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Ocena kliniczna opatrunku piankowego 
zawierającego uwodniony poliuretan 
stymulujący działanie czynników wzrostu

Cel: Badanie ma na celu ocenę nowatorskiej koncepcji opatrunku u pacjentów 
z owrzodzeniem żylnym kończyny dolnej (venous leg ulcer – VLU). Jego działanie 
opiera się na wzmacnianiu aktywności endogennych czynników wzrostu synte-
tyzowanych w obrębie funkcjonalnej ziarniny. 
Metoda: Pacjenci otrzymywali leczenie w formie opatrunku piankowego za-
wierającego uwodniony poliuretan oraz równoczesną terapią uciskową przez 
osiem tygodni. Udokumentowano zmniejszenie obszaru rany (wound area 
reduction – WAR), odsetek ran osiągających względną WAR ≥40% i ≥60%, 
ocenę bólu powodowanego przez ranę w ciągu ostatnich 24 godzin i przy 
zmianie opatrunku, dane dotyczące jakości życia w oparciu o kwestionariusz 
EQ-5D, postępowanie z opatrunkiem i parametry bezpieczeństwa. 
Wyniki: 128 pacjentów otrzymało leczenie, a dane dotyczące 123 cykli le-
czenia ran zostały udokumentowane. Rozmiar obszaru rany zmniejszył się 
z 13,3±9,8 cm2 do 10,5±12,2 cm2 w ósmym tygodniu, a mediana względnej 
WAR wyniosła 48,8%. W ósmym tygodniu względną WAR ≥40% osiągnięto 

w przypadku 54,5% ran, względną WAR ≥60% osiągnięto w 41,5% przypadków 
i całkowite wyleczenie zaobserwowano w 13,5% przypadków. Mediana wartości 
oceny bólu powodowanego przez ranę (ostatnie 24 godziny przed zmianą opatrun-
ku) znacznie spadła z 30 do 15,5 (100- punktowa wizualna skala analogowa [visual 
analogue scale – VAS], p = 0,0001), a bólu przy zmianie opatrunku z 30 na 12,5  
(p ≤0,0001). Ocena jakości życia w oparciu o EQ-5D VAS wzrosła z 58,4±19,2 mm do 
63,1±19,1 mm (p = 0,0059).
Wnioski: ocena kliniczna pokazuje, że koncepcja wzmocnienia działania endogen-
nych czynników wzrostu poprzez uwodniony poliuretan może potencjalnie przyspie-
szyć WAR u pacjentów z VLU, jednocześnie zmniejszając poziom bólu i poprawiając 
parametry jakości życia. 
Konflikt interesów: Badanie zostało w pełni sponsorowane przez  
PAUL HARTMANN AG. PAUL HARTMANN AG jest producentem opatrunku za-
wierającego uwodniony poliuretan (HydroTac). Daniela Kaspar, Wiebke Schöder 
i Hans Smola są pełnoetatowymi pracownikami PAUL HARTMANN AG.

praktyka

P rzewlekłe rany i upośledzone gojenie się ran 
stanowią poważne obciążenie dla pacjentów, 
klinicystów i systemów opieki zdrowotnej. 
Żylne owrzodzenia kończyn dolnych (veno-
us leg ulcers – VLU) są jednym z najbardziej 

rozpowszechnionych typów ran przewlekłych i są obiektem 
zainteresowania w licznych badaniach klinicznych.1 Przewle-

kłe VLU dotykają 0,6-3% populacji w wieku >60 lat, wartość wzra-
sta do >5% wśród osób w wieku >80 lat. 2,3 Jakość życia (Quality of 
life – QoL) u pacjentów z VLU jest znacznie obniżona4,5, a w przy-
padku 40-60% VLU potrzebne jest więcej niż 20-24 tygodni na wy-
leczenie.6,7 Co ważne, VLU ma wysoki wskaźnik nawrotowośći.8,9

Prawidłowe rozpoznanie i leczenie choroby podstawowej, 
a także wczesny dostęp do specjalistycznych, interdyscyplinarnych 
ośrodków leczenia ran, mogą poprawić wyniki leczenia. Leczenie 
VLU opiera się na terapii uciskowej10,11, podczas gdy metaanaliza 
obejmująca badania dotyczące prób leczenia ran opatrunkiem nie 
wykazała wyraźnych dowodów na lepsze wyniki gojenia tą me-
todą.12,13 Konsensus ekspertów określił, że opatrunki na rany po-
winny mieć za zadanie utrzymanie środowiska rany sprzyjającego 
gojeniu, w szczególności w kontekście zapewnienia odpowiedniej 
wilgotności.14

Stwierdzono wysoce podwyższoną aktywność proteaz w wy-
sięku z ran przewlekłych, a nadmierne poziomy proteaz zaburzają 
tworzenie się ziarniny i gojenie.15-18 Istotnie, opatrunki modulujące 
aktywność proteaz mogą blokować szereg różnych proteaz za po-
mocą różnych mechanizmów.19–21 W badaniach klinicznych wy-
kazano, że niektóre z tych opatrunków znacznie poprawiają przy-
gotowanie łożyska rany22 i przyspieszają względne zmniejszenie 
powierzchni rany na późniejszych etapach.23

Aby poprawić gojenie się ran i zwiększyć aktywność en-
dogennie wytwarzanych czynników wzrostu, autorzy zastoso-
wali koncepcję zwaną stłoczeniem makrocząsteczkowym.24,25 
W uproszczeniu, stłoczenie makrocząsteczek opisuje mecha-
nizm, w którym duże makrocząsteczki wiążą znaczne ilości czą-
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substantial amounts of water molecules in a solution 
and form large macromolecule/water aggregates. 

and their relative concentration increases within that 
space, resulting in stimulation of biological processes, 
such as enzymatic reactions, or supramolecular 
assembly processes, such as collagen deposition. 24–26  

Macromolecular crowding is a general principle and 
found in many biological processes. In search of 
suitable polymers for wound dressing applications, the 
authors became interested in hydrated polyurethanes. 

large molecules. The concentration of growth factors 
or other large molecules increases in the remaining, 

that growth factors such as hepatocyte growth factor 
(HGF) can be concentrated nearly three-fold after 
incubation with hydrated polyurethanes and this 
increased epithelial wound closure 2.6-fold in vitro  in 
HaCaT keratinocytes scratch assays. 27  In an appropriate 
dressing format, this technology consists of a 
perforated hydrated polyurethane gel layer in direct 
contact with the wound bed, followed by standard 
components, such as a reticulated foam layer and a 

Methods
Patients
This was a multicentric, single-arm, prospective non-
interventional, open-label observational study.  
Inclusion criteria for patients were: ≥18 years of age, a 
VLU present for between three and 36 months despite 
receiving adequate medical treatment, application of 
adequate compression therapy (bandages or stockings) 
and willingness to continue compression therapy 
during the study, VLU size of 5–50cm 2, a wound bed 
covered with granulation tissue by ≥50%, ankle-brachial 
pressure index (ABPI) of >0.8 and palpable foot pulses. 

The main exclusion criteria were: clinically infected 
VLUs treated with systemic antibiotics, known allergies 
against constituents of the study dressing, wound 
covered with necrotic tissue, poorly controlled diabetes 

liver or kidney disease including dialysis, autoimmune 
disease treated with >10mg prednisolone equivalent/d or 
other immune suppression, chemotherapy, unwillingness 
to apply adequate compression therapy, participation in 
the same and other trials in the last four weeks, estimated 
life expectancy of less than eight  weeks. The study was 
reviewed by ethics committees in Germany and Poland 
(see below). Patients were informed about the study and 
their rights; written consent was obtained by the 
physicians. Recruitment took place in Germany and 
Poland from January 2016 to September 2017. 

