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REPUBBLICA ITALIANA

Regime Siciliana
UASSESSORE REGIONALE PER LA SALUTE

DIPARTIMENTO PER LA PIANIFICAZIONE STRATEGICA

Racapimemfa Intesa rm il Gavamo, la Regiani a la Province autaname di Tranta c Balzrma sul
dacumenta recante “Linea dz‘ indirizzo su linfedema ad altrcpatalagia correlate al sistama
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‘ linfatica”

lo Statuto della Regione Siciliana;
la Legge 23 dicembre 1978, 11. 833 istitutiva del Servizio Sanitario Nazionale;
Part. 5 bis de1D Lgs 30.12.1992 n. 502 e successive modifiche e integrazioni;
il Decreto Legislative 28 agosto 1997, n. 281 che, al1’a:rt. 4 affida alla Conferenza
Stato-Regiani il cornpito di promuovere e sancire accordi trail Governo, le Regioni
e 1e Province autonome, al fine di coordinare Fesercizio delle rispettive competeme
e svolgere attivita di interesse comune; '
la Legge Regionale 15 maggio 2000, n. 10;
la Legge Regionale 14 aprile 2009, n. 5;
il Piano Regionale della Salute 2011-2013;
il Decreto Legge 13 setternbre 2012, convertito con la legge 8 novembre 2012, n. 189
recante: <<Disposizioni urgenti per promuovere lo sviluppo del Paese rnediante un piu
alto livello di tutela _del1a salute.>>;
la Legge Regiona1e_'12 agosto 2014, art. 68, cornma 4 inerente Pobbligo di
pubblicazione dei decreti assessoriali sul site internet della Regione Siciliana;
l’Intesa Stato-Regioni del 10 luglio 2014 recante “I1 nucvo Patto per Ia Salute 2014-
2016”;
il Decreto Ministeriale 2 aprile 2015, n. 70 recante “Regolarnento recante
definizione deg1i' standard qualitativi, S1;I‘1.11.1ZL1I'Ei.11, tecnologici e quantitativi relativi
a1l‘assistenza ospedaliera”;
1’Intesa Stato—Regioni del 15 settembre 2016 recante “Linee di indirizzo su
linfedema ed altre patologie correlate al sisterna linfatico” (Rep. Atti 11. 159/CSR);
il D.P.C.M. 12 gennaio 2017 recante “Definizione e aggiornarnento dei livelli
essenziali di assistenza, di cui al1’art. 1, connna 7, del decreto legislative
30.12.1992, n. 502; '
il D.A. n. 22 c1ell’11 gennaio 2019 recante “Adeguamento della Rete Ospedaliera al
D.M. 2 aprile 2015, n. 70”;
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Ritenuto di dover recepire l"Intesa State-Regieni del 15 setternbre 2016 sopra citata;
Ritenuta altresi, con successive provvedimento, provvedere all’individuazione dei Centri cli

riferimcnte seconde il modello Hub & Spoke al fine di garantire percorsi
terapeutico-assistenziali apprepriati in funzione degli stati clinici della malattia;

DECRETA

Art. 1 .
Per le finalita esposte in premesse e recepita l’Intesa tra il Governo, le Regieni e le Province
autenome di Trento e Bolzano sul documento “Linea di indirizzo su linfedema ed altre patolegie
correlate al sistema linfatiee” allegate al presente decreto, facendene parte integrante.

Art. 2

Con successive provvedimento saranno individuati i Centri di Riferimento seeondo il modelle Hub
& Spoke al fine di garantire percersi terapeutice-assistenziali appropriati in fimzione degli stati
clinici della malattia

Il presente provvedimente sara trasmesso alla Gazzetta Uffieiale della Regione Siciliana per
Pintegale pubblicazione e al Responsabile del proeedimento cli pubblicazione dei centenuti sul site
istituzionale ai fini dell’assolvin1ente dell’ebbligo di pubblicazione on line.

Palermo, 11 2,0/0?/2o|q
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Aceerde, ai sensi del|’artieele 4 del cleerete legislative 28 ageste 1997, n. 281, tra le State, le
Regieni e le Province euteneme di Trente e Belzene sul documents recante “Linea cii indirizze su
linfedema ed altre patelegie correlate al sistema linfatiee".
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LA CONFERENZA PERMANENTE PER I RAPPORT! TRA LO STATO, LE REGIONI E LE
PROVINCE AUTONOME DI TRENTO E BOLZANO

Nelle edierne seduta del 15 setternbre 2016:

VISTO il cleerete legislative 28 ageste 1997, n. 281, che all'artieele 4 afflcla a questa Cenferenza il
eempite di premuevere e saneire accerdi tra il Geverne, le Regieni e le Province auteneme in
attuaziene del principie di leale eellaberaziene, al fine di ceerciinare Fesercizie delle rispettive
cempetenze e svelgere attivita eli interesse eemune;

VISTO il decrete legislative 30 dieembre 1992, n. 502, e successive rnedificazieni, che stabilisce
ehe siane realizzati pregremmi a ferte integraziene tra assistenza espedaliera e territeriale,
sanitaria e seeiale, con partieelare riferirnente alressistenza per petelegie creniche di lunga durata
e recidivanti;

VISTO il Patte per la salute 2014-2016, apprevate sen lntesa sancita in quests Cenferenza il 10
luglie 2014 (Rep. atti r1. BZICSR);

VISTA Ia nets del 12 luglie 2016, cen la quale il Ministere delle salute he trasmesse le schema di
accerde in epigrafe;

VISTA la neta del 14 luglic 2016, can la quale l’Ufficie di Segreteria cli questa Cenferenza ha
dirernate la suddetta prepesta alle Regieni e Province autenome di Trente e Belzane can
eentestuale cenveeaziene cli una riuniene tecniea, nel eerse delle quale i rappresentanti del
Ministere hanne cendivise aleune esservazieni formulate clalle Regieni; _

VISTA la neta del 30 ageste 2016, con la quale l'Uffieie di Segreteria di questa Cenferenza ha
diramate la versiene definitive del clecurnente alle Regieni e Province autenerne cli Trente e
Belzane een riehiesta di assense tecnice;

ACQUISITO nel eerse de|I’eclierna seduta Fassense del Geverne, delle Regieni e delle Province
autoneme sulle prepeste in esame;
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SANCISCE ACCDRDO

tra il Geverne, le Regieni e le Prevince auteneme di Trente e Belzane
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PREMESSO CHE

il decrete legislative 30 dicembre 1992, n. 502, e successive medificazieni, atferrna il
riepette del principle di apprepriatezza e prevede Finclividuaziene di percersi diagnestici
terapeutlci e linee guida, nenché stabilisce Fadezione in via erclinaria del metede delle
verifica e della revisiene della qualita e quantita delle prestazieni al cui sviluppe devene
rieultare funzienali i medelli organizzativi ed iflussi infermativi dei seggetti eregatcrl;

il cleerete del Presidente della Repubbliea 14 gennaic 1997, recante “Apprevaziene de||‘atte
di indirizze e ceerdinamente alle regieni e province auteneme di Trente e di Belzarle, in
rnateria di requisiti strutturali, tecnelegici ed erganizzativi rninimi per Fesereizie delle attivita
sanitarie da parte delle strutture pubbliche e private", definisce le attivita di valutaziene e
miglioramente della qualita in termini metedelegici e prevede tra i requisiti generali richiesti
alle strutture pubbliche e private che le stesse siano datate di un irlsierne di attivita e
procedure relative alla gestione, valutaziene e miglieramente delta qualita;

il decrete del Presidente del Cerlsiglie dei Ministri 29 nevembre 2001, recante “Definiziene
dei Iivelli essenziali di assistenza”, pubblicate sulla Gazzette Ufficiale 6 febbraie 2002, n.
33, inclica la necessita di individuare percersi diagnesticdterapeutiei sia peril livelle di cure
espedaliera, sia per quelle ambulateriale;

presse Ia Direziene generale della pregramrnaziene sanitaria del Ministere della salute e
stata istituita een decrete del Ministre, in data 26 febbraie 2006, una Cemmissiene alle
scope di elaberare un docurnente di indirizzo per il miglierarnento delfappropriatezza, della
qualita, della sicurezza dei pazienti affetti da linfederna e altre patelegle correlate al sisterna
linfatice, in censideraziene della peculiarita della situaziene sanitaria in cui versane i
pazienti atfetti cla patelegia linfedematesa ed alla variabilita assistenziale evidenziatasi a
Iivelle nazionale; . _

in centinuita con i laveri della suddetta Cemrnissiene a state predette un dacumente di
indirizze che ccstituisce allegato tecnice al presente accerde;

CONSIDERATO CHE
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interni determinande quedri pit) o mono seven‘ di disabi‘ir'ta”, che si instaura nelrerganisme a l
cause di una parziale incapacita di trasperte linfatice;

- il linfederna si ciistingue in primario, legato a incomplete sviiuppo del sistema vascolare e
secendario, che rappresenta |’esito di una “ablazione ehirurgica" del sistema linfatico o la l
conseguenza di " una “distruzione terapeutica“. come nel case di linfedema de|l‘arto
superiors secendario a trattamento per carcinoma mammarie o a lnfedema secondario ad
altre neeplasie (me-lanomi, neeplasie di utero, prostate, intestine, ecc);

- a livelle nazienale, il numero cemplessive di pazienti oncologici viventi, affetti da linfedemi |
secondari (nel vari stadi clinici) e di circa 200.000, mentre a eli circa 150.000 il numero di
pazienti atfetti da linfedemi primari;

SI CONVIENE

di apprevare il eleeurnento recante “Linea di indirizzo su Iinfedema ed altre patologie correlate al
sistema linfatico" che, allegato al presents atte, All. sub A, no costituisce parte integrante, ferma
restando Fautonomla delle Regieni nella definizione dei regirni assistenziali pic appropriati per
singoli casl.
All’attuazione del presente Accorde si provvede nei limiti delle risorse umane, strumentali e
finanziarie clisponibili a legislazlone vigente e comunque senza nuovi o maggieri eneri _a carico
della flnanza pubblrca. ..
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1. Premessa

ll lintedenta a una patologia crenica degenerative e progressive che si in sllaura nell’organisrno a
cause di una perziele incapacita di trasporto linfatico. -

Dal punte di vista eziologico, si distinguono Linfedemi prirnari e secenderi. I primeri, lcgati a un
incomplete sviluppo del sistema vascolare linfatico, vengono a lore volte suddivisi in familieri,
speredici e sindrornici. l familiari (circa il 3%) sono quelle tonne in cui compaieno piu casi clinici
nell‘albero genealogies; in particelare, a questi fanno riferimento le S. di Meige ed il ‘Linfedoma
distichiasi‘.

l linfederni primari sporadici (92-93% dei primari) sono quelli in cui non vienc riscentreto alcun
altre case elinico nella tamiglia. l linfcdemi sindrornici (3-4%) sane le terms in cui il Linfcderne si
essecie ad altre manifestazionl cliniche che caratterizzane la sindreme stessa; tra qucste, di particelere
rilicvo risultane: la S. di Prader Willi (obesite, miereaeria e dismetabolismi), la Perks Meffucci Weber
(Angiomatesi diffuse), la Klippel Trenaunay (fistele artere-venose multiple), la Henekern (ehile terace,
chile peritoneo, lieve ipocvolutismo), la Proteus (dismerfie del volto e del torace), la Ghorarn Stout
(linfangiodisplasic tronculari ed extratrenculari con lecalizzazieni connettivali ed ossee), la Emberger
talera associate a leucemia nell‘eta evolutive).

