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乳乳腺癌术后上肢淋巴水肿的治疗进展

柴凡暋梁燕暋姜军

暋暋上肢淋巴水肿是乳腺癌腋窝淋巴结清扫术后最常见的并发症之一,文献

报道其发生率约为6%~14%[1]。由于其病程中存在自行加重的恶性循环,
目前尚无有效的预防方法。按摩、加压、微波等保守疗法,对轻症患者有一定

疗效,但对于中、重症患者治疗效果仍然很不理想,经过长期反复治疗后,淋巴

水肿继续加重,导致反复发作的淋巴管炎、蜂窝织炎、肢体肿胀变形和功能障

碍,严重影响患者的生活质量,是临床尚未解决的难题。

1暋病因与发病机制

乳腺癌腋窝淋巴结清扫术后上肢淋巴水肿是由于根治性手术后患肢的淋

巴回流障碍和(或)血液回流障碍引起。影响乳腺癌根治术后上肢淋巴水肿的

因素很多,不同的乳腺癌临床分期、不恰当的手术方式、是否进行放射治疗以

及放射治疗的部位和强度等,对上肢淋巴水肿的发生都有一定影响。
1.1暋主要发病因素

1.1.1暋手术操作技术:如果手术时术者的技术不够娴熟,对腋窝、锁骨下区解

剖不够熟悉,误伤头静脉,导致其被切断、结扎;清扫腋窝静脉、锁骨下静脉淋

巴结时,过于贴近腋静脉,钳夹或结扎锁骨下静脉的分支小静脉,均可能导致

静脉受压变窄,影响上肢静脉血液回流;清扫腋静脉和锁骨下静脉位置过高,
把腋动脉周围的淋巴结一并切除等因素,都易导致上肢淋巴水肿的发生[2-4]。
文献资料表明,低位和中位淋巴结清扫术后上肢淋巴水肿的发生率低于高位

清扫者[5-7]。
1.1.2暋手术方式不恰当:腋窝淋巴结清扫是根治性乳腺癌手术的必要步骤,
彻底清扫淋巴结,可有效预防术后复发和转移。但是片面追求根治术的彻底

性,使手术范围扩大化,清除范围超过患者疾病分期的手术要求,往往容易导

致较高的上肢淋巴水肿发生率。过大的手术范围破坏了上肢与颈部、胸部组

织的淋巴交通,尤其是损伤了沿头静脉走行的淋巴管,是导致上肢淋巴水肿的
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主要因素。临床上已经观察到不同的手术方式其术后上肢淋巴水肿发病率有

