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Jvadas / tikslas

Pagrindinis limfangiomos gydymo bidas — jos pasalinimas. Taciau radikaliai limfangioma pasalinti ne visada jmanoma.
Todél ieSkoma alternatyviy gydymo bady. Pastaruoju metu labai paplito limfangiomy gydymas preparatu OK-432
(picibaniliu). Tyrimo tikslas — jvertinti vaiky limfangiomy gydymo rezultatus preparatu OK-432 (picibaniliu).

Ligoniai ir metodai

Per 12 mety (1995-2006) preparatu OK-432 buvo gydyti 26 ligoniai (nuo 6 mén. iki 15 mety amziaus), sergantys jvairios
lokalizacijos limfangiomomis. Cistine (makrocistine) limfangiomos forma sirgo 14 ligoniy, kavernine (mikrocistine) — 12 ligoniy.
Rezultatai

Trylika i$ 14 ligoniy, kurie sirgo cistine limfangiomos forma, pasveiko. Viena ligoné, nepadéjus skleroterapijai, buvo
operuota. IS 12-os sirgusiyjy kavernine forma visai pasveiko trys, labai pageréjo Sesiems, truputj pageréjo trims.
ISvada

Musy patirtis leidZia daryti iSvada, kad OK-432 yra veiksmingas vaistas gydant cistines limfangiomas, taip pat jis padeda
ir daliai ligoniy, serganciy kavernine ligos forma.

Pagrindiniai Zodziai: cistiné limfangioma, kaverniné limfangioma

Background / objective

The aim of this study was to evaluate the results of treatment with OK-432 of lymphangioma patients.

Patients and methods

During 12 years (1995-2006) we treated 26 children for lymphangiomas with OK-432. Their age ranged from 6 months
to 15 years. Fourteen patients had cystic lymphangioma and 12 had cavernous lymphangioma.
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Results

155

Thirteen patients with cystic lymphangioma recovered. One patient was operated on because of unsuccessful therapy,
3 patients from the 12 with cavernous lymphangiomas had a total shrinkage, 6 patients had a marked shrinkage and

3 aslight shrinkage.

Conclusion

Intralesional injection of OK-432 is an effective and safe treatment for lymphangiomas, especially for cystic lesions.

Key words: cystic lymphangioma, cavernous lymphangioma

Ivadas

Limfangioma — gana reta limfinés sistemos anomali-
ja, savo i$vaizda primenanti gerybinj navika. Si ano-
malija dazniausiai lokalizuojasi tose srityse, kuriose
gausu limfagysliy: kakle, pazastyje, liezuvyje, reto-
peritoniniame tarpe. Apie 75% visy limfangiomy
yra kaklo srityje [1]. Apie 50% bet kurios lokaliza-
cijos limfangiomy diagnozuojamos tuoj po gimi-
mo, 90% — iki dvejy mety amziaus [2].

Pagrindinis gydymo biudas — limfangiomos pasali-
nimas [3]. Taciau limfangioma visi$kai pasalinti i3-
saugant organus, nervus, kraujagysles ne visada jma-
noma. Todél iesSkoma alternatyviy gydymo budy. Pas-
taruoju metu labai paplito limfangiomy gydymas pre-
paratu O-432 (picibaniliu) [4-7]. Tai liofilizuota,
mazai virulentiska streptokoko $tamo suspensija, pa-
veikta penicilinu. Atlikus imunologinius tyrimus nu-
statyta, kad $is preparatas skatina makrofagy ir nata-
raliy lasteliy zudikiy citotoksinj aktyvumg, tumoro
nekrozés faktoriaus (TNF) ir interleukino sekrecijs.
Sis preparatas Japonijoje placiai vartojamas kaip imu-
noterapinis vaistas sergant piktybiniais navikais [8].

Nuo 1986 mety OK-432 injekcijomis Japonijoje
buvo pradéti gydyti vaikai, sergantys limfangiomo-
mis. S. Ogita su bendraautoriais apras¢ $io medika-
mento veikimo mechanizmg. Suleidus OK-432 j lim-
fangioma, vystosi uzdegimas, neutrofily ir makrofagy
infiltracija cistos viduje. Sios lastelés, aktyvintos
OK-432, pradeda gaminti citokinus, kurie padidina
endotelio pralaidumg — tai pagreitina limfos tékme,
todél mazéja cistos ertme [9].

Ligoniai ir metodai

Nuo 1995 mety Vilniaus universiteto Vaiky ligoni-
nés Chirurgijos skyriuje pradé¢jome gydyti vaiky lim-

fangiomas OK-432 injekcijomis (picibaniliu). Per 12
mety gydéme 26 ligonius nuo 6 ménesiy iki 15 mety
amziaus.

Misy ligoniams dazniausia limfangiomos lokaliza-
cija buvo kaklas, pazandzio sritis, kratinés lastos siena
(zr. lentele).

