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Experiencia durante 6 afios de la infusion

de prostaglandina I, en el tratamiento
convencional de los aneurismas de la aorta
abdominal: estudio observacional de cohortes
en un centro de referencia

Chris Beirne, MRCSI', Niamh Hynes, MD, MRCSI' y Sherif Sultan, MD, FRCSI
EBQS-Vasc'?, Galway, Irlanda

El analogo de la prostaglandina I, (PGly) iloprostes, un potente vasodilatador e inhibidor de la
activacion plaquetaria, se ha utilizado tradicionalmente en la hipertensién arterial pulmonar y
como indicacién no aprobada para la revascularizacion en la isquemia critica cronica de las
extremidades inferiores. Este estudio se disefid para evaluar el efecto de una infusion de
iloprost durante 72 h en la isquemia sistémica secundaria al tratamiento convencional de los
aneurismas de aorta abdominal realizado de forma electiva (AAAE). Se identificaron 104
pacientes tratados mediante la técnica convencional por AAAE con un didmetro maximo
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 razén hombres:mujeres fue 2,5:1 y la edad
media era 71,9 afios. No se identificaron diferencias estadisticamente significativas entre
grupos del estudio con respecto a edad, sexo, factores de riesgo, clasificacion segun la
American Society of Anesthesiologists (ASA) o diametro del aneurisma tratado. Se excluyeron
todos los procedimientos de emergencia, urgentes y endovasculares. En el periodo post-
operatorio inmediato, cincuenta y siete pacientes recibieron una infusion de iloprost durante 72
horas en el postoperatorio inmediato, frente a 47 que no la recibieron. Se monitorizé a los
pacientes en busca de signos de morbilidad pulmonar, renal, cardiaca, isquemia sistémica 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 ventilacion (p = 0,0048), de complicaciones pulmonares (p =0,0019) y de isquemia
miocardica (p = 0,0446). En estos pacientes, también se detectaron indices de funcion renal
significativamente mas altos, incluidos cambios en la tasa estimada de filtracion glomerular
(p =0,041) y aumentos postoperatorios de la concentracion de urea (p=0,0286). En cinco
pacientes (11,6%) del grupo no tratado con iloprost se observé ateroembolizacion periférica de
la extremidad, la cual no se presenté en ningun paciente tratado con iloprost. En pacientes no
tratados con iloprost se observé un aumento de las tasas de necesidad de transfusion y de
complicaciones intestinales, con una estancia en la UCI fue de més del doble que la de los
pacientes tratados con iloprost. La morbilidad de cualquier causa afecté al 67% de los
pacientes que no recibieron el farmaco 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 dias (p =0,009) como la acumulada a los 5 afios (p =0,0187). La infusion de
iloprost durante 72 h después de la correccidn abierta de un AAA se asocidé con una mejora de
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Infusion de PGI 2 en la correccion abierta de aneurismas de aorta

la perfusion sistémica y una disminucion de la isquemia sistémica. Los pacientes obtuvieron
un beneficio significativo en las tasas de supervivencia a los 30 dias y a los 5 afos, con una
mejora significativa de las funciones renal, cardiaca y respiratoria.

INTRODUCCION

Mantener la perfusion sistémica y reducir a un
minimo el riesgo de embolizacion periférica 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 método alternativo para mantener
una perfusion Optima durante este periodo de
alto riesgo.

El iloprost es un analogo sintético de la prostaci-
clina (epoprostenol) con una actividad farmaco-
dindmica similar. Se ha utilizado satisfactoriamente
en el tratamiento de la hipertensién arterial pulmo-
nar'? y en pacientes con hipertensién arterial pul-
monar tromboembdlica crénica’. El iloprost se ha
utilizado con grados variables de eficacia en el tra-
tamiento de la isquemia aguda de las extremidades®,
aterosclerosis obliterante avanzada, fenémeno de
Raynaud”® e insuficiencia cardiaca congestiva’,
como potente vasodilatador e inhibidor eficaz de la
agregacion plaquetaria.

