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Apstrakt

Uvod. Kongenitalne crevne limfangiektazije su oboljenje iz
grupe enteropatija sa gubitkom proteina. Karakterisu se
prosirenjem limfnih sudova u zidu i mezenterijumu tankog
creva. Klini¢ki se manifestuju malapsorpcijom, malnutrici-
jom, steatorejom, edemima i izlivima. Terapija ukljucuje di-
jetu 1 primenu lekova. Prikaz bolesnika. Muskarac, star 19
godina, primljen je zbog oticanja trbuha, proliva, malaksalo-
sti 1 zamaranja. Fizikalni pregled ukazao je na zastoj u rastu i
razvoju, ascites i limfedem leve podlaktice i $ake. Laborato-
rijske analize pokazale su hiposideremijsku anemiju, limfo-
peniju, malapsorpciju, pozitivan zapaljenski sindrom i uri-
narnu infekciju. Dijagnostickim procedurama dokazano je
prisustvo limfangiektazija u celom tankom crevu. Bolesnik
je lecen dijetom, somatotropinom i suportivhom terapijom.
Primenjena terapija dovela je do znacajnog klinickog i labo-
ratotijskog poboljsanja. Zakljucak. Kongenitalne limfangi-
ektazije su retko oboljenje koje se, uglavnom, dijagnostikuju
u decijem uzrastu. One mogu biti uzrok brojnih komplika-
cija koje se sprecavaju ranom dijagnostikom i primenom
adekvatnog lecenja.

Kljuéne reci:
crevo, tanko, bolesti; limfangiektazija, intestinalna;
anomalije; dijagnoza, diferencijalna; leCenje lekovima.

Abstract

Background. Congenital intestinal lymphangiectasia is a dis-
ease which leads to protein losing enteropathy. Tortous, di-
lated lymphatic vessels in the intestinal wall and mesenterium
are typical features of the disease. Clinical manifestations in-
clude malabsorption, diarrhea, steatorrhea, edema and effu-
sions. Specific diet and medication are required for disease
control. Case report. A 19-year old male patient was hospi-
talized due to diarrhea, abdominal swelling, weariness and fa-
tigue. Physical examination revealed growth impairment, as-
cites, and lymphedema of the right hand and forearm. Labo-
ratory assessment indicated iron deficiency anaemia, lympho-
penia, malabsorption, inflammatory syndrome, and urinary
infection. Enteroscopy and video capsule endoscopy demon-
strated dilated lymphatic vessels in the small intestine. The di-
agnosis was confirmed by intestinal biopsy. The patient was
put on high-protein diet containing medium-chain fatty acids,
somatotropin and suportive therapy. Conclusion. Congenital
intestinal lymphangiectasia is a rare disease, usually diagnosed
in childhood. Eatly recognition of the disease and adequate
treatment can prevent development of various complications.

Key words:
ileal diseases; lymphangiectasis, intestinal; congenital
abnormalities; diagnosis, differential; drug therapy.

Uvod

Intestinalne limfangiektazije (IL) su retko oboljenje
koje su prvi opisali Waldmann i sar. ' 1961. godine. Karakte-
riSu se dilatacijom limfnih sudova u zidu i mezenterijumu
tankog creva i sledstvenim gubitkom proteina, lipida i limfo-
cita 2. U odnosu na etiologiju mogu biti primarne i sekundar-
ne. Primarne su kongenitalne, dok se sekundarne javljaju kao
posledica opstrukcije limfotoka, usled nekog drugog obolje-
nja (konstriktivni perikarditis, retroperitonealni tumori, hro-
ni¢ni pankreatitis, tuberkuloza i sl) > *. Dijagnoza se postav-
lja na osnovu klinicke slike enteropatije sa gubitkom proteina

i karakteristiénog endoskopskog i patohistoloskog nalaza. U
terapiji se primenjuju dijeta siromasna mastima, uz unos tri-
glicerida srednje teskog lanca, (medium chain triglicerides —
MCT) oktreotid, antiplazminska i suportivna terapija.

