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La oscilografia electrénica es un método objetivo que registra de forma in-
directa las variaciones de presiéon en las arterias medianas y pequenas de las
extremidades (1, 2, 3, 4, 5 y 6), siendo adecuado para valorar |a accion ierapéu-
tica de los medicamentos sobre la pared arterial.

La Pentoxifilina es un derivado de la xantina (3.7-dimetil-1 (5-oxo-hexil-xantina)
que experimentalmente muestra una intensa accion sobre la circulacion perifé-
rica (7 y 8). En el hombre, diversos autores han comunicado resultados favora-
bles (9 y 10) en procesos obstructivos periféricos (11, 12, 13, 14, 15, 16 y 17),
lo que seria debido en parte a una mejoria en las propiedades reolégicas de la
sangre (18, 19 y 20).

Lo que antecede nos ha llevado a utilizar este nuevo firmaco en pacientes
con diversos trastornos de irrigacion periférica y comprobar su accién por la
oscilografia electrénica.

Material y método

En ensayo se efectué sobre 79 pacientes ambulatorios, entre enero 1974 y
Julio 1975, correspondiendo 64 al sexo masculino y 15 al femenino, en edades
promedio de 58 y 43 anos, respectivamente.,

La afeccion méas frecuente fue la arteriosclerosis (55 casos), luego la irom-
boangeitis (12 casos) y por ultimo el sindrome de Raynaud (6 casos, iodos mu-
jeres)., Hubo tres diagnosticados de arteritis, uno con sindrome vasospastico,
otro con aneurisma popliteo y el ultimo con fistula arteriovenosa.

Predominaba en las extremidades inferiores; sélo en 9 estaban afectas las
superiores, siendo en tres de ellos afeccion generalizada. La bilateralidad y se-
mejanza de intensidad fue lo habitual.

Se excluyeron del ensayo infartos de miocardio recientes, hipertension ar-
terial grave y aquellos en los que se presupuso deficiente colaboracion,

(*) Resumido.
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La pentoxifilina se administr6 durante dos semanas, a la dosis de dos gra-
geas de 100 mg. tres veces al dia, excluyendo toda otra medicacion sobre la
circulacion.

Se practicé oscilografia electronica tres dias antes del inicio del tratamiento
y el inmediatamente anterior. El dictamen se establecié cuando coincidieron am-
bos registros previos; aunque por diferentes motivos, en 17 sélo fue posible
un registro antes de iniciar la terapéutica. La oscilografia se repitié a los 3, 7 y
15 dias de administrar pentoxifilina. Aunque 18 pacientes faltaron a un control
y 2 a dos controles, los datos fueron suficientes para enjuiciar la medicacion.

Los registros se efectuaron mediante un Photoelectric pletismograph trans-
ducer (Nihon Kohden) modelo MPP-2, en un Poligrafo Cardiofax, modelo Isome-
tric MC-11, a una velocidad de 25 mm/seg. y con una amplificacién de 1 mvol/cm.,
utilizando la técnica de presion de 60 mmHg., como se ha descrito anteriormente
(3). Los manguitos se aplicaron en el tercio medio de la pierna o del antebrazo,
o del dedo gordo del pie o de la mano.

Las curvas se clasificaron segun criterios habituales (5) por tres clinicos
diferentes, correlacionandolas luego con el diagnéstico clinico.

En la Tabla | exponemos los tipos de graficas antes del tratamiento y el
diagndstico clinico correspondiente.

En dos pacientes se obtuvieron en cada una de las extremidades registros
oscilograficos de diferentes caracteristicas: uno, tromboangeitico, presentaba
una curva de oclusién integrada en una y de estenosis en la otra; en tanto que
en otro, arterioscleroso, se obtuvo una curva de rigidez parietal en un lado y una
muda en el otro. Esto explica que el nimero de registros sea de 81, mientras hay
s6lo 79 pacientes.

En la valoracién de los resultados se considerd si durante la observacion los
trazados habian permanecido inmodificados o habian sufrido algiin cambio en su
amplitud o morfologia.

Los pacientes fueron interrogados y explorados clinicamente, en especial de
posibles efectos colaterales. Consideramos resultado bueno cuando las moles-
tias habian disminuido y excelente cuando habian desaparecido o se pudo obje-
tivar su mejoria (aumento de la temperatura, del indice oscilométrico, etc.)

