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DISTAL YATAK YOKLUGUNDA UYGULANAN ILOPROST SONRASI
KLINIK IYILESME
CLINICAL HEALING AFTER ILOPROST IN POOR DISTAL ARTERIAL BED

Fatih <SLAMO’ LU, M. Fatih AY K, Ozbek BERBER, Hakan POSACICO’ LU, <saDURMAZ
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Kalp Damar Cerrahisi Anabilim Dali, Izmir

Ozet

Amag: Cal>flmam>zda kronik ciddi alt ekstremite iskemisi olan olgular ve distal yatao> cerrahi tedaviye uygun olmayan
olgularda alternatif bir tedavi iloprost uygulamasnsn etkinliai ve klinik faydalarsn>n decerlendirilmesi amaglanmiitsr

Yontem: <loprost uygulad>a>m>z 16 olgu klinik yanstlars ag>sndan dezerlendirilmiltir. Krural arterlerin proksimalindeki
darl>klara yonelik olarak 8 olguda bypass operasyonlar> uygulanmsfit>r. Bypass uygulanan olgular kombine tedavi,
uygulanamayanlar medikal tedavi gruplarna ayrlarak tedaviye yantlars kafblaft>rmal> olarak deaerlendirilmifttir. Olgular
decerlendirilirken; istirahat aer>sn>n gerilemesi, aar kesici ihtiyacsn>n azalmas, ekstremitedeki lezyonlarsn iyil#mesi, ABI
(ayak bileai / kol basng indeksi) ve yirime mesafesinin artmas esas a>nmfltr.

Bulgular: Tedavi sonrasnda tim olgularsn aar> fiddetinin azald>o, aars kesici ihtiyac>nn dittial ve yirime mesafelerinin
artbo> gézlemlenmifitir. Tedavi sonrasnda Fontaine evrelemesine gore olgular>n evrelerinde gerileme sarlanmsit>r. Kombine
tedavi grubunda ABI dezerindeki iyilefime medikal tedavi grubundan anlaml> derecede Ustiin ol mufitur.

Sonug: Olgularsmyzda iloprost uygulamasnon distal yatass cerrahiye uygun olmayan olgularsn yansnda proksimal darl>klara
yonelik bypass cerrahisi ile kombine kullansm>n>n klinik faydalars gozlemlenmfitir. Daha fazla say»>da olgu iceren prospektif
cabfimalar ileiloprostun etkinlizinin belirlenip, rutin tedavide faydal> bir alternatif olabilecesini difluntyoruz. (Damar Cer Der
2006;15(1):21-24).

Anahtar Kelimeler: <loprost, kritik iskemi, periferik arter hastal>o>

Abstract

Purpose: In this study, we evaluated to effectiveness and clinical benefit of iloprost that alternative therapy in patients with
chronic and critical lower limb ischemia who were not candidate for surgery because of poor distal arterial bed.

Methods: Clinical response for iloprost administration evaluated in sixteen patients. Surgery was performed to bypass
stenoses located proximal to crural arteries in 8 patients. Patients were grouped into combined treatment group in which
patients who had a bypass procedure were included, and medical treatment group in which patients who had only iloprost
administration were included. A comparative analysis of improvement in clinical findings was performed between two
groups. Recession of rest pain, reduce of need for analgesic drug usage, healing of limb wound, ABI (ankle / brachial
pressure index) and increasing of walk interval without pain evaluated in this cases.

Results: After the therapy, pain severity and need for analgesic drug were reduced and walk interval increased in all patients.
Patient’s Fontaigne class was decreased after the therapy. Improvement in ABI of combined treatment group was better than
that of medical therapy group.

