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RESUMO

Linfedema é uma condicdo clinica debilitante, incuravel e progressiva, sendo resultado do
acumulo do fluido extracelular rico em proteina no espaco intersticial. A longo prazo, o
acumulo de linfa desencadeia um processo inflamatério crénico no membro acometido. Com a
progressao da doenca, os vasos linfaticos tornam-se sobrecarregados, gerando fibrose tecidual
e diminuindo consideravelmente a funcionalidade do sistema. Considerando isto, a realizacao
de tratamentos cirtrgicos que visam restabelecer a fisiologia linfatica podem ndo provocar
resultados satisfatorios. A implementacdo de técnicas de supermicro cirurgia amplia as
possibilidades terapéuticas e permite a melhora da qualidade de vida de muitas pessoas. No
entanto, faz-se necessario estudos longitudinais para melhor compreender a resposta terapéutica
a longo prazo.
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ABSTRACT

Lymphedema is a debilitating, incurable, progressive clinical condition resulting from the
accumulation of protein-rich extracellular fluid in the interstitial space. In the long term, lymph
accumulation triggers a chronic inflammatory process in the affected limb. As the disease
progresses, the lymphatic vessels become overloaded, generating tissue fibrosis and
considerably decreasing the system's functionality. Considering this, surgical treatments that
aim to re-establish the lymphatic physiology may not bring satisfactory results. The
implementation of supermicro surgery techniques expands the therapeutic possibilities and
allows the improvement of the quality of life of many people. However, longitudinal studies
are needed to better understand the long-term therapeutic response.

Keywords: lymphedema, microsurgery, lymphovenous anastomosis.

1 INTRODUCAO

Linfedema é uma condicéo clinica debilitante, incuravel e progressival, caracterizada
por edema, fibrose e deposicdo de gordura no espaco celular subcutédneo. Acomete,
aproximadamente, de 140 a 200 milhdes de pessoas no mundo?, apesar de ser dificil estimar a
real incidéncia uma vez que 0s estagios iniciais sao subnotificados até que seja necessario algum
tratamento. A doenca é resultado do acimulo do fluido extracelular rico em proteina no espaco
intersticial, decorrente do desbalanco entre a producdo e a capacidade do organismo em
transportar o liquido para a circulagdo sistémica. A longo prazo, o acumulo de linfa estimula o
recrutamento de fibroblastos, adipdcitos e neutréfilos, desencadeando um processo inflamatorio

cronico no membro acometido®.

2 FISIOLOGIA DO SISTEMA LINFATICO

O sistema linféatico é classificado em superficial (priméario) e profundo (secundario)®.
Histologicamente, vasos linfaticos superficiais ndo possuem camada muscular e sdo
dependentes do gradiente osmético e da diferenca de pressdo hidrostatica para absorver e
movimentar o fluido intersticial. Os vasos linfaticos profundos sdo maiores e possuem a camada
muscular em sua composicao histologica, permitindo a autopropulsdo do liquido. Estes séo
ainda dotados de valvulas, que auxiliam no direcionamento aferente da linfa*®. O fluido
coletado retorna a circulagdo sistémia pelo ducto torécico, a esquerda, e pelo ducto linfatico, a
direita®. Ha também evidéncias de que a linfa adentre a circulagio venosa diretamente através

dos linfonodos®.
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3 FISIOPATOLOGIA DO LINFEDEMA

