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Najnowsze osiggniecia
diagnostyki i leczenia
w przypadku ptynu
nowotworowego

W Jamie opfucnowe;

W SKROCIE

Nowotworowy ptyn w jamie optucnowej stanowi powazne powikfanie nowotworéw klatki piersiowej i zlokalizowanych poza
nig (mediana czasu przezycia po ustaleniu rozpoznania wynosi 4 miesigce). Moze on by¢ powikfaniem zaawansowanej cho-
roby nowotworowej albo pierwszym objawem procesu rozrostowego. Do nowotwor6w, ktére sa czgstg przyczyng wystepo-
wania ptynu w jamie optucnowej, naleza: chtoniak, migdzybtoniak, rak piersi, ptuca, przewodu pokarmowego oraz jajnika.
Nalezy jednak zaznaczy¢, ze nagromadzenie ptynu w jamie optucnowej opisywano wtasciwie w przebiegu kazdego typu no-
wotworu. W diagnostyce wykorzystuje sie wiele nowych technik obrazowania, ale w celu potwierdzenia rozpoznania ko-
nieczne jest uzyskanie dodatniego wyniku badania cytologicznego probki ptynu lub badania histopatologicznego preparatu
tkankowego. Nalezy zaznaczy¢, ze nawet w przypadkach potwierdzonej choroby nowotworowej do 50% przypadkéw ptynu
w jamie opfucnowej moze mie¢ etiologie niezwigzana z ta choroba, co uwypukla znaczenie wiasciwego rozpoznania dla wy-
boru odpowiedniej metody leczenia. Dzigki rozwojowi metod inwazyjnych oraz technik badan histopatologicznych istotnie
zwigkszyta sie przydatnos$c diagnostyczna klasycznych badan cytologicznych oraz biopsyjnych. Podstawowa metodg poste-
powania w przypadku nowotworowego ptynu w jamie opfucnowej nadal jest terapia paliatywna. Ustalajac sposéb leczenia,
nalezy uwzgledni¢ dostepna wiedzg specjalistyczng oraz stan kliniczny chorego. W artykule przedstawiono podsumowanie
najistotniejszych informacji na temat patogenezy, rozpoznawania i postgpowania w przypadku obecnos$ci ptynu nowotworo-
wego w jamie optucnowej. Do przygotowania pracy wykorzystano publikacje z lat 1980-2007 w jgzyku angielskim, znajduja-

ce sig w bazie MEDLINE, zawierajace stowa kluczowe: pleura, pleural, malignant, pleurodesis oraz thoracoscopy.

becnos¢ plynu nowotworowego w jamie

optucnowej (MPE - malignant pleural effu-
sions), ktora stanowi niejednorodng grupg patolo-
gii, jest wazng przyczyng powiklan w chorobach
nowotworowych. Ptyn w jamie optucnowej moze
pojawic si¢ jako pierwszy objaw choroby nowotwo-
rowej, ale moze by¢ tez jej opéZnionym powikla-
niem lub pierwszym objawem nawrotu choroby po
zakonczonym leczeniu. Plyn nowotworowy w ja-
mie oplucnowej moze by¢ nastepstwem pierwotnej
choroby rozrostowej w oplucnej, efektem przerzu-
téw krwiopochodnych, przerzutéw droga naczyn
chtonnych lub nacieku przez cigglos¢ nowotworéw
klatki piersiowej albo guzow znajdujacych si¢ po-
za klatka piersiowa. Co prawda prawie kazdy no-
wotwor moze by¢ przyczyng takiego plynu, ale
w ponad 75% przypadkéw jest nig nowotwor ptu-
ca, sutka, jajnika lub chtoniak.'* Najczestszym ty-
pem histopatologicznym nowotworu jest przerzu-
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towa postaé raka gruczotowego.’ Do rozwoju mie-
dzybloniaka dochodzi w wyniku nowotworowej
transformacji komorek migdzybtonka optucne;j.®
Niezaleznie od etiologii ptynu nowotworowego
mediana czasu przezycia wynosi okolo 4 miesigcy;
warto jednak pamiegtac, ze u niektorych chorych
moze by¢ on znacznie dtuzszy.”

W artykule zebrano najnowsze informacje na
temat patogenezy, rozpoznawania oraz leczenia
w przypadku nowotworowych plynéw w jamie
oplucnowej. Do przygotowania pracy wykorzysta-
no publikacje z lat 1980-2007 w jezyku angiel-
skim, znajdujace si¢ w bazie MEDLINE, wyszu-
kane wedtug stéw kluczowych: pleura, pleural,
malignant, pleurodesis, thoracoscopy.

Patogeneza
Nowotworowy plyn optucnowy jest definiowany
jako obecno$¢ komorek nowotworowych w jamie
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[ Rycina 1. A. RTG klatki piersiowej w projekcji PA 54-letniego mezczyzny z guzem lewej nerki oraz objawami dusznosci; widoczna
umiarkowana ilo$¢ ptynu w prawej jamie optucnowej bez cech przemawiajacych za nowotworowa etiologia. B. Tomografia komputerowa
z kontrastem, okno $rédpiersiowe. Widoczny ptyn w prawej jamie optucnowej oraz nieregularne pogrubienie optucnej sciennej (strzatki).
Wynik biopsji optucnej pod kontrola tomografii komputerowej pozwolit na ustalenie rozpoznania przerzutu raka nerki.

optucnowej. Do rozwoju nowotworowego plynu oplucnowego
o charakterze przerzutowym dochodzi w mechanizmie bezpo-
$redniego rozprzestrzeniania sie nowotworu znajdujacego sie w sg-
siedztwie (np. nowotworu pluca, piersi lub Sciany klatki piersio-
wej), zajecia naczyn plucnych z towarzyszacymi zatorami
zlozonymi z komorek nowotworowych w oplucnej trzewnej lub
przerzutow drogg krwiopochodng z odlegtych ognisk nowotworo-
wych do oplucnej sciennej. Po przedostaniu sie komoérek nowo-
tworowych do jamy optucnowej naciek szerzy sie wzdtuz blaszek
optucnej i zajmuje mikrootwory odpowiedzialne za drenaz plynu
z jamy oplucnowej. Nacieki nowotworowe w optucnej stymulujg
réwniez uwalnianie chemokin, przez co zwigksza si¢ przepuszczal-
no$¢ naczyn krwiono$nych oraz blaszek optucnej, co dodatkowo
sprzyja powstawaniu wysigku.*® U chorych na nowotwor moze po-
jawié si¢ ptyn optucnowy zwigzany z obecno$cig nowotworu, mi-
mo ze w jamie optucnowej nie ma komorek nowotworowych. Ta-
ki plyn, nazywany paraneoplastycznym lub paranowotworowym,
moze by¢ wynikiem zajecia przez nowotwor weztéw chlonnych
$rodpiersia, zatkania oskrzela, radioterapii i chemioterapii, zato-
rowosci ptucnej, zespotu zyly gtéwnej gornej'® lub zmniejszone-
go ciSnienia onkotycznego.!!

Plyn w jamie optucnowej pojawia si¢ u 20-30% chorych na
chloniaki nieziarnicze i ziarnice zlo§liwg.” U wigkszosci chorych
na ziarnic¢ ztosliwg ma on charakter paranowotworowy i wynika
z zajgcia przewodu piersiowego. U wigkszosci chorych z ptynem
oplucnowym w przebiegu chioniakéw nieziarniczych rozpozna-
je si¢ chloniaki z komorek T oraz bezpoSrednie naciekanie optuc-
nej.’ Nalezy pamietaé, ze chioniaki nieziarnicze to najczestsza no-
wotworowa przyczyna chionkowego ptynu optucnowego.

U chorych z chioniakiem ptyn oplucnowy zazwyczaj nie jest je-
dynym objawem tego nowotworu. Wyjatkiem jest pierwotny wy-
sickowy chioniak wielkokomérkowy, ktdry zajmuje wylacznie lub
gléwnie jamy surowicze, bez cech obecno$ci masy guza w innym
miejscu. Obecnos¢ takich chloniakow obserwowano poczgtkowo
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w przebiegu AIDS powiktanego zakazeniem wirusem Herpes typu 8.
U tych chorych moze wspélistnie¢ migsak Kaposiego. Obecnie
uwaza sie, ze gromadzenie si¢ ptynu w jamie oplucnowej w prze-
biegu pierwotnych chtoniakéw wysigkowych jest modulowane
przez §rddblonkowy czynnik wzrostu lub czynnik przepuszczal-
nosci naczyn, majgce istotny wplyw na przepuszczalnos¢ §cian na-
czyn i blaszek optucnej.®® U chorych z przewleklym zakazeniem
oplucnej moze dojsé do rozwoju chtoniaka zwigzanego z ropnia-
kiem optucnej (pyothorax associated lymphoma) — rzadkiej postaci
chloniaka nieziarniczego.'

Rozpoznanie

U chorych z ptynem nowotworowym w jamie oplucnowej nie
stwierdza sig charakterystycznych cech w badaniu podmiotowym
oraz przedmiotowym, w celu ustalenia rozpoznania konieczne jest
badanie cytologiczne ptynu z jamy optucnowej lub badanie histo-
patologiczne bioptatow tkankowych. Pacjenci zwykle zglaszajg
dusznosé, kaszel oraz uposledzong tolerancje wysitku, aczkolwiek
plyn oplucnowy moze zostaé rozpoznany rowniez przypadkowo
- na podstawie wyniku badania radiologicznego klatki piersiowej
u chorego niezglaszajacego istotnych dolegliwosci. Wiekszo$¢ cho-
rych z ptynem oplucnowym w przebiegu raka gruczolowego nie
odczuwa bolu w klatce piersiowej, natomiast okoto 60% chorych na
mi¢dzybtoniaka optucnej moze zgtaszaé tepy, ciagly bél lub czasa-
mi miejscowy bdl optucnowy.’* U chorych z ptynem nowotworo-
wym spowodowanym migsakiem moze wystgpi¢ odma oplucno-
wa.!* Nieprawidtowosci w badaniu przedmiotowym klatki
piersiowej sg typowe dla obecnosci ptynu optucnowego; natomiast
wykrycie nieprawidtowosci pozaptucnych powinno skierowaé
uwage lekarza na mozliwo$¢ istnienia nierozpoznanej wczesniej
choroby nowotworowej. Pojawienie si¢ plynu u chorego z rozpo-
znang niedawno chorobg nowotworowg nie jest rownoznaczne
Z rozpoznaniem nowotworowego wysieku oplucnowego, gdyz oko-
o 50% wysiekow tego typu nie ma charakteru nowotworowego.
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[J Rycina 2. RTG klatki piersiowej w projekcji PA 71-letniego
mezczyzny chorego na miedzybtoniaka optucnej, widoczne okrezne
pogrubienia optucnej Sciennej. Rozpoznanie miedzybtoniaka ustalono
na podstawie wynikéw badania histopatologicznego wycinkéw
pobranych podczas torakoskopii.

