Summary

"Blue toe" syndrome is a relatively rare ischemic disorder produced by occlusion of small blood vessels with fragments of atherosclerotic plaques
composed of cholesterol crystals, fatty acids and calcium. It can occur as a complication after endovascular procedures, usually performed on the infra-
renal segment of abdominal aorta, as well as in the patients who were under treatment with oral anticoagulant therapy. Hyperbaric oxygen therapy
(HBOt) is inhaling 100% oxygen under carefully controlled elevated pressure conditions. In Zemun Clinical Hospital, a patient who presented with
"blue toe" syndrome, has been treated with HBOt. After the completion of HBOt course, there was an almost complete regression of ischemic changes.
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Sazetak

Sindrom plavih prstiju je relativno redak ishemijski poremecaj, nastao usled okluzije malih krvnih sudova fragmentima ateroskleroti¢nih pla-
kova sacinjenih od kristala holesterola, masnih kiselina i kalcijuma. MoZe se pojaviti kao komplikacija nakon endovaskularne procedure, najcesce na
infrarenalnom delu abdominalne aorte, ali i kod bolesnika koji su na oralnoj antikoagulantnoj terapiji (OAKT). Hiperbaricna oksigenoterapija (HBOt)
predstavlja udisanje 100% kiseonika u paZljivo kontrolisanim uslovima poviSenog pritiska. Prikazan je slucaj primene HBOt u tretmanu bolesnice sa
sindromom plavih prstiju, koji se javio nakon endovaskularne procedure na infrarenalnoj aneurizmi abdominalne aorte (AAA). Po zavrienoj HBOt, dodlo

je do potpune regresije ishemijskih promena.
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Uvob

Sindrom plavih prstiju (engl. “Blue toe” syndrome) je
relativno redak ishemijski poremecaj nastao usled oklu-
zije malih krvnih sudova fragmentima aterosklerotic-
nih plakova sacinjenih od kristala holesterola, masnih
kiselina i kalcijuma [1]. Moze se pojaviti kao veoma
dramati¢na komplikacija endovaskularne reparacije
aneurizme abdominalne aorte (AAA), naj¢esc¢e njenog
infrarenalnog segmenta [2]. ZabeleZeni su slucajevi po-
jave sindroma plavih prstiju i kao prve manifestacije
prisustva AAA [3].

Feder i Auerbach [4] su 1961. godine prvi put opisali po-
javu tamno prebojenih prstiju na stopalima, tzv. “Pur-
ple Toes” kod $est pacijenata, od kojih su trojica bili di-
jabeticari i pod oralnom antikoagulantnom terapijom
(OAKT). Do razvoja karakteristi¢ne klinicke slike kod
ovih bolesnika je doslo nakon 3-8 nedelja od pocetka
primene OAKT.

Termin “Blue toe” sindrom uvodi Karmody [5] 1976.

godine, kod pojave akutnog bola i cijanoze jednog ili
vise prstiju stopala. Ovaj fenomen nastaje usled sekun-
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darne mikroembolizacije iz proksimalnih ateromato-
znih plakova smestenih u ilija¢nim, femoralnim ili po-
plitealnim arterijama, kao i u aorti, a naj¢es¢e na mestu
aneurizmatskog prosirenja. Obzirom da je abdominal-
na aorta, a narocito njen infrarenalni deo, naj¢es¢i izvor
holesterolskih tromboembolusa [6, 7], stoga se sindrom
Cesto nazivao holesterol embolizacioni sindrom [2].
Osecenje cirkulacije nastaje iznenada, nekada sponta-
no, ali daleko ¢esc¢e kod pacijenata koji su u skorijem
vremenskom periodu bili podvrgnuti vaskularnim ope-
racijama ili kod pacijenata lecenih OAKT [2]. Manife-
stacije ovog sindroma nastaju usled visestrukih trombo-
embolizacija malih krvnih sudova izazvanih kristalima
holesterola. Nakon visestruke opstrukcije cirkulacije
mikroembolusima u malim krvnim sudovima, razvija
se hipoksija. Usled nedostatka kiseonika dolazi do plave
prebojenosti jednog ili viSe prstiju i intenzivnog bola.
Lose vaskularizovano tkivo je dobra podloga za nasta-
nak bakterijske infekcije, $to dalje komplikuje sam tok
bolesti. Ukoliko u kratkom vremenskom periodu ne
dode do revaskularizacije tkiva, dolazi do razvoja gan-
grene, te je amputacija zahvacenog prsta neizbezna [2].