En el presente estudio se evalud la actividad del
iloprost, un analogo de la prostaglandina I, (PGIL,),
como adyuvante potencial para mantener la
perfusion sistémica evitando el riesgo hemorragico
postoperatorio asociado a la administracién de
heparina. Este es un estudio comparativo de
cohortes fundamental para investigar la tolerabili-
dad y eficacia de la administracion de iloprost en el
periodo postoperatorio en pacientes tratados por un
AAA de forma electiva (AAAE).

METODOS

El objetivo del presente estudio fue evaluar el
efecto de la infusiéon de iloprost durante 72 h
sobre el dafio isquémico secundario a la correccién
abierta de los AAAE practicados en un centro ter-
ciario de cirugia vascular de referencia. Se incluyo
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 comité ético far-
macoldgico del hospital para su utilizacién en los
AAAE.

Los datos se obtuvieron a partir de un sistema Vas-
cuBase® (Consensus Medical, Vancouver, Canada)
mantenido de forma prospectiva, con las caracteristicas
demograficas y las de la enfermedad, los detalles
quirdrgicos y del tratamiento, los registros de los
examenes realizados en el laboratorio vascular y el
seguimiento a largo plazo de los pacientes. Se regis-
traron las caracteristicas demograficas de los pacientes,
incluida la edad y el sexo, al igual que las dimensiones
aneurismaticas, incluido el didmetro maximo y la
localizacion en relacion con las arterias renales (fig. 1).
Los datos demograficos, ilustrados en la tabla I, no
mostraron diferencias estadisticamente significativas
entre los grupos de estudio.

La funciéon pulmonar se evalué preoperatoria-
mente mediante pruebas de funcién pulmonar nor-
malizadas, realizadas en la Unidad de Neumologia
del centro. Se registrd la tasa de ventilacién postope-
ratoria y su duracién, incluida la necesidad de prac-
ticar una traqueostomia. Se registraron las tasas de
presentacion de edema y derrame pulmonar como
adyuvante de la evaluacion de la funcién pulmonar.
Se registraron como episodios mérbidos neumonia,
embolia y atelectasia confirmadas clinica vy
radioldgicamente.

Los indices utilizados para evaluar la funcion renal
incluyeron las determinaciones seriadas de las concen-
traciones séricas de urea y de creatinina pre y postope-
ratoria, de las tasas de filtracion glomerular estimadas
(TFGe) pre y postoperatorias, de la estimacion del acla-
ramiento de creatinina y de la tasa de dialisis
postoperatoria.

La funcién cardiaca, con especial atencion en la
fracciéon de eyeccion, los defectos valvulares, y la
presencia de miocardiopatia, se evalué mediante
ecocardiografia transtordcica, junto con registros elec-
trocardiograficos y la determinaciéon de las concentra-
ciones plasmaticas de troponina. Se registré cualquier
infarto de  miocardio  hemodinamico/clinico
postoperatorio.

La funcién intestinal se monitorizé utilizando los
valores de pH, de lactato, la confirmacion de isquemia
mesentérica y la alteracion de la funcién intestinal.

Se registraron las complicaciones de las extremi-
dades inferiores incluyendo la prueba de
ateroembolizacion periférica (trashing) de la
extremidad.

Los cambios hematoldgicos se monitorizaron
mediante la determinacion seriada de los valores
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Fig. 1. Caracteristicas demograficas de los aneurismas.
PGI,: prostaglandina I,.

de hemoglobina y el recuento de plaquetas. Tanto
los pacientes tratados con la infusion de iloprost
como los no tratados tuvieron la misma disponibili-
dad intraoperatoria de autotransfusién mediante un
dispositivo recuperador celular.