W niektorych przypadkach ustalenie rozpoznania nowotworo-
wej etiologii ptynu oplucnowego moze nie mie¢ istotnego znacze-
nia prognostycznego czy tez terapeutycznego. Przyktadowo u cho-
rego w Srednim stanie ogdlnym, z licznymi obcigzeniami
i niewielkg ilo$cig plynu oplucnowego o nierozpoznanej etiologii
korzystniejsza niz podejmowanie inwazyjnych procedur diagno-
stycznych moze by¢ dalsza obserwacja. I odwrotnie, pojawienie si¢
plynu u pacjenta ze wspotistniejgcg chorobg nowotworows nie po-
winno by¢ automatycznie traktowane jako dowod na nowotworo-
wy charakter ptynu i jezeli szczegotowe rozpoznanie mogloby
mie¢ wplyw na ustalenie stopnia zaawansowania choroby nowo-
tworowej oraz wybor metody leczenia, nalezy przeprowadzié dia-
gnostyke. Stwierdzenie nowotworowego plynu w jamie optucno-
wej stanowi kryterium rozpoznania raka niedrobnokomoérkowego
w stadium IIIB (T4MO0). W niedawnych pracach obserwowano, ze
mediana przezycia chorych z nowotworowym plynem oplucno-
wym, ale bez innych cech zmian przerzutowych, wynosi 8 miesie-
cy, podczas gdy w chorobach nowotworowych o stopniu zaawan-
sowania T4MO (stopien IIIB) przebiegajacych bez nowotworowego
plynu w optucnej — 13 miesiecy.”® Te obserwacje potwierdzajg
stusznos¢ ostatnich zalecen International Association for the Stu-
dy of Lung Cancer, aby przypadki raka niedrobnokomoérkowego
przebiegajacego z nowotworowym plynem oplucnowym klasyfi-
kowa¢ jako IV stopiefi zaawansowania.!®

Techniki obrazowe

Cho¢ badanie radiologiczne w utozeniu na boku moze pomoéc
wykry¢ nawet 50 ml ptynu w optucnej,'¢ niewiele wnosi do rozpo-
znania jego nowotworowe;j etiologii (ryc. 1). Wykrycie duzej ilo-
sci ptynu zwigksza prawdopodobienstwo takiej jego etiologii;

poDyplomie voL 19/R 1/sTvczeN 2010

wowczas plyn tworzy czgsto obraz menisku, wznosi si¢ wzdiuz
bocznej $ciany klatki piersiowej, powoduje przesuniecie §rod-
piersia na stron¢ przeciwng oraz opuszczenie koputy przepony.'’
Najczesciej obserwowanymi radiologicznymi cechami nowotwo-
rowego plynu optucnowego sg okrezne pogrubienie optucnej, za-
cienienie obrazu zeber oraz uniesienie przepony lub przesuniecie
srodpiersia na chorg strong, co wynika z niedodmy wywolanej
zamknigciem oskrzela przez guz (ryc. 2).V7

W ostatnich latach do diagnostyki ptynu optucnowego coraz cze-
sciej wykorzystuje si¢ badanie ultrasonograficzne klatki piersiowej,
poniewaz umozliwia wykrycie niewielkich iloéci (5 ml) ptynu,'® po-
zwala na wykrycie zmian sugerujacych jego nowotworowy charak-
ter i moze zostaé wykorzystane do wyboru miejsca torakocentezy
lub wprowadzenia drenu do jamy optucnowej. Do zmian sugerujg-
cych nowotworowg etiologie ptynu nalezg: lite pogrubienie optuc-
nej, hipoechogeniczne pogrubienie optucnej o nieregularnych lub
stabo widocznych zarysach,'® cechy naciekania sgsiednich struktur
przez zmiany w oplucnej oraz obecnos$¢ wirujgcych siateczkowatych
zmian w jamie oplucnowej bez obecnosci plynu odpowiadajacych
ogniskom nagromadzenia si¢ resztek komérkowych.? Ogniska
przerzutowe w oplucnej moga mie¢ ksztalt okragly, guzowaty, pot-
kulisty lub zmiany o szerokiej podstawie wyciagnigtej w ksztalcie
liscia paproci w kierunku wnetrza jamy optucnowej (ryc. 3).1°

Tomografia komputerowa z kontrastem wnosi najwiecej infor-
macji obrazowych w przypadku podejrzenia nowotworowego ply-
nu oplucnowego (ryc. 1B). Jesli badanie obejmuje gorng czesc
brzucha, mozliwe jest rowniez wykrycie zmian przerzutowych
w nadnerczach lub watrobie. Ukryte ognisko pierwotne moze
mieé postac guza sutka (rak sutka), guzka ptuca (rak ptuca), nie-
prawidlowej masy w Srodpiersiu (grasiczak) lub zageszczen migz-
szowych (chloniak).!” Wykonanie badania TK przed ewakuacja
plynu z optucnej zwigksza czutos¢ diagnostyczng tego badania,
umozliwia bowiem obrazowanie zaréwno trzewnej, jak i sciennej
blaszki optucne;j.

Zmianami w obrazie TK sugerujagcymi nowotworows etiologi¢
plynu w oplucnej sa: 1) okrezne pogrubienie oplucnej, 2) guzko-
we pogrubienie oplucnej, 3) zwiekszenie grubosci optucnej trzew-
nej >1cm oraz 4) cechy zajecia optucnej srodpiersiowej lub obec-
nosci pierwotnego guza w optucnej (ryc. 4).2%2 Swoisto$¢ tych
zmian ocenia si¢ na 22-56%, a czulo§¢ na 88-100%.%->* Do niepra-
widlowosci sugerujacych rozpoznanie miedzybtoniaka zalicza si¢
natomiast zajecie przegrod migdzyplatowych i pogrubienie optuc-
nej o >1 cm.?2 Wspoélistnienie uwapnionych blaszek oplucnej
z pogrubieniem oplucnej dodatkowo przemawia za rozpoznaniem
miedzybloniaka. Jesli w obrazie tomografii komputerowej wyko-
nanej przed zabiegiem operacyjnym widoczne jest pogrubienie lub
zmiany guzkowe w oplucnej, nawet przy braku wysieku przed
ostateczng kwalifikacjg do leczenia operacyjnego raka ptuca ko-
nieczne jest wykluczenie zmian przerzutowych w optucnej.?* To-
mografia komputerowa klatki piersiowej dzigki mozliwosci obra-
zowania zajecia struktur klatki piersiowej, takich jak np. zyta
gléwna gorna, ma istotne znaczenie w ustalaniu przyczyn wysie-
ku paranowotworowego (ryc. 5).
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[J Rycina 3. A. RTG klatki piersiowej, na ktérym widaé umiarkowang ilo$¢ ptynu w prawej optucnej z zacienieniem $rodkowej i dolnej czesci
prawego ptuca oraz zmiang o charakterze przerzutowym w dolnym polu lewego ptuca (strzatka). B. Obraz USG w projekcji strzatkowej
przedstawiajacy prawa dolng pofowe klatki piersiowej; widoczny jest obszar bezeechowy (E) oraz uszyputowana echogeniczna masa wzdtuz
optucnej przeponowe;j (strzatki). C. Obraz uzyskany podczas biopsji wykonanej pod kontrolg badania ultrasonograficznego; widoczna jest igta
biopsyjna (strzatki) przechodzaca przez przestrzen ptynowa i wchodzaca w mase znajdujaca sie w okolicy przepony. Badanie cytologiczne
potwierdzito rozpoznanie przerzutu gruczolakoraka o charakterystyce zgodnej z pierwotnym guzem nerki. D. Badanie obrazuje moment
wprowadzenia prowadnicy (strzatka) poprzedzajacy umiejscowienie w opfucnej drenu (14F) w celu drenazu i obliteracji optucnej.

Badanie technika rezonansu magnetycznego (MRI) daje wigk-
szg mozliwos¢ obrazowania tkanek migkkich niz TK, umozliwia
réwniez wykrycie naciekania nowotworu na Sciane klatki piersio-
wej 1 przepone.” Badanie MRI z zastosowaniem techniki triple-
-echo pulse sequence jest metodg bardzo czulg w wykrywaniu
niewielkich ilosci ptynu, moze by¢ takze wykorzystane do r6zni-
cowania pomiedzy przesigkiem a wysigkiem. Wykazano réwniez,
ze badanie MRI w diagnostyce zmian nowotworowych w optuc-
nej ma czulto$¢ i swoistos¢ podobng do TK lub wigksza, jesli to-
mograficzne kryteria nowotworowego plynu w oplucnej zostang
przeanalizowane facznie z wynikami MRI (ryc. 6).1?7*° Pomimo
tych niewatpliwych zalet rezonans magnetyczny klatki piersiowej
ze wzglgdu na mniejszg przydatno$¢ niz TK z kontrastem w oce-
nie migzszu plucnego wykorzystywany jest zazwyczaj w bardziej
skomplikowanych przypadkach.

Ocenia si¢, Ze pozytonowa tomografia emisyjna z uzyciem 18-flu-
orodeoksyglukozy (FDG PET) w diagnostyce zmian nowotworo-
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wych w oplucnej ma czutos¢ 93-100%, ujemng warto$¢ predykcyj-
ng 94-100%, swoisto$¢ 67-89% 1 dodatnig wartos¢ predykcyjng 63-
-94%.31-3 Wyniki fatszywie dodatnie mogg pojawic si¢ u chorych
z mocznicowym zapaleniem optucnej, wysiekiem parapneumonicz-
nym oraz w innych stanach zapalnych w optucnej, w tym po zasto-
sowaniu talku w celu obliteracji jamy oplucnowej.3* Ujemny wynik
FDG PET, zwlaszcza gdy wynik badania cytologicznego ptynu jest
réwniez ujemny, ma szczegélnie istotne znaczenie kliniczne dla
wykluczenia nowotworowe;j etiologii ptynu optucnowego.
Potaczenie obrazowania za pomocg FDG PET oraz tomogra-
fii komputerowej moze by¢é pomocne w doktadnym okresleniu
miejsca biopsji obszaru wzmozonego gromadzenia 18-fluorodeok-
syglukozy (ryc. 7). Toaff i wsp.* po przebadaniu 31 chorych wy-
kazali, Ze obecnos¢ obszaru wzmozonego gromadzenia znacznika
w jamie oplucnowej w polaczeniu z jednoczesnym wykryciem
w obrazie TK zmian w oplucnej charakteryzuje sie czutoscig 95%,
swoistoscig 80%, dodatnig wartoscig predykcyjna 91%, ujemng
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wartoScig predykcyjng 89% oraz doktadnoscia 90% w rozpoznawa-
niu nowotworowych zmian optucnowych? Potaczenie PET i TK
moze znalez¢ rowniez zastosowanie w réznicowaniu pomiedzy
wzmozonym gromadzeniem 18-fluorodeoksyglukozy w jamie
oplucnowej w nast¢pstwie pleurodezy a wznowg procesu nowo-
tworowego w oplucnej dzieki mozliwoSci wykrycia jej hipotensyj-
nych pogrubien w TK (zjawiska charakterystycznego dla oblite-
racji jamy optucnowej).3%

Badanie ptynu z jamy optucnowe;j
Pomimo ogromnego postgpu w zakresie diagnostyki obrazowej do
pewnego rozpoznania etiologii nowotworowej ptynu konieczne
jest potwierdzenie rozpoznania choroby nowotworowej na podsta-
wie wyniku badania cytologicznego lub histopatologicznego.
U znacznej czesci chorych z ptynem w jamie oplucnowej o niezna-
nej etiologii badanie cytologiczne plynu pobranego podczas tora-
kocentezy moze przynie$¢ wiele cennych informacji. Mimo ze
plyn o etiologii nowotworowej wystepuje u okoto 15% chorych
z niedrobnokomodrkowym rakiem ptuca, badanie bronchoskopo-
we nie jest zbyt przydatne w diagnostyce chorego z podejrzeniem
plynu nowotworowego, jezeli nie stwierdza si¢ istotnych niepra-
widlowosci w migzszu ptuc lub drogach oddechowych.!*#
Miejsce naktucia oplucnej jest tradycyjnie wybierane na pod-
stawie wyniku badania radiologicznego klatki piersiowej oraz ba-
dania przedmiotowego.” W pracach z ostatnich lat sugerowano,
ze badanie ultrasonograficzne zwieksza doktadnosé wyboru wia-
$ciwego miejsca naktucia oplucnej;* niektorzy eksperci zalecajg
rutynowe wykorzystanie w tym celu ultrasonografii.?+
Niektore cechy plynu w optucnej mogg wskazywac na jego no-
wotworowy charakter i skfania¢ do pogtebienia diagnostyki. Przy-
ktadowo, wigksze prawdopodobienstwo etiologii nowotworowej
istnieje w przypadku rozpoznania plynu o charakterze wysigko-
wym niz przesigkowym; nalezy jednak pamieta¢ o niewielkiej
swoistosci tej obserwacji, gdyz do nagromadzenia ptynu wysigko-
wego prowadzi wiele proceséw zapalnych. Warto pamietac, ze
w 3-10% przypadkow plyn nowotworowy ma charakter przesie-
ku.*# Wystepowanie nowotworowych przesiekow w jamie optuc-
nowej jest spowodowane nieprecyzyjnym stosowaniem kryteriow
diagnostycznych lub wspélistnieniem powodujacych przesigk sta-
néw chorobowych, takich jak hipoalbuminemia, marskos¢ watro-
by z wodobrzuszem lub przewlekia niewydolnos¢ serca.