Resultados

En conjunto (Tabla Il) en 44 casos aparecié un cambio morfolégico en el
registro oscilografico, en 13 sélo un incremento y en los 24 restantes no hubo
modificaciéon. Como se ve, los resultados globales fueron satisfactorios en 65
casos, excelentes en 17 y nulos en 14,

Relacionando en dicha Tabla las modificaciones oscilograficas y los resulta-
dos clinicos con el tipo de curva inicial, se deduce:

1) En los trastornos predominantemente funcionales (espasis inestable y
espasis intensa) el registro oscilografico s6lo no se modificé en 3 de
17 pacientes en los que se obtuvo en todos resultados buenos o exce-
lentes.

2) En los trastornos de la pared arterial (esclerosis o rigidez) predomina-



ANGIOLOGIA ESTUDIO OSCILOGRAFICO SOBRE LA ACCION DE PENTOXIFILINA PAG.
VOL. XXXII, N.° 2 EN TRATAMIENTO TRASTORNOS IRRIGACION PERIFERICA 83

TABLA 1

RELACION ENTRE TIPO DE CURVA OSCILOGRAFICA Y DIAGNOSTICO ETIOLOGICO

Arterios- Trombo- Enf. de Otros Total
clerosis angiitis Raynaud
Espasis inestable 1 2 3 2 8
Espasis intensa 3 2 8 1 9
Esclerosis 2 2 4
Rigidez parietal 7 3 10
Estenosis 9 9
Integrada 7 2 1 10
Anérquica 10 1 1"
Muda 17 1 2 20
TOTAL 56 13 6 6 31
TABLA I

RELACION ENTRE TIPO DE CURVA INICIAL, MODIFICACIONES DEL REGISTRO
OSCILOGRAFICO Y RESULTADOS TERAPEUTICOS OBTENIDOS MEDIANTE
ADMINISTRACION DE PENTOXIFILINA, 600 mg/dia.

Registro oscilografico Accion terapéutica

i Inmodiﬂcado-lnc_r_emen‘m Cambio Ausente Buena Excele-nte
Amplitud Morfolégico

Espasis inestable

Espasis intensa
Esclerosis

Rigidez parietal

Estenosis

Integrada

Andrquica -
Muda 6 —

TOTAL 24 13 a4 14 a8 1
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ron los trazados inmodificados (11 de 13); en cambio, en 9 de ellos la
terapéutica se acepté como buena.

3) En casos de estenosis se obtuvo un aumento de la amplitud aproximada-
mente en la mitad, siendo los resultados terapéuticos favorables en las
dos terceras partes.

4) En casos de oclusion vascular (curvas integradas, anarquicas o mudas)
hubo cambio morfolégico en 31 de 41 registros. Una cuarta parte mostrd
circulacién colateral insuficiente (curvas mudas) con trazado inmodifi-
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cado. En este grupo también se lograron resultados clinicos tavor-ables
en dos terceras partes de ellos.

En los casos de arteriosclerosis las curvas inmodificadas fueron el doble
que en los de tromboangeitis. En aquéllos la evolucién clinica fue desfavorable
en una cuarta parte, en tanto que fue favorable en todos los de tromboangeitis o
enfermedad de Raynaud.

La frecuencia de resultados satisfactorios (buenos y excelentes) en caso de
cambio morfolégico de la curva fue del 90 %, muy semejante a cuando sdlo sc
comprueba un aumento de la amplitud (85 %) o cuando permanece inmodificada
(65 %). Por otra parte, los resultados clinicos excelentes se ven con una fre-
cuencia aproximada del 30 % en caso de modificacion morfolégica del oscilo-
grama, siendo poco habituales (un 6 %) si no se modifica o cuando sélo hay un
aumento de amplitud.

Hay que indicar que en dos casos en los que el registro fue bilateral ias
curvas de oclusion integrada y de regidez parietal no se modificaron, mientras
que en el contralateral una curva de estenosis casi se normalizd y una curva
muda se transformé en una de estenosis.

Vamos a analizar las modificaciones de las curvas oscilograficas en depen-
dencia con el tipo de registro inicial, considerando a la vez los resultados tera-
péuticos en cada grupo.