El iloprost se administré inmediatamente al
llegar a la unidad de cuidados intensivos (UCI)
como una infusion de 100 pg diluidos en
500 ml de suero salino normal a un ritmo de
20 ml/h de manera continua durante 72 h. No se
realizd el ajuste de la dosis con respecto a las
concentraciones de creatinina individuales
durante dicho periodo de 72h. Durante Ila
intervencion, ningin paciente recibio la infusion
de iloprost, segun el protocolo por procedi-
miento. La seleccion de pacientes para la
administracion de la infusion de PGI, se realizd
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 hemodinamicos.

Sistematicamente, se prescribieron a los pacientes
300 mg de aspirina una vez al dia en el séptimo dia
postoperatorio y 75 mg de clopidogrel una vez al dia
en el décimo dia postoperatorio. Los pacientes
también recibieron una inyeccion diaria de heparina
de bajo peso molecular (tinzaparina 3.500 Ul por via
subcutdnea) desde el primer dia postoperatorio
hasta el alta.

Variables analizadas

Los criterios de valoracion primarios fueron la mor-
talidad por cualquier causa, subdividida en la super-
vivencia a los 30 dias y supervivencia acumulada a
los 5 afios.

Los criterios de valoracién secundarios fueron la
apariciéon de acontecimientos adversos mayores,
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Tabla I. Caracteristicas demograficas

Infusion Sin infusién

de PGL, de PGL, p
Pacientes 7 (45,2%) 47 (54,8%) nl/a
Edad (media, anos) 71,9 72,4 0,345
Sexo masculino (%) 67 79 0,09
Grado ASA (media) 3 4 3 4 0,96
Tabaquismo 2 (40,4%) 31 (29,8%) 0,391
Hipertension arterial 9 (27,9%) 21 (20,2%) 0,529
Diabetes mellitus 4 (3,8%) 3 (2,9%) 0,898
Neumopatia cronica 3 (2,9%) 3 (2,9%) 0,807
Hipercolesterolemia 7 (6,7%) 5(4,8%) 0,794
Cardiopatia isquémica 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;
PGI,: prostaglandina I,.

como los cardiacos, renales, respiratorios, intestina-
les y la isquemia periférica.

Métodos estadisticos

Se realiz6 el andlisis de la varianza de una via para
muestras ponderadas independientemente y la
prueba t para la comparacion de medias. Se
considerd estadisticamente significativo un valor
de p < 0,05. Para evaluar las tasas de supervivencia
a los 30 dias y de supervivencia acumulada a los 5
afios, se utiliz6 un anadlisis de supervivencia de
Kaplan-Meier.

RESULTADOS
Supervivencia acumulada a los 5 anos

Se observo una tasa de supervivencia acumulada a
los 5 afios mayor de forma significativa en pacientes
que habian recibido una infusién 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 (p=0,0187; razén de riesgo=0,20;
intervalo de confianza del 95% 0,05-0,76) (fig. 2).

Mortalidad a los 30 dias

Las cifras de mortalidad a los 30 dias se calcularon
para ambos grupos excluyendo la mortalidad en
las 72 primeras horas del periodo postoperatorio.
Durante este periodo, fallecieron 10 pacientes que
no recibieron iloprost (22%) comparado con 2
(4%) que habian recibido la infusién, lo que mostrd
un beneficio significativo en la mortalidad durante
el periodo postoperatorio precoz (p =0,009).
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Fig. 2. Curva de supervivencia de Kaplan-Meier a los 5
anos. PGI,: prostaglandina L.

Morbilidad pulmonar

En pacientes no tratados con iloprost se observaron
tasas de ventilacion significativamente mas altas,
con necesidad de ventilacion mecanica en 22
pacientes (48 %) comparado con 10 (18%) del grupo
tratado con la infusién (p = 0,002).

De acuerdo con esto, se puso de relieve una
mayor tasa de complicaciones pulmonares, inclui-
das neumonia, edema, derrames, atelectasia, embo-
lia e insuficiencia respiratoria, en el grupo que no
recibié la infusién, experimentando morbilidad
relacionada con la funcién pulmonar el 48,8% de
los pacientes comparado con el 17,8% de la cohorte
tratada con iloprost (p =0,001).