Prikaz bolesnika

Bolesnik, star 19 godina, primljen je na bolni¢ko lece-
nje zbog oticanja trbuha, otoka leve $ake i podlaktice, stolice
koja je na masnu hranu postajala tecna i svetlija, malaksalosti
i lakog zamaranja. Imao je tegobe ve¢ 16 godina, ali su se
intenzivirale mesec dana pre prijema. Inace, bolesnik se od
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tre¢e godine Zivota lecio od kongenitalnih limfangiektazija i
otoka leve podlaktice i Sake. Lecen je dijetom koju je nere-
dovno primenjivao, diureticima, evakuacionim punkcijama i
povremeno kortikosteroidima. U vise navrata bio je hospita-
lizovan zbog pogorSanja osnovne bolesti. U li¢noj anamnezi
naveo je operaciju ingvinalne hernije u 8. godini. Negirao je
bolesti od znacaja za hereditet. Na fizikalnom pregledu kon-
statovan je niski rast, pothranjenost (visina 155 cm, telesna
masa 47,2 kg), i zapremina testisa 8—10 mL, bledilo koze,
redukovana aksilarna i pubi¢na kosmatost. Fizikalni nalaz na
plué¢ima ukazao je na perkutornu tmulost i oslabljen disajni
Sum pri bazama, bilateralno. Abdomen je bio sa jasnim zna-
cima slobodne te¢nosti u trbusnoj duplji, a jetra i slezina ne-
dostupne palpaciji. Ustanovljen je limfedem leve Sake i po-
dlaktice. Laboratorijski je ustanovljen pozitivan zapaljenski
sindrom, hipohromna mikrocitna anemija, limfopenija, trom-
bocitoza, hipoproteinemija, hipoalbuminemija i povisena ak-
tivnost alkalne fosfataze u serumu. Elektroforezom proteina
seruma detektovana je snizena albuminska i povisene al i a2
globulinske frakcije. Urinokulturom izolovane su Klebsiella i
Enterobacter spp. Stolica je bila pozitivna na svarena misic-
na vlakna, masti i skrob. Nalaz krvi na mikrofilarije bio je
negativan. Ultrasonografski verifikovana je velika koli¢ina
slobodne te¢nosti u trbuhu, uz normalan nalaz na parenhi-
matoznim organima. Paracentezom dobijen je hilozan ascites
sa proteinima 17 g/L, albuminima 9 g/L, (serum-ascites al-
buminski gradijent 11), holesterolom < 1,16 mmol/L i trigli-
ceridima 2,85 mmol/L. Enteroskopijom u duodenumu i na
eksplorisanom delu jejunuma, uoéene su belicaste limfangie-
ktazije koje su bioptirane. Endoskopska video kapsula uka-
zala je na prisustvo limfangiektazija u ¢itavom tankom crevu
(slika 1), a na nekoliko mesta uoc€ene su nekrvareée angio-
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SI. 1 — Endoskopska video kapsula prikazuje difuzne
limfangiektazije tankog creva

displazije (slika 2). Patohistoloski je potvrdena dijagnoza
limfagiektazija. Detektovana je izrazena i iregularna dilata-
cija limfatika, kao i skracenje i distorzija vilusa i redukcija
kripti (slika 3). Kolonoskopski, u cekumu, ascendensu i tran-
sverzumu videne su manje limfangiektazije, kao i loptasta
prominencija, promera oko 2 cm, glatke, intaktne povrsine,
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SIL 2 — Endoskopska video kapsula prikazuje nekrvareéu
angiodisplaziju tankog creva i difuzne limfangiektazije

