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Chylothorax

Mikkel Hvass, Jens Lundby Frandsen & Jens Meldgaard Bruun

Pleuraeffusion er en meget hyppig tilstand, som ofte
- kan behandles konservativt eller medicinsk uden behov
ll for kirurgisk intervention. Det anslé&s, at der i Danmark
udferes ca. 27.500 pleuracenteser pr. ar [1]. Tilstanden
kan inddeles efter proteinmengden i transsudat (< 30
g/1 protein) og ekssudat (> 30 g/1 protein). De hyppig-
ste drsager til pleuraeffusion er hjertesvigt, pneumoni
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pleurahulen. Da der er stor forskel pa patogenesen for
CTX hos bgrn og voksne, er formélet med denne artikel
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voksne samt at fremlaegge en strategi for udredning og
behandling af denne meget sjeeldne tilstand.

DEFINITION

CTX defineres som forekomsten af store meengder
triglyceridholdig vaeske og kylomikroner i pleurahulen.
I Tabel 1 er de diagnostiske kriterier for CTX anfgrt.
Oftest anvendes mangden af triglycerid, hvor et niveau
over 1,24 mmol/1 er diagnostisk for tilstanden [1-3].
En malkehvid pleuravaske er indikativ for tilstanden,
men ikke diagnostisk. Retrospektive studier har vist, at
diagnosen ikke kan stilles udelukkende ud fra den ka-
rakteristiske farve, da bl.a. pleuraempyem og pseudo-
chylothorax giver pleuravaske med lignende udseende
[2, 4]. Pseudochylothorax indeholder, modsat CTX,
store maengder kolesterol, som er arsag til den malke-
hvide farve, og skyldes oftest kronisk og langvarig
pleural inflammation eller infektion.

PATOFYSIOLOGI

Lymfedraenagen fra underkroppen og gastrointestinal-

kanalen samles i cisterna chyli pa niveau med 2. laande-
hvirvel. Herfra forlgber ductus thoracicus kranialt gen-
nem diafragma i teet relation til aorta descendens og
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» Man ber have mistanke om chylothorax ved fund af
maelkehvid pleuravaeske.

» Lidelsen inddeles aetiologisk i traumatisk og nontrau-
matisk chylothorax.

» Udredning og behandling af chylothorax ber i hgj grad
individualiseres.

vena azygos. Ductus thoracicus tgmmes i venstre vena
subclavia, og enhver obstruktion eller destruktion af
denne oven for diafragma kan resultere i leekage af
lymfe og dermed CTX. Op mod 2,4 liter lymfe transpor-
teres dagligt igennem systemet, og meengden afthenger
i hgj grad af den indtagne fodes bestanddele. CTX er of-
test ensidig (78%), og heraf er to tredjedele hgjresidige
[5].

ATIOLOGI

CTX er en meget sjeelden tilstand, og der findes hver-
ken danske eller internationale opggrelser over inci-
densen. ZAtiologisk inddeles CTX typisk i traumatisk og
nontraumatisk forarsaget. Yderligere underinddeling
og hyppige sygdomme, der er forbundet med CTX,
fremgar af Tabel 2. Storstedelen (50-90%) af de trau-
matiske tilfeelde skyldes operation eller invasive proce-
durer i omréder med neer relation til ductus thoracicus
[5-7]. Af de nontraumatiske arsager er den hyppigste
lymfom. Kasuistisk kan CTX opsté som fglge af tuber-
kulgs infektion med obstruerende lymfadenopati [8]
eller systemsygdomme som f.eks. sarkoidose [9]. Den
sjeeldne sygdom lymfangioleiomyomatose, som er ka-
rakteriseret ved lungecyster og abdominale angiomyo-
lipomer, rammer oftest praemenopausale kvinder, og
hos disse patienter ses CTX hyppigere end hos bag-
grundsbefolkningen, hvorfor man m& have sygdommen
in mente ved nyopdaget CTX [10]. Undertiden erken-
des den udlgsende arsag til CTX aldrig, og ca. 3% af de
nontraumatiske tilfeelde far diagnosen idiopatisk CTX
[6].