O linfedema é classificado em primario e secundario®. O primério esta relacionado a
erros no desenvolvimento embrionario. Habitualmente, acomete os membros inferiores,
embora em casos raros possa também ocorrer em outras localizagdes. Pode ser subdividido em
congénito (inicio antes dos 2 anos), precoce (inicio entre 0s 2 e 0s 35 anos) e tardio (apds 0s 35
anos)*8 10 Entre as etiologias congénitas, esta a Doenca de Milroy, que se caracteriza por ser
uma condicdo genética de transmissdo dominante, causada por uma mutagdo no gene FLT4 que
codifica o receptor do fator de crescimento vascular endotelial (VEGFR-3)°. Na Doenca de
Milroy nédo existe um defeito macroscopico grosseiro nos vasos linfaticos, mas ha um déficit
funcional na absorcéo da linfa pelos vasos linfaticos superficiais''2. O Linfedema Precoce é o
subtipo primario mais comum?3, Sdo exemplos a Doenca de Meige (DM) e a Sindrome
Linfedema-Distichiasis (SLD), duas patologias que cursam com linfedema clinicamente
indistinguivel, mas que se diferenciam em varios aspectos®>. A DM tem causa desconhecida e
se caracteriza por hipoplasia dos vasos linfaticos. E mais prevalente no sexo feminino? e cursa
habitualmente com linfedema assimétrico dos membros inferiores'®. A SLD corresponde a uma
mutacdo genética no gene FOXC2, que condiciona agenesia das valvulas intraluminais dos
vasos linfaticos, levando ao refluxo de linfal#%°, O gene FOXC2 esta também expresso nas
valvulas venosas, 0 que pode explicar o fato de cercade 1/3 dos doentes manifestarem também
a insuficiéncia venosa'®. A doenca pode ainda estar associada a outras alteragdes, como ptose
palpebral, fenda palatina e malformac@es cardiacas’®. O Linfedema Tardio acomete individuos
com fragilidade congénita dos vasos linfaticos que, quando expostos a fatores precipitantes
(como traumatismo ou infecgdo), poderdo desenvolver linfedema®’.

Por outro lado, o linfedema secundario resulta da obstrucdo ou alteracdes
morfofuncionais do sistema linfatico adquiridas por outras doencas ou condigdes’. Tendem a
afetar apenas um dos membros. Entre as causas mais frequentes estdo Filariose, infeccdes do
tecido subcuténeo, radioterapia, trauma, neoplasia, linfadenectomia, insuficiéncia venosa e
lipedema®®'®. A maioria das pacientes submetidas a tratamento de neoplasia mamaria, seja por
cirurgia, radioterapia e/ou quimioterapia que desenvolvem linfedema o fazem nos primeiros 8

meses ap0s tratamento e 75% apresentardo o edema dentro dos 3 primeiros anos??°,

4 DIAGNOSTICO E ESTADIAMENTO
A avaliacdo do linfedema se inicia com a anamnese, pela qual é possivel diferenciar o
linfedema primario do secundario®28. Comorbidades e medicages causadoras de edema devem

ser identificadas. A quantificacéo do linfedema pode ser realizada através de varias ferramentas
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de medicdo, sendo a volumetria (pletismografia) e a medic¢do da circunferéncia do membro
(perimetria manual) as mais usadas, embora a primeira seja pouco reprodutivel**®. Na
avaliacdo da circunferéncia dos membros, o perimetro deve ser aferido de forma padronizada,
distanciando 10cm a cada medida?. O critério diagnostico para determinagio do linfedema é
estabelecido pela diferenca de 2 cm ou mais de circunferéncia ou 200 ml ou mais na volumetria
entre os membros*?!. No entanto, a andlise isolada do critério pode levar a erros. A préatica
clinica exige a compreensao dos possiveis diagnosticos diferenciais, como malformac6es

vasculares, doengas reumatoldgicas e insuficiéncia cardiaca congestiva??.

Figura 1: perimetria

Em estudo conduzido por Maclellan et al??, apenas 75% dos pacientes diagnosticados
com linfedema e referenciados para o tratamento especializado tinham de fato a doenca.

A perometria pode ser usada para detectar alteracdes de volume no membro, de forma
precisa, utilizando tecnologia infravermelha. Seu uso rotineiro é limitado devido ao custo e
tamanho do aparelho?”.

A Bioimpedancia por espectometria também pode ser utlizada de forma complementar.
Ela utiliza o principio de resisténcia elétrica para determinar a presenca de fluido intersticial.

No entanto, a bioimpedancia pode falhar na diferenciacdo de fluido intersticial e outras
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aletracoes subcuténeas proprias do membro linfedematoso, como a fibrose, entregando, assim,
resultados falsos*® 470,

Clinicamente, o linfedema pode ser estadiado em 4 fases, conforme a Sociedade
Internacional de Linfologia®®:

Estadio 0 | subclinico, no qual ja existe
comprometimento linfatico

sem gerar edema

Estddio1 | Edema suave, reversivel,
depressivel, que regride 24h

de elevacao do membro

Estadio 2 | Fibrose presente, com edema
depressivel, que raramente
regride com elevacéo do

membro

Estédio 3 Acentuada deposicao de
fibrose, com edema néo

depressivel e alteracbes

troficas da pele

Uma vez que o diagnostico de linfedema é estabelecido, a avaliagdo complementar se
faz necessaria para determinar a extensao da doenca e o status funcional do sistema linfatico.