Treatments
A hydrated polyurethane-containing dressing was 
studied (HydroTac and the bordered variant HydroTac 
comfort). This dressing has a perforated, hydrated 

polyurethane layer in contact with the wound bed 
followed by a hydrophilic reticular foam layer and a 

dressing is indicated for wounds with low-to-moderate 
exudate. Dressing changes were at the discretion of the 
attending clinicians. Clinicians were free to use any 
rinsing solution at dressing changes. Other general 
and local treatments were allowed and had to be 
documented in the patients’ case report forms. 

Each centre was asked to apply compression therapy 
according to their institutional standards. This made 
sure that compression was e�ectively applied. The 
type of compression therapy followed local standards. 
Compression therapy products consisted of short-
stretch bandages (e.g. Pütter �ex, Comprilan), 
bandage-based compression systems (e.g. Urgo K2) and 
compression stockings (class2; e.g. Sigvaris, Mediven, 
Juzo, Bauerfeind). This was to ensure that operator-
caused variances of compression therapy application 
of new compression therapy devices (if not already 
employed in the centres) were avoided. All participating 
clinicians were experts in compression therapy. 

Procedures and study design
Patients were followed for 12 weeks. After obtaining 
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steczek wody w roztworze i tworzą duże agregaty makrocząste-
czek z wodą. Położenie mniejszych cząsteczek jest ograniczone 
do pozostałej przestrzeni, a ich względne stężenie w tej przestrze-
ni wzrasta, co powoduje stymulację procesów biologicznych, 
takich jak reakcje enzymatyczne lub procesy gromadzenia się 
supercząsteczek, np. odkładanie kolagenu.24-26

Stłoczenie makrocząsteczek to ogólne zjawisko występujące 
w wielu procesach biologicznych. W poszukiwaniu odpowiednich 
polimerów do opatrywania ran autorzy zainteresowali się uwod-
nionymi poliuretanami. Absorbują wodę ze złożonych płynów 
z wyłączeniem dużych cząsteczek. Stężenie czynników wzrostu lub 
innych dużych cząsteczek wzrasta w pozostałej, zmniejszonej obję-
tości płynu. Badania laboratoryjne wykazały, że czynniki wzrostu, 
takie jak czynnik wzrostu hepatocytów (hepatocyte growth factor 
– HGF), mogą być prawie trzykrotnie bardziej stężone po inku-
bacji z uwodnionymi poliuretanami, a to zwiększyło nabłonkowe 
zamknięcie rany in vitro w teście z keratynocytami linii HaCaT 
2,6-krotnie.27 W odpowiedniej postaci opatrunku technologia ta 
obejmuje perforowaną warstwę żelu zawierającą uwodnione poliu-
retany będącą w bezpośrednim kontakcie z łożyskiem rany, a powy-
żej niej standardowe elementy, takie jak warstwa siatkowej pianki 
i folia poliuretanowa, po zewnętrznej stronie opatrunku.

Metody
Pacjenci 
Przeprowadzono wieloośrodkowe, prospektywne, nieinterwen-
cyjne, otwarte badanie obserwacyjne przeprowadzone na jednej 
grupie. Kryteria włączenia dla pacjentów: wiek ≥ 18 lat, VLU 
obecne od 3 do 36 miesięcy pomimo otrzymania odpowiedniego 
leczenia, zastosowanie odpowiedniej terapii uciskowej (bandaże 
lub pończochy) i chęci kontynuowania terapii uciskowej podczas 
badania, wielkość VLU 5-50 cm2, rana pokryta tkanką ziarnino-
wą w ≥ 50%, wskaźnik kostka-ramię (ABPI) > 0.8 oraz wyczu-
walne tętno na stopie.

Głównymi kryteriami wykluczenia były: klinicznie zakażone 
VLU leczone ogólnoustrojowymi antybiotykami, znane alergie na 
składniki badanego opatrunku, rana pokryta martwiczą tkanką, źle 
kontrolowana cukrzyca o wartości HbA1c >70 mmol/mol, jeśli jest 
znana, choroba wątroby lub nerek o wysokim stopniu zaawansowa-
nia, w tym potrzeba dializy, choroba autoimmunologiczna leczona 
>10 mg ekwiwalentem prednizolonu/dzień lub inną terapią immu-
nosupresyjną, chemioterapia, niechęć do stosowania odpowiedniej 
terapii uciskowej, udział w tych samych i innych badaniach w cią-
gu ostatnich czterech tygodni, szacowana długość życia krótsza 
niż osiem tygodni. Badanie zostało zweryfikowane przez komisje 
etyczne w Niemczech i Polsce (patrz poniżej). Pacjenci zostali poin-
formowani o badaniu i ich prawach; pisemną zgodę uzyskali leka-
rze. Rekrutacja odbyła się w Niemczech i Polsce od stycznia 2016 r. 
do września 2017 r.

Leczenie
Przedmiotem badania był opatrunek zawierający uwodniony po-
liuretan (HydroTac oraz wariant HydroTac Comfort). Opatrunek 
posiada perforowaną warstwę uwodnionych poliuretanów stykają-
cą się z łożyskiem rany, nad którą występuje hydrofilowa warstwa 
siatkowej pianki i zewnętrzna warstwa foliowa przepuszczająca 
parę wodną. Opatrunek jest wskazany w przypadku ran z wysię-
kiem od niskiego do umiarkowanego stopnia. Lekarze prowadzący 
dokonywali zmiany opatrunku. Klinicyści mieli swobodę stosowa-

nia dowolnego roztworu do przemywania rany przy zmianie 
opatrunku. Inne systemowe i miejscowe formy leczenia były 
dozwolone i musiały zostać udokumentowane w formula-
rzach przypadków pacjentów.

Każde centrum zostało poproszone o zastosowanie terapii 
uciskowej zgodnie ze standardami obowiązującymi w ośrod-
ku. Dzięki temu kompresja została skutecznie zastosowana. 
Rodzaj terapii uciskowej był zgodny z lokalnymi standardami. 
Produkty do terapii uciskowej obejmowały bandaże o krót-
kim naciągu (np. Pütter flex, Comprilan), systemy kompresji 
opartych na bandażach (np. Urgo K2) i pończochy uciskowe 
(klasa 2; np. Sigvaris, Mediven, Juzo, Bauerfeind). Miało to 
na celu uniknięcie zastosowania różnych wariantów leczenia 
wspieranymi nowymi urządzeniami do terapii kompresyjnej 
stosowanych w różnych ośrodkach. Wszyscy zaangażowani 
klinicyści byli ekspertami w dziedzinie terapii uciskowej.

Procedury i projekt badania
Pacjentów obserwowano przez 12 tygodni. Po uzyskaniu 
pisemnej świadomej zgody, zostali oni włączeni do bada-
nia. Udokumentowano dane demograficzne pacjentów, 
wywiad chorobowy, wcześniejsze leczenie VLU, lokaliza-
cję oraz szczegółowy opis i pomiary rany. Ocenę kolory-
metryczną przeprowadzoną przez klinicystów (czarny = 
martwica, żółty = Martwica rozpływna/złogi włóknika, 

praktyka

Ryc. 1. Przepływ uczestników w badaniu BOOST-CLOSURE
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czerwony = tkanka ziarninowa) oraz zdjęcia cyfrowe i ocenę 
planimetryczną (oznaczenia octanem) zastosowano w celu 
opisu VLU w momencie włączenia do badania. Opis kolo-
rymetryczny okazał się trudny do ujednolicenia pomimo 
przeszkolenia klinicystów na początku badania, dlatego po 
włączeniu pierwszych 23 pacjentów wprowadzono scentra-
lizowaną ocenę kryteriów włączenia na podstawie obecno-
ści co najmniej 50% ziarniny.

