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HISTOPATOLOSKA ANALIZA UZORAKA DOBIJENIH
INCIZIONOM BIOPSIJOM ZIDA SUZNE KESE TOKOM
SPOLJASNJE DAKRIOCISTORINOSTOMIJE

Zoran M. Koturovi¢

REZIME

Uvod

Poremecaji u odvodnom sistemu suza koji dovode do opstrukcije oticanja istih cest su
problem u oftalmologiji. Blokada ekskretornog sistema, kada je normalno oticanje suza u
nos onemoguceno, u velikoj veéini slucajeva nastaje u predelu suzne kese i/ili suzno-
nosnog kanala, a moze da bude posledica ne-specifi¢ne ili specificne patologije suzne kese
i/ili suzno-nosnog kanala. Problemi u oticanju suza u najveem procentu nastaju kao
steCeni i, u odrasloj zivotnoj dobi. Stecena opstrukcija moze da bude primarna/idiopatska
ili sekundarna. Kod primarne, jo$ uvek neidentifikovani uzrok doprinosi hroni¢cnom
zapaljenju suzne kese, stanju nazvanom primarni hroni¢ni dakriocistitis. Razliciti etioloski
faktori (infekcija, zapaljenje, trauma, mehanicka prepreka, toksicko dejstvo ili neoplazma),
od kojih pojedini cesti, a drugi tesko uocljivi, mogu da dovedu do sekundarne stecene
opstrukcije distalnog dela odvodnog sistema suza koja klinicki imponuje kao idiopatsko

zapaljenje.
Cili
Utvrdivanje ucestalosti nespecifi¢ne i specificne primarne patologije suzne kese kao uzroka

klinicki pretpostavljene primarne opstrukcije odvodnog sistema suza, u datom uzorku

incizionih biopsija dobijenih prilikom izvodena spoljasnje dakriocistorinostomije.



Analiza patoloskih procesa odgovornih za histopatoloski potvrdenu primarnu i sekundarnu

opstrukciju odvodnog sistema suza.

Analiza relevantnih klinickih podataka pacijenata sa primarnom 1 sekundarnom

opstrukcijom odvodnog sistema suza.

Analiza/uporedivanje dobijenih patohistoloskih i relevantnih klinickih podataka.
Materijal i metod rada

Koris¢en je arhivski materijal Klinike za oc¢ne bolesti Klinickog centra Srbije,
patohistoloske liste (Oftalmopatoloske laboratorije) i istorije bolesti. Uzorak je cinilo 867
konsekutivnih odraslih pacijenata operisanih, prvi put, zbog hroni¢ne opstrukcije odvodnih
suznih puteva metodom spoljasnje dakriocistorinostomije na Klinici za oc¢ne bolesti
Klinickog centra Srbije u periodu od januara 2004. godine do maja 2013. godine, kojima je

rutinski radena inciziona biopsija zida suzne kese prilikom operacije.
Relevantni klinicki i patohistoloski podaci svrstani su u sledeée kategorije:

Pol, starost pacijenta, simptomatologija, duzina perioda od pocetka simptomatologije do
javljanja oftalmologu, postojanje drugih relevantnih bolesti za koje bi se moglo
pretpostaviti da mogu da imaju uticaj na razvoj opstrukcije odvodnog sistema suza,
preoperativni lokalni status predela suzne kese, prohodnost odvodnih suznih puteva
preoperativno, intraoperativni status direktnom vizualizacijom; prisustvo zapaljenja, fibroze

1 specificne primarne patologije suzne kese u uzorku incizione biopsije.

Za odredivanje statisticke znacajnosti odnosa patohistoloskih odlika i navedenih klinickih

podataka koris¢eni su odgovarajuéi statisticki testovi.
Rezultati

Od ukupnog broja (867), u nalazu incizione biopsije suzne kese, hroni¢no zapaljenje sa ili
bez fibroze, odnosno nespecificna patologija suzne kese kao uzrok dakriocistitisa, bila je
daleko najcesca dijagnoza, prisutna u 836 (96,42%) slucajeva.

Medu ispitanicima bilo je 215 (24,80%) muskaraca i 652 (75,20%) Zene.



Prosecna starost pacijenata bila je 58,02 £ 17,83 (raspon 18 - 91 godina), a u odnosu na pol
59,09£9,7 godina za muskarce (raspon 31 - 91 godina) 1 62,6+11,7 godina za zene (raspon
18 - 83 godina).

Najcesc¢a simptomatologija je bila epifora kod 825 (95,16%) pacijenata. Od pacijenata sa
epiforom (825), epifora sa bistrim te¢nim sadrzajem prilikom irigacije bila je prisutna kod
128 (15,51%) pacijenata, epifora sa mucinoznim sekretom prilikom irigacije bila je prisutna
kod 567 (68,73%) pacijenata, dok je epifora sa gnojnim sekretom prilikom irigacije bila
prisutna kod 130 (15,76%) pacijenata. Bez simptoma je bilo 42 (4,84%) pacijenta. Dodatna
simptomatologija tokom evolucije bolesti kod pacijenata sa epiforom (825) je bila: epifora
sa otokom predela suzne kese bez sekreta kod 176 (21,33%) pacijenata, epifora sa otokom
predela suzne kese i sekretom (mucinoznim ili gnojnim) 147 (17,82%), epizoda akutnog
dacriocistitisa 108 (13,09%), ektazija suzne kese 86 (10,42%), apsces suzne kese 58 (7,03%),
fistula u predelu suzne kese 32 (3,88%), preseptalni celulititis 207 (25,09%) i celulitis orbite
2 (0,24%) pacijenta. Prisustvo izrazenog bola tokom evolucije bolesti (ne racunajudi stanja
akutne egzacerbacije) je bilo prisutan samo kod 9 (1,09%) pacijenata.

Trajanje simptoma do dolaska oftalmologu, izrazeno u mesecima, iznosilo je 43,9128
(raspon 2 - 279).

Lateralnost: desna strana kod 441 (50,86%) pacijenta, a leva strana kod 426 (49,13%)
pacijenata.

Kod 28 (3,23%) pacijenata, prema podacima iz anamneze, bilo je prisutno relevantno
lokalno ili sistemsko oboljenje (osim hipertenzije 1 dijabetesa), za koje bi moglo da se
pretpostavi da moze da zahvati suznu kesu. Medutim, nalaz incizione biopsije niti u jednom
od tih slucajeva nije bio pozitivan.

Preoperativni lokalni status predela suzne kese bio je normalnog izgleda u 368 (42,45%)
slucajeva.

Prohodnost odvodnih suznih puteva, preoperativno, izgledala je na sledeéi nacin: potpuna
opstrukcija kod 698 (80,51%) pacijenata, delimi¢na opstrukcija kod 169 (19,49%), sa
regurgitacijom irigacione tecnosti na gornji punktum u 68 (7,84%) slucajeva, na donji
punktum u 101 (11,65%) slucaju i, sa regurgitacijom irigacione tecnosti na gornji i donji
punktum u 698 (80,51%) slucajeva.

Pritiskom na predeo suzne kese 646 (78,30%) pacijenata nije doslo do pojave patoloskog
sadrzaja, dok je kod 179 (21,70%) pacijenata doslo do pojave patoloskog (mucinoznog ili

gnojnog) sadrzaja.



Kod ogromne vecine pacijenata (845; 97,46%), osim u slucajevima postojanja pojedine
specificne patologije suzne kese kao uzroka dakriocistitisa [u 22 (2,54%) slucaja; dakrioliti,
piogeni granulom, granulaciono tkivo, papilomi)], intraoperativni status direktnom
vizualizacijom bio je normalan.

Specifi¢na patologija suzne kese kao uzrok dakriocistitisa bila je prisutna kod 31 (3,58%)
pacijenta, od toga malignih neoplazmi bilo je 6 (0,69%), $to predstavlja 19,35% od ukupne

specifi¢ne patologije suzne kese.

Primarne neoplasticke patologije suzne kese ukupno je bilo u 8 slucajeva (0,92% odnosno
25,81% od ukupnog broja specificne patologije suzne kese): benigne 2 (0,23% odnosno
0,45% od ukupnog broja specifi¢ne patologije suzne kese) u vidu papiloma, dok je od 6
malignih neoplazmi, 5 (0,58%) imunohistohemijski potvrdena limfoma [4 (0,46% odnosno
12,90% od ukupnog broja specificne patologije suzne kese) ekstranodalna limfoma
marginalne zone tipa MALT (engl. mucosa-associated lymphoid tissue - MALT), a 1 (0,12%
odnosno 3,23% od ukupnog broja specificne patologije suzne kese) difuzni B
krupnocelijski limfom (engl. diffuse large B cell lymphoma - DL.BCL)] 1 1 (0,12% odnosno
3,23% od ukupnog broja specificne patologije suzne kese) skvamocelularni karcinom,
mikroinvazivni. Od primarne maligne neoplasticke patologije suzne kese kao uzroka

dakriocistitisa, limfomi su ¢inili 83,33% odnosno 0,58% od ukupnog broja uzoraka.

Od primarne ne-neoplasticke patologije [23 (2,65% odnosno 74,19% od ukupnog broja
specificne patologije suzne kese)] suzne kese kao uzroka dakriocistitisa, zabelezeno je 17
(1,96%, odnosno 54,84% od ukupnog broja specificne patologije suzne kese) slucajeva
dakriolitijaze, 4 (0,46% odnosno 12,90% od ukupnog broja specificne patologije suzne
kese) lezije nalik tumoru [2 (0,23% odnosno 6,45% od ukupnog broja specifi¢ne patologije
suzne kese) granulaciona tkiva, 1 (0,12% odnosno 3,23% od ukupnog broja specificne
patologije suzne kese) piogeni granulom i 1 (0,12% odnosno 3,23% od ukupnog broja
specificne patologije suzne kese) reaktivna limfoidna hiperplazija], kao i 2 (0,23% odnosno
0,45% od ukupnog broja specifi¢cne patologije suzne kese) slucaja specificnog zapaljenja

suzne kese, sarkoidoze, bez prethodne pozitivhe anamneze.
Zakljucak

Nespecificna patologija suzne kese (hroni¢no nespecificno zapaljenje i posledi¢na okluzivna

fibroza) su daleko najceséi uzrok hroni¢ne opstrukcije odvodnog sistema suza. Ucestalost
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postojanja specificne primarne ne-neoplasticke 1 neoplasticke patologije suzne kese kao
uzroka hroni¢ne opstrukcije odvodnog sistema suza nije zanematljiva, a
preoperativno/klinicki ostaje uglavnom neprepoznata, dok je intraoperativno cesto i
nevidljiva, ¢ime se ukazuje na neophodnost/opravdanost rutinskog incizionog biopsiranja
zida suzne kese prilikom izvodenja operacije spoljasnje dakriocistirinostomije, sa ciljem
umanjivanja rizika da se previdi posebno maligna neoplasticka patologija. Rezultati ove teze
namecu potrebu za novom nomenklaturom i uspostavljanje novog, ovom tezom dokazano
visoko reproducibilnog, multiparametarnog i semikvantitativnog skora za gradiranje i
stejdzing histopatoloske slike inflamacije i fibroze kod primarnog stecenog hronicnog

dakriocistitisa.
Kljucne reci

Suzna kesa, histopatologija, dakriocistorinostomija

Naucna oblast: Medicina

Uza naucna oblast: Oftalmologija
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HISTOPATHOLOGICAL EVALUATION OF THE LACRIMAL SAC
WALL INCISIONAL BIOPSY SPECIMENS OBTAINED DURING
EXTERNAL DACRYOCYSTORHINOSTOMY

Zoran M. Koturovi¢

SUMMARY

Introduction

Disorders of the lacrimal drainage system causing tear outflow obstruction are a common
problem in ophthalmology. Blockage in the lacrimal excretory outflow system, when
normal tear channeling into the nose is impaired, in the vast majority of cases is at the
point of the lactimal sac and/or lactimonasal duct, and caused by non-specific or specific
pathology that involves the lacrimal sac and/or lactimonasal duct. The majority of
obstructions of the lacrimal excretory outflow system is acquited ones, occuring in
adulthood, involving the distal parts of the system. Acquired obstruction can be
primary/idiopathic or secondary. In the primary, yet unidentified cause contributes to
chronic inflammation of the lacrimal sac, condition called primary chronic dacryocystitis.
Different etiological factors (infection, inflaimmation, trauma, mechanical barriers, toxic
effects or neoplasm), some of which are common and others hardly visible, can lead to
secondary acquired obstruction of the distal part of a lacrimal drainage system clinically

impressive as idiopathic inflammation.
Aim

Determining the frequency of non-specific and specific primary lacrimal sac pathology as a
cause of clinically presumed primary acquired lacrimal drainage system obstruction in a
given consecutive samples of incisional biopsies obtained during external

dacryocystorhinostomy.
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Analysis of pathological processes responsible for histopathologically confirmed primary

and secondary acquired lacrimal drainage system obstruction.

Analysis of relevant clinical data of patients with primary and secondary acquired lacrimal

drainage system obstruction.

Analysis/comparison of obtained histopathological and relevant clinical data.
Material and methods

Archival material (histopathological data and medical history) was used from the

Ophthalmic Pathology Laboratory, Clinic for Eye Diseases, Clinical Center of Serbia.

A total number of 867 consecutive lacrimal sac wall biopsies routinely submitted for
histopathological examination at external dacryocystorhinostomy during a 10-year period
(from January 2004 to May 2013) from adult patients with clinically presumed primary

acquired lacrimal drainage system obstruction were analysed.
Relevant clinical and histopathological data were classified into the following categories:

Gender, age of the patient, symptoms, duration of the period from the beginning of
symptoms, the existence of other relevant diseases that might be supposed to be able to
influence the development of obstruction of lacrimal drainage system, preoperative local
status of the lacrimal sac, patency of lacrimal drainage system preoperatively, intraoperative
status obtained by direct visualization, the presence of inflammation, fibrosis and specific

primary lacrimal sac pathology in the incisional biopsy sample.

To determine the statistical significance of the histopathological features and clinical data,

the appropriate statistical tests were used.
Results

Of the total number (867), the findings incisional biopsy of the lacrimal bags, chronic
inflammation with or without fibrosis was the most common diagnosis in 836 (96,42%) of

the cases.

Among patients, there were 215 (24.80%) men and 652 (75.20%) women.
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The average age of patients was 58.02 £ 17.83 (range 18 - 91 years) and compared to a
gender, 59.09 £ 9.7 years for men (range 31 - 91 years) and 62.6 £ 11.7 years for women
(range 18 - 83 years).

The most frequent symptomatology was epiphora in 825 (95.16%) patients. Among those
patients (825) epiphora with clean fluid after diagnostic irrigation were present in 128
(15,51%) patients, epiphora with mucinous secretion after diagnostic irrigation were
present in 567 (68,73%) patients, epiphora with purulent secretion after diagnostic

irrigation were present in 130 (15,76%) patients.

In 42 (4.84%) patients were no symptoms. Additional symptomatology in those patients
with epiphora (825) was: epiphora with lacrimal sac swelling without secretion in 176
(21,33%) patients, epiphora with lacrimal sac swelling with secretion (mucinous or
purulent) in 147 (17,82%) patients, episodes of acute dacryocystitis in 108 (13,09%),
patients, lacrimal sac ectasia in 86 (10,42%) patients, lacrimal sac abscess in 58 (7,03%),
patients, lacrimal sac fistula in 32 (3,88%) patients, preseptal cellulitis in 207 (25.09%)
patients and, orbital cellulitis in 2 (0.24%) patients. Pain (without acute exacerbation) was

present only in 9 (1.09%) patients.

Duration of symptoms to presentation to the ophthalmologist, in months, were 43.9 + 28

(range 2 - 279).
Laterality: right side in 441 (50.86%) and left side in 426 (49.13%) patients.

Known preoperative history or evidence of relevant local or systemic conditions
(associated visceral or cutaneous malignancy or other systemic disease other than
hypertension or diabetes), which might have been anticipated to involve the lacrimal
drainage system were found in 28 (3,23%) patients. However, positive biopsy (known

systemic condition that also involve the lacrimal sac) was not recorded.

Preoperative local status/appearance of the lacrimal sac in 368 (42,45%) of cases was

normal.

Patency of lacrimal drainage system, preoperatively, was as follows: complete obstruction
in 698 (80.51%) patients and partial obstruction in 169 (19.49%) patients, with
regurgitation from the upper punctum in 68 (7,84%) patients, from the lower punctum in

101 (11,65%) patients and, from both puncta in 698 (80,51%) patients.
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Applied presure on the area of the lacrimal sac dysplayed in 646 (78,30%) patients no
pathological content. In 179 (21,70%) patients pathological content (mucinous or purulent

secretion) occured.

In the vast majority of patients (845; 97,46%), except in 22 (2,54%) cases of existence of
specific lacrimal pathology (dacryolyths, piogenic granuloma, granulation ntissue and

papilloma), intraoperative status by direct visualization were normal.

Specific lacrimal sac pathology was present in 31 (3,58%) patients — amnog them there
were 6 (0,69%) cases of malignant neoplasms which is 19,35% out of all specific lacrimal

sac pathology found.

Primary lacrimal sac neoplastic specific pathology was found in 8 cases (0,92% versus
25,81%): 2 benign (0,23% versus 6,45%) in a form of inverted papillomas, and 6 (0,69%)
primary malignant. Of those six malignant lacrimal sac neoplasms, 5 (0,58%) were
immunohostochemically confirmed lymphomas [4 (0,46% versus 12,90%) extranodal
marginal zone lymphomas of mucosa-associated lymphoid tissue and 1 (0,12% versus
3,23%) diffuse large B cell lymphoma], and 1 (0,12% versus 3,23%) was microinvasive
squamous cell carcinoma of the lacrimal sac. Out of primary malignant neoplastic lacrimal

sac specific pathology, lymphomas were present in 83.33% of cases.

Primary lacrimal sac non-neoplastic specific pathology was found in 23 (2,65% versus
74,19%) cases. Among them, there were: 17 (1,96%, versus 54,84%) dacryolyths, 4 (0,46%
versus 12,90%) tumour-like lesions and, i 2 (0,23% versus 6,45%) specific inflammatory
conditions — sarcoidosis, without previous positive history. Among 4 tumour-like lesions
there were: 2 (0,23% versus 0,45%) granulation tissues and 1 (0,12% versus 3,23%)
piogenic  granuloma and  reactive lymphoid  hyperplasia  (confirmed by

immunohistochemistry).
Conclusion

Non-specific lacrimal sac pathology (non-specific chronic inflaimmation and consequent
occlusive fibrosis) are by far the most common cause of chronic obstruction of the lacrimal
drainage system. The frequency of the existence of specific primary neoplastic and non-
neoplastic lacrimal sac pathologies as a cause of chronic obstruction of the lacrimal

drainage system is not negligible. Usefulness of routine lacrimal sac wall biopsy during
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surgery for primary acquired lacrimal drainage system obstruction is undoubtful and
commensurate with the constant need for better understanding of the pathological
processes that involve lacrimal drainage system. The results of this thesis impose the need
for a new nomenclature and establishing a new one, by this thesis demonstrated highly
reproducible, multiparametric and semiquantitative scoring system for the histopathological
evaluation of lacrimal sac wall incisional biopsies obtained during routine external
dacryocystorhinostomy in adults for clinically presumed primary acquired lacrimal drainage

system obstruction.
Key words

Lacrimal sac, histopathology, dacryocystorhinostomy

Scientific field: Medicine

The branch of scientific field: Ophthalmology
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UVOD

OPSTA RAZMATRANJA [1,2,3,4,71,72,89,97,104,107,115]

Suzni aparat predstavlja jednu od vaznijih struktura adneksalnog/pripojnog aparata
oka, ¢ije nefunkcionisanje dovodi do brojnih i neizbeznih tesko¢a u odvijanju normalne
fiziologije oka u celini. Suzni aparat deli se na sekretorni (glavna i akcesorne suzne Zlezde) i

ekskretorni/odvodni deo.

Suze sa povrsine oka oticu putem odvodnog sistema koji ima dva dela, proksimalni
(suzne tackice i kanali¢i) i distalni (suzna kesa i suzno-nosni/lakrimo-nazalni kanal).
Poremecaji u odvodnom sistemu suza koji dovode do opstrukcije oticanja istih cest su
problem u oftalmologiji - racuna se da je oko 3% svih poseta o¢nim lekarima povezan sa
ovim dogadajem. Blokada ekskretornog sistema, kada je normalno oticanje suza u nos
onemoguceno, u velikoj veéini slucajeva nastaje u predelu suzne kese i/ili suzno-nosnog
kanala, a moze da bude posledica ne-specificne ili specifiéne patologije suzne kese i/ili

lakrimo-nazalnog kanala.

Zadrzavanje suza na povrsini oka dovodi do tzv. suzenja oka odnosno epifore,
najcesceg 1 najvaznijeg simptoma koji ukazuje na disfunkciju oticanja. Suzenje oka kao
posledicu opstrukcije oticanja suza, epiforu, trebalo bi razlikovati od suzenja oka kao
posledice nadrazaja, inflamacije ili infekcije oka, §to se naziva lakrimacija, odnosno
preterana produkcija suza. Epifora moze da bude unilateralna ili bilateralna, povremena ili
konstantna, izolovana ili udruzena sa nekim drugim oc¢nim simptomima, a odredena je

ravnotezom izmedu stvaranja i odvodenja suza.

