"9 Zorginstituut Nederland

——

> Retouradres Postbus 320, 1110 AH Diemen

Aan de minister van Volksgezondheid, Welzijn en Sport
Postbus 20350
2500 EJ DEN HAAG

2022001868

7 maart 2022
Standpunt Liposuctie met tumescente lokale anesthesie en vibrerende
micro canules bij patiénten met lipoedeem

Datum
Betreft

Geachte heer Kuipers,

Hierbij zenden wij u het standpunt ‘Liposuctie met tumescente lokale anesthesie
en vibrerende micro canules (LTA) bij patiénten met lipoedeem’.

Wij hebben beoordeeld of de behandeling bij deze patiéntengroep voldoet aan het
wettelijk criterium van ‘de stand van de wetenschap en praktijk’.

In dit standpunt concluderen wij dat op dit moment het beschikbare onderzoek
niet aantoont dat deze behandeling effectief is bij pati€énten met lipoedeem. Deze
interventie voldoet bij de genoemde indicatie daarom niet aan ‘de stand van de
wetenschap en praktijk’. De behandeling kan om die reden niet vergoed dan wel
verstrekt worden uit de basisverzekering. Op basis van de pathofysiologie van de
aandoening en het werkingsmechanisme van LTA is het aannemelijk dat deze
behandeling de klachten positief kan beinvloeden. Wij adviseren de betrokken
beroeps- en patiéntenverenigingen om nieuw onderzoek van goede kwaliteit uit te
voeren zodat een conclusie over de meerwaarde van deze interventie voor
patiénten kan worden getrokken.

Bijgaand vindt u een afschrift van het standpunt.
Wij vertrouwen erop u hiermee voldoende te hebben geinformeerd.

Hoogachtend,

Sjaak Wijma
Voorzitter Raad van Bestuur

Zorginstituut Nederland
Zorg
Advies Pakket en Kwaliteit

Willem Dudokhof 1

1112 ZA Diemen

Postbus 320

1110 AH Diemen
www.zorginstituutnederland.nl
info@zinl.nl

T +31 (0)20 797 85 55

Contactpersoon
mw. mr. B. Blekkenhorst
T +31 (0)6 227 488 32

Onze referentie
2022001868

Pagina 1 van 1



Zorginstituut Nederland

Standpunt ZvW

Liposuctie met tumescente lokale anesthesie en vibrerende
micro canules bij patiénten met lipoedeem

Datum 1 maart 2022
Status Definitief



DEFINITIEF | Standpunt ZvW | 1 maart 2022

Colofon

Zaaknummer 2020027005
Volgnummer 2022008418

Afdeling Zorg, Pakket en Kwaliteit

Pagina 1 van 73



DEFINITIEF | Standpunt ZvW | 1 maart 2022

Pagina 2 van 73



1.1
1.2
1.3
.1.4
.1.5
.1.6

WWwwwwuww

3.2.1
3.2.2
3.2.3

3.2.4
3.3

4.1
4.1.1.1
4.1.1.2
4.1.1.3
4.1.2
4.2

4.3
4.4

5.1
5.2
5.3
5.3.1
5.3.2
5.4

DEFINITIEF | Standpunt ZvW | 1 maart 2022

Inhoud

Colofon—1
Samenvatting—5

Inleiding—7
Aanleiding—7
Centrale vraag—7

Hoe toetst Zorginstituut Nederland?—9

De procedure in vogelvlucht—9

Beoordeling geneeskundige zorg—9

Beoordeling ‘de stand van de wetenschap en praktijk'—9
Behandelingen van plastisch-chirurgische aard—9
Beoordelingsstappen—10

Welke partijen betrekken wij bij het beoordelingsproces?—10

De te beoordelen interventie en indicatie—11
Achtergrond—11

Aandoening lipoedeem—11

Prevalentie en incidentie—12

Oorzaak en risicofactoren—13

Spontaan beloop—14

Standaardbehandeling of gebruikelijke behandeling—14
Indicatiegebied—14

De te beoordelen (nieuwe) interventie—15

Korte beschrijving—15

Werkingsmechanisme—15

Positionering interventie ten opzichte van standaardbehandeling/gebruikelijke
behandeling—15

Claim—15

Beschrijving in (Nederlandse) richtlijnen—15

Methode systematisch literatuuronderzoek—17
Opstellen PICOt en onderzoeksprofiel—17
Toelichting minimaal vereiste follow-up duur—18
Toelichting meetinstrumenten—18

Toelichting klinische relevantiegrenzen—20

Passend onderzoeksprofiel—20

Zoeken en selecteren van de evidence—20
Samenvatten van de evidence—20

Beoordelen van de kwaliteit van de evidence—20

Resultaten systematisch literatuuronderzoek—23
Resultaten zoekactie—23

Kenmerken geincludeerde studies—23

Effecten interventie op cruciale uitkomstmaten—25
Cruciale uitkomstmaten—25

Belangrijke uitkomstmaten—33

Lopende studies—33

Vaststellen eindbeoordeling ‘stand wetenschap en praktijk’—35

Pagina 3 van 73



6.1

6.1.1
6.1.2
6.1.3
6.1.4
6.1.5
6.1.6
6.1.7
6.1.8
6.1.9

7.1
7.1.1
7.1.2
7.2

8.1
8.2
8.3
8.4
8.5
8.6

10

DEFINITIEF | Standpunt ZvW | 1 maart 2022

Bespreking relevante aspecten—35

Claim en positionering—35

Passend onderzoek—35

Effecten—35

Beperking van de studies—35

Overige overwegingen—36

Toekomstig onderzoek—36

Afweging relevante aspecten—36

Advies Wetenschappelijke Adviesraad (WAR)—36
Conclusie—37

Beoordelingsproces en standpunt—39

Raadpleging partijen—39

Scoping—39

Consultatie conceptstandpunt—39

Standpunt Zorginstituut Nederland—42
Consequenties voor de praktijk—43
Zorgactiviteiten en aanspraakcodes—43
Zorgverzekeraars—43

Financiéle paragraaf—43

Subsidieregeling Veelbelovende Zorg—44

Evaluatie en monitoring—44

Ingangsdatum standpunt—44

Referenties—45

Bijlage 1 — Wet- en regelgeving—47

Bijlage 2 - Zoekstrategie—49

Bijlage 3 - Standpunten, richtlijnen en lopende klinische studies—51
Bijlage 4 - Geéxcludeerde studies—53

Bijlage 5 — Kenmerken geincludeerde studies—55

Bijlage 6 - Beoordeling risico op bias—61

Bijlage 7 — Reactie van partijen op conceptstandpunt—65

Pagina 4 van 73



DEFINITIEF | Standpunt ZvW | 1 maart 2022

Samenvatting

Zorginstituut Nederland (voortaan: het Zorginstituut) brengt adviezen en
standpunten uit aan de minister van Volksgezondheid, Welzijn en Sport over de
kwaliteit, toegankelijkheid en betaalbaarheid van het basispakket van verzekerde
zorg. Als in de praktijk onduidelijk is of bepaalde zorg effectief is, kan het
Zorginstituut de wet verduidelijken door hierover een standpunt uit te brengen.

In dit standpunt beoordeelt het Zorginstituut of liposuctie met tumescente lokale
anesthesie en vibrerende micro canules (LTA) effectief is voor patiénten met
lipoedeem om hun functioneren en kwaliteit van leven te verbeteren. Onze conclusie
is dat op dit moment het beschikbare onderzoek niet aantoont dat deze behandeling
effectief is bij patiénten met lipoedeem. LTA voldoet bij lipoedeem daarom niet aan
‘de stand van de wetenschap en praktijk’ en kan daarom niet toegelaten worden tot
het basispakket. Op basis van de pathofysiologie van de aandoening en het
werkingsmechanisme van LTA is het aannemelijk dat deze behandeling de klachten
positief kan beinvloeden. Wij adviseren de betrokken beroeps- en
patiéntenverenigingen om nieuw onderzoek van goede kwaliteit uit te voeren zodat
een conclusie over de meerwaarde van deze interventie voor patiénten kan worden
getrokken.

De stand van de wetenschap en praktijk

Het verduidelijken van zorg voor toelating tot het basispakket is een belangrijke
taak van het Zorginstituut. Om zorg voor iedere burger te garanderen, gaat het
Zorginstituut heel nauwkeurig te werk bij het vaststellen van wat wel of geen
verzekerde zorg is. De belangrijkste vraag daarbij is of de behandeling of het
medicijn écht werkt. In de wet heet dit: of de zorg voldoet aan de stand van de
wetenschap en praktijk. Dit wordt beoordeeld aan de hand van gepubliceerd
wetenschappelijk onderzoek van goede kwaliteit. Daarnaast luisteren we naar
argumenten van betrokken beroeps- en patiéntenverenigingen en zorgverzekeraars,
en wegen die mee in ons uiteindelijke besluit.

Uitleg over de behandeling LTA
LTA is een operatietechniek, waarbij overtollig vet wordt verwijderd onder lokale
verdoving. Meerdere sessies zijn vaak noodzakelijk.

Uitleg bij ons onderzoek naar het effect van LTA

Lipoedeem is een aandoening waarbij er sprake is van een abnormale verdeling van
vetweefsel over het lichaam. Deze vetophopingen zijn niet gerelateerd aan
eetgedrag of leefstijl. Er bestaat nog geen behandeling waarmee lipoedeem kan
worden genezen. Het doel van bestaande behandelingen is het verbeteren van het
functioneren en de kwaliteit van leven. Als het functioneren en de kwaliteit van
leven niet voldoende verbeteren met conservatieve behandelingen, dan zou volgens
medisch specialisten LTA nog de enige optie zijn. Zij verwachten dat door het
weghalen van het overtollige vet, de druk op de huid zal verminderen waardoor
bijvoorbeeld pijnklachten afnemen. De verwachting is dat patiénten hierdoor beter
zullen functioneren en een betere kwaliteit van leven zullen hebben.

We hebben voor ons onderzoek vijf gepubliceerde, actuele wetenschappelijke
studies geselecteerd over de effecten van LTA bij patiénten met lipoedeem. We
hebben deze studies beoordeeld met als doel vaststellen of met voldoende zekerheid
kan worden geconcludeerd of behandeling met LTA betere resultaten voor patiénten
oplevert dan conservatieve behandelingen.
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Conclusie over toelating LTA voor patiénten met lipoedeem tot het
basispakket

De bewijskracht van de studies voor alle uitkomstmaten is van zeer lage kwaliteit en
de gevonden effecten zijn zeer onzeker. Daarom concluderen wij dat LTA bij
patiénten met lipoedeem (vooralsnog) niet toegelaten kan worden tot het
basispakket. Om de meerwaarde van LTA aan te tonen, is onderzoek van goede
kwaliteit nodig.

Over de standpunten van het Zorginstituut

Patiénten, zorgverleners en zorgverzekeraars hebben inspraak tijdens het opstellen
van een standpunt. Zij kunnen aangeven welke vragen zij belangrijk vinden om mee
te nemen bij de beoordeling. Ook kunnen zij op het standpunt reageren voordat het
Zorginstituut dit vaststelt. Uiteindelijk worden alle standpunten van het
Zorginstituut zorgvuldig gelezen en besproken door de Wetenschappelijke
Adviesraad (WAR). Hierin zitten onafhankelijke wetenschappers, artsen en
beleidsadviseurs die het belang van patiénten centraal stellen. Samen geven zij
adviezen over het standpunt. Pas na hun advies kan de Raad van Bestuur van het
Zorginstituut de minister van Volksgezondheid, Welzijn en Sport informeren. Die
informatie gaat dan ook naar patiénten, zorgverleners en zorgverzekeraars. Zo
krijgt iedereen duidelijkheid en bewaken we met elkaar dat het basispakket zorg
van goede kwaliteit bevat, niet meer dan nodig en niet minder dan noodzakelijk.
Iedereen moet immers kunnen rekenen op goede en betaalbare zorg, nu en in de
toekomst.
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Inleiding

Aanleiding

Lipoedeem is een chronische, veelal progressieve aandoening, waarvoor nog geen
genezende behandeling bestaat. Patiénten met lipoedeem ontwikkelen een
disproportionele vettoename aan de benen, billen en/of armen die niet gerelateerd
is aan een verhoogde calorie-intake. Bij veel patiénten met lipoedeem wordt echter
een onterechte relatie gelegd met een verhoogde calorie-intake omdat lipoedeem
ook zonder obesitas tot een verhoogde body mass index (BMI) kan leiden. Diéten en
lichaamsbeweging hebben vooral invloed op obesitas, maar niet of slechts een zeer
beperkte invloed op de disproportionele vetverdeling bij lipoedeem. Conservatieve
therapie is er ten eerste op gericht om, waar mogelijk, pijnklachten en
functiebeperkingen te verbeteren. Denk daarbij aan het stimuleren van de
vaat/lymfepomp door compressie van de kuitspieren (indien er een lymfoedeem
component aanwezig is), het verbeteren van de spierkracht en
spieruithoudingsvermogen (indien sterk verminderd), en orthesen voor het
houdings- en bewegingsapparaat (indien er afwijkingen zijn). Indien een patiént
met lipoedeem een ongezonde leefstijl heeft ligt het accent van de conservatieve
therapie op calorische balans (eventueel met behulp van een diétist) en een
beweegprogramma gericht op spierversterking en conditieverbetering. Indien
conservatieve therapie onvoldoende respons laat zien of als conservatieve therapie
niet geindiceerd is en patiénten een gezonde leefstijl hebben, dan wordt Liposuctie
met tumescente lokale anesthesie en vibrerende micro canules (LTA) als
voorkeursbehandeling geadviseerd. Deze behandeling is ook een behandeling van
plastische-chirurgische aard omdat het in casu ook gaat om een behandeling met
een cosmetisch karakter.

Het College voor Zorgverzekeringen, de rechtsvoorganger van Zorginstituut
Nederland (voortaan: het Zorginstituut), heeft in meerdere geschillen (standpunten)
in de afgelopen jaren geoordeeld dat LTA bij patiénten met lipoedeem niet voldoet
aan de stand van de wetenschap en praktijk, en daarmee niet in aanmerking komt
voor vergoeding vanuit het basispakket. Belangrijkste reden was dat er tot dan toe
onvoldoende evidentie was om de effectiviteit van LTA bij deze aandoening vast te
stellen. Recente nieuwe studies geven veel discussie over de effectiviteit tussen
zorgverzekeraars en patiénten, en op verzoek van de Stichting Klachten en
Geschillen Zorgverzekeringen (SKGZ) en vragen van zorgverzekeraars heeft het
Zorginstituut besloten tot een nieuwe beoordeling van de stand van de wetenschap
en praktijk.

Centrale vraag

De centrale vraag van dit standpunt is of LTA voldoet aan het criterium ‘stand van
de wetenschap en praktijk’ bij pati€énten met lipoedeem bij wie conservatieve
therapie niet voldoende is of bij patiénten bij wie conservatieve therapie niet van
toepassing is. Is dit het geval, dan valt de interventie bij de genoemde indicatie
onder de basisverzekering van de Zorgverzekeringswet.
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Hoe toetst Zorginstituut Nederland?

Een wettelijke taak van het Zorginstituut is om - op eigen initiatief of op verzoek -
op basis van de regelgeving te verduidelijken of zorg al dan niet tot het te
verzekeren basispakket van de Zorgverzekeringswet behoort. Het maken van deze
standpunten noemen wij ‘duiding van zorg’.

In dit geval gaat het om een standpunt over de vraag of de te beoordelen
interventie te scharen is onder de omschrijving van geneeskundige zorg. Verder
moet worden getoetst of de interventie voldoet aan het criterium ‘de stand van de
wetenschap en praktijk’. Voor de relevante wet- en regelgeving verwijzen wij naar
bijlage 1.

De procedure in vogelviucht

Beoordeling geneeskundige zorg

Wij stellen allereerst vast of de te beoordelen interventie valt onder de omschrijving
‘geneeskundige zorg’; is de interventie ‘zorg zoals medisch specialisten die plegen te
bieden’? Om te beoordelen of zorg behoort tot de zorg die een bepaalde
beroepsgroep pleegt te bieden, gaat het er om welke klachten/aandoeningen een
bepaalde beroepsgroep behandelt en welke vormen van zorg men daarvoor in het
algemeen aanbiedt. Met andere woorden: behoort de zorg tot het domein van een
bepaalde beroepsgroep en rekent deze beroepsgroep de zorg tot zijn
deskundigheidsgebied.!

Toetsing aan ‘het plegen te bieden-criterium’ speelt in de beoordeling in de regel
een ondergeschikte rol, omdat meestal duidelijk is resp. geen twijfel bestaat dat de
te beoordelen interventie tot het domein van één van de in de in het Besluit
zorgverzekering genoemde beroepsgroepen behoort. Ook bij de beoordeling die in
dit rapport aan bod komt, is dat het geval.

Beoordeling ‘de stand van de wetenschap en praktijk’

Het draait in dit geval om de vraag of de interventie voldoet aan het andere
vereiste, namelijk of het zorg is conform ‘de stand van de wetenschap en praktijk’.
Kan de interventie bij de betreffende indicatie(s) als effectief worden beschouwd?

Onze werkwijze om ‘de stand van de wetenschap en praktijk’ te beoordelen is
uitgebreid beschreven in het rapport Beoordeling stand van de wetenschap en
praktijk (geactualiseerde versie 2015).2

Behandelingen van plastisch-chirurgische aard

Naast het algemene criterium ‘de stand van de wetenschap en praktijk’ gelden er
voor behandelingen van plastisch-chirurgische aard extra voorwaarden. Deze
voorwaarden zijn bedoeld om te regelen dat behandelingen die het uiterlijk
betreffen en die louter een cosmetisch doel hebben, uitgesloten zijn van het
basispakket van de Zvw.3 Dit is geregeld in artikel 2.4 van het Besluit
zorgverzekeringen (Bzv). Daarin is onder meer geregeld dat behandelingen van

1 Daarbij gaat het om het soort zorg en wat globaal het behandelaanbod inhoudt. Het plegen te bieden-criterium

is niet bedoeld om te beoordelen of specifieke behandelingen (interventies) aangeboden worden en als effectief
beschouwd worden. Dan draait het om een ander criterium, namelijk ‘de stand van de wetenschap en praktijk’.
Zorginstituut Nederland. Beoordeling stand van de wetenschap en praktijk (geactualiseerde versie 2015).
Diemen, 15 januari 2015. Dit rapport is te vinden op onze website: www.zorginstituutnederland.nl.

De uitsluiting van cosmetische zorg heeft (ondanks de in de regelgeving gekozen bewoordingen) niet alleen
betrekking op cosmetische ingrepen uitgevoerd door plastisch chirurgen, maar ook om cosmetische ingrepen
uitgevoerd door andere medisch specialisten. Onder behandelingen van plastisch-chirurgische aard worden
verstaan: vorm- en aspectveranderende ingrepen van het uiterlijk.
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plastisch-chirurgische aard slechts onder de dekking vallen, indien de plastisch-

chirurgische behandeling strekt tot correctie van:

. Verminkingen die het gevolg zijn van ziekte, ongeval of geneeskundige
verrichting.*

. Afwijkingen in het uiterlijk die gepaard gaan met aantoonbare lichamelijke
functiestoornissen.

Beoordelingsstappen

De beoordeling is gebaseerd op de principes van Evidence Based Medicine (EBM) en

kent de volgende stappen:

. Formuleren van de relevante vergelijking door het opstellen van een PICO;

. Zoeken en selecteren van de evidence;

. Samenvatten van de beschikbare gegevens uit literatuuronderzoek (de
evidence) en beoordelen van de kwaliteit van de evidence;

. Vaststellen eindbeoordeling.

Welke partijen betrekken wij bij het beoordelingsproces?