SL 3 — Patohistoloski nalaz ukazuje na izraZzenu i iregu-

larnu dilataciju limfatika, skracenje i distorziju vilusa i
redukciju kripti

~ -

mekse konzistencije u transverzalnom kolonu, koja nije bi-
optirana (slika 4). Multislajsni skener abdomena ukazao je na
tumorsku formaciju u desnom delu transverzuma, promera
18,8 x 19,2 mm, koja je Sirokom bazom bila vezana za zid,
hipervaskularizovana, zadrzavala je kontrast u odgodenim
skenovima, a odgovarala je limfangiomu (slika 5). Vijuge
tankog creva bile su znacajno zadebljalog zida (10 mm), sa
prisutnim jezercima kontrasta u odloZzenoj fazi koji su odgo-
varali depoima limfe. Zbog zastoja u rastu i hipogonadizma
uradene su hormonske analize koje su bile u referentnom op-
segu, izuzev snizenog IGF-1 (Insulin-like Growth Factor-1)
— 79 ng/mL i IGF-BP3 (Insulin-like Growth Factor Binding
Protein 3) — 2 540 ng/mL. Testosteron bio je na donjoj gra-
nici referentnog intervala. Uporedni snimak obe Sake ukazao
je na nezatvorene epifizne pukotine uz levi karpus koji je bio
neformiran. KoStana zrelost bila je ispod Zivotnog doba. Na-
laz ciljane radiografije turskog sedla bio je uredan. Bolesnik
je lecen dijetom siroma$nom mastima, sa unosom MCT i
proteina (1,5 g/kg). Ordinirani su diuretici, antibiotici (cipro-
floksacin), uradene su evakuacione abdominalne punkcije.
IzvrSena je supstitucija hormonom rasta (somatotropin) u do-
zi od 0,8 mg/dan sc. Supstituisani su liposolubilni vitamini,
gvozde i1 albumini. Na kontrolnom pregledu, nakon Sest me-



Strana 272

VOJNOSANITETSKI PREGLED

Volumen 68, Broj 3

Sl. 4 — Kolonoskopski prikazana loptasta su-bmukozna
lezija (limfangiom) u transverzalnom kolonu

: by
o

SI. 5 — Multislajsni skener abdomena ukazuje na
limfangiom u transverzumu, promera 18,8 x 19,2 mm,
koji je Sirokom bazom vezan za zid, hipervaskularizovan

i zadrZava kontrast i u odgodenim skenovima

seci bolesnik se subjektivno bolje osecao, porastao je ukupno
6 cm, korigovane su mu anemija, hipoproteinemija i hipoal-
buminemija, redukovan ascites, ali je limfedem leve ruke i
dalje perzistirao.

Diskusija

Kongenitalne IL su retko, urodeno oboljenje kod koga
je prisutna dilatacija limfnih sudova tankog creva. Dilatacija
limfatika moze biti lokalizovana na laminu propriju ili za-
hvatiti submukozu, subserozu i mezenterijum tankog creva.
Kod generalizovanih oblika zahvaéeni su svi slojevi . U od-
nosu na distribuciju mogu biti: segmentalne, multifokalne i
difuzne. Kod naseg bolesnika uocen je kongenitalni, difuzni
tip limfangiektazija. Prevalencija kongenitalnih IL je nepoz-
nata. Podjednako zahvata muskarce i Zene. Najcesce se dija-
gnostikuje kod dece, pre trece godine Zivota, ali su opisani
sluajevi i kod mladih odraslih osoba °. Etiologija kongeni-
talnih IL je nepoznata. Pretpostavlja se da je uzrok mutacija
gena involviranih u limfangiogenezu: PROX1 (prospero-
related homeobox-transcriptional factor) i VEGFR3 (vas-

