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— REZUMAT —

Premise. Arteriopatia obliterantd a membrelor inferioare se redescopera ca patologie, atat datorita incidentei
crescande, cat si corelarii pozitive cu restul afectiunilor cardiovasculare severe.

Obiective. Sustinerea rolului benefic semnificativ al terapiei cu prostaglandine i.v. in abordarea pacientilor
arteriopati, in conditiile in care ghidurile actuale amintesc doar aceasta terapie, fara a-i stabili insa indicatii con-
cludente.

Metoda. Studiu nerandomizat, deschis, de cohorta, cu lot placebo (,terapie clasica“) de control, pe un numar de
910 pacienti arteriopati (stadiile IIA-IV), abordati terapeutic in perioada 2003-2011, impatrtiti in 4 loturi: terapie
LClasica®, terapie ,clasica“ + iloprost, terapie ,clasica“ + alprostadil, terapie chirurgicala; fiind analizate datele de-
mografice, prezenta factorilor majori de risc cardiovascular, stadiul AOMI, frecventa stabilirii corecte a acestui
diagnostic per primam, ca si sursele de eroare diagnostica, prezenta trombangeitei obliterante si gradul de
explorare angiografica; prelucrarea statistica a rezultatelor a fost efectuata utilizandu-se clasicele teste (chi patrat
si t-student), folosindu-se atat analiza univarianta, cat si tabelele de analiza multivariante.

Rezultate. Dominanta netad a sexului masculin si varsta medie mai Thaintata a persoanelor arteriopate de sex
feminin (p < 0,001); rolul major al fumatului ca factor dominant de risc atat in cazul barbatilor, cat si raportat la
numarul total de pacienti (p < 0,0001); dominanta stadiilor Il si IV in momentul diagnosticului la ambele sexe, mai
evidenta chiar in cazul persoanelor de sex feminin (p = 0,01); intarziere a diagnosticului la un numar important de
pacienti, riscul de eroare fiind evident superior la sexul feminin (p = 0,03), diagnosticele eronate dermatologice si
reumato-balneologice distantandu-se clar drept sursa de diagnostic eronat si intarziere a tratamentului in AOMI
(p = 0,02); trombangeita obliteranta a fost afirmata la un numar de 36 de barbati (4,4% din totalul persoanelor de
sex masculin); 416 pacienti au efectuat explorare angiografica.

Concluzii. Efectul benefic suplimentar al asocierii la terapia medicamentoasa ,clasica“ a tratamentului cu
prostaglandine i.v.; efectele prostaglandinelor i.v. sunt asemanatoare la ambele sexe; efectele prostaglandinelor
i.v. nu sunt major influentate de prezenta/absenta diabetului zaharat; efectele prostaglandinelor i.v. se pastreaza
si in cazul pacientilor cu trombangeita obliteranta, in general inabordabili chirurgical; se remarca o superioritate a
alprostadilului versus iloprost.

— Cuvinte cheie: arteriopatie obliteranta, prostaglandine, iloprost, alprostadil

— ABSTRACT

Premises. Chronic peripheric arterial disease (CPAD) seems to be a reentry pathology while it is strongly
correlated with other significant cardiovascular disorders.

Objectives. To sustain a real benefit from treatment with prostaglandins i.v. in CPAD patients.

Methods. Open, nonrandomized cohort study, with placebo group (,classical therapy”) reviewing 910 CPAD pts.
with therapeutic approach during 2003-2011 period, divided in 4 subgroups: ,classical” therapy; ,classical” therapy
+ iloprost; ,classical“ therapy + alprostadil; surgical therapy; multiple factors analysis with statistical results
inserted.
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diagnostic error greater in female pts.

pts; alprostadil seems better than illoprost.