Wij hebben de beoordeling van ‘de stand van de wetenschap en praktijk’ van
interventies ingebed in een proces, dat waarborgt dat de benodigde relevante input
beschikbaar komt en dat een weloverwogen standpunt kan worden ingenomen. In
beginsel worden professionals via hun wetenschappelijke verenigingen,
patiéntenverenigingen en zorgverzekeraars op verschillende momenten in het
beoordelingstraject geconsulteerd.>

Om ons te verzekeren van inbreng van actuele wetenschappelijke kennis en van
ervaring met de medische praktijk, heeft ons instituut een Wetenschappelijke
Adviesraad (WAR) in het leven geroepen. Deze is multidisciplinair samengesteld en
bestaat uit externe, onafhankelijke leden met deskundigheid en ervaring op het
terrein van assessment vraagstukken in de zorg. De WAR adviseert de Raad van
Bestuur van ons instituut op basis van de kwaliteit van het wetenschappelijke bewijs
en van de overige overwegingen/argumenten die naar zijn inzicht een rol in de
beoordeling spelen. De Raad van Bestuur weegt alle relevante informatie en
formuleert op basis daarvan een standpunt over ‘de stand van de wetenschap en
praktijk’.

In artikel 2.4 van het Besluit zorgverzekering is ook als grond voor vergoeding opgenomen: een behandeling
van plastisch-chirurgische aard die strekt tot correctie van de volgende aangeboren misvormingen: lip- kaak- en
gehemeltespleten, misvormingen van het benig aangezicht, goedaardige woekeringen van bloedvaten,
lymfevaten of bindweefsel, geboorteviekken of misvormingen van urineweg- en geslachtsorganen. Relevant in
dit verband is de voorwaarde: ‘aangeboren misvormingen van het benig aangezicht’. Gezien de formulering, is
er een parallel met het ‘verminkingscriterium’. Ook bij ‘verminking’ gaat het immers om een misvorming van het
uiterlijk als gevolg van o.a. een ziekte. Afhankelijk van de locatie van de afwijking en/of het al dan niet is
aangeboren, kan het zijn dat er in bepaalde situaties grond voor vergoeding is zowel op basis van ‘verminking’
als op basis van ‘aangeboren misvorming van het benig aangezicht'.

Zo nodig - afhankelijk van de te beoordelen interventie - zullen wij ook (koepels van) geneesmiddelen- en
hulpmiddelenfabrikanten bij de beoordeling betrekken.
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De te beoordelen interventie en indicatie
Achtergrond

Aandoening lipoedeem

De term lipoedeem is in 1940 voor het eerst gebruikt door Allen en Hines voor het
beschrijven van symmetrische, eminente subcutane vetophoping van de onderste
extremiteiten [Allen etal. 19401 | jnoedeem is een aandoening die voornamelijk bij
vrouwen voorkomt. In de meeste gevallen zijn heupen, bovenbenen, knieén,
onderbenen en enkels aangedaan. Soms ook armen, maar lipoedeem in handen en
voeten komt nooit voor. De disproportionele vettoename veroorzaakt hevige pijn,
overmatige overgevoeligheid bij aanraking en het snel ontwikkelen van blauwe
plekken, en beperkingen in mobiliteit. Dit kan uiteindelijk leiden tot beperkingen in
functioneren en een slechtere kwaliteit van leven. In de meeste gevallen beginnen
de symptomen kort na de puberteit, maar soms kan de aandoening zich ontwikkelen
na andere hormonale veranderingen, zoals zwangerschap of menopauze. De
ziekteprogressie wordt op basis van huidconditie en subcutane vetdikte in drie
stadia verdeeld (zie tabel 3_1) [Fife 2010; StroBenreuther 2001; Meier-Vollrath 2004] Lipoedeem
betreft een aandoening die geen natuurlijk herstel kent. Daarbij ontwikkelt
lipoedeem zich in alle gevallen progressief waardoor de disproportionele toename
van vet met de bijbehorende klachten, zoals hevige pijn en verminderde mobiliteit,
in de tijd toenemen [Rapprich et al. 2015],

Tabel 3.1: stadia van lipoedeem

Stadium 1 De huid is glad en de subcutane vetlaag verdikt. De huid van
sommige gebieden kan ten gevolge van de functionele vasculaire
disbalans koud aanvoelen. Soms zijn er palpabele subcutane
vetnoduli aanwezig.
Stadium 2 De noduli zijn groot en opvallend. De onregelmatigheid van het
huidoppervlak is toegenomen en er is sprake van cellulitis.
Stadium 3 Het subcutane vet heeft zich gemanifesteerd via de huid op de
knieén en bovenbenen en resulteert in mobiliteitsbeperkingen.

LT

Normaal Stadium 1 Stadium 2 Stadium 3

Bij gebrek aan eenduidige criteria voor het stellen van de diagnose lipoedeem, heeft
de werkgroep van de medisch specialistische richtlijn Lipoedeem (2014) op basis
van haar klinische ervaring en de verschillende argumenten die in de literatuur naar
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voren komen, de volgende criteria vastgesteld voor de diagnose lipoedeem:

De diagnose is zeker wanneer aanwezig: A1+2+3+4+5 PLUS ((B6+B7) of
(C8+C9) of (D10+D11) 6f E12). Indien maximaal 2 van deze 5 criteria ontbreken
stelt de aanwezigheid van F13 OF F14 de diagnose ook zeker.

Anamnese (A) (criteria van Wold et al.)

1 Discongruente vetverdeling

A 5 Geen / zeer geringe invloed van gewichtsvermindering op
discongruentie

3 Snel pijn / blauwe plekken

Gevoeligheid bij aanraken / moeheidsklachten extremiteiten

5 Geen afname van pijnklachten bij hoog legging extremiteit

Lichamelijk onderzoek (B,C,D,E)

Bovenbeen:

B |6 Discongruente vetverdeling

Circulair verdikte cutane vetlaag

Onderbeen:

c |8 Verdikte subcutane vetlaag proximaal

9 Verdikte subcutane vetlaag distaal i.c.m. slanke voetrug (cuff-sign)

Bovenarm:

p |10 |Sterk verdikte subcutane vetlaag in verhouding tot de omgeving

11 | Abrupte stop bij de elleboog

Onderarm:

E 12 | Verdikte subcutane vetlaag i.c.m. slanke handrug (cuff-sign)

Extra criteria

F 13 [ Pijn bij bimanuele palpatie

14 | Uitloper vetweefsel distaal van de knie (knieholte)

Lipoedeem was niet opgenomen in de ICD-10, maar is vanaf 1 januari 2022 wel
opgenomen in de nieuwe ICD-11 onder de code EF-02.2.

Prevalentie en incidentie

Er zijn niet veel cijfers beschikbaar om betrouwbaar te kunnen vaststellen hoe vaak
lipoedeem voorkomt. Féldi beschreef een prevalentie van 11% in vrouwen. Het
voorkomen van lipoedeem bij mannen is uiterst zeldzaam [Foldi 20051 Herpertz
rapporteert dat lipoedeem verantwoordelijk was voor 15% van de patiénten in een
lymfoedeemkliniek [Herpertz 19951 Daarbij suggereert Herpertz ook dat van alle
vrouwen met toegenomen vetdeposities op de onderste extremiteiten 60% wordt
veroorzaakt door obesitas, 20% door lipoedeem en de overige 20% door een
combinatie van beide. Forner-Cordero et al. rapporteren dat van alle patiénten die
zich tussen 2005 en 2010 hebben aangemeld bij hun lymfoedeemafdeling (n=843)

vanwege vergroting van de onderste ledematen er 18,8% de diagnose lipoedeem
kregen [Forner-Codero et al. 2006]_

Deze patiénten kunnen in meer of mindere vorm lipoedeem hebben waarbij de
invioed op het dagelijks leven enorm kan variéren. Daarbij is het onbekend hoeveel
van deze patiénten conservatieve therapie hebben, dan wel bij hoeveel patiénten
conservatieve therapie faalt. Het is dus onbekend hoeveel patiénten uiteindelijk
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geindiceerd zijn voor LTA. Volgens de beroepsgroep ondergaan in Nederland in de
praktijk per jaar ongeveer 1000 patiénten met lipoedeem LTA. Echter, dit aantal kan
zeer waarschijnlijk een onderschatting van het totale aantal patiénten zijn dat in
aanmerking zou kunnen komen voor LTA, omdat de kosten momenteel niet vergoed
worden uit de basisverzekering.

Oorzaak en risicofactoren

De etiologie en pathogenese van lipoedeem zijn nog onduidelijk, maar een erfelijke
factor en een hormonale factor spelen hierbij vrijwel zeker een rol. Meestal begint
lipoedeem tegen het einde van puberteit, tijdens de zwangerschap of menopauze
[Fife 20101 Het is nog niet duidelijk of lipoedeem komt door hypertrofie (toename van
volume) van de adipocyten (vetcellen), of hyperplasie (toename in aantal) van
adipocyten of een combinatie van beide. In hoeverre de adipocyten andere

metabole (stofwisselings) eigenschappen hebben is ook onbekend [Richtlijn Lipoedeem
2014],

De meest voorkomende klachten van lipoedeem zijn hevige pijn, overmatige
overgevoeligheid bij aanraking en het snel ontwikkelen van blauwe plekken, en
beperkingen in mobiliteit. De oorzaak van de pijnklachten is tweeledig. In eerste
instantie werden pijnklachten verklaard door ‘de emmer is vol’ gedachte waarbij een
overmatige expansie van vetweefsel onder de huid pijnklachten veroorzaakt. Maar
nieuwere wetenschappelijke studies laten zien dat patiénten met lipoedeem ook een
lichte mate van inflammatie (ontsteking) hebben. Vetcellen scheiden adipokine uit:
een hormoon dat een belangrijke rol speelt in het reguleren van
ontstekingsremmende en —bevorderende processen. Patiénten met lipoedeem
blijken meer adipokine, zoals Leptine, uit te scheiden in vergelijking met mensen
zonder lipoedeem [Al-Ghadban 2020, Bauer 20191 Dgarnaast zijn ook aanwijzingen dat
patiénten met lipoedeem ook meer adipokines uitscheiden in vergelijking met
mensen met obesitas. Dit zou erop kunnen duiden dat patiénten met lipoedeem een
hogere mate van inflammatie (ontsteking) hebben ten opzichte van mensen met
obesitas. Dit zou een verklaring kunnen zijn voor waarom pijn veelal op de
voorgrond staat. Hoewel lipoedeem en obesitas twee verschillende ziektebeelden
zijn, lopen vrouwen met lipoedeem wel verhoogd risico op het ontwikkelen van
morbide obesitas, en obesitas zelf wordt gezien als een risicofactor voor lipoedeem
[Cucchi 20171 Ondanks veel beweging en extreem dieet, hebben
gewichtsverliesmaatregelen een minimaal effect op de abnormale verdeling van
lichaamsvet bij patiénten met lipoedeem. Dit resulteert vaak in eetstoornissen, een
verhoogd risico op depressie en andere psychische klachten [Herbst 2012],

Een andere component van lipoedeem is het ontstaan van oedeem. Hierbij is geen
sprake van klassiek lymfoedeem met toegenomen interstitiéle eiwitvorming of de
klassieke fibrose. Wel treden er in langdurig bestaande gevallen oedemen op
vergelijkbaar met andere vormen van een zogenaamde dynamische
lymfinsufficiéntie (een overbelasting beeld). Sommige publicaties veronderstellen
dat er microangiopathie van de lymfcapillairen is (gelegen in de bindweefsel septa
tussen de vetlobben) [Foldi 20051 Gevolg is een fragiele vaatwand en hierdoor een
verhoogde permeabiliteit. Het idee hierachter is dat de verhoogde permeabiliteit van
de capillairen voor een overmatige filtratie van lymfe in de interstitiéle ruimte zorgt.
Dit verhoogde interstiti€le volume overschrijdt de capaciteit van de lymfe-afvoer en
kan uiteindelijk verwijding van de prelymfatische structuren tot gevolg hebben.
Daarnaast zou toename van het vetweefsel mogelijk kunnen leiden tot compressie
van het lymfestelsel. Hierdoor kan een vicieuze cirkel ontstaan waarin beperkte
lymfdrainage en toename van het vetweefsel elkaar in stand houden en hierdoor
ook ‘secundair lymfoedeem® kan ontstaan (lipo-lymfoedeem) [Pamstra 2013; Langendoen
20091, Ook zou er sprake zijn van een capillaire fragiliteit waaruit het gemakkelijk
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ontstaan van blauwe plekken kan worden verklaard, en waar een verhoogde neiging
tot oedeemvorming aan kan worden toegeschreven [Richtlijn Lipoedeem 2014]

Klachten van het houdings- en bewegingsapparaat komen ook veelvuldig voor.
Anamnestisch beschrijven veel patiénten klachten van vermoeidheid (zowel van de
benen als totaal), een afnemende conditie, en toenemende klachten van
spierkrachtsverlies van de benen (zich uitend in problemen met traplopen, opstaan
uit een diepe stoel etc.). Het gehele palet aan klachten kan leiden tot een afname
van de mogelijkheden om dagelijks te functioneren en te participeren in de
maatschappij (werk, hobby en sport), waardoor de patiént in een negatieve spiraal
belandt. Over het geheel genomen is een afname van het fysieke activiteitenniveau
bij een groot deel van de patiénten populatie waarneembaar.

Spontaan beloop

Lipoedeem heeft een breed spectrum wat betreft ziektelast. Het verloop van de
mate van lipoedeem is per individu onvoorspelbaar. Zo komt lipoedeem voor in een
zeer milde vorm waarbij er geen subjectieve klachten aanwezig zijn en een geringe
toegenomen subcutane vetlaag het enige verschijnsel is. Indien dit niet progressief
is kan lipoedeem levenslang zeer mild blijven en hoeft het niet tot klachten te
leiden. Anderzijds kan het lipoedeem zich snel progressief ontwikkelen. Tot op
heden is in het beginstadium niet te voorspellen hoe lipoedeem zich in de toekomst
gaat ontwikkelen. Bij uitgebreidere vormen van lipoedeem speelt veelal een
overgewichtscomponent een rol en kan een mengbeeld van adipositas en lipoedeem
aanwezig zijn.

Standaardbehandeling of gebruikelijke behandeling

Er bestaat voor lipoedeem geen behandeling die tot genezing leidt. De
multidisciplinaire richtlijn Lipoedeem uit 2014 onder leiding van de Nederlandse
Vereniging voor Dermatologie en Venereologie (NVDV) beschrijft de conservatieve
behandelopties bij pati€nten met lipoedeem. Deze behandeling is meerledig en
veelal multidisciplinair van aard. Ter eerste is het gericht op, waar mogelijk, het
verminderen van subjectieve klachten en functiebeperkingen. Denk daarbij aan het
stimuleren van de vaat/lymfepomp door compressie van de kuitspieren (indien er
een lymfoedeem component aanwezig is), het verbeteren van de spierkracht en
spieruithoudingsvermogen (indien sterk verminderd), en orthesen voor het
houdings-en bewegingsapparaat (indien er afwijkingen zijn).

Ten tweede is de behandeling gericht op preventie van toename van lipoedeem door
factoren die het lipoedeem negatief beinvioeden aan te pakken (zoals overgewicht,
de aanwezigheid van een lymfoedeem component, verkeerd ziekte-inzicht en
afnemende lichamelijke activiteit). Het is hierbij belangrijk dat patiénten een
gezonde leefstijl (her)ontwikkelen. Daarbij is er ook een groep patiénten die reeds
een gezonde leefstijl hebben en daarom niet eerst een gezonde leefstijl hoeven te
ontwikkelen (als mogelijk onderdeel van een conservatieve therapie).

In de klinische praktijk wordt bij lipoedeem in eerste instantie zorg aangeboden die
niet zwaarder is dan nodig. Echter, omdat conservatieve therapie slechts een zeer
beperkte invloed heeft op de reductie van lipoedeem bestaat de kans dat patiénten
met lipoedeem persisterende klachten houden. In deze gevallen wordt in de richtlijn
aanbevolen om LTA toe te passen.

Indicatiegebied

Dit standpunt heeft betrekking op lipoedeem. Een groot knelpunt is de geringe
hoeveelheid wetenschappelijke literatuur, met daarbij de beperkte consistentie
rondom de diagnose. Ook is de pathofysiologie nog niet bekend. Volgens de
Nederlandse richtlijn kan lipoedeem geclassificeerd worden in drie stadia (zie tabel
3.1). Patiénten in alle drie de stadia kunnen in aanmerking komen voor liposuctie
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als ze na conservatieve therapie (indien nodig) en het (her)ontwikkelen of
continueren van een gezonde leefstijl nog steeds persisterende klachten hebben die
leiden tot beperkingen in activiteiten en participatie. De aanbeveling in de richtlijn
geeft aan dat voordat LTA kan worden ingezet, eerst de bijbehorende
verslechterende componenten moeten worden aangepakt, zoals oedeem,
zwaarlijvigheid, ongezonde levensstijl, gebrek aan fysieke activiteit, gebrek aan
kennis over de ziekte en psychosociaal leed. LTA is dus alleen de
voorkeursbehandeling voor patiénten met onvoldoende respons op conservatieve
therapie of als conservatieve therapie niet geindiceerd is en patiénten een gezonde
leefstijl hebben.

De te beoordelen (nieuwe) interventie

Korte beschrijving

LTA is een gespecialiseerde techniek, waarbij lokaal in de onderhuidse vetweefsels
grote hoeveelheden vloeistof (zoutoplossing, lidocaine, natriumbicarbonaat en
adrenaline) worden geinfiltreerd. Vervolgens wordt het vet met behulp van trillende
micro canules opgezogen [Former 20121 Meerdere sessies zijn vaak noodzakelijk om de
extremiteiten over de gehele lengte en circulair adequaat te kunnen behandelen.

Werkingsmechanisme

Door het weghalen van het overmatige vet wordt de overmatige expansie
gereduceerd, wat zal leiden tot een reductie in pijnklachten. Ook is de verwachting
dat door het weghalen van het vet er minder adipokines worden aangemaakt,
waardoor de mate van inflammatie van vetweefsel afneemt en zodoende de
pijnklachten ook zullen verminderen. Tevens zal het weghalen van overtollig vet,
met name tussen de benen, leiden tot een verbeterde mobiliteit (zoals lopen).
Daarnaast zal de overmatige druk op het lymfesysteem afnemen. Dit kan er voor
zorgen dat, indien er voor de liposuctie een lymfoedeem component aanwezig was,
lymfoedeem afneemt. Echter, lymfoedeem kan ook ontstaan door het minder goed
functioneren van het lymfesysteem zelf. In dat geval zal er ook na liposuctie nog
een lymfoedeem component aanwezig zijn [Richtlijn Lipoedeem 2014] Teneinde lokale
recidieven te voorkomen dient zo veel mogelijk van het subcutane vetweefsel te
worden verwijderd. Hierbij gaat men er van uit dat er geen aanmaak van nieuwe
vetcellen zal plaatsvinden, en dat achterlaten van relatief weinig cellen ook in het

slechtste geval slechts een geringe toename van het weefsel zal kunnen laten zien
[Richtlijn Lipoedeem 2014].

Positionering interventie ten opzichte van standaardbehandeling/gebruikelijke
behandeling

LTA is een (matig) invasieve intensieve behandeling (die veelal uit meerdere sessies
bestaat) die aan de orde is bij patiénten met lipoedeem als conservatieve therapie
niet voldoende is of als conservatieve therapie niet van toepassing is en patiénten
een gezonde leefstijl hebben.

Claim
LTA is effectief op het functioneren en kwaliteit van leven bij patiénten met
lipoedeem.

