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1. Einleitung

1.1. Haufigkeit des Mammakarzinoms

Brustkrebs ist eine Erkrankung, die die Menschheit schon lange begleitet. Bereits im
Smith Papyrus aus dem agyptischen Theben 1700 vor Christus wird sie beschrieben
und auch in den hippokratischen Schriften (400 vor bis 100 nach Christi Geburt)
werden die schlecht heilenden, bosartigen Geschwire der Brust dargestellt, die erste
Operation von Leonidas aus Alexandrien wird 100 n. Chr. datiert, wie Delbriick 2006
beschreibt.

Ob das Risiko, an Brustkrebs zu erkranken, wirklich zugenommen hat, ist nicht ganz
klar. Wir haben heute eine bessere Diagnostik zum Beispiel mit dem Mammografie-
screening im Alterszeitraum von 50-69 Jahren, in dem 40-50% der Erkrankungen
liegen (Becker et al. 2008), effektivere Therapie und einen hoheren Alters-
durchschnitt, so dass die Zahl der Mammakarzinom-Patientinnen héher erscheint.
Die Neuerkrankungen in Deutschland liegen jahrlich zurzeit zwischen 55.000-60.000
Frauen (Engel et al 2007 und Gesellschaft der epidemiologischen Krebsregister in
Deutschland 2008). Das heil3t, dass jede 8.-10. Frau in ihrem Leben an Brustkrebs
erkrankt. Etwa 18 000 sterben jahrlich daran (Junker 2007).

Etwa 20% der Mammakarzinome (Engel et al. 2007) treten vor dem 50. Lebensjahr
auf, dabei sind 5% der Erkrankten junger als 40 Jahre. In dieser Gruppe scheint es
nach Beobachtungen (Delbrick 2006) eine Zunahme zu geben. Andere Autoren
(Engel et al. 2007) sehen dafur keine schlissigen Daten und fuhren die scheinbare
Zunahme auf zunehmendes EinflieRen der Krebsregisterdaten in die Schatzungen
zuruck.

Hingegen gibt es Anzeichen einer Inzidenzabnahme beim Hormonrezeptor positiven
Karzinom der Frauen zwischen 50-69 Jahre ab 2002, die man vorsichtig als Effekt

der reduzierten Verordnung menopausaler Hormone deuten kann (Stang 2008).

In den zahlreichen Rehabilitationskliniken mit onkologischer Indikation nimmt das
Mammakarzinom prozentual weiterhin den hochsten Anteil ein (27% aller
Krebserkrankungen der Frau). Dies gilt auch fur die Taunusklinik im Reha-Zentrum
Bad Nauheim mit 53%-62% der onkologischen Diagnosen zum Zeitpunkt dieser
Studie.



Im Jahr 2005 wurden genau 560 Mammakarzinom-Patientinnen in der Taunusklinik
behandelt (Wendt 2005) mit steigender Tendenz nach Erweiterung der
onkologischen Abteilung.

1.2. Probleme der Erkrankung fir die Betroffenen, s ozialmedizinische
Bedeutung und rehabilitative Moglichkeiten

Die Diagnose Brustkrebs wirkt sich auf verschiedene Dimensionen des alltaglichen
Lebens aus. Dabei haben Therapiefolgestdorungen einen wesentlichen Anteil am
guantitativen und qualitativen Rehabilitationsbedarf auf somatischer und
psychosozialer Ebene (Pottins et al. 2002) und die Antrage auf Rehabilitation bei
bdsartigen Erkrankungen steigen seit 1996 kontinuierlich an.

Operation und nachfolgende Therapie (Chemotherapie, Radiatio und antihormonelle
Medikamente) haben Auswirkungen auf die allgemeine Belastbarkeit und besondere
Belastbarkeit der betroffenen Extremitat. Es konnen Beschwerden im Brust-,
Thoraxwand- und Armbereich auftreten, die durch operative Schadigung, Narbenzug,
radiogene Fibrosierung und als Chemotherapienebenwirkung (Polyneuropathie,
Venenschadigung, Phlebitiden, Portvenenthrombose mit Komplikationen entstehen
(Hasskarl 2008).

Ein weiterer wichtiger Faktor ist die Entstehung eines sekundaren Armlymphédems
in Folge der axillaren Lymphonodektomie und gegebenenfalls Bestrahlung der
Lymphabflusswege. Neben der akuten Problematik des posttraumatischen Odems
der Armwurzel und des postradiogenen Mammaddems (was Mc Cormick et al. 1989
fur 30% der bestrahlten Patientinnen auch 2 Jahre danach noch als bleibendes
Problem sahen) ist fur die Patientinnen auch die Abschatzung des zuklnftigen
Risikos fir ein sekundéres Lymphédem bedeutend.

Dies betrifft Freizeitgestaltung und vor allem auch die berufliche Tatigkeit, die bei
hohem Risiko oder sofort manifestem Lymphddem unter Umstanden nicht mehr
ausgeibt werden kann. Die grol3e sozialmedizinische Bedeutung liegt auf der Hand,
wenn man registriert, dass 30 % aller Rentenantrage bei Patientinnen mit Brustkrebs
mit dem Vorliegen eines sekundaren Lymphddems begrindet werden, wie Seifart et
al. 2007 berichten.



Immerhin sind in der Rehabilitation (eigene Klinik Stichprobe 1000 Patientinnen im
Zeitraum von 2005-2007) 77,8 % im arbeitsfahigen Alter bis 65.

Dies ist naturlich im Zusammenhang mit dem Klinik-Trager (DRV Bund) zu sehen. In
anderen Reha-Kliniken konnte der Anteil der Berufstatigen niedriger sein. Seifart et

al. 2007 schatzen 50 % aller Brustkrebspatientinnen im erwerbsféhigen Alter.

Nicht nur die somatischen sondern auch die psychischen Dimensionen der
Erkrankung sind zu beachten. Dazu gehdrt die Verarbeitung der Diagnose Krebs, die
Angste vor Komplikationen, Rezidiven und Metastasierung. Belastend ist auch das
veranderte Korperbild (Schroder 2007) besonders bei Mastektomie, das viele Frauen
nicht gleich akzeptieren kdnnen, eventuell mit Auswirkung auf die Sexualitat und
Partnerschaft (Ditz 2007).

Auch ein Armlymphédem wirkt sich hier aus (Wahl der Kleidung, auffalliger
Armkompressionsstrumpf).

In der Rehabilitation haben wir Mdglichkeiten, viele Folgen zu behandeln: Gymnastik
zur Verbesserung von Kondition, Beweglichkeit und zur Risikoreduktion (Sigmund-
Schultze 2009); Anleitung zur Eigenentstauung und Prophylaxe von Lymphddemen;
psychische Betreuung; Ubermittlung von Informationen zur Erkrankung und neben
vielen anderen Aspekten Austausch mit ebenfalls Betroffenen.

Die wichtigsten Ziele der Medizinischen Rehabilitation werden von Schrock et al.
2007. treffend gegliedert in somatische Ziele (Schmerzen, Narben, Lymphédem),

funktionsbezogene, soziale, edukative und psychische Therapieziele.

1.3. Wandel in der Therapie des Mammakarzinoms mit  Blick auf die Odem-

Beeinflussung durch

1.3.1. Operative Techniken

Die Ende des 19. Jahrhunderts von Josef Rotter (1857-1924) und B.S. Halsted
entwickelte Radikaloperation des Brustkrebses (Koéchli et al. 1998) mit Entfernung
der Brustdrise, Ausraumung der Achselh6hle und Entfernung des M. pektoralis

sowie Teilen des Schlisselbeins wurde noch bis in die 70er Jahre durchgefihrt und



galt als Standard-Operation des Mammakarzinoms in jedem Stadium (Dubsky,
Kandioler 2007).

Erst in den letzten beiden Jahrzehnten ist die brusterhaltende Therapie (BET) und
modifizierte (Haut sparende) Mastektomie zahlenmaRig stark angestiegen, nachdem
man das Mammakarzinom als Systemerkrankung begreifen konnte und eine grol3e
Palette an adjuvanten Therapien zur Verfugung hatte, die umfangreiche, mit

Folgeproblemen behaftete Operationen weitgehend Uberfliissig machten.

In der groRen Lymphddemstudie von Schinemann (Schinemann und Willich 1997),
in die 5868 Patientinnen von 1972-1995 einbezogen wurden, lag der Anteil an BET
bis 1989 bei 5,4%, von 1990-1995 aber schon bei 33,1%.

Heute, zurlickblickend auf den Zeitraum von 2000-2007, kann man von einer
Erhohung des Anteils an BET, unter Berlcksichtigung von Kontraindikationen auf
etwa 70% (Jakesz et al. 1999 und Funke et al. 2007) ausgehen (eigene Zahl 69,4%).
Zu diesen Kontraindikationen gehoéren: 1) groBer Tumor in Bezug auf das
Brustvolumen, 2) Kontraindikation fur eine Bestrahlung, 3). mehrfache R1-Resektion,

4) multifokales/multizentrisches Karzinom und 5) das inflammatorische Karzinom.

GroRRe Veranderungen brachte auch die Wéachterlymphknoten-Entfernung (Sentinel
Node Biopsy = SNB), deren Technik erstmals 1993 publiziert (Harlow et al. 2002), in
Studien weiter verfeinert wurde und heute an Brustzentren bei entsprechender
Indikation (T1 Tumoren und klinisch NO) und den vorliegenden Voraussetzungen
nach dem Konsensus der Deutschen Gesellschaft fir Senologie (Kihn et al. 2003)
zum Standard gehort. Das Verfahren kann somit mindestens bei 50-65% der
Mammakarzinom Patientinnen angewandt werden (siehe auch Seite 24 dieser
Studie). Bei nicht befallenem Sentinel (SN) wird nun auf die, bisher standardmaRige,

Entfernung der Lymphknoten aus Level | und Il verzichtet.

Der Vorteil fur die betroffenen Frauen (weniger axillare Beschwerden, geringere
Lymphédemgefahr ) scheint gegeniiber dem geringen Risiko von ca. 3% so
genannter Skip-Metastasen (Eiermann und Schwoerer 2000) (Schwarzkopf et al.
2002), d.h. Lymphknotenmetastasen, die das Level | Uberspringen und somit bei

einer SNB nicht entdeckt werden wirden, deutlich zu Gberwiegen.



Eine prospektive Studie in Arkansas (Thompson und Klimberg 2007) beschaftigt sich
mit der Darstellung der Lymphabflusswege des Arms (mit blauem Farbstoff) vor der
axillaren Lymphonodektomie, um dadurch Verletzungen der Lymphbahnen und somit
sekundéare Armlymphédeme zu verhindern. Bisher zeigte sich bei so operierten
Patientinnen mit axillarer Lymphonodektomie nach 8 Monaten keine Volumen-
vermehrung des Armes (Fallzahl 40), ein interessanter Ansatz, zumal man
Lymphgefalie identifizierte, die man ansonsten nicht fur die Drainage des Arms als

bedeutend angesehen hatte.

1.3.2. Adjuvante Therapien

1.3.2.1 Radiotherapie

Unverzichtbar ist bei invasivem Karzinom und BET die adjuvante Strahlentherapie
der betroffenen Brust, ohne die es drei- bis viermal haufiger zu Lokalrezidiven, meist
auch im gleichen Quadranten, kommt (Schaffer et al. 2007). Das Rezidivrisiko wird
von 25-40 % ohne Bestrahlung auf 5-10% mit Bestrahlung der Restbrust gesenkt.
Auch bei dem brusterhaltend operierten duktalen Carcinoma in situ (DCIS) wird
durch die Radiatio eine 50% Risikoreduktion fur invasive und nicht invasive Rezidive
erreicht (Edler von Koch et al. 2007).

Das stellt sich bei modifiziert radikaler oder Haut sparender Mastektomie, nach der
nicht obligatorisch eine Radiatio durchgefihrt werden muss und musste, etwas
anders dar. Eine Bestrahlung der Thoraxwand wird in der Regel nur bei grof3em
Tumor (>3 cm), RI1-Resektion, Lymphangiosis carcinomatosa, befallenen
Lymphknoten und bei sehr jungen Patientinnen durchgefihrt (Schaffer et al. 2007).

Neben der moglichen akuten Hautreaktion von Mamma und Thoraxwand mit
Verbrennungen (meist ersten Grades) kann ein radiogenes Mammaddem (durch
chronisch-entziindliche Schadigung der Kapillaren) und Ilangerfristig eine
Fibrosierung der Restdrise oder der Narben-Region entstehen.

Bei Befall von mehr als 4 axillaren Lymphknoten wird zusatzlich die Radiatio der

supraclavikularen oder axillaren Lymphabflusswege empfohlen.



Auch in der Bestrahlungstechnik hat sich ein deutlicher Wandel vollzogen. Fihrte
friher Kobalt 60-Bestrahlung zu erheblichen Folgen im Sinne eines Radioderms oder
einer Radiofibrose (Herpertz 2006 S. 95-98), ist die heutige Technik mit niedrig
energetischen Photonen mittels Linearbeschleunigern wesentlich schonender. Die
Bestrahlung kann mit dem CT, rechnergestitzt exakt geplant werden und so
Feldiberschneidungen und Schadigung der Organe (Herz, Lunge und Haut mit
Lymphbahnen) vermieden werden (Schaffer, et al. 2007).

Dies wirkt sich auch auf die Entstehung sekundarer Lymphddeme wahrscheinlich

mindernd aus.

1.3.2.2 Antihormonelle Therapie

Bei der Mehrzahl der Mammakarzinom-Patientinnen finden sich positive
Hormonrezeptoren im Tumorgewebe. Die antihormonelle Therapie gehért wegen der
weiteren Risikominimierung (Reduktion des Rezidivrisikos von 14%, des Todes nach
10 Jahren von 8% laut Harbeck et al. 2007) zum Standard.

Sie wird immer noch in der Regel, Ausnahmen sind Kontraindikationen fir das eine
oder andere Medikament, mit Tamoxifen (bei pramenopausalen Pat. in Kombination
mit GnRH-Analoga) begonnen und meist nach 2 Jahren auf einen Aromatase-
Hemmer umgestellt (nach der BIG 1-98 Studie, Thurliman et al. 2005).

Nach der ATAC Studie (Howell et al. 2005) bringt auch eine 5-jahrige Gabe von
Anastrozol (Aromatasehemmer) eine langere rezidivfreie Zeit als die Gabe von
Tamoxifen Uber die gleiche Zeitspanne. Die Auswahl des Medikamentes sollte
jedoch individuell auch nach dem Nebenwirkungsprofil getroffen werden.

Von den Betroffenen wird haufiger eine Gewichtszunahme unter der antihormonellen
Therapie angefuhrt. Die ist aber sicher multifaktoriell zu sehen. Cortisongabe im
Rahmen der Chemotherapie, Bewegungsmangel bei reduzierter Leistungsfahigkeit
und die Angst vor Gewichtsabnahme unter Chemotherapie spielen mdglicherweise

hier eine zusatzliche Rolle.



Gelegentlich beobachtet man allerdings eine leichte Odemneigung unter Tamoxifen
oder Aromatasehemmern mit Verstarkung von orthostatischen Odemen an Handen
und Unterschenkeln bei Belastung (Herpertz 2006 S. 234).

Zuruckzufihren ist dies wahrscheinlich auf die zumindest bei Tamoxifen belegte

Flussigkeits- und Natriumretention bei langerer Einnahme (Feige et al. 2006).

1.3.2.3 Chemotherapie

Sollte die Indikation zur Chemotherapie gegeben sein, nach den Therapie-
empfehlungen von St. Gallen (Harbeck et al. 2007) betrifft es die Gruppen mit
mittlerem und hohem Risiko, enthalten heute die Therapie-Schemata der 1. Wahl in
jedem Fall ein Anthrazyklin (Epirubicin oder Doxorubicin) mit der Mdglichkeit der
Kardiotoxizitat und evtl. Entwicklung kardiogener Odeme, erganzt durch ein Taxan
(Docetaxel) mit Wirkung besonders auf Nerven, Haut und kutane Gefal3e/Kapillaren,
so dass sich toxische Odeme, bevorzugt an den Unterschenkeln, entwickeln konnen.

Auch aus der Applikation der Chemotherapie ergeben sich Moéglichkeiten einer
Odementwicklung.