Mult timp consideratda o Cenusareasa a cardio-
logiei, din acest motiv fiind si major neglijata, ar-
teriopatia obliterantd a membrelor inferioare se
redescopera ca patologie, atat datorita incidentei
crescande, cat si corelarii pozitive cu restul afec-
tiunilor severe cardiovasculare. Astfel, Bhatt si co-
laboratorii demonstreaza cd peste 60% dintre
pacientii cu AOMI au afectare polivasculara (coro-
nariand si/sau cerebrovasculara) (1), riscul de AVC,
infarct miocardic si deces de cauza cardiovasculara
fiind de 2-3 ori, 4 ori §i respectiv de 6 ori mai mare
la acesti pacienti. (2,3)

Cu toate acestea, recenta publicare a ghidurilor
de diagnostic si tratament a arteriopatiei obliterante
a membrelor inferioare (AOMI) nu aduce date noi
semnificative comparativ cu ghidurile anterioare,
noile posibilitati de abordare non-invaziva a sufe-
rintei arteriale distale fiind doar 1n sfera de cerce-
tare.

Astfel, conform ghidurilor din 2011 (21):

» terapia clasica apeleaza tot la naftidrofuril,

pentoxifilina, L-carnitind (buflomedilul pare
a nu confirma, fiind in curs de retragere din
multe state europene), rezultatele acestor
arhicunoscute terapii fiind cu atdt mai bune
cu cat stadiul arteriopatiei este mai putin
avansat;

» este incurajatoare disparitia contraindicatiilor
betablocantelor in terapia asociata;

» statineleaducunplusdeefectpeimbunatatirea
perimetrului de mers, de asemenea, invers
proportional cu severitatea claudicatiei;

* terapia antiagregantd are mai degraba un rol
de reducere a riscului cardiovascular asociat
decat de crestere concludenta a perimetrului
de mers;

» prostaglandinele i.v. sunt doar amintite (ala-
turi de inositol si proteoglicani) la alte terapii,
fara rezultate concludente.

OBIECTIVE

In contextul descris am decis publicarea expe-
rientei personale pe un numar de 910 pacienti

Results. Clear domination of male gender pts. with older female gender pts. (p < 0,001); smoke like major risk
factor in male and in all pts (p < 0,0001); Ill and IV stage disease dominant at the time of diagnosis; risk of

Conclusions. A real improvement in clinical status in patients receiving prostaglandin i.v. therapy with no
differences between genders, diabetic and nondiabetic patients; significant improvement even in Burger disease

Key words: peripheric arterial disease, prostaglandins, iloprost, alprostadil

diagnosticati si tratati de/pentru AOMI (stadiile
IIA-IV) in Clinica a IV-a Medicala a Spitalului
Clinic de Urgenta lasi/Clinica de Chirurgie Vascu-
lara a aceluiasi spital, in perioada 2003-2011, cu
scopul de a sustine rolul benefic semnificativ al te-
rapiei cu prostaglandine i.v. In abordarea acestor
pacienti.

MATERIAL S| METODA

Studierea datelor a fost prospectiva, studiul fiind
nerandomizat, deschis, de cohortd, cu lot placebo
(,,terapie clasica*) de control.

Prelucrarea statistica a rezultatelor a fost efec-
tuatd utilizdndu-se clasicele teste (chi patrat si
t-student), folosindu-se atat analiza univarianta, cat
si tabelele de analiza multivariante.

Protocolul standard de diagnostic si tratament al
pacientilor cu AOMI este simplu si include: eva-
luarea clinicd, urmata de explorare angiografica la
pacientii cu AOMI stadiul III-IV (exceptie fac pa-
cientii cu comorbiditati severe asociate sau cei ce
refuzad investigatia) si facultativa la cei cu AOMI
stadiul IIB (la acesti pacienti preferam initierea tra-
tamentului medicamentos si efectuarea angiografiei
doar dacd evolutia la o lund este nefavorabild).
Postangiografie se decide atitudinea terapeutica:
chirurgie de bypass sau terapie conservatoare medi-
camentoasa + simpatectomie (pacientii fara posibi-
litati de abordare chirurgicala sau care refuza inter-
ventia).