Beschrijving in (Nederlandse) richtlijnen

In de richtlijn Lipoedeem van de NVDV uit 2014 is aanbevolen om LTA onderdeel te
laten zijn van de behandeling van lipoedeem en plaats te laten vinden in een
gespecialiseerd centrum waar geprotocolleerd wordt gewerkt met goede klinimetrie
in een multidisciplinaire samenwerking. Deze aanbeveling is gebaseerd op
wetenschappelijke evidentie van EBRO niveau 3 (4 niet-vergelijkende studies) en
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overige overwegingen. Deze overwegingen zijn dat deze chirurgische ingreep direct
bij vrijwel alle patiénten een verbetering van klachten geeft, deze ingreep uiterst
specialistisch is, en slechts een beperkt aantal centra dit kunnen aanbieden, en in
Duitsland deze techniek wordt aanbevolen als mogelijk onderdeel van de
behandeling van lipoedeem.

De Duitse richtlijn Lipoedeem (2015) van de German Society of Phlebology is in lijn
met de Nederlandse richtlijn en beveelt LTA aan bij patiénten waarbij conservatieve
therapie niet (voldoende) effectief is [Wienertet al. 20091 Deze aanbeveling is gebaseerd
op wetenschappelijke evidentie van EBRO niveau 3 (3 niet-vergelijkende studies),
waarbij de kwaliteit van deze studies niet is beoordeeld en de resultaten niet
systematisch zijn geanalyseerd (bijv. met GRADE).

In andere internationale richtlijnen/consensus documenten wordt aangegeven dat
wetenschappelijke onderbouwing ontbreekt bij LTA maar dat dit onder bepaalde
voorwaarden wel kan worden toegepast. Daarbij dient LTA onderdeel te zijn van een
integraal multidisciplinair behandelprogramma (zie bijlage 3).

Wat betreft standpunten, in Duitsland heeft de Gemeinsamer Bundesausschluss (G-
BA) in 2019 besloten om LTA te limiteren voor alleen patiénten in stadium III. In
afwachting van de resultaten van een nieuwe studie (zie bijlage 3 voor lopende
trials) zal de G-BA in 2024 hun besluit herzien. Een verzekeraar in Amerika (CIGNA)
heeft in 2020 een standpunt ingenomen dat LTA nog experimenteel/niet
wetenschappelijk onderbouwd is. En de NICE is momenteel bezig met een
standpunt.
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Methode systematisch literatuuronderzoek

Opstellen PICOt en onderzoeksprofiel

De centrale vraag formuleren wij als PICOt:

. Patient = de relevante patiéntenpopulatie, waarbij ook de setting van belang
kan zijn (bijvoorbeeld: huisartsenpraktijk versus medisch specialistische

praktijk);

. Intervention = de te beoordelen interventie;
. Comparison = bestaande interventie (controle-interventie);
. Outcome = de cruciale uitkomsten;
. time = de minimale behandel en/of follow-up periode per uitkomst.

Daarnaast bepalen wij:

. De klinische relevantie grens per uitkomstmaat (het minimale verschil tussen
de interventie en controlegroep om van een klinisch relevant verschil te kunnen

spreken);

o Het passend onderzoeksprofiel.

Scoping

We hebben een concept PICOt en afkappunten voor klinische relevantiegrenzen
voorgelegd aan relevante partijen. De discussiepunten n.a.v. de scoping van de
PICOt zijn uitgebreid besproken en verwerkt in de definitieve PICOt.

Tabel 4.1. Patiénten, interventie en controlebehandeling

Patiénten

Interventie

Controlebehandeling

Patiénten met lipoedeem (alle
stadia) met persisterende
lipoedeemklachten bij wie
conservatieve therapie
onvoldoende respons laat zien of
conservatieve therapie niet
geindiceerd is, vanwege een

gezonde leefstijl.

Liposuctie met tumescente
lokale anesthesie en vibrerende
canules (LTA).

Conservatieve behandeling,
indien van toepassing, die
minimaal 6 maanden is
voortgezet

Tabel 4.2 Cruciale uitkomstmaten, follow-up duur, meetinstrumenten en klinische

relevantiegrens

Cruciale uitkomstmaten

Follow-up duur

Meetinstrumenten

Klinische

relevantiegrens

Omvang/volume ledematen

>6 maanden na
laatste LTA sessie”

Meetlint (+
rekenformule),
Perometer, 3D imaging

GRADE default

Pijn

>6 maanden na
laatste LTA sessie”

Visual Analogue Scale
(VAS) of Numeric
Rating Scale (NRS)

GRADE default

Kwaliteit van leven™

>1 jaar na laatste LTA | SF-36

sessie gezondheidstoestand

vragenlijst, of een
soortgelijk
gevalideerde
vragenlijst

GRADE default

Ernstige complicaties

Korte termijn

Aantal ernstige
complicaties (vanaf
GRADE II) volgens de
“Clavien-Dindo
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Cruciale uitkomstmaten

Follow-up duur

Meetinstrumenten

Klinische

relevantiegrens

Classification for

surgical complications”

Vanwege het feit dat de pathogenese/pathofysiologie niet bekend is worden hier bij = 6mnd ook de

lange termijn effecten oftewel het behoud van de effecten onder deze cruciale uitkomst beschouwd.

*%

Functioneren is een onderdeel/dimensie van kwaliteit van leven, en wordt daarom niet als een aparte

cruciale uitkomstmaat beoordeeld omdat kwaliteit van leven al expliciet meerdere vormen van

functioneren omvat.

Tabel 4.3 Belangrijke uitkomstmaten, follow-up duur, meetinstrumenten en
klinische relevantiegrens

Belangrijke
uitkomstmaten

Follow-up duur

Meetinstrument

Klinische

relevantiegrens

Beperkingen in
activiteiten (zoals

>1 jaar na laatste LTA
sessie

Patiént Specifieke
Klachtenlijst (PSK), een

GRADE default

conservatieve therapie

sessie

aantal uren

wandelen) looptest of andere
soortgelijk gevalideerde
meetinstrument
Gebruik van >1 jaar na laatste LTA Totaal aantal sessies of GRADE default

(bij patiénten die voor
operatie ook
conservatieve therapie
hadden)

Toelichting minimaal vereiste follow-up duur

Aan de hand van de feedback op de scoping van de PICOt is door de
beroepsgroepen aangegeven dat direct na de ingreep de effecten op omvang

en volume van ledematen en pijn nog niet goed te meten zijn als gevolg van
zwellingen en pijn in het behandelde gebied. Deze kunnen nog weken, zo niet
maanden aanhouden. Echter, de effecten op omvang, volume en pijn zouden na zes
maanden te zien moeten zijn. Voor deze uitkomstmaten is daarom een minimale
follow-up duur van 6 maanden aangehouden. Voor het meten van effecten op
functioneren en kwaliteit van leven is volgens de beroepsgroepen een minimale
follow-up duur van 1 jaar na de laatste sessie noodzakelijk. Complicaties zijn direct
gerelateerd aan de ingreep en voor complicaties zullen daarom studies met een
korte termijn follow-up (direct na de behandeling) worden meegenomen.

Toelichting meetinstrumenten

Voor het bepalen van de patiéntrelevante uitkomstmaten wordt bij een beoordeling
zoveel mogelijk uitgegaan van betrouwbare en valide instrumenten, die al dan niet
specifiek zijn voor het meten van uitkomsten bij de onderzochte indicatie. In deze
paragraaf beschrijven we de instrumenten die onze voorkeur hebben. Mocht blijken
dat deze instrumenten niet meegenomen zijn in de geincludeerde studies, maar
andere instrumenten met eenzelfde onderliggende construct, maken we daar
melding van bij de gepresenteerde resultaten.

Omvang/volume van ledematen

De omvang van een ledemaat wordt objectief en gestandaardiseerd bilateraal
gemeten door middel van een meetlint. Om een goede indruk voor veranderingen in
volumeverschil te krijgen worden metingen om de 10 cm vanaf een vast punt (proc.
styloideus radii / ulnae) aanbevolen aan de arm. Op het been wordt uitgegaan van
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de onderrand calcaneus. Deze gegevens kunnen worden ingevoerd in een hiervoor
ontwikkelde rekenformule waarmee het totale volume kan worden berekend.

Een andere meetmethode is een Perometer. Deze werkt met parallel werkende
lichtgordijnen gemaakt van fotosensoren en light-emitting diodes (leds) waarmee de
ledemaat wordt belicht en gescand. De eigenlijke meetunit wordt in het frame
gemonteerd, dat over de ledemaat wordt geschoven. Twee onderling loodrechte
lichtgordijnen lopen zoals weergegeven in de figuur. Ze Light Receivers
nemen twee onderling loodrechte extremiteitsdiameters en
hun positie binnen het frame. Als het frame met de hand e
over de ledemaat wordt geleid, worden de diameters en

hun posities op korte afstand langs de ledemaat bepaald en

worden automatisch twee contourbeelden gemaakt van

twee onderling loodrechte zijden. Op basis van de

r®
/‘
geregistreerde meetgegevens kan het volume worden

berekent maar kan ook een interactieve 3D-weergave van :/A_
de extremiteit worden gemaakt. Volumeveranderingen | g .
Light Transmitters

Light Transmitters

kunnen daarbij worden gevisualiseerd door een
kleurenschaal die op de interactieve afbeeldingen wordt toegepast.

Pijn

Pijn wordt bij voorkeur gemeten met behulp van een NRS-schaal of VAS-schaal. De
Numeric Rating Scale (NRS) is een aspecifieke meetschaal, bestaande uit 11
nummers van 0-10. Daarbij betekent 0 geen enkele pijn en 10 de ergst
voorstelbare pijn. Aan de linkerkant staat de minimumscore, aan de rechterkant de
maximumscore. De patiént dient het getal aan te geven dat het beste de ernst van
zijn/haar pijn weergeeft die in de afgelopen week ervaren is. De Visual Analogue
Scale (VAS) is een aspecifieke meetschaal, bestaande uit een horizontale of
verticale lijn. De meest gebruikelijke lengte van de lijn is 100 mm lang. Aan de
linker- of onderkant staat de minimumscore (=geen enkele pijn), aan de rechter- of
bovenkant de maximumscore (=ergst voorstelbare pijn). De patiént dient loodrecht
op de lijn aan te strepen in welke mate hij/zij de gevraagde sensatie beleeft. Het
aantal millimeter tussen de door de patiént aangegeven streep en de minimumscore
is de score op de VAS.

Kwaliteit van leven

Kwaliteit van leven wordt bij voorkeur gemeten met een gevalideerd instrument,
zoals de sf-36, dat een breed beeld geeft van het functioneren vanuit het
perspectief van het menselijk organisme, het perspectief van het menselijk
handelen en het perspectief van de mens als deelnemer aan het maatschappelijk
leven conform de International Classification of Functioning (ICF) van de WHO.

Beperkingen in activiteiten

De Patiént Specifieke Klachten vragenlijst (PSK) of een looptest worden bij voorkeur
toegepast als meetinstrument om de functionele status van de individuele patiént te
bepalen. De PSK is een instrument dat de ervaren beperkingen van een patiént
meet. De patiént selecteert de 3 tot 5 belangrijkste klachten op het gebied van
fysieke activiteiten. Deze activiteiten moeten relevant (belangrijk) zijn, de patiént
moet hinder ondervinden bij de uitvoering en de uitvoering moet regelmatig
plaatsvinden (wekelijks). De mate waarin de hinder wordt ondervonden wordt door
de patiént gescoord op een numeric rating scale (NRS).Een looptest is een
objectieve meetmethode, die bepaald binnen hoeveel tijd een patiént een bepaald
parcours of een aantal meters kan afleggen.
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Toelichting klinische relevantiegrenzen

In verband met het ontbreken van specifieke klinisch relevante grenzen voor de
genoemde uitkomstmaten bij patiénten met lipoedeem, houden wij de default
waarden die GRADE hanteert aan. Dit is voor continue uitkomstmaten een SMD
verschil van tenminste 0,5 en voor dichotome variabelen een relatief risico

(RR) van 1,25.

In geval er geen vergelijkende studies zijn zullen wij als klinisch relevantie grenzen
binnen de groepen ook een matig tot redelijk effect hanteren (SMD van 0.5
hanteren en een RR van 1,25).

Passend onderzoeksprofiel

Het passend onderzoeksprofiel geeft een inschatting wat gezien de te beoordelen
interventie nodige/wenselijke en haalbare onderzoekskarakteristieken zijn. Uit de
door ons gehanteerde passend onderzoek vragenlijst komt naar voren dat de ideale
studieopzet voor het beoordelen van de centrale vraag in dit standpunt een
randomized controlled trial (RCT) is. Indien er voor één of meerdere uitkomsten
geen RCT’s beschikbaar zijn zullen wij observationeel onderzoek includeren.

Zoeken en selecteren van de evidence

De zoekstrategie heeft tot doel gepubliceerde studies te vinden die voldoen aan de
volgende inclusiecriteria: de in de PICO gedefinieerde onderdelen, meting van
tenminste één van de in de PICOt gedefinieerde uitkomsten en onderzoeksopzet uit
het passend onderzoeksprofiel.

De zoekstrategie is uitgevoerd in Pubmed. Er is zowel naar systematische reviews
als naar primaire studies gezocht. De zoektermen en doorzochte databases zijn
weergeven in bijlage 2.

Daarnaast is gezocht naar richtlijnen en standpunten van andere organisaties en
naar lopende klinische studies. Deze zijn weergeven in bijlage 3.

Samenvatten van de evidence

Indien sprake is van meerdere studies die voldoende klinisch en methodologisch
homogeen zijn, zullen de resultaten gepoold worden in een meta-analyse. De
statistische heterogeniteit zal beoordeeld worden aan de hand van de overlap van
de betrouwbaarheidsintervallen, de Chi? toets en 12 waarde. Bij substantiéle
heterogeniteit wordt gekozen voor een random effects model in plaats van een fixed
model.

Beoordelen van de kwaliteit van de evidence

Het risico op bias van de studies is beoordeeld aan de hand van een vragenlijst
passend bij de onderzoeksopzet. In dit rapport is de volgende checklist gebruikt: de
Joanna Briggs Institute Critical Appraisal Tool voor voor-na studies.®

De kwaliteit van de evidence is beoordeeld aan de hand van de GRADE methode.
Per uitkomst is een gradering van de kwaliteit van de evidence toegekend: deze kan
hoog, middelmatig, laag of zeer laag zijn. Hoe hoger de kwaliteit van de evidence,
hoe meer zekerheid er is dat het geschatte effect overeenkomt met het werkelijke
effect. Startpunt voor de gradering is de onderzoeksopzet. Voor effectiviteitsvragen
start evidence afkomstig van RCTs als hoge kwaliteit, evidence van observationele
studies (cohortstudies, patiént controle onderzoeken, patiéntenseries) start als lage

8 The Joanna Briggs Institute Critical Appraisal tools for use in JBI Systematic Reviews - Checklist for Case Series.
https://jbi.global/critical-appraisal-tools
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kwaliteit door gebrek aan randomisatie. Vervolgens kunnen risico op bias,
inconsistente of niet precieze resultaten, indirectheid van het bewijs en publicatie
bias leiden tot een lager oordeel over de kwaliteit van de evidence. Voor
observationele studies zonder beperkingen in opzet en uitvoering van de studie
kunnen een sterk effect, een dosis-respons relatie en overwegingen over de richting
van vertekening van de resultaten leiden tot opwaardering. Echter, als er al is
afgewaardeerd (voor bijvoorbeeld risk of bias) dan is het niet meer toegestaan om
op te waarderen. Voor een uitgebreide beschrijving van deze methode verwijzen wij
naar het rapport ‘Beoordeling stand van de wetenschap en praktijk’ (geactualiseerde
versie 2015).2
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Resultaten systematisch literatuuronderzoek

Resultaten zoekactie

De zoekstrategie naar relevante literatuur resulteerde in 118 referenties. Tien
referenties werden geselecteerd voor nadere bestudering. Hiervan werden zeven
artikelen geincludeerd in de analyse. De drie studies die zijn uitgesloten na het

lezen van de volledige tekst staan in bijlage 4. De hierna volgende PRISMA flowchart
geeft het selectieproces weer (figuur 5.1).

Referenties gevonden met Referenties uit andere bronnen
zoekacties in databases (n=118) (n=0)

Referenties na ontdubbelen

(n=111)
4 )\ Ve ™
Gescreend op grond van titel en Referenties geéxcludeerd
abstract (n=111) (n=101)
\ ¢ J \_ J
~ ) e N
Volledige tekst beoordeeld voor Volledige tekst geéxcludeerd
inclusie (n=10) met reden (n=3) (zie bijlage 4)
\. ¢ y, \_ Y,
e N
Artikelen geincludeerd in de
analyse (n=7)
\_ _J

Figuur 5.1: Prisma flowchart selectieproces literatuursearch

Kenmerken geincludeerde studies

De zoekstrategie leverde geen RCTs op. De zeven geincludeerde artikelen
beschreven vijf voor-na studies. Drie artikelen hadden betrekking op hetzelfde
onderzoek. Bijlage 5 geeft een gedetailleerd overzicht van de kenmerken van de
geincludeerde studies.

De artikelen van Schmeller et al. (2012), Baumgartner et al., 2015, 2019
beschreven een voor-na studie van de effectiviteit van LTA bij patiénten met
lipoedeem waarbij conservatieve therapie niet (voldoende) respons gaf. In deze
studie werden 112 patiénten geincludeerd. De eerste nameting vond plaats vier jaar
na baseline, en vervolgens werden lange termijn effecten onderzocht bij 85
patiénten uit het cohort na 8 jaar en bij 60 patiénten uit het cohort na 12 jaar. De
gemiddelde leeftijd van de patiénten op baseline was 38,8 jaar (range 20-68); het
gemiddelde gewicht was 79,3 kg (range 50-123). Vijfendertig patiénten
presenteerden zich met lipoedeem stadium I, 75 patiénten met stadium II en twee
patiénten met stadium III. LTA werd uitgevoerd op benen, heupen en armen met
stompe vibrerende microcanules van 3 en 4 mm in diameter (bekrachtigde
liposuctie). Gemiddeld waren drie sessies nodig (range 1-7). De primaire
uitkomstmaat van de studie was afname van vetweefsel met daarbij verbetering
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van de lichaamsvorm en normalisatie van de lichaamsproporties. Andere
uitkomstmaten waren spontane pijn, gevoeligheid bij aanraking, oedeem, ontstaan
van blauwe plekken, beperkingen in bewegen, cosmetische ontevredenheid en
kwaliteit van leven. Daarnaast werd ook het gebruik van conservatieve therapie als
uitkomstmaat meegenomen en complicaties.

In de voor-na studie van Wollina et al. (2019) is de effectiviteit van LTA onderzocht
bij patiénten met lipoedeem waarbij conservatieve therapie niet (voldoende)
respons gaf. In deze studie zijn 111 patiénten geincludeerd. De gemiddelde leeftijd
van de patiénten was 44 jaar (SD 16,8). De meeste patiénten presenteerden zich
met stadium II en III. LTA werd uitgevoerd met stompe vibrerende microcanules
van 2/3 mm in diameter. Enkele patiénten kregen een laser assisted liposuctie.
Gemiddeld waren drie sessies nodig. Na afloop van de ingreep kregen patiénten het
advies om gedurende 6 maanden compressie kousen te dragen. De primaire
uitkomstmaten van de studie waren: omvang van ledematen, hoeveelheid
weggehaald vet, complicaties, pijn, mobiliteit en ontstaan van blauwe plakken. De
nameting vond plaats gemiddeld twee jaar na de baseline meting. Zowel voor pijn
als voor omvang is de verbetering weergegeven met een median (range). Voor onze
analyse zijn deze omgerekend naar een mean.”’

