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Bevezetés

Az alsé végtagi mélyvénds thrombosis (tovédbbiakban
MVT) diagnosztikdjdban a kontrasztanyagos phlebog-
réfia szerepét mdra a kompressziés ultrahang (tovabbi-
akban KUH) lényegében 4tvette. A kompressziés ultra-
hang megbizhatéan erésiti meg vagy zarja ki a proximalis
(térd feletti) mélyvéndk thrombosisit, a térd alatti véna-
kat tekintve azonban pontossidga kérdéses. Egy nemrégi-
ben kidolgozott algoritmus alapjan, amely az MVT vals-
szintiségének klinikai felmérését és D-dimer vizsgdlatot
is magédba foglal, a képalkoté vizsgdlatok szdmit jelen-
tésen lehet csékkenteni. Alacsony klinikai valészintiség
esetén egy negativ KUH vagy egy negativ D-dimer ele-
gend8 az MVT kizdrasdhoz. Azon betegeknél azonban,
akiknél az MVT klinikai valészintisége kézepes vagy
magas, ill. a D-dimer pozitiv, negativ eredményi KUH-t
k&vet8en sziikségesnek tartjdk az ellendrzé vizsgalat el-
végzését. Ennek alapjdn az ajanldsok egy kezdetben ne-
gativ KUH utén 5-7 nappal a proximalis véndk kontroll
vizsgélatat 4ltaldnosan javasoljdk az MVT biztonsdgos
kizarasa érdekében. A megfigyelések szerint azonban az
ismételt vizsgdlatoknak mindéssze 1-2%-dban észlelhets
trombus propagécid, azaz nagyszamu vizsgalat detektal
csekély szamid MVT-t.

Jelen vizsgalat célkit{izése a vénds tromboembélia ri-
zikéjanak felmérése volt azon betegeken, akik MVT gya-
ntja miatt estek 4t egyszert KUH-on, amelynek negativ
eredménye kovetkeztében nem részesiiltek antikoagu-
lans kezelésben.

Mélyvénds trombozis rizikdja egyszert,
negaliy eredményil, az egész véglagra
kiterjedd kompresszids ultrabangot

Szisztematikus trodalmi dttekintd és meta-analizis

Midszerek

A vizsgalat alapjaul a HMeta-analysis of Observational Stu-
dies in Epidemiology (MOOSE) szolgalt, a Preferred Re-
porting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
(PRISMA) csak a vizsgélat befejezése utdn valt elér-
hetsvé. A szerz6k a MEDLINE, az EMBASE, a CI-
NAHL, a LILACS, a Cochrane és a Health Technology
Assessments adatbdzisait tekintették at 1970 januérja-
tél 2009 novemberéig. Két szerz8 egymastdl fiiggetle-
niil, elre meghatdrozott kritériumok alapjén vizsgélta
meg az Osszes tanulméanyt. A bevélasztds kritériumai a
kovetkez8k voltak: (1) randomizélt kontrollalt vizsgalat
vagy prospektiv kohort vizsgdlat, amelyben alsé vég-
tagi MVT tiineteivel biré betegeken KUH-t végeztek;
(2) a betegek a negativ eredményfi, az egész végtagra
kiterjed6 KUH ut4n antikoaguldns kezelésben nem ré-
szesiiltek és utdnkovetésiik legaldbb 90 napig tartott;
(3) az utdnkévetési 1d8 alatt bizonyitott tromboembé-
lids esemény lépett fel. Az utdnkovetés hosszdnak ha-
rom hénapban valé meghatirozdsa korébbi kutatdsok-
ra alapult. A vizsgélatbél kizartdk azokat a munkakat,
amelyek tlinetmentes vagy antikoaguléns kezelésben
részesiils betegeken torténtek, illetve azokat, amelyek-
ben a KUH a proximalis véndkra korldtozédott. Nem
jelentett kizaré okot az, ha egy tanulményt nem angolul
publikaltak.

