UGESKRIFT FOR LAGER

Statusartikel

Behandling af lymfedem efter brystkraeft

Frederik Christopher Gulmark Hansen*, Caroline Lilja*, Jérn Bo Thomsen & Jens Ahm Sgrensen
Forskningsenhed for Plastikkirurgi, Odense Universitetshospital

Ugeskr Leeger 2025;187:V12240905. doi: 10.61409/V12240905

HOVEDBUDSKABER

« Eksisterende behandlinger fokuserer pa symptomlindring i stedet for den underliggende patofysiologi.
« Kirurgisk og medicinsk behandling har potentiale til at lindre symptomer pa lymfgdem.

« Robotassisteret supermikrokirurgi kan potentielt forbedre den kirurgiske succes inden lymfatisk rekonstruktion.

Lymfedem er en hyppig og invaliderende senfolge for patienter med brystkraeft, hvor op til 20% udvikler
tilstanden [1]. Kraeftkirurgi, sentinel node-biopsi, aksilremning og stralebehandling sger alle risikoen for at
udvikle lymfedem. Risikoen stiger yderligere, jo flere af disse faktorer der er til stede. Derudover kan overveegt
og tilbagevendende erysipelasepisoder bidrage til bade udvikling og forvaerring af lymfedem [2]. Lidelsen
medforer heevelse af armen, nedsat armfunktion samt smerter og feleforstyrrelser, hvilket har en negativ

indflydelse pé patienternes livskvalitet [3-5].

Lymfedem kendetegnes ved lokal vaeskeophobning og havelse som folge af nedsat transportkapacitet af
lymfeveeske fra armen grundet beskadigede lymfekar (Figur 1). Dette resulterer i en ophobning af proteinrig
vaeske i det interstitielle vaev, der medferer et inflammatorisk respons delvist drevet af CD4+-T-celler [4, 6, 7].
Over tid remodelleres den ekstracelluleere matrix med deponering af fedtvaev og fibrose i subcutis, som
yderligere medferer sklerosering af lymfekarrene [4]. Afheengig af hvor i processen man er, inddeler man
lymfodem i tidlige og sene stadier, hvor de tidlige stadier primaert er karakteriseret ved veeskeoverskud, som kan
mobiliseres med kompression, og der ses aktiv pitting. Ved de senere stadier er det primaert fedtveev og fibrose,

der dominerer, og der vil derfor ikke ses pitting [4].
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FIGUR 1 Klinisk foto af en patient med venstresidigt lymfedem.
Billedet bringes med tilladelse fra patienten.

De nuvaerende behandlingsmuligheder fokuserer hovedsagelig pa symptomlindring, og der er endnu ikke
udviklet en kurativ behandling. Denne artikel praesenterer en oversigt over de eksisterende behandlingsmetoder

og udforsker nye, potentielle tilgange til handtering af sekundeert lymfgedem efter brystkreeft.

Diagnose og stadieinddeling

Diagnosen stilles typisk ved klinisk undersogelse, herunder omkredsmalinger af armen og observation af pitting-
gdem. En volumenforskel pa 10% eller 2 cm mellem den afficerede arm og den raske arm betragtes ofte som

diagnostisk, men undersegelser som indocyaningren lymfografi (ICG-L) og bioimpedansskanning anvendes i
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stigende grad som supplement til diagnostikken [4].

International Society of Lymphology (ISL) opdeler lymfadem i fire stadier baseret pa sygdommens
sveerhedsgrad, og ISL-klassifikationen kan ses i Tabel 1. Klassifikationen understotter en struktureret tilgang til
diagnose og hjelper med at vurdere, hvilket interventionsniveau der er nedvendigt, afheengigt af

sygdomsgraden [4].

TABEL 1 Oversigt over International Society of Lymphedema (ISL)-klassifikationen for
lymfedem [3].