VLU były oceniane i dokumentowane co dwa tygodnie przez 
lekarza prowadzącego przez osiem tygodni. Odbyło się pięć wizyt 
(włączenie do badania, po dwóch tygodniach, po czterech tygo-
dniach, po sześciu tygodniach i końcowa wizyta po ośmiu tygo-
dniach). Po 12 tygodniach odbyła się wizyta kontrolna (110 pa-
cjentów), którą można było zastąpić rozmową telefoniczną (16,5%). 
Ocenę ran powtarzano przy każdej wizycie (ocena kliniczna, ozna-
czenie octanem i zdjęcie rany). Poziomy wysięku udokumentowano 

praktyka

Ryc. 2. Odsetek ran z redukcją obszaru rany (WAR) ≥40% ze 
123 ran pokazano na jasnoniebieskich punktach. Fioletowy 
punkt pokazuje odsetek ran z WAR ≥60% po ośmiu tygo-
dniach.

Tabela 1. Charakterystyka wyjściowa pacjentów (n = 123, 
jeśli nie wskazano inaczej)
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Odsetek ran o względnej WAR ≥40%
Odsetek ran o względnej WAR ≥60%

Tabela 2. Charakterystyka wyjściowa rany (n = 123)

Cecha n (%)

Płeć

Żeńska (n, %) 51 (41,5)

Męska (n, %) 72 (58,5)

Wiek (lata, średnia ±SD) 69,9±12,7

Masa ciała (kg, średnia ±SD) 85,8±21,5

Wzrost (cm, średnia ±SD) 170,3±9,7

BMI (kg/m2, średnia ±SD) 29,4±6,5

BMI> 30 kg/m2 (%) 48 (39,0)

Wywiad dotyczący zakrzepicy żył głębokich (w kończy-
nie dolnej z owrzodzeniem, n, %)

28 (22,8)

Wywiad dotyczący operacji żył, n = 121 (tak, %) 30 (24,8)

Cukrzyca (n, %) 24 (19,5)

Ostatnia znana wartość HbA1c, n=24 (mmol/mol, 
średnia ±SD)

37,9±18,4

Ruchomość kostki

• Pełna ruchomość (n, %) 99 (80,5)

• Ograniczona mobilność (n, %) 22 (17,9)

• Brak ruchomości (n, %) 2 (1,6)

Mobilność pacjenta

• W pełni mobilny (n, %) 77 (62,6)

• Ograniczona mobilność (n, %) 46 (37,4)

• Leżący (n, %) 0 (0,0)

Wywiad dotyczący palenia

• Nigdy nie palił (n, %) 62 (50,4)

• Rzucił palenie (n, %) 44 (35,8)

• Pali (n, %) 17 (13,8)

ABPI (n = 108, średnia ±SD) 0,99±0,13

Wyczuwalne tętno na stopie (n = 114)

• Tętnica grzbietowa stopy (%) 100

• Tętnica piszczelowa tylna (%) 98,2

Uczucie pieczenia w kończynie z owrzodzeniem (n, %) 26 (21,1)

ABPI – wskaźnik ciśnienia kostkowo-ramienny; BMI – wskaźnik masy ciała; 
SD – odchylenie standardowe

Charakterystyka (n = 123)

Czas trwania VLU (miesiące)

Średnia (±SD) 11,5 (8,5)

Mediana (zakres) 8,0 (3-34)

Czas trwania 6-12 miesięcy (n, %) 27 (22,0)

Czas trwania >12 miesięcy (n, %) 42 (34,1)

martwica rozpływna/złogi włóknika oszacowane przez lekarza, % ±SD 26,1±17,8%

Tkanki ziarninowe oszacowane przez lekarza, % ±SD 70,3±17,0%

Średni rozmiar rany cm2±SD 13,3±9,8

Mediana rozmiaru rany cm2 (zakres) 8,6 (4,4–49,4)

Rozmiar rany >10 cm2 (n, %) 52 (42,3)

Obwód rany ±SD cm 16,7±7,3

Mediana obwodu rany cm (zakres) 14,3 (8,0-42,4)

VLU - owrzodzenie żylne kończyny dolnej; SD - odchylenie standardowe
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w pięciostopniowej skali (brak, nieznaczny, umiarkowany, duży, bar-
dzo duży), a skórę wokół rany oceniano pod kątem następujących 
parametrów: skóra prawidłowa, pęcherzyki, rumień, nieswoisty wy-
prysk, reakcje alergiczne. Poziomy bólu określono na wizualnej skali 
analogowej (VAS)Q w zakresie od 1 mm (bez bólu) do 100 mm (ból 
maksymalny). Pacjentów poproszono o ocenę poziomu bólu przez 
ostatnie 24 godziny i osobno podczas procedury zmiany opatrunku 
podczas każdej wizyty. Kwestionariusz QoL (kwestionariusz jakości 
życia EuroQol, EQ-5D) został wypełniony przez pacjenta na począt-
ku, po ośmiu tygodniach i po 12 tygodniach (kontrola). Zdarzenia 
niepożądane związane z produktem zostały zarejestrowane i oce-
nione za pomocą rutynowego systemu postępowania z wnioskami. 
Odnotowano miejscową nietolerancję (występowanie incydentów 
i działań niepożądanych związanych z produktem) oraz dopuszczal-
ność zastosowania opatrunku podczas badania.

 
Pomiary wyników
Pierwszorzędowym punktem końcowym badania było względne 
zmniejszenie powierzchni rany (wound area reduction – WAR):

%WAR=(Arealast- Areat0)/Areat0)x 100

Do analizy danych planimetrycznych zastosowano metodę eks-
trapolacji ostatniej zmierzonej obserwacji (LOCF) w celu przypisa-
nia brakujących wartości. Drugorzędowymi punktami końcowymi 
badania były bezwzględna WAR i liczba zagojonych ran. Wartości 
planimetryczne (obszar rany i obwód rany) zostały uzyskane z cyfro-
wych oznaczeń za pomocą octanu przeprowadzonych przez dwóch 
niezależnych operatorów. Wykorzystano oprogramowanie ImageJ 
(ImageJ 1.50e, National Institutes of Health, USA)28. Różnice mię-
dzy obydwoma operatorami wyniosły 1,80 ± 1,98% i zastosowano 
średnią z obu pomiarów. Jeśli nie podano inaczej, WAR odnosi się 
do względnej WAR i mediany wartości w całym artykule. Obliczo-
no bezwzględną WAR (Arealast - Areat0, w cm2) i progresję krawędzi 
rany 2 x (Arealast - Areat0)/(Perimetert0 + Perimeterlast) zgodnie ze 
wzorem Gilmana29. Nomenklatura wartości WAR w literaturze jest 
niejednoznaczna.23,30 Zgodnie ze wzorem zastosowanym powyżej 
rana osiągająca całkowite zamknięcie ma wartość WAR wynoszą-
cą -100%, rana wyleczona o 40% (względne zmniejszenie wielkości 
rany) ma wartość WAR wynoszącą -40%. Dla ułatwienia dokumen-
towania WAR została pomnożona przez -1. Tak więc, w całym ar-
tykule, całkowite wyleczenie będzie odpowiadać WAR o wartości 
100% i zmniejszenie powierzchni o 40% WAR o wartości 40%.

Zgodność etyczna
Badanie przeprowadzono zgodnie z zasadami Dobrej Praktyki Kli-
nicznej i Deklaracji Helsińskiej, oraz prawem niemieckim i polskim 
oraz stosownymi regulacjami. Protokół badania, dokumentacja 
i zmiany zostały przedłożone komisjom etycznym w Niemczech 
(„Landesärztekammer Baden-Württemberg” i innym instytucjo-
nalnym komisjom etycznym) oraz w Polsce (Wielkopolska Izba 
Lekarska). Badanie zostało zarejestrowane w niemieckiej „Deut-
sches Register Klinischer Studien” (www.drks.de, identyfikator 
DRKS00010236). Przed włączeniem pacjenci wyrazili pisemną 
świadomą zgodę.

