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tŚe eǀeŶtual ƌuƉtuƌe ŽĨ lǇŵƉŚaƟĐ ǀeƐƐelƐ ŝŶtŽ tŚe uƌŝŶaƌǇ ĐŽl-
leĐƟŶŐ ƐǇƐteŵ ;ϰͿ͘ �ŚǇluƌŝa ŝƐ ĐlaƐƐŝĮeĚ aƐ ƉaƌaƐŝƟĐ aŶĚ ŶŽŶ-
ƉaƌaƐŝƟĐ ;ϯͿ͘ dŚe ĚŝƐeaƐe ŝƐ ƐŝŐŶŝĮĐaŶtlǇ ŚŝŐŚeƌ ŝŶ ŵaleƐ ;ϴϲйͿ 
tŚaŶ ŝŶ ĨeŵaleƐ ;ϭϰйͿ ;ϱͿ aŶĚ ŝt ŝƐ ŵŽƌe ĐŽŵŵŽŶ at tŚe leŌ 
ƐŝĚe ;ϮͿ͘

Parasitic chyluria

WaƌaƐŝƟĐ ĐŚǇluƌŝa ŝƐ ƐeeŶ ŵŽƐt ĐŽŵŵŽŶlǇ ŝŶ eŶĚeŵŝĐ aƌ-
eaƐ ƐuĐŚ aƐ /ŶĚŝa͕ �ŚŝŶa͕ :aƉaŶ͕ ^ŽutŚeaƐt �Ɛŝa͕ tƌŽƉŝĐal ƐuďͲ
^aŚaƌaŶ �ĨƌŝĐa aŶĚ ^ŽutŚ �ŵeƌŝĐa ;ϲ͕ ϳͿ͘ >ǇŵƉŚaƟĐ ĮlaƌŝaƐŝƐ 
ŝƐ ĐauƐeĚ ďǇ ŝŶĨeĐƟŽŶ ǁŝtŚ tŚƌee ƐƉeĐŝeƐ ŽĨ ƉaƌaƐŝte͕ Wuch-
ereria bancrofti͕ Brugia malayi aŶĚ Brugia timori͘ �uƌƌeŶtlǇ͕  
tŚeƌe aƌe aŶ eƐƟŵateĚ ϭ͘ϯϰ ďŝllŝŽŶ ƉeŽƉle lŝǀŝŶŐ ŝŶ eŶĚeŵŝĐ 
aƌeaƐ ŝŶ ϳϮ ĐŽuŶtƌŝeƐ ǁŝtŚ ϭϮϬ ŵŝllŝŽŶ ƉeŽƉle ŝŶĨeĐteĚ͘ DŽƌe 
tŚaŶ ϵϬй ŽĨ ŝŶĨeĐƟŽŶƐ aƌe ĐauƐeĚ ďǇ W. bancroftiĨŽƌ ǁŚŝĐŚ 
ŚuŵaŶƐ aƌe tŚe ŽŶlǇ Ŷatuƌal ŚŽƐt ;ϲͿ͘

Nonparasitic chyluria

KtŚeƌ ŶŽŶƉaƌaƐŝƟĐ ĐauƐeƐ ŽĨ ĐŚǇluƌŝa ŝŶĐluĚe ĐŽŶŐeŶŝtal 
aŶŽŵalŝeƐ͕ lǇŵƉŚaŶŐŝŽŵa ŽĨ tŚe uƌŝŶaƌǇ tƌaĐt͕ ƐteŶŽƐŝƐ ŽĨ tŚe 
tŚŽƌaĐŝĐ ĚuĐt͕ ƌetƌŽƉeƌŝtŽŶeal lǇŵƉŚaŶŐŝeĐtaƐŝa͕ ƉŽƐtͲƐuƌŐeƌǇ 
tƌauŵa ;ŝatƌŽŐeŶŝĐ lǇŵƉŚaŶŐŝŽuƌŝŶaƌǇ ĮƐtulaeͿ aŶĚ ŽtŚeƌ 
ĐauƐeƐ ;e͘Ő͘ ŵalŝŐŶaŶĐǇ͕  ƉƌeŐŶaŶĐǇ͕  tuďeƌĐulŽƐŝƐ͕ ŚǇƉŽlaďu-
ŵŝŶeŵŝaͿ ;ϴͿ͘ /Ŷ ƉaƌƟĐulaƌ͕  ĐŽŶŐeŶŝtal aŶŽŵalŝeƐ aƌe aƐƐŽĐŝ-
ateĚ ǁŝtŚ ĐŚǇluƌŝa͗ ^ŝŶŐŚ et al ;ϵͿ aŶĚ >ŝu et al ;ϭϬͿ ĚeƐĐƌŝďeĚ 
tǁŽ ĐaƐeƐ ŽĨ ĐŚǇluƌŝa ŝŶ ĨuƐeĚ ƌeŶal eĐtŽƉŝa͕ ďŽtŚ ƐuĐĐeƐƐĨullǇ 
tƌeateĚ ǁŝtŚ ƐĐleƌŽtŚeƌaƉǇ͘

/Ŷ tŚe ŐƌŽuƉ ŽĨ ŝatƌŽŐeŶŝĐ lǇŵƉŚaŶŐŝŽuƌŝŶaƌǇ ĮƐtulae͕ ƌe-
ĐeŶtlǇ͕  ƐŽŵe ĐaƐeƐ ŽĨ ĐŚǇluƌŝa Ěue tŽ ƉŽƐtͲƐuƌŐŝĐal ĐŽŵƉlŝĐa-
ƟŽŶƐ ǁeƌe ĚeƐĐƌŝďeĚ͘ � ƌeĐeŶt ƉuďlŝƐŚeĚ ƌeǀŝeǁ ŽŶ tŚŝƐ tŚeŵe 
;ϭϭͿ ŝŵƉlŝeƐ tŚat ĐŚǇluƌŝa ŝƐ ŵŽƌe ĐŽŵŵŽŶ aŌeƌ ŶŽŶƌaĚŝĐal 
ƌeŶal ƐuƌŐeƌǇ͘  dŚe ƌeŶal ĐaƉƐule aŶĚ ĐŽƌteǆ aƌe ƐuƉƉlŝeĚ ǁŝtŚ 
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Introduction

�ŚǇluƌŝa ŚaƐ ďeeŶ ĚeƐĐƌŝďeĚ ƐŝŶĐe tŚe Ɵŵe ŽĨ ,ŝƉƉŽĐƌateƐ 
;ϰϬϬ��Ϳ aƐ tŚe ƉaƐƐaŐe ŽĨ ŵŝlŬǇ aƉƉeaƌŝŶŐ ǁŚŝte uƌŝŶe Ěue tŽ 
tŚe ƉƌeƐeŶĐe ŽĨ ĐŚǇle ĐŽŵƉŽƐeĚ ŽĨ alďuŵŝŶ͕ eŵulƐŝĮeĚ Ĩat 
aŶĚ ĮďƌŝŶ ŝŶ ǀaƌǇŝŶŐ ƉƌŽƉŽƌƟŽŶƐ tŚat aƌe aďƐŽƌďeĚ ďǇ ŝŶteƐ-
ƟŶal laĐtealƐ͘

�ltŚŽuŐŚ ƌaƌe ŝŶ tŚe teƐt͕ ĐŚǇluƌŝa ŝƐ a ĐŽŵŵŽŶ ƉƌŽďleŵ 
ŝŶ ƐuďtƌŽƉŝĐal aŶĚ tƌŽƉŝĐal ĐŽuŶtƌŝeƐ ǁŚeƌe Įlaƌŝal ƉaƌaƐŝƟĐ 
ŝŶĨeƐtaƟŽŶ ŝƐ eŶĚeŵŝĐ ;ϭͿ͘ /Ŷ tŚeƐe aƌeaƐ͕ aƉƉƌŽǆŝŵatelǇ ϭϬй 
ŽĨ tŚe ƉŽƉulaƟŽŶ aƌe ŝŶĨeƐteĚ͕ ϭϬй ŽĨ ǁŚŽ eǀeŶtuallǇ Ěeǀel-
ŽƉ ĐŚǇluƌŝa ;ϮͿ͘

/Ŷ tŚŝƐ ƌeǀŝeǁ͕ ǁe Ɛuŵŵaƌŝǌe tŚe Ɛtate ŽĨ tŚe aƌt ŽĨ tŚŝƐ 
ĐŽŶĚŝƟŽŶ aŶĚ tŚe ŶeǁeƐt tƌeatŵeŶtƐ aǀaŝlaďle͘

Definition, classification and epidemiology

dŚe ƉaƐƐaŐe ŽĨ laƌŐe aŵŽuŶtƐ ŽĨ ĐŚǇle ŝŶ tŚe uƌŝŶe ŝƐ 
ŬŶŽǁŶ aƐ ĐŚǇluƌŝa͘ �ŚǇle ŝƐ a ĐŽŵďŝŶaƟŽŶ ŽĨ ƉƌŽteŝŶƐ͕ eŵulƐŝ-
ĮeĚ Ĩat aŶĚ ĮďƌŝŶ͘ dŚe ĐauƐe ƐeeŵƐ tŽ ďe tŚe ƌuƉtuƌe ŽĨ ƌet-
ƌŽƉeƌŝtŽŶeal lǇŵƉŚaƟĐƐ ŝŶtŽ tŚe ƉǇelŽĐalŝĐeal ƐǇƐteŵ͕ ŐŝǀŝŶŐ 
uƌŝŶe a ŵŝlŬǇ aƉƉeaƌaŶĐe ;ϯͿ͘ dŚŝƐ ĐŽŵŵuŶŝĐaƟŽŶ ŝƐ ĐauƐeĚ 
ďǇ tŚe ŽďƐtƌuĐƟŽŶ ŽĨ lǇŵƉŚaƟĐ ĚƌaŝŶaŐe ƉƌŽǆŝŵal tŽ ŝŶteƐ-
ƟŶal laĐtealƐ͕ ƌeƐulƟŶŐ ŝŶ ĚŝlataƟŽŶ ŽĨ ĚŝƐtal lǇŵƉŚaƟĐƐ aŶĚ 

ABstRACt
�ŚǇluƌŝa ŝƐ tŚe ƉaƐƐaŐe ŽĨ ĐŚǇle ŝŶ tŚe uƌŝŶe͘ dŚe ĐauƐe ƐeeŵƐ tŽ ďe tŚe ƌuƉtuƌe ŽĨ ƌetƌŽƉeƌŝtŽŶeal lǇŵƉŚaƟĐƐ 
ŝŶtŽ tŚe ƉǇelŽĐalŝĐeal ƐǇƐteŵ͕ ŐŝǀŝŶŐ uƌŝŶe a ŵŝlŬǇ aƉƉeaƌaŶĐe͘ dŚŝƐ ĐŽŵŵuŶŝĐaƟŽŶ ŝƐ ĐauƐeĚ ďǇ tŚe ŽďƐtƌuĐƟŽŶ 
ŽĨ lǇŵƉŚaƟĐ ĚƌaŝŶaŐe ƉƌŽǆŝŵal tŽ ŝŶteƐƟŶal laĐtealƐ͕ ƌeƐulƟŶŐ ŝŶ ĚŝlataƟŽŶ ŽĨ ĚŝƐtal lǇŵƉŚaƟĐƐ aŶĚ tŚe eǀeŶtual 
ƌuƉtuƌe ŽĨ lǇŵƉŚaƟĐ ǀeƐƐelƐ ŝŶtŽ tŚe uƌŝŶaƌǇ ĐŽlleĐƟŶŐ ƐǇƐteŵ͘
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ŶutƌŝƟŽŶal ƉƌŽďleŵƐ Ěue tŽ ƉƌŽteŝŶ lŽƐƐeƐ aŶĚ ŝŵŵuŶŽƐuƉƉƌeƐƐŝŽŶ ƌeƐulƟŶŐ ĨƌŽŵ lǇŵƉŚŽĐǇtuƌŝa͘
/Ŷ tŚŝƐ ƌeǀŝeǁ͕ ǁe Ɛuŵŵaƌŝǌe tŚe Ɛtate ŽĨ tŚe aƌt ŽĨ tŚŝƐ ĐŽŶĚŝƟŽŶ aŶĚ tŚe ŶeǁeƐt tƌeatŵeŶtƐ aǀaŝlaďle͘
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� ŶaƌƌaƟǀe ƌeǀŝeǁ ŽĨ tŚe lŝteƌatuƌe2 
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ŐeŶeƌŽuƐ lǇŵƉŚaƟĐ ĚƌaŝŶaŐe ǁŝtŚ aŶ aďuŶĚaŶĐe ŽĨ lǇŵƉŚ ǀeƐ-
ƐelƐ͘ � ĮƐtulŽuƐ ĐŽŶŶeĐƟŽŶ ĨƌŽŵ tŚe ĐaƉƐule Žƌ ĐŽƌteǆ tŽ tŚe 
ĐŽlleĐƟŶŐ ƐǇƐteŵ lŽŐŝĐallǇ ǁŽulĚ ďe a ŵŽƌe ĐŽŵŵŽŶ eǀeŶt͕ 
eƐƉeĐŝallǇ aŌeƌ ƉaƌƟal ŶeƉŚƌeĐtŽŵǇ ǁŝtŚ ǀŝŽlaƟŽŶ ŝŶtŽ tŚe 
ĐŽlleĐƟŶŐ ƐǇƐteŵ͘ dŚe ĐauƐe ŽĨ tŚe ĚŝƐeaƐe ƐeeŵƐ tŽ ďe Ěue tŽ 
tŚe ŽďƐtƌuĐƟŽŶ aŶĚ tŚe ƌuƉtuƌe ŽĨ tŚe lǇŵƉŚaƟĐ ƐǇƐteŵ ŝŶtŽ 
tŚe uƌŝŶaƌǇ ƐǇƐteŵ͗ tŚe ĮƐtulŽuƐ ĐŽŵŵuŶŝĐaƟŽŶ ĐaŶ ŽĐĐuƌ  
at tŚe ƌeŶal ƉelǀŝƐ͕ uƌeteƌ͕  ďlaĚĚeƌ Žƌ tŚe ƉƌŽƐtaƟĐ uƌetŚƌa͘ dŚe 
ŵŽƐt ĐŽŵŵŽŶ Ɛŝte ŝƐ tŚe ƌeŶal ĨŽƌŶŝǆ ;ϭϮͿ͖ ƌeŶal ĐaƉƐule aŶĚ 
ƉaƌeŶĐŚǇŵal lǇŵƉŚaƟĐƐ ĚƌaŝŶ tŽ tŚe ƌeŶal Śŝluŵ ŽŶ tŚeŝƌ ǁaǇ 
tŽ ŝŶteƌaŽƌtŽĐaǀal ŶŽĚeƐ Žƌ lateƌal aŽƌƟĐ ŶŽĚeƐ͕ ĚeƉeŶĚŝŶŐ 
ŽŶ lateƌalŝtǇ ;ϭϯͿ͘ &Žƌ tŚeƐe ƌeaƐŽŶƐ͕ tŚe ƉatŚŽlŽŐŝĐal ĐauƐeƐ 
ƌeƋuŝƌe tŚe ĨŽƌŵaƟŽŶ ŽĨ a ĮƐtulŽuƐ ĐŽŶŶeĐƟŽŶ ĨƌŽŵ tŚe tƌaŶ-
ƐeĐteĚ Śŝlaƌ lǇŵƉŚaƟĐ ǀeƐƐelƐ tŽ tŚe ƌeŵaŝŶŝŶŐ uƌŝŶaƌǇ ƐǇƐ-
teŵ͕ eŝtŚeƌ tŽ tŚe uƌeteƌal ƐtuŵƉ Žƌ tŚe ďlaĚĚeƌ ŝtƐelĨ͘

