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POPIS KRATICA

3D — trodimenzionalan

cm — centimetar

engl. — engleski

fr. — francuski

g/L — gram po litri
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L — litra

gm — mikrometar
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MALT — engl. mucosa-associated lymphoid tissue (limfno tkivo pridruzeno sluznici)
NIR — engl. near infrared (blizu infracrvenog)
SZS — sredisnji Zivéani sustav

SZO - Svjetska zdravstvena organizacija
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SAZETAK
MIKROKIRURSKO LIJECENJE LIMFEDEMA

Autor: lvan Bobi¢

Limfni sustav Covjeka ima brojne uloge. Sudjeluje u imunoloSkom odgovoru na strane
antigene, vraca viSak tekucine iz medustani¢ne tekucine nazad u krvotok i sudjeluje u
transportu tvari poput proteina i masnoé¢a. Poremecéaj u otjecanju limfe dovodi do
nakupljanja tekucine i proteina u medustani¢noj tekucini Sto posljedicno dovodi do
stvaranja limfedema. Limfedem je kroni¢na progresivna bolest od koje u svijetu boluje
oko 250 milijuna ljudi. Limfedem dijelimo na primarni i sekundarni, ovisno o uzroku.
Primarni limfedem uzrokovan je genetskim poremecajima i Cesto je nasljedno
uvjetovan. Sekundarni limfedem se pojavljuje nakon ozljeda, onkolo$kog lije€enja, kod
pretilih osoba ili za vrijeme parazitarne infekcije. Pacijenti s limfedemom se
prezentiraju s edemom zahvacenog dijela tijela, osjecajem napetosti, bolnoScu, a u
kasnijim stadijima s trofickim promjenama koze, ucestalim infekcijama i promjenama
na noktima. Prema medunarodnom udruzenju za limfologiju, limfedem dijelimo u Cetiri
stupnja. Stupanj 0 oznacava latentni limfedem, stupanj I minimalni, stupanj Il umjereni,
a stupanj lll oznacava teski oblik limfedema. Pri dijagnostici limfedema sluzimo se
limfoscintigrafijom kao zlatnim standardom, a ostale metode, poput mjerenja opsega
uda, magnetska rezonanca i ultrazvuk, mogu pomodi pri procjeni kliniCkog stanja ili
pripreme pacijenta za operativni zahvat. LijeCenje limfedema se prvenstveno provodi
konzervativno, primjenom kompleksne dekongestivne terapije. Ako konzervativha
terapija ne daje u€inka, mozZe se pokusSati s kirurSkim lijeCenjem. Naj¢eSce izvodene
operacije u lije€enju limfedema su liposukcija i mikrokirurSke tehnike. Mikrokirursko
lije€enje limfedema se sastoji od dvije glavne tehnike, a to su limfno premostenje kojim
se postize ponovna revaskularizacija i transfer vaskulariziranog limfnog ¢vora koji
nadomjesSta vedinom odstranjene limfne c&vorove tijekom onkoloSkog kirurSkog

lijecenja.

Klju€ne rijeci: limfni sustav, limfedem, kirursko lijecenje, mikrokirurgija



SUMMARY
MICROSURGICAL TREATMENT OF LIMPHEDEMA

Author: lvan Bobi¢

Human lymphatic system has numerous roles. It participates in the immune response
on foreign antigens, returns excess fluid from the intercellular fluid back into the
bloodstream, and participates in the transport of some substances such as proteins
and fat. Disturbances in the outflow of lymph lead to the accumulation of fluid and
proteins in the intercellular fluid, which consequently leads to the formation of
lymphedema. Lymphedema is a chronic progressive disease that affects around 250
million people worldwide. There are two types of lymphedema, primary and secondary,
depending on the cause. Primary lymphedema is caused by genetic disorders, and it
is often hereditary. Secondary lymphedema appears after injuries, oncological
treatment, in obese people or caused by parasitic infection. Patients with lymphedema
are presented with edema of the affected body part, a feeling of tension, pain, and in
the later stages with trophic changes on the skin, recurrent infections, and changes in
the nails. According to the International Lymphology Association, lymphedema is
divided into four stages. Stage 0 indicates latent lymphedema, Stage | minimal, Stage
Il moderate, and Stage Il indicates a severe form of lymphedema. When diagnosing
lymphedema, we use lymphoscintigraphy as the gold standard, and other methods
such as limb circumference measurement, Magnetic Resonance Imagining and
ultrasound can help in assessing the clinical condition or in preparations for the
surgery. Treatment of lymphedema is primarily conservative, using complex
decongestive therapy. If conservative therapy is not effective, surgical treatment can
be attempted. The most performed operations in the treatment of lymphedema are
liposuction and microsurgical techniques. Microsurgical treatment of lymphedema
consists of two main techniques, lymphatic bypass, which achieves revascularization,
and vascularized lymph node transfer, which replaces the lymph node mostly removed

during oncological surgical treatment.

Key words: lymphatic system, lymphedema, surgical treatment, microsurgery



1. GRADA | ORGANIZACIJA LIMFNOG SUSTAVA

1.1. Anatomija limfnog sustava

Limfni sustav ima vaznu ulogu u imunoloskoj reakciji organizma na razne oblike
antigena koji dolaze u organizam, ali i u cirkulaciji raznovrsnih tvari koje se pomocu
limfnih Zila iz periferije vracaju u krv. Graden je od primarnih i sekundarnih organa te
limfnih Zila. U primarne limfne organe, one u kojima sazrijevaju limfociti T i B, pripadaju
timus i koStana srz. Sekundarne limfne organe Cine slezena, limfni ¢vorovi, krajnici i

MALT. Oni predstavljaju mjesto kontakta zrelih naivnih limfocita s antigenima koji su

dospjeli u organizam. (1,2)
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Slika 1. Op¢a organizacija limfnog sustava
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Limfa je jedna od tjelesnih tekuCina nastala ulaskom medustani¢ne tekucine u limfne
kapilare. Tako limfni sustav predstavlja alternativni put povrata zaostale tekucine i
vec¢ih molekula, poput bjelan€evina, koje se ne mogu resorbirati iz medustani¢ne
tekucine u krv na kapilarnoj membrani. Sastav limfe varira tijekom njezina toka, a ovisi
i 0 mjestu njezina nastajanja. Tako njen sastav u medustani¢noj tekucini vecini tkiva
ima prosjec¢nu koncentraciju oko 20 g/L, dok one koja nastaje primjerice u jetri ima
koncentraciju bjelan€evina ¢ak 60 g/L. Osim medustani¢ne tekucine, limfni sustav je
jedan od glavnih nacina transporta apsorbiranih lipida u obliku hilomikrona iz crijeva
(3). Limfa je takoder glavni nacin na koji limfociti napustaju limfne ¢vorove. Tako limfa
od bistre tekucine, kakva je na samom pocetku nastajanja, postane mutna tekuéina s

velikim udjelom bjelancevina, lipida i limfocita (2).