Statystyka
Nie przeprowadzono formalnego obliczenia wielkości próby; dane 
analizowano za pomocą statystyk opisowych za pomocą oprogra-

praktyka

Ryc. 3. Rozwój wielkości rany w całej populacji (n = 123). Bezwzględne pomiary 
wielkości rany w cm2 z planimetrycznych pomizrów oznaczeń octanu (a). 
Bezwzględne zmniejszenie wielkości rany w cm2 (b). Względne zmniejszenie po-
wierzchni rany (WAR) w procentach (c). Migracja granic ran według Gilmana 29 
(d). Słupki reprezentują wartości średnie, a linia odpowiada wartościom mediany

mowania Statistical Analysis System (SAS), wersja 9.3. 
Zmienne ciągłe zostały opisane liczbą obserwacji (n), 
średnią, odchyleniem standardowym (SD), medianą, mi-
nimum i maksimum. Zmienne kategoryczne zostały opi-
sane przez ich częstotliwości i odsetek, przy czym odsetek 
został obliczony na podstawie zaobserwowanych wartości. 
Do analizy danych planimetrycznych, brakujące wartości 
przypisano metodą LOCF. Jako analizę wrażliwości po-
wtórzono analizę danych planimetrycznych z wykorzy-
staniem danych, które zaobserwowano. W tym artykule 
zostaną przedstawione tylko wartości LOCF. Wszystkie 
wyniki przeanalizowano w odniesieniu do wszystkich pa-
cjentów, którzy spełnili kryteria włączenia i wyłączenia, 
których ranę leczono co najmniej raz opatrunkiem za-
wierającym uwodniony poliuretan, u których zmierzono 
wartość powierzchni rany podczas wizyty włączeniowej 
i zmierzono co najmniej jedną dodatkową wartość po-
wierzchni rany (grupa zdefiniowana jako populacja ana-
lityczna). Aby zidentyfikować zależność WAR i procent 

Sta
rt

2 t
yg

od
nie

4 t
yg

od
nie

6 t
yg

od
ni

8 t
yg

od
ni

Sta
rt

2 t
yg

od
nie

4 t
yg

od
nie

6 t
yg

od
ni

8 t
yg

od
ni

Sta
rt

2 t
yg

od
nie

4 t
yg

od
nie

6 t
yg

od
ni

8 t
yg

od
ni

Sta
rt

2 t
yg

od
nie

4 t
yg

od
nie

6 t
yg

od
ni

8 t
yg

od
ni

Bezwzględna WARBezwzględny obszar rany

Względna WAR Progresja krawędzi rany



T H I S  A R T I C L E  I S  R E P R I N T E D  F R O M  T H E  J O U R N A L  O F  W O U N D  C A R E  V O L  2 7 ,  N O  9 ,  S E P T E M B E R  2 0 1 8

Jacek Mikosiński,1 MD, PhD; Marek Kotala,2 PhD; Markus Stücker,3 MD, Professor of Dermatology, Chief Physician; 
Krystyna Twardowska-Saucha,4 MD, PhD; Bernd Bonnekoh,5 MD, Professor of Dermatology, Vice-Chairman; Konrad 

Pańczak,6 MD; Tomasz Aleksiejew-Kleszczyński,7 MD; Joachim Dissemond,8 MD, Professor of Dermatology;  
Sabine A. Eming,9 MD, Professor of Dermatology; Daniela Kaspar,10 PhD, Senior Manager Clinical Application Studies;  
Anne Rousseau,11 PhD, Principal Biostatistician; Johanna Bewert,11 PhD, Senior Statistician; Wiebke Schröder,10 PhD, 

Manager Clinical Application Studies; *Hans Smola,9,10 MD, Professor of Dermatology, Medical Director;  
the BOOST-CLOSURE Study Group 

*Corresponding author email: hans.smola@hartmann.info; hsmola@uni-koeln.de 

1 Poradnia Chorób Naczyń Obwodowych “MIKOMED”,ul. Pługowa 51/53, 94-238 Łódź, Poland.  
2 Chojeńskie Centrum Ortopedyczno Rehabilitacyjne Primus Medicus SP Z O O, Kosynierów Gdyńskich 18, 93-
357 Łódź, Poland. 3 Department of Dermatology, Ruhr-University Bochum, Gudrunstraße 56, 44791 Bochum, 

Germany. 4 Specjalistyczna Pomoc Medyczna “Medservice”, ul. Skłodowskiej-Curie 34, 41-819 Zabrze, Poland. 
5 Department of Dermatology, Otto-von-Guericke-Universität Magdeburg, Universitätshautklinik, Leipziger Str. 44, 39120 
Magdeburg, Germany. 6 NZOZ Twój Lekarz, ul. Zdrowa 2, 55-040 Tyniec Mały , Poland. 7 Centrum Medyczne Chirurgia 

Naczyń, Tomasz Aleksiejew-Kleszczyński, ul. Kapelanka 17/9, 30-347 Kraków, Poland. 8 Department of Dermatology, 
Venerology and Allergology, University School of Medicine Essen, Hufelandstr. 55, D-45122 Essen, Germany.  

9 Klinik und Poliklinik für Dermatologie und Venerologie, Universitätsklinikum Köln, Kerpener Str. 62, 50937 Cologne, 
Germany. 10 Paul-Hartmann AG, Paul-Hartmann-Strasse, 89522 Heidenheim, Germany.  

11 TFS Trial Form Support GmbH, Drehbahn 1-3, 20354 Hamburg, Germany. 

journal of wound care
? ?

CW

C

? ? ?VO L U M E  2 7 . N U M B E R  9 . S E P T E M B E R  2 0 1 8

Clinical assessment of a foam 
dressing containing growth factor-
enhancing hydrated polyurethanes

JoWC_2018_27_9_606_616_Smola PB.indd   607 24/08/2018   14:58

50

40

30

20

10

0

10
0 0

10
0

20
0

30
0

40
0

100

80

60

40

20

0

10
0 0

10
0

20
0

30
0

40
0

<10cm 2

>_10cm 2

<10cm 2

>_10cm 2

10
0

 

75 50 25 0 25 50 75

>_45%

<45%

>_45%

<45%

10
0

 

75 50 25 0 25 50 75

a cb

d

praktyka

tkanki ziarninowej na początku, trzech ekspertów niezależ-
nie oceniło ilość tkanki ziarninowej w momencie włączenia 
do badania, gdzie 45% tkanki ziarninowej użyto jako war-
tość odcięcia (średnią lub medianę z oceny trzech ekspertów; 
kappa 0,4463 ± 0,1076, p ≤0,0001 w zależności od tego, czy 
pacjent został uwzględniony czy nie).

Wyniki
W okresie od stycznia 2016 r. do września 2017 r. włączo-
no 146 pacjentów w 26 ośrodkach w Niemczech i Polsce. 
Po badaniu przesiewowym pod kątem kryteriów włączenia 
i wyłączenia 128 pacjentów otrzymało leczenie opatrunkiem 
zawierającym uwodniony poliuretan. Analizę przeprowa-
dzono na zestawie danych 123 pacjentów, pięciu pacjentów 
musiało zostać wykluczonych z analizy, ponieważ dostępny 
był tylko jeden pomiar wielkości rany. 104 pacjentów ukoń-
czyło ośmiotygodniowe badanie. U 19 pacjentów badanie 
zostało zakończone przedwcześnie, ponieważ nastąpiło 
całkowite wyleczenie rany (n = 5), wycofano zgodę (n = 2), 
zaobserwowano nietolerancję produktu (n = 5) i wystąpiły 
inne powody (n = 7). Ryc. 1 przedstawia przepływ pacjen-
tów, zgodnie z oświadczeniem CONSORT. W badaniu bra-
ło udział mniej kobiet (n=51, 41,5%) niż mężczyzn (n = 72, 
58,5%). Średni wiek wynosił 69,9±12,7 lat, wskaźnik masy 
ciała (BMI) wynosił średnio 29,4 kg/m2, a 48 pacjentów 
(39%) miało BMI > 30 kg/m2. Udokumentowano dodat-
ni wywiad dotyczący zakrzepicy żył głębokich w dotkniętej 
kończynie u 28 pacjentów (22,8%), dodatni wywiad w kie-
runku operacji żył u 30 pacjentów (24,8%). U 24 pacjentów 
(19,5%) występowała cukrzyca z ostatnimi znanymi warto-
ściami Hb1Ac wynoszącymi średnio 37,9±18,4 mmol/mol. 
U dwóch pacjentów występował brak ruchomości kostki 
(1,6%), natomiast 22 (17,9%) miało ograniczoną ruchomość,  

