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Otorbiajace stwardnienie otrzewnej
I Uzieci dializowanych otrzewnowo

Encapsulating peritoneal sclerosis in children

on peritoneal dialysis

ABSTRACT

Encapsulating peritoneal sclerosis (EPS) is a rare but
the most serious complication of long-term perito-
neal dialysis with a mortality rate that exceeds 69%.
The incidence of EPS among children is comparable
to that occurred in adults but the outcome is signifi-
cantly better in children. In this review, we described
the epidemiology, risk factors, and pathogenesis of
EPS. We discussed current diagnostic tools and

WSTEP

Otorbiajace  stwardnienie  otrzewnej
(EPS, encapsulating peritoneal sclerosis) jest
rzadko wystgpujacym, ale zwiazanym z duza
chorobowoscia i S$miertelno$cia zespotem
objawow klinicznych, charakteryzujacym sie
obecnoScig zapalnej wiéknikowej btony po-
krywajacej Sciang jelit, co prowadzi do ich nie-
droznoSci. Otorbiajace stwardnienie otrzewne;j
stanowi najczeSciej powiktanie dlugotrwatego
leczenia dializa otrzewnowa (DO). Niektore
przypadki, wystepujace gtéwnie w klimacie
tropikalnym lub subtropikalnym, okresla si¢
jako pierwotne (idiopatyczne) otorbiajace
stwardnienie otrzewnej. W grupie wtérnych
EPS etiologi¢ choroby — poza dializacyjna
— okreSla sie najczedciej jako polekowa lub
poinfekcyjna. Po raz pierwszy przypadek EPS,
nazywanego tez ,,kokonem w brzuchu”, opisat
w 1907 roku Owtschinnikow, a EPS jako po-
wiktanie DO u 5 dorostych opublikowano po
raz pierwszy w 1980 roku [1]. Pierwsze opisy

treatment strategies. Patients receiving treatment for
longer than 5 years, and especially those, who were
on peritoneal dialysis for more than 8 years should
undergo careful investigation for risk factors of EPS
development. Prevention and recognition of early
warning signs of the disease may be associated with
a better prognosis.

Forum Nefrol 2020, vol 13, no 1, 22-29

Key words: encapsulating peritoneal sclerosis,
children, pediatric dialysis, ultrafiltration failure

kliniczne tego powiktania DO u 3 dzieci odno-
towali w 1987 roku Niaudet i wsp. [2]. Kilka lat
pOzniej opublikowano dane z rejestru japofi-
skiego, w ktérym powiklanie to rozwingto si¢
u 11 dzieci dializowanych otrzewnowo. Diugi
okres oczekiwania na przeszczepienie nerki,
zwiagzany z uwarunkowaniami kulturowymi,
niewykonywaniem transplantacji ze zwtok oraz
niewystarczajacag liczba przeszczepieni od daw-
céw zywych, powodowal, ze w tym czasie w Ja-
ponii chorzy przez wiele lat pozostawali na DO
[3]. Dotad nie jest jasne, dlaczego EPS rozwija
si¢ tylko u niektérych os6b sposrdd dializowa-
nych, ale uwaza si¢, ze przewlekle draznienie
otrzewnej plynem dializacyjnym jest czynni-
kiem miejscowo aktywujacym stan zapalny
i wldknienie. Czgsto$¢ wystgpowania EPS za-
lezy od czasu prowadzonej DO. Czynnikiem
ryzyka jest dializa otrzewnowa trwajaca ponad
5 lat; szacuje sig, ze po 8 latach leczenia EPS
rozwinie si¢ u ok. 10-20% chorych [3-5]. Jest
to szczegdlnie istotne w przypadku najmtod-
szych dzieci, ktére czesto sa dializowane ta