Kryteria Lighta

Ptyn w oplucnej jest dzielony najczesciej na podstawie kryteriow
Lighta na przesigk lub wysiek (tab. 1). Ptyn ma charakter wysie-
kowy, jezeli spetnione jest co najmniej jedno z trzech kryteriow.
Ogolna doktadnos¢ diagnostyczna tych kryteriéw jest oceniana na
93%, ale w sytuacji, gdy wartos¢ ktoregokolwiek z analizowanych
parametrow znajduje si¢ w poblizu punktu odcigcia, zwigksza sie
mozliwos¢ btednej klasyfikacji charakteru plynu (orientacyjna
doktadno$¢ diagnostyczna 65%).* Ponadto autorzy metaanalizy
prac oceniajacych skuteczno$¢ kryteriow Lighta wykazali, ze dwa
kryteria wykorzystujace pomiar aktywnosci dehydrogenazy mle-
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[J Rycina 4. Tomografia komputerowa z kontrastem u 67-letniego
mezczyzny chorego na migdzybfoniaka — skan na poziomie okna
aortalno-ptucnego. Widoczne pofatdowane pogrubienie lewej optucnej
siegajace sie az do optucnej srddpiersiowej (znaczniki). Prosze
zwréci¢ uwage na obecnos¢ uwapnionych blaszek na lewej optucnej,
co wskazuje na wczesniejsza ekspozycje na azbest.

czanowej (LDH) (aktywnosé LDH w plynie oraz stosunek aktyw-
no$ci LDH w plynie do aktywnosci w surowicy) majg wysoki
wspolczynnik korelacji, czego mozna si¢ bylo spodziewaé ze
wzgledu na matematyczne powigzanie tych parametréw.* Wyni-
ka z tego, ze rezygnacja z jednego z tych kryteriow nie zmieni
istotnie przydatno$ci diagnostycznej tej reguly. Reguta dwoch
kryteriéw zostata nazwana ,uproszczonymi kryteriami Lighta”.*

Kryteria Lighta mogg by¢ bardzo przydatne w rozpoznaniu
wysiekowego charakteru ptynu, gdyz w trakcie jego powstawania
zwigksza si¢ przepuszczalno$¢ blaszek optucnej lub nasila rozpad
komorek znajdujacych si¢ w jamie optucnowej, co prowadzi do na-
gromadzenia substancji o duzej masie czasteczkowej. Mozna zatem
oczekiwad, ze podobng przydatno$é w rozpoznawaniu wysigkowe-
go charakteru ptynu w optucnej beda miaty rowniez inne testy dia-
gnostyczne oceniajace nagromadzenie substancji o duzej masie
czasteczkowej. Potwierdzeniem tej hipotezy sg wyniki metaanalizy,
ktorej autorzy wykazali, Ze pomiar st¢zenia cholesterolu lub albu-
min w plynie z optucnej jest rownie skuteczny jak kryteria Lighta
w rozpoznawaniu wysiekowego charakteru ptynu.* W przeciwiefi-
stwie do kryteriow Lighta w przypadku zastosowania innych regut
uwzgledniajacych pomiar dwoch czy trzech czynnikéw nie jest ko-
nieczna analiza probki krwi (tab. 1). Podobnie jak w przypadku
innych kryteriéw diagnostycznych wykorzystujacych rézne bada-
nia regutla trzech kryteriow charakteryzuje si¢ wigkszg czuloscia, ale
mniejsza swoistoscig niz reguta dwoch kryteriéw. W tabeli 2 przed-
stawiono inne cechy ptynu w jamie oplucnowej przemawiajace za
jego etiologia nowotworowa, ale zadne z nich nie majg wystarcza-
jacej dokladnoSci diagnostycznej, aby mozna bylo zrezygnowac
z potwierdzenia cytopatologicznego nowotworowej etiologii plynu.

Badanie cytologiczne
Badanie cytologiczne ptynu moze potwierdzié etiologie nowo-
tworows, ale nalezy pamietac, ze wynik dodatni uzyskuje si¢ tyl-
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[J Rycina 5. A. Badanie radiologiczne w projekcji PA 62-letniej kobiety z zespotem zyly gtéwnej gérnej; w ptacie gérnym po stronie prawej
widoczna zmiana guzkowa (duza strzatka) oraz zmiany w prawej wnece ptucnej/srodpiersiu (mate strzatki), w prawej jamie optucnowej
widoczny réwniez ptyn (gwiazdka). B. Tomografia komputerowa z kontrastem, skan na wysokosci tuku aorty — widoczna masa w prawym
gérnym ptacie, w badaniu cytologicznym materiatu pobranego w trakcie biopsji transtorakalnej stwierdzono komérki raka
niedrobnokomdrkowego. C. Tomografia komputerowa z kontrastem; w srddpiersiu oraz prawej wnece widoczna nieprawidiowa masa zamykajaca
Swiatto zyty gtéwnej gornej. Prosze zwrdci¢ uwage na naczynia krazenia obocznego widoczne w $rédpiersiu oraz lewej potowie klatki piersiowej,
a takze obrzek podskornej tkanki ttuszczowej zwigzany ze zwezeniem zyty gtéwnej gornej.

ko u 65% chorych z nowotworowym wysi¢kiem optucnowym.!-%
Odsetek rozpoznan dodatnich u chorych z wysigkiem na tle chto-
niakéw waha si¢ od 2% do 94%.° Odsetek wynikéw dodatnich
zwieksza sie z liczbg wykonanych torakocentez,®% ale nie zalezy
od ilo$ci ptynu przestanego na badanie cytologiczne.®® Klasyczne
badanie cytologiczne, bez dodatkowych testow nie pozwala na roz-
nicowanie pomiedzy gruczolakorakiem i miedzybtoniakiem oraz
pomiedzy chioniakami i reaktywng limfocytoza.

Dodatkowe badania ptynu stanowig cenne uzupelnienie stan-
dardowego badania cytologicznego. Badania elektrochemilumine-
scencyjne oraz immunologiczne mogg znalezé zastosowanie
w oznaczaniu st¢zenia markeré6w nowotworowych, takich jak an-
tygen nowotworowoptodowy, antygen wodoroweglanowy 15-3,
fragmenty cytokeratyny 19 oraz antygen rakowy 125. Niestety za-
den z tych markerdéw nie ma wystarczajacej wartosci diagnostycz-
nej, aby mogt znalez¢ zastosowanie w codziennej praktyce klinicz-
nej. Wydaje si¢ jednak, ze wykorzystanie kilku markeréw
nowotworowych jednocze$nie moze pomoéc w kwalifikacji chorych
z ujemnym wynikiem badania cytologicznego do kolejnych badan
dodatkowych.®®7° Ocenia sie, ze zastosowanie zestawu markerow
immunohistochemicznych moze pomdc w ustaleniu rozpoznania
u okoto 80% chorych na miedzybloniaka.”’’?

Badania genetyczne plynu optucnowego daja szans¢ na zwigk-
szenie czulosci torakocentezy w diagnostyce nowotworowego ply-
nu w jamie oplucnowej.534”37 Zmiany typowe dla wczesnego
etapu transformacji nowotworowej, takie jak metylacje DNA oraz
inne mutacje genetyczne i zmiany mikrosatelitarne, mogg zostac
stosunkowo latwo wykryte przy zastosowaniu techniki reakcji
tancuchowej polimerazy (PCR) oraz techniki mikromacierzowej
(microarray), umozliwiajacych ocene ekspresji tysiecy genéw
w pojedynczej probce. W jednym z badan przeprowadzonych
w grupie 31 chorych z plynem w optucnej o rézne;j etiologii me-
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tylacje DNA obserwowano w probkach ptynu z optucnej u 59%
chorych z nowotworowym wysi¢kiem oplucnowym, ale u zadne-
go z plynem o etiologii fagodnej.” Dolaczenie do kryteriéw roz-
poznania metylacji DNA zwiekszylo czulosé badania cytologicz-
nego z wyjsciowej wartosci 63% do 88%. Wyniki kolejnego badania
potwierdzily te obserwacje, co zwiekszylo nadzieje na zastosowa-
nie badan epigenetycznych plynu z optucnej w charakterze szyb-
kich i wiarygodnych testow diagnostycznych wykorzystywanych
jednocze$nie ze standardowym badaniem cytologicznym.*
Holloway i wsp.”” uwazajg, ze badania oceniajgce ekspresje ge-
néw w plynie z jamy oplucnowej moga by¢ bardzo przydatne
w analizie typu nowotworu oraz ocenie reakcji chorego na zasto-
sowane leczenie onkologiczne. Dzigki zastosowaniu techniki
real time PCR (RT-PCR) do oceny 17 réznych genéw mozliwe sta-
o si¢ réznicowanie pomigdzy zloSliwym migdzybloniakiem
oplucnej a gruczolakorakiem (rozpoznanie bylo potwierdzone
badaniem histopatologicznym wycinkéw pobranych podczas to-
rakoskopii).” Zaobserwowano rowniez, ze wykrycie mutacji recep-
tora naskorkowego czynnika wzrostu (EGFR - epidermal growth
factor receptor) w komoérkach nowotworowych ptynu z oplucnej
u chorych z niedrobnokomorkowym rakiem ptuca moze peinié
funkcje czynnika predykcyjnego dobrej reakeji na leczenie gefity-
nibem.”® Nalezy jednak pamietaé, ze brak mutacji EGFR nie wy-
klucza dobrej skutecznosci leczenia.” Wykrycie mutacji onkoge-
nu Kristen ras jest natomiast niekorzystnym czynnikiem
predykcyjnym skutecznoSci leczenia inhibitorami kinazy tyrozy-
nowej EGFR.” Ocenia sig, ze u okoto 84% chorych na ztoSliwe-
go migdzybtoniaka optucnej dochodzi do zwigkszenia st¢zenia
osoczowego biatka zwigzanego z miedzybtoniakiem (SMRP — se-
rum mesothelioma related protein), podczas gdy u chorych na raka
pluc tylko u 2%,” co sugeruje duzg przydatnos¢ SMRP w diagno-
styce mi¢dzybloniaka. Oznaczenie st¢zenia tego markera moze
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[J Rycina 6. A. Tomografia komputerowa z kontrastem, na skanie wykonanym na wysokosci lewego przedsionka widoczny jest ptyn w prawej
jamie optucnowej, guzkowe zmiany na optucnej (duze strzatki) oraz pogrubienie optucnej (mate strzatki). B. Magnetyczny rezonans jadrowy,
projekcja czofowa, obraz wykonany technika gradient-echo po dozylnym podaniu gadoliny; widoczne nieregularne wzmocnienie sygnatu z
powierzchni optucnej srédpiersiowej, Zebrowej oraz przeponowej (strzatki). Badanie preparatéw pobranych podczas torakoskopii potwierdzito

rozpoznanie migdzybfoniaka.

