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HOVEDBUDSKABER

Eksisterende behandlinger fokuserer på symptomlindring i stedet for den underliggende patofysiologi.

Kirurgisk og medicinsk behandling har potentiale til at lindre symptomer på lymfødem.

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

Lymfødem er en hyppig og invaliderende senfølge for patienter med brystkræft, hvor op til 20% udvikler
tilstanden [1]. Kræftkirurgi, sentinel node-biopsi, aksilrømning og strålebehandling øger alle risikoen for at
udvikle lymfødem. Risikoen stiger yderligere, jo flere af disse faktorer der er til stede. Derudover kan overvægt
og tilbagevendende erysipelasepisoder bidrage til både udvikling og forværring af lymfødem [2]. Lidelsen
medfører hævelse af armen, nedsat armfunktion samt smerter og føleforstyrrelser, hvilket har en negativ
indflydelse på patienternes livskvalitet [3-5].

Lymfødem kendetegnes ved lokal væskeophobning og hævelse som følge af nedsat transportkapacitet af
lymfevæske fra armen grundet beskadigede lymfekar (Figur 1). Dette resulterer i en ophobning af proteinrig
væske i det interstitielle væv, der medfører et inflammatorisk respons delvist drevet af CD4+-T-celler [4, 6, 7].
Over tid remodelleres den ekstracellulære matrix med deponering af fedtvæv og fibrose i subcutis, som
yderligere medfører sklerosering af lymfekarrene [4]. Afhængig af hvor i processen man er, inddeler man
lymfødem i tidlige og sene stadier, hvor de tidlige stadier primært er karakteriseret ved væskeoverskud, som kan
mobiliseres med kompression, og der ses aktiv pitting. Ved de senere stadier er det primært fedtvæv og fibrose,
der dominerer, og der vil derfor ikke ses pitting [4].
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De nuværende behandlingsmuligheder fokuserer hovedsagelig på symptomlindring, og der er endnu ikke
udviklet en kurativ behandling. Denne artikel præsenterer en oversigt over de eksisterende behandlingsmetoder
og udforsker nye, potentielle tilgange til håndtering af sekundært lymfødem efter brystkræft.

Diagnose og stadieinddeling

Diagnosen stilles typisk ved klinisk undersøgelse, herunder omkredsmålinger af armen og observation af pitting-
ødem. En volumenforskel på 10% eller 2 cm mellem den afficerede arm og den raske arm betragtes ofte som
diagnostisk, men undersøgelser som indocyaningrøn lymfografi (ICG-L) og bioimpedansskanning anvendes i
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stigende grad som supplement til diagnostikken [4].

International Society of Lymphology (ISL) opdeler lymfødem i fire stadier baseret på sygdommens
sværhedsgrad, og ISL-klassifikationen kan ses i Tabel 1. Klassifikationen understøtter en struktureret tilgang til
diagnose og hjælper med at vurdere, hvilket interventionsniveau der er nødvendigt, afhængigt af
sygdomsgraden [4].

Behandling

Behandlingstilbuddet for lymfødem opdeles i konservativ, medicinsk og kirurgisk behandling.

Konservativ behandling

Behandlingen af lymfødem starter med konservativ fysioterapeutisk behandling, som indebærer
kompressionsterapi, manuel lymfedrænage samt udspændingsøvelser under supervision. De konservative tiltag
bruges ofte i kombinationer for at opnå acceptabel symptomkontrol og for at skræddersy den enkelte patient.
Kompressionsterapi i form af kompressionsstrømper og handsker er hjørnestenen i behandling af lymfødem og
kan medvirke til at reducere eller holde ødemet stabilt, men kræver høj og ofte livslang patientkomplians [8].
Bandagering bruges især i de tidlige stadier af lymfødemet eller forud for opstart af (nye) kompressionsærmer.
Bandagerne består ofte af flere lag elastiske og uelastiske materialer, der skaber et tryk, som hjælper med at
flytte overskydende væske fra det hævede område [4]. Derudover er fysisk aktivitet kombineret med korrekt
hudpleje essentielle tiltag for at forebygge cellulitis og erysipelas, som øger risikoen for udvikling eller
forværring af lymfødemet [4].

