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ZANET JAKO PRICINA CHRONICKEHO ZILNTHO ONEMOCNENI

Zanéet jako pricina chronického
zilniho onemocneéni
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Chronické zilni onemocnéni zahrnuje viechny morfologické a funkéni abnormality Zilniho systému, které trvaji delsi dobu, ma-
nifestuji se symptomy nebo klinickymi projevy, indikované k vysetteni a [é¢bé. Klinické zndmky a funkéni zmény v souvislosti se
subjektivnimi symptomy nejvystiznéji definuje CEAP klasifikace. V etiopatogenezi zilniho onemocnéni sehrava klicovou ulohu Zilni
hypertenze spojena s refluxem, kterd indukuje zanétlivé zmény a jejich kaskadu v oblasti makrocirkulace, kde vede k poskozeni
chlopni a zilni stény, a v oblasti mikrocirkulace az k uplné destrukci tkané.
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Inflammation as a cause of venous disease

Chronic venous disease includes the full spectrum of morphological and functional abnormalities of venous system a log-running,
which are manifested either by symptoms and/or signs indicating the need for investigation and/or care. Clinical signs as the cause
and functional changes in relation to the subjective symptoms most accurately defines CEAP classification. In the etiogathogen-
esis of chronic venous disease play an important role venous hypertension with reflux, which induce inflamation changes and
their cascade in the part of macrocirculation, in which leads to damage of valve and venous wall, in the part of microcirculation

to the complete destruction of tissues.
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Uvod a prevalence

Onemocnéni zilniho systému dolnich kon-
Cetin patfi k nejrozsitenéjsim chorobam v civi-
lizované ¢asti svéta a je vyznamnym onemoc-
nénim se socidlnimi aspekty a utrpenim. Velmi
vystizné je charakterizuje prof. Kappert, ktery
pise: ,Na Zilni onemocnéni se musime divat ja-
ko na onemocnéni lidové” (1). Podle literarnich
Udajd prevalence zilnich onemocnéni dosahuje
az60% (2).

Definice a klasifikace
chronického zZilniho
onemocneéni

Pojem ,chronické Zilni onemocnéni” (CVD)
zahmuije vsechny morfologické a funkéni abnor-
mality Zilniho systému, které trvaji delsi dobu,

manifestuji se bud’ symptomy nebo klinickymi
projevy, indikované k vysetfeni a Iécbé (3). Na jedné
strané se muze jednat o projevy klinicky bezvy-
znamné, spise kosmetického charakteru, ale ¢asto
s vyraznymi subjektivnimi stesky, které mohou byt
odrazem skryté funkeni poruchy, na druhé strané
nékteff nemocni se zfetelnymi zndmkami Zilniho
onemocnéni jsou asymptomaticti (4). Bohuzel se
vsak Casto setkdvame s tim, Ze vétsina projevd pre-
chézi do chronického pribéhu a stavu chronické
Zilnf insuficience, nebot v minulych letech nebyla
chorobam Zilntho systému dolnich koncetin u nas
veénovana pfilis velkd pozornost, lé¢ba pficin a na-
sledkl poruch Zilniho obéhu byla kdesi na okraji
zajmu participujicich oborl (5).

Klinické zndmky s ohledem na pfic¢inu
a funkeni zmény v souvislosti se subjektivnimi

symptomy nejvystiznéji definuje CEAP klasifi-
kace, tzv. Havajska klasifikace, kterd byla usta-
novena v r. 1994 a aktudlné doplnéna v r. 2004
(tabulka 1).

Etiopatogeneze CVD

Klicovou roli v etiopatogenezi CVD sehrava
Zilni hypertenze spojena s refluxem.

Zilni systém dolnich koncetin je systémem
nizkotlakovym, s nizkou rychlostf krevniho toku.
Jeho hlavni Ulohou je navrat Zilni krve k srdci,
soucasné vsak slouzf i jako rezervodr krve (2). Na
fyziologickém névratu krve k srdci se podili tzv.
hemokineticky aparat (tabulka 2).

Jestlize jsou poruseny nékteré ze slozek na-
vratu Zilnf krve, zejména jedna-li se o insuficienci
chlopni v povrchovych, hlubokych a perforuji-
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Tab. 1. Kiasifikace CEAP
C - klinické projevy (stupen 0-6)

C0a,s - zadné viditeIné zndmky CVI

C1as - teleangiektazie, retikularni varixy
C2a,s - varixy

C3a,s—otok

C4a,s - kozni zmény - pigmentace, ekzém,
lipodermatoskleréza, atrophia blanche

C5a,s - koznizmény a jizva po zhojeném viedu
C6a,s - kozni zmény a floridni ulcerace

E - etiologicka klasifikace (Ec, Ep, Es):

Ec - kongenitaIni pficina

Ep - primérnf forma

Es — sekundarni forma (posttromboticka,
posttraumatickd a jind)

