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STRESZCZENIE

WSTEP. Celem badan byta ocena, czy mozliwe jest
okreslenie prostych (nieztozonych) czynnikéw ryzyka,
na podstawie ktérych mozna stwierdzi¢, czy u cho-
rych z owrzodzeniami stopy na tle neuropatii cukrzy-
cowej standardowa terapia bedzie skuteczna.
MATERIAL | METODY. Byto to badanie kohortowe,
w ktérym oceniano grupe ponad 31 000 pacjentéw
z owrzodzeniem stopy w przebiegu neuropatii cu-
krzycowej, bedacych pod opieka Curative Health Se-
rvices System (CHS). Stosujac wieloczynnikowg lo-
gistyczng regresje, oceniano zwigzki pomiedzy wiel-
koscia rany, okresem jej trwania, stopniem zaawan-
sowania rany oraz innych zmiennych (i ich wptywu)
a wyleczeniem w ciggu 20 tygodni opieki.

WYNIKI. Wykazano, ze wielkos¢ rany, okres jej trwa-
nia i stopien jej zaawansowania istotnie wptywaty
na prawdopodobienstwo wygojenia sie rany w cia-
gu 20 tygodni leczenia. Dodatkowo zauwazono, ze
leczenie w specjalistycznym osrodku leczenia ran,
niezaleznie od tego czy jednostka analizy byta jedna
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rana pacjenta, czy wszystkie, oraz bez wzgledu na
stosowane dodatkowe terapie, nie zmieniato istot-
nie tej zaleznosci.

WNIOSKI. Wykazano, ze trzy tatwe do oceny czynni-
ki ryzyka sa zwigzane z gojeniem sie ran. Uzyskane
wyniki powinny pomaoc klinicystom w ustaleniu, ja-
kie jest prawdopodobienstwo wyleczenia rany, jak
réwniez pomoéc w projektowaniu dalszych badan kli-
nicznych.

Stowa kluczowe: neuropatia cukrzycowa,
owrzodzenia stop, czynniki ryzyka

ABSTRACT

INTRODUCTION. The goal of this study was to evalu-
ate whether simple risk factors can be identified that
successfully characterize who will heal and who will
not heal among patients who have received stan-
dard therapy for diabetic neuropathic foot ulcers.
MATERIAL AND METHODS. For this cohort study, we
evaluated > 31,000 individuals with a diabetic neu-
ropathic foot ulcer seen in the Curative Health Se-
rvices System. Using multivariate logistic regression,
we evaluated the association between wound size,
wound duration, wound grade, and other variables
and their effect on whether a patient would heal by
the 20th week of care.

RESULTS. We demonstrated that wound size, wo-
und duration, and wound grade are all significantly
associated with the likelihood of a wound healing
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by the 20th week of care. In addition, we noted that
these associations were not significantly affected by
the treating wound care center, whether the unit of
analysis was one wound on a patient or all of their
wounds, or current adjuvant therapies.
CONCLUSIONS. We have shown that three easy-to-
-measure risk factors are associated with a wound
healing. These results should help clinicians under-
stand the likelihood that a wound will heal and help
those conducting clinical investigations to design
better trials.

Key words: diabetic neuropathy, foot ulcers,
risk factors

Wstep

Owrzodzenia konczyn dolnych sg powaznym
powikfaniem cukrzycy. Ponad 16 milionéw ludzi
w Stanach Zjednoczonych choruje na cukrzyce,
a u 15% z nich moze rozwina¢ sie owrzodzenie sto-
py [1-3]. Chorzy na cukrzyce, u ktoérych w chwili przy-
jecia do szpitala stwierdzano owrzodzenia konczyn
dolnych, byli hospitalizowani srednio dtuzej niz pa-
cjenci bez owrzodzen [1, 3]. Na cukrzyce choruje tyl-
ko 4% populacji, ale 46% przyjmowanych do szpita-
la z powodu owrzodzenia stopy oraz potowa pacjen-
tow hospitalizowanych z powodu amputacji konczy-
ny dolnej ma cukrzyce [1, 3]. Po amputacji koriczyny
dolnej obniza sie jakos¢ zycia chorego i wzrastajg
koszty leczenia. Czesto wspottowarzysza temu inne
schorzenia, zwieksza sie prawdopodobienstwo am-
putacji drugiej konczyny oraz ryzyko zgonu w ciggu
nastepnych 5 lat [4, 5].

