalszej analizie ocenie poddano wptyw czasu stosowa-
nia DAH na obecnos$¢ poszczegdélnych, indywidualnych
objawéw przedmiotowych, prébujgc odpowiedzie¢ na
pytanie, czy czas trwania leczenia hormonalnego ma
wplyw na wystgpienie telangiektazji, zylakéw lub obrze-
kéw jako pojedynczego objawu (ryc. 4). W analizie staty-
stycznej nie stwierdzono wptywu czasu stosowania DAH
na wystepowanie zylakow i obrzekéw konczyn (w okresie
przyjmowania lekéw od 5 tygodni do 4 lat i 6 miesiecy).
Réwnoczesnie zaobserwowano staba, niemniej istotna
statystycznie korelacje pomiedzy wystepowaniem zmian
o charakterze telangiektazji a czasem trwania leczenia hor-
monalnego (wspotczynnik r korelacji Spearmana 0,204;
p = 0,004).

Dyskusja

Przewlekta choroba zylna jako jedna z najbardziej
rozpowszechnionych choréb uktadu naczyniowego moze
dotyczy¢ nie tylko pacjentéw w zawansowanym wieku,
ale rowniez oséb mtodych. Fakt czestszego wystepowania
choroby wraz ze starszym wiekiem w badanej populacji
nie wyklucza obecnosci objawdéw zaréwno podmioto-
wych, jak i przedmiotowych PChZ u mtodszych pacjentek.
W badanej populacji mfodych kobiet, studentek Slqskiego
Uniwersytetu Medycznego, czesto$¢ wystepowania ja-
kichkolwiek objawoéw przedmiotowych PChZ oszacowa-
no w zaleznosci od badanej grupy na 36,46% i 39,59%.
WSsrod stwierdzanych odchylen od stanu prawidtowego
w badanej populacji potwierdzono obecno$¢ zmian w za-

kresie C1-C3 wedtug klasyfikacji CEAP (odpowiednio:
telangiektazje/zyty retikularne, zylaki korczyn, obrzeki
konczyn) przy najwiekszym rozpowszechnieniu zmian
o charakterze C1. W tym miejscu nalezy podkresli¢ tez
duzy odsetek pacjentek objawowych w obu badanych
grupach, zaréwno stosujacych, jak i niestosujgcych DAH
— odpowiednio 73,44% i 66,41%. Obserwacje te potwier-
dzaja liczne badania dotyczace czestosci wystepowania
objawéw podmiotowych PChZ w populacji krajéw za-
chodnich. W badaniu Bonn Vein Study czestos$é wyste-
powania objawéw PChZ, w tym uczucia ciezkosci, bélu,
a takze obrzeku konczyn, oszacowano w populacji oséb
dorostych na 62% u kobiet i 49% u mezczyzn [7]. W bada-
niu przeprowadzonym w Luksemburgu i Belgii objawowi
chorzy z PChZ stanowili az 61% badanej populacji [8].
W badaniu wykonanym w Polsce na zlecenie Polskiego
Towarzystwa Flebologicznego, obejmujacym reprezenta-
tywna grupe dorostych Polek i Polakéw, uczucie ciezkosci
konczyn dolnych zgtaszato 62% badanych, a bole konczyn
zwigzane z dfugim staniem i siedzeniem podawato 37%
ankietowanych [9].

Wptyw leczenia hormonalnego, a w szczegdlnosci
wplyw stosowania hormonoéw ptciowych, na uktad zylny
byt tematem wielu badan dotyczgcych zaréwno ryzyka
zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej, jak i mozliwosci
rozwoju i progresji PChZ [10]. Zgodnie z dostepnym pi-
$miennictwem stosowanie leczenia hormonalnego opar-
tego na wykorzystaniu hormondw steroidowych stanowi
istotny czynnik ryzyka wystgpienia zakrzepicy zyt gtebo-
kich i zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej [11].

Czestsze wystepowanie zylakéw konczyn, w tym nie-
wydolnosci zyt miednicy, jak rowniez wielu innych postaci
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zaawansowania PChZ (w tym zmian o charakterze C1)
u kobiet, zmiany w ukfadzie zylnym zwigzane z obecng
cigzg oraz cigzami przebytymi w przesztosci wskazuja
na istotng role stanu hormonalnego pacjentki w kontro-
li homeostazy uktadu zylnego. Obecnos$é receptoréow
estrogenowych i progesteronowych w uktadzie zylnym
wykryto w licznych dotychczas przeprowadzonych ba-
daniach odnoszgcych sie zaréwno do zdrowych naczyn
zylnych, jak i do naczyn zmienionych zylakowato [12-15].

