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Wodobrzusze u pacjentdw z zaawansowang chorobg
nowotworowq: rozpoznawanie i leczenie

Ascites in patients with advanced carcinoma: diagnosis and treatment

Feliks Btaszczyk

Hospicjum Domowe i Poradnia Medycyny Paliatywnej przy Dolnoslgskim Centrum Onkologii we Wroctawiu

Streszczenie

Wodobrzusze pojawiajace sie¢ w chorobie nowotworowej stanowi ok. 10% wszystkich
przypadkéw wodobrzusza i jest stwierdzane prawie w 50% wszystkich przypadkow raka.
Przyczyna wodobrzusza jest plyn wysiekowy bogaty w biatko, bedacy doskonalym podiozem
hodowlanym dla komérek nowotworowych i bakterii. W jamie otrzewnowej odkladaja sie
komorki nowotworzenia, co skutkuje zablokowaniem naczyn limfatycznych i zaburzeniami
readsorpcji plynu. Wodobrzusze czesto jest prognostykiem terminalnego etapu rozwoju procesu
nowotworowego. Srednia przezycia po zdiagnozowaniu wodobrzusza waha sie w zakresie od
7 do 13 tygodni.

Stowa kluczowe: wodobrzusze.

Abstract

Ascites in neoplasmatic diseases demonstrates in 10% of all ascites cases and in 50% in patients
with cancer. Ascites is caused by exsudative liquid, rich in proteins, substrate for neoplasmatic
cells and bacterias. Cancer cells appear in pleural space and obstruct lymphatics and disturbe fluid
reabsorbtion. The presence of ascites in a patient with malignancy often portends end-stage
disease. The median survival after the diagnosis of malignant ascites ranges from 7 to 13 weeks.
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WSTEP — PATOMECHANIZM WODOBRZUSZA

Gromadzenie si¢ ptynu w przestrzeni pozanaczy-
niowej skutkuje spadkiem nerkowego przeplywu
krwi i w konsekwencji doprowadza do retencji sodu
i wody przez nerke. Zjawisko to powoduje narasta-
nie gromadzenia plynu w przestrzeniach pozana-
czyniowych [1, 2]. Postepowanie w puchlinie moze
by¢ dwutorowe: ograniczenie podazy plynéw oraz
sodu lub podawanie lekéw diuretycznych. Zalecenia
dietetyczne zmierzaja do ograniczenia dziennego
spozycia sodu do poziomu ponizej 2 g/dobe oraz
zmniejszenia spozycia plynéw [3-5]. Sytuacja moze
sie skomplikowa¢, kiedy pacjent jednoczesnie prze-
chodzi chemioterapie, co powoduje dozylng zwiek-
szong podaz plynéw. Postepowanie medyczne
powinno wiec zmierza¢ do pogodzenia ograniczenia
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podazy plynéw (puchlina) ze stosowanym lecze-
niem systemowym nowotworu (chemioterapia).

Kolejnym krokiem jest zastosowanie diuretykéw.
Leki te sa fatwe w podawaniu, ponadto pacjent
moze je bra¢ sam wg wskazan lekarza. Doustna dro-
ga podania jest rowniez wygodna. Diuretyki dalsze-
go odcinka petli nefronu typu spironolakton z regu-
ly sg lekami pierwszego rzutu. Dawkowanie zwykle
rozpoczyna si¢ od 25-50 mg dziennie do nawet
200 mg na dobe. Spironolakton jednak czesto jest
niewystarczajacy lub tez nie dziala zbyt szybko.
W takiej sytuacji pomocny okazuje sie furosemid
w dawkach ok. 20 mg na dobe [6-8].

Maksymalny poziom reabsorpcji ptynu puchlino-
wego wynosi ok. 930 ml dziennie, w zwigzku
z czym pacjenci powinni zosta¢ poinformowani
o stalej, codziennej kontroli swojej wagi. Dobowe
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spadki nie powinny by¢ wieksze niz 0,5-1 kg. Zbyt
wysoki poziom diurezy moze skutkowac obnizeniem
ci$nienia (hipotensjg), obnizeniem objetosci ptynu
krazacego w ukladzie, azotemig i zaburzeniami elek-
trolitowymi (zwlaszcza hiperkalemia w wypadku
stosowania spironolaktonu i hipokalemia w wypad-
ku stosowania furosemidu).

Chociaz diuretyki sa podawane przez wielu leka-
rzy w celu kontroli poziomu plynu puchlinowego
ze wzgledu na latwos¢ stosowania, to niestety nie sa
zbyt skuteczne [9, 10]. Puchlina na tle nowotworo-
wym stabo reaguje na te leki.