Medicinsk behandling

Formålet med medicinsk behandling af lymfødem er at begrænse udviklingen af vævsskader ved at påvirke den
bagvedliggende patologi. Der findes endnu ikke en helbredende medicinsk behandling, men flere lægemidler
har vist lovende resultater [9-11]. Tacrolimus er et immunmodulerende lægemiddel, som hæmmer det
inflammatoriske respons via hæmning af CD4+-T-celler, som spiller en central rolle i udviklingen af lymfødem
[7, 12]. Tacrolimussalve har vist sig effektiv som behandling af lymfødem i et studie på mus og i et klinisk studie,
hvor man observerede positiv effekt på armvolumen og livskvalitet [13-15]. Forskningsenhed for Plastikkirurgi
ved Odense Universitetshospital er aktuelt i gang med at efterprøve disse effekter i et dobbeltblindet
randomiseret multicenterstudie.

Ketoprofen og vaskulær endotelial vækstfaktor (VEGF)-hæmmere har i dyreforsøg vist lovende resultater med
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reduceret volumen og inflammation samt forbedret lymfefunktion og hudforandring. Kliniske studier bekræfter
ketoprofens effekt på hudforandringer, mens VEGF-hæmmernes effekt hos mennesker endnu ikke er
dokumenteret i eksperimentelle studier [10, 11, 14].

Kirurgisk behandling

Kirurgisk behandling af lymfødem har udviklet sig markant i de seneste år, hvor ny teknologi og nye teknikker,
herunder robotassisteret supermikrokirurgi, har skabt muligheder for potentielt effektive indgreb [16].
Overordnet forsøger man ved kirurgisk behandling at: 1) genoprette lymfedrænage eller 2) reducere volumen af
det overskydende fedt- og bindevæv [17].

Robotassisteret supermikrokirurgi, supermikroinstrumenter, optimerede mikroskoper og exoskoper spiller alle
en væsentlig rolle i at forbedre præcisionen og potentielt opnå bedre resultater ved disse indgreb.
Robotteknologi giver kirurgen større præcision og stabilitet og eliminerer tremor. Supermikroinstrumenter er
specialdesignede kirurgiske instrumenter, der gør det muligt at arbejde med strukturer ned til 0,2 mm i
diameter. Exoskoper er avancerede visualiseringsværktøjer, der viser et forstørret og højopløst 3D-billede af
operationsområdet på en skærm. Dette giver kirurgen bedre ergonomi og øger potentielt præcisionen i
supermikrokirurgiske indgreb [16, 18].

Lymfovenøs anastomose

Rekonstruktion af lymfekredsløbet gennem nye afløb via venesystemet kan være gavnligt for patienter med aktiv
pitting. Operationen skaber en bypass for lymfevæsken gennem anastomoser mellem velfungerende dele af
lymfekar distalt for det område, hvor de er blokeret, og velfungerende venoler. Dette gør det muligt for væsken
at omgå det lymfødemramte område og lede væsken tilbage til kredsløbet, så hævelsen og ubehaget mindskes.
Operationen har været udført i mange år på verdensplan, herunder også i Danmark, men de tilgængelige 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 lymfovenøs anastomose (LVA)-operationen ved at
eliminere tremor samt øge præcisionen og stabiliteten under operationen [16, 19]. Operationen udføres under et
mikroskop og kræver erfarne kirurger og tilbydes i Danmark som højtspecialiseret behandling på de
plastikkirurgiske afdelinger ved Odense Universitetshospital og Herlev Hospital. For øjeblikket er der et
landsdækkende kohorteprojekt i gang på de to afdelinger, hvor data indsamles fra patienter, som får foretaget
denne operation, både som konventionel operation og robotassisteret. Formålet er at evaluere og fastslå, om
operationen har en behandlingseffekt.