En - Zilnf pficina neni definovéna

A - anatomicka klasifikace (As, Ad, Ap):
As — postizeni povrchovych Zil

Ad - postizeni hlubokych il

Ap - postizeni perforatord

An — lokalita nenf urcena

P - patofyziologicka klasifikace (Pr, Po, Pr,0):

Pr — reflux

Po — obstrukce

Pr.o - reflux, obstrukce

Pn — neni specifikovana patofyziologie

Tab. 2. Hemokineticky apardt

B Visetergo

Vis e fronte

Zilni chlopné

Tonus Zilni stény

Svalova pumpa (svalové-zilni pumpa)
Zilni plantérni zatizeni

Pulzace paravendznich arterif

Tab. 3. Pricina rozvoje Zilni hypertenze

B Nedomykavost chlopni v hlubokych Zildch
Dysfunkce chlopni v povrchovych zilach
Insuficience perforatord

Obstrukce vendzniho toku

Poruchy kloubniho mechanismu svalové pumpy
Jiné poruchy hemokinetického aparatu

Jejich kombinace

Tab. 4. Spoustéci mechanismy a rizikové faktory
zdnétlivé reakce u CVD

B Snizeny pocet chlopni

B Dlouhodobad statickd zatéz

B Nedostatek pohybu

B Zvyseny abdomindini tlak — sedavé zaméstnani,
obstipace

Obezita

Hormonalni vlivy — receptory pro estrogen
a progesteron, hormonalni antikoncepce, opa-
kované gravidity

B Odchylny stfihovy stres krevniho proudu

B ek - starnut, stoupajici prevalence s vékem
B Geneticka predispozice

cich Zilach zapficinujici reflux Zilniho toku, nebo
jde-li o Spatnou priichodnost hlubokych Zil, ¢i
kombinaci refluxu a obstrukce, dochazi v zil-
nim systému ke staze a vzniku Zilnf hypertenze
(tabulka 3).

Na rozvoji CVD se ¢asto podili i tzv. rizikové
faktory, které se u predisponovanych osob uplat-
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nuji jako spoustéci mechanismy zilnf hypertenze
(tabulka 4).

Vyzkumy z poslednich let v3ak ukazuji, ze
vrozvoji CVD se uplatiuje zdnétlivy proces,
ktery postihuje chlopné i Zilni sténu. Inicidlnim
faktorem, ktery navozuje zanétlivé zmény a jejich
kaskadu, je Zilni hypertenze a odchylny stfihovy
stres krevniho proudu, ktery plsobi podél Zilni
stény a povrchu chlopni, zapficifuijici "varikézni” re-
flux. Za fyziologickych podminek je proudéni krve
v Zildch laminarni, pdsobenim stfihového stresu se
méni v proudeéni vifivé, turbulentni. Chlopné jsou
schopny odolavat zvysenému Zilnimu tlaku pouze
limitovanou dobu, pozdéji icinkem biofyzikalnich
slozek dochazf ke ztenceni, elongaci, napnuti, pfi-
padné roztrzeni chlopni, coZ je spojeno s nasledny-
mi degenerativnimi zménami chlopni, které vedou
k jejich ztlusténi, kontrakci, ev. adhez, jak potvrzuiji
Cetné endoskopické nalezy (6). Podobné i Zilni sté-
na dokaze do urcité miry vzdorovat zvysenému
Zilnfmu tlaku neZli dojde k porusent distenzibility.

Soucasné s témito biofyzikalnimi ucinky
probihaji v Zilnf sténé a cipech chlopni zénét-
livé zmeény, coz dokazuji infiltrdty monocytd
a makrofagl v cipech chlopni a v Zilni sténé
u pacientt s CVD. Tyto ndlezy potvrzuji, ze z&-
nétlivy proces souvisi se strukturalni remodelacf
Zilnich chlopni a vedou k vyvoji varixt. Zaroven
také vysvetluji, pro¢ se subjektivni potize ¢asto
objevuji jiz v za¢atku onemocnéni (7, 8, 9).