1 linfedemi secondari rapprescntano licsito di una ‘ablaziene chirurgica’ del sisteme linfatico e la
censeguenza di una “distruzionc radioterapice”. 1

Sia nel case di linfedcmi primari che seeondari, la ridette capacita di trasperte delle linfe determine
un ristagne piu o mono precoce c rilevante di 'sostanz.e proteiehe negli spezi interstiziali che, oltre a
prevecere ritenzione dei fluidi a livello tissutalc, inducone, a lore velte, una stirnolazienc dei
fibroblasti a produrre fibre cc-llegene, ingenerande ulteriore scleresi tissutale, con progressive
coinvelgirnente delle strutture vescolari, articolari, rnuscolari, e nervose loco-regionali.
In tal sense e utile ripertare la definizione dl linfedema sccondo la Societa lnternazionale di Linfelogia,
“melanin cronies ad ingrrn/ascents aha non: coinvolge solterrte i res.‘-;'r.rti ceranai e sorrocerenei me
arrche i mzvsceli, la essa, i nervi, Ze erricelazieni a gli ergeni irrremi deierminrmde qeedri piir 0 mane
severi di disrrbilirizi ".

L’Organizzaziene Mondiale delle Sanita he stirnate liincidenza del linfcdema nel mondo pari a
300 rnilieni di cesi (I) dei quali quasi la meta c di origins prirnaria, ceratterizzati de una base cengenita
1infitngioadenedisplesiea; 70 milioni di cesi, particelarmente prcsenti nellc arec tropicali e subtropicali
(Indie, Brasile, Sud-Africa), sono di origins parassiteria, legati seprattutte e intiesteziene da Fileria
Bancrefii e 60 milioni di casi sono pest-ehirurgici, sccondari seprattutte al trettamento del carcinoma
mammarie. lnfine, 20 milieni di cesi di linfcdema, censeguenti a problemi funzienali di sovraccarice
del circole linfatico, cestituiscono gli esiti di flebetrembosi prefenda dell'erte inferiore e delle c.d.
sindrome di Mayall, da iperstomia artero-venesa per iperlinfogenesi eon, (2,3,4).

Ncl nostro paesc, alcuni -studi epidemiolegici henna evidenziete che 1 linfcdcmi secondari,
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celpita corrisponde alla Ill-IV decade di vita (l,5,6). Uincidsnza dslla lintangitc, piu o mene
clinicamente manifests, some cemplicanza delle linfestasi, s melto elevate (circa il 60% dei casi
pressnta una pesitivita del fcnernsne nella propria anamnesi), a tal punte da richisdere un trattamsnte
antibiotics protratto, sia a scope terapsutice she profilattice.

Une studio italiano ettettuato su circa 200 donnc affetts da linfsdsma dell'arto superiors
secondario a tratternente per carcinoma mammarie ha svidenziete la comparse del -Iinfcdsma nel 20-
25% delle dorms sotteposts a mastectemia e quedrantectomia can Iinfoadsnsctemie ascsllare,
percentuale che aurnente decisamente (35%) quando Pintsrvsnto e associate a radioterapia; teli dati
concerdano eon quelli delle lstteratura internezionals (7,8,9).
Cermier ha stimate chs, tra ls varic forms sscendaris, il Linfsdsma post-rnastsctomia e senza dubbio
quslle con maggior incidsnze (10), intatti da una mstanalisi effettuata su un elevate numero di casi s
consiclerande ls tipologis di tumori con maggior incidcnza nella popelazienc, ha evidenziate come
l‘ incidenze media del Linfsdsma post-rnastscternia si attesti intents al 15%.

Ogni arms In ltalia vsngene sttsttuati circa 45.000 intsrventi di quadrantsctemia e mastseternia
per K mammarie, psrtanto, a veresimils stimars annualrnsnts circa 9.000 nuevi linfsdemi sscendari
clsll’arto superiors (nsi vari stadi clinici); censidsrande che la sepravvivenza media nsl K delle
mammslla a di circa I0 anni, s pesslbils stimarc chs i linfsdcmi dell’arto superiors secondari a l<.
mammarie in pazienti vivsnti sieno circa 90.000.

ll Linfsderna secenclario al carcinoma mammarie corrisponds al 30% circa delle varle forms di
linfsdema sscendario. Nelle altre forms (mslanomi, neoplesie di utere, prostate, intestine stc.) la
sepravvivsnza media e inferiers ai 6 anni. Ne derive she, a livello nazionalc, 11 numsro complessive dei
pazienti oncelegiei viventi, affetti da linfsdsmi secondari (nsi vari stedi clinici) e di circa 200.000.
Censiderate, infins, she i linfsdemi primari sone circa il 42% del numero totals, il lero numsro
cernplsssivo (nsi vari stadi clinici) a stimabils in circa 150.000 eesi (con sepravvivcnza media, dall’eta
media di insorgsnza, di circa 20 anni).

Questi dati, chs svidsnziano l'slsvata ineidenza del lintedsma sscondarie, _ dimostrano
1'1l"l"lp{)l‘1flI1ZH delle prsvenzione dslla patolegia linfostatica, sia in termini di diagnesi prccocc che di
trattamsnto tsmpsstive, in censiderazione non solo dei pssanti risvelti psicelogici s sociali s
dsll'invalidita fisica eorrslati a tale patelegie, ma anchs delle possibilita di gravi e frequcnti
cornplicanzs linfangitichs e delle seppur rare insorgenza di lintiangiesarsema su un linfsdsrna
sscendario. (l,2,3,l 1,12).

Dal punto di vista del trattamento del lintcdema, s opportune sottelinsars chs, nenostantc
esistane vari apprecci terapeutici a tale patolegia: fisice/riabilitative, farmacelegico e, in aleuni casi,
chirurgico, ls numerose evidenze oggi dispenibili individuano nel trattamente fisice/riabilitative la
rnedalita piu appropriate per raggiungere i migliori risuitati in termini di cfficacia clinica s per il
mantsnimsnte nel tempo di tali risultati, neriché per la prevenziene delle naturals progressions dslla
malattia. ljapproccio fisico/riabilitative psrmstts, ineltre, di svitars cesti aggiuntivi cerrslati alle
complicanzs che richisdeno on ambients medicofchirurgice, del tutto svitebils attravsrso la cerrstte
gsstions delle malattia e delle sua evoluzions. P
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l.’elsvata incidenza del Linfedema e soprattutto la possibilita di prevsnire talc patelogie
rendono indiffsribils la nscessita cli definite alcuni criteri chs censsntane di assicurarc una assistsnza
edsguata s qualificata sul tsrritorio, attualmsnte frarnrnsntarie, spesso insufficisnte, in mode cla
garentirs pienarnsnte il trattamente dei Iinfsdsmi, sia in termine dl prcvsnzions prirnaria e ssoondaria
chs di diagnesi e cure. In tal mode e possibils ridurrs la “migraziens saniteria“, fenomeno chs inside
negativamentc sia sul patients chs sulla collsttivita, oltre chs sui costi delle sanita, soprattutto a livslle
rsgionals.

Accads spssso, infatti, chs, a prsscindsrc da trattamsnli ultraspscialistici cssguiti in poehi csntri
a livslle nazienals, il paziente si rivelga per il trattamento delle patelegia linfedemetesa al di fueri dsila
propria regions, se non addirittura all’sstsre, con cesti s disagi essolutarnsnts svitabili nella ntaggior
parts dei casi. In tal sense a opportune tenor conte chs l'sntrata in vigorc, a partirs del 5 aprils 2014,
del Decrste Legislative n. 38 del 4 marzo 2014, perrnetts ai cittadini di ottensrs assistenza sanitaria in
altri passi dsll‘Uniens Europsa, cosi come di sceglisrs ll profsssionista sanitario a cui rivolgcrsi s la
struttura sanitaria dove curersi nonchs ricevere un rirnberso delle spsss sestsnuts per ls curs ricsvuts e
i ferrnaci o dispositivi medial acquistati, ricomprssi nci LEA.

La sfida e dunqus quslla di offrire, nel nostro passe, un livsllo cli assistsnza elevate c di quaiita
a tutti i pazienti e per tutts ls patologis, valorizzando conterrlporansamentc ls eccsllsnze presenti nel
nostro sisterna sanitario in mode da. ssssrs competitivi nelle scenario sanitarie surepse ed attrarre i
cittadini dcgli altri Stati rnsmbri, con una non trescurabils rieaduta positive dal punto di vista
economics.

Per garantirs un’assistsnza adsguata c di qualita ai pazienti con patelegia linfedematosa o con
patolegie correlate al sistsma linfatice, e necessario, in prime lnege, favorite la cestituzione, a livslle
rcgionale, di reti integrate tra centri di rifsrimsnte per Ia patologia linfedernatesa, espsdali, arnbuletori
tsrritoriali, lebereteri diegnestici s, nel centernpo, promuevers la cestituzione di percersi diagnostics-
tsrapsutici assistsnziali (PDTA) ben dsfiniti. In tal sense, il dscrste 2 aprils 2015, n. 70: Regelorrienio
recante dcfiniziene degli sroodord qooiitotivi, srrtrrrtrroli, tecrtelogici e quonrirorivi ralorivi
olliossistanzo ospcdoliero, nel comma l dell‘Allegato I (Premessa, ebiettivi ed arnbiti cli applicaziens)
sottolinee chs [.....] I ’e.speeIoZe ossicoro lo gestiorte del percerse diogrtostice tsropeuiiee (PD?) del
preblarrro dieicri di cui .si_fo corice, sio oil ‘interns del presidio chs oil ’inrerrro delle rate o.r_pedoliero,
ojjfiriehé pesto esters ossictrroro, orieha irr fess .w.rcces.<:ivo ollo prime occatroziene, I ellocozione dei
pozicrzri pra.s.~rr.i i praridi chs dispengorio di or: Iivelle orgorrizzorive ceerarrrc con to compla.s.siro
o.rsi.s'renziole dei coco do rrotrore. L"o.spea1oie inregro lo propriofitriziena cor: gli o1!ri.vcrviz'r' rerrirerioli
otirovarse fodoziene eralirzorio dz‘ lines guide per lo gestiorre integrate dei PDT per la potologie
complesse ed o ltrrrge icrmirtafj

Una corrctta. gsstione e successive prssa in cerice del paziente, richisds, altrssi, chs la rnalattia,
in quanto tale, abbia un trattamsnte omogsneo sul territorio nazienals; attualmsnte, infatti, esistono
sccessive difformita, chs hanno ricaduts negative sul trattamsnto dslla patolegia linfedsrnetesa.