ISL-stadie Forklaring

0: latent/subklinisk stadie Der er ingen synlig heevelse men lymfesystemet er beskadiget eller nedsat
Patienterne kan opleve en felelse af tyngde eller ubehag i det bererte omrade
Dette stadie kan vare i maneder eller &r fer synlige tegn pa lymfedem udvikler sig

I: reversibelt lymfedem Heavelse er til stede og meerkbar, typisk bled og med aktiv pitting: huden kan trykkes ind og efterlade en
fordybning
Heevelsen kan reduceres ved elevation af ekstremiteten eller med kompressionsterapi, dvs. veeskeophobningen
skyldes primaert fri vaeske som let kan mobiliseres
Der er endnu ingen permanente strukturelle eendringer i veevet

|I: spontant irreversibelt lymfadem Heevelsen er mere permanent og reduceres ikke ved elevation af ekstremiteten
Der er begyndende fibrosering af veevet med eget maengde subkutant fedt: ingen eller reduceret pitting ved tryk
Kompressionsbehandling kan kun minimere haevelse

Ill: lymfostatisk elefantiasis Heevelsen er permanent med h&rdt og fibrotisk vaev

Der kan forekomme hudforandringer sdsom papillomatose og hyperkeratose
Dette stadie er irreversibelt og behandling kan kun reducere symptomer

Behandling
Behandlingstilbuddet for lymfedem opdeles i konservativ, medicinsk og kirurgisk behandling.
Konservativ behandling

Behandlingen af lymfedem starter med konservativ fysioterapeutisk behandling, som indebaerer
kompressionsterapi, manuel lymfedreenage samt udspeendingsegvelser under supervision. De konservative tiltag
bruges ofte i kombinationer for at opna acceptabel symptomkontrol og for at skreeddersy den enkelte patient.
Kompressionsterapi i form af kompressionsstremper og handsker er hjgrnestenen i behandling af lymfedem og
kan medpvirke til at reducere eller holde gdemet stabilt, men kreever hgj og ofte livslang patientkomplians [8].
Bandagering bruges iseer i de tidlige stadier af lymfademet eller forud for opstart af (nye) kompressionseermer.
Bandagerne bestar ofte af flere lag elastiske og uelastiske materialer, der skaber et tryk, som hjaelper med at
flytte overskydende veeske fra det heevede omréde [4]. Derudover er fysisk aktivitet kombineret med korrekt
hudpleje essentielle tiltag for at forebygge cellulitis og erysipelas, som gger risikoen for udvikling eller

forveerring af lymfedemet [4].
Medicinsk behandling

Formaélet med medicinsk behandling af lymfedem er at begreense udviklingen af veevsskader ved at pavirke den
bagvedliggende patologi. Der findes endnu ikke en helbredende medicinsk behandling, men flere laegemidler
har vist lovende resultater [9-11]. Tacrolimus er et immunmodulerende laegemiddel, som haeammer det
inflammatoriske respons via heemning af CD4+-T-celler, som spiller en central rolle i udviklingen af lymfedem
[7, 12]. Tacrolimussalve har vist sig effektiv som behandling af lymfedem i et studie pd mus og i et klinisk studie,
hvor man observerede positiv effekt pa armvolumen og livskvalitet [13-15]. Forskningsenhed for Plastikkirurgi
ved Odense Universitetshospital er aktuelt i gang med at efterprove disse effekter i et dobbeltblindet

randomiseret multicenterstudie.

Ketoprofen og vaskulzer endotelial vaekstfaktor (VEGF)-heemmere har i dyreforseg vist lovende resultater med
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reduceret volumen og inflammation samt forbedret lymfefunktion og hudforandring. Kliniske studier bekraefter
ketoprofens effekt pd hudforandringer, mens VEGF-he&emmernes effekt hos mennesker endnu ikke er

dokumenteret i eksperimentelle studier [10, 11, 14].
Kirurgisk behandling

Kirurgisk behandling af lymfadem har udviklet sig markant i de seneste ar, hvor ny teknologi og nye teknikker,
herunder robotassisteret supermikrokirurgi, har skabt muligheder for potentielt effektive indgreb [16].
Overordnet forsgger man ved kirurgisk behandling at: 1) genoprette lymfedraenage eller 2) reducere volumen af

det overskydende fedt- og bindeveev [17].

