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Eine wenig bekannte chronische und behindernde Krankheit

Diagnose und Behandlung
des Lymphodems
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Das Lymphodem ist eine wenig be- und anerkannte chronische und behindernde

Krankheit und wirkt sich, je nach Auspragung, vielfaltig auf das Privat-, Familien-,
Berufs- und Sozialleben des Patienten aus. Die Patienten stehen der Erkrankung
hilflos gegeniiber und mussen immer neue Diagnosen und eine Reihe teurer und
komplexer Zusatzbehandlungen uber sich ergehen lassen, wahrend die Diagnose

vor allem auf klinischer Basis erfolgt. Es existiert zwar keine kurative Behandlung

des Lymphodems, es ldsst sich jedoch mit einer komplexen physikalischen Ent-

stauungstherapie wirksam behandeln.

Einleitung

Das Lymphodem ist ein Problem fiir die 6ffentliche Ge-
sundheit, dessen auf 1,33/1000 berechnete Pravalenz
wahrscheinlich unterbewertet ist [1]. In den letzten
Jahren wurden im Hinblick auf das Verstindnis der
Entwicklung der Krankheit und deren Behandlung
Fortschritte erzielt.

Da es sich um eine chronische Krankheit handelt, ist
die Behandlung des Lymphédems schwierig und muss
regelmadssig und langfristig erfolgen. Seine zahlreichen
Einschrinkungen lassen Arzte und Patienten haufig
mutlos zuriick. Deshalb ist es wichtig, dass der Patient
an der Behandlung seiner Krankheit beteiligt ist. Wird
das Lymphddem friihzeitig und angemessen behandelt,
so konnen Volumen und Auswirkungen, besonders auf
die Lebensqualitdt, minimiert werden. Derzeit gibt es
in den Universitatsspitdlern der Schweiz praktisch
kein Referenzzentrum fiir die Behandlung des Lymph-
o6dems. Das Wissen iiber die Krankheit muss verbessert
und vermehrt im Rahmen der Ausbildung vermittelt
werden.

Klinisches Bild des Lymphodems

Das Lymphodem ist als eine Pathologie definiert, die
durch einen verringerten Lymphtransport infolge einer
Organ- oder Funktionsstérung der Lymphgefasse und
einer damit einhergehenden Lymphostase ausgelost
wird. Es ist das einzige Odem mit hoher Eiweisskon-
zentration und unterscheidet sich von den anderen
Odemarten, bei denen die wissrige Komponente tiber-
wiegt.
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Die Storung des Lymphsystems fiihrt zu einer Akku-

mulation von Proteinen im Extrazellulirraum. Der
Anstieg des interstitiellen onkotischen Drucks lost
dann einen Zustrom von Wasser aus, der die Ursache
des Lymphodems ist. In zweiter Linie ist eine Stimulie-
rung der Fibroblasten mit Kollagenproduktion, eine
Aktivierung der Keratino- und Adipozyten sowie ein
Abbau der elastischen Fasern zu beobachten. Diese
qualitative Veranderung des Gewebes ist mit hoher
Wahrscheinlichkeit die Folge einer Infiltration des
Gewebes durch entziindungsférdernde Zytokine und
Makrophagen, da die Proteine selbst nicht in der Lage
sind, die beobachtete Fibrose auszulésen [2].
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Das Lymphodem entwickelt sich also zu einer Gewebe-
pathologie mit Zunahme des Binde- und Fettgewebes.
Die Verdickung und die Fibrose der Haut sind fiir das
Stemmer-Zeichen verantwortlich. Dieses ist definiert
als fehlende Faltbarkeit der Haut an der Basis des zwei-
ten Zehs. Es kann auch an anderer Stelle der Extremitat
oder des Rumpfes gesucht werden, wodurch das Aus-
mass des vom Lymphddem betroffenen Gebiets pra-
zisiert werden kann.

Die Diagnose des Lymphodems erfolgt in erster Linie
klinisch. Entscheidend ist die Kenntnis der Pathophy-
siologie, der genauen Umstdnde des Auftretens und
der spezifischen Anzeichen. In den meisten Fillen ist
durch eine systematische Anamnese sowie eine In-
spektion und Palpation der betroffenen Zone die Dia-
gnose moglich (Abb. 1).

Im Rahmen der klinischen Untersuchung werden zu-
dem die Lokalisation und genaue Ausdehnung des
Lymphdédems und das Ausmass der Gewebsfibrose
recherchiert sowie die Formbarkeit von Dellen und das
Stemmer-Zeichen bewertet.

Tabelle 1: Das Lymphédem entwickelt sich in drei Stadien.