In de voor-na studie van Rapprich et al. (2012) is de effectiviteit van LTA
onderzocht bij patiénten met lipoedeem waarbij conservatieve therapie niet
(voldoende) respons gaf. In deze studie zijn 25 patiénten geincludeerd. De
gemiddelde leeftijd van de patiénten was 38 jaar (SD 12,5). Er zijn geen gegevens
gepresenteerd over stadia van de aandoening bij de geincludeerde patiénten. LTA
werd uitgevoerd met stompe vibrerende microcanules van 4 mm in diameter.
Gemiddeld waren 2,5 (SD 1,1) sessies nodig. Na afloop van de ingreep kregen de
patiénten het advies om de eerste week elke dag (24 uur) compressie kousen te
dragen. In de 4-6 weken daarna alleen overdag. De primaire uitkomstmaten waren:
volume van ledematen, pijn (bij aanraking), vermoeidheid van de benen, ontstaan
van blauwe plekken, jeuk, oedeem, temperatuur van benen, beperkingen in
mobiliteit en kwaliteit van leven. De nameting vond plaats zes maanden na de
laatste liposuctiesessie.

In de voor-na studie van Rapprich et al. (2015) is de effectiviteit van LTA
onderzocht bij patiénten met lipoedeem waarbij conservatieve therapie niet
(voldoende) respons gaf. In deze studie zijn 85 patiénten geincludeerd. De
gemiddelde leeftijd van de patiénten en stadia van aandoening werden niet
gerapporteerd in het artikel. LTA werd uitgevoerd met stompe vibrerende
microcanules van 4 mm in diameter. Gemiddeld waren 2,61 (SD 1) sessies nodig.
Na afloop van de ingreep kregen de patiénten het advies om de eerste week elke
dag (24 uur) compressie kousen te dragen. In de 4-6 weken daarna alleen overdag.
De primaire uitkomstmaten waren: volume van ledematen, pijn (bij aanraking),
vermoeidheid van de benen, ontstaan van blauwe plekken, jeuk, oedeem,
temperatuur van benen, beperkingen in mobiliteit en kwaliteit van leven. De
nameting vond zes maanden na de laatste liposuctiesessie plaats.

In de voor-na studie van Schlosshauer et al. (2021) is de effectiviteit van LTA
onderzocht bij patiénten met lipoedeem stadium 3 waarbij conservatieve therapie
niet (voldoende) respons gaf. In deze studie zijn 69 patiénten geincludeerd waarbij
er retrospectief is gekeken naar volume. Prospectief is kwaliteit van leven gemeten
(d.m.v. de Freiburg Life Quality Assessment in its disease specific variant for
lymphatic diseases) voor de eerste sessie en 6 maanden na de ingreep bij een groep

7 (low number range + (2xmedian) + high number range)/4
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van 20 patiénten (de laatste 20 patiénten die LTA hebben ondergaan). De
gemiddelde leeftijd van alle deelnemende patiénten was 50,6 jaar (£12,8).
Gemiddeld waren 2,9 (£1,9) sessies nodig.

Effecten interventie op cruciale uitkomstmaten

Hierna volgt per uitkomstmaat een beschrijving van de effectschattingen en de
beoordeling van de kwaliteit van de evidence. Door het ontbreken van een
controlegroep in de geincludeerde studies hebben we het effect gemeten door
verschilscores van pre- en postscores te presenteren. Voor de uitkomstmaat
omvang/volume publiceerden de artikelen verschilscores. Voor de uitkomstmaten
pijn en kwaliteit van leven publiceerden de artikelen alleen pre- en postscores.
Omdat patiénten ten tijde van de prescores nog geen LTA hebben ondergaan en niet
verwacht wordt dat klachten vanzelf of als gevolg van conservatieve therapie
verbeteren, werken we met de aanname dat een prescore bij de uitkomstmaten pijn
en kwaliteit van leven een goede proxy is voor de controlegroep die geen LTA
ondergaat. Voor pijn en kwaliteit van leven hebben we daarom verschilscores
berekend.

De uitkomstmaten pijn en kwaliteit van leven zijn in de verschillende studies met
verschillende meetinstrumenten gemeten. In dit geval is het noodzakelijk de
resultaten van de studies te standaardiseren naar een uniforme schaal voordat ze
gecombineerd worden. De Standardised Mean Difference (SMD) is een dimensieloze
maat voor de effectgrootte die het mogelijk maakt verschillende onderzoeken met
elkaar te vergelijken. Voor pijn en kwaliteit van leven gebruiken we daarom de SMD
in de meta-analyse. De effecten van de interventie en kwaliteit van de evidence zijn
samengevat in de GRADE evidence profiel (tabel 5.1). Een samenvatting van de
uitkomstmaten van de geincludeerde studies staat weergegeven in bijlage 5. De
beoordeling van het risico op bias van de voor-na studies staat in bijlage 6.

Cruciale uitkomstmaten

Omvang van ledematen

Twee studies onderzochten de omvang van ledematen, gemeten in centimeters, en
specifiek bij de dijen twee en vier jaar na baseline (n=2) en de onderbenen vier jaar
na baseline (n=1).

Dijen In de studie van Schmeller et al. (2012) was de gemiddelde afname in
omvang van de dijen 8 cm [95% BI -9,02 tot -6,98] vier jaar na de interventie ten
opzichte van baseline en in de studie van Wollina et al. (2019) was de gemiddelde
afname in omvang twee jaar na baseline 6 cm [95% BI -6,24 tot -5,76]. De
gepoolde MD voor de gemiddelde afname in omvang van de dijen is 6,94 cm [95%
BI -8,89 tot -4,98].8

Het bewijs voor effectiviteit van LTA op de afname in omvang van de dijen is van
zeer lage kwaliteit. Er is sprake van onverklaarde heterogeniteit (1 niveau
afgewaardeerd) en onnauwkeurigheid (2 niveaus afgewaardeerd: de bovengrens
van het 95% betrouwbaarheidsinterval van de gepoolde effectschatter kruist de
klinische relevantiegrens en het totaal aantal patiénten was minder dan de optimal
information size).®

8  sMD: -2,66 [95% BI: -4,91 tot -0,40]

Bij het ontbreken van een vastgestelde klinische relevantiegrens met daarbij een powerberekening voor het
berekenen van de minimale omvang van de studiepopulatie wordt standaard uitgegaan van een optimal
information size van tenminste 300.
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Omvang van dijen - centimeters

Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup Mean Difference  SE Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI ABCDEFGHI1J
Schmeller etal. 2012 -8 052 46.8% -8.00[-9.02,-6.99 W 00060660 @
Wollina etal. 2019 -6 012 532% -6.00[-6.24,-5.76) | 200006060 ©
Total (95% CI) 100.0% -6.94[-8.89, 4.98] <@
Heterogeneity: Tau®= 1.86; Chi*= 14.04, df= 1 (P = 0.0002); F= 93% t {

0 5 0 5 10

Test for overall effect: Z=6.95 (P < 0.00001) Favours liposuction

Risk of bias legend

(A) Waren er duidelijke criteria voor inclusie in de studies

(B) Werd van alle deelnemers die in de studies waren geincludeerd de conditie op een gestandaardiseerde, betrouwbare wijze gemeten?
(C) Werden voor het bepalen van de conditie van alle deelnemers valide werkwijzen gebruikt?

(D) Kende de studies opeenvolgende inclusie van deelnemers?

(E) Kenden de studies volledige inclusie van deelnemers?

(F) Werden demografische gegevens van de deelnemers aan het onderzoek duidelijk weergegeven?

(G) Werd de klinische informatie van deelnemers duidelijk weergegeven?

(H) Werden de uitkomsten of follow-up-resultaten van de deelnemers duidelijk weergegeven?

(1) Werd de demografische informatie van de gegevens leverende instelling(en)/kliniek(en) duidelijk weergegeven?
(J) Was het gebruikte type statistische analyse geéigend?

Onderbenen In de studie van Schmeller et al. (2012) was de gemiddelde afname in
omvang van de onderbenen 4 cm [95% BI -4,47 tot -3,53] vier jaar na de
baselinemeting.1°

Het bewijs voor effectiviteit van LTA op de afname in omvang van de onderbenen is
van zeer lage kwaliteit. Er is één niveau afgewaardeerd voor risk of bias en het
totaal aantal patiénten was minder was dan de optimal information size (één niveau
afgewaardeerd voor onnauwkeurigheid).

Omvang van onderbenen - centimeters

Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup Mean Difference  SE IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI ABECDEFGHILJ
Schmeller etal. 2012 -4 0.24 -4.00[4.47,-353] + | 0000066® @
0 -5 0 5 10

Favours liposuction

Risk of bias legend

(A) Waren er duidelijke criteria voor inclusie in de studies

(B) Werd van alle deelnemers die in de studies waren geincludeerd de conditie op een gestandaardiseerde, betrouwbare wijze gemeten?
(C) Werden voor het bepalen van de conditie van alle deelnemers valide werkwijzen gebruikt?

(D) Kende de studies opeenvolgende inclusie van deelnemers?

(E) Kenden de studies volledige inclusie van deelnemers?

(F) Werden demografische gegevens van de deelnemers aan het onderzoek duidelijk weergegeven?

(G) Werd de klinische informatie van deelnemers duidelijk weergegeven?

(H) Werden de uitkomsten of follow-up-resultaten van de deelnemers duidelijk weergegeven?

(I) Werd de demografische informatie van de gegevens leverende instelling(en)/kliniek(en) duidelijk weergegeven?
(J) Was het gebruikte type statistische analyse geéigend?

Volume

Volumereductie van ledematen in liters is in twee studies gemeten, zes maanden na
de laatste liposuctiesessie en twee jaar na baseline. Er zijn geen studies gevonden
die het behoud van volumereductie op langere termijn hebben onderzocht.

10 sMD: -1,60 [95% BI: -2,07 tot -1,13]
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In de studie van Rapprich et al. (2012) was de gemiddelde afname in volume -1,2
liter [95% BI -1,40 tot -1,00] 6 maanden na de laatste liposuctiebehandeling. In de
studie van Wollina et al. (2019) was de gemiddelde afname twee jaar na baseline in
volume 4,7 liter [95% BI -5,31 tot -4,09]. In de studie van Schlosshauer et al.
(2021) was de gemiddelde afname in volume 3,7 liter [95% BI -4,03 tot -3,37]. De
gepoolde MD voor de gemiddelde afname in volume is -3,19 liter [95% BI -5,33 tot
-1,04]1.1¢

Het bewijs voor effectiviteit van LTA op volume is van zeer lage kwaliteit. Er is één
niveau afgewaardeerd voor onverklaarde heterogeniteit en één niveau voor
onnauwkeurigheid, omdat het totaal aantal patiénten minder was dan de optimal
information size.

Volume - liters

Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup Mean Difference  SE_Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% ClI
Rapprich etal. 2012 1.2 01 337% -1.20[1.40,-1.00] L
Schlosshauer 2021 -3.7 017 335% -3.70(-4.03,-3.37] =
Wollina etal. 2019 -47 031 329% -4.70[5.31,-4.09 et
Total (95% CI) 100.0% -3.19[-5.33,-1.04] <
Heterogeneity: Tau®= 3.54; Chi*= 239.53, df= 2 (P < 0.00001); F= 99% :_1 0 ?5 é 10‘

Test for overall effect: Z= 2.91 (P = 0.004) Favours liposuction

Risk of bias legend

(A) Waren er duidelijke criteria voor inclusie in de studies

(B) Werd van alle deelnemers die in de studies waren geincludeerd de conditie op een gestandaardiseerde, betrouwbare wijze gemeten?
(C) Werden voor het bepalen van de conditie van alle deelnemers valide werkwijzen gebruikt?

(D) Kende de studies opeenvolgende inclusie van deelnemers?

(E) Kenden de studies volledige inclusie van deelnemers?

(F) Werden demografische gegevens van de deelnemers aan het onderzoek duidelijk weergegeven?

(G) Werd de Klinische informatie van deelnemers duidelijk weergegeven?

(H) Werden de uitkomsten of follow-up-resultaten van de deelnemers duidelijk weergegeven?

(1) Werd de demografische informatie van de gegevens leverende instelling(en)/kliniek(en) duidelijk weergegeven?
(J) Was het gebruikte type statistische analyse geéigend?

Pijn

Pijn is gemeten in vier studies door middel van een 5-punts Likert schaal (Schmeller
et al. 2012) en een VAS schaal (Rapprich et al. 2012, Rapprich et al 2015, Wollina
et al. 2019). Een lagere score indiceert minder pijn. Van het onderzoekscohort
beschreven door Schmeller et al. (2012) zijn twee follow-up studies verschenen van
acht en twaalf jaar na de baselinemeting die het behoud van het effect op pijn op
langere termijn hebben onderzocht in hetzelfde cohort.

In de studie van Rapprich et al. (2012) was de gemiddelde verbetering op de
pijnscore zes maanden na de laatste liposuctiesessie -5,1 [95% BI -5,96 tot -4,24]
wat resulteert in een SMD van -2,5 [95% BI -3,36 tot -1,64]. In de studie van
Rapprich et al. (2015) was de gemiddelde verbetering op de pijnscore zes maanden
na de laatste liposuctiesessie -4,38 [95% BI -5,03 tot -3,73] wat resulteert in een
SMD van -1,46 [95% BI -2,11 tot -0,81]. In de studie van Schmeller et al. (2012)
was de gemiddelde verbetering op de pijnscore vier jaar na de baselinemeting -1,51
[95% BI -1,76 tot -1,26] wat resulteert in een SMD van -1,14 [95% BI -1,39 tot -
1,89]. In de studie van Wollina et al. (2019) was de gemiddelde verbetering op de
pijnscore twee jaar na de baselinemeting -2,2 [95% BI -2,44 tot -1,96] wat
resulteert in een SMD van -1,69 [95% BI -1,93 tot -1,45]. De gepoolde SMD voor
de gemiddelde verbetering in pijn is -1,59 [95% BI -2,04 tot -1,14].

De gemiddelde verbetering in pijnscore acht jaar na de baselinemeting was -1,49
[95% BI -1,76 tot -1,22]*2 en -1,39 [95% BI -1,74 tot -1,04]'3 twaalf jaar na de

11 gMD: -2,06 (95% BI -2,45 tot -1,66)
12 gMp: -1,77 [95% BI: -2,04, -1,50]
13 sMD: -1,99 [95% BI -1,34 tot -0,64]
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baselinemeting.

Het effect van LTA op vermindering van pijn bij patiénten met lipoedeem met een
minimale follow-up duur van tenminste zes maanden en behoud van
pijnvermindering op langere termijn is zeer onzeker. De kwaliteit van bewijs werd
beoordeeld als zeer laag. Kwaliteit van bewijs voor de korte termijn werd
beoordeeld als zeer laag, vanwege tekortkomingen in het onderzoek (één niveau
afgewaardeerd voor risk of bias), en onverklaarde heterogeniteit (één niveau
afgewaardeerd). Kwaliteit van bewijs voor behoud op langere termijn werd ook
beoordeeld als zeer laag, vanwege tekortkomingen in het onderzoek (één niveau
afgewaardeerd voor risk of bias) en het aantal patiénten dat minder was dan de
optimal information size (één niveau afgewaardeerd voor onnauwkeurigheid).

Pijn
Std. Mean Difference Std. Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup Std. Mean Difference  SE Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Rapptich etal. 2012 -25 044 153%  -2.80 [3.36,-1.64] —
Rapprich etal. 2015 46 033 204% 146 [-2.11,-0.81] ——
Schmelleretal 2012 114 013 31.9% -1.14 -1.39,-0.89] =
‘Wollina etal. 2019 -1.69 012 32.4% -1.69 [-1.93,-1.44] =
Total (95% CI) 100.0% -1.59 [-2.04, -1.14] ‘

Heterageneity Tau*= 0.15; Chi*= 15.28, df= 3 (P = 0.002); F = 0% N 5
Test for overall effect 7= £.98 (P = 0.00001) Favours intervention

Risk of bias legend

(A) Waren er duidelijke criteria voor inclusie in de studies

(B) Werd van alle deelnemers die in de studies waren geincludeerd de conditie op een gestandaardiseerde, betrouwbare wijze gemeten?
(C) Werden voor het bepalen van de conditie van alle deelnemers valide werkwijzen gebruikt?

(D) Kende de studies opeenvolgende inclusie van deelnemers?

(E) Kenden de studies volledige inclusie van deelnemers?

(F) Werden demografische gegevens van de deelnemers aan het onderzoek duidelijk weergegeven?

(G) Werd de Kinische informatie van deelnemers duidelijk weergegeven?

(H) Werden de uitkomsten of follow-up-resultaten van de deelnemers duidelijk weergegeven?

(1) Werd de demografische informatie van de gegevens leverende instelling{enjkliniek(en) duidelijk weergegeven?
(J) Was het gebruikte type statistische analyse gegigend?

Pijn (behoud na 8 jaar)

Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup  Mean Difference  SE IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI ABCDEFGHI J
Baumgartner 2015 149 014 -1.49[1.76,-1.232] + | [ ITITITTTT AN
)

4 20 2 4
Favours liposuction

Risk of bias legend

(&) Waren er duidelijke criteria voor inclusie in de studies

(B) Werd van alle deelnemers die in de studies waren geincludeerd de conditie op een gestandaardiseerde, betrouwbare wijze gemeten?
(C) Werden voor het bepalen van de conditie van alle deelnemers valide werkwijzen gebruikt?

(D) Kende de studies opeenvolgende inclusie van deelnemers?

(E) Kenden de studies volledige inclusie van deelnemers?

(F) Werden demografische gegevens van de deelnemers aan het onderzoek duidelijk weergegeven?

(G) Werd de klinische informatie van deelnemers duidelijk weergegeven?

(H) Werden de uitkomsten of follow-up-resultaten van de deelnemers duidelijk weergegeven?

(I) Werd de demografische informatie van de gegevens leverende instelling(en)kliniek(en) duidelijk weergegeven?
(J) Was het gebruikte type statistische analyse geéigend?
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Pijn (behoud na 12 jaar)

Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup  Mean Difference  SE IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI ABCDEFGHI J
Baumgartner 2021 139 018 -1.39[1.74,-1.04] -+ | [ ITITITTTT AN

-4 -2 0 2 4
Favours liposuction

Risk of bias legend

(A) Waren er duidelijke criteria voor inclusie in de studies

(B) Werd van alle deelnemers die in de studies waren geincludeerd de conditie op een gestandaardiseerde, betrouwbare wijze gemeten?
(C) Werden voor het bepalen van de conditie van alle deelnemers valide werkwijzen gebruikt?

(D) Kende de studies opeenvolgende inclusie van deelnemers?

(E) Kenden de studies volledige inclusie van deelnemers?

(F) Werden demografische gegevens van de deelnemers aan het onderzoek duidelijk weergegeven?

(G) Werd de Klinische informatie van deelnemers duidelijk weergegeven?

(H) Werden de uitkomsten of follow-up-resultaten van de deelnemers duidelijk weergegeven?

(I) Werd de demografische informatie van de gegevens leverende instelling(en)kliniek(en) duidelijk weergegeven?
(J) Was het gebruikte type statistische analyse geéigend?

Kwaliteit van leven

De invloed van lipoedeem op kwaliteit van leven na minimale follow-up duur van
één jaar werd in één studie gemeten middels één vraag: ‘How would you assess the
reduction in your quality of life?’, waarbij antwoord gegeven kon worden op een 5-
punts Likert schaal van 0-4 (0: geen; 1:minimaal; 2: matig; 3: veel; 4: zeer veel)
(Schmeller et al. 2012). En hoewel er in het artikel wordt aangegeven dat dit
meetinstrument een hoge face validiteit heeft, is de validiteit nog onbekend. Dat
betekent dat we op basis van deze vraag niet weten of functioneren deel uitmaakt
van deze wijze van meten van kwaliteit van leven. In geen van de studies werd
functioneren gemeten als onderdeel van kwaliteit van leven. In hetzelfde cohort
werd het langetermijneffect op kwaliteit van leven nog een keer acht en twaalf jaar
na de baselinemeting onderzocht op basis van dezelfde meting.