A tromboembélids események szdzalékos adataibél az
inverz variancia médszerével és a random-hatds model-
lel szamitottdk ki az 6sszesitett tromboembdlids esemény
gyakorisdgot és a 95%-os konfidencia intervallumot. Mi-
vel az MVT el8zetes klinikai valésziniségét a kiilonbs-
z6 tanulméanyok kiilsnb6z8 médszerrel hatédroztdk meg,
a szerz8k egységesen a médositott Wells skdla szerint
csoportosftottdk djra a betegeket. Az egyes tromboem-
bélids események gyakorisigat minden egyes klinikai va-
16szin{iségi alcsoportban az exakt binominélis médszer-
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rel szdmoltak ki. Az alcsoportok 6sszesitett vénds trom-
boembélids esemény valészintiségeinek kiszamitasdhoz a

probit regressziés modellt alkalmaztdk.

Eredmények

Szé4zstvenhat, potencidlisan a targyhoz tartozé tanul-
méanybdl két épcsében 149 esett ki, igy mindsssze 7 cikk
szolgdlt a meta-analizis alapjaul, 1 randomizalt kontrol-
141t vizsgalat és 6 prospektiv kohort vizsgélat. Az utan-
kovetési iddszakban felmeriil tromboembélids esemé-
nyek bizonyitasira a kiilénb6z6 tanulmanyok kiilonbsz8
médszereket alkalmaztak, ismételt KUH-t, phlebogréﬁ—
at, pulmonélis CT angiografit vagy hagyoményos pul-
mondlis angiogrdfidt. Minden vizsgdlatban az eredmé-
nyekrél személyes megkérdezés vagy telefonbeszélgetés,
illetve orvosi dokumenticiék alapjan gy8z6dtek meg.
Két vizsgalatban az utankévetés 100%-os volt és a tob-
bieknél sem volt magasabb az utdnkévetésbsl kimarad-
tak ardnya, mint 1,8%.

A hét vizsgdlatba 6sszesen 10 090 beteget valasztot-
tak be, akik koéziil 7626 esetben bizonyult a KUH ne-
gativnak, a meta-analizis kritériumainak azonban végiil
csak 4731 beteg felelt meg. Az utdnkévetés soran egy-
értelm@ien bizonyftott vénds tromboembdlia vagy annak
tulajdonfthaté haldl 4731-bsl 34 esetben (0,7%) for-
dult elé. A 34 sz6v8dménybsl 11 betegnek volt disztalis
MVT-je (32,4%), 7-nek proximalis MVT-je (20,6%), 7
beteg szenvedett el nem hal4los tiiddembéliat (20,6%) és
9 beteg halt meg (26,5%), akiknek a haldloka tromboem-
belids szé6v8dménnyel kapcsolatban lehetett.

A szerz8knek a hét vizsgélatbsl csupan ketténél sike-
riilt az MVT klinikai valészintiségére vonatkozé részle-
tes betegadatokat megtudni. Ennek alapjan az 1618 be-
teg Wells skéla szerinti beosztdsa a kovetkezs volt: 1071
paciens (66,2%) alacsony rizikéjd; 467 beteg (28,9%)
kozepes klinikai valészintiségti; 80 eset (4,9%) magas
rizikéji. A kilenc tromboembdlids sz6v8dménybsl 3 az
alacsony, 4 a kozepes és 2 a magas rizikéju csoportban
fordult el8. A tromboembélids események gyakorisiga a
kiilsnbsz8 klinikai valészintiségti alcsoportokban a ko-
vetkez&képpen alakult: 0,29% (95% konfidencia inter-
vallum, 0%-0,7%) alacsony riziké esetén; 0,82% (95%
konfidencia intervallum, 0%-1,83%) a kozepes valészi-
niiségli csoportban; 2,49% (95% konfidencia interval-
lum, 0%-7,11%) a magas rizikéji esetekben. A vénds
tromboembdlia tekintetében az egyes tanulmanyok ké-

z6tti heterogenitds nem volt szignifikédns.

