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A cilostazol helye a periférias atheroscleroticus

betegek kezelésében

Kezdeti klinikai tapasztalatok és eredmények

MARTIS Gabor

BEVEZETES - A cilostazol 2014. janius 6ta
rendelheté hazdnkban a periférids érbete-
gek kezelésére.

BETEGEK ES MODSZER - A szerzé
ellenérzott prospektiv adatgydijtés soran 68
beteg kovetésének eredményét Osszegzi.
Mindegyik beteg Fontaine II. stadiumban
volt a kezelés elkezdésének idején.
Minden beteget legaldbb harom hénapig
lehetett kovetni. Két betegcsoportban alkal-
maztuk a gyogyszert, kordbban alsé
végtagi rekonstruktiv érmdtéten (csak
femoropoplitealis bypass) atesett (1-es cso-
port), illetve nem dtesett (2-es csoport)
betegeknél. A kezelés soran minden beteg
2x100 mg cilostazolt kapott. A statin
addsa, thrombocytaaggregdcioé-gatlds min-
den esetben folytatédott. Pentoxifyllint a
betegek nem kaptak. Az adatgy(jtés vég-
pontja a jarastavolsdg véltozasa méterben,
illetve a claudicatiés panaszok véltozasa
volt. Hatvanegy beteg a kezelést mellékha-
tasok nélkdl tolerdlta, hét betegnél kellett a
kezelést abbahagyni a fellépé mellékhata-
sok miatt. Harmincnégy betegnél a jarasta-
volsdg legaldbb 50 méterrel javult, 21
betegnél 50 és 100 méter kozotti noveke-
dést lehetett igazolni, 12 betegnél a jards-
novekedés tobb mint 100 méter volt.
KOVETKEZTETES — A cilostazol varhatéan
megkertlhetetlen tényezé lesz a Fontaine
II. stddiumd periférias érszdkiiletes betegek
hatékony kezelésében.

cilostazol, claudicatio intermittens,
prospektiv klinikai tanulmany,
boka-kar index (BKI)

CILOSTAZOL IN THERAPY OF PERIPHE-
RAL ATHEROSCLEROTIC PATIENTS

INTRODUCTION - Cilostazol is available
in Hungary for patients with peripheral
atherosclerotic disease (PAD) since June
2014.

PATIENTS AND METHOD - In this pros-
pective clinical data collection 68 patients
were investigated with PAD-CI, treated
with cilostazol. All patients were in stage of
Fontaine Il at the beginning of the study.
Every patient has been able to control for at
least three months. Two investigated gro-
ups have been treated with cilostazol.
Group I: patients operated on lower extre-
mity with femoropopliteal bypass earlier of
this study and group Il: patients with PAD
but no arterial reconstruction in their medi-
cal record. Every patient got 100 mg cilos-
tazol twice a day. Anticholesterol, platelet
inhibition treatment have been continued
in every case. No patients have taken pen-
toxifyllin. The end points of the data collec-
tion were the walking distance alteration
(elongation) expressed in meter and the
changing of the complaints of claudication
intermittent. 61 patients have tolerated
cilostazol treatment without side effects.
Seven patients out of 68 have not tolerated
it, that is why the treatment was suspended.
Thirty-four out of 61 patients” walking dis-
tance was elongated with at least 50
meters. 21 patients’ claudication improved
between 50 to 100 meters and 12 patients’
walking distance improved more than 100
meters.

CONCLUSION - The cilostazol presu-
mably will be an unavoidable factor in the
effective treatment of peripheral atherosc-
lerotic disease.

cilostazol, intermittent claudication,
prospective clinical trial,
ankle-brachial index (ABI)
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cilostazol Magyarorszdgon 2014. janius

6ta rendelkezésre 4ll6 foszfodiészteraz-

3-gatlé gyogyszer, amely a claudicatio
intermittens kezelésében adott 4j lehet8séget a
kezelorvosok kezébe. A hat6anyag 1999 6ta
alkalmazhat6 az Amerikai Egyesiilt Allamokban
és 2000-ben az EMA is befogadta. Azéta alkal-
mazzik a cilostazolt kiilénbdz8 eurdpai dllamok-
ban is a periférids atheroscleroticus betegség
(PAD) kezelésére. Magyarorszagi tapasztalatok
még nincsenek a gyogyszer alkalmazdsival és
eredményességével kapcsolatosan.

A periférids atherosclerosis gyégyszeres, vala-
mint érsebészeti és/vagy intervencids kezelése
egyre nagyobb teher az alapellitisban és a szak-
ellitisban egyardnt, elsésorban a dohdnyzis pre-
valencidja, valamint jelent8sen emelkedd szamu
diabeteses angiopathia, nagyon gyakran pedig
mindkettd egyiittes jelenléte miatt.