metoda przez wiele lat, zanim mozliwe stanie
si¢ u nich wykonanie przeszczepienia nerki.
W czeéci przypadkéw rozpoznanie EPS ustala
si¢ nawet wiele lat po zaprzestaniu DO i zmia-
nie metody leczenia na hemodialize (HD) lub
po transplantacji nerki oraz po zmianie oSrod-
ka leczacego, co znacznie utrudnia obserwacje
i prowadzenie statystyk. Na podstawie dostep-
nych danych z rejestréw dzieci i dorostych le-
czonych nerkozastepczo zapadalno$¢ w przy-
padku tej choroby szacuje si¢ na 0,14-2,5% [6,
7). Wedtug Italian Registry of Pediatric Chronic
Dialysis zapadalno$¢ na EPS wynosita 0,45%
dla dzieci pozostajacych na DO przez okres
ponizej 5 lat i 21,1% dla dializowanych przez
ponad 5 lat [8]. Podobne dane uzyskano dla
populacji dzieci japofiskich — raportowana
zapadalno$¢ dla chorych dializowanych krécej
niz 5 lat, przez 8-15 lat i przez ponad 15 lat
wynosita odpowiednio 0,7%, 5,9% i 17,1% [9].
Wedtug danych z 14 europejskich osrodkéw
partycypujacych w European Pediatric Dialysis
Working Group (EPDWG) chorobowos¢ dla
EPS wynosi 8,7/1000 pacjentolat [10]. Mimo
znacznego postepu w leczeniu farmakolo-
gicznym i chirurgicznym, ktéry mial miejsce
w ostatnich latach, Smiertelno$¢ w przypadku
tej choroby jest nadal bardzo wysoka — siega
35-69% [11]. Sposrdéd chorych, ktérzy prze-
zyli, wielu wymaga przewleklego calkowitego
Zywienia pozajelitowego. Postepowanie maja-
ce na celu prewencje lub wczesne rozpoznanie
EPS moze znacznie poprawi¢ rokowanie w tej
ciezkiej chorobie.

ROZPOZNANIE OTORBIAJACEGO
STWARDNIENIA OTRZEWNEJ

Zgodnie z definicja International Socie-
ty for Peritoneal Dialysis (ISPD) otorbiaja-
ce stwardnienie otrzewnej jest zwigzane ze
stalym, przerywanym lub powtarzajacym sie¢
zespotem objawéw niedroznosci jelit, spo-
wodowanym przez obecne zrosty i rozlane
pogrubienie otrzewnej. Objawy niedroznoSci
przewodu pokarmowego spowodowane sa
otorbianiem jelit przez znacznie pogrubio-
na otrzewna, co zgodnie z zaleceniami ISPD
musi zosta¢ potwierdzone badaniem radio-
logicznym — tomografia komputerowa (TK)
lub badaniem ultrasonograficznym (USG).
W niektdrych przypadkach diagnoze stawia si¢
podczas laparotomii, na podstawie widoczne-
go konglomeratu jelit i wi6knika, ktére tworza
charakterystyczny kokon. U czgéci chorych
EPS rozpoznaje si¢ nawet kilka lat po zaprze-

staniu DO i zmianie metody leczenia na HD,
a w niektérych przypadkach — po przeszcze-
pieniu nerki. Dotad opisano 60 przypadkéw
tej choroby u dzieci. Dane pochodza z naro-
dowych rejestrow leczenia nerkozastepczego
z Europy oraz Japonii [12]. W wigkszosci opi-
sanych przypadkéw EPS u dzieci objawy cho-
roby wystapily w trakcie DO, a w niewielkim
odsetku — po przeszczepieniu nerki. Podobne
dane opublikowata EPDWG. W 77% (17/22)
przypadkéw EPS stwierdzono podczas prowa-
dzenia DO, w 3 przypadkach — po zmianie
metody na HD, a w 2 — po transplantacji ner-
ki [10]. Sredni czas pozostawania na DO w tej
grupie dzieci wynosit 5,9 roku i byt istotnie sta-
tystycznie dtuzszy niz w przypadku dzieci bez
rozpoznania EPS. Liczba incydentéw przeby-
tych zapalef otrzewnej réwniez byla istotnie
wyzsza w grupie dzieci z EPS niz w pozostatej
grupie dializowanych. Inne dane dotyczace
czestosci zapalenia otrzewnej i EPS u dzieci
opublikowano jedynie na podstawie rejestru
japonskiego [3]. Nie stwierdzono tam istotnej
réznicy w czestoSci wystgpowania zapalenia
otrzewnej u dzieci z EPS i pozostatych dializo-
wanych otrzewnowo.