Plyn w jamie otrzewnowej czesto jest objawem
nowotworu zloSliwego w obrebie jamy brzusznej
i swiadczy o krétkim przewidywanym czasie prze-
zycia (10% jednorocznych przezy¢). Zahamowanie
gromadzenia si¢ plynu w jamie otrzewnowej moze
poprawié komfort zycia, a nawet je przediuzy¢.

W  warunkach fizjologicznych iloé¢ plynu
w jamie otrzewnowej stanowi wynik réznicy mie-
dzy procesem wytwarzania i wchlaniania plynu.
Fizjologicznie stan ten jest w réwnowadze. Do aku-
mulacji plynu w jamach ciata dochodzi w wyniku
nadprodukgji lub uposledzenia jego drenazu. Pro-
dukcja plynu zalezy od wielu czynnikéw, m.in. od
ci$nienia onkotycznego, ci$nienia wrotnego, dystry-
bucji sodu i wody w organizmie. Badania in vivo
wykazaly, ze naczyniowy $rédblonkowy czynnik
wzrostu (vascular endothelial growth factor — VEGE),
ktéry jest czynnikiem angiogenezy obecnym w wie-
kszosci guzéw, przyczynia sie do wzrostu produkcji
plynu i wplywa na rozwdj puchliny [11-13]. Naczy-
niowy srédblonkowy czynnik wzrostu jest pojedyn-
czym najwiekszym czynnikiem tworzenia si¢ wodo-
brzusza. Naczyniowy czynnik przepuszczalnosci
(vascular permeability factor — VPF) jest mediatorem
wspolodpowiedzialnym za szybkos¢ gromadzenia
sie plynu w jamie brzusznej. Metaloproteinazy
macierzy (matrix metalloproteinases — MMPs) stuza
komoérkom guza do niszczenia i przebudowywania
zrebu tkankowego w procesie szerzenia sie przerzu-
tow. Wysokie wartosci metaloproteinazy sugeruja
wieksza zdolnoé¢ do przerzutowania raka. Inng istot-
na przyczyng gromadzenia sie plynéw moze by¢
niedrozno$¢ matych naczyn limfatycznych i/lub
przewodu piersiowego spowodowana naciekiem
lub zatorami nowotworowymi. Réwniez ucisk guza
na zyly watrobowe uposledzajacy ich droznos¢
moze by¢ niezalezng przyczyna wodobrzusza
(zespot Budda i Chiariego). Inne mediatory, takie
jak interleukina 2 (IL-2), czynnik martwicy nowo-
tworu (tumor mnecrosis factor — TNF), interferon a,
maja mniejsze znaczenie. Gromadzenie si¢ bialek
W jamie otrzewnowej zmniejsza réznice miedzy
ciSnieniem onkotycznym w surowicy a ciSnieniem
jamy otrzewnowej, co w konsekwencji zmniejsza
filtracje do naczyn limfatycznych. Najczestszymi
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nowotworami bedacymi przyczyna wodobrzusza sa
nowotwory zoladka i jelit oraz narzadéw miednicy
malej, pojedynczym najczestszym typem nowotwo-
ru odpowiedzialnym za wodobrzusze jest rak jajnika.

ROZPOZNANIE WODOBRZUSZA

Wodobrzusze najtatwiej wykry¢ podczas badania
fizykalnego i czesto jest ono objawem patologii
w jamie brzusznej. Z badan obrazowych przydatne
sa rentgenogram (RTG) jamy brzusznej na stojaco,
ultrasonografia (USG) i tomografia komputerowa
(TK) jamy brzusznej. W celu rozpoznania przyczyny
puchliny wodnej nalezy naklu¢ jame brzuszna
i pobra¢ plyn do badania cytologicznego, bioche-
micznego i mikrobiologicznego. Tlo infekcyjne nale-
zy wzigé pod uwage, jesli badanie wykaze obec-
nos$¢ ponad 250 granulocytéw obojetnochlonnych
w 1 ml. Obecnos$¢ amylazy w plynie wskazuje na
pochodzenie trzustkowe lub perforacje jelita. Obec-
nos¢ kwasu sialowego, telomerazy i ludzkiej gona-
dotropiny B Swiadcza o toczacym sie procesie nowo-
tworowym w obrebie jamy brzusznej. Biorac pod
uwage przyczyne nowotworowa wodobrzusza,
przydatng metoda potwierdzajaca proces nowotwo-
rowy jest oznaczenie markeré6w nowotworowych.
Najczesciej oznacza sie antygen rakowo-plodowy
(carcinoembrionic antigen — CEA), antygen raka jajni-
ka 125 (carbohydrate antigen 125 — CA 125) i a-feto-
proteine (AFP), jednoczeénie pamietajac o badaniu
cytologicznym plynu. Przed podjeciem decyzji
odnoénie do terapii powinno sie uzyskaé materiat
histologiczny potwierdzajacy rodzaj i typ nowotwo-
ru. W celu ustalenia rozpoznania nalezy wykonac
badanie laparoskopowe, biopsje pod kontrola TK
lub USG.