Az alapkezelés igazolt PAD esetén a dohany-
z4s abbahagydsa, az életmdédviltds, a szekunder
prevenciés komplex kezelés, a cukorhdztartas
minél pontosabb rendezése, gydgyszeresen a
koleszterinszint tart6s csdokkentése, thrombocy-
taaggregacid-gitlis, illetve egyéb antikoaguldns
addsa (tobb esetben kombinilva), pentoxifyllin,
illetve intézeti korillmények kdzott prosztaglan-
dinszdrmazék addsa. Ismert periférids értagitd
hatdsa van tovibbi a szén-dioxidnak (természe-
tes vagy mesterséges szénsavkezelés) is. A
gyogyszeres kezelés mellett gyakran intervencids
és/vagy érsebészeti beavatkozas(ok)ra is szamos
esetben sor keriil. Magyarorszigon az alsé
végtagi érsziikiiletek miatti invaziv beavatkoza-
sok szdma évrdl évre emelkedik. A betegek rend-
szeres ellen8rzése, kovetése, sok esetben a keze-
1és véltoztatdsa elkeriilhetetlen.

A felsorolt kezeléseket gondosan mérlegelve
és alkalmazva virhat6 eredmény az egyiittmd-
k6d8 betegeknél. Szamos esetben a gyakorlat
viszont azt mutatja, hogy a kezelések és beavat-
kozdsok nem hatékonyak, vagy mir nem olyan
hatékonyak, mint a betegség kezdetén. Felté-
telezve a beteg j6 egyiittm{ikodését, gyakran
szembesiil a kezelGorvos a thrombocytamiiks-
dés nem elégséges gatlisaval, a pentoxifyllin nem
kielégits hatdsaval, illetve a tartésan magas trigli-
cerid- és koleszterinszinttel, ami egyet jelent a
kezelés véiltoztatdsanak a kényszerével.

A leglényegesebb végpontok az ilyen betegek
kezelésében a végtagi ischaemia, illetve a nyugal-
mi fijdalom megsziintetése, a végtagi sebek gyo-
gyitdsa, a jardstivolsig minél nagyobb mértékd
javitdsa, novelése. A mitétek tervezett idejének
kitoldsa, illetve a major amputicidk lehet&ség
szerinti elkeriilése szintén elsédleges feladat a
periférids érbetegek kezelésében.
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1. tdblizat. A Fontaine—Raschow-féle stdidiumbe-
osztds. A Fontaine Il. stddiumot a és b alcsoportra
szoktik osztani aszerint, hogy a jdrdstdvolsdig 200
méter feletti (a) vagy alatti (b)

Fontaine I. panaszmentes

Fontaine II. claudicatio intermittens
Fontaine III. nyugalmi fdjdalom

Fontaine IV. trophicus seb, gangraena, artérias ulcus

2. tdblazat. A boka-kar index alapjin kdévetkeztet-
hetiink az artérids keringészavar mértékére. Fontos,
hogy ezen értékek a PAD kezelése sorin vdltozhatnak
aszerint, hogy a kezelés milyen eredményii

0,90-0,75 ABI enyhe artérids keringészavar
0,74-0,50 ABI kozépsulyos artérids keringészavar
0,49-0,10 ABIL sulyos artérids keringészavar

A Fontaine-Ratschow-stddiumok jél alkal-
mazhatoék a betegek besoroldsara és az dllapotuk
stlyossdginak megitélésére (1. tiblizat).

Az egyes stidiumok kozotti dtsorolds a bete-
gek kezelése soran alapvetd fontossigu a kezelés
eredményességének vagy éppen a sikertelenségé-
nek az értékelésében. A siker vagy éppen a siker-
telenség tovabbi diagnosztikai, illetve terdpids
cselekvésre kell 8sztondzze a kezelSorvost. A
betegek sikeres kezelése a besoroldsban az ala-
csonyabb stidiumba t6rténd visszasoroldssal
értékelhetd.

Az objektiv és kdnnyen elvégezhet§ mérésen
alapulé besorolds a boka-kar index (ankle-bra-
chial index, ABI) meghatérozéisa (2. tdbldzat).

A koribban felsorolt kezelési lehet&ségek
ko6ziil az intervencids és/vagy érsebészeti beavat-
kozassal lehet hosszabb-révidebb id&re elérni
stddium-visszasorolast, kiegészitve a megfeleld
életméd-valtoztatdssal, TAG/antikoagulans tera-
pidval és vérzsircsokkentéssel. A vasodilatator
gyogyszeres kezelés prosztaglandinszidrmazé-
kokkal eredményes, de ez csak intézeti koriilmé-
nyek kozott alkalmazhat6. A pentoxifyllin az
utébbi években szinte rutinszerd, szimos eset-
ben ex juvantibus alkalmazisival nem alakul ki
jelent8s valtozds a panaszok mérséklésében.

Célkittizés

A jelenlegi prospektiv adatgytjtés célja a cilos-
tazol hatdsinak felmérése igazolt periférids
érsztikiiletes, claudicati6tdl szenvedd betegek
eseteiben. Végpont a jiristavolsig, a claudicati-
6s fajdalom viltozdsdnak értékelése, valamint a

Az alabbi dokumentumot magancélra toltétték le az eLitMed.hu webportalrdl. A dokumentum felhasznaldsa a szerzéi jog szabalyozasa ala esik.
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3. tdbldzat. A vizsgdlatba bevont Gsszes beteg klintkai adatai a kezdeti Fontaine-stadiumok szerint

Férfi/ng

Atlagéletkor (év)

Fontaine-IIa 23 20/3 56,5
Fontaine IIb 45 34/11 66,5

Kezelt ISZB Kezelt hypertonia  Diabetes

tavolsig (méter)

4 (17%)
8 (31%)

9 (39,1%)
15 (33%)

4(17%) 210
8 (18%) 90

Atlagos jards-

Atlagos ABI

0,60
0,505

Fontaine-stddium szerinti véltozdsok regisztra-
ldsa.