So entstehen gelegentlich Portvenenthrombosen mit Ausweitung auf die Vena
Axillaris, die dann zu Phleb6demen des betroffenen Armes fihren kdnnen

(meist kontralateral zur operierten Seite). Nach Roller et al. 2007 gibt es die
symptomatische, katheterassoziierte Armvenenthrombose als Komplikation bei 6-
28% der Malignompatienten mit Port oder zentralem Kathetersystem.

Stelzer 2004 zeigt eine Zusammenstellung von Studien (gesamt 1500 Pat.
unterschiedlicher Diagnosen) mit einer durchschnittlichen Thromboserate von 5,3%

(minimal 0% - maximal 16,3%).

Erfolgt die Chemotherapie in die Armvenen, entstehen mitunter Thrombophlebitiden
mit Kollateralschadigung auch der begleitenden Lymphbahnen, die sich narbig
verandern und zu Gewebseinziehungen fihren. Hierdurch kann ein geringes
Lymphédem auch am eigentlich ,gesunden“ Arm entstehen, bei neoadjuvanter
Chemotherapie auch am betroffenen Arm.



Studien wie die GEPAR-Duo-Studie belegen, dass durch neoadjuvante
Chemotherapie die prognostische Beurteilung der Wirksamkeit des angewandten
Regimes verbessert werden kann (Gerber et al. 2003).

Zudem bedeutet die neoadjuvante Therapie eine Mdglichkeit, die Rate an BET

(6demprotektiv) zu erhdhen.

1.4 Bisherige empirische Datenerhebungen zum Thema  Odemhaufigkeit

und Odemauspragung nach Mammakarzinom

Sucht man in Deutschland Angaben zur Haufigkeit sekundarer Armlymphoédeme
nach Mammakarzinom-Behandlung, stof3t man unweigerlich auf die einzige grolRe
Studie von Schinemann und Willich 1997, die in einer onkologischen Klinik von
1972- 1995 durchgefuhrt wurde. Dabei wurden 5868 Félle operierter Patientinnen
hinsichtlich der Odementwicklung betrachtet.

Man schaute zum einen, wie sich die Odemhaufigkeit im Laufe der Jahre entwickelte
und fand eine Reduktion von 37,6% 1972 auf 16,7% 1995, was vorwiegend wohl auf
die verminderte Radikalitat der Operation zurtckzufiihren war.

Zum anderen betrachtete man die Odementwicklung abhangig von der erfolgten
Therapie. Die hochste Odemgefahr war erwartungsgeman bei radikaler Mastektomie
mit Bestrahlung (44,4%) und die niedrigste bei BET mit Bestrahlung (10,1%)
gegeben.

Diese Studie basierte jedoch nicht auf einer differenzierten lymphologischen
Untersuchung, sondern vorwiegend auf Messprotokollen nach Aktenlage, wobei nur
ein Odem angenommen wurde, wenn die Armumfangsdifferenz = 2 cm betrug.
Geringere Odembefunde gingen nicht ein, so dass die tatsachliche Odemhaufigkeit
wahrscheinlich hoher lag.

Aus den Lymphologischen Fachkliniken sind hinsichtlich der durchschnittlichen
Haufigkeit der Armlymphoédeme keine hilfreichen Daten zu erheben, da dort nur die
schweren, komplizierten Falle behandelt werden, was einer negativen Selektion
entspricht. So beschreibt Pfaff 1988 den Behandlungserfolg bei 199 einseitigen
Postmastektomie- Armlymphddemen in einer lymphologischen Klinik. In dieser

Gruppe befinden sich jedoch Patientinnen mit Komplikationen: Strahlenfibrose (146
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Falle), Erysipele (106 Falle), Plexusschaden und ventse Kompressionssyndrome (67

Falle), was besonders im letzten Fall auf eine maligne Genese schliel3en Iasst.

In onkologischen Rehabilitations-Kliniken fehlt hingegen meist die lymphologische
Erfahrung zur Beurteilung des genauen Odemstatus.

Die Angaben zur heutigen Odemsituation in Deutschland sind sowohl den
Patientinnen gegenuber (auf die Frage ob bei Aufklarung zur postoperativen
Odemgefahr eine prozentuale Haufigkeit genannt worden sei, antwortete nur eine

von 1000 Pat. mit einer Zahlenangabe - ca. 10%) als auch in der Literatur eher vage.

Ein aktuelles Konsensuspapier zur Diagnostik und Therapie des postoperativen
Lymphédems bei Patientinnen mit Mammakarzinom (Seifart et al. 2007) arbeitet mit
verschiedenen Zahlen. Geschéatzt werden 30% Lymphddeme (nur Arm?), wohl auch,
da 30% der Rentenantrage bei Mammakarzinom-Patientinnen mit einem
Lymphédem begrindet werden. Zitiert werden aber auch Arbeiten mit Prozentzahlen
von 6%-82% (unter anderem zu nennen: Keramopoulos und Tsionou 1993, Tasmuth
et al. 1996, Erickson et al. 2001 und Deutsch und Flickinger 2003).

Das Problem aller Studiendaten der letzten 20 Jahre ist sicherlich die fehlende
Vergleichbarkeit durch unterschiedliche Mal3stabe. Zum Teil handelt es sich nur um
Pat. Befragungen, in denen axillare Beschwerden und Spannungen mit Lymphddem
gleichgesetzt werden oder alleine die Durchfihrung von Lymphdrainage wird als
vorliegendes Lymphoédem gewertet.

Auch in der Werbung einer privaten Klinik (Schingale 2007/2008), die eine
umestrittene operative Therapie des Armlymphddems anbietet (Cornely 2007), werden
offensichtlich zu groRe Odemzahlen genannt (ein Drittel aller Mammakarzinom-
Patientinnen), um die angebotene Therapie zu propagieren und in den Vordergrund
zu stellen, was bei Betroffenen wiederum entsprechende Angste und Befiirchtungen
weckt.

Sawicki 2009 spricht in einer neueren Veroffentlichung allerdings nur von einer 10-

20%igen Lymphédemhaufigkeit beim Mammakarzinom.

Differenziertere und aussagekraftigere Zahlen findet man in einer britischen
multizentrischen Studie ALMANAC (Axillary Lymphatic Mapping Against Nodal

Axillary Clearence) publiziert von Mansel 2006. In dieser Studie wurden in der Zeit

9



von 1999 bis 2003 randomisiert 1031 Kklinisch nodal-negative Mammakarzinom
Patientinnen entweder einer SNB (n=515) oder einer axillaren Ausraumung (n=516)
zugewiesen. Frauen mit Metastasen in einem Sentinel Lymphknoten wurden
anschlielRend axillar operiert oder nodal bestrahlt.

Ein Lymphoédem hatte sich laut Mansel et al. nach 12 Monaten bei 5% in der SNB-
Gruppe entwickelt und bei 13% in der Gruppe mit der axillaren Standardbehandlung.
Dabei wurde die Odemdiagnose einmal durch Patientenselbstbeurteilung quantifiziert
in nicht vorhanden, gering, maRig und stark ausgepragt (subjektive Einschatzung)
und aufRerdem objektiv mittels Volumenbestimmung nach Kuhnke 1976 gestellt und
die Volumendnderung des Arms nach 12 Monaten zu der préoperativen
Armmessung in Relation gesetzt. Eine klinische Beurteilung des Gewebes erfolgte
nicht, so dass eine feindiagnostische Lymphddemerkennung und auch eine
Differenzierung anderer Volumenzunahmen nicht moglich waren. Auch wurden
Odementwicklungen an der Brust oder Thoraxwand nicht erfasst und beurteilt.
Ausgewertet wurden in der SN-Gruppe letztendlich 412 Patienten (davon 4% nach
Selbsteinschatzung geringes ALO, 1% maRig oder stark). In der Gruppe der
standardmafigen Axilladissektion wurden letztendlich 403 Patienten ausgewertet
(davon 11% nach Selbsteinschatzung geringes ALO, 2% maRig oder stark).

Die durchschnittlichen Armvolumenénderungen (als objektives Diagnosekriterium) in
beiden Gruppen zeigten keinen statistisch signifikanten Unterschied. Wohingegen
sich signifikante Unterschiede in der Befragung der Patienten ergaben im Hinblick
auf Sensibilitdtsstorungen postoperativ (11% versus 31%) und Lebensqualitat. Eine
kritische Bewertung dieser Studie erfolgte durch Pater und Parulekar 2006.

Offensichtlich kann die Entstehung von sekundéren Lymphdédemen durch die SNB
weiter deutlich gesenkt, wenn auch nicht ganz eliminiert werden (Harlow et al. 2002).
Wilke et al. 2006 fanden 6 Monate nach SNB (n=4442 Pat.) bei 6,9% ein proximales
Armlymphédem (Umfangsdifferenz >2cm), was im Verlauf beobachtet werden muss
und auch noch reversibel sein kdnnte.

Dieses Restrisiko ergibt sich mdglicherweise durch intraoperative Verletzung
tangierender LymphgefaBe mit Serombildung und Wundinfektionen mit

Narbenfibrose.
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Aber auch Uber die Inzidenz des Lymphddems bei nodal-positiven Patientinnen
finden sich aktuellere Daten aus Amerika (Hayes 2006). Beobachtet wurden hier in
einer retrospektiven Studie 405 Mammakarzinom-Patientinnen im Stadium T1-T2 mit
Lymphknoten-Metastasen (N1-N3), die zwischen 1995-2005 eine BET und
Axilladissektion erhielten. Zusatzlich wurden Brust und supraclavikulare
Lymphknoten bei allen Patientinnen mit einer durchschnittichen Dosis von 46 Gy
bestrahlt. 45% der Patientinnen erhielten zusatzlich eine Bestrahlung der hinteren
axillaren Lymphknoten.

27% aller Patientinnen entwickelten ein sekundares Armlymphdédem. Die
Odemdiagnose wurde von den bestrahlenden Onkologen in 6-12 monatlichen
Nachuntersuchungen gestellt (durchschnittliche Nachbeobachtungszeit 82 Monate).
Wobei die zusatzliche axillare Bestrahlung das Risiko erhdhte (31% versus 23%). In
dieser Studie wurde die Odemauspragung auch differenziert in gering (55%), maRig
(34%) und stark (10%) ausgehend von n=109 Odemfallen.

Zusatzliche 6dembegiinstigende Faktoren wie Uberlastung, Warme, Wundinfektion,
Erysipel (Haufigkeit bis zu 50% bei starken Lymphddemen laut Schneider und
Herpertz 1996) und Radiofibrose wurden nicht erhoben und bewertet.

Die genannten Ergebnisse stellen offensichtlich einen Ausschnitt einer grof3eren
Patientengruppe dar (n=2579 Pat.), die von Hayes et al. 2008 vorgestellt wurde.
Diese Gesamtgruppe umfasst auch nodal negative Patientinnen mit alleiniger
Bestrahlung der Brust in Erganzung zur axillaren LNE oder SNB.

Die Autoren dieser Studie sehen die Kombination aus Bestrahlung der regionaren
Lymphknoten, steigender Zahl entfernter Lymphknoten und erhéhtem Korpergewicht
als grofdten Risikofaktor fur die Komplikation ,Lymphédem® an. Bei N2 Stadien tragt

auch ein posteriorer axillarer Boost zur Verstarkung des Risikos bei.
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2. Fragestellung

In Deutschland gibt es bisher keine aktuelle, groRere Studie zur Haufigkeit der
sekundaren Lymphddementwicklung bei behandelten Mammakarzinom-Patientinnen
(auch unter Berticksichtigung von Mamma- oder Thoraxwandédemen).

Lymphologische Kliniken spiegeln nicht das allgemeine Spektrum an
Mammakarzinom-Erkrankungen wieder, sondern behandeln nur Spezialfalle.
Onkologische Kliniken haben in der Regel weniger lymphologische Erfahrung und so
werden geringe Odeme Ubersehen oder Armumfangsdifferenzen mit anderem
Hintergrund fehlgedeutet.

Die genannten Studien aus dem Englischsprachigen Raum erlauben keine
ausreichend genaue und differenzierte Odemdiagnose. Individuelle Besonderheiten
und die Aufschlisselung nach bestimmten Therapie-Voraussetzungen fehlen zum
Teil.

Das Zusammentreffen einer Lymphologischen und Onkologischen Abteilung im
Reha-Zentrum Bad Nauheim (Taunusklinik), einer Rehabilitationsklinik der
Deutschen Rentenversicherung Bund mit einem hohen Anteil an Mammakarzinom
Patientinnen (AHB, 1. und 2.Nachsorge-Rehabilitation), ergab die Mdglichkeit, mit
lymphologischem Fachwissen eine sehr grof3e Zahl onkologischer Patientinnen
(1.000) aus ganz Deutschland in einer retrospektiven Studie zu untersuchen.

Dabei standen folgende Fragestellungen im Vordergrund:

1) Wie haufig entwickeln sich heutzutage sekundare Arm-, Mamma- und
Thoraxwandlymphédeme nach der Mammakarzinom-Therapie und wann treten
sie auf?

2) Wie stark ist die Auspragung der Odeme und wie die Lokalisation (mit Blick auf

die sozialmedizinische Bedeutung)?
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3) Unterscheiden sich die verschiedenen Behandlungsgruppen (je nach OP-
Technik, entfernter LK-Zahl und Bestrahlung) in der Lymphddementwicklung

(Arm, Mamma)?

4) Wie sind die 6dembeginstigenden Einflussfaktoren (duf3ere, krankheits- und

therapiebedingte) in ihrer Bedeutung einzuschatzen?

5) Werden die sekundaren Lymphddeme richtig diagnostiziert und fachgerecht

behandelt (entsprechend das postradiogene Mammaddem)?

6) Gibt es, abgesehen von der Therapie, weitere Pradiktoren fur eine Odem-

entwicklung (z.B. Alter, Gewicht)?
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3. Methoden

3.1 Patientenkollektiv

In der Taunusklinik Bad Nauheim waren im Zeitraum der Untersuchung folgende
Indikationen vertreten: Onkologie mit 60%, Kardiologie mit 26% und Lymphologie
(=Odemklinik) mit 14% der Betten (gesamt 215 Betten).

Die Klinik hat die AHB-Indikation fiir Onkologie und wir betreuen die Patienten auch
im Rahmen der Nachsorge-RehamalRnahmen (1 und 2 Jahre nach vollstandig
abgeschlossener Therapie).

Der Anteil der Mammakarzinom-Patientinnen liegt bei ca. 600-700/Jahr.

Die Untersuchung fand in der Klinik statt, in den ersten Tagen nach Anreise der
Patientinnen, die aus dem gesamten Bundesgebiet kommen und meist im Rahmen
der Nachsorge-Reha oder auch AHB (ndhere Umgebung) eine drei- bis vierwéchige
Therapie durchlaufen. Im Zeitraum von 12/2005- 12/2007 wurden 1000 Patientinnen

mit einseitigem und 65 Patientinnen mit beidseitigem Mamma-Ca untersucht.

3.1.1 Ein- und Ausschlusskriterien

Alle Patientinnen mit einseitigem Brustkrebs (Ersterkrankung zwischen 2000 und
2007), die in die Onkologische Abteilung mit der Erstdiagnose Mammakarzinom
kamen, wurden in die Studie einbezogen (n=1 000).

Ausgeschlossen wurden Patientinnen, die primar der Lymphologischen Abteilung
wegen eines meist schon langer bestehenden Armlymphédems zugewiesen wurden,
um eine negative Selektion zu vermeiden.

AuBerdem blieben Patientinnen unbertcksichtigt, bei denen die Primarbehandlung
vor 2000 lag. Ebenso wurden Patientinnen mit beidseitiger Erkrankung
ausgeschlossen, da es sich um eine kleine, relativ heterogene Gruppe (n=65 Pat.)
handelte, bei der auch die exakte Odemdiagnose wegen des fehlenden ,gesunden

Vergleichsarmes" naturgemafd weniger eindeutig ist.
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3.1.2 Patienteninformation

Sofern die angereisten Patientinnen mit Mammakarzinom die Einschlusskriterien
erflllten, wurden sie zu einem Gesprach und Untersuchungstermin eingeladen. Dies
fand spatestens 4 Tage nach Aufnahme der Patientinnen statt, somit wurde der
erhobene Befund nicht durch bereits eingeleitete Therapie verfalscht.

Grundlagen des Gesprachs waren die Krankenakte mit den personlichen und
medizinischen Daten und arztliche Berichte, speziell zur Brustkrebserkrankung.

Etwa 95% der Patientinnen folgten der Einladung, da sie Interesse an einer
zusatzlichen Beratung zum Lymphédem hatten. Nur wenige Frauen (etwa 50/Jahr)
konnten aus terminlichen Grinden (eigene Abwesendheitszeit) nicht erfasst werden.