Mashiah i wsp. sugerujg wiekszg ekspresje recepto-
row estrogenowych w $cianach odcinkéw zyt zmienio-
nych zylakowato niz w naczyniach prawidtowych [12].
Perrot-Applanat i wsp. potwierdzili wystepowanie re-
ceptorow progesteronowych w wiekszosci bioptatéw
zyty odpiszczelowej pobranych w trakcie jej strippingu,
sugerujac réwnoczesnie wptyw progesteronu na powsta-
wanie zylakéw konczyn [16].

Zwiekszong ekspresje genow dla trzech rodzajow
receptorow estrogenowych w $cianach naczyn zylnych
udokumentowali w swoim badaniu Serra i wsp. [17].
W poréwnaniu z wycinkami zdrowych zyt (grupa kon-
trolna), w grupie pacjentéw z zylakami obserwowano
zwiekszong ekspresje receptoréw estrogenowych alfa,
beta oraz receptora sprzezonego z biatkiem G (GPER,
G protein-coupled ER) w $cianach zyf u chorych z PChZ [17].

W dostepne;j literaturze nadal trwa dyskusja na temat
drég oddziatywania hormonoéw pfciowych na homeo-
staze uktadu zylnego oraz stan napiecia (tonusu) naczyn
zylnych. Dotychczasowe obserwacje sugeruja relaksa-
cyjny wptyw estrogendéw na komoérki miesni gfadkich
oraz hamujace dziatanie progesteronu na skurcz naczyn
zylnych [18].

W badaniu przeprowadzonym w modelu zwierzecym
Raffetto i wsp. udowodnili zwigzek pomiedzy obecnosécia
specyficznych receptoréw estrogenowych a relaksacja
$ciany naczynia zylnego [19]. Jilma i wsp. sugeruja, ze
powodowane dziataniem estradiolu zmniejszenie napigcia
$ciany zyty moze wynika¢ z wptywu tego hormonu na od-
powiedz receptoréw alfa-adrenergicznych w komérkach
miesni gfadkich $cian zyt powierzchownych [20]. O wa-
zorelaksacyjnym wptywie estradiolu na napiecie $ciany
naczynia piszg réwniez inni autorzy [21, 22].

Babaei i Azarmi sugerujg, ze hamujgcy wptyw 17-beta
estradiolu na skurcz naczyn zylnych wigze sie z wptywem
tego hormonu zaréwno na drogi aktywacji skurczu migsni
gtadkich zalezne od jonéw wapnia, jak i na mechanizmy
od nich niezalezne [22].

Wiele innych prac poza wymienionymi sugeruje jed-
nak takze znacznie bardziej trwate oddziatywanie hormo-
now ptciowych na strukture naczyn zylnych, skutkujace
rozwojem i progresjg zmian degeneracyjnych w $cianie
naczynia. Przyczyna tego zjawiska jest potencjalny wptyw
estrogendw na zmiane objetosci, jak réwniez fenotypu ko-
morek miesni gfadkich, powodujacy zaburzenia struktury
$ciany naczynia zylnego oraz rozluznienie i dezorganizacje
sieci wtékien kolagenowych. Estradiol hamuje proliferacje
komorek miesni gtadkich i stymuluje sekrecje protein ma-
cierzy miedzykomoérkowej. Dodatkowym istotnym efek-
tem dziafania estradiolu wydaje sie zwiekszenie produkgcji
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tlenku azotu i jego biodostepnosci [18]. Knaapen i wsp.
sugerujg zwigzek pomiedzy ekspresja receptorow estro-
genowych beta a hipertrofiag komaérek miesni gtadkich
powodujaca dezorganizacje struktury $ciany naczynia
u 0so6b z zylakami konczyn [23, 24].

W opublikowanej w 2020 roku pracy Zhao i wsp. wska-
zuja tez na potencjalny wptyw estrogenow za posrednic-
twem receptorow estrogenowych na ekspresje majgcych
kluczowe znaczenie dla zmian degeneracyjnych w $cianie
zyty metaloproteinaz MMP2 i MMP9 [25]. Potencjalny
wptyw hormonoéw pfciowych na wystepowanie zylakow
konczyn sugerowany jest takze w populacji mezczyzn [26].
Pobierajac krew z zyt konczyny gérnej oraz z niewydolne;j
zyty odpiszczelowej, Kendler i wsp. stwierdzili istotnie
wyzsze stezenia osoczowego testosteronu i estradiolu
w segmentach naczyn z niewydolnoscig zylna [26].