znalez¢ réwniez zastosowanie w monitorowaniu chorych na mig-
dzybtoniaka optucnej i ocenie rokowania. W réznicowaniu pomig-
dzy miedzybloniakiem a rakiem ptuca na podstawie analizy pola
pod krzywa ROC dla stezenia SMRP za najodpowiedniejsza war-
to$¢ progows uznano st¢zenie SMRP réwne 1,00 nmol/l (czutosé
68,2%, swoisto§¢ 80,5%).5° W ostatnim czasie zwrdcono uwage
réwniez na inne markery oraz ich potgczenia.’*®-$3

Zaobserwowano, ze dostgpne obecnie techniki wykorzysty-
wane do wykrywania aneuploidii w probkach ptynu z optucnej, ta-
kie jak ocena fluorescencji hybrydazycyjnej in situ, cytometria
oraz badanie technikg PCR, sg bardziej czule niz klasyczne bada-
nia cytologiczne.* Obecnie sg prowadzone badania majace na
celu oceng, czy wykrycie aneuploidii moze mie¢ znaczenie tera-
peutyczne u chorych z nowotworowym ptynem w jamie optucno-
wej.%® Z dotychczas opublikowanych badan wynika, ze wykry-
cie aneuploidii jest istotnym wykladnikiem obecnosci
nowotworowych komoérek w jamie optucnowej®>% oraz ze zmiany
genetyczne czesto poprzedzajg wystgpienie zmian morfologicz-
nych charakterystycznych dla choroby rozrostowe;j.%

Duzym problemem diagnostycznym mogg by¢ réwniez chlo-
niaki. Trudnosci moze sprawia¢ réoznicowanie pomig¢dzy po-
szczeglOlnymi typami chioniaka a rakami drobnokomoérkowymi
i reaktywng limfocytozg. Do chloniakéw szczegdlnie czesto prze-
biegajacych z nowotworowym wysi¢kiem optucnowym naleza:
chioniak limfoblastyczny, chloniak grudkowy, w tym réwniez
chioniak Burkitta, Sledzionowy chioniak strefy brzeznej, chtoniak
wywodzacy si¢ z tkanki limfoidalnej blony sluzowej (MALT lym-
phoma — mucosa-associated lymphoid tissue lymphoma) oraz chlo-
niak anaplastyczny wielkokomérkowy. W celu réznicowania po-
szczegdlnych podtypéw chtoniaka doswiadczone laboratoria stosujg
rozne badania immunologiczne oraz molekularne testy cytogene-
tyczne, co w polgczeniu z oceng morfologiczng komorek moze dac
nawet 100% czulos¢ i swoisto$¢ w diagnostyce chtoniakow.’

www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie

Biopsja optucnej

Biopsja oplucnej moze by¢ wskazana, jezeli nadal istnieje podej-
rzenie nowotworowe;j etiologii plynu w jamie oplucnowej, a wy-
nik badania ogdlnego i cytologicznego nie pozwolil na ustalenie
jednoznacznego rozpoznania. Dokladno$¢ diagnostyczna biopsji
pod kontrolg badan obrazowych lub biopsji podczas torakoskopii
jest zdecydowanie wigksza w pordwnaniu z klasycznymi techni-
kami biopsyjnymi z wykorzystaniem igly Abramsa czy Cope’a.
Swoistos¢ przezskornej biopsji optucnej w przypadku nowotwo-
rowego wysi¢ku jest zwykle duza, ale w poszczegdlnych opracowa-
niach waha si¢ od 7% do 72%.4%%87" W jednym z najnowszych
zestawien czulos¢ biopsji optucnej w rozpoznawaniu mi¢dzybto-
niaka oplucnej, jesli pobrany zostal odpowiedni fragment tkanki,
oceniono na 31%, a w przypadku gruczolakoraka na 69%;* odse-
tek przezskornych biopsji oplucnej, w ktorych uzyskano odpo-
wiedni fragment tkanki optucnej, wynosi 71-91%.°%2 Nalezy jed-
nak zaznaczyé, ze przezskorna biopsja optucnej pozwala na
ustalenie ostatecznego rozpoznania tylko u 7% chorych, u ktérych
wynik wyjSciowego badania cytologicznego ptynu byt ujemny.%
W celu osiagnigcia poziomu maksymalnej czulos$ci przezskornej
biopsji optucnej wystarcza pobranie 3-4 bioptatow.*%%

W wigkszosci osrodkow przezskorna biopsja oplucnej jest wy-
konywana pod kontrolg badania ultrasonograficznego lub tomo-
grafii komputerowe;j.”**** Diacon i wsp. wykazali, ze w przypad-
ku zmian o Srednicy >20 mm czulo$¢ przezskornej biopsji
oplucnej pod kontrolg USG z wykorzystaniem igly 14 G wynosi
86%, a swoisto$¢ 100%.* Maskell i wsp.” przedstawili wyniki
randomizowanego badania w grupie chorych z podejrzeniem pty-
nu o etiologii nowotworowe;j i negatywnym wynikiem badania cy-
tologicznego poréwnujacego skuteczno$¢ przezskornej biopsji
oplucnej z wynikami biopsji pod kontrolg USG. Autorzy wykaza-
li, ze biopsja pod kontrolg tomografii komputerowej charaktery-
zuje si¢ wigksza czuloscig (87% v. 47%), takg samg swoisto$cig
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[J Rycina 7. A. Badanie radiologiczne w projekciji czotowej — widoczny jest ptyn w lewej optucnej. B. Potaczenie PET i TK; w prawej optucnej
widoczny jest ptyn, nieregularne pogrubienie lewej optucnej oraz ogniska wzmozonej aktywnosci metabolicznej (cienka strzatka) i zwapniate
blaszki optucnowe (grubsza strzatka). C. Obraz uzyskany podczas biopsji pod kontrolg tomografii komputerowej — widoczna jest koncéwka igty
wprowadzona w obszar zmiany o zwigkszonej aktywnosci metabolicznej pokazanej na panelu B. Wynik badania histopatologicznego:

gruczolakorak o charakterze przerzutowym.

(100% v. 100%) i dodatnig wartoscig predykcyjng (100% v. 100%)
oraz wigkszg ujemng warto$cig predykcyjng (80% v. 44%) niz
przezskorna biopsja optucnej. U wielu chorych, u ktérych przepro-
wadzono biopsje pod kontrolg TK, pogrubienie optucnej byto nie-
wielkie (5 mm) i mimo to zdotano pobrac diagnostyczny fragment
tkanki do badania histopatologicznego.

Co prawda w niektdrych osrodkach chorzy z nierozstrzyga-
jacym wynikiem badania cytologicznego ptynu wysiekowego sg
od razu kwalifikowani do torakoskopowej biopsji optucnej, ale
w wiekszoSci przypadkow, jesli widoczne jest pogrubienie optuc-
nej lub stwierdza si¢ nieprawidlowsg mase, najpierw wykonuje
si¢ biopsje optucnej pod kontrolg techniki obrazowej. Dostep-
ne obecnie techniki torakoskopowe to wideotorakoskopia chi-
rurgiczna (VATS - video-assisted thoracoscopic burgery)®® oraz to-
rakoskopia internistyczna z zastosowaniem klasycznego
sztywnego torakoskopu®’ lub cze$ciowo gigtkiego pleurosko-
pu.®®”® Technika VATS umozliwia doktadng oceng catej jamy
oplucnowej oraz pobieranie duzych wycinkéw tkankowych.
Nalezy jednak pamigtac, ze VATS wymaga znieczulenia ogdlne-
go oraz wykonania odmy oplucnowej, co przez niektdrych cho-
rych z uposledzong funkcjg uktadu oddechowego moze nie by¢
dobrze tolerowane. Do wykonania torakoskopii internistycznej
nie jest konieczna odma optucnowa, a samo badanie wykonywa-
ne jest z zastosowaniem umiarkowanej sedacji, co sprawia, ze za-
bieg jest lepiej tolerowany przez chorych z umiarkowanym
ograniczeniem rezerw wentylacyjnych. Dla pulmonologéw ma-
jacych doswiadczenie w wykonywaniu bronchoskopii obstuga
czgsciowo gigtkiego pleuroskopu nie powinna stanowié wigksze-
go problemu — urzadzenie wykorzystuje to samo zrédio swiatla,
oprzyrzadowanie wideo oraz ma pokretta podobne do wykorzy-
stywanych w bronchofiberoskopie.’®*

Torakoskopia w diagnostyce nowotworowego wysicku w opluc-
nej charakteryzuje sie 90-100% czuloscig.!®!”! U niektérych pa-
cjentéw zmiany nowotworowe na powierzchni oplucnej mogg
by¢ niewielkie, a wspotistnienie tagodnych zmian na optucnej mo-
ze by¢ przyczyng bigdnego wyboru miejsca biopsji. W takich sy-
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tuacjach przydatne mogg by¢ techniki fluoroscencyjne utatwiajg-
ce wykonywanie biopsji zmian przerzutowych.!%%103

W celu wlasciwego rozpoznania oraz klasyfikacji migdzyblonia-
ka konieczne moze by¢ pobranie wigkszych bioptatow. Istotne
znaczenie w takiej sytuacji moga mie¢ barwienia immunohistoche-
miczne.”” Aby dokonaé réznicowania pomiedzy mig¢dzybtonia-
kiem, gruczolakorakiem a wioknikowym zapaleniem optucnej,
cze$¢ preparatéw moze wymagac badania pod mikroskopem elek-
tronowym.”” Doktadna ocena podtypu miedzybloniaka jest istot-
na szczegblnie w oSrodkach stosujacych agresywne trzysktadniko-
we leczenie, z zewngatrzoplucnows pneumonektomig stosowang
w podtypie nablonkowym, ale nie w mieszanym czy mi¢sakowym.
Jesli rozwaza si¢ taki sposob leczenia, chory z podejrzeniem mig-
dzybloniaka powinien zostac skierowany na otwartg biopsj¢ optuc-
nej podczas ograniczonej torakotomii, ktéra w przypadku nablon-
kowej postaci zlosliwego migdzybloniaka charakteryzuje si¢ 97%
czuloscig 1 swoistoscig na poziomie 56%. Ocenia si¢, ze nawet do
44% chorych, u ktérych w badaniu histopatologicznym wycinka
pobranego podczas zabiegu operacyjnego rozpoznano podtyp nie-
nablonkowy migdzybtoniaka na podstawie wynikéw mniej inwa-
zyjnych technik biopsyjnych, moglo zosta¢ btednie zdiagnozo-
wanych jako pacjenci z podtypem nabtonkowym.!**