Conclusion: lloprost usage may be useful in patient’s with poor arterial distal bed and may also benefit in combining of the
surgery in proximal arterial stenosis. We think that by determination of iloprost effectivity with prospective randomized
studies with more cases, it can be a.valuable alternative for routine therapy. (Turkish J Vasc Surg 2006,15(1):21-24).
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i

Periferik arter hastdlarnda ciddi itirahat aerns olmas
(Fontaine Evre I11) ve bolgesel doku nekrozu ile
Ulserlerin varl>a> (Fontaine Evre IV) ekstremite
hayat>n>n tehlikede olducuna iflaret eder “? (tablo 1).
Uygun olan hastalarda cerrahi ya da giriflimsel
anjiyografik yontemler ile tedavi sarlanmaktadbr. Ancak
fiddetli iskemisi olan olgular>n yaklafbk %39’ unda
rekonstriktif bir cerrahi uygun olamamaktad>r ve bu
hastalar>-n  ancak  %25’inin  ekstremitesi
kurtulabilmektedir ©. Son donemlerde, 6zellikle bu tip
hastalarda intraventz prostaglandin E1 ve 12
uygulamalar>n>n faydalar>n> decerlendiren cdlitli
cab>fimalar bildirilmiftir®®. Bizim cal>fimam»zda da
kronik ciddi alt ekstremite iskemisi olan ve distd yataos
cerrahi tedaviye uygun olmayan veya sadece proksimal
stenotik lezyonlars icin cerrahi uygulansp distal yatasn
cerrahi flans bulunmad>o» olgularda alternatif bir tedavi
olarak iloprost (prostaglandin 12 analoou)
uygulamas>n>n etkinliri ve klinik faydalar>n>n
dexerlendirilmes amaglanmsfior.

Tablo 1: Fontaine Evrelendirmes

Evre Klinik

I Asemptomatik

lla Hafif Kladikasyo

b Orta-fiddetli kladikasyo
" «girahat aons

\Y Ulser yadagangren
HASTALAR VE YONTEM

Klinirimizde Ocak 2004- fiubat 2005 tarihleri arasnda
iloprost uygulanmsfl olan 16 olgu tedaviye olan klinik
yamstlars ag>sndan decerlendirilmifttir (tablo 2). Bu
olgulardaki klinik yanst olarak; istirahat asr>s>n>n
gerilemesi, amr> kesici ihtiyac>n>n azalmas,
ekstremitedeki lezyonlars>n iyileflmesi ve ylrime
mesafesinin artmas> esas al>nmflt>r. Cal>fimaya
abnanlarn 6's bayan, 10'u erkek ve ortalama ydl 61,87
+ 12,93 y»l idi. Diyabetik olan olgu say>s> 7 olup
bunlarsn timi instlin kullanmakta ve genel olarak
reglle kan flekeri dexerlerine sahip olgulard>. TUm
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olgular>n damarsal patolojileri DSA (dijital
substraksiyon anjiyografisi) yontemi ile gorintilendi.
Hastaneye yat>r>ld>klarsnda olgular>n ABI (ankle /
brachia: ayak biledi / kol sistolik basng orany) basng
indeksleri 6lcilmufl ve Fontaine evrelemesine gore
dereceleri belirlenmifitir. Olgulara hastaneye
yabr>ldoktan sonra 0.5-2 ng/kg/dk. dozdan giinde 6 saat
intravendz inflzyonla 21-28 gin iloprost tedavisi
uygulanmsfit>r. Krural arterlerin proksimalindeki
darh>klara yonelik olarak 8 olguda bypass operasyonlars
uygulanmsflt>r. Opere edilen olgularda proksimal
darl>klar icin acil ve erken cerrahi zamanlamal> olarak
bypasslar uygulanmsfit>r. Bypasslar tim olgularda diz
at> poplitea artere uzat>imfl, 3 olguda krura arterlere
distal bypasdar yaplmsfisr. Greft olarak ya sadece safen
ven, ya da safen ven ile PTFE greftin u¢ uca
anastomozu sonras> elde edilen kompozit greftler
kullansImsfit>r ve bypass yapslamayan distal yatak igin
peroperatif iloprost inflzyonu baflanmsflt>r. Ayakta
yaras> olan olgular>n yara bak>mlar> (debridman,
pansuman) dizenli olarak yap>imsfisr. Olgular, cerrahi
tedavi ile <loprost tedavisinin uyguland>a> "kombine
tedavi" ve sadece iloprost uygulanan "medika tedavi”
gruplar> olarak ikiye ayrImil ve tedaviye olan yamtlars
ile iyileflme duzeyleri karfblafit>rmal> olarak
incelenmifltir. Tim olgular cerrahi iyileflme ve ilag
tedavisinin bitimini takiben klinik olarak ayl>k poliklinik
takipleriyle yeniden dexerlendirilmiflerdir.