W okresie poprzedzajacym rozpoznanie
choroby w 87% przypadkdw obserwowano
trudnoSci z ultrafiltracja. Po przeanalizowaniu
testow oceniajacych przepuszczalnos$¢ otrzew-
nej (test ekwilibracji otrzewnej — test PET,
peritoneal equilibration test) okazalo sig, ze
wszystkie dzieci w okresie poprzedzajacym dia-
gnoze zostaly sklasyfikowane jako chorzy ce-
chujacy sie ,,wysoka przepuszczalnoscia”, pod-
czas gdy w testach PET wykonywanych u nich
we wcze$niejszych latach stwierdzano nizsza
przepuszczalnos$¢ otrzewnej [10]. U wszystkich
dzieci przestawianych z DO na HD powodem
zmiany metody leczenia byly problemy z uzy-
skaniem adekwatnej ultrafiltracji. U tych pa-
cjentéw czesto stwierdzano utrzymujace si¢
wodobrzusze, nawet po zmianie metody tera-
pii [3]. Niektére hipotezy dotyczace etiopato-
genezy EPS wskazywaly na wigksza czgsto$¢
wystepowania tej jednostki chorobowej u 0s6b
dializowanych konwencjonalnymi plynami
dializacyjnymi w poréwnaniu z chorymi dia-
lizowanymi plynami biokompatybilnymi [13].
Uwaza sig, ze niskie pH plynéw oraz wysoka
zawarto§¢ mleczandéw dziataja draznigco na
komorki mezotelium, prowadzac do aktywacji
procesu zapalnego w otrzewnej. Podobna role
maja odgrywaé zawarte w plynach produkty
degradacji glukozy (GDP, glucose degradation
products), powstajace w czasie sterylizacji ply-
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néw dializacyjnych w wysokiej temperaturze.
Obecnie wiadomo, co potwierdzono réwniez
w badaniach klinicznych, ze niska zawartos§¢
GDP w plynach oraz neutralne pH sa korzyst-
ne dla zachowania prawidtowej funkcji komo-
rek mezotelium, ale dotad nie udowodniono
ich pozytywnej roli w prewencji EPS [14]. Nie
zostato to réwniez dowiedzione w badaniach
pochodzacych z rejestru wloskiego u dzieci
ani w pracy wieloo§rodkowej EPDWG, gdzie
nie odnotowano réznic w wystgpowaniu EPS
w zaleznoS$ci od rodzaju stosowanych plynéw
do dializy otrzewnowej [8, 10]. Ze wzgledu na
dhtugi okres od rozpoczecia DO do wystapienia
EPS wymagany jest odpowiednio diugi czas
obserwacji DO przy uzyciu ptynéw biokom-
patybilnych, aby ostatecznie potwierdzi¢ ich
role w prewencji otorbiajacego stwardnienia
otrzewnej. Historycznie wskazywano na zna-
czenie ikodekstryny, ktora uwazano za poten-
cjalny czynnik ryzyka rozwoju EPS, niezaleznie
od tego, ze przyczyna jej uzycia byly trudnosci
w uzyskaniu prawidlowej ultrafiltracji, w me-
chanizmie aktywacji lokalnych proceséw za-
palnych [15]. Udowodniono jednak, ze uzycie
ikodekstryny zmniejsza ekspozycje otrzewnej
na GDP i wplywa korzystnie na zachowanie
jej prawidtowej funkcji [16]. Podobne wnioski
wyciagni¢to z podsumowania EPDWG — nie
stwierdzono réznic w wystepowaniu EPS w za-
lezno$ci od stosowania ikodekstryny [10].
Oprécz probleméw z ultrafiltracja inne
objawy, ktére prezentuja chorzy w okresie
poprzedzajacym rozpoznanie, najczgsciej sa
niespecyficzne, co utrudnia postawienie pra-
widtowej diagnozy. W tym okresie obserwo-
wane s3 béle oraz wzdgcie brzucha, utrata
masy ciala i cechy niedozywienia. U wigkszosci
dzieci z rozpoznaniem EPS najczeSciej wyste-
pujacymi objawami sa goraczka, wodobrzusze
oraz krwisty ptyn dializacyjny; 70% z nich jest
niedozywionych [8, 10]. Mimo przewlektego
charakteru choroby i wystepujacych wczesniej
symptomow u okoto 29% chorych rozpoznanie
ustala si¢ dopiero podczas zabiegu operacyjne-
go wykonywanego w trybie ,,0ostrym” z powo-
du niedroznosci, perforacji lub niedokrwienia
jelit [17]. Zgodnie z proponowanymi algoryt-
mami postgpowania w przypadku wystepu-
jacych objawow, takich jak utrata masy ciatla,
niedozywienie oraz stala lub powtarzajaca si¢
niedroznoé¢ jelit, u chorego dializowanego
otrzewnowo nalezy przeprowadzi¢ diagnosty-
ke radiologiczna, ktéra umozliwi odréznie-
nie EPS od innych przyczyn powodujacych
niedrozno$¢ [17]. W przypadku dzieci tatwo
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dostepnym i nieinwazyjnym badaniem jest ba-
danie USG. W obrazie ultrasonograficznym
widoczne sa wowczas rozdete, przylegajace
do siebie petle jelit, pokryte gruba warstwa
wldknistej btony. Oceniana w USG $ciana jelit
ma budowe tréjwarstwowa. Najczesciej wyko-
nywanym badaniem diagnostycznym w celu
potwierdzenia EPS jest TK. W przypadku naj-
miodszych dzieci jest to zwiazane z konieczno-
Scig sedacji dziecka lub przeprowadzenia ba-
dania w znieczuleniu ogélnym. W obrazie TK
widoczne sg §ciSle do siebie przylegajace petle
jelit, proksymalnie czgsto rozdete, pokryte po-
grubialg otrzewna. Charakterystyczne jest tez
wystepowanie otorbionych zbiornikéw ptynu,
miejscowych lub rozlanych zwapniefi otrzew-
nej oraz zwigkszenie gestodci tluszczu krez-
ki. Obecno$¢ pecherzykdéw gazu w miejscach
gromadzenia si¢ plynu wewnatrzotrzewnowo
moze sugerowal perforacje przewodu po-
karmowego. Pomocnicza role diagnostyczna
odgrywaja badania laboratoryjne. Najczesciej
stwierdza si¢ wowczas podwyzszone wskazniki
stanu zapalnego [stezenie biatka C-reaktyw-
nego (CRP, C-reactive protein), stg¢zenie pro-
kalcytoniny (PCT)], podwyzszona leukocytoze
oraz niskie st¢zenie albuminy we krwi i niedo-
krwisto$¢. W watpliwych przypadkach w celu
potwierdzenia EPS wykonuje si¢ laparotomi¢
zwiadowcza. Mozna wéwczas §rédoperacyjnie
stwierdzi¢ obecno$¢ znacznie pogrubialej, bru-
natnej otrzewnej, otorbienie i przyleganie do
siebie jelit oraz kalcyfikacje otrzewne;j.