Morbilidad renal

La TFGe se determind preoperatoriamente junto
con el valor postoperatorio minimo. Se compararon
entre ambos grupos los valores medios. Se observo
una disminucién significativamente mayor de los
valores medios en el grupo no tratado con la
infusién, de 15 ml/min/1,73 m?, comparado con el
grupo que recibié la infusiéon, de 9,4 ml/min/
1,73 m* (p=0,041) (tabla II). Se registraron los
valores de urea y creatinina en todos los pacientes
preoperatoriamente, en el primer dia post-
operatorio, y como determinacién seriada hasta el
alta de la UCI, de los que se recogieron los valores
maximos para ambos parametros. El aclaramiento
de creatinina se estimé a partir de la concentracion
de creatinina preoperatoria y de los valores maximos
de creatinina durante la estancia en la UCI. Se
observd 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
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Tabla II. Morbilidad renal

Infusion  Sin infusion
de PGI,  de PGI, P
Disminucion post- 9,4 15 0,041
operatoria
del TFGe (ml/min/
1,73 m?)
Aumento post- 2,47 7,39 0,0286
operatorio
medio de urea
(mmol/1)
Aumento post- 25,4 59 0,119
operatorio
medio de creatinina
(mmol/1)
Reduccion media 4,1 10,4 0,08
del aclaramiento de
creatinina (ml/min)
Insuficiencia renal 13,3 25,6 0,072
aguda (%)
Dialisis renal (%) 8,9 18,6 0,216
2,47 mmol/l en los tratados con iloprost

(p=0,0286).

El aumento de la concentracién de creatinina a
partir de los valores obtenidos en el preoperatorio
fue de mas del doble en los pacientes no tratados
con iloprost, con un incremento medio de
59 umol/l comparado con un incremento de
25,4 umol/l en los que recibieron la infusiéon
(p=0,119).

Se calculé el aclaramiento de creatinina, y su
disminucion 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 (p =0,08).

En 11 pacientes (24%) del grupo no tratado con
iloprost se desarrolld necrosis tubular aguda, compa-
rado con seis del grupo tratado (11%) (p=0,07), y
fue necesaria la dialisis en seis de esos 11 pacientes
comparado con dos de los seis tratados con iloprost.

Morbilidad cardiaca

Se observd isquemia miocardica durante el curso
postoperatorio con una frecuencia significativa-
mente mayor en los pacientes no tratados con
iloprost, con un aumento significativo de la
concentracion de troponina en 17 de ellos (37%),
comparado con 10 (18%) de los que recibieron la
infusiéon durante 72 h (p =0,0223) (tabla III).

Se documentaron ocho infartos de miocardio
hemodinamica/clinicamente apropiados. En el
grupo no tratado con iloprost seis pacientes
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fallecieron del acontecimiento, mientras que en el
tratado solo fallecieron dos de 10 pacientes.

Morbilidad intestinal

No se registraron diferencias significativas con res-
pecto a la tasa global de complicaciones intestinales,
aunque se observo diarrea persistente (> 3 dias) en
cinco pacientes no tratados con iloprost comparado
con solo uno del grupo tratado. Se observd con
mayor frecuencia un aumento de los valores de lac-
tato en los pacientes no tratados con la infusion
(n=12, 26%) comparado con aquellos que fueron
tratados (n=7, 12,5%) (p=0,07).

Otras morbilidades intestinales observadas en el
grupo no tratado fueron la perforacion de una tlcera
duodenal (n = 1), la hemorragia gastrointestinal alta
(n=1) y la colitis pseudomembranosa (n =1).

Isquemia periférica

Se observo en cinco pacientes (11%) un ateroembo-
lismo periférico de las extremidades inferiores, todos
del grupo de pacientes no tratado del estudio
(p=0,018).