Die Patientinnen wurden gemalRy Datenschutzbestimmungen Utber den Zweck der
Studie informiert, einschliel3lich der Tatsache, dass die Datenerhebung anonymisiert
erfolgt, so dass fur Aul3enstehende eine Verknipfung zur Person unmaglich ist.

3.1.3 Charakterisierung des Patientenkollektivs nach Alter und Menopausenstatus

Das Durchschnittsalter (Altersmittelwert) der untersuchten Patientinnen (n=1 000) bei
Erstdiagnose der Krebserkrankung betrug 55,2 Jahre (Standardabweichung +10,6).
Zum Zeitpunkt der Erstdiagnose der Erkrankung war die jingste Patientin 27 und die
alteste 85 Jahre alt.

Die Altersverteilung (Erkrankungsalter) mit 4,9% unter 40 Jahren, 76,8% 40-65 Jahre
und 18,3% uber 65 Jahre entspricht nicht ganz der allgemeinen Alterskohorten-

abhangigen Mammakarzinom-Inzidenz.

Dies hangt auch mit dem Kliniktrager (DRV Bund) zusammen, dessen Zuweisungs-
steuerung vor dem Hintergrund der sozialmedizinischen Beurteilung nattrlich die
noch Erwerbstéatigen besonders bericksichtigt.

Moglicherweise wird die Nachsorge-Reha von Patientinnen im Rentenalter auch

weniger wahrgenommen.
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Der Altersmittelwert in der Bevolkerung liegt bei 63,4 Jahren (Standardabweichung
von +14,2). Die Zahl der Erkrankten Uber 65 Jahre liegt laut Engel 2007 in der
Allgemeinbevolkerung bei etwas Uber 30%.

Das aktuelle Durchschnittsalter (Zeitpunkt der Untersuchung) lag bei 56,7 Jahren
(Standardabweichung + 10,4)

2/3 der Patientinnen waren bei Eintritt der Erkrankung postmenopausal.

3.2 Untersuchungsmethoden

3.2.1 Anamnese

Die erhobenen Daten wurden auf einem Anamnesebogen dokumentiert Abb.1.

Sie umfassten unter anderem Geburtsdatum, Alter bei Erstdiagnose, Grol3e,
Gewicht, BMI, Art der Diagnosestellung und den hormonellen Status vor Therapie,

Tumorstadium mit Zahl der entfernten Lymphknoten und ausfihrliche Information zu

allen Therapien mit Komplikationen und eventuell auch Rezidiven.
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Abb. 1 Patientenerhebungsbogen
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Die Odemanamnese wurde ausfiihrlich erhoben mit zeitlichem Verlauf und Frage
nach ddemauslésenden Ursachen. Dazu gehort nattrlich auch die Information zur
bisherigen Odemtherapie (Lymphdrainage, Entstauungsgymnastik und

Kompressionsbestrumpfung) und zum Fiahrungsarm.

Dartber hinaus wurden alle Patientinnen auch befragt, ob sie praoperativ zur
Lymphoédemgefahr informiert worden seien.

3.2.2 Korperliche Untersuchung: Erfassung der Odeme

Zur Untersuchung gehort die Inspektion und Palpation der Briste und
Lymphabflusswege. Hierbei wurden Resistenzen, Narbensituation, Haut-
veranderungen (z.B. Erythem, Radioderm und vermehrte Venenzeichnung)
besonders beachtet und dokumentiert.

Thoraxwand und betroffene Brust wurden hinsichtlich einer Odematisierung
untersucht (Hautfaltentest) und in gering (Odem meist lokalisiert in den unteren
Brustarealen), maRig (noch gesamte Brust deutlich betroffen) und stark (deutliche
BrustvergroRerung Odem bedingt) differenziert.

Beachtet wurde auch die BH-Versorgung mit besonderem Augenmerk auf evitl.
einschneidende Trager und Einschnirungen submammar. Die Patientinnen wurden

auch dahingehend beraten.

Anschlie3end wurden die Arme vergleichend palpiert (Hautfaltentest zum Erkennen
einer Proteinfibrose) und inspiziert (z.B. Verstreichen des Knochenreliefs besonders
am Olekranon) um auch eine noch geringe Odematisierung zu erkennen.

Es folgte die vergleichende Armumfangsmessung an 3 definierten Punkten:
Oberarmmitte, dickste Stelle am proximalen Unterarm unterhalb des Radius-
Kopfchens und distaler Unterarm unmittelbar proximal der handgelenksbildenden
Basis von Radius und Ulna. Bei besonderer Odemlokalisation (beispielsweise im
Ellbogenbereich) wurde ein weiteres Mafl} bestimmt (in diesem Fall unmittelbar
oberhalb des Olekranon).

Handriicken und Finger wurden ebenfalls hinsichtlich einer Odematisierung

untersucht und verglichen mit der gesunden Hand eingeschatzt in gering, mafig,
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stark und massiv nach dem Konsensuspapier beziglich Terminologie in der
Lymphologie (Schuchhardt und Herpertz 2000) Deutsche Gesellschaft flr
Lymphologie (DGL).

Es wurde der Odemumfang dokumentiert (z.B. nur Oberarm, nur Unterarm, ganzer
Arm ohne Hand, etc.), dazu die grof3te Umfangsdifferenz (gréf3er oder kleiner 2 cm)
und das relative Odemvolumen an der am starksten betroffenen Stelle in Prozent des
gesunden Arms. Dies kann nach dem Odemgradmesser einseitiger Odeme von
Herpertz 2006 S. 67-68 einfach abgelesen werden (Abb.2).

Die zu Grunde liegende Formel bei U=Umfang lautet: (U20dem/U2gesund — 1) x 100.
Mit der innenliegenden Schieblehre wird der Umfang des gesunden Handgelenks
z.B. mit 19cm (Skala A) auf 0% (Skala B) gestellt. Hat das 6dematisierte Handgelenk
einen Umfang von 25 cm (Skala A), kann man das entsprechende Odemvolumen auf
Skala B ablesen, was in diesem Beispiel einem Odemvolumen von 74% entsprechen
wirde, gleichbedeutend mit einer starken Odematisierung im ausgemessenen

Bereich.

1. Umfang der Normalseite auf Skala A ubur O-Wart der Skala 8 mn&tellen
‘9 20 ?5 S " Umfang in cm

Livreiinati T T |H||i |lll| {0 T 1] I‘“ll’
[mr||n||||n||m;|mui|r|||||||nqm|||v4'mll*sl’lp!l i h i TM IWM
0 20 30 4050607080
2 Unter Umfang der Odemseite auf Skala (A deornvolumen auf Sklln ) ablesen.

:% Odemgradmesser einseitiger Odeme nach Dr. Herpertz
=i

500% % Odemvolumen

Abb. 2: Odemgradmesser fir einseitige Odeme

Aus der Bestimmung des relativen Odemvolumens an der am starksten betroffenen
Stelle des Odemarms ergab sich auch die Graduierung der Armlymphodeme in
gering (bis 25% Odemvolumen), maRig (25-50%), stark (50-100%) und massiv (100-

200% Odemvolumen).

Die Dokumentation der Untersuchung erfolgte mit Hilfe einer Skizze (siehe Abb. 3).
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Abb. 3: Dokumentation der verwendeten Messpunkte und der Narbenlokalisation.

3.2.3 Statistische Auswertungen

Daten werden als absolute Zahlen, Prozentwerte, Mittelwerte mit Standard-
abweichung zur Beschreibung der Patientencharakteristika, Krankheitsstadien,
Therapien und der einfachen Haufigkeiten (z.B. Odeme, Komplikationen,...)
verwendet.
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Fur die Analyse des Zusammenhangs von zwei kategorialen Merkmalen wurde der

Chi-Quadrat-Test (Kreuztabelle) benutzt.
Als signifikant wurde ein p-Wert von < 0,05 angenommen.
Alle statistischen Auswertungen erfolgten mit der Statistik-Software SPSS (Version

11.5).
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4. Ergebnisse

4.0 Deskriptive Darstellung der Haufigkeitsverteilu ng bezuglich Stadium,

Therapie und Komplikationen der Mammakarzinome im K ollektiv
4.0.1 Diagnosestellung, Tumor-Lokalisation und Histologie
59,6% der Patientinnen ertasteten einen Knoten selbst oder verspirten eine sonstige
Verdanderung an ihrer Brust. 10,6% der Karzinome wurden vom Arzt durch
Tastuntersuchung oder Sonographie entdeckt und 29,8% der Diagnosen waren allein

dem Mammographie-Screening zu verdanken (Abb. 4).

70,0% o

Selbst
60,0%

50,0%

40,0%

Mammographie-
screening

30,0%

20,0% 4

Arzt

10,0%

0,0%
Patienten Diagnose durch:

Abb. 4: Prozentuale Verteilung der Diagnosestellung im Kollektiv

Bei der Seitenlokalisation des Mammakarzinoms Uberwog ganz geringflgig die linke
Seite mit 50,9%. Die Verteilung auf die Quadranten geht aus Abb. 5 hervor. Dabei
sind insgesamt die auf3eren Quadranten haufiger betroffen.
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16%
zentral

11% multizentrisch

Abb. 5: Haufigkeitsverteilung der Karzinomlokalisation auf die 4 Quadranten der
Brust

Betrachtet man die Patientinnen, bei denen die Histologie bekannt war (92%), so
ergab sich bei 9% ein reines DCIS (ductales Carcinoma in situ) oder selten ein CLIS
(Carcinoma lobulare in situ). Die grofdte Gruppe stellte die der invasiv ductalen
Karzinome mit 67% dar, 13% waren invasiv lobuldr und weitere 11% invasive
Karzinome verteilten sich auf verschiedene Formen wie tubular, papillar, medullar

oder muzinés.
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4.0.2 Verteilung von Tumorgrol3e, Nodal-, Hormonrezeptorstatus und

Metastasierung im Kollektiv

8,3% der Patientinnen hatten ein reines Carcinoma in situ. Bei den invasiven

Karzinomen uberwog erwartungsgemaf das Stadium T1 (bis 2 cm Tumorgrof3e) mit
49,4%, das Stadium T2 (2-5 cm) lag bei 34,8% vor und Stadium T3 (Uber 5 cm)

sowie T4 (mit Infiltration von Haut oder Brustmuskel) waren entsprechend gering

5,0% bzw. 2,4%.

Der Nodalstatus (=Lymphknotenbefall) in der untersuchten Gruppe wird in Abb.6

dargestellt. Bei Erstdiagnose waren in dieser Studie 65,9% Patientinnen nodal

negativ. Die weitere Verteilung ergab:
N1 (1-3 LK befallen) 21%, N2 (4-9 LK befallen) 9,1 % und N3 (>als 9 LK befallen)

4 %.

70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

N1

N X

N 2

|N3

Haufigkeit des Lymphknotenbefalls

Abb. 6: Prozentuale Verteilung der Gruppe in Bezug auf Nodalstatus (Nx :

keine Lymphknoten entfernt/ Befall unwahrscheinlich)

Bezuglich des prognostisch wichtigen Faktors Ostrogen- oder Progesteron-Rezeptor-

Nachweis zeigten fast 4/5 der Patientinnen (77,9%) einen positiven Befund und
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wurden in der Regel antihormonell therapiert. Ausnahmen gab es in 39 Fallen bei

Kontraindikationen oder Unvertraglichkeiten.

Eine Metastasierung der Erkrankung wiesen nur 21 der tausend Patientinnen auf (5
davon multilokuléar).

Lokalrezidive im Bereich der Mamma und Brustwand traten bei 25 Patientinnen
(2,5%) im Abstand von bis zu 78 Monaten nach Erst-OP auf.

Diese Rezidivzahlen sind sicher nicht mit der generellen Rezidivhaufigkeit bei
Mamma-Ca gleichzusetzen, da die Gruppe der Patientinnen mit langer als 2 Jahre
zurtckliegender OP deutlich kleiner war (20,3 %) als die der Patientinnen im 2-

Jahres-Intervall (Abb. 7).

37-78 Monare | N s %

31-36 Monate [N 5,0%

1 Patient innen

25-30 Monate [N 7,0% (%)

19-24 Monate |18 , 7%
13-18 Monate | 117,5%
7-12 Monate | | 25,8%
0-6 Monate | | 17,7%

Abstand der Untersuchung
zum OP- Zeitpunkt

Abb. 7: Die hellblauen Balken zeigen die Patientinnen, die innerhalb der Zwei-
Jahresfrist postoperativ kamen, dunkelblau alle, deren OP mehr als 2 Jahre

zurlck lag.
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4.0.3 Operatives Vorgehen (einschliel3lich Wiederaufbau) und entfernte
Lymphknotenzahl

In der untersuchten Gruppe wurden 69,4% Patientinnen Brust erhaltend operiert.

Die restlichen 30,6% wurden Uberwiegend mit einer modifiziert radikalen
Mastektomie oder auch einfachen Mastektomie mit SN-Entfernung therapiert. Ein
Drittel dieser Patientinnen entschied sich fur einen sofortigen oder auch sekundaren

Wiederaufbau.

Nur bei 1,6% der Patientinnen war die Zahl der entfernten LK nicht bekannt. In 68%
der Falle wurde eine herkdbmmliche Axilladissektion durchgefiihrt und mehr als
sechs LK entfernt. 23,8% kann man der so genannten SN-Biopsie zurechnen, bei
der nach Markierung mindestens ein oder hdchstens sechs identifizierte LK entfernt
wurden.

Ohne LK-Entfernung blieben 6,6% bei denen alleinig ein Carcinoma in situ
diagnostiziert wurde.

Informationen zum Level der entfernten Lymphknoten waren nur einem Zehntel der
Arztberichte zu entnehmen.

Die Haufigkeitsverteilung nach Lymphknotenzahlen zeigt Abb. 8. Dabei lag die
hochste Zahl bei 60 entfernten LK, das statistische Mittel bei 12,4 LK
(Standardabweichung +8,9).
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Abb. 8: Anzahl der entfernten Lymphknoten pro Patientin einschlief3lich Sentinel und
Zuordnung der Patientinnen zu so genannten Lymphknoten-Gruppen, dabei
entsprechen im Folgenden die Gruppen 1-3 LK und 4-6 LK der Sentinel-
Biopsie-Gruppe im weiteren Sinn, da selten nur 1 markierter SN entfernt

wurde.

Postoperative Komplikationen in Form von Wundheilungsstérungen und Seromen
gaben 20,4 % der Patientinnen an. Bei allen anderen war der Verlauf

komplikationslos.

4.0.4 Adjuvante Therapien und jeweilige Komplikationshaufigkeit

Die adjuvante Radiatio erfolgte nahezu ausschlie3lich perkutan (mit Ausnahme einer
Patientin mit Brachytherapie). Die mittlere Dosis (sofern Strahlendosis bekannt)
betrug 57,5 Gy (Standardabweichung +6,5). 80,2 % aller Patientinnen wurden
postoperativ bestrahlt (55,1 % ohne, 25,1 % mit Lymphabflusswegen).

27



Komplikationen in Form einer starkeren Hautldsion mit Epitheliolyse gaben 116
Patientinnen an. Das meist vorhandene Erythem wurde nicht dazu gerechnet.

Eine Chemotherapie wurde bei 60,6 % der Betroffenen durchgefihrt, bei 90 Frauen
als neoadjuvante Therapie (teilweise postoperativ fortgefthrt).

Die Moglichkeit einer Portimplantation nutzen 45,2 % der chemotherapierten
Patientinnen, 5 % davon (14 absolut) erlitten als Komplikation eine
Armvenenthrombose.

Die Antihormontherapie wurde bei fast allen Hormonrezeptor positiven  Befunden
konsequent eingesetzt (insgesamt 74 %). Am haufigsten mit Tamoxifen (372 Pat.),
gefolgt von Aromatasehemmern (267 Pat.) und der Kombination von GnRH
Analogon mit Tamoxifen (89 Pat.). Selten (11 Pat.) wurde Zoladex alleine
verabreicht.

Die unspezifische leichte Schwellneigung der Extremitdten unter dieser Therapie
wurde gelegentlich erwéhnt, fiel aber aktuell bei der Untersuchung nicht ins Gewicht
und konnte auch schwer eingeschatzt werden (aus Unkenntnis des genauen

Vorbefundes ohne antihormonelle Therapie).