Protocolul terapeutic ,,clasic*: asocierea dintre
calciu-blocante (amlodipind 5-10 mg/zi sau diltia-
zem 120-240 mg/zi), antiagregant plachetar (acid
acetilsalicilic 75-150 mg/zi si/sau clopidogrel 75
mg/zi) &+ anticoagulant s.c. (pacientii din stadiile III
si IV), pentoxifilin retard (1.200 mg/zi), statina
(simvastatin 40-80 mg/zi, atorvastatin 40-80 mg/zi
sau rosuvastatin 20-40 mg/zi) = IECA — in functie
de nivelul TA — (ramipril 5-10 mg/zi, perindopril
5-10 mg/zi, quinapril 5-20 mg/zi) (17,18,19,20).

Solutia non-chirurgicala este rezervata pa-
cientilor cu arteriopatie stadiul IIA, celor aflati in
stadiul IIB cu evolutie favorabila sub tratament
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medicamentos initial si pacientilor aflati in stadiile
III si IV, in prezenta contraindicatiilor absolute sau
relative de bypass (comorbiditati severe asociate;
leziuni inabordabile chirurgical/cu risc operator
prezumat ce depaseste beneficiul; refuzul pacientu-
lui de a efectua angiografie si/sau interventie chirur-
gicala, indiferent de stadiul arteriopatiei).

Avand in vedere costurile terapiei cu iloprost/
alprostadil, administrarea prostaglandinelor i.v. a
fost rezervata cazurilor:

e 1n stadiul II B si III cu evolutie nefavorabila

sub terapie ,,clasica‘;

e de prima intentie (+ simpatectomie) in ca-
zurile de AOMI stadiul IV — pentru iloprost;

* in stadiul II B cu evolutie nefavorabila sub
terapie ,,clasica®;

e de prima intentie (+ simpatectomie) in ca-
zurile de AOMI stadiul III si stadiul IV —
pentru alprostadil.

Terapia medicamentoasa ,,clasica™ poate fi ini-
tiata si urmata in spital sau la domiciliu. Terapia cu
prostaglandine i.v. se va initia In conditii de spita-
lizare; continuarea terapiei dupa primele 5-7 zile se
poate face in spital sau la domiciliu.

Iloprostul si alprostadilul sunt analogi sintetici de
prostaglandine (PGI2, respectiv PGE1) cu adminis-
trare i.v. si efecte vasodilatatorii si de ameliorare a
disfunctiei endoteliale exprimate atat la nivel macro,
cat si microvascular. La femei trebuie exclusa posi-
bilitatea unei sarcini inainte de Inceperea tratamen-
tului. Dupa diluare (SF sau SG 5%), iloprostul se
administreaza zilnic, doza crescandu-se la fiecare 30
de minute, cu cate 0,5 pg/kge/min, de la 0,5 pg/kge/
min la 2 pg/kge/min. Alprostadilul se administreaza
2 fiole (40 pg) de doua ori in 24 de ore sau 3 fiole (60
png) in perfuzie unica zilnica, diluat in 500 ml ser,
durata perfuziei fiind de o ora per fiola dizolvata.

REZULTATE
A. TABELUL 1. Date demografice
Barbati Femei p
Nr. total 822 88 <0,0001
Varsta medie 62,7+/-11,2 | 65,6+/-10,2 0,0008

B. TABELUL 2. Prezenta factorilor majori de risc
cardiovascular

Factor de risc Barbati Femei p
Fumat 775 (94,3%) | 56 (63%) |<0,0001
Diabet 390 (47,5%) | 69 (78,2%) | 0,02
Hiperlipoproteinemie 407 (49,5%) | 36 (41%) ns
HTA 426 (52,6%) | 43 (48,7%) ns

Varsta > 55/65 ani

Istoric familial/personal
de boala cardiovasculara

512 (62,3%) | 50 (56,4%) | ns

560 (68,1%) |79 (89,8%) | 0,03

5 pacienti (2 barbati si 3 femei) nu au ca factor
de risc prezent fumatul si/sau diabetul.

