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Introduccién

La utilizacién de vena autéloga para realizar puentes a
tercera porcion de poplitea o a arterias distales sigue
siendo en la actualidad el procedimiento de primera elec-
cion como técnica revascularizadora de isquemias criti-
cas de miembros inferiores. Sin embargo, hay gran can-
tidad de circunstancias que impiden la realizacion de
este tipo de intervencion ya sea en forma de by-pass in
situ o de by-pass invertido, casi siempre por imposibili-
dad de encontrar una buena vena autéloga. En estos
casos no gueda méas remedio que realizar una técnica
quirdrgica alternativa. En la Tabla 1 exponemos las téc-
nicas alternativas mas utilizadas en la actualidad y que
si bien no tienen claramente contrastados sus resulta-
dos, resultan de utilidad en aquellas situaciones en que
no es posible realizar la técnica clasica.

Técnicas quirdrgicas alternativas

Puentes con proétesis y manguitos o parches venosos
distales (precuffed grafts).

La utilizaciéon de prétesis de PTFE para la realizacion de
puentes infrageniculares ha obtenido pobres resultados
en la mayoria de las series publicadas hasta la actuali-
dad, en comparacion con los puentes realizados con vena

Parches Linton
— Puentes mixtos Taylor
cuff Miller

St. Mary

— Prétesis con campana distal  Distaflo

Técnica de Ruckert
— Puentes a geniculares
— Neuroestimulacion espinal

Tabla 1.
Cirugia de la isquemia critica. Técnicas alternativas

safena autéloga’?. La causa radica en la hiperplasia
intimal (HI) que se desarrolla, con relativa rapidez, a
nivel de la anastomésis distal y que se debe a las altera-
ciones hemodinamicas que se producen alli.

Sottiurai®, en 1990, realizd una serie de estudios en pe-
rros con los que pudo demostrar que en puentes
iliofemorales, a nivel de las anastomdsis términolaterales
se desarrollaba HI exclusivamente en el talén de las mis-
mas. Con la idea de modificar estas condiciones hemo-
dindmicas Siegman* en 1979 describié por primera vez
un manguito venoso que, en principio, recomendaba para
acomodar protesis de Dacron a calibres de vasos peque-
flos. Poco después fueron apareciendo una serie de téc-
nicas que interponian un tramo venoso, ya fuese en for-
ma de parche (parche de Linton®, parche de Taylor® o de
manguito (cuff de Miller’, bota de St. Mary®) a nivel de la
anastomosis distal. En la Figura 1 representamos los
esquemas de los mas utilizados.

Los beneficios hemodinamicos se han explicado estu-
diando los flujos y turbulencias a esos niveles. Noori y
colbs® en 1999, estudiaban las modificaciones hemo-
dindmicas que producian los parches de Linton y Taylor
y el cuff de Miller, comprobando que en el caso del cuff de
Miller habia pocos cambios en el estancamiento del flujo
en el fondo de la cavidad pero sin embargo habia un
lavado continuo de toda la zona anstomética que sin
duda contribuia a que los resultados fueran buenos. Por
lo que a los parches de Linton y de Taylor se refiere, los
cambios hemodinamicos que generan son similares.
Piorko y colbs.® en un reciente articulo estudian todas
estas modificaciones y explican, segln la nueva situa-
cién hemodinamica creada, los beneficios que generan.
En la Figura 2 vemos la diferencia existente entre las
zonas de HI que induce una anastomdsis término lateral
de PTFE y las evidentemente menores que generan el
parche de Linton o el cuff de Miller. Segun este estudio,
los cambios en los perfiles de la “compliance” a nivel de
las interposiciones venosas, en parche (Linton) o en
manguito (cuff de Miller) son los responsables de este
efecto beneficioso que hace disminuir la HI en los puntos
criticos. En definitiva, el mecanismo consistiria en una
disminucién, a nivel de la arteria receptora, del stres que
genera la distension sobre la pared (wall shear stress)
del flujo de llegada y que seria atenuado por la interposi-
cion de la vena.

En la Tabla 2, mostramos un metaandlisis, tomado de
Steinthorsson y Sumpio®! sobre los resultados compara-
tivos de las tasas de permeabilidad primaria con todas
estas técnicas, con protesis simples de PTFE y con puen-
tes de vena autéloga.

Nuestra experiencia con estas técnicas es muy limitada,
hemos recogido, en los Gltimos diez afios 3 parches de
Linton y ocho cuff de Miller, con permeabilidades simila-
res a los puentes de vena autéloga pero con problemas
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técnicos iniciales que han hecho fracasar precozmente
dos cuff de Miller y uno de los parches de Linton. Esta
cierta complejidad afiadida, que conlleva la realizacién
de estos parches, ha sido descrita e incluso se han referi-
do algunas rupturas de cuff de Miller en los que se habia
utilizado una vena del brazo'2. Ultimamente se esta in-
sistiendo en que las dimensiones de los cuff de Miller
deben ser cuidadosamente determinadas, paro lo que
Fisher*® y colbs. establecen que las medidas que mas
beneficiosamente modifican las condiciones del flujo son
entre 8-11 mm de altura por 13 mm de largo, lo que
conlleva un AR (aspect ratio) de 1,63 0 menos.

Por todo esto y por la falta de estudios bien disefiados y
con suficiente potencia estadistica, el TASC!** considera
que si bien las publicaciones existentes sugieren que es-
tos cuff y parches aumentan la permabilidad con respec-
to a las series con prétesis solas, es necesaria la realiza-
cién de estudios adecuados al respecto, mejor disefiados
y con mayor potencia estadistica que los existentes
(Critical Issue 35).

Prétesis vasculares con dilatacion distal

Las dificultades técnicas ya referidas en la confeccién de
los manguitos venosos, asi como el hecho de que, en
ocasiones, la dificultad en encontrar venas utilizables en
esos enfermos obligue a utilizar venas de peor calidad,
como las del brazo (frecuentemente lesionadas por tera-
pias endovenosas previas), hacen que la realizacién de
estas técnicas se cuestione con frecuencia. Ademas, como
ya hemos visto, la compliance del manguito venoso es la
gue atenUa el stress de distension (wall shear stress)
sobre la pared de la arteria receptora. Pero se ha obser-
vado®, que las cualidades de elasticidad de los mangui-
tos venosos interpuestos se pierden una semana después
de la operacién, con lo que la teoria de la compliance
antes expuesta no valdria para explicar los efectos bene-
ficiosos de estos manguitos que se prolongan mas alla de
una semana. En contrapartida, se piensa en la actuali-
dad que los beneficios podrian venir porque se produce
una reduccion de la impedancia que disminuiria la HI en
la zona arterial de recepcion del puente®.

Zona de HI en anastomosis térmico-lateral simple
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Figura 1.

a: Parche de Linton;
b: Parche de Taylor;
c: Cuff de Miller;

d: Bota de St. Mary

Modificado de Noori et al. °y
Steinhorsson y Sumpio**

Figura 2.

