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Le ulcere flebostatiche recidive degli arti inferiori: analisi di un’esperienza
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RIASSUNTO

Nonostante i recenti progressi in tema di wound care, le ulcere varicose degli arti inferiori restano un problema frequente, con un
alto tasso di recidiva. In questo lavoro abbiamo esaminato la storia clinica, la storia chirurgica e le patologie associate di 133 pazienti
affetti da ulcera varicosa degli arti inferiori, di cui 56 da ulcera recidiva o plurirecidiva. L’analisi dei fattori di rischio potenziale per re-
cidiva ha evidenziato come la presenza di varici recidive, una pregressa trombosi venosa profonda, problemi ortopedici, interventi or-
topedici, I’obesita e un’eta inferiore a 60 anni siano fattori di rischio potenziale per una recidiva dell’ulcera. La combinazione di uno
piu fattori di rischio assume significativita per la possibilita di una recidiva; si passa dal 22,7% in assenza di fattori di rischio al 33%
per i pazienti che ne presentano due, fino al 57,5% in presenza di tre fattori di rischio e all’81,3% per quattro o piu. L’ulcera varicosa
richiede un follow-up stretto del paziente e una terapia elastocompressiva continua, che deve vedere una stretta collaborazione del pa-

ziente e un’attenzione specifica ai fattori di rischio.

INTRODUZIONE

L’ulcera varicosa ¢ definita come una lesione cutanea
situata sotto il ginocchio o del piede in presenza di pato-
logia venosa, che non arriva a guarigione entro due setti-
mane,' e in cui nel 25% dei casi la terapia ¢ destinata al
fallimento;? il carico economico sul Sistema Sanitario non
¢ indifferente e si calcola che in alcuni Paesi europei la
terapia dell’ulcera incida fino all’1% della spesa
sanitaria.* Come ¢ noto, la maggior parte delle ulcere sono
di origine flebostatica, dovute all’ipertensione venosa,* ¢
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il cardine del trattamento ancora oggi risiede nella terapia
elastocompressiva;’ tuttavia la recidiva non ¢ infrequente
e rappresenta un difficile problema terapeutico. Nono-
stante 1 recenti progressi nella tecnologia delle medica-
zioni e della chirurgia delle varici degli arti inferiori, il
problema delle ulcere varicose resta aperto; non solo la
terapia comporta lunghi periodi di trattamento, ma queste
lesioni spesso vanno incontro a una recidiva, ancora piu
difficile da trattare rispetto all’ulcera primitiva. A tutt’oggi
la terapia medica non ha trovato soluzioni soddisfacenti,
mentre la chirurgia del reflusso superficiale, sia open sia
endovascolare, ha da tempo dimostrato di essere in grado
di diminuire le recidive;>* tuttavia, il problema degli in-
successi permane e i risultati del follow-up non sono certo
incoraggianti. Molti i fattori che concorrono nella pato-
genesi della recidiva; 1’obesita, le difficolta di deambula-
zione, una scarsa compliance o il rifiuto della terapia
elastocompressiva sono stati da tempo segnalati come re-
sponsabili dell’insuccesso a lungo termine. In questo la-
voro abbiamo voluto esaminare una popolazione di
pazienti giunti alla nostra osservazione affetti da ulcera
varicosa recidiva o plurirecidiva, al fine di analizzarne le
caratteristiche cliniche salienti ed estrapolare i possibili
fattori di rischio responsabili di un fallimento terapeutico
a lungo termine.

MATERIALI E METODI

Abbiamo preso in considerazione 133 pazienti affetti
da ulcera varicosa degli arti inferiori, giunti alla nostra os-
servazione presso il Centro per la Terapia dell’Ulcera
dell’Ospedale San Filippo Neri di Roma, da Gennaio
2014 a Dicembre 2017. I criteri di ammissione allo studio
sono stati: 1) anamnesi positiva per trombosi venosa pro-
fonda (TVP) o trombosi venosa superficiale (TVS) degli
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arti inferiori; ii) anamnesi positiva per interventi chirurgici
per varici degli arti inferiori; iii) presenza all’esame obiet-
tivo di varici degli arti inferiori.

