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Tratamiento con pentoxifilina oral para las tilceras venosas de los

miembros inferiores

Systemic treatment of venous leg ulcers with high doses of pentoxifyline in a randomized placebo-controlled trial.

Falanga V, Fujitani R, Diaz C, et. al. Wound rep req 1999;7:208-213.

Objetivos

Investigar la eficacia y la dosificacion 6ptima (400 G 800mg tres
veces por dia) de la pentoxifilina (PTX) oral para promover la cica-
trizacién de las (lceras venosas de los miembros inferiores (UVMI).

Métodos

Estudio multicéntrico doble ciego randomizado con placebo que
incluyé tres ramas a una dosificacién de tres veces por dfa: 1)
placebo, 2) 400mg de pentoxifilina, 3) 800mg de pentoxifilina.
Todos los pacientes recibieron ademads el tratamiento usual de com-
presién graduada con un vendaje impregnado con zinc.

Lugar
14 centros de Estados Unidos.

Pacientes

131 pacientes divididos en tres grupos.

Criterios de inclusién: una o mds dlceras venosas de por lo menos
1cm de didmetro con mds de dos y menos de 24 meses de duracién,
manifestaciones clinicas de insuficiencia venosa (localizacién medial,
hiperpigmentacidn, lipodermatoesclerosis, vérices) confirmada por
ecograffa doppler de las venas superficiales y profundas de ambos
miembros inferiores, 18 a 90 afios de edad y ausencia de insuficiencia

Fuente de finanaciamiento: Hoechst Marion Roussel

arterial significativa de los miembros inferiores documentada por
un ndice tobillo-brazo de TA mayor a 0.5, posibilidad de deambulary
un peso corporal que se encontrara entre el 90 y el 150% del ideal.
Criterios de exclusién: embarazo, alergia a las xantinas, simpatec-
tomfa lumbar en los Ultimos tres meses, hemoglobina glicosilada
mayor de 10%, llceras por diabetes o isquemia o con exposicion
tendinosa o que requirieran antibidticoterapia sistémica, asi como
antecedentes de mala adherencia a los tratamientos.

Resultados

Se realiz6 el andlisis por intencién de tratar. Se perdieron en el
seguimiento 10 pacientes del grupo placebo, 11 del de 400mg de
PTX y 11 del de 800mg. Las diferencias en la efectividad de los
tratamientos comenzaron a notarse en la octava semana. Los
pacientes que habfan recibido las tres dosis de 800mg evidenciaron
una mediana de tiempo* a la cicatrizaciéon completa de 71 dfas
mientras que en los del grupo placebo este tiempo fue de 100 dfas
(p=0.043). Si bien estan inscriptos en la tendencia esperable, no
hubo diferencias estadisticamente significativas entre el grupo
placebo y el de 400mg de PTX, cuyos pacientes tuvieron un tiempo
medio de cicatrizacion de 83 dias.

No hubo diferencias significativas en la incidencia de efectos adversos.

COMENTARIO

Para el manejo de las UVMI se han ensayado muchas estrategias
terapéuticas. Las medidas generales para mejorar el retorno venoso y
disminuir el edema incluyen la elevacién intermitente del/los miem-
bro/s inferiores!y la compresién graduada de la extremidad? a través
de una media o venda eldstica (contraindicado si el paciente tiene
enfermedad arterial significativa). Ambas han demostrado acelerar la
velocidad de curacién y disminuir la recurrencia de las UVMI. Los
pacientes con enfermedad arterial o quienes no toleran las medias
eldsticas podrian mejorar con extracto de Castafia de la India, que ha
demostrado reducir el edema y los sintomas de insuficiencia venosa3,
o bien con algtn derivado de los rutésidos (si bien hay reportes de
que su eficacia es superior al uso de placebo, la evidencia es algo mds
controvertida)?. Si el edema es clinicamente manifiesto un curso de
unos pocos dias de diuréticos tiazidicos puede ser de utilidad.

Los pacientes sin contraindicaciones para recibirla, pueden benefi-
ciarse con aspirina en dosis antiagregantes4, mientras que cuando
hay signos clinicos de infeccion estd indicada la antibidticoterapia
(muchos expertos desalientan su uso rutinario, atin en forma tépica,
para evitar la colonizacién con gérmenes resistentes). En cuanto a la
higiene de la dlcera se desaconseja el uso de iodopoviona por sus
efectos citotéxicos, recomendéndose el de agua oxigenada!.
Respecto de los hallazgos de este trabajo llama la atencién las pérdi-
das en el sequimiento, que llegaron casi al 25% de los pacientes, lo
que podrfa invalidar los resultados obtenidos (ej. si los pacientes que
se perdieron del grupo de 800mg de PTX hubieran sido los que peor
respondieron al tratamiento podriamos estar sobrevalorando sus
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efectos beneficiosos). Como informan los autores de este trabajo, la
mediana de tiempo a la curacion fue de 71 dfas en los pacientes trata-
dos con 800mg de PTX y de 100 dias en los que recibieron placebo.
Vale la pena aclarar que a las 24 semanas de tratamiento las diferen-
cias son algo menores ya que en ese tiempo han logrado la curacién
total el 73% de los pacientes tratados con PTX (tanto a 400 como a
800mg por dosis) y el 63% de los tratados con placebo, lo que evi-
denciaria que es necesario tratar 10 pacientes durante 24 semanas
para lograr una curacién adicional en dicho lapso.

Siguiendo esta misma linea de investigacion, una muy prolija vy
reciente revision sistemética® de la Colaboracion Cochrane (que
incluy6 a este trabajo) informé resultados concordantes luego de
realizar un metandlisis de la evidencia encontrada. Sin embargo, esto
no ocurrié con la dosificacion ya que que, exceptuando el estudio que
aqui comentamos, el resto de los incluides en dicha revision habfan
utilizado sélo 400mg de PTX por dosis. Esta revision concluye que el
uso de 400mg de PTX cada ocho horas durante 24 semanas sumado al
tratamiento compresivo estdndar aumenta la probabilidad de
curacién (RR=1.3; IC95%: 1.1-1.54) necesitdndose tratar 7 pacien-
tes (IC95%: 4 a 17) en dicho lapso para lograr una curacién adicional.
Teniendo en cuenta el costo del tratamiento (aproximadamente $110
por mes a una dosis de 400mg cada 8 horas y el doble a la de 800mg
en Argentina) vale la pena considerar y discutir con los pacientes los
potenciales beneficios del mismo para poder decidir o no su usoy para
elegir la mejor dosificacién, que por el momento pareciera seguir
siendo 400mg cada ocho horas.

*Ver glosario

Unidad de Medicina Familiar y Preventiva del Hospital Ttaliano de Buenos Aires.
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