Limfni ¢vorovi nalaze se u sustavu toka limfe i predstavljaju glavna mjesta gdje se
prepoznaju Stetni antigeni, poput bakterija, koje je potrebno ukloniti iz limfnog toka i
unistiti. BubrezZastog su izgleda, veliCine od nekoliko milimetara do 1,5 cm. Na
konveksnoj strani u ¢vor ulaze brojne dovodne limfne Zile (lat. vasa afferentia) koje
dovode limfu iz podrucja koje se drenira u taj cvor. Na konkavnoj strani nalazi se hilum
u kojem ulaze i izlaze krvne zZile te izlaze limfne Zzile (lat. vasa efferentia) koje odvode
limfu iz &vora. Cvor je izvana obavijen vezivnom &ahurom koja $alje vezivne pregrade
u njegovu unutrasnjost unutar kojih se nalaze krvne Zile (1,4). Ispod ¢ahure se nalazi
supkapsularni sinus graden od rahle mreze makrofaga, retikularnih stanica i vlakana.
Unutrasnjost je gradena od vanjske i unutarnje kore te srzi. Vanjska kora sadrzi
retikularne stanice i retikularna vlakna u obliku mreze medu kojima se nalaze limfni
Cvorici. Unutar limfnih ¢voric¢a se nalaze limfociti B. Pri aktivaciji limfocita B dolazi do
stvaranja svjetlijeg srediSta Cvorica koje nazivamo zametno sredisSte. U njemu se
nalaze brojne stanice u pretvorbi iz limfocita B u plazma stanice koje imaju sposobnost
proizvodnje antitijela. Unutarnja kora sadrzi mnogo limfocita T. Srz limfnog &vora
izgradena je od srznih trataka koji predstavljaju razgranata produzenja unutarnje kore
koji su odvojeni srznim sinusima (4). Limfni protok kroz limfni ¢vor zapocinje dovodnim
limfnim Zilama iz kojih se limfa izljeva u supkapsularne sinuse. Limfa zatim putem
intermedijarnog sinusa putuje prema srznom sinusu iz kojeg na posljetku odlazi
izlaznim limfnim zilama. One imaju zaliske koji dozvoljavaju protok limfe u samo
jednom smijeru (1,2). Gotovo svaki organ, odnosno podrucje tijela, ima svoje limfne

C¢vorove u koje se prvo drenira nastala limfa. Takve ¢vorove nazivamo podruéni ili



regionalni limfni Evorovi, a osobito su nam vazni kod limfnog Sirenja malignih bolesti.
Zlo¢udne stanice tada prvo zaostaju u prvom regionalnom cvoru kojeg nazivamo
nadzorni (engl. sentinel) limfni ¢vor. Nalaz prisutnin odnosno odsutnih zlo¢udnih

stanica pri patohistoloskoj analizi odreduje opseg uklanjanja regionalnih ¢vorova (2).

Uz krvozilni sustav, limfni Zilni sustav predstavlja drugi, paralelni cirkulacijski sustav u
ljudskom tijelu. lako se smatralo da postoje tkiva u kojima nema limfnih Zila, poput
SZS-a, roznice, hrskavice i kostane srzi, razvojem istrazivackih tehnika pokazalo se
da se u nekim od tih tkiva ipak odvija limfna odvodnja i da je moguc¢ rast limfnih zila
(5). Tako se pokazalo da je mogu¢ rast limfnih kapilara u roznici nakon njezinog
oStecenja, poput onoga u glaukomu (6). Novija istrazivanja takoder pokazuju da je
prisutna limfna Zilna odvodnja u tvrdoj mozdanoj ovojnici misjih modela (7). Limfne Zile
su tanke stijenke i oblozene endotelom. Limfni Zilni sustav zapocinje limfnim
kapilarama. One su razli¢ito gradene od krvnih kapilara, s obzirom na to da nemaju
fenestre niti bazalne membrane. To su tanke limfne ZzZile koje zapocinju slijepim
zavrSetkom u tkivu. Izgleda su poput sakula. Gradene su od jednog sloja endotelnih
stanica, a otvorenima tijekom porasta tlaka u medustani€nom prostoru ih ¢ine brojna
vezivna vlakanca povezana s okolnim vezivnim tkivom. Njihov izgled i veli€ina ovise o
tkivu u kojemu nastaju (1,4,5). Tako na primjer limfne kapilare koze imaju promjer od
35 do 70 um (8). Sljedece po velicini su limfne Zile sakupljacice ili kolektori. One se
raspoznaju spram limfnih kapilara prema prisutnosti glatkih misi¢nih stanica u svojoj
stijenci i bikuspidalnim zaliscima unutar svoga lumena. Zalisci dozvoljavaju protok
limfe samo u jednom smjeru i to onom prema veéim limfnim zilama. Glatke miSi¢ne
stanice se nalaze izmedu dva sloja vezivnog elasticnog tkiva. |znutra su obavijene
endotelnim stanicama poput limfnih kapilara. Katkada u odredenim tkivima mozemo
naci limfne zile manje od kolektora koje nazivamo prekolektori. One se sastoje samo
od dva sloja vezivnih elasti¢nih niti i endotela na luminalnoj strani te zalistaka, dok za
razliku od kolektora nedostaje im sloj glatkih miSicnih stanica (1,5). Najvece limfne Zile
su limfni vodovi ili transportne Zile (lat. trunci lymphatici). Oni su sli¢ne grade venama
krvoZzilnog sustava jer sadrze sva tri sloja stijenke: intimu, mediju i adventiciju. U mediji
su glatke miSicne stanice organizirane u dva snopa, uzduzni i kruzni, od kojih je
uzduzni snop jaCe izrazen. Posjeduju vasa vasorum i bogatu zZiv€anu opskrbu poput

vena i arterija (1,4,5).



1.2.Tok limfe

Limfni cirkulacijski sustav se uvelike razlikuje od krvoZzilnog sustava. lako mu se u
pocCetcima njegovog otkrica nije pridodala velika paznja, razvojem znanosti postaje sve
zanimljiviji istrazivaCima i dolazi do novijih otkrica o fiziologiji i patologiji limfnog
sustava. Za razliku od krvozilnog sustava tlak je puno nizi, ne postoji srce kao
pokretaCka crpka, a limfa teCe samo u jednom smjeru, onom prema srcu. Takoder,
limfni sustav je otvoren sustav u kojem medustani¢na tekucina slobodno ulazi, za
razliku od krvozilnog sustava koji je zatvoreni sustav i izmjena se odvija samo preko
polupropusnih membrana (9). Kada ne bi postojao limfni sustav putem kojeg se vraca
viSak tekucine i makromolekula, ponajprije bjelan€evina, covjek bi umro u roku od 24
sata. Uklanjanjem viska tekucine iz medustani¢ne tekucine, limfni sustav ne samo da
vraca potrebnu tekuéinu natrag u krvotok, ve¢ i uzrokuje ponovnu uspostavu

negativnog tlaka medustani¢ne tekucine koji odrzava tjelesna tkiva na okupu (3).