Tutti i pazienti sono stati sottoposti a colloquio anam-
nestico e analisi della documentazione clinica in loro pos-
sesso. I pazienti affetti da patologia arteriosa o linfatica
sono stati esclusi dallo studio. In un database abbiamo in-
serito i precedenti anamnestici, le patologie concomitanti,
gli interventi di chirurgia flebologica, precedenti per ul-
cera flebostatica e relativi tempi di guarigione, episodi di
TVP o TVS; anche i problemi ortopedici e i relativi inter-
venti sono entrati nella nostra analisi. In seguito i pazienti
sono stati sottoposti a un ciclo di medicazioni bisettima-
nali, con bendaggio elastocompressivo 4 strati fino a gua-
rigione dell’ulcera, per poi entrare in_follow-up.

RISULTATI

I risultati dello studio sono mostrati nelle Tabelle
Supplementari 1-14. Le caratteristiche della popolazione
esaminata sono descritte nelle Tabelle Supplementari 1
e 2; 56 pazienti erano affetti da ulcera recidiva o pluri-
recidiva.

Nel 51% dei casi di ulcera recidiva vi era un prece-
dente anamnestico di TVP, contro il 35 % dei pazienti af-
fetti da ulcera primitiva. Riguardo alle patologie associate
queste sono riportate nelle Tabelle Supplementari 3-8.

I dati sui pazienti in terapia anticoagulante orale sono
riportati nella Tabella Supplementare 9. Nell’anamnesi
flebologica sono stati presi in considerazioni gli interventi
per varici degli arti inferiori (Tabella Supplementare 10)
e la presenza di varici recidive, evidenziate all’esame cli-
nico ed Ecocolordoppler, che abbiamo riassunto nella Ta-
bella Supplementare 11.

I problemi ortopedici e gli interventi chirurgici relativi
sono riassunti nelle Tabelle Supplementari 12 e 13.

Il tempo medio di trattamento dell’ulcera fino alla
guarigione ¢ le recidive ulcerose sono riportati nella Ta-
bella Supplementare 14; il follow-up minimo ¢ stato di 6
mesi, il massimo 2 anni.

Analisi dei dati

Per quanto riguarda la significativita statistica, 1’ana-
lisi ¢ stata effettuata basandosi quasi esclusivamente sulla
costruzione di tabelle di contingenza la cui significativita
¢ data del test ChiSquare. La sola eccezione ¢ stata I’ana-
lisi delle medie del tempo di guarigione la cui significati-
vita statistica ¢ stata valutata attraverso il test del
confronto tra le medie (Anova e F di Fisher).

La popolazione esaminata era di eta decisamente
avanzata, con circa il 70% di soggetti ultrasettantenni e
solo il 6% in eta inferiore ai 50 anni.

Mediamente il 42,1% dei pazienti era affetto da un’ul-

cera recidiva; ’analisi dei vari fattori di rischio potenziale
ha evidenziato come soltanto alcuni di essi siano risultati
statisticamente significativi. In particolare e per ordine di
importanza: i) varici recidive, il piu significativo (recidiva
per il 73% dei pazienti con varici recidive contro meno
del 35% nelle ulcere primitive); ii) pregressa TVP, molto
significativo (recidiva per circa il 51% dei pazienti con
TVP contro il 35% in assenza di TVP in anamnesi); iii)
interventi ortopedici, molto significativo (recidiva per il
59% dei pazienti che avevano subito interventi ortopedici
contro circa il 39%); iv) obesita, molto significativo (re-
cidiva per quasi il 53% degli obesi rispetto al 34% dei non
obesi); v) classe di eta, piuttosto significativo (recidiva
per oltre il 58% dei soggetti di eta inferiore a 60 anni con-
tro il 40% dei soggetti oltre 60 anni); vi) problemi orto-
pedici, abbastanza significativo (recidiva per il 48% circa
dei pazienti con problemi ortopedici contro il 37%).

Decisamente non statisticamente significativi gli altri
fattori di rischio potenziale come la TVS e non influenti
patologie associate quali I’ipertensione, la cardiopatia, il
diabete, la fibrillazione atriale, la broncopneumopatia cro-
nica e la terapia anticoagulante orale.

In tale quadro, si ¢ voluto tentare un approfondi-
mento del rischio recidiva realizzando un fattore di ri-
schio complessivo dato dall’eventuale compresenza ed
interdipendenza dei singoli fattori precedentemente in-
dividuati come influenti nella probabilita di recidiva, co-
struito come somma dei sei singoli fattori che abbiamo
citato in ordine di significativita. Tale fattore di rischio
combinato ¢ risultato massimamente significativo mo-
strando una marcata relazione diretta tra il numero di fat-
tori contemporaneamente presenti e la probabilita di
recidiva; si passa infatti dal 22,7% nei pazienti che non
presentano alcuno dei singoli fattori al 33,3% dei pa-
zienti che ne presentano uno o due, mentre la probabilita
di recidiva sale al 57,7% per i pazienti che ne presentano
tre fino all’81,3% per i pazienti che ne presentano con-
temporaneamente quattro o piu.