Betegek és modszer

2014. janius 1. és 2014. oktéber 31. kézotti 1d6-
szakban 6sszesen 68, Fontaine II. stidiumba
sorolhaté periférids érsziikiiletes betegnél vezet-
tink be cilostazolkezelést mint az els§ Ma-
gyarorszigon elérhetd foszfodiészteraz-3-gatlot.
A vizsgilatba bevont betegek klinikai adatait a 3.
tablizatban tintettiik fel.

A periférids érsziikiilet diagnézisit angiolé-
giai, érsebészeti vizsgilat sorin igazoltuk Dopp-
ler-vizsgélat, els@sorban color-Doppler-vizsga-
lat(ok) alapjan. A PAD alapkezelésére alkalma-
zott acetilszalicilsav-, pentoxifyllin- és statin-
alapkezelés minden beteg esetében alapvetd fel-
tétel volt. A betegek széban nyilatkoztak az
alapkezelés betartdsarél. Kiilon koleszterinszin-
tet, thrombocytaaktivitds-gitlist (TAG) nem
ellen@riztiink a gyogyszerszedési szokdsok el-
len&rzése céljabol. A kezelés megkezdése elstt a
cilostazol gyégyszer szedésének a bevezetésérsl
a betegeket részletesen felvildgositottuk, placebo
addsira nem keriilt sor. A gydégyszer virhaté
hatdsirol, az esetlegesen kialakulé mellékhata-
sokrol a betegek részletes felviligositdst kaptak a
kezelés megkezdése el6tt. A kezelést az alkalma-
z4si el8irat szerint indikaltuk a betegek beleegye-
zése és felviligositisa utin. A betegeket két cso-
portba soroltuk. Az els§ csoportba a kordbban
miér legaldbb egy alkalommal rekonstruktiv alsé
végtagi érmitéten (femoropoplitealis bypass)
itesett betegek keriiltek és a megszokott, ru-
tinszerien alkalmazott, standard kezelésben
részesiiltek. Az eredmények kdnnyebb &sszeha-
sonlithat6siga miatt csak az arteria poplitea elsd
szegmentumdra helyezett femoropoplitealis-I
dthidaldsok kertiltek bele ebbe a csoportba. A
kezelés megkezdése idején minden bypass dtjir-
hat6sagit és esetleges elzar6dasit dokumental-
tuk. Az 4tjarhatésigot Doppler-vizsgilattal el-
lenériztitk. A masodik csoportba azokat a bete-
geket soroltuk, akiknél igazolt volt a Fontaine II.
stadium, de invaziv beavatkozis, intervencid,
percutan transluminalis angioplasztika és/vagy
stentimplantici6, illetve rekonstruktiv érmtét

kordbban még nem tortént. Ebbe a csoportba az
Gjonnan diagnosztizalt, illetve a méar ismert és
gyogyszeresen kezelt betegek is bekeriiltek. A
PAD-dal Gjonnan diagnosztizdlt betegek érse-
bész vagy angiolégus véleményével és terdpids
javaslattal még nem rendelkeztek, és haziorvosuk
sem inditott ex juvantibus kezelést a gyanitott
allapot kezelésére. A két csoportot csupan didak-
tikusan kiilénbéztettitk meg, és nem az dsszeha-
sonlitdsuk volt a szempont a kezelésiik sorin. Az
adatgy(ijtésbe bevont betegek mindegyike acetil-
szalicilsav- (ASA), pentoxifyllin- és statinkeze-
lésben részesiilt. Amennyiben kett8s throm-
bocytagatlisban (ASA és clopidogrel) részesiilt,
az ASA adagolisit folytattuk és a clopidogrel
adagoldsat hagytuk abba. A mar koribban ren-
delt pentoxifyllinkezelést befejeztiik. Mindezek
mellé minden beteg naponta két alkalommal 100
mg cilostazolt kapott az alkalmazési el8iratnak
megfelelGen, étkezés eldtt egy 6raval bevéve a
gyogyszert. Ismert instabil angina pectoris, rit-
muszavar vagy szivelégtelenség kiziré okok vol-
tak. Szintén nem adtunk cilostazolt acenocuma-
rolszedés bdrmilyen indikicidjinak eseteiben
sem. A betegeknél als6 és fels§ végtagi vérnyo-
méasmérés, ABI-meghatirozis és Fontaine-beso-
rolds tértént, illetve havonta ellendrz8 vizsgala-
tok torténtek ugyanezen adatok ellendrzésével
minden esetben. Minden beteget legaldbb két-
szer ellendriztiink. Az ellen8rzés sordn a pana-
szok valtozdsit (fijdalom és a claudicatio inter-
mittens véiltozdsa), az esetleges ischaemiit,
dependens rubor megjelenését (progresszié),
illetve az esetleges mellékhatdsokat regisztriltuk.
A jéristavolsig valtozdsit a betegek szobeli koz-
lései alapjan regisztriltuk, a betegek 4ltal meg-
adott tavolsigot méterben kifejezve. Kiilon
objektiv jardstivolsig-mérés jirépadon nem tor-
tént. Progresszié esetén diagnosztikus tovibblé-
pés tortént CT-angiografia vagy DSA (digitélis
subtracti6s angiogrifia) formajiban.