Do rozwoju cukrzycowego owrzodzenia stopy
dochodzi przy udziale wielu réznych czynnikéw. Na
0got jest to potaczenie niewydolnosci tetnic konczyn
dolnych, neuropatii cukrzycowej konczyn dolnych
i miejscowego urazu [6]. U okoto 20% chorych na
cukrzyce z owrzodzeniami stopy dominuje niewystar-
czajacy przeptyw krwi tetniczej, u okoto 50% neuro-
patia cukrzycowa, a u okoto 30% oba schorzenia
[1, 6]. Zazwyczaj niewystarczajacy przeptyw krwi tet-
niczej leczy sie réznymi technikami chirurgicznymi
poprawiajacymi przeptyw krwi [7]. W tych badaniach
owrzodzenia stopy u pacjentéw, u ktérych wystepo-
wat brak czucia i odpowiedniego przeptywu krwi tet-
niczej w stopach, okreslano jako owrzodzenia stopy
w przebiegu neuropatii cukrzycowej (DNFU, diabetic
neuropathic foot ulcer) [8-10].

Leczenie DNFU zwykle polega na chirurgicznym
usunigciu martwiczej tkanki, zastosowaniu wilgotne-
go opatrunku, odcigzeniu rany i ochronie przed ura-
zami zwigzanymi z chodzeniem oraz z innymi codzien-

nymi czynnosciami. Zazwyczaj uzywa sie opatrun-
kow gipsowych, kul, wézkow inwalidzkich i specjal-
nego obuwia [9, 11-15]. Jest to zwykle standardowy
rodzaj opieki w randomizowanych prébach klinicz-
nych, a ostatnio dyskutowano nad wtaczeniem go
do zalecen American Diabetes Association [8-12, 15].

Ostatnio Amerykanska Agencja ds. Zywnosci
i Lekéw (U.S. Food and Drug Administration) wpro-
wadzita kilka nowych metod terapii, co wywotato
ozywione reakcje wsrod oséb zajmujacych sie lecze-
niem pacjentéw z DNFU [8-10, 12, 16]. Wprowa-
dzone leki reprezentujg dwie nowe grupy terapeu-
tyczne: czynniki wzrostu i terapie komodrkowe,
i sg stosowane w potgczeniu ze standardowym po-
stepowaniem opisywanym powyzej. Jednak efekty
leczenia DNFU s nadal stabe. Okoto 10-33% pacjen-
tow objetych standardowa opieka w prébach klinicz-
nych bedzie mozna wyleczy¢ w ciggu 12-20 tygodni
terapii, a okoto 30-50% pacjentéw otrzymujacych je-
den z nowych lekéw réwniez w ciggu 12-20 tygodni
terapii [8-10, 12, 16].

Autorzy przypuszczajg, ze istnieje kilka czynni-
kéw, ktére moga by¢ zwigzane z wyleczeniem DNFU
w ciggu 20 tygodni, przy stosowaniu standardowej
opieki. Jest to informacja wazna dla klinicystéw:
powinno to im pomoc w okresleniu chorych, u kto-
rych standardowe leczenie mogtoby by¢ skuteczne,
chorych wymagajacych juz we wczesnym okresie
terapii dodatkowych lekéw wspomagajacych oraz
chorych, u ktérych wskazana jest opieka specjalistycz-
na. Celem tych badan byta ocena, czy mozna wska-
zac¢ czynniki ryzyka wskazujgce, ktérzy pacjenci
z DNFU zostang wyleczeni, a ktorzy nie.