taŚ ĚeƐĐƌŝďeĚ ŝŶ ϮϬϭϭ a ĐaƐe ŽĨ ĐŚǇluƌŝa aŌeƌ a ƌaĚŝŽĨƌe-
ƋueŶĐǇ aďlaƟŽŶ ŽĨ a ƌeŶal ĐaŶĐeƌ͗ tŚe ƉaƟeŶtƐ ǁeƌe aƐǇŵƉ-
tŽŵaƟĐ aŶĚ ǁaƐ ĐŽŶƐeƌǀatlǇ tƌeateĚ ǁŝtŚ ŐŽŽĚ ƌeƐultƐ ;ϭϰͿ͘ �Ɛ 
alƌeaĚǇ ŵeŶƟŽŶeĚ͕ ŶŽŶƉaƌaƐŝƟĐ ĐŚǇluƌŝa aŌeƌ ƌeŶal ƐuƌŐeƌǇ 
ŝƐ ƌaƌe aŶĚ lŝŵŝteĚ tŽ Ĩeǁ ĐaƐeƐ ƌeƉŽƌteĚ ŝŶ tŚe lŝteƌatuƌe͘ �ŚǇ-
lŽuƐ aƐĐŝteƐ ŚaƐ ďeeŶ ƌeƉŽƌteĚ ŵuĐŚ ŵŽƌe ĨƌeƋueŶtlǇ aŌeƌ 
ŶeƉŚƌeĐtŽŵǇ tŚaŶ ĐŚǇluƌŝa͕ ǁŚŝĐŚ ŝƐ͕ ǀaƌǇ ƌaƌe͘ EeǀeƌtŚeleƐƐ͕ 
ŝŶ ŽŶe ĐaƐe ŽĨ ƌaĚŝĐal ŶeƉŚƌeĐtŽŵǇ͕  duĐŬ et al ĚeƐĐƌŝďeĚ tŚe 
ƉƌeƐeŶĐe ŽĨ ĐŚǇluƌŝa ŝŶ tŚe ƉŽƐtŽƉeƌaƟǀe ĨŽllŽǁͲuƉ͘ /Ŷ tŚat 
ĐaƐe͕ a ĮƐtula ĚeǀelŽƉeĚ ďetǁeeŶ tŚe lǇŵƉŚaƟĐƐ ǀeƐƐelƐ aŶĚ 
tŚe ĚŝƐtal ŚalĨ ŽĨ tŚe uƌeteƌ leŌ ŝŶ Ɛŝtu ;ϭϱͿ͘ dŚŝƐ ǁaƐ tƌeateĚ 
ǁŝtŚ eŶĚŽƐĐŽƉŝĐ ŝŶũeĐƟŽŶ ŽĨ ƉŽǀŝĚŽŶe ŝŽĚŝŶe aŶĚ tŚeŶ ǁŝtŚ 
EͲďutǇlͲϮͲĐǇaŶŽaĐƌǇlate͘ Dŝlleƌ et al ƌeƉŽƌteĚ ĨŽuƌ ĐaƐeƐ ŽĨ 
ĐŚǇluƌŝa aŌeƌ ƉaƌƟal ŶeƉŚƌeĐtŽŵǇ͖ all tŚe ƉaƟeŶtƐ ǁeƌe aƐ-
ǇŵƉtŽŵaƟĐ aŶĚ tŚe ĚŝaŐŶŽƐŝƐ ǁaƐ ŵaĚe tŚaŶŬƐ tŽ ĐŽŵƉuteĚ 
tŽŵŽŐƌaƉŚǇ ;�dͿ ƐĐaŶ tŚat ĚeŵŽŶƐtƌateƐ ĨatͲŇuŝĚ leǀel ŝŶ tŚe 
ďlaĚĚeƌ ;ϭϲͿ͘ KŶlǇ tǁŽ ŽĨ tŚeƐe ĨŽuƌ ƉaƟeŶtƐ ŶŽteĚ ŽĐĐaƐŝŽŶ-
al ĐlŽuĚǇ uƌŝŶe aŶĚ ŶŽŶe ŚaĚ ŝŶteƌǀeŶƟŽŶ Ěue tŽ tŚeŝƌ aƐ-
ǇŵƉtŽŵaƟĐ Ŷatuƌe͘ <ŽŵeǇa et al ĚeƐĐƌŝďeĚ͕ aƐ ǁell͕ a ĐaƐe ŽĨ 
ĐŚǇluƌŝa aŌeƌ ƉaƌƟal ŶeƉŚƌeĐtŽŵǇ͕  tƌeateĚ ǁŝtŚ eŶĚŽƐĐŽƉŝĐ 
ŝŶũeĐƟŽŶ ŽĨ Ɛŝlǀeƌ Ŷŝtƌate ƐŽluƟŽŶ ;ϭϳͿ͘ dŚƌaƐŚeƌ aŶĚ ^ŶǇĚeƌ 
ƌeƉŽƌteĚ ĐŚǇluƌŝa aŌeƌ ƉeƌĐutaŶeŽuƐ ŶeƉŚƌŽlŝtŚŽtŽŵǇ͕  ǁŚŝĐŚ 
ƌeƐŽlǀeĚ ǁŝtŚ tŽtal ƉaƌeŶteƌal ŶutƌŝƟŽŶ aŶĚ ŶŽ ŽtŚeƌ ƐuƌŐŝĐal 
ŝŶteƌǀeŶƟŽŶ ;ϭϴͿ͘

Chyluria classification

�ŚǇluƌŝa ŵaǇ ďe ĐlaƐƐŝĮeĚ aƐ ŵŝlĚ͕ ŵŽĚeƌate Žƌ Ɛeǀeƌe ŽŶ 
tŚe ďaƐŝƐ ŽĨ ƐǇŵƉtŽŵƐ aŶĚ ŝŵaŐŝŶŐ at tŚe ƌetƌŽŐƌaĚe ƉǇelŽ-
Őƌaŵ ;ZGWͿ͘ DŝlĚ ĐŚǇluƌŝa ǁaƐ ŝŶteƌŵŝƩeŶt ŵŝlŬǇ uƌŝŶe ǁŝtŚ ŶŽ 
ĐlŽt ĐŽlŝĐ ĐŚǇlŽuƐ ĐŽaŐuluŵ͕ uƌŝŶaƌǇ ƌeteŶƟŽŶ Žƌ ǁeŝŐŚt lŽƐƐ 
aŶĚ ǁŝtŚ tŚe ŝŶǀŽlǀeŵeŶt ŽĨ a ƐŝŶŐle ĐalǇǆ͘ DŽĚeƌate ĐŚǇlu-
ƌŝa ǁaƐ ŝŶteƌŵŝƩeŶt Žƌ ĐŽŶƟŶuŽuƐ ŵŝlŬǇ uƌŝŶe ǁŝtŚ ŽĐĐaƐŝŽŶ-
al ĐlŽt ĐŽlŝĐ Žƌ ĐŚǇlŽuƐ ĐŽaŐuluŵ ďut ŶŽ uƌŝŶaƌǇ ƌeteŶƟŽŶ Žƌ 
ǁeŝŐŚt lŽƐƐ ǁŝtŚ tǁŽ Žƌ ŵŽƌe ĐalǇǆeƐ ŝŶǀŽlǀeĚ͘ ^eǀeƌe ĐŚǇluƌŝa 
ǁaƐ ĐŽŶƟŶuŽuƐ ŵŝlŬǇ uƌŝŶe ǁŝtŚ ĐlŽt ĐŽlŝĐ͕ ĐŚǇlŽuƐ ĐŽaŐuluŵ͕ 
uƌŝŶaƌǇ ƌeteŶƟŽŶ Žƌ ǁeŝŐŚt lŽƐƐ ǁŝtŚ tŚe ŝŶǀŽlǀeŵeŶt ŽĨ ŵŽƐt 
ŽĨ tŚe ĐalǇǆeƐ ǁŝtŚ Žƌ ǁŝtŚŽut tŚe ŝŶǀŽlǀeŵeŶt ŽĨ ƌeŶal ƉelǀŝƐ 
aŶĚͬŽƌ tŚe uƌeteƌ ;ϰ͕ ϭϵͿ͘

Symptoms

�ŚǇluƌŝa ŚaƐ a Ŷatuƌal ŚŝƐtŽƌǇ ŽĨ eǆaĐeƌďaƟŽŶ aŶĚ ƌeŵŝƐ-
ƐŝŽŶƐ aŶĚ ŝŶ tŚe ŵaũŽƌŝtǇ ŽĨ tŚe ĐaƐeƐ ƉƌeƐeŶtƐ ǁŝtŚ ƉaƐƐaŐe 
ŽĨ ŵŝlŬǇͲǁŚŝte uƌŝŶe alŽŶŐ ǁŝtŚ ĐlŽtƐ aŶĚ tŚe ƐǇŵƉtŽŵƐ ŽĨ  

a ƌeŶal ĐŽlŝĐ͘ KtŚeƌ ƉŽƐƐŝďle ƐǇŵƉtŽŵƐ ĐŽulĚ ďe ĚǇƐuƌŝa͕ Śe-
ŵatuƌŝa aŶĚ uƌŝŶaƌǇ tƌaĐt ŝŶĨeĐƟŽŶƐ͘ /Ŷ ƐŽŵe Ɛeǀeƌe ĨŽƌŵƐ͕ 
tŚe ĚŝƐeaƐe ĐŽulĚ ĐauƐe ƐŝŐŶŝĮĐaŶt ǁeŝŐŚt lŽƐƐ͕ ĐaĐŚeǆŝa͕ ŵal-
ŶutƌŝƟŽŶ͕ ŚǇƉŽƉƌŽteŝŶeŵŝa aŶĚ ŝŵŵuŶŽƐuƉƉƌeƐƐŝŽŶ ;ϮϬͿ͘ 
dŚŝƐ ĐŽŶĚŝƟŽŶ͕ ŝĨ leŌ uŶtƌeateĚ͕ leaĚƐ tŽ ƐŝŐŶŝĮĐaŶt ŵŽƌďŝĚŝtǇ 
ďeĐauƐe ŽĨ ŚeŵatŽĐŚǇluƌŝa͕ ƌeĐuƌƌeŶt ƌeŶal ĐŽlŝĐ͕ ŶutƌŝƟŽŶal 
ƉƌŽďleŵƐ Ěue tŽ ƉƌŽteŝŶ lŽƐƐeƐ aŶĚ ŝŵŵuŶŽƐuƉƉƌeƐƐŝŽŶ ƌe-
ƐulƟŶŐ ĨƌŽŵ lǇŵƉŚŽĐǇtuƌŝa ;ϮϬͿ͘