Vaskulær lymfeknude-transplantation

Transplantation af patientens egne raske lymfeknuder er en anden rekonstruktiv kirurgisk metode med det
formål at genskabe lymfesystemets naturlige funktion og forbedre lymfeflowet. Teoretisk opnås dette, ved at
lymfeknuderne stimulerer til lymfangiogenese og genopretter lymfeflowet ved hjælp af deres egen
pumpefunktion og drivkraft [17]. Donormorbiditet har længe været en bekymring, men anses for at være
minimal, forudsat at der gennemføres en nøje planlægning inden operationen. I Danmark har der ikke været
tradition for at tilbyde denne type operation, hvorfor der kun er foretaget meget få af disse indgreb. Flere
internationale centre har erfaring med transplantationen, og de foreløbige resultater er lovende, men endnu
ikke entydige. Derudover anvendes forskellige donorområder 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 lymfødem, hvor der ikke længere forekommer pitting, men hævelsen skyldes ophobning af fibrose
og fedtvæv. Behandlingen fjerner det overskydende væv, hvilket kan forbedre livskvaliteten og optimere den
daglige funktion hos udvalgte patienter. Det er vigtigt at bemærke, at fedtsugning udelukkende er
symptomlindrende, da den ikke behandler den underliggende årsag til lymfødemet. For at forhindre, at
lymfødemet gradvist gendannes, kræver operationen livslang anvendelse af kompression. Høj patientkomplians
er derfor afgørende for behandlingens succes, og proceduren tilbydes kun til nøje udvalgte patienter [17, 20].

Fedtsugning til behandling af lymfødem tilbydes ved Plastikkirurgisk Afdeling Z, Odense Universitetshospital.
Patienter, der vurderes egnede til operationen, følges ved hospitalets lymfødemterapeuter, som varetager deres
kompressionsbehandling.

Diskussion

Behandlingen af lymfødem efter brystkræft er kompleks og kræver en multidisciplinær tilgang, hvor indsatsen
tilpasses både sygdommens stadie og den enkelte patients specifikke behov. De nuværende
behandlingsmodaliteter fokuserer primært på symptomlindring, og på trods af fremskridt inden for både
medicinske og kirurgiske behandlinger mangles der stadig solid evidens for effektiviteten af de nyere tilgange.

Konservative behandlinger udgør stadig grundstenen i behandlingen af lymfødem. Dog formår de ikke at
adressere de underliggende patofysiologiske mekanismer, såsom kronisk inflammation og vævsremodellering,
der bidrager til sygdommens progression. Effektiviteten af disse metoder afhænger i høj grad af patientens
komplians, og deres anvendelse er begrænset i de mere fremskredne stadier af lymfødem, hvor fibrose og
ophobning af fedtvæv dominerer.

Et centralt perspektiv i fremtidens lymfødembehandling er kombinationen af medicinske og kirurgiske tilgange
for at opnå bedre og mere langvarige resultater. For eksempel kan immunmodulerende behandling med
tacrolimus sandsynligvis bruges som forbehandling til kirurgiske indgreb som LVA eller vaskulær 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 kræver 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
højfrekvent UL-skanning bidrager til en mere præcis patientselektion til kirurgiske indgreb, mens
bioimpedansmålinger bør indgå som standard i monitorering af effekten af behandlingerne. De kirurgiske
behandlinger LVA og VLNT har potentiale til at forbedre lymfedrænage og reducere symptomer, især hos
patienter i de tidlige stadier af lymfødem. Fremskridt inden for robotassisteret supermikrokirurgi har potentialet
til at forbedre succesraten, idet de eliminerer rystelser og muliggør anastomoser på helt små lymfekar. Dette kan
medføre, at flere patienter potentielt kan opereres, og at succesraten for operationen øges.

Yderligere forskning er nødvendig for at optimere både eksisterende behandlinger og udviklingen af nye
metoder. Fremtidige studier bør undersøge, hvordan kombinerede behandlingsstrategier kan forbedre de
langsigtede resultater. Samtidig er der behov for at udforske de underliggende biologiske mekanismer bag
lymfødem for at identificere og udvikle nye terapeutiske muligheder.

Konklusion

De nuværende behandlingsmetoder tilbyder symptomlindring og kan forbedre livskvaliteten hos patienter med
lymfødem, men de løser ikke de underliggende patofysiologiske mekanismer og er sjældent helbredende.
Robotassisteret supermikrokirurgi og teknologiske fremskridt muliggør supermikrokirurgiske indgreb med
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højere præcision og sikrer stabilitet og nøjagtighed i procedurer som LVA og VLNT. Disse teknologier kan
forbedre operationernes effektivitet og udvide adgangen til avanceret kirurgisk behandling. En multidisciplinær
og individualiseret tilgang, hvor behandlingen tilpasses den enkelte patients stadie og behov, vil være afgørende
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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