«tatistiksal analiz: Biitiin verilerin decerlendirmelerinde
PC igin SPSS (ver.10.0) program> kullan>Imsfit>r.
Olasl>k deceri (p) 0.05 ve alt>nda ise anlaml> kabul
edilmifltir. Kategorik verilerin yuzde ve frekans
decerleri, sirekli dexifkenlerin ise ortalama ve standard
deviasyon (SD) dexerleri saptanmsfitsr. Kombine ve
medikal tedavi gruplarn>n karfblefltormal> analizinde
kategorik veriler icin % ve Fisher exact test; strekli
dexifkenler igin ise student’s t test ve one-way Anova
univaryans analizleri olarak kullansimsfitr.

BULGULAR

Olgular>n timinun distal damar yataklars bozuk ve bu
olgular>n 8'i cerrahi uygulanan, dicer 8'i cerrahi
uygulanamayan olgulards>r. Olgular>n hastaneye
baflvurduklar> dénemde yapslan Fontaine evrelemesine
gore durumlar>, 4 olgu evre 2b, 6 olgu evre 3 ve 6 olgu
evre 4 olarak decerlendirilmifkir. Olgular>n tedavi 6ncesi
ortalama ABI deaeri 0,29+0,18 (min. 0- maks. 0,61)
olarak saptanmsfli>r. TUm olgularda anamnezlerinde
yoaun bir aar> kesici kullarsm> olduau gozlendi. Tedavi
siiresince de aar> kesici amalar gerekmiftir. Olgularsn
3'Unde (%18,7) ilag verimini takiben geliflen ortostatik
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Tablo 2: Biitin olgularn tedavi 6ncesi ve sonras verileri.
K. Kadmn; E: Erkek.
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Olgu | Cins | Yas | Diyabet Fontaine Fontaine ) A/B ) A/B Operasyon

No Evre (Yatis) | Evre (Cikis) | Index (Yatis) | Index (Cikis)