Diagnosis

Laboratory tests

dŚe ĐlŝŶŝĐal ĚŝaŐŶŽƐŝƐ ŝƐ ĐŽŶĮƌŵeĚ ďǇ aŶ etŚeƌ teƐt͕ ŝŶ 
ǁŚŝĐŚ a ƐaŵƉle ŽĨ ƉŽƐtƉƌaŶĚŝal uƌŝŶe ŝƐ ŵŝǆeĚ ǁŝtŚ aŶ eƋual 
ǀŽluŵe ŽĨ etŚeƌ͕  ǁŚŝĐŚ eǆtƌaĐtƐ tŚe tƌŝŐlǇĐeƌŝĚeͲƌŝĐŚ ĨaƩǇ 
eŵulƐŝŽŶ ŝŶtŽ aŶ ŽƌŐaŶŝĐ laǇeƌ͕  leaǀŝŶŐ tŚe ƌeŵaŝŶŝŶŐ uƌŝŶe 
Đleaƌ͘  dŚe ĚeŵŽŶƐtƌaƟŽŶ ŽĨ lǇŵƉŚŽĐǇteƐ ŝŶ tŚe uƌŝŶe ƐeĚŝ-
ŵeŶt aŶĚ eƐƟŵaƟŽŶ ŽĨ uƌŝŶaƌǇ tƌŝŐlǇĐeƌŝĚeƐ ĐaŶ alƐŽ ďe 
ŚelƉĨul ŝŶ ĐŽŶĮƌŵŝŶŐ tŚe ĚŝaŐŶŽƐŝƐ ;ϮϭͲϮϯͿ͘ Kƌal ŝŶŐeƐƟŽŶ ŽĨ 
Ĩat laďeleĚ ǁŝtŚ ^uĚaŶ /// ;ϭϬ Őŵ ďuƩeƌ н ϭϬϬ ŵŐ ^uĚaŶ ƌeĚ 
///Ϳ ĐauƐeƐ ŽƌaŶŐe ƉŝŶŬ ĐŽlŽƌaƟŽŶ ŽĨ uƌŝŶe ŝŶ ĐŚǇluƌŝĐƐ ǁŝtŚŝŶ 
ϮͲϲ ŚŽuƌƐ ;ϮϰͿ͘ hƌŝŶaƌǇ tƌŝŐlǇĐeƌŝĚeƐ aƌe ŝŶǀaƌŝaďlǇ ƉƌeƐeŶt ŝŶ 
ŵŽƌŶŝŶŐ ƐaŵƉle͕ ϭϬϬй ƐeŶƐŝƟǀeͬƐƉeĐŝĮĐ teƐt͘ WŽƐtƉƌaŶĚŝal 
uƌŝŶe lŝƉŝĚƐ͕ eƐƉeĐŝallǇ tƌŝŐlǇĐeƌŝĚeƐ ƌaŶŐŝŶŐ ĨƌŽŵ ϭϬ tŽ ϭϵϱϱ 
ŵŐͬĚl͕ ŵŝŐŚt ďe uƐeĚ aƐ ŵaƌŬeƌƐ ĨŽƌ tŚe ĐlŝŶŝĐal eǀaluaƟŽŶ ŽĨ 
ĐŚǇluƌŝa ;ϮϯͿ͘ hƌŝŶe alďuŵŝŶ ŝƐ alƐŽ aďŶŽƌŵallǇ ŚŝŐŚ ŝŶ ŵŽƐt 
ĐaƐeƐ͘

�ŝīeƌeŶƟal ĚŝaŐŶŽƐŝƐ ŽĨ tuƌďŝĚ uƌŝŶe ƐŚŽulĚ ŝŶĐluĚe 
ƉǇuƌŝa aŶĚ ƉŚŽƐƉŚatuƌŝa͘ /Ŷ tŚe ĮƌƐt ĐaƐe͕ ŝŶ ƉaƌƟĐulaƌ͕  at-
teŶƟŽŶ ŵuƐt ďe ĚŽŶe tŽ eǀaluate tŚe ƉŽƐƐŝďŝlŝtǇ ŽĨ a ƉǇuƌŝa 
Ěue tŽ uƌŝŶaƌǇ tuďeƌĐulŽƐŝƐ͘ �ĚĚŝƟŽŶal ŝŶǀeƐƟŐaƟŽŶ aƐ ĐŽŵ-
Ɖlete ďlŽŽĚ teƐt ŝƐ ƌeƋuŝƌeĚ͗ /ŵŵuŶe ĨuŶĐƟŽŶ ŽĨ tŚe ƉaƟeŶtƐ 
ǁŚŽ ƉƌeƐeŶt ǁŝtŚ Įlaƌŝal ĐŚǇluƌŝa ŝƐ ŝŵƉaŝƌeĚ ŝŶ teƌŵƐ ŽĨ tŚe 
ĐŚaŶŐeƐ ŝŶ dͲlǇŵƉŚŽĐǇte ƐuďƐetƐ͖ tŚe ƉeƌĐeŶtaŐe ŽĨ ��ϯн͕ 
��ϰн Đell ŝƐ ƐŝŐŶŝĮĐaŶtlǇ ĚeĐƌeaƐeĚ͕ tŚe ƌaƟŽ ŽĨ ��ϰнͬ��ϴн 
ďeŝŶŐ uŶĚeƌ ϭ͘Ϭ ;ϮϱͿ͘

Radiological investigations

dŽ eǆĐluĚe ŽtŚeƌ uƌŽlŽŐŝĐal aŶŽŵalŝeƐ͕ aŶ aďĚŽŵŝŶal 
 ultƌaƐŽuŶĚ ĐaŶ ďe ƉeƌĨŽƌŵeĚ͖ eĐŚŽluĐeŶt aƌeaƐ ŵaǇ ďe ƐeeŶ 
ǁŝtŚŝŶ ďlŽŽĚ ĐlŽt Ěue tŽ tŚe ĐŚǇlŽuƐ ĐŽŵƉŽŶeŶt͕ leaĚŝŶŐ tŽ 
ŚeteƌŽŐeŶŽuƐ ĐŚaƌaĐteƌ ŽĨ ĐlŽt͘

>ǇŵƉŚaŶŐŝŽŐƌaƉŚǇ ƌeƐultƐ ŝŶ tŚe ƉƌŽĐeĚuƌe ŽĨ ĐŚŽŝĐe ĨŽƌ 
ŝĚeŶƟĮĐaƟŽŶ ŽĨ ĮƐtulŽuƐ ĐŽŵŵuŶŝĐaƟŽŶ͕ ĚeŵŽŶƐtƌaƟŶŐ 
tŚe Ɛŝte͕ tŚe Đalŝďeƌ aŶĚ tŚe Ŷuŵďeƌ ŽĨ tŚe ĮƐtulae͘ /t ĐaŶ 
alƐŽ ĚŝaŐŶŽƐe ǀaƐĐulaƌ ĚǇƐƉlaƐŝaƐ ŽĨ tŚe lǇŵƉŚaƟĐ ǀeƐƐelƐ 
;ϮϲͿ͘ &ŝŶĚŝŶŐƐ ŐeŶeƌallǇ ŝŶĐluĚe lǇŵƉŚaƟĐŽuƌŝŶaƌǇ ĮƐtulae at 
tŚe leǀel ŽĨ ŬŝĚŶeǇ͕  uƌeteƌ Žƌ ďlaĚĚeƌ͖ tŽƌtuŽuƐ ĚŝlateĚ lǇŵ-
ƉŚaƟĐƐ aƌŽuŶĚ Śŝlaƌ ƌeŐŝŽŶ ;lǇŵƉŚaŶŐŝeĐtaƐŝaͿ ĐŽŵŵuŶŝĐat-
ŝŶŐ ǁŝtŚ Ɖaƌaǀeƌteďƌal lǇŵƉŚaƟĐƐ͖ ĐŽŶtƌaƐt ŽutlŝŶŝŶŐ ŵaũŽƌͬ 
ŵŝŶŽƌ ĐalǇĐeƐ͘ hŶŝlateƌal ƉeĚal lǇŵƉŚaŶŐŝŽŐƌaƉŚǇ teĐŚŶŝƋue 
ŝƐ uƐeĨul tŽ ĚeteĐt lǇŵƉŚaƟĐŽƌeŶal ĮƐtulae ǀŝa lǇŵƉŚaƟĐ 
ĐƌŽƐƐŽǀeƌ eǀeŶ ǁŚeŶ tŚe ĐŽŶtƌaƐt aŐeŶt ŚaƐ ďeeŶ ŝŶũeĐteĚ 
ĨƌŽŵ tŚe ŽƉƉŽƐŝte ƐŝĚe ŝĚeŶƟĨǇŝŶŐ ĐƌŽƐƐͲŽǀeƌ ĐŚaŶŶelƐ͘ Eeǀeƌ-
tŚeleƐƐ͕ ĨŽƌ ŝtƐ ŝŶǀaƐŝǀeŶeƐƐ aŶĚ ŝtƐ ĐŽŵƉlŝĐaƟŽŶƐ ;lŽĐal ƟƐƐue 
ŶeĐƌŽƐŝƐ͕ Ĩat eŵďŽlŝƐŵ͕ ŚǇƉeƌƐeŶƐŝƟǀŝtǇ ƌeaĐƟŽŶ aŶĚ eǆaĐeƌ-
ďaƟŽŶ ŽĨ lǇŵƉŚ eĚeŵaͿ͕ lǇŵƉŚaŶŐŝŽŐƌaƉŚǇ ŝƐ ŶŽt ĐuƌƌeŶtlǇ 
uƐeĚ aƐ a ĚŝaŐŶŽƐƟĐ tŽŽl ;Ϯϳ͕ ϮϴͿ͘ /ŶƐteaĚ ŽĨ tŚŝƐ teĐŚŶŝƋue͕ a 



Guttilla et al  ϯ

© ϮϬϭϳ tŝĐŚƟŐ WuďlŝƐŚŝŶŐ  

 ŶŽŶŝŶǀaƐŝǀe ŵetŚŽĚ ǁŝtŚ eƋual aĐĐuƌaĐǇ ŝƐ uƐeĚ͗ lǇŵƉŚŽƐĐŝŶ-
ƟŐƌaƉŚǇ uƐŝŶŐ ϵϵŵdĐͲŶaŶŽĐŽllŽŝĚ ;ϮϵͿ͘ /t ŝƐ tŚe ŝŶǀeƐƟŐaƟŽŶ 
ŽĨ ĐŚŽŝĐe tŽ lŽĐalŝǌe͕ lateƌalŝǌe aŶĚ ŬŶŽǁ tŚe ĨuŶĐƟŽŶal eǆteŶt 
ŽĨ ƌeŇuǆ aŶĚ tŽ ĚeteĐt ƌeĐuƌƌeŶĐe ŽŶ ĨŽllŽǁͲuƉ͘ /t ĐaŶ Ěeŵ-
ŽŶƐtƌate aďŶŽƌŵal lǇŵƉŚaƟĐ ĚƌaŝŶaŐe ŝŶ ĐŚǇluƌŝa aŶĚ allŽǁƐ 
ĨuŶĐƟŽŶal aƐƐeƐƐŵeŶt ŽĨ lǇŵƉŚaƟĐ tƌaŶƐƉŽƌt aŶĚ ĚeƉŝĐƟŽŶ 
ŽĨ ƌeŐŝŽŶal lǇŵƉŚ ŶŽĚeƐ͘ � ΀�h͗ WleaƐe ĐŚeĐŬ tŚe ƐeŶteŶĐe Ζ� 
ƌaƉŝĚ ͘͘͘ ƐŝĚe eīeĐtƐΖ ĨŽƌ ĐŽƌƌeĐtŶeƐƐ͕ aƐ tŚe ŝŶteŶĚeĚ ŵeaŶŝŶŐ 
ŝƐ ŶŽt Đleaƌ΁ ƌaƉŝĚ aŶĚ ŶŽŶtƌauŵaƟĐ ŝŶǀeƐƟŐaƟǀe ƉƌŽĐeĚuƌe͕ 
ŝt ŚaƐ ŶŽ ŬŶŽǁŶ ƐŝĚe eīeĐtƐ ;ϯϬ͕ϯϭͿ͘ DŽƌeŽǀeƌ͕  a ƌeĐeŶt Ɖa-
Ɖeƌ ƉuďlŝƐŚeĚ ďǇ ^uŚ et al ĚeŵŽŶƐtƌateĚ tŚe eĸĐaĐǇ ŽĨ ^W��d 
΀�h͗ WleaƐe ƉƌŽǀŝĚe tŚe Ĩull ĨŽƌŵƐ ŽĨ ^W��d͕  ZWG͕ ���͘΁ ĐŽŵ-
ďŝŶeĚ ǁŝtŚ �d ƐĐaŶ tŽ ŝĚeŶƟĨǇ aďŶŽƌŵal lǇŵƉŚaƟĐ ĚƌaŝŶaŐe tŽ 
tŚe ŬŝĚŶeǇ ;ϯϮͿ͘