C. TABELUL 3. Stadializarea AOMI conform clasificarii
Leriche-Fontaine

Stadiu Barbati Femei P

1A 174 (21,1%) 10 (11,3%) 0,065
1B 205 (24,9%) 15 (17%) 0,075
Il 304 (36,9%) | 43 (48,8%) 0,055
Y 139 (16,9%) | 20 (22,7%) 0,08

D. TABELUL 4. Prim diagnostic corect de AOMI

Barbati Femei p
Prim diagnostic corect 586 35 0,02
Prim diagnostic eronat 236 53 0,03

E. TABELUL 5. Sursele de eroare diagnostica

Diagnostic eronat
Dermatologic
Balneologic/reumatologic

Barbati Femei p
92 (38,9%) | 21(39,6%) | ns
74 (31,3%) | 15(28,3%) | ns

Neurologic 16 (6,7%) 5(9,5%) | ns
Defecte cutanate abordate prin | 15 (6,4%) 4(7,5%) | ns
chirurgie plastica

Alte suferinte (inclusiv manifes- | 39 (16,6%) | 7 (13,2%)

tari de suferinta venoasa)

F. Trombangeita obliteranta, pe baze anamn-
estice, clinice §i paraclinice (probe biochimice si
aspect angiografic) a fost afirmata la un numar de
36 de barbati (4,4% din totalul persoanelor de sex
masculin, dar 9,5% din totalul celor care au efectuat
angiografie).

G. Angiografie periferici au efectuat 378 B
(46% din total si 58% din cei aflati In stadiile 1IB-
IV) si 38 F (43% din total si 48% din cele aflate in
stadiile IIB-1V).

mentoasa a generat urmatoarele rezultate:

a. tratament ,,clasic® initial au primit 292 de
pacienti:

* 184 (174B/10F) pacienti in stadiul IIA au avut
evolutie favorabila (agravand in timp simpto-
matologia, doar 6 au necesitat explorare
angiograficd, 4 fiind supusi cu succes interventiei
de bypass, 2 revenind la stadiul II A dupa piv cu
alprostadil, Intr-un caz combinat cu simpatectomie
si amputatie de haluce);

* 60 pacienti in stadiul II B (56B/4F): 39 au
trecut in stadiul I A, 15 au pastrat stadiul II B, 16
au prezentat In timp o agravare a suferintei,
impunand la 6 pacienti amputatie totala sau partiala
de membru (5 in era prealprostadil i.v.), 5 au
acceptat, dupa refuz initial, explorarea angiografica
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si interventia chirurgicald de revascularizare; 5 au
primit terapie cu alprostadil (2 combinat cu sim-
patectomie) cu evolutie ulterioara favorabila;

* 34 de pacienti in stadiul III(28B/6F): 16 se afla
in stadiul II B, 9 au necesitat amputatie deasupra
obstructiei arteriale (toti in era prealprostadil); 9 au
beneficiat dupa agravare de terapie cu alprostadil
(£ simpatectomie in 6 cazuri), in 3 situatii
recurgandu-se si la amputatii limitate (falange =+
antepicior);

e cei 14 pacienti in stadiul IV(11B/3F): 12 au
necesitat amputatie deasupra obstructiei arteriale
(toti in perioada prealprostadil); 2 au beneficiat de
adaugarea alprostadilului in terapie, cu limitarea
majora a amputarii (combinat cu simpatectomie).

b. tratament cu iloprost au primit 60 de pa-
cienti:

* 34 pacienti in stadiul II B(31B/3F): rezultate
imediate spectaculoase, cu o crestere medie a
perimetrului de mers cu 162 + 56 metri dupa 15-20
zile de tratament (p = 0,008 versus ,,clasic®);

* 19 pacienti in stadiul III (15B/4F): 17 cu evo-
lutie favorabild, cu disparitia durerilor de repaus si
perimetru de mers de 138 £ 42 metri (in 7 cazuri s-a
asociat §i simpatectomie); 2 cazuri au necesitat
simpatectomie de necesitate, cu evolutie ulterioara
buna (p = 0,04 versus ,,clasic);

» 7 pacienti 1n stadiul IV(6B/1F) (toti cu sim-
patectomie asociatd): 2 pacienti au necesitat ampu-
tatie inalta de coapsa/gamba (practic evolutia nu a
fost influentata de terapie); 5 au avut o evolutie fa-
vorabila, cu delimitarea unei zone de necroza uscata
(3 cazuri) ce a beneficiat de necrectomie si di-
minuarea importantd a amplitudinii interventiei
chirurgicale (amputatie de gamba cu cicatrizare
corecta in locul amputatiei inalte de coapsa — 1 caz;
amputatie de antepicior In locul amputatiei de
coapsa — 1 caz si amputatie de 3 degete in locul
amputatiei de gamba — 1 caz) sau vindecarea le-
ziunilor fara necesar de amputatie — 1 caz (p = 0,065
versus ,,clasic®).