A tal riguarde, si sottolinea chs, sebbens i Linfsclemi prirnari siano censidsrati e lrattati dalla
Comunita so-isntifica some una patolegia rara, nel nostre passe qucste riconoscirnento non a state
ancera formaliazato s i l..inl’edemi primari non rientreno attualmentc nell’slsnco delle Malatt:_ij_g.$%
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ohe, seoondo Fallegato al deoreto ministeriale 279/2001 (Regolamento di istituzione clella rete
nazionale delle malatiie rare e di esenzione dalla partecipazione al costo delle relative prestazioni
sanitarie) usutiuisc-ono di attivita, servizi e prestazioni gratuite. In alcune regioni e stato disposto ohe il
paaiente affetto da iinfederna primario usufruisea, in regime extra LEA, cleli"esen;rione per Ie
prestazioni di assistenza sanitaria necessarie alla diagnosi, alla oura ed alla prevenzione di uiteriori
aggravamenti ciella malattia. Con Vaggiornamento dei Livelli essenziali di assistenza e la modifica
dell’eler|oo delle malattie rare, in corso di approvazione, Fesenzione dai tioket verra estesa alle
prestazioni neoessarie per il trattamento del Linfedema primario. l

Anche rispetto alle terapie fisiohe riabilitative non at in Italia una uniformita cli trattamento;
infatti, in aloune realta regionali queste vengono fornite gratuitamente nelle forme seoondarie di
linfedemi eonseguenti a neoplasie (oodioe 048) e tramite pagamento del ticket nelle forme primarie, in
altre, Fassistenza e riservata solo ad alcune forrne aeconclarie e solo nelfimmediato periodo post-aouto,
ma non per i linfedemi primari.

Rimane irrisolto, anohe nei oasi assistiti, il problema deila fornitura degli indumenti eiastioi
definitivi, anoora oggi esclusi dai -LEA ma di prossimo inserimento.
Alla luce di tutto err». appare opportuno dettare Linee di indirizzo ohe — nell’individuare i punti
essenziaii clella patologia Iinfedematosa, pongono Paocento su taluni interventi assistenziali cli tipo
preventivo, diagnostioo e di trattamento utiii a1 fine di garantire la qualita di vita dei pazienti affetti.

2. Definizione della diagnosi di linfedema, requisiti per il riconoscimento e “setting
assistenziali” '

L’O.M.S., nell‘Internationai Classification of Diseases inquadra le diverse forrne di Liniederna
nei oorrispondenti ooclioi del rromenolatore (457.0: linfedema postmasteetornia, 457.1: altri linfedemi e
457.2: Iinfarrgite).

I1 iinfedema primario e secondario presenta delle oaratteristiohe anamnestiohe, oliniehe ed
obiettive be-11 speoifiohe, tliffioiimente eonfondibili; tuttavia in alcuni oasi e possibile inoorrere
neIl’errore diagnostico; come nelle forme miste di fleboiinfedema in cui Ia iinfostasi si assoc-ia ad
irnportante patoiogia venosa, nelle forme associate a Lipedema (12, 16, I7, I8, 19, 20, 21) e nelle
forme di edema iatrogeno da farmaei, da ineongruo uso di protesi od oltesi.

Si racoomancla, pertanto, ohe, sia le Forrne prirnarie ohe seoondarie di Linfedema vengano
riconosciute sulla base degli aspetti olinici associati al|’esame linfosointigrafieo (gold-standard
diagnostioo seoondo le linee guida internazionali) etitettuato e oertifioato da uno speeiaiista di
rieonosciuta esperienza ohe oomprovi il clifetto di progressione e della eapacita di trasporto del sistema
linfatieo della regione anatornioa interessata (22,23,24,25,26,27,28). Si eonsiglia, inoltre, ohe per ie
forme primarie si proeeda ai|’effettuazione cli un test genetioo, come ulteriore dato testimoniaie. Per
realizzare una reale “prevenzione primaria”, e auspicabile ohe nelle forme primarie la linfoscintigrafia,
venga eseguita dai consanguinei del paziente.
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Nelle forme secondarie sub-cliniche (linfadeneetomia alla radioe dell’a:to C011 possibilita di
sviluppo della malattia) e ugualmente raooornandata Peseouzione dell’esame da parte del paziente a
scopo preventivo.

E’ opportuno, inoltre, ohe, in tutti i easi in oui e neoessario proeedere ad una diagnosi
differenziale tra patologia linfedematosa e venosa (eatrombosi venosa versus patologia linfedernatosa),
si prooeda ad on eeodoppler ohe risultera dirirnente.

Per poter essere rieonoseiuto “affetto” dalla patologia in esame il paaiente deve rispondere ai
due requisiti sopra esposti: eriterio olinioo ed esame linfoscintigrafieo.

Quando il linfedema prirnario sari-I1 inoluso tra le malattie rare, se la forrnulazione della diagnosi
sull’assistito riehiedera lo studio degli aspetti genetioi legati alla malattia (29,30,3l,32), il test potra
essere eseguito in esenzione dai pagamento del ticket mediante il oodioe R99; importante e, altresi, il
ruolo del medieo tli famiglia ohe puo indirizzare il paziente presso lo speeialista operante in un eentro
cli riferimento per una adeguata presa in carieo.

Per quanto esposto in prernessa, il linfedema neoessita di una assistenza appropriata e
personalizzata, ohe dovra essere erogata, a seconda della ferma e del quadro elinieo, nelle varie
tipologie di “setting assistenziali”.

Dal punto di vista riabilitativo, nei casi eliniei piir evoluti, in oui si instaurano Iivelli elevati di
eornpromissione funziorrale, il Linfedema puo essere assimilato e trattato alla stessa stregua delle altre
patologie eronico/degenerative e progressive, anohe in oonsiclerazione dei possibili (ed in alouni casi
frequenti e ripetuti) episodi di superinfezione aeuta ohe spesso portano, in maniera del tutto
inappropriate, al ricovero del paziente in reparti “per aeuti”, eon prolungati periodi di assenza dalle
proprie oceupazioni lavorative e relazionali.

Si raoeomanda, al momento della riacutizzazione cliniea della patologia, ohe corrisponde
all‘incremer|to della disabilita, il rioovero in ambiente cii degenza o day hospital riabilitativo per la
realizzazione del neeessario progetto riabilitativo. Cio, per-altro, risponde a quanto" eontenuto nel
doeumento del Ministero della salute del febbraio 2013, relativo alla ‘Metodologia per Ia definizione
dei oriterifparametri di appropriatezza ed effioienza dei riooveri di riabil itazione ospedaliera‘ (15).

ll monitoraggio elinioo I124 o la sorveglianza multidiseiplinare possono rendersi neoessari nei
oasi piil oompflessi, oioe quelli in cui é riohiesto un oontrollo costante della funzionalita renale, oardiaoa
ed epatiea o la. possibilita di intervenire sulla eventuale disabilita ooinvolgente strutture anatomiehe
sernplioi e eomplesse nei territori interessati con conseguenti eorrrprornissioni rnotorie e sensitive
(soprattutto propriocettive e dolorifiohe). i

in fase subaeuta, in funzione dello stadio olinioo e della eventuale storia cli lintiangiti ricorrenti,
e raeeomandato il trattamento periodieo intensivo in regime di day hospital riabilitativo o estensivo in
regime non resiclenziale, arnbulatoriale o eon pacehetti ambulatoriali riabilitativi (PAR).

Per il oontrollo della patoiogia cronica e fondaraentale ii monitoraggio eostante, elinioo e
strumentale, del paziente. E’ auspicabiie, pertanto, almeno un controllo oiinieo-strumentale annuale e,
in caso di compiicanza dermatolinfangioadeniliea o linfangitioa o erisipeloide la possibilita di visita
speoialistica in urgenza, possibilmente presso la struttura ehe segue nel tempo il paziente.
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3.Centri di riferimento e loro earatteristiche
ll modello di rete attualmente piu accreditato a livello internazionale per garantire percorsi

terapeutico/assistenziali appropriati ed in grado di coniugare efficienza, efficacia e sicure:r.z'a, e quello
definito Hub and Spoke ovvero Ficientificazione, a Iivello regionale di Centri di riterimento di I
(Spoke) e ll livello (Hub), che, nel oaso del linfedema, a seconda degli stadi clinici della malattia, sono
in grade cli prendere in carico il paziente nelle varie fasi della malattia.

l centri Hub and Spoke saranno, ovviamente, ooilegati in rete con Ie strutture territoriali (centri
di riabilitazione domioiliare e arnbulatorialc, strutture Iaboratoristiche) nonché in stretta connessione
con le relative Breast Unit.

Si raccornanda che la rete abbia la seguente connotazione:
is Almeno un Centro HUB regionale, ovvero Centre di riferirnento, da identificare, in accordo a

quanto prev-isto dai DM '70/2015, alliintemo dei presidi ospedalieri di ll Livello, strutture cioe
con bacino di utenaa compreso tra 600.000 e 1.200.000 abitanti. A questo Centro afferiscono
pazienti da ricoverare in DH o in degenza riabilitativa, provenienti da domicilio su segnalazione
del medieo di medicina generaie o dello speoialista, eon stadi clinici avanzati della patologia
(Ill-IV stadio), con o scnza complicanze in atto, al primo inquadrarnento nosologico o con
gravita tale da richieclere specifica competenza. Le Regioni che non abbiano un bacino di
utenza tale per cui sia. ipotizzabile Forganizzazione di un centro di riferirnento di II livello,
dovranno consorziarsi con i centri Hub di regieni limitrofe.

3‘-'"~ Almeno due Centri Spoke regionali, laddove possihile, da identificare, in accordo a quanto
previsto dal DM 70/2015, all’interno dei presidi ospedalieri di I Livello, strutture, cioe, con
bacino di utenza compreso tra i 150.000 e i 300.000 abitanti ed in grado di ricoverare i casi di
riaoutizzazioni cliniche e di complicanze infettive e/o ulcerative acute o di complicanze non
gestibili in ambito arnbulatoriale.