Pomimo bardzo duzej przydatnosci torakoskopii w diagnosty-
ce nowotworowych ptynéw w optucne;j jest to badanie mniej przy-
datne w przypadku plynu o etiologii nienowotworowej; ocenia si¢,
ze na podstawie wyniku badania torakoskopowego udaje si¢ usta-
li¢ przyczyne tylko 50% wysigkow w oplucnej o niejasnej etiolo-
gii.!'® Tak wiec kierujac chorego na torakoskopie, nalezy wstepnie
oceni¢ prawdopodobienistwo etiologii nowotworowej. W analizie
wieloczynnikowej Ferre i wsp.!% oceniali kliniczne czynniki pre-
dykcyjne nowotworowego wysicku w optucnej, co dalo podstawe
do opracowania reguty czterech zmiennych: czas utrzymywania si¢
dolegliwosci >1 miesigca, brak podwyzszenia cieptoty ciata, krwi-
sty plyn w oplucnej oraz obecnos$¢ zmian w TK klatki piersiowej
sugerujgcych proces rozrostowy. W grupie 93 chorych kierowanych
na wideotorakoskopig chirurgiczng, nowotworowy plyn optucno-
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[J Rycina 8. A. RTG klatki piersiowej 67-letniej kobiety z nowotworowym ptynem w lewej jamie optucnowej. Widoczne catkowite zacienienie
lewej potowy klatki piersiowej z przesunigciem srédpiersia na strone przeciwna. B. RTG klatki piersiowej po wprowadzeniu do lewej jamy
optucnowej cienkiego drenu (typu pigtail) w celu obliteracji. Widoczna odma i ptyn w lewej jamie optucnowej oraz opadnigcie gérnego i dolnego
ptata. Prosze zwréci¢ uwage na pogrubienie optucnej trzewnej (strzatki). Ze wzgledu na fakt, ze obraz odmy i ptynu w jamie opfucneowej
odpowiada ,uwieznietemu ptucu”, dren z optucnej zostat usunigty i nie podejmowano préby obliteracji.

wy rozpoznano ostatecznie u 100% z 28 chorych spetniajacych
wszystkie cztery kryteria, u 74% spelniajacych trzy kryteria, u 24%
spelniajacych dwa kryteria oraz u zadnego z chorych niespetnia-
jacych zadnego kryterium lub spetniajacych tylko jedno.!%

Postepowanie w przypadku ptynu nowotworowego

w jamie optucnowej

Ze wzgledu na to, ze leczenie nowotworowego plynu optucnowe-
go ma charakter paliatywny i nie wydtuza czasu przezycia, wigk-
sz0$C lekarzy nie rozpoczyna terapii, zanim nie pojawig si¢ obja-
wy lub nie dojdzie do istotnego uposledzenia sprawnosci chorego.
W niektorych osrodkach preferuje si¢ natomiast rozpoczynanie le-
czenia z chwilg ustalenia rozpoznania, aby zmniejszy¢ prawdopo-
dobienstwo powstawania zrostow w opiucnej utrudniajgcych poz-
niejsze postgpowanie. Postepowanie ma na celu ewakuacj¢ ptynu
i—jesli jest to mozliwe — zabezpieczenie chorego przed ponownym
jego pojawieniem si¢ w jamie oplucnowej poprzez zastosowanie
pleurodezy lub przewlekltego drenazu.

Torakocenteza terapeutyczna

Pierwszym etapem postgpowania w nowotworowym plynie opluc-
nowym jest terapeutyczna torakocenteza, ktorej celem jest przede
wszystkim ocena wplywu ewakuacji plynu z jamy optucnowej na
nasilenie dusznoSci. JeSli ewakuacja duzej ilosci ptynu nie ma
istotnego wplywu na samopoczucie chorego, nalezy rozwazyc,
czy dusznos¢ nie jest wynikiem wspoétistnienia innych chorob, ta-
kich jak zatory nowotworowe, nowotworowe zapalenia naczyn
chionnych lub efektem chemioterapii czy radioterapii. Usuniecie
duzej objetosci plynu z optucnej moze doprowadzi¢ do gwaltow-
nego rozprezenia zmienionych wczesniej niedodmowo fragmen-
tow tkanki ptucnej, uszkodzenia kapilar pgcherzykéw plucnych
i rozwoju rozprezeniowego obrzeku ptuc.!% Zaleca sig, aby podczas

torakocentezy monitorowac ci§nienie wewngtrzoptucnowe, a pro-
cedurg przerywaé z chwilg obnizenia ci$nienia w optucnej poni-
zej progu pobudzenia.!”” Zalecenia te nie zostaly jednak dokiad-
nie zweryfikowane w badaniach prospektywnych, a wielu lekarzy
nie ma doswiadczenia w pomiarze ci$nienia wewngtrzoptucnowe-
go. Feller-Kopman i wsp.!%® wykazali niedawno, Ze objawy zgta-
szane przez chorych podczas torakocentezy korelujg z ciSnieniem
wewnatrzoplucnowym, w zwigzku z czym ich nasilenie moze zo-
sta¢ wykorzystane jako wskazowka dotyczaca ilosci ptynu, ktory
mozna bezpiecznie ewakuowac z oplucnej. Autorzy zaobserwowa-
1i, ze rozpre¢zeniowego obrzeku ptuc i nadmiernego obnizenia ci-
$nienia w oplucnej mozna uniknad, jezeli torakocenteza zostanie
zakonczona z chwilg, gdy chory zacznie zglasza¢ dyskomfort
w klatce piersiowe;j.

Co prawda po torakocentezie obserwuje sie istotne ztagodzenie
objawdw, ale u 98-100% chorych z nowotworowym plynem optuc-
nowym w czasie 30 dni od naktucia optucnej obserwuje si¢ nawrot
dolegliwosci oraz ponowne nagromadzenie ptynu.'®!® Powta-
rzane torakocentezy powinny by¢ zatem zarezerwowane dla cho-
rych: 1) u ktorych po kazdej torakocentezie obserwuje si¢ powol-
ne zwigkszanie iloSci ptynu w optucnej, 2) u ktérych rozpoznano
typ nowotworu, w przebiegu ktorego zastosowanie leczenia powo-
duje cofanie si¢ ptynu z oplucnej, 3) u ktérych oczekiwany czas
przezycia nie jest dtuzszy niz 1-3 miesigce i 4) ktérzy nie toleru-
ja bardziej inwazyjnych procedur kontrolujacych objgtosé ptynu
w oplucnej, takich jak pleurodeza.'®>!'! W kazdym innym przy-
padku nalezy rozwazy¢ wskazania do zastosowania przewlektego
drenazu optucnej lub pleurodezy.

Przed skierowaniem chorego na obliteracje nalezy ocenid, czy
chory kwalifikuje sie do takiego zabiegu. W tym celu mozna wyko-
rzystaé liste pytan zawartych w tabeli 3; szczegdlng uwage nalezy
zwrdci€ na inne niz plyn w optucnej przyczyny dusznosci (tab. 4).
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Tabela 1. Zasady réznicowania pomiedzy przesiekiem a wysiekiem*

Aktywnos¢é LDH Stezenie
Aktywnos¢ LDH Stezenie biatka w ptynie >67% o
Kryteria ptyn/surowica plyn/surowica prawidfowej Ch°|e?t9f_°|u Stefzer_ne b};a'k?j |
>0,6 >0,5 aktywnosci VZlSp V”'edl w ptynie >3 g/
W surowicy >45 mg/
Kryteria Lighta X X X
Skré i
: rocone kryteria X N
Lighta
Regufa dwéch
K i
ry’Ferlow Pe'z . N
koniecznosci
badania krwi
Reguta trzech
kryt.enow sz " ) )
koniecznosci
badania krwi

LDH - dehydrogenaza mleczanowa
Spetnienie ktéregokolwiek z kryteriow wskazuje na etiologig wysigkowa ptynu

Najprawdopodobniej najtrudniejszym problemem jest oszaco-
wanie czasu przezycia po pleurodezie. Wigkszos¢ lekarzy uwaza,
ze przewidywany czas przezycia powyzej 2-3 miesiecy stanowi wy-
starczajace uzasadnienie dla poniesienia kosztow, ryzyka zabiegu
oraz narazenia chorego na dyskomfort zwigzany z obliteracjg
optucnej. W celu oceny przewidywanego czasu przezycia probo-
wano wykorzystywaé rézne czynniki kliniczne, mi¢dzy innymi
typ nowotworu, stopien zaawansowania, charakterystyczne ce-
chy ptynu oplucnowego oraz stopien sprawnosci chorego. Nieste-
ty pomimo doktadnej wstepnej selekcji w osrodkach o najwigk-
szym do$wiadczeniu nawet do 32% chorych nie przezywa 30 dni
po pleurodezie,'*1'¢ co pokazuje ograniczone mozliwosci przewi-
dywania $mierci w przebiegu nowotworowego plynu w jamie
oplucnowej. Zgodnie z wytycznymi American Thoracic Society
i European Respiratory Society pleurodeza powinna by¢ zarezer-
wowana dla chorych z pH ptynu >7,30,!!! co wynika z bezposred-
niej zalezno$ci pomiedzy niskim pH ptynu w optucnej i krotkim
czasem przezycia.’>>’ Nalezy jednak zaznaczy¢, ze wyniki metaana-
liz oceniajacych zmiany pH wskazujg na ograniczong przydatnos¢
predykcyjng tego wskaznika w indywidualnych przypadkach.”%
Sugeruje si¢ raczej, ze sposrod wykorzystywanych obecnie czyn-
nikow najwiekszg przydatnosé dla oceny przezycia po pleurode-
zie ma stopiefi sprawnosci chorego.!!’

Pleurodeza powinna by¢ zarezerwowana dla chorych, u ktérych
istnieje duze prawdopodobienstwo skutecznosci tego zabiegu.
Warunkiem skutecznej obliteracji jest zblizenie do siebie blaszek
oplucnej $ciennej i trzewnej.!'* Prawdopodobiefistwo skutecznej
obliteracji u chorych z obturacjg drég oddechowych wywotang gu-
zem wewnatrzoskrzelowym, obecnos$cig duzej masy guza w optuc-
nej lub wystepowaniem licznych zrostdw i przegrod w optucnej
prowadzacych do powstania ,uwi¢zni¢tych pluc” jest niewielkie.

www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie

Ocenia sig, ze okolo 30% chorych kwalifikowanych do pleurode-
zy nie okazuje si¢ dobrymi kandydatami do tego zabiegu ze wzgle-
du na ,uwi¢Zniete ptuco” [zapadnigcie si¢ ptuca bez mozliwosci
rozprezenia; trapped lung — przyp. red.].""®> Oceniajgc prawdopodo-
bienstwo zadowalajgcej skutecznosci pleurodezy, nalezy wziaé pod
uwage wiele réznych czynnikow. JeSli w badaniu radiologicznym
wykonanym po torakocentezie w oplucnej w miejscu, gdzie wcze-
$niej znajdowat si¢ ptyn, widoczne jest powietrze, moze to wska-
zywaé na odme w przebiegu ,uwi¢Znigtego ptuca” (ryc. 8).1112! Ten
typ odmy oplucnowe;j jest wywolany ,,uwi¢znigtym ptucem”, kto-
re nie ma mozliwosci rozprezenia si¢ podczas torakocentezy, i za-
sysaniem podczas zabiegu powietrza do jamy optucnowe;j (ci$nie-
nie wewnatrz oplucnej przyjmuje wartos¢ ujemng) wzdluz igly
wykorzystywanej do ewakuacji ptynu.

Do innych wyktadnikow ograniczonej rozpre¢zalnoscei ptuca na-
lezy widoczne na radiogramie klatki piersiowej przesuniecie tcha-
wicy na strone, gdzie znajduje si¢ plyn, wykrycie w badaniu TK
komor ptynowych, pogrubienia optucnej trzewnej oraz obecnosci
masywnego guza w jamie oplucnowej. Za brakiem mozliwosci roz-
prezenia pluca przemawia takze istotne obnizenie ciSnienia we-
wnatrz oplucnej podczas torakocentezy.**1? Nalezy jednak dodac,
ze przydatno$c¢ predykcyjna pomiarow ciSnienia wewnatrzopluc-
nowego nie zostala w pelni okreslona. Eksperci American Thora-
cic Society i European Respiratory Society zalecaja wykorzystanie
jako czynnika predykcyjnego skutecznosci pleurodezy pomiaru
pH plynu w jamie optucnowe;j.!!! Nalezy jednak zaznaczy¢, ze me-
taanaliza wielu przypadkéw wykazala, ze u ponad 50% chorych
z niskim pH plynu w optucnej obserwuje si¢ jednak korzystny
efekt pleurodezy.”® Ponadto Cmjac i wsp.'”® w randomizowanym
badaniu poréwnujacym skuteczno$¢ pleurodezy przez dren z ob-
literacja torakoskopowa wykazali, ze ten pierwszy zabieg jest sku-
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Tabela 2. Nieprawidtowosci w wynikach badania ptynu wskazujace na etiologie nowotworowa

Sktad komdrkowy

W ponad 50% przypadkéw nowotworowego ptynu dominuje wysiek limfocytarny (limfocyty
stanowig 50-70% komorek jadrzastych). Zwiekszenie odsetka limfocytow do >85%

nowotworowg®®-5?