Visiems ligoniams diagnozé, limfangiomos dydis
ir forma buvo nustatyta echoskopu, daliai — kompiu-
terine tomografija arba magnetinio rezonanso tomog-
rafija (1, 2 pav.). 22 ligoniai i§ pat pradziy buvo pra-
deti gydyti OK-432 skleroterapija, 4 vaikai — po ne-
sekmingos operacijos.

Gydydami ligonius OK-432 preparatu, naudojo-
més daktaro S. Ogitos metodika. Esant cistinei lim-
fangiomai, iStrauke jos turinj, susvirk§davome 0,1 mg
preparato, atskiesto nuo 10 ml iki 40 ml fiziologinio

Lentelé. Limfangiomos lokalizacija ir forma

Limfangiomos Ligoniy | Cistiné | Kaverniné
lokalizacija skai¢ius | forma forma

Skruostas, burnos
dugnas, liezuvis 1 1
Kaklas
tarpupl :autis 2 2
Pazande 4 4
Kaklas 7 6 1
Skruostas 2 1 1
Burnos dugnas 1 1
g;’:l nés lastos 3 1 2
Nugara 3 1 2
PaZastis 1 1
Zastas 1 1
Sédmenys,
tarpvietg 1 1
I1Sviso 26 14 12
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1 pav. Lig. A K., 4 mety mergaité. Echogramoje matoma didziulé
ertmé kaklo srityje, pilna skaidraus skyscio

2 pav. Lig. 6 mén. kudikis. KT nuotraukoje matoma pilna skys¢io
ertme

tirpalo pagal tai, kiek i§punktuodavome cistos turi-
nio. Procediras atlikdavome 1-4 kartus, kol ligonis
visiSkai pasveikdavo. Esant kaverninei formai, prepa-
rata, atskiestg iki 10 ml fiziologiniu skiediniu, leisda-
vome nuo 1 iki 8 karty, kol vaistas badavo veiksmin-
gas. Procediiras kartodavome kas 6-8 savaites.
Susvirkstus vaisty, vaikas kar$¢iuodavo nuo 1 iki 10
dieny, ta¢iau pavartojus antipiretiky temperatiira $iek
tick krisdavo, vaiko biiklé biidavo gera. Svirkitimo vieta
lengvai patindavo, parausdavo, kelias dienas ja skau-

dédavo.

Rezultatai

I3 14 vaiky, sirgusiy cistine limfangioma, pasveiko try-
lika. AStuoni vaikai pasveiko po vienos preparato
OK-432 0,1 mg injekcijos, du — po dviejy, du — po
trijy ir vienas — po keturiy injekcijy. Vienam vaikui

po Sesiy preparato OK-432 injekcijy limfangioma
sumazéjo labai nedaug, todél jis buvo operuotas.

Trys ligoniai prie§ gydyma OK-432 buvo operuo-
ti, ta¢iau liga atsinaujino arba i§ karto po operacijos
progresavo.

Lig. I. Z.,10 mety berniukas, 1995 m. buvo ope-
ruotas Kijeve dél cistinés kaklo limfangiomos. Po ope-
racijos liga atsinaujino. 1996 metais kreipési | misy
ligoning. Gydytas keturiomis preparato OK-432 in-
jekcijomis po 0,1 mg. Ligonis pasveiko.

Lig. K. S., 5,5 mety, du kartus buvo operuota dél
kairiosios pazasties, kairio peties ir kairés kriitinés las-
tos pusés cistinés limfangiomos. Liga atsinaujino.
1996 metais buvo gydyta preparato OK-432 viena
0,1 mg injekcija; ligoné pasveiko. Atvyko pasitikrinti
2002 metais, yra visiskai sveika.

Lig. M.V., 8 meén. kadikis, dél kaklo ir tarpuplau-
dio cistinés limfangiomos 2006 metais buvo operuo-
tas Baltijos—Amerikos klinikoje, tadiau limfangioma
nebuvo pasalinta ir émé sparéiai didéti. Ligonis buvo
perkeltas | misy ligoning. Kadangi darinys spaudé
trachéja, ja deformavo, kilo pavojus kvépavimo taky
pracinamumui. Ligonis buvo intubuotas, prijungtas
DPV aparatas; polimakrocistiné limfangioma i$punk-
tuota (apie 150 ml skaidraus gelsvo skyscio), suleista
0,1 mg OK-432, atskiesto 20 ml fiziologinio skiedi-
nio. Pirmg parg injekcijos vieta patino, paraudo, pa-
didéjo, taciau antrg parg pradéjo trauktis, mazéti ir
jau ketvirta parg ligonj buvo galima atjungti nuo DPV
aparato ir ekstubuoti. Vaikas apziarétas po pusés me-
ty — limfangioma iSnyko, liko tik nedidelis limfmaz-
gis buvusios patologijos vietoje.

I$ 14 ligoniy, sirgusiy cistine forma, vienam 2,5 mety
berniukui, turéjusiam burnos dugno limfangioms, gy-
dymas $e$iomis preparato OK-432 injekcijomis ne-
padéjo, jis buvo operuotas.

