ONKOLOGIJA / $ola: melanom

leto XVII / §t. 2 / december 2013

Limfedem pri bolnikih z melanomom

Tanja Planinsek Rutigaj

Povzetek

Po zdravljenju malignomov je eden izmed najpogostejsih za-
pletov pojav sekundarnega limfedema. Pogostnost pojavljanja
je odvisna od mesta rakavega obolenja in terapevtskih ukre-
pov. Pojavlja se pri eni tretjini vseh rakavih obolenj, ali zaradi
samega obolenja oziroma razrasta metastaz, ki moti odtok
limfne tekocine, ali zaradi limfadenektomije, ter operativne
odstranitve primarnega tumorja, kjer operacija poskoduje
limfne poti, ali kot posledica fibrozno spremenjenega tkiva po
radioterapiji, kjer je prav tako moten limfni odtok. Pojavnost
limfedema pri zdravljenju melanoma je pogosta, vendar pri
nas Se vedno neprepoznana. Nezdravljen limfedem pogosto
vodi v ponovitve erizipelov in v enormno povecanje doloce-
nega predela telesa. Zato sta izredno pomembna preventiva
in hitro prepoznavanje limfedema z napotitvijo na ustrezno
zdravljenje. Da bi preprecili zapoznelo diagnozo in zdravlje-
nje limfedema po zdravljenju raka ter posledicne zaplete,
mora zdravnik v casu spremljanja bolnika aktivno iskati znake
in simptome limfedema ter bolnike s tezavami takoj zdraviti
ali napotiti. Se pomembneje pa je, da bolnik ze ob zdravlje-
nju osnovne bolezni dobi ustrezne informacije o moznosti
nastanka lifedema ter sam zazna ze zgodnje otekanje in na
to opozori svojega terapevta, ki nato bolnika napoti na ¢im
prejsnje ustrezno zdravljenje limfedema. Zdravljenje se sestoji
iz faze dekongestije, kjer z razlicnimi metodami, najpogosteje
kompresijsko terapijo s kratkoelasti¢nimi povoji, evakuiramo
edem. Tej fazi sledi vzdrzevalna faza, kjer z medicinskimi
kompresijskimi pripomocki vzdrzujemo needematozno
stanje.

Uvod

Limfedem je akumulacija vode, elektrolitov in proteinov v
medceliénem prostoru. Je rezultat dinamicne in/ali mehanic-
ne motnje v limfnem sistemu. To ima za posledico napredu-
joCe otekanje prizadetega dela telesa. Limfedem je vedno
kronicna in progresivna bolezen. Zaradi nezadostne limfne
drenaze prihaja do razrascanja fibroblastov, propadanja ela-
sticnih vlaken, skleroze subkutanega tkiva ter fibroze limfnega
zilja, kar $e poslabsa drenazo limfe. Tako se vzpostavi zacaran
krog. Limfedem bistveno spremeni kakovost zZivljenja, zato je
¢imprejsnja postavitev pravilne diagnozo potrebna za izbiro
hitrega in primernega zdravljenja. S tem preprec¢imo kompli-
kacije, kot so ponavljajoci se erizipeli in mikoze, papiloma-
toza, limforeja, erozije in razjede, ter izgubo funkcije dela
telesa, ali celo napredovanije limfedema v maligno obliko (1).

Sekundarni limfedem je mnogo pogostejsi od primarnega

in nastane kot posledica poskodbe limfnih poti ali bezgavk
sekundarno zaradi drugih vzrokov. Poskodba limfnega sistema
je lahko posledica infekcij, operacij, obsevalne terapije s
posledi¢no fibrozo, zabrazgotinjenja tkiv ali tumorskih ras¢

oz. njihovih metastaz, ki povzrocajo obstrukcijo v limfnih
poteh. Operacije in radioterapija pri melanomu so eden
najpogostejsih vzrokov sekundarnih limfedemov. Zaradi
povecane stopnje prezivetja po terapiji raka narasca tudi
incidenca limfedemov.

Pogostnost limfedemov pri bolnikih z melanomom

Sekundarni limfedem roke po odstranitvi melanoma na roki
ali trupu in odstranitvi varovalnih bezgavk, ter radioterapiji, je
pogost, zal pa za Slovenijo ni podatka o Stevilu teh bolnikov.
Prav tako nimamo podatka, koliko je bolnikov s sekundar-
nim limfedemom nog kot posledica operacij melanomov z
odstranitvijo varovalnih bezgavk in/ali radioterapije (2).