Tomado de Piorko etal.®
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Tabla 2.
Primary patency rates

Figura 3.
Distaflo y arterio
postoperatoria

Type

Autologous vein Author Patency Years Fem AkPop FemBkPop Infrapopliteal
Veith et al.” 4 61+12% 76+9% 49+10%
LaSalle et al.*° 5 73+3%

PTFE Veith et al.” 4 38+x13% 54+11% 12+7%
LaSalle et al.*° 5 31+8%
Raptis et al.*® 3 68% 29%
Pappas et al.* 2 46% 12%
Whittemore et al.b 5 42% 28% 12%
Stonebridge et al.*® 2 70% 29%

Composite LaSalle et al.*® 5 38+9%

Linton vein patch Batson et al.** 4 65%

Taylor vein patch Taylor et al.*? 5 7% 65% 54%

Miller vein cuff Raptis et al.*® 3 69% 57%
Pappas et al.* 2 75% 62%
Stonebridge et al.*® 2 72% 52%

Basandose en estos principios, se ided una protesis de
PTFE que reprodujese, en su extremidad distal, las ca-
racteristicas geométricas de los manguitos venosos y
que por tanto fuese hipotéticamente capaz de reprodu-
cir las alteraciones hemodinamicas que conseguian
aquellos. El grupo del Dr. PL. Harris'®*” confeccioné asi
una proétesis con esas caracteristicas que comercializé
Bard bajo el nombre de Distaflo (Figura 3). Hay un
estudio multicéntrico en marcha (North American
Prospective Multicenter Trial) que compara los puen-
tes con PTFE standar con manguitos venosos por un
lado, con puentes infrageniculares con Distaflo por otro.
En el seno de este estudio, la Clinica Mayo*® recluté 32
pacientes (entre el 28 de enero de 1999 y el 31 de julio
de 2000), 18 recibieron una prétesis mixta de PTFE
con parche de Taylor y 14 recibieron un Distaflo, los
resultados iniciales muestran, con una tasa media de
seguimiento de 7 meses (rango entre 1 a 18 meses),
una permeabilidad primaria acumulativa a los 6 meses
y 12 meses de 93% y 67% para el grupo de Distaflo y de
92% y 79% para el grupo con parche de Taylor
(p=0,21). La tasa acumulativa de salvacion de extre-

midad a los 6 meses y 12 meses fue del 100% en el
grupo de Distaflo y del 100% y 80% en el grupo del
parche de Taylor (p=0,24).

En Andalucia estd en marcha también un multicéntrico
gue esta en fase de valoracién de resultados al que nues-
tro grupo aporta 36 casos cuyos resultados han sido
ligeramente inferiores a los ofertados por los puentes
venosos pero sin significacion estadistica.
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En la Figura 4 representamos otra técnica similar, pro-
puesta por Rickert et al.*® en 2000, cuyos principios
técnicos y logros hemodinamicos son muy parecidos.
Tiene la ventaja, sobre la anterior, que se puede preparar
sobre la marcha y es por tanto mas barata. Sin embargo
no existen otras publicaciones que avalen o rechacen su
pretendida bondad.

Puentes a geniculares

En 1998, publicaba Barral?® sus primeros 22 casos de
puentes a arterias geniculares como técnica de recurso
para el salvamiento de miembros, con resultados bas-
tante buenos por cierto. Posteriormente se han publicado
otras series?*, de muy pocos casos pero con resultados
alentadores Entre las condiciones necesarias para que
este tipo de puentes sean posibles figura una anatomia
adecuada de la red perigenicular (Figura 5). La contrain-
dicacion de las revascularizaciones convencionales son
otra condicion necesaria y esta se da no solo por ausen-
cia de arterias distales sino también por la presencia de
extensas lesiones cutaneas que hacen técnicamente im-
posible su abordaje. En la serie de Brochado Neto y
colbs?’. se obtenia una tasa acumulativa de salvamiento
del pie al mes y a los 24 meses del 73 = 11% y del
100% y 90 = 12% de supervivencia.

Ante estos resultados y la sencillez de la técnica que
solamente precisa de dos incisiones, sin ser necesario
aproximarse a la zona de lesiones tréficas, se ha sugeri-
do ampliar sus indicaciones, aunque faltan estudios con
series suficientemente amplias como para avalar esta
recomendacion.

Neuroestimulacién

La neuroestimulacién espinal, como técnica para conse-
guir mejoras del flujo sanguineo en los miembros inferio-
res estd sometida a una considerable y periédica contro-
versia. En el TASC! se afirma, en la “recomendacion 100”
que la neuroestimulacién espinal no puede recomendarse
para el tratamiento de la isquemia critica de los miembros
inferiores. Sin embargo existen ya, en el momento actual,
dos estudios controlados que aportan interesantes resul-
tados. El primero de ellos?? realiza un estudio prospectivo,
randomizado y controlado de pacientes con grave isquemia
inoperable de miembros inferiores. El grupo de compara-

lPlrtE-ria genicula
esrendents
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musculoarticula

Rama
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| \ medial

cion recibi6 solamente tratamiento analgésico y se hizo un
seguimiento de 18 meses. Alivio del dolor a largo plazo
solo se consigui6 en el grupo de neuroestimulacion. Las
tasas de salvamiento de extremidad no fueron diferentes
en los dos grupos al final del seguimiento, pero las pérdi-
das de tejidos eran menores en el grupo con
neuroestimulacién y en un subgrupo pudo verse que los
pacientes sin hipertension arterial tenian tasas menores
de amputacion si eran tratados con neuroestimulacion. En
el segundo estudio?® se compara la neuroestimulacion con
el que se considera el mejor tratamiento médico posible y

Figura 4.
Técnica propuesta
por Ruickert*®

Figura 5.
Tomado de Brochado,
et al.?
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todo ello en pacientes con isquemia critica muy grave e
inoperables. La mortalidad fue igual en ambos grupos,
pero la tasa de amputaciones fue menor en el grupo con
neuroestimulacion, si bien esta diferencia no resulté ser
estadisticamente significativa.

Nuestro grupo esta desarrollando un programa prospec-
tivo, dentro de un multicéntrico nacional y aunque la
casuistica es todavia pequefia, hemos establecido unas
indicaciones precisas:

— Patologia isquémica grave de las extremidades sin
posibilidades de revascularizacion:
- Isquemia croénica estadio Il
- Isquemia croénica estadio IV con lesiones tréficas
menores de 3 cm?
- Patologia vascular de pequefio vaso:
- Asociada a enfermedades sistémicas y del
colageno
- Asociada a la IRC en hemodialisis (HD)
- Tromboangeitis obliterante (TAO)
También se establecen unas contraindicaciones concretas:

— Ausencia de indicacién (no debe considerarse como
terapia compasiva)

— Falta de entendimiento o colaboracion del paciente

— Gangrena extensa, subsidiaria de amputacion

— Procesos infecciosos o tumorales activos.

En los pacientes de este estudio con mas de nueve meses
de seguimiento, solamente se han realizado dos ampu-
taciones transfalangicas.

Al estudio todavia le queda tiempo de reclutamiento,
pero sin duda resultara esclarecedor, por el seguimien-
to, control y homogeneidad con que se esta llevando a
cabo. Aunque sea prematuro extraer conclusiones, ba-
sandonos en esta corta serie y en nuestra experiencia
anterior, de unos doce casos, podemos afirmar que si
bien las indicaciones de esta técnica, de elevado coste,
deben ser muy estrictas y limitadas, existe un cierto
ndmero de pacientes en los que su aplicacion, disminu-
ye el dolor y reduce el nimero y grado de amputaciones
necesarias.

Discusion y comentarios

La técnica quirGrgica de primera eleccion para el trata-
miento de la isquemia critica de las extremidades inferio-
res es la revascularizacién a tercera porcion de poplitea
0 a troncos distales, segun los casos, con puente de vena
in situ o invertida. No obstante hay un considerable nu-
mero de casos en los que esto no es posible, por falta de
salida arterial o ausencia de vena con calibre y calidad
minimamente aceptables. En estos casos hay que buscar
soluciones alternativas entre las que la realizacién de un
puente mixto (con cuff o parche), la colocacién de una
prétesis con terminacion predisefiada en forma de cam-
pana, los puentes a geniculares y la neuroestimulacién
pueden ofertar resultados, en ocasiones alentadores. A
pesar de esto, son necesarios estudios bien disefiados y
controlados, con suficiente potencia estadistica que nos
permitan elegir la técnica alternativa de resultados mas
seguros para cada caso.
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Amputacion como ultimo recurso
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Introduccién

La Amputacion mayor es demasiadas veces el resultado
final de la isquemia critica de las extremidades inferio-
res, sin embargo algunos estudios demuestran que la
incidencia de amputacion ha ido disminuyendo confor-
me ha aumentado la cirugia revascularizadora de las
extremidades*>. El avance tecnolégico en cuanto a técni-
cas de imagen que permiten detectar la permeabilidad de
arterias distales que podrian ser receptoras de un by-
pass como la mayor habilidad y experiencia de los ciru-
janos en realizarlos son probablemente las responsables
de este cambio®.