>8"-* Centri di riabilitazione domiciliare e arnbulatoriale, cioe amhulatori organizzati con PAR
(Pacchetti Riabilitativi Arnbulatoriali) con funzioni cli gestione nel tempo dei singoli casi,
informazione capillare, educazione e prevenzione primaria e secondaria. Tali strutture dovranno
garantire, ad ogni setluta, Ferogazione di prestazioni quali: drenaggio linfatico, bendaggio
multistrato anelastieo, kinesiterapia specifica, esercizi propriocettivi, rnobilizzazioni articolari,
trazioni cutanee ed ultrasuoni/onde d’urto radiali per il trattarnento della fibrosi.

Le istituzioni regionali, cosi come definito dal DM 70/2015, devono irnpegnarsi a promuovere la
costituzione di pereorsi diagnostieo-terapeutici assistenziali (PDTA) ben definiti per il trattamento del
linfedema e delle patologie correlate al sistema linfatico. in particolare, i PDTA devono cornprendere
tutti gli aspetti della preverizione primaria, della diagnosi precoce e dell’eventuale presa in carico
terapcutica. La costituzione, a livello regionale, di reti integrate tra oentri di riferirnento per la patologia
linfedematosa, strutturc specialistiche ospedaliere, ambulatori territoriali, laboratori diagnostici,
perrnettera non solo cli trattare in maniera appropriate la malattia, ma di intereettare potenziali
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forrne di linfederna prirnario e/o secondario da indirizzare ai Centri di riferimento per l’avvio o il
cornpletamento delle procedure diagnostico-terapeutiche.

NelI’ottica di una appropriate gestione del paaiente eon patologia linfedernatosa, appaiono
fondamentali anchei seguenti aspetti:

I riconosciuta esperienza clinica degli operatori sanitari componenti Fequipe (medici,
_ fisioterapisti e infermieri);

It possibilita di eseguire direttamente o con strutture collegate tutti gli accertamenti diagnostici
necessari alla definizione del quad-ro clinico (Iinfoscintigrafia, ecografia ad alta risoluzione,
TC);

n possibilita di esecuzione, diretta o tramite convenzione con laboratorio di genetica, del test
genetico per Ic formc primarie, anche tramitc accordi interategionali;

I formazione continua degli operatori sanitari, per mantenere ed arnpliare nel tempo la
conoscenza e la competenza so tutti gli aspetti clinico/diagnostici della patologia Iiniiedematosa.
Uattivita formative dovra coinvolgere i protessionisti a qualsiasi livello della rete (Hub, Spoke,
ambulatori territoriali); sarebbe utile che i centri Hub, in funzione della cornpetenza ed
esperienza dei propri professionisti, e con Fappoggio delle societa scientifiche (CIF: Collegio
italiano di Flcbologia, SIFL: Societa italiana di Flebolinfologia, ESL: European Society of
Lymphology, ITALF: Italian Lymphoederna Framework), si facciano carico di svolgere attivita
fonnativa per tutti gli operatori sanitari coinvolti nel trattamento della patologia linfedematosa,
compresi i Medici di medicine generale, secondo protocolli standardizzati e sotto l’egida (Ii
societa scientifiche del settore. I corsi di formazione dovranno comprendere insegnamenti
teorico-pratici sui principali aspetti dei percorsi diagnostico-terapeutici assistenziali specifici,
con particolare riguartlo a: '

. Diagnosi differenziale suIl"etiologia dell’ederna
Principi tli trattamento riabilitativo con cenni sul trattarnento chirurgico e farrnacologico

. Prevenzione prirnaria e secondaria
Gestionc della patologia nel cronico

. Care giver
6. Sell"-care _

lnoltre e necessario che venga attuata una corretta e completa informazione ai pazienti, anche
attravcrso liutilizzo di rnezzi di diffusione quali opuscoli divulgativi, cla fornire agli arnbulatori
territoriali, alle farrnacie, ai rnedici di medicine generale.

4. Garanzie all’accesso alle cure in funzione degli stadi clinici
Per Pindividuazione dei Iivelli assistenziali appropriati, sara utile seguire Ia suddivisione in 4

stacli della Societa Internazionale di Linlblogia (riportato nell’allegato tecnico).
La Ietteratura internazionale, Ie Iinee guida mondiali e Ie linee guida nazionali, riconoscono

‘non valide’ dal punto di vista terapeutico Ie monoterapie (solo drenaggfo linfatico manuale, solo
pressoterapia sequenziale, solo ginnastica isotonica, solo benclaggio); sono, pertanto, assolutam §i}f“,
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evitare i protocolli terapeutici ohe prevedano monoterapia.
ll trattamento fisico decongestivo del linfedema deve, infatti, potersi avvalere di tecniche di

drenaggio manuali e strurnentali consequenzialrnente eseguite sul paziente in funzione del caso clinico
(drenaggio linfatico manuale, pressoterapia sequenziale, chinesiterapia, bendaggio multistrato,
ginnastica isotonica, tonificazione rnuscolare, mobilizzazione e sbrigliamento articolare, ultrasuoni su
librosi etc,).

In funzione di quanto detto e delle caratteristiche del Linfedema che, ai fini della presa in carico
deve essere considerate, come tutte lc patologie croniche, ingravescenti e degenerative soggetto a
riacutizzazioni cliniche (I5), ii, trattame-nti possono erogati nei seguenti, regigrni fiSSl5_I_§3_l'|ZlflIi5-i
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5. Trattamento della patologia linfedematosa

5.1 Indumenti elastici ed altri presidi necessari al completamento del progetto
riabilitativo e modalita di erogazione

5.1.1 Indumenti elastici

Per il mantenirnento ed il consolidarnento dei risultati Ia letteratura internazionale e Ic linee gtuda
nazionali ed internazionali suggeriscono che e indispensabile Putilizzo delliindurnento clastrco
definitive, di tipo standard o su misura, a seconda dei casi clinici ed a discrezione dello specialista che
prende in carico il paziente.
Gli indurnenti elastic] devono rispettare le seguenti caratteristiche:

- trama piatta;
- tessitura con filati di maglia e di trama
- materiali di qualita attraverso Putilizzo di filati di trama con dei minimi di dtex- da utilizzare in

base alle diverse classi di comprcssione; .
- uniformita e -decrescenza di compressionc dalla porzione acrale a quella prossirnale delI’arto;
— nessuna intcrruzione nella maglia; '
- dichiarazione della classe di cornpressione espressa in rnmHg (millimetri di mercuric) alla

caviglia o al polso;
- bi-estensibilita deIl’eIa.stornero e adattabilita alla forma deIl‘arto;
- tallone lavorato a maglia;
- traspirabilita del tessuto;
- garanzia di durata clell‘elastocompressione per non meno de sei mesi dai primo utilizzo;

Sono previste quattro claesi di cornpressionc:
ii’ classe I8 - 21 mmHg leggera
2° classe 23 - 32 mmHg moderate ""“$“"*"=~.,.-.
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3° classe 34 - 46 mml—Ig forte
4“ classe I-‘r 49 rnrnHg molto forte

Si raccomanda i“uso di 2 rnezzi di compressione e centenzione elastica l’anno per i pazienti adulti,
Eli 4 rnezzi Iianno per i pazienti in eta evelutiva.

5.1.2 Attrezzature per terapie rlomiciliari:

Per ii mantenimento dei risultati ottenuti con il ciclo intensive di terapia e foiidamentale, previa
adegueta preparazione del paziente, un mentenimento terapeutico domiciliare sotto ferma d i esercizio
fisico programmato e personelizzeto, abbinato alI”utiIizzo cli pressoterapia sequenziale, seconclo la
prescrizione dei tempi e delle intensita proposte dello specialista ohe segue il caso.

5.2 Terapia Chirurgica

E‘ dimostrate ohe il trattamento chirurgico reppresenta non Ia scelta di elezione, quante una
delle opzieni per evitare Ia progressione della malattie dai ll al Ill stadio e le conseguenti alterazieni
anatomo-istopatologiche, morfologiche, ftlnzionali e cliniche, gradualmcnte sempre piu irreversibili e
invafidanfi.

In tal sense e opportune sottolineare ohe la terapia chirurgica del linfedema deve essere
considerate non come una soluzione alternative al faliimente dei trattarnenti non chirurgici, ma come
una utile integrazione degli stessi, nell’o_ttica di un approccio terapeutico combineto al melato effetto da
linfederna, che deve essere multimodale, medico-fisice-riabilitativo e, ove necessario, anche chirurgico,
per il conseguimento dei risultati piu stabili e_ duraturi, volti ad un efficace centrollo della rnalattia
neIl"‘arco della vita e al raggiungimento e menteriimento tli una soddisfacente qualita cli vita in ambito
familiare, lavorativo e‘ sociele.

ll trattamento chirurgico deve innanzitutto mirere, nel peziente affette da linfeclema, al recupero
piu efficece e duraturo possibile, della funzione di drenaggie del circele linfatico e, conseguentemente,
el ripristine, quanto meno parziale, ma clinicamcnte significative,_del flusso della linfe, nella secle in
cui e state rilevato un ostacolo meccanico di diverse nature, a seconda della tipologia della malattia
(linfedemi primeri e secondari). "

Gli interventi di microchirurgia Iinfetica e super rnicrechirurgia Iinfatica, con particolare
riferimento a quelli di “Anastomosi multiple dirette Iinfatico-venose” rappresenteno la migliore
opzione in tal sense, fette salve le indicazieni e le possibili seluzioni tecniche microchirurgiche
alternative, individuabili da case a caso.

E‘ inoltre ampiamente dimestrato da significetivi studi di “1"ollow-up” che i risultati rnigliori
con la rnicrochirurgia Iinfatica si ottengono negli stadi piu precoci della patologia Iinfiostatica (I e ll
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Nei casi in cui lo stadio della malattia risulti molto avenzato (eletantiasi propriamente detta),
possono di volta in volta essere pres] in consideraaiene anche interventi chirurgici di tipo exeretico-
riduttivo, di significate complementare sintomatice e, talore, soprattutte nel c.d. "grosse braccie
inveterate post-mestectornie, con abbendante compenente tissutele adipose”, la rimozione delle sacche
di tcssute grasso fibre-scleretico sovrebbendente rnecliante ii ricorso e tecniche di liposuzione.

Nei casi di piu rare riscontre, ma anche maggiermente complessi, di patologia linfostatica da
reflusso gravitazionale linfatice e/o chilese, coinvolgenti eltre agli arti, soprattutto inferiori, anche i
geniteli esterni, Ia cavita eddominele (con Pintestino) e, telora, anche la toracica, Papproccio
terapeutico sempre combinato, medico- dietetico, fisico-riabilitativo e chirurgico, richiede specifiche
cempetenze pluri-ed ultraspecialistiche. ' .

La terapia chirurgica del lintedema deve naturalmente essere effettuata in Centri di riconosciuta
e prevata esperienza detate delle tecnelogie c del persenale piu idonei.