4.1 Deskriptive Darstellung der Haufigkeitsverteilu ng bezuglich der

Odemanamnese

Hier werden zun&chst nur die Angaben der Patientinnen zur Odematisierung von
Arm, Mamma oder Thoraxwand berucksichtigt, einschliel3lich der Informationen zur
Erstmanifestation und genauer Lokalisation des Odems, sowie zu dessen Verlauf.

Erst spater erfolgt die Gegenuberstellung dieser Daten mit dem tatsachlich

erhobenen Odembefund.

4.1.1 Zeitpunkt der Erstmanifestation eines Odems
Anamnestisch ddemfrei waren 613 Patientinnen , die restlichen 387 gaben eine

Odementwicklung an (undifferenziert ob Arm, Mamma oder Thoraxwand betroffen

waren).
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Von den 387 Patientinnen datierten 33,3% den Beginn des Odems auf die ersten 3
Monate postoperativ. Nach 6 Monaten (d.h. nach abgeschlossener Chemotherapie
und Bestrahlung) hatten schon mehr als die Halfte der Patientinnen (55,8%) ihr
Odem. Innerhalb der Jahresfrist lagen dann bereits 85,3%.

Eine neu aufgetretene Odementwicklung im zweiten Jahr nach OP zeigten weitere
11,1%.

Nur eine kleine Gruppe von 3,6% gab eine Erstmanifestation des Odems erst nach
mehr als 2 Jahren postoperativ an. Erwahnenswert ist noch eine Zahl von 4

Patientinnen (1%) mit maligner Genese des Odems und Odemmanifestation vor OP.

4.1.2 Odemlokalisation anamnestisch und Angabe von Belastungsfaktoren

Bei den 387 Patientinnen findet sich anamnestisch die in Tabelle 1 dargestellte

Odemverteilung.

Tabelle 1: Anamnestische Odemverteilung (Zahl >387 wegen Kombinationsédemen),
rechte Spalte Spezifizierung der Armlymphédem-Lokalisation.

Odemlokalisation ~ Anzahl Spezifizierung Anzahl
Armlymphddem 286 Oberarm 106
Ober- und Unterarm 53
Ganzer Arm und Hand 36
Unterarm und/oder Hand 91
| Mammaodem 82 entfallt |
| Thoraxwandédem 110 entfallt |

Odemauslosende oder begiinstigende Faktoren wie Warmeexposition, Uberlastung,

Verletzungen und abgelaufene Erysipele wurden erfragt.

Dabei stand die Uberlastung bei 8,1% (immer bezogen auf 1000) im Vordergrund.
Eine Warmeexposition sahen 3,4% als Ursache fur ihr Odem, Verletzungen nur
0,6%.
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Die Erysipelrate im gesamten Kollektiv lag bei 1,9%, dabei hatten nur 4 Patientinnen
mehr als 1 Erysipel.

Strahlenschadigungen wie Radioderm, Radiofibrose oder die Kombination fanden
sich bei 4,4% der Untersuchten. Auch diese sind als Odem begiinstigende

Risikofaktoren zu sehen.

Schwere Komplikationen wie eine operative, radiogene oder auch metastatisch

bedingte Plexusschéadigung fanden sich nur bei 7 Patientinnen.

Probleme mit Narbenneuralgien, was jetzt nicht als Odemrisikofaktor sondern als

maogliche Fehlinterpretation zu werten ist, gaben 8,3% der Untersuchten an.
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4.1.3 Vergleich mit den tatsachlich im Rahmen der aktuellen Untersuchung

erhobenen Odembefunden

Ein sekundares Armlymphddem in unterschiedlicher Auspragung fand sich bei 17,8%

der Patientinnen, 19,3 % hatten ein Mammadédem (vorwiegend postradiogen) und

9,3% ein Thoraxwandddem. Wobei sich die Odemkombination der insgesamt 368

Patientinnen (36,8 %) wie folgt verteilte (Abb.9):

Armlymphddem
alleine

ALO + Mamma-/  10,2%
Thoraxwandddem
7,6%

Mamma- /
Thoraxwandod
19,0% odemfrei
63,2%

Odemspezifizierung (n=1000 Patienten)

Abb. 9: Haufigkeiten der Odemverteilung, dabei bedeutet

Thoraxwandddem Mamma- und/oder Thoraxwandddem

Mamma-/
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Tabelle 2: Odemkombinationen im Detail, dazu die anamnestisch geschilderten
Odembefunde und Fallzahlen bei 100%iger Ubereinstimmung von Befund und

Anamnese.

aktuell | Odembefund Félle mit 100%
erhobener laut Ubereinstimmung von
Odemart / Odemkombination Odembefund| Anamnese Befund und Anamnese
(in % des tatsachlichen

Odembefundes)
0 kein Odem 632 613 497 (78,6%)
1 nur Armlymphddem 102 210 77 (75,5%)
2 nur Mammaddem 131 50 36 (27,5%)
3 nur Thoraxwandddem 45 45 5 (11,0%)
4 Mamma+Thoraxwandddem 14 6 1 (7,0%)
5 Armlymphddem+Mammaddem 42 17 10 (23,8%)
6 Armlymphddem+Thoraxwandddem 28 50 8 (28,6%)
7 Arm-+Mamma- +Thoraxwandddem 6 9 2 (33,0%)

Summe 1000 1000 636 = 63,6%

Hier zeigt sich, besonders im Hinblick auf die differenzierte Diagnose, eine

deutlichere Diskrepanz zwischen Vordiagnose und aktuellem Status.

4.2 Genaue Beschreibung der Odeme nach aktueller Be  funderhebung

4.2.1 Lokalisation und Schweregrad der sekundaren Armlymphédeme

Dazu gehort zum einen die Armlymphddem-Lokalisation oder Ausdehnung.

Tabelle 3 zeigt die Verteilung bei den 178 Patientinnen mit Armlymphédem.

Dabei Uberwiegt ein eher proximales Armlymphédem mit 64,5% ohne Beteiligung der
Hand. Moglicherweise handelt es sich hier um Patientinnen, die einen so genannten
cephalen Lymphkollektor haben, der die supraclavikularen Lymphknoten unter
Umgehung der Axilla erreicht und damit den Lymphabfluss der Hand auch noch nach
Axilladissektion sicherstellt (Herpertz 2006 S. 16-19).

Bei 36,3% ist die Hand und bei 20 % sind auch die Finger ddematisiert, was

sozialmedizinisch fur feinmotorische Téatigkeiten (z.B. PC) bedeutsam ist.
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Tabelle 3: Lokalisation bzw. Ausdehnung der diagnostizierten Armlymphddeme:

Haufigkeit
Odemlokalisation (n=178 Armlymph&deme) Prozent
Oberarm 49 27,5%
Ober-+Unterarm 48 27,0%
Ober-+Unterarm+Hand 19 10,7%
Arm+Hand+Finger 20 11.2%
Unterarm+Hand 10 5,6%
Unterarm+Hand+Finger 14 7,9%
Unterarm 16 9,0%
Hand+Finger 2 1,1%

Zum anderen gehort dazu die Armddemgraduierung gemafR dem Konsensuspapier
der Deutschen Gesellschaft fur Lymphologie (DGL) von 2000, die eine Einteilung
nach Odemvolumen gegeniiber der gesunden Extremitat vornimmt. Dabei entspricht
das Odemvolumen bis 25% einem geringen Odem, von 25-50% einem maRigen, von
50-100% einem starken und > 100% einem massiven Odem. Zu Grunde gelegt

wurde jeweils das hochste Odemvolumen des Armes bei drei Messpunkten.

Die Verteilung im gesamten Patientenkollektiv stellt Abb. 10 dar.
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90%

0,5%

ohne Armddem gering mafig stark/massiv

Abb. 10: prozentualer Anteil der Patientinnen ohne, mit geringem, mafigen und
stark-massivem Armlymphoédem. Armlymphoédemstéarke (n=1000
Patientinnen) nach dem Konsensuspapier der DGL (Schuchhardt und
Herpertz 2000).

Das durchschnittliche Odemvolumen betrug 19,6% (Standardabweichung 17,5), das
heif3t, dass die geringe Odemauspragung tiberwog.

Um eine Vergleichbarkeit mit der schon erwdhnten Studie (siehe 1.4) von
Schinemann und Willich 1997 zu gewahrleisten (von 1972-1996 wurden dort 5868
Mammakarzinom Patientinnen erfasst, von denen 1405 ein Armlymphédem hatten),
wurde in der aktuellen Studie auch eine Einteilung der Odeme vorgenommen, die bei
Schinemann  zur  Identifizierung  (gro3tenteils nach  Aktenlage) eines

Armlymphoédems diente, ndmlich das Kriterium der Armumfangsdifferenz >= 2cm.

Von den 178 Patientinnen mit einem sekundéren Armlymphédem erfullten nur 84
Patientinnen das Kriterium der Armumfangsdifferenz >= 2 cm. In den restlichen

Fallen war die Odemauspragung geringer.
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So ergibt sich in Fortfihrung der von Schinemann erhobenen Daten fir 2000-2007
eine weitere deutliche Abnahme der Armlymphodeme (siehe Abb. 11).

Dabei zeigte sich bei Erstdiagnose in 2000-2003 (n=125 Pat.) ein Armlymphédem in
16% der Falle (n=20), bei Erstdiagnose in 2004-2005 (n=601 Pat.) ein
Armlymphoédem in 7,8% der Falle (n=47) und bei Erstdiagnose in 2006-2007 (n=274
Pat.) ein Armlymphddem in 6,2% der Falle (n=17). Jeweils nur bezogen auf das
Schinemann Kriterium. Die deutliche Reduktion nach 2003 ist méglicherweise auch

auf die zunehmend durchgefuhrte Sentinel Biopsie zurtickzufihren.

[%]
4o 37:6%
35 ‘\

30 \‘\$
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10 16%

7,8% 6,2%

O T T T
1972 1974 1977 1980 1983 1986 1989 1992 1996 2003 2005 2007

Studie Schinemann, Willich, DMW (1997) Studie Netopil (2005-2007)
Patienten (1972-1996) n = 5868 Patienten (2000-2007) n = 1000

Abb. 11: Haufigkeit des Armlymphédems (>2cm) nach Mamma-Ca (Kriterien nach
Schinemann. Schwarz dargestellt: die Studie bis 1996 mit n=5868
Mammakarzinom-Patientinnen, davon n=1405 mit Armlymphédem;

Rot: diese Studie mit n=1000 Patientinnen, davon n=84 Patientinnen mit

Armlymphédem nach Schinemann-Kriterium.
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4.2.2 Auspragung und Haufigkeit der Mamma- und Thoraxwandddeme

Die Haufigkeit eines Mammaddems , bei dem es sich vorwiegend um ein
postradiogenes Odem durch Kapillarschadigung handelt, lag bei 19,3 %. Bezogen
auf die Gesamtzahl der brusterhaltend operierten Frauen war dies etwas mehr als
ein Viertel (27,8 %).

Die Odemauspragung war berwiegend gering (156 Pat.) mit lokalisiertem Befund in
den unteren oder mittleren Brustpartien, zum Teil begunstigt durch Narbensituation
oder unginstigen, einschnirenden BH.

Ein maRiges Mammaddem mit Odematisierung der ganzen Brusthaut wiesen 36
Patientinnen auf.

Nur bei 1 Patientin konnte man das Odem als stark bezeichnen mit deutlicher
Volumenvermehrung der Brust. Hintergrund war ein nodal positiver Tumor mit

Radiatio auch der Lymphabflusswege und heftiger Strahlenreaktion (Epitheliolyse).

Ein Thoraxwandédem fand sich nur bei insgesamt 9,3 % der Patientinnen. Auch
hier war die Auspréagung tberwiegend gering (83 Pat.), mafig bei 9 Patientinnen und
stark nur bei einer einzigen Patientin mit N3 Befund, Entfernung von 49 axillaren
Lymphknoten, Mastektomie, Erysipel, Rezidiv an der Thoraxwand und auch mit

begleitendem starkem Armlymphodem.

4.3. Armlymphédemhéufigkeit in den verschiedenen Be handlungsgruppen

4.3.1 In Bezug zur entfernten Lymphknotenzahl unabhangig von der
durchgeftihrten OP

In der Gruppe ohne LK-Entfernung (n=66) zeigte sich erwartungsgemaf kein
Armlymphoédem. In der ,Sentinelgruppe” (n=238) waren 7 Patientinnen diesbeztglich
betroffen, wobei diese 7 Falle in der Diskussion und im Anhang noch n&her
beschrieben werden, um die Ursachen der Odementstehung zu verdeutlichen, die

zum Teil von der entfernten Lymphknotenzahl unabhangig waren.
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Die weitere Gruppenaufteilung zeigt Abb. 12, dazu die Patientenzahlen im Einzelnen:

Gruppe 1
Gruppe 2
Gruppe 3
Gruppe 4
Gruppe 5
Gruppe 6

0

1-6
7-12
13-18
19-24
> 24

LK
LK
LK
LK
LK
LK

n=66
n=238
n=184
n=272
n=144
n=80

Odem 0 Pat.
Odem 7 Pat.
Odem 31 Pat.
Odem 64 Pat.
Odem 34 Pat.
Odem 34 Pat.

Der Vergleich der prozentualen Odemhaufigkeit in den beschriebenen Gruppen zeigt

einen fast linearen Anstieg mit Zunahme der entfernten Lymphknoten (Abb.13).

300y

250

200

150;

E Pat. gesamt
B Pat mit ALO

100;

501

keine LK

7-12 LK

13-18 LK 19-24 LK

>24 LK

Abb. 12: Armlymphddemhaufigkeit aller Patientinnen betrachtet in Abhéngigkeit von

der entfernten LK-Zahl. Die blauen Balken zeigen die Zahl der Patientinnen

innerhalb der so genannten Lymphknoten-Gruppen 1-6,

die grunen Balken die jeweilige Zahl der Armlymphddeme
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Abb.13: Prozentuale Armlymphddemzunahme in Abhangigkeit von der entfernten
LK-Zahl. Armlymphédem in Gruppe 1-6 LK = 2,94%; Gruppe 7-12 LK =
16,85%; Gruppe 13-18 LK = 23,53%; Gruppe 19-24 LK = 23,61% und
Gruppe > 24 LK =42,5%

Die geringe Differenz zwischen Gruppe 4 und 5 kann durch die unterschiedliche
Gruppenstarke, einflussnehmende Begleittherapien (Radiatio) sowie OP-Ausmal3

bedingt sein.

4.3.2 Bei Patientinnen nach Mastektomie und BET jeweils in Abhéngigkeit von der

entfernten Lymphknotenzahl

Relativ gesehen wurden bei BET weniger Armlymphddeme (15,1% von n=694)
gesehen, als bei Mastektomie (23,9% von n=306). Dies kann an der
umfangreicheren Operation mit grof3eren Narben liegen, aber auch an dem Stadium
der Erkrankung, was mitunter schwerwiegender ist, wenn die Entscheidung zur
Mastektomie getroffen wird.

Eine genauere Aufschlisselung zum Einfluss der OP-Radikalitat (BET/Mastektomie)

in den jeweiligen Lympknotengruppen gibt Tabelle 4.
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Dabei fallt in der BET-Gruppe eine recht homogene Odemhaufigkeit von
20-21% in den Gruppen 2, 3 und 4 auf, d.h. im Bereich der 7-24 entfernten LK. Ein

deutlicher Anstieg der Odemhaufigkeit ist erst bei mehr als 24 entfernten LK zu

merken.

Abgesehen von Gruppe 3 (7-12 LK) und Gruppe 7 (>30 LK) scheint die

Lymphédemgefahr auch durch die Mastektomie bei gleicher LK-Zahl anzusteigen,

wobei, wie schon erwédhnt, Schnittflhrung mit Unterbrechung der potentiellen

Lymphgefal3-Anastomosen, Gesamtbelastung des Lymphsystems durch die grél3ere

OP aber auch ein fortgeschritteneres Krankheitsstadium (z.B. Lymphangiosis

carcinomatosa) eine Rolle spielen kénnen.

Tabelle 4:  Darstellung der ALO-H&ufigkeiten von 686 Patientinnen mit BET und

bekannter entfernter LK-Zahl gegeniibergestellt den ALO-Haufigkeiten

von 298 Patientinnen mit Mastektomie und bekannter entfernter LK-
Zahl (16 Pat. fehlen, da LK-Zahl nicht bekannt).