Aunque algunos estudios recogen que los intento fallidos
de by-pass no elevan el nivel de amputacion®® hay que
considerar el elevado riesgo quirtrgico que presentan los
pacientes con isquemia critica de las extremidades infe-
riores debido a la elevada incidencia de diabetes, cardio-
patia isquémica, enfermedad cerebrovascular, e insufi-
ciencia renal. Todo ello hace necesaria la valoracion
exhaustiva de las posibilidades de revascularizacién y en
caso de amputacion primaria, establecer el nivel de la
misma con el fin de evitar la necesidad de revisiones
quirlrgicas y re-amputaciones

Incidencia y prevalencia

De acuerdo con la bibliografia existe una enorme variabi-
lidad en los datos recogidos en diferentes paises con res-
pecto a la incidencia y prevalencia de amputaciones ma-
yores en paciente con isquemia critica de EEIl, pasando de
los 500 casos/millén/afio en un estudio sueco realizado
por Norgren” en 1990 a los 300/millén/afio recogidos en
UK por Dormandy & Ray®en 1996 y a los 120/millén/afio
de un estudio finlandés de Luther del 1994°.

Sin embargo parece claro que aquellos pacientes en los
que la evolucién de la arteriopatia obliterante hacia clini-
ca de isquemia critica es rapida presentan una mayor
incidencia de amputacion®®.

Otro factor que modifica la incidencia de amputacion es
la edad de los pacientes debido principalmente al au-
mento de la incidencia de la enfermedad arterial periférica

con la misma, en un estudio danés del 1980 basado en
informes de alta se calculé que la incidencia de amputa-
cién mayor pasaba de 0,3 casos/100,000/afio en los
pacientes de 40 afios a 226 casos/100,000/afio en los
mayores de 80 afios'?.

Factores predictivos

Aunque faltan estudios prospectivos randomizados para
confirmarlo, la presencia de gangrena, lesiones tréficas y
ulceras (Fontaine V) se asocia a una mas elevada inci-
dencia de amputaciones mayores que el dolor de reposo
(Fontaine 111)*2,

En el estudio del Joint Vascular Reserch Group en Gran
Bretafia’® se evidencié que los pacientes con isquemia
critica que se acompafiaba de gangrena o ulceras en las
extremidades presentaban una incidencia doble de am-
putacién mayor respecto a los que solo tenian dolor de
reposo.

El mismo estudio mostré una diferencia estadisticamente
significativa respecto a la conservacion de una extremi-
dad viable al afio del diagnéstico de la isquemia critica
mayor en aquellos pacientes con dolor de reposo y pre-
sion en tobillo mayor de 40 mmHg respecto a los pacien-
tes con dolor de reposo y presion en tobillo inferior a 40
mmHg. En los pacientes con lesiones tréficas o gangrena
no hubo diferencia relacionada a la presién en tobillo en
el indice de conservacion de una extremidad viable.

Indicaciones

Se define como amputacién primara, la amputacién de
una extremidad isquémica sin que se haya previamente
llevado a cabo un intento de revascularizacion.

La amputacién debe ser considerada como tratamiento
primario solo en algunos casos seleccionados, no es fa-
cil establecer los criterios generales para proceder a una
amputaciéon primaria y los pacientes deberan ser valo-
rado por el equipo quirdrgico caso por caso, sin embargo
existen unas condiciones que hacen la amputacion inevi-
table.

En los casos de isquemia critica en los que las pruebas
de imagen demuestran la ausencia de vasos permeables
distales asociada a un indice T/B inferior a 0.30 a menu-
do la amputacién mayor es inevitable#6,

Asimismo la presencia de ulceras y/o necrosis en la su-
perficie de apoyo del pié son frecuentemente causa de
amputacion?’.

Las lesiones extensas en el talén son causa frecuente de
amputacion a pesar de la posibilidad de revascularizacién
debido a la imposibilidad de conservar la deambulacion*®.
En algunos estudios se han recogidos los resultados de
una cirugia combinada de revascularizacion y de injertos
mio-cutaneos, los resultados de supervivencia de los in-
jertos varia entre un 50 y un 62% y la funcionalidad del
pié se recupera entre un 50 y un 86% de los casos tras a
veces multiples intervenciones y meses de recuperacion,
por todo ello estas técnicas deberian emplearse solo en
casos seleccionados?®?L,
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En los paciente afiosos que ya no deambulan y que pre-
sentan una isquemia critica de extremidades con dolor
de reposo y a menudo lesiones tréficas y que ademas
presentan contracturas musculares en respuesta a dolor,
la amputacion primaria es probablemente el tratamiento
mas adecuado??.

También la amputacion primaria debe considerarse en
aquellos paciente que ademds de isquemia critica pre-
sentan una enfermedad en fase terminal.

La revascularizacion de la extremidad inferior sigue sien-
do el tratamiento de eleccion en la mayoria de los pacien-
tes con arteriopatia obliterante?>24. Las reintervenciones
con fines revascularizadores también estan indicadas en
el salvamento de extremidades previamente intervenidas
para preservar la funcionalidad deambulatoria®®. En mu-
chos pacientes desgraciadamente la progresion de la
arteriopetia obliterante imposibilita la realizacién de ul-
teriores intervenciones de revascularizacién por lo que el
Gnico tratamiento posible para eliminar el dolor de repo-
so y los tejidos necréticos es una amputaciéon que se
denomina en estos casos amputacién secundaria. En la
actualidad el 60% de las amputaciones secundarias se
debe a esta causa'®. La secunda causa de amputacion
secundaria es la persistencia de infeccion a pesar de la
revascularizacion que se ha llevado a termine, en estos
casos la amputacion se hace necesaria a pesar de per-
meabilidad de los by-passes como de otros procedi-
mientos vasculares debido al continuo deterioro de la
extremidad?®.

Los antecedentes de procedimientos revascularizadores
no empeora las condiciones de la extremidad y el fallo de
los intentos vasculares de revascularizacion no predis-
pone a un nivel mas alto de amputacion®®.

Sea primaria o secundaria, la amputacién mayor tiene
como finalidad liberar el paciente del dolor de reposo,
eliminas todos los tejidos necréticos o infectados y con-
seguir un mufién completamente cicatrizado que pueda
permitir la rehabilitacion y deambulacién con una pré-
tesis.

Nivel de amputacién

El objetivo de una amputacion, sea primaria o secunda-
ria es de conseguir una cicatrizacién completa de la
extremidad inferior a nivel mas distal posible. El des-
gaste energético para la deambulacién aumenta al su-
bir el nivel de la misma, asi que una amputacién
infracondilea permite la utilizacién de proétesis relativa-
mente ligeras por las que se necesita de un menor des-
gaste de energia para deambular permitiendo a perso-
nas mayores o débiles de conseguir una deambulacion
independiente?’.

Establecer el nivel de amputacién que permita una cica-
trizacion primaria del mufién al nivel mas distal posible
evitando re-amputaciones proximales es de extrema im-
portancia. Frecuentemente el nivel de amputacion es de-
terminado solo con una exploracion clinica previa a la
cirugia. Factores como la temperatura cutanea, el relleno
capilar, la integridad de la piel y la palpacién de los

grupos musculares unidos a la ausencia de infeccién en
el lugar donde se quiere establecer el nivel de amputacién
son los pardmetros mas utilizados por los cirujanos?®.
También la presencia de pulsos palpables en proximidad
del nivel establecido suelen dar un alto porcentaje de
curacion primaria del mufién, aunque la ausencia de los
mismos no necesariamente reduce significativamente la
posibilidad de cicatrizacion primaria2®-°.

En el mismo quiréfano una ulterior evaluaciéon por el
cirujano del aspecto de los tejidos subcutaneo y muscu-
lar como la presencia o la ausencia de hemorragia activa
al corte ayuda a predecir con bastante fiabilidad la posi-
bilidad de curacion.