ZeĐeŶtlǇ͕  ƐŽŵe eǆƉeƌŝeŶĐeƐ ǁŝtŚ �d aŶĚ ŵaŐŶeƟĐ ƌeƐŽ-
ŶaŶĐe ŝŵaŐŝŶŐ ;DZ/Ϳ Śaǀe alƐŽ ďeeŶ uƐeĨul ŝŶ ŵaŬŝŶŐ tŚe 
ĚŝaŐŶŽƐŝƐ͘ �d ƐŚŽǁƐ ĚŝlateĚ ǀeƐƐelƐ ƌeƐeŵďlŝŶŐ a ŵaƐƐ ŽĨ 
ĐŽŶŇueŶt lŽǁͲĚeŶƐŝtǇ lǇŵƉŚ ŶŽĚeƐ aŶĚ Ĩat ŝŶ tŚe ďlaĚ-
Ěeƌ ƐeĐŽŶĚaƌǇ tŽ ĐŚǇluƌŝa ;ϭϲͿ͘ DZ/ ƐŚŽǁƐ ŵulƟƉle tuďulaƌ͕  
tŽƌtuŽuƐ͕ ŇuŝĚͲĮlleĚ ƐtƌuĐtuƌeƐ ŝŶ tŚe ƌetƌŽƉeƌŝtŽŶeuŵ ĐŽƌ-
ƌeƐƉŽŶĚŝŶŐ tŽ ƌetƌŽƉeƌŝtŽŶeal aŶĚ ƉeƌŝƌeŶal lǇŵƉŚaŶŐŝeĐ-
taƐŝa ǁŝtŚ tŽƌtuŽuƐ aŶĚ ŵaƌŬeĚlǇ ĚŝlateĚ ƌetƌŽƉeƌŝtŽŶeal 
lǇŵƉŚ ǀeƐƐelƐ eǆteŶĚŝŶŐ tŽ tŚe ƌeŶal Śŝluŵ͘ /Ŷ ƉaƌƟĐulaƌ͕  ŝŶ 
tŚe dϭͲǁeŝŐŚteĚ ŝŵaŐeƐ͕ tŚeƐe ƐtƌuĐtuƌeƐ ǁŝll ďe aƐ Ŷuŵeƌ-
ŽuƐ ŝŶteƌĐŽŶŶeĐteĚ Ɛŵall͕ ŶŽĚulaƌ aŶĚ ƐtƌeaŬǇ ŝŶteŶƐŝƟeƐ 
aŶĚ aƐ a ĐlŽaŬ ŽĨ ĚŝīuƐe ŚŽŵŽŐeŶŽuƐ ŚǇƉeƌŝŶteŶƐŝtǇ ŽŶ dϮͲ
ǁeŝŐŚteĚ aǆŝal ŝŵaŐeƐ ;ϯϯͿ͘ /Ŷ a Ŷeǁ teĐŚŶŝƋue ĚeƐĐƌŝďeĚ ďǇ 
GŽel et al͕ tŚe aƐƐŽĐŝaƟŽŶ ďetǁeeŶ DZ/ aŶĚ ZWG ƐeeŵƐ tŽ 
ďe ǀeƌǇ uƐeĨul ĨŽƌ tŚe eǀaluaƟŽŶ ŽĨ ĐŚǇluƌŝa Ěue tŽ tŚe Ɛŝ-
ŵultaŶeŽuƐ ĚetaŝleĚ ŝŶtƌaͲaďĚŽŵŝŶal eǀaluaƟŽŶ ;ϯϰͿ͘ KtŚeƌ 
ŝŵƉŽƌtaŶt eǀaluaƟŽŶ ƌeƋuŝƌeĚ ŝƐ ĐǇƐtŽƐĐŽƉǇ aŶĚ ZWG aŌeƌ a 
ŚeaǀǇ Ĩat ŵeal tŽ ĐŽŶĮƌŵ tŚe Ɛŝte aŶĚ ƐŝĚe ŽĨ tŚe lǇŵƉŚaƟĐͲ 
uƌŝŶaƌǇ ĮƐtula aŶĚ alƐŽ tŽ ŵaŬe tŚe ĐlaƐƐŝĮĐaƟŽŶ ŽĨ tŚe  
ĐŚǇluƌŝa ;ϰͿ͘

Management

Nonsurgical management

Medical and conservative treatments

�ŝīeƌeŶt tǇƉeƐ ŽĨ tƌeatŵeŶt ǁeƌe tƌŝeĚ ŝŶ ƉaƟeŶtƐ aīeĐt-
eĚ ďǇ ĐŚǇluƌŝa͘ /Ŷ ĐaƐeƐ ŽĨ ƉaƌaƐŝƟĐ ĐŚǇluƌŝa͕ ĚŝetŚǇlĐaƌďaŵ-
aǌŝŶe ;���Ϳ ŝƐ ŵaŶĚatŽƌǇ tŚat ƌaƉŝĚlǇ ŬŝllƐ ŵŝĐƌŽĮlaƌŝa aŶĚ ĐaŶ 
Ŭŝll ƐŽŵe͕ ďut ŶŽt all aĚultƐ ŽĨ ďŽtŚ Wuchereria aŶĚ Brugia͘ 
��� eǆeƌtƐ ŶŽ ĚŝƌeĐt letŚal eīeĐt ŽŶ ŵŝĐƌŽĮlaƌae ďut aƉƉaƌ-
eŶtlǇ ŵŽĚŝĮeƐ tŚeŵ ƐŽ tŚat tŚeǇ aƌe elŝŵŝŶateĚ ďǇ ŚŽƐt Ɛ͛ ŝŵ-
ŵuŶe ĚeĨeŶƐe ŵeĐŚaŶŝƐŵ ;ϯϱͿ͘

KtŚeƌ ĐŽŶƐeƌǀaƟǀe ŵeaƐuƌeƐ tŽ aǀŽŝĚ tŚe eīeĐtƐ ŽĨ ĐŚǇlu-
ƌŝa͕ ƐuĐŚ aƐ ďeĚ ƌeƐt͕ ŚŝŐŚ ŇuŝĚ ŝŶtaŬe͕ lŽǁͲĨat Ěŝet͕ ĨatͲĐŽŶtaŝŶ-
ŝŶŐ ŵeĚŝuŵͲĐŚaŝŶ tƌŝŐlǇĐeƌŝĚeƐ ;D�dƐͿ͕ Śaǀe ďeeŶ ĚeƐĐƌŝďeĚ 
ǁŝtŚ ŶŽt alǁaǇƐ eīeĐƟǀe ƌeƐultƐ ;ϯϲͿ͘ /Ŷ ĐaƐeƐ ŽĨ ŚeaǀǇ ĐŚǇ-
luƌŝa͕ ƉaƌeŶteƌal aĚŵŝŶŝƐtƌaƟŽŶ ŽĨ ƐƉeĐŝalŝǌeĚ ƉƌŽĚuĐtƐ ǁŝtŚ 
D�d ĨŽƌŵulaƐ͕ ĐŽŶtaŝŶŝŶŐ tŚe Ĩat aƐ D�d alŽŶŐ ǁŝtŚ alďuŵŝŶ͕ 
ŚaƐ alƐŽ ďeeŶ ƉƌeƐĐƌŝďeĚ͘ /Ŷ ĐaƐeƐ ŽĨ ŝŶtƌaĐtaďle ĐŚǇluƌŝa͕ tŽ-
tal ƉaƌeŶteƌal ŶutƌŝƟŽŶ ǁŝtŚ tŽtal eŶteƌŝĐ ƌeƐt ŝƐ aĚǀŝƐeĚ ;ϯϳͿ͘ 
,ŝŐŚ ƉƌŽteŝŶ Ěŝet ŝƐ alƐŽ ƐuŐŐeƐteĚ tŽ ŵaŬe uƉ ĨŽƌ tŚe alďuŵŝŶ 
lŽƐt ŝŶ tŚe ĨŽƌŵ ŽĨ ĐŚǇle͘ �eĚ ƌeƐt͕ aŶƟͲ ŝŶŇaŵŵatŽƌǇ͕  aŶal-
ŐeƐŝĐƐ aŶĚ aŶƟƉǇƌeƟĐƐ aƌe uƐeĨul ŝŶ ŵaŶaŐŝŶŐ ŽĨ aƐƐŽĐŝateĚ 
lǇŵƉŚaĚeŶŝƟƐ͘

Sclerotherapy

ZeŶal ƉelǀŝĐ ŝŶƐƟllaƟŽŶ ŽĨ ƐĐleƌŽƐaŶt aŐeŶtƐ ŝƐ a ŵŝŶŝŵallǇ  
ŝŶǀaƐŝǀe tƌeatŵeŶt ĨŽƌ ĐŚǇluƌŝa͘ saƌŝŽuƐ tǇƉe ŽĨ ƐĐleƌŽƐaŶt 
aŐeŶtƐ Śaǀe ďeeŶ ĚeƐĐƌŝďeĚ͗ Ɛŝlǀeƌ Ŷŝtƌate ϭͲϯй͕ ƐŽĚŝuŵ ŝŽĚŝĚe 
ϭͲϮϱй͕ ƉŽtaƐƐŝuŵ ďƌŽŵŝĚe ϭϬͲϮϱй͕ ĚeǆtƌŽƐe ϱϬй͕ uƌŽͲŐƌaĸŶ 
ϳϲй aŶĚ ŚǇƉeƌtŽŶŝĐ ƐalŝŶe ;ϯϴͲϰϭͿ͘ dŚeƐe ƐĐleƌŽƐaŶt aŐeŶtƐ ŝŶ-
ĚuĐe aŶ ŝŶŇaŵŵatŽƌǇ ƌeaĐƟŽŶ ŝŶ tŚe lǇŵƉŚaƟĐƐ͘ /ŶŝƟallǇ͕  tŚeǇ 
leaĚ tŽ ĐŚeŵŝĐal lǇŵƉŚaŶŐŝƟƐ aŶĚ eĚeŵa ŽĨ lǇŵƉŚaƟĐ ĐŚaŶ-
ŶelƐ͘ >ateƌ͕  ĮďƌŽƐŝƐ aŶĚ ďlŽĐŬaŐe ŽĨ lǇŵƉŚaƟĐƐ ŽĐĐuƌ͕  leaĚ-
ŝŶŐ tŽ ĐlŽƐuƌe ŽĨ lǇŵƉŚaƟĐ ƉelǀŝĐ ĐŽŵŵuŶŝĐaƟŽŶ ;ϯϵͿ͘ /Ŷ tŚe 
ƉaƐt͕ Ɛŝlǀeƌ Ŷŝtƌate ǁaƐ ĐŽŵŵŽŶlǇ uƐeĚ ŝŶ ĐŽŶĐeŶtƌaƟŽŶ ƌaŶŐ-
ŝŶŐ ĨƌŽŵ Ϭ͘ϭ tŽ ϯй ;ϰϬ͕ϰϭͿ͘ �ltŚŽuŐŚ ŝt ǁaƐ eīeĐƟǀe ŝŶ ϴϬй ŽĨ 
tŚe ĐaƐeƐ͕ ŝt ǁaƐ ŶŽt ǁŝtŚŽut ĐŽŵƉlŝĐaƟŽŶƐ ƐuĐŚ aƐ ŇaŶŬ ƉaŝŶ͕ 
ŶauƐea͕ ǀŽŵŝƟŶŐ͕ ŝŶteƌƐƟƟal ŶeƉŚƌŝƟƐ͕ ĐŚeŵŝĐal ĐǇƐƟƟƐ͕ ƉaƉ-
ŝllaƌǇ ŶeĐƌŽƐŝƐ͕ aƌteƌŝal ŚeŵŽƌƌŚaŐe͕ ƉelǀŝͲĐalǇĐeal ƐǇƐteŵ ĐaƐt  
ĨŽƌŵaƟŽŶ͕ uƌeteƌŝĐ ƐtƌŝĐtuƌeƐ͕ aĐute ƌeŶal Ĩaŝluƌe aŶĚ eǀeŶ 
ĚeatŚ ;ϰϮͲϰϱͿ͘