所不同,单纯乳房切除术比乳腺癌根治术、改良根治术后发生淋巴水肿的几率

要低。随着手术范围的逐渐缩小,淋巴水肿的发生率逐渐降低,水肿的程度也

逐渐减轻[8]。这可能与损伤小的术式更利于术区淋巴网络的重建和增生有

关[9]。Purushotham 等[10]利用多因素回归分析了未接受放射治疗和化疗的

乳腺癌患者术后淋巴水肿与淋巴结阳性数、年龄、术前体重指数、切口感染、手
臂的周径等因素,认为乳腺癌术后淋巴水肿与淋巴结阳性数有关,与其他因素

无关。临床治疗中,腋窝淋巴结转移越多其相应的手术清扫范围就越大,故认

为腋窝淋巴结清扫范围过大是术后上肢水肿原因之一。
1.1.3暋术后感染:由于细菌的侵入,引起淋巴管炎,会使残留的淋巴管进一步

被破坏,造成淋巴管损伤、堵塞导致淋巴水肿。术中游离皮瓣时操作不当,亦
会引起皮瓣坏死,植皮也会破坏淋巴回流通路,加重淋巴水肿的发生;术后引

流不畅,腋窝皮下积液使其周围组织水肿,淋巴管水肿、阻塞、纤维化,从而导

致上肢与颈、胸部之间的淋巴交通不能很好地建立,也能造成淋巴液回流

受阻。
1.1.4暋放射治疗:放射治疗会对被照射区皮肤和皮下组织产生不良反应已经

是普遍共识。放射治疗范围过大,特别是对腋窝有4枚及以上淋巴结转移者,
在淋巴侧支循环尚未建立之前,除常规照射锁骨上野及胸骨旁外,过早地对腋

窝施行放射治疗,会引起淋巴管扩张、水肿,继之结缔组织增生,炎性细胞浸

润,淋巴管纤维化,造成淋巴回流障碍,从而引起淋巴水肿[11]。
1.1.5暋其他:由于乳腺癌复发,肿瘤细胞通过淋巴转移或淋巴结内肿瘤复发,
均会造成转运中的肿瘤细胞团阻塞淋巴管,或者因肿瘤压迫淋巴管及肿瘤增

加淋巴系统的负荷而阻止淋巴液回流,导致术后淋巴水肿[12]。此外,年龄因

素、肥胖、肿瘤位于外象限等[13]也是乳腺癌术后上肢淋巴水肿发生的高危

因素。
1.2暋上肢淋巴水肿的发病机制

乳腺癌术后上肢淋巴水肿主要由淋巴回流障碍引起,可出现程度不等的

肢体水肿,随后水肿组织内出现广泛的纤维化及以炎症为主要特点的淋巴水

肿。乳腺癌手术会破坏局部微细的淋巴管,腋窝创面积血、积液,继发感染,局
部纤维化,瘢痕形成,使局部淋巴管无法再生或无法充分引流淋巴液及组织间

隙中过多的蛋白质;而高浓度的蛋白质又会吸收水分,改变局部的血流动力

学,加之机体局部免疫功能紊乱更影响巨噬细胞的功能与活力,使之无法清除

组织间隙中过多的水分,易导致淋巴回流障碍。
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2暋上肢淋巴水肿的治疗

2.1暋非手术治疗

对乳腺癌术后上肢淋巴水肿的早期轻型病例,国内外学者均倾向于首选

保守疗法[14],保守疗法一般分为机械物理疗法和药物化学疗法。
2.1.1暋机械物理疗法:该方法是临床主要应用的保守疗法。其基本原理是通

过物理热能和机械压力改善局部微循环,促进淋巴液回流,同时降低并阻止纤

维组织的增生,延缓和改善病情发展,达到治疗目的。局部按摩、功能锻炼、弹
力绷带压迫等方法对淋巴水肿患者的治疗效果已得到临床医师的广泛认同。
Vojackova等[15]对329名继发性淋巴水肿患者的回顾性研究发现:综合保守

疗法即以专业化按摩 MPD(manuallymphaticdrainage)配合CDT(complete
decongestivetherapy)和弹力绷带压迫可以减轻局部组织的充血,改善局部微