O exame padrdo ouro para avaliar a funcionalidade do tecido linfatico é a
linfocintilografial. A injecdo distal de tecnécio (99mTc) permite estudar a dindmica do fluido
linfatico no membro, determinar possiveis oclusdes da via linfatica e/ou refluxo de linfa®. Tais
informacBes permitem a equipe assistente tracar o plano terapéutico mais apropriado para cada
paciente>>>,
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Figura 2: linfocintilografia

- | &

ANTERIOR 1 HORA ANTERIOR 2 HORAS

Outra modalidade importante para avaliacdo dindmica do linfedema é a linfografia,
utilizando Indocianina Verde.  Apo0s a injecdo sudérmica deste contraste fluorescente nos
segundo e quarto espacos interdigitais das extremidades, uma camera de captacdo
infravermelho é utilizada para mapear o escoamento da linfa pelo membro?. Essa técnica
contribui para a avaliagdo e estadiamento do linfedema, auxilia como guia para a drenagem
linfatica manual* e revela informacdes fundamentais para a abordagem cirtrgica, quando
indicado. A visualizacdo em tempo real, através da camera infravermelha, permite o cirurgido
identificar o local preciso para pequenas incisdes sobre vias linfaticas funcionais, tornando

possivel a confecgdo de anastomoses linfovenosas minimamente invasivas (27 ~"¢717 29 175),

Figura 3: Iinfografia
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De forma complementar, a Tomografia Computadorizada e a Ressonancia nuclear
magnética podem fornecer excelentes visualizagdes da arvore linfatica, apesar de terem seu uso

limitado devido ao custo.

5 TRATAMENTO NAO CIRURGICO DO LINFEDEMA

O manejo clinico do linfedema é baseado na Terapia Descongestiva Complexa (TDC),
ou CPT- Complex Physical Therapy ou Terapia Fisica Complexa (TFC) ou Fisioterapia
descongestiva e suas variantes, que ¢, didaticamente, dividido em duas fases: uma inicial e outra

de manutencéo. 3.

5.1 TERAPIA DESCONGESTIVA COMPLEXA
A terapia Descongestiva Complexa (TFC) é um método de tratamento, que tem por
objetivo principal, reduzir o edema causado pela insuficiéncia do sistema linfatico, devolvendo,

assim, a funcionalidade do membro ou regido do corpo comprometido.

A TFC é composta por drenagem linfatica manual, cuidados com a pele, bandagens

compressivas multicamadas e exercicios miolinfocinéticos *°.

5.2 FASES DO TRATAMENTO

O tratamento é dividido em duas fases, sendo que a primeira € uma fase intensiva cujo
objetivo é a reducdo do volume do membro, tendo a duracédo de 2 a 8 semanas. A segunda é a
fase de manutencéo e controle do linfedema.

A drenagem linfatica manual é utilizada com o objetivo de melhorar o fluxo linfatico,
remover o0 excesso de liquido e estimular os vasos linfaticos.

O enfaixamento compressivo é realizado aplicando uma compressdo excéntrica, por
meio de bandagens multicamadas de baixa elasticidade ou inelésticas que promovem o aumento
do retorno venoso e linfatico, melhorando a funcéo das véalvulas nestes vasos. E especifico e
deve ser realizado por profissional capacitado.

Os exercicios miolinfocinéticos sdo exercicios que visam maximizar os efeitos de
drenagem propiciados normalmente pelas bombas musculares, articulares e respiratorias. Os
exercicios séo especificos e diferem de paciente para paciente.

A fase de manutenc&o é realizada com compressdo elastica apropriada, cuidados com a
pele e exercicios miolinfocinéticos, na qual o paciente deve manter o volume retirado. Progredir

para a fase de manutencéo envolve fazer o paciente compreender que o linfedema é uma doenca
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inflamatoria e progressiva e que manter os cuidados com membro é importante para evitar a
formagéo de fibrose e lipogénese.

O Consenso Internacional de Linfologia de 2015 da ISL e o 5° Consenso
Latinoamericano para o Tratamento do Linfedema trazem outros recursos a serem associados
a TFC como terapias complementares, como laserterapia, taping elastico funcional,
pressoterapia e 0 uso de autovestimentas e vestimentas noturnas®®.

Os resultados da TFC dependem do estagio em que se encontra a doenga e de quando

se inicia o tratamento.