Glede na podatke iz literature je incidenca limfedema pri
bolnikih z melanomom do 44 %. V Sloveniji je le pri 2,8 %
bolnikih z melanomom, med leti 2002 in 2007, limfedem
prepoznan in ustrezno zdravljen, ¢e primerjamo podatke o
bolnikih z melanomom iz Registra raka Republike Slovenije
in napotenih bolnikih na zdravljenje v edino Ambulanto za
limfedeme v Sloveniji na Dermatoveneroloski kliniki, UKC
Ljubljana (Tabela 1) (3).

Tabela 1. Stevilo napotenih bolnikov z limfedemom po melanomu,
med leti 2002 in 2007

Leto

Melanom
2002 | 2003 | 2004 | 2005 | 2006 | 2007

Totalna incidenca
melanoma po podatkih | 148 | 202 | 210 | 226 | 395 | 437
Registra raka RS

Pricakovano stevilo
bolnikov z limfedemom
po melanomu glede na
podatke iz literature

65 88 92 99 | 173 | 192

Stevilo napotenih
bolnikov z limfedemom | 2 3 2 3 4 6
po melanomu

Klini¢na slika

Limfedem razdelimo v stadije glede na pojavljanje edema (4):

- stadij 0: latentno oziroma subklini¢no stanje, kjer se edem
pojavi Sele ob »sprozilnem« dejavniku, kot je pik insekta,
vedji telesni napor, poskodbe ali operativni posegi, vnetja in
gretje uda, kljub motenemu limfnemu transportu. Otekanje
je reverzibilno in Sele ob dodatni preobremenitvi limfnega
obtoka preide v nasledniji stadij.

- stadij I: edem je »reverzibilen«, mehak. Cez no¢ splahni,
Cez dan pa le ob uporabi kompresije. Koza je gladka, z drob-
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nimi vdolbinicami. Stadij I lahko perzistira vec let, nezdravljen
pa se slej kot prej razvije v kronicni, Il stadij.

- stadij I: edem perzistira kljub elevaciji uda in je v zgodnji
fazi Se vtisljiv, kasneje pa nevtisljiv, elasti¢en. Koza je tr3a,
fibroticna.

- stadij IlI: imenujemo ga tudi elefantiaza. Edem je enormen.
Na kozi so prisotne troficne spremembe (fibroza, hiperkera-
toze, papilomatoza, hiperpigmentacije, limforeja, ulceracije).
Povecana je nagnjenost k bakterijskim in glivicnim infekci-
jam. Stanje se le deloma lahko izboljsa ob pravilno izbrani
terapiji. Obcasno pride do napredovanja limfedema v visoko
maligno obliko limfangiosarcoma.

Bolecine so lahko prisotne v vseh stadijih. Nastanejo zaradi
raztezanja mehkih tkiv, lahko pa so posledica infekcije,
tromboze, poskodb Zzivcev ali rekurence tumorija (5).

DIAGNOSTIKA:

Za izbiro pravilne terapije je zelo pomembna postavitev
pravilne diagnoze limfedema. Diagnostika limfedemov v
najvedji meri temelji na anamnezi in oceni klini¢nih znakov
ter izkljucitvi drugih vzrokov.

Anamneza: zanima nas: trajanje in predhodne terapije
edema, bolecine, utrujenost, parestezije, motnje v gibanju
edematoznega uda; anamnesti¢ni podatki o otekanju uda po
sprozilnih dejavnikih; pojavnost edemov v druzini; podatki o
tumorjih in njihovi terapiji, postoperativne infekcije; poskod-
be, operativni posegi, infekcije (s poudarkom na erizipelu),
kroni¢no vensko popuscanije s prebolelo VT; malabsorbcijski
sindrom, bolezni s¢itnice, kardialne bolezni in povisan krvni
pritisk, revmatoidni artritis, predhodna debelost in lipedemi,
cerebrovaskularne bolezni, PAOB, sladkorna bolezen; podatki
o medikamentozni terapiji in alergijah; poklic in hobiji. Vsi

ti podatki nam omogocajo izkljuciti vzroke drugih otekanj
okon¢in (1, 6).