In de studie van Schmeller et al. (2012) was de gemiddelde verbetering op kwaliteit
van leven 2,6 [95% BI 2,44 tot 2,76] vier jaar na de baselinemeting.!* De
gemiddelde verbetering voor kwaliteit van leven was 2,41 [95% BI 2,23 tot 2,59]'°
acht jaar na de baselinemeting en 2,53 [95% BI 2,33 tot 2,73]%¢ twaalf jaar na de
baselinemeting.

Het effect van LTA op kwaliteit van leven bij patiénten met lipoedeem is zeer
onzeker. Kwaliteit van bewijs werd beoordeeld als zeer laag. Er is één niveau
afgewaardeerd voor risk of bias en één niveau omdat het aantal patiénten minder
was dan de optimal information size. Kwaliteit van bewijs voor behoud van kwaliteit
van leven werd ook beoordeeld als zeer laag, vanwege tekortkomingen in het
onderzoek (één niveau afgewaardeerd voor risk of bias) en aantal patiénten was
minder dan de optimal information size (een niveau afgewaardeerd voor
onnauwkeurigheid).

14 sMD: 3,02 [95% BI 2,86 tot 3,18]
15 sMD: 2,87 [95% BI 2,69 tot 3,05]
16 SMD: 3,29 [95% BI 3,09 tot 3,49]

Pagina 29 van 73



DEFINITIEF | Standpunt ZvW | 1 maart 2022

Kwaliteit van leven

Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup Mean Difference  SE IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI ABCDEFGHI J
Schmeller et al. 2012 26 008 2.60[2.44, 2.76] | t 0000000O® @

HE O Mg 2 omd
Favours liposuction

Risk of bias legend

(A) Waren er duidelijke criteria voor inclusie in de studies

(B) Werd van alle deelnemers die in de studies waren geincludeerd de conditie op een gestandaardiseerde, betrouwbare wijze gemeten?
(C) Werden voor het bepalen van de conditie van alle deelnemers valide werkwijzen gebruikt?

(D) Kende de studies opeenvolgende inclusie van deelnemers?

(E) Kenden de studies volledige inclusie van deelnemers?

(F) Werden demografische gegevens van de deelnemers aan het onderzoek duidelijk weergegeven?

(G) Werd de klinische informatie van deelnemers duidelijk weergegeven?

(H) Werden de uitkomsten of follow-up-resultaten van de deelnemers duidelijk weergegeven?

(1) Werd de demografische informatie van de gegevens leverende instelling{enykliniek{en) duidelijk weergegeven?
(J)Was het gebruikie type statistische analyse geéigend?

Kwaliteit van leven (behoud na 8 jaar)

Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup  Mean Difference  SE IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI ABCDEFGHI J
Baumngartner 2015 241 009 2.41[2.23, 2.59] | t 00060660 @
| , , .
0 -5 0 g 10

Favours liposuction

Risk of bias legend

(A) Waren er duidelijke criteria voor inclusie in de studies

(B} Werd van alle deelnemers die in de studies waren geincludeerd de conditie op een gestandaardiseerde, betrouwbare wijze gemeten?
(C) Werden voor het bepalen van de conditie van alle deelnemers valide werkwijzen gebruikt?

(D} Kende de studies opeenvolgende inclusie van deelnemers?

(E) Kenden de studies volledige inclusie van deelnemers?

(F) Werden demografische gegevens van de deelnemers aan het onderzoek duidelijk weergegeven?

(G) Werd de klinische informatie van deelnemers duidelijk weergegeven?

(H) Werden de uitkomsten of follow-up-resultaten van de deelnemers duidelijk weergegeven?

(I) Werd de demografische informatie van de gegevens leverende instelling(en)/kliniek(en) duidelijk weergegeven?
(J) Was het gebruikie type statistische analyse geéigend?

Kwaliteit van leven (behoud na 12 jaar)

Mean Difference Mean Difference Risk of Bias
Study or Subgroup  Mean Difference SE IV, Fixed, 895% CI IV, Fixed, 85% CI ABCDEFGHI J
Baumgartner 2021 253 01 253[2.33, 273 | t 0000000 ©
T 0 5 10

Favours liposuction

Risk of bias legend

(A) Waren er duidelijke criteria voor inclusie in de studies

(B) Werd van alle deelnemers die in de studies waren geincludeerd de conditie op een gestandaardiseerde, betrouwbare wijze...
(C) Werden voor het bepalen van de conditie van alle deelnemers valide werkwijzen gebruikt?

(D) Kende de studies opeenvolgende inclusie van deelnemers?

(E) Kenden de studies volledige inclusie van deelnemers?

(F)Werden demografische gegevens van de deelnemers aan het onderzoek duidelijk weergegeven?

(G) Werd de klinische informatie van deelnemers duidelijk weergegeven?

(H) Werden de uitkomsten of follow-up-resultaten van de deelnemers duidelijk weergegeven?

(I) Werd de demografische informatie van de gegevens leverende instelling{en)kliniek{en) duidelijk weergegeven?
(J) Was het gebruikie type statistische analyse geéigend?

Ernstige complicaties

In de studie van Schmeller et al. (2012) hebben in totaal 6 van de 112 patiént
complicaties gehad (wondinfecties (5x) en een postoperatieve bloeding).

In de studie van Rapprich et al. 2012 heeft 1 van de 25 patiénten complicaties
ontwikkeld (trombose). In de tweede studie van Rapprich et al. 2015 hebben 4 van
de 85 patiénten complicaties gehad (2x een ernstige haematoom waarvoor revisie
nodig was, 1x seroom waarvoor behandeling nodig was, 1x trombose). In de studie
van Wollina et al. (2019) hebben 6 van de 111 patiénten te maken gehad met
complicaties (2x tromboflebitis, 1x een epileptische aanval, 1x anaemia, 1x
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pulmonaire vetembolisme, en 1x een acute pulmonair oedeem). Het merendeel van
deze complicaties valt onder GRAAD 1 van de Clavier Dindo Classificatie.

Tabel 5.1 GRADE Evidence profiel

Certainty assessment Aantal p ten m

Indire Relati | Absolu Importan
Risk Andere conservati Certainty P
Studieopz Inconsiste ct Onnauwkeurig ef ut tie
of factore eve
et ntie bewij heid (95% (95%
bias n therapie
s Cl) Cl)

Omvang ledematen (dijen, in cm)

2 observation | niet ernstig 2 niet zeer emstig b niet 22 0 - MD @O O CRUCIA

ele studies | ernst ernsti gevond | 3 6.94 O AL

ig g en cm ZEER LAAG
lager
(8.89
lager

tot 4.98

lager)

Omvang ledematen (onderbenen, in cm)

1 observation | ernst nvt. niet ernstig ¢ niet 11 0 - MD 4 @O O CRUCIA

ele studies | ige ernsti gevond | 2 cm O AL

g en lager | ZEERLAAG
(447
lager

tot 3.53

lager)

Volume ledematen (benen, in liters)

3 observation | niet ernstig 2 niet ernstig ¢ niet 20 0 - MD @O O CRUCIA

ele studies | ernst ernsti gevond [ 5 3,19 O AL

ig g en liter ZEERLAAG
lager
(1,04
lager

tot 5,33

lager)

Pijn

4 observation | ernst ernstig ! niet [ niet ernstig niet 33 0 - SMD @OO CRUCIA
ele studies ige ernsti gevond | 3 1,59 O AL

g en lager | ZEERLAAG
(1,14
lager
tot 2,04

lager)

Pijn (8 jaar) - behoud
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Certainty assessment Aantal patiénten m

Indire Relati | Absolu Importan
Andere conservati Certainty
Studieopz Inconsiste ct Onnauwkeurig ef ut tie
factore eve
et ntie bewij heid (95% (95%
n therapie
B Cl) Cl)
1 observation | zeer n.v.t. niet ernstig ¢ niet 85 0 - MD @O O CRUCIA
ele studies | emnst ernsti gevond 1,49 O AL
igh g en lager ZEER LAAG
(1,22
lager
tot 1,76
lager)

Pijn (12 jaar) - behoud

1 observation | zeer nvt niet ernstig ¢ niet 60 0 - MD @O O CRUCIA
ele studies | ernst ernsti gevond 1,39 O AL
ig g9 en lager | ZEERLAAG
(1,04
lager
tot 1,74

lager)

Kwaliteit van leven

1 observation | ernst n.v.t niet ernstig ¢ niet 11 0 - MD 2,6 @O O CRUCIA
ele studies | ige ernsti gevond | 2 hoger O AL
g en (2,44 ZEERLAAG
hoger
tot 2,76
hoger)

Kwaliteit van leven (8 jaar) — behoud

1 observation | ernst nvt niet ernstig ¢ niet 85 0 - MD @O O CRUCIA

ele studies | igh ernsti gevond 2,41 O AL

g en hoger | ZEERLAAG
(2,23
hoger

tot 2,59
hoger)

Kwaliteit van leven (12 jaar) - behoud

1 observation | ernst nvt niet ernstig ¢ niet 60 0 - MD @O O CRUCIA

ele studies | ig’ ernsti gevond 2,53 O AL

g en hoger | ZEERLAAG
(2,33
hoger

tot 2,73
hoger)

Cl: Confidence interval; MD: Mean difference; SMD: Standardised mean difference

Verklaring
a.  Afgewaardeerd met 1 niveau: 95% Bl's overlappen niet, I-kwadraat=93%
b.  Afgewaardeerd met 2 niveau's: Klinische relevantiegrens, Grade default, ligt in het 95% BI (SMD -2,66 [95% BI: -4,91 tot -0,40]) en er wordt niet
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aan de optimal information size voldaan (n <300);

Afgewaardeerd met 1 niveau: in- en exclusiecriteria zijn niet vermeld. Daarnaast is het onduidelijk wie en hoe de diagnose gesteld is.

Afgewaardeerd met 1 niveau: er wordt niet voldaan aan de optimal information size (n<300).

e.  Afgewaardeerd met 1 niveau: in- en exclusiecriteria zijn vermeld in drie van de vier studies; 1 studie vermeldde ook weinig achtergrond- en
klinische informatie over de populatie en de resultaten werden niet duidelijk weergegeven;

f. Afgewaardeerd met 1 niveau, ondanks dat de 95% Bl elkaar overlappen, maar niet in alle 95% Bl ligt de KRG buiten het Bl

Afgewaardeerd met 1 niveau: gepoolde KGR ligt in het 95% BI (SMD: 1,10 [95% BI 0,44 tot 1,76])

Afgewaardeerd met 2 niveau's: in- en exclusiecriteria zijn niet vermeld, onduidelijk is wie de diagnose heeft gesteld, en uitval ten opzichte van

baseline was 24%

i.  Afgewaardeerd met 2 niveau's: in- en exclusiecriteria zijn niet vermeld, onduidelijk is wie de diagnose heeft gesteld, en uitval ten opzicht van
baseline was 46%

)

sS@

Belangrijke uitkomstmaten

Bij een beoordeling van de ‘stand van de wetenschap en praktijk’ gaan we in eerste
instantie uit van een beoordeling o.b.v. de cruciale uitkomstmaten. Indien de
cruciale uitkomstmaten onvoldoende conclusief zijn, worden ook de belangrijke
uitkomstmaten in de beoordeling meegenomen. Dat is hier niet aan de orde.

Lopende studies

Er is één lopende RCT gevonden welke is beschreven in bijlage 3. Het betreft de
studie genaamd "Evaluation between surgical therapy of the lipedema compared to
complex physical decongestive therapy (CDT) alone” die recent (2020) in de
Hautkliniek Darmstadt in Duitsland is gestart. In deze RCT (n=450, 2:1
randomisatie) wordt LTA vergeleken met complexe conservatieve therapie (niet
verder gespecificeerd) bij volwassen patiénten met lipoedeem. De primaire
uitkomstmaat is pijn (gemeten met een VAS). De follow-up is 12 en 45 maanden.
Naar verwachting wordt de studie in de zomer van 2025 afgerond.
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Vaststellen eindbeoordeling ‘stand wetenschap en praktijk’

Bespreking relevante aspecten

Claim en positionering

Lipoedeem is een chronische, veelal progressieve aandoening met soms aanzienlijke
morbiditeit. De etiologie is nog steeds onbekend. In het uiterlijk is sprake van een
disproportionele toename van onderhuids vetweefsel aan de extremiteiten, billen en
heupen. De claim is dat LTA effectief is op het functioneren en kwaliteit van leven bij
patiénten met lipoedeem.

LTA is een (matig) invasieve intensieve behandeling van plastisch-chirurgische aard
(veelal uit meerdere sessies bestaand) die als voorkeursbehandeling wordt
geindiceerd als conservatieve therapie niet voldoende respons heeft gegeven of als
conservatieve therapie niet van toepassing is. Er wordt verondersteld dat door het
weghalen van het overmatige vet pijnklachten afnemen doordat er minder druk
staat op de huid, en voor de langere termijn dat er geen aanmaak is van nieuwe
vetcellen, en dat achterlaten van relatief weinig cellen slechts een geringe toename
van het weefsel zal laten zien. Ook zal het weghalen van overtollig vet, mogelijk
leiden tot een verbeterd functioneren en daarmee de kwaliteit van leven.

Passend onderzoek

De ideale studieopzet voor het beoordelen van de effectiviteit van LTA bij lipoedeem
is een RCT. Echter zijn er geen gerandomiseerde klinische studies gepubliceerd
waarin LTA is vergeleken met conservatieve therapie bij patiénten met lipoedeem.
In dit standpunt zijn daarom vijf observationele deze studies beoordeeld met voor-
en nametingen.

Effecten

Drie studies onderzochten effecten van LTA op de cruciale uitkomstmaten
omvang/volume, vier studies pijn en één studie kwaliteit van leven op korte termijn
en één studie pijn en kwaliteit van leven op langere termijn. De kwaliteit van het
bewijs van LTA is op alle cruciale uitkomsten van zeer lage kwaliteit en de gevonden
effecten zijn zeer onzeker. Omdat de gunstige effecten zeer onzeker zijn, kunnen
wij de gunstige en ongunstig effecten/gevolgen niet goed tegen elkaar afwegen.

Beperking van de studies

Het aantal gepubliceerde studies betreft alleen niet-vergelijkende studies, maar ook
waren de onderzoekspopulaties van zeer geringe grootte. Daarbij komt dat in een
aantal studies de in- en exclusiecriteria en patiéntkarakteristieken niet (goed) zijn
beschreven. Als laatste dient opgemerkt te worden dat de toegepaste
meetinstrumenten niet optimaal en niet altijd gevalideerd zijn. Dit gaat met name
om de cruciale uitkomstmaat kwaliteit van leven waarvoor in de studies een VAS en
een 5-point Likert scale zijn ingezet. Een valide en betrouwbaar meetinstrument om
kwaliteit van leven te meten zou wenselijker zijn geweest, en daarmee zou ook
impliciet functioneren, een essentieel onderdeel van de claim, meegenomen zijn in
onze beoordeling. Op basis van het kwaliteit van leven instrument dat in de studies
is toegepast, weten we niet of functioneren onderdeel is van het onderliggend
construct. Daarnaast hebben we geen enkele studie gevonden die aan de PICOt
voldeed waarin een uitkomstmaat voor functioneren werd onderzocht.
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Overige overwegingen

Onze bevindingen zijn in lijn met internationale standpunten, die aangeven dat er
nog onvoldoende evidentie is voor het breed toepassen en vergoeden van liposuctie
bij lipoedeem. LTA wordt internationaal door een aantal organisaties aanbevolen als
onderdeel van een multidisciplinaire aanpak bij patiénten waarbij conservatieve
therapie slechts tijdelijk of met name leefstijlinterventies weinig tot niet effectief is
of niet van toepassing. Echter, een duidelijke beschrijving van de indicatiestelling,
duidelijke start- en stopcriteria van een conservatieve behandeling en hoe een
multidisciplinair programma er vervolgens uit moet zien, ontbreekt. De Nederlandse
beroepsverenigingen van dermatologen en plastische chirurgen zijn bezig met de
herziening van de Nederlandse richtlijn lipoedeem uit 2014. Deze nieuwe richtlijn zal
mogelijk meer inzicht geven in deze aspecten. In Duitsland komen voor LTA tijdelijk
alleen patiénten met lipoedeem stadium 3 in aanmerking. Dit in afwachting van de
resultaten van een nieuw recent opgestarte RCT. Zodra deze resultaten bekend zijn
zal het Duitse standpunt herzien worden als blijkt dat indicatie-uitbreiding
noodzakelijk is. Het is echter wel de vraag of deze studie voldoende zal zijn voor het
Zorginstituut om in de toekomst tot een positieve duiding (standpunt) te komen.

Toekomstig onderzoek

Op basis van de pathofysiologie van de aandoening en het werkingsmechanisme van
LTA is het aannemelijk dat deze behandeling de klachten positief kan beinvloeden.
Het is goed voor te stellen dat een afname in de omvang en het volume van
vetweefsel op bijvoorbeeld de ledematen en heupen kan leiden tot beter
functioneren en een betere kwaliteit van leven voor patiénten. Echter het
beschikbare onderzoek schiet tekort om zeker te zijn over de effectiviteit van de
behandeling.

Wij adviseren de betrokken beroeps- en patiéntenverenigingen om nieuw onderzoek
van goede kwaliteit uit te voeren zodat een conclusie over de meerwaarde van deze
interventie voor patiénten kan worden getrokken.

Afweging relevante aspecten

Lipoedeem is een chronische, veelal progressieve aandoening, waarvoor nog geen
genezende behandeling bestaat. De etiologie is nog steeds onbekend.

Bij een deel van de patiénten met lipoedeem kan de ziektelast dusdanig hoog zijn
dat deze tot grote beperkingen in het functioneren en kwaliteit van leven leidt.
Conservatieve therapie kan worden ingezet om vooral bijkomende problemen (zoals
de aanwezigheid van een lymfoedeem component of overgewicht) aan te pakken.
Echter, niet bij alle patiénten met lipoedeem is conservatieve therapie van
toepassing. Conservatieve therapie alleen leidt vaak tot onvoldoende of geen
resultaat. LTA is een niet-curatieve, (matig) invasieve ingreep. Een patiént
ondergaat over meerdere sessies. Volgens Nederlandse beroepsbeoefenaren
worden vier tot zes behandelingen in de Nederlandse praktijk uitgevoerd (zie
hoofdstuk 7). Patiénten en behandelaren beschouwen LTA als de enige en laatste
optie om lipoedeem te behandelen. Op basis van de pathofysiologie van de
aandoening en het werkingsmechanisme van LTA is het aannemelijk dat deze
behandeling de klachten positief kan beinvloeden. Er is daarom dan ook een
noodzaak voor het uitvoeren onderzoek van goede kwaliteit waarbij ook de
indicatiestelling duidelijk wordt beschreven, klinische relevantiegrenzen worden
gedefinieerd voor cruciale uitkomsten en gevalideerde meetinstrumenten worden
toegepast. De nieuwe richtlijn lipoedeem die in ontwikkeling is kan mogelijk hierbij
helpen.

Advies Wetenschappelijke Adviesraad (WAR)
Wij hebben het conceptstandpunt voorgelegd aan de WAR. De WAR vindt dat er op
dit moment te weinig goed methodologisch onderzoek is om tot een positieve
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conclusie over de stand van de wetenschap te komen. De WAR ziet ook dat het
aannemelijk is dat LTA een positieve invloed zou kunnen hebben op de klachten, als
ook de behoorlijke ziektelast, die patiénten met lipoedeem ervaren. De WAR is van
mening dat goed methodologisch onderzoek naar de effectiviteit van deze
interventie nodig is voor duidelijkheid over de meerwaarde van deze interventie.