En algunos estudios se ha demostrado que cuando estas
evaluaciones son llevadas a cabo pos cirujanos exper-
tos, la curacion primaria del mufién de una amputacion
infracondilea varia entre un 75 y 85%, y para una ampu-
tacion supracondilea entre un 85y 93%3%32,

Algunos tests han sido utilizados para identificar con
mas exactitud el nivel de amputacién que pueda permitir
una cicatrizacion primaria, entre ellos el mas utilizado
en la practica clinica es la determinacion de las presio-
nes parciales a nivel del sitio donde se quiere realizar la
amputacion. El valor de la presién parcial para conse-
guir una correcta curacion en diferentes estudios varia
entre los 45; 50; y 80 mmHg®-33. Esta gran variabilidad
se debe a que la calcificacion arterial, por ejemplo en los
pacientes diabéticos o con insuficiencia renal, eleva fal-
samente las presiones de perfusién. También el edema
declive de las extremidades, en pacientes con dolor de
reposo de larga evolucién, hace menos fiable esta deter-
minacion.

Otro test ampliamente utilizado es la medicion de la pre-
sién de oxigeno transcutanea (TCPO,), con presiones de
20 mmHg se consigue una curacion del mufién en el
80% de los casos®*, este porcentaje sube al 95% con
presiones de 35 mmHg?®3®. Sin embargo debido a que la
perfusion cutanea no es uniforme son necesarias varias
determinaciones en el nivel de amputacion establecido
para detectar areas de isquemia persistentes.

Otros tests menos utilizados son la fotopletismografia y
la medicién isotépica de la perfusiéon cutanea con
Xenon1332°9-36,

Técnicas

Las técnicas quirlrgicas tienen como objetivo principal
la confeccion de un mufién que permita la correcta colo-
cacion de protesis para la deambulacion. Las mas utili-
zadas son la amputacién infracondilea a nivel del 1/3
proximal de la tibia y la amputaciéon supracondilea a
nivel de 1/3 medio del fémur. Menos utilizadas son las
amputaciones de Lisfranc, Chopart y Syme a nivel del pié
y la amputacion transcondilea e la rodilla.

Evolucién

Volver a una deambulacién independiente es el objetivo
final de los paciente tras una amputacién mayor, en el
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caso de amputacién infracondilea varios estudios reco-
gen en caso de curacion del mufién el regreso a una
deambulacién independiente entre el 66 y 81% de los
casos, mientras que para una amputacion supracondilea,
recuperan la deambulacion menos de la mitad de los
pacientes®7-38,

La mortalidad peroperatoria varia segln las series entre
un 4y un 30% siendo el infarto del miocardio la causa
mas frecuente?®?’. La morbilidad varia entre un 20 y un
37% siendo la cardiopatia isquémica la enfermedad ce-
rebro vascular la insuficiencia respiratoria y las infeccio-
nes las causas mas frecuentes?. La infeccion del mufién
de amputacion puede llegar a cifras del 60% en aquellos
pacientes que presentaban una extensa infeccién de la
extremidad isquémica®. También la incidencia de trom-
bosis venosa profunda puede alcanzar el 14,3% de los
€asos*04t,

Se debe considerar ademas que la progresion de la enfer-
medad arteriosclerdtica oclusiva de la extremidad
contralateral acaba en amputacion mayor en el 10% por
afio, lo que impone una vigilancia de la misma a interva-
los de 3-6 meses con determinaciones periédicas de in-
dices tobillo/brazo?”42,

En un estudio de seguimiento realizado en 1988 por
Dormandy en pacientes con amputacién infracondilea, a
los dos afios s6lo el 38% presentaba una movilidad com-
pleta mientras un 15% presentaba una movilidad solo
parcial, el 30% de los pacientes habia fallecido a los dos
afios de la intervencion®.

Aspectos econémicos

Algunos estudios han llevado a cabo una valoracién de
costes en el tratamiento de la isquemia critica de la extre-
midades inferiores segln los diferentes procedimientos,
asi que en UK un estudio del NHS* consider6 el coste de
un procedimiento de revascularizacion exitoso en 6.696
Euro, mientras en el caso de ser necesaria una amputa-
cion secundaria el coste se elevaba a 26.443 Euro inclu-
yendo la rehabilitaciéon y la protesis. El coste de una
amputacién primaria se situaba en 11.529 Euro sin re-
habilitacion y en 33.480 Euro incluyendo rehabilitacion
y protesis. El coste de la ayuda domiciliaria y del cuidado
de una persona invalida eran de unos 14.000 Euro y
20.000 Euro respectivamente.

Un estudio similar hecho por Signh*® en US situaba el
coste de una revascularizacion exitosa en 10.488 Euro y
en el caso de amputacion secundaria en 21.037 Euro.

Otros estudios muestran cifras muy diferentes entre si
debido a la diferencia de la organizacion sanitaria de los
diferentes paises, sin embargo queda de manifiesto que
el coste de una amputacion primaria considerando la
rehabilitacién, cuando es posible, o las ayudas y el cui-
dado de los pacientes invalidos, es superior al coste de
una revascularizacion, y que el coste de una amputacion
secundaria no es mas elevado de una amputacion pri-
maria por lo que también desde el punto de vista econé-
mico la amputacion debe considerarse como dltimo re-
curso.
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La isquemia critica en el hospital
de dia. Papel de las prostaglandinas

A. Giménez Gaibar, E. Gonzalez, MD. Lloret,

J. Vallespin, J. Hospedales, S. Bellmunt

Hospital de Sabadell. Consorci Sanitari Parc Tauli.
Sabadell

Resumen

En este trabajo exponemos nuestra experiencia en el trata-
miento en el Hospital de dia de 96 pacientes que presenta-
ban una isquemia critica de las extremidades. A todos
ellos se les administré alprostadil alfadex durante un pe-
riodo méximo de 21 dias. Las indicaciones del tratamien-
to fueron diversas: preoperatorias, arteritis, isquemias con
escasas posibilidades quirdrgicas, postcirugia.

Los resultados han sido buenos en los pacientes afectos
de arteritis sistémicas o en la enfermedad de Buerger
(83%), en las isquemias “limites” (en los grados Il obtu-
vimos un 85% de mejoria o desaparicion de la sinto-
matologia).

Las técnicas de revascularizacion son el tratamiento de
eleccion para las isquemias criticas, sin embargo, los
tratamientos con prostaglandinas tienen en la actualidad
suficiente base cientifica para proponer nuevos ensayos
clinicos en pacientes con isquemias criticas en fases ini-
ciales o en claudicaciones intermitentes. Su utilizacion
en el Hospital de dia disminuira las estancias hospitala-
rias y el coste sanitario.

Summary

In this study, we treated 96 outpatients that they suffered
critical limb ischemia. We administrated them alprostadil
alafadex daily during 3 weeks. This medical treatment
was indicated in: preoperative management, arteritis,
patients with critical limb ischemia in whom intervention
was predicted to have a relatively low succes rate, post-
operative management.

Patients with arteritis or affected from earlier stages of criti-
cal limb ischemia improved their symptoms in the majority
of cases (we had 85% of improvements in stage Ill).
Revascularization procedures are the best treatment in
patients with critical limb ischemia, but prostanoides treat-
ments have shown to have beneficial effects to investigate
their possibly greater efficacy in patients with earlier stages
of critical limb ischemia or with intermittent claudication.
These treatments in outpatients will decrease hospital
stays and sanitary costs.
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Introduccién

La isquemia crénica de las extremidades en fase critica
es un estado terminal de la enfermedad arterioesclerosa
periférica caracterizada por dolor en reposo y lesiones
tréficas de las extremidades inferiores. El tratamiento de
la isquemia critica consiste casi exclusivamente en la
revascularizacién de la extremidad mediante técnicas
endoluminales o cirugia reconstructiva.