Prosje€na koli€ina tekucine koje prote€e kroz limfni sustav i vrati se u krv, odnosno
stvorene limfe, na dnevnoj razini iznosi 8 — 12 L/dan (10). Za sami tok limfe limfnim
Zilama zasluzni su brojni procesi. Dijelimo ih na vanjske ili pasivne i unutarnje ili aktivhe
Cimbenike. U pasivhe mehanizme ubrajamo vrijednost tlaka medustanic¢ne tekucine,
kontrakciju skeletnih miSi¢a u blizini limfnih Zila, pokrete dijelova tijela, pulzacijske
pokrete arterija uz limfne Zile i pritisak na Zile izvana. Pri poviSenju tlaka medustani¢ne
tekucine s normalnih negativnih vrijednosti, oko -0,8 kPa (3), dolazi do povecéanja utoka
medustani¢ne tekucine u pocetne dijelove limfnih kapilara. To je mogucée zbog grade
kapilarnih poletaka i mikrovlakana kojima su povezane za okolno vezivno tkivo.
Endotelne stanice rasporedene su u jednom sloju tako da se preklapaju poput
crijepova i funkcioniraju poput zalistaka. Nazivaju se i primarni zalisci kako bi ih se
razlikovalo od luminalnih zalistaka, nazvanih i sekundarnima (14), koji propustaju
tekuc¢inu u smjeru kapilara, ali ne i izvan njih. Mikrovlakna otvaraju meduprostore
izmedu endotelnih stanica prilikom porasta tlaka, odnosno nakon nakupljanja tekucine
i tvari, i poveCanja medustanicnog prostora. MiSi¢ni pokreti i pulzacije mehanicki
uzrokuju pomak limfe u limfnim Zilama u blizini (3, 11, 12, 13, 14). Aktivni ¢imbenici
sakupljaCica. Buduci da limfa zbog zalistaka ostaje zarobljena u segmentu Zile izmedu
dva zaliska, dolazi do istezanja tog segmenta, a time i glatkih misicnih stanica u
stijenci. Navedeno istezanje glatkin miSicnih stanica dovodi do stvaranja akcijskog
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potencijala, odnosno utoka kalcijevih iona, Sto dovodi do kontrakcije miSi¢nih stanica.
Takoder se pokazalo da glatke miSiéne stanice imaju neke fizioloSke karakteristike i
sr€anih stanica, a ne samo glatkih miSiénih stanica krvozilne stijenke. Te su
karakteristike faziCka kontraktilna frekvencija, krajnji dijastoliCki promjer i sistoliCki
promjer (15). Navedene kontrakcije povecavaju tlak u tome segmentu $to uzrokuje
kretanje limfe prema gradijentu nizeg tlaka. Kretanje limfe je samo u smjeru prema
distalno zbog grade zalistaka koji onemogucéavaju vrac¢anje limfe u nize segmente.
Navedena pojava se naziva limfna crpka. Poznata i je pojava limfne kapilarne crpke.
Ona oznacava kontrakciju endotelnih stanica limfnih kapilara koje sadrze kontraktilne
aktomiozinske niti (3,16). Dokazano je da i neurotransmiterska aktivhost moze utjecati
na aktivnost limfne crpke. Tako se, na primjer, aktivacijom alfa 1 adrenergickih, ali i
alfa 2 receptora povecéava tonus glatkih miSica stijenke i postiZze kontrakcija, dok se
aktivacijom beta adrenergickih receptora postize suprotan ucinak, inhibira kontrakcija
(17, 18, 19). Sazeto, dva glavna mehanizma koja odreduju brzinu protoka limfe su tlak

medustani¢ne tekucine i aktivnost limfne crpke (3).

Kao i vecina sustava za apsorpciju i transport tvari, limfna vaskularna mreza ima
fraktalni geometrijski raspored u tkivima (20). Generalno, nakon stvaranja limfe,
odnosno ulazenja medustani¢ne tekucine u pocetke limfnih kapilara, limfa se krece
prema prekolektorima. U tkivima u kojima one ne postoje limfa iz limfnih kapilara utjeCe
direktno u limfne zile sakupljaCice, odnosno kolektore. One sakupljaju limfu iz vise
maniji Zila i odvode je prvo do regionalnih limfnih vodova. Limfne Zile koje dovode limfu
u limfne Evorove nazivamo dovodnim ili aferentnim Zilama, a one koje odvode limfu iz
¢vorova nazivamo odvodnima ili eferentnim. Buduci da je limfni sustav, to jest spoj
limfnih Evorova na vaskularnu mrezu, serijske prirode, limfa iz po€etnih dijelova prolazi
kroz vide razina limfnih Evorova. Tako su neke limfne Zile odvodne za jedne regionalne
¢vorove, dok su drugima dovodne. Limfa se u limfnim €vorovima usporava zbog
njihove mrezaste grade. Tako se poboljSava njihova uloga imunoloskog
prepoznavanja Stetnih antigena, na primjer bakterija i tumorskih stanica, koji limfom
dolaze s periferije, a potrebno ih je ukloniti prije utoka limfe u krv. Vise odvodnih limfnih
Zila se spaja u jednu veliku koju nazivamo limfni vod ili transportna Zila. U ljudskom
organizmu nalazimo dvije, torakalni vod (lat. ductus thoracicus) i desni limfni vod (lat.

ductus lymphaticus dexter) (1, 5, 21, 22 ). Torakalni vod prima limfu lijeve strane i donje
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desne polovice tijela te ulazi u lijevi venski kut, koji tvore vena subclavia sinistra i vena
jugularis interna sinistra, gdje se ulijeva limfa u vensku cirkulaciju. Desni limfni vod
prima limfu desne polovice prsista i glave te desne ruke i ulijeva se u desni venski kut
koji tvore istoimene vene desne strane tijela (1). Na primjer, limfa noge se iz distalnih
dijelova prvo drenira u poplitealne limfne Cvorove (lat. nodi lymphoidei poplitei).
Povrsinski dijelovi se prvo dreniraju u povrSinske limfne ¢vorove koji se ulijevaju dalje
u dubinske, dok limfa iz miSi¢a odlazi direktno u dubinske poplitealne limfne &vorove.
Limfa ventromedijalne strane potkoljenice i dorzuma stopala odlazi direktno u
povrSinske preponske limfne €vorove (lat. nodi lymphoidei inguinales superficiales
inferiores). Limfa iz dubokih poplitealnih i povrSinskih preponskih ¢vorova drenira se
preko dubokih preponskih limfnih ¢vorova (lat. nodi lymphoidei inguinales profundi) u
vanjske ilijacne limfne ¢vorove koji se dreniraju u zajednicke ilijacne limfne ¢vorove. Iz
njih se, na posljetku, drenira limfa u lumbalni limfni vod (lat. truncus lumbalis) iz kojeg

limfa ide u torakalni vod (1, 2).



2. LIMFEDEM

lako se tradicionalno limfni sustav smatra pasivnim prenositeliem tekucine, tvari i
imunoloskih stanica, u novije vrijeme sve je viSe istrazivanja o ulozi limfne cirkulacije u
raznim bolestima poput debljine, kroni¢nih upalnih crijevnih bolesti, glaukoma, sr€anih
bolesti i neurodegenerativnih bolesti. Takoder, sve se viSe razjasnjava uloga limfne
cirkulacije u tradicionalno povezanim patoloSkim procesima koji su otprije poznati kao

Sto su upala, tumorske presadnice putem limfnog sustava i limfedem (22).

Limfedem je patoloSko stanje nastalo insuficijencijom limfne odvodnje, a
karakterizirano je oticanjem zahvacenih dijelova tijela uslijed nakupljanja viSka
tekucine i bjelan€evina u medustani¢noj tekucini (23, 24). Nakupljene bjelan€evine
dodatno pogorSavaju stanje s obzirom na to da uzrokuju osmozu tekucine iz kapilara,
Sto dovodi do joS vecCeg nakupljanja tekuéine u medustani¢noj tekucini (3). lako je
poznato da dolazi do kolateralizacije i kompenzatornog pojacanog djelovanja okolnih
limfnih zila nakon oStecenja, kada je opseg oStecenja velik ipak dolazi do naknadnog
razvoja limfedema (1). Pri manjim oStecenjima moguca je i limfangiogeneza, odnosno

stvaranje novih limfnih Zila (5).

Procjenjuje se da je limfedemom zahvaceno preko 250 milijuna ljudi diljem svijeta (25).
Pacijenti s limfedemom teSko dolaze do brze dijagnoze, a time i do brzog pocetka
ljeCenja. Uzrok je manjak specijaliziranih struCnjaka koji se bave limfedemom,
limfologa, koji proizlazi iz sustavnog neprepoznavanja cijele problematike limfedema
(26).

2.1.Podjelai etiologija limfedema

Postoje dvije osnovne vrste limfedema s obzirom na podlogu i uzrok nastanka, a to su

primarni i sekundarni limfedem.