KtŚeƌ autŚŽƌƐ ĚeƐĐƌŝďeĚ tŚeŝƌ eǆƉeƌŝeŶĐe uƐŝŶŐ ŝŶƐƟl-
laƟŽŶ ŽĨ ƉŽǀŝĚŽŶe ŝŽĚŝŶe ƐŽluƟŽŶ alŽŶe Žƌ ĐŽŵďŝŶeĚ ǁŝtŚ 
ĚeǆtƌŽƐe͘ ^ŚaŶŵuŐaŵ et al ;ϰϲͿ uƐeĚ a ƐŝŶŐle ŝŶƐƟllaƟŽŶ ŽĨ 
ƉŽǀŝĚŽŶe ŝŽĚŝŶe ŝŶ Įǀe ƉaƟeŶtƐ͖ all tŚe ƉaƟeŶtƐ tƌeateĚ ǁeƌe 
Ĩƌee ŽĨ ƐǇŵƉtŽŵƐ at tŚe ϲͲŵŽŶtŚ ĨŽllŽǁͲuƉ͘ GŽel et al ;ϰϳͿ ŝŶ 
a ƉƌŽƐƉeĐƟǀe ƌaŶĚŽŵŝǌeĚ ƐtuĚǇ ŽŶ ϭϬϲ ƉaƟeŶtƐ ĚŝǀŝĚeĚ ŝŶtŽ 
tŚƌee ŐƌŽuƉƐ ;ĮƌƐt ŐƌŽuƉ tƌeateĚ ǁŝtŚ ϭй Ɛŝlǀeƌ Ŷŝtƌate͕ ƐeĐ-
ŽŶĚ ŐƌŽuƉ tƌeateĚ ǁŝtŚ Ϭ͘Ϯй ƉŽǀŝĚŽŶe ŝŽĚŝŶe aŶĚ tŚŝƌĚ ŐƌŽuƉ 
tƌeateĚ ǁŝtŚ ϱϬй ĚeǆtƌŽƐe͕ all at ϴͲŚŽuƌ ŝŶteƌǀalƐ ĨŽƌ ϯ ĚaǇƐͿ 
uŶĚeƌǁeŶt ŝŶƐƟllaƟŽŶ ŽĨ tŚe ƐŽluƟŽŶ at ϴ ŚŽuƌƐ ĨŽƌ ϯ ĚaǇƐ͖ 
tŚe autŚŽƌƐ ĚeŵŽŶƐtƌateĚ tŚat ƉŽǀŝĚŽŶe ŝŽĚŝŶe ǁaƐ aƐ eīeĐ-
Ɵǀe aƐ Ɛŝlǀeƌ Ŷŝtƌate͘ EaŶĚǇ et al Śaǀe uƐeĚ a ĐŽŵďŝŶaƟŽŶ ŽĨ 
ϱ ŵl ŽĨ ƉŽǀŝĚŽŶe ŝŽĚŝŶe ǁŝtŚ ϱ ŵl ŽĨ ϱϬй ĚeǆtƌŽƐe ǁŝtŚ ĐŽŵ-
Ɖlete ƌeĐuƌƌeŶĐe ŝŶ ϴϳй ŽĨ tŚe ƉaƟeŶtƐ ;ϭϵͿ͘ ZaŵaŶa DuƌtǇ 
et al Śaǀe uƐeĚ a ƐŽluƟŽŶ ŽĨ Ϯ ŵl ŽĨ ϱй ƉŽǀŝĚŽŶe ŝŽĚŝŶe ĚŝƐ-
ƐŽlǀeĚ ŝŶ ϴ ŵl ŽĨ ĚŝƐƟlleĚ ǁateƌ ŝŶƐƟlleĚ eǀeƌǇ ϴ ŚŽuƌƐ ŝŶtŽ tŚe 
ƌeŶal ƉelǀŝƐ ĨŽƌ ϯ ĚaǇƐ͘ /Ŷ Ϯϭ ŽĨ Ϯϲ ƉaƟeŶtƐ͕ ĐŽŵƉlete Đleaƌ-
aŶĐe ǁaƐ ŶŽteĚ͘ &Žuƌ ƉaƟeŶtƐ ƌeƋuŝƌeĚ ƌeƉeat ŝŶũeĐƟŽŶ͕ ŽĨ 
ǁŚŽŵ ŽŶlǇ tǁŽ ƉaƟeŶtƐ ƌeƐƉŽŶĚeĚ ;ϰϴͿ͘ /Ŷ a ƐtuĚǇ ƉuďlŝƐŚeĚ 
ďǇ Žuƌ ŐƌŽuƉ͕ ǁe uƐeĚ ϱ ŵl ŽĨ ϭϬй ƉŽǀŝĚŽŶe ŝŽĚŝŶe ĚŝƐƐŽlǀeĚ 
ŝŶ ϱ ŵl ŽĨ ϭϬ ŵl ŽĨ ϭϬй ĚeǆtƌŽƐe ƐŽluƟŽŶ ŝŶƐƟlleĚ tǁŝĐe a 
ĚaǇ ŝŶtŽ tŚe ƌeŶal ƉelǀŝƐ ĨŽƌ ϯ ĚaǇƐ tŚƌŽuŐŚ a ŵŽŶŽ: uƌeteƌal 
ƐteŶt͘ /Ŷ tǁŽ ƉaƟeŶtƐ͕ ƌeĐuƌƌeŶĐe ǁaƐ ŶŽteĚ͗ ŝŶ tŚe ĮƌƐt ĐaƐe 
aŌeƌ ϲ ŵŽŶtŚƐ aŶĚ ŝŶ tŚe ŽtŚeƌ ŽŶe aŌeƌ Ϯϰ ŵŽŶtŚƐ͘ /Ŷ ďŽtŚ 
ƉaƟeŶtƐ a ƌeƉeat ŝŶũeĐƟŽŶ ǁaƐ ŐŝǀeŶ ǁŝtŚ ĐŽŵƉlete ĐleaƌaŶĐe 
;ϰϵͿ͘ /Ŷ aŶŽtŚeƌ ĐaƐe͕ ǁe tƌeateĚ aŌeƌ tŚe ƉuďlŝĐaƟŽŶ ŽĨ tŚe 
ĮƌƐt ƐeƌŝeƐ͕ a ǁŽŵaŶ ŽĨ Ϯϱ ǇeaƌƐ ŽlĚ ǁŝtŚ ŵŽĚeƌate ĐŚǇluƌŝa͘ 
^Śe ƉƌeƐeŶteĚ ŵŝlŬǇ uƌŝŶe aŶĚ eĚeŵa͘ ^Śe ǁaƐ alƌeaĚǇ ƐtuĚ-
ŝeĚ ǁŝtŚ aŶ aďĚŽŵeŶ DZ/ tŚat ĚeŵŽŶƐtƌateĚ aŶ eŶlaƌŐeŵeŶt 
ŽĨ tŚe lǇŵƉŚaƟĐƐ ǀeƐƐelƐ at tŚe ďlaĚĚeƌ leǀel at tŚe ƌŝŐŚt 
ƐŝĚe͘ dŚe ƉaƟeŶt uŶĚeƌǁeŶt ĐǇƐtŽƐĐŽƉǇ tŚat ƌeǀealeĚ tŚe 
ƉƌeƐeŶĐe ŽĨ a ƌŝŐŚt ƐŝĚe eŋuǆ aŶĚ a ƐuďƐeƋueŶtlǇ ƉŽƐŝƟŽŶ 
ŽĨ a ϳ & ŵŽŶŽ:͗ a ƌetƌŽŐƌaĚe ƉǇelŽŐƌaƉŚǇ ĚeŵŽŶƐtƌateĚ tŚe 
ƉƌeƐeŶĐe ŽĨ a ĐŽŵŵuŶŝĐaƟŽŶ ďetǁeeŶ tŚe ƌŝŐŚt uƉƉeƌ uƌŝ-
ŶaƌǇ tƌaĐt aŶĚ tŚe ƌetƌŽƉeƌŝtŽŶeal lǇŵƉŚaƟĐƐ͘ ^uďƐeƋueŶtlǇ͕  
aŶ uƌeteƌŽƌeŶŽƐĐŽƉǇ ǁaƐ ƉeƌĨŽƌŵeĚ aŶĚ tŚe ƉƌeƐeŶĐe ŽĨ a 
Ɛŵall ŽƌŝĮĐe at tŚe ŵeĚŝal tƌaĐt ŽĨ tŚe ƉelǀŝƐ ŽĨ tŚe ƌŝŐŚt ŬŝĚ-
ŶeǇ ǁaƐ ĨŽuŶĚ͘ dŚŝƐ aƌea ǁaƐ ƉŚŽtŽĐŽaŐulateĚ ,ŽͲz�G >aƐeƌ͘  
dŚe ŵŽŶŽ: aƩaĐŚeĚ tŽ a ϭϴ & ŝŶĚǁellŝŶŐ &ŽleǇ ĐatŚeteƌ ǁaƐ 
leŌ ĨŽƌ tŚe ϯ ĚaǇƐ ĨŽƌ tŚe tƌeatŵeŶt ƐĐŚeĚule ƉƌeǀŝŽuƐlǇ Ěe-
ƐĐƌŝďeĚ ;ϰϵͿ͘ �eĨŽƌe ƌeŵŽǀŝŶŐ tŚe uƌeteƌal ĐatŚeteƌ͕  a ƌetƌŽ-
ŐƌaĚe ƉǇleŽŐƌaƉŚǇ ǁaƐ ƉeƌĨŽƌŵeĚ aŶĚ ŝt ĚeŵŽŶƐtƌateĚ tŚe 

emilianagrasso


emilianagrasso


It is a rapid an nontraumatic investigation, without documented side effects.

Retrograde pyelography (RGP)
Single-photon emission computed tomography (SPECT)
Diethyl carbamazine (DEC)
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aďƐeŶĐe ŽĨ ĐŽŵŵuŶŝĐaƟŽŶ ďetǁeeŶ tŚe lǇŵƉŚaƟĐ ƐǇƐteŵ 
aŶĚ tŚe uƉƉeƌ uƌŝŶaƌǇ tƌaĐt͘ �t laƐt ĨŽllŽǁͲuƉ aŌeƌ Ϯ ǇeaƌƐ 
ĨƌŽŵ tŚe tƌeatŵeŶt͕ tŚe ƉaƟeŶt ŚaĚ ŶŽt ƌelaƉƐeƐ ƐǇŵƉtŽŵƐ͘

Surgical treatments

^uƌŐeƌǇ ŝƐ tŚe tƌeatŵeŶt ŽĨ ĐŚŽŝĐe ŝŶ Ɛeǀeƌe ĨŽƌŵƐ ŽĨ ĐŚǇ-
luƌŝa͕ ĨŽƌ eǆaŵƉle ŝŶ ĐaƐe ŽĨ ƐŝŐŶŝĮĐaŶt ǁeŝŐŚt lŽƐƐ͕ ŚǇƉŽƉƌŽ-
teŝŶeŵŝa͕ aŶaƐaƌĐa ǁŝtŚ Žƌ ǁŝtŚŽut Ɛeǀeƌe aŶeŵŝa͕ ƌeĐuƌƌeŶt 
ĐlŽt ƌeteŶƟŽŶ ǁŝtŚ Žƌ ǁŝtŚŽut ŚeŵatŽĐŚǇluƌŝa aŶĚ ƌeĐuƌƌeŶt 
uƌŝŶaƌǇ tƌaĐt ŝŶĨeĐƟŽŶ͘ �ŚǇluƌŝa ƌeĨƌaĐtŽƌǇ tŽ tŚe aďŽǀeͲ 
ŵeŶƟŽŶeĚ ĐŽŶƐeƌǀaƟǀe tƌeatŵeŶtƐ aŶĚ tŽ tǁŽ Žƌ ŵŽƌe ŝŶ-
ƐƟllaƟŽŶƐ ŽĨ ƐĐleƌŽƐaŶtƐ ΀�h͗ WleaƐe ĐŚeĐŬ tŚe ƐeŶteŶĐe ͚�ŚǇ-
luƌŝa ͘͘͘ aƉƉŽƌaĐŚ͛ ĨŽƌ ĐŽƌƌeĐtŶeƐƐ͕ aƐ tŚe ŝŶteŶĚeĚ ŵeaŶŝŶŐ ŝƐ 
ŶŽt Đleaƌ͘ ΁ ;ϱϬͿ alteƌeĚ ŝŵŵuŶe ƐtatuƐ aŶĚ ŵaƌŬeĚ ƉƐǇĐŚŽlŽŐ-
ŝĐal ĚŝƐtuƌďaŶĐe aƌe ŽtŚeƌ ŝŶĚŝĐaƟŽŶƐ tŽ a ƐuƌŐŝĐal aƉƉƌŽaĐŚ͘

^uƌŐŝĐal tƌeatŵeŶtƐ ĨŽƌ ŝŶtƌaĐtaďle ĐŚǇluƌŝa aƌe ƌeƉƌeƐeŶt-
eĚ ďǇ ƌeŶal ƉeĚŝĐle lǇŵƉŚaƟĐ ĚŝƐĐŽŶŶeĐƟŽŶ ;ZZW>�Ϳ͘ dŚŝƐ 
teĐŚŶŝƋue ĐaŶ ďe ƉeƌĨŽŵeĚ eŝtŚeƌ ďǇ laƉaƌŽƐĐŽƉǇ Žƌ ŽƉeŶ 
ƐuƌŐeƌǇ͘