Megbeszélés

Megfigyelések szerint a disztilis mélyvéndk trombu-
sal nagyrészt oldédnak antikoaguldns kezelés nélkiil is.
Jogosan meriil fel a kérdés, hogy sziikséges-e vizsgélni
és kezelni ezeket a betegeket, hiszen az antikoagulalds
okozta nagy vérzés kockéazata évente 1,1%. Ezzel szem-
ben a disztalis MVT-k akar 25%-a propagalhat a proxi-
malis vénakba hordozva ezzel a tiidGembdélia és a késgb-
bi krénikus vénds elégtelenség veszélyét. Az ajanlasok
mindenesetre a disztalis MVT-k esetében is 3 hénap an-
tikoagulans kezelést javasolnak.

A szerz8k jelen munkéjukban tsbb mint 4700, korab-
ban részletezett szempontok alapjan bevélasztott beteg
meta-analizisét végezték el és igen alacsony, 0,7%-os
tromboembélids esemény gyakorisigot taldltak. Raad4-
sul a 9 beteg — akinek a haldloka valészinfileg tromboem-
bélids eredetti volt — egyikénél sem volt ez a feltételezés
boncolés hidnyaban bizonyitott.

A szerz8k szerint tanulmdnyuknak a hidnyossdgai a
kovetkezsk: (1.) Az eredmények megalapozottsigét és
altaldnosithatésigat korldtozza az a tény, hogy a KUH
technikéja a kiilonbsz8 vizsgélatokban kiilénbszé volt.
(2.) A vizsgélatok nagy részében az MVT el6zetes kli-
nikai valészintiségének felmérését nem végezték el. (3.)
A terhesek és a daganatos betegek arénya alacsony Volt,
amely az eredmények ziltal:inosithatéségét ugyancsak
megkérdéjelezi. (4.) Az utdnkdvetés csak 3 hénapra
korldtozédott, bar ennél hosszabb id8t vizsgalva mar G-
onnan kialakult MVT-ket is feltételezhetiink. (5.) A fel-
ismert tromboembdlids események szamat lényegesen
korlétozhatja az, hogy a negativ eredményﬁ KUH utan
csak a tiinetes betegeket vizsgaltak djra.

Osszefoglalva, a szerzék hatékonyabbnak és kényel-
mesebbnek tartjdk az MVT tiineteivel jelentkez& bete-
geknél az egyszeri, az egész végtagra kiterjed6 KUH-ot
az MVT kizarasara, mint az ismételt KUH vizsgélatot. A
kozepes és magas klinikai valészintiség(i alcsoportokban
azonban az esetszdm alacsony és fgy a 95%-os konfiden-
cia intervallum is széles volt, ezért ezek a rizikécsoportok
tovabbi vizsgélatokat igényelnek.

Kommentdr

A tanulmany elsédleges célkit{izése annak felmérése
volt, hogy az alsé végtagi MVT tiineteivel rendelkezs
betegek, amennyiben az egész végtagra kiterjeds KUH
eredménye negativ és igy nem részesiilnek antikoaguléns
kezelésben, milyen vénds tromboembélids rizikéval bir-

nak. A szisztematikus irodalmi 4dttekintés és a meta-ana-
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lizis gondosan megtervezettnek és alaposnak mondhaté.
Kifejezetten hosszt id8szak, kozel 40 év irodalmat tekin-
tették 4t tobb internetes adatbazis és a relevans cikkek
irodalomlist4i segitségével. A meta-analizist a MOOSE
ajanldsai szerint gondosan végezték, a statisztikai sz4mi-
tdsok korrektnek ttinnek. A bevialasztott tanulményok
szdma 7, amely elfogadhaté, azonban sajnalatos médon
csak egy volt koziiliik randomizélt kontrollalt vizsgélat,
a tobbi prospektiv kohort vizsgélat. Az esetszdm kellgen
magas volt (4731) és az elsédleges célkit{izésre is megfe-
lel8 vélaszt kaptunk — azaz a vénds tromboembédliés ese-
mények rizikéja igen alacsony, 0,7% volt. Az eredmény
értékelésével kapcsolatban azonban aggélyok meriilnek
fel. A szerz&k is a tanulmény hidnyossagaként emlitik azt,
hogy ismételt vizsgalaton csak a tiinetes betegek estek 4t.
Nincs 8sszehasonlité adat arrdl, hogy hény tromboem-
bélids eseményre deriilt volna fény, ha azonos kérnye-
zetben, tiinetekre tekintet nélkiil estek volna 4t a betegek
kontroll vizsgalaton. Nem tisztdzott a tiinetek jellege sem
az utdnkovetési idészakban, amely az ismételt vizsgéla-
tot indokolta (tartésan, a kezdettsl fennallé vagy ismétel-
ten jelentkez§ tiinet). Minden tanulmanyban, igy ebben
is kérdéses a kiilss érvényesség vagy 4ltaldnosithatésag.
Jelen esetben az UH gép, a vizsgélé jartassdgénak vagy
az UH vizsgalat protokolljanak kiilsnbsz8ségei tehetik
szdmunkra érvénytelenné a tanulmény eredményeit.