El tratamiento farmacolégico de la isquemia critica debe
tener en cuenta su fisiopatologia. En los pacientes que
presentan lesiones arterioesclerosas de la macrocircu-
lacion, la llegada sanguinea a nivel capilar dentro de los
grupos musculares esta disminuida y puede ser inade-
cuada a las demandas metabdlicas, utilizando un meta-
bolismo anaerobio. Las prostaglandinas y el tromboxano
determinan el grado de resistencia del flujo sanguineo y
la agregacion plaquetaria dentro de este medio pudiendo
contribuir a la isquemia local. Las prostaglandinas son
un potente vasodilatador, inhibidor de la agregacion
plaguetaria y promotores de la desagregacion de los agre-
gados plaquetarios, por el contrario el tromboxano es un
potente vasoconstrictor y promotor de la agregacién
plaquetaria®. Las prostaglandinas actuaran en tres dis-
tintos niveles, sobre la activacién de la agregacion
plaguetaria, la activacion de los leucocitos y el dafio del
endotelio vascular.

La prostaglandina PGE, ha estado disponible para el tra-
tamiento de la isquemia crénica en Europa desde 1985.
Un estudio multicéntrico realizado en Alemania revisé la
eficacia y la tolerabilidad de este compuesto en pacientes
afectos de isquemia critica con dolor en reposo (grado
111) o lesiones tréficas (grado 1V), administrandose dia-
riamente durante 4 semanas. El resultado del estudio
evidenci6 la desaparicion del dolor en reposo en un 50%
de los pacientes, la disminucion significativa del consu-
mo de analgésicos y la curacién o mejoria de las lesiones
isquémicas entre un 50-60% de los casos. Asimismo
demostré la similar eficacia de las vias de administra-
cion intraarterial e intravenosa2.

Se han publicado numerosos estudios sobre las
prostaglandinas en la isquemia critica que posteriormente
analizaremos en la discusion. Todos ellos han llevado a
reconocer por parte del Consensus realizado por la
TransAtlantic Inter-Society en el afio 2000, como reco-
mendacion 85 que: los pacientes con una extremidad
viable en los que sean imposibles los procedimientos de
revascularizacion, tengan pocas posibilidades de éxito o
hayan fracasado previamente, y sobre todo cuando la
alternativa sea la amputacién, pueden ser tratados con
prostanoides®.

Esta afirmacién que podria apoyar la utilizacién de for-
ma amplia de estos tratamientos con prostaglandinas no
ha supuesto una extension de los mismos. Ello se debe
principalmente a que los cirujanos vasculares estamos
plenamente convencidos de que la cirugia arterial directa
ha sido el principal factor que ha reducido la frecuencia
de amputaciones en los pacientes isquémicos. Ademas,
s6lo entre un 1y un 2% de las extremidades correctamente
estudiadas no seran revascularizables. A pesar de ello, a
partir del aflo 1999 iniciamos una experiencia piloto de

tratamientos ambulatorios a través de un hospital de dia
con prostaglandinas, con el objetivo de tener un mejor
control de los pacientes con una isquemia critica, que en
algunos casos no precisaban de un ingreso hospitalario
para su estudio diagndstico y/o tratamiento médico, mien-
tras que la utilizacién de las prostaglandinas hasta aquel
momento a nivel intrahospitalario nos suponia una larga
estancia hospitalaria (tratamientos de 21-28 dias) y un
elevado coste sanitario. La eleccion del alprostadil alfadex
se debid a la tolerancia de la droga, facil administracién
y relativo bajo coste.

Material y métodos

Desde enero de 1999 hasta agosto del 2001, en el Hos-
pital de dia de Cirugia Vascular del Hospital de Sabadell,
hemos tratado con prostaglandinas (alprostadil alfadex)
96 pacientes, con un nimero de sesiones de 1.480 y una
ratio de 15,4 sesiones por paciente.

Los objetivos que nos marcaron la necesidad de la crea-
cion de un hospital de dia en el que se realizaran trata-
mientos con prostaglandinas fueron:

— Mejorar la calidad de vida del paciente, que tras
administrar el tratamiento podria volver a su entor-
no familiar.

— Disminucién de los ingresos hospitalarios: Con una
disminucién del nimero de ingresos, un acortamiento
de las estancias medias, un control de las estancias
preoperatorias, unas altas hospitalarias ajustadas
(promoviendo la hospitalizacion domiciliaria y el
hospital de dia, es decir la atencién integral).

— Disminucién del coste sanitario

— Menor frecuentacion del area de urgencias: Los pa-
cientes tras una primera visita en consultas externas
0 emergencias ya quedarian controlados a través
del hospital de dia de cirugia vascular.

Los criterios de inclusiéon han sido:

— Pacientes afectos de isquemia crénica en grado Ill-
IV: Serian aquellos pacientes procedentes de consul-
tas externas o de emergencias, que presentan dolor
en reposo moderado o lesiones isquémicas no muy
severas y permiten un estudio ambulatorio de su
proceso isquémico. A estos pacientes se les inicia el
tratamiento con prostaglandinas en el Hospital de
dia, dando tiempo a realizar los estudios preopera-
torios (hemodinamicos, angiograficos,...), sin reque-
rir una estancia hospitalaria, y una vez realizados
ingresan el dia antes de la intervenciéon quirdrgica.

— Tromboangeitis obliterante o enfermedad de Buerger
(con dolor en reposo o lesion isquémica)

— Arteritis secundarias a enfermedades sistémicas:
Lupus eritematoso, esclerodermia que presentan le-
siones isquémicas, acrocianosis, sindrome de
Raynaud severo, etc.

— Pie diabético con ulcera o lesién no complicada,
amputaciones menores en isquemias limites con
multiples lesiones arteriales en troncos distales. En
nuestra unidad, en lo que se refiere a pies diabéti-
cos, consideramos que ante toda Ulcera o lesion
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tréfica con componente isquémico que no responde

al tratamiento conservador:

- Paciente con pulso popliteo sin pulsos distales,
que presenta en tobillo una presién arterial sist6-
lica inferior a 50 mmHg, un indice tobillo/brazo
inferior a 0,5 o una presion sistélica digital infe-
rior a 30 mmHg, deberemos realizar un estudio
angiogréafico y planear una cirugia revasculari-
zadora distal.

- Paciente con pulso popliteo sin pulsos distales,
que presenta en tobillo una presién arterial
sistélica superior a 50 mmHg, un indice tobillo/
brazo superior a 0,5 0 una presion sistélica digital
superior a 30 mmHg, indicamos una cirugia
arterial distal Gnicamente si existe una evolucién
desfavorable tras 2-4 semanas de tratamiento
médico y curas topicas por enfermeria especiali-
zada. Durante este tiempo indicamos el tratamiento
con prostaglandinas en hospital de dia.

— Post-cirugia arterial en pacientes con lesiones tréficas
extensas en el pie y anastomosis distal del by-pass
en una arteria que no irriga directamente el pie (ar-
teria peronea).

Previo al tratamiento en hospital de dia, el paciente es
valorado por el equipo de cirugia vascular, realizandose
una historia clinica completa, un analisis del cuadro cli-
nico y una exploracion fisica y hemodinamica. Una vez
en el hospital de dia, al paciente se le practicara un estu-
dio angiogréafico (excepto en los pacientes con arteritis
secundarias a enfermedades sistémicas) y en su mayor
parte se les realizard un estudio preoperatorio completo
(analitica, Rx de torax, electrocardiograma, valoracion
por anestesia...).

El cuadro clinico que presentaban los pacientes tratados
en el hospital de dia durante este periodo se refleja en la
Figura 1. En dicho cuadro podemos evidenciar que la mayor
parte de los pacientes tratados han sido enfermos con
cuadros isquémicos que posteriormente se les ha realiza-
do una cirugia arterial revascularizadora, y que dicho tra-
tamiento ha permitido un mejor control del dolor y de las
lesiones isquémicas durante los estudios preoperatorios.

La pauta de dosificacién utilizada fue la de Sugiran®
(alprostadil-alfadex) 60ug (3 ampollas) en 250 ml de
solucién salina fisioldgica e infundir la solucién por via
endovenosa en bomba de perfusiéon durante 2-3 horas
cada 24 horas, durante 3 semanas.

Resultados

En la valoracion de los resultados clinicos del tratamien-
to con prostaglandinas hemos excluido los casos en los
que se realizé un tratamiento con prostaglandinas previo
a la cirugia, y Unicamente se han tenido en cuenta aque-
llos pacientes en los que esperabamos una resolucién de
su cuadro clinico con dicho tratamiento médico.