Obecnosé relaksacji Sciany naczyn i zmiany tonusu
zylnego zwigzane z funkcjag hormonalng potwierdzono
nie tylko w badaniach odnoszacych sie do nauk podsta-
wowych, ale réwniez w badaniach /n vivo. Przyktadem
tego rodzaju sytuac;ji klinicznej jest okres cigzy, w czasie
ktérej obserwuje sie liczne zmiany w obrebie uktadu
zylnego, wynikajgce nie tylko ze zwiekszenia objetosci
ptynéw ustrojowych czy wzrostu macicy, ale takze ze
zmian w gospodarce hormonalnej [27].

Obserwacje kliniczne potwierdzajg tez wystgpowanie
zmian w ukfadzie zylnym w trakcie cyklu miesigczne-
go. Oceniajgc $rednice Scian zyt powierzchownych oraz
analizujgc czas zamkniecia zastawek zylnych w poszcze-
goélnych okresach cyklu miesiecznego, Asbeutah i wsp.
odnotowali istotne réznice w zakresie analizowanych
parametrow, zalezne od fazy cyklu zwigzanej z aktualng
funkcja hormonalng badanych kobiet [28].

W przedstawionych wczes$niej wynikach niniejszej pra-
cy nie udokumentowano istotnych réznic pomiedzy grupa
mtodych kobiet stosujgcych DAH i grupa kobiet, ktére nie
przyjmowaty tego rodzaju preparatow, w zakresie wyste-
powania zaréwno objawow przedmiotowych, jak i przed-
miotowych PChZ. W obu grupach z podobna czestoscia
stwierdzano zmiany o charakterze C1, C2 i C3. W tym
miejscu nalezy jednak podkresli¢ relatywnie krotki Sredni
czas trwania terapii hormonalnej (mediana 18 miesiecy)
w badanej populacji oraz mtody wiek populacji (20-25 lat).
Uwzgledniajgc czynnik czasu stosowania DAH, zgodnie
z wynikami przeprowadzonej analizy nie stwierdzono
wptywu czasu ekspozycji badanych kobiet na doustne leki
antykoncepcyjne na wystepowanie zaréwno zylakéw, jak
i obrzekéw konczyn. Stwierdzono jedynie stabg korelacje
pomigdzy wystepowaniem pajaczkow zylnych a czasem
trwania DAH. Obserwacjg wymagajaca niewatpliwie dal-
szych badan byt brak istotnej statystycznie réznicy pomieg-
dzy obiema grupami (mtodych kobiet stosujgcych DAH
oraz niestosujgcych tego rodzaju leczenia) w zakresie
wystepowania bélow konczyn, uczucia ciezkosci, $wigdu
i kurczéw nocnych, jak réwniez nasilenia tych dolegli-
wosci w badanej populacji. W dostepnym pismiennic-
twie mozna znalez¢ niespdjne i czesto niejednoznaczne
dane dotyczgce wptywu DAH na wystepowanie objawow
podmiotowych i przedmiotowych PChZ. Podkreslenia
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wymaga tez ograniczona dostepnos$¢ dtugoterminowych
obserwaciji klinicznych w tym zakresie. Mimo ze lecze-
nie hormonalne, a takze cigza sg powszechnie znanymi
czynnikami ryzyka rozwoju i progresji PChZ, dostepna
literatura nadal zawiera niewielkg liczbe prac dotycza-
cych dtugoterminowej prospektywnej obserwacji kobiet
stosujgcych DAH pod katem rozwoju PChZ.

Jukkola i wsp. w badaniu epidemiologicznym obej-
mujacym grupe 3590 pacjentek w wieku 40-60 lat ana-
lizowali wptyw przebytych cigz, stosowania DAH oraz
hormonalnej terapii zastepczej na wystepowanie zyla-
kow kohnczyn w czasie b-letniej obserwacji. W analizie
statystycznej niezaleznym czynnikiem ryzyka wystapie-
nia zylakow konczyn okazato sie przebycie co najmniej
trzech cigz zakonczonych porodem, réwnocze$nie nie
stwierdzono jednak wptywu stosowania DAH na zwigk-
szong czesto$é wystepowania zylakéw [29]. Kostas i wsp.
w b-letniej obserwaciji dotyczacej pacjentek poddanych
leczeniu zylakdw konczyn i stosujacych terapie estroge-
nowa, oceniajgc wystepowanie nowych zrédet refluksu
w zytach konczyn dolnych, nie stwierdzili wptywu tego
rodzaju leczenia hormonalnego na pojawianie sie nowych
miejsc niewydolnoéci zylnej identyfikowanej w badaniu
ultrasonografii (USG) metoda Dopplera [30].

