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El an�alogo de la prostaglandina I2 (PGI2) iloprostes, un potente vasodilatador e inhibidor de la

activaci�on plaquetaria, se ha utilizado tradicionalmente en la hipertensi�on arterial pulmonar y

como indicaci�on no aprobada para la revascularizaci�on en la isquemia cr�ıtica cr�onica de las

extremidades inferiores. Este estudio se diseñ�o para evaluar el efecto de una infusi�on de

iloprost durante 72 h en la isquemia sist�emica secundaria al tratamiento convencional de los

aneurismas de aorta abdominal realizado de forma electiva (AAAE). Se identificaron 104

pacientes tratados mediante la t�ecnica convencional por AAAE con un di�ametro m�aximo

medio de 6,9 cm, entre enero de 2000 y de 2007, de los cuales 36 eran aneurismas yuxta-

rrenales, 15 suprarrenales y 53 infrarrenales. La raz�on hombres:mujeres fue 2,5:1 y la edad

media era 71,9 años. No se identificaron diferencias estad�ısticamente significativas entre

grupos del estudio con respecto a edad, sexo, factores de riesgo, clasificaci�on seg�un la

American Society of Anesthesiologists (ASA) o di�ametro del aneurisma tratado. Se excluyeron

todos los procedimientos de emergencia, urgentes y endovasculares. En el per�ıodo post-

operatorio inmediato, cincuenta y siete pacientes recibieron una infusi�on de iloprost durante 72

horas en el postoperatorio inmediato, frente a 47 que no la recibieron. Se monitoriz�o a los

pacientes en busca de signos de morbilidad pulmonar, renal, card�ıaca, isquemia sist�emica y

postoperatoria durante su estancia en la unidad de cuidados intensivos (UCI). En los

pacientes no tratados con iloprost se observaron tasas significativamente mayores de nece-

sidad de ventilaci�on (p¼ 0,0048), de complicaciones pulmonares (p¼ 0,0019) y de isquemia

mioc�ardica (p¼ 0,0446). En estos pacientes, tambi�en se detectaron �ındices de funci�on renal

significativamente m�as altos, incluidos cambios en la tasa estimada de filtraci�on glomerular

(p¼ 0,041) y aumentos postoperatorios de la concentraci�on de urea (p¼ 0,0286). En cinco

pacientes (11,6%) del grupo no tratado con iloprost se observ�o ateroembolizaci�on perif�erica de

la extremidad, la cual no se present�o en ning�un paciente tratado con iloprost. En pacientes no

tratados con iloprost se observ�o un aumento de las tasas de necesidad de transfusi�on y de

complicaciones intestinales, con una estancia en la UCI fue de m�as del doble que la de los

pacientes tratados con iloprost. La morbilidad de cualquier causa afect�o al 67% de los

pacientes que no recibieron el f�armaco comparado con el 40% de los tratados. Las tasas de

supervivencia fueron mayores de forma significativa con iloprost que sin dicho tratamiento,

tanto a los 30 d�ıas (p¼ 0,009) como la acumulada a los 5 años (p¼ 0,0187). La infusi�on de

iloprost durante 72 h despu�es de la correcci�on abierta de un AAA se asoci�o con una mejora de
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la perfusi�on sist�emica y una disminuci�on de la isquemia sist�emica. Los pacientes obtuvieron

un beneficio significativo en las tasas de supervivencia a los 30 d�ıas y a los 5 años, con una

mejora significativa de las funciones renal, card�ıaca y respiratoria.

INTRODUCCI �ON

Mantener la perfusi�on sist�emica y reducir a un

m�ınimo el riesgo de embolizaci�on perif�erica son

un objetivo importante en el manejo del postope-

ratorio inmediato del tratamiento de los aneuris-

mas de la aorta abdominal (AAA). Debido al

riesgo inherente de hemorragia a nivel de la anas-

tomosis con el empleo de heparina intravenosa, se

ha buscado un m�etodo alternativo para mantener

una perfusi�on �optima durante este per�ıodo de

alto riesgo.