Robotassisteret supermikrokirurgi, supermikroinstrumenter, optimerede mikroskoper og exoskoper spiller alle
en vaesentlig rolle i at forbedre praecisionen og potentielt opna bedre resultater ved disse indgreb.
Robotteknologi giver kirurgen sterre preecision og stabilitet og eliminerer tremor. Supermikroinstrumenter er
specialdesignede kirurgiske instrumenter, der gor det muligt at arbejde med strukturer ned til 0,2 mm i
diameter. Exoskoper er avancerede visualiseringsvaerktgjer, der viser et forsterret og hgjoplest 3D-billede af
operationsomradet pa en skeerm. Dette giver kirurgen bedre ergonomi og gger potentielt preecisionen i

supermikrokirurgiske indgreb [16, 18].
Lymfovenos anastomose

Rekonstruktion af lymfekredslgbet gennem nye aflgb via venesystemet kan vaere gavnligt for patienter med aktiv
pitting. Operationen skaber en bypass for lymfeveaesken gennem anastomoser mellem velfungerende dele af
lymfekar distalt for det omrade, hvor de er blokeret, og velfungerende venoler. Dette gar det muligt for vaesken
at omga det lymfedemramte omrade og lede vaesken tilbage til kredslebet, sd haevelsen og ubehaget mindskes.
Operationen har vaeret udfert i mange ar pa verdensplan, herunder ogsa i Danmark, men de tilgaengelige data
om disse operationer er ikke entydige eller systematisk indsamlet, hvilket betyder, at der stadig mangler solid

evidens for at dokumentere deres effekt [17].

Robotassisteret supermikrokirurgi kan potentielt forbedre lymfovengs anastomose (LVA)-operationen ved at
eliminere tremor samt gge preecisionen og stabiliteten under operationen [16, 19]. Operationen udferes under et
mikroskop og kreaever erfarne kirurger og tilbydes i Danmark som hegjtspecialiseret behandling pa de
plastikkirurgiske afdelinger ved Odense Universitetshospital og Herlev Hospital. For gjeblikket er der et
landsdeekkende kohorteprojekt i gang pé de to afdelinger, hvor data indsamles fra patienter, som far foretaget
denne operation, bade som konventionel operation og robotassisteret. Formaélet er at evaluere og fastsla, om

operationen har en behandlingseffekt.
Vaskulzer lymfeknude-transplantation

Transplantation af patientens egne raske lymfeknuder er en anden rekonstruktiv kirurgisk metode med det
formal at genskabe lymfesystemets naturlige funktion og forbedre lymfeflowet. Teoretisk opnas dette, ved at
lymfeknuderne stimulerer til lymfangiogenese og genopretter lymfeflowet ved hjeelp af deres egen
pumpefunktion og drivkraft [17]. Donormorbiditet har leenge vaeret en bekymring, men anses for at veere
minimal, forudsat at der gennemfores en ngje planleegning inden operationen. I Danmark har der ikke veeret
tradition for at tilbyde denne type operation, hvorfor der kun er foretaget meget fa af disse indgreb. Flere
internationale centre har erfaring med transplantationen, og de forelgbige resultater er lovende, men endnu
ikke entydige. Derudover anvendes forskellige donoromrider med anvendelse af ingvinale lymfeknuder,

mentale lymfeknuder eller lymfeknuder fra omentet. Hvert donorsted har sine egne fordele og ulemper [17].
Fedtsugning

Fedtsugning ad modum Brorson er en veldokumenteret og effektiv behandlingsmetode for patienter med
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fremskredet lymfodem, hvor der ikke leengere forekommer pitting, men haevelsen skyldes ophobning af fibrose
og fedtvaev. Behandlingen fjerner det overskydende vaev, hvilket kan forbedre livskvaliteten og optimere den
daglige funktion hos udvalgte patienter. Det er vigtigt at bemaerke, at fedtsugning udelukkende er
symptomlindrende, da den ikke behandler den underliggende &rsag til lymfedemet. For at forhindre, at
lymfademet gradvist gendannes, kraever operationen livslang anvendelse af kompression. Hej patientkomplians

er derfor afgerende for behandlingens succes, og proceduren tilbydes kun til ngje udvalgte patienter [17, 20].

Fedtsugning til behandling af lymfedem tilbydes ved Plastikkirurgisk Afdeling Z, Odense Universitetshospital.
Patienter, der vurderes egnede til operationen, folges ved hospitalets lymfedemterapeuter, som varetager deres

kompressionsbehandling.