Limfocyt . " . . . . . .
imiocyly sugerujg gruzlicze zapalenie opfucnej, chfoniaka, sarkoidoze, zapalenie opfucnej w
przebiegu reumatoidalnego zapalenia stawdw, zespét zéttych paznokci lub chylothorax
Ptyn w optucnej w przypadku etiologii nowotworowej czesto przybiera kolor krwisty, ale
Erytrocyty podobny kolor moze mie¢ réwniez w przebiegu tagodnego zapalenia opfucnej w wyniku
ekspozycji na azbest, zespofu pokardiotomijnego, po urazie oraz w przebiegu zawatu ptuca.
Eozynofile Ocenia sie, ze 12-24% wysiekow eozynofilowych (>10% eozynofiléw) ma etiologie

Parametry biochemiczne

Stezenie biatka oraz aktywno$¢ LDH

Przy zastosowaniu kryteriow Lighta, wigkszo$¢ nowotworowych ptyndw w jamie
opfucnowej ma charakter wysiekowy; 3-10% natomiast przesiekowy. ~ 46,47 Zwigkszenie
aktywnosci LDH do >1000 j.m./I zaweza zakres diagnostyki réznicowej ptynu do: choroby
nowotworowej, ropniaka optucnej, zapalenia opfucnej na tle reumatoidalnego zapalenia
stawdw oraz zapalenia opfucnej na tle paragonimiazy.

Aktywno$¢ amylazy

Aktywnos¢ amylazy jest istotnie zwigkszona (>100 j.m./I) w okoto 1-8% przypadkéw
ptynu w jamie optucnowej,3354 zatem rutynowe oznaczanie aktywnosci amylazy w ptynie
nie jest uzasadnione; wyjatkiem jest podejrzenie zapalenia trzustki lub perforacji
przetyku.%® Wykazano, ze wiegksza aktywno$¢ amylazy w ptynie zwigzana jest z krétszym
przezyciem w grupie chorych z nowotworowym wysiekiem optucnowym.%*

Obnizenie pH do <7,3 obserwuje sie u okoto 30% chorych z ptynem w jamie optucnowej
o etiologii nowotworowej;3>%7 zmniejszenie pH ptynu w optucnej koreluje ze skréconym
pH przezyciem oraz mniejszym prawdopodobienstwem powodzenia pleurodezy.>>%8 Nalezy
jednak zaznaczyé, ze w przypadku braku innych informacji klinicznych zaleznosci te nie
maja wptywu na kwalifikacje chorych do obliteracji optucnej’-5%:60

Stezenie glukozy

Stezenie glukozy w ptynie <60 mg/dl moze wskazywac¢ na tto nowotworowe, zapalenie
opfucnej w przebiegu reumatoidalnego zapalenia stawéw, powikfany wysiek
parapneumoniczny, gruzlicze zapalnie optucnej, zapalenie opfucnej w przebiegu tocznia
uktadowego lub perforacje przetyku

LDH — dehydrogenaza mleczanowa

teczny u ponad 50% chorych z obnizonym pH plynu. Wydaje si¢
wigc, ze pH plynu nie jest zbyt przydatnym wskaznikiem we
wstepnej selekeji chorych do pleurodezy.

Do chwili obecnej nie osiggnieto konsensusu co do najlepszej
techniki obliteracji optucnej. Autorzy badania przeprowadzone-
go w pigciu anglojezycznych krajach wykazali istnienie istotnych
réznic w technikach pleurodezy w kazdym z nich.'** Wydaje sie,
ze tak duze rozbieznosci mogg by¢ wywolane — przynajmniej cze-
sciowo — brakiem satysfakcji z dostgpnych obecnie metod, z kt6-
rych kazda ma swoje wady.

Dostepne obecnie metody obliteracji to podanie substancji przez
dren wprowadzony do jamy optucnowej lub rézne techniki wyko-
rzystywane podczas torakoskopii. Klasyczna pleurodeza z zastoso-
waniem drenu polega na wprowadzeniu do jamy oplucnowej cien-
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kiego drenu, ewakuacji plynu, podaniu §rodka obliterujgcego i usu-
nigciu drenu, kiedy w optucnej pozostato juz niewiele ptynu. Wigk-
sz0§¢ osrodkéw odchodzi od klasycznych drendw o duzej Srednicy
(20-32 F), ze wzgledu na podobng skuteczno$¢ tych o mniejszej
$rednicy (9F-14F),1%-13! ktrych zastosowanie daje mozliwos¢ prze-
prowadzenia obliteracji optucnej w warunkach ambulatoryjnych.!32
Kazdy sposrod wykorzystywanych obecnie protokotow pleurode-
zy przez dren opracowany zostal gléwnie na podstawie do§wiadczen
poszczegdlnych osrodkow i niewielkiej liczby badan poréwnaw-
czych. Wiekszo$¢ ekspertow jest zgodna co do tego, ze preparat ob-
literujacy powinien by¢ podawany dooptucnowo tylko wtedy, gdy
dobowy drenaz wynosi <150 ml, a dren po podaniu srodka oblite-
rujacego moze by¢ usuniety z oplucnej, jezeli dobowy drenaz
zmniejszy sie do <150 ml, co zazwyczaj zajmuje wiele dni.
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Tabela 3. Pytania, ktére moga znalez¢ zastosowanie przy kwalifikacji chorych do pleurodezy

Czy duszno$¢ zmniejsza sig po torakocentezie?

Czy po torakocentezie widoczne jest catkowite rozprezenie ptuca?

na uwiezniete ptuco?

Czy typ nowotworu i bedacy jego nastepstwem wysiek w optucnej poddaje sig leczeniu chemio- lub radioterapig?
Czy dolegliwosci ze strony uktadu oddechowego zgtaszane przez chorego wynikajg z obecnosci ptynu?

Czy w danym przypadku istniejg jakie$ inne przyczyny dusznosci, na ktdre pleurodeza nie bedzie miata wptywu?
Czy przewidywany czas przezycia chorego uzasadnia podjecie préby obliteracji optucnej (czy jest dfuzszy niz np. 2-3 miesiace)?
Czy pleurodeza pozwoli na usuniecie ptynu z jamy optucneowej i dostatecznie zmniejszy nasilenie objawéw?

Czy badania obrazowe sugerujg obecno$¢ wielokomorowego zbiornika ptynu i pogrubienie optucnej ptucnej, co moze wskazywac

Czy nagromadzenie masy nowotworu w optucnej moze uniemozliwi¢ skuteczng pleurodeze?
Czy badania obrazowe wskazuja na obecno$¢ duzej masy guza wzdtuz powierzchni optucnej?

W ostatnim czasie pojawily si¢ publikacje opisujace skutecznosé
pleurodezy przyspieszonej.*>*313 Yildrim i wsp.!** przeprowadzi-
li randomizowane badanie, w ktorym oceniali skutecznos¢ standar-
dowego protokotu, zgodnie z ktorym przed podaniem leku oblite-
rujgcego konieczne bylo wykazanie istotnego zmniejszenia
dobowego drenazu w poréwnaniu z protokotem, w ktorym prepa-
rat obliterujacy podawano bezposrednio po wprowadzeniu drenu do
oplucne;j. Nie zaobserwowano istotnych réznic w skutecznosci po-
miedzy obydwoma schematami post¢gpowania, ale chorzy zakwali-
fikowani do protokotu przyspieszonej pleurodezy byli krocej hospi-
talizowani. W innym randomizowanym i kontrolowanym badaniu
133 obserwowali podobng skuteczno$¢ pleurode-
zy, jesli dren usuwano juz po 24 h lub 72 h od podania wodnej za-
wiesiny talku. Sartori i wsp.'*! w badaniu obserwacyjnym opisali du-
z3 skutecznos¢ pleurodezy prowadzonej z wykorzystaniem drenow
o niewielkiej Srednicy wprowadzanych do optucnej pod kontrolg
USG w celu zapewnienia wiasciwego polozenia drenu, a takze w ce-
lu weryfikacji opréznienia optucnej z plynu przed podaniem $rod-
ka obliterujacego (ryc. 3) Kontrolg USG wykorzystano rowniez do
torakocentezy zbiornikéw gromadzacego si¢ ponownie ptynu lub
zbiornikow wielokomorowych; dren z optucnej byl usuwany, kie-
dy drenaz w okresie 12 h wynosit <100 ml. Marom i wsp. w podob-

Goodman i Davies

nej pracy wykazali przydatnos¢ ultrasonografii podczas prowadza-
nia drenu do jamy optucnej.®® Spiegler i wsp.'* wykazali 79%
skutecznos¢ pleurodezy, jezeli Srodek obliterujacy podawany byt do
oplucnej juz po 2 h, a dren usuwano z oplucnej po nastgpnych
dwoch godzinach.'® Zastosowanie specjalnych cewnikéw wpro-
wadzanych do jamy oplucnowej (tunneled pleural catheters'®’ lub
urzadzeni typu portacath**1¥) pozwala istotnie skrocié czas, a nawet
w niektérych przypadkach unikng¢ hospitalizacji. Dreny tego ty-
pu mogg by¢ wprowadzane w warunkach ambulatoryjnych; jesli po
2 tygodniach drenazu w warunkach domowych nie dojdzie do ob-
literacji samoistnej, mozna zastosowac srodek obliterujacy.
Srodki przeznaczone do obliteracji mogg powodowac zapalenie
oplucnej oraz bol o charakterze optucnowym. W celu zmniejsze-
nia nasilenia dolegliwosci bélowych zaleca sie dooptucnowe po-
dawanie lidokainy, ale nie ma dowodéw na skutecznos¢ takiego
sposobu postepowania.'** W jednym z badan obserwowano dobre
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dzialanie przeciwbolowe lidokainy rozpylanej na powierzchnie
oplucnej przed podaniem talku.'*! Nie ma zadnych prac dokumen-
tujacych wpltyw zmian pozycji ciala majacych na celu utatwienie
roéwnomiernego rozprzestrzenienia si¢ Srodka obliterujacego na
skutecznos¢ zabiegu.!** Z prac obserwacyjnych oraz badanh na
zwierzgtach wynika, ze glikokortykosteroidy stosowane ogodlnie
zmniejszajg skutecznos¢ obliteracji, w zwigzku z czym nalezy
unikac ich stosowania.!0b145-148

Nie analizowano wplywu niesteroidowych lekow przeciwzapal-
nych na skutecznos¢ pleurodezy u ludzi, aczkolwiek nie obserwo-
wano, aby ketoprofen zastosowany u krélika mial niekorzystny
wplyw na pleurodeze.'*® Niewielka liczba obserwacji wskazuje na
korzystny efekt fibrynolizy dooptucnowej u chorych ze zrostami
uniemozliwiajgcymi uzyskanie calkowitego rozprezenia piuca po
wprowadzeniu cewnika do optucne;j.’*