Conclusie

Op basis van de (bovenstaande) beschikbare gegevens en afwegingen concluderen
wij dat LTA niet beschouwd kan worden als een voldoende bewezen effectieve
behandeling bij patiénten met lipoedeem. Deze interventie voldoet bij de genoemde
indicatie(s) daarom niet aan ‘de stand van de wetenschap en praktijk’ en behoort
niet tot de te verzekeren prestaties van de Zorgverzekeringswet.
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Beoordelingsproces en standpunt

Raadpleging partijen

Vanwege hun praktische kennis en ervaring met het onderwerp hebben wij de
volgende partijen op verschillende momenten in het beoordelingstraject
geconsulteerd, te weten:

e Nederlands Netwerk voor lymfoedeem en lipoedeem (NLNet)
Nederlandse Vereniging voor Dermatologie en Venereologie (NVDV)
Nederlandse Vereniging voor Fysiotherapie binnen de Lymfologie, onderdeel van
het Koninklijk Nederlands Genootschap voor Fysiotherapie (KNGF)

e Nederlandse Vereniging voor Huidtherapeuten (NVH)
Nederlandse Vereniging voor Plastisch Chirurgen (NVPC)
Zorgverzekeraars Nederland (ZN)

Scoping

Wij hebben een concept van de PICOt inclusief klinische relevantiegrenzen en claim

voorgelegd aan bovengenoemde partijen. Aan de hand van de ontvangen feedback

is de PICOt aangepast en uiteindelijk vastgesteld. Vervolgens is de definitieve PICOt
gecommuniceerd naar de betrokken partijen.

Consultatie conceptstandpunt

Het conceptstandpunt hebben wij ter consultatie voorgelegd aan bovengenoemde
partijen. In bijlage 7 is de integrale tekst van de ontvangen reacties opgenomen.
Hierna geven wij de aangedragen punten van de verschillende partijen) en onze
reactie daarop weer. Alleen de NVDV heeft inhoudelijk gereageerd op de beoordeling
van de wetenschappelijke onderbouwing van het standpunt. NLNet heeft zich in
haar reactie gericht op overige argumenten. Naar aanleiding van het commentaar
van de NVDV en NLNet hebben wij nog een bijeenkomst met deze partijen
georganiseerd om een toelichting te geven op onze beoordeling in het licht van de
reacties. De conclusie van dit overleg was dat de NVDV en NLNet op specifieke
onderdelen graag nadere nuancering zien (met name op de beschrijving van de
techniek en de patiéntenpopulatie), maar verder achter het standpunt staan. ZN
staat achter het standpunt en heeft enkel vragen gesteld over declaraties en
kostenramingen. De NVH liet de inhoudelijke reactie over aan de NVDV. We
benoemen per onderwerp de aangedragen punten van partijen en geven daar een
reactie op. Tekstuele opmerkingen hebben we verwerkt in het standpunt

Relatieve effectiviteit

NLNet adviseert het Zorginstituut een inschatting te maken van de
kosteneffectiviteit van beide behandelmethoden. NLNet adviseert tevens om
tegenover de geschatte kosten per jaar van LTA de (geschatte) kosten te stellen
van niet of onjuist behandelde lipoedeem, met daarin onder andere meegenomen de
(maatschappelijke) kosten van blijvende invaliditeit, psychische schade, schade aan
gewrichten en verminderde arbeidsparticipatie (kosteneffectiviteit en
maatschappelijke kosten-batenanalyse). Eenzelfde kostenvergelijking voor
conservatieve behandelingen van lipoedeem is eveneens wenselijk.

Reactie Het Zorginstituut
De centrale vraag in dit standpunt is: Wat is de effectiviteit LTA bij patiénten met
lipoedeem in vergelijking met conservatieve behandeling? De effectiviteit van
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conservatieve behandelingen stond in deze niet ter discussie.

Een kosteneffectiviteitsanalyse is van belang als de effectiviteit bewezen is. In geval
van dit standpunt is de effectiviteit van LTA niet bewezen. Deze aspecten kunnen
worden meegenomen in nieuw op te zetten onderzoek.

Complicaties
De NVDV vindt de conclusie over de complicaties onjuist. Wij concluderen in het

conceptstandpunt op basis van de studies dat ernstige complicaties vaker
voorkomen dan acceptabel gevonden wordt door de beroepsgroepen. De
beroepsgroep geeft aan dat een groot deel van de gepresenteerde complicaties
onder GRADE 1 complicaties valt en niet onder 2 of hoger. De NVDV concludeert
dan ook dat de complicaties niet juist zijn geinterpreteerd en onze conclusie m.b.t.
complicaties veelal te stellig op basis van het wetenschappelijk bewijs.

Reactie Het Zorginstituut

Wij zijn uitgegaan van de Clavier-Dindo classificatie GRADE II en hoger en hebben
hier nogmaals naar gekeken, en tevens advies gevraagd aan de WAR. Het advies
van de WAR was om niet uit te gaan van een afkappunt maar de gunstige effecten
af te wegen met de ongunstige effecten. Omdat de gunstige effecten zeer onzeker
zijn, laten we de bespreking van ongunstige effecten, te weten de complicaties,
buiten beschouwing in onze afwegingen.

Specifieke groepen

De patiéntenvereniging, NLNet, ziet in dat de onderbouwing onvoldoende is, maar
vindt het jammer dat het standpunt geen ruimte geeft om in sommige gevallen deze
zorg toch te laten vallen onder de verzekerde zorg.

Reactie Het Zorginstituut

Wij kunnen op basis van de beperkte studies geen subgroep definiéren. De
onderzochte populaties varieerden naar ernstgradering in samenstelling, en
rapporteerden geen subgroepanalyses. De patiéntenvereniging heeft in haar reactie
geen argumenten aangedragen voor welke patiénten een uitzondering zou moeten
gelden. Ook hebben wij geconstateerd dat er internationaal onder beroepsgenoten
nog geen duidelijkheid en consensus bestaat over bij welke groep (graad 1, 2 of 3)
LTA als eerste zou moeten worden toegepast.

Behandeling van chirurgisch-cosmetische aard

NLNet geeft aan dat in paragraaf 2.1.3 liposuctie omschreven is als een behandeling
van chirurgisch-cosmetische aard (1). In de praktijk hebben de meeste
zorgverleners voor lipoedeem geen registratie als plastisch chirurg, maar als
dermatoloog/fleboloog of geregistreerd profielarts cosmetische geneeskunde KNMG.
In de praktijk voeren plastisch chirurgen nooit LTA uit.

NLNet adviseert om par. 2.1.3 op dit punt aan te passen. Voorts is een aanpassing
van de tekst gewenst zodat duidelijk blijkt, dat behandelingen met LTA uitsluitend
om cosmetische redenen nimmer als verzekerde zorg aangemerkt wordt.

Reactie Het Zorginstituut

De overheid heeft regels opgesteld voor 'behandelingen van plastisch-chirurgische
aard’ die onder de Zorgverzekeringswet vallen. Het gaat hierbij niet alleen om
behandelingen die een plastisch-chirurg uitvoert. De regels over 'behandelingen van
plastisch-chirurgische aard' zijn ook van toepassing op ingrepen die door andere
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artsen dan plastisch-chirurgen worden gedaan. Om verwarring te voorkomen is deze
paragraaf aangepast.

Onderzoek

NLNet adviseert het Zorginsituut het onderzoek naar het ontstaan en de
ontwikkeling van lipoedeem te stimuleren. Zo mogelijk met financiéle ondersteuning
van ZonMW. Daarnaast geeft NLNet aan graag te participeren als patiénten stem
binnen de kaders van de subsidieregeling Veelbelovende Zorg en gaat in gesprek
met relevante stakeholders om de mogelijkheden te komen tot een gezamenlijke
subsidieaanvraag te bespreken.

Reactie Het Zorginstituut

Het Zorginstituut voert zelf geen wetenschappelijke studies uit. Wel onderschrijft
het Zorginstituut de waarde van goed uitgevoerd methodologisch onderzoek. Het
initiéren, opzetten en uitvoeren van wetenschappelijk onderzoek dient door de
beroepsgroep(en) te worden gedaan. De subsidieregeling Veelbelovende Zorg is een
mogelijkheid die beroepsgroepen zouden kunnen exploreren.

Zoekstrategie — tweede database
Het bestuur van de NVDV adviseert een tweede database te raadplegen om uit te
sluiten dat er relevante literatuur wordt gemist.

Reactie Het Zorginstituut

Wij hebben naar aanleiding van de reactie van de NVDV onze zoekstrategie opnieuw
gedraaid in Medline(Ovid), Cochrane & Google Scholar (GS). Dit leverde één extra
studie op, die voldeed aan onze criteria. Echter, deze studie is na datum van onze
eerste zoekactiviteit gepubliceerd. Deze studie is alsnog opgenomen in ons
standpunt (Schlosshauer et al. 2021).

Referenties
De NVDV geeft aan dat in het rapport uitgebreid wordt ingegaan op de artikelen van
Rapprich et al, doch die zijn in de literatuurlijst niet terug te vinden.

Reactie Het Zorginstituut
Referenties zijn toegevoegd.

Eindconclusie

De NVDV geeft aan dat de conclusie met betrekking tot de effectiviteit (“zeer
onzeker”) geen juiste interpretatie van het wetenschappelijk bewijs is. De NVDV
geeft ook aan dat de conclusies ten aanzien van de artikelen van Rapprich et al. te
negatief zijn. De indrukwekkende verbeteringen in de VAS voor en na liposuctie
kunnen in hun inziens niet ter zijde worden geschoven.

Reactie Het Zorginstituut

Het Zorginstituut hanteert in al haar standpunten de GRADE methodiek. GRADE is
een methode om de kwaliteit van het bewijs te beoordelen en te graderen per
uitkomstmaat. Per uitkomstmaat beoordelen we meerdere studies, als daarin deze
uitkomstmaat is onderzocht. Bij GRADE is het niet de bedoeling om de resultaten
van individuele studies eruit te lichten.

De grootte van het effect op pijn hebben wij weergegeven met een gepoolde SMD.
Dit is op basis van resultaten van meerdere studies, waaronder de studie van

Pagina 41 van 73



7.2

DEFINITIEF | Standpunt ZvW | 1 maart 2022

Rapprich et al. Op basis van GRADE hebben we beoordeeld dat het effect op pijn
zeer onzeker is, omdat de kwaliteit van bewijs zeer laag is.

Op basis van de pathofysiologie van de aandoening en het werkingsmechanisme van
LTA is het aannemelijk dat deze behandeling de klachten positief kan beinvloeden.
Het is goed voor te stellen dat een afname in de omvang en het volume van
vetweefsel op bijvoorbeeld de ledematen en heupen kan leiden tot beter
functioneren en een betere kwaliteit van leven voor patiénten. Echter, goed
methodologisch onderzoek is noodzakelijk.

Declaratiecodes

ZN vraag zich af hoe het zit met de diagnosecodes, verrichtingen en dbc's. Er is
geen diagnosecode voor lipoedeem en er zijn geen specifieke verrichtingen voor
LTA. Alleen voor standaard liposuctie, alle met een aanspraakcode. Jaarlijks worden
nu in totaal ca 300 dbc's met een vorm van liposuctie gedeclareerd. ZN vraagt zich
af waarop de bedragen in dit standpunt zijn gebaseerd? En ZN vraagt zich af wat de
(beoogde) rol is van zorgverzekeraars?

Reactie Het Zorginstituut

Onze bedragen zijn gebaseerd op de aantallen en kosten die de
beroepsvereniging(en) hebben aangegeven. De 300 dbc’s van liposuctie waar ZN
het over heeft, hebben hoogstwaarschijnlijk betrekking op een ander ziektebeeld.
Met betrekking op de rol van de Zorgverzekeraars heeft het Zorginstituut een
paragraaf opgenomen in het standpunt (zie 8.2).

Standpunt Zorginstituut Nederland

Het Zorginstituut concludeert — onder verwijzing naar de motivering in hoofdstuk 6 -
dat LTA bij patiénten met lipoedeem niet voldoet aan ‘de stand van de wetenschap
en praktijk’ en dat de interventie bij de betreffende indicatie niet behoort tot de te
verzekeren prestaties van de Zorgverzekeringswet.

Pagina 42 van 73



8.1

8.2

8.3

DEFINITIEF | Standpunt ZvW | 1 maart 2022

Consequenties voor de praktijk

Zorgactiviteiten en aanspraakcodes

Omdat het om medisch-specialistische zorg gaat, zullen de declaraties en de
vergoeding van de zorg verlopen via de DBC-systematiek. Voor LTA bij lipoedeem
hebben wij geen unieke prestatieomschrijving en zorgactiviteitcode gevonden.

Indien een zorgaanbieder een ZA-code nodig heeft om de prestatie te kunnen
factureren, kan de beroepsgroep hiervoor een wijzigingsverzoek indienen bij de
NZa. Indien de NZa een ZA-code aanmaakt, moet deze code een rode
aanspraakcode toegekend krijgen, gezien het feit dat de interventie bij de in dit
standpunt omschreven indicatie niet voldoet aan ‘de stand van de wetenschap en
praktijk’.t”

Zorgverzekeraars

De verantwoordelijkheid voor een rechtmatige uitvoering van de
Zorgverzekeringswet brengt voor de zorgverzekeraars met zich mee dat zij zich
ervoor inspannen dat de vergoeding die zij ten laste van het basispakket doen ook
in overeenstemming is met de in de regelgeving opgenomen pakketeisen.

Verzekerden ontlenen hun recht op (vergoeding van) zorg aan de zorgverzekering
die zij met een zorgverzekeraar hebben gesloten. In alle zorgverzekeringen is de
voorwaarde opgenomen dat zorg — wil deze onder dekking van de zorgverzekering
vallen - in ieder geval moet voldoen aan ‘de stand van de wetenschap en praktijk’.
Wordt vastgesteld dat bepaalde zorg bij een bepaalde indicatie wel of niet voldoet
aan ‘de stand van de wetenschap en praktijk’ dan werkt dat direct door in alle
individuele zorgverzekeringen. Aanpassing van de zorgverzekeringen is daar niet
voor nodig. Dat geldt ook voor het in deze duiding vervatte standpunt over
liposuctie met tumescente lokale anesthesie en vibrerende canules. Deze
behandeling kan niet worden verstrekt dan wel vergoed ten laste van de
basisverzekering.

Financiéle paragraaf

Voor de berekening van de budget impact gaan wij er vanuit dat er in Nederland
minimaal 1.000 patiénten, met lipoedeem, per jaar in aanmerking komen voor LTA.
Om de directe kosten te kunnen berekenen, gaan wij uit van een geschat bedrag
van € 5.000 per behandeling. Voor een goed resultaat van de gehele armen en
benen zijn er tussen de vier en zes behandelingen nodig per patiént.18

Op basis van voorgaande gegevens liggen de kosten van de behandeling naar
schatting tussen de € 20 miljoen (1.000 patiénten x € 20.000 (4 behandelingen x
€ 5.000)) en € 30 miljoen (1.000 patiénten x € 30.000 (6 behandelingen x

€ 5.000)) per jaar. Hierbij kan worden opgemerkt dat er in deze berekening geen
rekening gehouden is met eventuele substitutie-effecten, complicaties en indirecte
kosten omdat precieze gegevens hierover ontbreken.

LTA bij patiénten met lipoedeem is geen te verzekeren prestatie. Indien enkel
gekeken wordt naar de directe kosten van LTA, dan zijn deze schat op maximaal
€ 30 miljoen per jaar. Deze koste worden niet ten laste van de basisfinanciering
gebracht.

17 Een rode aanspraakcode betekent dat vergoeding ten laste van de basisverzekering niet mogelijk is.
18 aantallen en kosten bepaald op basis van schriftelijke mededeling NVDV, per email van 1 december 2020.
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Subsidieregeling Veelbelovende Zorg

Voor zorg die (nog) niet voldoet aan de stand van de wetenschap en praktijk is het
mogelijk een aanvraag in te dienen binnen de Subsidieregeling Veelbelovende Zorg
(de opvolger van Voorwaardelijke Toelating). Hierbij geldt dat er onderzoek
voorgesteld dient te worden waarmee een pakketbeslissing genomen kan worden.
Zie hiervoor: www.zorginstituutnederland.nl/subsidieregeling-veelbelovende-zorg.

Evaluatie en monitoring

Het Zorginstituut zal met belangstelling de toekomstige wetenschappelijke
publicaties volgen over LTA bij lipoedeem. Indien de toekomstige data daar
aanleiding toe geven, zullen wij een herbeoordeling overwegen.

Ingangsdatum standpunt

Gebruikelijk is om aan een negatief standpunt geen terugwerkende kracht te
verbinden. Als datum van inwerkingtreding van het standpunt wordt in dat geval
aangehouden: de datum waarop het standpunt door het Zorginstituut is vastgesteld,
te weten, 1 maart 2022.
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Bijlage 1 — Wet- en regelgeving

De overheid stelt de inhoud en omvang van het basispakket van de
Zorgverzekeringswet (Zvw) vast. In de Zvw en in de daarop gebaseerde lagere
regelgeving — het Besluit zorgverzekering (Bzv) en de Regeling zorgverzekering
(Rzv) - is het basispakket omschreven. De zorgverzekeraars zijn verplicht om het

in de regelgeving omschreven basispakket — ook wel de te verzekeren prestaties
genoemd - op te nemen in de zorgverzekeringen die zij op de markt brengen. Een
interventie behoort alleen tot het te verzekeren basispakket, als deze valt onder een
van de omschrijvingen in de regelgeving. In dit rapport draait het om toetsing aan
de volgende artikelen.

Artikel 10 Zorgverzekeringswet

Het krachtens de zorgverzekering te verzekeren risico is de behoefte aan: a.
geneeskundige zorg, waaronder de integrale eerstelijnszorg zoals die door
huisartsen en verloskundigen pleegt te geschieden.

Artikel 2.1 Besluit zorgverzekering

2. De inhoud en omvang van de vormen van zorg of diensten worden mede bepaald
door de stand van de wetenschap en praktijk en, bij ontbreken van een zodanige
maatstaf, door hetgeen in het betrokken vakgebied geldt als verantwoorde en
adequate zorg en diensten.

Artikel 2.4 Besluit zorgverzekering

1. Geneeskundige zorg omvat zorg zoals huisartsen, medisch-specialisten, klinisch-
psychologen en verloskundigen die plegen te bieden, zintuiglijk gehandicaptenzorg
als bedoeld in artikel 2.5a, zorg bij stoppen-met-rokenprogramma als bedoeld in
artikel 2.5b, geriatrische revalidatie als bedoeld in artikel 2.5c en paramedische zorg
als bedoeld in artikel 2.6.

(...)

b. behandeling van plastisch-chirurgische aard slechts onder de zorg valt indien die
strekt tot correctie van:

1°.afwijkingen in het uiterlijk die gepaard gaan met aantoonbare lichamelijke
functiestoornissen;

2°.verminkingen die het gevolg zijn van een ziekte, ongeval of geneeskundige
verrichting;

()
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Bijlage 2 - Zoekstrategie

Zoekstrategie gepubliceerde studies

De zoekstrategie is uitgevoerd in de databases: Medline, Cochrane en Google
Scholar vanaf de start van de database tot oktober 2021. De volgende search string
is gebruikt: ("Lipedema"[Mesh] OR lipedema*[tiab] OR lipoedema*[tiab] OR
Lipolymphedema*[tiab] OR lipohypertrophy[tiab] OR painful fat syndrome[tiab] OR
adipositas oedematosa[tiab]) AND ("Lipectomy"[Mesh] OR lipolysis[tiab] OR
Liposuction*[tiab] OR lipoplast*[tiab] OR lipectom*[tiab]).