Materiat i metody

Populacja pacjentow

Od 1988 Curative Health Services (CHS) zarzg-
dza ponad 150 odrebnymi osrodkami leczenia ran
w 38 stanach Stanéw Zjednoczonych i prowadzi re-
jestr pacjentéw w komputerowej bazie danych [17].
Wczesniej przedstawiono za pomocg wykresu przy-
datnos¢ tej bazy danych do badania przypadkéw
DNFU [17, 18]. W tych badaniach wykazano, ze baza
danych pozwala scisle okresli¢, czy w danym przy-
padku stwierdzono u pacjenta DNFU i czy wyleczo-
no zmiany w ciggu 20 tygodni terapii, a takze po-
zwala poréwnywac wyniki z dokumentacjg medyczng
(wartos¢ predykcyjna wyniku dodatniego, odpowied-
nio, 98% [95% Cl 0,89-0,99] i 93% [0,68-0,99] [18].
Zgodnie z dokumentacja medyczng nieprawidtowo-
sci przeptywu tetniczego okreslano metodami nie-
inwazyjnymi, jak monitorowanie TcPo,, lub na pod-
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stawie dopplerowskiego badania tetnic, a neuropa-
tie na podstawie badania odpowiedzi na 10 g widk-
no Semmesa-Weinsteina. Stosujac ten algorytm, nie
wiaczano do badania chorych z istotnymi schorze-
niami tetnic konczyn dolnych.

Badaniem objeto pacjentéw leczonych w cen-
trum CHS w latach 1988-2000, u ktérych przynaj-
mniej raz doszto do DNFU. Analizowano jedyny albo
ostatni okres od rejestracji. U pacjentow leczonych
z powodzeniem, u ktérych przerwano opieke w osrod-
ku CHS, a potem ponownie do niej powrécono (czyli
ponownie ich zarejestrowano), analizowano tylko
ostatni cykl leczenia rany. Ponadto, aby unikng¢ wta-
czenia do badan chorych korzystajgcych z jednora-
zowej specjalistycznej konsultacji w osrodku, wyklu-
czono wszystkich, ktérzy nie odbyli drugiej wizyty
lub nie posiadali dokumentacji dotyczacej procedur
chirurgicznych wykonywanych w okresie 6 tygodni
od pierwszej wizyty.

Ocena wynikéw i czynniki ryzyka

Dla wszystkich badanych wynik — wyleczenie
rany w ciggu 20 tygodni opieki — okreslano przy
uzyciu uprzednio ustalonego algorytmu [18]. Wynik
20-tygodniowego leczenia jest najczesciej stosowa-
nym kryterium oceny w prébach klinicznych. Oce-
niano takze wyniki po 12 tygodniach — rezultaty
analiz byty podobne do opisanych ponizej.

W omawianym badaniu za czynniki ryzyka
uznano takie cechy pacjenta lub rany odnotowane
w trakcie pierwszej wizyty, ktore mogty mie¢ wptyw
na koncowy wynik lub poméc w jego wyjasnieniu.
Jako czynniki ryzyka oceniano nastepujgce zmienne;
wiek, pte¢, okres trwania rany (miesigce), wielkos¢
rany (mm?), stopien jej zaawansowania (tab. 1), licz-
be ran, uprzednia opieke w osrodku CHS i osrodek
CHS, w ktorym chory przebywat. Poprzednia opieke
okreslano, ustalajac, czy pacjent przeszedt peten cykl
tej opieki (tj. czy byt wczesniej zarejestrowany, le-
czony i wypisany z czynnej opieki w osrodku lecze-
nia ran).

Analizy

Dla wszystkich zmiennych podano wartosci
srednie, SD (odchylenia standardowe), mediany
i kwartyle oraz przedstawiono graficznie ze zwroéce-
niem szczego6lnej uwagi na odchylenia. Dwie zmien-
ne — okres trwania i wielko$¢ rany — wykazywaty
powazne odchylenia (zob. Wyniki). Te zmienne prze-
ksztatcono logarytmicznie w celu uzyskania bardziej
symetrycznego rozktadu. W poczatkowych analizach
uzywano jednoczynnikowych ocen zwiagzkéw, jak: ta-
bele 2 x 2, statystyki y2, statystyki Mantela-Haen-
szela i jednostonny test ANOVA.