A vizsgalat mésodlagosan feltett kérdése a kovetke-
z& volt: az MVT klinikai valészintisége alapjan kozepes
és magas rizikéju csoportba sorolt betegeknél is bizton-
sdgos-e az antikoaguldns kezelés mell6zése egy nega-
tiv eredményi, az egész végtagra kiterjed6 KUH utén.
A tanulmanyban a Wells skalat alkalmaztdk [Wells és
mtsati.: Lancet 1997; 350(9094): 1795-8 és ennek a cse-
kély médositdsa: N. Eng J. Med. 2003; 349(13): 1227-
35 — lasd az I. tdbldzatban.] Alacsony valésziniiséget
0 pont vagy annal kevesebb, kézepeset 1 és 2, illetve
magas rizikét 3 vagy tobb pont jelent. Alacsony klinikai
Val(’)szfnl’iség esetén 3%-ban, kﬁzepes esetén 17%-ban,
mig magas rizikéban 75%-ban nyer bizonyitdst az MVT
az elsd képalkots vizsgédlat sordn. A D-dimer negativ
prediktiv értéke az alacsony rizikéji betegekben 99%,
a KUH-¢é kézel 100%. Ezek alapjan az alacsony valé-
szintiség(i csoportban nemcsak az ismételt KUH hagy-
haté el, hanem negativ D-dimer esetén az els6 vizsgélat
is sziikségtelen. Magas rizikéju betegeknél a D-dimer
negativ prediktiv értéke csak 89% és az KUH-¢ is 82%
koriili. Jelen meta-analizisben a vénds tromboembéli-
ds események ardnya az utdnkévetés sordn csekély volt
(0,7%), azonban a vizsgélt betegek kétharmada az ala-

csony rizikéjd csoportbdl kertiilt ki. A kézepes és magas
klinikai val6szintiség(i paciensek kis szdma és ezéltal az
eredmények széles konfidencia intervallumai miatt a ta-
nulmény pont ezeknél a kérdéses csoportoknal nem tud
egyértelm(i vdlaszt adni arra, hogy az egyszeri negativ
KUH kell8en biztonsdgos-e az antikoaguldns kezelés
elhagydsahoz.

Kovetkezésképpen ez a figyelemremélté eredmények-
kel rendelkezé és gondosan Ssszeallitott meta-analizis I.a
szint{i evidenciaként nem szolgdl és nem véltoztatja meg

az MVT kivizsgéldsanak és kezelésének gyakorlatat.

L tiblazat: Wells skdla az MVT klinikai valésziniségeé-

nek felméréséhez

Klinikai jellemz& Pont
Aktiv daganat, amelyre a beteg kezelést ka- |
pott az elmilt 6 hénapban

Paralizis, parézis vagy alsé végtagi gipszrog- 1
z{tés a kozelmiltban

3 napnal hosszabb fekvés a kézelmdltban, ill. |
nagy miitét az elmult 12 hétben

Koriilirt érzékenység a mélyvéna lefutdsdnak )
megfelelen

Az egész labszar duzzadt 1
Vadli duzzanat, az ellenoldalinél legaldbb 3 )
cm-rel nagyobb kérfogat

Ujjbenyomatot megtarté oedema 1
Nem visszeres, tdgult feliiletes vénak 1
Anamnézisben szerepls MVT 1
Tiineteket magyardzé alternativ diagnézis -2
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