— Tromboangeitis obliterante o enfermedad de Buerger:
Se han tratado 12 pacientes afectos de enfermedad
de Buerger que presentaban dolor en reposo o lesién
tréfica isquémica. De ellos 10 (83%) evolucionaron
correctamente con desaparicion del dolor y cura-

cién de la lesion. 2 pacientes no presentaron mejo-
ria con el tratamiento, en uno de ellos se intent6 una
nueva tanda de tratamiento a los 2 meses sin pre-
sentar respuesta (no existia ningin tronco distal a
nivel del pie), y en el otro se decidio la realizacion de
un by-pass popliteo-tibial posterior con buena evo-
lucién tras la intervencion, con permeabilidad del
injerto y curaciéon de los mufiones de amputacion
digitales.

— Arteritis secundaria a enfermedad sistémica: Se han
tratado 8 pacientes gque se encontraban afectos de
lupus eritematoso sistémico o esclerodermia. En to-
dos los casos se evidencié una buena respuesta al
tratamiento con desaparicion del dolor en reposo,
mejoria de la cianosis digital, de la lesion tréfica o
del sindrome de Raynaud.

— Isquemia crénica grado IlI-IV: Se traté de 35 pacien-
tes con isquemias limites (diabéticos) o bien pacien-
tes con bajas posibilidades de reconstruccién arterial
(cirugias arteriales previas, tronco distal Unico con
mal aspecto, escasas posibilidades de obtener una
vena de calidad por utilizacién previa o por ser de
pequefio tamafio). 30 pacientes eran diabéticos
(85%). En 13 casos presentaban un cuadro de dolor
en reposo sin lesion tréfica y 22 presentaban lesiones
tréficas. En los criterios de inicio del tratamiento los
grados Il debian tener un indice tobillo/brazo minimo
de 0,3 y en los grados IV de 0,5. En el estudio
angiografico debian ser lesiones de troncos distales,
que como hemos dicho previamente tuvieran escasas
posibilidades de cirugia revascularizadora. Los re-
sultados se muestran en la Tabla 1. En ella vemos que
un 85% de los grados Il un 72% de los grados IV
obviaron el tratamiento quirGrgico evolucionando co-
rrectamente, y una pequefa parte de ellos precisaron
de un tratamiento quirdrgico posterior.

— Post-cirugia arterial distal: Se traté de 10 pacientes
a los que se les practicé un by-pass con anastomo-
sis proximal en arteria femoral o poplitea y anasto-
mosis distal en arteria peronea, con una amputa-
cion abierta y amplia a nivel del pie, la cual durante
el curso postoperatorio inmediato evolucion6 de for-
ma térpida. Se inicié tratamiento con prostaglandinas
y se remiti6 a hospital de dia, experimentando en 8
casos una curacion completa del mufién. Un caso
precisé de un alargamiento del by-pass a arteria
pedia, y el otro tras una evolucion insatisfactoria
precisé de una amputacion infracondilea ante la
imposibilidad de nuevas cirugias con by-pass
permeable.

Las ventajas que hemos evidenciando durante este tiem-
po han sido:

— Buen control de los riesgos del cuadro clinico y de
los posibles efectos secundarios del tratamiento.

— Las curas tépicas de las lesiones son realizadas
diariamente por enfermeria habituada y entrenada
en este tipo de pacientes.

— El cirujano vascular esta asequible, puesto que el hos-
pital de dia esta situado en el area de consultas exter-
nas y permite recurrir a él cuando existe alguna duda.
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Asimismo hemos hecho un analisis econémico con res- 10 Figura 1.

pecto a los tratamientos realizados previamente en la uni- Fost, Cirugia Art. Cuadro clinico de los

dad de hospitalizacion, evidenciando que dado el sistema 7 -, 31 pacientes tratados en el
de financiacion que se realiza en Catalufia, los tratamien- Pracp. Cir. Art Hospital de dia Parc Tauli
tos de 3 semanas en un paciente hospitalizado pueden (1999-2001)

suponer para el hospital un déficit que oscila entre los

1.800 y 3.000 euros, mientras que un tratamiento ambu-

latorio en hospital de dia supone un superavit para el

hospital de aproximadamente unos 730 euros. Eni.

bt 5

Discusién

En la actualidad las prostaglandinas son sin duda el
farmaco méas extensamente estudiado en el tratamiento
médico de la isquemia critica, asi en la Tabla 2 se mues- Pie diabético
tran algunos de los ensayos abiertos 0 a doble ciego, —+| emifi Tt
randomizados a largo plazo que comparan la infusion
intraarterial o intravenosa de PGE, o el iloprost con
placebo en pacientes con isquemia crénica de las extre-
midades en fase avanzada (grados Il y IV de la Fontaine).
Estos estudios demostraban una clara eficacia de estos

. ; Tabla 1.
productos, con un cierto sesgo, puesto que por ejemplo Isquemia crénica G. IIl - G. IV Resultados
se valoraba la disminucion del tamafio de la Ulcera, ya (35 pacientes) de los pacientes afectos

que la curacion era un fenémeno relativamente raro, y el
dolor es una sintomatologia subjetiva del paciente muy Mejoria Trat. Quir.
dificil de cuantificar en los distintos estudios de una for-
ma plenamente objetiva.

de una isquemia crénica
en grado IlI-1V tratados
con prostaglandinas
SIC G.lI 11 (85%) 2 (15%) en hospital de dia

El trabajo publicado en 1999 por el ICAI Study Group, SIC G. IV 16 (72%) 6 (28%)

era un estudio multicéntrico, randomizado centralmente,
controlado y abierto, en el que se recopilé6 1560 pacien-
tes con isquemia cronica critica de la extremidad, a los
gue se administraba o no prostaglandinas en adicién a
los tratamientos rutinarios realizados en cada centro
participante, hasta un periodo de tratamiento méaximo de
28 dias. En sus conclusiones evidenciaba que los trata-
mientos con alprostadil-a-cyclodextrine proveian a estos
pacientes de un beneficio aparente sobre todo debido a la
mejoria clinica de su isquemia critica (p<<0,001), pero
gue este beneficio caia a los pocos meses (6 meses tras el
alta hospitalaria)*. Por lo tanto, otro de los puntos criti-
cos de estos tratamientos seria la durabilidad de su efec-
to y beneficio.

de éxito relativamente baja tras la intervencién, dado
gue la mayoria de los ensayos randomizados con
prostanoides intraarteriales o intravenosos, abiertos
0 doble ciego, se han efectuado en pacientes con
isquemia critica de las extremidades en estadio final.
— Tema critico 8: Utilizacién de los prostanoides para
los sintomas de claudicacion intermitente: Es nece-
sario investigar la mayor eficacia de los prostanoides
en los pacientes con claudicacion intermitente, puesto
que la mayor parte de estudios han sido elaborados

Sin embargo, como es bien sabido, el resto de farmacos en pacientes con isquemia critica de las extremida-
vasoacticos utilizados en la isquemia critica tienen escaso des en fase terminal. Necesitan ser determinados los
respaldo cientifico, lo que llevé al Consensus de la factores que permitan predecir la seleccién de los
TransAtlantic Inter-Society (TASC) a determinar como re- pacientes mas indicados para el tratamiento con
comendacion 86, que son muy pocos los farmacos prostanoides.

vasoactivos que se han investigado adecuadamente en pa-
cientes con isquemia critica de las extremidades. Dado que
los resultados no son convincentes o son negativos, no se
pueden recomendar los productos actuales para los pa-
cientes con isquemia cronica critica de las extremidades.

La Tabla 3 muestra algunos de los ensayos clinicos re-
cientemente publicados o que se encuentran en fase de
investigacion en pacientes con claudicacién intermitente
a los que se les ha asociado un tratamiento con prosta-
glandinas®.