Primarni limfedem oznaCava se kao klinicCka manifestacija malformacije limfaticnog
sustava tijekom kasne faze limfangiogeneze koje za posljedicu imaju aplaziju,
hipoplaziju ili hiperplaziju limfnih Zila ili cvorova (27). U primarne limfedeme ubrajaju
se i svi limfedemi idiopatske prirode koji jo$ nisu povezani s nekim odredenim uzrokom
(28). Prema vremenu pojave bolesti moze se podijeliti u 3 skupine: urodeni limfedem
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koji se pojavljuje do 2. godine zivota, idiopatski prerani (lat. praecox) limfedem ili
Meigeova bolest koji se pojavljuje najéesce u zena od 2. do 35. godine zZivota i kasni
limfedem (lat. tarda) koji se javlja nakon 35. godine Zivota. lako je dobna granica
izmedu limfedema praecox i tarda katkada nejasna, glavna razlika je u tome Sto vecina
pacijenata s limfedemom tarda ima obostrano oticanje, dok ga kod limfedema praecox
ih ima samo njih 30% (24, 29, 30, 31, 32). Neki od poznatih oblika primarnih limfedema
su: limfedem — distihijazni sindrom kod kojeg je otkrivena mutacija FOXC2 gena za
intraluminalne zaliske koji kod ovih pacijenata nedostaju zbog ¢ega dolazi do limfnog
refluksa (33); obiteljski prirodeni limfedem ili Milroyeva bolest kod koje je prisutna FLT4
mutacija za receptor za endotelni faktor rasta, a o€ituje se funkcionalnim problemima
pri apsorpciji na razini limfnih kapilara i Embergerov sindrom kod kojega su pronadene
alternacije GATAZ2 gena koje uz limfedem mogu uzrokovati mijelodisplastiCni sindrom

i akutnu mijeloi¢nu leukemiju (29, 34, 35, 36).

Sekundarni limfedem nastaje kao posljedica opstrukcije ili destrukcije prethodno
normalnih limfnih Zila i puno je ¢e&¢i od primarnoga (37). Uzrok moze biti operativno
lijeCenje, zraCenje u sklopu onkolodkog lije€enja, parazitarna opstrukcija, opstrukcija
tumorom i trauma (29). Uzrok sekundarnog limfedema uvelike se razlikuje o stadiju
razvijenosti zemlje. U nerazvijenim zemljama najceS¢i je uzrok parazitarna infekcija
(38), dok u razvijenim zemljama najceSce nastaje kao posljedica onkoloskog lijecenja
(30). Kao posljedica operativnog lijeCenja, limfedem se pojavljuje uslijed odstranjenja
regionalnih limfnih &vorova i radi stvaranja vezivnog oziljka u tkivu koji remeti normalnu
limfnu odvodnju, a kod zra€enja dolazi do unistenja povrsinskih limfnih vorova i fibroze
limfnih zila (37, 39). NajceS¢e je povezano s nastankom nakon lijeCenje karcinoma
dojke, ali se pojavljuje i kod drugih tumora, poput melanoma, ginekoloskih tumora,
sarkoma, tumora glave i vrata (40). Od parazitarnih infekcija najznacajnija je limfna
filarioza koja €ini i najéesci uzrok sekundarnog limfedema u svijetu (37). Prema SZO-
u 863 milijuna ljudi je pod rizikom od zaraze i trebaju uzimati profilaktiCnu terapiju kako
se zaraza ne bi Sirila (41). Bolest je uzrokovana nematodom Wuchereria bancrofti koja
se prenosi komarcima, a uzrokuje masivni limfedem nogu poznat kao elefantijaza.
Bolest je prisutna u supsaharskoj Africi i Indiji (37). U novije vrijeme, pretilost je
prepoznata kao rizi¢ni faktor za razvoj limfedema. Kod pacijenata s ITM-om vec¢im od
60 kg/m? primjecuje se poremecaj limfnog toka, a tjelesna neaktivnost, koja je

karakteristiCna za takve pacijente, joS dodatno povecava rizik za nastanak limfedema.



Veliki trousni panus kod pretilih osoba moze uzrokovati fiziCku opstrukciju protoka limfe
donjih udova (37, 42).

2.2.Klini¢ka slika i stupnjevanje

Prema Medunarodnom drustvu za limfologiju, limfedem je karakteriziran edemom,
kroni€nom upalom i fibrozom zahvacenog dijela tijela. Glavni simptom limfedema je
oticanje zahvacenog dijela tijela i osjecCaj tezine i zatezanja koze, posebno pred kraj
dana, uslijed nastajanja edema koji je u poCetku tjestasti, a kasnije postaje netjestasti.
Najc¢eSce se pojavljuje na udovima, ali se moze pojaviti i u genitalnom podrucju, trbuhu,
vratu i licu. Osim oticanja, kod uznapredovanog i dugotrajnog limfedema dolazi i do
koznih promjena. One mogu biti vidljive u obliku promjena poput narancine kore (fr.
peau d'orange), rozo-crvenog obojenja i stanjenja koZe, hiperkeratoze, dermatitisa,
ulceracija, varikoziteta, limfnih vezikula, drenaze tekucine te promjena oblika i boje
noktiju. Anamnesticki je bitno odrediti kada je oticanje zapocelo, da li je u obitelji bilo
sli¢nih slu¢ajeva i da li su neki dogadaji tome prethodili, poput ozljede ili operacije, kako

bi se moglo odrediti radi li o primarnom ili sekundarnom limfedemu (29, 43, 44, 45).

Diferencijalno dijagnosticki ga je potrebno razlikovati od drugih stanja u kojima dolazi
do oticanja kao $to su venska insuficijencija, infekcija, bolesti titnjace, lipedem, edem

uslijed srcanih bolesti, solidni tumori i limfomi i uzimanje nekih lijekova (45).

Slika 2. Prikaz pacijentice s masivnim limfedemom i uzorkom poput kore narance na

desnom bedru (strelica).



Prema: Gilmore T, Fields JM. A patient with massive localized lymphedema. J Emerg
Med. 2012 Dec;43(6):e481-2. doi: 10.1016/j.jemermed.2011.06.065. Epub 2011 Nov
1. PMID: 22051842. Slika 1. Uz dopustenje Elseviera.

Medunarodno drustvo za limfologiju limfedem stupnjuje u 4 stadija ovisno o tezini

kliniCke slike i razvijenosti limfedema (45).

Stadij 0 je pretklinicki ili latentni oblik limfedema. U toj fazi bolesti ve¢ postoji poremecaj
u prometu limfe, ali edem jo$ nije vidljiv. Ovaj stadij moZe trajati mjesecima ili godinama

prije nego &to prijede u jasno vidljivi stadij limfedema kod kojega postoji oticanje (45).

Stadij | ili minimalni limfedem oznaCava pocetak nakupljanja tekucine bogate
proteinima. Pojavljuje se tjestasti edem, a prilikom poviSenja uda oteklina nestaje.

Promjena u volumenu uda je >5 - <20% (45).

Stadij Il ili umjereni limfedem predstavlja poCetak promjena okolnog tkiva u vidu
povecCanja potkoznog masnog i vezivnog tkiva. Zbog toga edem postaje netjestast
postepeno, a poviSenje uda ne uzrokuje znacajnije promjene kao u stadiju I. Promjena
u volumenu uda je 20 — 40% (45).

Stadij 111 ili teki oblik limfedema, nazvan jo$ i limfostati€na elefantijaza, je ireverzibilni
oblik. Dolazi do daljnjeg odlaganja masnog i vezivnog tkiva u okolne strukture i pojave

trofickih promjena na kozi. Volumen uda se mijenja za viSe od 40% (45).