5.3 Terapie farmacelogica.

ll linfedema, in assenza di complicazioni acute, rappresenta une state di ‘flogosi cronica sterile.
E’ opportune che il paziente, soprattutto con pesitivite anamnestica per linfangiti o episedi di erisipela,
pratiehi (almeno nella stagione ostiva), se non sussistene centroindicezieni, la terapia penicillinica
ritardo e scope preventive, tenuto conto che ogni nuove episodie linfangitico aggrava lo state anatomo-
patelogico locale e conseguentemente clinico.

Nei casi di complicenza acute e fondamentale una terapia antibiotica ad ampio spcttrt} ed a
pie-no desaggie, abbinata, se necessario a giudiaio clinice, a terapia cortisonica.

Tra i principi farmacelogici, naturali o di siotesi, e euspicabile Pimpiego cli benzopironi (alfa e
gamma) per gli effetti di ricluzione della perrneabilita capillare, ettivezione rriacrofagica e pro-
linfecinetica. Utili anche i principi attivi ad attivita proteolitica e di regolazione delle funzioni della
matrice interstiziale.

6. Assistenza scelastice e legge 104.

Per la regolamentezione di qucsti due aspetti specifici si Fa riferimento alle stesse norme
previste per le altre patologie croniche che comportino disabilita (insegnante di sostegno nell‘infanzia -
forme primarie), benefici della legge I04 per i Femiliari nel case di riconescimento di invalidite o
handicap grave.

7. Criteri di valutaziene della disabilite O,-E»-,~;-;-...,
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I Bihliografia ‘Nonestante la letteratura scientifica non fernisca evidenee tli une eerrelaeiene significativa

I I correlazione posse costituire urt requisite qualificente un Centre di EcceIlenea'

La disabilita da linfederna e complessa in quanto coinvolge spesso aspetti della vita somatica,
psicologice, sessuale, relezionale e seciale; per questi motivi si ritiene che la descriziene del singolo
caso clinico, sia prinnerio ohe secondario, debba essere effettuata come auspicate dall’Organizzaziene
Mondiale della Sanita, mediante Iiutilizzo deIl’Internationa| Classification of Functioning (ICF - Vedi
allegato) ohe appare completa, oltre che universalmente riconosciuta della Comunite scientifica ,
piuttosto che delle cornuni scale della disabilita ( Barthel, FIM etc.).

8. Criteri di valutaziene del trattamento

Le Regieni devono impegnarsi ad attivare strumenti di valutaziene e monitoraggio della
gestione dei pazienti con linfedema tramite appropriati indicatori (N pazienti arruolatif N pazienti
cemplessivi; efficacia etc.); tre questi:

I Esame clinico con rilevaeione delle misure delliarto in corn arazione con il contrelaterale eP
rapportate al peso corporee.

I Esarni strumenteli (Ecegrafia ad alta risoluzione dei tessuti molli, Cirtometria, Tonolrletria,
faceltative, ma auspicabile).

I - Verifica della disabilita (Classificazione ICF dominio o)
_I _ ___ I_ _I___ S_(;__HEDA IN_[_IIIIiIAT0R§I_(_'_I_0lI-1PLE_S_$'»_ITA’CLIIQCAI (___ __ __
I Nome """1~‘-‘WI '1" Pfleisflfi Pmi in i Ambito Medicine Riabllitativa

deufindicatflre carico in regime di Day
_ __ ___I_1_flepiI=1l _ ___ I __ .__, _ _ ___
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Formula N. pazienti ricoverati in DH/N. tetele pazienti con Linfetlema visitati
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Descrieione delfindicatore I
t Uindicatere misura il N. di pazienti con quadre clinico 'pesante' che afferiscone at Centre

Signiticato dell’indicetore
Uindicatere valuta le capacite del centre di gestire pazienti cornplessi.
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 III!’ in-I-1 inn till! I

Dimensione ___ Es__'§_o I Ar_ei1_ I I ___‘l_.Felumi[Benet‘icie

ii Aggl-'-drnamentoiiled Settimaiil-ale[_‘mensiIe/e-nl_:_1_tLii1leI I __§_gnti I Ceri:e—Ile_\':_Iinic£ __|
Formula Matematica N. PHZIBIIIZI con Llnfedeme che presentano un n-nglloramente del parametrr

I I _F__ ___r I clinici vaIu£_ati(ROM, Barthel, Volumetria]_{N.tetaIe di pazienti conttnfedeme
I ' ' ' ' ' ' ' ' ' C ll 1' ' hLlnfosclntlgrefia N.Paz1ent1m1gl1erat1/N. Font! arte eclntc e_ .... .__. " .._... vav=1fl,_. .__ . .... ... ___l

Standard etteso re 90%
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_§_iferim:t-1d:t__Nion11ativi I __ __ I I____ ___ _ ___
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Descrizione tielfindicatore I
Uindicatere misura ll N. pazienti migllorati con II trattamento ricevuto

Significato tlell’indicatore
Uindicatere valuta gli esiti del trattamento eregate e la corretteeza delle procedure J

9 Assoclazlont til volontarlateI I I I It

I I

E’ auspicabile che vengeno incentivate sul territorie le attivita di assistenza svelte da
Asseciazioni di volontarieto, in sinergia ed in eollaborazione con liaeione dei presidi pubblici e privati
cenvenaienati.

Quanto sopra nel tentative di giungere ad una razionalizzaziene delle risorse pubbliche
clisponibili con reale bcneticio dei pazienti e controllo delI‘evoluzione della malettia nel tempo, oltre
che Fornire degli ‘indirizzi’ alle tante realta che quotidianemente eperano sul territorio, spesso in
condieioni non estremamente fevorevoli, nei confronti di tali patologie.

10.. Conclusioni

L"'edesiene agli indirizzi eperativi descritti nel decumento, sia per quanto ettiene alla necessita
tli attivare Ia prevenzione primaria e secondarie sia riguardo ad un corretto inquedramento
clinico/assistenziale pcrmettono di rnigliorare la qualite e la sicurezza dei pazienti ai'l’etti da Linfederna
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con una scnsibile riduzione dei costi SE11‘! itari camplessivi.
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Allegato

Stadiazione dei linfedemi

La stadiazione dei linfedemi, effefluata sulla base delle gravita della cornpromissione anatomiea
e sucldivisa in 4 stadi; oomprende sia i linfedemi primari ohe quelli seoondari, i linfederni gia
olinioamente manifesti e quelli subclinioi, nei quali adeguate indagini diagnostiohe consentono di
individuare preooeemente una iniziale alterazione oiroolatoria linfatiea, e l'evoluzione oliniea della
malattia, presoindendo dalla natura del linfedema. Tale stadiazione prende in consiclerazione oriteri
elinici e diagnostieo-strumentali quali: Pentita dell’edema, Fandamento olinieo della malattia durante
l'areo dell:-1 giornata e oon il variare deldecubito, il numero e l’entita delle eomplioanze linfangitiche, la
eonsistenza dell'ede|r1a e le alterazioni outanee correlate alla malattia. Lo stadio I, ohe oomprende gli
individui gia sottopoati ad interventi ehirurgiei a risohio per la comparsa di stasi linfatiea r1el|‘a:1o
ornolaterale alla patologia primaria (ad esempio, l'arto superiore omolaterale alla sede del trattamento
ohirurgieo e/o radioterapioo di on carcinoma mammario), nel quale il linfedema non o aneora
olinioamente evidente, ma “la linfoseintigrafia dimostra un rallentamento della eiroolazione linfatioa,
eon iniziale dermal back flow.

E“ possibile, inoltre, valutare la gravita del quadro clinico sulla base della differenza volumotrioa
tra gli arti, definendola minirna (-=:20% di aumento cli volume), moderata (aumento clal 20 al 40%) e
grave (la 40 % di aumento).

Utile, infine, la valutazione delle eonseguenze funzionali sul paziente eon la eonsiderazione ohe
siano ooinvolte dalla patologia una grande arlioolazione dell‘arto_, due, o tutto e tre le grandi
artioolazioni. - "

- ...-' -- - _.. ---- —— - --—‘ "' __-. -_--:5: --- —- ___ - -- --- -.

Raccomandazione:
Stadio 1: Assenza di edema in presenza di alterazioni delle vie linfatie-he (masieotomizzata eon

linfadenectomia aseellare eon arti ooincidenti in quanto a volume e eonsistenza)..
Stadio 2: Edema persistente ohe regredisoe solo in parte con la poaizione deolive ed il riposo notturno.
Stadio 3: Elefantiasi non oomplicata (arto a colorma). ' - -
Stadio 4: Elelantiasi complicate. (linfangite, micoai, verrueosi linfostatica, uloere) Grado C

Valutazione funzionale
In funzione della disabilita eompleaaiva presentata clal paziente affetto da linfedemi degli arti (in

partioolare lo voci dell’l.C.F. relative alle sfere psiohica, sossuale, sooialo etc.) e possibile distinguere i
seguenti gradi di impegno funzionale: vr,
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Scala di disabilita basata sulla valutazione dei qualifioatori del dorninio D dell’lCF (International
Classification of Functioning)

GRADO iDEFIN1z'I0i~iE l it BESIERIZIQNE it i
0 Vi Assenza di ? Il malato presenta valori di qualifioatori non superiori ad 1

l disabilita 1
L ,,+iiDisabilita-iieve n1alatojjras,euta ii valore tli a-lmerlo un gnalifieqaitore pari a 2

I 2 ,
L _ madsrata, ~ ___ o Z t... -'

Disabilita ll malato preseuta il valore di almeno due qu-alificatori pari a ll

3 , Disabilita grave 1 ll malato presenta il valore di almeno due qualificatori pari a Z
' 2 ed almeno uno superiors: a 2

— _ 377 - - _ _ .____ --- __ —-' -' __ -- _ -- ___ |-— .- .__. .. - _ - . —

4 Disabilita I1 malato presenta almono due qualificatori pari a due ed
_ t, completa t t — toalmew 2 qu=1lifi¢-atarisuvariaria 2 7

Valutazione strumentale
La Iinfoseintigratia e l"esame di prima seelta per la definizione diagnostioa dell’edema, per

oonferrnarrie la natura linfostatica, per Findividuazione della oausa (da ostacolo o da reflusso), per
valutare Festensione della malattia (dermal back flow), la oompromissione maggiore o minore del
oircolo linfatieo profondo rispetto a quello superficiale, il drenaggio attraverso le stazioni linfonodali.
Utile, pertanto, lo studio della circolazione linfatiea sia superficiale ohe profonda, mediante l"’opportuna
iniezione del traooiante nella sedi speoiliohe di drenaggio dei due sistemi. Uesame e minimamente
invasive, faoilrriente ripetihile, eseguibile anche in eta neoriatale. Consente, inline, di iudividuare lo
stadio l della linfostasi, anoora olinioamente non manifesta, svolgendo cosi un ruolo fondamentale nella
prevenzione del linfederna, sia primario che seeondario. Utile, infine, lo studio nel follow-up dei diversi
metodi terapeutioi del linfedema (22,23,24,25,26,27,28,5 l ,52).