Pe termen lung, de 18-30 de luni, evolutia paci-
entilor a fost tot favorabila, 2 pacienti ajungand la
amputatie (unul in stadiul III si unul in stadiul IV);
6 au necesitat repetarea de necesitate, la 4-6 luni a
curelor de prostaglandine pentru a se mentine rezul-
tatele terapiei initiale; 52 de pacienti si-au mentinut
(18 cazuri) sau imbunatatit (34 de cazuri) perfor-
mantele obtinute initial; pe baze empirice toti
pacientii aflati initial in stadiul Il sau IV de AOMI
au urmat o noud cura de prostaglandine i.v. la 6-12
luni.

In ceea ce priveste efectele adverse ale terapiei
cu iloprost, cea mai suparatoare a fost cefaleea,

aparuta in special la doza maxima (in 8 cazuri
inpunand reducerea dozei) — 18 pacienti. La 4 din
cele 8 cazuri in care a fost necesara reducerea dozei,
aceasta decizie a fost temporard, in 4 cazuri insd a
fost necesara plafonarea dozei la 1pg/kge/min (2
pacienti) si 1,5 pg/kge/min (2 pacienti). Un efect
advers mai rar, ce a impus reducerea permanenta a
dozei administrate (2 pacienti) la 1 pg/kge/min sau
intreruperea tratamentului (1 pacient) a fost repre-
zentat de varsaturi si crampe abdominale sem-
nificative. Un alt fenomen suparator — flebitele su-
perficiale —afectand venele cateterizate si impunand
schimbarea frecventa a cateterului, a fost prezent la
23 de pacienti pe parcursul perfuziei. Frison au pre-
zentat 2 pacienti. Cel mai frecvent efect advers (50
din 60 de pacienti) a fost rush-ul cutanat al extre-
mitatii cefalice, aparut la doze maxime, ce a impus
insa reducerea dozei doar la 2 pacienti.

Chiar daca, teoretic, prin inhibarea functiilor
plachetare, administrarea concomitenta cu heparina
si/sau antiagregantele plachetare poate creste riscul
hemoragic, nu am remarcat acest efect la pacientii
tratati.

C. tratament cu alprostadil au primit 244 de pa-
cienti:

» 20 pacienti 1n stadiul IIB (15B/5F): rezultate
imediate spectaculoase, cu cresterea medie a peri-
metrului de mers cu 250+/-40 metri dupa 20-30 zile
de tratament (p < 0,005 versus iloprost);

* 162 (153B/9F) de pacienti in stadiul III: 135 cu
evolutie favorabila, cu disparitia durerilor de repaus si
perimetru de mers de 189 +/- 35 metri (in 20 de cazuri
s-a asociat i simpatectomia) (p=0,01 versus iloprost);
12 au necesitat simpatectomie de necesitate cu evolu-
tie ulterioara favorabila; 15 pacienti cu evolutie nefa-
vorabila (10 au acceptat angiografia, ce a evidentiat
ocluzii inalte, 8 au fost revascularizati, la 2 revas-
cularizarea a fost imposibild, ajungandu-se la ampu-
tatie de coapsa/gambad; 5 pacienti ce nu au efectuat
angiografie au evoluat spre necroza distala, impunand
amputarea de coapsa — 2 pacienti, gamba — 2 pacienti,
antepicior — 1 pacient). Astfel, practic, 7 din cei 162
pacienti in stadiul III au suferit amputatie de membru
(p = ns vs. iloprost).