Stadium | a Keine klinischen Symptome, Lymphfluoroskopie
und/oder Lymphszintigraphie nicht pathologisch.

Stadium | b Reversibles Stadium, spontanes Auftreten und
Verschwinden des Odems. Typisch ist ein
weiches Odem, in das leicht eine Delle gedriickt
werden kann. Keine sekundéren Gewebever-
anderungen (Abb. 1).

Stadium Il Spontan irreversibles Stadium, das Odem ist
permanent mit sekundaren Gewebeveranderun-
gen. Es lasst sich keine oder nur eine flache
Delle driicken, das Stemmer-Zeichen ist positiv

(Abb. 2).

Stadium Il Elephantiasis-Stadium mit papillomatosen Gewe-
beverédnderungen, eventuell mit Lymphzysten
und Lymphorrhoe einhergehende Hyperkeratose
(Abb. 3).
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Priméres Lymphédem

Es kann angeboren sein, sich vor dem 35. Lebensjahr
(frithzeitiges Lymphodem) oder danach (spates Lymph-
0dem) manifestieren. In der Pubertét ist ein gehduftes
Auftreten zu beobachten.

Die jungste Entdeckung spezifischer Wachstumsmarker
und -faktoren der Lymphendothelzellen und die Ent-
wicklung von Modellen mit genetisch verdanderten
Tieren (Mduse mit lymphatischen Stdrungen) haben es
ermoglicht, die verschiedenen Etappen der Lymph-
angiogenese [3] auf molekularer Ebene zu verstehen.
So konnte etwa gezeigt werden, dass bestimmte Arten
des vererbten Lymphddems durch die Mutationen von
Genen ausgelost werden, die an der Lymphangiogene-
se beteiligt sind, etwa VEGFR3, FOXC2 und SOX18.

Sekundires Lymphodem

Beim Auftreten eines Lymphdodem:s ist es zielfiihrend,
eine tiefe Venenthrombose oder ein Rezidiv einer Krebs-
erkrankung auszuschliessen. Umgekehrt kann ein spa-

tes Lymphddem mit einer Venenerkrankung verwech-

(.

Abbildung 2: Lymphdédem im Stadium Il.

Abbildung 1: Lymph&édem im Stadium | b.
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Abbildung 3: Lymphddem im Stadium IIl.
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selt werden: Dies unterstreicht die Notwendigkeit, bei
Patienten mit Lymphddem an den Extremitdten syste-
matisch eine Doppler-Echographie der Venen durch-
zufiihren, um eine zugrundeliegende Venenkrankheit
auszuschliessen.

Bei anderen, selteneren Krankheiten kann ein Lymph-
o0dem als Komplikation auftreten, etwa bei Rheuma-
erkrankungen (theumatoide Arthritis), Kaposi-Sarkom
und Retroperitonealfibrose.

Sowohl beim primidren als auch beim sekunddren
Lymphodem ist es unbedingt erforderlich, vor der Be-
handlung das Volumen des Odems zu bestimmen. Im
Rahmen der Konsultationen kann durch peri- und vo-
lumetrische Messungen, die stets an denselben Mess-
punkten durchgefiihrt werden, die Entwicklung des
Odems auf einfache Weise verfolgt werden.
Definitionsgemass liegt ein klinisches Lymphddem vor,
wenn der Umfang der Extremitat im Vergleich zur ge-
sunden Seite um mindestens 2 cm grosser ist.

Bildgebende Verfahren bei Lymphédem

Die primédre Form des Lymphddems unterscheidet sich
ublicherweise von der sekundaren durch die Anamne-
se und die Progression. Das Fehlen sekundirer Ge-
webeverdnderungen im Stadium 1 der Krankheit oder
ein atypisches klinisches Erscheinungsbild kann den
Einsatz eines bildgebenden Verfahrens (Lymphszintigra-
phie oder seit kurzem Lymphfluoroskopie) rechtfer-
tigen, um die Ursache des Odems aufzukliren.

Die Lymphszintigraphie basiert auf der subkutanen In-
jektion von Technetium-99m-markierten Nanokolloi-
den und liefert statische oder bewegte Bilder, aufgrund
deren eine qualitative und quantitative Analyse der
Funktion der Lymphgefiasse sowie die Lokalisierung
der Zonen des oberfldchlichen Riickflusses der Lymphe
(dermal backflow) mdoglich sind.
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Diese Untersuchung liefert funktionelle Informatio-
nen; allerdings ermdoglicht sie weder die Anatomie des
Lymphgefiassnetzes darzustellen noch ein primires
von einem sekunddren Lymphodem eindeutig zu un-
terscheiden. Erst durch den Abgleich mit dem klini-
schen Bild ist eine Diagnose moglich.