La linfografia rappresenta urfindagiue indispensabile per lo studio delle oornplesse patologie
congenite o aoquisite dei vasi ohiliferi, della oisterna ohyli e del dotto toraoioo. Viene piu
modernarnente eseguita in sala operatoria, in anestesia looale e con preparazione dei vasi liufatici
mediante teoniea rniorochirurgioa.

Ueoografia, la TC e la RM rappresentano strumenti diaguostioi utili per la definiasione delle
complesse sindrorni in cui si assooiano quadri cli angiodisplasia e Iinfedema, oltre che per lo studio
della eventuale riatura organioa ostruttiva del Iinfedema seeoudario a malattia tumorale. In partioolare,
per i linfedemi degli arti, Peeografia ad alta risoluzione [sonde lineari da l0-14 MHz) evidenzia
Pineremeuto degli spessori sopra e sottofasoiali basali e la riduzione degli stessi dopo trattamento.
Evidenzia altresi il grado di oompressibilita tissutale e le caratteristiehe eeogenie-he diverse a seoonda
della prevalente oomponente idrica o fibrotica tissutale. Utile, a questo proposito, ai fini del
rnonitoraggio del trattamento ed ai fini prognostioi. Un ulteriore apporto della metodiea 4‘: rappresentato
dalla possibilita di individuare gli spessori museolari sottofasoiali consentendo di rnirare l’iI‘LL_¢¥¥§i‘1EQ
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terapeutico atto ad ottimizzare il trofismo rnuseolare stesso.
La linfangio-RM, in partioolare, eseguita eon Ia metodiea di sottrazione del tessuto adiposo, pub

fornire inforrnazioni importanti nei quadri avanzati di natura ostruttiva, in cui le vie linfatiohe si
presentano dilatate e ripiene di linfa. _

Indispensabile e Io studio della circolazione venosa mediante eeo-color-doppler (indagine
oostantemente irnpiegata nella valutasione strumentale di un arto edematoso), fleboseintigrafia e
flebografia (se neoessarie sulla base de|l‘esame eeo-doppler).

Anohe lo studio della oircolazione arteriosa puo rendersi indispensabile nei quadri di
panangiodisplasia eon associate linfedema. In questi easi, oltre all"esame eeo-color-doppler, puo essere
utile lo studio arteriografioo digitale.

La linfografia indiretta, la mierolinfografia fluoresoeiniea, ii test linfooromieo di Houdaok - Mo
Master, la misurazione del flusso e delle pressioni linfatiohe e il laser-doppler possono fornire utili
informazioni sulle eondizioni anatomiche e fun:-xionali, oltre ohe della rnioroeiroolazione sanguigna
(laser-doppler), anche dei linfatiei iniziali e dei oollettori linfatioi, ma la loro utilita olinioa e limitata.

Geuetiea
Esistono linfedemi primari e linfedemi seeondari. Ad oggi nessuno puo dire ohe tutti i linfedemi

primari siano di origine genetics. Di genetici oonosciamo le forme familiari (VEGFR3 e FOXC2) ed
alouni casi in cui queste due mutazioni genetiche sono presenti anche in casi olinici ‘sporadioi'. Ma
questo non signifioa ohe altre cause, diverse dalla rnutazione geneticamente trasrnessa dai "geuitori
(oosiddetta mendeliana), possano indurre alterazioni della sequenza proteioa sul DNA di un embrione
anche per cause diverse (come radiazioni, azione di farmaoi -- es: i fooomelioi da talidomide - e magari
tante altre cause o conoause). I geni maggiorrnente studiati sono:

l. VEIGFR3 FAMILIARE O SPORADICO
2. FOXC2 FAMILIARE O SPORADICO
3. HGF FATTORE Dl CRESCITA
4. MET RECETTORE DEL FATTORE Di CRESCITA

- 5. GATA2: Linfedema assooiato a leueemia in eta infantile ed adolesoenziale.
6. FABP4 RESPONSABILE DELLE FORME MISTE CON LIPEDEMA FAT ACID
BAIDING PROTETN4 (CATTURA LIPO-PROTEINE]
T. GJC2 RESPONJSABILE DEL LINFEDEMA SECONDARIO [N MASTECTOMIZZATE SE
MUTATO NELLA FORMA ETEROZIGOSI, DEL LINFEDEMA PRiMARlO ss MUTATO
IN OMOZIGOSI (FERREL) (29,30,31.,32). *

Lo studio genetieo deve essere ii1di1"i?.ZEttO, a seoonda dei quadri olinioi, verso lo studio delle
mutazioni di VEGF3 (S. di Meige), FOXC2 (Linfedema Distiohiasi), GCJ2, HGF, MET, GATA2 (S. di
E.-mberger: Linfedema Leuoemia infantile o giovanile). '

Quanto alla definizione di malattia autosomiea domiriante a ‘penetranza incomplete’ il eoneetto si
sta modifioando. A penetranza inoornpleta signilioa ohe aleuni soggetti della stessa tarniglia possono
essere portatori della mutazione genetiea ma nel oontempo non sviluppare la malattia (portatori sani).
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in realta in alcuni nuclei familiari si e iniziato ad osservare che studiando con esarne linfoscintigrafico
gli arti dei soggetti ‘mutati’ apparentemente sani e possibile osservare dei deficit di vario ordine e-
grado del trasporto linfatico loco-regionale, pur in asscnza di edema. Sono i cosiddetti casi ‘sub-
clinici; lo stadio l della Classificazione internazionale. Ma questc significa che la mutazione ha
determinate degli errori di sviluppo di vario grado che potrebbero scatcnare l‘-evidensa clinics
dell’insufticien;-:a di trasporto linfatico conclamata in qualsiasi memento della vita. Se no deduce che
non si puo piu parlare della malattia come di una patologia genetica a penetranza incompleta ma ad
‘espressivita variabile’; concerto cornpletarnente diverso che significa esattamcnte che ogni soggetto
con quella mutazione ha dei deficit di sviluppo di vario grado (quindi non e da considerare sane) che
non e detto che ‘slatentizzi’ il problema per il resto della vita, cosi come, viceversa, potrebbe
presentarlo in qualsiasi memento. In questo rnodo Papproccio del monitoraggio clinico verso i ‘mutati
apparentcmente sani’ cambia totalmente focalizzando Fattenzione su una reale prevenzione primaria.

Esamc bioptico
In presenza di linfedema periferico di lunga durata, si dovrebbe prestare la massima cautela prima

di asportare Iinfonodi regionali ingrossati, dal momento che raramente le informazioni istologiche che
se ne ricavano sono effettivamente utili, rnentre tali manovre potrebbero aggravare significativamcnte
l’edema periferioo. La biopsia con ago aspirate e suecessivo esame citologico condotto da un patologo
csperto offre una valida alternativa nel caso di sospetta neoplasia maligna.

lndagini imrnunoistochimiche
Sono stati recentemcnte realizzati interessanti studi di immunoistochim-ica su materiale bioptico

linfatico-linfonodale prclevato durante gli interventi di microchirurgia linfatica e sulla matrice
interstiziale. Da tali studi sono scaturite importanti informazioni sugli aspetti fisiopatologici del
linfedema e, in particolare, sono state individuate e classificate lc alterazioni della parete dei collettori
linfatici e dei linfonodi che compaiono ed evolvono progressivamente e paraiiclarnente con il
peggioramento del quadro linfedematoso e, piu specificamente, in proporzione all‘aumentare della
durata del linfedcma. Pertanto, proprio sulla base di queste osservazioni si conferma come sia
indispensabile, per un adeguato trattamento della rnalattia, realizzare un valido drenaggio linfatico ove
rnancante od ostruito quanto piu precocemente possibile, al fine di ottenere risultati positivi c duraturi
nel tempo, grazie proprio alla conservata azione della pompa linfatica autonorna correlata alla presenza
delle fibrocellule muscolari lisce normalmente prescnti nei prccollettori e nei collettori linfatici, oltre
che nella capsnla liufonodale, rna che progressivamente si perdono e vengono sostituiti da tessuto
fibrcsclerotico adinamico con il perdurare della malattia.

Raccomrmdazione:
ll primo livello diagnostico e rappresentato dalla lintoscintigrafia, dall’ecografia ad alta risoluzione e
da|l’ecocolordoppler; il secondo livello, dall’ecografia, TC, RM, linfografia; il terzo livello,
flebografia, arteriografia, genetics, biopsia. Grado A. h
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Trattamento
La terapia del linfedema viene suddivisa in trattamenti fisico/riabilitativi, farmacologici c

chirurgici.

Trattamenti fisico/riabilitativi

A) Fisioterapia

Terapia fisica QD.mbinata,,(Cotnbined Physicalihtetrapy - CPI),
Quests metodica consta generalmentc di un programma di trattamento in due fasi: la prima liase
prevede la cura della pelle, linfodrenaggio manualc, una serie di esercizi di ginnastica ed
elastocompressione normalmente applicata con bendaggi multistrato. La seconda fase, che va iniziata
non appena cornpletata la fase l, con Pobiettivo di rnantenere ed ottimizzarc i risultati ottenuti nella
fase I, comprende la cura della pelle, la terapia compressiva per mezzo di tutore (calza o bracciale) a
basso grade di elasticita (in genere ‘a maglia piattai), la ginnastica per il recupero funzionale del o degli
arti e ripctnte sedute di linfodrenaggio manualc a seconds dei singoli casi. Condizioni essensiali per la
riuscita del protocollo fisico combinato sono la disponibilita di personale medico, infermieristico e di
fisioterapisti adeguatamente fcrmati. La terapia ccrnpressiva, se non applicata adeguatamente, puo
essere inutile ed anche dannosa. Per la cura a lungo termine, e indispensabile che vengano prescritti
tutori per l’elastocompressione (sc necessario, anche realizzati su misura) per il mantenimento dei
risultati ottenuti dopo CPT.

Pressoteragia
La pressoterapia, a pressione uniforme peristaltico-sequenziale, solitamente consiste in un programme
di 3 fasi: trattamento delle stazioni linfonodali prossimali dell’arto, per la preparazione delle stesse e
per evitarne Fingorgo (possibile causa di fibrosi reattiva); terapia compressive a pressioni adeguate a
seconda dello stadio clinico della malattia; applicazione di un tutore elastica (calza, bracciale o
bendaggio multistrato); indicazioni parziali o controindicazioni: insufficienza cardiaca — ipertensione
arteriosa (incrementi volcrnici importanti in tempi brevi). Oggi la metodica viene riservata ai soggetti
suscettibili prevalentemente di terapia fisica passiva (postoperatori, allettati, pazienti con gravi losioni
inabilitanti ortopediche e/o neurologiche).