Problemi u oticanju suza u najveem procentu nastaju kao steceni i u odrasloj
zivotnoj dobi, zahvatajuéi distalni deo odvodnog sistema i, obicno su unilateralni. Zene,
ceS¢e nego muskarci, tipicno posle cetrdesete godine Zivota, zale se na ovaj problem.
Stecena opstrukcija moze da bude primarna/idiopatska ili sekundarna. Kod primarne, jos
uvek neidentifikovani uzrok ili u najmanju ruku nepoznati dogadaj koji i nakon decenija
istrazivanja izmice spoznaji, doprinosi hroni¢nom zapaljenju suzne kese, stanju nazvanom

primarni hroni¢ni dakriocistitis. Hroni¢ni dakriocistitis dovodi do okluzivne fibroze suzne
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kese i/ili lakrimo-nazalnog kanala i, konac¢no, infekcije koja, ukoliko je visoko potentna,
moze da izazove egzacerbaciju hronicnog inflamatornog procesa u akutni dakriocistitis.
Naziv dakriocistitis, odnosi se stoga na citavu seriju klinickih entiteta koji se odlikuju
zapaljenjem suzne kese, a ¢iji simptomi i znaci mogu da variraju u odnosu na etiologiju
klinicke slike, dok sam naziv oboljenja, dakriocistitis, poti¢e od grckih reéi: dakrion (suza),

kistis (mehur), i nastavka -i#s (zapaljenje).

Razliciti etioloski faktori (infekcija, zapaljenje, trauma, mehanicka prepreka,
toksicko dejstvo ili neoplazma), od kojih pojedini cesti, a drugi teSko uocljivi, mogu da
dovedu do sekundarne stecene opstrukcije distalnog dela odvodnog sistema suza koja
klinicki imponuje kao idiopatsko zapaljenje. Naravno, problemi u oticanju suza mogu da
budu prisutni i na rodenju ili neposredno nakon rodenja, i tada se nazivaju kongenitalni

dakriocistitis.

Zahvatanje suzne kese neoplastickim procesom, iako retko stanje [6-27,33-
35,103,112,121,124], od posebnog je klinickog interesa, narocito ukoliko je proces malignog
bioloskog ponasanja dijagnostikovan kasno u toku bolesti zahvaljujuéi svojoj podmukloj
prirodi, zbog toga $to moze da bude Zivotno ugrozavajudi sa potencijalnim smrtnim
ishodom, ¢ime se naglasava znacaj kako rane dijagnoze i brzog i adekvatnog tretmana,
¢esto multidisciplinarnog, tako i poznavanja i razumevanja same bolesti. Tumori suzne kese
su u oko 72% objavljenih slucajeva primarno maligni [6-9,103,121], sa prevalencom onih
epitelnog porekla [33,124] 1 relativno visokim (37,5%) ukupnim mortalitetom, limfogenog

(Cesce) 1 hematogenog nacina metastaziranja [6-9,103,121].

Primarna stecena opstrukcija odvodnog sistema suza leci se hirurskim putem,
dakriocistorinostomijom (DCR), pouzdanom, efikasnom 1 Siroko rasprostranjenom
standardnom hirurskom procedurom za tretman potpunog ili delimi¢nog zastoja u oticanju
suza, u cilju otklanjanja ili ublazavanja epifore, koja obezbeduje simptomatsko olaksanje
pacijentima. Operacija podrazumeva fistulizaciju, pravljenje otvora na zidu suzne kese, zidu
nosa i zidu nosne sluzokoze, ¢ime se povezuje suzna kesa sa nosnom Supljinom,
premoscéujudi na taj nacin lakrimonazalni kanal, odnosno zaobilazec¢i mesto zastoja, predeo
spoja suzne kese i suzno-nosnog kanala. Operativni pristup suznoj kesi i strukturama nosa

moze da bude spoljasnji (preko koze) ili unutrasnji/endoskopski (kroz nos), a obe

procedure imaju manje-vise sli¢an, visok procenat uspeha.
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Nespecificno hroni¢no zapaljenje sa fibrozom je daleko najces¢i histopatoloski
nalaz u incizionim biopsijama zida suzne kese dobijenih prilikom izvodenja DCR [10-27].
Medutim, brojni drugi patoloski procesi mogu da se razviju u suznoj kesi 1 izgledaju kao
hronicno zapaljenje, sa simptomima 1 znacima klinicki shvacenim kao primarni hroni¢ni

dakriocistitis.

Funkcionalna uloga odvodnih suznih puteva je omogucavanje oticanja suza sa
povrsine oka u nosnu Supljinu. Stagnacija suza u patoloski zatvorenom odvodnom sistemu
istih dovodi do pojave dakriocistitisa. Steceni dakriocistitis, kao najceséi oblik ove bolesti,
moze da bude akutni ili hroni¢ni. Akutni dakriocistitis se odlikuje iznenadnim nastupom
bola i crvenila u predelu unutrasnjeg ugla oka, medijalnog kantusa. Nastanak epifore je
karakteristika hroni¢ne inflamacije ili infekcije suzne kese. Poseban oblik zapaljenja suzne
kese je kongenitalni dakriocistitis, patofizioloski usko povezan sa embriogenezom
odvodnog sistema suza. Dakriocistitis se ceSée pojavljuje na levoj nego na desnoj strani iz
razloga $to lakrimonazalni kanal i lakrimalna fosa prave veéi ugao na desnoj nego na levoj

strani.

Dakriocistitis kao pojam odnosi se na seriju klinickih entiteta koji se odlikuju
zapaljenjem suzne kese. Znaci i simptomi mogu da se razlikuju u odnosu na etiologiju
klinicke slike. Dakriocistitis je relativno cesto stanje u oftalmologiji, sa karakteristicnim
simptomima i znacima koji pomazu u dijagnostikovanju istog, ali progresija bolesti je
ponekad veoma spora, a sama bolest se karakterise cestim recidivima. Stavise, daktiocistitis
je udruzen sa sekvelama kao $to su: formiranje drenirajuce fistule u predelu suzne kese,
rekurentni istostrani konjunktivitis, apsces predela suzne kese, istostrani preseptalni
celulitis, istostrani celulitis orbite ili, istostrani endoftalmitis koji se javlja kod pacijenata koji
su u isto vreme sa postojanjem infekcije suzne kese bili podvrgnuti intraokularnim
operacijama. Pod normalnim uslovima, mukoza suzne kese je visoko rezistentna na
infekciju. Medutim, infekcija odvodnog sistema suza moze da nastane kao posledica
odredenih funkcionalnih ispada. Iako postoje brojni uzroci, glavni mehanizam za pojavu
dakriocistitisa je distalna opstrukcija suzno-nosnog kanala koja dovodi do retencije suza i
detritusa na dnu konjuktivalnog sakusa u nivou suzne kese. Kada dode do pojave kriticne
mase bakterija ¢ija koli¢ina prevazilazi antiinfektivni odgovor samog organizma, odnosno

mukoze suzne kese, dolazi do pojave akutne ili hroni¢ne infekcije.
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EMBRIOLOGIJA I ANATOMIJA ODVODNOG SISTEMA
SUZA [1-4,89,94]

Tokom embrionalnog razvoja, odvodni aparat suza razvija se iz predela nazo-
opticke fisure. Ektoderm ove regije postepeno zadebljava i urasta u mezenhim izmedu
lateralnih nazalnih 1 maksilarnih nastavaka. Ova traka ektoderma kasnije postaje kanal,
izmedu forniksa konjunktive 1 nazalnog vestibuluma. Kanalizacija odvodnog sistema suza
pocinje prvo u gornjim partijama 1 odvija se segmentalno, da bi tokom razvoja zadobila
formu kontinuiranog lumena. Kanalikuli se razvijaju kao evaginacije iz solidne trake
ektodermalnog tkiva pre njegove kanalizacije, odnosno pre nego sto vertikalni deo postane

lakrimo-nazalni kanal.

Suzna kesa je oblozena epitelom koji se sastoji iz dva reda celija u kojima se nalaze i
peharaste celjje. Isti tip epitela nalazi se i u suzno-nosnom kanalu. Dvoredni epitel sastoji se
od bazalnih i cilindri¢nih ¢elija, tako da oba sloja imaju izgled pseudoslojevitog cilindricnog
epitela. Lamina proprija suzne kese i suzno-nosnog kanala takode sadrzi dva sloja -
rastresito vezivno tkivo sa znacajnom koli¢cinom limfoidnog i elasticnog tkiva i bogatim
venskim pleksusom. Kao i suzna kesa, i suzno-nosni kanal je oblozen pseudoslojevitim

cilindri¢cnim epitelom.

Postoje brojne anatomske varijacije u izgledu odvodnog sistema suza. Normalno,
suze oticu preko dva otvora (punktuma) od kojih se jedan nalazi na gornjem, a drugi na
donjem kapku. Cesce, doniji punktum lezi blago temporalno u odnosu na gornji punktum.
Veza izmedu dva punktuma sa suznom kesom naziva se kanalikul. Postoje donji i gorniji
kanalikul 1 svaki ima dva segmenta, kratki vertikalni segment koji je obi¢no 2 mm dugacak i,
duzi horizontalni segment koji je obicno 10-12 mm dugacak. Deo koji povezuje vertikalni i
horizontalni segment naziva se ampula. Horizontalni segmenti oba kanali¢a spajaju se i
grade zajednicki kanalikul kod 90% pacijenata. Ovaj zajednicki kanalikulus se neposredno
po ulivanja u suznu kesu $§iri formirajudi tzv. sinus Maier-a. Nabor mukoze poznat pod
imenom valvula Rosenmiiller-a obelezava spoj izmedu suzne kese i zajednickoj kanalikula.
Suzna kesa je smestena u kostanoj lakrimalnoj fosi, u prednjoj nazalnoj orbiti, koju grade
dve kosti, lakrimalna i maksilarna, i nastavlja se na lakrimonazalni kanal. Dimenzije
lakrimalne fose su: 4-8 mm S$irina, 15 mm visina 1 2 mm dubina. Etmoidne ¢celije u 40-60%

pacijenata odvajaju lakrimalnu fosu od nosne S$upljine, iako postoji znacajan procenat
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varijacija u gradi, broju i lokaciji ovih ¢elija. Suzna kesa lezi u nivou prednjeg kraja srednje
nosne turbine. Prosecna $irina suzne kese je oko 6-7 mm, a njena duzina varira izmedu 12 i
15 mm. Suzna kesa normalno je kolabiranog lumena. Ona je pokrivena spolja tzv.
lakrimalnom fascijom periorbite. Ova fascija se deli tako da obuhvati suznu kesu izmedu
pripoja na prednjoj i zadnjoj lakrimalnoj kresti. Suzna kesa blago je pripojena za lakrimalnu
fasciju. Pozadi suzne kese se nalaze duboke glave pretarzalnog i preseptalnog dela
orbikularnog misi¢a. Napred, medijalna kantalna tetiva prekriva gornje dve trecine suzne
kese. Lakrimo-nazalni kanal je, u proseku, duzine 18 mm, a 4,5-5 mm u prec¢niku. Brojni
zalisci koji se nalaze u njemu predstavljaju analog segmentalne kanalizacije ektodermalne
trake iz koje se razvija suzno-nosni kanal tokom embriogeneze. Od ovih zalistaka
najprominentniji su: zalistak Taz/lefer-a, zalistak Krause-a i zalistak Hasner-a koji se nalazi na
spoju suzno-nosnog kanala sa sluzokozom nosa. Lakrimalna, maksilarna i etmoidna kost
grade kostani deo suzno-nosnog kanala. U gradi dela suzno-nosnog kanala ucestvuje i
maksila, napred, lateralno i pozadi. Lakrimalna kost gradi medijalni zid gore, a donja konha
etmoidne kosti gradi medijalni zid dole. Suzno-nosni kanal se otvara ispod donje turbine i
lezi 5-8 mm od prednjeg kraja donje turbine. Suzna kost i nazalni procesus maksile
pojednako ucestvuju u gradi lakrimalne fose. Prednja i zadnja lakrimalna kresta grade

prednji i zadnji rub lakrimalne fose.

EPIDEMIOLOGIJA DAKRIOCISTITISA [1-4,71,72,97,107]

Ucestalost

Osobe sa brahicefalicnim tipom lobanje imaju veéu incidenciju pojave
dakriocistitisa od osoba sa dolihocefalicnim ili mezocefalicnim tipovima lobanja. Ovo je iz
razloga $to je kod brahicefalicnih lobanja uzi pre¢nik ulaza u suzno-nosni kanal, dok je isti
duzi, a lakrimalna fosa je uza. Isto tako, pacijenti sa ravnim nosem i uskim licem imaju vece
sanse za razvoj dakriocistitisa - pretpostavlja se zbog uzeg kostanog dela lakrimo-nazalnog
kanala. Nieden je jos 1883. zabelezio cak 9% incidencije naslednog zapaljenja odvodnog

sitema suza - ovo je signifikantno vise nego $to su nasli drugi autori.
Mortalitet/ Morbiditet

Dakriocistitis se javlja u sledece tri forme: akutni, hroni¢ni i kongenitalni.
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Kod akutnog dakriocistitisa izrazen je morbiditet, a veoma redak mortalitet.
Morbiditet je prvenstveno povezan sa apscesom suzne kese i posledi¢nim Sirenjem

infekcije.

Hroni¢ni dakriocistitis retko kada je udruzen sa ozbiljnim morbiditetom osim
ukoliko nije izazvan sistemskom boles¢u. Primarni morbiditet je uduzen sa hroni¢nim

suzenjem, pojavom sekreta, inflamacije veznjace 1 infekcije.

Kongenitalni dakriocistitis je veoma ozbiljno stanje udruzeno sa znacajnim
morbiditetom i mortalitetom. Ukoliko se ne leci brzo i agresivno, obolela novorodencad
mogu da razviju celulitis orbite (zato §to je obitalni septum kod novorodencadi nerazvijen),
apsces mozga, meningitis i sepsu, $to moze da zavrsi smrtnim ishodom. Kongenitalni
dakriocistitis moze da bude udruzen i sa amniontocelom koja, u teskim sluc¢ajevima, moze
da dovede do opstrukcije vazdusnih puteva. Klinicki, slabije manifestne forme
kongenitalnog dakriocistitisa ponekad se tesko dijagnostikuju, a mogu da budu udruzene sa
hroni¢nim suzenjem, pojavom sekreta, slabovido$¢u 1 slabijim napredovanjem

novorodencadi (zbog slabijeg nagona za sisanjem). [98,101,105]
Rasna predilekcija

Pripadnici crne rase, za razliku od bele, retko obolevaju od dakriocistitisa, a razlozi
su anatomske prirode: otvor suzno-nosnog kanala u nos je Sirok, a suzno-nosni kanal je

kradi 1 praviji.
Pol

Kod odraslih, Zene 3-4x cesée oboljevaju od dakriocistitisa. U vecini studija taj
procenat se kre¢e od 70-83%. Ova izrazena predilekcija za Zenski pol je zbog ¢injenice da je
kostani lumen kroz koji prolazi suzno-nosni kanal uzi nego kod muskaraca, sto u veéem

procentu predisponira nastanak opstrukcije.

Kongenitalni dakriocistitis se javlja sa podjednakom ucestalos¢u kod oba pola

[98,101,105].

Godine starosti
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Infekcija i zapaljenje suzne kese cesée se pojavljuju u dve starosne grupe: kod
novorodencadi i kod odrasli starijih od 40 godina. Akutni dakriocistitis novorodencadi je
redak. Javlja se u manje od 1% svih novorodenih. Steceni dakriocistitis je prevashodno
bolest Zenskog pola i to najcesce kod pacijenata starijih od 40 godina, sa vrthom ucestalosti

izmedu 60-70 godine Zivota.

PATOFIZIOLOGIJA DAKRIOCISTITISA

[1-4,3,4,36,71,88,90,93,97,104,115,127]

Najvedi broj dakriocistitisa kod odraslih izazvan je stenozom suzno-nosnog kanala

sa posledicnom stagnacijom u oticanju suza i kasnijim mogucim nastankom infekcije.

U patogenezi kongenitalnog dakriocistitisa nekompletna kanalizacija suzno-nosnog
kanala, narocito u predelu Hasner-ove valvule, od nesumnjivog je znacaja. Medutim, posto
je incidenca kongenitalnog dakriocistitisa daleko manja nego incidenca nedovtsene
kanalizacije suzno-nosnog kanala, verovatno je da 1 neki drugi faktori igraju ulogu u

patogenezi, a jedan od njih je i neonatalna infekcija. [98,101,105]

Oko 50% pacijenata koji se podvrgavaju hirurskoj intervenciji zbog dakriocistitisa
imaju pozitivne rezultate brisa. Od toga, 71% je cistih kultura, dok je 29% sa mesovitim
kulturama. BAKTERIOLOSKI SASTAV BRISA [40-53,55-70,93,96,105,108,114,116]
kod pacijenata sa dakriocistitisom moze da da lazni utisak normalne flore veznjace. 1
aerobne 1 anaerobne bakterije izolovane su kod pacijenata sa dakriocistitisom, kako
pedijatrijske tako 1 adultne populacije. Najcesci aerobni mikroorganizmi izolovani iz suzne
kese dece sa dakriocistitisom su: Staphylococcus aurens, Haemophilus influenzae, beta hemoliticki
streptokok, mikobakterije i pneumokoke. Meticilin rezistentni Staphylococcus aurens (MRSA)
je daleko ceséi kod pacijenata sa akutnim nego sa hronicnim dakriocistitisom. Najcesci
anaerobni organizmi izolovani iz suznih kesa odraslih sa dakriocistitisom su:
Peptostreptococeus, Propionibacterium, Prevotella 1 Fusobacterium sp.. Gram-negativne bakterije se
pojavljuju daleko cesce kod pacijenata sa izrazenom sekrecijom. Najcesce izolovana gram-
negativna bakterija je Escherichia coli, dok su Pseudomonas aeruginosa (16,6%) Klebsiella

preumoniae (6,6%0) 1 Haemophilus influenzgae (6,6%) takode cesti. Pojedine studije su nasle da je
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pneumokok najcesci nalaz kod dakriocistitisa. Gljivice se retko izoluju iz inficiranih suznih

kesa [105], dok je njihovo prisustvo najcesée posledica formiranja dakriolita.

Dakrioliti se pojavljuju u 14-16% pacijenata sa dakriocistitisom i to ¢es¢e kod onih

sa akutnom nego hroni¢nom formom [27,92,109].

Strukturne abnormalnosti sredine lica takode igraju ulogu u patogenezi
dakriocistitisa. Patologija nosne Supljine koja moze da predisponira razvoj dakriocistitisa
ukljucuje sledece: hipertrofiju donje turbine, devijaciju nazalnog septuma, polipe i alergijski
rinitis. Kod mnogih novorodencadi, opisuje se i opstrukcija suzno-nosnog kanala kao
posledica uskog donjeg meatusa, dok je kod stecenog dakriocistitisa, opstrukcija donjeg

dela lakrimo-nazalnog kanala cesto prisutna.