Open surgery

dŚe ĮƌƐt ĚeƐĐƌŝďeĚ ŽƉeŶ aƉƉƌŽaĐŚ ŽĨ a ZZW>� ďǇ <ataŵŝŶe 
ŝŶ ϭϵϱϮ ĐŽŶƐŝƐtƐ ŝŶ a luŵďaƌ aƉƉƌŽaĐŚ tŽ tŚe ŬŝĚŶeǇ aŌeƌ a 
ĨaƩǇ Ěŝet ϮϰͲϯϲ ŚŽuƌƐ ďeĨŽƌe ƐuƌŐeƌǇ aŶĚ a ƉeĚal lǇŵƉŚaŶ-
ŐŝŽŐƌaƉŚǇ͘ dŚe lǇŵƉŚaƟĐƐ at tŚe ŬŝĚŶeǇ Śŝluŵ ǁeƌe ŝƐŽlateĚ 
aŶĚ ĚŝƐƐeĐteĚ͘ ^uďƐeƋueŶtlǇ͕  tŚe aƌeŽlaƌ ƟƐƐueƐ ĐŽŶtaŝŶŝŶŐ 
ĚŝlateĚ lǇŵƉŚaƟĐƐ tƌaǀelŝŶŐ tŽ tŚe ŬŝĚŶeǇ ŝŶ tŚe ƉeƌŝƌeŶal aŶĚ 
Śŝlaƌ ƌeŐŝŽŶ aƌe ĚŝƐƐeĐteĚ aŶĚ ĚŝǀŝĚeĚ ďetǁeeŶ lŝŐatuƌeƐ ;ϱϭͿ͘ 
� ŵŽĚŝĮeĚ teĐŚŶŝƋue ĐŚaƌaĐteƌŝǌeĚ ďǇ tŚe ŽŶlǇ ĚŝƐĐŽŶŶeĐƟŽŶ 
ŽĨ aďĚŽŵŝŶal ƉeƌŝͲuƌeteƌal lǇŵƉŚaƟĐƐ aǀŽŝĚŝŶŐ tŚe ŽŶeƐ at 
tŚe Śŝluŵ ǁaƐ ĚeƐĐƌŝďeĚ ŝŶ ϭϵϳϳ ;ϱϮͿ͘ dŚe ŽŵeŶtuŵ tŽ ǁƌaƉ 
tŚe ĚŝƐĐŽŶŶeĐteĚ lǇŵƉŚaƟĐƐ ǁaƐ tŚeŶ uƐeĚ tŽ ƌeĚuĐe tŚe 
ŝŶĐŝĚeŶĐe ŽĨ ƉŽƐtŽƉeƌaƟǀe lǇŵƉŚaƟĐ ĚƌaŝŶaŐe͕ lǇŵƉŚŽĐele 
ĨŽƌŵaƟŽŶ͕ ƌeĐuƌƌeŶĐe͕ ĮďƌŽƐŝƐ aŶĚ ƉŽƐtŽƉeƌaƟǀe aĚŚeƐŝŽŶƐ 
;ϱϬͿ͘ KtŚeƌ ŵŝĐƌŽƐuƌŐŝĐal ŽƉeŶ teĐŚŶŝƋueƐ aƌe ĚeƐĐƌŝďeĚ͗ tŚe 
aŝŵ ŽĨ tŚeƐe ƉƌŽĐeĚuƌeƐ ŝƐ tŽ ƌeĚuĐe tŚe lǇŵƉŚaƟĐ ƉƌeƐƐuƌe 
tŚat ŝƐ ƌeƐƉŽŶƐŝďle ĨŽƌ ĐŚǇluƌŝa͘ dŚeƐe ƌeƐultƐ aƌe ŽďtaŝŶeĚ 
ďǇ lǇŵƉŚͲǀaƐĐulaƌ aŶaƐtŽŵŽƐŝƐ ŵaĚe ďetǁeeŶ a ƐŝŶŐle lǇŵ-
ƉŚaƟĐ ǀeƐƐel aŶĚ tŚe ŐŽŶaĚal ǀeŝŶ Žƌ ďetǁeeŶ tŚe ŝŶŐuŝŶal  
lǇŵƉŚaƟĐƐ aŶĚ tŚe ƐaƉŚeŶŽuƐ ǀeŝŶ ;ϱϯ͕ϱϰͿ͘ � ĐaƐe ŽĨ ƌeĐuƌ-
ƌeŶĐǇ aŌeƌ ƐuƌŐeƌǇ ǁaƐ tƌeateĚ ǁŝtŚ ŬŝĚŶeǇ autŽͲtƌaŶƐƉlaŶta-
ƟŽŶ͕ ǁŝtŚ ŐŽŽĚ ƌeƐultƐ ;ϱϱͿ͘

Laparoscopic surgery

dŚe laƉaƌŽƐĐŽƉŝĐ aƉƉƌŽaĐŚ ŚaƐ ďeeŶ ǁŝĚelǇ aĐĐeƉteĚ 
ƐŝŶĐe ĮƌƐt ƌeƉŽƌteĚ ďǇ �Śŝu et al ŝŶ ϭϵϵϱ ;ϱϲͿ͘ �t ƉƌeƐeŶt͕ tŚe 
 ƉƌŽĐeĚuƌe ĐaŶ ďe ƉeƌĨŽƌŵeĚ tƌaŶƐƉeƌŝtŽŶeŽƐĐŽƉŝĐallǇ Žƌ ƌet-
ƌŽƉeƌŝtŽŶeŽƐĐŽƉŝĐallǇ͘  �ŚaŶŐ et al ;ϱϳͿ ĚeŵŽŶƐtƌateĚ tŚat 
ĐŽŵƉaƌeĚ ǁŝtŚ ŽƉeŶ ƐuƌŐeƌǇ͕  ZZW>� ŚaĚ tŚe aĚǀaŶtaŐeƐ ŽĨ 
ďeŝŶŐ ŵŝŶŝŵallǇ ŝŶǀaƐŝǀe aŶĚ ƌeƐulƟŶŐ ŝŶ a ƐŚŽƌteƌ ƉŽƐtŽƉeƌa-
Ɵǀe ŚŽƐƉŝtal ƐtaǇ aŶĚ ŵŽƌe ƌaƉŝĚ ƌeĐŽǀeƌǇ͕  ǁŝtŚŽut ĐŽŵƉƌŽ-
ŵŝƐŝŶŐ tŚe eīeĐƟǀeŶeƐƐ ŽĨ ŽƉeŶ ƐuƌŐeƌǇ͘  dŚe ƉƌŽĐeĚuƌe ŚaƐ 
a ŚŝŐŚ ƌeƉŽƌteĚ ƌate ŽĨ ƐuĐĐeƐƐ ;ϱϳͲϲϭͿ͘ /Ŷ tŚe laƌŐeƐt ƐeƌŝeƐ 
ŽĨ ϯϴϯ ƉaƟeŶtƐ ǁŚŽ uŶĚeƌǁeŶt ZZW>�͕ ŝŵŵeĚŝate ĐeƐƐaƟŽŶ 
ŽĨ ĐŚǇluƌŝa ǁaƐ ŽďƐeƌǀeĚ ŝŶ ϵϴй͕ ǁŝtŚ ŝŵƉƌŽǀeŵeŶt ƐeeŶ ŝŶ 
aŶŽtŚeƌ ϭй ;ϱϵͿ͘ tŝtŚ tŚe ŽƉƟĐal ŵaŐŶŝĮĐaƟŽŶ ƉƌŽǀŝĚeĚ ďǇ 
laƉaƌŽƐĐŽƉǇ͕  Ɛŵall lǇŵƉŚaƟĐƐ ĐaŶ ďe ǀŝƐŝďlǇ ŝĚeŶƟĮeĚ͖ tŚuƐ͕ 

aŶ eǆĐelleŶt ŽutĐŽŵe ĐaŶ ďe eǆƉeĐteĚ ĨŽƌ laƉaƌŽƐĐŽƉŝĐ ZZW>�͘ 
ZZW>� ǁaƐ ƌeƉŽƌteĚ tŽ ƌeaĐŚ a ϭϬϬй Đuƌe ƌate ŝŶ ϳϴ ƉaƟeŶtƐ 
ǁŝtŚ a ĨŽllŽǁͲuƉ ŽĨ ϭͲϮ ǇeaƌƐ ;ϲϮͿ͘ � ƌetƌŽƉeƌŝtŽŶeƐĐŽƉŝĐ aƉ-
ƉƌŽaĐŚ ŚaƐ alƐŽ ďeeŶ ĚeƐĐƌŝďeĚ͘ /t ĐŽŶƐŝƐtƐ ŽĨ ĚŝīeƌeŶt aƉ-
ƉƌŽaĐŚeƐ͗ ŶeƉŚƌŽlǇŵƉŚŽlǇƐŝƐ͕ uƌeteƌŽlǇŵƉŚŽlǇƐŝƐ͕ Śŝlaƌ ǀeƐƐel 
ƐtƌŝƉƉŝŶŐ͕ ĨaƐĐŝeĐtŽŵǇ Žƌ ŶeƉŚƌŽƉeǆǇ Žut ŽĨ ǁŚŝĐŚ tŚe ĮƌƐt 
tŚƌee aƌe ŵaŶĚatŽƌǇ͕  ǁŚŝle ĨaƐĐŝeĐtŽŵǇ aŶĚ ŶeƉŚƌŽƉeǆǇ ;tŽ 
ƉƌeǀeŶt ƌeŶal ƉeĚŝĐle tŽƌƐŝŽŶ aŶĚ ŶeƉŚƌŽƉtŽƐŝƐͿ aƌe ŶŽt ƌŽu-
ƟŶelǇ ƌeĐŽŵŵeŶĚeĚ ;ϰͿ͘ ZetƌŽƉeƌŝtŽŶeŽƐĐŽƉŝĐ ZZW>� ĨŽƌ 
ĐŚǇluƌŝa ĐŽŵƉletelǇ lŝŐateƐ tŚe lǇŵƉŚaƟĐ ǀeƐƐelƐ aŶĚ ŝƐ a ƐaĨe͕ 
eīeĐƟǀe aŶĚ eĸĐŝeŶt ƐuƌŐŝĐal ƉƌŽĐeĚuƌe ǁŝtŚ ŵŝŶŝŵal ŝŶǀa-
ƐŝŽŶ͕ leƐƐ ƉaŝŶ͕ leƐƐ ďlŽŽĚ lŽƐƐ͕ lŽǁeƌ ŵŽƌďŝĚŝtǇ͕  ƐŚŽƌt ŚŽƐƉŝtal 
ƐtaǇ aŶĚ ƌaƉŝĚ ƌeĐŽǀeƌǇ ;ϲϯͿ͘ � ƌŽďŽƟĐ aƉƉƌŽaĐŚ ǁaƐ ƌeĐeŶtlǇ 
ĚeƐĐƌŝďeĚ ďǇ �aƌŵaŶ et al ŝŶ ϮϬϭϲ ;ϲϰͿ͗ a ƌŝŐŚt ƌŽďŽƟĐ uƌeteƌ-
ŽlǇƐŝƐ͕ ƌeŶal Śŝlaƌ ĚŝƐƐeĐƟŽŶ aŶĚ ŝŶtƌaƉeƌŝtŽŶealŝǌaƟŽŶ ŽĨ tŚe 
uƌeteƌ ǁaƐ ƉeƌĨŽƌŵeĚ ŝŶ a ϳϱͲǇeaƌͲŽlĚ ŵaŶ ǁŝtŚ ƉeƌƐŝƐteŶt 
ĐŚǇluƌŝa͘ EŽ ŝŶtƌa aŶĚ ƉeƌŝͲŽƉeƌaƟǀe ĐŽŵƉlŝĐaƟŽŶƐ ǁeƌe Ěe-
ƐĐƌŝďeĚ aŶĚ ĐŚǇluƌŝa ǁaƐ ŶŽt ƉƌeƐeŶt at laƐt ĨŽllŽǁͲuƉ͘

Other treatments

KtŚeƌ aŶŶeĚŽƟĐ tƌeatŵeŶtƐ aƌe ĚeƐĐƌŝďeĚ ŝŶ tŚe lŝteƌa-
tuƌe͘ /Ŷ a ĐaƐe ŽĨ ƉŽƐtͲtƌauŵaƟĐ ĐŚǇluƌŝa Ěue tŽ lǇŵƉŚŽƌeŶal 
ĮƐtula͕ tŚe ƉaƟeŶt ǁaƐ tƌeateĚ ƐuĐĐeƐƐĨullǇ aŌeƌ ƐŽŵatŽƐta-
ƟŶ tŚeƌaƉǇ ;ϲϱͿ͘ /Ŷ aŶŽtŚeƌ ĐaƐe ŽĨ ĐŚǇluƌŝa͕ ŝt ŚaƐ ďeeŶ ƌe-
ƉŽƌteĚ tŽ ĚŝƐaƉƉeaƌ ĨŽllŽǁŝŶŐ ƉeƌĐutaŶeŽuƐ ƐĐleƌŽtŚeƌaƉǇ tŽ 
tŚe leŌ ŝŶŐuŝŶal lǇŵƉŚ ŶŽĚeƐ ǁŝtŚ ŽĐteŽtƌŝĚe ;ϲϲͿ͘ GeƌŽta Ɛ͛ 
ĨaƐĐŝeĐtŽŵǇ ĐŽŶƐŝƐƟŶŐ ŽĨ ďŝlateƌal eǆĐŝƐŝŽŶ ŽĨ tŚe ƉeƌŝŶeƉŚƌŝĐ 
ĨaƐĐŝa aŶĚ Ĩat ŝŶ tǁŽ ƐtaŐeƐ ŚaƐ ďeeŶ ƌeƉŽƌteĚ tŽ ƌeƐult ŝŶ 
ĐŽŵƉlete ƌeƐŽluƟŽŶ ŽĨ ĐŚǇluƌŝa ;ϲϳͿ͘