Estancia en la UCI

La estancia de los pacientes en la UCI fue un 50%
mas breve si habian recibido la infusion en el post-
operatorio, con una media de 6,3 dias comparado
con 13,1 para los no tratados con iloprost (p =0,05).

Parametros hematologicos

Las necesidades de transfusiéon de sangre fueron
mayores en el grupo que no recibié la infusién con
una media de 4,15 unidades de concentrado de
hematies, comparado con 3,6 unidades en el grupo
que recibié la infusion (p = 0,09).

Se evalu6 a los pacientes con respecto a los
parametros hematoldgicos, incluidos valores seria-
dos de hemoglobina y el recuento de plaquetas. En
pacientes tratados con iloprost, se observd una
reduccion significativa del recuento de plaquetas,
con una disminucién media de 46x10° plaquetas/
dl durante la estancia en la UCI comparado con un
aumento medio de 25x10° plaquetas/dl (p = 0,006)
en el grupo no tratado con iloprost. Entre el periodo
previo a la cirugia y el alta de la UCI Ila
concentracion media de hemoglobina disminuyé en
2,2 g/dl en pacientes tratados con la infusion de
iloprost comparado con 3 g/dl en los no tratados
(p = 0,006).
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Tabla III. Morbilidad sistémica

Infusion Sin infusién
de PGI, de PGI, p
Complicaciones 1 8 0,06
intestinales
Estancia media UCI 6,1 13,2 < 0,05
(dias)
Ateroembolizacién 0 5 0,0219
periférica
Isquemia miocardica 10 17 0,047

PGI,: prostaglandina I,; UCI: unidad de cuidados intensivos.

Efectos secundarios relacionados con
iloprost

Tres de los 57 pacientes tratados presentaron un
efecto secundario asociado a iloprost. Uno desarrollo
hipotension grave que precisé la interrupcién de la
infusion después de 36 h de tratamiento. Los otros
dos experimentaron edema pulmonar, uno de ellos
durante la dltima parte de la administracion del
tratamiento; no fue necesario un cambio del proto-
colo de infusion.

Pacientes excluidos del estudio

Se excluyd cualquier fallecimiento ocurrido en las
72 primeras horas, ya que los pacientes no habian
recibido la tanda completa de iloprost durante este
periodo. Se recogieron estos fallecimientos y se
realizé un subanalisis. Se produjeron dos muertes
durante las primeras 72 h del postoperatorio, una
en cada grupo; y ambos pacientes se excluyeron del
analisis ulterior. Las muertes fueron secundarias a
una parada cardiaca en las 24 primeras horas del
postoperatorio.

DISCUSION

En los procedimientos quirtrgicos complejos mayores,
como el tratamiento convencional de los AAAE,
contintdia siendo mandatorio mejorar al maximo el
estado del paciente, tanto en el periodo preoperatorio
como en el postoperatorio. Dada la naturaleza de este
tipo de cirugia, el potencial de complicaciones isquémi-
cas, embdlicas e inflamatorias sigue siendo alto y casi
un tercio de pacientes sometidos a estos procedimien-
tos experimentaran una morbilidad de grado variable.
En un esfuerzo para reducir a un minimo estas compli-
caciones potenciales, desarrollamos una nueva pauta
de infusion de iloprost.

No ha pasado desapercibido el papel potencial de
este farmaco en una amplia variedad de procesos clini-
cos, con estudios publicados en los que se describen los
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beneficios en diversas situaciones asociadas con insufi-
ciencia vascular. En ellos, se recogen el tratamiento
de la isquemia digital en combinacién con dextrano®,
la mejoria clinica prolongada de pacientes con
vasculopatia periférica oclusiva®, la tolerancia pro-
longada al ejercicio en pacientes con angina de pecho
estable'’, el tratamiento eficaz de las enfermedades
vasculares periféricas vasospdsticas, como el fenémeno
de Raynaud®, la inhibicién de la agregacién plaqueta-
ria asociada a la activacion plaquetaria inducida por
heparina, y la posibilidad de efectuar procedimientos
quirurgicos cardiovasculares en estos pacientes con
una disminucion del riesgo de complicaciones
trombdticas''"'*. Se han publicado también casos
clinicos en los que se ha descrito un beneficio en la
insuficiencia renal secundaria a Vasospasmols, en la
tromboangeitis obliterante, en la isquemia digital y en
la insuficiencia renal asociada al sindrome de émbolos
de colesterol'.