U etiologiji dakriocistitisa mogu da budu ukljucene brojne abnormalnosti ili bolesti

nosa, ali i tzv. EEC sindrom (ektrodaktilija-ektodermalna displazija-klefting/rascep) [117].
Bolesti/abnormalnosti nosa koje mogu da dovedu do dakriocistitisa su:
1. sinuzitis (maksilarni, etmoidni)
2. mukokela etmoidnog sinusa
3. rinitis [106]
a. hipertroficni
b. atroficki
c. vazomotorni
d. fibrinozni
e. purulentni
f. ozena
4. adenoidi
5. ekcem nozdrva

6. devijacija septuma
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7. trauma nosa
8. tumori
a. nosa
b. etmoida
c. frontalnog sinusa
9. strano telo u nosu
10. rinolitijaza [120]
11. apsces septuma nosa
12. difterija, boginje, sarlah
13. infekcije sluzokozZe nosa

a. bakterijske {tuberkuloza [129], sifilis, trahom, Staphylococcus epidermidis
(najcesci), Staphylococens — aurens,  Pseudomonas — aernginosa,  Escherichia  coll,

Pneumococcus, Propionibacterinm acnes, Mycobacterium fortuitum
b. virusne (infektivna mononukleoza)
c. gljivicne (Candida albicans, Aspergillus niger) |

Uzroci EEC sindroma (ektrodaktilija-cktodermalna displazija-klefting/rascep) mogu da
budu sledeéi [117]:

1. osteporoza

2. sistemski lupus

3. sklerom

4. plazmom

5. limfomska infiltracija

6. trauma - nazo-orbitalne frakture, LeFort II frakture [72]
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7. postinflamatorna stenoza
8. GVH (graft-versus-host) bolest

9. jatrogeni uzroci (nakon operacija) - Caldwell-Luc, Sturmann-Canfield, Lantenschlager-

Halle protiv ozene, radikalna maksilektomija, etmoidektomija
10. neoplazme suzne kese [6-9,10,12,14,19,20,22,25,27,33-35,103,112,121,124]
11. neoplazmama sli¢ne lezije suzne kese [10-27,86,92,109]
12. granulomatoza sa poliangiitisom (raniji naziv Wegener-ova granulomatoza)
13. IgG4 sklerozirajuci dakriocistitis [73]
14. postiradijaciona fibroza
15. anomalije kostiju lica [95]
16. dakriolitijaza [10-27]
17. prisustvo trepavice u suznoj kesi

18. zaglavljeni Cepici suznih tackica (punctal plugs) unutar kanalikularnog sistema i/ili
suzne kese — postoji povecan rizik od pojave kanalikultisa i dakriocistitisa nakon

upotrebe ovih cepica [74]

Zbog bliskog odnosa suzno-nosnog kanala sa nosem i paranazalnim Supljinama,
patologija tih struktura cesto je usko povezana sa etiologijom 1 patogenezom dakriocistitisa.
Jedan od najces¢ih uzroka, ako ne i glavni etioloski faktor u razvoju dakriocistitisa je
zapaljenje etmoida. Zbog toga $to se veoma tanka lamina kosti nalazi izmedu suzne kese i
etmoidnog sinusa (lamina papiracea ossis ethmoidalis), nije retko da se zapaljenje istog prosiri u
dakriocistitis. Zapaljenje suzne kese oc¢ne etiologije je daleko rede nego zapaljenje suzne
kese koje poti¢e od primarnog uzroka iz nosa ili paranazalnih Supljina. Takode, u nekoliko
slucajeva, kao uzrok dakriocistitisa opisano je prisustvo trepavice u suzno-nosnom kanalu.
Izrazena sekrecija i1 stagnacija suza u suznoj kesi, koja moze da bude i posledica
nekorigovanog astigmatizna i hipermetropije, moze takode u nekim slucajevima da

doprinese razvoju dakriocistitisa.
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Tumori suzne kese najcesce su epitelnog porekla (papilomi 1 karcinomi) [33,124].
Najcescéi ne-epitelni malignitet je limfom [6-9,34,35,103,112]. Epitelni tumori cesce se
javljaju kod muskaraca nego kod zena, dok je kod ne-epitelnih tumora situacija obrnuta [6-

9,33-35,103,121,124].

KLINICKA SLIKA DAKRIOCISTITISA
[4,71,72,97,98,101,115,117,128]

Anamneza

Akutni dakriocistitis se manifestuje iznenadnim nastupom bola, crvenila i otoka
predela suzne kese. Osetljivost na dodir je karakteristicno lokalizovana u predelu
unutrasnjeg kantusa, ali moze da se $iri i prema nosu, bradi, zubima ili licu u celini.

Termografijom je ustanovljena izrazena hemifacijalna reakcija kod pacijenata sa

akutnim dakriocistitisom.

Cesto, iz predela punktuma curi gnojni sadrzaj, bilo spontano bilo na pritisak. Nije
retko da suzna kesa perforira i fistulizira kroz kozu; ova fistula se Cesto zatvara sama

spontano kroz nekoliko dana.

Zapaljenje veznjace [127] 1 preseptalni celulitis ¢esto prate akutni dakriocistitis.
Epifora je uvek prisutna, a nije retko da se suzna kesa palpira i kao masa u predelu

unutrasnjeg ugla oka.
Kod nekih pacijenata, javlja se groznica sa prostracijom uz povecan broj leukocita.

Ozbiljnije komplikacije akutnog dakriocistitisa su formiranje orbitalnog apscesa ili
flegmone (difuznog gnojnog zapaljenja orbite). U slucaju pojave ovih komplikacija moze

do¢i 1 do pojave slepila, tromboze kavernoznog sinusa i, izuzetno retko, smrtnog ishoda.
Suzenje — epifora

Suzenje je najceséi simptom hronicnog dakriocistitisa i posledica je opstrukcije
odvoda suza, uz prisustvo celijskog debrija epitelnih celija povrsine oka. Suzenje oka kao

posledicu opstrukcije oticanja suza, nazivamo epifora, i upotreba tog pojma je rezervisana
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za isto 1 trebalo bi ga razlikovati od suzenja oka kao posledice nadrazaja, inflamacije ili

infekcije oka, $to se naziva lakrimacija, odnosno preterana produkcija suza.

Slika 1. Akutni dakriocistitis - ektati¢na suzna kesa prepuna gnojnog sadrzaja; apsces suzne

kese.

Slika 2. Pocetak akutizacije hroni¢nog dakriocistitisa - otok u predelu unutrasnjeg ugla oka

koji ukazuje na uvecéanje suzne kese kao posledice infekcije na terenu hroni¢nog zapaljenja.
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Slika 3. Akutni dakriocistitis - ektati¢na suzna kesa prepuna gnojnog sadrzaja (apsces suzne

kese) koja je dovela do opstrukcije vida usled ,,zatvaranja” oka.

Slika 4. Akutni dakriocistitis sa fistulom. Prisutna bolna grimasa.
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Sekrecija

Pojava sekreta posledica je opstrukcije drenaze mukoznog sloja suznog filma u
kome je prisutan i éelijski debri sa povrsine oka. Cesto, prisutan je i istostrani konjunktivitis
koji je posledica toksickog dejstva izmenjenog suznog filma na veznjacu, a koji ne moze da
bude uklonjen sa povrsine oka normalnim oticanjem suza [127]. Na izmenjenost suznog
filma uticu Celijski debti povrsine oka i/ili egzotoksini stafilokokne flore koja se normalno

nalazi na povrsini oka.
Preseptalni celulitis

Preseptalni celulitis, u najvecem broju slucajeva akutnog dakriocistitisa, posledica je

bakterijske infekcije koja nastaje nakon rupture zida suzne kese.
Celulitis orbite

Ovo je retka, ali ozbiljna komplikacija akutnog ili kongenitalnog dakriocistitisa.
Obicno, celulitis orbite se klinicki manifestuje kao inflamirano bolno oko sa ogranicenom
pokretljivoscu, izmenjenom reakcijom zenice na svetlost (pozitivan relativni aferentni
pupilarni defekt) 1 smanjenom ostrinom vida, dok izrazen periorbitalni edem i eritem koze

kapaka nisu retka pojava.
Smanjenje oStrine vida

Ovo je cesta zalba pacijenata sa hroni¢nim dakriocistitisom i na prvom mestu
posledica je povecanja debljine suznog filma na povrsini oka. Takav suzni film drugacije
prelama svetlost, $to se manifestuje fluktuacijama u ostrini vida. Suzni film, kao §to je
poznato, sastoji se iz tri sloja: mucinoznog, vodenog i lipidnog, koji su u slucaju epifore u

izmenjenom medusobnom odnosu.
Periorbitalni edem

Obicno je posledica zapaljenja izazvanog toksicnim dejstvom celijskog debrija i
egzotoksina stafilokoka sa povrsine oka. Unilateralni periorbitalni edem najizrazeniji je
ujutru, da bi se tokom dana povukao zbog ponavljanih kontrakcija orbikularnog misi¢a

kojima se drenira edem iz mekih tkiva oko oka.
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Opste stanje pacijenta

Pojava groznice rezultat je fulminantne bakterijske ili gljivicne infekcije suzne kese
koja se $iri na okolna tkiva. Neretko, pojava groznice udruzena je i sa uznapredovalom

boles¢u paranazalnih Supljina.
Leukocitoza je takode cest nalaz kod akutnog dakriocistitisa.

Celulitis oko inflamirane suzne kese je takode cest nalaz kod pacijenata sa akutnim

dakriocistitisom. Ukoliko se prosiri na orbitu izaziva celulitis orbite.

Ostrina vida cesto je izmenjena i posledica je abnormalnog prelamanja svetla od
strane izmenjenog, zadebljalog i ,,prljavog” suznog filma, ali i nepravilnosti povrsine

roznjace koje nastaju kao posledica dejstva hroni¢nog zapaljenja na istu.

Izmenjena reakcija zenice na svetlost (postojanje relativhog aferentnog pupilarnog
defekta) vida se samo kod teskih oblika dakriocistitisa udruzenih sa celulitisom orbite.

Nastaje kao posledica povecanja intraorbitalnog pritiska i nekroze pupilomotornih vlakana.

Duple slike se takode retko vidaju kod pacijenata sa akutnim dakriocistitisom 1
posledica su celulitisa orbite. Pacijenti sa zapaljenjem orbite koje zahvata ekstraokularne
misice izazivajudi njihovu disfunkciju dovodi do pojave duplih slika. Gubitak  perifernog
vida je takode retka pojava i posledica je celulitisa orbite koji nastaje iz akutnog
dakriocistitisa. Gubitak perifernog vida nastaje usled pojave opticke neuropatije. Pojava ove

komplikacije moze da se potvrdi ukoliko se uradi perimetrija.

Unilateralni konjunktivitis je ¢esta pojava kod akutnog i hroni¢nog dakriocistitisa.
Prvenstveno je posledica dejstva toksicnog celijskog debrija na povrsinu oka ukljucujudi i
egzotoksine stafilokoka koje se normalno nalaze na povrsini oka. Zadebljanje medijalnog
kantusa i osetljivost na dodir istog cesta su pojava i kod akutnog i kod hroni¢nog
dakriocistitisa, a nastaju kao posledica distenzije suzne kese i posledicne infekcije iste,

ponekad pracene pulsacijama predela suzne kese.
Retko, tumor ili cista mogu da budu uzrok edema u predelu unutrasnjeg ugla oka.

Suzenje najcesce nastaje kao posledica opstrukcije u oticanju suza, ali moze da bude

1 pogorsano konjunktivitisom. Retko, pacijenti sa akutnim ili hroni¢nim dakriocistitisom se
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ne zale na suzenje, iako imaju druge posledice infekcije suzne kese kao $to su crvenilo,

celulitis, bol, osecaj tvrdoce ili pojavu purulentne sekrecije.

DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA DAKRIOCISTITISA
[4,71,72,73,97,128]

Dijagnoza dakriocistitisa je jednostavna, s obzirom na to da postoje visoko
specifiéni simptomi i znaci. Oftalmolog i/ili oftalmoplasticki hirurg ¢e pazljivo uzeti
anamnezu u kojoj ¢e da se obrati paznja na suzenje oka, prethodne infekcije, bolesti nosa i
opste stanje pacijenta. Oftalmolog i/ili oftalmoplasticki hirurg ¢ée da pregleda kapke,
punktume, medijalni kantus, a ponekad, ukoliko poseduje odgovarajuée instrumente,
endoskopski i nos. Tipicno, postoji odignuée u predelu unutrasnjeg ugla oka cija je povrsina
crvena 1 bolno osetljiva na dodir. Taj otok je topao, a na palpaciju moze da dode do pojave
gnojnog sadrzaja. Ukoliko je akutni dakriocistitis veoma izrazen, klinicki izgled moze da
maskira celulitis orbite, pogotovo u slucaju pojave groznice, losSeg opsteg stanja i izrazenog
otoka kapaka uz crvenilo oka. Nasuprot tome, hroni¢ni dakriocistitis se manifestuje sa

manje crvenila i bola uz pojavu hronicne sekrecije iz suznih puteva.
U diferencijalnoj dijagnozi dakriocistitisa dolazi u obzir sledece:

1. akutna komplikacija sarkoidoize

2. Dblefaritis

3. alakrima

4. bakterijski konjunktivitis

5. bazocelularni karcinom kapka

6. laceracija kanalikula

7. halacion

8. kompresivna opticka neuropatija

9. kongenitalne anomalije suzno-nosnog kanala
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10. melanom veznjace

11. episkleritis

12. glavobolja kod dece

13. neonatalni konjunktivitis

14. opstrukcija suzno-nosnog kanala ne-inflamatorne etiologije
15. preseptalni celulitis

16. celulitis orbite

17. crveno oko razlicite etiologije

18. skvamocelularni karcinom kapka

19. pedijatrijska aktinomikoza

20. idiopatski orbitalni inflamatorni sindrom [81]

21. kongenitalni glaukom

DIJAGNOSTICKI TESTOVI ZA UTVRBDIVAN]JE
PROHODNOSTI ODVODNOG SISTEMA SUZA [1-4]

Ispiranje suznih puteva

Rezultati ispiranja se interpretiraju na sledeci nacin: ukoliko posle 13 do 30 sekundi
od ubrizgavanja fizioloskog rastvora pacijent oseti ukus soli u ustima i dobije nagon za
gutanjem i ukoliko nema povracaja tecnosti kroz punktum kroz koji je te¢nost ubrizgana ili
kroz suprotni punktum, odvodni sistem suza se smatra prolaznim. Ukoliko tecnost prode u
nos, a jedan deo se vrati kroz punktume, smatra se da postoji parcijalna prolaznost suznih
puteva. Ukoliko prilikom ispiranja suznih puteva dode do oticanja predela suzne kese, ali
bez regurgitacije sadrzaja, onda se pritiskom na predeo suzne kese te¢nost moze ,,pogurati”
u Nnos — Ovo stanje nam govori o postojanju tzv. funkcionalnog bloka na nivou suzno-

nosnog kanala. Ukoliko se fizioloski rastvor vraca kroz isti punktum, a pacijent nije osetio
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ukus soli u ustima, to nam govori da postoji opstrukcija kanalikula. Ukoliko se prilikom
ispiranja pojavi mucinozni ili gnojni sadrzaj na isti ili suprotni punktum, to nam ukazuje na
postojanje bloka u nivou spoja suzne kese 1 suzno-nosnog kanala. Nadalje, ukoliko se
pritisne predeo suzne kese i dode do pojave regurgitacije, to podrzava dijagnozu

funkcionalnog bloka na istom mestu.
Laboratorijske analize

U daleko najveéem broju slucajeva, dakriocistitis je klinicka dijagnoza. Od
laboratorijskih analiza koje su potrebne obi¢no se trazi krvna slika sa leukocitarnom
formulom. Ovo, medutim, svakako nije dovoljno za utvrdivanje npr. limfoma kao etiologije

dakriocistitisa.

Zasejavanje kulture brisa povrsine oka, nosa i suzne kese moze da doprinese

odredivanju odgovarajuce antibiotske terapije.

Angiotenzin konvertuju¢i enzim (ACE) moze da bude od koristi u iskljucivanju

sarkoidoze kao uzroka dakriocistitisa.

Antineutrofilno citoplazmatsko antitelo (ANCA) moze da bude korisno u
iskljucivanju granulomatoze sa poliangiitisom (Wegener-ove granulomatoze) kao uzroka

dakriocistitisa.
Antinuklearno antitelo (AN.A) moze da bude od koristi kod veoma retkih slucajeva
dakriocistitisa koji su posledica sistemskog lupusa.

Tehnike snimanja

Rentgen glave moze da bude od koristi kod nekih od anomalija kostiju lica ili
prisustva stranog tela kao uzroénika dakriocistitisa. Ponekad, stanje kostiju lica nakon

traume ili prisustvo tumora moze da se vidi na rentgenu.

Ehografija se retko koristi. U najveem broju slucajeva moze da se vidi uvecanje

suzne kese, a retko, strano telo ili tumor [99,128].

CT je koristan kod pacijenata sa okultnim malignitetom kao uzrokom dakriocistisa
(maskarada sindrom). Isto tako, posttraumatski uzroci dakriocistitisa mogu lepo da se vide

na skeneru.
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Magnetna rezonanca nije tako korisna kao CT, ali moze da bude od pomodéi u
diferencijalnoj dijagnozi izmedu cisti¢nih i solidnih tumorskih lezija. Takode, od koristi je u
otkrivanju divertikuloze suzne kese koja je cest uzrok recidivirajuceg dakriocistitisa bez

epifore, kao i neuspeha hirurske intervencije.

Dakriocistografija [113] i dakrioscintigrafija su korisne dodatne dijagnosticke
metode kada se sumnja na anatomske prepreke koje dovode do opstrukije u oticanju suza.
Dakriocistografija sa CT-om je veoma senzitivna dijagnosticka metoda za sagledavanje

anatomije suzne kese 1 okolnih struktura.
Drugi testovi

Schirmer-ov test bazi¢ne sekrecije

Ovim testom se utvrduje da epifora zapravo nije posledica hipersekrecije suza.
Takode, kao uzork suzenja oka koje nije posledica opstrukcije odvodnih suznih puteva

trebalo bi iskljuciti patoloski izmenjenu funkciju ili polozaj kapaka.

Test se izvodi upotrebom posebnih papirica sa milimetarskom skalom, koji se
postavljaju u donji forniks veznjace, na spoju spoljasnje tre¢ine ruba donjeg kapka sa

unutrasnje dve trecine istog, u trajanju od pet minuta.
Testovi nestajanja boje

Koriste se za utvrdivanje vremena nestajanja boje (fluoresceina) sa povrsine oka, sa
ciliem procene stanja prohodnosti odvodnih suznih puteva. Izvode se na biomikroskopu.
Posebno su korisni kod dece. Ima ih dva, i oba moraju da se izvedu u istom aktu da bi

mogla da se izvrsi procena stanja prohodnosti odvodnog sistema suza.
Jones-ov test broj 1

Ovim testom se utvrduje funkcionalna i anatomska opstrukcija protoka suza.
Pozitivan test oznacava da nema zastoja u oticanju suza, dok negativan test oznacava

suprotno — postoji anatomski ili funkcionalni blok.

Jones-ov test broj 2



36

Ovim testom se utvrduje prisustvo ili odsustvo anatomskog opstrukcije odvodnog
sistema suza. Pozitivan test (obojena tecnost curi iz nosa) govori u prilog prohodnosti

odvodnog sistema suza.

U prisustvu negativnog Jones-ovog testa broj 1, pozitivan Jones-ov test broj 2 ukazuje
na postojanje ili parcijalne opstrukcije lakrimonazalnog sistema odvodenja suza ili na lazno-
negativan Jomes-ov test broj 1, dok negativan Jones-ov test broj 2 (neobojena te¢nost curi iz
nosa) ukazuje na fukcionalni blok lakrimonazalnog sistema odvodenja suza. Ovo se cesto
vida u slucajevima horizontalne slabosti donjeg kapka ili mlitavosti kanalikularnog sistema.
Ukoliko nema tec¢nosti koja curi iz nosa prilikom izvodenja Jones-ovog testa broj 2, to nam

ukazuje na prisustvo potpune opstrukcije.
Nazalna endoskopija

Nazalna endoskopija se cesto koristi u slucajevima kada postoji klinicka sumnja na
postojanje specificne patologije u predelu suzne kese i/ili suzno-nosnog kanala kao
etioloSkog  izvoriSta hroni¢nog  dakriocistitisa. Izvodi je otorinolaringolog ili,
oftalmoplasticki hirurg koji se bavi hirurgijom suznih puteva, obucen i opremljen za
izvodenje iste. Od brojnih uzroka opstrukcije suzno-nosnog sistema odvodenja suza
trebalo bi izdvojiti najc¢esée: neoplazme (benigne i maligne), hipertrofiju donje nosne

turbine, devijaciju nazalnog septuma, itd.

HISTOPATOLOSKI NALAZ DAKRIOCISTITISA
[10-30,36,86,102]

Nespecificna hroni¢na inflamacija sa fibrozom i zadebljanjem zida kao posledica
submukozne limfocitne infiltracije sa formiranjem folikula je najées¢e pominjani
histopatoloski nalaz u biopsijama zida suzne kese uzetim u slucajevima dakriocistitisa.
Patoloske promene koje su nadene u odvodnom sistemu suza su primarno povezane sa
etiologijom bolesti. Iz razloga sto je najcesci patogeni faktor distalna opstrukcija odvodnog
sistema suza sa posledicnom stagnacijom istih i infekcijom, najceséi patoloski nalaz u
odvodnom sistemu suza je zapaljenje. Hroni¢na inflamacija i fibroza suzne kese uvek su

prisutne u razli¢itom stepenu kod veéine pacijenata. Fokalne ulceracije 1 gubitak peharastih
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c¢elija nisu retka pojava. Fokalni apscesi i formiranje granuloma takode su zabelezeni.
Patoloske promene u suzno-nosnom kanalu i sluzokozi nosa veoma su slicne onima u
suznoj kesi. Hroni¢na inflamacija i fibroza su takode najcesée histoloske promene koje su

nadene u sluzokozi nosa i suzno-nosnom kanalu.