Vasoconstriccion inestable (N.° 8). En un tromboangeitico el oscilograma
quedé inmodificado, aunque su evolucién clinica se consideré favorable, En :ua-
tro casos, dos de ellos con Raynaud, uno con tromboangeitis y otro con arteri-
tis; en los dos se comprobé un evidente aumento de la amplitud y un buen surso
clinico. En el caso de arteritis, al término de la observacién habian cedido por
completo los sintomas iniciales de cladicacion.

En otros dos, arterioscleroso y con sindrome vasospéstico respectivamente,
la curva de vasoconstriccion inestable se convirtié en otra de vasoconstriccién
moderada. En ambos la mejoria clinica fue considerable.

Por ultimo, en un paciente con enfermedad de Raynaud aparecié a los siete
dias de tratamiento una tipica curva de vasodilatacion, triplicando su amplitud al
inicio, experimentando una notable regresién de sus sintomas,

Vasoconstriccion intensa (N.° 9). Tres casos con curvas de vasoconstriccion
intensa sufrian sindrome de Raynaud. En el primero, con sintomatologia intensa
de inicio, se normalizé la curva a los siete dias, presentando una curva de in-
tensa vasodilatacion a los quince dias, persistiendo la mejoria clinica a los dos
meses de tratamiento. En el segundo, la curva no se modificd, pero el curso cl'-
nico fue favorable. En el tercero, se comprobé un aumento de amplitud; coinci-
diendo la mejoria clinica, con el inicio de la administracién de pentoxifilina y un
cambio climatoldgico, al que quizd podria referirse.

En un caso de 26 afios de edad, con fistula arteriovenosa congénita, la
curva no se modific, pero clinicamente desaparecié la vasoconstriccion. Por
la aparicién de nauseas tuvo que reducir la dosis de pentoxifilina a la mitad.

En dos casos de tromboangeitis obliterante se produjo normalidad oscilogra-
fica a los siete dias de tratamiento. En uno de ellos, a los 15 dias habia desapare-
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cido la claudicacién y el indice oscilométrico pasé de 05 a 1,5. En el otro, la
mejoria clinica puede atribuirse en parte a la supresion del tabaco al inicio de
la medicacion.

Los tres restantes eran arteriosclerosos. La curva se normalizé en uno a los
tres dias de tratamiento, desapareciendo la claudicacion a los quince dias, cuando
antes del inicio del tratamiento era de 150 m, En los otros dos, la curva de
espasis intensa se convirti6 en curva de espasis moderada, con una mejoria
clinica calificada de discreta.

Esclerosis (N.° 4). En dos de los cuatro casos de este grupo la curva no se
modific6. Uno, tromboangeitico, aprecié evidente mejoria clinica; el otro, arte-
rioscleroso, permanecié clinicamente igual. Un tercero, tromboangeitico, a los
siete dias de tratamiento dio curva de espasis intensa, que persisti6 15 dias. En
el cuarto, con enfermedad de Takayasu (tipo sindrome de obliteracion de los
troncos supraadrticos) noté gran mejoria subjetiva a partir del tercer dia de ira-
tamiento (desaparicién de parestesias en los dedos de la mano derecha), apa-
reciendo a los 15 dias una curva de vasodilatacion.

Rigidez parietal (N.° 10). Sélo un paciente de este grupo, un arterioscleroso,
observé modificacion del oscilograma electronico: aparicion de una curva de
espasis moderada a partir del tercer dia de tratamiento. Tuvo gran mejoria cli-
nica, que persisti6 dos meses después. Los 9 restantes siguieron con curvas in-
modificadas, pero con evidente mejoria clinica, salvo uno, que se inicié a partir
de los quince dias de tratamiento. Este grupo comprendia 6 arteriosclerosos y
3 tromboangeiticos.

Estenosis (N° 9). Los 9 eran arteriosclerosos. Hubo modificacion morfol6-
gica de la curva en dos, con caracteristicas de vasodilatacion a partir del tercer
dia de tratamiento; calificando el resultado terapéutico de bueno. En los 7 res-
tantes no hubo modificacién morfolégica de la curva, pero si precozmente su
amplitud en un 50 % en cinco de ellos, con mejoria subjetiva en todos menos
uno, En los dos en que el oscilograma no se modificé no hubo tampoco mejoria
subjetiva.