1 K 62 Var 3 2a 047 1 sol femoropopliteal bypass

2 E 52 Yok 2b 1 0,55 0,88 iliopoplited diz dt> bypasst+ Revizyon:
iliopoplitea greft interpozisyonu ve
trombektomi

3 K 79 Yok 4 2b 042 08 saa femoropoplitea diz dt> bypass+
nekrotik parmak amputasyonu

4 E 72 Var 2b 2a 0,32 0,54 0

5 E 75 Var 4 4 0,61 0,72 0

6 E 78 Var 2b 0,23 0,35 0

7 E 59 Yok 2b 0,32 0,63 0

8 K 12 Yok 2b 1 0 0,95 aortabifemora bypass+sol femoropoplited
bypass

9 E 78 Yok 2b 03 05 0

10 K 49 Yok 2b 0 09 saa femorotibia distal bypass

11 E 39 Yok 4 4 04 06 0

12 K 74 Var 2b 0,25 11 bilaterd femoropoplited bypass

13 K 55 Var 3 2b 0 05 0

14 E 48 Yok 4 3 0,25 03 femorotibia distal bypass

15 E 65 Yok 3 2b 0,32 0,68 0

16 E 63 Var 3 2b 0,2 0,84 saa femorotibia distal bypass

hipotansiyon haricinde ilaca bael> komplikasyon
gelifimemiflir. Tedavi siires ve sonrasndatiim olgularsn
aen fiddetinin azald>o», aor> kesici ihtiyacmn diftiod
ve yurime mesafelerinin artt>a> gdzlemlenmifitir.
Olgularn timinde bacakta scakl>osn ve vendz doldiun
artt>o> goralmifittr. Tedavi sonras>snda Fontaine
evrelemesine gbre 3 olgu evre 1, 2 olgu evre 2a, 8 olgu
evre 2b ve 1 olgu evre 4 olarak evreendirilmiftir. Bir
(%06,25) olguya mindr amputasyon uygulanmsfi>r ve bu
olguyla birlikte olan dizer evre 4 olan olgularsn yara
yerlerinde tam ve hyzl> bir iyildime gériimuftir (tablo
2). Tim olgular gz 6niine a>nd>o>nda tedavi sonras
ortalama ABI 0,71+0,23 (min. 0,30- maks. 1,10) olarak
bulunmufitur ve tedavi dncesine gore istatistiksel anlaml»
(p<0,001) bir iyilefime goralmuifitdr.

Kombine ve medikal tedavi gruplar> arasnda ydi,
cindyet, diyabet, sigara kullanym»> ve tedavi 6nces ABI
deverleri (kombine tedavi grubu ortalama ABI: 0,26 +
0,20; medikal tedavi ortalama ABI: 0,31 + 0,17) gibi
demografik ve klinik bulgular ag>sndan anlaml> bir fark
yoktur (tablo 3). Bununla birlikte, tedavi sonras»
kombine tedavi grubunda ortalama ABI dezerindeki
(0,85 £ 0,24) iyileflme, sadece medikal tedavi alan
grubun ortalama ABI dezerinden (0,56 + 0,12) anlaml>
olarak Ustuindir (p=0,014) (tablo 3).
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Tablo 3: Olgularn tedavi gruplarsna gore karfblaft>rmal>
verileri
ABI: Ayak bilexi / kol basng indeks.

Kombine Tedavi | Medikal Tedavi p
Y dfl (ortalama) 58,62 + 13,13 6512+1362 | 0348
Cindyet (kacbn / erkek) 5/3 1/7 0.059
Diyabet (yok / var) 5/3 4/4 0.500
Sigara(yok / var) 4/4 4/4 0.690
ABI (6nce) 026+0,20 031+0,17 0,639
ABI (son) 085+ 0,24 056+0,12 0,014

Olgularsniloprostun iyileftirici etkilerine yanst>na, diyabet
(p=0,827) ve sigara kullan>m>n>n (p=0,696) bir etkis
gorilmezken, kacbn olgularn tedavi sonras ortdama ABI
decerindeki (0,88 £ 0,21) iyilefime, erkek olgulardan
(0,60 + 0,19) anlaml> derecede Ustiindiir (p=0,027).

TARTISMA

Dida periferik ateroskleroz sonucu bypass cerrahisinin

uygulanamach=> ya da yeterince faydal> olamadboy hasta
grubunda ekstremite amputasyonu son tedavi secenesi

olarak karfbmrza gkmakta ve hem hasta hem de cerrah
taraf>ndan kabul edilmesi son derece gug olan bir

morbidite sonucu ile karfb karfbya kal>nmaktadsr. Bu
nedenle bu hasta gruplarsnda tedavi aternatifleri stirekli
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gindemde olmufltur. Periferik damar hastal>klarsnda risk
faktorlerinin dizeltilmesi (sigaran>n b>rak>Imas,
hiperlipidemi ve diyabetin regilasyonu gibi) hastal>mn
ilerleyiflini yavafllatmada yard>mc> olmaktadsr. <lag
tedavisi olarak antiagreganlar, antikoagulanlar,

eritrositlerde fleksibiliteyi artsran pentoxifylline rutin
olarak kullanslan tedavi yontemleridir. Alfblagelmifl

rutin tedavilere ek olarak hiperbarik oksijen tedavileri

prostaglandin analoglar>, kék hicre kullan>mlar>
guindemdedir®”. Kemik ilici mononiikleer hiicrelerinin

iskemik bolgede vaskilogenezisi ve anjiogenezisi

uyar>c> Ozellikleri periferik iskemik modellerde de
kemik ilizmi kok hucrelerinin kullan>m>na yonelik
ca>fimaar-n temel dayanac> olmuflur ©.