Brust erhaltende Therapie

x?=76,6 df=6 p<,0001

Entfernte Lymphknotenzahl 0 1-6 7-12 13-18 19-24 25-30 >30 Summe
Patienten gesamt 50 197 112 179 94 37 17 686
kein ALO 50 193 89 141 75 23 8 579
ALO 0 4 23 38 19 14 9 107
ALO in % von Gesamt 0% 20% 205% 21,2% 202% 37,8% 53,00 15,6%
Mastektomie x2=25,3 df=6 p< ,0001
Entfernte Lymphknotenzahl 0 1-6 7-12 13-18 19-24 25-30 >30 Summe
Patienten gesamt 16 41 72 93 50 16 10 298
kein ALO 16 38 64 67 35 9 6 235
ALO 0 3 8 26 15 7 4 63
ALO in % von Gesamt 0% 73% 11,1% 28,0% 30,0% 44,0% 40,0% 21,1%
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4.3.3 Bei brusterhaltend (BET) operierten Frauen in Abhangigkeit von Radiatio und
Lymphonodektomie (LNE)

AulRRer 43 Patientinnen, die aus unterschiedlichen Grinden (Kontraindikation,
Ablehnung,...) keine Radiatio erhielten, wurden die Ubrigen 651 Patientinnen mit
BET bestrahlt. Abb.14 verdeutlicht den Anstieg der Armlymphddeme durch die
hohere entfernte LK-Zahl von 2,1% auf 17,2% und die weitere deutliche Zunahme

der Armlymphddeme durch Bestrahlung der Lymphabflusswege (LAW).

Anzahl
Patienten
300
2501
2001
1501
1004
501
0
BET BET BET BET
LK O LK 1-6 LK>6 LK>6
Rad Rad Rad Rad mit
Lymphabfluss

Abb.14: Armlymphddemhé&ufigkeit in Abhangigkeit der Therapie (hier BET).
Die blauen Balken entsprechen der jeweiligen Gesamtzahl in der
Behandlungsgruppe (von links nach rechts 37; 187, 284 und 143).
Die grunen Balken geben die dazugehdrige prozentuale Patientenzahl mit
ALO an (Armlymphodeme gesamt n=105).
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4.3.4 Bei Patientinnen mit Mastektomie in Abhangigkeit von der Radiatio und der
Lymphonodektomie

Von den 306 Patientinnen mit kompletter Entfernung der Brustdrise bendtigten 168
keine adjuvante Bestrahlung und 138 wurden bestrahlt. Davon nur 37 ohne
Lymphabflusswege und 101 Patientinnen unter Einbeziehung der Lymph-
abflusswege.

Dabei zeigte sich, dass die Radiatio der Thoraxwand auf die
Armlymphodemhaufigkeit keinen wesentlichen Einfluss zu haben scheint, was sich
an den Odemzahlen: 14,9% ohne Bestrahlung und 13,5% bei Bestrahlung der
Thoraxwand, ablesen lasst.

Wohingegen die Bestrahlung weiterer Lymphabflusswege die prozentuale
Odemhaufigkeit etwas mehr als verdoppelt mit 36,6%, ahnlich dem Ergebnis bei BET
(siehe Abb. 14).

Um den Effekt der Bestrahlung zu verdeutlichen, werden Gruppen mit gleicher
entfernter Lymphknotenzahl einmal ohne Radiatio und einmal mit Radiatio der
Lymphabflusswege gegenibergestellt.

Dabei waren die Gruppenstarken der im Folgenden gezeigten in etwa vergleichbar

(in den anderen Gruppen war die Fallzahl zu gering, d.h. deutlich < 20).

36 Pat. mit Mastektomie ohne Rad. 7-12 LK 3 mit Odem (8,3%)
26 Pat. mit Mastektomie mit Rad. 7-12 LK 5 mit Odem (19,2%)

48 Pat. mit Mastektomie ohne Rad. 13-18 LK 10 mit Odem (20,8%)
36 Pat. mit Mastektomie mit Rad. 13-18 LK 15 mit Odem (41,7%)

21 Pat. mit Mastektomie ohne Rad. 19-24 LK 5 mit Odem (23,8%)
21 Pat. mit Mastektomie mit Rad. 19-24 LK 7 mit Odem (33,3%)

Das Ergebnis wird graphisch in Abb. 15 dargestelit.
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Abb.15: Zunahme der Armlymphédemhaufigkeit (rote Balken) durch zusatzliche

Bestrahlung der Lymphabflusswege.

4.3.5 Mamma(lymph)ddem in Abhangigkeit von Radiatio (postradiogene
Kapillarschadigung) und /oder entfernter Lymphknotenzahl (Lymphabfluss-
Storung)

Fur das sekundare Armlymphddem lasst sich eine fast lineare Haufigkeitszunahme
bei Erhéhung der entfernten axillaren Lymphknoten verzeichnen. Die Radiatio der
Lymphabflusswege fihrt nahezu zu einer Verdopplung der sekundaren
Armlymphédeme.

Die folgenden Tabellen, die sich nur auf die brusterhaltend operierten Patienten
beziehen, zeigen nun die Zusammenhdnge des Auftretens eines
Mamma(lymph)ddems (im Folgenden nur Mammaddem genannt) mit der entfernten

Lymphknotenzahl und der Bestrahlung.
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Tabelle 5:  Haufigkeit des Mammaddems bei insgesamt 686 Pat. mit BET in den
einzelnen Lymphknotengruppen (8 Pat. fehlen, da entfernte LK-Zahl

nicht bekannt.

Mammaddem in Abh&angigkeit von entfernter LK-Zahl n=686 Pat.

Entfernte Lymphknotenzahl 0 1-6 7-12 13-18 19-24 25-30 >30 Summe
Patienten gesamt 50 197 112 179 94 37 17 686
kein Odem 47 162 56 97 46 12 4 424
ALO und/oder TWO 1 3 17 30 15 8 7 81
Mammaddem+andere 2 32 39 52 33 17 6 181
Mammaddem in % 4% 16,2% 34,8% 29,1% 351% 459% 353% 26,4%

Tabelle 6: Haufigkeit des Mammaoddems bei insgesamt 694 Pat. mit BET

abhéangig von dem Bestrahlungskonzept.

Mammaddem in Abhangigkeit von der Bestrahlungsart n=694 Pat,
Radiatio
keine Radiatio Radiatio Mamma Mamma+LAW Summe

Patienten gesamt 30 514 150 694
kein Odem 27 345 55 427
ALO und/oder TWO 1 92 39 132
Mammaddem+andere 2 127 56 185
Mammaddem in % 6% 24, 7% 37,3% 26,6%

Die Werte der Tabelle 5 zeigen eine relativ hohe Zahl von 16% Mammaddemen in
der Sentinel-Gruppe und eine im Wesentlichen gleichférmige Haufigkeit des
Mammaddems in den Gruppen von 7-12 bis >30 entfernten LK, dies verhalt sich
somit anders als bei den sekundaren Armlymphddemen.
Aufféllig ist erstens die Uberdurchschnittiche Zunahme (etwa Verdopplung) der
Mammaddeme bei hoherer Lymphknotenzahl als Sentinel und zweitens die deutliche
Steigerung der Mammaddeme in der Gruppe mit Bestrahlung der Lymphabflusswege
(Tabelle 6).
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4.4 Auswirkung weiterer Lymphotdem begunstigender Ei nflussfaktoren

4.4.1 AuRere Einflussfaktoren (Uberlastung, Warme, Verletzungen und Erysipele)

Von den vier genannten Faktoren lberwiegt zahlenmaRig die Uberlastung (durch
Hausarbeit, Heben und Tragen, berufliche Tatigkeit,...) mit 8,1% (immer von
n=1000). Doch nur bei 3,7% resultierte ein bleibendes Armlymphédem.

Die Uberlastung als Odemausloser wird gestiitzt durch die Tatsache, dass
Armlymphoddeme mit 18,9% am rechten Arm etwas haufiger gesehen wurden, als am
linken Arm mit 16,7%, trotz leichtem Uberwiegen der linksseitigen Karzinome. Wie zu
erwarten sind die meisten Studienteilnehmerinnen Rechtshénderinnen (90,8%) und
nur 5,6% Linkshanderinnen. Dazu kommen 3,6%, die eine beidseitige

Geschicklichkeit angaben.

An zweiter Stelle ist die Warmeexposition zu sehen mit 3,4%. Auch hier resultierte
ein bleibendes Armlymphdédem nur in 1,7%. Die letztendliche Entstehung und
Auspragung eines Lymphddems wurde dann noch von dem Ausmald der
Lymphbahnschadigung durch LNE und Radiatio bestimmit.

Zahlenmalig gering war die Rate der Erysipele im Gesamtkollektiv mit 1,9%. Auch
hier resultierte ein bleibendes Armlymphddem nur in 1,1%. Ob das Erysipel bei
Armlymphédem oder das Armlymphédem nach Erysipel entstanden ist, konnte in

den wenigen Fallen (11 Patientinnen) anamnestisch nicht eindeutig geklart werden.

Nur bei 6 Patientinnen (0,6%) wurde als Belastungsfaktor eine Verletzung groReren
Ausmalies am betroffenen Arm angegeben (z. B. Fraktur oder Verstauchung).

Bis auf 1 Patientin entwickelten alle ein Armlymphddem in nicht nur geringer
Auspragung. Abb. 16 zeigt dies in der Ubersicht. Wobei die unterschiedlichen

Gesamtzahlen zu beachten sind.
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O Armlymphoédem B Mammaoddem  Okein Odem

Uberlastung n=81

Warme n= 34

Erysipel n=19

Verletzung n=6

pd pd pd pd S

0% 20% 40% 60% 80% 100%

Abb. 16: Prozentuale Odemauslésung durch die gegebenen Risikofaktoren nach der
Haufigkeit ihres Auftretens. (n entspricht der Zahl der Patienten, die den

jeweiligen Belastungsfaktor angaben)

Zusammenfassend kénnten also bei 70 (= 39%) der Armlymphddem-Patientinnen
(n=178) die erwahnten Belastungsfaktoren zumindest eine zusatzliche Rolle bei der

Odementwicklung gespielt haben.

4.4.2 Krankheitsbedingte Einflussfaktoren (Lymphknotenstatus, d.h.
Lymphknotenbefall)

Bei der Abhangigkeit des Armlymphddems vom Lymphknotenstatus Nx-N3 spielen
neben dem Befall von Lymphknoten die verschiedenen Behandlungsstrategien eine
Rolle.

Im Nx-Status (n=65), in der Regel bei Verzicht auf Lymphknotenentfernung bei
reinem Carcinoma in situ, blieb ein Armlymphédem aus.

Im NO-Status ist eine schonendere Therapie (Sentinel-Biopsie) mdglich und die
Lymphoédemgefahr erwartungsgemafd geringer. In der NO-Gruppe (n= 594) lag die
Haufigkeit des ALOs bei 12,3%.
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Bei Befall von 1-3 Lymphknoten (N1) erwartet man eine hdhere entfernte
Lymphknotenzahl und eine Bestrahlung der Lymphabflusswege wird in einzelnen
Fallen  (optional)  durchgefuihrt.  Nachvollziehbar deshalb  die  hdhere
Armlymphédemrate von 26,6% (n=210).

Im Status N2 (n=91) und N3 (n=40) ist die Radiatio der Lymphabflusswege obligat
und erklart die erhbhte Armlymphédemrate von 36,3% und 40%, vergleichbar Abb.
14, in der die verschiedenen Therapieverfahren bei brusterhaltender Therapie

dargestellt sind.

Die Haufigkeiten sind in Abb. 17 zusammenfassend dargestellt.
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Abb. 17: Armlymphddem-Haufigkeit (rote Balken) in % der verschiedenen
Lymphknotengruppen.
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4.4.3 Therapie bedingte Einflussfaktoren in Form von Komplikationen

Postoperative Serome und Wundheilungsstérungen  wurden von 204 Patientinnen
(n=1000) angegeben. Ein bleibendes Armlymphédem zeigte sich jedoch nur bei 35
Patientinnen dieser Gruppe (17%), 14 Pat. davon hatten zusatzlich ein
Thoraxwandddem, weitere 23 Pat. (11%) ein alleiniges Thoraxwandddem.

146 (72%) dieser Pat. mit postoperativen Problemen blieben dauerhaft 6demfrei
(Abb. 18).

Somit treten Serome und Wundheilungsstérungen in der Gruppe der ddemfreien
Patientinnen relativ gesehen sogar etwas haufiger auf, als in der Gruppe mit
Odemen. Es scheint sich hier kein klassischer Odemrisikofaktor abzuzeichnen.

DALO (10%) BALO+TWO (7%) Oodemfrei (72%) OTWO (11%)

204 Falle mit postoperativen Seromen und Wundheilun  gsstérungen

Abb. 18: Odemverteilung in der Patientengruppe mit postoperativen Komplikationen
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Epitheliolysen , d.h. starkere akute radiogene Hautschaden, die Uber das Erythem
hinausgingen, schilderten 116 Patientinnen (n=1000).

Auch hier lasst sich keine Haufung bei Patientinnen mit Armlymphddem feststellen.
Von diesen 116 Patientinnen waren 48 Patientinnen (41%) bei der Untersuchung
O0demfrei. 23 Patientinnen (20%) hatten ein Armlymphédem, 16 Patientinnen (14%)
ein Thoraxwandddem und 46 Patientinnen (40%) ein Mammatdem (davon 33 x
gering, 12 x méaRig und 1 x stark), z.T. in Kombination (Abb.19).

Eine Begunstigung des Mammaddems nach starker Hautreaktion lasst sich aus
diesen Zahlen vermuten, jedoch nicht beweisen. Zumal 48 Patientinnen nach
Epitheliolyse kein Mammaoddem aufwiesen, allerdings wurde der Zeitfaktor (Abstand
der Untersuchung zur Radiatio) nicht berticksichtigt, so dass bei den jetzt 6demfreien
Patientinnen ein Mammaoddem bestanden haben kdnnte, was sich bereits wieder
zurlckgebildet hat. Die Hautreaktion spiegelt bei empfindlichen Patientinnen

moglicherweise die Odem begiinstigende Kapillarreaktion wieder.

B ALO 2.T. mit MO (20%) B MO z.T.mit TWO (31%)
O 6demfrei (41%) O TWO alleine (8%)

116 Falle mit Epitheliolysen

Abb. 19: Odemverteilung in der Patientengruppe mit akuter postradiogener

Hautreaktion

48



Radioderm (bleibende postradiogene Hautverdnderung mit GefalRektasien,
Hautstrukturveranderung und Hyperpigmentierung) und Radiofibrose
(Bindegewebsverdichtung bevorzugt axillar aber auch im Bereich der Brust) fanden
sich bei 44 Patientinnen. Darunter waren erwartungsgemalf 19 Pat. (43%), die auch
eine heftige akute Strahlenreaktion angegeben hatten (siehe Epitheliolyse).

Es zeigt sich eine deutliche Korrelation mit der Lymphddem-Entstehung.

29 Pat. (66%) entwickelten ein Odem, hiervon 20 Pat. (45%) ein Armlymphddem mit
Kombination, die verbleibenden 9 Pat. (20%) ein Mamma- bzw. Thoraxwandddem
(Abb.20).

O ALO+Kombi (45%) B MO allein (14%)
O 6demfrei (34%) OTWO allein (7%)

44 Falle mit Radioderm/Radiofibrose

Abb. 20: zeigt die Odemverteilung in der Patientengruppe mit Strahlenspéatreaktion

4.5 Odemdiagnostik und bisher durchgefiihrte Therapi e

45.1 Gegenuberstellung der tatsachlich erhobenen Odembefunde und der

Odemanamnese

Von den Patientinnen, die angaben, édemfrei zu sein, hatten 116 dann doch einen
Odembefund, meistens im Bereich der Brust (Ma), seltener im Bereich der
Thoraxwand (TW) oder des Armes (ALO). Offensichtlich wurden diese Befunde im

Rahmen der Nachsorge nicht erkannt oder auch nicht erwéhnt.
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Anamnese Odem nein

wirklich 6demfrei

doch Odem

613 497 116
Ma/TW Ma/TW+ALO ALO
98 7 11

Auch wenn bei Befragung ein Odembefund angegeben wurde, zeigten sich im

Rahmen der Untersuchung Abweichungen.