Infine, per quanto riguarda il tempo di guarigione, sol-
tanto la recidiva e I’ipertensione arteriosa hanno mostrato
un’influenza statisticamente molto significativa, mentre
per tutte le altre la relazione era soltanto apparente. Per di
piu recidiva ed ipertensione mostrano una forte e decisa-
mente significativa interazione tra loro. Infatti, mentre si
registra minor tempo di guarigione per i soggetti al primo
episodio di ulcera rispetto alle ulcere recidive (media-
mente 57 gg. vs 87), cosi come per i1 pazienti non affetti
da ipertensione rispetto agli ipertesi (mediamente 58 gg.
vs 90), si evidenzia altresi un intensificarsi di tali effetti
quando si combinano recidiva ed ipertensione arteriosa.
In questo caso si passa da un minimo di 52 gg. in media
per i pazienti al primo episodio di ulcera e non ipertesi
fino ad un massimo di 112 gg. in media per gli ipertesi af-
fetti da recidiva.



A. Garavello et al.

DISCUSSIONE

Le ulcere varicose rappresentano circa il 70% delle ul-
cere degli arti inferiori che giungono all’osservazione am-
bulatoriale; la loro incidenza ¢ dell’ 1% nella popolazione
occidentale, che sale al 3% negli over 65.2*¢ Come € noto
in circa il 30% dei casi queste lesioni non guariscono
entro 6 mesi e |’identificazione dei fattori di rischio appare
cruciale ai fini prognostici.’ Nonostante i recenti progressi
in tema di medicazioni avanzate ¢ wound care, le recidive
non sono infrequenti e rappresentano un problema per lo
specialista ed il paziente; a tutt’oggi le evidenze della Let-
teratura indicano che il bendaggio elastocompressivo, in
particolare ai livelli piu alti di compressione, resta fonda-
mentale per il successo del trattamento,*’?® penalizzato
spesso pero dall’intolleranza del paziente. Alla luce di
queste considerazioni crediamo sia importante poter di-
sporre di profili di rischio utili ad indicare i soggetti che
piu facilmente possono andare incontro ad una recidiva;
il nostro ¢ uno studio che prende in considerazione la sto-
ria clinica del paziente in modo da poter gia in prima bat-
tuta ed in sede di visita disporre di un indice prognostico.
Venendo alla nostra esperienza un primo dato da eviden-
ziare ¢ la prevalenza, sia per le ulcere primitive sia nelle
recidive, del sesso femminile, un dato non certo nuovo e
gia sottolineato da altri autori.’ Un altro dato da sottoli-
neare ¢ 1’alta percentuale (42,1%) di ulcere recidive ri-
spetto al totale; questo significa che quasi la meta del
lavoro dell’ambulatorio € costituito da questi pazienti, in
cui vi ¢ una difficolta terapeutica sicuramente maggiore e
tempi di guarigione piu lunghi. Quanto ai fattori di rischio
per recidiva, le varici recidive si sono rivelate il pit im-
portante indice prognostico; un’ulcera recidiva nel 73%
dei pazienti con varici recidive contro meno del 35% nel
gruppo delle ulcere primitive sembra sottolineare una sto-
ria flebologica piu sofferta, che necessita quindi di un fo/-
low-up stretto e rigoroso e, quando necessario, di un
trattamento attivo della sindrome varicosa. Un altro
aspetto da sottolineare riguarda la percentuale di pazienti
affetti da ulcera recidiva che hanno sofferto di una TVP,
il 51% contro il 35%, un dato che appare significativo e
che comunque era gia stato rilevato da altri autori.”!3