Conclusion

dŚe ŐŽlĚ ƐtaŶĚaƌĚ tƌeatŵeŶt ŽĨ aĐute ŵaŶŝĨeƐtaƟŽŶƐ ŽĨ 
Įlaƌŝa aŶĚ ĐŽŶƐeƋueŶt ĐŚǇluƌŝa ŝƐ tŚe ĮlaƌŝaƐŝƐ eƌaĚŝĐaƟŽŶ ďǇ 
a lŽǁ ĚŽƐe ŽĨ ���ͲŵeĚŝĐateĚ Ɛalt ĨŽƌ a ƉeƌŝŽĚ ŽĨ ϲ ŵŽŶtŚƐ͘

dŚe ŶŽŶƉaƌaƐŝƟĐ tƌeatŵeŶt ŽĨ ŵŝlĚ ĐŚǇluƌŝa ŝƐ ŵŽƐtlǇ ĐŽŶ-
ƐeƌǀaƟǀe ǁŝtŚ uƐuallǇ ǀeƌǇ ŐŽŽĚ ƉƌŽŐŶŽƐŝƐ aŶĚ ƐǇŵƉtŽŵƐ ƌe-
ŵŝƐƐŝŽŶ͘ /Ŷ tŚe ƐĐleƌŽtŚeƌaƉǇ ŐƌŽuƉ͕ Ɖuƌe ĚeǆtƌŽƐe tƌeatŵeŶt 
ŚaƐ ďeeŶ ĚŝƐĐŽŶƟŶueĚ Ěue tŽ ƉŽŽƌ ƐuĐĐeƐƐ͕ aŶĚ ƉŽǀŝĚŽŶe 
ŝŽĚŝŶe Ϭ͘Ϯй ŚaƐ ďeeŶ ĨŽuŶĚ tŽ ďe aƐ eīeĐƟǀe aƐ ϭй Ɛŝlǀeƌ 
Ŷŝtƌate ďut ǁŝtŚ leƐƐ ĐŽŵƉlŝĐaƟŽŶƐ ;ϰϳ͕ϲϴͿ͘ /Ŷ a ƉaƉeƌ Ɖuď-
lŝƐŚeĚ ďǇ daŶĚŽŶ et al͕ a lŽŶŐͲteƌŵ ƌeŵŝƐƐŝŽŶ ƌate ŽĨ ϲϮй ŝŶ 
tŚe ĐŽŶƐeƌǀaƟǀelǇ ŵaŶaŐeĚ ŐƌŽuƉ ;��� н ĨatͲƌeƐtƌŝĐteĚ ĚŝetͿ 
ďut a Đuƌe ƌate ŽĨ ϵϬй ŽĨ ƉaƟeŶtƐ ŝŶ tŚe ŽƉeƌateĚ ŐƌŽuƉ ǁaƐ 
ĚeƐĐƌŝďeĚ ǁŝtŚ a ŵŽƌe ǁeŝŐŚt ŐaŝŶ aŶĚ ĚŝetaƌǇ ĨƌeeĚŽŵ alŽŶŐ 
ǁŝtŚ a lŽŶŐeƌ ĐŚǇluƌŝaͲĨƌee ƉeƌŝŽĚ ŝŶ tŚe ŽƉeƌateĚ ŐƌŽuƉ ;ϲϬͿ͘ 
/Ŷ Ɛeǀeƌe Žƌ ƌeĨƌaĐtŽƌǇ ĐŚǇluƌŝa͕ ĚeĮŶŝƟǀe ƐuƌŐŝĐal aďlaƟŽŶ 
ŽĨ lǇŵƉŚaƟĐ uƌŝŶaƌǇ ĮƐtula ŝƐ ďeƩeƌ tŚaŶ ĐŽŶƐeƌǀaƟǀe ŵeĚŝ-
Đal ŵaŶaŐeŵeŶt ďeĐauƐe ŝt ŚaƐ a ŚŝŐŚeƌ ƐuĐĐeƐƐ ƌate͕ ŵŽƌe 
ĚŝetaƌǇ ĨƌeeĚŽŵ aŶĚ ďeƩeƌ ƉaƟeŶt aĐĐeƉtaďŝlŝtǇ ;ϲϬͿ͘ Kǀeƌ 
ϵϱй ƐuĐĐeƐƐ ƌate ŚaƐ ďeeŶ ĚeƐĐƌŝďeĚ ǁŝtŚ a ĨŽllŽǁͲuƉ ŽĨ  
ϭ tŽ ϵ ǇeaƌƐ ĨŽllŽǁŝŶŐ a ƐŝŶŐle ŵŝĐƌŽƐuƌŐŝĐal ŽƉeƌaƟŽŶ ;ϱϯͿ͘ 
ZeŶŽͲlǇŵƉŚaƟĐ ĚŝƐĐŽŶŶeĐƟŽŶ ŝƐ tŚe ƌeĨeƌeŶĐe ƉƌŽĐeĚuƌe͕ 
ǁŝtŚ lŽŶŐͲteƌŵ ƐuĐĐeƐƐ ƌateƐ ŽĨ ϵϵй ;ϲϵͿ͘

�ŚǇluƌŝa ŝƐ a ƌaƌe ĐŽŶĚŝƟŽŶ ŝŶ teƐt ĐŽuŶtƌŝeƐ aŶĚ ŝt ŝƐ a ǁell 
ŬŶŽǁŶ ĐŽŶĚŝƟŽŶ ŝŶ all tŚe ĐŽuŶtƌŝeƐ ŝŶ ǁŚŝĐŚ ĮlaƌŝaƐŝƐ ŝƐ eŶĚeͲ
ŵŝĐ͘ tŚeŶ ŝt ŚaƉƉeŶƐ͕ ŝt ƌeƉƌeƐeŶtƐ a tuŌ ĐŽŶĚŝƟŽŶ tŽ ĚŝaŐŶŽƐŝƐ 
aŶĚ tŽ tƌeat͘ EŽǁaĚaǇƐ͕ ŵaŶǇ ĚŝīeƌeŶt aŶĚ eīeĐƟǀe tƌeatŵeŶt 
ŽƉƟŽŶƐ aƌe aǀaŝlaďle tŽ Őŝǀe tŚe ďeƐt tƌeatŵeŶt tŽ Žuƌ ƉaƟeŶtƐ͘

emilianagrasso


Chyluria refractory to the above mentioned conservative treatments (e.g. two or more instillations of sclerosants), patients with an altered immune status and patients with a marked psychological disturbance are other indications to a surgical approach
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ϯϵ͘ ^ƌŝǀaƐtaǀa �͕ ^ŝŶŐŚ <͘ EŽŶƐuƌŐŝĐal ŵaŶaŐeŵeŶt ŽĨ ĐŚǇluƌŝa 
;ƐĐleƌŽtŚeƌaƉǇͿ͘ /ŶĚŝaŶ : hƌŽl͘ ϮϬϬϱ͖Ϯϭ;ϭͿ͗ϱϱ͘

ϰϬ͘ �alela �͕ ZaƐtŽŐŝ D͕ GŽel �͕ GuƉta sW͕  ^ŚaŶŬŚǁaƌ ^E͘ ^ŝlǀeƌ  
Ŷŝtƌate ƐĐleƌŽtŚeƌaƉǇ ĨŽƌ ĐlŝŶŝĐallǇ ƐŝŐŶŝĮĐaŶt ĐŚǇluƌŝa͗ a ƉƌŽ-
ƐƉeĐƟǀe eǀaluaƟŽŶ ŽĨ ĚuƌaƟŽŶ ŽĨ tŚeƌaƉǇ͘ hƌŽl /Ŷt͘ ϮϬϬϰ͖ϳϮ;ϰͿ͗ 
ϯϯϱͲϯϰϬ͘

ϰϭ͘ ^aďŶŝƐ Z�͕ WuŶeŬaƌ ^s͕ �eƐaŝ ZD͕ �ƌaĚŽŽ �D͕ �aƉat ^�͘ /ŶƐƟl-
laƟŽŶ ŽĨ Ɛŝlǀeƌ Ŷŝtƌate ŝŶ tŚe tƌeatŵeŶt ŽĨ ĐŚǇluƌŝa͘ �ƌ : hƌŽl͘ 
ϭϵϵϮ͖ϳϬ;ϲͿ͗ϲϲϬͲϲϲϮ͘



� ŶaƌƌaƟǀe ƌeǀŝeǁ ŽĨ tŚe lŝteƌatuƌeϲ 

© ϮϬϭϳ tŝĐŚƟŐ WuďlŝƐŚŝŶŐ

ϰϮ͘ �aƐŚ ^�͕ �ŚaƌŐaǀ z͕  ^aǆeŶa ^͕ �Őaƌǁal ^<͕ dŝǁaƌŝ ^�͕ �ŝŶĚa �͘ 
�Đute ƌeŶal Ĩaŝluƌe aŶĚ ƌeŶal ƉaƉŝllaƌǇ ŶeĐƌŽƐŝƐ ĨŽllŽǁŝŶŐ ŝŶƐƟl-
laƟŽŶ ŽĨ Ɛŝlǀeƌ Ŷŝtƌate ĨŽƌ tƌeatŵeŶt ŽĨ ĐŚǇluƌŝa͘ EeƉŚƌŽl �ŝal 
dƌaŶƐƉlaŶt͘ ϭϵϵϲ͖ϭϭ;ϵͿ͗ϭϴϰϭͲϭϴϰϮ͘

ϰϯ͘ ^ƌŝǀaƐtaǀa �E͕ zaĚaǀ ^͕ ,eŵal �<͕ �eƌƌǇ D͘ �ƌteƌŝal ŚaeŵŽƌ-
ƌŚaŐe ĨŽllŽǁŝŶŐ ŝŶƐƟllaƟŽŶ ŽĨ Ɛŝlǀeƌ Ŷŝtƌate ŝŶ ĐŚǇluƌŝa͗ tƌeatŵeŶt 
ďǇ ĐŽŝl eŵďŽlŝǌaƟŽŶ͘ �uƐtƌalaƐ ZaĚŝŽl͘ ϭϵϵϴ͖ϰϮ;ϯͿ͗ϮϯϰͲϮϯϱ͘

ϰϰ͘ GulaƟ D^͕ ̂ Śaƌŵa Z͕ <aƉŽŽƌ �͕ �eƌƌǇ D͘ WelǀŝͲĐalǇĐeal ĐaƐt ĨŽƌ-
ŵaƟŽŶ ĨŽllŽǁŝŶŐ Ɛŝlǀeƌ Ŷŝtƌate tƌeatŵeŶt ĨŽƌ ĐŚǇluƌŝa͘ �uƐtƌalaƐ 
ZaĚŝŽl͘ ϭϵϵϵ͖ϰϯ;ϭͿ͗ϭϬϮͲϭϬϯ͘

ϰϱ͘ DaŶĚŚaŶŝ �͕ <aƉŽŽƌ Z͕ GuƉta Z<͕ ZaŽ ,^͘ �aŶ Ɛŝlǀeƌ Ŷŝtƌate 
ŝŶƐƟllaƟŽŶ ĨŽƌ tŚe tƌeatŵeŶt ŽĨ ĐŚǇluƌŝa ďe Ĩatal͍ �ƌ : hƌŽl͘ 
ϭϵϵϴ͖ϴϮ;ϲͿ͗ϵϮϲͲϵϮϳ͘

ϰϲ͘ ^ŚaŶŵuŐaŵ ds͕ WƌaŬaƐŚ :s͕ ^ŝǀaƐŚaŶŬaƌ G͘ WŽǀŝĚŽŶe ŝŽĚŝŶe 
uƐeĚ aƐ a ƐĐleƌŽƐŝŶŐ aŐeŶt ŝŶ tŚe tƌeatŵeŶt ŽĨ ĐŚǇluƌŝa͘ �ƌ : 
hƌŽl͘ ϭϵϵϴ͖ϴϮ;ϰͿ͗ϱϴϳ͘

ϰϳ͘ GŽel ^͕ DaŶĚŚaŶŝ �͕ ^ƌŝǀaƐtaǀa �͕ et al͘ /Ɛ ƉŽǀŝĚŽŶe ŝŽĚŝŶe aŶ 
alteƌŶaƟǀe tŽ Ɛŝlǀeƌ Ŷŝtƌate ĨŽƌ ƌeŶal ƉelǀŝĐ ŝŶƐƟllaƟŽŶ ƐĐleƌŽ-
tŚeƌaƉǇ ŝŶ ĐŚǇluƌŝa͍ �:h /Ŷt͘ ϮϬϬϰ͖ϵϰ;ϳͿ͗ϭϬϴϮͲϭϬϴϱ͘

ϰϴ͘ ZaŵaŶa DuƌtŚǇ <s͕  :aǇaƌaŵ ZeĚĚǇ ̂ ͕ WƌaƐaĚ �s͕  WuƌuƐŽtŚaŵ G͘ 
WŽǀŝĚŽŶe ŝŽĚŝŶe ŝŶƐƟllaƟŽŶ ŝŶtŽ tŚe ƌeŶal ƉelǀŝƐ ŝŶ tŚe ŵaŶaŐe-
ŵeŶt ŽĨ ĐŚǇluƌŝa͗ Žuƌ eǆƉeƌŝeŶĐe͘ hƌŽl /Ŷt͘ ϮϬϭϬ͖ϴϰ;ϯͿ͗ϯϬϱͲϯϬϴ͘