DIAGNOSE

Kliniske manifestationer

I en caseserie med 203 patienter, der havde CTX og
blev undersggt pd Mayo klinikken (Rochester, USA),
fandt man, at de hyppigste symptomer var dyspng
(56,6%) og hoste (7,5%). Chyloptysis (1,2%) var et
sjeeldent symptom, og en overraskende stor andel
havde ingen respiratoriske symptomer (37,0%) [6].
Den objektive undersggelse bidrager ofte kun sparsomt
til diagnosen, men man vil ved stgrre ekssudater finde
nedsat respirationslyd og dempning. Ved tilgrundlig-
gende malign sygdom (f.eks. non-Hodgkins lymfom)
ses der perifer lymfadenopati og alarmsymptomer i
form af ikkeintenderet veegttab, uforklaret feber og nat-
tesved. Forklaringen er som regel mere oplagt i de trau-




matiske tilfaelde, hvor patienten enten netop har veret
udsat for et udefrakommende traume eller en opera-
tion, og CTX diagnosticeres oftest < 14 dage efter ope-
rationen.

Laboratorieundersgogelser

Ved klinisk mistanke om eller fund af hvidlig chylosvee-
ske ved pleuracentese bgr vaesken undersgges for pro-
teinindhold, der skal foretages celletaelling, dyrkning
og resistensbestemmelse, cytologi samt lipidanalyse
(for triglycerid og kolesterol). Differentialtaelling af cel-
lerne fra CTX-vaske afslgrer ofte, at op mod 80% er
lymfocytter, oftest polyklonale T-celle-populationer
[11]. Rutinemeessig biokemisk screening kan give mis-
tanke om en anden udlgsende sygdom og bidrage til
differentialdiagnostiske overvejelser. Specielt hjerte-
kar-lidelser med pleuraeffusion er en hyppig tilstand,
hvorfor der ogsa ber udferes ekg og ekkokardiografi.
Udvidet lungefunktionsunderspgelse med méling af dy-
namiske og statiske lungeparametre samt diffusionska-
pacitet anbefales ligeledes, dels som led i diagnostik af
sygdomme, der kan give CTX, dels til vurdering af, om
patienten taler eventuelle invasive undersggelser eller
behandlinger. Undersggelsen bor fgrst foretages efter
pleuracentese, da man ellers ikke kan vurdere de sande
effektive lungevolumina. Hos udvalgte patienter vil en
bronkoalveoler lavage (BAL) med efterfglgende bakte-
riologisk, virologisk eller cytologisk undersggelse vare
relevant. BAL er iseer relevant i den differentialdiagno-
stiske udredning af f.eks. interstitielle lungelidelser el-
ler -infektioner, og ved visse cancerformer kan der péa-
vises tumorceller i skylleveaesken.

Billeddiagnostik

Der findes ingen billeddannende modaliteter, hvormed
man med sikkerhed kan skelne CTX fra andre tilstande
med veeske i pleurahulen. Pleuravaeske kan afhengigt
af maengden som regel pavises ved en korrekt udfgrt
konventionel anterior-posterior-rgntgenoptagelse af
thorax, UL-skanning eller CT af thorax. CT af thorax,
abdomen og bakken og/eller positronemissionstomo-
grafi ber indgd i udredningen af CTX, da undersggel-
serne, serligt ved nontraumatiske arsager, i hgj grad
bidrager til visualisering af en potentiel obstruktion og/
eller patologisk indvakst i ductus thoracicus. Et positivt
fund ved en billeddiagnostisk undersggelse bgr fgre til
bioptering/eksstirpation af veevet med mulighed for
histopatologisk undersggelse.

MR-lymfografi er en nyere metode til fremstilling af
lymfesystemets intraabdominale og -torakale forlgb.
Ved intranodal injektion af kontrastmateriale i en ing-
vinal lymfeknude og efterfglgende optagelse af dyna-
miske MR-skanningssekvenser er det muligt at kort-
leegge selv de mindste forgreninger og endda pavise
lymfatiske abnormaliteter [12-14].

BEHANDLING

Behandlingen bgr i fgrste omgang rettes mod den udlg-
sende drsag og sygdom, hvis en sddan er kendt. Be-
handlingen og forlgbet af CTX afhanger i hgj grad af
den udlgsende arsag, hvorfor strategien for behandling
bgr individualiseres. Desuden bgr kombinationsterapi
med flere forskellige behandlingsmodaliteter overvejes
for at opnd hurtigere helbredelse eller lindring af til-
standen.