Selectie van de gevonden artikelen vond plaats in twee stappen. In de eerste stap
werden potentieel relevante artikelen geselecteerd op basis van titel en abstract. In
de tweede stap zijn de inclusie criteria toegepast op de volledige tekst van de
potentieel relevante artikelen.

De volgende inclusiecriteria zijn gebruikt bij de selectie van de literatuur:
- Systematische review of meta-analyse die voldoet aan de opgestelde PICO;
- Studies die voldoen aan de opgestelde PICO.

Criteria die zijn gebruikt voor exclusie van studies zijn:

- Andere taal dan Nederlands of Engels;

- Niet-systematische reviews, indien op basis van het abstract geen relevante
aanvullende gegevens worden verwacht.

Zoekstrategie standpunten, richtlijnen en lopende klinische studies

De websites van de volgende organisaties zijn gescreend op standpunten en
richtlijnen van andere organisaties over kniedistractie: Pubmed, NICE, AETNA,
CIGNA, AWMF, Dynamed, ANTHEM, ASERNIP-S, EUnetHTA, KCE, NHS Scotland,
Regence Group en RIZIV. In het trialregister is met de volgende zoektermen
gezocht naar lopende klinische trials: lipedema OR lipoedema AND liposuction.
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Bijlage 3 - Standpunten, richtlijnen en lopende klinische

studies

Tabel 8: Standpunten/richtlijnen andere organisaties

Organisatie

Nederlandse Vereniging voor Dermatologie
en Venereologie (NDVD) Richtlijn
Lipoedeem. 2014

Standpunt/richtlijn aanbevelingen
Liposuctie/reductiechirurgie maakt
onderdeel uit van de behandeling van
lipoedeem en vindt plaats in een
gespecialiseerd centrum waar
geprotocolleerd wordt gewerkt met goede
klinimetrie in een multidisciplinaire
samenwerking.

Gemeinsamer Bundesausschluss Germany.
2019 (standpunt)

Liposuctie wordt alleen nog maar vergoed
bij patiénten met lipoedeem en stadium III.

Wienert V, Foldi E, Juenger M. Lipoedema
Guideline of the German Society of
Phlebology. S1-Leitlinie Lip6dem 2015

Liposuctie wordt aanbevolen bij patiénten
met lipoedeem bij wie conservatieve
therapie niet (voldoende) effectief is.

Austrian Academy of Cosmetic Surgery and
Aesthetic Medicine and the International
Society for Dermatologic Surgery:
Prevention of Progression of Lipedema with
Liposuction Using Tumescent Local
Anesthesia: Results of an International
Consensus Conference. 2020.

This consensus statement concludes:
“Lymph-sparing liposuction using tumescent
local anesthesia is currently the only
effective treatment for lipedema.”

Canadian Agency for Drugs and
Technologies in Health (CADTH). 2019

The guideline recommends that tumescent
liposuction be considered the treatment of
choice for patients with an inadequate
response to conservative measures.

CIGNA. Surgical Treatments for
Lymphedema and Lipedema. 2020
(standpunt)

Liposuction for the treatment of lipedema is
considered experimental, investigational or
unproven.

National Institute for Health and Care
Excellence (NICE)

Currently under development

Wounds UK. Best Practice Guidelines: The
Management of Lipoedema. 2017

1. There is no evidence that liposuction
cures lipoedema, but it may reduce limb
bulk and so improve functioning and
mobility

2. Patients should be advised to try at least
6-12 months’ non-surgical treatment before
undergoing liposuction

3. Pre-operative counselling is important to
ensure patients understand the non-curative
nature of liposuction, the long often painful
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Organisatie

Standpunt/richtlijn aanbevelingen
post-operative course, and the need for
ongoing wear of compression therapy

4. Bariatric surgery may be indicated for
some patients with lipoedema who are also
obese.

Lee et al. Diagnosis and treatment of
primary lymphedema. Consensus document
of the International Union of Phlebology
(IUP)-2013 Int Angiol. 2013 Dec;32(6):541-
74.

Liposuctie is het meest effectief als dit een
integraal onderdeel is van een
multidisciplinair programma.

Tobias Bertsch et al. Lipoedema: a paradigm
shift and consensus. J Wound Care. 2020
Nov 1;29(Sup1ib):1-51.

The current data for liposuction are
quantitatively and qualitatively inadequate.
If liposuction is performed, the selection of
suitable patients and the incorporation of
liposuction into a multimodal treatment plan
are essential.

Tabel 9: Lopende studies

Auteur /

setting

Patienten

Interventie/comparat Eindpunte
or n +
Follow-up

Dr. Med. Evaluation RCT Patiénten Liposuctie / complexe Pijn
M. Podda | Between met conservatieve therapie
Hautklini Surgical Lipoedeem 12
k Therapy of (stadia I, II maanden
Darmstad | the en III) bij en 45
t Lipedema wie maanden
Germany | Compared conservatiev
to Complex e therapie
Physical niet
Decongestiv (voldoende)
e Therapy effectief was
(CDT) Alone
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Bijlage 4 — Geéxcludeerde studies

Tabel 10: Reden voor excluderen studies

Referentie Reden

Dadras M, Mallinger PJ, Corterier CC, et al.
Liposuction in the Treatment of Lipedema: A
Longitudinal Study. Arch Plast Surg 2017
Jul;44(4):324-331.

Liposuctie wordt toegepast onder algehele
anesthesie en niet onder lokale anesthesie.

Sandhofer M, Hofer V, Sandhofer M et al.
High Volume Liposuction in Tumescence
Anesthesia in Lipedema Patients: A
Retrospective Analysis. J Drugs
Dermatol. 2021 Mar 1;20(3):326-334.

Er wordt niet vermeld dat patiénten met
lipoedeem zijn geincludeerd bij wie
conservatieve therapie niet (voldoende)
effectief was of dat conservatieve therapie
niet van toepassing was

Schmeller W, Meier-Vollrath I. Tumescent
liposuction: a new and successful therapy for
lipedema. J Cutan Med Surg. Jan-Feb
2006;10(1):7-10.

Geen data gepresenteerd voor een van
onze cruciale of belangrijke uitkomstmaten
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Bijlage 5 - Kenmerken geincludeerde studies

Tabel 11: Kenmerken geincludeerde studies

Publicatie Patiénten Interventie Follow-up en Cruciale Belangrijke
en type (n) eindpunten uitkomsten uitkomsten:
onderzoek : Beperkinge
en analyse Omvang nin
ledematen activiteiten
Pijn Gebruik van
KvL conservatie
Complicati ve
=] therapieén
Schmeller Patiénten LTA door Gemiddelde Omvang Beperkinge
et al. 2012, met middel van follow-up duur: 2 (cm): nin
lipoedeem . . .
Baumgartn (n=112) vibrerende jaaren 11 Dijen: -8 cm bewegen
er et al. waarbij microcanules  maanden na (range 1-23 (5-point
2015, minimaal 6 met een 3-4  laatste operatie cm) Likert
Baumgartn giaszg\fgtie mm (Schmeller et al. Kuiten: -4 Scale):
er et al. ve therapie diameter. 2012), 7 jaar en cm (range Baseline:
2021 (bestaande 6 maanden na 1-11 cm) 2,03 (1,36)
uit MLD en Gemiddeld laatste operatie Na 4 jaar
Niet- Eg?sper:)ss'e aantal (Baumgartner et Volume follow-up:
gecontroleer niet sessies: 3 al. 2015) en 12 (liter): 0,28 (0,68)
de effectief (range 1-7) jaaren 4 Afname 9,85
prospectieve  was. maanden na | (SD 6,15) Na 8 jaar
longitudinale ) laatste operatie follow-up
studie met :tzags L (Baumgartner et  Pijn (5- (n=85):
een follow- Stage II: al. 2021) point Likert Baseline:
up van 4, 8 n=75 ) Scale) 2,11 (1,30)
en 12 jaar Stage III: Eindpunten: Baseline: Na 8 jaar
n=2 = Omvang
ledematen 1,88 (1,33) follow-up:
=  Gewicht Na 4 jaar 0,53 (0,69)
. Kledingmaat  follow-up:
- Z;'g\‘/oe“gheid 0,37 (0,60)  Na 12 jaar
bij aanraking follow-up
. Ontstaan Na 8 jaar (n=60):
van blauwe follow-up Baseline:
plekken (n=85) 2,13 (1,32)
=  Beperkingen . .
in beweging Baseline: Na 12 jaar
" Cosmetische 1,86 (1,33) follow-up:
ontevredenh  Na 8 jaar 0,52 (0,81)
eid follow-up:
" Kwallteltvan 4,37 (0,57)  Gebruik van
= Gebruik van conservatie
conservatiev  Na 12 jaar ve
e therapie follow-up therapieén:
(percentage (n=60)
en
aantallen) Baseline: Na 4 jaar
L] Complicaties 1,76 (1.41) follow-up
€en Na 12 jaar (n=112):
bijwerkingen  ¢15w-up: 20% zoals
0,37 (0,49) voor de
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Publicatie Patiénten Interventie

en type (n)
onderzoek
en analyse

Follow-up en

eindpunten

Cruciale
uitkomsten

Omvang
ledematen
Pijn

KvL
Complicati
es

Kwaliteit
van leven
(5-point
Likert
Scale):
Baseline:
3,36 (0,86)
Na 4 jaar
follow-up:
0,76 (0,91)

Na 8 jaar
follow-up
(n=85):
Baseline:
3,35 (0,84)
Na 8 jaar
follow-up:
0,94 (1,00)

Na 12 jaar
follow-up
(n=60):
Baseline:
3,49 (0,77)
Na 12 jaar
follow-up:
0,96 (0,90)

Ernstige
complicatie
s: Totaal:
n=6

Vijf hadden
een
wondinfectie
, waarvan 4
postoperatie
ve
erysipelas
(wondroos),
1 patiént
met een
abces die
moest
worden

Belangrijke
uitkomsten:
Beperkinge
nin
activiteiten
Gebruik van
conservatie
ve
therapieén
behandeling
57% minder
dan
voorheen
23% geen
meer

Na 8 jaar
follow-up
(n=85):
10% zoals
voor de
behandeling
60% minder
dan
voorheen
30% geen
meer

Na 12 jaar
follow-up
(n=60):
19% zoals
voor de
behandeling
54% minder
dan
voorheen
27% geen
meer

Extr
a
info
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Publicatie Patiénten Interventie Follow-up en Cruciale Belangrijke
en type (n) eindpunten uitkomsten uitkomsten:
onderzoek : Beperkinge
en analyse Omvang nin
ledematen activiteiten
Pijn Gebruik van
KvL conservatie
Complicati ve
es therapieén
opgenomen,
en 1 patiént
had een
postoperatie
ve bloeding.
Rapprich et Patiénten LTA en door  Gemiddelde Volume
al. 2012 met middel van  follow-up duur: 6  (liter):
lipoedeem .
(n=25) vibrerende maanden 1,21 (1)
waarbij microcanules .
conservatie Eindpunten: Pijn (VAS)
ve therapie * Volume van Baseline:
niet ledematen :
effectief = Matevan 7,2(2,2)
was. Nabehandelin pijn (bij Na 6
. aanraking) maanden
g: = Vermoeidhei foll ]
Patiénten d van benen ollow-up:
kregen =  Ontstaan 2,1(2,2)
compressie van blauwe
kousen plekken Complicati
d de 7 = Jeuk
gedurende «  Zwelling es
dagen, 24 *  Temperatuur N=1
uur per dag. van benen (trombose,
Daarna * Beperkingen  patignt was
alleen no in mobiliteit hier al
9 = Kwaliteit van
maar leven bekend
overdag mee)
gedurende 4-
6 weken.
Gemiddeld
aantal
sessies: 2.5
(SD 1.1)
Rapprich et Patiénten LTA door Gemiddelde Pijn (VAS):
al. 2015 met middel van follow-up duur: 6 Baseline:
lipoedeem .
(n=85) vibrerende maanden 6,5 (3)
Niet- waarbij microcanules . Na 6
; p :
gecontroleer conshervatle E'ndvlé'?utﬁqne van maanden
ve therapie - .
de niet P ledematen follow-up:
prospectieve  ffactief ] M_cjte van 2,12 (2)
longitudinale  was. Nabehandelin pijn (ka'J )
; . aanraking I
studie met g: . Vermoeidhei Complicati
een follow- Patiénten d van benen ©S
up van 6 kregen . Ontstaan N=4 (2x een
maanden compressie van blauwe ernstige
kousen plekken haematoom
= Jeuk
gedurende 7 waarvoor
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Publicatie
en type
onderzoek
en analyse

Patiénten

Interventie

(n)

Follow-up en

eindpunten

Cruciale
uitkomsten

Omvang
ledematen
Pijn

KvL
Complicati
es

Belangrijke
uitkomsten:
Beperkinge
nin
activiteiten
Gebruik van
conservatie
ve
therapieén

dagen, 24 = Zwelling revisie nodig
uur per dag. *  Temperatuur was, 1x
van benen
Daarna . Beperkingen seroom
alleen nog in mobiliteit waarvoor
maar = Kwaliteit van  pehandeling
overdag leven nodig was,
gedurende 4- 1x
6 weken. trombose)
Gemiddeld
aantal
sessies: 2.61
(Sb 1)
Wollina et  Patiénten LTA door Gemiddelde Omvang Gebruik van
al. 2019 ﬂ?aeotedeem middel van follow-up duur: (cm) conservatie
(n=111) vibrerende 24 maanden Na 24 ve therapie:
Niet- waarbij microcanules maanden Bij 16.4%
gecontroleer Minimaal 6  (2/3 mm). Eindpunten: follow-up: van de
de maanden . Een aantal = Omvang -6 cm (1,6) patiénten
. conservatie
prospectieve | o therapie patiénten ledematen geen
longitudinale njet hebben een L] Hoeveelheid Pijn (VAS) conservatiev
studie met effectief laser-assisted weggehaald  Na 24 e therapie
een follow- was. liposuctie vet maanden meer nodig
up van 2 Stage I: ondergaan. =  Complicaties follow-up:
jaar n=7 = Pijn -2,2 (1,3)
Stage II: Nabehandelin = Mobiliteit
n=50 g: = Ontstaan Ernstige
:tzaf: HI: Patiénten van blauwe complicatie
Unclear: werden plekken s:
n=6 geinstrueerd N=6
om (2x
gedurende 6 tromboflebiti
maanden s, 1x een
compressie epileptische
kousen te aanval, 1x
dragen. anaemia, 1x
pulmonaire
Gemiddeld vetembolism
aantal e, en 1x een
sessies: 3 acute
pulmonaire
oedeem)
Schlosshau Patiénten LTA door Gemiddelde Volume:
er et al. met middel van follow-up duur: 6 Een afname
lipoedeem .
2021 vibrerende maanden van 1868 +
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Publicatie
en type
onderzoek
en analyse

Niet-
gecontroleer
de
retrospectiev
e studie
(deels
prospectief)
met een
follow-up
van 6
maan6
maanden

Patiénten

(n=69)
waarbij
minimaal 6
maanden
conservatie
ve therapie
niet
effectief
was.

Stage III:
n=69

Cruciale
uitkomsten

Interventie

(n)

Follow-up en
eindpunten

Omvang
ledematen
Pijn

KvL
Complicati
es

microcanules ) 885.5 ml per

. Een aantal Eindpunten: zijde.
= Volume van

patiénten ledematen

hebben = Kwaliteit van

algehele leven

anaesthesia

gekregen.

Nabehandelin

g:

Niks over

vermeld

Gemiddeld

aantal

sessies: 2,9

Belangrijke
uitkomsten:
Beperkinge
nin
activiteiten
Gebruik van
conservatie
ve
therapieén

Extr
a
info
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Bijlage 6 - Beoordeling risico op bias

De checklist ‘Quality Appraisal Tool for Case Series''® is gebruikt om het risico op bias te
bepalen. Mogelijke antwoorden zijn ‘ja’, ‘nee’, ‘onduidelijk’ of ‘niet van toepassing’. Hieronder
de vragen inclusief (zo nodig met) toelichting.

Tabel 12: Risico op Bias Schmeller et al. 2012, Baumgartner et al. 2015, Baumgartner et al.
2021.

Schmeller et al. 2012, Baumgartner et al. 2015, Baumgartner et al. 2021.

Vraag Toelichting

Were there clear criteria for inclusion Nee: de in- en exclusiecriteria worden niet beschreven.
in the case series?

Was the conqition measured in a Nee: het is niet beschreven wie de diagnose lipoedeem
standard, reliable way for all heeft gesteld

participants included in the case

series?

Were valid methods used for Nee: het is niet beschreven welke criteria zijn gehanteerd
identification of the condition for all voor de diagnose lipoedeem

participants included in the case

series?

Did the case series have consecutive Ja

inclusion of participants?

Did the case series have complete Ja
inclusion of participants?

Was there clear reporting of the Ja
demographics of the participants in

the study?

Was there clear reporting of clinical Ja

information of the participants?

Were the outcomes or follow up Ja
results of cases clearly reported?

Was there clear reporting of the n.v.t.,
presenting site(s)/clinic(s)
demographic information?

Was statistical analysis appropriate? Ja

Tabel 13: Risico op Bias Rapprich et al. 2011

19 The Joanna Briggs Institute Critical Appraisal tools for use in JBI Systematic Reviews - Checklist for Case Series.
http://joannabriggs.org/research/critical-appraisal-tools.html
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Rapprich et al. 2012,

Vraag

Toelichting

Were there clear criteria for
inclusion in the case series?

Nee: de in- en exclusiecriteria worden niet beschreven.

Was the condition measured in a
standard, reliable way for all
participants included in the case
series?

Nee: het is niet beschreven wie de diagnose lipoedeem
heeft gesteld.

Were valid methods used for
identification of the condition for all
participants included in the case
series?

Ja

Did the case series have consecutive
inclusion of participants?

Ja

Did the case series have complete
inclusion of participants?

Ja

Was there clear reporting of the
demographics of the participants in
the study?

Nee: alleen leeftijd is gerapporteerd.

Was there clear reporting of clinical Ja
information of the participants?

Were the outcomes or follow up Ja
results of cases clearly reported?

Was there clear reporting of the n.v.t.
presenting site(s)/clinic(s)

demographic information?

Was statistical analysis appropriate? Ja

Tabel 14: Risico op Bias Rapprich et al. 2015

Rapprich et al. 2015

Vraag

Toelichting

Were there clear criteria for
inclusion in the case series?

Nee: de inclusiecriteria worden niet duidelijk beschreven.

Was the condition measured in a
standard, reliable way for all
participants included in the case
series?

Nee: het is niet beschreven wie de diagnose lipoedeem
heeft gesteld.

Were valid methods used for
identification of the condition for all
participants included in the case
series?

Nee: het is niet beschreven welke criteria zijn gehanteerd
voor de diagnose lipoedeem
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Rapprich et al. 2015

Did the case series have consecutive Ja
inclusion of participants?

Did the case series have complete Nee: er wordt alleen vermeld dat 85 patiénten hebben

inclusion of participants? deelgenomen, het is niet duidelijk of er patiénten waren die
niet wilden participeren in deze studie.

Was there clear reporting of the Nee: basisinformatie (zoals gemiddelde leeftijd) is niet

demographics of the participants in vermeld.

the study?

Was there clear reporting of clinical Nee: stadia van lipoedeem is niet vermeld.

information of the participants?

Were the outcomes or follow up Ja
results of cases clearly reported?

Was there clear reporting of the n.v.t.
presenting site(s)/clinic(s)
demographic information?

Was statistical analysis appropriate? Ja

Tabel 15: Risico op Bias Wollina 2019

Wollina et al. 2019

Vraag Toelichting

Were there clear criteria for inclusion Ja

in the case series?