Un fenomen demn de remarcat, mult mai evident
decat in cazul iloprostului, atat la pacientii in stadiul
I11, cat si la cei in stadiul I'V, este ceea ce am denumit
»delimitarea clard a viabilitatii“ sub perfuzia cu
alprostadil. Astfel, dupa primele perfuzii, se produce
o clara delimitare, cu rol prognostic cert, a zonelor
de tesut neviabil (daca acesta existda), delimitare
care se completeaza ca fenomen i se pastreaza cert
pe toata durata perfuziei. Putem spune consecutiv
ca raspunsul pacientului in primele zile de perfuzie
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(uneori dupa prima zi) prezice cu acuratete prog-
nosticul acestuia.

* 62 de pacienti in stadiul IV(59B/3F): 14 pa-
cienti cu vindecarea leziunilor (de notat ca vin-
decarea a fost cu atat mai buna cu cét leziunile erau
mai putin intinse), fard necesar de amputatie; 20 au
necesitat asocierea simpatectomiei, cu evolutie fa-
vorabila in 10 cazuri si vindecarea leziunilor (p =
0,055 versus iloprost), 10 cazuri au evoluat spre
amputare deasupra locului de ocluzie vasculara; la
10 pacienti s-a produs delimitarea unei zone de
necroza cu amputare limitatd; 18 pacienti au accep-
tat si efectuat angiografie de necesitate din cauza
evolutiei nefavorabile (10 au putut fi revascularizati,
asocierea alprostadilului la revascularizare facan-
du-se de rutina; 8 nu au putut fi revascularizati si au
evoluat spre amputare deasupra zonei de obstructie
arteriala — 4 coapsa, 4 gamba).

Pe termen lung (12-24 luni), evolutia pacientilor
a fost favorabild, doar 4 pacienti evoluand negativ —
amputare (2 pacienti in stadiul III initial si 2 1n sta-
diul IV initial). 26 de pacienti au necesitat repetarea
de necesitate la 4-6 luni a curei de alprostadil pentru
a se mentine rezultatele terapiei initiale; 214 pa-
cienti si-au mentinut (58 cazuri) sau imbunatatit
(156 de cazuri) performantele obtinute initial. Pe
baze empirice, toti pacientii aflati initial in stadiul
III si I'V au repetat o noua cura de alprostadil i.v., de
duratd mai scurta (14-21 zile), la 6-12 luni.

in ceea ce priveste efectele adverse, acestea sunt
mult mai reduse comparativ cu ale iloprostului:
cefalee semnificativa au prezentat doar 2 pacienti
(p = 0,0002), rezolvata prin prelungirea cu aproxi-
mativ 20% a timpului de perfuzie; disconfort ab-
dominal semnificativ, care a impus §i Intreruperea
tratamentului — 1 pacient (p = 0,001); flebite super-
ficiale reale — 4 pacienti, impunand schimbarea
frecventi a cateterului (p = 0,004). In schimb, tre-
buie notat efectul de ,,evidentiere* a retelei venoase
subcutanate de drenaj a perfuziei, pe perioada de
perfuzare, intalnit la aproape 15% dintre pacienti,
dar neimpunand schimbarea cateterului sau redu-
cerea ritmului perfuziei. Frisoane au prezentat 4
pacienti (p = 0,01); un pacient a prezentat hipo-
tensiune severd, rezolvata prin prelungirea cu 50%
a timpului de perfuzie si asocierea, in paralel, a unei
p.i.v. cu ser fiziologic 9%.. Rush-ul cutanat al
extremitatii cefalice a fost mult mai rar intalnit (22
de pacienti, p < 0,0001) decat in cazul iloprostului.
La fel ca si in cazul iloprostului, nu s-a remarcat o
crestere a riscului hemoragic prin administrarea
concomitenta cu heparina gi/sau antiagregante pla-
chetare.