循环,促 进 淋 巴 液 回 流,是 治 疗 淋 巴 水 肿 有 效 的 治 疗 方 法。Koul[16]和

Vignes[17]等也报道了类似临床应用。国内王岭等[18]报道应用间歇压力泵,治
疗乳腺癌术后上肢淋巴水肿50例,观察治疗前后肘横纹上10cm 处双上臂周

径的变化,治疗前、后双上臂周径差值缩小明显;对14例患者在治疗前后行双

侧上肢放射性核素扫描检查,发现治疗后双臂淋巴引流得到明显改善。微波

烘绑疗法由中国著名学者张涤生首创。其作用机制复杂,可分为热效应、生物

学效应和机械压力效应等,各种效应共同促进淋巴管的再生,增强淋巴管输送

淋巴液的能力,达到治疗淋巴水肿的目的。张涤生等[19]采用该法治疗乳腺癌

术后上肢淋巴水肿患者98例,经随访1个月至2年时发现,患侧肢体的淋巴

水肿明显消退,治疗前后患肢周径的差异具有统计学意义,并且无一例出现治

疗后并发症。
2.1.2暋药物化学疗法:利尿剂曾用于治疗淋巴水肿,但会造成体内电解质及

体液平衡失调,可能加重水肿肢体的炎症反应和纤维化程度而逐渐被淘汰。
苯吡啶和香豆素类药物能与沉积在组织间隙中的蛋白质结合,增强淋巴水肿

肢体组织间液中巨噬细胞的吞噬活性,诱导蛋白降解[20],但有部分患者使用

后出现胃肠道反应。单独服用苯吡喃酮类药物治疗淋巴水肿,起效慢,效果不

稳定,故仅作为肢体淋巴水肿治疗的辅助用药[21]。Pecking等[22]应用爱脉朗

(微粒化、纯化的黄酮提取物)治疗乳腺癌术后上肢淋巴水肿,治疗24周后患

者上肢皮肤硬度和沉重感明显减轻,经淋巴闪烁显像技术证实,该药能显著增

加淋巴液的流速,但其疗效尚需进一步研究。
中药治疗上肢淋巴水肿尚处于研究阶段。王福文等[23]对桑叶片的药效

学研究显示,桑叶片可显著提高单核巨噬细胞的吞噬功能,增加机体免疫力,
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同时可抑制毛细血管通透性,对淋巴水肿治疗有效。毬灢七叶皂甙钠可促使机

体分泌前列腺素a(PGF2a),降低微血管和细胞的通透性,提高静脉张力,加
快静脉回流,对乳腺癌根治术后上肢水肿有预防作用[24]。黎汉中等[25]使用电

针配合复方丹参注射液治疗乳腺癌术后上肢淋巴水肿,取得一定疗效。随着

对中医药研究的深入,将来其可能会在淋巴水肿的治疗中发挥更加重要作用。
2.1.3暋低水平激光治疗(low灢levellasertherapy):Kaviani等[26]采用双盲试

验将11例患者随机分成实验组(低水平激光治疗)和对照组(安慰性激光治

疗),放射治疗区域为上臂和腋窝,对肢体周径、疼痛指数和肢体活动度等方面

进行了评估,并与治疗前做比较。结果有8例患者完成了所有的治疗计划。
在肢体周径方面实验组较对照组有明显的改善,疼痛指数也明显降低,而肢体

活动度方面则无区别。但该方法尚需更多、更有效的临床数据才能证实其治

疗效果的可靠性。
2.2暋手术治疗

对于上肢淋巴水肿,临床上曾有多种手术方法的尝试。目前已知的治疗

淋巴水肿的手术,主要目的是降低淋巴系统的负荷和(或)提高淋巴系统的转

运能力(包括促进淋巴回流或重建淋巴通道),各有不同代表性的手术。
2.2.1暋降低淋巴系统负荷的手术:(1)病变组织手术切除法暋该方法治疗淋

巴水肿的历史可以追溯到上世纪初,此后出现了很多改良术式,基本的手术原

则都是尽可能多地切除病变组织。但此类手术存在创伤大、瘢痕明显、伤口愈

合差、影响上肢功能、易产生淋巴漏及易复发等缺点,现多与其他方法联合用

于晚期严重病例的治疗,特别是对皮下组织大量纤维化的顽固性肢体橡皮肿

的病例,有一定疗效。(2)负压抽吸法暋其是一种较新的治疗肢体淋巴水肿的

方法,于20世纪80年代后期开始用于临床。Brorson等[27-29]认为,慢性淋巴

水肿是一个逐步从淋巴液积聚发展到皮下组织增生即非凹陷性水肿的过程,
皮下脂肪组织对于淋巴液体积聚有不可忽视的作用。负压抽吸法治疗不仅可

以改善患肢的外观和功能,与压迫疗法相结合还可有效防止淋巴水肿复发,优
势明显。刘庆丰等[30]利用负压抽吸法治疗乳腺癌术后上肢淋巴水肿11例,
术后以弹力绷带压迫半年,随访观察3个月至1年,上臂周径平均减少4cm,
前臂周径平均减少2.5cm,患肢淋巴水肿明显减轻,疗效明显。施越冬等[31]