Asimismo el mismo TASC emite dos temas criticos, que
parecen dos propuestas para futuros estudios con
prostaglandinas, que son:

En estudios hemodinamicos de pacientes con isquemia
crénica en grado Ilb se ha objetivado que la administra-
cion intravenosa de PGE, aumenta la perfusion sangui-

— Tema critico 29: Utilizacién de los prostanoides en nea dosis-dependiente hasta un 89%, con mantenimien-
los estadios precoces de la isquemia critica de las to de su efecto tras 1 hora de la infusién, mejorando la
extremidades: Es necesario probar los prostanoides microcirculacion cutanea, pudiendo ser detectado me-
en pacientes en fases precoces de isquemia critica de diante un incremento de la PO, transcutanea y de la tem-
las extremidades y en los que se presuponga una tasa peratura cutanea. Sin embargo, tras la administracion de
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Tabla 2.

Algunos de los ensayos
clinicos randomizados
realizados que muestran
la eficacia de las
prostaglandinas en la
isquemia critica de las
extremidades

Tabla 3.

Ensayos clinicos

en pacientes con
claudicacién intermitente
a los que se les ha
administrado
prostaglandinas

Autor N° (% diabetes) End point Resultado p
Ciprostene study Group 211 Tamafio Ulcera Reduccion <0,005
1991 (D.C.) 50%
Brock et al., 1990 (D.C.) 109 (100%) Tamafio Ulcera Reduccioén <0,05
Dolor reposo Reduccion <0,05
UK Study Group, 1991 (D.C.) 151 (31%) Curacién Ulcera Reduccion <0,05
Guilmon et al., 1991 (D.C.) 128 (58%) Dolor resposo Reduccion <0,05
Autor Ne End point Resultado p
Belcaro, Nicolaides et al., 2000 980 Mejoria claudicacion 167-185% <0,05
European trial, 1998 109 Mejoria claudicacion 242-351% <0,02
Diem et al., 1997 (D.C.) 213 Mejoria claudicacion 101-104% <0,05
Belch et al., 1997 (D.C.) 80 Mejoria claudicacion 68% <0,01

PGE, no existe un aumento significativo de la perfusion o
de la PO, a nivel del musculo. Segdn Scheffler® la PGE,
tendria un efecto beneficioso especifico a nivel del meta-
bolismo muscular que seria independiente de los para-
metros de perfusion, siendo efectivo en condiciones basa-
les, ademas con una administracion prolongada habria
una mejoria en la perfusion nutricional del masculo.

Siguiendo en la linea de lo propuesto por la TASC, desde
nuestro punto de vista, consideramos que deben realizar-
se mas trabajos randomizados que nos permitan estable-
cer las verdaderas indicaciones y resultados de estos tra-
tamientos médicos en los pacientes con claudicacién
intermitente, en isquemias “limites” (es decir en fases ini-
ciales de dolor en reposo o de pequefias lesiones tréficas),
y sobre todo valorar a nivel de coste-beneficio los resulta-
dos a corto y largo plazo de estos tratamientos.

Sin lugar a dudas, un correcto estudio vascular y un
precoz tratamiento quirGrgico en las extremidades con
isquemia critica puede garantizar su salvacion. En los
Gltimos afios, la extension de las revascularizaciones de
troncos distales ha sido el principal factor que ha reduci-
do la frecuencia de amputaciones por isquemia, sobre
todo en pacientes diabéticos. En cuanto al tratamiento
médico con prostaglandinas, en nuestra experiencia, esta
siendo efectivo en el preoperatorio de la cirugia arterial,
puesto que estd disminuyendo el dolor en reposo y el
consumo de analgésicos. En el Hospital de dia se esta
mostrando eficaz y seguro en las arteritis, como coadyu-
vante a la cirugia y en las isquemias “limites”.
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Las prostaglandinas como terapia
coadyuvante en el by-pass
fémoro-popliteo-distal
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Resumen

Objetivo: evaluar los beneficios del alprostadil-alfadex
como terapia adyuvante en la cirugia revascularizadora
fémoro-poplito-distal en pacientes con isquemia critica
de la extremidad inferior.
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Pacientes y Métodos: estudio multicéntrico, prospectivo,
controlado, aleatorizado y piloto. Se incluyeron 87 pa-
cientes distribuidos en dos grupos homogéneos. Un gru-
po de 47 pacientes que recibieron tratamiento adyuvante
a la cirugia con alprostadil-alfadex y el grupo control con
40 pacientes que no recibieron prostanoides. Todos ellos
fueron sometidos a derivaciones fémoro-popliteo-distales
con vena safena. Se evalu6 la permeabilidad primaria, la
ausencia de estenosis en el injerto y las variaciones de
calidad de vida en un periodo méaximo de seguimiento de
3 afios.

Resultados: el grupo de tratamiento present6 una tasa de
trombosis de 8,51% al afio mientras que el grupo control
alcanz6 un 20% (p=0,221). La permeabilidad primaria
al afo fue del 91,5% para el grupo de tratamiento y del
80% para el grupo control (p=0,094). No se observa-
ron diferencias en los hallazgos de estenosis a lo largo
del estudio (21,28% y 27,50% respectivamente). Los
pacientes que recibieron alprostadil-alfadex valoraron
mejor la recuperacion de la actividad fisica en el cuestio-
nario de calidad de vida.

Conclusiones: el tratamiento adyuvante con alprostadil-
alfadex ofrece beneficios en términos de una mejor per-
meabilidad primaria y de actividad fisica como trata-
miento adyuvante en la revascularizacion de la isquemia
critica de las extremidades.

Palabras clave: Alprostadil. Revascularizacion. Adyu-
vante. Isquemia critica.

Introduccién

La cirugia revascularizadora se ha demostrado eficaz en
el salvamiento de extremidades sometidas a isquemia
critica. No obstante es un tratamiento transitorio puesto
que su durabilidad no esta garantizada. El fracaso de las
derivaciones fémoro-distales a corto o a medio plazo
depende de varios factores. Los fracasos tempranos, an-
tes de los 30 dias del postoperatorio se atribuyen a de-
fectos técnicos o de indicacién. Las oclusiones que se
observan antes de los dos afios obedecen generalmente a
la creacion de hiperplasia intimal que también se en-
cuentra implicada en la aterogénesis®?2. Los fracasos tar-
dios se asocian a la progresion distal o proximal de la
enfermedad aterosclerética. Se cree que son los primeros
dias postoperatorios los que marcan criticamente el porve-
nir de un injerto fémoro-distal ya que en las fasos iniciales
postquirdrgicas se ponen en marcha los mecanismos

fisiopatolégicos de la hiperplasia intimal. Fisiopato-
I6gicamente, las plaquetas protagonizan en gran medida
los mecanismos de reoclusién de un injerto arterial®*. La
hemodinamica, también condiciona significativamente el
futuro de una reparacién vascular®. Asi por ejemplo, el
aumento de resistencias periféricas condicionara cam-
bios de flujo en la anastomosis distal que conllevara a la
trombosis 0 a la creacién de hiperplasia intimal®.

El alprostadil-alfadex ofrece, entre otras, una doble accién
que a priori puede reducir las tasas de oclusiones de injer-

Alprostadil  Control p
Edad 68,28 69,88
+10,69 +11,22 0,52
Sexo (V/H) 38/9 33/7 1
Factores de Riesgo
Tabaquismo 82,61% 63,16% 0,05
Hipertension 48,94% 58,89% 0,67
Dislipemia 18,18% 25,0% 0,58
Diabetes M 45,45% 66,79% 0,08
Medicacion Preop.
Antiagregantes 50,0% 63,16% 0,28
Anticoagulantes 7,14% 8,57% 1
Inmunosupresores 0% 1,32% 0,45
Alprostadil ~ Control p
Antecedentes
quirdrgicos Vasc. 31,91% 43,59 0,37
Extremidad afecta
Derecha 49,94% 62,0% 0,28
Izquierda 51,06% 37,50% 0,28
Lesiones tréficas
presentes 65,96% 74,36% 0,48
Salida Distal*
Buena 4,26% 7,50% 0,6
Regular 36,17% 27,50% 0,6
Mala 59,57% 65,0% 0,6

*Buena: 3 troncos; Regular: 2 troncos; Mala £1tronco.