I. Cei 314 pacienti revascularizati chirurgical
per primam (106 stadiul 1IB-102B/3F; 132 stadiul
II1-108B/24F-;76 stadiul IV-62B/14F-) au avut o
evolutie favorabila, in 9 cazuri (7 stadiul 1V/2 sta-
diul III) fiind necesara amputarea post-bypass cu o
rata de mortalitate foarte scazuta (0,3%) —un singur
deces periprocedural. Posibilitatea asocierii la te-
rapia chirurgicald a perfuziei cu prostaglandine a
adus un plus important in recuperarea pacientilor,
in special in cazul celor cu leziuni trofice carac-
teristice stadiului ['V, permitand o diminuare semni-
ficativa a amputatiilor partiale (,,de curatare*) post-
bypass.

J. In ceea ce priveste categoria aparte a pacien-
tilor cu trombangeita obliteranta, din totalul celor
36 de barbati diagnosticati, 28 au beneficiat de p.i.v.
cu prostaglandine (6 cu iloprost, 22 cu alprostadil),
iar 8 pacienti au beneficiat doar de terapie medica-
mentoasa ,,clasica” si simpatectomie (din cauza
leziunilor tipice, nici un pacient nu a putut beneficia
de revascularizare chirurgicald); din cei 28 de pa-
cienti care au beneficiat de terapie cu prostaglandine
(cure repetate), 2 au suferit amputatii de coapsa, 2
amputatii de gamba, 12 amputatii reduse (deget,
antepicior), iar 12 nu au suferit amputatii pe o pe-
rioada de urmarire de 12-36 de luni; toti au efectuat
si simpatectomie; din cei 8 pacienti ce nu au primit
terapie cu prostaglandine, toti au evoluat cu necesar
de amputare (5 coapsa, 3 gamba) pe o perioada de
urmarire de 14-32 luni (p = 0,003).

DISCUTII

Rezultatele prezentate ridicd o sperantd (este
adevarat costisitoare material) pentru pacientul cu
arteriopatie, inabordabil chirurgical si cu raspuns
nefavorabil la terapia medicamentoasa ,,clasica®,
sansele de reusita ale terapiei cu prostaglandine i.v.
fiind cu atat mai mari, cu cat AOMI este surprinsa
mai precoce. Pentru pacientii aflati in stadiul IV de
AOMI, rezultatele relativ incurajatoare prezentate
nu pot sa ne faca sa uitdm de numarul incd mare de
amputatii; asocierea de rutind simpatectomie-prost-
aglandine i.v. pare a aduce maximul de beneficii
pentru acesti pacienti.

Un mare semn de alarma este reprezentat de
ceea ce ne-am permis sa denumim ,,fenomenul ba-
taturii/unghiei incarnate*, avand in vedere realitatea
ingrijoratoare in care 72 B si 13 F cu stadiul IV de
AOMI au obtinut aceasta ,,clasificare in urma
abordarii inadecvate/inoportune a unei bataturi/
unghii incarnate, in conditii de suferinta arteriala
distala ne/subdiagnosticata.
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Se remarca atat dominanta stadiilor III si IV in
momentul diagnosticului la ambele sexe, mai evi-
denta chiar 1n cazul persoanelor de sex feminin (41
de barbati si 3 femei s-au prezentat dupa o amputare
prealabild, mai mult sau mai putin extinsa — 18 am-
putatii de coapsa, 14 amputatii de gamba, 12
amputatii de antepicior/degete), cat si o intarziere a
diagnosticului la un numar important de pacienti,
riscul de eroare fiind evident superior la sexul
feminin (p = 0,03), probabil datorita suspiciunii
mai reduse pentru acest diagnostic la femei; diag-
nosticele eronate dermatologice si reumato-balneo-
logice se distanteaza clar drept sursad de diagnostic
eronat §i intdrziere a tratamentului in AOMI
(p=0,02).

O situatie particulara este cea a unei paciente
diabetice, cu manifestari de AOMI stadiul IV (gan-
grena tegumentara fata anteroexterna gamba dreap-
td), expresie a microangiopatiei diabetice (ax ar-
terial iliofemuropopliteotibial permeabil pana in
periferie la angiografie), cu evolutie excelenta post-
simpatectomie si perfuzie cuiloprost, cu cicatrizarea
leziunii tegumentare si perimetru de mers de aproxi-
mativ 200 de metri. Se poate cel putin specula con-
secutiv influenta beneficd a prostaglandinelor in
tratamentul microangiopatiei diabetice si al picio-
rului diabetic in general, precum si in variate alte
forme de manifestare a microangiopatiei diabetice.