Klinicni pregled: pogledamo kozne spremembe (suha,
lusceca koza, fibroza, papilomatoza, hiperkeratoze, hiperpi-
gmentacije, limforeja, ulceracije) na edematoznem podrocju,
vkljucno s prisotnostjo celulitisa; ocenimo edem (mehak/

trd; elasti¢en/neelasticen oziroma vtisljiv/nevtisljiv; primer-
jalno merjenje obsegov na ve¢ mestih (v gleznju: 5 cm nad
spodnjim robom medialnega maleola, 10 cm pod spodnjim
robom in 10 cm nad zgornjim robom patele) (tabela 2,
tabela 3). Spremembe v obsegu uda, merjenega pred in po
operativnem postopku, za vec kot 10 % nakazujejo razvoj
limfedema; opravimo Stemmerjev znak (SZ) (zaradi podko-
Zne skleroze nastane plato ali vdolbina na hrbtis¢u drugega
(tabela 4) noznega prsta, ko kozo stisnemo z anatomsko
pinceto; pozitiven SZ je takrat, ko koze ne moremo nagubati,
negativen ob nagubanju koZze); tipamo periferne bezgavke;
ocenimo gibljivost edematozne okoncine; prisotnost pulzov,
varic; pregledamo stopala in interdigitalne prostore, vras¢anje
nohtov (1, 6).

Poleg lokalizacije edema nam tudi njegovo ¢asovno pojavlja-
nje deloma pojasni vzrok za njegov nastanek (tabela 3) (1, 6).

Tabela 2. Lokalizacija in vzrok edema

AKUTNI UNILATERALNI
EDEM:

venska tromboza (VT),
erizipel,

pooperativno otekanje
okoncine, potravmatski
akutni edem,

ruptura poplitealne ciste,
maligni sekundarni

AKUTNI BILATERALNI EDEM
(redko):

obojestranska VT,

difuzni idiopatski cikli¢ni edemi.

enostranska kroni¢na
bolezen ven, potromboti¢ni
sindrom (PTS),

sekundarni limfedem,

Zilne malformacije.

limfedem.
KRONICNI UNILATERALNI | KRONICNI BILATERALNI EDEM:
EDEM: obojestranska kroni¢na bolezen

ven,
edem kot posledica staze,
idiopatski edem,

primarni limfedem,

lipedem,

sistemski edemi (kardialni,
endokrini, hipoalbuminemicni,
povzroceni z zdravili,
hipokaliemicni, nefrotski,
posledica motenj v delovanju jeter,
malnutricija),

Zilne malformacije.

Tabela 3. Dnevno pojavijanje edema

Edem zjutraj ni prisoten.

Kroni¢na bolezen ven,
edem kot posledica staze -
zastoja,

limfedemi I. stopnje,
fizioloski edemi.

Edem je prisoten Ze zjutraj.

Lipedem,

VT in PTS (edem se lahko Se
stopnjuje ¢ez dan),
sistemski edemi,

limfedem II. in lll. stopnje.

Tabela 4. Stadiji limfedema
5 STEMMERJEV ZNAK
STADIJ | KLINICNA SLIKA (nagubanje koze na
bazi Il. noZnega prsta)
0 LaFentm (klini¢ni znaki niso Negativen
prisotni)
Mehak, vtisljiv; ob elevaciji ]
| o s Negativen
okoncine izgine, ni fibroze
Na zacetku vtisljiv; pozneje
Il elasticen; ob elevaciji okoncine Pozitiven
ne izgine; zacetna fibroza
Trd, enormen; fibroza in skleroza
Il | koze in podkozja, limforeja, Pozitiven
ulceracije, papilomatoza

Kadar kljub skrbni anamnezi in klinicnem pregledu, posebno
v zacetnih stadijih limfedema, ne dobimo dokonéne potrditve
diagnoze, so potrebne dodatne preiskave, ki pokazejo na
spremenjeno funkcijo limfnega sistema ali kazejo na diferen-
cialno diagnozo.

Laboratorijski testi: dolocamo vrednosti elektrolitoy, jetrnih
testov, ledvi¢nih retentov, proteinogram, $citni¢nih hormonoy,
tumorskih markerjev; potrebno je dolocanje vnetnih parame-
trov ob sumu na dodatno infekcijo. To vse so dodatni testi,

ki nam predvsem pomagajo izkljuciti druge mozne etioloske
dejavnike, kot vzroke otekanja.
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Preiskovalne metode: izotopska limfoscintigrafija (zlati
standard za postavitev diagnoze limfedema); MR (redkeje);
CT (redkeje); UZ abdomna; Rtg edematozne okoncine;
histoloska preiskava koze; biopsija bezgavk. Te preiskave za
pojasnitev edema pri bolnikih po onkoloskih posegih opra-
vljamo le redko. Pogosteje pri bolnikih naredimo Duplex UZ
za izkljucitev venskega vzroka nastanka edema. Za merjenje
volumna uda so priro¢ne metode z izpodrivom vode, kom-
pleksnejsa in mnogo drazja pa je metoda merjenja volumna s
perimetrom. Tudi bioimpedanca da koristne podatke o intra-
in ekstracelularni tekocini (1, 6).