Slika 3. Prikaz stadija limfedema klinicki i intraoperativno na limfnim zilama
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Prema: Mihara M, Hara H, Hayashi Y, Narushima M, Yamamoto T, Todokoro T, lida
T, Sawamoto N, Araki J, Kikuchi K, Murai N, Okitsu T, Kisu I, Koshima I. Pathological
steps of cancer-related lymphedema: histological changes in the collecting lymphatic
vessels after lymphadenectomy. PLoS One. 2012;7(7):e41126. doi:
10.1371/journal.pone.0041126. Epub 2012 Jul 24. Erratum in: PLoS One. 2013;8(5).
doi: 10.1371/annotation/6fff4d28-3f99-44eb-82d6-ccd885alball. PMID: 22911751,
PMCID: PMC3404077. Slika 2.

Moguce komplikacije, odnosno povezane bolesti, koje se mogu pojaviti u bolesnika s
limfedemom su brojne. Psihosocijalna stigmatizacija oko izgleda pacijenata od strane
okoline moze dovesti do psihi¢kih bolesti. Ceste su ponavljaju¢e bakterijske i gljiviéne
infekcije, kao i celulitis i limfangitis, $to dovodi do daljnjeg pogor$anja stanja. Rijetka
komplikacija do koje moze doc¢i je angiosarkom. Zbog toga je potreban oprez pri
procjeni stanja pacijenta s limfedemom i pri obradi takvih pacijenata treba razmisljati

unaprijed o navedenim komplikacijama (37, 45, 46).

2.3.Dijagnostika

Dijagnoza limfedema se prvenstveno postavlja na temelju klini€kog nalaza. Naj¢eS¢a
objektivha mjerna metoda za procjenu limfedema je mjerenje opsega uda uz granicu
od >2cm za postaviljanje dijagnoze limfedema. Test istiskivanja vode se koristi za
procjenu volumena udova kod sumnje na limfedema udova. Pritom se mjere vrijednosti
na oba uda i usporeduju, ako je limfedem jednostran. Stoga je ta pretraga pogodna
kod procjene sekundarnog limfedema nakon operativnog lije€enja. Mjerenje se moze
napraviti i prije operacije pa usporediti podatke prije i nakon zahvata. Razlika veéa od
200 mL u takvom nacinu mjerenja govori u prilog nastanka ranog postoperativhog
limfedema (40, 47). U fizikalnom pregledu donjih udova je prisutan Stemmerov znak
koji predstavlja nemogucnost podizanja koze prstima na dorzumu drugog noznog prsta
(44). Primjena algoritma St. Georgove klasifikacije za primarne limfaticne anomalije,
koje su bazirane na klinickom i molekularnom pristupu, mogu uvelike kliniCarima

pomoci pri donosenju konacne dijagnoze kod pacijenata s primarnim limfedemom (36).

Slikovne metode za prikazivanje limfnog sustava kod pacijenata s limfedemom
koristimo kako bismo potvrdili dijagnozu i ,kada je to moguce, otkrili uzrok.

Limfoscintigrafija predstavlja zlatni standard u dijagnostici i procjeni stupnja limfedema
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(48). Pretraga se u Europi izvodi pomoc¢u °°™Tc oznacenim ljudskim serumskim
albuminom (49) sa senzitivnoS$c¢u od 96% i specificnoS¢u od 100% za limfedem (50).
Fluorescencijska mikrolimfografija je starija metoda za prikazivanje limfne kapilarne
mreze, dok NIR limfografija je novija metoda koja koristi indocijanin zeleno kao kontrast
koji se ustrcava potkozno i prati pomocCu posebne infracrvene kamere. Magnetska
rezonanca (MR) osigurava dobar prikaz stanja limfnih zila, a koristi se i za
preoperacijusku procjenu kod pacijenata koji idu na mikrokirur§ke zahvate uz pogodnu
mogucnost stvaranja 3D rekonstrukcije koja moZe pomocCi operaterima (48).
Kompjuterska tomografija (CT) se takoder moze koristiti uz MR za procjenu oStecenja
okolnih struktura kod pacijenata s limfedemom. Ultrazvuk, pogotovo dupleks,
omogucavaju dobar prikaz limfnih struktura do iznad miSiéne fascije (43). Novije
slikovne metode poput primjene SkinFibroMeter-a u procjeni fibroze kod pacijenata s
limfedemom (51) ili fotoakusti¢ne limfangiografije koja daje 3D prikaz limfnih Zila (52)

uvelike ¢e pomodi pri procjeni stupnja i postavljanju dijagnoze limfedema.

Elektronske metode poput spektroskopije i analize bioelektricne impedancije te tkivne
dielektricne konstante korisne su neinvazivne metode za procjenu i poCetnih promjena
u pomaku ravnoteze i nakupljanju tekucine, stoga je moguce ranije uvidjeti da dolazi

do pojave limfedema (45, 53).

Kod sumnje na primarni limfedem potrebno je napraviti i dostupno gensko testiranje.
Uzorci koji se koriste su periferna venska krv ili biopsija koze u slu€aju da se sumnja

na spektru prekomjernog rasta povezanog s PIK3CA (32, 54).

2.4.Lije¢enje i prevencija

U pristupu lije€enja pacijenata s limfedemom koriste se konzervativne i kirurSke
metode koje se katkada i kombiniraju. Kako je limfedem kroni¢na progresivna bolest,
potrebno je $to prije u suradniji s pacijentom zapoceti sve dostupne i primjenjive metode
(55).

Konzervativho lijeCenje se ostvaruje u suradnji sa specijalistima fizikalne i
rehabilitacijske medicine. Osnova konzervativnog lije€enja limfedema je kompleksna
dekongestivna terapija, bilo da se radi o primarnom ili sekundarnom limfedemu. Ona

se bazira na pritisku, a sastoji se od Cetiri glavne komponente: ru¢na limfna drenaza,
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kompresivni zavoji, kompresivha odjeCa i kompresivni uredaji (44, 45). Najbolje
rezultate je pokazalo kombiniranje tih oblika lijec¢enja u cjeloviti program (56). Ovakav
vid terapije ima dvije faze. Prva faza je faza redukcije u kojoj se smanjuje zahvaceno
podrucje uz odgovarajucu njegu koze, a druga faza je faza odrzavanja koja zapoc€inje
odmah nakon prve faze i ima ulogu zadrzavanja stanja koje je postignuto u prvoj fazi.
Ruéna limfna drenaza se postiZze masaZzom zahvacenog dijela, a cilj joj je manualno
pokrenuti limfu prema proksimalno i smanijiti stvaranje fibroze. Elasti¢ni zavoji postoje
razliCite jaCine, odnosno razliCitog postignutog tlaka na zahvaceno podrucje, a odabir
potrebne jaCine se donosi na temelju zahvacenog mjesta i klinicke slike. Razlike
izmedu visokih radnih tlakova i niskih tlakova mirovanja u medustanichnom prostoru
koje se dogadaju ispod zavoja opona$aju crpku. Time se postize protok limfe u samo
jednom smjeru od zahvacenog mjesta. Elasticna odjec¢a postoji u raznim oblicima, kao
na primjer ¢arape, rukavi i nogavice. Primjenjuju se tijekom normalnih aktivnosti, a
korisne su i pri prevenciji. Intermitentna pneumatska kompresija je oblik strojne limfne
drenaze kod koje se napuhavanjem posebnih manzeti postize u€inak jednak ru¢noj
masazi, a postize se ucinak jednak aktivnoj misi¢noj pumpi. MiSi¢na aktivnost ima
povoljan u€inak u terapiji limfedema. Aktivacijom miSi¢a se prirodno pokrece limfna
pumpa te je pacijentima potrebno ukazati na pogodnosti koje ima usvajanje redovne
tielesne aktivnosti na njihovo stanje (43, 44). U konzervativnhe mjere takoder spada i
simptomatsko lije€enje udruZenih simptoma i komplikacija kao $to su bol, upala,
infekcije, stvaranje ulkusa i promjene noktiju (43, 44). Farmakoterapijske mogucnosti,
genska terapija, primjena hiperbari¢ne komore i laserska terapija za sada nisu do kraja
istrazene i nema jasnih rezultata o njihovoj koristi, ve¢ naprotiv, podatci su heterogeni
(43, 44).