A kordbban alsé végtagi érmiitéten 4tesett
betegcsoportba (1. csoport) 18 beteg keriilt be,
az atlagéletkoruk 65 év, 14 férfi, négy nd volt.
Diabetes mellitus 6t betegnél volt ismert. Min-
den beteg koribban femoropoplitealis bypass
mitéten esett at, mind a 18 betegnél az arteria
poplitea I. szakaszan késziilt a distalis anastomo-
sis. A kezelés elkezdésének idSpontjdban 6t

LAM 2015;25(1-2):23-30.

Az alabbi dokumentumot magancélra toltétték le az eLitMed.hu webportalrdl. A dokumentum felhasznaldsa a szerzéi jog szabalyozasa ala esik.



26

LAM-TUDOMANY | EREDETI KOZLEMENY

4. tablizat. Az I-es csoport adatai kezelés el6tt. Kordbban érmiitéten dtesett betegek besoroldsa. A tobbségiiknél
200 méter alatti a jardstavolsdg, valamint ebben a csoportban gyakoribb a graftelzirédds és a diabetes egyiittes
el6forduldsa

Fontaine-stidium Betegszaim  Atlagéletkor Férfi/ng Okkludalt graft Atlagos ABI Diabetes
Fontaine ITa 5 60 év 5/0 1 0,65 1
Fontaine IIb 13 69 év 8/5 4 0,51 4

5. tablizat. Az I-es csoportban a kezelés utin megjelent a Fontaine-I-es stidium. A diabeteses betegek eseteiben
a kezelés kevésbé hatdsos ebben a csoportban

Fontaine-stidium Betegszim Atlagéletkor Férfi/n6  Miitéti beavatkozis Atlagos ABI Diabetes
Fontaine I 2 66 év 2/0 2 0,80 1
Fontaine ITa 7 60 év 5/2 1 0,72 2
Fontaine IIb 6 67 év 4/2 0 0,60 2

betegnél a graft elzir6dasit lehetett igazolni.
Mindegyik beteg Fontaine II. stidiumban volt a
kezelés elkezdésének id6pontjiban.

A 2. csoportban 50 beteg kdvetése tértént meg
a vizsgilt id8szakban. Atlagéletkoruk 58 év volt,
45 férfi, 6t nS. Ujonnan felismert periférids ér-
sziikiilete 19 betegnek volt, 31 beteg mar része-
siilt gyogyszeres kezelésben érsziikiilete miatt.
Tizenegy betegnél diabetes mellitust is igazoltak.
A kezelés elkezdésének id8pontjdban minden
beteg Fontaine II. stdidiumban volt.

Eredmények

A cilostazolkezelés elkezdése el6tt az elsd cso-
portban mért boka-kar index mérsékelt periférias
érsziikiiletet igazolt. Az ABI 0,65 volt a Fontaine
IIa stidiumban és 0,51 a Fontaine IIb stadium-
ban. A diabetes mellitus szintén a IIb stidium-
ban dominélt, négy betegnek volt ismert a diabe-
tes mellitusa, amelyet minden esetben t6bb mint
ot éve kezeltek.

Az els6 csoport betegeinek kiinduldsi, a keze-
1és elkezdésének id8pontjaban regisztrilt adatait
a 4. tabldzatban tintettiik fel.

A Fontaine II. stddiumot a jarastdvolsig alap-
jan két tovabbi csoportba soroljuk (Fontaine IIa,
Fontaine IIb), aszerint hogy 200 méter felett,
illetve 200 méter alatt van a jarastvolsg.

Ebben a csoportban a kezelés elkezdése utin
hirom betegnél alakultak ki olyan mellékhata-
sok, amelyek miatt a cilostazolkezelést fel kellett
fiiggeszteni. Két betegnél tachyarrythmia, tovab-
b4 egy betegnél nem tolerdlhat6 diarrhoea jelent-
kezett, amely {8leg az éjszakai pihenést befolya-
solta. Ezek a betegek a tovabbi vizsgalatban nem
vettek részt. Mindegyik beteg férfi volt, akiknél

LAM 2015;25(1-2):23-30.

jelent8s mellékhatds jelentkezett, és két beteg-
nek diabetese is volt.

Az ellen8rz8 vizsgalatokban ezek alapjan 15
beteg adatait értékeltiik. Ezeket az eredménye-
ket az 5. tdblizat tartalmazza.

A kovetés sordn hirom betegnél érsebészeti
beavatkozdsra is sor keriilt: egy esetben az
elzirédott miér dezoblitericiéja, egy esetben
grafteltivolitds és femoropoplitealis-1IT bypass
miitét és egy esetben az azonos oldali arteria ilia-
ca externa és az elzdrédott graft dezoblitericioja-
val egyiitt. Két beteg Fontaine L. stidiumba, egy
beteg Fontaine Ila stidiumba kerilt a mtét
utidn. A gyakorlatban ez azt jelenti, hogy perifé-
ris (arteria dorsalis pedis és arteria tibialis poste-
rior) tapinthaté pulzus jelent meg a Fontaine I-
es stidiumban, a Doppler-index 0,8-re nétt a
mitét eléeti 0,51-rél. A Fontaine II. stadiumban
dtrendez8dést lehetett kimutatni. A kezelés
elkezdésének id&pontjdban 13 beteg volt a
Fontaine II. stidiumban, akiknél az tlag boka-
kar indexet 0,50-nak allapitottuk meg. A vizsga-
lat végére ebben a csoportban hat beteg volt, de
az 4tlagos ABI 0,60-ra nétt. Atlagosan 40 méte-
res jardstivolsig-novekedést regisztriltunk.
Fontain ITa stidiumba hét beteg volt a vizsgilat
végén, és az atlagos ABI 0,07-dal novekedett
ebben a stadiumban. A méterben kifejezett jaras-
tavolsig-novekedés 70 méter volt esetiikben.