Muchas de estas publicaciones han mostrado un
beneficio en procesos a los que estan expuestos los
pacientes tratados por AAA mediante la técnica con-
vencional. El desarrollo de una infusién de iloprost
en un contexto postoperatorio inmediato que realiza-
mos, consecuentemente, tratd de prevenir que los
pacientes desarrollaran dicha lesion isquémica.

La farmacocinética de iloprost es multifactorial: (1)
la PGI, estimula la adenilato ciclasa e induce un
aumento de los niveles circulantes de adenosin
monofosfato ciclico (AMPc), el cual estda modulado
por la activacion de los canales de calcio y potasio de
las células musculares lisas endoteliales, lo que da
lugar a una hiperpolarizacion y la inhibicion posterior
de las miosina cinasas. Este efecto se propaga
mediante la accién inhibidora de iloprost sobre los
leucotrienos, el tromboxano A,, la endotelina 1 y el
factor constrictor derivado del endotelio’. (2) El ilo-
prost es un potente inhibidor de la activaciéon y
agregacion plaquetarias, y en diversos estudios se ha
mostrado que su efecto antiagregante es 10 veces
mayor que el de la prostaciclina endégena y mas de
100 veces mayor que el del alprostadilo'” (PGL,). (3)
Actividades antiinflamatorias y antifibréticas media-
das a través de la inhibicién de las citocinas proin-
flamatorias y profibrdticas y la inhibicion de la
activacion y adhesion de los leucocitos. (4) Adminis-
trado por via intravenosa, la semivida de iloprost es de
30 min, con una distribucién en estado de equilibrio
de la sustancia activa en drganos y tejidos a los 3-
4 min del comienzo de la infusiéon. El 70% del
farmaco se elimina por el rifidn, con una eliminaciéon
por las heces menor'®. Las disfunciones hepética y
renal graves influyen en las concentraciones
plasmaticas del farmaco pero un deterioro renal de
leve amoderado no parece impedir su aclaramiento'®.
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Los principales inconvenientes de la administracion
de la infusion de iloprost se relacionan con sus efectos
sobre la estabilidad hemodinamica, con una reducciéon
de la resistencia vascular y de la presion arterial dosis-
dependiente, con o sin aumento de la frecuencia
cardiaca'®'*?%2! Dichos cambios pueden dar lugar a
una hipotensién pronunciada; por lo tanto, una
presion arterial sistolica menor de 85 mmHg es una
contraindicacion relativa para su uso. Se han docu-
mentado reacciones adversas graves, como el edema
pulmonar secundario a la hipertensién arterial venosa
pulmonar, y otros efectos adversos, como tos seca
persistente, cefaleas y trismus. En el presente estudio
no se observd ningun episodio de inestabilidad
hemodindmica en los pacientes en los que se practico
una anestesia epidural perioperatoria.

La existencia de insuficiencias renal y hepatica se
debe tener en consideracién cuando se administra ilo-
prost. El aclaramiento del farmaco puede reducirse a la
mitad en pacientes con disfuncion hepatica (clase B de
Child Pugh). En un estudio se documentd que en
pacientes con cirrosis hepatica grave la semivida termi-
nal del farmaco no presentd cambios, pero las concen-
traciones en estado de equilibrio fueron el doble que las
observadas en individuos voluntarios sanos después de
una infusién de 1 mg/kg/min*?.