Dijagnoza se postavlja na osnovu eventualnih anamne-
stickih podataka o koris¢enju OAKT i/ili nekoj vasku-
larnoj proceduri u skorijoj proslosti i karakteristi¢cne
klinicke slike i fizikalnog nalaza plavog prsta/iju stopa-
la, uprkos palpabilnim pedalnim pulsevima i urednom
protoku verifikovanom Doppler pregledom krvnih
sudova donjih ekstremiteta. Definitivnu dijagnozu je
moguce postaviti samo biopsijom koze ili misica, kao i
dokazivanjem prisustva kristala holesterola u njima [6].

Terapija sindroma plavih prstiju moze biti hirurska (an-
gioplastika ili endoproteza) ili konzeravativna u vidu
simptomatske terapije (hidrataciona, analgetska terapija,
statini, hemoreologici, acetilsaliciulna kiselina, lumbalna
simpatektomija) [6-8]. S obzirom na ¢injenicu da pacijen-
ti sa sindromom plavih prstiju ¢esto imaju uznapredo-
valu aterosklerotsku bolest, od velikog je znacaja obratiti
posebnu paznju na sekundarnu prevenciju, u smislu eli-
minacije faktora rizika za dalji razvoj ateroskleroze [7, 8].

HBOt predstavlja udisanje 100% kiseonika u pazljivo
kontrolisanim uslovima povisenog pritiska [9]. Glavni
efekti HBO terapije jesu povecana rastvorljivost kiseo-
nika u plazmi, pove¢ana doprema kiseonika tkivima,
smanjenje edema vazokonstrikcijom bez smanjenja
dovodenja kiseonika, stimulisanje formiranja mladih
krvnih sudova (angiogeneza), unapredenje bakterici-
dinh sposobnosti leukocita, poboljsanje efekta nekih
antibiotika. Sprovodi se u jednomesnim ili viSemesnim
komorama za terapiju hiperbari¢nim kiseonikom. Tra-
janje HBOt za klinicke potrebe je od 45 do 90 min., na
pritiscima od 1,5 do 2,8 atomsfera, sa mogu¢no$cu pri-
mene jednom ili vi$e puta u toku dana [9, 10].

OPIS SLUCAJA

Bolesnica starosti 57 godina primljena je u Sluzbu ba-
romedicine Klinike za hirurgiju KBC Zemun zbog
sindroma plavih prstiju, koji je nastao nakon operaci-
je infrarenalne AAA. Sindrom plavih prstiju se poceo
razvijati treceg postoperativnog dana, a u Sluzbu baro-
medicine Klinike za hirurgiju KBC Zemun je primljena
dvanaestog postoperativhog dana. Anamnesticki, leci

se od hipertenzije. Pri prijemu, bolesnica je bila dobrog
opsteg stanja, uredne postoperativne rane sa izvade-
nim koncima. Obostrano na vrhovima svih prstiju oba
stopala prisutne su ishemijske promene u vidu pocet-
ne suve nekroze i lividiteta. Promene su najizrazenije
na palcu i petom prstu oba stopala i trecem prstu levog
stopala. Pedalne pulzacije su obostrano prisutne, sto-
pala topla. Pri prijemu, bolovi u prstima stopala su bili
diskretno slabijeg intenziteta nego na pocetku razvoja
sindroma.