Podstawowym celem byta ocena zwigzku réz-
nych czynnikéw ryzyka z prawdopodobienstwem
wyleczenia chorego z DNFU w ciaggu 20 tygodni. Do
oceny wptywu poszczegolnych czynnikéw ryzyka
uzyto jedno- (nieskorygowanych) i wieloczynniko-
wych (w petni skorygowanych) modeli regresji logi-
stycznej do szacowania ilorazu szans (OR, odds ra-
tio). Oba OR, nieskorygowany i skorygowany, sg za-
warte w 95-procentowym Cl (przedziat ufnosci).
W petni modyfikowane OR obliczano z uwzglednie-
niem wszystkich czynnikéw ryzyka. Warunki interakgji
oceniano dwukierunkowo. Obydwa modele, statych
i losowych dziatan, oceniano za pomoca o0gélnych
réwnan szacunkowych [19]. Ostatecznie, aby symul-
tanicznie oceni¢ wptyw grupowania zaleznie od
osrodka leczenia ran i pacjenta, oceniano wyniki, po-
stugujac sie modelem GLAMM (generalized linear la-
tent and mixed model) [20]. Techniki te pozwalajg
na skorygowanie oszacowanych wartosci wariancji,
gdyz wielokrotne obserwacje mogty powstac w ob-
rebie jednostek, ktére nie sa od siebie niezalezne,
jak na przykfad badana osoba i osrodek prowadzacy
leczenie. Wszystkie analizy prowadzono, stosujac
program komputerowy SAS wersji 8 lub STATA 7,
lub oba.

Wyniki
U 31 106 pacjentow, ktorzy spetniali kryteria
DNFU opisywanego badania, stwierdzono ogoétem

Tabela 1. Skala stopnia zaawansowania rany wedtug Curative Healt Services

Stopien zaawansowania rany

Opis stadium

o U A W N =

Zajecie naskdérkowe lub powierzchniowych warstw skoéry
Catkowite zajecie skory i tkanki podskdrnej

Stopien 2 plus obnazenie sciggna, wigzadta, i/lub stawu
Stopien 3 plus ropien i/lub zapalenie kosci

Stopien 3 plus martwicza tkanka w ranie

Stopien 3 plus zgorzel miejscowa i okolicznych tkanek

www.dp.viamedica.pl 267



Diabetologia Praktyczna 2002, tom 3, nr 4

Tabela 2. Odsetek niewyleczonych ran dla danych czynnikéw ryzyka (n = 72 525 ran)

Czynnik ryzyka

Odsetek

niewyleczonych ran

Wiek < 54 lat

Wiek 55-64 lat

Wiek 65-74 lat

Wiek > 74 lat

Mezczyzni

Kobiety

1 stopien zaawansowania rany

2 stopien zaawansowania rany

3 stopien zaawansowania rany

4 stopien zaawansowania rany

5 stopien zaawansowania rany

6 stopien zaawansowania rany

1 lub 2 stopien zaawansowania rany

3, 4, 5 lub 6 stopien zaawansowania rany

Log okresu trwania rany < 0,50 log miesiecy
Log okresu trwania rany > 0,50 do < 1,00 log miesigecy
Log okresu trwania rany > 1,00 do < 4,00 log miesigcy
Log okresu trwania rany > 4,00 log miesiecy
Log powierzchni rany < 39 log mm?

Log powierzchni rany > 39 do < 118 log mm?
Log powierzchni rany > 118 do < 401 log mm?
Log powierzchni rany > 401 log mm?
Catkowita liczba ran = 1

Catkowita liczba ran = 2

Catkowita liczba ran = 3

Catkowita liczba ran = 4 i wiecej

Wczesniejsza wizyta

Bez wczesniejszych wizyt

48,9
48,4
49,0
52,5
50,7
48,5
36,2
44,7
60,7
67,1
78,7
91,5
44,1
67,4
40,9
46,5
53,0
59,1
35,9
44,5
52,6
67,0
46,6
48,2
50,4
51,5
50,6
46,3

Wiek, log okresu trwania rany, log powierzchni rany i wiek pacjentéw byt kategoryzowany kwartylami. Dane te dotyczg wszystkich ran, a nie poje-

dynczych lub pierwotnych.

72 525 ran (tab. 2). Sposrod chorych 53,9% to mez-
czyzni, a 20,5% wczesniej korzystato z opieki w osrod-
ku leczenia ran. Srednia wieku pacjentéw wynosita
63,8 roku, 76,2% ran miafo 2 lub nizszy stopien za-
awansowania. Przed przeksztatceniem logarytmicz-
nym sredni okres trwania rany wynosit 5,39 miesigca,
a mediana sredniego okresu trwania rany — 1 mie-
sigc. Srednia w skali log wynosita 0,48 miesigca log
(geometryczna srednia 1,6 miesigca), SD 1,39. Przed
przeksztatceniem log srednia wielkos¢ rany na poczat-
ku badania wynosita 588,6 mm?, a mediana wielko-
$cirany 118,0 mm2. Srednia w skali log 4,86 log mm?
(Srednia geometryczna 196 mm?2), SD 1,68. W ciggu
20 tygodni opieki wyleczono 50,3% ran. Odsetek ran
niewyleczonych dla poszczegdlnych czynnikéw ry-
zyka przedstawia tabela 2.