La percentuale di interventi ortopedici nei pazienti af-
fetti da ulcera recidiva (59% vs 39%) € spiegabile con I’al-
terata deambulazione e quindi una distorta dinamica della
pompa surale e del ritorno venoso, oltre alla possibilita di
una TVP postoperatoria, che talvolta rimane miscono-
sciuta. E oramai noto quanto la mobilita del paziente e
I’efficacia della pompa venosa del polpaccio influiscano
sull’ulcera, in particolare sull’ampiezza dei movimenti
dell’articolazione della caviglia,® con ovvie conseguenze
sulla guarigione.” Ovviamente anche la significativita dei
problemi ortopedici nelle ulcere recidive (48% vs 37%)
si correla a quanto gia esposto; programmi di esercizi per

la motilita dell’articolazione della caviglia hanno dimo-
strato di migliorare la funzionalita del polpaccio, con
buoni risultati sulla guarigione dell’ulcera.”!"'*15 ¢ siamo
convinti che debbano entrare a far parte del programma
di follow-up dei pazienti flebopatici. Riguardo alle comor-
bilita nella nostra esperienza 1’obesita, spesso citata tra i
fattori di rischio per ulcera, ha influito sulla recidiva, evi-
dentemente influenzando I’emodinamica dell’arto.”!:3
Anche la classe di eta si ¢ rivelata piuttosto significativa,
mostrando una maggiore incidenza di recidive per i pa-
zienti piu giovani (58% vs 40%), forse anche per uno stile
di vita piu attivo ¢ una maggiore possibilita di traumi.
L’analisi dei risultati ci ha mostrato che combinando in-
sieme piu fattori di rischio significativi si passa da una
probabilita di recidiva del 22,7% per i pazienti con un sin-
golo fattore di rischio all’81,3% per quattro fattori o piu;
¢io puo consentire di identificare pazienti in cui il follow-
up dovra essere piu stretto e la terapia piu aggressiva. Ci
ha sorpreso la sostanziale parita dei pazienti in terapia an-
ticoagulante orale tra i due gruppi esaminati; in questi ci
saremmo aspettati piu recidive a causa della facilita con
cui un trauma o anche una escoriazione pud complicarsi
con un ematoma dell’arto, in un’infezione ed evolvere in
un’ulcera recidiva.* Il timing medio di guarigione delle
ulcere recidive, ovvero 87 giorni rispetto ai 57 delle ulcere
primitive, testimonia come ci si trovi di fronte ad una pa-
tologia non solo invalidante, ma anche tendente a croni-
cizzarsi; la percentuale di recidive che abbiamo osservato
fino ad oggi (ma che temiamo sia destinata a crescere nel
tempo) ¢ del 26% per le ulcere recidive e del 5% per
quelle primitive, sintomo che ancora ¢’¢ molto da fare per
una soluzione duratura di questa patologia. E stato infatti
rilevato che le recidive aumentano nel corso del follow-
up e che la stessa plurirecidivita dell’ulcera sia un fattore
prognostico negativo,!¢ fatto che non ci induce certo al-
I’ottimismo. Ovviamente la chirurgia ha un ruolo nella
prevenzione delle recidive; 1’ablazione del circolo venoso
superficiale da tempo ha dimostrato di essere in grado di
ridurre le recidive varicose.? In ultimo il dato relativo al-
I’influenza dell’ipertensione arteriosa sui tempi di guari-
gione, generalmente non rilevato in letteratura; riteniamo
che, accanto al danno circolatorio assai probabile dovuto
alla patologia, i farmaci assunti da questi pazienti possano
avere un ruolo nel ritardo della guarigione, dato che ci ri-
promettiamo di verificare in una ulteriore analisi.

CONCLUSIONI

Le ulcere recidive rappresentano un problema sempre
piu frequente all’osservazione ambulatoriale e necessitano
di un’attenzione particolare a causa del disagio che cau-
sano al paziente e della necessita di lunghi cicli di terapia.
Inquadrare immediatamente i pazienti ad alfo rischio di
recidiva appare fondamentale per poter programmare un
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follow-up adeguato e sensibilizzare i soggetti ad uno stile
di vita idoneo a mantenere una buona funzionalita della
pompa venosa del polpaccio, indispensabile per un ritorno
venoso fisiologico. Nella nostra esperienza, un’anamnesi
positiva per TVP, la presenza di varici recidive al tratta-
mento chirurgico, problemi ortopedici ¢ i relativi inter-
venti sono risultati dei marker significativi per il rischio
di recidiva ulcerosa; in questi pazienti il tempo medio di
guarigione ¢ risultato notevolmente superiore rispetto alle
ulcere primitive, un dato che deve essere sottolineato al
paziente all’inizio del trattamento al fine di evitare aspet-
tative troppo ottimistiche. La programmazione di uno
stretto follow-up sara fondamentale per monitorare 1’evo-
luzione della patologia e correggere i fattori di rischio in
modo da evitare una ripresa di malattia.
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