Nakon $to je ustanovljeno da nema kontraindikacija,
bolesnica je tretirana HBOt jednom dnevno, 60 minu-
ta, na 2,0 atmosfere, ukupno 10 tretmana, sa dobrim
neposrednim podnosenjem. Uporedo sa HBOt, lokal-
ne promene na stopalima su svakodnevno previjane,
uz antibiotsku i OAKT. Nakon deset tretmana HBOt,
bolesnica je otpustena na kucno lecenje, pri ¢emu je
obostrani lokalni nalaz na stopalima pokazivao znake
poboljsanja.

Obostrano na stopalima znaci poboljSanja

Obostrano na vrhovima prstiju stopala prisutne ishemijske promene
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Slika 7 - 8. Obostrano povlacenje ishemijskih promena na stopalima

Mesec dana kasnije, HBOt je nastavljena po istom proto-
kolu u jo$ 5 tretmana, sa dobrim neposrednim podnose-
njem. Nakon ukupno 15 tretmana HBO, doslo je do pot-
punog povlacenja ishemijskih promena na oba stopala.

Diskusija

Najcesce zabelezeni slucajevi pojave sindroma plavih
prstiju su udruzeni sa AAA, pri ¢emu su retke i jedine
manifestacije prisustva AAA. U toku operacije frag-
menti ateroskleroti¢nih plakova budu krvnom strujom
otplavljeni distalno u male krvne sudove prstiju stopala,
usled cega se javlja ishemija. Ukoliko se komplikacija ne
leci, moze se razviti gangrene i infekcija, $to moze vodi-
ti amputaciji zahvacenog dela stopala [1, 3].

Po registrovanju sindroma plavih prstiju, pristupa se
pazljivom uzimanju anamnestickih podataka, fizikal-
nom pregledu, a potom vizuelizacionim procedurama
(Doppler pregled krvnih sudova, ultrazvuk abdomena
i srca, CT ili MRI angiografija, odnosno klasi¢na kon-
trastna angiografija), sa ciljem detekcije potencijalnog
ishodista embolusa. Istovremeno, sprovodi se diferen-
cijalna dijagnostika okluzije distalne mikrocirkulacije
(vazospazam, vaskulitis, hiperviskozni sindromi, stanja
hiperkoagulabilnosti, kalcifilaksa, embolizacija, toksini,
upotreba glikokortikoida, paraneoplasti¢ni sindrom)
[11-13]. Tako savremen pristup tretmanu sindroma pla-
vih prstiju ukljuc¢uje suportivnu terapiju i sekundarnu
prevenciju uperenu protiv potencijalnih ponavljanih
epizoda embolizacije [14], otkrivanje i uklanjanje izvo-
ra embolusa je krucijalno [6, 15]. Endaterektomija sa ili
bez angioplastike se smatra zlatnim standardom za le-
¢enje ishemije donjih ekstremiteta [16]. Suportivna tera-
pija se sprovodi u vidu rehidracije, primene analgetika,
antibiotika, previjanja [7, 8]. Pojedini autori smatraju da
su antitrombocitna, OAKT, kao i terapija heparinom
neefikasna [17], a ¢ak moze favorizovati re-embolizaciju
[18]. Savremen koncept lecenja ukljucuje tretman sta-
tinima [19], kao i vazodilatatornim prostaglandinima
- PGI2 i PGE1 [6]. Medutim, u pojedina¢nim slucaje-
vima, gde primenjena terapija ne pomaze ili je nemo-
guce iz nekog razloga primeniti, pribegava se primeni
pojedinih nekonvencionalnih modaliteta lecenja, poput
lumbalne simpatektomije [14] ili u nagem slucaju, pri-

menom HBO, za koju u pretrazenoj literaturi nismo
nasli da se koristila za tretman sindroma plavih prstiju.