Hroni¢na inflamacija i fibroza suzne kese su takode najceséi histopatoloski nalaz
kod pacijenata koji su podvrgnuti dakriocistorinostomiji zbog opstrukcije suznih puteva.
Iako retko, 1 razliciti drugi patoloski procesi mogu da se nadu u uzorcima suzne kese. To su
infekcije, sistemske inflamatorne bolesti i tumori, ukljucujuci primarne, sekundarne ili
metastatske. Opstrukcija suznog aparata tumorom je retka pojava, ali potencijalno moze da
bude Zivotno ugrozavajuca ukoliko je malignog bioloskog ponasanja. Pacijenti sa tumorima
suzne kese mogu da imaju simptome u vidu krvavih suza, odsutnom ili palpatorno
prisutnom masom u predelu suzne kese ili pojavom krvavog refluksa pri dijagnostickom
ispiranju. Medutim, kod nekih pacijenata sa tumorima suzne kese nisu prisutni tipicni
simptomi 1 znaci tih stanja, ve¢ proces li¢i na hronicni dakriocistitis, $sto moze da dovede do
kasnjenja u postavljanju dijagnoze 1 samim tim i kasnjenja sa pocetkom lecenjem. Procenat
tumora suzne kese kod pacijenata koji su leceni dakriocistorinostomijom zbog opstrukcije
suznih puteva kreée se od 0-12,5% u razlicitim studijama. U zavisnosti od tog procenta,
pojedini istrazivaci preporucuju rutinsku biopsiju suzne kese kod svih pacijenata koji se
hirurski lece. Drugi, veruju da ovo nije neophodno kao rutinska procedura veé bi trebalo da

bude rezervisano samo za sumnjive slucajeve.

LECEN]E DAKRIOCISTITISA [4,5,71,72,76,97,111,130]

Lecenje dakriocistitisa zavisi od klinicke manifestacije bolesti. Akutni dakriocititis
zahteva lecenje sistemskim antibioticima, najce$¢e parenteralno. Ukoliko je pridruzen i
celulitis orbite neophodna je hospitalizacija. Ukoliko dode do formiranja apscesa, incizija
kroz kozu se radi u trenutku kada se proceni da ¢e doc¢i do neposredne perforacije apscesa.
Hirurska eksploracija i drenaza treba da se rade za fokalne kolekcije gnoja. U slucajevima
gnojne infekcije suzne kese i koze, mogu da se koriste i1 oralni antibiotici. Kada dode do
povlacenja infekcije 1 inflamacije u potpunosti, neophodan je hirurski tretman
dakriocistorinostomijom. Hroni¢ni dakriocistitis je stanje koje podrazumeva elektivan

pristup hirurskom lecenju.
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Medikamentna terapija - antibiotici

Antibiotici su osnova medikamentne terapije, aplikovani lokalno (u kapima), oralno
ili, daleko najcesce, a posebno kod akutnog dakriocistitisa, parenteralno (intramuskularno ili
intravenski). Za lecenje se koriste antibiotici Sirokog spektra dejstva, najbolje intravenski.
Obicno se koriste cefalosporini i aminoglikozidi. Posebno treba da se obrati paznja na
penicilin-rezistentne stafilokoke. Ukoliko je uzet bris sadrzaja suzne kese, daju se antibiotici

prema antibiogramu.
Hirurgija

Postoje dve metode hirurskog lecenja. Prva je hitna drenaza suzne kese preko koze.
Ovim se pacijent oslobada bola i pritiska, ali se ne le¢i osnovni uzrok, tako da dakriocistitis
moze da recidivira i/ili da postane hroni¢ni. Definitivan tretman dakriocistorinostomijom
(DCR) trebalo bi da se sprovede Sest nedelja nakon drenaze apscesa. Kao druga opcija
izvodi se DCR. Dakriocistorinostomija moze da se izvede i1 kao primarna opcija, ¢ime ¢e da
se tretira i apsces i mesto opstrukcije. U takvim slucajevima, endoskopska endonazalna
DCR ima prednost zato §to se ne pravi rez na kozi. Medutim, 1 spoljasnja DCR moze da se
izvede ukoliko se rez na kozi postavi tako da zaobide apsces. Hirurskom intervencijom se

pravi otvor tako da se sadrzaj suzne kese direktno drenira u nos.

Hirursko lecenje DCR je neophodno u velikoj vecini slucajeva. U slucajevima
akutnog dakriocistitisa, spoljasnja DCR je operacija izbora nakon smirivanja zapaljenja u
potpunosti. DCR moze da se izvede i endonazalnim pristupom sa ili bez upotrebe lasera.
Spoljasnja DCR ima najvisi procenat uspeha, 95-98%. Endonazalna DCR ima nesto nizi
procenat uspeha iz razloga $to je otvor koji se pravi manji i samim tim su vece $anse da se
ponovo zatvori. DCR uz pomo¢ lasera moze da se izvede transkanalikularnim pristupom.
Cesto se koristi CO, laser. Procenat uspeha ove operacije se kreée od 80-85%. Balonska
dakrioplastija ima svoju ulogu u cirkularnoj fokalnoj stenozi ili okluziji suzno-nosnog
kanala [78,91]. Postavljanje stentova ili sondiranje moze da se radi narocito kod dece i u
slucajevima prethodno neuspele hirurske intervencije ili nakon akutne infekcije. Stentovi se

vade nakon 2-4 meseca posle plasiranja.

Komplikacije DCR hirurgije ukljucuju krvarenje. Ovo moze da se izbegne ukoliko

se koriste vatni ¢epici natopljenim adrenalinom ugurani u nos. Angularne vene su najcesce
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mesto krvarenja i, ukoliko je oftalmoplasticki hirurg pazljiv tokom izvodenja hirurske
procedure, povreda istth moze da se izbegne. Kao jedna od ozbiljnih komplikacija DCR
koja je na srecu retka je curenje cerebrospinalne tecnosti. Ovo se javlja zbog toga Sto se
prednja kranijalna fosa i kribriformna ploca nalaze neposredno iznad medijalne kantalne

tetive.

Neuspeh DCR nastaje najcesce kao posledica neadekvatne osteotomije ili kasnijeg
fibroziranja hirurski napravljenog otvora. U svrhu ponovnog probijanja otvora koristi se

sondiranje.

Kongenitalni dakriocistitis obi¢no se resava konzervativno u vecini slucajeva. Prva
linija lecenja, a u cilju izbegavanja sondiranja je masaza suzne kese. Suzna kesa se masira 4
puta na dan sa 10 odlu¢nih pokreta kaziprstom. Cilj masaze je da se poveca hidrostatski
pritisak kako bi doslo do rupture bilo kakve postoje¢e membranozne opstrukcije. Tokom
prve godine zivota, na ovaj nacin, 80-95% dece biva izlecen. Ukoliko je prisutan
mukopurulntni sadrzaj dobra je ideja uzeti bris 1 poslati ga na mikrobiolosko ispitivanje i

onda upotrebiti antibiotike prema antibiogramu.

HIRURGIJA DAKRIOCISTITISA
[5,37-39,75,77-80,82,84,91,100,110,111,119,120,122,123,125]

Dakriocistitis je hirurska bolest, uopsteno gledano. Uspeh operacije je veoma visok,

oko 95%.
Standarna spoljasnja dakriocistorinostomija

Nakon $to se pacijent pripremi da operativno polje bude sterilno, napravi se rez na
kozi medijalno od unutrasnjeg ugla, na 10-11 mm od istog, sa pocetkom na donjoj ivici
medijalne tetive kapka. Rez ide kroz kozu nastojeci da izbegne angularne krvne sudove koji
se nalaze na 8-9 mm medijalno od medijalne komisure. Rez se pravi tako da bude paralelan
sa uglom nosa i obi¢no je dugacak 1,5-2 cm. Makazama sa o$trim vrhom koza se preparise
do orbikularnog misica. Hemostaza se postize kauterom. Pomocu retraktora, orbikularni
misi¢ se odvoji od periosta, a zatim se pristupa inciziji periosta i periost se podigne zajedno

sa kozom od kosti. Otvori se suzna kesa. Uz pomo¢ odgovarajuce burgije napravi se otvor
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u nosnoj kosti. Sluzokoza nosa se zatim preparise tako $to se odvoji od nosne kosti. Zatim
se pristupi anastomozi suzne kese i nazalne mukoze. Sve vreme je neophodna hemostaza.
Kroz punktume se provuce silikonska cevcica koja treba da prode i kroz novonastalu
anastomozu. Sije se resorptivnim strukturama po slojevima. U sluéaju komplikacija

neophodna je konsultacija otorinolaringologa, infektologa ili neurohirurga.

Tokom izvodenja operacije rutinski se izvodi ili, ukoliko se direktnom
vizualizacijom posumnja na prisustvo patoloskog procesa druge vrste od onog koji se moze

nazvati hroni¢no zapaljenje sa fibrozom, biopsija zida suzne kese i/ili suzno-nosnog kanala.

Slika 5. Rez na kozi posle operacije DCR kod kongenitalnog dakriocistitisa.

KOMPLIKACIJE DAKRIOCISTORINOSTOMIJE |[5,54,82,83]

Dakriocistorinostomija (DCR), kada se izvede bez komplikacija i po svim pravilima
dobre hirurgije, veoma je bezbedna i efikasna hirurska procedura. Naravno, kao i kod svake
pa i1 najbezazlenije hirurske procedure, nesto uvek moze da se iskomplikuje. Tako i u

slucajevima izvodenja DCR mogu da nastanu (opisuju se u literaturi) sledece komplikacije:
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Krvarenje — najces¢a komplikacija; prema literaturi vida se kod oko 3% operisanih
pacijenata, a obi¢no nastaje iz angularnih krvnih sudova, sluzokoze nosa i, retko,
prednje etmoidne arterije. U velikoj vedini slucajeva, kontrolu nad krvarenjem
moguce je posti¢i kauterizacijom i kompresijom — retko je potrebna tamponada
nosa (tzv. zadnja tamponada), koju je najbolje da izvede otorinolaringolog, te
pacijenta treba poslati istom. Izvodenje prednje tamponade trebalo bi da bude u

nadleznosti oftalmoplastickog hirurga koji se bavi hirurgijom suznih puteva.

Postoperativna infekcija — potencijalno ozbiljna komplikacija. Pacijenti koji
boluju od dijabetesa, kao i deca, a podvrgavaju se DCR, obavezno su
postoperativno na rezimu antibiotika oralnim putem unosa. Od ¢es§¢ih komplikacija

ove vrste vida se infekcija/apsces oko sutura.

Curenje cerebrospinalne tecnosti, likvoreja — jedna je od najuzasnijih
komplikacija ove hirurgije, na srecu ekstremno retka; iz razloga $to je kribriformna
ploca u blizini (iznad) medijalne kantalne tetive, likvoreja moze da nastane prilikom
izvodenja osteotomije, a nastanku iste doprinose anatomske varijacije koje se vidaju

medu pacijentima.

Neuspeh operacije — najcesce posledica je neadekvatne osteotomije ili fibroziranja
hirurski napravljenog otvora, anastomoze izmedu suzne kese i sluzokoze nosa; ova
komplikacija, na srecu retka, reSava se novom operacijom kojom se ponovo otvara

ili dilatira postojeci otvor 1 postavlja nova silikonska cevéica.

U slucaju postojanja/otkrivanja specifi¢lne patologije suzne kese prilikom
izvodenja DCR ili nakon histopatoloske analize uzorka incizione biopsije zida
suzne kese, posebno one maligne neoplasticke prirode, pojavljuje se potreba za

dodatnom dijagnostikom i lec¢enjem.

PROGNOZA DAKRIOCISTORINOSTOMIJE

[5,37-39,75,77,79,80,82,84,100]
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Uspeh DCR obi¢no je oko 95%. Ispadanje silikonske cevcice pre vremena (po
nekima posle 2 meseca; inace, cevcica se obi¢no uklanja nakon 3-6 meseci od operacije),

dovodi do pada uspesnosti operacije na 90%.

Endonazalna DCR ima nesto manji procenat uspeha u odnosu na spoljasnju DCR,
dok DCR pomocu lasera, iako u pocetku obecavajuca novina u hirurgiji suznih puteva, ima

stepen uspesnosti od 80-85%.

Balonska dakrioplastija moze da bude od koristi u odabranim slucajevima recidiva

(slucajevi sa fokalnom parcijalnom stenozom) nakon neuspele spoljasnje DCR [78,91].

Bakterijska flora veznjace se nekoliko nedelja nakon operacije u potpunosti

normalizuje, pokazuju studije [85].

PRACEN]JE PACIJENATA SA DAKRIOCISTITISOM [1-4,71,72,97]

Hospitalizacija i hirursko lecenje pacijenata sa hroni¢nim dakriocistitisom je
elektivne prirode — dolazak na zakazani termin za izvodenje operacije,

dakriocistorinostomije.

Hitna hospitalizacija neophodna je samo kod pacijenata sa akutnim

dakriocistitisom, i to iz sledecih razloga:

e DPotreba za intravenskom aplikacijom antibiotika
e DPojava celulitisa orbite kao komplikacije

e Pedijatrijska populacija sa udruzenim preseptalnim i/ili celulitisom orbite
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CILJEVI RADA

1. Utvrdivanje ucestalosti nespecifi¢ne primarne patologije suzne kese kao uzroka
klinicki pretpostavljene primarne opstrukcije odvodnog sistema suza, u datom uzorku

incizionih biopsija dobijenih prilikom izvodena spoljasnje dakriocistorinostomije.

2. Utvrdivanje ucestalosti specificne primarne patologije suzne kese kao uzroka
klinicki pretpostavljene primarne opstrukcije odvodnog sistema suza, u datom uzorku

incizionih biopsija dobijenih prilikom izvodena spoljasnje dakriocistorinostomije.

3. Analiza patoloskih procesa odgovornih za histopatoloski potvrdenu primarnu

opstrukciju odvodnog sistema suza.

4. Analiza patoloskih procesa odgovornih za histopatoloski potvrdenu sekundarnu

opstrukciju odvodnog sistema suza.

5. Analiza relevantnih klinickih podataka pacijenata sa primarnom opstrukcijom

odvodnog sistema suza.

6. Analiza relevantnih klinickih podataka pacijenata sa sekundarnom opstrukcijom

odvodnog sistema suza.

7. Analiza/uporedivanje dobijenih patohistoloskih i relevantnih klinickih podataka.
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MATERIJAL I METOD RADA

Koriséen je arhivski materijal Klinike za ocne bolesti Klinickog centra Srbije,
patohistoloske liste i histoloske plocice (Oftalmopatoloske laboratorije) kao 1 istorije bolesti
u slucajevima nepotpunih podataka sa patohistoloskih lista. Uzorak je cinilo 867
konsekutivnih odraslih pacijenata operisanih, prvi put, zbog hronicne opstrukcije
odvodnih suznih puteva metodom spoljasnje dakriocistorinostomije na Klinici za ocne
bolesti Klinickog centra Srbije u periodu od januara 2004. godine do maja 2013. godine,

kojima je rutinski radena inciziona biopsija zida suzne kese prilikom operacije.

Relevantni klinicki 1 patohistoloski podaci su uneseni u bazu podataka napravljenu u

programu Access.

KLINICKI PODACI su svrstavani u sledeée kategorije:

1. pol
2. starost pacijenta
3. simptomatologija
a. bez simptoma
b. suzenje oka — epifora
c. akutno zapaljenje (ukoliko je bilo vise ataka akutnog zapaljenja naveden je
broj)
4. lateralnost
5. duzina perioda (u mesecima) od pocetka simptomatologije do javljanja
oftalmohirurgu
6. postojanje drugih relevantnih bolesti za koje bi se moglo pretpostaviti da mogu da
imaju uticaj na razvoj opstrukcije odvodnog sistema suza
7. preoperativni lokalni status predela suzne kese
a. lizgled kozZe iznad predela suzne kese
i. normalnog izgleda - bez patoloskih osobitosti

il. otecena
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ili. eritematozna/preseptalni celulititis
iv. postoji apsces
v. postojt fistula
b. nalaz prilikom pritiska na predeo suzne kese
1. ne dolazi do pojave patoloskog sadrzaja
ii. dolazi do pojave patoloskog (mucinoznog ili gnojnog) sadrzaja
8. prohodnost odvodnih suznih puteva preoperativno
1. prilikom irigacije dolazi do pojave bistrog te¢nog sadrzaja
i. prilikom irigacije dolazi do pojave mucinoznog sadrzaja
iii. prilikom irigacije dolazi do pojave gnojnog sadrzaja

9. intraoperativni status direktnom vizualizacijom.

Svi pacijenti su prethodno u potpunosti oftalmoloski pregledani, na biomikroskopu

za prednji 1, zadnji segment na Siroku zenicu upotrebom lupe za indirektnu
biomikroskopiju, ukljucujuci i odredivanje najbolje korigovane ostrine vida oba oka,
merenje o¢nog pritiska, uz detaljnu anamnezu. Stanje odvodnog sistema suza procenjivano
je dijagnostickim ispiranjem suznih puteva na standardan nacin opisan u uvodnom delu, uz

inspekciju 1 palpaciju predela suzne kese.

Svi pacijenti su podvrgnuti operaciji, spoljasnjoj dacriocistorinostomiji (na nacin
opisan u uvodu), u lokalnoj anesteziji i svi intraoperativni podaci od znacaja, u smislu bilo
kakvih makroskopski vidljivih anomalija suzne kese, su zabelezeni. Uzorci incizionih
biopsija su dobijeni iz zadnjeg inferiornog lapna zida suzne kese (od strane jednog hirurga,
doc. dr Miroslava Knezevica) i kasnije ispitani pod svetlosnim mikroskopom (od strane

oftalmopatologa, dr Dejana M. Rasic¢a).

HISTOPATOLOSKA ANALIZA

Svi preparati (isecci debljine 5 mikrona) su bojeni hematoksilin-eozinom (HE) 1

analizirani svetlosnim mikroskopom.

Histopatoloski podaci su svrstani u sledece kategorije:
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1. NESPECIFICNA PRIMARNA PATOLOGIJA SUZNE KESE

a. zapaljenje

1. izrazenost - odredivanje procenta zapaljenjskih éelija u preparatu

1.
2.
3.
4.

odsutno [— (<5% preparata)]
minimalno izrazeno [+ (5-33% preparata)]
umereno izrazeno [++ (>33-66% preparata)]

snazno izrazeno [+++ (>66% preparata)]

ii. tip zapaljenjskog infiltrata

1.
2.
3.

b. fibroza

predominantno limfocitni
limfocitno-plazmocitni

mesoviti (limfociti, plazmociti, histiociti, polimorfonukleari)

i. izrazenost/rasprostranjenost

1.
2.
3.
4.

odsutna [— (<5% preparata)]
minimalno izrazena [+ (5-33% preparata)]
umereno izrazena [++ (>33-66% preparata)]

snazno izrazena [+++ (>66% preparata)]

c. prisustvo kapilarne proliferacije - odredivan je broj kapilara na 1 polju visokog

uvelicanja 400x (u delovima preparata gde je isto najvise izrazeno, a procenjeno na manjem

uvelicanju)

i. odsutno (—)

ii. minimalno izrazeno [+ (<5 kapilara)]

iii. umereno izrazeno [++ (5-10 kapilara)]

iv. snazno izrazeno [+++ (>10 kapilara)]

d. prisustvo intersticijskog edema

1. odsutan (—)

ii. umereno izrazen [+ (<50% preparata)]

iii. snazno izrazen [++ (>50% preparata)]

e. prisustvo neutrofila

i. odsutno (—)

il. u lamini propriji (+)

iii. intraepitelno i u lamini propriji (++)
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2. SPECIFICNA PRIMARNA PATOLOGIJA SUZNE KESE
a. ne-neoplasticka
1. dakriolitijaza
ii. lezije slicne tumoru
ii. specificna zapaljenja
b. neoplasticka
1. benigna

i. maligna

IMUNOHISTOHEMIJSKI PROTOKOL

Imunohistohemijska analiza, kao dodatna dijagnosticka metoda, kori§¢ena je samo

u odabranim slucajevima postojanja specificne patologije suzne kese.
Priprema uzoraka

Najpre su na mikrotomu iz parafinskih kalupa seceni uzorci tkiva debljine 4-5 um
na specijalne plocice (Superfrost Ultra Plus, Thermo Scientific) koje omogucavaju bolje
pripajanje tkiva. Zatim su suseni u termostatu 120 minuta na 60°C ¢ime je postignuto bolje

prijanjanje tkiva za plocicu.
Deparafinizacija

Deparafinizacija se obavljala potapanjem preparata u ksilol (20 minuta) 1 seriju
alkohola opadajuce koncentracije (100%, 96%, 70% - 2 puta po 4 minuta), a zavrsavala se

potapanjem isecaka u destilovanu vodu (ispiranje dva puta).