Wsréd mezczyzn prawdopodobienstwo wyle-
czenia byto nieco mniejsze (tab. 3). W przypadku ran

u pacjentéw z ich wzrastajaca liczba, ran wiekszych
(log mm?2) i starszych (log miesiecy), prawdopodo-
bienstwo zagojenia byto mniejsze, podobnie jak
w przypadku ran ze wzrastajagcym stopniem zaawan-
sowania. Dwojako okreslano stopien zaawansowa-
nia rany (tab. 1): jako stopien zaawansowania < 2
vs. > 2. Ta dwojakosc jest spdjna z wiekszoscig ran-
domizowanych préb klinicznych, do ktérych na ogot
wiaczano pacjentéw z 2 lub nizszym stopniem za-
awansowania rany [8, 10, 12, 21]. Nieoczekiwanie
okazato sig, ze u tych chorych, u ktérych rany wyste-
powaty wczesniej, prawdopodobienstwo zagojenia
byto wieksze.

Z wyjatkiem stopnia zaawansowania, oszaco-
wany wplyw czynnikéw nieskorygowanych w sto-
sunku do w petni skorygowanych nie réznit sie bar-
dziej niz o 10%, wskazujac, ze inne zmienne spo-
srod czynnikéw ryzyka nie miaty wptywu na oszaco-
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Tabela 3. OR i 95% ClI dla czynnikéw ryzyka rany

Czynnik ryzyka

Nieskorygowane

Skorygowane

Skorygowane dla

pojedynczej rany*

Ptec
Poprzednie rany

Stopien zaawansowania t

Wiek

Liczba

1,09 (1,06, 1,12)
0,84 (0,81, 0,87)
2,61(2,52,2,71)
1,00 (1,00, 1,00)
1,07 (1,06, 1,08)

1,07 (1,03, 1,12
0,92 (0,89, 0,96
2,05(1,98, 2,13

1,12 (1,11,1,14

1,14 (1,08, 1,20)

1,93 (1,82, 2,05)
1,01 (1,00, 1,01)

1,23 (1,22, 1,25)
1,36 (1,35, 1,37)

Okres trwania rany t}
Wielko$¢ rany "t £

1,23(1,21,1,24
1,31 (1,29, 1,32

1,30 (1,27, 1,32)

)
)
)
1,00 (1,00, 1,01)
)
)
) 1,32 (1,30, 1,34)

Dla wszystkich p < 0,0001. * Analizy obejmuja tylko pierwszg lub pierwotna rane pacjenta. Ci pacjenci mogli zatem nie mie¢ wczesniejszych wizyt.
t p < 0,0001. } Zlogarytmizowany okres trwania rany mierzony log miesiecy, wielkos¢ rany mierzona w log mm2; Cl — przedziat ufnosci

wanie czynnikéw nieskorygowanych [22]. Kilkakrot-
nie dwukierunkowo oceniano wzajemne dziatanie:
stopnia zaawansowania rany i okresu jej trwania,
stopnia zaawansowania rany i jej powierzchni, stop-
nia zaawansowania rany i liczby ran, okresu trwania
i powierzchni. Mimo ze dla wiekszosci wzajemnych
dziatan p < 0,01, to kliniczne znaczenie tych inter-
akcji byto mniej jasne, poniewaz oceny wynikéw dla
scisle okreslonych stopni zaawansowania ran rézni-
ty sie w niewielkim stopniu w poréwnaniu z ocena-
mi modyfikowanymi (tab. 2). Na przyktad najwiek-
sza zmiana wplywu log okresu trwania rany pojawi-
ta sie pomiedzy 1 a 5 stopniem zaawansowania (od-
powiednio OR 1,25 [95% Cl 1,14-1,24]a 1,13 [1,05—
—1,22]), a najwieksza zmiana w log powierzchni rany
miata miejsce pomiedzy 1 a 5 stopniem zaawansowa-
nia (odpowiednio 1,19[1,14-1,24]a 1,34 [1,26-1,42]).