Diskussion

Behandlingen af lymfedem efter brystkreeft er kompleks og kreever en multidisciplineer tilgang, hvor indsatsen
tilpasses bade sygdommens stadie og den enkelte patients specifikke behov. De nuvaerende
behandlingsmodaliteter fokuserer primaert pa symptomlindring, og pé trods af fremskridt inden for bade

medicinske og kirurgiske behandlinger mangles der stadig solid evidens for effektiviteten af de nyere tilgange.

Konservative behandlinger udger stadig grundstenen i behandlingen af lymfedem. Dog formér de ikke at
adressere de underliggende patofysiologiske mekanismer, sdsom kronisk inflammation og veevsremodellering,
der bidrager til sygdommens progression. Effektiviteten af disse metoder atheenger i hej grad af patientens
komplians, og deres anvendelse er begranset i de mere fremskredne stadier af lymfgedem, hvor fibrose og

ophobning af fedtveev dominerer.

Et centralt perspektiv i fremtidens lymfedembehandling er kombinationen af medicinske og kirurgiske tilgange
for at opné bedre og mere langvarige resultater. For eksempel kan immunmodulerende behandling med
tacrolimus sandsynligvis bruges som forbehandling til kirurgiske indgreb som LVA eller vaskulaer lymfeknude-
transplantation (VLNT) for at reducere inflammation og forbedre kirurgiske resultater. Ligeledes kan
postoperativ brug af tacrolimus potentielt reducere risikoen for yderligere fibrosedannelse. Denne type

kombineret behandling kraever dog yderligere forskning for at afklare dens effekt og sikkerhed i klinisk praksis.

Avancerede billeddiagnostiske metoder spiller en vigtig rolle i at individualisere behandlingsstrategier. ICG-L og
hejfrekvent UL-skanning bidrager til en mere praecis patientselektion til kirurgiske indgreb, mens
bioimpedansmalinger bor indga som standard i monitorering af effekten af behandlingerne. De kirurgiske
behandlinger LVA og VLNT har potentiale til at forbedre lymfedreenage og reducere symptomer, iseer hos
patienter i de tidlige stadier af lymfedem. Fremskridt inden for robotassisteret supermikrokirurgi har potentialet
til at forbedre succesraten, idet de eliminerer rystelser og muligger anastomoser pé helt smé lymfekar. Dette kan

medfore, at flere patienter potentielt kan opereres, og at succesraten for operationen gges.

Yderligere forskning er nedvendig for at optimere bade eksisterende behandlinger og udviklingen af nye
metoder. Fremtidige studier bar undersege, hvordan kombinerede behandlingsstrategier kan forbedre de
langsigtede resultater. Samtidig er der behov for at udforske de underliggende biologiske mekanismer bag

lymfadem for at identificere og udvikle nye terapeutiske muligheder.

Konklusion

De nuvaerende behandlingsmetoder tilbyder symptomlindring og kan forbedre livskvaliteten hos patienter med
lymfadem, men de lgser ikke de underliggende patofysiologiske mekanismer og er sjeeldent helbredende.

Robotassisteret supermikrokirurgi og teknologiske fremskridt muligger supermikrokirurgiske indgreb med
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hejere preecision og sikrer stabilitet og nejagtighed i procedurer som LVA og VLNT. Disse teknologier kan
forbedre operationernes effektivitet og udvide adgangen til avanceret kirurgisk behandling. En multidisciplineer
og individualiseret tilgang, hvor behandlingen tilpasses den enkelte patients stadie og behov, vil veere afgerende

for at sikre optimale resultater og forbedret livskvalitet.
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SUMMARY

Treatment of lymphoedema after breast cancer

Breast cancer-related lymphoedema affects up to 20% of patients, leading to arm swelling and reduced quality of
life. Conventional treatments include compression therapy, manual lymph drainage, and exercise. Surgical
options like lymphovenous anastomosis and vascularized lymph node transplantation offer promising results,
with robot-assisted techniques improving precision. Liposuction remains a great option amongst selected
patients, while emerging medical treatments hold potential for further advancements. Continued research is

essential to optimize therapies and individualize treatments, as argued in this review.
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