Svrha deparafinizacije bila je odstranjivanje parafina sa plocice jer njegovo prisustvo

otezava bojenje, a ujedno pojacava nespecificno bojenje.
Blokiranje endogene peroksidaze

Ova etapa je vrsena potapanjem plocica u 3% vodeni rastvor vodonik peroksida,
tokom 15 minuta. Nakon toga plocice su ispirane u vodi (2 puta). Na taj nacin je
inaktivirana endogena peroksidaza prisutna u tkivima u cilju samanjivanja nespecifi¢ng

bojenja.
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Antigensko demaskiranje

Naredni korak bilo je demaskiranje antigena (engl. antigen retrieval, AR) koje je
postignuto visokom temperaturom, u vodenom kupatilu sa citratnim puferom na 95°C, PH
6,0 u trajanju od 30 min. IHH bojenje, kao $to je ve¢ spomenuto, radi se na parafinskim
uzorcima fiksiranim u formalinu. Svrha fiksacije tkiva je ocuvanje celularnog integriteta
kojim se olaksava morfololosko ispitivanje. Fiksirajuci efekat formalina i do stvaranja
metilenskih veza izmedu susednih proteinskih lanaca $to na kraju rezultuje ¢vrstim vezama
u tkivhom matriksu kao 1 moguéim izmenama trodimenzionalne grade proteina, dovodeci
do redukcije ili gubitka antigenske reaktivnosti (Jasanz 2001). Fiksacija u formalinu, tako,
dovodi do maskiranja (sakrivanja) mnogih antigena (antigenskih epitopa), koji zato ne
mogu biti prepoznati od strane specificnih antitela, dovodeéi do neadekvatnog ITHH
bojenja (Dodson 2002). Jedan od nacina antigenskog demaskiranja je demaskiranje visokom
temperaturom koja uklanja formalinske veze na povrsini proteina. Nakon kuvanja plocice
su se hladile 30 minuta na sobnoj temperaturi, a potom je vrseno ispiranje preparata u

fosfatnom puferu (engl. phosphate buffered saline, PBS) 1 to dva ispiranja po tri minuta.
Primarna antitela
Nakon toga na preparate je nanoseno primarno antitelo.

Preparati su sa svim primarnim antitelima inkubirani u vlaznoj komori, na sobnoj
temperaturi, tokom 60 minuta. Potom je vrseno ispiranje preparata u PBS i to dva ispiranja
po pet minuta. Na ovaj nacin se uklanja visak antitela koja nisu vezana za specificne

antigene.
Vizuelizacioni sistem

Za vizuelizaciju je koris¢en Ultravisoin LP sistem za dekteciju (Lab Vision Thermo
scientific, CA, USA), baziran na dekstranskom polimeru za koji je vezan enzim peroksidaza
(engl. horseradish peroxidase, HRP), koji ima afinitet vezivanja za primenjena antitela. Kao
hromogen (boja za vizuelizaciju mesta na kojima se dogodila reakcija primenjenih antitala s
atkivnim antigenom) koriséen je 3,3" diamino-benzidin — DAB, nakon cega su prepararati

kontrastrirani (za vizuelizaciju tkivne morfologije) Mayer-ovim hematoksilinom.

Dehidratacija isecaka
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Dehidratacija tkiva je vrsena potapanjem preparata u alkohol rastuce koncentracije -
etanol (70%, 96%, 100%), po 2,5 minuta i ksilol, 2,5 minuta. Nakon dehidratacije radeno je

pokrivanje plocica ¢ime je bio zavrSen proces.

STATISTICKA ANALIZA REZULTATA

Za statisticku analizu rezultata koris¢en je softverski paket SPSS (engl. Statistical
Package for Social Sciences) za Windows, verzija 20.0 (SPSS, Ine, Chicago, 11, USA). Koriscene

su metode deskriptivne i analiticke statistike.

Od metoda deskriptivne statistike koris¢ene su: mere centralne tendencije
(aritmeticka sredina i medijana), mere varijabiliteta (interval varijacije - opseg, standardna
devijacija, koeficijent varijacije) 1 relativni brojevi (frekvence). Vrednosti kontinuiranih
varijabli prikazane su kao prosecna vrednost * SD, a diskoninuiranih varijabli kao brojevi i
procenti. Distribucija vrednosti (provera numerickih vrednosti, tj. procena normalnosti

raspodele) proveravana je upotrebom Shapiro-Wilk testa.

Od metoda analiticke statistike, koris¢eni su neparametarski testovi za nezavisne

uzorke: y2, Fisher, Kruskal-Wallis i Mann-W hithey testovi.
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REZULTATI RADA

Od ukupnog broja (867), u nalazu incizione biopsije suzne kese, hronicno
zapaljenje sa ili bez fibroze, odnosno nespecifi¢na patologija suzne kese kao uzrok
dakriocistitisa, bila je daleko najcesca dijagnoza, prisutna u 836 (96,42%) slucajeva.

Medu ispitanicima bilo je 215 (24,80%) muskaraca i 652 (75,20%) Zene.

Prose¢na starost pacijenata bila je 58,02 £ 17,83 (raspon 18 - 91 godina), a u
odnosu na pol 59,09£9,7 godina za muskarce (raspon 31 - 91 godina) i 62,6+11,7 godina za
zene (raspon 18 - 83 godina).

Najce$¢a simptomatologija je bila epifora kod 825 (95,16%) pacijenata. Od
pacijenata sa epiforom (825), epifora sa bistrim te¢nim sadrzajem prilikom irigacije bila je
prisutna kod 128 (15,51%) pacijenata, epifora sa mucinoznim sekretom prilikom irigacije
bila je prisutna kod 567 (68,73%) pacijenata, dok je epifora sa gnojnim sekretom prilikom
irigacije bila prisutna kod 130 (15,76%) pacijenata. Bez simptoma bilo je 42 (4,84%)
pacijenta. Dodatna simptomatologija tokom evolucije bolesti kod pacijenata sa epiforom
(825) je bila: epifora sa otokom predela suzne kese bez sekreta kod 176 (21,33%)
pacijenata, epifora sa otokom predela suzne kese i sekretom (mucinoznim ili gnojnim) 147
(17,82%), epizoda akutnog dacriocistitisa 108 (13,09%), ektazija suzne kese 86 (10,42%),
apsces suzne kese 58 (7,03%), fistula u predelu suzne kese 32 (3,88%), preseptalni celulititis
207 (25,09%) 1 celulitis orbite 2 (0,24%) pacijenta. Prisustvo izrazenog bola tokom evolucije
bolesti (ne racunajuéi stanja akutne egzacerbacije) je bilo prisutan samo kod 9 (1,09%)
pacijenata.

Trajanje simptoma do dolaska oftalmologu, izrazeno u mesecima, iznosilo je
43,9£28 (raspon 2 - 279).

Lateralnost: desna strana kod 441 (50,86%) pacijenta, a leva strana kod 426
(49,13%) pacijenata.

Kod 28 (3,23%) pacijenata, prema podacima iz anamneze, bilo je prisutno
relevantno lokalno ili sistemsko oboljenje (osim hipertenzije i dijabetesa), za koje bi moglo
da se pretpostavi da moze da zahvati suznu kesu. Medutim, nalaz incizione biopsije niti u

jednom od tih slu¢ajeva nije bio pozitivan.
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Preoperativni lokalni status predela suzne kese bio je normalnog izgleda u 368
(42,45%) slucajeva.

Prohodnost odvodnih suznih puteva, preoperativno, izgledala je na sledeéi nacin:
potpuna opstrukcija kod 698 (80,51%) pacijenata, delimi¢na opstrukcija kod 169 (19,49%),
sa regurgitacijom irigacione tec¢nosti na gornji punktum u 68 (7,84%) slucajeva, na donji
punktum u 101 (11,65%) slucaju i, sa regurgitacijom irigacione te¢nosti na gornji i donji
punktum u 698 (80,51%) slucajeva.

Pritiskom na predeo suzne kese 646 (78,30%) pacijenata nije doslo do pojave
patoloskog sadrzaja, dok je kod 179 (21,70%) pacijenata doslo do pojave patoloskog
(mucinoznog ili gnojnog) sadrzaja.

Kod ogromne vedine pacijenata (845; 97,46%), osim u slucajevima postojanja
pojedine specificne patologije suzne kese kao uzroka dakriocistitisa [u 22 (2,54%) slucaja;

dakrioliti, piogeni granulom, granulaciono tkivo, papilomi)], intraoperativni status

direktnom vizualizacijom bio je normalan.

SPECIFICNA PATOLOGIJA SUZNE KESE kao uzrok dakriocistitisa bila je
prisutna kod 31 (3,58%) pacijenta, od toga malignih neoplazmi bilo je 6 (0,69%), Sto

predstavlja 19,35% od ukupne specificne patologije suzne kese.

Primarne neoplasticke patologije suzne kese ukupno je bilo u 8 slucajeva (0,92%
odnosno 25,81% od ukupnog broja specificne patologije suzne kese): benigne 2 (0,23%
odnosno 6,45% od ukupnog broja specificne patologije suzne kese) u vidu papiloma, dok je
od 6 malignih neoplazmi, 5 (0,58%) imunohistohemijski potvrdena limfoma [4 (0,46%
odnosno 12,90% od ukupnog broja specificne patologije suzne kese) ekstranodalna
limfoma marginalne zone tipa MALT (engl. mucosa-associated lymphoid tissue - MALT), a 1
(0,12% odnosno 3,23% od ukupnog broja specificne patologije suzne kese) difuzni B
krupnocelijski limfom (engl. diffuse large B cell lymphoma - DI.BCL)] 1 1 (0,12% odnosno
3,23% od ukupnog broja specificne patologije suzne kese) skvamocelularni karcinom,
mikroinvazivni. Od primarne maligne neoplasticke patologije suzne kese kao uzroka

dakriocistitisa, limfomi su ¢inili 83,33% odnosno 0,58% od ukupnog broja uzoraka.

Od primarne ne-neoplasticke patologije [23 (2,65% odnosno 74,19% od
ukupnog broja specificne patologije suzne kese)] suzne kese kao uzroka dakriocistitisa,

zabelezeno je 17 (1,96%, odnosno 54,84% od ukupnog broja specificne patologije suzne
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kese) slucajeva dakriolitijaze, 4 (0,46% odnosno 12,90% od ukupnog broja specificne
patologije suzne kese) lezije nalik tumoru [2 (0,23% odnosno 6,45% od ukupnog broja
specificne patologije suzne kese) granulaciona tkiva, 1 (0,12% odnosno 3,23% od ukupnog
broja specifiéne patologije suzne kese) piogeni granulom i 1 (0,12% odnosno 3,23% od
ukupnog broja specificne patologije suzne kese) reaktivna limfoidna hiperplazija], kao 1 2
(0,23% odnosno 6,45% od ukupnog broja specificne patologije suzne kese) slucaja

specificnog zapaljenja suzne kese, sarkoidoze, bez prethodne pozitivnhe anamneze.

ANALIZA KLINICKIH PODATAKA SVRSTANIH U NAVEDENE
KATEGORIJE JE POKAZALA:

1. Pol (broj pacijenata)
652 (75,20%) pacijenta zenskog pola
215 (24,80%) pacijenata muskog pola

2. Starost pacijenta (u godinama; prosek £ SD)
50,02 + 17,83 (raspon 18-91)

3. Lateralnost (broj pacijenata)
desna strana 441 (50,86%)
leva strana 426 (49,13%)

4. DuZina perioda od pocetka simptomatologije do javljanja oftalmologu (u
mesecima; prosek £ SD)

43,9 + 28 (raspon 2-279)

5. Postojanje drugih relevantnih bolesti za koje bi se moglo pretpostaviti da
mogu da imaju uticaj na razvoj opstrukcije odvodnog sistema suza

- kod 28 (3,23%) pacijenata, prema podacima iz anamneze, bilo je prisutno

relevantno lokalno ili sistemsko oboljenje (osim hipertenzije i dijabetesa), za

koje bi moglo da se pretpostavi da moze da zahvati suznu kesu. Medutim, nalaz

incizione biopsije niti u jednom od tih slucajeva nije bio pozitivan.
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Od 867 pacijenata

bez simptoma

42 (4,84%)

epifora

825 (95,16%)

Od 825 pacijenata sa epiforom

prilikom pritiska na predeo suzne kese - ne dolazi do pojave patoloskog

sadrzaja

646 (78,30%)

prilikom pritiska na predeo suzne kese - dolazi do pojave patoloskog

(mucinoznog ili gnojnog) sadrzaja

179 (21,70%)

epifora sa bistrim te¢nim sadrzajem prilikom irigacije

128 (15,51%)

epifora sa mucinoznim sekretom prilikom irigacije

567 (68,73%)

epifora sa gnojnim sekretom prilikom irigacije

130 (15,76%)

Dodatni simptomi i znaci tokom evolucije bolesti kod pacijenata sa epiforom (825)

epifora sa otokom predela suzne kese bez sekreta

176 (21,33%)

epifora sa otokom predela suzne kese i sekretom (mucinoznim ili gnojnim)

147 (17,82%)

epizoda akutnog dacriocistitisa

108 (13,09%)

pojava ektazije suzne kese u evoluciji bolesti

86 (10,42%%)

pojava apscesa suzne kese u evoluciji bolesti

58 (7,03%)

razvoj fistule u predelu suzne kese u evoluciji bolesti

32 (3,88%)

pojava preseptalnog celulititisa u evoluciji bolesti

207 (25,09%)

razvoj celulitisa orbite kao komplikacije

2 (0,24%)

prisustvo izrazenog bola tokom evolucije bolesti, bez akutne egzacerbacije

9 (1,09%)

7. Preoperativni lokalni status predela suzne kese

normalnog izgleda 368 (42,45%)
otok suzne kese 323 (37,25%)
ektazija suzne kese 86 (9,92%)
apsces suzne kese 58 (6,69%0)
fistula u predelu suzne kese 32 (3,69%)
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8. Prohodnost odvodnih suznih puteva preoperativno (broj pacijenata)

potpuna opstrukcija 698 (80,51%)

delimic¢na opstrukcija

169 (19,49%)

regurgitacija irigacione tecnosti na donji punktum

101 (11,65%)

regurgitacija irigacione tecnosti na gornji punktum

68 (7,84%)

regurgitacija irigacione tecnosti na gornji i donji punktum

698 (80,51%)

Intraoperativni status direktnom vizualizacijom (broj pacijenata)

normalnog izgleda

845 (97,46%)

patoloskog izgleda

22 (2,54% - 70,97%)

dakriolitijaza

17 (1,96% - 54,84%)

granulaciono tkivo

2 (0,23% - 6,45%)

piogeni granulom

1(0,12% - 3,23%)

papilom

2 (0,23% - 6,45%)

TABELA 1. Demografske odlike pacijenata
Ukupno Muskarci Zene
n (%) n (%)
Broj pacijenata 867 215 (24,80%) | 652 (75,20%)
Uzrast (godine) n (%)
18-30 23 (2,65) 6 (0,69) 17 (1,96)
31-40 24 (2,77) 7 (0,81) 17 (1,96)
41-50 205 (23,64) 50 (5,77) 155 (17,88)
51-60 227 (26,18) 52 (5,99) 175 (20,18)
61-70 262 (30,22) 63 (7,27) 200 (23,07)
71-80 107 (12,34) 31 (3,57) 75 (8,65)
81-90 18 (2,07) 6 (0,69) 12 (1,38)
>90 1(0,11) 0 (0,00) 1(0,11)
Raspon 18-91 18-87 19-91
Prosek £ SD 50,02 + 17,83 60 £ 15 59 £ 13,5
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TABELA 2. Prezentujuc¢i simptomi i znaci

Muskarci Zene Ukupno
n (%) n (%) n (%)
Epifora (low ili high-grade) 204 (23,53) | 621 (71,63) | 825 (95,16)
Low-grade hroni¢ni dakriocistitis 151 (17,42) | 456 (52,59) | 607 (70,01)
High-grade hroni¢ni dakriocistitis sa purulentnim sekretom 57 (6,57) | 203 (23,42) | 260 (29,99)
Bol bez akutne egzacerbacije 4 (0,40) 5(0,57) 9 (1,04)
Ektazija suzne kese 17 (1,96) 69 (7,906) 86 (9,92)
Akutna egzacerbacija  (bigh-grade infekcija) — uvek
unilateralno 11 (1,27) 59 (6,80) 70 (8,07)
jedna epizoda 2(0,23) 9 (1,04) 11 (1,27)
dve epizode 6 (0,69) 21 (2,42) 27 (3,11)
tri i vise epizoda 19 2,19) | 89 (10,26) | 108 (12,45)
Broj pacijenata kod kojih operacija DCR nije uspela 8 (0,92) 21 (2,42) 29 (3,34)

Lateralnost
desno oko
levo oko

150 (17,30)

291 (33,56)

441 (50,86)

145 (16,72)

281 (32,41)

426 (49,13)

Trajanje simptoma do operacije

<2 meseca 5(0,57) 16 (1,85) 21 (2,42)
2-6 meseci 10 (1,15) 11 (1,27) 21 (2,42)
6-12 meseci 65 (7,49) | 226 (20,07) | 291 (33,56)
1-2 godine 46 (5,30) | 147 (16,96) | 193 (22,26)
23 godine 48 (5,54) | 99 (11,41) | 147 (16,95)
3-10 godina 32(3,69) | 114 (13,15) | 146 (16,84)
10-20 godina 4(046) | 23(2,65) 27 (3,11)
>20 godina 5(0,57) 16 (1,85) 21 (2,42)
Poznato relevantno lokalno ili sistemsko oboljenje (osim hipertenzije i
dijabetesa), za koje bi moglo da se pretpostavi da moze da zahvati 6 (0,69) 22 (2,54) 28 (3,23)
suznu kesu ’ ’ ’
Granulomatoza sa poliangiitisom (Wegener-ova 1(0,11) 1(0,11)
granulomatoza)
Sistemski lupus eritematozus (SLE) 2 (0,23) 2 (0,23)
Limfom 1(0,11) 3(0,35) 4 (0,46)
Karcinom dojke 5 (0,58) 5 (0,58)
Karcinom grli¢a materice 8 (0,92) 8 (0,92)
Karcinom jajnika 1(0,11) 1 (0,11)
Karcinom pluca 1(0,11) 1(0,11)
Karcinom zeluca 1(0,11) 1(0,11)
Karcinom kolona 1(0,11) 1(0,11)
Karcinom prostate 3(0,35) 3 (0,35)
Karcinom sluznice maksilarnog sinusa 1(0,11) 1(0,11)

Pozitivna biopsija (lokalna ili sistemska bolest koja moze da zahvati i suznu kesu) #77e Jabeleena

Intraoperativni izgled suzne kese direktnom vizualizacijom

normalna ili inflamirana
prisutna abnormalnost (ukljucujuéi dakriolite)

207 (23,87)

638 (73,59)

845 (97,46)

8 (0,92)

14 (1,62)

22 (2,54)
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ANALIZA HISTOPATOLOSKIH PODATAKA SVRSTANIH U
NAVEDENE KATEGORIJE POKAZALA JE SLEDECE:

1. NESPECIFICNA PRIMARNA PATOLOGIJA SUZNE KESE

(836)

a. ZAPALJENJE

i. IzraZenost/intenzitet

b. FIBROZA

KATEGORIJA Broj Bodovni
biopsija skor
odsutno [— (<5% preparata)] 217 10
minimalno izrazeno [+ (5-33% preparata)] 238 I1
umereno izrazeno [++ (>33-66% preparata)] 351 12
snazno izrazeno [+++ (>66% preparata)] 30 13
ii. Tip zapaljenjskog infiltrata (broj biopsija)
predominantno limfocitni 298
limfocitno-plazmocitni 246
mesoviti (limfociti, plazmociti, histiociti, PMN) 281
nije primenjivo 11
i. IzraZenost/gustina/rasprostranjenost
KATEGORIJA Broj Bodovni
biopsija skor
odsutna [— (<5% preparata)] 24 FO
minimalno izrazena [+ (5-33% preparata)] 198 F1
umereno izrazena [++ (>33-66% preparata)] 409 F2
snazno izrazena [+++ (>66% preparata)] 205 F3
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c. PRISUSTVO KAPILARNE PROLIFERACIJE - odredivan je broj kapilara na 1

polju visokog uveli¢anja 400x (u delovima preparata gde je isto najviSe izrazeno, a procenjeno na manjem

uvelicanju)
KATEGORIJA Broj Bodovni
biopsija skor
odsutno (—) 276 Cco
minimalno izrazeno [+ (<5 kapilara)] 159 C1
umereno izrazeno [++ (5-10 kapilara)] 367 C2
snazno izrazeno [+++ (>10 kapilara)] 34 C3
d. PRISUSTVO INTERSTICIJSKOG EDEMA
KATEGORIJA Broj Bodovni
biopsija skor
odsutan (—) 276 EO
umereno izrazen [+ (<50% preparata)] 526 E1
snazno izrazen [++ (>50% preparata)] 34 E 2
e. PRISUSTVO NEUTROFILA
KATEGORIJA Broj Bodovni
biopsija skor
odsutno (—) 276 N O
u lamini propriji (+) 526 N1
intraepitelno 1 u lamini propriji (++) 34 N2
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2. SPECIFICNA PRIMARNA PATOLOGIJA SUZNE KESE (31)

a. NE-NEOPLASTICKA (broj biopsija)

i. dakriolitijaza 17 (1,96% - 54,84%)
i. lezije sli¢cne tumoru 4 (0,46% - 12,90%)
1. granulaciono tkivo 2 (0,23% - 6,45%)
2. plogeni granulom 1(0,12% - 3,23%)
3. reaktivna limfoidna hiperplazija 1(0,12% - 3,23%)
iii. specifi¢na zapaljenja 2 (0,23% - 6,45%)
1. sarkoidoza (bez pozitivne anamneze) 2 (0,23% - 6,45%)

b. NEOPLASTICKA (broj biopsija) 8 (0,92% - 25,81%)
i. Benigna 2 (0,23% - 6,45%)
1. Papilom (Schneiderian) 2 (0,23% - 6,45%)
a. inverzni podtip 1 (0,12% - 3,23%)

b. egzofitni podtip 1(0,12% - 3,23%)

ii. Maligha 6 (0,69% - 19,35%)

1. Limfom 5 (0,58% - 83,33%)
a. EMZL MALT 4 (0,46% - 12,90%)
b. DLBCL 1 (0,12% - 3,23%)

2. Karcinom (skvamocelularni) 1 (0,12% - 3,23%)

Cetiti pacijenta sa ekstranodalnim limfomom marginalne zone (engl. extranodal
marginal Zone lymphoma - EMZL) tipa MALT, od kojih su svi u bili u stadijumu I razvoja
bolesti (bez sistemske bolesti), imali su difuznu i gustu subepitelnu infiltraciju lamine
proprije zida suzne kese histomorfoloski heterogenim neoplastickim limfoidnim ¢elijskim
infiltratom koiji je pokazivao ekstenzivan rast unutar marginalne zone oko nekoliko vidljivih
rastrkanih reaktivnih germinativnih centara uz prisustvo retkih fokalnih limfoepitelnih

lezija. Neoplasticki limfoidni infiltrat ¢inili su: (1) male limfoidne celije ovalnih ili lako
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ugnutih (engl. cleaved) jedara, neupadljivog jedarca i oskudne citoplazme (Celije nalik
centrocitima), (2) celije srednje velicine sa malim jedrom 1 umereno obilnom
transparentnom citoplazmom (monocitoidne celije), (3) limfoidne celije veceg centralno
postavljenog jedra sa jednim do tri periferno pozicionirana jedarca (Celije nalik
imunoblastima i centraoblastima), kao 1 (4) retki plazmociti i histiociti. Imunohistohemijski
fenotip limfomatoznog infiltrata [CD3-, CD5-, CD10-, CD20+, CD23- (folikularne
dendriticke Celije su pozitivne), CD43-/+ (ili +/-), Bcl-2+, Ki-67+ <5%] govorio je u
prilog dijagnozi EMZI. MAILT. Nakon postavljanja dijagnoze, kod svih pacijenata uradena
je nova operacija uklanjanja cele suzne kese uz odgovaraju¢u anastomozu sa sluzokozom
nosa. Pacijenti su potom poslati kod hematologa/onkologa na dalje lecenje koje je
podrazumevalo hemio i zra¢nu terapiju. U periodu prac¢enja od 10-48 meseci, niti kod
jednog pacijenta nije zabelezena sistemska bolest. Kod tri od cetiri pacijenta sa EMZL

MALT u anamnezi je zabeleZena epizoda akutnog dakriocistitisa.