U niektoérych pacjentéw facznie ze standardowa
terapig stosowano leczenie wspomagajace. Wpro-
wadzenie wspomagajacych terapii (czynnik uwalnia-
jacy ptytki, ludzki rekombinowany ptytkowy czynnik
wzrostu, przeszczep skory) do modelu analizy wie-
loczynnikowej nie zmienito wartosci zadnej zmien-
nej czynnikéw ryzyka o ponad 10% [22]. Wyniki nie
réznity sie takze, jezeli tych pacjentéw nie ujeto
w analizach.

Poniewaz wielu chorych mogto sie leczy¢ w tym
samym osrodku i w analizie mogta by¢ uwzglednio-
na wiecej niz jedna rana tego samego chorego, dane
tych badan moga nie by¢ rzeczywiscie niezalezne.
Z tego wzgledu autorzy najpierw wprowadzili do mo-
delu regresji logistycznej kazdy osrodek leczenia ran
jako zmienng niezalezna. Opieka nad chorym w da-
nym osrodku w poréwnaniu z dowolnym innym
osrodkiem nie miafa zwigzku z wygojeniem sie rany.
Nastepnie dodano kazdy osrodek jako zmienng nie-
zalezng do wieloczynnikowego modelu zawieraja-
cego wszystkie czynniki ryzyka. Jednak nie zmienito

to ocen w petni skorygowanych przyblizonych wyni-
kow koncowych (przedstawionych w tab. 2) o po-
nad 10% [22]. Ostatecznie przeprowadzono ogdlne
réwnanie szacunkowe (GEE, generalized estimation
equation) dla zréwnowazenia braku niezaleznosci
odpowiednio dla osrodka leczenia ran, dla pacjenta
oraz dla osrodka leczenia ran i pacjenta jednocze-
$nie. Ten model grupowy zastosowano takze u pa-
cjentdéw, a model grupowy GLLAMM w obu grupach:
u pacjentéw i w szpitalach. Oceny przedziatéw ufno-
$ci w modelach GEE i GLLAMM nie réznity sie zasad-
niczo od przedstawionych w tabeli 3. Warto zazna-
czy¢, ze w wigkszosci prob klinicznych zarejestrowa-
no i opisano tylko jedng rane. Aby okresli¢, czy osza-
cowane wyniki dla wszystkich zmiennych mogtyby
byc¢ inne w przypadku pojedynczej rany niz w przy-
padku wszystkich ran facznie, powtérzono analizy
zuwzglednieniem tylko pierwszej lub pierwotnej rany
u pacjentow leczonych w osrodkach leczenia ran.
Jak wida¢ w tabeli 3, oszacowane wartosci wynikow
dla pojedynczych ran nie réznig sie o ponad 10% od
wynikéw dla wszystkich ran tagcznie.

Whnioski

Istnieje wiele znaczacych klinicznie czynnikéw
ryzyka, na podstawie ktérych mozna okresli¢ praw-
dopodobienstwo zagojenia sie ran w 20. tygodniu
standardowej terapii stosowanej u pacjentéw z DNFU.
Do najistotniejszych czynnikéw ryzyka lub cech cha-
rakterystycznych rany utrudniajacych proces gojenia
sie, naleza: zwiekszanie sie rozmiaréw rany, przed-
tuzone jej utrzymywanie sie oraz stopien zaawanso-
wania. Stopien zaawansowania rany mozna rowniez
w prosty sposob zdefiniowac tak samo jak réznicuje
sie rany, w zaleznosci od tego, czy rana penetruje
przez podskdrng warstwe tkanki ttuszczowej (np. sto-
pien 3 lub wyzszy). Prawdopodobienstwo gojenia sie
takich witasnie ran jest mniejsze. Kliniczne znaczenie
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tych czynnikow ryzyka jest na tyle duze, ze lekarz
lub podiatra zajmujacy sie pacjentem z DNFU powinni
je oceniac w czasie pierwszej wizyty.