Se ha demostrado ademas que la insuficiencia renal
grave afecta al aclaramiento de ilioprost tras su
administracién. Hildebrand et al mostraron una
reduccion del aclaramiento postinfusion en pacientes
con insuficiencia renal terminal del triple respecto al
valor del aclaramiento en pacientes cuya funcién renal
era normal®? En pacientes no sometidos a dialisis no es
necesario el ajuste de la dosis.

Como criterios de valoracion primarios, las tasas
de supervivencia a los 30 dias y la acumulada a los
5 afios aumentaron de forma significativa con la
infusion de iloprost, sugiriendo un papel significa-
tivo de la infusion de iloprost como adyuvante en
el postoperatorio inmediato del tratamiento con-
vencional de los AAAE.

Mas tarde, evaluamos una serie de criterios de
valoracion secundarios relacionados con la isquemia
sistémica para evaluar el beneficio global de la
infusiéon. Se ha demostrado el efecto favorable del
farmaco en el tratamiento de la isquemia cardiaca, de
los procesos embolicos, de la vasculopatia periférica,
de la angiopatia diabética y de la enfermedad de Ray-
naud. Los datos del presente estudio evaluaron su
papel protector en relacién con la circulacion sistémica
y con el mantenimiento de la perfusiéon organica.
Documentamos los hallazgos clinicos macrocirculato-
rios de la ateroembolizacion periférica de la extremi-
dad; no obstante, una evaluacion futura de la
microcirculacion, mediante la  determinacién
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transcutdnea de oxigeno, podria complementar la
evaluacién de las acciones de este farmaco. Se mostro
un beneficio significativo de grado variable en las fun-
ciones cardiaca, pulmonar y renal, relacionado con la
infusion. A pesar de no alcanzar significacion estadis-
tica, algunos resultados mostraron una tendencia hacia
unos mejores resultados. Debido a la potencia del estu-
dio, no fue posible identificar significativamente
ningin subgrupo de pacientes con comorbilidades
preexistentes que se beneficiara de la infusion de ilo-
prost. No obstante, en un estudio prospectivo a mayor
escala se podria reconocer a aquellos pacientes de
mayor riesgo que se beneficiarian de la infusién de
iloprost.

En ningdn otro estudio se ha evaluado la infusion
de iloprost en una cohorte de pacientes de estas carac-
teristicas. Los beneficios sugeridos por los resultados
del presente estudio nos hacen creer que, aunque
son necesarios estudios adicionales relacionados con
este tratamiento, la infusion 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 correccion elec-
tiva abierta reciben esta infusion en el postoperatorio.

Consideramos que las tendencias favorables en la
mejora de la perfusion sistémica que demostramos
podrian mostrar significacién estadistica con una
cohorte de estudio a mayor escala. Lamentablemente,
dada la naturaleza del procedimiento y el adveni-
miento de las técnicas endovasculares, en particular
en el tratamiento de los AAAE, una cohorte lo suficien-
temente extensa sigue siendo dificil de incluir y esta
fuera del alcance de este estudio. Se podria evitar cual-
quier potencial sesgo de seleccion mediante la
asignacion aleatoria de los pacientes y, por lo tanto,
la prevencion de una autoseleccion. Esperamos que
ensayos multicéntricos a mayor escala complementen
los hallazgos iniciales del presente estudio y evaltien de
forma prospectiva una cohorte a mayor escala en la
que se asigne el tratamiento con iloprost de manera
aleatoria.

CONCLUSION

La infusion de iloprost durante 72 h después del
tratamiento convencional de los AAA se asocia con
una mejora de la perfusion sistémica y una
disminucion de la isquemia sistémica. Como trata-
miento adyuvante de la cirugia, iloprost ofrece un
beneficio significativo en la supervivencia a los 30
dias y a los 5 aflos con una disminucién significativa
de las complicaciones renales, cardiacas vy
respiratorias.

Anales de Cirugia Vascular
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