A 6. tablizatban lithaték azok adatai (2. cso-
port), akiknek a kérel6zményében nem szerepelt
korabbi érmfitét és/vagy intervenciés beavatko-
z4s. A primer és szekunder kezelés arra utal,
hogy djonnan felismert vagy mér kordbban
kezelt periférids érbetegségiik volt a betegeknek.

A 6. tabldzat adataibdl kideril, hogy a betegek
60%-dnak kevesebb mint 200 méter volt a jards-
tavolsiga a kezelés elkezdésének idején. Nincs

Az alabbi dokumentumot magancélra toltétték le az eLitMed.hu webportalrdl. A dokumentum felhasznaldsa a szerzéi jog szabalyozasa ala esik.



MARTIS: A CILOSTAZOL HELYE A PERIFERIAS ATHEROSCLEROTICUS BETEGEK KEZELESEBEN

27

6. tdbldzat. I1-es csoport kezelés eldtti adatai. Az ABI kizepesen sitlyos artérids keringészavart mutatott. A dia-
betes ardnya ebben a csoportban is magasabb az dtlagnépességhez viszonyitva

Fontaine-stidium  Betegszim Atlagéletkor Férfi/n6  Primer/szekunder kezelés ~ Atlagos ABI  Diabetes
Fontaine ITa 18 53 év 15/3 10/8 0,55 3
Fonatine ITb 32 64 év 26/6 14/16 0,50 4

7. tdblazat. A Il-es csoport adatai legaldbb hdarom hénapos kezelést kovetben. Stadiumdtrendezddés lathaté a
kezelés el6ttibez képest. Két beteg esetében progresszié alakult ki

Fontaine-stidium  Betegszim Atlagéletkor Férfi/n  Primer/szekunder kezelés  Atlagos ABI  Diabetes
Fontaine I 8 59 év 8/2 6/2 0,86 1
Fontaine IIa 17 63 év 13/2 11/6 0,73 1
Fontaine IIb 20 57 év 20/1 14/6 0,65 2
Fontaine 11T 2 69 év 2/0 0/2 0,30 2

jelent8s killonbség az Gjonnan elkezdett kezelé-
sek szdma, illetve a mar kezelt betegek szdma
kozott, a I1a csoportban 11 betegnek, a IIb cso-
portban 14 betegnek indult primer kezelésként
cilostazol és nyolc, illetve 16 volt azok szdma,
akiknek mar ismert és kezelt volt a periférids
érszikiiletiik. A diabetes ardnya magasabb mind
a ITa, mind a IIb stddiumt betegek korében az
tlagnépességben mért arinyhoz viszonyitva.
Jellemz8, hogy a Fontaine IIb stidiumban az
itlagéletkor szignifikinsan magasabb, mint Ila
stddiumban. ITa stddiumban az 4tlagos jirastivol-
sag 220 méter volt, ugyanez IIb stddiumban 4tla-
gosan 120 méter volt.

A 7. tdblizatban tintettiik fel a legaldbb hirom
hénapos kévetés eredményeit.

Osszesen hirom betegnél kellett felfiiggeszte-
ni a cilostazolkezelést a jelentkez& mellékhata-
sok miatt. Egy betegnél intézeti kezelést igényls
szivelégtelenség, egy betegnél tachycardia, palpi-
taci6 és egy beteg esetében colica abdominalis és
tenesmus jelentkezett. A cilostazol elhagyisa
utin a mellékhatdsok megsztintek. A hirom
beteg adatai a 7. tdblizatban méir nem szerepel-
nek. A hirom beteg koziil két betegnek volt
kezelt diabetes mellitusa.

Azoknal a betegeknél, akik a kezelést jelent8s
mellékhatiasok nélkiil toleriltik, a kezelés hatisa
itlagosan két héten belil jelentkezett. Nyolc
beteg keriilt vissza a Fontaine I. stidiumba, 75%-
dnak Gjonnan felismert arteriosclerosisa volt.
Atlagéletkoruk 59 év volt, és mindossze egy
betegnek volt ismert és kezelt diabetese. A dia-
beteses betegnek angiopathidja nem volt. Az
itlagos boka-kar index 0,68 lett, amely jrista-
volsigban kifejezve tobb mint 500 méteres tivol-
sagot jelentett 4tlagosan. A claudicatiés panasz
ebben a betegcsoportban megsziint. Atrendezs-

détt a Fontaine I1a és b csoport is. ITa stddium-
ban 4tlagosan 250 méterre javult a jaristavolsig.
A Doppler-index 0,18-dal névekedett. Fontaine
IIb-ben a boka-kar index 0,15-dal novekedett,
amely 4tlagosan 150 méteres jardstivolsigot
jelentett, amely a kezelés elkezdéséhez viszo-
nyitva 40 méteres novekedés.