PATOGENEZA

Uwaza sig, ze przewlekly proces zapalny
otrzewnej, jakim jest EPS, wystepuje u 0sob ce-
chujacych si¢ predyspozycja do jego wystapie-
nia. Wedlug teorii ,,dwoch uderzen” (two-hit
hypothesis) pierwszym czynnikiem predyspo-
nujacym (first hit) jest niezapalne twardnienie
otrzewnej zwigzane z powtarzajacymi si¢ se-
sjami DO. Moze nim by¢ réwniez genetyczna
sktonno$¢ do silniejszej prozapalnej i profi-
brotycznej odpowiedzi organizmu na czynniki
draznigce. Wystepujace wowczas twardnienie
otrzewnej, poglebiajace si¢ z czasem podczas
DO, nie musi si¢ przeksztalci¢ w proces otor-
biajacego zapalenia otrzewnej, jesli nie dojdzie
do ekspozycji na tzw. drugie uderzenie (se-
cond hit). W warunkach zdrowia pojedyncza
warstwa komoérek mezotelium petni funkcje
ochronna przed potencjalnymi czynnikami
szkodliwymi, dzigki niej odbywa si¢ transport
plynéw i czastek przez otrzewna, umozliwia tez



Tabela 1. Przyczyny otorbiajacego stwardnienia otrzewnej

Pierwotne
Wtorne
— polekowe Metotreksat
Leki przeciwpadaczkowe
— infekcyjne Zapalenie otrzewnej
GruZlica
Zakazenie wirusem cytomegalii
Grzybice
Infekcje pasozytnicze
— przeszczepienie Watroba
Jelita
Nerka
— nowotwory Nowotwory drog rodnych