cular endothelial growth factor receptor 3) . Zbog gubitka
albumina i smanjenja onkotskog pritiska, u klini¢koj slici
dominiraju umereni ili izrazeni edemi, koji su najcesce loka-
lizovani na donjim ekstremitetima, kao i hilozni izlivi (asci-
tes, pleuralne efuzije i dr). Sa IL su udruzeni i limfedemi koji
mogu zahvatiti donje i gornje ekstremitete >. Kod naseg bole-
snika bio je prisutan refrakteran limfedem leve podlaktice i
Sake od rane mladosti. Vecina bolesnika ima srednje teske
prolive, steatoreju i druge znakove malapsorptivnog sindro-
ma. Kod obolele dece javlja se zastoj u rastu. Laboratorijski
su prisutni hipoproteinemija, hipoalbuminemija, hipogama-
globulinemija i limfopenija. Pored poviSene koncentracije
masti u stolici, poviSen je i klirens alfa-1 antitripsina u 24-
asovnoj stolici *. Enteroskopija sa patohistoloskom anali-
zom uzoraka tankog creva predstavlja 'zlatni standard' za di-
jagnostiku crevnih limfangiektazija. Makroskopski se dete-
ktuju belicasta zamucenja sluznice sa elevacijom submukoze
i prosijavanjem dilatiranih limfnih kanaliéa * . Histoloski
se vidi dilatacija limfnih prostora mukoze i submukoze. Slu-
znica tankog creva moze se vizualizovati i video kapsulom
1913 'Kod naseg bolesnika dijagnoza je potvrdena enterosko-
pijom i biopsijom tankog creva, a difuzni karakter promena
potvrden je video kapsulom. Kolonoskopija ima znacaja u
otkrivanju prate¢ih promena (limfangiomi kolona) ili uzroka
sekundarnih limfangiektazija (Kronova bolest, Wippleova
bolest, tuberkuloza creva, sklerodermija creva i dr) *. Lim-
fangiografija, ultrasonografija i kompjuterizovana tomogra-
fija (KT) imaju veliki znacaj u otkrivanju uzroka sekundar-
nih limfangiektazija, kao i u otkrivanju komplikacija.

U terapiji je najznacajnije pridrzavanje odgovarajuceg
dijetetskog rezima koji se sastoji u restrikciji unosa masti,
umesto kojih je dozvoljeno unosenje MCT "' Za razliku
od dugolancanih triglicerida, MCT se direktno apsorbuju u
portni sistem, te zaobilaze limfati¢ni sistem i time sprecavaju
rupturu limfnih kapilara. U vise studija opisano je smanjenje
intestinalnog gubitka albumina, pod uticajem oktreotida, kao
splanhi¢nog vazokonstriktora '""*. Kod nageg bolesnika pri-
mena oktreotida nije dolazila u obzir, u ovoj fazi lecenja,
zbog zastoja u rastu. Planirano je da se nakon zatvaranja epi-
fiznih pukotina na supstituciju somatotropinom, izvrsi sup-
stitucija testosteronom, a tek potom terapija oktreotidom.
Inace, nas bolesnik je dobro podneo terapiju somatotropi-
nom, nije bilo nikakvih neZeljenih efekata. Antiplazminska
terapija, primenom traneksamicne kiseline, smanjuje fibri-
nolizu i permeabilnost limfatika za proteine kod intestinalnih
i torakalnih limfagiektazija *°. Kod sekundarnih IL prime-
njuje se operativno ili medikamentno leCenje osnovnog uz-
roka. Supstitucija rastvorima albumina, liposolubilnim vita-
minima i preparatima kalcijuma jeste vazna, narocito u tezim
slucajevima '*.

Tako je kod prikazanog bolesnika bolest dijagnostiko-
vana u detinjstvu, ovo predstvalja klinicki znacajan prikaz.
Iako zakasnela, adekvatna terapija dovela je kako do pobolj-
Sanja opSteg stanja, tako i, makar delimi¢nog, reSavanja oz-
biljnih komplikacija (zastoj u rastu i razvoju). Takode, od
znacaja je i rezultat eksploracije celog digestivnog tubusa,
kojim je verifikovana difuzna distribucija promena koja se u
toj meri retko srece.
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Zakljudak

Kongenitalne limfangiektazije su retko oboljenje koje
uglavnom, dijagnostikuju u decijem uzrastu. One mogu
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