Kirursko lije¢enje limfedema se provodi zajedno s dekongestivnim metodama ili nakon
Sto su one bile bezuspjeSne. MozZe podijeliti s obzirom na primijenjenu tehniku na
ekscizijsko, u engleskoj literaturi poznate kao i debulking metode, i mikrokirursko ili jo$
nazvane i fizioloSke metode (43, 44, 45). Ekscizijske metode se vec¢inom koriste kod
uznapredovanih stadija limfedema kada postoji velika koliCina odlozenog masnog i
vezivnog tkiva (43). U njih spadaju liposukcija ili sukcijom asistirana lipektomija i
kirurSka resekcija. Liposukcijom se uklanja viSak nakupljenog masnog tkiva i vezivnog
tkiva nastalog napredovanjem limfedema, ali i nakupljene tekucine. Ona se razlikuje

od kozmeticke liposukcije stoga se naziva cirkumferencijska liposukcija ili sukcijom

13



asistirana protein lipektomija (engl. suction-assisted protein lipectomy — SAPL). U
novije vrijeme moguce je raditi liposukciju s o€uvanjem limfnih Zila (engl. lymph vessel
sparing procedure) intraoperativnom primjenom indocijanina zeleno kao i kod
dijagnosticke primjene. Prije i nakon liposukcije potrebno je primjenjivati kompresivnu
terapiju s obzirom na to da su poslijeoperacijski rezultati kod dvojne terapije puno bolji.

Liposukcija se mozZe kombinirati i s mikrokirur§kim postupcima (44, 45, 57, 58, 59).

Ekscizijsku metodu je prvi osmislio Charles 1912. godine za limfedem noge. Ovom
metodom se uklanja na zahva¢enom podruc¢ju svo meko tkivo s kozom do duboke
fascije. Nastali defekt se prekriva vaskulariziranim presatkom, najéeSée sa suprotnog
bedra. Thompsonovom metodom, poznatom jo$ i pod nazivom procedura ukopanog
reznja (engl. buried flap procedure) se uklanja masno i vezivno tkivo, a depitelizirani

kozZni reZanj se spaja na lokalnu neurovaskularnu mrezu (44, 45, 60).

Preventivhe mjere zapocinju prepoznavanjem pacijenata pod rizikom za nastanak
limfedema. U podrucjima gdje je prisutan parazit Wuchereria bancrofti potrebna je
primjena kemoprofilakse. Kod pacijenata koji idu na operativno lije¢enje koje ukljucuje
i uklanjanje limfnih Evorova treba preferirati odstranjenje samo limfnog ¢vora €uvara, a
regionalnu disekciju raditi samo kada je dokazano Sirenje bolesti u limfne ¢&vorove.
Takve pacijente je potrebno pratiti dugoro€no s obzirom na to da do razvoja limfedema
moZze doci i godinama nakon operacije. Potrebna je i kontrola tjelesne teZine i redovita
fiziCka aktivnost s obzirom na to da je debljina predisponirajudi rizi¢ni faktor za razvoj
limfedema. Potrebno je izbjegavati bilo kakve ozljede na zahvaéenom mijestu te
takoder izbjegavati i opekline od sunca. Letenje avionom treba izbjegavati, a ako se
leti potrebno je obavezno nositi kompresivne zavoje. U mirovanju treba Sto ¢eSée drzati
zahvaceni ud na poviSenom. (44, 61, 62). Novija istrazivanja na animalnim modelima
pokazuju da bi primjena 9-cis retinoiCne kiseline intraoperativno mogla dovesti do
stvaranja nove limfne vaskulature mreze i time sprijeCiti nastanak postoperativnog
limfedema (63, 64).
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3. MIKROKIRURSKE TEHNIKE LIJECENJA LIMFEDEMA

Pocetci mikrokirur§kog lije€enja limfedema sezu od pocCetka 20. stolje¢a kada se
zapocelo s tehnikama povezivanja povrsinskih s dubinskim odvodnim sustavom limfe.
Rekonstrukciju limfne Zile venom prvi su napravili Holle i Mandl u 70-im godinama
proslog stoljeca. Acland i Smith su bili prvi koji su anastomozirali limfne zile. Prvi
uspjeSan terapijski limfo-limfni presadak napravio je Baumeister 1980. godine kod
pacijenta s jednostranim limfedemom noge. Prvi zapisi o limfo-Evornoj i limfo-venskoj
anastomozi su od Lainea i Howarda, Nielubowicza i Olszewskia, Riveroa i suradnika
te Allena and Taylora. Degni je osmislio posebnu iglu kojom se olakSalo umetanje
limfne zile u venu (44). Tehnoloski razvoj je uvelike omoguéio usavrSavanje i
osmisljavanje novih mikrokirurskih tehnika. MikrokirurSke tehnike imaju prednost
spram ostalih kirurskih tehnika kod pacijenata kod kojih se kirursko lije€enje zapocinje
u pocetnim stadijima, stadijima | I, kada jo$ nije doSlo do znacajnog odlaganja masnog
i vezivnog tkiva s obzirom na to da je cilj ovih operacija ponovna uspostava hormalnog
limfnog toka (44, 45, 65).

Indikacije za kirursko lijec¢enje su nemogucnost suzbijanja simptoma konzervativnim
metodama, ponavljaju¢e epizode limfangitisa, teSko ljeciva bol, smanjenje funkcije
zahvacenog dijela tijela, nezadovoljstvo pacijenta u€incima konzervativne terapije i

Zelja za operativnim lijeCenjem (66).

Osnovne vrste postupaka koje koristimo u mikrokirurSkom lije€enju limfedema su
tehnike premostenja i tehnike transfera limfnog Cvora. Prije se koristila i tehnika
umetanja reznja, ali danas je ona postala zastarjela metoda koja se sve rjede koristi u

lije€enju limfedema (65).

Prije operativhog zahvata potrebno je procijeniti stanje donorskog mjesta za Zeljenu
proceduru kako bismo izbjegli razvoj sekundarnog limfedema na donorskom mjestu
nakon operacije. Potrebno je dobro odrediti i primateljsko mjesto kako bi doslo do
zeljene revaskularizacije. Pri toj procjeni se mozemo sluziti limfoscintigrafijom,
magnetskom rezonancom ili kompjuteriziranom tomografijom kako bismo saznali

stanje u protoku i gradi samih limfnih zila (44, 65).
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3.1.Limfno premostenje

U ovu grupu spadaju tehnike limfo-limfno premostenje (engl. Lymphatic-Lymphatic
Bypass — LVLB), limfo-vensko premostenje i limfo-venska anastomoza (engl.

Lymphovenous Anastomosis — LVA).