— mechaniczne lub chemiczne draznienie otrzewnej

Dializa otrzewnowa

Chemioterapia dootrzewnowa
Obecny dren komorowo-otrzewnowy
Jodyna podawana dootrzewnowo
Chlorheksydyna

Ciato obce w otrzewnej

Uraz jamy brzusznej

Endometrioza

Choroby reumatologiczne
Sarkoidoza

ona procesy naprawcze. Komorki te sa réwniez
odpowiedzialne za syntezg¢ czynnikéw wzrostu,
cytokin oraz bialek macierzy pozakomorko-
wej. Wysoka zawarto§¢ GDP w dializacie oraz
niefizjologicznie niskie pH plynu powoduje
denudacje komorek mezotelium, akumula-
cje koncowych produktéw glikacji w otrzew-
nej, co stymuluje jej widknienie oraz zmiang
przepuszczalnoSci. Czynnikami zmieniajacymi
prosty proces widknienia otrzewnej w proces
zapalny moga by¢: przebyty epizod zapalenia
otrzewnej, zakonczenie DO, przeszczepienie
nerki i ekspozycja na niektore leki. Stosowane
po przeszczepieniu nerki inhibitory kalcyneu-
ryny stymuluja wytwarzanie transformujacego
czynnika wzrostu 1 (TGFpB1, transforming
growth factor B1), chociaz dotad nie udowod-
niono ich bezposredniego wplywu na rozwdj
EPS. W badaniach biopsyjnych otrzewnej wy-
konywanych u chorych dializowanych otrzew-
nowo przez co najmniej 6 lat, u ktérych doszto
do rozwoju EPS po transplantacji nerki, oraz
w grupie z EPS rozpoznanym po przestawie-
niu na HD nie stwierdzono istotnych réznic
histopatologicznych [18]. Obie grupy réznity
si¢ istotnie tylko czasem wystapienia objawow
choroby od momentu zmiany metody leczenia
nerkozastepczego — Srednio 4 miesigce w gru-
pie po przeszczepieniu oraz 23 miesiace w gru-
pie chorych przestawionych na HD. Pozwala

to wnioskowac, ze leki przyjmowane po trans-
plantacji nerki moga przys$pieszy¢ ujawnienie
si¢ EPS. Do niedawna uwazano, ze czynnikiem
rozwoju twardnienia otrzewnej sa leki beta-
-adrenolityczne, ale ostatnie badania tego nie
potwierdzily. Substancja, ktérej stosowanie
zwieksza ryzyko rozwoju EPS, jest chlorhek-
sydyna, uzywana do dezynfekcji polaczen dre-
néw dializacyjnych [19]. Obecnie jej uzywanie
w DO jest niewskazane (tab. 1). Tak zwane
drugie uderzenie zapoczatkowuje proces ak-
tywacji kaskady prozapalnej: TGEf1, inter-
leukina-6 oraz uwalnianie cytokin proangio-
gennych, m.in. czynnika wzrostu §rédbtonka
naczyniowego (VEGF, vascular endothelial
growth factor) [20]. Czynnik TGEFp1 jest od-
powiedzialny za réznicowanie si¢ pojedynczej
warstwy komorek mezotelium do komorek
mezenchymalnych (EMT, epithelial-to-mesen-
chymal transition) oraz nadmierng produkcje
macierzy pozakomoérkowej z duzg zawartoScia
kolagenu typu I al (COL1A1). Przeksztatcone
w fibroblasty komérki mezotelium syntetyzuja
rOéwniez znacznie wigcej stymulujacego neo-
angiogeneze VEGF niz komérki prawidiowe.
Proces EMT zaburza funkcj¢ warstwy komo-
rek mezotelialnych, tj. regulacje migdzy synte-
z3 i degradacja fibryny przez aktywacj¢ lub in-
hibicje tkankowego plazminogenu, powodujac
odktadanie si¢ w otrzewnej (glownie jej blaszce
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Rycina 1. Etiopatogeneza otorbiajacego stwardnienia otrzewnej. TGF31 (¢ransforming growth factor
p1) — transformujacy czynnik wzrostu 51; IL-6 — interleukina 6; VEGF (vascular endothelial growth
factor) — czynnik wzrostu $rddbfonka naczyniowego; DO — dializa otrzewnej