Ryc. 4. Analiza całej populacji (n = 123). a i c odpowiadają zależności powierzchni rany przy włączeniu do badania (w cm2) i mediany wartości zmniejsze-
nia obszaru rany (WAR) (w %) na końcu badania. b i d pokazują zależność procentu tkanki ziarninowej przy włączeniu do badania (średnia ocen eksper-
tów) i mediany WAR w % na koniec badania. Wykres punktowy z progiem 10 cm2 powierzchni rany w momencie włączenia do badania (a), wygojenie 
i brak gojenia jako odpowiedź rany po ośmiu tygodniach. Mediana odpowiedzi WAR w czterech podgrupach (c). Wykres punktowy procentowej zawar-
tośći tkanki ziarninowej na początku i WAR po ośmiu tygodniach (b). Progi wynosiły 45% zawartośći tkanki ziarninowej, wygojenie i brak gojenia jako 
odpowiedź rany po ośmiu tygodniach. Mediana odpowiedzi WAR czterech podgrup (d). Wygojenie (WAR 100-0) i brak gojenia (WAR <0%)

a 99 (80,5%) - pełną ruchomość. Ogólna mobilność pacjen-
tów według oceny badaczy nie była ograniczona u 77 pa-
cjentów (62,6%), a była ograniczona u 46 pacjentów (37,4%). 
Średnie ABPI wyniosło 0,99 ± 0,13, 17 pacjentów (13,8%) pa-
liło na początku badania, 44 (35,8%) wcześniej rzuciło palenie,  
a 62 pacjentów (50,4%) nigdy nie paliło.

U wszystkich pacjentów stosowano terapię uciskową. Szcze-
gółowe dane demograficzne pacjentów wymieniono w tabeli 
1. Tabela 2 opisuje charakterystykę rany na początku. Rany były 
obecne średnio przez 11,5±8,5 miesięcy. U 69 pacjentów (56,1%) 
rany był starsze niż 6 miesięcy, a u 42 pacjentów (34,1%) starsze 
niż 12 miesięcy. Lekarze ocenili względny odsetek tkanki ziarni-
nowej w momencie włączenia pokrywający powierzchnię rany 
70,3% i martwicy rozpływnej w 26,1% w momencie włączenia 
do badania. Średni rozmiar rany obliczono na podstawie ozna-
czeń z octanem i wynosił 13,3±9,8 cm2, a liczba ran większych niż  
10 cm2 wynosiła 52 (42,3%).

Wyniki gojenia ran
Odsetek ran osiągających WAR ≥40% wynosił 54,5% (n = 67) 
w ósmym tygodniu; 44,5% (n = 51) wszystkich ran osiągnęło WAR 
≥ 60% (Ryc. 2). Całkowite wygojenie zaobserwowano w 16 ranach 
(13%). Średnia powierzchnia rany zmniejszyła się z 13,3± 9,8 cm2 
(mediana: 8,6; zakres: 4,4-49,4 cm2) do 10,5±12,2 cm2 (mediana: 
6,5; zakres: 0-53,3 cm2) w ósmym tygodniu. Odpowiadało to bez-
względnemu zmniejszeniu o 2,8± 9,3 cm2 (mediana 4,3, zakres  
32,9 - 28,8 cm2) (Ryc. 3a, 3b). Średnia WAR wynosiła 25,2±75,8% 
(mediana: 48,8%, zakres:100-363%) (Ryc. 3c). Migrację granic ran 
według Gilmana29 obliczono na 1.090±3.098 mm/dzień po dwóch 
tygodniach do 3.568±6.693 mm/dzień po ośmiu tygodniach dla całej 
populacji 123 ran (Ryc. 3d).

Aby sprawdzić zależność WAR od początkowej wielkości ran, 
rany >10 cm2 i rany <10 cm2 zostały przeanalizowane. Spośród ran 
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was 54.5% (n=67) at week eight; 44.5% (n=51) of all 
wounds reached a WAR of ≥60% (Fig 2). Complete 
healing was observed in 16 wounds (13%). The average 
wound area decreased from 13.3±9.8cm 2 (median: 8.6; 
range: 4.4–49.4cm 2) to 10.5±12.2cm 2 (median: 6.5; 
range: 0–53.3cm 2) at week eight. This corresponded to 
an absolute decrease of 2.8±9.3cm 2 (median 4.3, range  
32.9–28.8cm 2) (Fig 3a, 3b). The average WAR was 
25.2±75.8% (median: 48.8%, range: 100 – −363%) 

Gilman 29 was calculated to 1.090±3.098mm/day at 
two weeks to 3.568±6.693mm/day at eight weeks for 

To test the dependence of WAR on initial wound size 
wounds >10cm 2 and wounds <10cm 2 were analysed. 
Of the wounds >10cm 2, 59.6% responded with a 
median WAR of 55.5% (range: 3.4 –100%) and 40.4% 
enlarged with a median WAR of 28.7% (range:  
–1.5– –213%). For the wounds <10cm 2, 74.6% showed 
a median WAR of 75.5% (range: 6.6 –100%) and 25.4% 
of the wounds showed a median WAR of –49.4% 
(range: –5.3 – –363%). In the group of wounds >10cm 2, 
three healed (initial size: 28.2, 26.9 and 10.4cm 2) and 

than 10cm 2

size larger or smaller 10cm 2 (Fischer’s Exact test, 
p=0.0538). Of all wounds reaching a WAR of ≥40%, 
68.7% were <10cm 2 while 31.3% were >10cm 2 (median: 
20.1cm 2, range: 10.3–49.6cm 2). Next, the impact of 
the amount of the granulation tissue at the start (rated 
independently by three experts) was analysed. When 
plotted against mean WAR values of the experts and 
using a cut-off value of ≥45% granulation tissue, 72.5% 
of the wounds improved with a median WAR of 71.2% 
(range: 4.6 –100%). Of wounds with ≥45% granulation 
tissue, 27.5% increased in size with a median WAR of 
–33.4% (range: –1.5 – –214%). In wounds with a 
starting granulation tissue of <45%, 47.8% improved 
with a WAR of 47.6% (range: 3.4 – 100%) and 52.4% 
increased with a medium WAR of –71.5% (range: 
–7.2– –363%) (Fig 4b, 4d). In the group of wounds with 
≥45% granulation tissue at start, 15 wounds healed; 
only one wound healed in the group with a granulation 
tissue percentage <45% at start. Wounds with ≥45% 

wound area reduction than wounds <45% granulation 
tissue (Fischer’s Exact test, p=0.0112). 