El iloprost es un an�alogo sint�etico de la prostaci-

clina (epoprostenol) con una actividad farmaco-

din�amica similar. Se ha utilizado satisfactoriamente

en el tratamiento de la hipertensi�on arterial pulmo-

nar1,2 y en pacientes con hipertensi�on arterial pul-

monar tromboemb�olica cr�onica3. El iloprost se ha

utilizado con grados variables de eficacia en el tra-

tamiento de la isquemia aguda de las extremidades4,

aterosclerosis obliterante avanzada, fen�omeno de

Raynaud5,6 e insuficiencia card�ıaca congestiva7,

como potente vasodilatador e inhibidor eficaz de la

agregaci�on plaquetaria.

En el presente estudio se evalu�o la actividad del

iloprost, un an�alogo de la prostaglandina I2 (PGI2),

como adyuvante potencial para mantener la

perfusi�on sist�emica evitando el riesgo hemorr�agico

postoperatorio asociado a la administraci�on de

heparina. �Este es un estudio comparativo de

cohortes fundamental para investigar la tolerabili-

dad y eficacia de la administraci�on de iloprost en el

per�ıodo postoperatorio en pacientes tratados por un

AAA de forma electiva (AAAE).

M�ETODOS

El objetivo del presente estudio fue evaluar el

efecto de la infusi�on de iloprost durante 72 h

sobre el daño isqu�emico secundario a la correcci�on

abierta de los AAAE practicados en un centro ter-

ciario de cirug�ıa vascular de referencia. Se incluy�o

en el estudio a los pacientes tratados entre el 1 de

enero de 2000 y el 1 de enero de 2007. Se exclu-

yeron todas las correcciones de emergencia,

urgentes y endovasculares de los AAA. El protocolo

de estudio fue aprobado por el comit�e �etico far-

macol�ogico del hospital para su utilizaci�on en los

AAAE.

Los datos se obtuvieron a partir de un sistema Vas-

cuBase� (Consensus Medical, Vancouver, Canad�a)

mantenidode formaprospectiva, con las caracter�ısticas

demogr�aficas y las de la enfermedad, los detalles

quir�urgicos y del tratamiento, los registros de los

ex�amenes realizados en el laboratorio vascular y el

seguimiento a largo plazo de los pacientes. Se regis-

traron las caracter�ısticas demogr�aficas de los pacientes,

incluida la edad y el sexo, al igual que las dimensiones

aneurism�aticas, incluido el di�ametro m�aximo y la

localizaci�on en relaci�on con las arterias renales (fig. 1).

Los datos demogr�aficos, ilustrados en la tabla I, no

mostraron diferencias estad�ısticamente significativas

entre los grupos de estudio.

La funci�on pulmonar se evalu�o preoperatoria-

mente mediante pruebas de funci�on pulmonar nor-

malizadas, realizadas en la Unidad de Neumolog�ıa

del centro. Se registr�o la tasa de ventilaci�on postope-

ratoria y su duraci�on, incluida la necesidad de prac-

ticar una traqueostom�ıa. Se registraron las tasas de

presentaci�on de edema y derrame pulmonar como

adyuvante de la evaluaci�on de la funci�on pulmonar.

Se registraron como episodios m�orbidos neumon�ıa,

embolia y atelectasia confirmadas cl�ınica y

radiol�ogicamente.

Los�ındices utilizados para evaluar la funci�on renal

incluyeron las determinaciones seriadas de las concen-

traciones s�ericas de urea y de creatinina pre y postope-

ratoria, de las tasas de filtraci�on glomerular estimadas

(TFGe) pre y postoperatorias, de la estimaci�on del acla-

ramiento de creatinina y de la tasa de di�alisis

postoperatoria.