Obrazlozenje za primenu HBOt treba traziti u patogene-
zi sindroma plavih prstiju- mikroembolije fragmentima
aterosklerotskog plaka uzrokuju ishemiju distalno [20,
21]. U toku HBOt moguce je dovesti dodatne kolicine ki-
seonika rastvorenog u plazmi do ciljnog tkiva, ¢ak iako
je krvni sud suzen teoretski toliko, da ne moze proc¢i ni
eritrocit, ali moze proci te¢ni kompartman krvi, koji
je sada viSestruko zasic¢en rastvorenim kiseonikom. U
normobari¢nim uslovima pO, iznosi 97,5 mmHg i da-
liim dovodenjem kiseonika se ne moze povecati. Jasno
je da se povecan dotok kiseonika tkivu moze ostvariti
samo u hiperbari¢nim uslovima, kada glavni prenosioc
kiseonika nije vise hemoglobin u eritrocitu, nego pla-
zma. Ishemi¢no tkivo sada ne zavisi od eritrocita, koji u
ishemi¢nom tkivu cesto zbog svoje veli¢ine ne moze do-
segnuti ciljno tkivo. Uzgredno, usled povecane razlike
gradijenta pritiska na pocetku i kraju kapilara, uzroko-
vane vazokonstrikcijom zbog visestruko povisenog par-
cijalnog pritiska kiseonika, dolazi do povlacenja edema
iz intersticijuma lokalno, $to dodatno smanjuje put koji
kiseonik i hranjive materije treba da predu do ciljnog
tkiva. Ovim mehanizmima omoguceno je odrzavanje
vitalnosti tkiva, dok ne dode do reparacije tkiva i po-
novnog uspostavljanja krvotoka. Pored toga, HBOt pot-
pomaze proces stvaranja mladih krvnih sudova [9, 10].

U nama dostupnoj literaturi nismo naisli na podatak
da je sindrom plavih prstiju lecen HBOt. Lecenje je kod
nase bolesnice zapoceto relativno rano po razvoju is-
hemije, dok se jo$ nisu razvile ireverzibilne promene,
te je tako tretman HBOt doveo do potpune regresije
ishemi¢nih promena na prstima oba stopala. Zbog po-
vecanog parcijalnog pritiska kiseonika u hiperbari¢nim
uslovima, on je u velikoj koli¢ini rastvoren u plazmi, $§to
omogucuje da tkivo koje je reverzibilno oste¢eno ishe-
mijom odrzi vitalnost dok se ne resorbuje nekroti¢no
tkivo i obnovi mikrocirkulacija. Ishemi¢no tkivo je po-
dloznije razvoju infekcije. Obzirom da HBOt unapre-
duje sposobnost leukocita da ubiju bakterije, ona poma-
ze lokalnom ishemi¢nom tkivu da odrzi pod kontrolom
potencijalnu infekciju, koja bi u ovim uslovima dovela
do povecanja destrukcije tkiva i smanjila mogu¢nost re-
stitucije reverzibilno izmenjenog tkiva [9, 10].



ZAKLJUCAK

Nakon srpovedenog dijagnostickog algoritma za sin-
drom plavih prstiju i detekcije njegovog uzroka, pristu-
pa se njegovom tretmanu, kako hirurskom (gde je to
moguce), tako i etioloSkom i simptomatskom. Poseban
znacaj je u sekundarnoj prevenciji i izbegavanju po-
tencijalnih precipitirajuc¢ih faktora, koji favorizuju po-
novnu pojavu sindroma plavih prstiju. U uslovima ne-
mogucnosti postavljanja kauzalne dijagnoze sindroma
plavih prstiju, kao i iscrpljenih terapijskih algoritama
i prisustva faktora koji limitiraju prevashodno vasku-

larno hirursko lec¢enje (prisustvo komorbiditeta, godi-
ne zivota, losa komplijansa), otvaraju se moguc¢nosti za
primenu drugih terapijskih modaliteta (npr. Lumbalna
simpatektomija, primena HBOt). Prikazom ovog slu-
¢aja, pokazali smo korisne efekte HBOt, koja je potpo-
mogla restoraciju ishemijskih promena na zahva¢enim
delovima stopala.

S obzirom na teoretske osnove i mehanizme dejstva
HBOt, kao i na pozitivan rezultat lecenja nase bolesni-
ce, potrebno je nastaviti dalja istrazivanja o mogu¢no-
stima lecenja sindroma plavih prstiju primenom HBOt.
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