Wiekszos¢ pacjentéw z wodobrzuszem z uwagi
na zaawansowanie choroby nowotworowej i zly
stan ogdlny kwalifikuje sie do leczenia objawowego
i paliatywnego. Najstarsza metoda terapeutyczna
jest punkcja otrzewnej i ewakuacja ptynu. Nie
wszyscy pacjenci wymagaja naklucia jamy otrzew-
nowej. Jest to zabieg stosowany paliatywnie
u pacjentow, u ktérych wodobrzusze pogarsza
jakos¢ zycia i ogranicza sprawno$¢ fizyczng. Punk-
cja jest stosunkowo prostym zabiegiem, podczas
ktérego zwykle usuwa sie 2—4 litrow plynu. W przy-
padku znacznego obrzeku jamy brzusznej ilos¢ ply-
nu moze wynie$¢ nawet 12 litréw. Przy ewakuacji
4-6 litrbw nastepuje szybka i znaczaca ulga. Ewaku-
acja ponad 6 litréw ptynu moze zwiekszy¢ ryzyko
wystgpienia hipowolemii, ale — z drugiej strony —
wydluza sie wéweczas czas do ponownej punkcji, co
wiaze sie z dluzszym czasem lepszego samopoczu-
cia. U pacjentow starszych zaleca sie czestsze punk-
cje, ale usuwanie mniejszej ilosci ptynow [14].
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LECZENIE WODOBRZUSZA

Wskazaniami do przeprowadzenia punkgji sa:
bél, uczucie dyskomfortu, uczucie napiecia spowo-
dowane rozciggnieciem powtok brzusznych, ponad-
to: dusznos¢, mdlosci i dyspepsja. Punkcja i ewaku-
acja plynu moga doprowadzi¢ do hipowolemii,
a w ostrych przypadkach do zapasci i zaburzenia
pracy nerek, co stanowi zagrozenie dla pacjenta.
Usuniecie plynu spowoduje réwniez obnizenie
poziomu albumin i sodu. W miejscu po usunieciu
kaniuli moze doj$¢ do przesgczania sie pltynu przez
pozostawiony otwoér. To zjawisko jest przyczyna
dyskomfortu pacjenta i moze trwa¢ od kilku dni do
kilku tygodni. Rozwigzaniem problemu moze by¢
zastosowanie worka stomijnego. W kazdym wypad-
ku pacjent powinien zosta¢ poinformowany i miec¢
Swiadomos¢ ryzyka. W rzadkich przypadkach do-
chodzi do perforacji jelita, co stanowi dodatkowa
komplikacje. Punkcja powinna by¢ poprzedzona
badaniem USG jamy brzusznej, zwlaszcza jesli
wodobrzusze nie zostalo potwierdzone w badaniu
Klinicznym i niewykluczone jest, ze objawy sa skut-
kiem obstrukeji. W wypadku odwodnienia lub hipo-
wolemii oraz gdy planuje sie ewakuacje wiekszej
ilodci ptynu (6 i wiecej litrow), nalezy wykonaé
badania laboratoryjne w celu ustalenia poziomu
albumin, mocznika i elektrolitow [15, 16].

Przeciwwskazaniami do przeprowadzenia naktucia
jamy brzusznej sg lokalna lub uogoélniona infekcja oraz
istnienie podejrzenia koagulopatii (wskaznik INR
< 14 i ilos¢ trombocytéow < 40 x 10%1). Ewakuacje
plynu nalezy ograniczy¢ do nie wiecej niz 4 litréw, gdy
stezenie kreatyniny wynosi > 250 mmol/l, albumin
< 30 g/l lub sodu < 125 mmol/l [17].