W przeciwienstwie do wynikoéw tych doniesien, zwia-
zek leczenia hormonalnego, w tym antykoncepcji hor-
monalnej [DAH], z wystepowaniem pajaczkéw zylnych
i zylakéw konczyn sugerujg Sadick, Ciardullo oraz Abo-
u-ElWafa [31-33]. W ostatniej sposréd tych prac, doty-
czacej populacji zenskiego personelu pielegniarskiego
w Egipcie, stosowanie DAH okazato sie istotnym czynni-
kiem ryzyka wystepowania zylakéw konczyn [33]. Analizu-
jac wyniki badania Edinburgh Vein Study, Fowkes i wsp.
jako czynniki zwigzane z obecnoscia refluksu w uktadzie
zyt powierzchownych zidentyfikowali przebytg cigze oraz
wczesniejsze stosowanie DAH [34].

Vin i wsp. oceniajac wptyw rodzaju stosowanych
lekow hormonalnych na wystepowanie objawéw pod-
miotowych PChZ, poddali badaniu 2295 kobiet w wieku
21-40 lat zrozpoznang PChZ przyjmujgcych tego rodzaju
preparaty [35]. W badanej populacji obecno$¢ objawdw
podmiotowych PChZ stwierdzano juz w okresie 1-3 lat
przed wtaczeniem do badania, a pacjentki stosowaty leki
zawierajgce zréznicowane dawki zarowno estrogenow,
jak i progesteronu, w tym preparaty ze zredukowanymi
dawkami estrogenow. Jak podajg autorzy doniesienia,
przyjmowanie standardowych dawek hormonéw w DAH
wigzato sig z wigkszg intensywnoscig uczucia cigzkosci
oraz bolu niz stosowanie dawek zredukowanych. Row-
noczes$nie nie zauwazono wptywu dawek hormondéw na
nasilenie takich dolegliwosci jak wystepowanie kurczéw
oraz obrzeku konczyn [35].

W badaniu bedacym przedmiotem niniejszej analizy
nie zaobserwowano roéznic w zakresie wystepowania
ocenianych objawéw podmiotowych pomiedzy grupa
przyjmujacg DAH a pacjentkami, ktore nie stosowaly tego
rodzaju leczenia. Z uwagi na ograniczong wielko$¢ gru-
py oraz zréznicowane sposoby leczenia hormonalnego

w analizie nie uwzgledniono jednak potencjalnych réznic
w zakresie wptywu réznych dawek poszczegdlnych hor-
monow na wyniki obserwacji. Autorzy niniejszej pracy
zdajg sobie sprawe takze z innych ograniczen przeprowa-
dzonego badania, wsrod ktorych nalezy wymienié ogra-
niczong liczebnos$¢ badanej populacji oraz stosunkowo
krotki maksymalny czas trwania leczenia hormonalnego
(4 lata i 6 miesiecy). Istotnym ograniczeniem wydaje sie
tez brak wykonania badania USG dupleks metodg Dop-
plera w catej badanej grupie — u pacjentek zaréwno
leczonych, jak i nieleczonych hormonalnie. Niewatpli-
wym ograniczeniem jest takze wiek badanej populacji,
nieprzekraczajacy 25 lat.

Whioski

W badanej populacji mtodych kobiet (20-25 lat) stoso-
wanie DAH nie wptywa na wzrost czesto$ci powszechnie
wystepujacych rowniez w tej grupie wiekowej objawow
podmiotowych PChZ. Udokumentowany, ograniczony
wptyw DAH na wystepowanie jedynie niektérych ob-
jawow przedmiotowych PChZ wymaga potwierdzenia
w dalszych badaniach. Konieczne sg tez dalsze prospek-
tywne badania dotyczgce wptywu czasu stosowania DAH,
a takze wptywu rodzaju przyjmowanych lekdw na rozwdj
i progresje PChZ, w tym badania odnoszace sie do innych
grup wiekowych.
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