Oclusion integrada (N.° 10). En cuatro de 7 arteriosclerosos se obtuvo un
cambio morfoldégico, con vasodilatacion en dos y espasis moderada en otros dos.
En otros dos, un aumento de amplitud; y en el ultimo, no hubo modificacion de
la curva, ni mejoria clinica. En uno de los anteriores la mejoria fue transitoria,
coincidiendo el empeoramiento con una disminucion de la amplitud del oscilo-
grama, antes aumentado. En los otros casos de arteriosclerosos la evolucion cli-
nica fue buena en tres y excelente en dos, persistiendo la mejoria en uno de
ellos al cabo de dos meses de tratamiento.

En un tromboangeitico se inicié la normalizacion de la curva al tercer dia de
tratamiento, con gran mejoria clinica; en tanto que en otro la curva no se mo-
difico, si bien su evolucion favorable permitié posponer la intervencion quirdrgica
planeada al inicio.

El dltimo, un arteritico, mostré un aumento de amplitud del trazado y buen
resultado terapéutico.

Oclusion anarquica (N.° 11). La curva adquirié las caracteristicas de la vaso-
constriccion en 5 casos, de estenosis en 4 y de vasodilatacion en uno. En un
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tromboangeitico la curva se normalizé, acompafada de gran mejoria clinica: la
claudicacion que era de 150-200 m. pasé a 500-800 m. La transformacion del osci-
lograma se observé en la mayoria a partir de los siete dias de tratamiento.

En siete casos la mejoria clinica fue buena, aunque en uno hubo que practi-
car luego una tromboendarteriectomia aortoiliaca. En uno no se observé accion
beneficiosa alguna, mientras en otros dos fue excelente. En uno de ellos, en el
que la medicacion prescrita con anterioridad (dobesilato de calcio) habia fra-
casado, estableciendo una indicacién quirtrgia, la mejoria de la claudicacion
persistio a los dos meses de tratamiento con pentoxifilina.

Excepto en el caso de tromboangeitis mencionado, todos eran arteriosclero-
S0s.

Curva muda (N 20). Todos, excepto tres que se detallan después, eran ar-
teriosclerosos obliterantes. En cinco de éstos no hubo modificacién de! oscilo-
grama, pero con resultado terapéutico bueno en dos y nulo en tres. Morfolégica-
mente apareci6 curva de vasodilatacidon en dos, curva de estenosis en seis, curva
integrada en tres y curva andrquica en uno. Clinicamente, el resultado fue nulo
en uno, buena en nueve y excelente en dos. En uno de estos en que, a pesar de
los vasodilatadores, la claudicacion era de 150 m., pudo andar por terreno llano
sin ella; y en otro, de 20 m. pas6 a 1.000 m., desapareciendo ¢| dolor en reposo

En un caso de arteritis no se modificé la curva y el resultado fue nulo. En
otro, con aneurisma popliteo y obliteracion distal, el curso clinico tampoco fue
favorable a pesar de la mejoria morfolégica obtenida. En el dltimo paciente, trom-
boangeitico, se observé una excelente evolucién clinica, pasando la curva de
muda a integrada.

Hubo molestias de tipo digestivo cn cuatro: dos con nauseas, uno pirosis y
un tercero con nauseas al reducir la dosis; otro abandond el tratamiento por
dicho motivo; los dos restantes persistieron con la medicacion, a pesar de lo
cual cedieron los sintomas digestivos.

Discusion

Los resultados globales estan evidentemente influidos por que el grupo més
numerosos de pacientes presentaba una curva muda, es decir oclusion vascular
con circulacion colateral insuficiente, por lo que s6lo cabia asperar resultados
deficientes. Pero como la muestra de enfermos siguié un tiempo definido, no
consideramos adecuado reducir «a posteriori» el nimero, para evitar una selec-
cion enganosa. Asimismo, omitimos una distribucion al azar.

Por otra parte, la muestra estudiada no corresponde estrictamente al grupo
general de enfermos de trastornos circulatorios periféricos, lo que se deduce en
parte por la distribucién de edades y por la gravedad del cuadro. Esto se explica
por efectuar el ensayo en una clinica de caracter quiridrgico, a la que se remiten
por lo comin enfermos que no parece puedan beneficiarse de medidas conserva-
doras, lo que puede haber influido negativamente en los resultados.