5.3 EDUCACAO EM AUTOCUIDADOS

Promover a educacdo em linfedema ¢é imprescindivel para que se obtenha éxito no
tratamento e para que se reduza a incidéncia de complicacdes

O primeiro pilar do autocuidado para o portador da doenca é fazé-lo compreender a auto
vigilancia e a deteccgéo precoce de complicacdes?*?+?°, dando oportunidade para que as mesmas
sejam tratadas em tempo oportuno. E importante que os pacientes entendam a fisiologia e a
fisiopatologia da doenca, os sinais e sintomas de alerta e quando buscar ajuda médica®.

Outro ponto fundamental a ser explorado com a pessoa portadora do linfedema é
encoraja-la a autoconfianca, fazendo-a entender que ela pode e deve viver uma vida normal,
executando, sem medo, as atividades rotineiras do dia a dia®.

Promover a reducdo de riscos envolve praticas simples, que todos os pacientes devem
conhecer. Deve-se atentar aos cuidados com a pele, mantendo o membro sempre limpo, fazendo
uso diario de locGes hidratantes e repelentes de insetos e cuidando das unhas. Se possivel, evita-
se a coleta de sangue no membro acometido.

Controlar o ganho de peso € fundamental. Na fase de manutencdo, a realizacdo
atividades fisicas deve ser estimulado. O programa de treinamento fisico deve ser

individualizado e adaptado para cada individuo®l°2,

6 TRATAMENTO CIRURGICO DO LINFEDEMA

As técnicas utilizadas para tratamento cirdrgico do linfedema tem sido aprimoradas
desde o0 comego do século XX* e, ha bastante tempo, ndo sdo mais consideradas como
tratamento experimental®l. A significante reducdo da necessidade diaria do uso de meias e
bandagens apds o tratamento cirarico € amplamente corroborada pela literatua.

As opc0es cirdrgicas para o tratamento do linfedema séo divididas em duas categorias:

excisionais e fisioldgicas. Os procedimentos excisionais envolvem a reducdo volumétrica
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mecanica do membro, seja por lipoaspiracdo ou excisdo direta do tecido subcutaneo e pele,
procedimento este conhecido como Cirurgia de Charles. Os tratamentos ditos fisiologicosvisam
restaurar a drenagem linfafica. Destes, os mais utilizados atualmente sdo a Anastomose
Linfovenosa e o Retalho Linfonodal Vascularizado.

Em estudo retrospectivo, Jay et. al demonstrou importante melhora ap6s a intervencéao
cirargica no linfedema. Pacientes submetidos a anastomose linfovenosa e ao Retalho
Linfonodal Vascularizado obtiveram significativa reducdo da necessidade de compressédo
extrinseca diaria do membro acometido, assim como diminuicao da frequéncia de episédios de
celulite. Dessa forma, se reduz a morbidade, taxas de hospitalizacéo e uso de antibioticos neste

grupo de pacientes.

6.1 ANASTOMOSE LINFOVENOSA

A Anastomose Linfovenosa foi descrita, inicialmente, em 1969% e teve seus resultados
aprimorados com o avanco tecnolégico da microscopia Optica e do surgimento de instrumentos
atraumaticos super finos, que possibilitaram o desenvolvimento das técnicas de micro e
supermicro cirurgia®. O procedimento tem como objetivo superar as obstrcdes da via linfatica
a partir da construcdo de derivacdes do sistema linfatico para o sistema venoso, proximalmente
a area acometida. A técnica de Anastomose Linfovenosa é utilizada quando se consegue
determinar vias linféaticas pérvias e funcionantes. Pode ser realizada em todos os estadios do
linfedema, desde que se consiga determinar vias linfaticas pérvias e funcionantes®3. No
entanto, é consenso que a realizacdo da mesma tem melhores resultados quando realizadas em
estadios mais precoces da doenga*.