O a doua situatie este reprezentata de pacientii
cu trombangeita obliterantd. Este posibil ca afec-
tarea particulara a arterelor medii si a arteriolelor sa
reducad efectul benefic al prostaglandinelor (rezultate
evident inferioare la aceasta categorie de pacienti);
cu toate acestea, putem constata si aici influenta fa-
vorabila, atat timp cat toti cei 8 pacienti cu trom-
bangeita care nu au primit tratament cu prostaglan-
dine au evoluatnefavorabil, cunecesar de amputatie,
in ciuda simpatectomiei, chiar daca 2 s-au prezentat
initial in stadiul IIB.

Avand 1n vedere evolutia favorabila a pacientilor
sub perfuzie cu prostaglandine, nu s-a efectuat de
rutind angiografie de control, explicatia cea mai
plauzibila a efectului benefic al prostaglandinelor
i.v. fiind dezvoltarea circulatiei colaterale.

Datele obtinute in prezenta lucrare sunt in ge-
neral concordante cu cele deja publicate, numarul
de cazuri abordat, atat per total, cat si defalcat pe
grupuri, permitand atat comparare statistica, cat si
comparare cu alte lucrari publicate (19,21-30).
Studiul nostru pledeaza pentru efectul superior al
alprostadilului in comparatie directd cu iloprostul
la pacientii arteriopati, sustinand totodata superio-
ritatea netad a prostaglandinelor i.v. versus terapie
clasica la pacientul arteriopat. Aceste afirmatii sunt

validate si de concordanta datelor generale ale ca-
zuisticii prezentate cu literatura de specialitate:

» dominanta neta a sexului masculin si varsta
medie mai inaintatd a persoanelor arteriopate
de sex feminin;

* rolul major al fumatului ca factor dominant
de risc atat in cazul barbatilor, cat si raportat
la numarul total de pacienti (p < 0,0001); la
femei, pe primul loc se situeaza antecedentele
personale/heredocolaterale cardiovasculare
si diabetul zaharat, fumatul ocupand pozitia a
doua.

CONCLUzII

1. Toate cele prezentate pledeaza pentru efectul
benefic suplimentar al asocierii la terapia medica-
mentoasa ,,clasica® a tratamentului cu prostaglan-
dine i.v.

2. Efectele prostaglandinelor i.v. sunt asemana-
toare la ambele sexe.

3. Efectele prostaglandinelor i.v. nu sunt major
influentate de prezenta/absenta DZ.

4. Efectele prostaglandinelor i.v. se pastreaza si
in cazul pacientilor cu trombangeita obliteranta, in
general inabordabili chirurgical.

5. Se remarca o superioritate a alprostadilului
versus iloprost, concluzie sustinuta de urmatoarele:

» efect superior asupra perimetrului de mers;

» efect instalat mai rapid;

* usurinta administrarii (ritm constant al perfu-

ziei);

e efecte adverse mai reduse;

» efectbenefic superior pe vindecarea leziunilor

trofice;

» efectul de delimitare a viabilitatii* (vezi in

lucrare).

6. Asocierea simpatectomiei la perfuzia cu pros-
taglandine i.v. pare a fi solutia maximala la pacientii
cu AOMI stadiul 11, IV si fara posibilitati de abor-
dare chirurgicala (includem aici si pacientii cu
trombangeitd obliterantd in stadiile IIB-IV de
AOMI);

7. Asocierea la interventia chirurgicala de bypass
aperfuziei cu prostaglandine creste sansa de reusita,
reducand riscul de fenomene de ,non-reflow* in
interventiile pe vase gracile, grabeste vindecarea si
diminueaza amputatiile partiale (,,de curatare®)
post-bypass la pacientii aflati in stadiul IV de AOMI.

8. Concluzie indirectad bazata pe ,,experienta ne-
gativa a pacientilor: se amputeaza inca prea multi
(pacienti) si prea mult (anatomic), frecvent fard o
explorare angiografica prealabila.
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