La funci�on card�ıaca, con especial atenci�on en la

fracci�on de eyecci�on, los defectos valvulares, y la

presencia de miocardiopat�ıa, se evalu�o mediante

ecocardiograf�ıa transtor�acica, junto con registros elec-

trocardiogr�aficos y la determinaci�on de las concentra-

ciones plasm�aticas de troponina. Se registr�o cualquier

infarto de miocardio hemodin�amico/cl�ınico

postoperatorio.

La funci�on intestinal se monitoriz�o utilizando los

valores de pH, de lactato, la confirmaci�on de isquemia

mesent�erica y la alteraci�on de la funci�on intestinal.

Se registraron las complicaciones de las extremi-

dades inferiores incluyendo la prueba de

ateroembolizaci�on perif�erica (trashing) de la

extremidad.

Los cambios hematol�ogicos se monitorizaron

mediante la determinaci�on seriada de los valores
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de hemoglobina y el recuento de plaquetas. Tanto

los pacientes tratados con la infusi�on de iloprost

como los no tratados tuvieron la misma disponibili-

dad intraoperatoria de autotransfusi�onmediante un

dispositivo recuperador celular.

El iloprost se administr�o inmediatamente al

llegar a la unidad de cuidados intensivos (UCI)

como una infusi�on de 100 mg diluidos en

500 ml de suero salino normal a un ritmo de

20 ml/h de manera continua durante 72 h. No se

realiz�o el ajuste de la dosis con respecto a las

concentraciones de creatinina individuales

durante dicho per�ıodo de 72 h. Durante la

intervenci�on, ning�un paciente recibi�o la infusi�on

de iloprost, seg�un el protocolo por procedi-

miento. La selecci�on de pacientes para la

administraci�on de la infusi�on de PGI2 se realiz�o

de acuerdo con el cirujano vascular responsable

de las intervenciones. Los pacientes se monito-

rizaron en la UCI para los efectos adversos res-

piratorios y/o hemodin�amicos.

Sistem�aticamente, se prescribieron a los pacientes

300 mg de aspirina una vez al d�ıa en el s�eptimo d�ıa

postoperatorio y 75 mg de clopidogrel una vez al d�ıa

en el d�ecimo d�ıa postoperatorio. Los pacientes

tambi�en recibieron una inyecci�on diaria de heparina

de bajo pesomolecular (tinzaparina 3.500 UI por v�ıa

subcut�anea) desde el primer d�ıa postoperatorio

hasta el alta.

Variables analizadas

Los criterios de valoraci�on primarios fueron la mor-

talidad por cualquier causa, subdividida en la super-

vivencia a los 30 d�ıas y supervivencia acumulada a

los 5 años.

Los criterios de valoraci�on secundarios fueron la

aparici�on de acontecimientos adversos mayores,

como los card�ıacos, renales, respiratorios, intestina-

les y la isquemia perif�erica.

M�etodos estad�ısticos

Se realiz�o el an�alisis de la varianza de una v�ıa para

muestras ponderadas independientemente y la

prueba t para la comparaci�on de medias. Se

consider�o estad�ısticamente significativo un valor

de p< 0,05. Para evaluar las tasas de supervivencia

a los 30 d�ıas y de supervivencia acumulada a los 5

años, se utiliz�o un an�alisis de supervivencia de

Kaplan-Meier.

RESULTADOS

Supervivencia acumulada a los 5 años

Se observ�o una tasa de supervivencia acumulada a

los 5 años mayor de forma significativa en pacientes

que hab�ıan recibido una infusi�on de iloprost, com-

parado con los no tratados. En esos pacientes, la

tasa de supervivencia fue de 95,4 ± 10% compa-

rado con una tasa de 76,7 ± 7,89% en el grupo no

tratado (p¼ 0,0187; raz�on de riesgo¼ 0,20;

intervalo de confianza del 95% 0,05-0,76) (fig. 2).

Mortalidad a los 30 d�ıas

Las cifras de mortalidad a los 30 d�ıas se calcularon

para ambos grupos excluyendo la mortalidad en

las 72 primeras horas del per�ıodo postoperatorio.