A cirurgia é realizada sob anestesia local. Se inicia com o mapeamento dos vasos
linfaticos por meio da linfografia com Indocianina Verde. Pequenas incisdes de até 2 cm séo
precisamente realizadas e os vasos linfaticos sdo identificados e dissecados apds a injecdo de
corante azul patente proximo as incisdes. Apos a dissec¢do de veias com didmetros compativeis,
a anastomose ¢ executada sob auxilio do microscopio3*. Técnicas de supermicrocirugia sio
exigidas, uma vez que a maioria dos vasos linfaticos possuem diametros que variam de 0.1 a
0.6 mm®®. Veias menores s&o preferiveis, uma vez que oferecem menor risco de refluxo venoso
para o sistema linfatico derivado®°8, N&o ha consenso na literatura a respeito do nimero de
anastomoses a serem realizadas, assim como da configuracgdo técnica utilizada®®. Numerosos
estudos demonstram a importante redugdo vometrica do membro tratado, podendo reduzir mais
de 60% da diferenca de volume entre os membros apds um ano3*. A realizacio da anastomose

linfovenosa no mesmo tempo cirdrgico da disseccéo linfonodal axilar demonstrou reducéo de
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30% no desenvolvimento de linfedema em 18 meses®’. ComplicagBes sdo incomuns apos o
procedimento, mas, quando ocorrem, se limitam a infeccbes locais, pequenas Ulceras e

deiscéncia de ferida.3?*°

6.2 RETALHO LINFONODAL VASCULARIZADO

E o autotransplante de linfonodos, incluindo seu pediculo vascular. Técnicas de
microcirurgia sdo utilizadas para executar as anastomoses entre o pediculo e 0s vasos
receptores. As cadeias linfonodais mais usadas como doadoras sdo a toracica lateral, inguinal,
submentoniana, supraclavicular e mesentérica*. N4o se sabe ao certo o mecanismo fisioldgico
pelo qual a transferéncia de linfonodos para um membro acometido pode provocar a melhora
do edema. Dentre as vérias teorias, duas sdo mais aceitas pela literatura. Na primeira, a melhora
é atribuida a angiogénese linfatica estimulada pelas citocinas, em especial a VEGF-C, o que
leva & novas conexdes entre o tecido linfatico transplantado e o presente na area receptora®,
melhorando, assim, a drenagem da linfa. A segunda teoria propde que o linfonodo doado atua
com bomba, promovendo, por si S8, a coleta do liquido extracelular, e devolvendo-o para a
circulacdo venosa*. As indicagBes para a realizacdo do Retalho Linfonodal Vascularizado
incluem pacientes em estadios Il a V do linfedema, ocluséo total das vias linfaticas, celulite de
repeticdo e falha do tratamento conservador?®®. A literatura estima que a reducio de volume
do membro edematoso submetido a tratamento com o Retalho Linfonodal possa chegar a 47%%°.
A complicacdo mais temida apds a realizacdo do retalho linfonodal vascularizado € o edema
secundario no membro doador®’. Uma das formas de tentar evitar sua ocorréncia ¢ realizar o
chamado Mapeamento Reverso, no qual a injecdo de Tecnécio-99 na regido distal do membro
doador permite inferir, por meio de uma Sonda Gama, os linfonodos que drenam a linfa do

préprio membro?.

6.3 QUANDO INTERVIR

Historicamente, o manejo do linfedema no mundo ocidental se baseia na regra de que a
conduta cirdrgica so seria valida apos exaurir as possibilidades de melhora advindas com o
tratamento clinico. Ao longo dos Gltimos anos, este principio se mostrou falho e questionavel.
Alguns autores advogam que a melhor janela terapéutica pode ser perdida se a cirurgia for
considerada como de ultima escolha e, assim, podemos ndo estar oferecendo a oportunidade
para que o0s pacientes atinjam os melhores resultados®. A medida em que a doenca progride, 0s
vasos linfaticos antes funcionantes tornam-se sobrecarregados, gerando fibrose tecidual e

diminuindo consideravelmente a funcionalidade do sistema. Sob essa Otica, a realizacdo de
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tratamentos cirurgicos que visam restabelecer a fisiologia linfatica podem nédo provocar
resultados satisfatorios*:.
Baseado nisto, a literatura atual embasa a realizacdo de procedimentos fisioldégicos em

estadios precoces da doenga*° ~ref4d darefs

7 CONCLUSAO

O tratamento do linfedema tem se desenvolvido e aprimorado nas Ultimas décadas.
Ainda assim, é um grande desafio tanto para os médicos, quanto para os doentes.

A introducdo das técnicas de supermicro cirurgia ampliou as possibilidades terapéuticas
e permitiu a melhora da qualidade de vida de muitas pessoas. No entanto, estudos longitudinais
se fazem necessarios para entender a resposta terapéutica a longo prazo.
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