POSTEPOWANIE Z PACJENTEM PO PUNKCJI

Puchlina z reguly pojawia si¢ ponownie po pew-
nym czasie, zwykle po jednym do kilku tygodni.
Diuretyki mogg zahamowa¢ lub op6zni¢ ponowne
narastanie plynu w jamie otrzewnowej lub zmniej-
sza jego intensywnos¢. Powtarzanie punkcji jest
wlasciwym postepowaniem u oséb z zaawansowa-
na choroba. Przed wykonaniem punkcji pacjent
powinien odda¢ mocz, nalezy mu zmierzy¢ cisnie-
nia krwi i zapisa¢ jego wartos¢ oraz przyjaé pozycje
pollezaca. Jame otrzewnowaq nakluwa sie w okolicy
lewego dotu biodrowego. Po potwierdzeniu wcze-
$niej miejsca naklucia wypukiem tepym, znieczula-
my je miejscowo. Ze wzgledu na wysoka zawartosc¢
biatka w plynie nalezy sprawdza¢, czy kateter nie
zostal zablokowany. W wypadku ewakuacji duzej
ilosci pltynu (powyzej 6 litrow) nalezy wstrzymac
podawanie diuretykéw na 48 godzin przed zabie-
giem, kontrolowa¢ ci$nienie krwi i puls co 30 minut
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w trakcie zabiegu i co godzine przez 6 godzin po
zabiegu. Niekiedy podaje sie dozylnie dekstran
70 w ilodci 150 ml na kazdy ewakuowany litr plynu
w trakcie lub zaraz po zabiegu. Przetoka otrzewno-
wo-zylna moze by¢ w pewnych szczegdlnych
warunkach alternatywa dla czgstego usuwania ply-
nu puchlinowego metoda drenazu [18-20].

Przetoka otrzewnowo-zylna, technika wprowa-
dzona do terapii 0s6b z choroba alkoholowg z zabu-
rzeniami pracy watroby, okazala sie skuteczna
u chorych z plynem puchlinowym. Technika zostala
opracowana przez LeVeena. Osoby z zaawansowa-
na choroba nowotworowa objawiajaca sie nawraca-
jacym gromadzeniem sie plynu maja z reguly krotki
przewidywany $redni czas przezycia, wynoszacy od
kilku do kilkunastu tygodni, i moga by¢ leczeni
regularnymi punkcjami. Natomiast kryterium zasto-
sowania przetoki otrzewnowo-zylnej jest Sredni
przewidywany czas przezycia wynoszgcy minimum
kilka miesiecy oraz nawracajacy szybko po ewaku-
acji ptyn w jamie otrzewnowej [21-23]. Urzadzenie
LeVeena sklada sie z lejka z perforacja, ktory
umieszcza si¢ w jamie otrzewnowej. Kolejnymi ele-
mentami sa lejek, ktéry wprowadza sie do zyly
czczej gornej (superior vena cava), oraz zawor jedno-
kierunkowy aczacy oba elementy. Istnieja dwa typy
przetok: przetoka LeVeena i typu Denver. Ten dru-
gi typ charakteryzuje sie obecnoscia jednokierunko-
wej pompy, ktérej moze uzy¢ pacjent lub lekarz do
przeczyszczenia zaworu badz elementéw przetoki.
Zasada dzialania przetoki opiera si¢ na wykorzysta-
niu zjawiska réznicy cis$nien miedzy klatka piersio-
w3 a przestrzenia podoponowa. W momencie wde-
chu ci$nienie w klatce piersiowej jest nizsze, otwiera
sie jednokierunkowy zawor, pozwalajac na zmiane
gradientu ci$nienia miedzy klatka piersiowa a jama
brzuszng z 3-5 cm H,O do 5-15 cm H,0O, co powo-
duje przeplyw plynu z jamy do zyly czczej gornej
ijego drenaz. Zalozenie przetoki wymaga zastosowa-
nia znieczulenia miejscowego oraz 3 nacie¢ umozli-
wiajgcych umiejscowienie urzadzenia [24, 25]. We-
dlug niektérych badan poréwnujacych czeste
paracentezy do przetoki otrzewnowo-zylnej nie ma
miedzy nimi réznicy odnosnie do czasu przezycia
czy tez znacznej poprawy jakosci zycia [9]. Efektyw-
nos¢ kontroli wodobrzusza przy zastosowaniu prze-
toki okreéla sie na ok. 62-88% czasu. Zawér wymaga
przeplukiwania w celu zapobiezenia jego zabloko-
wania. Dodatkowo mozna zastosowac leki tromboli-
tyczne. Bezposrednio po umieszczeniu zestawu
LeVeena moze dojs¢ do zaburzeh pracy serca
w wyniku gwaltownego obcigzenia ukladu naczy-
niowo-sercowego znaczng ilodcig ptynu pochodza-
cego z drenazu. Zaburzen tego typu mozna unik-
na¢, przeprowadzajac wczedniej zabieg paracentezy
w powigzaniu z ewakuacja znacznej iloéci plynu
[10, 26].
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Biorac pod uwage potencjalne ryzyko zwigzane
z wystapieniem komplikacji, opracowano kryteria,
po spelnieniu ktérych mozna rozwazy¢ u pacjenta
zastosowanie przetoki otrzewnowo-zylnej. Naleza
do nich: sytuacja, gdy celem zabiegu jest opieka
paliatywna, przewidywany czas przezycia dluzszy
niz 3 miesigce, szybki proces gromadzenia sie ptynu
puchlinowego nawet po ewakuacji znacznych ilosci
plynu, zbierajacy sie plyn nie jest krwisty. Stany
zapalenia otrzewnej, zaburzenia pracy nerek czy tez
serca sg przeciwwskazaniami do zalozenia przetoki
otrzewnowo-zylnej.