Durante este per�ıodo, fallecieron 10 pacientes que

no recibieron iloprost (22%) comparado con 2

(4%) que hab�ıan recibido la infusi�on, lo que mostr�o

un beneficio significativo en la mortalidad durante

el per�ıodo postoperatorio precoz (p¼ 0,009).
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Fig. 1. Caracter�ısticas demogr�aficas de los aneurismas.

PGI2: prostaglandina I2.

Tabla I. Caracter�ısticas demogr�aficas

Infusi�on
de PGI2

Sin infusi�on
de PGI2 p

Pacientes 57 (45,2%) 47 (54,8%) n/a

Edad (media, años) 71,9 72,4 0,345

Sexo masculino (%) 67 79 0,09

Grado ASA (media) 3,4 3,4 0,96

Tabaquismo 42 (40,4%) 31 (29,8%) 0,391

Hipertensi�on arterial 29 (27,9%) 21 (20,2%) 0,529

Diabetes mellitus 4 (3,8%) 3 (2,9%) 0,898

Neumopat�ıa cr�onica 3 (2,9%) 3 (2,9%) 0,807

Hipercolesterolemia 7 (6,7%) 5 (4,8%) 0,794

Cardiopat�ıa isqu�emica 20 (19,2%) 15 (14,4%) 0,733

Insuficiencia renal 2 (1,9%) 2 (1,9%) 0,844

ASA: American Society of Anesthesiologists; n/a: no aplicable;

PGI2: prostaglandina I2.
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Morbilidad pulmonar

En pacientes no tratados con iloprost se observaron

tasas de ventilaci�on significativamente m�as altas,

con necesidad de ventilaci�on mec�anica en 22

pacientes (48%) comparado con 10 (18%) del grupo

tratado con la infusi�on (p¼ 0,002).

De acuerdo con esto, se puso de relieve una

mayor tasa de complicaciones pulmonares, inclui-

das neumon�ıa, edema, derrames, atelectasia, embo-

lia e insuficiencia respiratoria, en el grupo que no

recibi�o la infusi�on, experimentando morbilidad

relacionada con la funci�on pulmonar el 48,8% de

los pacientes comparado con el 17,8% de la cohorte

tratada con iloprost (p¼ 0,001).

Morbilidad renal

La TFGe se determin�o preoperatoriamente junto

con el valor postoperatorio m�ınimo. Se compararon

entre ambos grupos los valores medios. Se observ�o

una disminuci�on significativamente mayor de los

valores medios en el grupo no tratado con la

infusi�on, de 15 ml/min/1,73 m2, comparado con el

grupo que recibi�o la infusi�on, de 9,4 ml/min/

1,73 m2 (p¼ 0,041) (tabla II). Se registraron los

valores de urea y creatinina en todos los pacientes

preoperatoriamente, en el primer d�ıa post-

operatorio, y como determinaci�on seriada hasta el

alta de la UCI, de los que se recogieron los valores

m�aximos para ambos par�ametros. El aclaramiento

de creatinina se estim�o a partir de la concentraci�on

de creatinina preoperatoria y de los valoresm�aximos

de creatinina durante la estancia en la UCI. Se

observ�o un aumento significativo de los valores

preoperatorios de urea en los pacientes no tratados

con iloprost durante el curso postoperatorio en la

UCI, que se incrementaron una media de

7,39 mmol/l comparado con un incremento de

2,47 mmol/l en los tratados con iloprost

(p¼ 0,0286).

El aumento de la concentraci�on de creatinina a

partir de los valores obtenidos en el preoperatorio

fue de m�as del doble en los pacientes no tratados

con iloprost, con un incremento medio de

59 mmol/l comparado con un incremento de

25,4 mmol/l en los que recibieron la infusi�on

(p¼ 0,119).

Se calcul�o el aclaramiento de creatinina, y su

disminuci�on a partir de los valores preoperatorios

fue como promedio de 10,4 ml/min en los pacien-

tes no tratados con iloprost y de 4,1 ml/min en los

tratados (p¼ 0,08).