A legjelent8sebb viltozds a kezdeti Fontaine
IIb stddiumban volt kimutathat6. A boka-kar
Doppler-index négy beteg kivételével szignifi-
kinsan javult a hirom hénapos kévetési 1d8 alatt.
Tapinthat6 arteria dorsalis pedis és arteria tibialis
posterior egyik esetben sem jelent meg.

Magyarazatot igényel a Fontaine III. stidium
megjelenése a kezelés soran (6. tdblizat). A 68 és
70 éves betegeknek nyugalmi f4jdalmuk jelentke-
zett a kezelés sordn, amely mindkét esetben
miitétet igényelt. Egy esetben iliofemoralis, egy
esetben hibrid m{itét soran rekonstrualt arteria
iliaca stentelés és femoropoplitealis rekonstruk-
ci6 tortént. A miitétek utdn a Fontaine II1. stadi-
umbdl visszakeriiltek II. stidiumba, viszont mar
a vizsgilat lezardsa utdn. Mindkét esetben tovabb
folytattuk a cilostazolkezelést.

A két csoportot a jiristivolsig novekedése
szempontjibol dsszevonva 33 betegnél a jardsta-
volsdg legaldbb 50 méterrel javult, 21 betegnél 50
és 100 méter kozotti novekedést lehetett igazol-
ni, 12 betegnél a jardsnovekedés tobb mint 100
méter volt, két betegnél a jaristavolsig csokkent
(8. tdblizat).

A vizsgilat befejezésének idején 61 beteg ada-
tait Osszesitettitk és vizsgiltuk meg az eredeti
célkitlizések szempontjabdl. Az dsszesitett ada-
tokat a 9. tdbldzatban foglaltuk 6ssze.

A 9. tdblizat adataib6l kideril, hogy a vizsgi-
lat befejezésének idejére a betegek kdzott megje-
lent a Fontaine I-es stidium. Diabeteses betegek
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8. tablizat. A jardstdvolsig-novekedést 59 beteg
esetében lebetett igazolni. Két beteg esetében a jdrds-
tavolsdg csokkent, a betegség tiineteiben progresszié

alakult ki

Betegek szima

Jarastavolsag novekedés méterben

legalabb 50 m 33
51-100 m 21
>100 m 12

eseteiben a virhaté6 ABI-ndvekedés és a jarasta-
volsdg-novekedés elmarad a nem diabeteses bete-
gekhez viszonyitva.

Megbeszélés

A periférids érszikilet (PAD, peripheral athe-
rosclerotic disease) incidencidja és prevalencidja
Magyarorszigon emelkedik. A népesség 14%-at
érinti az 55-70 év kozottl, és tobb mint 22%-4t
érinti 70 év feletti korcsoportban (7). A betegség
kezelése trimodalis, életmdd, gydgyszeres és
mitéti-intervencids. A gydgyszeres kezelés célja
a szekunder cardiovascularis prevencid, az
anyagcsere-valtozdsok korrekciéja (vércukor,
koleszterin, triglicerid, higysav) és rendszeres
ellendrzése, a thrombocytaaggregici6 gitlisa és a
vér viszkozitdsanak csokkentése, a periférids erek
dilatici6ja. A gyogyszeres kezeléssel a klasszikus
Virchow-tridsz koros elvaltozdsait lehet tbb-
kevesebb sikerrel kezelni. A m{itéti és intervenci-
6s kezeléssel a mar definitiv elvéltozdsok korrek-
cidjara nyilik lehet&ség meghatirozott indikici-
6k alapjin.

A gyo6gyszeres kezelés alapja a thrombocyta-
aggregici6 gatldsa acetilszalicilsav és/vagy clopi-
dogrel alkalmazisival, a koleszterin- és triglice-
ridszint minél alacsonyabb szintre torténé bealli-
tasaval, illetve standard kezelésként rutinszerfi-
en alkalmazzuk a pentoxifyllinszirmazékokat.
Mindezektdl a kezelésekts] részben preventiy,
részben kurativ eredményeket varunk. Nem
tagadhat6 azonban, hogy szdmos esetben csupan
a gybgyszeres kezelés — az életmdd és szokasok

megvéltozasa nélkiil, illetve sok esetben mitét
és/vagy intervenciés beavatkozdsok nélkil —
nem kell8en hatidsos. Szimos, nem ellen8rzott
alternativ kezelés is latétérbe keriil 1d6rél id6re,
nem bizonyitott hatdsossiggal. Osszességében
az alap- és szakellitds feladata a PAD kezelésé-
ben a nyugalmi fijdalom megsziintetése, a clau-
dicatio intermittens javitdsa, az elfogadhat6 élet-
minség biztositisa, az intervencids és/vagy mi-
téti kezelés id6pontjanak minél tavolabbra tola-
sa, végs8 soron pedig a major amputicidk szama-
nak csokkentése.