LASADY POSTEPOWANIA W PRZYPADKU
IDIAGNOZOWANEGO WODOBRZUSZA

W wypadku gdy u pacjenta z nowotworem moz-
na przypuszczaé puchline jako skutek np. raka jajni-
ka lub raka zoladka, zawsze powinno sie rozwazy¢
leczenie zasadnicze chemioterapia. W wypadku
symptomatycznej puchliny mozliwosci postepowa-
nia sa ograniczone, np. mozna zmniejszy¢ nawad-
nianie pacjenta. Dodatkowo zastosowanie znajduja
diuretyki, takie jak spironolakton i furosemid. Przez
caly czas pacjent musi by¢ monitorowany. Pomocne
jest rowniez regularne kontrolowanie masy ciala
pacjenta. Brak lub znikoma reakcja na terapie diure-
tykami przy wystepowaniu objawéw pogarszaja-
cych jako$¢ zycia, takich jak dusznos$¢, mdlosci,
dyspepsja oraz bdl czy uczucie dyskomfortu, jest
wskazaniem do zastosowania punkcji powlok
brzusznych. Jezeli dochodzi do czestego odtwarza-
nia plynu puchlinowego, réwniez nalezy rozwazy¢
zastosowanie mechanicznej metody ewakuacji ply-
nu. Uzyta metoda bedzie zaleze¢ od przewidywane-
go czasu przezycia (life expectancy) pacjenta: przy cza-
sie dluzszym niz 4 tygodnie mozna sie postuzy¢
kateterem, natomiast u pacjentéw, u ktoérych czas
przezycia wynosi ponad 3 miesigce i jednoczednie
plyn puchlinowy nie jest krwisty, a takze stan
pacjenta na to pozwoli (nie ma zaburzen pracy nerek
czy tez ukladu sercowo-naczyniowego), mozna
wzig¢ pod uwage zalozenie przetoki otrzewnowo-
-zylnej [27, 28].

PODSUMOWANIE

W postepowaniu majacym na celu usuniecie ply-
nu (klasycznym przykladem jest rak jajnika, ktory
ma silng predylekcje do tworzenia puchliny, a jed-
noczeénie reaguje na leczenie cisplatyng) dzialania
podejmowane przez lekarza powinny byé poprze-
dzone ocena stanu zdrowia pacjenta i jego kon-
dycja. Chociaz leki diuretyczne nie sa bardzo sku-
teczne, to jednak zaleca si¢ je, przynajmniej we
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wczesnym stadium postepowania z puchling. Zaletg
diuretykow jest latwos¢, z jaka mozna kontrolowac
ich dzialanie i modyfikowa¢ w czasie. W wypadku
pacjentéw, u ktérych przewidywany czas zycia jest
stosunkowo krotki i jednoczesnie iloé¢ plynu puchli-
nowego jest znaczna, nalezy zastosowaé paracente-
ze. Zabieg taki powinno sie powtarza¢ w miare
koniecznosci do czasu podjecia innych niezbednych
krokow.

Dootrzewnowa terapia moze by¢ zastosowana
tam, gdzie jest to mozliwe, zwlaszcza w wypadku
raka jajnika. U pacjentéw ze stosunkowo dlugim
przewidywanym czasem przezycia, u ktérych nowo-
twor stabo reaguje na chemioterapie, w leczeniu
wodobrzusza mozna zastosowaé przetoke lub taki
rodzaj kateteru, ktéry umozliwia drenaz nadmiaru

plynu.
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