En 11 pacientes (24%) del grupo no tratado con

iloprost se desarroll�o necrosis tubular aguda, compa-

rado con seis del grupo tratado (11%) (p¼ 0,07), y

fue necesaria la di�alisis en seis de esos 11 pacientes

comparado con dos de los seis tratados con iloprost.

Morbilidad card�ıaca

Se observ�o isquemia mioc�ardica durante el curso

postoperatorio con una frecuencia significativa-

mente mayor en los pacientes no tratados con

iloprost, con un aumento significativo de la

concentraci�on de troponina en 17 de ellos (37%),

comparado con 10 (18%) de los que recibieron la

infusi�on durante 72 h (p¼ 0,0223) (tabla III).

Se documentaron ocho infartos de miocardio

hemodin�amica/cl�ınicamente apropiados. En el

grupo no tratado con iloprost seis pacientes

Tabla II. Morbilidad renal

Infusi�on
de PGI2

Sin infusi�on
de PGI2 p

Disminuci�on post-

operatoria

del TFGe (ml/min/

1,73 m2)

9,4 15 0,041

Aumento post-

operatorio

medio de urea

(mmol/l)

2,47 7,39 0,0286

Aumento post-

operatorio

medio de creatinina

(mmol/l)

25,4 59 0,119

Reducci�on media

del aclaramiento de

creatinina (ml/min)

4,1 10,4 0,08

Insuficiencia renal

aguda (%)

13,3 25,6 0,072

Di�alisis renal (%) 8,9 18,6 0,216
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años. PGI2: prostaglandina I2.
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fallecieron del acontecimiento, mientras que en el

tratado s�olo fallecieron dos de 10 pacientes.

Morbilidad intestinal

No se registraron diferencias significativas con res-

pecto a la tasa global de complicaciones intestinales,

aunque se observ�o diarrea persistente (> 3 d�ıas) en

cinco pacientes no tratados con iloprost comparado

con s�olo uno del grupo tratado. Se observ�o con

mayor frecuencia un aumento de los valores de lac-

tato en los pacientes no tratados con la infusi�on

(n¼ 12, 26%) comparado con aquellos que fueron

tratados (n¼ 7, 12,5%) (p¼ 0,07).

Otras morbilidades intestinales observadas en el

grupo no tratado fueron la perforaci�on de una �ulcera

duodenal (n¼ 1), la hemorragia gastrointestinal alta

(n¼ 1) y la colitis pseudomembranosa (n¼ 1).

Isquemia perif�erica

Se observ�o en cinco pacientes (11%) un ateroembo-

lismo perif�erico de las extremidades inferiores, todos

del grupo de pacientes no tratado del estudio

(p¼ 0,018).

Estancia en la UCI

La estancia de los pacientes en la UCI fue un 50%

m�as breve si hab�ıan recibido la infusi�on en el post-

operatorio, con una media de 6,3 d�ıas comparado

con 13,1 para los no tratados con iloprost (p¼ 0,05).

Par�ametros hematol�ogicos

Las necesidades de transfusi�on de sangre fueron

mayores en el grupo que no recibi�o la infusi�on con

una media de 4,15 unidades de concentrado de

hemat�ıes, comparado con 3,6 unidades en el grupo

que recibi�o la infusi�on (p¼ 0,09).

Se evalu�o a los pacientes con respecto a los

par�ametros hematol�ogicos, incluidos valores seria-

dos de hemoglobina y el recuento de plaquetas. En

pacientes tratados con iloprost, se observ�o una

reducci�on significativa del recuento de plaquetas,

con una disminuci�on media de 46x103 plaquetas/

dl durante la estancia en la UCI comparado con un

aumento medio de 25x103 plaquetas/dl (p¼ 0,006)

en el grupo no tratado con iloprost. Entre el per�ıodo

previo a la cirug�ıa y el alta de la UCI, la

concentraci�onmedia de hemoglobina disminuy�o en

2,2 g/dl en pacientes tratados con la infusi�on de

iloprost comparado con 3 g/dl en los no tratados

(p¼ 0,006).