Die Lymphfluoroskopie [4] ist ein neues, nicht ionisie-
rendes, dynamisches bildgebendes Verfahren. Es beruht
auf der subkutanen Injektion einer Losung von Indocya-
ningriin, das an Albumin bindet. Dabei wird mit Hilfe
einer Infrarotstrahlen-aussendenden Kamera die Fluo-
reszenz gefilmt, die der an das Albumin gebundene
Farbstoff ausstrahlt. Das gefilterte und verstarkte Signal
liefert in Echtzeit dynamische Bilder der oberflich-
lichen Lymphgefisse sowie eine ausserst scharfe Kar-
tographie jener Lymphgefasse, die in einer Tiefe von
bis zu 1,5 cm liegen. Diese Gefdsse konnen dann direkt
auf die Haut gezeichnet oder fotografiert werden. Die
Lymphfluoroskopie mit Hilfe von Indocyaningriin ist
somit eine Methode mit grossem diagnostischem und
therapeutischem Wert in der Lymphologie, weil dadurch
die Kontraktionskapazitdt der Lymphkollektoren dar-
gestellt, die Gebiete des dermal backflow lokalisiert
und die Wege fiir eine kompensatorische Drainage er-
kannt werden konnen (Abb. 4). Im Hinblick auf die
frithzeitige Erkennung des oberfldchlichen Riickflusses
der Lymphe verfiigt die Lymphfluoroskopie tiiber
eine grossere Sensitivitat als die Lymphszintigraphie,
sie zeigt aber auch, mit vergleichbarer Spezifitit, eine
allfallige Lymphostase im subklinischen Stadium.
In Anbetracht der Unheilbarkeit des chronischen
Lymphodems leistet dies einen wertvollen Beitrag zur
Primédrpravention.

Wahrend mittels Lymphszintigraphie und -fluoroskopie
das Lymphsystem direkt untersucht wird, erforschen
andere Explorationsmethoden die Auswirkungen des
Lymphddems auf das Gewebe. Im Vergleich zur Com-

Abbildung 4: Funktionelle inguino-inguinale Lymphanastomosen rechts und links bei einer Patientin mit sekundarem Lymphdédem an der rechten unteren
Extremitat. Abklrzungen: L.N. M.I.D.: Lymphknoten der rechten unteren Extremitat, L.N. M.l.G.: Lymphknoten der linken unteren Extremitat.
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putertomographie (CT) erweist sich die Magnetresonanz-
tomographie (MRT) diesbeziiglich als aussagekraftiger.
Durch diese Methode kann das Weichgewebe aus-
gezeichnet untersucht und die lymphszintographische
Exploration durch anatomische Argumente erginzt
werden.

Behandlung des Lymphédems

Es existiert keine kurative Behandlung des Lymph-
ddems. Ziel der Therapien ist, das Odemvolumen zu
verringern, infektiose, kutane und artikuldre Kompli-
kationen zu vermeiden und die funktionellen Beschwer-
den zu mildern. Sie sollen den Patienten ermoglichen,
so normal wie moéglich mit dem Lymphddem zu leben.

Die komplexe physikalische
Entstauungstherapie

Die komplexe physikalische Entstauungstherapie (KPE)
umfasst Hautpflege, manuelle Lymphdrainage (ML),
Kompressionsbehandlungen und Bewegungsiibungen
und gilt weiterhin als Referenzbehandlung. Ein zentra-
ler Bestandteil davon sind Bandagen.

Die Behandlungen setzen bei den verfiigbaren Metho-
den an und verbessern, in manchen Fillen auf spekta-
kuldre Weise, das klinische Bild, gleichwohl bleiben die
fiir die Krankheit ursdchlichen Faktoren ebenso beste-
hen wie deren progressive Tendenz. Die geringste Abwei-
chung, die eine iberméssige Muskelaktivitat auslosen
koénnte, eine Warmeexposition, weniger Sorgfalt beim
Tragen der Kompressionsbandagen oder eine Entziin-
dung konnen deshalb in der betroffenen Extremitdt zu
einer neuerlichen Volumenzunahme fiithren.

Die KPE sollte von speziell ausgebildeten Physiothera-
peuten durchgefiihrt und so frithzeitig wie moglich
begonnen werden, bevor es zu sekundiren Gewebe-
schdden kommt und wihrend das Lymphddem noch
reversibel ist.