Cimprejénja postavitev diagnoze je pomembna za pravilno
in ¢im prejsnjo izbiro terapije, ki mora biti pri limfedemu
kompleksna in stalna, saj se s tem bistveno izboljsa kakovost
zivljenja bolnikov ter prepreci pojav zapletov.

Zdravljenje

Nezdravljen ali nepravilno oziroma nezadostno zdravljen
limfedem je progresiven in pogosto vodi v komplikacije.
Cilji zdravljenja so:

redukcija obstojecega edema;

preprecevanje poglabljanja edema;

preprecevanje infekcij;

psiholoska podpora bolniku;

seznanjanje bolnika z vzroki, potekom bolezni in
moznimi nacini zdravljenja ter vkljucevanje bolnika in
svojcev v aktivno zdravljenje.

uhwh =

Zdravljenje razdelimo na:
1. Kompletna dekongestivna faza, ki zajema kompresijsko
terapijo, ro¢ne limfne drenaze, skrb za nego koze in
primerno vadbo. Kompresijsko zdravljenje izvajamo

s sistemom kratkoelasti¢nih lepljivih, nelepljivih ali
samosprijemljivih povojev. Povoje names¢amo za teden
dni od baze prstov do koraka oziroma pazduhe, lahko
pa tudi na trup. Nacin namesc¢anja povojev je specificen.
Zaradi tega in zaradi visje cene teh povojev se tovrstno
zdravljenje izvaja le v specializirani ambulanti, z izkuse-
nimi terapevti (1, 7).

Vzdrzevalna faza. Ko edeme izplavimo, je nujno
vzdrzevalno zdravljenje z medicinskimi kompresijskimi
pripomocki po meri, katerih mo¢ kompresije, material,
vrsto tkanja in viSino pripomocka doloci specialist, Sele
po koncani prvi fazi zdravljenja. Strokovna napaka je, ce
to prepustimo prodajalcem v trgovinah z medicinskimi
pripomocki. Izmero velikosti pripomocka naredi uspo-
sobljena oseba z medicinskim znanjem in poznavanjem
kompresijskih pripomockov (tabela 5) (8). Pri izbiri kom-
presijske terapije moramo upostevati kontraindikacije.

Absolutna kontraindikacija za kompresijo je maligni, hitro na-
predujoci, bole¢ limfedem, ki nastane zaradi nenadne zapore
limfnih poti s tumorsko ras¢o (primarno ali metastazami).

Koza bolnikov z limfedemi je suha in lus¢eca (posebno pod
medicinskimi kompresijskimi pripomocki), zato je potrebna
vsakodnevna nega koze. Bolniku svetujemo tudi redno
vadbo, saj je ob tem terapija s kratkoelasti¢nimi povoji se
ucinkovitejsa, no3nja medicinskih kompresijskih pripomockov
pa znosnejsa.

Tabela 5. Kompresijske nogavice/rokavi pri bolnikih z limfedemom

Stadij limfedema noge | Moc¢ kompresijskih nogavic

Stadij 0 Preventivne

Stadij | Kompresijski razred Il

Stadij Il Kompresijski razred [1I-1V

Stadij IlI Kompresijski razred [I-1V (krozno/

plosko tkane, odvisno od stanja)

Stadij limfedema roke Mo¢ kompresijskih rokavov

Stadij O preventivne - prehodno

Stadij | Kompresijski razred |

Stadij Il Kompresijski razred |l

Stadij Il Kompresijski razred Il (krozno/plosko
tkane, odvisno od stanja)

Zakljucek

Stopnja in Cas prezivetja po zdravljenju melanomov je visja
kot pred leti, zato je v porastu tudi incidenca limfedemov.
Konzervativno zdravljenje limfedema se pri onkoloskih
bolnikih ne razlikuje od zdravljenja limfedemov drugih
etiologij. Za boljso kakovost bolnikovega Zivljenja je potrebno
¢imprejsnje prepoznavanje in pravilno, zadostno zdravljenje
limfedema.
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