Parece evidente que el efecto secundario terapéutico de la pentoxifilina esta
en relacién con su accién sobre la pared vascular. Asi, los mejores resultados
se han obtenido en los procesos de caracter funcional, donde con mayor fre-
cuencia se han observado cambios morfoldgicos en el oscilograma electronico.
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NOMBRE : E. G. H.] SEXO: MASCULIN EDAD : 42 ANGS | CASO N2 10
DIAGNOSTICO : TROMBOANGEITIS OBLITERANTE

3 dios antes | {11 | 1] Espasts

T | INTENSA

1 dia antes ESPASIS

.| INTENSA

| ESPASTS
MODERADA

3 dias después

7 dias después NORMAL

14 dics después ‘| NORMAL

Ejemplo de uno de los registros afectados
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Demostraciéon adicional es que en los grupos de espasis inestable y espasis in-
tensa se normalizé el trazado en 4 de 17 pacientes, mientras sdlo se comprobd
en 2 de los B2 restantes.

Por otra parte, en los procesos de oclusion vascular con curva muda la
aparicion de un trazado anarquico o integrado indica la formaciéon de una red
colateral: el andrquico indica que es de pequeio calibre y el integrado indica
que es de gran calibre, Por tanto, la pentoxifilina parece estimular una circulacién
colateral eficaz. Una observacién mas prolongada quizd lo hubiera demostrado
mejor.

El aumento de amplitud, en especial en los casos de estenosis, evidencia un
proceso activo de vasodilatacion, lo que sélo puede explicarse por accion directa
sobre la pared vascular, ya que las otras causas posibles permanecieron constan-
tes (volumen sistélico, presion arterial, resistencia vascular periférica).

El relativamente reducido nimero de pacientes de cada grupo estudiado difi-
culta obtener conclusiones estadisticas validas, pero cabe afirmar que la mejoria
clinica cursa paralelamente a la mejoria de los trazados oscilogréficos, lo que
demuestra la relacion de causalidad entre ambos parametros.

Excepto en los casos de oclusion arterial con circulacién colateral insufi-
ciente, en todos los grupos se encuentran casos donde se obtuvo resultado satis-
factorio sin que se hubiera registrado cambio alguno en el oscilograma. Este
hecho se registré en 15 de los 79 estudiados (casi el 20 %), incidiendo mas de
la mitad en los casos de rigidez parietal. Cabe decir que esta mejoria clinica se
debe a un mecanismo de accién diferente a los considerados hasta ahora. En
este sentido hay que destacar que, segin se ha comunicado recientemente (21),
la pentoxifilina aumenta los niveles de ATP en el eritrocito, lo que explicaria a
su vez que aumentara la flexibilidad de su membrana, como ha demostrado Ehrly
(20). Mecanismo que explicaria también el aumento de la oxigenacion periférica
merced a la mayor capacidad de los eritrocitos en adaptarse a las condiciones
patolégicas de los vasos periféricos, Este fenomeno debe jugar importante papel
en los casos de mejoria clinica que se acompanan de una modificacién del ascilo-
grama electrénico.

Podemos, pues, resumir que la pentoxifilina resulta benificiosa en la terapéu-
tica de los trastornos de irrigacion periférica, por su accién sobre los vasos y
sobre la membrana eritrocitica. La primera explica la desaparicién de los fené-
menos espasticos iniciales, la reduccion de los procesos estenéticos y la apari-
cion de una red colateral suficiente. La accién sobre |la membrana eritrocitica
asegura el transporte de oxigeno hasta la intimidad de los tejidos.

Por dltimo, el reducido nimero de efectos colaterales del medicamento po-
drian explicarse en parte por motivos ajenos al producto, pudiéndose calificar
la tolerancia de esta sustancia como excelente.

RESUMEN

‘ Se presenta un estudio sobre la accién de la pentoxifilina, a dosis de 600 mg/
dia, durante dos semanas, en 79 pacientes de diferentes trastornos de la circula-
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cion periférica. El registro oscilografico se modificé en dos terceras partes, con
resultados clinicos satisfactorios en tres cuartas partes. La accién del me-
dicamento se manifesté en la mayoria a los siete dias de tratamiento. Los pro-
cesos funcionales respondieron mejor que los organicos, La tolerancia al medi-
camento fue buena, salvo algunas molestias gdastricas en pocos. En muchos la
mejoria clinica no coincidié con modificaciones del oscilograma, lo que hace su-
poner que la accion del medicamento no se limita sélo a la pared arterial.

SUMMARY

The pentoxyfilin action upon peripheral circulation is studied. Functional alte-

rations respond better than organic ones.
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