Pacijentkinja starosti 48 godina kod koje je dijagnostikovan primarni difuzni B
krupnocelijski limfom (DLLBCL) imala je u anamnezi podatak o sedmomese¢nom trajanju
unilateralne epifore. Nakon histopatoloske dijagnoze i javljanja hematologu/onkologu na
dalje lecenje, sprovedena je hemio i zra¢na terapija sa posledicnom kompletnom remisijom.

Tokom sestomesecnog perioda pracenja, nije bilo sistemske manifestacije bolesti.

Pacijentkinja starosti 91 godinu kojoj je dijagnostikovan primarni mikroinvazivni
skvamocelularni karcinom suzne kese, kao uztrok dakriocistitisa, nekoliko dana nakon
histopatoloske dijagnoze je reoperisana (uklonjena je cela suzna kesa uz pravljenje
odgovarajuce anastomoze sa nosnom sluzokozom). Tokom perioda pracenja od 14 meseci

nije bilo recidiva.
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TABELA 3. Histopatoloski nalaz u uzorcima incizione biopsije zida suzne kese

n )
Normalan nalaz (bez znacajnijih histopatoloskih osobitosti i atipije) 11 1,27
Hroni¢no zapaljenje i fibroza
Ne-specifitno zapaljenje (gradiranje na osnovu Manriello et al. 1992 [20])
odsutno 206 29,99
blago (gornja trecina subepitelne mukoze) 238 27,45
umereno (gornja polovina mukoze) 351 40,48
izrazeno (cela debljina mukoze) 30 3,46
Tip zapaljenjskog infiltrata
Predominantno limfocitni 298 34,37
Limfocitno-plazmocitni 246 28,37
Mesovit (limfociti, plazmociti, histiociti) 136 15,69
+ znacajan broj polimorfonuklearnih leukocita 145 16,72
Fibroza (gusto vezivno tkivo) (gradiranje na osnovn Manriello et al. 1992 |20])
odsutna 13 1,49
blaga (gornja trecina subepitelne mukoze) 198 22,84
umerena (gornja polovina mukoze) 409 47,17
izrazena (cela debljina mukoze) 205 23,64
Ne-specificno zapaljenje (bilo kog gradusa) + Fibroza (bilo kog gradusa) 781 90,08
+ Reaktivna skvamozna metaplazija 8 0,92
+ Onkocitna metaplazija 5 0,58
+ Metaplazija peharastih Celija 9 1,04
+ Distrofijske kalcifikacije 19 2,19
+ Fokalne ulceracije epitela 3 0,35

SPECIFICNA PATOLOGIJA SUZNE KESE KAO UZROK DAKRIOCISTITISA

Dakriolitijaza 17 1,96
Lezije nalik tumoru
Granulaciono tkivo 0,23
Piogeni granulom 0,12
Reaktivna limfoidna hiperplazija (imunohistohemijski verifikovana) 0,12
Specificno granulomatozno zapaljenje
Sarkoidoza 2 0,23
Primarni neoplasticki proces
Benigni
Skvamocelularni papilom (Schneiderian) 2 0,23
Maligni
Skvamoceuluarni karcinom 1 0,12
Limfoproliferativha bolest (imunohistohemijski verifikovana) 5 0,58
NE-SPECIFICNA PATOLOGIJA (ukupno) 836 96,42
SPECIFICNA PATOLOGIJA (ukupno) 31 3,58
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PREDLOG ZA PODELU/KLASIFIKACIJU DAKRIOCISTITISA
PREMA HISTOPATOLOSKO]J SLICI, A PREMA REZULTATIMA
RADA:

Namecée se potreba za uspostavljanjem nomenklature 1 uspostavljanje visoko

reproducibilnog, multiparametarnog 1 semikvantitativhog skora za gradiranje 1 stejdzing

histopatoloske slike primarnog stecenog hroni¢nog dakriocistitisa.

» TTHI” dakriocistitis

Inflamacija Fibroza Kapilari Edem | Neutrofili n (%)
— (10) — (FO) — (CO) — (E0) — (NO) 1
+ (1) — (FO) - (C0) — (EO) — (NO) 4
— (10) + (F1) — (CO) — (E0) — (NO) 6
GRADUS 0 (broj bodova 0-1) — ,tihi” dakriocistitis 11 (1,32)
(bez histopatoloski znacajne inflamacije 1 intersticijske fibroze)
STADIJUM/FAZA 1 - klini¢ki neupadljiv dakriocistitis
FIBROZIRAJUCI dakriocistitis
Inflamacija Fibroza Kapilari Edem Neutrofili n (%)
— {10) ++ (F2) — (CO) — (E0) — (NO) 79
— (10) +++ (F3) — (CO) — (EO) — (NO) 128
+ (11) +++ (F3) — (CO) — (E0) — (NO) 58

GRADUS 1 (brg/ bodova 2-4) — dominantno fibrozirajuci dakriocistitis
(nalaz intersticijske fibroze dominira u histopatoloskoj slici)

STADIJUM/FAZA 2 - Kklini¢ki blago izraZen dakriocistitis

265 (31,69)
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Inflamacija Fibroza Kapilari Edem Neutrofili n (%)
+ (11) + (F1) + (C1), ++ (C2) + (E1) + (N1) 129
+ (11) ++ (F2) + (C1), ++ (C2) + (E1) + (N1) 50
++ (12) + (F1) + (C1), ++ (C2) + (E1) + (N1) 50
++ (12) ++ (F2) + (C1), ++ (C2) + (E1) + (N1) 278
++ (12) +++ (F2) + (C1), ++ (C2) + (E1) + (N1) 19

GRADUS 2 (broj bodova 5-8§) — meSoviti (inflamatorno-fibrozirajuci)

dakriocistitis

(nalazi zapaljenja i intersticijske fibroze gotovo podjednako su prisutni u

histopatoloskoj slici, uz izrazenu kapilarnu proliferaciju, intersticijski edem i

STADIJUM/FAZA 3 — klini¢ki umereno izraZen dakriocistitis

prisustvo neutrofila u lamini propriji)

526 (62,92)

INFLAMATORNI dakriocistitis

Inflamacija Fibroza Kapilari Edem Neutrofili n (%)
++ (12) — (FO) +++ (C3) ++ (E2) ++ (N2) 4
+++ (13) — (FO) +++ (C3) ++ (E2) ++ (N2) 15
+++ (13) + (F1) +++ (C3) ++ (E2) ++ (N2) 13
+++ (13) ++ (F2) +++ (C3) ++ (E2) ++ (N2) 2
GRADUS 3 (broj bodova 9-12) - dominantno inflamatorni dakriocistitis 34 (4,07)
[nalaz zapaljenja (akutizacije hroni¢nog) dominira u histopatoloskoj slici]
STADIJUM/FAZA 4 - tezak (klinicki akutni, sa moguéim komplikacijama)
dakriocistitis




63

DISKUSIJA

Utvrdivanje incidence primarne specificne patologije suzne kese koja klinicki li¢i na
primarnu opstrukciju suznih puteva je veoma vazna. To moze da ima implikacije na to da li
je rutinska biopsija tokom DCR opravdana ili ne, kao i koliki je rizik da se sa klinickog
stanovista ne otkrije, ne posumnja ili intraoperativno ne uoci specifican ne-neoplasticki ili
neoplasticki proces koji zahvata suznu kesu kod pacijenata gde se rutinski ne radi biopsija
tokom DCR. Rizik da se previdi ¢itav spektar patologije suzne kese posebno malignog

bioloskog ponasanja kao uzrok opstrukcije suznih puteva, iako mali, uvek postoji.

Neoplazme koje se javljaju u predelu odvodnog aparata suza su retke, ali
potencijalno zivotno ugrozavajuce, §to ranu dijagnozu i adekvatno i rano lecenje cini
posebno vaznim. Od benignih epitelnih tumora, koji su inace 1 najceséi (73%) [6-30,34], u
literaturi se referiSu: skvamocelularni papilom, tranzicioni papilom, mesoviti papilom i
onkocitom [6-30,34]. Od malignih tumora porekla epitela u literaturi se opisuju:
skvamocelularni karcinom, tranzicioni karcinom, mukoepidermoidni karcinom, onkocitni
adenokarcinom i adenokarcinom [6-30,34]. Od mezenhimalnih tumora izdvajaju se: fibrom,
hemangiom, lipom, hemangiopericitom, solitarni fibrozni tumor, angiosarkom, i oni su
manje Cesti (14%), dok su jo$ redi melanom (4%) i nervni tumori (1%) [6-30,34]. Primarni
limfomi suzne kese su retki i u najveCem broju opisanih slucajeva nisu agresivne lezije,
sporo rastu, ali ¢esto nisu udruzeni sa klinickim simptomima i znacima i stoga se tesko
prepoznaju 1 otkrivaju [10-27,29,30,32,34,35]. Sekundarni tumori iz susednih struktura
(paranazalne Supljine, orbita i nos) mogu da zahvate i suznu kesu [6-9,34]. Izolovani
metastatski tumori suzne kese su ekstremna retkost, dok najcesce, metastaze zahvataju i

okolne strukture kao $to su kapci, nos, sinusi i orbita [6-30,34].

Ovi nalazi doveli su do pretpostavke da se uzimanje biopsija suzne kese tokom
DCR radi samo u atipi¢nim klinickim slu¢ajevima ili kod sumnjivih intraoperativnih nalaza,
iako su te preporuke visoko kontroverzne. Anderson [19] smatra da bi sve suzne kese trebalo
biopsirati u vreme izvodenja DCR. U literaturi se jos uvek vodi debata o potrebama ili
vrednostima rutinske biopsije suzne kese tokom DCR i misljenja idu u dva pravca:

,biopsirati uvek” ili ,,uzeti biopsiju samo ako suzna kesa izgleda sumnjivo” [10,11].
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Kod primarnih opstrukcija suzno nosnog kanala nalaz biopsije suzne kese u daleko
najve¢em broju slucajeva govori u prilog hroni¢nog zapaljenja. Histopatoloski pregled tih
uzoraka suznih puteva kod primarne opstrukcije istth otkriva da je opstrukcija posledica
fibroze koja sa druge strane nastaje kao posledica hroni¢ne inflamacije (Lznberg i McCormick,
1986 [28]). Sekundarna fibroza dovodi do stenoze koja potom prelazi u opstrukciju suzno-
nosnog kanala. Ova teorija je podrzana i od strane Mauriello-a 1 saradnika (1992) [26].
Hroni¢no zapaljenje se histopatoloski odlikuje mononuklearnom ¢elijskom infiltracijom,
destrukcijom tkiva i vaskularnom proliferacijom. Prisustvo hroni¢nog zapaljenja u suznoj
kesi povezano je sa infekcijom suzne kese 1/ili suzno nosnog kanala. U radu _Alfan-Y aycioglu-
a 1 saradnika (2010) [11] veéina pacijenata (86,8%) ima horni¢no zapaljenje suzne kese. Od
ovih, svi imaju fibrozu, a fibroza umerenog intenziteta je najceséi nivo fibroze (51,7%).
Slicno tome, u studiji Mauriello-a 1 saradnika iz 1992., fibroza je zabelezena u 34 od 37
uzoraka i najce$ée je umetrenog stepena intenziteta (20/37). Lee-Wing 1 saradnici [24]
obradili su uzorak od 202 biopsije suzne kese 1 u 114 slucajeva (65%) nasli su hroni¢no
zapaljenje. Od tih uzoraka sa hroni¢nom inflamacijom, kod jednog pacijenta je pronadena
skvamozna metaplazija, $to je znacajno nize nego u radu Altan-Y ayciogin-a 1 saradnika (2010)
[11] (10 slucajeva, 4,9%). Tucker i saradnici (1997) [25] u svojoj studiji nasli su u 98%
uzoraka suzne kese inflamaciju i1 fibrozu. Takode, Merkonidis i saradnici (2005) [18] u
prospektivnoj studiji od 153 uzorka suzne kese dobijenih endoskopskom DCR utvrdili su u
75,6% slucajeva hroni¢no zapaljenje. Patologija suzne kese koja nije zapaljenjske prirode
pronadena je u 3 slucaja (2%) od strane Tuckera i saradnika [25]. Kod dva pacijenta bilo je
re¢i o benignoj patologiji (onkocitom i sarkoidni granulom), dok je kod treceg pacijenta
naden limfom (Twucker, 1997 [25]). S tim u vezi, Altan-Yaycioglt 1 saradnici (2010) [11]
referiSu 3 slucaja (1,5%) sa patologijom suzne kese koja nije zapaljenje i to:

limfoproliferativnu bolest, sarkoidozu i bazoskvamozni karcinom.

Tumori suzne kese se retko vidaju, medutim, oni mogu da budu opasni po zivot
ukoliko su maligni 1 ukoliko se kasno dijagnostikuju. Incidenca tumora suzne kese na
velikim serijama nije poznata. Do danas, uvidom u postojecu relevantnu literaturu ona se

krece od 0-12,5% (Linberg i McCormick 28], Manriello [26], Tucker [25]).

Biopsija suzne kese je glavno orude u dijagnozi tumora suzne kese. Iz tog razloga,
neki autori preporucuju uzimanje biopsije suzne kese ¢ak i u odsustvu intraoperativho

vidljivog tumora (Karesh 1 saradnici, 1993 [112]). Lznberg i McCormick (19806) [28] veruju da je
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ovaj pristup dobar, zato §to nam pruza informacije o patofiziologiji dakriocistitisa ili njemu
slicnih stanja. U njihovoj seriji od 16 pacijenata, u 14 biopsija pronadeno je zapaljenje i
fibroza dok su kod dvoje pacijenata pronadeni granulomatozno zapaljenje kao posledica
sarkoidoze i limfom. Slicno njima, Anderson 1 saradnici (2003) [19] na uzorku od 337
biopsija suzne kese referisali su 8 pacijenata (2,1%) koji nisu preoperativno imali sumnju na
tumor, te je isti dijagnostikovan posle biopsije. Tucker 1 saradnici (1997) [25] kod svoja tri
slucaja abnormalne patologije suzne kese takode su intraoperativno, pod direkthom
vizualizacijom, imali normalan izgled suzne kese. Kod pacijenta A/tan-Y aycioglu-a 1 saradnika
(2010) [11], bazoskvamozni karcinom je bio lokalizovan u predelu zadnjeg zida suzne kese.
Kako ni kod navedenog pacijenta nije postojala sumnja na postojanje tumora, ni pre niti
intraoperativno, Altan-Yayciogly 1 saradnici (2010) [11] se takode slazu sa prethodno
navedenim autorima 1 savetuju da se uzimaju biopsije suznih kesa kod svih slucajeva
klinicki pretpostavljene primarne opstrukcije odvodnog sistema suza (Anderson 2003 [19],

Linberg i McCormick 1986 [28]).

Nasuprot tome, Bernandini 1 saradnici (2002) [22] radili su retrospektivnu studiju na
302 biopsije suzne kese 1 zakljucili da je svih 10 patoloski abnormalnih uzoraka nadeno kod
pacijenata koji su ili pre ili intraoperativno imali suzne kese sumnjivog izgleda. Takode, Lee-
Wing 1 Ashenburst (2001) [24] osporili su prednost rutinske biopsije u odnosu na prognozu
eventualno nadenih tumora. U njihovoj seriji od 202 biopsije suzne kese kod 166 pacijenata
nije pronadena nijedna neoplasticka promena te je njihov savet da se biopsija suzne kese
tokom DCR radi samo u odabranim slucajevima. Isto savetuju i Merkonidis 1 saradnici [18],
posto u njihovom is¢itavanju literature koja se tice biopsije suzne kese, svega u 0,5%
otkrivena je patologija na koju preoperativho nije posumnjano (Merkonidis 2005 [18]).
Anderson 1 saradnici (2003) [19] u uzorku od 377 biopsija pronasli su 31 razlicitu dijagnozu.
Negranulomatozno zapaljenje je bila najceséa dijagnoza, $to je u skladu sa prethodnim
studijama. Znacajna patologija je otkrivena u 8,2% pacijenata. Najc¢esci maligni tumor bio je
limfom (7od 23 tumora), a od tih 7, samo 2 su bila sumnjiva tokom operacije. U 8 slucajeva
u njihovoj seriji dijagnoza je potvrdena tek nakon biopsije zato $to je i preoperativno i

intraoperativno nalaz sa klinickog stanovista bio uredan.

U odnosu na njihove rezultate, ovi hirurzi preporucuju uzimanje biopsije kod
svakog pacijenta sa primarnom opstrukcijom suzno-nosnog kanala (Anderson 1 saradnici

(2003) [19]). Linberg i McCormick (1986) [28] referisali su limfom 1 sarkoidozu kod 2 od 16
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pacijenata sa idiopatskom opstrukcijom suzno-nosnog kanala. U slucaju limfoma suzne
kese, klinicki izgled je gotovo isti kao i u situacijama primarne opstrukcije suzno nosnog
kanala i zato Karesh 1 sar. (1993) [112] preporucuju izvodenje biopsije suzne kese. U radu
Altan-Y ayciogln-a 1 saradnika (2010) [11] kod pacijenta sa hronicnom limfocitnom

leukemijom, suzna kesa je izledala potpuno normalno, ali je nalaz biopsije bio drugadiji.

Sekundarna stecena opstrukcija suzno-nosnog kanala javlja se kao posledica
poznate bolesti (Bartley 1992) [3]. Tumori suzne kese nisu cesti i mogu da klinicki izgledaju
kao primarna opstrukcija suzno-nosnog kanala (maskarada sindrom). Oni se obic¢no
dijagnostikuju kasno u toku bolesti. N7 1 sar. (1982) [9] kod 82 pacijenta sa tumorom suzne
kese, u 5% slucajeva prijavili su znake hronicnog dakriocistitisa, dok je u 55% slucajeva
tumor suzne kese dijagnostikovan tek nakon sto je zahvatio i okolno tkivo. Stefanescn-Dima 1
sar. (1989) [124] opisali su slucaj slabo-diferentovanog karcinoma suzne kese alveolarnog
tipa grade koji se klinicki manifestovao kao hroni¢ni recidivirajuc¢i gnojni dakriocistitis,
prethodno u dva navrata operisan, da bi tokom treée hirurske intervencije bilo ustanovljeno
prisustvo tumorske mase koja je ispunila ceo lumen suzne kese. Uprkos radikalnoj eksciziji
pracenoj radio i hemioterapijom pacijent je umro. Stefanyszyn i sar. (1994) [34] opisali su da
je skvamocelularni karcinom najcesci epitelni tumor suzne kese. U njihovoj seriji, vecina
tumora suzne kese (62%) je epitelnog porekla. Iza njih, po ucestalosti, dolaze mezenhimalni
tumori, melanom 1 retikuloza. U njihovoj seriji nije opisan bazocelularni karcinom. Kod
pacijenta sa bazocelularnim karcinomomu radu Altan-Yayciogl-a 1 saradnika (2010) [11],
celije epitela bile su povezane atipicnom mrezom dezmozoma dok je periferno palisadiranje

bazalnih ¢celija potvrdilo dijagnozu bazoskvamoznog karcinoma.