Anamnese Odem ja

aber ddemfrei

Odem bestatigt

387 135 252
Ma/TW  Ma/TW+ALO ALO
92 69 91

135 Patientinnen zeigten zum Zeitpunkt der Untersuchung keine Odematisierung.

Dies konnte erklart werden durch passagere, posttraumatische oder postradiogene
Odeme, die sich bereits zuriickgebildet haben oder auch durch Fehlinterpretation von
Achsel-

Lymphédem missdeutet wurden.

neuralgieformen und Brustwandbeschwerden, die als Belastungs-

Schaut man sich die Korrelation von Odemanamnese und Odembefund genauer an,
so konnte man vermuten, dass von den Patientinnen mit anamnestischem
Armlymphoédem (n=286), diejenigen mit alleinigem Oberarmédem (n=106) nur eine
voriibergehende zentrale Odematisierung hatten, die sich spontan oder nach initialer
Lymphdrainage zurtickbildete. Man kadme dann in etwa auf die Zahl der 178
tatsachlich diagnostizierten Lymphodeme.

Dies trifft jedoch nur bei 59 (=55,5%) dieser Patientinnen zu. Bei 33 (=31,5%)
Patientinnen konnte das Oberarmlymphédem noch bei Untersuchung festgestellt
werden und weitere 14 (=13%) Patientinnen wiesen eine zusatzliche Odematisierung

auch im Unterarm und Handbereich auf.

Anders stellt es sich beim Mammaoddem dar. Hier ist die Zahl anamnestisch mit 82
deutlich niedriger als der Untersuchungsbefund aufweist (193 Patientinnen).
Nur in etwas weniger als 50% wurde diese Diagnose von den Patientinnen selbst

oder den behandelnden Arzten gestellt.
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Eine etwas bessere Korrelation zeigte sich beim Thoraxwandddem, das in der
Anamnese von 110 Patientinnen angegeben wurde, sich aber bei 93 wirklich
bestétigte.

Die schon erwahnte Missdeutung von Taubheitsgefiihl, Narbenneuralgien und OP-
bedingten Hautlberschiissen spielt dabei moglicherweise eine Rolle.

Bezuglich der exakten Korrelation von Befund und Anamnese hier nochmals Tabelle
2 aus Punkt 4.1.3.

Tabelle 2: Odemkombinationen im Detail, dazu die anamnestisch geschilderten
Odembefunde und Fallzahlen bei 100%iger Ubereinstimmung von

Befund und Anamnese.

aktuell Odembefund Falle mit 100%
erhobener laut Ubereinstimmung von
Odemart / Odemkombination Odembefund| Anamnese Befund und Anamnese
(in % des tatsachlichen

Odembefundes)
0 kein Odem 632 613 497 (78,6%)
1 nur Armlymphdédem 102 210 77 (75,5%)
2 nur Mammaddem 131 50 36 (27,5%)
3 nur Thoraxwandddem 45 45 5 (11,0%)
4 Mamma+Thoraxwandtdem 14 6 1 (7,0%)
5 Armlymphdédem+Mammaddem 42 17 10 (23,8%)
6 Armlymphdédem+Thoraxwandédem 28 50 8 (28,6%)
7 Arm-+Mamma- +Thoraxwandédem 6 9 2 (33,0%)

Summe 1000 1000 636 = 63,6%

4,5.2 Bisherige Odemtherapie unter dem Gesichtspunkt fachgerecht,

stadiengerecht und wirtschaftlich

45,6 % aller Patientinnen hatten bisher schon manuelle Lymphdrainage (MLD) in

unterschiedlicher Frequenz und Dauer erhalten. Darunter waren auch Patientinnen,

die weder anamnestisch noch zum Zeitpunkt der Untersuchung ein Lymphoédem

aufwiesen. Allerdings konnte auch der umgekehrte Fall beobachtet werden; namlich,
dass Patientinnen mit nachweisbarem Odem bisher keinerlei MLD erhalten hatten.
Von den bei der aktuellen Untersuchung tatsachlich 6demfreien Patientinnen erhielt

etwa 1/3 trotzdem MLD (n=216) und von den Odem-Betroffenen war ebenfalls etwa
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1/3 (n=128) bislang unbehandelt. Was zeigt, dass die Verordnung der MLD nicht
immer exakt befundgerecht erfolgte.

Diese Beobachtung relativierte sich bei Betrachtung der Lymphdrainage-
Frequenzen/Jahr. Die tatsachlich 6demfreien Patientinnen hatten mit durchschnittlich
9,8 LD/Jahr (Standardabweichung 19,8) deutlich weniger Therapie als die
Odembetroffenen mit durchschnittlich 26,9 LD/Jahr (Standardabweichung 32,9).
Wobei die Diskrepanz (zwischen Odemauspragung und Therapie) in Einzelfallen
immens war.

Die MLD kann in den ersten 3 postoperativen Monaten zur raschen Beseitigung des
posttraumatischen Odems und als Anregung zur Bildung von LymphgefaR-
Anastomosen auch ohne Lymphédem empfohlen werden (Herpertz 2006 S. 127-

132), was die Verordnungspraxis bei den 6demfreien Patientinnen zum Teil erklart.

Erstaunlich war bei der Zahl der oft auch regelmaRig durchgefihrten
Lymphdrainagen die relativ geringe Zahl von Bandagierungen zum Erhalt des
Lymphdrainage-Ergebnisses und zur Odemreduktion von nur 2% (d.h. bei nur 20
Patientinnen).

Auch die Rate an Kompressionsstrumpfversorgungen war mit 11,7% deutlich zu
niedrig, sogar 55,1% der Patientinnen mit Armlymphédem hatten keinen Armstrumpf.
Somit war mehr als die Haélfte der Patientinnen mit Armlymphddem bisher nicht mit
Kompressionen versorgt und auf der anderen Seite bendtigten 40 Patientinnen den
angepassten Armstrumpf aktuell nicht oder nicht mehr.

Die Passform der vorgefuhrten Armstrimpfe war in etwa 40% der Falle nur
befriedigend. Richtig war in der Regel die verordnete Kompressionsklasse (2) und
die Strickart (flachgestrickt, d.h. mit Naht).

Wenn man von der Ehrlichkeit der Patientinnen auf die Frage nach der
Tragehaufigkeit des Armstrumpfes ausgeht, ist dieses Ergebnis weiter erniichternd:
nur 45 Frauen trugen die Bestrumpfung téaglich tber mehrere Stunden (d.h. nur etwa
Y, der Armlymphddem-Betroffenen nutzte diese entscheidende und wichtige
Therapie des Lymphddems).

Immerhin kannten 22,6% aller Patientinnen Entstauungsiibungen und fuhrten sie

regelmanig oder unregelmalig nach Bedarf durch.
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4.6 Einfluss von Alter und BMI (Body-Mass-Index) au  f die Armlymphddem-
Entwicklung

46.1 Alterseinflisse

Das Alter sowohl bei Erstdiagnose der Erkrankung, als auch aktuell bei der
durchgefiihrten Untersuchung, scheint keinen signifikanten Einfluss auf die
Entstehung eines sekundaren Armlymphddems zu haben.

Das Durchschnittsalter bei Erstdiagnose lag fir alle Patientinnen bei 55,2 Jahren
(Standardabweichung 10,6). Die armlymphédemfreien Patientinnen wiesen ein
Durchschnittsalter von 55,2 Jahren (Standardabweichung 10,7) auf. Dies unterschied
sich nur ganz minimal von dem der Patientinnen mit Armlymphédem von 55,3 Jahren
(Standardabweichung 10,0). Ein signifikanter Unterschied ergibt sich somit nicht.
Auch bei Betrachtung des Alters zum Zeitpunkt der Untersuchung lasst sich kein
signifikanter Unterschied herausarbeiten.

Durchschnittsalter 56,7 Jahre (Standardabweichung 10,4), ohne Odem 56,6 Jahre
(Standardabweichung 10,6) und mit Odem 57,2 (Standardabweichung 9,7).

4.6.2 BMI-Einflisse

Anders stellt sich das fur das Gewicht, hier ausgedriickt in Body-Mass-Index, dar.

Die Patientinnen mit Armlymphdédem lagen mit dem BMI deutlich hoher als der
Gesamtdurchschnitt und als die armlymphddemfreien Patientinnen.

Was folgende Abbildung 21 verdeutlicht:
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O BMI Gesamtkollektiv
B BMI Armlymphodem freie Pat.
O BMI Armlymphddem Pat.

30

29+
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BMI (kg/m?)
27 -
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Abb.21: BMI und Armlymphddem

Der BMI im Gesamtkollektiv (n=1000) lag bei durchschnittlich 27,14 kg/m?2
(Standardabweichung 5,31). Die Patientinnen ohne Armlymphddem (n=822) waren
mit einem BMI von 26,64 kg/m?2 (Standardabweichung 5,17) knapp darunter.

Eine deutliche Abweichung des Durchschnittsgewichtes nach oben zeigte die
Gruppe von Patientinen mit Armlymphédem (n=178) mit einem BMI von 29,46 kg/m?
(Standardabweichung 5,32).

Allerdings ist das Ubergewicht nicht nur als Risikofaktor fiir ein Lymphédem nach
Behandlung eines Mamma-Karzinoms zu sehen, sondern auch als beginstigender
Risikofaktor fur die Erkrankung selbst. Im Fall des Ubergewichts ist das Stadium des
Mamma-Karzinoms moglicherweise bei Erstdiagnose fortgeschrittener und bedarf
damit einer umfangreicheren Therapie.

Grund hierfir konnte eine erschwerte Diagnostik (Tastbefund) und die grol3ere
Hemmschwelle der adipésen Patientinnen zur Nutzung der gynakologischen

Friherkennungs-Untersuchung sein.
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5. Diskussion

51 Methodik

In der Methodik zur Erfassung von Lymphodemen gibt es neben der gewahlten
Form: Kombination von Selbstbeurteilung, Inspektion und Palpation des Gewebes
und der vergleichenden Umfangsmessung der Arme an definierten Punkten, weitere
Maoglichkeiten, die sich aber wegen mangelnder Zuverlassigkeit, hohem technischem
Aufwand, mangelnder Standardisierung oder mangelnder Quantifizierungsmaoglich-

keit in der vorliegenden Lymphédemstudie nicht anboten.

Dazu gehoren als absolute Volumenmessungen die Armvolumenmessung mittels
Wasserverdrangung (Phletysmographie), die 4cm Scheibenmethode nach Prof. E.
Kuhnke 1978 und die elektonenoptische oder Laser Infrarot Perometrie (Herpertz
2006 S. 65-67).

Noch weniger bieten sich Funktionslymphszintigraphie, Bioimpedanz Spektroskopie,
Computertomographie, Kernspintomographie und Sonographie an.
Die Funktionslymphszintigraphie (Féldi 2005 S. 502-504), ist eine invasive Methode,
die durch Injektion eines Technetium-Zinn-lI-Schwefelkolloid-Komplexes unter
standardisierter Belastung die Lymphabflussraten per Gammakamera darstellt, aber
keine Quantifizierung eines Odems erlaubt und natiirlich aufgrund von
Strahlenbelastung und Invasivitat fir Studienzwecke ausscheidet.
Bei der Bioimpedanz Spektroskopie (Scharfetter 1999) arbeitet man mit der
Applikation eines elektromagnetischen Feldes. Man zieht durch die messbare
Antwort eines biologischen Gewebes Rickschlisse auf dessen elektrische
Eigenschaft, die auch vom Flussigkeitsgehalt (der Odematisierung) abhangt.
Scharfetter 1999 beschreibt allerdings auch die stdérenden Interferenzen dieses
Verfahrens.
Auch die radiologischen bildgebenden Verfahren wie Computertomographie und
Kernspintomographie erlauben zwar laut Foldi 2005 S. 490-493 die Darstellung eines
chronischen Lymphddems (hier ware auch die Umfangsmessung maoglich), jedoch
stehen Kosten und Strahlenbelastung einer Verwendung im Rahmen einer so grol3en
Studie naturlich entgegen.

55



Sonographisch lasst sich zwar risikolos die Gewebebeschaffenheit beurteilen und
auch punktuell die Hautdicke messen, jedoch ist eine Quantifizierung schwierig und
mit einem erheblichen Aufwand verbunden, da viele Messpunkte ausgewertet

werden mussten.

Die in der Taunus Klinik zwar verfugbare und auch gut handhabbare Perometrie
lasst zwar eine vergleichende Armvolumenbestimmung zu (bezlglich des gesunden
Vergleichsarmes) und ist in der Verlaufsbeurteilung eines Lymphddems hilfreich
(etwa zur Therapiekontrolle), liefert aber als Einzelmessung keine Information zur
Gewebebeschaffenheit (z. B. Muskelatrophie durch Schonung, kraftigere Muskulatur
durch Sport) und die Proteinfibrose eines geringen Arm- oder Handlymphoédems wird
nicht erkannt. Zumal auch die Hand als ,nicht rundes* Gebilde und der damit
verbundenen Mess-Varianz aufgrund der mdglichen unterschiedlichen Haltung nicht

in die Messung eingeht.

So bot sich das hier angewandte Verfahren mit der Seiten vergleichenden Drei-
Punkte-Messung, besonders bei gleich bleibender Untersucherin, als beste Lésung
an. Laut Seipp 2009 liegt der Variationskoeffizient bei der MalRbandmethode bei
gleichem Untersucher mit 0,7-1,0 wesentlich gunstiger als bei vielen anderen

Messmethoden.

Bedeutsam, und deshalb mit vielen Studien zur Lymphddemhé&ufigkeit nicht
vergleichbar, ist die klinische Beurteilung des Gewebes unter lymphologischen
Gesichtspunkten (Hautfaltenbeurteilung), die auch die Erkennung von geringen
Odemauspragungen erlaubt, gerade da z.B. ein Schwellenwert von 2 cm
Umfangsdifferenz (wie bei Schinemann) in vielen Fallen (in mehr als 50% der
Armlymphddeme dieser Studie) nicht erreicht wurde.

Kritisch zu sehen ist naturlich die Beurteilung der Odemauspragung an Mamma,
Thoraxwand und in gewissem Sinn auch der Hand, da sie einer subjektiven
Einschéatzung (z.B. Vergleich mit einer ,Normalhand“) unterliegen und nicht mittels
Odemvolumenbestimmung nach Herpertz wie im Armbereich klar quantifiziert

werden kénnen.
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Auch gibt es im Datensatz gelegentlich fehlende Angaben zu singuldren Parametern.
Diese ,missings” werden in den Graphiken und Tabellen nicht immer gesondert
dargestellt, gehen jedoch aus der Anzahl und prozentualen Haufigkeit in Bezug auf
das Gesamtkollektiv hervor.

Abgesehen von der Strahlendosis (hier fehlten bei 323 Patientinnen die genauen
Angaben) und dem so genannten ,Lymphknotenlevel“(dies war in 885 Fallen nicht
bekannt) fallen die ,missings” zahlenmalf3ig weniger ins Gewicht. Die nicht bekannten
Werte der Strahlendosis durften nicht wesentlich vom erhobenen Mittelwert (57,5 Gy)

differieren.

5.2 Patientenauswabhl

Die Patientenzuweisung, und das gilt besonders fiur die Mammakarzinom-
Patientinnen, wird vorwiegend zentral von der DRV in Berlin gesteuert. Das bedeutet,
dass die Patientinnen breit gestreut aus allen Regionen Deutschlands kommen,
dadurch ein reprasentativer Querschnitt der Mammakarzinom Patientinnen
untersucht werden konnte und ein Uberwiegen lokaler Zentren zu vermeiden war.
Der Einzugsbereich reicht von Hamburg bis Minchen und Dusseldorf bis Dresden.
Somit vermittelt diese Lymphodemstudie einen recht guten Uberblick tber die
derzeitige Situation in Deutschland.

Dabei gehen sowohl Patientinnen aus Brustzentren mit hundertprozentig
standardisierter Therapie und Favorisierung der SN-Technik, als auch Patientinnen
aus kleineren Kliniken mit mangelnder Erfahrung hinsichtlich dieser Technik in die

Auswertung ein.

Altersmaldig liegt das untersuchte Patientenkollektiv zwar etwas unter dem
allgemeinen Altersdurchschnitt der Mammakarzinom Patientinnen, doch zeigte sich
im Vergleich der Patienten mit Lymphdédem und ohne Lymphddem kein Hinweis auf

eine signifikante Auswirkung des Alters auf die Lymphddementwicklung (siehe 4.6.1).