I$ 12 ligoniy, gydyty nuo jvairios lokalizacijos ka-
verninés limfangiomos, pasveiko trys vaikai: du vaikai
pasveiko po vienos, vienas — po astuoniy preparato
OK-432 injekcijy, penkiems ligoniams limfangioma
labai sumazéjo. Jie buvo gydyti nuo vienos iki septy-
niy preparato OK-432 injekcijy. Du ligoniai $iuo metu
gydomi toliau. Keturiems ligoniams gydymas sklero-
terapija padéjo nedaug: trys ligoniai buvo operuoti,
vienas berniukas gydomas iki Siol.
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Lig. V.S., 8 mety mergaite, sirgo skruosto,
pazandzio, burnos dugno, liezuvio limfangioma. Ji bu-
vo operuota naujagimystéje du kartus — pasalinta
pazandzio limfangioma ir dalis liezuvio. PazandZio lim-
fangioma atsinaujino. Po dviejy preparato OK-432
0,1 mg injekcijy pazandzio srities limfangioma re-
gresavo, taciau liezuvis liko didelis, netilpo burnoje,
i$ jo daznai kraujuodavo, budavo sunku valgyti ir
kalbéti. Mergaitei buvo suleista $eSios injekcijos po
0,04 mg OK-432 preparato, skiesto 3—4 ml fiziolo-
ginio tirpalo. Liezuvis sumazéjo, nustojo kraujuoti.
Ligoné pasveiko.

Lig. U. M., 9 ménesiy mergaité, buvo gydyta del
gigantinés kavernines abiejy pazandziy, kaklo limfan-
giomos astuoniomis preparato OK-432 injekcijomis
po 0,1 mg. Limfangioma visiskai regresavo. Dabar
mergaite yra sveika (3, 4 pav.).

Diskusija

Nors limfangioma yra gerybiné liga, bet jos gydymas
yra batinas del ty problemy, kurias ji gali sukelti,
ypac jei jos lokalizacija yra galvos ir kaklo sritis. Lim-
fangioma gali sukelti Gmin¢ kvépavimo taky obstruk-
cija, sutrikdyti kalbéjimg ir rijima, be to, ji darko vai-
ko i3vaizda.

Dauguma autoriy kaip pagrindinj rekomenduoja
chirurginj limfangiomy gydymo buda. Tacdiau net
ir labai patyre chirurgai nurodo didelj komplikaci-
ju (12-33%) ir ligos atkryc¢iy (15-33%) skaiciy
[10, 11]. U.Orvydas ir J. L. Kasperbaueris, tyr¢ gal-
vos ir kaklo limfangiomas, nurodo gana didelj gal-
viniy nervy pazeidimo procentg — 20% i$ 49 ligo-
niy [12]. Esama aiskaus koreliacinio rySio tarp ope-
racijy ir chirurginiy komplikacijy skai¢iaus. Todél
labai svarbu iki galo pasalinti limfangioma per
pirma chirurging intervencija. Galvos ir kaklo sri-
tyje daznai tai blina ypa¢ sunku. Jei tenka ligonj
operuoti etapais, tai dar labiau padidina chirurgi-
niy komplikacijy rizika. D¢l Sios priezasties galvos
ir kaklo limfangiomos daznai gydomos ne chirurgi-
niais biaidais [13].

Buvo pastebéta, kad infekcija gali sukelti visiska
limfangiomos regresija. Tai davé aksting naudoti skle-
rozuojamuosius preparatus, kurie sukelia cistos epite-

3 pav. Lig. U. M., 9 ménesiy mergaité iki gydymo

4 pav. Ta pati lig. U. M. po gydymo a$tuoniomis OK-432 injekcijo-
mis po 0,1 mg

lio destrukeija, dél to sumazéja skys¢io gamyba ir da-
rinys sublitksta [9].

Geri rezultatai buvo gauti gydant limfangiomas ble-
omicinu: J. Orfordas ir kt. apraso gerus rezultatus 88%
ligoniy [14]. Tacdiau bleomicinas gali sukelti plauciy
fibrozg, todél jj vartoti buvo uzdrausta.

Siuo metu daugelyje vaiky chirurgijos kliniky lim-
fangiomoms gydyti vartojamas preparatas OK-432.
Septyniose jvairiy autoriy atliktose studijose 64 vaiky
gydymo rezultatai buvo tokie: 31 ligonis pasveiko,
12 — limfangioma labai sumazéjo, 10 — nedaug su-
mazéjo, 11 — gydymas buvo neveiksmingas [3, 5, 6,
15—18]. Rezultatai rodo, kad makrocistinés limfan-
giomos lengviau isgydomos nei kaverninés ar mikro-
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cistinés, nes jungtys tarp cistiniy ertmiy leidzia geriau
sklisti sklerozuojan¢iam preparatui po visa limfangioma
[5, 6, 8].

Nesekminga chirurginé intervencija trukdo skle-
rozuojamajam OK-432 poveikiui. Pooperaciniai ran-
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