Opinie na temat tego, ktory preparat do obliteracji jest najsku-
teczniejszy, sa podzielone (tab. 5). Ze wzgledu na brak badan po-
réwnujacych skutecznosé poszczegolnych preparatow istnieje bar-
dzo duze zrbéznicowanie w wyborze.!’* Autorzy ,Cochrane
Review”!®8 oraz najnowszego przegladu pi$miennictwal# suge-
ruja, ze sposrod powszechnie stosowanych preparatow najwigk-
szg skuteczno$¢ w zapobieganiu nawrotom nowotworowego
plynu w optucnej ma talk. Z wielu opracowan publikowanych
w ostatnich latach wynika, ze skuteczno$¢ talku podawanego
dooptucnowo przez dren/cewnik zawiera si¢ w przedziale
71-96%!15-136:142153,160,163,189,190 Jwaza sie, ze talk moze powodowac
obliteracje oplucnej w wyniku promowania angiogenezy'' oraz
stymulacji komérek mezotelialnych do uwalniania zasadowego
czynnika wzrostowego bialka fibroblastéw, interleukiny-8, na-
czyniowego czynnika wzrostu, transformujacego czynnika wzro-
stu i innych mediatorow prozapalnych stymulujacych widknienie
oplucnej.1>1%

Do skutkéw niepozadanych zwigzanych z podaniem talku na-
lezg: duszno$¢, podwyzszenie cieploty ciala, bol w klatce piersio-
wej, niedodma, zapalenie pluc, zaburzenia rytmu serca, ropniak
oplucnej oraz ostra niewydolno§é oddechowa.!’>1°+1% Qcenia sie,
ze nawet u 16% chorych po stronie, gdzie wykonano pleurodeze,
mogg sie pojawic nacieki srodmigzszowe.'”” Niewydolnos¢ odde-
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Tabela 4. Przyczyny dusznosci u chorych

z nowotworowym ptynem w jamie optucnowe;j

Optucnowe
Nowotworowy ptyn w jamie optucnowe;j
Ptyn wywotany przez:
Leki
Zapalenie ptuc
Niewydolnos$¢ serca
Zatorowos¢ ptucng
Miazsz ptucny
Zajecie naczyn chtonnych przez rozrost nowotworowy
Zapalenie ptuc lub wtéknienie wywotane chemioterapiag
Zapalenie ptuc lub wtéknienie wywotane radioterapia
Duza masa guza powodujgca zmiany restrykcyjne
Drogi oddechowe
Zwezenie oskrzeli wywotane obecnos$cig guza
Obustronne porazenie strun gfosowych wywotane
uszkodzeniem nerwow krtaniowych wstecznych
Serce oraz osierdzie
Przewlekfa niewydolno$¢ serca
Ptyn w worku osierdziowym
Zaciskajace zapalenie osierdzia
Restrykcyjna kardiomiopatia wywofana naciekaniem
przez nowotwor
Naczynia
Zmiany zakrzepowo-zatorowe
Zatory
Inne
Zmniejszenie tolerancji wysitku
Zte odzywianie
Kacheksja nowotworowa
Miopatia
Naciek nowotworu na $ciane klatki piersiowe]
Progresja wspotistniejgcych choréb uktadu oddechowego
(np. rozedmy)

chowa, ktora moze si¢ rowniez przeksztalci¢ w zespot ostrej niewy-
dolnosci oddechowej, wystepuje z podobng czgstoscig po podaniu
talku w postaci zawiesiny wodnej przez dren i po podaniu talku
w trakcie torakoskopii. Ze wzgledu na niewielki rozmiar czgstecz-
ki talku mogg zosta¢ wchionigte do krazenia ogélnego i po przenie-
sieniu do innych narzagdow wywolywac stan zapalny w odleglych
miejscach.*®* Talk moze sie r6znié rozmiarem czgsteczek w za-
leznosci od producenta, co moze ttumaczy¢, dlaczego w osrodkach
korzystajacych z talku o duzych czasteczkach rzadko obserwuje si¢
ostrg niewydolno$¢ oddechows,?”2% podczas gdy w innych placow-
kach, stosujacych preparaty niekalibrowane, zawierajgce czastecz-
ki o mniejszej Srednicy, czesto$¢ wystepowania niewydolnosci od-
dechowej ocenia si¢ na 4-8%, a ciezkiej hipoksemii na 30%.112*
Obecnie zaleca sie stosowanie preparatow zawierajacych talk kali-
browany o srednicy sredniej czgsteczki <20 mikrondw i niezawie-
rajacych czgsteczek o Srednicy <10 mikronow. Nie przeprowadzo-
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no natomiast duzych randomizowanych badan poréwnujacych
inne preparaty wykorzystywane podczas pleurodezy z talkiem
(tab. 5), trudno jest wiec dokladnie oceni¢ ich toksycznos¢.

Pleurodeza podczas torakoskopii

Pleurodeze podczas torakoskopii mozna wywolaé za pomocg roz-
nych metod: podajac Srodek obliterujacy, draznigc mechanicznie
powierzchnie¢ oplucnej suchym gazikiem lub stosujac inne tech-
niki fizykalne. Dost¢pne obecnie urzadzenia do torakoskopii to
wideotorakoskopy, torakoskopy internistyczne oraz pleurosko-
py.*®2% Wideotorakoskopy umozliwiaja doktadng inspekcje ja-
my oplucnej, a w przypadku chorych, u ktorych trudno byloby
inaczej przeprowadzic¢ obliteracj¢, umozliwiajg przerywanie prze-
grod oraz zrostow w optucnej. Do istotnych wad wideotorakosko-
pii nalezg duzy koszt, konieczno$¢ zastosowania znieczulenia
og6lnego oraz wykonania odmy oplucnowej przed zabiegiem, co
dla czesci chorych z ograniczonymi rezerwami wentylacyjnymi
moze by¢ zbyt duzym obcigzeniem. Nalezy jednak wspomnieé
o0 opublikowanych niedawno prébach wykonania wideotorakosko-
pii bez znieczulenia og6lnego.? Torakoskopia internistyczna
oraz pleuroskopia sg zazwyczaj wykonywane w znieczuleniu miej-
scowym i z zastosowaniem umiarkowanej sedacji. Ocenia sig, ze
wykonanie skutecznej pleurodezy podczas torakoskopii jest moz-
liwe u 71-97% chorych,!1»13LIS2I54189.207-210 4 czes10§¢ powikiah oce-
niana jest na 3-26%, $miertelno$¢ natomiast na <1%.123154 208-210

Pleurodeza podczas torakoskopii
v. pleurodeza przez dren
Nie przeprowadzono dotad odpowiednio duzych i dobrze zapla-
nowanych badan porownujgcych skuteczno$¢ obliteracji przez
dren z obliteracja podczas torakoskopii u chorych z nowotworo-
wym plynem w jamie oplucnowej. W jednym z ostatnich przegla-
déw bazy Cochrane, w ktérym analizowano dwie prace porownu-
jace efekty obliteracji talkiem przeprowadzonej z zastosowaniem
drenu w oplucnej z technikami torakoskopowymi w grupie 112
chorych, nieco lepsze wyniki obserwowano wsrdd chorych zakwa-
lifikowanych do torakoskopii (ryzyko wzgledne braku nawrotu
1,19; 95% CI 1,04-1,36).1% Cho¢ wyniki tego badania nie zostaly
potwierdzone w kolejnej pracy poréwnujacej skutecznosé oblite-
racji talkiem podawanym przez dren lub podczas torakoskopii, to
efekty leczenia w podgrupach chorych z rakiem ptuca lub sutka
zakwalifikowanych do torakoskopii byty lepsze.!> Crnjac i wsp.'?
wykazali podobng skuteczno$¢ torakoskopii z mechaniczng abra-
zja oplucnej oraz pleurodezy z wykorzystaniem talku podawane-
go przez dren; w grupie chorych z pH ptynu <7,30 lepsze efekty
obserwowano po zastosowaniu torakoskopii (81% v. 55%). Niskie
pH mozna traktowac jako wykltadnik obecnosci licznych komor
plynowych i zrostéw w jamie oplucnowej, ktére mozna uwolnié
podczas torakoskopii, co moze ttumaczy¢ réznice w skutecznosci
obliteracji przez dren i podczas torakoskopii.

Poniewaz nie ma dobrych jakosciowo badan oceniajgcych
efekty zastosowania réznych preparatow, wybor srodka obliteru-
jacego powinien by¢ przede wszystkim uzalezniony od do$§wiad-
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Tabela 5. Preparaty wykorzystywane w warunkach klinicznych i doswiadczalnych w celu obliteracji optucnej

Substancja

Opisywana skutecznos¢ obliteracji (%)*

Substancje mineralne

Talk

70_100115,144,151-157

Antybiotyki

Doksycyklina

60-81158160

Kwinakryna 64-100161-165
Preparaty antyseptyczne
Jodopowidon 64-96166-170

Azotan srebra

96153

Leki przeciwnowotworowe

Bleomycyna

64_84148,156,171,172

Mitoksantron

76_88173-175

Cysplatyna

65-83176,177

Produkty lub komponenty bakteryjne

Corynobacterium parvum

65_92178-182

Superantygen Staphylococcus aureus

100

OK432

53_79176,184,185

Cytokina

Interleukina alfa-2p

62-1 00171,186,187

* odsetek powodzen jest zmienny, w zalezno$ci od tego, czy ocenia sie efekt bezposrednio po pleurodezie, czy odsetek korzystnych efektéw w okreslonych punktach

czasowych od wykonania zabiegu

czenia zespolu. Podejmujac decyzje o wyborze preparatu, nale-
zy jednak uwzglednic¢ réwniez czynniki zalezne od chorego.
W przypadku chorego z klinicznymi, radiologicznymi lub ultra-
sonograficznymi cechami rozleglego zajecia optucnej przez ma-
s¢ guza i objawami ,uwi¢Znietego ptuca” wigksze szanse powo-
dzenia daje obliteracja podczas torakoskopii, kiedy mozna podjac
probe uwolnienia zrostow; jesli uzyskanie rozprezenia pluca
i wykonanie skutecznej obliteracji oplucnej wydaje si¢ mato
prawdopodobne, nalezy rozwazy¢ przewlekly drenaz optucnej.!'3
W wigkszosci osrodkow chorzy sg kwalifikowani do préoby obli-
teracji poprzez dren wprowadzony do oplucnej ze wzgledu na je-
go duzg skutecznosé, niewielkie koszty i niewielkg liczbe dzia-
tafi niepozadanych.'> Wydaje sie, ze wigksze rozpowszechnienie
drendéw i cewnikow o niewielkiej Srednicy moze zwiekszy¢ cze-
sto§¢ wykonywania pleurodezy przez dren.