A gyogyszeres kezelés () lehet8sége Magyar-
orszagon 2014 juniusitdl kezd8d&en a cilostazol
hatéanyagu foszfodiészterdz-3-gitls6. A haté-
anyag Eurépa szdmos orszdgiban, illetve az
Amerikai Egyesiilt Allamokban tbb éve 4l ren-
delkezésre. Magyarorszigon eddig nem alltak
rendelkezésre klinikai tapasztalatok. Szimos
tanulmédny ismert a gyégyszer rovid és hosszt
tav( hatékonysagir6l (2-6). Hatdsa a throm-
bocytaaggregicié gitlisa, a periférids artéridk
dilatdciéja és a vér viszkozitisanak csékkentése.

A jelenlegi prospektiv vizsgilatot 2014. janius
1. és oktober 31. kozott végeztilk, amelyben a
cilostazol hatdsit vizsgaltuk olyan betegeken,
akiknek igazolt Fontaine II. periférids érsztikii-
letiik volt. Kezdeti tapasztalataink alapjin a cilos-
tazolkezelés elkezdése indokolt azon periférids
atheroscleroticus betegek eseteiben, akik Fon-
taine II. stddiumban vannak, azaz claudicatiés
panaszaik vannak. Jelent&sebb a hatds a jirasta-
volsig novekedésében akkor, ha 200 méter felet-
ti a kezdeti jirdstavolsig. Itt a boka-kar index
javuldsa is jelent&sebbnek bizonyult. A Fontaine
IIb stddiumban a panaszok javuldsa szintén jelen-
tésnek mondhatd, de nem érte el azt a mértéket,
amit ITa stddiumban tapasztaltunk. Hatdsosnak
bizonyult a kezelés azoknal is, akik diabetes mel-
litus miatt kezelés alatt alltak. Szerényebb ered-
ményt tapasztaltunk mar kialakult, igazolt diabe-
teses angiopathia eseteiben, de nem hatdstalan
ezekben az esetekben sem a kezelés.

Azok a betegek, akiknél koribban mar re-
konstruktiv érm{tét tortént (vizsgilatunkban
femoropoplitealis bypass mfitét), a cilostazol

9. tablazat. Az eredmények sszefoglaldsa a 61 beteg adatainak bsszesitése utdn. Az eredeti 68 beteghél hér beteg-
nél a kezelést mellékbatdsok miatr befejeztiik. A Fontaine I. stidium a betegek 16%-dndl jelent meg, ami 10

beteget jelentett
Férfi/ng  Atlagéletkor (év)
Fontaine I 10 (16,4%) 5/5 55,5
Fontaine IIa 23 (38,7%) 17/6 65,5
Fontaine IIb 26 (42,6%) 17/9 66
Fontaine III 2 (3,3%) 1/1 69

Diabetes  Atlagos ABI  Atlagos jardstivolsig (méter)
2 0,83 =500

3 0,725 280

4 0,625 150

2 0,3 40
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hatdsos volt a jardstdvolsdg tovibbi névekedésé-
ben. A gy6gyszerhatis és a panaszok csokkenése
itlagosan két hét gyogyszerszedés utdn jelentke-
zett. A boka-kar Doppler-index minden stidi-
umban javult. Ebben a csoportban tervezett
Gjabb érmiitétet négy esetben lehetett prolon-
galni. Mikods graft esetén azon betegnél, akik-
nél a mitét ellenére fennalltak még claudicatios
panaszok, szintén javuldst lehetett kimutatni a
jarastavolsig tekintetében.

Az tjonnan diagnosztizalt PAD esetén lehe-
tett a legnagyobb boka-kar index névekedést iga-
zolni. Mér ismert és gy6gyszeresen kezelt PAD-
betegek esetében is jelentds boka-kar index
novekedést sikeriilt igazolni. Ebben a csoportban
kezelt betegeknél megjelent a Fontaine 1. stidi-
um is, ami arra utalt, hogy a periférids artérias
keringés javitdsa akkor a leghatékonyabb, ha a
kezelés Fontaine ITa stidiumban kezd&détt.

A diabeteses betegek esetében, amennyiben
diabeteses angiopathia is igazolt volt, a panaszok
csdkkenése, a PAD javuldsa lassabban jelentke-
zett, mint a nem diabeteses betegek eseteiben. Ez
abban nyilvanult meg, hogy a diabeteses betegek-
nél az ABI-névekedés mértéke elmaradt a nem
diabeteses betegeknél mért értékekhez hasonlit-
va, bar a kezelés hatdsosnak bizonyult.

A vizsgilatba bevont 68 beteg koziil hét beteg
esetén lépett fel olyan mellékhatis, amely miatt a
kezelést felfiiggesztettiik. Ezt kdvetSen a mel-
lékhatdsok megsz{intek. Azokban az esetekben,
akiknél hat hénapon belil myocardialis infark-
tus, szivelégtelenség, instabil angina pectoris,
szivritmuszavar fordul el a kértoérténetben,
ellenjavallt a cilostazolkezelés. Amennyiben a
felsoroltak kordbban jelentkeztek, a cilostazol-
kezelés elkezdéséhez kardioldgiai véleményezés
is ajdnlott.