Local tolerance, dressing handling, adverse events
Most of the wounds showed slight (36.6%) to 

exudation was seen in 4.1% of the wounds. At the end 
of the eight-week observation period, exudation levels 
were rated ‘none’ (17.8%), ‘slight’ (44.1%), 

(2.5%) (Fig 5a). Periwound skin was described as 

eczema’ (4.1%), and ‘vesicles’ (0.8%) at the start. At the 
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Rys. 5 Rozwój poziomów wysięku w okresie obserwacji (a). Opis parametrów 
skóry wokół rany na początku i po ośmiu tygodniach (b)

Ryc. 6. Ocena produktu przez badaczy na końcu badania zależna od pacjenta

>10 cm2, 59,6% odpowiedziało medianą WAR wynoszącą 55,5% 
(zakres: 3,4-100%), a 40,4% powiększyło się z medianą WAR 28,7% 
(zakres: -1,5–213%). W przypadku ran <10 cm2 74,6% wykazało 
medianę WAR wynoszącą 75,5% (zakres: 6,6-100%), a 25,4% ran 
wykazało medianę WAR wynoszącą -49,4% (zakres:-5,3- -363%). 
W grupie ran >10 cm2 trzy wygoiły się (rozmiar początkowy: 28,2, 
26,9 i 10,4 cm2) i 13 ran wygoiło się w grupie ran mniejszych niż  
10 cm2 (Ryc. 4a, 4c). Nie zaobserwowano statystycznie istotnego 
związku między gojeniem się a wielkością rany większą lub mniej-
szą niż 10 cm2 (dokładny test Fischera, p = 0,0538). Ze wszyst-
kich ran osiągających WAR ≥40%, 68,7% było < 10 cm2, a 31,3%  
było >10 cm2 (mediana: 20,1 cm2, zakres: 10,3-49,6 cm2). Następ-
nie przeanalizowano wpływ ilości tkanki ziarninowej na początku 
(ocenionej niezależnie przez trzech ekspertów). Po wykreśleniu 
w stosunku do średnich wartości WAR ekspertów i przy zastoso-
waniu wartości odcięcia ≥45% tkanki ziarninowej, 72,5% ran ule-
gło poprawie, a mediana WAR wyniosła 71,2% (zakres: 4,6-100%). 
W przypadku ran z ≥45% tkanki ziarninowej, 27,5% powiększyło 
się, a mediana WAR wyniosła -33,4% (zakres: -1,5- -214%). W ra-
nach z początkową tkanką ziarninową <45%, 47,8% poprawiło się 
z WAR wynoszącą 47,6% (zakres:3,4 -100%) i 52,4% powiększyło się 
ze średnią WAR wynoszącą -71,5% (zakres: -7,2- -366%) (Ryc. 4b, 
4d). W grupie ran z ≥45% tkanki ziarninowej na początku, 15 ran 
zagoiło się; tylko jedna rana zagoiła się w grupie z odsetkiem tkan-
ki ziarninowej <45% na początku. Rany z ≥45% tkanki ziarninowej 
zareagowały znacznie lepiej jako zmniejszenie powierzchni rany niż 
rany z <45% tkanki ziarninowej (dokładny test Fischera, p = 0,0112).

Miejscowa nietolerancja, postępowanie 
z opatrunkiem, zdarzenia niepożądane
Większość ran wykazała na początku nieznaczne (36,6%) lub umiar-
kowane (58,5%) poziomy wysięku. Duży wysięk zaobserwowano 
w 4,1% ran. Pod koniec ośmiotygodniowego okresu obserwacji po-
ziomy wysięku oceniono jako „brak” (17,8%), „niewielki” (44,1%), 
„umiarkowany” (27,1%), „duży” (8,5%) i „bardzo duży„ (2,5%) 
(Ryc. 5a). Skóra wokół rany została na początku opisana jako „pra-
widłowa” (26,8%), „rumieniowa” (34,1%), „niespecyficzny wyprysk” 
(4,1%) i „pęcherzyki” (0,8%). Na końcu, „prawidłowa” skóra wokół 
rany była obecna w 35,6% przypadków, „rumieniowy” 27,1%, „nie-
specyficzny wyprysk” 1,7%, „pęcherzyki” 1,7%, a reakcje alergiczne 
opisano u 2,5% pacjentów (Ryc. 5b). Nawilżone brzegi ran zaobser-
wowano u 15,4% pacjentów na początku, na końcu było to 15,3%. 
Właściwości użytkowe i ogólna ocena zostały ocenione przez lekarzy 
w sześciostopniowej skali, jako „bardzo dobry”, „dobry”, „zadowa-
lający”, „wystarczający”, „nieodpowiedni” i „niemożliwy do oceny”. 
Łącznie 95,8% lekarzy oceniło „kontakt z łożyskiem rany” jako „bar-
dzo dobry” – „zadowalający”, giętkość i zdolność przystosowania 
jako „bardzo dobrą” – „zadowalającą” w 95,8%, amortyzację jako 
„bardzo dobrą” – „zadowalającą” w 94,0%, możliwość usunięcia jako 
„bardzo dobrą” – „zadowalająca” w 98,2%, zdolność wchłaniania 
jako „bardzo dobrą” – „zadowalającą” w 99,2%, nawilżenie łożyska 
rany jako „bardzo dobrą” – zadowalającą” w 88,1%, ochronę granic 
rany jako „bardzo dobrą” – „zadowalającą” w 87,3%, przyjazność dla 
skóry jako „bardzo dobrą” – „zadowalającą” w 92,4%, a ogólne wra-
żenie jako „bardzo dobre” – „zadowalające” w 89,0% zarejestrowa-
nych obserwacji (Ryc. 6). Dane te były dostępne dla 118 pacjentów.

U ośmiu pacjentów wystąpiło 10 zdarzeń niepożąda-
nych związanych z produktem (jeden przypadek bólu rany 
z pogorszeniem stanu rany, trzy pogorszenia stanu rany, jeden 
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end, ‘normal’ periwound skin was 35.6%, 

‘vesicles’ (1.7%), and allergic reactions were described 

were seen in 15.4% of patients at the start, remaining 
constant at the end with 15.3%. Handling 
characteristics and overall assessment were rated by 
physicians on a six-point scale ranging from ‘very 

and ‘cannot be evaluated’. A total of 95.8% physicians 
rated ‘Contact with the wound bed’ as ‘very good’—
‘satisfactory’, pliability and adaptability as ‘very 
good’—‘satisfactory’ in 95.8%, cushioning as ‘very 
good’—‘satisfactory’ in 94.0%, removability as ‘very 
good’—‘satisfactory’ in 98.2%, absorption capacity as 
‘very good’—‘satisfactory’ in 99.2%, moisturising of 
the wound bed as ‘very good’ —‘satisfactory’ in 88.1%, 
wound border protection as ‘very good’—‘satisfactory’ 
in 87.3%, skin friendliness as ‘very good’—‘satisfactory’ 
in 92.4%, and the overall impression as ‘very good’—
‘fair’ in 89.0% of recorded observations (Fig 6). These 

There were 10 product-related adverse events in 
eight patients (one wound pain with deterioration of 

the wound, three deterioration of the wound, one skin 
itching with pain at night, three times bleeding in the 
wound bed, one redness, pain, itching and maceration, 
one skin itching, redness). Median wound pain ratings 

declined from 30 (range: 0–90) at the start 15.5 (range: 
0–98) at the end (p=0.0001, Wilcoxon signed rank 
test). Median pain ratings at dressing change also 

signed rank test) (details see Fig 7). The results of the 
EQ-5D Quality of Life Questionnaire data are reported 

mobility (no problems from 41.0% at the start to 
53.1% at eight weeks and 48.5% at 12 weeks), pain/
discomfort (no problems from 13,9% at the start to 
30.1% at the end), and anxiety/depression sections (no 
problems from 45.9% at the start to 56.6% at the end). 

Wilcoxon signed rank test) and the EQ-5D VAS from 
58.4±19.2mm to 63.1±19.1 (p=0.0059, Wilcoxon 
signed rank test).