Zwigzek pomiedzy wartosciami zmiennych
czynnikéw ryzyka a gojeniem sie rany moze by¢ my-
lacy w przypadku wczesniej wystepujacych ran
(u chorych, u ktorych rany wystepowaty juz wcze-
sniej, prawdopodobienstwo zagojenia sie byto wiek-
sze) oraz stosowania terapii wspomagajacej (praw-
dopodobienstwo zagojenia u chorych, ktérzy stoso-
wali terapie wspomagajaca, byto mniejsze). Zdaniem
autoréw przyczyny tych zaleznosci sg podobne
i Wigzg sie z btedem doboru. Zgodnie z przyjeta hi-
poteza chorzy, u ktérych rany wystepowaty wcze-
$niej, czesciej zgtaszali sie do osrodkow leczenia ran,
ktére wczesniej skutecznie udzielity im pomocy. In-
nymi stowy: prawdopodobne byto, ze chorzy, u kté-
rych wczesniejsza terapia w osrodkach leczenia ran
byta skuteczna, wrocg do nich i leczenie ponownie
zakonczy sie sukcesem. Natomiast terapie wspoma-
gajace, po pierwsze nie zaczynaly sie od pierwszej
wizyty, jest zatem mato prawdopodobne, ze chory
stosowat te terapie przez petnych 20 tygodni (czyli
ocena terapii wspomagajacych nie jest kompletna).
Po drugie: poniewaz terapie te nie zaczynaty sie zwy-
kle przed 8 lub 12 tygodniem, jest bardzo prawdo-
podobne, ze lekarze kwalifikowali tych chorych, kt6-
rych stan byt zty. W poprzedniej publikacji, w ktorej
za pomocg metod statystycznych modelujgcych btad
doboru oceniano stosowanie czynnika uwalniajgce-
go ptytki, wykazano, ze za pomocg tej terapii leczo-
no najciezsze rany i ze byta ona skuteczna [17].

Ostatnio Oyibo i wsp. [23] ocenili zwigzek kil-
ku czynnikéw ryzyka, w tym wielkosci rany i mierzo-
nej gtebokosci rany (podobnej do stopnia zaawan-
sowania rany w badaniu autoréw), na gojenie sie
ran u chorych na cukrzyce z owrzodzeniami stép.
Badana grupa liczyta 194 osoby oceniane w osrod-
kach leczenia owrzodzen stép w Anglii i Teksasie.
Podobnie jak w badaniu autoréw stwierdzono za-
leznos¢ czasu potrzebnego do wyleczenia z wielko-
scig rany. Natomiast gtebokos¢ ubytku tkanki (albo
stopien zaawansowania rany), inaczej niz w bada-
niu autoréw, nie prognozowata czasu potrzebnego
do zagojenia, ale pozwalata przewidzie¢ ryzyko am-
putacji. Wiele innych czynnikédw ryzyka nie miato
wptywu na gojenie, w tym: wiek i pte¢ chorego, typ
cukrzycy, czas trwania cukrzycy i umiejscowienie
owrzodzenia. W omawianym badaniu oceniano tyl-
ko jedna rane u kazdego pacjenta; natomiast pa-
cjenci w badaniu autoréw byli przecietnie starsi,
wigkszos¢ stanowity kobiety i u wszystkich wystepo-
wata neuropatia przy dobrym przeptywie tetniczym;

oceniano gojenie, biorac pod uwage 20. tydzien te-
rapii i wystepowanie szans zagojenia; badanie auto-
réw byto wigksze oraz wieloosrodkowe.

Jednym z najwigkszych atutéw badania auto-
row jest jego wielkos¢ i rozmieszczenie geograficz-
ne osrodkow leczenia ran na terenie catych Stanéw
Zjednoczonych. Poniewaz zrodto danych stanowity
osrodki leczenia ran CHS, jest mozliwe (ale zdaniem
autorow mato prawdopodobne), ze rezultatéw ba-
dania nie mozna uogélnia¢ na indywidualne prakty-
ki albo placowki, do ktérych rzadko trafiajg chorzy
z DNFU. Nalezy rowniez zauwazy¢, ze prowadzenie
terapii w osrodku leczenia ran nie byto zmienng sta-
tystycznie istotna. Innymi stfowy, czas trwania rany,
jej wielko$¢ oraz stopien zaawansowania miaty taki
sam wptyw we wszystkich osrodkach. Ponadto,
uwzglednienie osrodkéw leczenia ran nie wptyneto
znaczgco na wiarygodnos¢ modeli. Poniewaz CHS
domagaja sie, aby lokalne osrodki przestrzegaty ich
protokotéw leczenia, obejmujacych dyskusje na te-
mat: opracowania chirurgicznego, zmiany opatrun-
kéw, zmniejszenia przecigzenia itp., wydaje sie praw-
dopodobne, ze mozliwa jest skuteczna interwencja
edukacyjna w duzej grupie specjalistéw leczenia ran.
Nalezy takze zauwazy¢, ze zwigzek wielkosci rany
i okresu jej trwania z gojeniem rany odnotowano
w metaanalizach préb klinicznego leczenia DNFU
i innego typu, przewlektych ran — owrzodzen zyl-
nych podudzi [15, 24, 25].