Linfodrenaggi_o_ manuals
Viene eseguito per lo piu seguendo le metodiche classiche delle scuole tedesca e belga. A seconda dei
casi le diverse tecniche di linfodrenaggio manuals possono essere combinate. Non deve essere praticato
in modo cccessivamente vigoroso per evitare possibili danni alle strutture linfatico-linfi. In
alcune rcgioni corporee rappresenta l’unico presidio terapeutico tisico applicabile (cs.:
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genitali). Oggi esiste un medical device operatore-dipendente che permette il controllo delle pressioni
esercitate e della forza applicata al paziente durante i vari trattamenti mediante sistema computerizzato
collegato ad un manipolo pressorio.

i:3e1§1Hssi0s1e1l?..arw a.il°@ttu,
Effettuato con materiali fondamentalmente anelastici o ipo-elastici, avvolti attorno all’arto in assenza di
trazione, in multistrato. L’eserciii:io fisico delle principali pompe muscolari deIl"'arto abbinato al
bendaggio (Working-pressure) cornporta un importante riassorbimcnto sia della quota idrica che
proteica del l"'edema linfatico.

Terapia farmaeologica
- Benzopironi (b.): _

comprendono la Cumarina e derivati (alfa-b.) e i Bioilavonoidi e derivati (gamma-b. - Diosmina,
Rutina, Esperidina, Quercitina, ecc.). _
ljattivita degli alfa-b. consiste in:
-Incremeuto tono capillare
- Diminuzione della permeabilita capillarealle proteine
- Aumento numcrico dei macrotagi con attivazionc della loro attivita proteolitica
- Stimolasione attivita propulsive del linfangione
- lnibizione della sintesi delle Prostaglandine e dei Leucotrieni
Pertanto, gli effetti sono:
- Riassorbimeuto del fluido interstiziale
* Graduaie rcgressione della fibrosi favorite. dalla proteolisi macroiagica L
- Riduzione dello stimolo infiammatorio cronico con conseguente minori incidenza degli episodi
acuti e minore tendenza alla fibrotizzazione dell’edema (1 l,80).
Le Cumarine naturali, da somministrare a dosaggi di 8 mg/die per 60 giorni, hanno dimostrato una
efficacia terapeutica nel miglioramento della sintomatologia soggettiva, del recupero funzionale
dell’arto linfedematoso, riduzione della consistenza dell’edema, potenziamento della riduzione del
volume in eccesso ottenuta dopo trattamento fisico e/o microchirurgico, senza determinare alcun
effetto tossico sul fegato.

Le azioni dei gamma-b. comprendono: 1
1-Riduzione di permeabilita dell’endotelio alle macromolccole proteiche
1* Riduzione della filtrazione capillare i
* Aumento del tono venulare t
Per cui, gli effetti sono:

‘Anions stabilizzante sul connettivo interstiziale e sulla parete capillare.
- lnibizione della produzione delle prostaglandine e dei leucotrieni. ,_w___,,_____

- Antibiotici: @.<1='*‘f:*'*Fi*?~?‘??'*~~
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vcngono utilizzati in fase acuta (terapia per lo streptococco B-emolitico), per il trattamento delle
dermato-linfangio-adeniti (DLA), c a scopo preventivo per la profilassi degli episodi di linfangite
acuta (penicillina ad azione protratta); utili a questo proposito anche vaccini desensibilizzanti.

- Antimicotici:
per il trattamento delle infezioni fungine delle estremita (fluconazolo, ecc.).

- Dietilcarbamazina:
per Peliminazione della microfilaria dal circolo sanguigno nei pazienti affetti da linfedema su base
parassitaria e per i portatori sani (I ,2,3).

- Diuretici:
solitamente a basso dosaggio e per brevi periodi di trattamento, in particolare nei quadri di infedema
associato a flebedema o altre patologie quali cardiopatie, nefropatie, ascite, patologie dei vasi
chiliferi, ecc. Non rimuovendo la components proteica interstiziale dell‘edema, non si rivelano
etiologici ma esclusivamente sintomatici.

-Protcasi:
in grado di ridurre le macromolccole proteiche interstiziali a micromolecole, piu Facilmente
riassorbibili e trasportabili dal sistema linfatico.

Dieta:
in pazienti obesi, la riduzione dell‘apporto calorico, in associazione ad un idoneo programma di attivita
fisica, ha una sua specifics efficacia nella riduzione del volume dell’arto linfedematoso. Non e stata
dimostrata la validita di un apporto limitato di liquidi. Nelle sindromi con reflusso chiloso, una dicta a
basso oontenuto di lipidi e con Passunzione esclusivamente di trigliceridi a catcna media (medium
chain triglicerides — MCT), che vengono assorbiti attraverso il circolo portale, non andando a
sovraccaricare il sistema dei vasi chiliferi, e risultata estremamente efficace, anche in eta pediatrica.

Esiste una vasla gamma di principi terapeutici farmacologici. La scelta e basata sugli aspetti
etiopatogenetici e' fisiopatologici di ciascun tipo di linfedema.

Attualmente e in corso di studio, in attcsa di verifiche tinali, Fimpiego di fattori di crescita
endoteliale specifici peril linfedema (VEGF-C e VEGF-D) sia per le l’orme primarie che secondarie.

Trattamenti chirurgici
L’avvento della microchirurgia ha conscntito di studiare e realizzare soluzioni tcrapeutiche

funzionali e causali del linfedema con lo scopo di drenare il flusso linfatico o di ricostruire le vie
linfatiche ove ostruite o mancanti mediante tecniche fini, riparatrici, intervenendo direttamente sulle
strutture linfatiche'stesse. Le tecniche microchirurgiche hanno Fornito risultati positivi e duraturi nel
tempo sia per il trattamento di linfederni primari, compresi quelli in eta pediatrica, che secondari ad
interventi di tipo oncologico, che comportano Pexeresi linfionodale in sedi “eritiche” quali l’ascella e
Pinguine.
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ll progresso delle apparecchiature, dello strumentario e delle tecniche ha portato ad ind ividuare due
gruppi di metodiche microchirurgiche, per la terapia chirurgica “conservative e funzionale” del
liniedema, distinte in derivative e ricostruttive. Le tecniche derivative mirano al ripristino del flusso
linfatico nella sede dell’ostruzionc mediante la realizzazione di un drenaggio linfo-venoso. Le tecniche
piu recentemente e comunemente impiegate sono le anastomosi linfiatico-venose multiple, termino-
terminali, con tecnica telescopica, real izzate dircttarnente utilizzando vene principali o collatcrali delle
stesse, a seconds. della situazionc anatomica riscontrata al momento dell’intervento, ed eseguite al 1/3
medic della superficie volare del braccio, per l’arto superiore, ed in regione inguino-crurale, per l’arto
inferiore.

Le tecniche rnicrochirurgiche ricostruttive consentono di ripristinare una continuita di flusso del
circolo linfatico, superando la scdc del blocco anastomiaaando direttamente i vasi linfatici afferenti ed
efferenti o mediante Fimpianto di segmenti autologhi venosi tra i collettori a valle e a monte
dell’ostacolo (34,53,57,59,66,67,32,33,8-4,85,86,87). La tecnica di LVLA consente di operare anche
linfedemi bilatcra.li c non presenta il rischio di determinare un linfedema iatrogeno nella sede del
prclicvo, cosi come si potrebbe verificare, invece, con il prelievo di una struttura linfatico-linfonodale.

Le indicazioni alle varie tecniche di microchirurgia linfatica si basano sulla presenza di un valido
gradients pressorio linfatico-venoso nell’arto interessato. Nei casi in cui alla patologia linfostatica si
associ un'insufficienza venosa (situazione di prevalente riscontro agli arti inferiori: varici, ipertensione
venosa, incontinenza valvolare), si deve ricorrere alla correzione chirurgica della patologia venosa in
contemporanea all’impiego delle metodiche derivative oppure devono essere impiegate le tecniche
microchirurgiche ricostruttive.

Altre proposte terapeutiche di tipo chirurgico sono-rappresentate dal “Trapianto di collettore
linfatico" secondo R. Baumeister, dal ‘Trapianto linfonodale’, secondo C. Becker (54,60,6'l,62,63), e
dalla tecnica di super-microcltirurgica, secondo la scuola del prof. Koshima (64).
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Raccomandazione:
Le tec-niche ohirurgiohe tradizionali di tipo dernolitivo-resettivo (65), che possono essere eseguite
anche mediante metodica rninivasiva, sono riservate ai casi in cui sia necessario asportare tessuto
outaneo e sottocutaneo sovrabbondante dopo aver ottenuto la marcata riduzione del linfodema mediante
le metodiche fisiche combinate e/o microchirurgiche. Le procedure microchirurgiche sono molto
vantaggiose soprattutto negli stadi piu precoci della rnalattia, per i quali la Microchirurgia e capace di
fomire, grazie al ripristino di vie di drenaggio linfatico preferenziali dell'arto' colpito, risultati clinici
rilevanti. ljefficacia a lungo termine delle anastomosi linfatico-venose risulta dipendere
essenzialrnente dal rigore della tecnica microchirurgica adottata (indispensabile e Fimpiego del
microscopic operatore) e dallo stadio della patologia. Grado B.
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Sostegno psico-soeiale
ll sostegno psicosociale accompagnato da un programme di valutazione e migliorarnento della qualita
di vita dei malati affetti da linfedema, rappresenta una componente integrantc fondamentale di qualsiasi
tipo di trattamento della malattia.

Prevenzione '
Le possibilita di prevenzione del linteclema secondario al trattamento di tumori maligni mediante
chirurgia e/e radioterapia vengono offerte oggi, seprattutto, dalla linfoseintigrafia, che consente di
studiare, preliminarmente all’intervento per la patologia tumorale, oppure subito dope, Fassetto
anatorno-funzionale del circolo linfatico dell’arto superiore omolaterale. Sarebbe cosi possibiie
individuare eategorie di pazienti a rischio (basso, medio ed elevate) per la comparsa del linfedema
secondario. A questi pazienti potrebbero opportunamente, cosi, essere applicati in prima istanza, e non
tardivamente, i provvedimenti terapeutici da caso a easo ritenuti piu idonei, a seconda de|l’entita del
danno individuato a carico del circolo linfatico. L’esame deve essere eseguito mediante inieziene di
radiotracciante nello pliche interdigitali alla radice degli arti, a livello sottocutaneo (non intradermico),
ende evitare ‘fughe’ di traeciante e conseguentemente ‘falsi positivi‘ dell’esame stesse.

ll protoeollo di prevenzione del linfedema secondario al trattamento del carcinoma mammarie
realizzato dalla Socicta ltaliana di Linfangiologia eomprende criteri clinici e linloscintigraiici sulla
base dei quali sono state stabilite procedure preventive da attuare pre-, per- e post-operatoriarnente,
compresa la possibilita di eseguire le anastomosi microchirurgiche lilifatico-venose direttamente
durante la fase di dissezione linfonedale ascellare (tecnica Ly.M.P.H.A.) (92). lnoltre Pesame
linfoscintigrafico eseguito in consanguigni di pazienti con linfedema primario o, in pazienti sottoposti a
trattamento radicale oncologico di linfadenectomia alla radice dell’arto o a radiotcrapia. complcmcntare,
che non presentino entrambi edemi negli arti interessati, puo evidenziare difficolta di progressione del
radiotracciante (presenza di step linfenodali lungo l’arto normalrnente non visualizzabili) che
testimoniano la tendenza allo sviluppo della patologia (stadi preclinici).
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_ Raccomnndaziona:
Esistono eggi concrete possibilita di prevenzione del linfedema dell’arto superiore secondario al
trattamento di un carcinoma mammarie, applicando un protocollo di prevenzione basato sia su crileri
clinici che sull’esame linfoscintigrafico. Grade B.