Efectos secundarios relacionados con

iloprost

Tres de los 57 pacientes tratados presentaron un

efecto secundario asociado a iloprost. Uno desarroll�o

hipotensi�on grave que precis�o la interrupci�on de la

infusi�on despu�es de 36 h de tratamiento. Los otros

dos experimentaron edema pulmonar, uno de ellos

durante la �ultima parte de la administraci�on del

tratamiento; no fue necesario un cambio del proto-

colo de infusi�on.

Pacientes excluidos del estudio

Se excluy�o cualquier fallecimiento ocurrido en las

72 primeras horas, ya que los pacientes no hab�ıan

recibido la tanda completa de iloprost durante este

per�ıodo. Se recogieron estos fallecimientos y se

realiz�o un suban�alisis. Se produjeron dos muertes

durante las primeras 72 h del postoperatorio, una

en cada grupo; y ambos pacientes se excluyeron del

an�alisis ulterior. Las muertes fueron secundarias a

una parada cardiaca en las 24 primeras horas del

postoperatorio.

DISCUSI �ON

En los procedimientos quir�urgicos complejosmayores,

como el tratamiento convencional de los AAAE,

contin�ua siendo mandatorio mejorar al m�aximo el

estado del paciente, tanto en el per�ıodo preoperatorio

como en el postoperatorio. Dada la naturaleza de este

tipodecirug�ıa, el potencialdecomplicaciones isqu�emi-

cas, emb�olicas e inflamatorias sigue siendo alto y casi

un tercio de pacientes sometidos a estos procedimien-

tos experimentar�an unamorbilidad de grado variable.

Enunesfuerzo para reducir a unm�ınimoestas compli-

caciones potenciales, desarrollamos una nueva pauta

de infusi�on de iloprost.

No ha pasado desapercibido el papel potencial de

este f�armaco en una amplia variedad de procesos cl�ıni-

cos, con estudios publicados en los que se describen los

Tabla III. Morbilidad sist�emica

Infusi�on
de PGI2

Sin infusi�on
de PGI2 p

Complicaciones

intestinales

1 8 0,06

Estancia media UCI

(d�ıas)

6,1 13,2 < 0,05

Ateroembolizaci�on

perif�erica

0 5 0,0219

Isquemia mioc�ardica 10 17 0,047

PGI2: prostaglandina I2; UCI: unidad de cuidados intensivos.
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beneficios en diversas situaciones asociadas con insufi-

ciencia vascular. En ellos, se recogen el tratamiento

de la isquemia digital en combinaci�on con dextrano8,

la mejor�ıa cl�ınica prolongada de pacientes con

vasculopat�ıa perif�erica oclusiva9, la tolerancia pro-

longada al ejercicio en pacientes con angina de pecho

estable10, el tratamiento eficaz de las enfermedades

vascularesperif�ericasvasosp�asticas, comoel fen�omeno

de Raynaud6, la inhibici�on de la agregaci�on plaqueta-

ria asociada a la activaci�on plaquetaria inducida por

heparina, y la posibilidad de efectuar procedimientos

quir�urgicos cardiovasculares en estos pacientes con

una disminuci�on del riesgo de complicaciones

tromb�oticas11-14. Se han publicado tambi�en casos

cl�ınicos en los que se ha descrito un beneficio en la

insuficiencia renal secundaria a vasospasmo15, en la

tromboange�ıtis obliterante, en la isquemia digital y en

la insuficiencia renal asociada al s�ındrome de �embolos

de colesterol16.

Muchas de estas publicaciones han mostrado un

beneficio en procesos a los que est�an expuestos los

pacientes tratados por AAA mediante la t�ecnica con-

vencional. El desarrollo de una infusi�on de iloprost

en un contexto postoperatorio inmediato que realiza-

mos, consecuentemente, trat�o de prevenir que los

pacientes desarrollaran dicha lesi�on isqu�emica.