Sistemske bolesti kao §to su sarkoidoza, tuberkuloza [129], Wegener-ova
granulomatoza, Crobn-ova bolest, leukemija ili limfom, mogu da zahvate suznu kesu i da
dovedu do opstrukcije suzno-nosnog kanala i epifore (Bartley, 1992 [3]). U uzorku od 162
biopsije suzne kese kod 150 pacijenata, Tucker i sar. (1997) [25] otkrili su tri pacijenta sa
granulomatoznim zapaljenjem, pored limfoma, onkocitoma 1 sarkoidoze. Bermardini 1 sar.
(2002) [22] navode da je u slucaju sistemskih bolesti ve¢ preoperativno postavljena sumnja
da su one odgovorne za postojanje opstrukcije suzno-nosnog kanala i da bi trebalo
ocekivati takav nalaz 1 intraoperativno i histopatoloski. Medutim, u radu A/an-Y aycioglu-a 1
saradnika (2010) [11], sarkoidoza se ispoljila kao solidna infiltracija suzne kese bez

postojanja podataka da pacijent boluje od iste. Slicno tome referise 1 Merkonidis (2005) [18],



67

sarkoidozu kod pacijenta koji nije znao da boluje od iste bolesti. Stoga, trebalo bi zapamtiti
da opstrukcija suzno-nosnog kanala moze da bude prvi prezentujuci znak sistemske bolesti
1 da ¢e biopsija suzne kese upravo dovesti do dijagnoze. Prilikom ic¢itavanja literature, u
nekoliko studija ukljucujudi i njthovu (Anderson, 2003 [19]; Bernardinz, 2002 [22]; Flanagan 1
Stokes, 1978 [103]; Linberg 1 McCormick, 1986 [28]; Mauriello, 1992 [20]; Stefanyszyn, 1994 [34]),
Merkonidis 1 saradnici (2005) [18] [referisali su da je od ukupnog broja od 1294 uzorka, kod
30 (3,9%) vec preoperativno potvrdeno prisustvo specifi¢éne patologije suzne kese, dok je
kod 7 (0,5%) slucajeva specifi¢na patologija suzne kese bila neocekivan nalaz, od kojih je
jedna bila malignog bioloskog potencijala. U seriji .A/tan-Y aycioglu-a 1 saradnika (2010) [11],
pacijent kod koga je pronadena limfoproliferativna bolest u biopsiji suzne kese, veé se lecio
od hronicne leukemije. U istoj seriji, pacijent kod koga je dijagnostikovana sarkoidoza nije
imao podatak da boluje od iste, ali je suzna kesa operativno bila sumnjivog izgleda. Sa
druge strane, u radu Altan-Yayciogln-a 1 saradnika [11], pacijent sa bazoskvamoznim
karcinomom ni pre ni intraoperativno nije budio sumnju na postojanje maligniteta, iako je

tokom operacije uoc¢eno da je suzna kesa blago uvecéana.

Nekoliko relevantnih studija [10-27] nadenih detaljnim pregledom literature je
opisalo klinicke i histopatoloske odlike incizione biopsije suzne kese pacijenata kojima je
radena operacija DCR protiv klinicki pretpostavljene primarne stecene opstrukcije

odvodnog sistema suza. Te studije se mogu podeliti u dve grupe:

U prvoj grupi nalaze se radovi koji govore u prilog rutinskog biopsiranja suzne
kese tokom izvodenja DCR kod pacijenata sa klinicki pretpostavljenom primarnom
stecenom opstrukcijom odvodnog sistema suza. Tu je rad Anderson-a [19] koji je na 377
uzoraka od 316 pacijenata, u 31 slucaju (8,2%) nasao signifikantnu patologiju, dok je u 86%
slucajeva bilo prisutno negranulomatozno zapaljenje. Od tih 31 slucaja sa specificnom
patologijom, sarkoidoza je ¢inila 2,1%, limfom 1,9%, papilom 0,9%, limfoplazmocitni
infiltrat 1,1%, tranzicioni karcinom 0,5% 1 po jedan slucaj ostalih vrsta tumora. Sveukupno,
8 slucajeva (2,1% od svih uzoraka) je imalo neoplasticku patologiju na koju nije
posumnjano pre operacije. U skladu sa ovako visokim procentima, Anderson 1 sar. [19]
preporucuju izvodenje incizione biopsije zida suzne kese kod svih pacijenata koji se
podvrgavaju operaciji DCR protiv klinicki pretpostavljene primarne stecene opstrukcije
odvodnog sistema suza. U njihovoj studiji, limfom suzne kese je najceséi malignitet, a od

limfoma koji su nadeni najzastupljeniji je non-Hodgkin. Karesh 1 sar. [112] takode su
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prezentovali slucaj nedijagnostikovanog limfoma koji se manifestovao kao recidivirajuci
dakriocistitis. Linberg 1 McCormick [28] su u 2 od 16 pacijenata (12,5%) koji su se podvrgli
DCR nasli specifi¢cnu patologiju suzne kese na koju nije posumnjano pre i intraoperativno —
1 slucaj sarkoidoze 1 1 slucaj limfoma. Tuckeri sar. [25] su na uzorku od 162 biopsije od 150
pacijenata, u 98% nasli zapaljenje i fibrozu, a kod 3 pacijenta (3%) znacajnu patologiju — 2
benigne lezije (onkocitom i sarkoidozu) i 1 limfom. Iako je dijagnoza sistemske sarkoidoze i
limfoma bila potvrdena pre izvodenja DCR, autori i pored toga preporucuju rutinsko
uzimanje biopsije suzne kese tokom DCR kod svih pacijenata koji se podvrgavaju ovoj
operaciji u cilju lecenja klinicki pretpostavljene primarne stecene opstrukcije odvodnog

sistema suza.

U drugoj grupi su radovi koji ne preporucuju rutinsko biopsiranje suzne kese
tokom DCR kod klinicki pretpostavljene primarne stecene opstrukcije odvodnog sistema
suza. Lee-Wing i sar. [24] nisu nadli znacajnu patologiju u 202 uzorka suzne kese od 166
pacijenata. Mauriello i sar. [26] u uzorku od 44 biopsije suzne kese od 44 pacijenta koji su se
podvrgli DCR nisu nasli ni jedan slucaj tumora suzne kese. Merkonidis i sar. [18] u
prospetivnoj studiji od 193 uzorka od 164 pacijenta koji su se podvrgli endoskopskoj DCR
nasli su u 23% slucajeva normalan nalaz, u 76% nespecificno zapaljenje, a u 1,2% slucajeva
specificnu patologiju (2 slucaja sarkoidoze 1 1 tranzicionog papiloma). Iz toga su zakljucili
da rutinsko biopsiranje suzne kese tokom DCR nije potrebno. Najveca studija iz ove
kategorije je od strane Bernardini-ja 1 sar. [22] koji su u 302 uzorka od 258 pacijenata, u 10
slucajeva (3,3%) pronasli znacajnu patologiju — 3 skvamocelularna papiloma, 4 sarkoidoze,
2 limfoma i 1 leukemiju. Kao veoma vazan nalaz oni navode da je u svih 10 pozitivnih
biopsija ve¢ postojao izrazeno abnormalni izgled suzne kese u vreme izvodenja operacije ili
da je sistemska bolest ve¢ bila dijagnostikovana ili 1 jedno 1 drugo. Stoga, ovi autori
preporucuju da se biopsija suzne kese izvodi samo u sumnjivim slucajevima. Salour i sat.
[10] u svojoj studiji od 471 uzorka incizionih biopsija suzne kese, hroni¢no zapaljenje su
potvrdili u 95,5%, a fibrozu u 3,8% slucajeva. Oni su nasli samo 2 slucaja non-Hodgkin-
ovog limfoma 1 jedan slucaj reaktivne limfoidne hiperplazije. Preoperativno, niti jedan od ta
3 pacijenta nije imao sumnjive znake kao $to je prisustvo palpatorne tumorske lezije ili
krvavog sekreta. Dva pacijenta su imala prethodno u anamnezi malignitete drugih organa
(prostata i dojka), ali je histopatoloski nalaz kod tih pacijenata bio nespecifi¢na inflamacija.
Od tri slucaja sa znacajnom patologijom, u seriji Salour-a i saradnika [10], izgled suzne kese

u vreme hirurgije bio je vidno izmenjen kod 2 pacijenta, jednog sa non-Hodgkin-ovim
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limfomom i jednog sa reaktivnom limfoidnom hiperplazijom. Samo je kod jednog pacijenta
sa limfomom suzna kesa izgledala normalno. Drugim rec¢ima, Salour i sar. [10] navode da bi

u slucaju ne-uzimanja rutinske biopsije kod svih 471 pacijenta, promasili 1 slucaj limfoma.

Pet malignih limfoproliferativnih neoplazmi u nasoj studiji (0,58%), od pet
pacijenata, je slican broju limfoma u poredenju sa drugim autorima — 0,43% [10], 0,60%
[6,12], 0,62% [25], 0,66% [22], 0,91% [20], 1,61% [14], 2,12% [19]. U nasoj studiji, EMZL.
MALT je bio prisutan u 80% svih slucajeva limfoma, dok je primarni DI.BCL. suzne kese,
kao najéesci tip limfoma koji se pojavljuje u literaturi [35], u ovoj seriji je bio prisutan u

20% svih slucajeva limfoma.

Detaljnom analizom relevantne literature, mi smo izdvojili 17 klinicko-patoloskih
studija [10-27] koje su se bavile analizom incizionih biopsija suzne kese dobijenih prilikom
izvodenja DCR kod klinicki pretpostavljene primarne stecene opstrukcije odvodnog
sistema suza i, detaljno ih statisticki obradili (Tabela 4). U ovih 17 klinicko patoloskih
studija nije ukljucena prva i najvise citirana studija od strane Linberga i McCormicka [28] iz
razloga §to su uzorci biopsija uzimani iz suzno-nosnog kanala, a ne iz suzne kese. Od
ukupnog broja od 3865 uzoraka od 3662 pacijenta, najcesce referisani histopatoloski nalaz
(94,15%) bilo je nespecifi¢no hronicno zapaljenje sa ili bez fibroze, sto bi govorilo u prilog
postojanju idiopatskog, primarnog dakriocistitisa. Specificna patologija je nadena u 226

(5,85%) slucajeva — ovaj broj varira od 0-27,42% u razli¢itim studijama (Tabela 4 1 8).

Od specificne patologije suzne kese, lezije koje su slicne tumoru (granulaciono
tkivo, piogeni granulom, relativna limfoidna hiperplazija, ukljucujudi i slucajeve specificne
inflamacije kao $to je Wegener-ova granulomatoza i sarkoidoza) i kamenciéi (dakrioliti),
najceséi su nalaz koji se referiSe (Tabela 10). Klini¢ki i intraoperativno, specifi¢na patologija
na koju nije posumnjano, bila je prisutna u 55 (24,34%) slucajeva — ovaj broj varira izmedu
01 11,82% u razlicitim studijama [u 5 (29,42%) radova nije navedeno (ili nije bilo
dostupno), tako da je broj klinicki i intraoperativno neprepoznatih slucajeva mozda cak 1
vedi] (Tabele 6,7,8). Neoplasticka patologija je nadena u 55 (1,42%) uzoraka biopsije suzne
kese — od ovih, maligni tumori su 2,24x cesc¢i nego benigni (Tabele 5 1 9). Medutim,
procenat neoplasticke patologije u odnosu na ukupnu specificnu patologiju (226 slucajeva)
koja je nadena u uzorcima incizione biopsije suzne kese je mnogo visa, 24,34% (Tabele 5 i
9). Primarni benigni tumori suzne kese otkriveni su u 17 (0,44%) slucajeva — ovaj broj

varira izmedu 0 1 1,61% u razli¢itim studijama (Tabela 5). Primarni maligni tumori suzne
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kese su bili prisutni u 38 (0,98%) slucajeva — ovaj broj se krece izmedu 0 1 3,45% u
razlicitim studijama, a limfomi su najcesce referisani entitet (Tabele 5 1 11). Preoperativno,
specificna patologija suzne kese na koju se posumnjalo kao moguéi uzrok opstrukcije
odvodnih suznih puteva, iz razloga preoperativno poznate bolesti iz anamneze i
pretpostavljene moguénosti da je sistemska bolest zahvatila i odvodne suzne puteve,
histopatoloski je potvrdena u 25 (0,65%) slucajeva — ovaj broj se krece izmedu 01 3,71% u
razlicitim studijama (Tabela 6). Preoperativho, sumnja na postojanje primarne maligne
patologije suzne kese kao uzroka hroni¢nog dakriocistitisa, koja je kasnije potvrdena
histopatoloski, bila je prisutna u 7 (0,18%) slucajeva — ovaj broj se krece od 0 do 1,59% u
razlicitim studijama (Tabela 6). Pre i intraoperativno, maligna patologija suzne kese kao
uzrok hroni¢nog dakriocistitisa na koju nije posumnjano, bila je prisutna u 17 (0,44%)
slucajeva — ovaj broj varira izmedu 0 1 1,61% u razli¢itim studijama (Tabela 6). Prisustvo
intraoperativno otkrivene patologije suzne kese (ukljucujuéi dakriolite) je zabelezeno u 102
(2,64%) slucajeva — ovaj broj se krece od 0 do 17,39% u razlicitim studijama (Tabela 7).
Preoperativno neotkrivena (nije postojala klinilka sumnja na moguénost postojanja iste), ali
intraoperativho nesumnjivo uocena primarna maligna patologija suzne kese je zabelezena u
14 (0,36%) slucajeva — ovaj broj se krece od 0 do 1,20% u razli¢itim studijama (Tabela 7).
Medutim, procenat neprepoznate specificne patologije od ukupnog broja (226 slucajeva)
specificne patologije suzne kese koja je nadena u uzorcima incizionih biopsija je daleko
veca, <24%, dok je procenat neprepoznate maligne patologije od ukupnog broja svih

otkrivenih maligniteta suzne kese u navedenim radovima (38) jos veca, <45% (Tabela 0).

Zanimljivo je $to vedina autora iz gore pomenutih 17 radova savetuje, preporucuije,
predlaze, zakljucuje ili eksplicitno navodi da jedino u odabranim, klinicki atipi¢nim i/ili
intraoperativno sumnjivim sluc¢ajevima, treba raditi biopsiju suzne kese tokom DCR, pre
nego da ista bude rutinska procedura kod svih pacijenata sa steCenom primarnom
opstrukcijom odvodnih suznih puteva, iz razloga Sto je rutinska biopsija nepotrebna
[10,14,36], nije indikovana [18], skupa i opterecujuca {[22]; iako Foster [31] u svojoj diskusiji
na pomenuti rad u istom c¢asopisu u nastavku obrazlaze suprotan stav da bi ipak trebalo
rutinski biopsirati}, od sumnjive koristi [23], vremenski zahtevna, ili zbog toga S$to je
procenat maligniteta toliko nizak da ne opravdava sprovodenje iste [14]. Po misljenju tih
autora, znacajna specificna patologija suzne mese je redak nalaz u slucajevima klinicki
pretpostavljene primarne opstrukcije odvodnih suznih puteva dovoljno niska da opravdava

biopsiju samo kod sumnje na abnormalnost suzne kese ili u slucajevima pozitivne
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anamneze na sistemsku bolest ili u slucaju postojanja sumnje na tumor baziran na
klinickim, anamnestickim ili intraoperativnim nalazima. Medutim, kako je nasa analiza ovih
17 radova van svake sumnje otkrila da znacajan broj specifi¢ne patologije moze da nastane
u suznoj kesi 1 da se maskira kao hroni¢no zapaljenje, rizik da se previdi primarni maligni
tumor suzne kese kao uzrok opstrukcije suzno-nosnog odvodnog sistema, iako veoma
nizak, ipak postoji. Odredeni maligni tumori, posebno limfoproliferativni, ¢ak 1 u ocima
iskusnog hirurga vrlo lako mogu da se promase. Prema rezultatima nase analize pomenutih
17 radova, skoro 45% primarne maligne patologije suzne kese nije prepoznato ni pre niti
intraoperativno, §to naglasava vaznost kako adekvatne, tako i ne manje vazno rane
dijagnoze. Kod iskusnih hirurga koji rade DCR ¢ak u 98% slucajeva nema dijagnostickih
gresaka, 1 to je izuzetno visok procenat. Medutim, i pored znacajnog hirurskog iskustva,
uvek nesto moze da prode neopazeno ili da iznenadi. Maligni tumori suzne kese cesto se
manifestuju bez bilo kakvih klinickih znakova ili simptoma koji mogu da ukazu na njihovo
postojanje, ¢ak i intraoperativno pod direktnom vizualizacijom ne prave makroskopski
vidljive anomalije i, stoga, mogu da izgledaju normalno kao da je u pitanju obicna hroni¢na
inflamacija suzne kese. U takvim slucajevima, vrednost rutinskog biopsiranja suzne kese
prilikom izvodenja DCR 1 histoloski pregled tih uzoraka je van svake sumnje. Dijagnoza
malignog procesa svakako utice 1 na dalje klinicko postupanje. Neophodne su brze

sistemske pretrage da bi se utvrdila potreba za daljom terapijom.

Sa druge strane, svako ko bi Zeleo da iznese bilo kakav strucno validan zakljucak
vezano za procenu vrednosti uzimanja rutinske ,,slepe” incizione biopsije zida suzne kese
tokom DCR (a bez vidljive patologije pre i za vreme operacije), da bi procenio rizik
propustanja specificne patologije ili da bi povecao stopu prepoznavanja tumora u ranim
fazama razvoja, uvek bi trebalo da ima na umu da je obezbedivanje reprezentativhog
uzorka incizione biopsije veoma zahtevno, jer nalaz ¢esto moze da bude i lazno negativan i
dovede do pogresne dijagnoze hroni¢nog zapaljenja. Klinicki je ponekad veoma tesko
izdiferencirati hroni¢ni dakriocistitis od tumora suzne kese pogotovu u ranoj fazi razvoja
tumora (stadijum 1, prema Niu i saradnicima [9]), kada postoji odsustvo opipljive
tumorske lezije. Dalje, intraoperativno bilo kakva anomalija suzne kese moze da ne bude
vidljiva. StaviSe, ¢ak i u oc¢ima iskusnog hirurga nema apsolutnih garancija da
intraoperativno normalan izgled suzne kese govori u prilog da ista nema u sebi patoloski
proces koji nije samo hroni¢no zapaljenje i/ili fibroza. Iz tih razloga, ¢ini nam se da,

ukoliko se inciziona biopsija suzne kese prilikom DCR kod pacijenata sa klinicki
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pretpostavljenom primarnom stecenom opstrukcijom odvodnih suznih puteva ne radi
rutinski, uzimanje biopsije samo kod klini¢ki i/ili intraoperativno sumnjivih slu¢ajeva, moze
da u ve¢em procentu da lazno negativne rezultate, iz razloga nedovoljnog iskustva koji deo

zida suzne kese bi bio najreprezentativniji uzorak.



73

TABELA 4. SPISAK REFERENCI SA NALAZIMA INCIZIONIH BIOPSIJA ZIDA SUZNE KESE SA SPECIFICNOM PATOLOGIJOM KAO
UZROKOM HRONICNOG DAKRIOCISTITISA.

Biopsija suzne kese

SPECIFICNA PATOLOGIJA SUZNE KESE

Literatura

Uzotci (n) Pacijenti (n) n %

Manriello, 1992 ! 44 44 0 0
Tucker, 1997 162 150%*A 9 5,55

Ciftei, 1999/2000 017 224 NA NA
and 2005 " 23 23%FAk 4 17,39
Lee-Wing, 2001 ¥ 202 166 12 5,94
DeAngelis, 2001 ) 104 100 13 12,50
Bernardini, 2002 302 258k*kxkA 17 5,63
Yazici, 2002 ) 90 NA NA

Soparkar, 2003 220 220%%*P 26% 11,82
Abnderson, 2003 ! 377 316 69 18,30
Merkonidis, 2005 ' 193 164%%8 3 1,55
Ozanr, 2008 4 62 59 17 27,42

Kashkonti, 2010 87 87 0 0
Heindl, 2010 ' 500 474 19 3,80
Altan-Y ayciogln, 2010 (] 205 205 4 1,95
Salour, 2010 471 449 12 2,55
Knegevic, 2012 7] 599 543 21 3,51
Ukupno 3865 3662 226 5,85

NA - rad u celini nije bio dostupan ve¢ samo apstrakt; * nije precizno navedeno, ali najmanje toliko; ¥*A endoskopska DCR je uradena kod 16 of 150 pacijenata; **B endoskopska DCR je

uradena kod svih pacijenata; *¥¥A pacijenti koji su imali znake ili simptome koji su ukazivali na tumor suzne kese su bili iskljuceni iz studije; *¥**B oni kojima je postavljena iztazena sumnja na

infiltrativni ili neoplasticki proces preoperativno ili intraoperativno kao i oni sa ociglednim traumatskim uzrokom su bili iskljuceni; ***% pacijenti sa prethodno neuspelom DCR




TABELA 5. PRIMARNA NEOPLASTICKA PATOLOGIJA SUZNE KESE.