Was the condition measured in a Nee: het is niet beschreven wie de diagnose lipoedeem
standard, reliable way for all heeft gesteld en wanneer

participants included in the case '
series?

Were valid methods used for Ja
identification of the condition for all
participants included in the case

series?

Did the case series have consecutive Ja
inclusion of participants?

Did the case series have complete Ja
inclusion of participants?

Was there clear reporting of the Ja
demographics of the participants in

the study?

Was there clear reporting of clinical Ja
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Wollina et al. 2019

information of the participants?

Were the outcomes or follow up Ja
results of cases clearly reported?

Was there clear reporting of the n.v.t.
presenting site(s)/clinic(s)
demographic information?

Was statistical analysis appropriate? Ja

Tabel 16: Risico op Bias Schlosshauer et al. 2021

Schlosshauer et al. 2021

Vraag Toelichting

Were there clear criteria for inclusion Ja
in the case series?

Was the conqition measured in a Nee: het is niet beschreven wie de diagnose lipoedeem
standard, reliable way for all heeft gesteld en wanneer
participants included in the case ’

series?

Were valid methods used for Nee: het is niet beschreven welke criteria zijn gehanteerd
identification of the condition for all voor de diagnose lipoedeem

participants included in the case

series?

Did the case series have consecutive Ja
inclusion of participants?

Did the case series have complete Ja
inclusion of participants?

Was there clear reporting of the Ja
demographics of the participants in

the study?

Was there clear reporting of clinical Ja

information of the participants?

Were the outcomes or follow up Ja
results of cases clearly reported?

Was there clear reporting of the n.v.t.
presenting site(s)/clinic(s)
demographic information?

Was statistical analysis appropriate? Ja

Pagina 64 van 73



DEFINITIEF | Standpunt ZvW | 1 maart 2022

Bijlage 7 — Reactie van partijen op conceptstandpunt

Van: Lies Rijksen <L.Rijksen@nvdv.nl>

Verzonden: dinsdag 28 september 2021 07:30

Aan: Hurkmans, mw.E.]J. <EHurkmans@zinl.nl>

CC: Eline Kramer <e.kramer@nvdv.nl>

Onderwerp: FW: Consultatie conceptstandpunt effectiviteit tumescente liposuctie bij
lipoedeem

Urgentie: Hoog

Geachte mevrouw Hurkmans,

Hartelijk dank voor het voorleggen van het conceptstandpunt effectiviteit tumescente
liposuctie bij lipoedeem.

Over het algemeen is het bestuur van mening dat het standpunt er gedegen uitziet. Echter, de
bewijslast is mager en naar mening van het bestuur is de gebruikte zoekstrategie beperkend
(zo is er slechts één database geraadpleegd waar het bestuur minimaal twee zou adviseren).
Uit de beoordeling van het wetenschappelijk bewijs volgt dat de gevonden effecten op alle
cruciale uitkomsten zowel op de korte als lange termijn zeer onzeker zijn, het effect op
functioneren onbekend is en dat daarmee de geclaimde meerwaarde niet vastgesteld kan
worden. Er is dan ook een noodzaak voor het uitvoeren van lange termijn onderzoek van
goede kwaliteit waarbij ook de indicatiestelling duidelijk wordt beschreven, klinische
relevantiegrenzen worden gedefinieerd voor cruciale uitkomsten en gevalideerde
meetinstrumenten worden toegepast.

Naast dit algemene commentaar hebben wij ook nog een drietaal inhoudelijke punten:

1. In het rapport wordt uitgebreid ingegaan op de artikelen van Rapprich et al, doch die
zijn in de litteratuurlijst (pag 45) niet terug te vinden. De conclusies ten aanzien van
de artikelen van Rapprich et al. zijn te negatief naar onze opinie. De indrukwekkende
verbeteringen in de VAS voor en na liposuctie kunnen onzes inziens niet ter zijde
worden geschoven.

2. Aangezien terminologie inconsequent wordt gebruikt in het rapport verdient het
aanbeveling het consensusartikel van Sandhofer et al., waarin meer specifiek de
techniek van liposuctie wordt besproken, op te nemen (Prevention of Progression of
Lipedema With Liposuction Using Tumescent Local Anesthesia; Results of an
International Consensus Conference Dermatol Surg. 2020 Feb;46(2):220-228. doi:
10.1097/DSS.0000000000002019. PMID: 31356433.)

3. De conclusie ten aanzien van het ‘vaker voorkomen van ernstige complicaties dan
acceptabel’ is ons inziens niet juist. Het betreft vrijwel alleen milde complicaties (grade
1 complicaties).

Om terug te komen op de door u gestelde vragen:

Antwoord vraag A: Ja en nee. Er is een zéér strikte PICO gebruikt, en slechts één database
geraadpleegd. Het bestuur adviseert een tweede database te raadplegen om uit te sluiten dat
er relevante literatuur wordt gemist.

Antwoord vraag B: Nee. De complicaties zijn niet juist geinterpreteerd en veelal te stellig op
basis van het wetenschappelijk bewijs. Ons inziens is de conclusie met betrekking tot de
effectiviteit ("zeer onzeker”) geen juiste interpretatie van het wetenschappelijk bewijs.

We hopen u hiermee voldoende te hebben geinformeerd,

Namens het bestuur NVDV,
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Met vriendelijke groet,

dr. Eline Kramer-Noels
Directeur

Verstuurd door het bureau NVDV

Postbus 8552

3503 RN Utrecht

Telefoon: 06 52 381 538

E-mail: e.kramer@nvdv.nl

Bezoekadres: Mercatorlaan 1200, 3528 BL Utrecht

Werkdagen: maandag, dinsdag, donderdag, vrijdag

“NVDV

De informatie verzonden met deze e-mail is uitsluitend en alleen bestemd voor de geadresseerde(n) en kan
onderworpen zijn aan een beroepsgeheim. Gebruik van deze informatie door anderen dan de
geadresseerde(n) is verboden, tenzij de afzender daarvoor specifiek toestemming heeft gegeven.
Openbaarmaking, vermenigvuldiging, verspreiding en/of verstrekking van deze informatie aan derden is
niet toegestaan. In het geval dit bericht ten onrechte bij een niet-geadresseerde is terechtgekomen, wordt
deze vriendelijk verzocht direct contact op te nemen met de afzender. De Nederlandse Vereniging voor
Dermatologie en Venereologie staat niet in voor de juiste en volledige overbrenging van de inhoud van een
verzonden bericht, noch voor de tijdige ontvangst ervan.
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NLNet

Nedes avds Vetaers mme
Levtombeess & (i pamives:

Dr. Emalie Hurkmans, Adviseur

Team Pakket en Kwaliteit

Afdeling Zorg, Zorginstituut Nederland
Willem Dudokhof 1 | 1112 ZA | Diemen
Postbus 320 | 1110 AH | Diemen

Nijkerk, 25 september 2021,

Betreft: Consultatie conceptstandpunt effectiviteit tumescente liposuctie bij lipoedeem
Ons kenmerk: Advies 20210925 NLNet/ZiN

Geachte mw. Hurkmans, beste Emalie,

Allereerst wil NLNet het Zorginstituut Nederland (ZiN) complimenteren met het gedegen onderzoek,
dat heeft geleid tot de duidelijk onderbouwde conclusies in het standpunt. We betreuren het dat dit
standpunt geen oplossing biedt voor de vele mensen die leven met lipoedeem en daar vaak dagelijks
een negatief effect op de kwaliteit van leven van ervaren en waar tumescente liposuctie mogelijk een
oplossing biedt. Uit ervaringsverhalen, bij NLNet bekend, komt naar voren dat met tumescente
liposuctie vaak een beperkte cosmetische verbetering wordt bereikt en winst vooral zit op het
functicneren en in afname van pijn.

We hebben als bestuur NLNet onze Expertgroep lipoedeem om advies gevraagd en daarnaast de
volgende aandachtspunten meegenomen in deze reactie op het concept standpunt:

* Liposuctie is thans een ingreep die aangeboden wordt aan degenen die zelfstandig deze
behandeling kunnen veroorioven. Hierop is beperkte controle

* De nazorg bij liposuctie is op dit moment onvoldoende geborgd, mede door financiéle
drempels die worden ervaren bij vergoeding van zorg bijvoorbeeld door een huidtherapeut
of oedeemfysiotherapeut.

* Indien complicaties optreden blijkt behandeling hiervan vaak wel onder vergoede zorg te
vallen.

* Tumescente liposuctie is voor sommige mensen die leven met lipoedeem de enige
overgebleven ingreep om beperkingen in functioneren en aanwezige pijn te doen
verminderen. Conservatieve behandeling heeft bij deze mensen geen of slechts een beperkt
positieve invioed gehad.

Zoals aangegeven betreurt het bestuur van NLNet het dat in het concept standpunt van het ZiN geen
ruimte is om tumescente liposuctie in sommige gevallen onder verzekerde zorg te laten vallen. We
zZijn van mening dat onder bepaalde voorwaarde er een indicatie is om tumescente liposuctie aan te
wijzen als vergoede zorg. We zijn het met het ZiN eens dat meer onderzoek gewenst is en komen tot
het volgende standpunt, opmerkingen en aanbevelingen.
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Standpunt NLNet:

Tumescente liposuctie is verzekerde zorg voor mensen die leven met lipoedeem als wordt voldaan
aan de volgende voorwaarden,;

e Zorgverleners hebben ruime ervaring met het constateren van lipoedeem en met het
toepassen van tumescente liposuctie.

* Tumescente liposuctie wordt uitgevoerd in een centrum waar het kan worden ingebed in een
conservatief programma gebaseerd op het biopsycho-sociale model.

* Voorafgaand aan tumescente liposuctie een conservatief programma wordt uitgevoerd (of is
reeds uitgevoerd) met aandacht voor fysieke conditie, pijnevaluatie, psycho-sociale aspecten
en zelfmanagement.

* Na tumescente liposuctie is, behoudens een kortdurende conservatieve therapie, meestal
geen aanvullende therapie meer nodig, monitoring en follow up uitgezonderd.

Opmerkingen en aanbevelingen:

1. Algemeen

Bij het bepalen van het concept-standpunt heeft het ZiN de effectiviteit van conservatieve
behandelingen van lipoedeem niet meegenomen. Ook de relatieve effectiviteit van tumescente
liposuctie ten opzichte van conservatieve behandelingen ontbreekt in het concept-standpunt.

NLNet adviseert, ondanks de beperkt aanwezige literatuur, het ZIN een inschatting te maken
van de kosteneffectiviteit van beide behandelmethoden (zie ook bij 3.2)

2. Behandeling van chirurgisch-cosmetische aard (ZiN par. 2.1.3)

In par. 2.1.3 is liposuctie omschreven als een behandeling van chirurgisch-cosmetische aard(1). In
de praktijk hebben de meeste zorgverieners voor lipoedeem geen registratie als plastisch chirurg,
maar als dermatoloog/fleboloog of geregistreerd profielarts cosmetische geneeskunde KNMG. In
de praktijk voeren plastisch chirurgen nooit tumescente liposuctie uit.

NLNet adviseert met kiem om par. 2.1.3 op dit punt aan te passen.

Voorts is een aanpassing van de tekst gewenst zodat duidelijk biijkt, dat behandelingen met
tumescente liposuctie uitsiuitend om cosmetische redenen nimmer als verzekerde zorg
aangemerkt wordt.

3. Onderzoek (ZiN par. 8.3. en par. 8.4)

3.1. Het ZiN-onderzoek heeft duidelijk gemaakt, dat er dringend behoefte bestaat aan een
onderzoek naar de lange termijn effecten van zowel tumescente liposuctie als van de conservatieve
behandeling.

NLNet adviseert het ZiN een dergelijk onderzoek te entameren (2).
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3.2. Naar schatting van het ZiN zullen de kosten van tumescente liposuctie behandelingen
jaarlijks ca. € 30 miljoen bedragen (ZiN par. 8.3).

NLNet adviseert om tegenover de geschatte kosten per jaar van tumescente liposuctie de
(geschatte) kosten te stellen van niet of onjuist behandelde lipoedeem, met daarin onder
andere meegenomen de (maatschappelijke) kosten van blijvende invaliditeit, psychische
schade, schade aan gewrichten en verminderde arbeidsparticipatie (kosteneffectiviteit en
maatschappelijke kosten-batenanalyse).

Eenzelfde kostenvergelijking voor conservatieve behandelingen van lipoedeem is eveneens
wenselijk.

3.3. Een eenduidige diagnose van lipoedeem is nog niet beschikbaar.

NLNet adviseert het ZiN het onderzoek naar het ontstaan en de ontwikkeling van lipoedeem
te stimuleren. Zo mogelijk met financiéle ondersteuning van ZonMW.

3.4 Het ZiN noemt in par. 8.4 (pag. 43) de mogelijkheid om binnen de Subsidieregeling
Veelbelovende Zorg een aanvraag in te dienen voor een onderzoek naar de effectiviteit van
tumescente liposuctie.

NLNet wil graag participeren als patiénten stem binnen de kaders van deze subsidieregeling

en gaat in gesprek met relevante stakeholders om de mogeiijkheden te komen tot een
gezamenlijke subsidieaanvraag te bespreken.

Tot zover onze reactie. Bij vragen of indien een toelichting gewenst is, horen we het graag.

Met vriendelijke groet,
Namens het bestuur NLNet
AN
Joen Gilissen, voorzitter NLNet WouterHoelen bestuurslid NLNet (onderzoek)

1Par. 2.1.3 (pag.10): "Omdat tumescente liposucte ook om louter cosmetische redenen zou kunnen worden toegepast,
moet worden nagegaan hoe de toepassing van tumescente liposuctie zich verhoudt tot de wettelijke voorwaarden voor
plastische chirurgie”™.

2 Klimiek De Blaak doet momenteel in samenwerking met het Erasmus MC onderzoek naar de kwaliteit van leven voor en
na liposuctie
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Van: Bureau NVEPC <bureau@nvepc.nl>

Verzonden: dinsdag 21 september 2021 13:36

Aan: Hurkmans, mw.E.]. <EHurkmans@zinl.nl>

Onderwerp: RE: Consultatie conceptstandpunt effectiviteit tumescente liposuctie bij
lipoedeem

Geachte mevrouw Hurkmans,

Dank voor het verzoek om commentaar op de conceptbeoordeling. Uw vragen - net de
eerdere concepten - zijn op ons verzoek beoordeeld door de bestuursleden van de NVEPC.
Wij zijn van mening dat de PICOT prima is opgesteld en dat de relevante studies hierin zijn
verwerkt. Echter zoals reeds geformuleerd in het conceptstandpunt, is de kwaliteit van het
bewijs uitermate matig, en laat dit resultaat het in principe niet toe dit als een vergoede zorg
te zien.
Daarom kunnen we in antwoord op uw vragen aangeven:
A. Hebben wij relevante (peer-reviewed) wetenschappelijk artikelen gemist of ten
onrechte uitgesloten?
Nee
B. Hebben wij de wetenschappelijke artikelen inhoudelijk op de juiste manier
geinterpreteerd?
Ja

Met vriendelijke groet,
Heleen de Vries

Nederlandse Vereniging voor Plastische Chirurgie
Orteliuslaan 1

3528 BA UTRECHT

Werkdagen: ma-di-wo-do

T: 030 7670484

E: bureau@nvpc.nl

W: www.nvpc.nl
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Nederlandse g
Vereniging van ‘ X
Huidtherapeuten

Zorginstituut Nederland

Team Pakket en Kwaliteit

Afdeling Zorg

ta.v. Dr. Emalie Hurkmans, Adviseur
Willem Dudokhof 1

M2 ZA Diemen

per mait: ehurkmans@zinl.nl

Datum: Naarden, 27 september 2021
Onderwerp: Consultatie conceptstandpunt effectiviteit tumescente liposuctie bij lipoedeem

Geachte mevrouw Hurkmans,

Allereerst hartelijk dank voor uw eerdere verzoek en de mogelijkheid om een reactie te kunnen geven
tijdens deze consultaties. In deze consultatie op het standpunt legt u met name de vragen voor of jullie
relevante (peer-reviewed) wetenschappelijk artikelen gemist of ten onrechte hebben uitgesioten en de
wetenschappelijke artikelen inhoudelijk op de juiste manier hebben geinterpreteerd. De becordeling en
becommentariéring hiervan laten wij bij de wetenschappelijke vereniging NVDV.

Voldoende bewezen effectiviteit is een voorwaarde voor vergoede zorg. Het is wel een teleursteliende
uitkomst voor patiénten die hun hoop hebben gevestigd op de mogelijkheid van vergoeding voor deze
ingreep. Wij hopen dat in de nabije toekomst een oplossing voor deze patiéntgroep gevonden wordt en
worden graag betrokken bij de herziening van dit standpunt na de herziening van de NVDV richtlijn
Lipoedeem.

Met vriendelijke groet,

Namens bestuur NVH,

Monique van Bekkum
directeur

Bezoekadres:

Gooimeer 4-15, 1411 AC Naarden T: +3135 542 75 52 IBAN: NL53 RABO 0258 80 115
Postadres: E iInfo@huidtheraplenl BIC: RABONL2U

Postbus 5135, 1410 AC Noarden w: www.huidtherapie.n! | nvhuhuidtherapie.nl KVK: 4005 92 08
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Van: Christine Ritoe <C.Ritoe@zn.nl>

Verzonden: dinsdag 21 september 2021 11:43

Aan: Hurkmans, mw.E.]. <EHurkmans@zinl.nl>

CC: Christine Ritoe <C.Ritoe@zn.nl>; Henk Willem Otten <H.Otten@zn.nl>
Onderwerp: RE: Consultatie conceptstandpunt effectiviteit tumescente liposuctie bij
lipoedeem

Geachte Dr. Emalie Hurkmans

Onze leden hebben kennisgenomen van het conceptstandpunt effectiviteit tumescente
liposuctie bij lipoedeem.

U stelt bij uw consultatie twee gerichte vragen:

Effectiviteit

A. Hebben wij relevante (peer-reviewed) wetenschappelijk artikelen gemist of ten onrechte
uitgesloten?

B. Hebben wij de wetenschappelijke artikelen inhoudelijk op de juiste manier
geinterpreteerd?

Er zijn geen twijfels of aanvullingen op de gebruikte literatuur.
Ook zijn, volgens de leden, de wetenschappelijke artikelen inhoudelijk op de juiste manier
geinterpreteerd.

Echter, er zijn wel vragen over de declaratiecodes:
Hoe zit het met de diagnosecodes, verrichtingen en dbc's?

In hoofdstuk 8 zijn de twee eerste paragrafen nog niet ingevuld.

Er is geen diagnosecode voor lipoedeem en er zijn geen specifieke verrichtingen voor
liposuctie met tumescente lokale anesthesie en vibrerende canules. Alleen voor standaard
liposuctie, alle met een aanspraakcode.

39056 Liposuctie van het submentale gebied. 2704
39057 Liposuctie van de regio pectoralis. 2704
39058 Liposuctie van het onderbeen. 2704
39059 Liposuctie van de onderarm. 2604
39083 Liposuctie van de buikregio. 1607
39088 Liposuctie van het trochantergebied, de heup en/of de bil. 2704
39089 Liposuctie van de mediala zijde van de knie en/of binnenzijde van het bovenbeen 2704

of de lende of de flank.

Jaarlijks worden nu in totaal ca 300 dbc's met een vorm van liposuctie gedeclareerd.
e Waarop zijn de bedragen van ZINL op zijn gebaseerd?
e En wat is de (beoogde) rol van zorgverzekeraars?

Met vriendelijke groet,

Mevr. dr. Christine Ritoe
Adviserend Geneeskundige

c.ritoe@zn.nl
030-6988289
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Zorgverzekeraars Nederland
Sparrenheuvel 16 | 3708 JE ZEIST

c.ritoe@zn.nl
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