La farmacocin�etica de iloprost esmultifactorial: (1)

la PGI2 estimula la adenilato ciclasa e induce un

aumento de los niveles circulantes de adenos�ın

monofosfato c�ıclico (AMPc), el cual est�a modulado

por la activaci�on de los canales de calcio y potasio de

las c�elulas musculares lisas endoteliales, lo que da

lugar a unahiperpolarizaci�on y la inhibici�on posterior

de las miosina cinasas. Este efecto se propaga

mediante la acci�on inhibidora de iloprost sobre los

leucotrienos, el tromboxano A2, la endotelina 1 y el

factor constrictor derivado del endotelio5. (2) El ilo-

prost es un potente inhibidor de la activaci�on y

agregaci�on plaquetarias, y en diversos estudios se ha

mostrado que su efecto antiagregante es 10 veces

mayor que el de la prostaciclina end�ogena y m�as de

100 veces mayor que el del alprostadilo17 (PGI2). (3)

Actividades antiinflamatorias y antifibr�oticas media-

das a trav�es de la inhibici�on de las citocinas proin-

flamatorias y profibr�oticas y la inhibici�on de la

activaci�on y adhesi�on de los leucocitos. (4) Adminis-

trado por v�ıa intravenosa, la semivida de iloprost es de

30 min, con una distribuci�on en estado de equilibrio

de la sustancia activa en �organos y tejidos a los 3-

4 min del comienzo de la infusi�on. El 70% del

f�armaco se elimina por el riñ�on, con una eliminaci�on

por las heces menor18. Las disfunciones hep�atica y

renal graves influyen en las concentraciones

plasm�aticas del f�armaco pero un deterioro renal de

leveamoderadonoparece impedir suaclaramiento19.

Los principales inconvenientes de la administraci�on

de la infusi�on de iloprost se relacionan con sus efectos

sobre la estabilidad hemodin�amica, conuna reducci�on

de la resistencia vascular y de la presi�on arterial dosis-

dependiente, con o sin aumento de la frecuencia

card�ıaca10,14,20,21. Dichos cambios pueden dar lugar a

una hipotensi�on pronunciada; por lo tanto, una

presi�on arterial sist�olica menor de 85 mmHg es una

contraindicaci�on relativa para su uso. Se han docu-

mentado reacciones adversas graves, como el edema

pulmonar secundario a la hipertensi�on arterial venosa

pulmonar, y otros efectos adversos, como tos seca

persistente, cefaleas y trismus. En el presente estudio

no se observ�o ning�un episodio de inestabilidad

hemodin�amica en los pacientes en los que se practic�o

una anestesia epidural perioperatoria.

La existencia de insuficiencias renal y hep�atica se

debe tener en consideraci�on cuando se administra ilo-

prost. El aclaramiento del f�armaco puede reducirse a la

mitad en pacientes con disfunci�on hep�atica (clase B de

Child Pugh). En un estudio se document�o que en

pacientes con cirrosis hep�atica grave la semivida termi-

nal del f�armaco no present�o cambios, pero las concen-

tracionesenestadodeequilibrio fueroneldobleque las

observadas en individuosvoluntarios sanosdespu�es de

una infusi�on de 1 mg/kg/min22.

Se ha demostrado adem�as que la insuficiencia renal

grave afecta al aclaramiento de ilioprost tras su

administraci�on. Hildebrand et al mostraron una

reducci�on del aclaramiento postinfusi�on en pacientes

con insuficiencia renal terminal del triple respecto al

valor del aclaramiento enpacientes cuya funci�on renal

era normal22En pacientes no sometidos a di�alisis no es

necesario el ajuste de la dosis.