Tabela 2. Objawy otorbiajacego stwardnienia otrzewnej na poszczegolnych etapach choroby

Objawy poprzedzajace | Zapalenie Otorbienie Niedroznos¢é
Zmniejszona Goraczka Bdle brzucha Niedozywienie
ultrafiltracja Utrata masy ciata Nudno$ci Wymioty
High transporter” Krwisty ptyn Wymioty Niedrozno$¢ przewodu
Wodobrzusze dializacyjny Zaparcia pokarmowego
Okresowo krwisty Podwyzszone stezenie | Niedozywienie | Wyczuwalny guz
ptyn dializacyjny CRP Ustapienie w brzuchu
Oporno$é na ESA objawdw stanu
zapalnego
CRP (C-reactive protein) — biatko C-reaktywne; ESA (erythropoiesis stimulating agents) — czynniki stymulujace ery-
tropoeze
Leczenie chirurgiczne
Catkowite zywienie pozajelitowe
| Leczenie dodatkowe
| Tamoksyfen
| Kortykosteroidy
Leczenie przyczynowe >
Il Il Ml
Pre-EPS g Zapalenie u Otorbienie g Niedroznos¢

Rycina 2. Leczenie otorbiajgcego stwardnienia otrzewnej
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trzewnej) depozytéow fibryny. Zwiekszona fi-
brogeneza jest za§ odpowiedzialna za powsta-
wanie ,,kokonu” na powierzchni jelit (ryc. 1).

Forum Nefrologiczne 2020, tom 13, nr 1

OBJAWY KLINICZNE

W procesie rozwoju EPS mozna wyodreb-
ni¢ kilka nast¢pujacych po sobie etapéw [21]:
1. Okres poprzedzajacy EPS (pre-EPS) — ob-

serwuje si¢ wowczas zmniejszenie ultrafil-
tracji oraz pojawiajace si¢ wodobrzusze.
Zaprzestanie DO na tym etapie i usunigcie
cewnika Tenckhoffa moze przypuszczalnie
zapobiegac dalszej progresji choroby.

2. Zapalenie — pojawiaja si¢ objawy uogol-
nionego stanu zapalnego, takie jak: go-
raczka, utrata masy ciala, biegunka, pod-
wyzszenie wskaznikéw stanu zapalnego.
Obserwuje si¢ réwniez w tym okresie poja-
wianie si¢ krwistego dializatu, utrzymujace
si¢ wodobrzusze oraz oporno$¢ na czynniki
stymulujace erytropoeze (ESA, erythropo-
iesis stimulating agents).

3. Otorbienie — pojawiaja si¢ objawy sugeru-
jace niedrozno$¢ jelita cienkiego: bl brzu-
cha, wymioty, zaparcia oraz niedozywienie.
W tym okresie najczeéciej nie obserwuje si¢
juz objawéw zapalenia.

4. Niedrozno§¢ — typowymi objawami w tym
okresie sa wymioty, jadlowstret i cigzkie
niedozywienie, wyczuwalny opdr w brzu-
chu oraz objawy catkowitej niedroznosci
przewodu pokarmowego (tab. 2).

U dzieci najczgstszymi wczesnymi, ale
niespecyficznymi objawami sg b6l brzucha, wy-
mioty i utrata masy ciata. Zdecydowanie rza-
dziej stwierdzano goraczke oraz wodobrzusze
[8]- Objawy kliniczne musza zosta¢ potwier-
dzone charakterystycznymi zmianami otrzew-
nej, widocznymi w badaniach dodatkowych
— TK lub USG. Naleza do nich: pogrubienie
otrzewnej, zrosty, agregacja jelit oraz kalcyfi-
kacja otrzewne;j.

W zalezno$ci od stadium choroby wdraza-
ne s3 rozne sposoby postepowania leczniczego

(ryc. 2).

LECZENIE

Leczenie EPS obejmuje kompleksowe dzia-
lania majace na celu wyeliminowanie czynnikéw
wywolujacych chorobe (np. zaniechanie DO), le-
czenie przeciwzapalne i antyfibrotyczne, leczenie
zywieniowe oraz — w przypadku chorych, u kt6-
rych postepowanie zachowawcze okazato si¢ nie-
skuteczne — leczenie chirurgiczne.