Badanie to podlegato kilku ograniczeniom, ty-
powym dla badan opartych na obserwacyjnych ba-
zach danych. Btagd doboru oméwiono powyzej. Na
uzyskane rezultaty mogt rowniez wptynac¢ btad in-
formaciji. Po pierwsze: mogty istniec¢ systematyczne
réznice sposobu opracowania danych pacjentéw,
u ktérych wystepowaty lub nie wystepowaty poszcze-
golne czynniki ryzyka. Jednak biorgc pod uwage czyn-
niki ryzyka, ktére poddano ocenie, nie jest to praw-
dopodobne — czynniki te miaty podstawowe zna-
czenie przy wstepnej ocenie rany przewlektej. Po dru-
gie: jest mozliwe, ze istniaty systematyczne réznice
pomiedzy sposobem mierzenia czynnikéw ryzyka,
a prawdopodobienstwem zagojenia sie rany. Na przy-
ktad, podczas pierwszej wizyty chorego lekarz mégt
nie ,, doceni¢” ran, ktére prawdopodobnie mogty sie
zagoi¢, i ,przecenit” rany, ktérych zagojenie si¢ nie
byto prawdopodobne. Autorzy uwazajg, ze taka moz-
liwos¢ jest w istocie niewielka, poniewaz pomiarem
wielkosci rany postugiwano sie takze przy monito-
rowaniu postepéw gojenia. Ponadto osoby odnoto-
wujace te dane nie wiedziaty o istnieniu badania au-
toréw. | wreszcie, podobnie jak przy wszystkich ba-
daniach obserwacyjnych, ocena czynnikéw ryzyka
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i czynnikéw dodatkowych jest ograniczona do zmien-
nych scisle i konsekwentnie obecnych w bazie da-
nych. W tym badaniu autorzy nie byli w stanie oce-
ni¢: hemoglobiny glikowanej (ktdra jak wczesniej
wykazano, nie wptywa na gojenie sie ran [24]), ste-
zenia glukozy na czczo, obecnosci retinopatii i neu-
ropatii, masy ciata, miejsca owrzodzenia, stopnia
zdeformowania stopy ani stosowania czy przestrze-
gania terapii stosowanej w cukrzycy.

Podsumowujac, w badaniu wykazano, ze pod-
czas pierwszej wizyty wielkos¢ rany, czas jej trwania
i stopien zaawansowania sg czynnikami niezagoje-
nia sie owrzodzenia stopy w przebiegu neuropatii.
Sa to proste czynniki ryzyka, tatwe do okreslenia pod-
czas pierwszej wizyty. W wigkszosci przypadkéw roz-
poznanie ich stanowi element wstepnej oceny pa-
cjenta. Czynniki te — uwzglednione razem — prze-
mawiajg za koniecznoscig wczesnego leczenia pa-
cjentdéw z owrzodzeniami stép. Zwigzek tych czyn-
nikéw ryzyka z gojeniem sie rany jest taki sam, bez
wzgledu na to, czy rane leczy sig standardowo, czy
standardowo z terapig wspomagajaca (np. lokalny
czynnik wzrostu). Ponadto dowiedziono, ze zalez-
nosci te majq zwiazek z charakterystyka rany i nie
zmieniaja sie w zaleznosci od osrodka. | wreszcie:
rezultaty, ktére osiggnieto, sg wazne dla klinicystéw
opiekujacych sie chorymi na DNFU, poniewaz pozwa-
lajg scharakteryzowac¢ rany, ktére beda dobrze re-
agowac na leczenie, i rany oporne na leczenie. Pro-
jektujacy badania powinni réwniez uwzglednic po-
wyzsze czynniki ryzyka przy ustalaniu, jakich pacjen-
tow wtaczy¢ do badan, jak i przy ocenie wptywu
nowo wprowadzonego leczenia.
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