Tra le prospettive future, vi e la possibilita di prevenire il linfedema primaric, in particolare nelle
formc congenitc a manifestazione credo-farniliare. Nei rnembri di una famiglia che presenta le stigmate
di una sindrome linfangiedisplasica ereditaria, le possibilita di prevenzione del linfedema si basano
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parametri morfologice-funzionali, dirctti ed indiretti, sulla eircolazione linfatice degli arti, rivelando
eventuali alterazioni del drenaggio linfatieo ancor prima della comparsa. clinica deIl'edema. Tale stadio
"latentc" del linfederna consente di individuare i pazienti a -rischio che verranno, quindi, sottoposti a
trattamento medice-fisieo preventive. Di notevole importanza sono a questo riguardo gli studi di
genetics e di biologic molecolare attualmente in corso. Si stanno, infine, portando av-anti ricerche sulle
possibilita di applicazione cliniea della terapia genica per il trattamento del linfedema primario.

Diagnosi
Per una adeguata tera.pia a indispensabile una diagnosi precise del linfedeme. Nelle maggior

parte dei pazienti, sulla base dellianamncsi e dell’esame obiettivo, si pue agevolmente porre diagnosi di
linfcdema: edema generelmente di consistenaa aumentata, a seeonda della maggiore o" minore
componente tissutale fibrosclerotica, assenza del segno della. flovea, anche negli stadi piu precoci della
malattia, presenza del segno di Stemmer (non plicabilita della cute alla base del 2° dito del piede),
lesioni distrofiche outanee (sequele post-linfangiticlic, ipercheratosi, verrueosi Iinfostatica, linforrea,
ehilorrea, ece.), frequcnti cornplicanze dermato-Iinfangio-adenitiche (DLA). Utile, inoltre, la
valutazione delle stazioni Iinfonodali, per evidenziare Fassociazione o meno di linfoadenopatie acute o
eroniehe (l,2,3,4,l 1,43).

"Nelle forme piu complcsse di a.ngiod"isple5ia, caratterizzate da una condizione di iperstomia
artero-venosa [Sindrome di Mayall) o da macro e microfistole artero-venose eengenite (Malattia di
Klippel-Trenaunay o di Klippel-Trénaunay-Servelle), il quadro clinico puo essere caratterizzato da:
gigantismo con allungamento dell‘arto, dismorfismo piu o me-no marcato del piede, angiemi color
“vino Porto”, piatti e a earta geografica, iperidresi della pianta. Esistono, tuttavia, forme spurie, ancora
piu difficili da diagnosticare per la prevalentc componente linfedematosa.
In alcuni casi, inoltre, la presenza di condizioni sovrapposte quali Fobesita patologica, l’insufficienza
venosa, il trauma piu o mono evidente e ricorrenti infezioni possono complicare il quadro clinico.
lnoltre, nel consicle-rare Forigine di un linfedema mono o bilatcrale delle cstremite, specialmente negli
adulti, é necessario prendere anche in censiderazione Peventualita di una cause tumorale (Linfedemi
sintomatici). Per tutto qucste ragioni prima di iniziare ii trattamento del linfedema, e assolutamente
indispensabile una valutazione diagnostics completa ed integrate.

Uassociazione di altre condizioni patologiche, quali Pinsufficienza cardiaca congestizia,
Pipertensione arteriosa e patologie cerebrovascolari, compreso liictus, possono a loro volta influenzare
I’iter terapeutico.
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Patologie correlate al sistema linfatico

Lipedema: colpisee quasi esclusivamente il sesso femrninile (11%), e una malattia cronica,
troppo spesso confuse con il linfedema, caretterizzata. da un progressive, doioroso, bilaterale
sirnmetrico, accurnulc di grasso negli arti inferiori con conseguente defcrmaaione morfologica, a
colonna c lobulare, dcgli stcssi; possibile il coinvolgimento degli arti superiori.
Secondario ad iperplasia-ipertrofia delle cellule adipose, si associa ad edema ortostatico ed eechimosi a
causa dell'aumentata permeabilita e fragilita eapillare. Pcssibile una familiarita e presumibile uno
squilibrio ormonale.

La diagncsi di lipedcma e clinica e conduce alla classificazione in tre stadi: I stadio con normale
superiicie cutanea e consistenza soft del tessuto sottccutaneo con piccoli noduli nel tessuto grasso, ll
stadio con superiicie irregolare e aumentata ccnsistenza del tessuto sottccutaneo con noduli aumentati
di volume, Ill stadio con deformazione lobulare della superficie outanee, per aurnentato tessuto grasso,
con noduli di varie dimensicne (16. I 7.18.19.20.21).

In case di forrne combinate, a confcrma della diagnosi clinica, risultano utili iI rapporto WHO
(cireonferenza vitafcirconferenza bacino) per Ia diagnosi differenziale eon I'obesita (alto BMI), ed
indagini strumentali quali la linioscintigrafia, Fecogafia, la TAC, la RMN e Ia linfangiografia-RMN
per la diagnosi differenziale con il linfedema.
ll trattamento terapeutico comprende il controllo del peso corporeo, per non aggravare i sintomi della
malattia e favorirne Fevoluzione, mentre non risulta utile la terapia farmacologica, ne le comuni
tecniche decongestive in ccnsiderazione della presenza di acqua all'internc delle cellule adipose e
dunque non drenebile. Utili nella terapia del Lipederna si sono rivelate la cavitazione ad ultrasuoni (20-
40 KHZ), Ie cnde d'urto radiali (2 atmosfere, 300 colpi/minute), con numero di colpi variabile ed il
bendaggio elastico piu soft che nel Linfcdema in quanto mono tollerato e possibile causa di
sintomatclogia dclorosa. _Nell‘ambite della ehirurgia utile sole Ia liposuzione (I9).
ll lipedema, ancora oggi, pur creando disabilita iisica e psicologica, non e una malattia inserita nella
Classificazione lnternazionale delle malattie (WHO ICD-9).
Qualora non fosse chiara la diagnosi di linfedema o ci fosse biscgno, anche per considerazicni di
ordine prognosticc, di una migliorc defmizione diagnostics del quadro clinico, e opportune un ccnsulto
specialistico linfologico, indirizzando il paziente ad un centre specializzato di linfiologia.

Angiodisplasie: displasie Iinfatiche associate a difetti vascolari vengonc definite malformazicni
emolinfatiche. Secondo Ia classilicazicne di Amburgo (I938), le malfcrmazicni vascolari vengono
suddivise a seconds della prevalente componente arteriosa, venosa, linfatica, da shunts A-V o
combinate. Ciascuno di questi quadri viene distinto rispettivamente in ferma tronculare ed
extratronculare, a seconda dell’epoca c della sedc di ccmparsa del difetto embrionale (l,2,3,94).

Per quantc ccncerne le malttnrnazioni linliatiche, tra le forme extratronculari (limitate o diffuse)
sono classicamente definite linfangicmi o linfangiomatcsi. Quelle trcnculari, che intcressanc i vasi
principali (aplasia, ipoplasia, dilataaioni o iperplasia), possonc determinare linfedema.
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angioosteipertrofiche (con allungamento dei segmenti ossei) o angioosteeipotroiiche (con
accorciamento dei segmenti essei). -

L’iter diagnostico deve essere complete ed integrate, con lo studio della componente erteriosa,
venosa e linfatiea- La TC e la RM sono utili per la definisione della estensiene e dei rappcrti della
malformasione.

ll trattamento cemprende metodiche conservative medico-fisiche, nei casi piu lievi. La terapia
chirurgica e rappresentata delle tecniche di micrechirurgia linfatiea derivative o ricestruttiva, exeresi
dei tessuti rnaggiormente colpiti dalla displasie, legature antigravitazionali dei celletteri linfatici
incompetenti. In alternative e in asseciazicne alla chirurgia esistenc pessibilita di trattamento mediante
sclerotizzaziene per cutanea delle arec malformate linfangiomatese e linlangectasiche e/c
embolizzazione delle FAV. "

 -
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Raecomantlaziene:
Le malformazieni emelinfatiche sono difetti vascolari rari, ma molto cemplessi. ll loro inquadramente
nosegrafiee segue la classificazione di Amburge. L’iter diagnostico deve essere complete ed integrate,
rivolto alle cornponenti arteriosa, venosa e linfatica. TC e RM cempletane la deiiniaione della
estensione e dei rapporti della malformaziene. La terapia comprende metodiche conservative,
chirurgiche, sclereterapiche e 1%-rmbolizzaziene per cutanea, variamente associate tra loro sulla guide
degli specifici aspetti fisiopatelegici alla base di ogni singcle case. Grade C.

Displasie linfatiche in eta neonatale
Recentemente sono stati cendetti studi mediante linfoscintigralia condctta su nconati di quadri

clinici cemplessi di idrepe per lo studio della pessibile origins linfatica della malformations. ll
cempite dei rianimatori in questi casi .e quelle di effettuare una valutaziene primaria con relative
trattamento dei problemi respirateri e cardio-eircolateri di volta in volta riscontrati, per assicurare
possibilmente la sepravvivenza del neonate, sine ad arrivare ad una valutazicne seccndaria piu accurate
ed al trattamento definitive. Proprie nel contesto della valutazione seeendaria si inserisce anche lo
studio della circolazione linfatica, mediante linfoscintigrafia, in quanto dal punto fisiepatologico se
un’idrepe non e correlata a cardiepatia cengestizia o a diminuziene della pressienc osmotica del plasma
ed aumentc della filtraziene capillare. pue essere devute a maliormazioni linfatiche (ehiletorace, ascite
ehiosa, linfedema, ecc.).

L iii E

I Raccomandaziene:
Nella valutazione di un neonate con idrope, dope averle assistito dai punto di vista delle funzieni vitali,
tra Ie cause dell’idrope va considerate anche la circolazione linfatica, che vicne oggi agevolrnente

I '1stud iata mediante linfoscintigraiia. Grade Q.
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