Limfo-limfno premostenje izvodi se uzimanjem zdrave limfne zile na donorskom mjestu
i premjeStanjem na primaju¢e mjesto. Pritom se napravi anastomoza limfnih Zila s
presatkom na proksimalnom i distalnom dijelu. Umjesto limfne Zile, kao presadak moze
se koristi i vena. Baumeister i Suida su koristili limfni presadak s medijalne strane
natkoljenice kako bi premostili nefunkcionalne Zile nadlaktice. Presadena limfna Zila je
bila zakopana u tunelu potkoznog tkiva izmedu ramena i nadlaktice. Campisi i suradnici
su koristili limfo-vensko-limfno premostenje, gdje je venski presadak umetnut izmedu
dva limfna kraja i premo$c¢uje ih. Takva metoda spada u direktne rekonstrukcijske
postupke. Umjesto limfnog presatka koristili su venski koji je bio anastomoziran s
distalnim limfnim Zilama koje su bile zaSivene u nju i proksimalno za proksimalne limfne
zile. U nekim slu€ajevima se radi viSestruko premostenje koje ima bolji terapijski ishod
(65, 67, 68).

Limfo-vensko premostenje i anastomoza su metode spajanja limfnog sustava na
venski prije negoli on prirodno dode do njega putem limfnog voda. Limfne Zile se
spajaju na vene ili venule u blizini. Moguce kombinacije spoja izmedu limfnih zila i vene
su: side-to-end, end-to-side, side-to-side koje spadaju u tehnike premostenja dok end-
to-end tehniku nazivamo anastomozom. Kod anastomoze je pogodno raditi spoj na
potkozne venule koje su promjera manjeg od 0,5 mm zato §to je tlak u njima maniji
nego u ve¢im venama pa je i maniji venski povrat krvi kroz anastomozu u limfnu Zzilu,
zbog Cega pacijenti s venskom insuficijencijom nisu kandidati za ovu operaciju. Kod
operacija na nogama se rez radi kod utoka safenske vene u femoralnu kako bi se
pronasla limfna vaskulatura, a kada se disecira i izoliraju zeljena vena i limfne zZile se
napravi anastomoza. Kod operacija na rukama se radi pristup na zapescu ili laktu.
Limfne Zile se spajaju na srednju kubitalnu, bazilicnu ili brahijalnu venu. Procjenu
limfne vaskulature moguce je napraviti snimanjem s indocijaninom zelenim. NajCe$c¢e
se primjenjuje tehnika spajanja end-to-end ili side-to-end uz iglu od 50 ym pod
kontrolom mikroskopa. Moguce je na istom operacijskom mjestu napraviti viSe
anastomoza Sto poboljSava dugoro¢ni ishod same operacije, pogotovo ako se naprave
anastomoze s povrsinskom i dubinskom limfatichom vaskulaturom (44, 45, 65, 69).
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Postoperacijski se preporuCuje primjena vazodilatatora, prostaciklina, i primjena
kompresivnih zavoja. Ovom metodom se moze uspjesno lijeciti limfedem gornjeg i
donjeg uda, ali i skrotuma i trupa, a ima slu€ajeva u kojima je uspjeSno koristena za
lijeCenje limfedema lica. Nakon oporavka od Cetiri tiedna nakon operativhog zahvata
potrebno je zapoceti ponovno s konzervativhom terapijom koju je moguce postepeno
ukidati ovisno o efikasnosti terapije, odnosno klini¢koj slici (65). Ovom metodom se
dugoro€no uveliko poboljSava stanje pacijenata i kod veéine pacijenata dolazi do
dugorocCne regresije stvaranja limfedema koja moze biti i trajna. Ova metoda je sigurna
s obzirom na to da do sada nisu prijavljene teze komplikacije nakon operativhog

zahvata kod pacijenata (70).

Slika 4. Intraoperacijski prikaz limfo-venske anastomoze prikazane strelicama.
Vidljiva je anastomoza proksimalnog dijela limfne Zile za jednu granu vene, a

distalnog za drugu ganu.

Prema: Cheng MH, Chang DW, Patel KM. Principles and practice of lymphedema
surgery: Microsurgical Procedures: Lymphovenous Anastomosis Techniques. 2. izd.
St. Louis, Missouri: Elsevier Health Sciences; 2022. Slika 20.9., uz dopustenje

Elseviera
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3.2. Transfer vaskulariziranog limfnog €vora

Nazvana joS i transplantacija vaskulariziranog limfnog €vora (engl. Vascularized
Lymph Node Transplantation — VLNT) je najnovija metoda u lijeCenju limfedema. Ova
metoda predstavlja transfer limfnog ¢vora s nezahvacenog podruc€ja zajedno s
njegovom vaskularnom opskrbom na mjesto prethodno otklonjenih limfnih &vorova.
Ova metoda mozZe imati ulogu lije€enja ili prevencije nastanka limfedema nakon
uklanjanja limfnih vorova uslijed operacije karcinoma (45). Vjeruje se da transferirani
limfni Cvor ima pogodan ucinak apsorpcijom stvorene tekucCine, ali i na stvaranje novih
limfnih Zila §to rezultira pobolj§anom limfnom cirkulacijom (71). Prvi put na ljudima ova

operacija je napravljena 1982. od strane Clodius-a i suradnika (72).

Odabir donorskog mjesta limfnog €vora treba odabrati prema procjeni sposobnosti
kirurga, oCekivanjima pacijenta, dostupnosti donorskog mjesta i procjene mogucih
komplikacija i saniranja istih ako se dogode. Primaju¢e mjesto moze biti proksimalno,
distalno ili na oba mjesta od nefunkcionalnog dijela. Limfni &vorovi koji se mogu uzeti
su: preponski, torakalni , submentalni i supraklavikularni Evorovi. Naj¢esc¢e se uzimaju
preponski limfni ¢vorovi. Prilikom uzimanja limfnih ¢vorova potrebno je voditi racuna o
vaskularnoj opskrbi kako bi se uzela kvalitetna peteljka za spajanje na donorsko
mjesto, te da se ne osteti vaskularna opskrba okolnog tkiva i velike krvne Zile u blizini.
Primajué¢a mjesta na gornjem udu su najéeSce ruc¢ni zglob, lakat i aksila, a na donjem
udu su glezanj i prepona. Cesto je na primajuéem mijestu prisutno oZiljkasto tkivo s
obzirom na to da je vecini ovih operacija prethodila operacija odstranjenja limfnih
¢vorova, pogotovo u aksili i preponi, uslijed zlocudnih procesa. Takvo vezivno tkivo
mozZe obavijati Zivce i primajuce Zile stoga ga je potrebno ukloniti prije transfera ¢vora
kako bi se pripremilo odgovarajuce mjesto za leziste ¢vora. Kao donorsko mjesto za
limfne ¢vorove moze se Koristiti mezenterij jejunuma koji se sastoji od brojnih limfnih
¢vorova te su pogodni jer se na jednoj vaskularnoj peteljci moze uzeti visSe ¢vorova.
Komplikacije na donorskom mjestu su minimalne, uklju€ujuci i razvoj sekundarnog
limfedema (65, 73).

Prvi podatci o ishodima operacija su pozitivni te pokazuju da se ovom metodom moze

uveliko smanijiti limfedem. Indikacije za ovu metodu nisu joS jasno postavljene. Neki

kliniCari zagovaraju kriterije koji ukljuCuju stadij Il prema Medunarodnom drustvu za

limfologiju, ponavljajuce celulitise uz trenutno odsutni, nedjelotvornost konzervativnih

metoda u proteklih Sest mjeseci i nemogucnost revaskularizacije limfo-venskom
18



anastomozom. Primjena transfera limfnog ¢€vora i revaskularizacija pomodéu limfo-
venske anastomoze simultano moZze poboljsati izglede za izljeCenjem s obzirom na to
da te dvije metode imaju razli¢ite mehanizme djelovanja na primaju¢e mjesto (65, 73).
Transfer vaskulariziranog limfnog ¢vora se moze izvesti s operacijom dojke i njezinom
rekonstrukcijom s reznjem perforatora donje epigastricne arterije (engl. deep inferior

epigastric artery perforator — DIEP) te se tako u jednoj operaciji rijeSe dvije bolesti (74)

U literaturi je prikazano nekoliko slu¢ajeva u kojima je doSlo do pojave sekundarnog
limfedema na donorskom mjestu nakon operacije. Takoder, ako dode do pretjeranog
stvaranja oziljkastog tkiva na mjestu operacije moze se povecati venski odljev. Stoga
je potrebno iskustvo i poznavanje tehnike od strane kirurga $to se pokazalo kao glavni
Cimbenik kod ishoda operacija (45, 65, 73).