应用负压抽吸结合局部皮瓣转移疗法治疗乳腺癌术后上肢淋巴水肿患者

10例,取得了一定的疗效。术后患肢各测量点周径均有明显缩小,3周后经

ECT复查发现肢体淋巴回流较术前改善,上肢淋巴淤积减轻,部分侧支循环

形成。这类方法适用于淋巴水肿的脂质肿胀阶段,对纤维化明显的淋巴水肿
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肢体,近期治疗效果并不理想。手术只是被动去除已经发生淋巴性水肿的组

织,并未完全解决上肢淋巴回流障碍问题。
2.2.2暋促进淋巴回流的手术:(1)筋膜条引流术暋皮下埋植引流物以沟通

浅、深筋膜,将浅筋膜内的淋巴液引流到深筋膜,再经深筋膜内回流。应用的

方法有丝线、橡胶管、塑料、硅胶管埋植以及真皮组织瓣深筋膜下埋入等,由于

效果不确切,临床上未推广应用。(2)网膜引流术暋将大网膜以游离方式移植

到患肢,并将大网膜与腋动静脉分支吻合,同时将受区小静脉与大网膜淋巴结

吻合。此术式较适于治疗原发性淋巴水肿,不适用于乳腺癌术后继发性肢体

淋巴水肿。(3)带蒂皮瓣引流术暋肌皮瓣内丰富的毛细血管可将部分溢至术

区的淋巴液直接吸收进入体循环,肌皮瓣内的毛细淋巴管也可以吸收少量的

淋巴液,二者共同作用可促进淋巴液回流。Classen等[32]报道应用前臂带蒂

肌皮瓣转移治疗上肢阻塞性淋巴水肿获得成功,术后经淋巴闪烁造影证实有

效。肖能坎等[33]报道应用此方法治疗乳腺癌术后上肢淋巴水肿12例,术后

肌皮瓣成活良好,上肢淋巴水肿明显减轻,消肿率达51%~67%,随访1~
3年未见复发。但由于乳腺癌患者术后供瓣区普遍紧张,且手术创伤大、术后

并发症较多而限制了其在临床的应用。
2.2.3暋重建淋巴引流通道的手术:(1)淋巴静脉系统吻合术暋主要方法是淋

巴管静脉吻合和集束淋巴管静脉吻合。选择结构较正常的淋巴管,与没有回

流障碍的静脉系统吻合[34-35],使淤滞的淋巴液直接转流入静脉,符合淋巴液

回流的动力学特点。有学者对625例以显微淋巴管灢静脉吻合术治疗乳腺癌

术后淋巴水肿的患者进行长达25年的随访观察,发现该法有效降低了患肢的

蜂窝织炎发生率[36-37]。沈文彬等[38]利用显微淋巴管静脉吻合术对30例乳腺

癌术后上肢淋巴水肿患者进行治疗与随访,术后2周至10个月均有效,其中

12例经3~12年随访,有效率达83.3%。林伟龙等[39]对32例集束淋巴管静

脉吻合术后病例随访9~15年,其中9.4%的患者水肿病情明显改善,28.1%
的患者部分改善。Yamamoto等[40]运用显微手术淋巴管灢静脉吻合辅以加压

治疗上肢淋巴水肿,对比患肢和健肢的周径后发现77.8%的患者取得了良好

效果,水肿上肢的周径在肢体远端和近端都减少50%以上。这种术式是利用

水肿时淋巴系统和静脉系统的压力差使淤滞的淋巴液直接转流到静脉;而一

但肢体消肿过程中静脉和淋巴管之间的压力梯度发生改变,当压力差逆转时

就会发生倒流现象,使吻合口阻塞而致手术失败,其远期疗效并不理想。所

以,为了提高引流效率,该术式需要进行大量的吻合操作,手术难度势必增大。
(2)淋巴管移植术暋理论上用正常淋巴管修复受损的淋巴管,是最符合生理特
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点的手术方法,不会受到淋巴管和静脉间压差的影响,移植后淋巴管能保持自