LECZENIE IMMUNOSUPRESYJNE
Stosowanie lekéw immunosupresyjnych
ma zmniejszy¢ odczyn zapalny i wtdérnie wtok-



nienie. Skuteczne dziatanie kortykosteroidéw
w EPS udowodniono w badaniach obserwa-
cyjnych [22, 23]. Najczesciej uzywanym lekiem
jest prednizolon, podawany w 1. miesiacu le-
czenia w dawce 0,5-1 mg/kg mc./d., nastep-
nie zmniejszanej w kolejnych 2 miesigcach do
0,25-0,5 mg/kg mc./d. Dawka podtrzymujaca,
stosowana w kolejnych miesiacach, wynosi
5-10 mg/d. Leczenie powinno trwa¢ minimum
12 miesiecy. Brak poprawy po miesi¢cznej
terapii steroidami wskazuje na konieczno§¢
wlaczenia tamoksyfenu lub kwalifikacji chore-
go do leczenia operacyjnego. Sposrdd innych
lekéw immunosupresyjnych, stosowanych
gléwnie u pacjentéw po przeszczepieniu ner-
ki, jedynie inhibitory ssaczego celu rapamycy-
ny (mTOR, mammalian target of rapamycin)
(rapamycyna, ewerolimus) oraz mykofenolan
mofetylu (MMF) moga korzystnie wplywac na
przebieg choroby. Ze wzgledu na potencjalnie
niekorzystne dziatanie inhibitoréw kalcyneu-
ryny (CNI, calcineurin inhibitors) na progresje
choroby niektdrzy autorzy sugeruja ich zmiang
na inhibitory mTOR u chorych po przeszcze-
pieniu nerki [24].

LECZENIE ANTYFIBROTYCZNE

W przypadkach zaawansowanego wiok-
nienia (stadium 3 EPS) samo leczenie immu-
nosupresyjne moze nie by¢ wystarczajaco sku-
teczne. Lekiem dziatajacym antyfibrotycznie,
hamujacym wydzielanie TGFS1 przez fibro-
blasty, jest selektywny modulator receptora dla
estrogenéw — tamoksyfen. Jego skuteczno$é
w leczeniu i zmniejszeniu Smiertelno$ci w EPS
udowodniono, podobnie jak dla steroidéw,
w badaniach obserwacyjnych [7]. Poprawe kli-
niczng obserwowano przy stosowaniu dawki
20-40 mg/d. po 2-6 miesiacach. W przypadku
korzystnych efektéw leczenia rekomenduje
si¢ podawanie tamoksyfenu przez co najmnie;j
rok. Stosowanie leku moze si¢ wiazac z wysta-
pieniem objawdow niepozadanych pod postacia
zakrzepicy dost¢pu naczyniowego, zatorowosci
plucnej, trombocytopenii czy kalcyfilaksji.

LECZENIE CHIRURGICZNE

Ze wzgledu na trudnosci techniczne przy
przeprowadzaniu zabiegu i zwiazane z nim ry-
zyko dla chorego tego rodzaju leczenie EPS
powinno si¢ odbywaé wylacznie w osrodkach
majacych stosowne doswiadczenie i obejmowac
tylko chorych, u ktérych leczenie zachowawcze
nie przyniosto korzy$ci. Najczesciej wykonuje
sic wowczas enteroliz¢, czyli ablacje wtokni-
stej tkanki z powierzchni jelit, oraz usunigcie

zrostow. Jest to zabieg bardzo czasochtonny
i obarczony duzym ryzykiem uszkodzenia jelit.
Technika operacyjna i rozleglos$¢ zabiegu zaleza
od stanu miejscowego. W przypadku niedroz-
nosci, perforacji lub niedokrwienia konieczne
jest wykonanie resekcji fragmentu jelita. U cze-
Sci chorych wymagane jest wowczas wylonienie
kolo- lub jejunostomii. Nawet w najbardziej
do$wiadczonych oSrodkach japonskich, w kto-
rych wykonano kilkaset zabiegéw enterolizy,
$miertelno§¢ wynosita 36%, z czego ok. 8%
stanowily powiktania pooperacyjne, natomiast
pozostate 18% to zgony z powodu aktywnosci
choroby podstawowej [25]. Modyfikacja tech-
niki zabiegu, polegajaca na dotaczeniu do en-
terolizy tzw. plikacji jelita cienkiego metoda
Noble’a, zapobiegajacej tworzeniu si¢ dalszych
zrostow, oraz peritonektomii, pozwolita na re-
dukcje $Smiertelnosci do 10-12% [26].