Die Behandlung lauft in zwei Phasen ab: Begonnen
wird mit einer ersten Intensivphase mit mindestens
drei Drainagen pro Woche. Sobald die Kurve der Mess-
ergebnisse abflacht, beginnt die Stabilisierungs- und
Optimierungsphase, in der die volumenreduzierenden
Bandagen durch eine hinsichtlich der Abmessungen
und der Kompressionsklasse passende, elastische Kom-
pression und durch stabilisierende ML ersetzt wird.
Die ML miissen stets mit Kompressionsbehandlungen
kombiniert werden [5]. In einer randomisierten, nicht
verblindeten Studie wurde gezeigt, dass durch eine ML
in Kombination mit reduzierenden Bandagen eine
zweimal grossere Volumenverringerung erreicht wer-
den kann als bei alleiniger Bandagierung.
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Die langfristige Wirksamkeit der ML ist zwar noch
nicht nachgewiesen, gleichwohl scheint ihre Anwen-
dung zweckdienlich, um das verringerte Volumen der
Extremitdt und die Geschmeidigkeit der Haut auf-
rechtzuerhalten (Expertenkonsens).

Empfehlungen an die Patienten

Ebenso wie die Einhaltung der Regeln fiir eine gesunde
Lebensweise ist das Erlernen der Eigenbandagierung
wesentlicher Bestandteil der therapeutischen Patienten-
schulung und tragt zu einer grésseren Autonomie der
Betroffenen bei. Mit Hilfe niachtlicher Bandagen, deren
Haufigkeit der Anbringung je nach Fall festzulegen ist,
sowie tagsiiber getragener elastischer Kompressionen
kann im Anschluss an die Intensivbehandlung das re-
duzierte Volumen des Lymphddems langfristig auf-
rechterhalten oder gar weiter verringert werden.

Zwar wird von Blutdruckmessungen, Blutabnahmen und
dem Setzen einer Verweilkaniile an der betroffenen
Extremitdt abgeraten, diese Empfehlungen beruhen
allerdings auf keiner wissenschaftlichen Grundlage.
Auch der Rat, grossere und wiederholte kérperliche An-
strengungen sowie das Tragen schwerer Lasten zu ver-
meiden, griindet auf empirischen Erfahrungen und
wird von aktuellen Studien widerlegt, in denen der
praventive Nutzen des Gewichthebens bei Frauen, die
aufgrund einer Brustkrebserkrankung operiert wur-
den, und bei Lymphddem-Patientinnen untersucht
wurde [6, 7). Es wird empfohlen, wihrend dieser Ubun-
gen eine elastische Bandage zu tragen.

Der Zusammenhang zwischen Ubergewicht und Hiu-
figkeit und Ausmass eines Lymphddems ist hingegen
nachgewiesen. Die erndhrungsmedizinische Kompo-
nente ist folglich bei der Behandlung des Lymphddems
von zentraler Bedeutung [8].

Adjuvante Behandlungen

Die Pressotherapie ist eine «einfache» und sehr be-
grenzte Methode zur Behandlung des Lymphddems.
Sie tragt lediglich zum Abtransport der fliissigen Kom-
ponente des Odems bei, wirkt indes wenig auf die Pro-
teinkomponente [5]. Wenn sie in Kombination mit ML
und Bandagen eingesetzt wird, steigert sie die Volumen-
reduktion [9], ist jedoch bei alleiniger Anwendung
nicht wirksam und der ML unterlegen. Diese Druck-
lufttechnik sollte eine Hilfsmethode bleiben und nur
bei Phlebolymphddemen angewandt werden, bei de-
nen der wassrige Anteil grosser ist.

Hinsichtlich der medikamentésen Therapie haben oli-
gomere Procyanidine, Flavonoide und Ruscus in ran-
domisierten Studien positive Ergebnisse gezeigt. Da-
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gegen sind Diuretika nicht nur unwirksam, sondern
sogar schiadlich, da sie die Natrium- und Wasseraus-
scheidung steigern, aber nicht die fibrosefordernden
Proteine mit hohem Molekulargewicht eliminieren.
Chirurgische Eingriffe zur Behandlung eines Lymph-
o6dems sollten weiterhin die Ausnahme bleiben. Dazu
sind eine multidisziplindre Betreuung und die Durch-
fithrung einer Lymphszintigraphie erforderlich. Man
unterscheidet Resektions- und Derivationstechniken.
Die Resektionstechniken werden ausser bei genitalen
und skrotalen Lymphddemen, bei denen sie indes indi-
ziert sind, selten eingesetzt. Zudem werden sie eventuell
zur Entfernung iiberschiissigen Hautgewebes infolge
einer physikalischen Behandlung angewandt.