Zvysenym Zilnim tlakem a odchylnym stfi-
hovym stresem se leukocyty pohybuji podél
endotelidIni vrstvy, exprimujicimi adhezivnimi
molekulami (L-selektin, integriny-CD 11b) ad-
heruji k bunkach endotelu kranialniho povrchu
chlopriovych cipd a Zilni stény vazbou s adhe-
zivnimi molekulami (ICAM-1VCAM, E-selektin).
Nasledné pronikaji do subendotelidlnich vrstev.
Pfi kontaktu s endotelem se aktivujf, uvolfuji
proteolytické enzymy a volné radikadly, které
vedou k bunéc¢né apoptdze, remodelaci extra-
celuldrni matrix a k poskozenf tkani. Hlavni dlohu
v tomto procesu sehrdvaji monocyty, které se
povazuji za hlavniho strdjce tkadnového posko-
zeni chlopni, které infiltraci do Zilni stény a chlop-
ni se méni v makrofagy se sirokym spektrem
Ucinnosti. Autofi praci, které se zabyvaly vyvo-
jem zanétlivych pochodd, se zaméfili na ¢asné
zmeény detekovatelné pfedevsim v komisurainim
prostoru (7, 10). Bunécnd infiltrace monocyty
byla vétsi na kranidlni strané chlopriovych cipt
nezli na kaudalni, a také intenzivnéjsi infiltraty
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monocytd, makrofagl v proximalnf ¢asti Zilni
stény nez v distalni, coz odpovida Ucinku zvyse-
ného Zilniho tlaku a vifivému proudént.

Na poskozeni Zilnf stény se kromé zanétlivé
reakce podili zvyseny tlak sloupce Zilni krve, ktery
poskozuje vasa vasorum v medii a adventicii, coz
vede k hypoxii medidlnf vrstvy a jejimu dalSimu
poskozeni.

Zanétlivé zmény, které probihaji v oblasti
makrocirkulace, se s naslednou sekvenci pro-
mitaji do mikrocirkulace — kapildr, intersticia
a lymfatickych kapildr, zejména do postkapilar-
nich venul, a jsou pfi¢inou lipodermatosklerd-
zy a dalsich trofickych zmén, které vyustuji az
v bércovy vied. Nejexponovanéjsimi kapilarami
jsou kapilary v dolni tfetiné bérce, zejména v kra-
jindch kotnikd, kde soucasné pusobi hydrody-
namicky a hydrostaticky tlak. Tyto vektorové
sfly produkuji mimoradné vysoky tlak na kozni
venuly a subepidermalni tkan (11).

DUsledkem Zilni hypertenze jsou kapilary di-
latované, elongované, stocené a u tézsich forem
CVD vyrazné v poctu redukované. Zilni hyperten-
ze snizuje tlakovy gradient v kapildrach, snizuje
kapildrni perfuzni tlak, a tim i kapilarni pritok.
Leukocyty pfi zpomaleném pritoku a souc¢asném
pUsobeni stiihového stresu se shlukuji v kapi-
larach, pohybuji se podél vnitini stény kapilar
mnohem mensi rychlosti nez volné unasené bun-
ky centrdlnfim proudem (,rolovan{”) a posléze
pUsobenim adhezivnich molekul k poskozenému
endotelu adheruji. Pfi kontaktu s cévnim endote-
lem se aktivuji, nastava jejich degranulace s na-
slednym uvolhovanim proteolytickych enzym
a reaktivnich forem kysliku a dusiku.

Vazbou adhezivnich molekul aktivované
leukocyty migrujf pfes endotelium do intersti-
cidIni tkdné, kde produkci toxicky ucinkujicich
volnych radikald pdsobf destruktivné na lipidy
bunécnych membran, na proteiny a na dalsf
slozky vazivové tkané. Kumulujici se leukocyty
v kapildrach mohou byt pficinou jejich okluze
a nasledné hypoxie tkdné. Prdvodnim jevem
téchto zmén je shlukovani erytrocytd v luminu
kapildr a tvorba mikrotrombdz, které pfispivaj
v pfislusné oblasti k ischemii (12), pfipadné az
k rozpadu tkané za vzniku bércového viedu.

Terapie chronického zilniho
onemocnéni

Cilem |écby chronického zilntho onemoc-
néni je — pokud mozno - odstranéni vyvola-
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vajici priciny, eliminace vsech nezaddoucich fak-
tord, které se na jejim vzniku podileji, redukce
klinickych pfiznakd a subjektivnich symptomd.
Lécba musf byt zaméfena na korekci Zilni hyper-
tenze a na snizeni aktivace a adheze leukocytd
k endotelidInim bunkam. Zahrnuje postupy
aktivnf — chirurgické, sklerotiza¢nf a konzerva-
tivni — kompresivni a medikamentézni 1é¢bu,
pripadné jejich kombinace. Volba zpUsobu
lé¢by vychazi z precizné diagnostikovaného
patologicko-anatomického nalezu dopIinéného
funkenim vysetfenim. ,Zlatym standardem”

|écby CVD je lé¢ba zevni kompresi, kterd vyvijf
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Zaver

Nové poznatky o patogenezi zilniho one-
mocnéni potvrdily, Ze interakce leukocyt-en-
dotel, mé& vyznamnou roli v rozvoji CVD, a to
jiz vsamém pocatku, ve stadiu bez klinickych
projevl. Kaskada zanétlivych reakci, kterd nava-
zuje na interakci leukocyt-endotel, je s nejvétsi
pravdépodobnosti také odpovédna za mnohé
symptomy dolnich koncetin.
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