主收缩功能。但这对显微外科操作技术的要求更高,而且适宜作移植的淋巴

管不仅要有相当的口径,还要有一定的长度,来源十分有限。考虑到淋巴管缺

乏肌层组织,吻合难度大,对切取健侧淋巴管后是否会造成健肢的继发性淋巴

回流障碍,目前尚存有争论[41-42]。(3)静脉代替淋巴管移植暋基于静脉在解

剖学及功能上与淋巴管有许多相似之处,而且浅表静脉取材方便、来源丰富,
所以自体静脉是桥接淋巴管的最好的代用品。理论上此方法可使淋巴液从淋

巴管到静脉做单向流动,防止了静脉淋巴返流[43-45]。李圣利等[46]采用带瓣

膜的静脉移植代替淋巴管,治疗乳腺癌术后上肢淋巴水肿取得较好疗效,经
3~21个月的随访观察,淋巴水肿得到有效控制,疗效稳定。带瓣膜的静脉移

植可使淋巴液从淋巴管到静脉单向流动,较以往手术方法更符合淋巴回流的

动力学特点,且具有防止静脉淋巴液反流的作用,为治疗乳腺癌术后上肢淋巴

水肿提供了新的途径。但考虑到乳腺癌术后淋巴水肿患者深浅淋巴管可能同

时受累,因此不适于进行静脉移植替代淋巴管的手术,且因易发生替代静脉闭

锁而失败。(4)自体淋巴结组织移植暋已有研究发现淋巴结的节律收缩在淋

巴循环中起类似泵的作用[47],利用淋巴结的泵作用促进淋巴管再生,可能是

治疗乳腺癌术后肢体淋巴水肿的关键措施。而在含有功能淋巴结的正常组织

与淋巴回流障碍区域之间建立尽可能广泛的联系,重建淋巴循环,可能是治疗

乳腺癌术后上肢淋巴水肿的根本方法。Shesol[48]、蔡仁祥[49]和 Gan[50]等在动

物实验中发现淋巴结带血管移植后能保持结构和功能的完整。他们均认为淋

巴结移植后恢复和重建血液循环及淋巴两套循环是确保其成功的关键。既往

的研究发现,淋巴管具有强大的再生能力,各种器官移植及断指再植后其淋巴

管均可在3~4周内自发恢复连续性。Chen等[51]报道在狗后肢淋巴水肿动

物模型上,将带血管的健侧腹股沟浅层淋巴结移植到患侧,组织学检查显示淋

巴结的结构正常。Becker等[52]通过大鼠淋巴组织移植实验发现,正常淋巴组

织移植到机体淋巴水肿区域,可以存活并维持其功能,改善水肿情况;他们还

报告应用淋巴组织移植对24例保守治疗无效的乳腺癌术后上肢淋巴性水肿

患者进行治疗的尝试[53],经总结认为淋巴结移植是一项安全的手术操作,可
获得良好的长期效果,在疾病早期效果尤为明显。

3暋问题与展望

乳腺癌根治术后上肢淋巴水肿的治疗,目前仍然是一项临床难题。尽管

可选择的治疗方法较多,但疗效均难以持久,加之患者病情极易反复,个体差
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异较大,故难以从根本上解决问题。对乳腺癌术后上肢淋巴水肿应强调预防

为主,实行长期的个体化综合治疗方案仍是目前较好的选择。
希望对该病的深入研究能为预防和治疗乳腺癌术后上肢淋巴水肿提供确

实有效的解决办法,提高上肢水肿患者的生活质量。
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