Bei den Derivationstechniken handelt es sich um mi-
krochirurgische Methoden, zu denen die Transplanta-
tion kdrpereigener Lymphgefasse, lymphovendse Ana-
stomosen und mikrovaskuldare Lymphknotentransfers
zdhlen. Davon werden die letzten beiden am hédufigsten
eingesetzt. Allerdings sind die langfristigen Ergebnisse
nicht konstant, und es besteht das Risiko unerwiinsch-
ter Wirkungen, etwa das Auftreten eines Lymphddems
an der Spenderstelle [10]. Die Geweberekonstruktions-
oder Gewebetransplantationstechniken waren noch
nicht Gegenstand ausreichend sorgfiltiger Studien, so
dass ihr Nutzen, ihre Unschiddlichkeit und vor allem
ihre Indikationen noch nicht abgeschdtzt werden
konnen [11].

Im Falle eines Lymphddems an den Extremitdten kann
eine Fettabsaugung des tiberschiissigen Fettgewebes
vorgenommen werden. Diese Methode ist jedoch nur
bei volumingsen, organisierten Odemen angezeigt, bei
denen alle anderen therapeutischen Ansétze nicht an-
sprechen.

Die chirurgischen Techniken bleiben derzeit adjuvante
Verfahren zur physikalischen Behandlung und kénnen
diese wie auch das Tragen einer elastischen Kompres-
sion nicht ersetzen.

Das Wichtigste flir die Praxis

Aufgrund infektioser, kutaner, rheumatologischer, schmerzhafter und be-

hindernder Komplikationen haben Lymphddeme zahlreiche Auswirkungen
auf die Gesundheit der Patienten. Sie beeintrachtigen das Aussehen und
die Lebensqualitat und pragen den familiaren, gesellschaftlichen und psy-

chischen Alltag der Betroffenen. Das Lymphddem muss deshalb als eine

chronische und behindernde Krankheit anerkannt werden, deren Behand-

lung frihzeitig beginnen, von besserer Qualitat und fir alle gleich sein

muss, damit alle Patienten von den erforderlichen Therapien und Geraten

sowie gegebenenfalls von einer psychologischen Unterstitzung profitieren

konnen.
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Perspektiven

Aufbau eines Referenzzentrums

fiir Lymphologie am CHUV

Derzeit gibt es in den Universitatsspitdlern der Schweiz
praktisch kein Referenzzentrum fiir die Behandlung
des Lymphoddems. Auch die lymphologischen Ambu-
lanzen sind wenig zahlreich, ungleich im Land verteilt
und weisen Wartezeiten von mehreren Wochen fiir die
Erstkonsultation auf. Uberdies werden nicht tiberall
die gleichen Behandlungspraktiken angewandt.

Selbst wenn eine Einfithrung in die Lymphpathologie
und die entsprechenden Behandlungen gegeben wird,
bleibt der Kenntnisstand auf diesem Gebiet offenkun-
dig unzureichend.

Manche Therapeuten bilden sich individuell weiter
und belegen kostenpflichtige und nicht kontrollierte
Kurse. Die physiotherapeutischen Behandlungen sind
schlecht bezahlt, wodurch die Therapeuten dazu ver-
leitet werden, sie zu beenden oder Therapien anzubie-
ten, die entweder unzureichend sind oder mit Hilfe
nicht validierter Gerate ausgefiihrt werden.

In den meisten medizinischen Hochschulen ist die
lymphologische Ausbildung ebenfalls minimal. Diese
Pathologie ist folglich wenig bekannt, weshalb die Dia-
gnose oft spat und in fortgeschrittenen, komplexen
und schwierig zu behandelnden Stadien gestellt wird.
Aus diesen Griinden wurde in der Abteilung fiir Angio-
logie des CHUV (Centre Hospitalier Universitaire Vau-
dois) eine spezialisierte multidisziplindre Einheit fiir
Lymphologie eingerichtet. Sie dient der Diagnose und
Behandlung aller Arten von Lymphodemen, darunter
venods-lymphatische Mischformen und postoperative
Odeme. Auch in komplizierten Féllen, in denen Inten-
sivbehandlungen nétig sind, um voluminése Odeme
zu reduzieren oder deren Komplikationen zu bekamp-
fen, konnen die Patienten stationar behandelt werden.
Wesentlicher Bestandteil der Behandlung von Lymph-
odempatienten ist die Ausarbeitung eines struktu-
rierten Programms zur spezifischen therapeutischen
Schulung (Lebensstil- und Erndhrungsberatung, Erler-
nen der Eigenbandagierung, Bewegungsiibungen usw.).
So konnen die Patienten direkt in die Behandlung ihrer
chronischen Krankheit eingebunden werden.
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