Son yllarda yeni bir tedavi alterndtifi olarak glindeme
gelen iloporost uzun sireli vazodilatasyon yapan,

trombosit agregasyonunu inhibe eden bir prostasiklin

analoaudur, intraventz verildirinde karacicerden

metabolize olmaktads>r. Baflaar>s>, hipotansiyon ve
gastrointestinal rahats>zl>k gibi yan etkileri

gelifiebilmektedir. <loprostun klinik iyileftirmeye neden

olan mekanizmas heniiz yeterince apk desildir. Y aprlan
cal>fimalarda total ekstremite kan ak>m>nda dexifiiklik

yapmamas klinik dizelmeyi bu yonden ag>klamaya
engel olmaktad>r. <loprostun yap>lan farmakolojik
cabflmalarda  Ozellikle iskemik alanlarda
mikrosirkdlatuvar ak>m>n  bozulmufl kontrol

mekanizmalar>n> normale cevirdiai belirtilmiftir ve bu

Ozdlini teropatik etkis icin oldukca Gnemlidir. Yapslan
klinik ¢al>fimalarda da 14-28 gun sure ile intravendz
olarak uygulan>m>n>n Ulser ve gangrenle birlikte olan
fiddetli bacak iskemilerinin tedavisinde etkili ve givenli

olup major amputasyonlar>n oran>n>n azalmas>na
yardbme> olduou bildirilmifiir ¢,

Olgular>m>zda iloprost uygulamas>n>n distal yatao
cerrahiye uygun olmayan olgularn yansnda proksimal

darl>klara yonelik bypass cerrahisi ile kombine
kullan>m>n>n klinik faydalars gozlemlenmittir. Distal

yatao> dizaltnda poplited arter sonras gortlmeyen ve
cerrahi uygulanan olgulara klinize yat>srldsktan hemen
sonra baflanan <loprost inflizyonu peroperdtif olarak da
devam ettirilmifitir. Darl>klardan bir ya da birkag>
nedeniyle uygulanan revaskilarizasyon sonras artt>rslan
kan ak>m>ron distal yataktaki etkisini, iloprost dahafazla
artbrmsfir. Hickey ve arkadaflarnn plasebo kontrollu
yapbklar> bir ¢alfimada da femoro-distal bypass sonras

uygulanan iloprostun greft kan ak>nmen> anlaml> derecede
artbrabo> gosterilmifkir 2.

Cabfimam>zon dizer 6nemli bulgular> diyabetin iloprosta
olan yant> etkilememesine rasmen, kad>n cinsiyetin
tedaviye daha iyi yant vermesidir. Diyabete iliflin

bulgularsm>z Meini ve arkaddfllar> ile Castagno ve
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arkadaflar>n>n yapt>o» iki calfimadaki bulgularla z>tl>k
olufitursa da, GISAP cal>flimas> ve Alstaed ve
arkadaflarsron bulgularyla uyumludur . Castagno
ve arkadaflar>non calfimas da bizim ¢alsfiman»za benzer
flekilde kad>n cingyetin iloprsta daha iyi yamt verdizini
gostermiflir ©,

Sonug olarak, ozellikle cerrahi tedavi ile kombine
edilebilen hastalarda etkin bir fayda gdsteren iloprost
uygulamassnon cflitli yandafl faktorlerin varl>andaki
etkinlizinin daha fazla say>da olgu iceren prospektif
cafimalar belirlenmesinden sonra rutin tedavide faydal>
bir dternatif olabilecexini difiuntyoruz.
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