Zwei Gruppen von Patientinnen konnten in der Studie zahlenmallig weniger

reprasentiert sein. Das waren jene, die nach der Therapie kaum gesundheitliche
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Probleme und auch keine Lymphabflussstérungen haben und damit auf eine
Nachsorge-RehamaRnahme verzichten (sie wiirden die Odemhé&ufigkeit senken).
Aber auch jene, die wegen Lymphoédemproblemen direkt eine Lymphologische
Fachklinik oder Lymphologische Abteilung aufsuchen ( sie wirden die
Odemnhaufigkeit erhohen).

Es ist allerdings zu erwarten, dass sich diese Effekte die Waage halten.

Als reprasentativ stellt sich die Krankheitsstadien-Verteilung der betroffenen
Patientinnen der Studie dar. Dabei decken sich besonders Tumor-Lokalisation (Abb.
5), Nodalstatus (Abb.6) und Operationsverfahren mit den allgemeinen Zahlen und
lassen somit Ruckschliisse auf das Gesamtkollektiv zu.

Laut Funke et al. 2007 sind 65% aller Mammakarzinom Patientinnen bei
Erstdiagnose nodal negativ. Das deckt sich sehr genau mit der Zahl nodal negativer
Patientinnen dieser Studie von 65,9%. Auch die Histologie (beispielsweise die
Haufigkeit der invasiv ductalen Karzinome von 67%) entspricht den in der Literatur
angegebenen Zahlen von 40-75% (Nahrig et al. 2007).

Dass 30% der Studien-Patientinnen ihre Diagnose durch eine Screening-
Mammographie erfahren haben, mag fur den Zeitraum von 2000-2007
Ubereinstimmen, dirfte sich aber nach dem Beschluss 01/2003, in Deutschland ein
flachendeckendes Screening fiur Patientinnen im Alter von 50-69 Jahren
einzurichten, langsam andern und damit die Zahl der kleinen Tumore erhthen, die
damit einer frihzeitigen Diagnose zugénglich werden. Nach Perlet et al. 2007 konnte
etwa Mitte 2005 in Bayern als erstem Bundesland ein flachendeckendes

Mammographie-Screening angeboten werden. Die anderen Bundeslander folgten.

5.3 Ergebnisbewertung

Eine klare und plausible Tendenz der aktuellen sekundaren Lymphddementwicklung
l&sst sich im Vergleich zur Schiinemann-Studie 1997 erkennen.

Unter Anwendung der gleichen Lymphddemkriterien (>= 2 cm) zeigt sich innerhalb
der vorliegenden Studie eine weitere Reduktion der sekundaren Armlymphédeme
von anfangs 16% (2000-2003) auf zuletzt 6,2% (2006-2007). Wobei diese Zahlen
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unter differenzierter lymphologischer Diagnostik auch geringerer Lymphddeme und
spezieller Lokalisationen (Hand und Finger) tatsachlich etwas hoher liegen.

Fur die Beurteilung der Schinemann-Studie wirde das bedeuten, dass hier ein
grol3er Anteil von geringen Lymphoédemen nicht in die Bewertung einging und die

Lymphédemzahlen tatsachlich deutlich gré3er waren.

Eine gewisse Vergleichbarkeit mit der Schinemann-Studie ist mit Blick auf die
Lymphédemhaufigkeiten bei den verschiedenen operativen Techniken und
zusatzlicher Bestrahlung gegeben.

Schinemann fand die hochste Armlymphédemgefahr bei radikaler Mastektomie mit
Bestrahlung (44,4%) und die niedrigste bei BET und axillarer Lymphonodektomie mit
Bestrahlung (10,1%) gemessen mit dem groberen Kriterium UD >=2 cm.

Die aktuellen Zahlen fiir Mastektomie mit Bestrahlung (jetzt in der Regel modifizierte
oder einfache Haut sparende subcutane Mastektomie) liegen je nach entfernter
Lymphknotenzahl zwischen 20-40% mit deutlich geringerer Odemstarke.

Die BET mit Entfernung von >6 Lymphknoten und Radiatio der Brustdriise weist in
aktueller Studie eine Lymphddemhéaufigkeit von 17,2% (unter feindiagnostischem
Kriterium) auf, dies entspricht 8,4% laut Schiinemanns Odemkriterium. Hier wird eine
weitere Odemreduktion im jetzt laufenden Jahrhundert deutlich.

Ganz besonders, wenn man dies mit einer von Petrek et al. 2001 publizierten
Kohorten-Langzeitstudie Uber 20 Jahre vergleicht, in der 48% der Brustkrebs-
patientinnen 20 Jahre nach Primartherapie Lymphddembeschwerden angeben und
11% ein ,schweres" Lymphoédem diagnostiziert bekamen.

Aktuell zeigt sich in knapp 80% aller diagnostizierten sekundaren Armlymphddem
Falle (n=178) eine geringe Odemauspragung (Odemvolumen < 25%) und nur bei
2,8% eine vergleichbare ,starke* Odemauspragung.

Alle zitierten Studien zur Lymphédemhaufigkeit (Schiinemann 1997, Mansel 2006 ,
Hayes 2008) gehen nicht speziell auf die Abhangigkeit des Lymphddems von der
entfernten Lymphknotenzahl ein, was eigentlich nahe liegt, wenn man bedenkt, dass
jeder entfernte Lymphknoten zumindest mit einem afferenten und einem efferenten

Lymphgefald verbunden ist, das in der Kontinuitat unterbrochen wird.
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In Abbildung 13 wird ein nahezu linearer Anstieg mit zunehmender entfernter
Lymphknotenzahl deutlich, vorbehaltlich dem Einfluss zusatzlicher Bestrahlung mit
entsprechender Gewebsschadigung, die als Radiofibrose Einfluss auf die
verbliebenen Lymphknoten und Lymphgefal3e hat (Morrell 2005). Auch individuelle
anatomische Gegebenheiten wie die Gesamtzahl der axillaren Lymphknoten, die
durchaus stark variieren kann, sowie Kollateralwege, wie ein gut ausgebildetes
cephales Lymphkollektorbiindel am Arm (Herpertz 2006 S. 16-19) mit Anastomosen
und Verbindung zu den supraclavikularen Lymphknoten, sind dabei als Einfluss
nehmend zu bericksichtigen.

Erstaunlicherweise zeigt eine Studie von Sorokina 2006 mit 130 Patientinnen, die
zwischen 1988 und 1998 operiert wurden, keinen Einfluss der entfernten
Lymphknotenzahl auf die Entwicklung eines Armlymphddems.

Dies ist schwer nachzuvollziehen, da die durchschnittlich entfernte LK-Zahl &hnlich
der jetzigen Studie bei 17,7 LK (minimal 8LK - maximal 40LK) lag. Mdglicherweise ist
dies ein Problem der geringen Patientenzahl. Denn auch Op-Umfang (BET oder
Mastektomie) und zusatzliche Radiatio wirken sich in dieser kleinen Gruppe
offensichtlich nicht signifikant 6demverstarkend aus.

Problematisch ist bei Sorokina allerdings auch die Lymphddemdiagnose, die alleine
von einer bestimmten Umfangsdifferenz abgeleitet wird (< 2cm kein Odem, 3-5 c¢cm
maRiges Odem und >5cm starkes Odem) unabhéngig von der Lokalisation (Oberarm
oder Unterarm) und der Gewebebeschaffenheit. So entgingen hier sicher einige

Lymphodeme.

Nach Daten aus dem aktuellen GEK-Heil- und Hilfsmittel Report (Kemper et al. 2008)
liegt die Lymphodemrate mit 9% der Mammakarzinom-Patientinnen niedriger als in
zitierten Studien. Dazu muss man jedoch auch die Herkunft dieser Daten
bertcksichtigen. Sie entstammen der ICD-Verschlisselung der niedergelassenen
Arzte. Sofern der Schliussel 197.2 erscheint (DIMDI 2003), wird ein sekundares ALO
nach Mammakarzinom angenommen (wobei die korrekte Definition dieses ICD-
Codes bisher noch lautet: sekundares Armlymphédem nach Mastektomie). Sofern
eine andere Verschlisselung (189.0: Lymphodem nicht weiter klassifiziert) verwendet
wird, kann man diese nicht unbedingt dem Mammakarzinom zuordnen. Es sei denn,

die Verschlisselung taucht im Zusammenhang mit C50.9 auf.
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Auch wird die Verschlisselung des Lymphddems nur in den Leistungsdaten der GEK
auftauchen, wenn wirklich therapiert wird, das heil3t bei Verordnung von manueller
Lymphdrainage oder einer Kompressionsbestrumpfung. Die Zahl der nicht
therapierten Patientinnen entgeht somit der Statistik (Beispiele mit Lymphddem ohne
Therapie fanden sich auch in dieser Studie).

Da man jedoch den anderen Fall ebenso kennt: verordnete Lymphdrainage ohne
manifestes sekundéares Lymphddem, kdnnte dies ausgleichend wirken und somit die
Zahl von 9% weitgehend der aktuellen Realitdt entsprechen (vergleichbar der
aktuellen Zahl von 6,2% der Patientinnen von 2006-2007 nach Schinemann
Kriterium, siehe Abb. 11).

Fur zukunftige differenziertere Datenauswertungen koénnte die ICD Codierung
optimiert werden, indem die Therapieform (BET, Mastektomie, axillare LNE oder SN-
Biopsie) in die Verschlisselung aufgenommen wird. Dann lie3en sich auch aus den
Krankenkassendaten spezielle Therapie abhangige Odemhaufigkeiten ableiten.

Die starkste Lymphodemreduktion ist von der Sentinel-Technik zu erwarten
gewesen, was sich mit der Haufigkeit von nur 2,9% sekundaren Armlymphddemen
bei Entfernung von einem bis nicht mehr als sechs Lymphknoten in dieser Studie
bestétigte.

Diese Zahl liegt bei dem etwas kleineren Patientenkollektiv niedriger als in der
Almanac-Studie (Mansel et al. 2006). Dort wurde ein Lymphddem bei 5% von 413
Patientinnen der SN-Gruppe beobachtet. Allerdings wurden in dieser Studie
zunachst nur die ersten 12 Monate nach Operation berlcksichtigt. Eine
Odemruickbildung bei mitunter nur posttraumatisch bestehenden Schwellungen ist
also durchaus noch denkbar und moglich.

AulRerdem muss man wissen, dass unter den 413 Patientinnen der Almanac-Studie
noch mindestens 60 waren, deren SN eine Metastase aufwies (die somit SN positiv
waren) und sich einer zusatzlichen axillaren LNE unterzogen oder sich axillar
bestrahlen liel3en.

Dies erklart die héhere Lymphodemrate von 5% in der SN-Gruppe.

Nicht verstandlich erscheint die mangelnde Signifikanz des objektiven
Lymphédemkriteriums (Volumenzunahme nach 12 Monaten) in den beiden Gruppen

der Almanac-Studie. Auch hier findet sich eine plausible Erklarung. Da 17% der
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urspringlichen Sentinel-Gruppe (von n=478) sich noch einer axillaren LNE
unterziehen mussten und 25% der Standard Axilladissektions-Gruppe (von n=476)
nur ein so genanntes ,four node sampling“ erhielten (d.h. es wurden nur
durchschnittich 4 LK entfernt), naherten sich die beiden Gruppen im

Lymphédemrisiko wieder an.

Die Deutsche Krebsgesellschaft e.V. 2008 (Kemper et al. 2008) geht sogar von
11%igem Lymphodemrisiko nach SN-Biopsie aus, was anhand hier erhobener Daten

nicht nachvollziehbar ist.

Wenn man der berechtigten Frage nachgeht, warum kann bei der geringen Zahl
entfernter Lymphknoten tberhaupt ein Armlymphédem entstehen, muss man sich die
entsprechenden Falle der betroffenen Patientinnen (von n=238) néher ansehen.

Die Fallbeschreibungen der sieben Patientinnen dieser Studie, die nach SN-Biopsie
ein Armlymphddem entwickelten, finden sich im Anhang.

Bei funf der beschriebenen Patientinnen bestehen zusétzliche Grinde fur ein
Armlymphdédem unabhangig von der SN-Biopsie: Patientin 2: mit deutlichem
postoperativem Serom, Patientin 4: mit sehr auffalliger langer Narbe mit mdglicher
operativer Lymphbahnschédigung, Patientin 5: mit klinischem Verdacht auf ein
Phlebédem nach Armvenenthrombose, Patientin 6: mit nodal positivem Karzinom
und Bestrahlung der Lymphabflusswege, Patientin 7: mit Verdacht auf Lymphknoten-

metastase.

Bei allen Patientinnen war die Odemauspragung nur gering und lokal begrenzt.

Streng genommen diurfte demnach die Lymphédemgefahr bei planméaRig
verlaufenden Mammakarzinom-Operationen (BET oder Mastektomie) mit SN-Biopsie
ohne Komplikationen oder Tumorbefall noch deutlicher reduziert sein und sich

maximal gegen 1% bewegen.

Lisboa und Jénicke 2008 sehen die Mdglichkeit zur SNB statt der herkémmlichen
Axilladissektion bei fast 50 % aller Brustkrebspatientinnen.
Mit deutlicher Mehrheit bewertete auch das St.-Gallen-Panel (Beckmann et al. 2009)

die SNB bei Vorliegen eines invasiven Mammakarzinoms mit klinisch unauffalliger
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Axilla (cNO) als Standard — das inflammatorische Mammakarzinom (T4d)
ausgenommen.

Nur bei Nachweis von Mikrometastasen im SN sollte bisher in der Regel noch eine
Axilladissektion erfolgen. Doch auch hier konnte sich eine neue Entwicklung
ankindigen, wie Holzel et al 2008 nach Auswertung randomisierter Studien,
Kohortenstudien und Daten des Tumorregisters postulieren. Die vielleicht provokant
klingende These im Deutschen Arzteblatt: Ist die Lymphadenektomie nicht mehr
zeitgemaR? (Zylka-Menhorn 2009) geht auf diese Auswertungen zuriick. Die
Annahme, ein befallener LK sei zwar ein Indikator aber keine Ursache fir eine
Fernmetastasierung und seine Behandlung habe keinen Einfluss auf das
Langzeituberleben, wiirde den betroffenen Frauen viele negative Auswirkungen der
Therapie wie sekundares Lymphdédem und Schulter-Morbiditat ersparen. Dies wird in
der Fachwelt aber noch kontrovers diskutiert und bedarf sicher weiterer
Untersuchungen.

Unbestritten ist jedoch die schonende SN-Biopsie, die wann immer moglich und
indiziert auch praktiziert werden sollte.

Fur die SN-Patientinnen kénnten die Verhaltensregeln zur Vermeidung eines
Armlymphodems (Deutsche Gesellschaft fur Lymphologie 1989) zumindest langfristig
(d.h. nach Ablauf eines Jahres postoperativ) wegfallen.

Die Information der Patientinnen zum Lymphddemrisiko und der erforderlichen
Prophylaxe kann und sollte nach Auswertung dieser Studie therapieadaptiert
erfolgen. Am gunstigsten erfolgt dies postoperativ, wenn das Staging abgeschlossen
ist und die Therapieplanung steht.

Dabei ware ein schriftiches Merkblatt sinnvoll, da sich praoperativ aufgeklarte
Patientinnen in 31% nicht an ein benanntes Lymphddemrisiko erinnern konnten und

weitere 13% sich nicht sicher waren, davon gehoért zu haben.

Die Entstehung des postradiogenen Mammaddems zeigt eine gewisse
Unabhangigkeit von der Einschréankung des Lymphabflusses. Dies zeigt Tabelle 5 mit
einer relativ hohen Zahl (16%) von Mammaédemen in der Sentinel-Gruppe und der
nicht wesentlichen Veranderung mit steigender entfernter Lymphknoten-Zahl.

Die Persistenz des Mammaddems héangt neben anatomischen Gegebenheiten

(groBe Mammae) und dem Narbensitus jedoch scheinbar auch mit der
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Einschrankung des Lymphabflusses (hohe LK-Zahl) und der Radiatio der
Lymphabflusswege zusammen, was sich in den Tabellen 5 und 6 an der gegenuber
der Sentinel-Gruppe verdoppelten Zahl der Mammadédeme bei héheren LK-Zahlen
und Radiatio der LAW zeigt. So kann in diesen Fallen besonders bei Persistenz des
Odems Uber ein Jahr post Radiatio von einem echten sekundaren
Mammalymphoédem gesprochen werden.

Zur Inzidenz des postradiogenen Mammaddems, das sich auch bei heftiger akuter
Strahlenreaktion (mit Epitheliolyse) haufiger entwickelt (Abb. 19), gibt es Zahlen aus
friheren Jahren: Mc Cormick et al. 1989 und Moore et al.1989 geben eine Haufigkeit
von 30% bei brusterhaltender Therapie an (auch noch 2 Jahre nach Radiatio).