ϰϵ͘ Guttilla �͕ �eltƌaŵŝ W͕  �ettiŶ >͕ et al͘ EŽŶͲƉaƌaƐŝƟĐ ĐŚǇluƌŝa͗ 
Žuƌ eǆƉeƌŝeŶĐe ǁŝtŚ ƐĐleƌŽtŚeƌaƉǇ ǁŝtŚ ƐŽluƟŽŶ ŽĨ ƉŽǀŝĚŽŶeͲ
ŝŽĚŝŶe aŶĚ ĚeƐtƌŽƐe aŶĚ a ƌeǀŝeǁ ŽĨ tŚe lŝteƌatuƌe͘ hƌŽl �aƐe 
ZeƉ͘ ϮϬϭϲ͖ϴ͗ϮϴͲϯϬ͘

ϱϬ͘ �alela �͕ GuƉta sW͕  GŽel �͕ ^ŝŶŐŚ <D͘ KŵeŶtal ǁƌaƉ aƌŽuŶĚ 
tŚe ƌeŶal ƉeĚŝĐle͗ aŶ aĚũuŶĐƟǀe ƐteƉ tŽ ŵŝŶŝŵŝǌe ŵŽƌďŝĚŝtǇ 
aŶĚ ƌeĐuƌƌeŶĐe aŌeƌ lǇŵƉŚŽƌeŶal ĚŝƐĐŽŶŶeĐƟŽŶ ĨŽƌ ĐŚǇluƌŝa͘ 
�:h /Ŷt͘ ϮϬϬϰ͖ϵϰ;ϰͿ͗ϲϳϯͲϲϳϰ͘

ϱϭ͘ GŽƉalaŬƌŝƐŚŶaŶ G͕ sŝƐǁaƌŽŽƉ �͘ KƉeŶ ƐuƌŐeƌǇ ĨŽƌ ĐŚǇluƌŝa͘  
/ŶĚŝaŶ : hƌŽl͘ ϮϬϬϱ͖Ϯϭ;ϭͿ͗ϯϭ͘

ϱϮ͘ WƌaƐaĚ W�͕ �ŚŽuĚŚaƌǇ �<͕ �aƌŶǁal ^E:͕ et al͘ WeƌŝuƌeteƌŝĐ 
lǇŵƉŚŽͲǀeŶŽuƐ ƐtƌŝƉƉŝŶŐ ŝŶ ĐaƐeƐ ŽĨ ĐŚǇlŽŚaeŵatuƌŝa͗ ƌeƉŽƌt 
ŽĨ ϭϱ ĐaƐeƐ͘ /:^͘ ϭϵϳϳ͖ϯϵ͗ϲϬϳͲϲϭϮ͘

ϱϯ͘ yu zD͕ :ŝ Z:͕ �ŚeŶ ��͕ YŝaŽ z͕  :ŝŶ Ed͘  DŝĐƌŽƐuƌŐŝĐal tƌeatŵeŶt ŽĨ 
ĐŚǇluƌŝa͗ a ƉƌelŝŵŝŶaƌǇ ƌeƉŽƌt͘ : hƌŽl͘ ϭϵϵϭ͖ϭϰϱ;ϲͿ͗ϭϭϴϰͲϭϭϴϱ͘

ϱϰ͘ :ŝ z�͕ �ŚeŶŐ :,͕ �ŚeŶ :E͕ tu ��͘ DŝĐƌŽƐuƌŐeƌǇ ŝŶ tŚe tƌeat-
ŵeŶt ŽĨ ĐŚǇluƌŝa aŶĚ ƐĐƌŽtal lǇŵƉŚaŶŐŝal ĮƐtula͘ �ƌ : hƌŽl͘ 
ϭϵϵϯ͖ϳϮ;ϲͿ͗ϵϱϮͲϵϱϰ͘

ϱϱ͘ �ƌuŶŬǁall :͕ ^ŝŵŽŶƐeŶ K͕ �eƌŐƋǀŝƐt �͕ :ŽŶƐƐŽŶ <͕ �eƌŐeŶtǌ ^�͘ 
�ŚǇluƌŝa tƌeateĚ ǁŝtŚ ƌeŶal autŽtƌaŶƐƉlaŶtaƟŽŶ͗ a ĐaƐe ƌeƉŽƌt͘ 
: hƌŽl͘ ϭϵϵϬ͖ϭϰϯ;ϰͿ͗ϳϵϯͲϳϵϲ͘

ϱϲ͘ �Śŝu �t͕ �ŚeŶ Dd͕  �ŚaŶŐ >^͘ >aƉaƌŽƐĐŽƉŝĐ ŶeƉŚƌŽlǇƐŝƐ ĨŽƌ ĐŚǇ-
luƌŝa͗ ĐaƐe ƌeƉŽƌt ŽĨ lŽŶŐͲteƌŵ ƐuĐĐeƐƐ͘ : �ŶĚŽuƌŽl͘ ϭϵϵϱ͖ϵ;ϰͿ͗ 
ϯϭϵͲϯϮϮ͘

ϱϳ͘ �ŚaŶŐ �Ͳ:͕ �ŚeŶ ZͲ&͕  ^uŶ yͲY͕ et al͘ �ŽŵƉaƌŝƐŽŶ ŽĨ tǁŽ aƉ-
ƉƌŽaĐŚeƐ tŽ ƌetƌŽƉeƌŝtŽŶeŽƐĐŽƉŝĐ ƌeŶal ƉeĚŝĐle lǇŵƉŚaƟĐ 
ĚŝƐĐŽŶŶeĐƟŽŶ ĨŽƌ ĐŚǇluƌŝa͘ : �ŶĚŽuƌŽl͘ ϮϬϭϭ͖Ϯϱ;ϳͿ͗ϭϭϲϭͲ
ϭϭϲϱ͘

ϱϴ͘ �ŝaŵŽŶĚ �͕ ^ĐŚaƉŝƌa ,�͘ �ŚǇluƌŝaa ƌeǀŝeǁ ŽĨ tŚe lŝteƌatuƌe͘ 
hƌŽlŽŐǇ͘ ϭϵϴϱ͖Ϯϲ;ϱͿ͗ϰϮϳͲϰϯϭ͘

ϱϵ͘ KŬaŵŽtŽ <͕ KŚŝ z͘  ZeĐeŶt ĚŝƐtƌŝďuƟŽŶ aŶĚ tƌeatŵeŶt ŽĨ Įlaƌŝal 
ĐŚǇluƌŝa ŝŶ :aƉaŶ͘ : hƌŽl͘ ϭϵϴϯ͖ϭϮϵ;ϭͿ͗ϲϰͲϲϳ͘

ϲϬ͘ daŶĚŽŶ s͕ ^ŝŶŐŚ ,͕ �ǁŝǀeĚŝ h^͕ DaŚŵŽŽĚ D͕ ^ŝŶŐŚ W�͘ &ŝlaƌŝal 
ĐŚǇluƌŝa͗ lŽŶŐͲteƌŵ eǆƉeƌŝeŶĐe ŽĨ a uŶŝǀeƌƐŝtǇ ŚŽƐƉŝtal ŝŶ /ŶĚŝa͘ 
/Ŷt : hƌŽl͘ ϮϬϬϰ͖ϭϭ;ϰͿ͗ϭϵϯͲϭϵϴ͕ ĚŝƐĐuƐƐŝŽŶ ϭϵϵ͘

ϲϭ͘ �ŚaŶŐ �Ͳ:͕ �ŚeŶ ZͲ&͕  �Śu ,Ͳd͕  teŶ ZD͕ �ŚeŶ :�͕ ^uŶ yY͘ Zet-
ƌŽƉeƌŝtŽŶeŽƐĐŽƉŝĐ ƌeŶal ƉeĚŝĐle lǇŵƉŚaƟĐ ĚŝƐĐŽŶŶeĐƟŽŶ ĨŽƌ 
ĐŚǇluƌŝa ŝŶ ƉƌeƐeŶĐe ŽĨ ĐŽŵƉleǆ ƌeŶal ǀaƐĐulatuƌe͘ hƌŽlŽŐǇ͘ 
ϮϬϭϮ͖ϴϬ;ϲͿ͗ϭϮϳϯͲϭϮϳϲ͘

ϲϮ͘ yŝa GͲt͕ �ŝŶŐ Y͕ zu :͕ yu <͕ �ŚaŶŐ z&͘  ZetƌŽƉeƌŝtŽŶeŽƐĐŽƉŝĐ 
ƌeŶal ƉeĚŝĐal lǇŵƉŚaƟĐ ĚŝƐĐŽŶŶeĐƟŽŶ ŝŶ tŚe tƌeatŵeŶt ŽĨ ĐŚǇ-
luƌŝa͘ �ŚŝŶ DeĚ : ;�ŶŐlͿ͘ ϮϬϬϴ͖ϭϮϭ;ϭϱͿ͗ϭϰϳϴͲϭϰϴϬ͘

ϲϯ͘ �ŚaŶŐ �Ͳ:͕ �ŚeŶ ZͲ&͕  �Śu ,Ͳd͕  teŶ ZD͕ �ŚeŶ :�͕ ^uŶ yY͘ Zet-
ƌŽƉeƌŝtŽŶeŽƐĐŽƉŝĐ ƌeŶal ƉeĚŝĐle lǇŵƉŚaƟĐ ĚŝƐĐŽŶŶeĐƟŽŶ ĨŽƌ 
ĐŚǇluƌŝa ŝŶ ƉƌeƐeŶĐe ŽĨ ĐŽŵƉleǆ ƌeŶal ǀaƐĐulatuƌe͘ hƌŽlŽŐǇ͘ 
ϮϬϭϮ͖ϴϬ;ϲͿ͗ϭϮϳϯͲϭϮϳϲ͘

ϲϰ͘ �aƌŵaŶ E͕ WaleƐe D͘ ZŽďŽƟĐ ƐuƌŐeƌǇ ĨŽƌ tƌeatŵeŶt ŽĨ ĐŚǇluƌŝa͘ 
: ZŽďŽt ^uƌŐ͘ ϮϬϭϲ͖ϭϬ;ϭͿ͗ϭͲϰ͘

ϲϱ͘ �aŵƉŝeƌŝ �͕ ZaŝŵŽŶĚŝ �͕ �alŵaƐtƌŝ s͕ et al͘ WŽƐƩƌauŵaƟĐ ĐŚǇ-
luƌŝa Ěue tŽ lǇŵƉŚŽƌeŶal ĮƐtula ƌeŐƌeƐƐeĚ aŌeƌ ƐŽŵatŽƐtaƟŶ 
tŚeƌaƉǇ͘ EeƉŚƌŽŶ͘ ϭϵϵϲ͖ϳϮ;ϰͿ͗ϳϬϱͲϳϬϳ͘

ϲϲ͘ GŝŽƌĚaŶŽ D͕ �ƌŝllŽ �͕ �aƌŽŶ /͕ et al͘ dƌeatŵeŶt ŽĨ ƉŽƐtͲ tƌauŵaƟĐ 
ĐŚǇluƌŝa ǁŝtŚ ƐuďĐutaŶeŽuƐ ŽĐtƌeŽƟĚe aĚŵŝŶŝƐtƌaƟŽŶ͘ EeƉŚƌŽl 
�ŝal dƌaŶƐƉlaŶt͘ ϭϵϵϲ͖ϭϭ;ϮͿ͗ϯϲϱͲϯϲϳ͘

ϲϳ͘ WŽŽl DK͕ ǀaŶ Ěeƌ ,eŵ <G͕ ^tel ,s͕ >utŚ t:͕ ZaƐŬeƌ &D͕ GaŶƐ 
ZK͘ �ŝlateƌal eǆĐŝƐŝŽŶ ŽĨ ƉeƌŝŶeƉŚƌŝĐ Ĩat aŶĚ ĨaƐĐŝa ;GeƌŽtaƐ 
ĨaƐĐŝeĐtŽŵǇͿ ŝŶ tŚe tƌeatŵeŶt ŽĨ ŝŶtƌaĐtaďle ĐŚǇluƌŝa͘ : hƌŽl͘ 
ϭϵϵϭ͖ϭϰϲ;ϱͿ͗ϭϯϳϰͲϭϯϳϲ͘

ϲϴ͘ GaƌŐ D͕ �alela �͕ GŽel �͘ �eǀaƐtaƟŶŐ ĐŽŵƉlŝĐaƟŽŶ ŽĨ Ɛŝlǀeƌ 
Ŷŝtƌate ŝŶƐƟllaƟŽŶ ĨŽƌ tŚe tƌeatŵeŶt ŽĨ ĐŚǇluƌŝa͘ �D: �aƐe ZeƉ͘ 
ϮϬϭϯ͖ϮϬϭϯ͗ϭͲϯ͘

ϲϵ͘ DŽuĮĚ <͕ DĠũeaŶ �͕ �alŝaŶ �͕ et al͘ ΀>aƉaƌŽƐĐŽƉŝĐ ŬŝĚŶeǇ ƌe-
leaƐe ĨŽƌ ƌeĨƌaĐtŽƌǇ ĐŚǇluƌŝa΁͘ WƌŽŐ hƌŽl͘ ϮϬϬϱ͖ϭϱ;ϭͿ͗ϳϮͲϳϰ͕ ĚŝƐ-
ĐuƐƐŝŽŶ ϳϰ͘