Man inddeler typisk behandlingen i konservativ og
kirurgisk. Hvis patientens almentilstand ikke tillader ki-
rurgi, ma man i forste omgang behandle konservativt,
men overveje muligheden for at operere pé et senere
tidspunkt. Ved traumatiske tilfeelde af CTX er der oftest
stgrre og hurtigere leekage end ved de nontraumatiske,

E TABEL 1

Anvendte diagnostiske kriterier for chylothorax i Danmark.

Triglyceridkoncentration i pleuravaeske ) 1,24 mmol/l ~ ) 110 mg/dl
Triglyceridratio: pleuravaeske/serum y1

Kolesterolratio: pleuravaeske/serum (1

E TABEL 2

Atiologisk inddeling af chylothorax.

Nontraumatisk

Malignitet:

Lymfom

Lungecancer

fsofaguscancer
Metastaserende karcinom
Infektion:

Tuberkulose med lymfadenopati
Mediastinitis

Systemisk sygdom:

Sarkoidose

Amyloidose

Systemisk lupus erythematosus
Lymfangioleiomyomatose
Behcets syndrom

Yellow nail syndrome
Traumatisk

Penetrerende:

Knivstik

Skudsar

Fraktur og/eller dislokation af columna
Operation:

@sofagektomi
Lymfeknuderemning

Pulmanal lobektomi/pneumonektomi
Tumorresektion

Idiopatisk
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g FIGUR 1

Forslag til udredningsalgoritme.

Meelkehvid pleuraeffusion
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Biokemisk screening Pleuracentese:
Ekg D + R, celletlling, cytologi, li-
Ekkokardiografi pid, protein
I |
v
Chylothorax
Traumatisk Nontraumatisk
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, Udvidet lungefunktions- ,
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e MR-lumfografi -
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Evt. biopsi Patologisk og mikrobiolo-
gisk undersggelse

BAL = bronkoalveolaer lavage; CT TAB = CT af thorax, abdomen og bakken; D + R = dyrkning og resi-
stenshestemmelse; PET = positronemissionstomografi

hvorfor en mere aggressiv tilgang til erneeringsterapi og
behandling generelt ma anvendes. Patienter med leen-
gerevarende CTX er i risiko for at fa alvorlige infektio-
ner, pé trods af at veesken i sig selv er bakteriostatisk
[11-15].

Konservativ behandling
Konservativ behandling bestér forst og fremmest i ved

Typisk udseende

af dreenvaeske fra

en patient med
chylothorax. Vee-

sken er tyktfly-

dende og lugtfri. 1

dieetetisk vurdering og behandling at erstatte de nae-
rings- og sporstoffer, som ikke fyldestggrende transpor-
teres tilbage til blodomlgbet. Fedtfattig erneering eller
eventuelt total parenteral ernering (TPE) nedsetter
mangden af lipidholdig lymfe, som transporteres igen-
nem ductus thoracicus, og dermed ogsé tabet fra leeka-
gen. Ved TPE kan kalorie-, protein- og elektrolyttab
desuden erstattes.

Pleuracentese er ofte ngdvendig for at lette patien-
tens symptomer, og spontan lukning af defekten alene
ved gentagne pleuracenteser opnds i op mod 50% af til-
feeldene af nontraumatisk CTX [5].

Somatostatinanalogen octreotid heemmer tarmmo-
tiliteten og flere processer i gastrointestinalkanalen (in-
Klusive frigivelse af veeksthormon, glukagon, insulin og
vasoaktiv intestinalpeptid) og reducerer det splankni-
ske flow og derved flowet i ductus thoracicus. Erfarin-
gen med laegemidlet i behandlingen af CTX er sparsom
og beror udelukkende pé caseserier. Det kan admini-
streres subkutant med fa bivirkninger og kan anvendes
sidelpbende med gvrige behandlingsregimer [16, 17].

Bender et al gennemgik publiceret data fra perioden
1981-2011 og fandt, at konservativ behandling var suc-
cesfuld i 27-100% af tilfeeldene med sparsom leekage
(< 500 ml/dag). I opggrelsen blev der ikke skelnet
mellem traumatiske og nontraumatiske arsager [18].