Tabla 1.
Caracteristicas

demogréficas, riesgo

cardiovascular
y medicacion
concomitante
en el momento
de la inclusién

Tabla 2.
Caracteristicas

vasculares preoperatorias

Alprostadil Control p ;izljltga-dos
Salud General -4,56+12,07 2,92+8,55 0,013 gg I';‘chﬁgzg'%r;e\fi da
Actividad fisica 16,59+29,22 0,52+31,04 0,076
Actividad laboral 18,26+23,40 13,50+44,95 0,51
Actividad emocional -2,10+29,07 -2,61+17,43 0,98
Dolor -28,40+28,69 -8,67+93,07 0,91
Vitalidad 8,87x25,79 11,39+12,33 0,91
Actividad social 52,92+83,37 46,74+87,57 0,49

*Variaciones calculadas mediante la sustraccion post-prequirdrgicas.
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Figura 1.
Permeabilidad primaria
al afio.

Long-Rang test

p= 0,0947

Figura 2.

Permeabilidad Primaria
durante todo el estudio.

Long-Rank test p=0,310

Figura 3.

Ausencia de estenosis a
lo largo del estudio.
Long-Rank test p=0,41
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tos. De un lado, es un potente antiagregante plaquetar y de
otro, un excelente vasodilatador. Ademas, existen datos
experimentales que demuestran su efecto antiproliferativo®®
También se conocen algunos estudios clinicos con terapia
adyuvante a la cirugia revascularizadora distal con
prostanoides con resultados diversos”®. No obstante, se
precisan mas evidencias clinicas para recomendar o no el
empleo de terapia adyuvante a la cirugia.

En el presente estudio nos propusimos evaluar los poten-
ciales beneficios del tratamiento adyuvante a la cirugia
de revascularizacién de isquemia critica de las extremi-
dades en términos de permeabilidad primaria a medio-
largo plazo del injerto vascular, aparicién de estenosis y
calidad de vida.

Pacientes y métodos

Se trata de un ensayo multicéntrico, prospectivo, contro-
lado, aleatorizado y piloto. En un periodo de 18 meses se
reclutaron pacientes mayores de 18 afios, diagnostica-
dos de isquemia critica segun las definiciones del Segun-
do Consensus Europeo® y el documento TASC* y que
tubieran indicacién qururgica de derivacion fémoro-
poplitea-distal con vena safena invertida o ‘in situ’. Se
excluyeron los pacientes cuya enfermedad arterial
obstructiva tuviera otro origen que el arterisoclerético y
aquellos que siendo inicialmente aceptados presentaron
una oclusion del injerto dentro de los 30 primeros dias
postoperatorios.

Los pacientes fueron incluidos aleatoriamente en dos gru-
pos de tratamiento. Un primer grupo de 47 pacientes
recibié alprostadil-alfadex por via endovenosa al menos
un dia antes de la cirugia y tres dias después de la misma
a dosis estandar de 40 mcg/12 h. Asimismo, durante la
cirugia se administré un bolus intraoperatorio de 60 mcg
del mismo farmaco por via intrarterial (lecho arterial
receptor del injerto o a través del propio injerto). El grupo
control de 40 pacientes no recibié tratamiento con
prostanoides. Ambos grupos fueron intervenidos segin
técnica habitual para cada cirujano sin ejercer diferen-
cias técnicas entre ellos.

Para ambos grupos, un dia antes de la intervencion se
registraron los indices doppler y el paciente completaba
un cuestionario de calidad de vida (SF-36 adaptado) que
recogia informacion relacionada con los siguientes para-
metros: la salud general, actividad fisica, actividad labo-
ral, actividad emocional, dolor, vitalidad y actividad so-
cial. El mismo cuestionario fue administrado al mes de la
intervencion quirdrgica. A los quince dias del postoperatorio
se realizé un estudio doppler y eco-doppler de control que
se repitié en cada uno de los controles clinicos practica-
dos al mes, 6, 12, 18 y 24 meses postoperatorios. Se
consideré una estenosis significativa cuando representa-
ba un incremento de la velocidad pico superior al 50%.

Se registraron los datos demogréaficos, factores de riesgo
cardiovascular y la medicaciéon concomitante. Ambos
grupos se mostraron homogéneos entre si. Sélo destaco
el predominio de fumadores en el grupo del alprostadil-
alfadex (Tabla 1). También se mantuvo la homogeneidad
al comparar los antecedentes vasculares y las caracteris-
ticas clinicas y angiograficas de las lesiones arteriales
(Tabla 2). Al comparar la calidad de vida preoperatoria
se conservo la similitud.

Para la confeccion de la base de datos, el analisis des-
criptivo y estadistico inferencial se utilizé el sistema SAS®.
Las variables cualitativas se analizaron con el test de
Chi-cuadrado, el exacto de Fisher y el de Wilcoxon. Para
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las variables continuas se utilizaron el andlisis univariado
y la U de Mann Whitney. Las curvas de sobrevida se
analizaron con el método de Kapplan-Meier y test Long-
Rank. El estudio estuvo auditado y asesorado por CIBEST
(Centro de Investigacion Bioestadistica, Madrid).

Resultados

Al cabo de un afio de seguimiento, el grupo tratado con
alprostadil-alfadex presenté un indice de trombosis del
8,51% (4/47) mientras que en el grupo control de alcanz6
un 20,0% (8/40) para el mismo periodo de tiempo
(p=0,211). La permeabilidad primaria acumulada al afio
(Figura 1) para el grupo que recibié alprostadil-alfadex se
situé en un 91,5% mientras que para el grupo control se
redujo al 80% (p=0,094). Al final del estudio, con un
seguimiento maximo de 3 afios, el grupo de tratamiento
presenté una tasa de trombosis del injerto del 17,02% (8/
47) siendo del 25,0% (10/40) para el grupo control
(p=0,43). Del mismo modo no se obtuvieron diferencias
significativas al analizar la permeabilidad acumulada
durante todo el tiempo de seguimiento (Figura 2).

Al cabo del afio de seguimiento, diez pacientes (21,28%)
del grupo de alprostadil-alafadex presentaron estenosis
hemodinamicamente significativa siendo similar las cifras
observadas para este parametro en el grupo control
(22,50%). Al final del estudio (Figura 3) las cifras de este-
nosis fueron del 21,28% y del 27,50% para el grupo de
tratamiento y el grupo control respectivamente (p=0,41).

En relacion a los cambios observados en la calidad de
vida al mes de la intervencién quirargica (Tabla 3) se
observé un empeoramiento significativo de la sensacién
de salud general en el grupo de tratamiento. Sin embargo,
la actividad fisica estuvo mejor valorada en el grupo que
recibi¢ alprostadil-alfadex. No se registraron diferencias
entre los grupos en relacion a la actividad laboral, activi-
dad emocional, dolor, vitalidad y actividad social.

No se registraron efectos adversos relevantes que obliga-
sen a la interrupcion del farmaco alprostadil-alfadex. En
un caso se observé una hipotensién marcada durante la
infusién intraoperatoria que se corrigié inmediatamente
posicionando la mesa operatoria en Trendelenburg.

Discusion

Los resultados del presente estudio sugieren un beneficio
del tratamiento adyuvante con alprostadil-alfadex en la
revascularizacion de la isquemia critica. Se ha observado
una mejoria significativa de la permeabilidad primaria y
una mejor reposicion de la actividad fisica postoperatoria.
La potencia estadistica pudiera haber sido superior si el

tamarfio de la muestra del estudio hubiera sido superior.
Sin embargo queda por dilucidar el beneficio en relacién a
otro objetivo del estudio, la presencia de esteneosis a lo
largo del injerto. Probablemente, de nuevo el tamafio
muestral puede haber influido en la percepcién de los re-
sultados finales en relacion a este parametro.

La facilidad en la administracion y la buena tolerancia
del alprostadil-alfadex y los resultados aqui aportados,
hacen aconsejable su uso adyuvante en las derivaciones
distales de los miembros inferiores. Ademas, otras técni-
cas revascularizadoras pueden, del mismo modo, bene-
ficiarse de la aplicacién asociada de este prometedor
farmaco.
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