Discussion
This observational study tested a dressing concept on 
the healing of VLUs in combination with adequate 
compression therapy. In the literature, a relative WAR 
of ≥37% was suggested to predict wound closure by 
week 12 and many clinicians proposed this parameter 
as a surrogate endpoint for clinical studies in a recent 
survey. 31–33  Using the WAR of ≥40%, 54.5% of patients 
reached this threshold at week eight and 41.5% 
reached a WAR of ≥60%. Considering that 56.1% of all 
wounds were >6 months and 42.3% were >10cm 2 our 

healing time. 34–36  Out of the 123 VLU patients, 

time. From a handling perspective, the hydrated 
polyurethane-containing dressing showed good 
exudate management properties. Patients reported 

the end of the study. Most striking were improved 
mobility, less discomfort and anxiety/depression 

multiple healing associated parameters and suggests 

The underlying concept of enhancing the bioactivity 
of endogenous growth factors starts with two premises: 
wound bed preparation had achieved a functional 
granulation tissue with expression of endogenous 
growth factors. Indeed, the dependency on granulation 
tissue at the start for healing outcomes was observed. 
The wounds having had >45% of granulation tissue 
had a higher relative WAR after eight weeks. The 
second premise, inhibitors of normal healing declined 
to levels permissive to normalised healing. In chronic 
wounds, this change is gradual and an overall net of 

Ból rany w skali VAS (ostatnie 24 godziny)a

Ból rany w skali VAS (przy zmianie opatrunku)b
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p=0.0001
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Ryc. 7. Mediana oceny bólu w ciągu ostatnich 24 godzin (przed rozpoczęciem 
planowanej zmiany opatrunku) (a). Ocena bólu rany podczas zmiany opatrunku 
(b). Ocenę bólu rejestrowano przy pomocy wizualnej skali analogowej (VAS) w za-
kresie od 0 (bez bólu) do 100 (maksymalny ból). Dla obu parametrów zaobserwo-
wano poprawę wraz z czasem obserwacji

swędzenia skóry z bólem w nocy, trzykrotne krwawie-
nie w obrębie łożyska rany, jeden zaczerwienienia, bólu, 
swędzenia i maceracji, jeden swędzenia skóry, zaczer-
wienienia). Średnie oceny bólu rany w ciągu ostatnich 
24 godzin w skali 0-100 VAS znacząco spadły z 30 (za-
kres: 0-90) na początku do 15,5 (zakres: 0-98) na końcu  
(p = 0,0001, test znakowanych rang Wilcoxona). Mediana 
ocen bólu przy zmianie opatrunku również znacznie spadła 
z 30 (zakres: 0-97) na początku do 12,5 (zakres: 0-98) na końcu  
(p = <0,0001, test znakowanych rang Wilcoxona) (szcze-
góły patrz Ryc. 7). Wyniki danych kwestionariusza jakości 
życia EQ-5D przedstawiono w tabeli 3. Najbardziej zauwa-
żalna była poprawa w zakresie mobilności (brak proble-
mów w 41,0% na początku do 53,1% po ośmiu tygodniach 
i 48,5% po 12 tygodniach), bólu/dyskomfortu (brak pro-
blemów w 13,9% na początku do 30,1% na końcu) oraz ob-
jawów lękowych/depresyjnych (brak problemów w 45,9% 
na początku do 56,6% na końcu). Wartość indeksu EQ-5D 
znacznie się poprawiła z 0,652±0,222 do 0,698±0,235 
w ósmym tygodniu (p = 0,0157, test znakowanych rang 
Wilcoxona) i VQ EQ-5D z 58,4±19,2 mm do 63,1±19,1  
(p = 0,0059, test znakowanych rang Wilcoxona).

Dyskusja
W tym badaniu obserwacyjnym zbadano koncepcję opa-
trunku mającego na celu polepszenie gojenia VLU w po-
łączeniu z odpowiednią terapią uciskową. W literaturze 
sugerowano względną WAR ≥37%, pozwalającą przewi-
dzieć zamknięcie rany do 12 tygodnia, a wielu klinicy-
stów zaproponowało ten parametr jako zastępczy punkt 
końcowy w ostatnich badaniach klinicznych.31–33 Korzy-
stając z WAR ≥40%, 54,5% pacjentów osiągnęło ten próg 
w ósmym tygodniu, a 41,5% osiągnęło WAR ≥60%. Biorąc 
pod uwagę, że 56,1% wszystkich ran miało >6 miesięcy, 
a 42,3% miało powierzchnię >10 cm2, w naszej popula-
cji była znaczną część ran, które były trudne do leczenia 
i miały dłuższy czas gojenia.34-36 Spośród 123 pacjentów 
z VLU, 16 ran zagoiło się podczas ośmiotygodniowe-
go okresu obserwacji. Z punktu widzenia użyteczności, 
opatrunek zawierający uwodniony poliuretan wykazywał 
dobre właściwości pozwalające zarządzać wysiękiem. Pod 
koniec badania pacjenci zgłaszali znacznie mniejsze nasi-
lenie bólu i znacznie lepszą QoL. Najbardziej wyraźne były 
poprawiona mobilność, mniejszy dyskomfort i mniejsze 
nasilenie objawów lękowych/depresyjnych. Ta globalna 
ocena odzwierciedla wiele parametrów związanych z go-
jeniem i sugeruje korzyści specyficzne dla pacjenta.

Podstawowa koncepcja zwiększenia bioaktywności en-
dogennych czynników wzrostu zaczyna się od dwóch prze-
słanek: przygotowanie łożyska rany musi dojść do momentu 
wytworzenia funkcjonalnej ziarniny z ekspresją endogen-
nych czynników wzrostu. Rzeczywiście, zaobserwowano za-
leżność wyników leczenia od zawartości tkanki ziarninowej 
na początku. Rany, które miały >45% tkanki ziarninowej, 
miały wyższy względny WAR po ośmiu tygodniach. Dru-
gie założenie polega na tym, że aktywność inhibitorów pra-
widłowego gojenia spadła do poziomów pozwalających na 
normalny przebieg gojenia. W ranach przewlekłych zmiana 
ta jest stopniowa i stanowi ogólną sieć negatywnych czynni-
ków, takich jak nadmierna aktywność proteaz we wczesnych 
stadiach leczenia,15,16,37 i pozytywnych czynników, takich jak 
czynniki wzrostu unikające degradacji i inaktywacji proteoli-
tycznej.38-40 Tak więc, gdy efekty związane z działaniem czyn-
ników wzrostu zaczynają być obserwowane w formie tworze-
nia się tkanki ziarninowej, inhibitory naprawy tkanek mogą 
nadal być obecne i działać, chociaż na niższych poziomach.22 
Uwodniony poliuretan może ułatwiać działanie czynników 
wzrostu, jak wykazano w badaniach in vitro.27 Kluczowa 
dla tego efektu jest zasada stłoczenia makrocząsteczek. Ma-
krocząsteczki konkurują o wodę, tworząc wokół siebie duże 
uwodnione kompleksy. Substancje rozpuszczone, takie jak 
czynniki wzrostu, są wyłączone z tej objętości i stają się ogra-
niczone do mniejszego obszaru w ogólnej dostępnej objęto-
ści. Ich względne stężenie w tych obszarach wzrasta, a reakcje 
biochemiczne przebiegają bardziej efektywnie.