Die Mammaddem-Haufigkeit in der aktuellen Untersuchung war mit 27% (ca. 1/4 aller
Patienten mit BET) etwas geringer. Eine wesentliche Beeinflussung der
Lebensqualitat erlitten die meisten Patientinnen dadurch nicht. Das Odem war auch
meist gering, lokalisiert und auch oft nicht wahrgenommen oder diagnostiziert
worden.

Schoppa 2003 fand in einer kleinen, 1999 durchgefihrten, Studie an 115
brusterhaltend operierten und bestrahlten Patientinnen in der Akutphase 3 Monate
und 6 Monate nach Radiatio sogar bei 80% bzw. 50% der behandelten Frauen ein
Mammaddem. Zahlen, die sich anhand dieser aktuellen Untersuchungen nicht
ergeben. Immerhin wurden mindestens 300 der Patientinnen innerhalb der akuten

postradiogenen Phase (6 Monate) untersucht.

Im Hinblick auf die Lymphédemtherapie decken sich vorliegende Daten mit denen
der GEK Erhebung. Nur ca. 25% der Armlymphddem-Patientinnen nutzen die
Kompression (Armstrumpf, Bandage) als bedeutende Therapiekomponente
zusatzlich zur manuellen Lymphdrainage (Zahlen GEK 28%).

Es besteht eine Uberversorgung an alleiniger Lymphdrainage mit 45% aller 1000
Patientinnen (somit auch Pat. ohnne Odem). Laut GEK liegt die Zahl der nach ICD-
Verschlisselung klassifizierten Lymphdédem-Patientinnen mit alleiniger
Lymphdrainageverordnung ohne Kompressionstherapie bei 46%.

Auch in der kleinen Studie von Sorokina 2006 (130 Patientinnen) hatten zwar 61%
manuelle Lymphdrainage, aber nur 17% waren mit einem Armkompressionsstrumpf

versorgt.
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Auf die zielgerichtete kombinierte Therapie der Armlymphddeme (mit manueller
Lymphdrainage und Kompression) unter Beriicksichtigung der Odemgraduierung
(gering, méafRig....) sollte auch im Hinblick auf den zunehmenden Kostendruck im

Gesundheitswesen zukinftig das Augenmerk gerichtet werden.

5.4  Ausblick

Sinnvoll ware die Durchfihrung einer prospektiven Studie, die Patienten mit gleichem
Risiko (LK-Zahl, Bestrahlungsform...) zusammenfasst und in regelmaligen
Zeitabstanden (z.B. 3 Monats-Intervallen/spater 6 Monats-Intervallen bis zum
postoperativen 3. Jahr) bezuglich der Lymphédementstehung und auch dem
postradiogenen Mammaddem untersucht. So konnte man das Risiko besser
herausarbeiten und passagere postradiogene/posttraumatische Odeme oder
Lymphédeme im Stadium 1 (noch reversibel bei Belastung auftretend) von den
bleibenden, chronifizierenden sekundaren Lymphddemen im Stadium 2 trennen.
Reversible Odematisierungen (Stadium 1), nur bei Belastung auftretend, entziehen
sich in der Latenzphase bei einer einmaligen Untersuchung (wie in vorliegender
Studie) natirlich der Diagnostik. So erklaren sich in diesen Daten zum Teil die
Diskrepanzen zwischen Odemanamnese und tatsachlichem Odembefund.

Allerdings ist die Rekrutierung einer grof3en Patientenzahl, die sich immer wieder an
einem Ort (konstanter Untersucher ware wichtig) zur Kontrolle einfindet, sicher
schwierig.

Zur vorliegenden Studie muss jedoch gesagt werden, dass sich 80% der
untersuchten Patientinnen in der postoperativen 2-Jahresfrist befanden und somit in
einem vergleichbaren ,6demkritischen® Zeitraum untersucht wurden, allerdings zu
unterschiedlichen Zeitpunkten nach Operation.

Deshalb ist vorgesehen, alle Armlymphddem-Patientinnen, deren Operation weniger
als 1 Jahr zurticklag, in einer Nachuntersuchung zu erfassen, um die postoperativen,

posttraumatischen Odeme vom echten sekundaren Lymphodem abzugrenzen.
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6. Zusammenfassung

Insgesamt tragt die Entwicklung in der Behandlung des Mamma-Karzinoms
(optimierte Screening-Methoden, schonendere Bestrahlung, weniger invasive Op-
Techniken und die Sentinel-Biopsie) zu einer Verringerung der sekundaren
Lymphédeme und Verbesserung der Lebensqualitat der betroffenen Frauen bei.

Dies zeigte sich in dieser von 2005-2007 durchgefiihrten retrospektiven Studie an
1000 einseitig behandelten Mamma-Karzinom Patientinnen aus ganz Deutschland,

die in die onkologische Rehabilitation aufgenommen wurden.

Die Haufigkeit von sekundaren Armlymphoédemen (einschlie3lich geringster Befunde)
lag bei insgesamt 17,8%. Nur bei 8,4% war die Armumfangsdifferenz gro3er als 2
cm, was die weitere Verbesserung der Situation seit 1996 (Ende Schinemann-
Studie) zeigt. Die Odematisierung war iberwiegend gering (Odemvolumen <25%),
nur 3,6% der Patientinnen wiesen ein mafig-starkes-massives Armlymphddem auf.
Diese Félle waren in der Regel verursacht durch Lymphknotenmetastasen,
Bestrahlung der Lymphabflusswege und kontinuierlicher Tumorausbreitung
(malignes Odem).

Uberwiegend gering war auch die Odematisierung der Brust (Vorkommen bei rund
27% der brusterhaltend operierten Frauen mit Radiatio) und der Thoraxwand
einzustufen. Das Mammaddem ist eher als Bestrahlungsfolge (Entstehung auch nach
Sentinel-Biopsie) denn als echtes sekundares Lymphddem zu sehen. Die Rate war
weitgehend (anders als beim ALO) unabhé&ngig von der entfernten Lymphknotenzahl.
Allerdings wird die Entstehung und vor allem Persistenz durch zusatzliche
Lymphknotenentfernung und Radiatio der Lymphabflusswege begunstigt und die
Auspragung verstarkt.

85% der Odeme traten innerhalb des 1. postoperativen Jahres auf und waren somit
ein wichtiger Faktor fir die sozialmedizinische Beratung im Rahmen der Nachsorge-
Rehamal3inahmen. Die Beurteilung der weiteren Leistungsfahigkeit konnte
0dembezogen erfolgen, meist noch bevor die Patientinnen in ihr Berufsleben
re-integriert wurden.

Die Zahl der zur voélligen Erwerbsunfahigkeit fihrenden Lymphddeme ist gemal3 den

Haufigkeiten und Ausprdgungen dieser Studie deutlich geringer als angenommen
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wird (Seifart 2007 spricht von 30%). Hilfsmittel, Umstrukturierungen der
Arbeitsablaufe oder auch Umschulungen kénnen so fir viele Frauen den Weg zuriick
in die Normalitat und das stabilisierende Umfeld ebnen.

Ein minimales Odemrisiko von 2-3% nach Sentinel-Biopsie rechtfertigt eine
Lockerung von Verhaltensregeln (meiden von Warme, Uberlastung, Massagen,
Blutentnahmen,...) 1 Jahr postoperativ unter Berilicksichtigung von sonstigen
o0demférdernden Begleitumstanden.

Bei groReren entfernten Lymphknotenzahlen (7-24 LK) ist ein hoheres
Lymphoédemrisiko von 12-25% zu Grunde zu legen und damit sind die Patientinnen
auf die Vorsichtsmal3nahmen hinzuweisen.

Eine besonders sorgfaltige Aufklarung sollten die Patientinnen mit Bestrahlung der
Lymphabflusswege erhalten, deren Lymphédemrisiko sich auch nach anderen
erwahnten Studien nahezu verdoppelt (bei gleicher entfernter LK-Zahl) und somit
zwischen 24-42% liegt.

Als wichtiger Hinweis fiir die Odemprophylaxe sollte das Meiden von Ubergewicht
sein, das sich als begtinstigender Faktor in dieser Studie erwies.

Ebenso gilt dies in absteigender Reihenfolge fir das Meiden von Verletzungen am
betroffenen Quadranten, auch wegen der Erysipelgefahr, das Meiden von

Warmeexposition und Uberlastung.

Eine Optimierung der Lymphodemdiagnostik und Lymphddemtherapie ist moglich.
Ein wichtiger Ausgangspunkt ware die praoperative vergleichende Armumfangs-
messung (Drei-Punkte-Messung), die als grundlegende Messung auch in den
Nachsorgepass eingetragen wird, somit schon praoperativ bestehende anatomische
Besonderheiten aufdeckt (z.B. Muskelatrophie) und spateren Fehlinterpretationen
vorbeugt.

Die Messungen (einschliel3lich Hautfaltentest) sollten im Rahmen der Nachsorge
regelmanig kontrolliert werden (anfangs 3-monatlich) bei Problemen zwischenzeitlich
auch durch die Patientinnen selbst.

Bei grollerer entfernter Lymphknotenzahl kann eine kurzfristige postoperative
manuelle Lymphdrainage zur raschen Beseitigung des zentralen Odems und zur
Bahnung von LymphgefaR3-Anastomosen uber die Wasserscheiden hinweg sinnvoll

sein.

67



Sobald ein Lymphédem diagnostiziert wird, ist die Kompressionsstrumpfversorgung
erste Therapie, die durch die manuelle Lymphdrainage schweregradadaptiert erganzt
wird. In der Kompressionsstrumpfversorgung zeigten sich im Rahmen dieser Studie
die gravierendsten Mangel.

Die Rehabilitation in der Brustkrebs-Nachsorge hat diesbeziiglich einen hohen
Stellenwert. Hier sollten Aufklarung, Diagnostik und eventuell erste Therapie von
Lymphédemen erfolgen und die Patientinnen sollten hinsichtlich Entstauungs-
gymnastik, Odemprophylaxe, optimaler BH-Versorgung und unterstiitzender
Eigendrainage geschult werden.

Da dies bisher nicht allgemein so durchgefuhrt wird, sollten sich Onkologen mit den

lymphologischen Grundkenntnissen vertraut machen.
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1. Summary

The improvements in breast-cancer treatment (optimized screening methods, more
sensitive irradiations, less invasive surgery techniques and sentinel-biopsy) reduce
the number of secondary lymph edema and improve quality of life for the affected
women.

This is shown in this retrospective study from 2005-2007 on 1000 single side treated

breast-cancer patients who were taken into oncological rehabilitation in Germany.

The number of secondary armlymphedema was about 17,8%. Only 8,4% showed a
difference in circumference of the arm larger than 2 centimeters, which indicates
further improvement of the situation since 1996 (end point of Schiinemann-study).
The volume of the edema was relatively low (<25%), only 3,6% of the patients had
moderate, strong or massive armlymphedema. These cases were usually caused by
metastasis in lymph nodes, through irradiation of the remaining lymph nodes and
continuous spreading of the tumor (malignant edema).

The expression of edema in breast (found in 27% of women with breast conservation
therapy and radiation) and chest was mostly mild. Breast edema is more of a reaction
to radiation (even with sentinel biopsy) than a real secondary lymph edema. Its ratio
was mostly unrelated to the number of lymph nodes removed (in difference to the
situation with armlymphedema).

Its appearance, strength and especially persistence is increased by further removal

of lymph nodes and supraclavicular irradiation.

85% of lymph edema occurred in the first year after operative treatment and were an
important factor for social medical consulting during the clinical rehabilitation. The
patients capabilities regarding edema could be identified before their reintegration
into work life.

As shown in this study the number of edema leading to complete inability to work is
rather small compared to the 30% published (Seifart 2007).

Through different methods many patients can return to a normal work life.

The minimal risk of 2-3% lymph edema after SNB justifies easing behavior rules one

year after treatment regarding other factors increasing edema.
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Greater numbers of removed lymph nodes (7-24 LN) mean an increased risk of
edema (12-25%) thus require information on protective behavior.

Patients with irradiation of the remaining lymph nodes show higher risk of edema (24-
42%) and should be informed due to that fact.

Information for lymph edema prophylaxis should contain: warning of obesity (as
shown by the study), warning of injury on the affected region due to increased risk of
erysipelas and warning of heat and overstress.

It is possible to optimize diagnostics and therapy of lymph edema.

An important prerequisite is pre-operative comparing measurement of the arms
circumference (three point measurement) which can detect pre-operative anatomical
specialties (for example atrophied muscles) and prevent later misinterpretation.

The measurement and tissue consistence should be regularly checked during clinical
examination (if problems occur even by the patients themselves).

On higher removed lymph node count postoperative lymph drainage can be used to
remove the central edema and can be helpful to create alternative ways of the lymph

system.

On the diagnosis of lymph edema therapy of first choice is compression (by
bandages or compressive sleeves) supplemented by manual lymph drainage
dependent on the edema’s severity.

The supply with compression sleeves showed the greatest deficits during the study.
Rehabilitation in breast cancer plays an important role in the patients’ post-op-care
with information, diagnostics and therapy of lymph edema including special
gymnastics, prophylaxis of the edema such as supportive self-drainage and optimal
bra-supply.

Since this is not usually practiced, oncologists should familiarize themselves with

lymphological basics.
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9. Anhang

Fallbeschreibungen der 7 Patientinnen mit Armddem trotz Sentinel-Biopsie

1. 64-jahrige Pat.. Mamma-Ca links (Rechtshanderin); pT1 pNO (0/4sn); BET 07/04,
SN-Biopsie und Radiatio;
Befund bei Untersuchung 01/06: geringes sek. Oberarmlymphédem links (Differenz

+1cm, Hautfalte verdickt).

2. 63-jahrige Pat.. Mamma-Ca rechts (Rechtshanderin); pT1 und pTis pNO (0/1sn);
Mastektomie 05/05, SN-Biopsie und Radiatio Thoraxwand; Komplikation
postoperatives Serom ohne Punktion;

Befund bei Untersuchung 06/06:geringes sek. Oberarmlymphodem rechts (Differenz
+3,1cm, Hautfalte verdickt).

3. 56-jahrige Pat.. Mamma-Ca links (Rechtshanderin); pT1 und pTis pNO (0/4sn);
BET 03/06, SN-Biopsie und aktuelle Radiatio, Komplikation im Rahmen der Radiatio
Gesichts-Phlegmone oder Erysipel,

Befund bei Untersuchung 07/06: geringes Unterarmlymphddem links (Differenz

+0,9cm) Lipohypertrophie der Oberarme.

4. 53-jahrige Pat.: Mamma-Ca rechts (Rechtshanderin); pT2 pNO (0/3sn);
Mastektomie 03/05, SN-Biopsie, keine Radiatio, lange Narbe weit bis in die Axilla
reichend, sehr wulstig, Narbenfibrose;

Befund bei Untersuchung 05/06: geringes Oberarm betontes sek. Armlymphoédem
rechts (Differenz +2,6cm), geringes Thoraxwandddem.

5. 46-jahrige Pat.. Mamma-Ca links (Rechtshanderin); pT2 pNO (0/4sn); BET 03/05
SN-Biopsie, Radiatio und Chemotherapie, vermutlich postoperativ
Axillarvenenthrombose links (Umgehungskreislauf Schulter und Oberarm),

Befund bei Untersuchung 12/06: geringes Arm-(Phleb)-6dem links (Differenz

+1,4cm), geringes postradiogenes Mammaddem links.
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6. 60-jahrige Pat. Mamma-Ca links (Rechtshanderin); ypT2 ypN1 (3/5); nach
neoadjuvanter Chemotherapie Ablatio 08/06, axill. Lymphonodektomie, Radiatio
einschliel3lich der Lymphabflusswege;

Befund bei Untersuchung 01/07: geringes sek. Armlymphddem links (Differenz

+1,3cm).

7. 57-jahrige Pat. Mamma-Ca links (Rechtshanderin); ED 8/00 primé&r pT1 NO (0/5sn)
M1 seit 06/06 mit Leber- und Lungenmetastasen; BET 08/00, SN-Biopsie und
Radiatio, Chemotherapie erst 2006, keine weitere Op;

Befund bei Untersuchung: geringes sek. Armlymphddem links (komplett) erst seit
06/06 (lokale axillare Metastasen?) (Differenz +1,7cm).
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