Przewlekty drenaz jamy optucnowej

Dreny wprowadzone na stale do jamy optucnowej pod kontro-
13 ultrasonograficzng lub bez niej pozwalaja na ewakuacj¢ przez
dtuzszy czas nawet do 1000 ml ptynu 2-3 razy w tygodniu.?!!-?!7
Natychmiastowe zmniejszenie dusznosci obserwuje si¢ u 94-
-100% chorych,?321¢ u okoto 90% poprawa samopoczucia utrzy-
muje sie nawet przez 30 dni.?’* Chorzy dobrze tolerujg te proce-
dure, natomiast konieczna jest regularna i stala opieka oraz
kontrola, czy nie doszlo do zakazenia wywolanego obecnoscig
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drenu, uszkodzenia skory w miejscu wprowadzenia drenu, za-
palenia tkanki podskornej, zatkania drenu i nagromadzenia
plynu w optucnej pod wzmozonym ci$nieniem, ropniaka optuc-
nej i rozsiewu nowotworu wzdluz kanalu wprowadzenia dre-
nu_212,214,215,218,219

Z doniesien wynika, ze po 6-8 tygodniach drenazu u 40-58%
chorych dochodzi do samoistnej pleurodezy.?!4?1¢ Jesli po kilku
tygodniach tego drenazu nie obserwuje si¢ samoistnej oblitera-
¢ji, Srodek obliterujgcy mozna podaé przez dren.?’* W randomi-
zowanym badaniu Putnam i wsp.??’ wykazali, Zze zmniejszenie
dolegliwosci po zastosowaniu przewlekiego drenazu z wykorzy-
staniem cewnika wprowadzonego na stale do optucnej oraz po
obliteracji doksycykling podang przez dren jest bardzo podobne.
Ze wzgledu na duzy odsetek samoistnej obliteracji oraz mozli-
wos$¢ pozniejszego podania srodka obliterujgcego przez cewnik
wprowadzony do optucnej niektorzy autorzy uwazajg, ze pierw-
szym sposobem postgpowania w przypadku chorego z nowo-
tworowym plynem w oplucnej, ktory jest w stanie poradzic so-
bie z drenazem w warunkach domowych, powinna by¢ proba
przewlekiego drenazu optucnej.’’” Konieczne jest jednak prze-
prowadzenie dalszych badan oceniajacych koszt takiego poste-
powania w poréwnaniu z torakoskopig oraz pleurodezg ambula-
toryjng z zastosowaniem cewnikoéw wprowadzonych do optucnej,
a takze doktadna ocena oczekiwan chorych oraz wynikow zasto-
sowania tych procedur.
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Potaczenie optucnowo-otrzewnowe

Sposréd grupy chorych, ktorzy nie moga zosta¢ poddani pleu-
rodezie lub nie odniosg istotnych korzysci z jej zastosowania,
osoby, ktdore dobrze tolerujg przewlekly drenaz oplucnej, moga
by¢ dobrymi kandydatami do wykonania polgczenia optucno-
wo-otrzewnowego.!'3?21-222 Ustgpienie objawOw obserwuje si¢
u okoto 95% chorych, natomiast u okoto 15% pojawiajg si¢ po-
wiktania.??? Uwaza sie, ze zastosowanie takiego potaczenia mo-
ze by¢ rowniez skuteczne w przypadku chylothoraks o etiologii
paranowotworowej.””* Powiktania pojawiajgce si¢ u okoto 15%
chorych majg najczesciej posta¢ zmian skérnych, zakazen oraz

zamknigcia takiego polgczenia, co wymaga jego rewizji lub wy-

miany.??
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Whioski

Udoskonalenie badan cytologicznych, obrazowych oraz poprawa
technik bioptycznych przyczynity si¢ do znacznego postepu w zakre-
sie rozpoznawania ptynu o etiologii nowotworowej w jamie optucno-
wej. Co prawda istnieje wiele technik postgpowania, miedzy innymi
obliteracja podczas torakoskopii, podanie Srodka obliterujacego przez
dren czy przewlekty drenaz optucnej, ale wszystkie majg charakter pa-
liatywny. Wybierajac najodpowiedniejszy sposob interwencji, lekarze
powinni uwzglednic kompetencje zespolu opiekujacego si¢ chorym,
stan kliniczny chorego oraz skutecznos¢ stosowanych procedur.
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Artykut Johna Heffnera i Jeffreya Kleina na temat postepow
w diagnostyce i leczeniu gromadzenia sie ptynéw nowotworo-
wych w jamie optucnowej nalezy przyja¢ z duzym uznaniem.
Autorzy w sposdb nowoczesny i interesujacy obszernie opisu-
ja zasady diagnostyki ptynéw nowotworowych z wykorzysta-
niem badan obrazowych (tomografii komputerowej, pozytono-
wej tomografii emisyjnej, ultrasonografii), przedstawiajg analize
biochemiczng ptynu z uwzglednieniem kryteriéw rozpoznawa-
nia, przytaczaja dane na temat znaczenia torakocentezy, biop-
sji i pleuroskopii. Omawiajg tez wazny aspekt postepowania
w przypadku gromadzenia sie ptynéw nowotworowych: drenaz
i pleurozdeze z wykorzystaniem réznym substancji obliteruja-
cych. Autorzy cytujg az 224 pozycje doskonale dobranego
najnowszego pismiennictwa.

Podkreslenia wymaga jednak to, ze ptyn w optucnej moze
gromadzic¢ sie w przypadku kazdego nowotworu, ale najczesciej
towarzyszy rakowi pfuc (1/3 przypadkéw).! Na drugim miejscu
pod wzgledem przyczyn gromadzenia sie ptynu nowotworowe-
go w optucnej plasuje sie rak sutka, istotng przyczyne stano-
wig tez chtoniaki ziarnicze i nieziarnicze. Autorzy artykutu
omawiajac patogeneze, stusznie podkreslaja, ze ptyn nowotwo-
rowy charakteryzuje sie obecnoscig komdérek nowotworowych
i najczesciej jest wynikiem przerzutéw do optucnej. Obecnos¢
ptynu nowotworowego u chorych na niedrobnokomdrkowego ra-
ka ptuca jest czynnikiem niekorzystnego rokowania i moze by¢
traktowana w chwili obecnej jako 1V, a nie IlIB — jak wczesniej
sagdzono — stopien zaawansowania choroby. Warto jednak
wspomnie¢ (czego zabrakto w artykule) o ptynach paranowo-
tworowych, niezawierajacych komorek nowotworowych, ale be-
dacych posrednim nastepstwem procesu nowotworowego.
Przyczynag wystepowania ptynédw paranowotworowych sg m.in.
obturacja naczyn limfatycznych, obturacja oskrzeli i niedo-
dma, uwigznigte ptuco, zespdt zyty gtéwnej gornej, wspdtistnie-
jaca zatorowo$¢, hipoalbuminemia. Moze tez by¢ on skutkiem
niepozadanym radioterapii czy tez chemioterapii.!

Wspominajac o wartosci pozytonowej tomografii emisyjnej
w diagnostyce nowotworowych zmian w optucnej, nalezatoby
podkresli¢, ze pomimo duzej (ponad 80%) czutosci i swoisto-

Sci tej metody oraz zdolnosci do réznicowania pomiedzy tagod-
nymi a nowotworowymi rozrostami optucnej mozliwe sg wyni-
ki fatszywie dodatnie takze u chorych ze zmianami gruzliczymi.?

Omawiajac znaczenie diagnostyczne badania cytologiczne-
go plynu uzyskanego po torakocentezie optucnej, autorzy!
stusznie podkreslajg duzy rozrzut dodatnich wynikéw — od
22% do 94%, w zaleznosci m.in. od rozlegtosci i typu proce-
su nowotworowego. Warto podkresli¢, ze w przypadku ujem-
nych wynikéw cytologii zastosowanie biopsji optucnej zwieksza
skuteczno$¢ diagnostyczng nieznacznie, bo tylko o 7%.! Sku-
teczno$¢ igtowej biopsji optucnej moze zwiekszy¢ wskazanie
miejsca do biopsji na podstawie USG lub TK optucnej. W przy-
padku ujemnego wyniku badania cytologicznego wedfug wy-
tycznych ERS/ATS,! BTS,® holenderskich* czy tez hiszpan-
skich,® nalezy wykona¢ w pierwszej kolejnosci torakoskopie,
a nie igfowa biopsje optucnej, ktéra w mysl tych wytycznych
nie jest wtedy zalecana (jesli chory kwalifikuje sie do torako-
skopii) lub okreslana jest jako metoda mniej czuta od torako-
skopii w wykluczeniu ptynu nowotworowego w jamie optucno-
wej. Biopsja igtowa jest metodg wartosciowg u chorych,
u ktérych istniejg przeciwwskazania do torakoskopii, ale zale-
cane jest pobranie co najmniej 4 wycinkéw z opfucnej. Tora-
koskopia stwarza lepsze od $lepej biopsji optucnej warunki nie
tylko diagnostyczne, ale takze terapeutyczne, poniewaz istnie-
je mozliwo$¢ zastosowania drenazu po zabiegu oraz wykona-
nia pleurodezy. Sita tych zalecen jest jednak rézna w przytoczo-
nych rekomendacjach.!:345

Autorzy duzo uwagi poswiecajg wideotorakoskopii chirur-
gicznej, ale zbyt mafo torakoskopii medycznej mozliwej do wy-
konania po zastosowaniu znieczulenia miejscowego. Taki zabieg
moga wykonywac takze pulmonolodzy u chorych niekwalifiku-
jacych sie do znieczulenia ogdlnego.

Z przytoczonych w artykule faktéw wynika, ze najskutecz-
niejszag substancja obliterujagca jame optucnej jest talk, poda-
wany w zawiesinie albo rozpylany do jamy optucnowej. Nale-
zatoby jednak przypomnie¢, aby nie stosowac wiecej niz 5 g
talku w czasie zabiegu.!* Nie nalezy takze wykonywac pleuro-
dezy obustronnej ani tez faczy¢ biopsji obwodowej ptuca z za-
biegiem pleurodezy.*

Mato miejsca poswigcono zagadnieniu leczenia ogdlnego
w przypadku gromadzenia sie ptynu nowotworowego, a prze-
ciez nalezy pamieta¢, ze takie leczenie (chemioterapia) oraz
pleurodeza lub obie te metody jednocze$nie nalezy rozwazyé.
Stosowanie chemioterapii po pleurodezie talkowej moze zwigk-
szy¢ szanse powodzenia zabiegu. W przypadku wysieku w prze-
biegu raka drobnokomoérkowego pfuca leczenie systemowe
moze spowodowacé znaczne zmniejszenie objetosci ptynu
w optucnej lub nawet catkowite zlikwidowanie go i zmniejsze-
nie tempa jego narastania bez potrzeby pleurodezy.! W lecze-
niu wysieku nowotworowego pewne nadzieje mogg budzi¢ du-
za skutecznos¢ i dobra tolerancja docetakselu podawanego
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doopfucnowo w pojedynczej dawce 100 mg/m?, anonsowane
po badaniach pierwszej fazy.®

Kwalifikujac chorych do pleuroskopii i pleurodezy zgodnie
z obowigzujacymi wytycznymi, nie mozemy przewidzie¢ w in-
dywidualnych przypadkach, czy pleurodeza bedzie skuteczna.
Stezenie LDH i biatka w ptynie oraz pH ptynu optucnowego ma-
ja zbyt matg warto$¢ prognostyczng i nadal poszukiwane sg in-
ne markery skutecznosci pleurodezy.* Oznaczanie w ptynie
optucnowym zawartosci réznych markeréw nowotworowych
(np. CEA, CA-15, CYFRA 21-1) moze by¢ jednak przydatne
w prognozowaniu przezycia chorych na raka niedrobnokomor-
kowego ptuca,’ a oznaczanie nie tylko mezoteliny, ale tez tena-
scyny-X — w diagnostyce zto$liwego miedzybtoniaka optucnej.®

U chorych z przeciwwskazaniami do pleurodezy lub u ktérych
ptyn gromadzi sie wolno, opcja terapeutyczng nadal pozostaje po-
wtarzana torakocenteza. Moze warto bytoby jednak wskazac na
przydatno$¢ pomiaru cisnien w opfucnej w czasie zabiegu, co mo-
ze nie tylko zwigkszy¢ bezpieczenstwo chorego podczas ewaku-
acji ptynu (nie nalezy obnizac ci$nienia ponizej 20 cm stupa wo-
dy), ale moze mie¢ tez pewne znaczenie rokownicze.!

Nalezy zwro6ci¢ uwage na omoéwienie przez autoréw mato
wykorzystywanej w Polsce, a godnej popularyzacji metody pa-
liatywnego leczenia w przypadku wystepowania ptynéw optuc-
nowych, tzn. dtugotrwatego utrzymywania cienkiego drenu ja-
ko alternatywy dla pleurodezy.
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