Primarna BENIGNA neoplasticka patologija

Primarna MALIGNA neoplasticka patologija

Literatura
n % n %

Manriello, 1992 *° 0 0
Tucker, 1997 1 0,62 1 0,62
Cifter, 1999/2000 "7 NS NS

and 2005 0 0 0 0
Lee-Wing, 2001 ¥ 0 0 0 0
DeAngelis, 2001 0 0 0 0
Bernardini, 2002 3 0,99 3 0,99
Yazici, 2002 1] NS NS
Soparkar, 2003 " 2% 0,91* 3% 1,36%
Abnderson, 2003 " 6 1,59 13 3,45
Merkonidis, 2005 ' 1 0,52 0 0
Ozgur, 2008 " 1 1,61 1 1,61
Kashkonli, 2010 ™ 0 0 0 0
Heindl, 2010 "2 1 0,20 7 1,40
Altan-Y aycioglt, 2010 ' 0 0 2 0,98
Salonr, 2010 " 0 0 2 0,42
Knegevié, 2012 7 2 0,33 0 1,00

Ukupno 17** 0,44 38** 0,98
% od ukupne specifi¢ne patologije suzne kese (226) 7,52%* 16,81%*
% primarne neoplasticke patologije suzne kese od ukupnog 1.42%*
broja uzoraka suzne kese(3865)
% primarne neoplasticke patologije suzne kese od ukupne 24.34%*

specificne patologije suzne kese (226)

NS — nije navedeno; * nije precizno navedeno, ali najmanje toliko; ** sa (nije precizno navedeno) Soparkar-ovim slucajevima
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TABELA 6. SPECIFICNA PATOLOGIJA SUZNE KESE, POSEBNO MALIGNA NEOPLASTICKA, U ODNOSU NA PREOPERATIVNI I

INTRAOPERATIVNI STATUS.
Preoperativno POSTAVLJENA SUMNJA na postojanje iste Preoperativno i intraoperativno NIJE POSTAVLJENA
$to je kasnije dokazano histopatoloski SUMNJA na postojanje iste, ali je nalaz biopsije bio pozitivan
Literatura Suzna kesa Suzna kesa Suzna kesa Suzna kesa
SPECIFICNA PATOLOGIJA PRIMARNA SPECIFICNA PRIMARNA MALIGNA
MALIGNA PATOLOGIJA NEOPLAZMA
NEOPLAZMA
% n % n % n %
Manriello, 1992 *° 0 0 0 0
Tucker, 1997 *° 0 0 0 0 3 1,85 1 0,62
Ciftei, 1999/2000 "7 NS NS NS NS
and 2005 0 0 0 0 0 0 0 0
Lee-Wing, 2001 4 0 0 0 0 NS NS
DeAngelis, 2001 NS NS NS NS NS NS
Bernardini, 2002 6 1.99 6 1,99 3 0,99 0 0
Yazici, 2002 P! NS NS NS NS
Soparkar, 2003 " 0 0 0 0 26%* 11,82* 3% 1,36*
Anderson, 2003 I"” 14 3.71 12 3,18 10 2,065 4 1,06
Merkonidis, 2005 """ 0 0 0 0 2 1,04
Ozgur, 2008 " 2 3.23 2 3,23 0 0 1 1,61
Kashkonli, 2010 0 0 0 0 0 0 0 0
Heindl, 2010 ' 1 0.20 1 0,20 0 0 0 0
Altan-Y ayciogl, 2010 ' 0 0 0 0 1 0,49 1 0,49
Salour, 2010 ! 2 0.42 0 0 1 0,21 1 0,21
Knegevic, 2012 0 0 0 0 9 1,50 6 1,00
Ukupno 25 21 55%* 17**
% primarne neoplasticke patologije suzne kese od 0,65 0,54 1,42 0,44
ukupnog broja uzoraka suzne kese(3865)
% od ukupne specificne patologije suzne kese (226) 11,06 24,34
% od ukupne primarne maligne patologije suzne kese (38) | 18,42 ‘ 44,74**

NS — nije navedeno; * nije precizno navedeno, ali najmanje toliko; ** sa (nije precizno navedeno) Soparkar-ovim sluc¢ajevima
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STATUS.
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Literatura

Preoperativno nije postavljena sumnja na postojanje iste, ali je INTRAOPERATIVNO OTKRIVENA

Suzna kesa

SPECIFICNA PATOLOGIJA

Suzna kesa

PRIMARNA MALIGNA NEOPLAZMA

n % n %
Manriello, 1992 ! 0 0
Tucker, 1997 *° 6 3,70 0 0
Ciftei, 1999/2000 "7 NS NS
and 2005 "’ 4 17,39 0 0
Lee-Wing, 2001 ¥ 4% 1,98%* 0 0
DeAngelis, 2001 NS NS 0 0
Bernardini, 2002 % 9 2,98 3 0,99
Yazici, 2002 1] NS NS
Soparkar, 2003 " 0 0 0 0
Abnderson, 2003 ! 45 11,94 3 0,80
Merkonidis, 2005 ' 1 0,52 0 0
Ozgur, 2008 " NS NS 0 0
Kashkonti, 2010 0 0 0 0
Heind/, 2010 " 18 3,60 6 1,20
Altan-Y ayciogln, 2010 (] 1 0,49 1 0,49
Salour, 2010 " 2 0,42 1 0,21
Knezevic, 2012 7] 12 2,00 0 0
Ukupno 102 14
% primarne neoplasticke patologije suzne kese od ukupnog 2,64 0,36
broja uzoraka suzne kese(3865)
% od ukupne specificne patologije suzne kese (226) 45,13
% od ukupne primarne maligne patologije suzne kese (38) 36,84

NS — nije navedeno; * nije precizno navedeno, ali najmanje toliko; ** sa (nije precizno navedeno) Soparkar-ovim slucajevima




TABELA 8. SPECIFICNA PATOLOGIJA SUZNE KESE SA KLINICKOG STANOVISTA.

SPECIFICNA PATOLOGIJA SUZNE KESE n/%
Preoperativno POSTAVLJENA SUMNJA na postojanje iste 25/11,06
Preoperativno nije postavljena sumnja na postojanje iste, ali je INTRAOPERATIVNO 102/45,13
OTKRIVENA
Preoperativno i intraoperativno NIJE POSTAVLJENA SUMN]JA na postojanje iste 55/24,34
NIJE NAVEDENO u tekstu 44/19,47
UKUPNO 226
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TABELA 9. UZORCI BIOPSIJA SUZNE KESE SA SPECIFICNOM PATOLOGIJOM, NE-NEOPLASTICKOM I NEOPLASTICKOM

Suzna kesa NE-NEOPLASTICKA NEOPLASTICKA
Literatura SPECIFICNA PATOLOGIJA specificna patologija specificna patologija
n n n
Manriello, 1992 1*! 0 0
Tucker, 1997 & 9 7 2
Ciftei, 1999/2000 1017 NA/4 NA/4 NA/0
and 2005 "’
Lee-Wing, 2001 ¥ 12 12 0
DeAngelis, 2001 13 13 0
Bernardini, 2002 17 11 6
Yazici, 2002 NA NA NA
Soparkar, 2003 26* 21%* 5%
Abnderson, 2003 ! 69 50 19
Merkonidis, 2005 ' 3 2 1
Ozgur, 2008 ' 17 15 2
Kashkonti, 2010 0 0 0
Heindl, 2010 ™ 19 11 8
Altan-Y ayciggln, 2010 " 4 2 2
Salour, 2010 " 12 10 2
Knezevic, 2012 7] 21 13 8
Ukupno 226 171 55
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NA — rad nije bio dostupan;
* nije precizirano u brojevima, ali dijagnoze su bile sarkoidoza, gljiviéna bolest, slucaj ,,vaskulitisa”, leukemija, limfom, fibrozni histiocitom, solitarni fibrozni tumor i skvamocelularni karcinom
in sitn



TABELA 10. UZORCI BIOPSIJA SUZNE KESE SA SPECIFICNOM NE-NEOPLASTICKOM PATOLOGIJOM.
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SPECIFICNA NE-NEOPLASTICKA PATOLOGIJA SUZNE KESE

Literatura Dakriolitijaza Specificno zapaljenje Granulaciono Piogeni Reaktivna Ostalo
tkivo granulom limfoidna
hiperplazija
n % n % n % n % n % n %
Manriello, 1992 !
Tucker, 1997 6 66,67 1 11,11
Ciftei, 1999/2000 1017 0/3 10/7500 | 0/1 |0/25,0
and 2005 "’ 0
Lee-Wing, 2001 4 8 66,66 1 8,33 1 8,33 2 16,67
DeAngelis, 2001 ) 9 69,23 4 30,77
Bernardini, 2002 6 35,29 4 23,53 1 5,88
Yazici, 2002 P!
Soparkar, 2003 * *
Anderson, 2003 "’ 29 42,03 14 20,29 2 2,90 1 1,45 4 5,80
Merkonidis, 2005 !'® 2 66,67
Ozgur, 2008 ' 9 52,92 2 11,78 4 6,45
Kashkouls, 2010 ™
Heindl, 2010 ' 36,82 4 21,07
Altan-Y ayciogln, 2010 (] 1 25,00 1 25,00
Salour, 2010 1 9 75,00 1 8,33
Knegevic, 2012 7 7 33,34 2 9,52 2 9,52 1 4,76 1 4,76
Ukupno 65 28,76 >35 (56) | >15,49 (24,78) | 26 11,50 1 4,87 9 3,98 4 1,77
(od 226)

* nije precizirano u brojevima, ali dijagnoze su bile sarkoidoza, gljivicna bolest i slucaj ,,vaskulitisa”,
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TABELA 11. UZORCI BIOPSIJA SUZNE KESE SA SPECIFICNOM PRIMARNOM NEOPLASTICKOM PATOLOGIJOM.

Literatura

SPECIFICNA PRIMARNA NEOPLASTICKA PATOLOGIJA SUZNE KESE

Primarna neoplasticka BENIGNA

Primarna neoplasticka MALIGNA

Limfom Epitelna neoplazma
n % n % n %
Manriello, 1992 !
Tucker, 1997 1 11,11 1 11,11
Ciftei, 1999/2000 1617
and 2005 "
Lee-Wing, 2001 24 2 16,67
DeAngelis, 2001
Bernardini, 2002 3 17,65 3 17,65
Yazici, 2002 P!
Soparkar, 2003 *
Abnderson, 2003 ! 7,24 9 13,05 7,24
Merkonidis, 2005 ' 1 33,33
Ozgur, 2008 ' 2 11,78 1 5,88
Kashkonti, 2010
Heindl, 2010 " 1 5,26 3 15,78 21,07
Altan-Y ayciogln, 2010 (] 1 25,00 1 25,00
Salour, 2010 2 16,67
Knegevic, 2012 7 2 9,52 5 23,82 1 4,76
Ukupno >16 >17,08 (9,95) >26 >11,50 (14,38) >11 >4,87 (7,75)
(od 226)

* nije precizirano u brojevima, ali dijagnoze su bile leukemija, limfom, fibrozni histiocitom, solitarni fibrozni tumor i skvamocelularni karcinom 7 situ
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Kao zakljucak detaljne analize literature koju smo sproveli, ustanovili smo da su
dakrioliti, primarni limfom suzne kese, sarkoidoza (u veéini slucajeva sa pozitivhom
anamnezom), piogeni granulom i granulaciono tkivo najc¢esca specificna patologija suzne
kese koja se moze ocekivati kod pacijenata sa klinicki pretpostavljenom primarnom
stecenom opstrukcijom odvodnih suznih puteva, dok je limfom najc¢esca preoperativno i
intraoperativno neocekivana (odnosno stanje na koje nije posumnjano) patologija nadena
kod ovih pacijenata. Medu epitelnim tumorima najce$éi su papilom i skvamocelularni
karcinom. Sa naseg stanovista, ova analiza 17 pomenutih radova van svake sumnje podvlaci
znacaj rutinskog uzimanja biopsije suzne kese prilikom izvodenja DCR u cilju lecenja
pacijenata sa klinicki pretpostavljenom primarnom stecenom opstrukcijom odvodnih
suznih puteva. Rutinsko izvodenje incizione biopsije suzne kese tokom DCR svakako ne
utice na uspeh operacije (naravno, ukoliko uzorak biopsije nije suvise veliki da
kompromituje veli¢inu lapna potrebnog za adekvatnu anastomozu suzne kese sa nazalnom
mukozom, kod spoljasnje DCR) i svakako nije vremenski zahtevna procedura za iskusnog
oftalmohirurga koji se bavi ovom patologijom, ne povecava troskove hirurgije, dok su
troskovi histopatoloske analize svakako finansijski dostupni, ¢ak i za zemlje sa malim

prihodima.

Histopatolopska analiza materijala dobijenog prilikom izvodenja rutinske biopsije
zida suzne kese tokom DCR kod pacijenata sa klinicki pretpostavljenom primarnom
stecenom opstrukcijom odvodnih suznih puteva, moze da potvrdi prethodno veé poznatu
dijagnozu 1ili, $to je daleko znacajnije, njome moze da se postavi dijagnoza neoplastickog
procesa na koji pre i/ili intraoperatuivno nije posumnjano. Oftalmopatolozi bi, stoga,

trebalo da podrze ili uticu na to da oftalmohirurzi koji izvode DCR urade 1 incizionu

biopsiju suzne kese prilikom navedene hirurske procedure.

Utvrdivanje incidence primarne specifi¢ne patologije suzne kese koja se maskira kao
primarna ste¢ena opstrukcija suznih puteva je veoma vazna zato $to moze da ima
implikacije na to da li je rutinska biopsija tokom DCR opravdana ili nije, kao 1 koliko je
visok rizik od promasivanja klinicki neposumnjane i intraoperativno nevidljive specificne
ne-neoplasticke i posebno neoplasticke patologije koja zahvata suznu kesu kod pacijenata
kod kojih se ne radi rutinska biopsija tokom DCR ili kod pacijenata kod kojih se DCR
uopste ne radi. Analiza koju smo uradili je prva takva u literaturi. Rizik da se previdi ¢itav

spektar specificne patologije porekla suzne kese narocito one malignog bioloskog
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potencijala koja izaziva opstrukciju suzno-nosnog sistema, iako veoma nizak, uvek postoji.
Primarni tumori suzne kese u vecini objavljenih radova su malignog bioloskog potencijala
¢ime se nedvosmisleno naglasava znacaj rane dijagnoze. Prognoza za pacijente sa
primarnim malignim tumorima suzne kese zavisi kako od patoloskih karakteristika samog
tumora tako i od stadijuma u kome se postavlja dijagnoza, ali naravno 1 od vremena
zapocinjanja, efikasnosti i dostupnosti terapije. U naSoj seriji, 6 malignih tumora bez
prethodnih klinickih znakova ili simptoma koji su mogli da ukazu na moguce postojanje
tumora suzne kese ¢ak i intraoperativno pod direktnom vizuelizacijom su bili toliko pocetni
da nisu mogli da naprave makroskopski vidljivu anomaliju suzne kese tako da je ona
izgledala normalno ili kao da je pod hronicnim zapaljenjem. Vrednost rutinskog
histoloskog pregleda incizione biopsije zida suzne kese prilikom DCR kod ovih slucajeva je
van svake sumnje. Patoloska dijagnoza malignog neoplastickog procesa utice na dalje
klinicko ponasanje — brze sistemske pretrage treba da pokazu da li se bolest prosirila. Kod
svih nasih Sest pacijenata sa malignim tumorima dodatni tretman osim hirurgije nije bio
potreban. U nasoj studiji, EMZL. MALT je bio daleko najceséi primarni limfom suzne
kese. Kako je EMZIL. MALT paradigma kako dugotrajna inflamacija odnosno perzistentna
antigena stimulacija moze da poveca rizik od genotoksickog insulta i kako ovi ekscesi na
genskom nivou mogu da iniciraju razvoj onkogeneze [32], moze samo da se pretpostavlja
da li je slicna situacija mogla da bude uzrok nastanka ovog tipa limfoma u nasim

slucajevima.

Limfomi suzne kese nisu cesti (manje od 60 slucajeva je do sada opisano u
literaturi), nisu agresivne lezije koje se brzo razvijaju, ali nisu ni lezije koje su udruzene sa
tipicnim  klinickim simptomima i znacima hroni¢ne opstrukcije suznih puteva u vidu
palpabilne tumorske mase ili krvavih suza, $to bi moglo da navede na pomisao da postoji
neoplasticka patologija ili malignitet [35]. U nasoj setiji, epifora i hroni¢ni dakriocistitis su

bili predominantni simptomi, zajedno sa epizodama akutnog dakriocistitisa.
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ZAKLJUCAK

Nespecificna patologija suzne kese (hroni¢no nespecifi¢cno zapaljenje i posledi¢na
okluzivna fibroza) su daleko najceséi uzrok hronic¢ne opstrukcije odvodnog sistema suza.
Ucestalost postojanja specificne primarne ne-neoplasticke i neoplasticke patologije suzne
kese kao uzroka hronicne opstrukcije odvodnog sistema suza nije zanematljiva, a
preoperativno/klinicki ostaje uglavnom neprepoznata, dok je intraoperativno cesto i
nevidljiva, ¢ime se ukazuje na neophodnost/opravdanost rutinskog incizionog biopsiranja
zida suzne kese prilikom izvodenja operacije spoljasnje dakriocistirinostomije, sa ciljem
umanjivanja rizika da se previdi posebno maligna neoplasticka patologija. Isto tako,
rezultati ove teze namecu potrebu za novom nomenklaturom 1 uspostavljanje novog, ovom
tezom dokazano visoko reproducibilnog, multiparametarnog i semikvantitaivnog skora za
gradaciju i odredivanje stadijuma histopatoloskog nalaza inflamacije i fibroze kod

hroni¢nog dakriocistitisa.

Detaljna analiza patohistoloskih rezultata incizionih biopsija zida suzne kese
dobijenih prilikom izvodenja operacije spoljasnje dakriocistorinostomije kod pacijenata sa
hroni¢nom opstrukcijom odvodnih puteva suza, kao i klinickih podataka istih pacijenata
operisanih navedenom metodom, nije do sada radena u Srbiji. Detaljnih analiza ove vrste
na navedenom brojcanom uzorku (867), u svetskoj literaturi, nema. Stavise, u pojedinim
radovima, istiCe se suvisnost potrebe za izvodenjem rutinske incizione biopsije zida suzne
kese prilikom izvodenja operacije spoljasnje dakriocistorinostomije u cilju lecenja pacijenata

sa klinicki pretpostavljenom primarnom stecenom opstrukcijom odvodnog sistema suza.

Ova studija je dala prvu takvu uporednu analizu kako patohistoloskih odlika
nespecificne i specificne patologije suzne kese koja dovodi do hroni¢ne opstrukcije
odvodnog aparata suza i potrebe za hirurskim le¢enjem, tako i svih relevantnih klinickih
parametara, na domacem uzorku. Klinika za ocne bolesti Klinickog centra Srbije kao
zdravstvena ustanova u Srbiji gde se u daleko najve¢em broju izvode operacije spoljasnje
dakriocistorinostomije u cilju lecenja pacijenata sa klinicki pretpostavljenom primarnom

steCenom opstrukcijom odvodnog sistema suza, jedini je centar u Strbiji gde se prilikom
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izvodenja pomenute operacije rutinski (poslednjih deset i1 vise godina) radi i patohistoloski

analizira inciziona biopsija zida suzne kese dobijena prilikom DCR.

Iz ove studije se mogu dobiti i svakako neophodni odgovori na dva pitanja od
prakticnog znacaja (kako za lekare, pre svega oftalmologe, otorinolaringologe i
epidemiologe, tako i za pacijente), koja se postavljaju u svakodnevnoj kako klinickoj tako i
patohistoloskoj praksi: (1) koja je to najcesca specificna patologija suzne kese koja dovodi
do hroni¢ne opstrukcije odvodnog sistema suza i, (2) kolika je verovatnoca da se, ukoliko
se rutinski ne radi inciziona biopsija zida suzne kese prilikom izvodenja spoljasnje
dakriocistorinostomije, previdi postojanje specificne patologije, kako ne-neoplasticke, tako
posebno maligne neoplasticke, kod pacijenata gde se i klinickim preoperativnim
standardnim pregledom nije posumnjalo na iste i gde je intraoperativno, specifican proces,

pod direktnom vizualizacijom, bio neuocljiv.
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