Kirurgisk behandling

Ligering af ductus thoracicus er ofte fgrstevalg ved
stgrre kylgse, postoperative output. Afhengig af lokale
kirurgers faerdigheder og praferencer anvendes der vi-
deoassisteret torakoskopi eller dben torakotomi.
Selvom der generelt er hgj succesrate, og CTX dermed
ophgrer, er morbiditeten og mortaliteten hgjere end
ved konservativ behandling [5, 19]. Lymfgdem er en
hyppig komplikation, men efter fi maneder vil det af-
sngrede lymfesystem vere erstattet af nydannede kol-
laterale grene.

I perioden 1996-1998 blev embolisering af ductus
thoracicus forste gang beskrevet [20, 21]. Lymfesyste-
met visualiseres med lymfangiografi og kan herefter
kanyleres og coiles, s leekagen ophgrer. Flere stgrre in-
tention-to-treat-studier har vist seerdeles god effekt af
denne behandling med en klinisk succesrate pé 58-
90%. Studierne viste, at proceduren var forbundet med
en lav komplikationsrate og et signifikant bedre resul-
tat for traumatiske end for nontraumatiske CTX-
tilfeelde [7, 22]. Der arbejdes kontinuerligt pa at for-
bedre procedurerne for embolisering af ductus
thoracicus. Indgrebet er mindre invasivt og medfgrer
feerre komplikationer end ligering, og med en succes-
rate pd op mod 90%, selv efter manglende effekt af
konservativ og kirurgisk intervention (ligering), bgr
denne behandlingsmetode altid overvejes [23].

Pleurodese med talkum er endnu en velbeskrevet og




sikker behandling ved CTX [24-26]. Ved instillation af
jodiseret talkum i pleurahulen aktiveres mesotelcel-
lerne og danner et enormt inflammatorisk interleukin-
drevet respons. Pleura parietalis og visceralis vil pga.
inflammationen sklerosere og vokse sammen.

PERSPEKTIVERING

Pa grund af den lave incidens af CTX er der kun spar-
som evidensbaseret viden om emnet. De forskellige be-
handlingsmodaliteter er i international litteratur velbe-
skrevne. Der er efterh&nden blevet etableret konsensus
om diagnostiske kriterier pa verdensplan, men med
hensyn til videre udredning og behandling foreligger
der ikke entydige algoritmer. Det er dog sveert at teenke
sig, at der pé noget tidspunkt vil blive lavet entydige
udrednings- og behandlingsvejledninger, da der er
store nationale og lokale forskelle p&, hvor ekstensivt et
udredningsprogram man kan tilbyde patienter. Det
samme galder for behandlingen. Vi har i Figur 1 for-
spgt at fremstille et klinisk relevant udredningspro-
gram for CTX, baseret pa den tilgeengelige litteratur,
som dog primeert er kasuistisk.

KONKLUSION

CTX er en sjaelden tilstand, som ikke alle klinikere vil
mgde i deres karriere. Vi hdber med denne artikel at
udbrede kendskabet til den blandt leeger i Danmark.
Desuden vil vi opfordre til, at man til stadighed beretter
om og publicerer data om tilfeelde af CTX, da vidensde-
ling om sjeeldne tilstande er ngdvendig for at optimere
udredningen og behandlingen. Ved oprettelse af en na-
tional database drevet af f.eks. Dansk Lungemedicinsk
Selskab og Dansk Thoraxkirurgisk Selskab kunne man
opsamle tilstreekkelig information og erfaring til, at
diagnostik og behandling kunne standardiseres og for-
bedres.

SUMMARY
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Chylothorax is a rare condition caused by obstruction or
disruption of the lymphatic branches draining the lower
body and gastrointestinal tract. Chylothorax is characterized
by the presence of lymphatic fluid with triglycerides and
chylomicrons in the pleural cavity. The diagnosis is
confirmed, when the level of triglycerides is above 1.24
mmol/I (i.e. 1o mg/dl). Aetiologically, chylothorax can be
divided into traumatic or non-traumatic, and this separation
is of pathophysiological importance, since the treatment
should be individualized aiming at the underlying cause of
the condition.
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