A kezelés elinditdsakor a beteget részletesen
kell felviligositani a szer virhaté hatdsdrdl és a
leggyakrabban el8fordulé mellékhatdsokrol.
Tapasztalataink szerint a mellékhatdsok kevesebb
mint 10%-ban virhatéak és dtmenetiek. Sajat
tapasztalataink szerint a cardialis mellékhatdsok
koziil a ritmuszavarok indokoljdk a kezelés
azonnali felfiggesztését és konzulticiét a keze-
16orvossal.  Gastrointestinalis mellékhatdsok
(hasi colica, hasmenés, meteorismus) tapasztala-
taink szerint kevesebb, mint 2%-ban 1épnek fel
és atmenetiek. Az adagolds csokkentése is a
mellékhatds megsztinéséhez vezethet, és nem fel-
tétleniil kell azonnal teljesen felfiiggeszteni a
kezelést.

Kovetkeztetések

Eredményeink alapjin a cilostazolkezelés haté-
konyan alkalmazhaté Fontaine II. stidiumu
PAD kezelésére. A kezeléstdl a jiristivolsig
szignifikins javuldsa virhat6. A betegek egy
részénél az érsebészeti beavatkozas halaszthato-
va valt. A mellékhatdsok jelentkezése esetén
enyhe esetben a d6zis csokkentése ajanlott, illet-
ve stlyos vagy cardialis mellékhatis esetén a
kezelés felfiiggesztése sziikséges. Az Gjonnan
felismert PAD és a cilostazolkezelés elkezdése
elstt indokolt esetben javasolt kardioldgiai vizs-
galat és esetleg carotis color-Doppler-vizsgilat
elvégzése.

A kezelés 2x100 mg (sziitkség esetén 2X50
mg) cilostazol adagoldsival ajinlott, emellett
acetilszalicilsav adasa is javasolt. Harmas throm-
bocytagitldis nem ajinlott (7). Amennyiben
kombindcioban (szalicilsav és clopidogrel) ada-
golt thrombocytagatlassal talalkozunk és a cilos-
tazolkezelés egyébként indikalt, akkor vélemé-
nyiink szerint a clopidogrel hagyandé el. A cilos-
tazollal egyiitt a pentoxifyllin addsa nem sziiksé-
ges, s6t a korabban adagolt pentoxifyllin adago-
lasat is fel lehet figgeszteni (8). A betegek rend-
szeres angioldgiai és/vagy érsebészeti ellendrzést
igényelnek, igy az els6 évben legaldbb kéthavon-
ta szitkséges konzulticié a kezelGorvossal.

A kezdeti eredmények hatirozottan biztatéak,
de a gy6gyszer hossza tava eredményessége, a
kezeléssel kapcsolatos morbiditdsi és mortalitasi
adatok megismerése tovdbbi j6l megtervezett
klinikai vizsgalatokat igényelnek. A gyogyszer
indikici6ja pontosan kériilirt, de az a tény, hogy
a cilostazollal kezelt betegek kozott szignifikdn-
san kisebb arinyu a Fontaine III. stidiumba tor-
ténd progresszi6, mint a cilostazolt nem szedd
betegnél, felveti annak a kérdését, hogy ellendr-
z6tt klinikai vizsgalat soran a Fontaine I1I. stadi-
umt betegnél milyen eredményességgel lehetne a
cilostazolt bevonni ezeknek a betegeknek a keze-
lésébe.

Az dsszefoglaléban szereplé adatok és informdci-
Ok a vizsgdlat részeként az orvosok terdpids gyakor-
latdt és a szerz6 nézeteit tiikrozik. Barmely emlitett
termék alkalmazdsakor az érvényes alkalmazdsi
el6irds az irdnyado.

Az adatgyiijtést a Magyarorszdgon el6szér forga-
lomba helyezett cilostazolkészitménnyel végez-

ték.
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Semmelweis Egyetem, 1. Sz. Sebészeti Klinika,

1082 Budapest, Ull&i at 78.

Pancreas- és epebetegségek minimélinvaziv kezelési lehet&ségei
Laparoszképos pancreassebészet; laparoendoszképos randevt technika; a jéindulata
epeuti sziikiiletek kezelése szteroidinjekciéval; EUS-vezérelt lokélis kezelés inoperabi-

lis pancreastumoroknal

Ujdonsigok a bélbetegségek minimalinvaziv ellitisdban
G-EYE endoszkép; bélhosszabbit6é miitéti technika révidbél-szindrémaban; szigmoi-
deoszképia belet infiltrilé endometriosisnél; transanalis specimeneltdvolitas

Erdekességek, ujdonsagok

Robot laparoszképos asszisztens; a digitdlis technika hatdsa a sebészeti technikéra;
m{it8snd mint elsd asszisztens LC mitéteknél; djdonsigok az invaziv endoszkoépii-
ban; cégek tjdonsidgainak bemutatéja

Id6s betegek minimaélinvaziv kezelése

Elektiv m{itétek 70 év felett; id&s betegek endoszkoépidja; minimélinvaziv sebészet —
minimélinvaziv anesztézia?; taplalds specialis kérdései 70 év feletti betegeknél

El8 bemutatok: distalis vékonybél vizsgalata G-EYE endoszképpal és cholecystecto-

mia robotasszisztenssel

Laparoszképos és flexibilis endoszképos hands-on trainingek
Gyakorlis Soloassist robotasszisztenssel; single port csomézés; 30 fokos optika keze-
lése; gyakorlds G-EYE endoszképpal; tritkkok és eszkdzok endoszképos idegentest-

eltavolitishoz

A konferencia orvosok és szakdolgozok részére pontszerzg.
Bévebb informdcié a www.hungaronotes.hu oldalon.
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