W przypadku stłoczenia makrocząsteczek i zwiększenia 
efektu działania czynników wzrostu, należy wspomnieć nie-
które praktyczne i teoretyczne rozważania. Same makroczą-
steczki nie powinny wchłaniać i rozdzielać czynników wzro-
stu do przedziałów (np. na powierzchni lub składnikach 
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Tabela 3. Średnie wartości dla kwestionariusza EQ-5D 3L

opatrunku). Spowodowałoby to dokładnie przeciwny efekt, 
neutralizacji bioaktywność. Szczegółowo przeanalizowaliśmy 
ten efekt za pomocą interakcji białka – superabsorbentu polia-
krylanowego, innej klasy makrocząsteczek.21 Metaloproteina-
zy (MMPs) wiążą się z superabsorbentem poliakrylanowym 
wewnątrz opatrunku i ulegają inaktywacji. Ich zasadnicze 
kofaktory, jony dwuwartościowe, takie jak wapń, są również 
kompleksowane przez superabsorbent poliakrylanowy, a ak-
tywność enzymatyczna jest znacznie zmniejszona. Klinicz-
nie opatrunki zawierające superabsorbent poliakrylanowy 
są skuteczne we wspomaganiu przygotowania łożyska rany 
i tworzenia tkanki ziarninowej. W jednym randomizowa-
nym badaniu kontrolowanym (RCT) pojedynczo zaślepio-
nym (dla obserwatora), tworzenie się tkanki ziarninowej było 
zwiększone w porównaniu do grupy w której zastosowano 
amorficzny hydrożel jako porównanie podczas 14-dniowego 
okresu obserwacji.22

Jak można ustosunkować się do przedstawionych 
tutaj wyników w relacji do wcześniej publikowa-
nych danych?
Autorzy poszukiwali badań z podobnymi podejściami, 
w szczególności tam, gdzie stwierdzono istotną różnicę 
między grupą badawczą i kontrolną. Zidentyfikowano wy-
sokiej jakości podwójnie zaślepione badanie kontrolowane 
porównujące dwa podobne opatrunki na rany zawierające 
oktosiarczan sacharozy (określane jako czynnik nano-oligo-
sacharydowy, NOSF-TLC, grupa badawcza) lub bez niego 
(TLC, grupa kontrolna).23 Aby uwzględnić wymóg włączenia 
50% pokrycia tkanką ziarninową do danych historycznych,23 
trzech niezależnych ekspertów wybrało pacjentów z ≥45% 
pokryciem tkanką ziarninową. Subpopulacja 100 pacjentów 
nie różniła się pod względem złogów martwicy rozpływnej/
włóknika, tkanki ziarninowej (test t Studenta pooled), wielko-
ści rany (test T Satterthwaite’a) i liczby ran o powierzchni >10 
cm2 (test chi-kwadrat). Tylko czas istnienia rany był krótszy 

Wymiar EQ-5D Początek (%) 
(n=122)

8 tygodni (%) 
(n=113)

Kontrola po 
12 tygodniach (%) 
(n=99)

Mobilność

Nie mam problemów z chodzeniem 41,0 53,1 48,5

Mam pewne problemy z chodzeniem 57,4 43,4 50,5

Jestem pacjentem leżącym 1,6 3,5 1.0

Opieka nad sobą

Nie mam problemów z opieką nad sobą 56,6 59, 3 55,6

Mam problemy z myciem się lub ubieraniem 41,0 38,1 41,4

Nie jestem w stanie się samemu umyć ani ubrać 2,5 2,7 3,0

Zwykłe czynności

Nie mam problemów z wykonywaniem zwykłych czynności 49,2 49,6 59,2

Mam pewne problemy z wykonywaniem zwykłych czynności 45,9 47,8 36,7

Nie jestem w stanie wykonywać moich zwykłych czynności 4,9 2.7.0 4.1.0

Ból/dyskomfort

Nie odczuwam bólu ani dyskomfortu 13,9 30,1 33,3

Odczuwam umiarkowany ból lub dyskomfort 77,0 64,6 63,6

Odczuwam ekstremalny ból lub dyskomfort 9.0 5.3 3,0

Lęk/depresja

Nie jestem niespokojny ani przygnębiony 45,9 56,6 60,6

Jestem umiarkowanie niespokojny lub przygnębiony 53,3 41,6 37,4

Jestem bardzo niespokojny lub przygnębiony 0,8 1,8 2.0

Wartość wskaźnika (średnia) 0,652±0,222 0,698±0,235 0,716±0,242

Wizualna skala analogowa (EQ-5D) (średnia, mm) 58,4±19,2 63,1±19,1 63,3±19,9
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w subpopulacji tego badania, z 11,3±8,6 miesiąca w porów-
naniu z 15,1±8,7 miesiąca dla historycznej grupy kontrolnej23 
(p = 0,0027, test t Studenta pooled). W podgrupie całkowite 
wygojenie zaobserwowano w 15 ranach (15%), a odsetek ran 
osiągających WAR ≥40% wyniósł 62,0% w ósmym tygodniu. 
Wykazało to istotną różnicę u 39,4% pacjentów osiągających 
WAR ≥40% w historycznej grupie kontrolnej 23 (p = 0,0016, 
test chi-kwadrat). Porównanie z grupą badawczą (opatrunek 
zawierający oktasiarczan, opatrunek NOSF-TLC)23 nie wy-
kazało znaczącej różnicy, 62,0% dla podgrupy tego badania 
w porównaniu z 65,6% dla historycznej grupy kontrolnej23  
(p = 0,6041, test chi-kwadrat). Ponadto, kiedy przetestowali-
śmy wszystkich badanych pacjentów (bez korekty na obec-
ność tkanki ziarninowej ≥50% w danych historycznych; n = 
123) względem grupy kontrolnej (TLC), różnice pozostały 
statystycznie istotne (p = 0,0273). W artykule opisano zbior-
czą analizę kilku badań dotyczących opatrunku zawierają-
cego oktosiarczan sacharozy (NOSF).41 Autorzy oszacowali 
medianę czasu wymaganego do wyleczenia poprzez ekstra-
polaryzację. Przy zastosowaniu tego podejścia modelowanie 
dało podobne oszacowanie czasu dla ran w naszym badaniu. 
Dla pacjentów w tym badaniu wymagany czas obliczono na 
101 dni dla całej populacji badanej (n = 123), a dla populacji 
z powierzchnią tkanki ziarninowej ≥45% (subpopulacja wy-
brana przez eksperta) na początku, wyniósł 90 dni (n = 100).

Ograniczenia badania 
W badaniu obserwacyjnym z pojedynczym zaślepie-

niem (obserwatora) opisano skuteczność kliniczną opatrun-
ku opartego na nowatorskiej koncepcji efektów stłoczenia 
makrocząsteczek. Porównanie z historycznymi danymi 
dotyczącymi ran jest ograniczone, jednak może to pomóc 
w porównaniu danych obserwacyjnych z wcześniej opubli-
kowanymi badaniami. Porównanie danych z tego badania 
z wynikami niedawnego badania RCT23 wykazało, że popu-
lacje pacjentów i parametry ran były bardzo podobne, jed-
nak rany w tym badaniu były młodsze, a badanie przepro-
wadzono w innym kraju, z udziałem różnych badaczy. Nie 
można skomentować statusu społeczno- ekonomicznego 
każdej grupy i potencjalnych różnic.

Wnioski
W tym badaniu przetestowano nowatorską koncepcję 

opatrunku u pacjentów z VLU. Udokumentowano WAR, 
a miejscowa nietolerancja, parametry postępowania z opa-
trunkami i parametry bezpieczeństwa były bardzo dobre.  
Ta ocena kliniczna pokazuje, że koncepcja zwiększenia ak-
tywności endogennych czynników wzrostu poprzez uwod-
niony poliuretan może potencjalnie przyspieszyć WAR.

W porównaniu z historycznymi badaniami wydaje się 
słuszne rozróżnienie wyłaniającej się kategorii opatrunków 
na rany, które wykraczają poza standardowe opatrunki pian-
kowe, pozwalające jedynie na kontrolę wilgoci i wysięku 
z rany. Ta kategoria dotyczy patologii leżącej u podstaw upo-
śledzonego gojenia się ran, takiej jak hamowanie aktywności 
MMP lub, jak obserwuje się w przypadku uwodnionego po-
liuretanu, który próbuje zwiększyć aktywność endogennego 
czynnika wzrostu po utworzeniu funkcjonalnej tkanki ziar-

ninowej. Koncepcyjnie kuszące jest połączenie obu podejść; 
hamując nadmierną aktywność proteaz na początku leczenia, 
a następnie przechodząc do zwiększenia aktywności endo-
gennych czynników wzrostu. JWC
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