Slika 5. Transfer vaskulariziranoga limfnog ¢vora iz prepone u ru¢ni zglob.

A-donorsko mjesto u preponi, B-priprema primajuc¢eg mjesta, C-pronalazenje
peteljke, D-incizija doniraju¢eg reznja, E-potpuna izolacija peteljike, F-arterijska
anastomoza, G-venska anastomoza, H-1,5 spojnica (engl. coupler)

Prema: Cheng MH, Chang DW, Patel KM. Principles and practice of lymphedema
surgery: Microsurgical Procedures: Lymphovenous Anastomosis Techniques. 2. izd.
St. Louis, Missouri: Elsevier Health Sciences; 2022. Slika 13.7, uz dopustenje

Elseviera
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3.3. Trenutaéna limfna rekonstrukcija

U engleskoj literaturi poznata i pod pojmom Lymphatic Microsurgical Preventative
Healing Approach (LYMPHA). Prvi puta je spominju 2009. godine Boccardo i suradnici.
Oznacava istovremenu operaciju tumora uz limfadenektomiju nakon koje odmah se
radi rekonstrukcija presjecenih limfnih vodova (65). S obzirom na to da se radi u istom
aktu kao i onkoloSka operacija, prije mogucnosti za razvoj sekundarnog limfedema,

predstavlja preventivhu metodu (75).

NajCesCe se primjenjuje u onkoloskom lijeCenje karcinoma dojke. Pritom se u istoj
operaciji odstranjuje tumor i ucini limfadenektomija aksile. Zatim se na mjestu
odstranjenih limfnih ¢vorova izoliraju presje¢ene limfne Zile koje se anastomoziraju s

venama u blizini, odnosno napravi se limfo-venska anastomoza (75).

Ova metoda je primjenjiva i kod karcinoma vulve i melanoma na trupu, ali i kod
ginekoloskih i uroloskih tumora kod kojih se radi resekcija preponskih i zdjeli¢nih limfnih

¢vorova (65).

Metoda se pokazala sigurnom, izvodljivom i korisnom za preveniranje nastanka
sekundarnog limfedema nakon operativhog lijeCenja s limfadenektomijom i daje
obecavajuce rezultate za buducénost Sire primjene ove metode. Poveéava kvalitetu
zivota bolesnica i smanjuje troSkove zdravstva s obzirom da ne dolazi do brojnih
onesposobljenosti i komplikacija do kojih dolazi razvojem limfedema (65, 75). Kod
pacijentica koje su podvrgnute ovakvoj operaciji se limfedem razvio u njih samo 4%,
dok kod onih koje su lijeCene samo onkoloskom kirurgijom uz odstranjenje sentinel
limfnog €vora, u njih 6 — 13%, a kod onih kod kojih je u€injena resekcija limfnih Evorova

aksile limfedem se razvio u njih 13 — 65% (76).
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4. ZAKLJUCAK

lako je poznat od vremena AntiCke Grcke, limfni sustav je dugo vremena bio
neistrazen. Tek zadnjih stotinjak godina su se pocCela dogadati vaznija istrazivanja i
shvacanje njegove grade i funkcioniranja. U danaSnje vrijeme limfni sustav se
povezuje s brojnim bolestima kao Sto su glaukom i sr€ani udar. Daljnja istrazivanja u
buducnosti ¢e dati odgovor o stvarnoj ulozi limfnog sustava u tim, ali i mnogim drugim

bolestima.

Limfedem, iako je klasificiran kao bolest, mnogi lijecnici smatraju samo simptomom.
Takvo shvacanje limfedema ima za posljedicu kasno prepoznavanje i lijeCenje
limfedema S$to dovodi do tezih komplikacija koje nosi kroni¢ni limfedem. Jedan od
glavnih uzroka takve prakse je i nedovoljna edukacija i manjak kadra educiranog za
rad s pacijentima koji boluju od limfedema. Osim zdravstvenog kadra, za poboljSanje
stanja zasluzni su i sami pacijenti. Potrebno je pacijentima ukazati kako promjena stila
Zivota, kontrola teZine i redovita tjelesna aktivhost imaju pogodan utjecaj na
sprjeCavanje razvoja simptoma limfedema. Medutim, odluka o tome je na samim

pacijentima i njihovoj odlu€¢nosti da sami preuzmu odgovornost za svoje zdravlje.

U lije€enju limfedema sve aktualnije postaje kombinacija mikrokirur§kih tehnika uz
ranije poznate konzervativhe metode. Mikrokirurgija predstavlja noviji segment u
sklopu plasticno — rekonstruktivne kirurgije koja se krenula razvijati tek polovicom 20-
og stolje¢a, a svoj puni procvat je dozivjela zadnjih nekoliko desetljeca. To je bilo
moguce razvojem tehnologije bez koje nema mikrokirurgije. Mikroskopi velike
razluc€ivosti, dovoljno sitni instrumenti i materijali omogudili su velik napredak u
mikrokirurskim tehnikama i proSirenje opsega operacija, tako da danas vec¢ poc€injemo
govoriti i o supermikrokirurgiji kao novom entitetu u svijetu rekonstruktivne kirurgije.
lako su tek u zaCetcima, ove metode daju dobre rezultate i povoljniji ishod u lije€enju
pacijenata s limfedemom negoli je to bilo ranije kada su se primjenjivale samo
konzervativne metode. Rezultati postaju jos bolji kada se kombinira s konzervativnim
nacinom lijeCenja. Takoder, nisu do sada zabiljezene vec¢e komplikacije ili posljedice
Sto dodatno ohrabruje u primjeni mikrokirurskih tehnika. Mana ovih metoda je skupoca
instrumenata i materijala ¢ime ove metode postaju teSko dostupne u velikom broju

zemalja, ve¢ ostaju rezervirane samo za bogatije zemlje.
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ZIVOTOPIS

Roden sam u Zagrebu gdje sam i zavr§io OS Gustava Krkleca u Travnom. Nakon
zavrSene osnovne Skole upisujem Zdravstveno uciliSte u Zagrebu, smjer Zdravstveno
— laboratorijski tehni€ar gdje sam maturirao s temom: ,Tumorski markeri“. Zatim
odlazim na pripravnicki staz u Medicinsko — biokemijski laboratorij Skof u DZ Siget, a
nakon polozenog Drzavnog ispita dobivam odobrenje za samostalni rad u navedenom
zanimanju. Nakon polozenog Drzavnog ispita upisujem Medicinski fakultet Sveucilista

u Zagrebu.

Ve¢ od prve godine sam priklju€en Studentskoj sekciji za kirurgiju zbog svog interesa
za kirurgiju. Od 4. godine sam bio ¢lan vodstva Sekcije, a na 6. godini sam obna$ao

duznost predsjednika Sekcije. Na 6. godini bio sam demonstrator na kolegiju Kirurgija.

Osim struénog dijela sekcija, bio sam ¢lan Plivacke sekcije i predstavljao Fakultet na

natjecanjima s obzirom da sam trenirao plivanje.

Od jezika aktivno se sluzim engleskim jezikom, a sluzim se osnovama francuskog

jezika.
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