Como criterios de valoraci�on primarios, las tasas

de supervivencia a los 30 d�ıas y la acumulada a los

5 años aumentaron de forma significativa con la

infusi�on de iloprost, sugiriendo un papel significa-

tivo de la infusi�on de iloprost como adyuvante en

el postoperatorio inmediato del tratamiento con-

vencional de los AAAE.

M�as tarde, evaluamos una serie de criterios de

valoraci�on secundarios relacionados con la isquemia

sist�emica para evaluar el beneficio global de la

infusi�on. Se ha demostrado el efecto favorable del

f�armaco en el tratamiento de la isquemia card�ıaca, de

los procesos emb�olicos, de la vasculopat�ıa perif�erica,

de la angiopat�ıa diab�etica y de la enfermedad de Ray-

naud. Los datos del presente estudio evaluaron su

papel protector en relaci�on con la circulaci�on sist�emica

y con el mantenimiento de la perfusi�on org�anica.

Documentamos los hallazgos cl�ınicos macrocirculato-

rios de la ateroembolizaci�on perif�erica de la extremi-

dad; no obstante, una evaluaci�on futura de la

microcirculaci�on, mediante la determinaci�on
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transcut�anea de ox�ıgeno, podr�ıa complementar la

evaluaci�on de las acciones de este f�armaco. Se mostr�o

un beneficio significativo de grado variable en las fun-

ciones card�ıaca, pulmonar y renal, relacionado con la

infusi�on. A pesar de no alcanzar significaci�on estad�ıs-

tica, algunos resultadosmostraronunatendenciahacia

unosmejores resultados. Debido a la potencia del estu-

dio, no fue posible identificar significativamente

ning�un subgrupo de pacientes con comorbilidades

preexistentes que se beneficiara de la infusi�on de ilo-

prost. No obstante, en un estudio prospectivo amayor

escala se podr�ıa reconocer a aquellos pacientes de

mayor riesgo que se beneficiar�ıan de la infusi�on de

iloprost.

En ning�un otro estudio se ha evaluado la infusi�on

de iloprost en una cohorte de pacientes de estas carac-

ter�ısticas. Los beneficios sugeridos por los resultados

del presente estudio nos hacen creer que, aunque

son necesarios estudios adicionales relacionados con

este tratamiento, la infusi�on de iloprost es un nuevo

adyuvante, fascinante y potencialmente revoluciona-

rio del tratamiento convencional de los AAA durante

el postoperatorio inmediato. Como consecuencia de

este estudio, todos los pacientes de nuestro hospital

que se someten en la actualidad a una correcci�on elec-

tiva abierta reciben esta infusi�on en el postoperatorio.

Consideramos que las tendencias favorables en la

mejora de la perfusi�on sist�emica que demostramos

podr�ıan mostrar significaci�on estad�ıstica con una

cohorte de estudio a mayor escala. Lamentablemente,

dada la naturaleza del procedimiento y el adveni-

miento de las t�ecnicas endovasculares, en particular

enel tratamientode losAAAE,unacohorte lo suficien-

temente extensa sigue siendo dif�ıcil de incluir y est�a

fuera del alcance de este estudio. Se podr�ıa evitar cual-

quier potencial sesgo de selecci�on mediante la

asignaci�on aleatoria de los pacientes y, por lo tanto,

la prevenci�on de una autoselecci�on. Esperamos que

ensayos multic�entricos a mayor escala complementen

loshallazgos iniciales del presente estudio y eval�uende

forma prospectiva una cohorte a mayor escala en la

que se asigne el tratamiento con iloprost de manera

aleatoria.

CONCLUSI �ON

La infusi�on de iloprost durante 72 h despu�es del

tratamiento convencional de los AAA se asocia con

una mejora de la perfusi�on sist�emica y una

disminuci�on de la isquemia sist�emica. Como trata-

miento adyuvante de la cirug�ıa, iloprost ofrece un

beneficio significativo en la supervivencia a los 30

d�ıas y a los 5 años con una disminuci�on significativa

de las complicaciones renales, card�ıacas y

respiratorias.
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