LECZENIE ZYWIENIOWE

W kazdym przypadku rozpoznania EPS
chory wymaga wsparcia Zywieniowego w celu
przeciwdziatania niedozywieniu lub jego le-
czenia. Wielu pacjentéw wymaga catkowitego
zywienia pozajelitowego (TPN, fotal parenteral
nutrition), ktére samo w sobie nie jest skutecz-
ne w leczeniu EPS, ale w wielu przypadkach,
np. niedroznoSci przewodu pokarmowego,
okazuje si¢ konieczne. Chorzy przygotowy-
wani do leczenia operacyjnego EPS row-
niez wymagaja TPN — zaréwno przed-, jak
i pooperacyjnie. Wedlug niektérych autoréw
przedoperacyjnie stosowane zywienie pozaje-
litowe zmniejsza ryzyko powiklan pozabiego-
wych. W przypadku dzieci, u ktérych szybciej
niz u dorostych dochodzi do niedozywienia,
wczesne wdrozenie leczenia zywieniowego ma
kluczowe znaczenie dla poprawy rokowania.

ROKOWANIE

Smiertelno$é w populacji dorostych z roz-
poznaniem EPS szacuje si¢ na 30-74% [7, 25].
Wigkszo§¢ chorych umiera w ciagu 2 lat od
momentu rozpoznania choroby. W przypadku
populacji dzieciecej SmiertelnoS¢ jest istotnie
nizsza. Wedtug badania EPDWG 14% dzieci
zmarto, a S§redni czas obserwacji od rozpo-
znania choroby wynosit 4,8 roku [10]. Wyzsza
Smiertelno§¢ odnotowano w rejestrze wio-
skim, gdzie odnotowano zgon 43% dzieci [8].
W trakcie leczenia EPS 41% wymagalo TPN,
ale podczas ostatniej wizyty, po 4,8 roku ob-
serwacji, wszystkie dzieci, ktére przezyty, byly
zywione wylacznie enteralnie [10]. Oczywiste
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jest, ze weczesne rozpoznanie i wdrozenie od-
powiedniego leczenia znacznie poprawiaja ro-
kowanie w tej grupie pacjentéw.

PREWENCJA

Zmiana metody leczenia nerkozastepcze-
go u chorych przez dhugi czas dializowanych
otrzewnowo na HD w niektdérych przypadkach
moze uchroni¢ przed rozwojem EPS. Jednak
u czeSci z nich objawy tej choroby moga si¢
ujawni¢ wlasnie dopiero po zakoficzeniu DO,
co jest spowodowane zaostrzeniem tocza-
cych si¢ w otrzewnej proceséw zapalnych przy
utrzymywaniu ,,suchej” jamy otrzewnej, bez jej
,obmywania” i usuwania cytokin prozapalnych
wraz z plynem dializacyjnym. Ze wzgledu na
niespecyficznos$¢ objawéw w stadium pre-EPS
czasem trudno jest odpowiednio wczesnie usta-
li¢ prawidlowe rozpoznanie. Wedtug rekomen-
dacji opracowanych przez grupe japonskich
badaczy DO powinna by¢ przerwana w przy-
padku wystepowania trudnosci z ultrafiltracja
oraz 6 mniejszych kryteriow, takich jak: krwisty
plyn dializacyjny, kalcyfikacja otrzewnej, czas
trwania dializoterapii otrzewnowej > 8§ lat,
stale podwyzszone stezenie biatka ostrej fazy,
nawrotowe zapalenie otrzewnej oraz zmiana
przepuszczalnos$ci otrzewnej w tescie PET na
wysoka [27]. W przypadku stwierdzenia po-
wyzszych objawéw nalezy wykonaé biopsje
otrzewnej. Potwierdzenie w badaniu histopa-
tologicznym pogrubienia otrzewnej z jej wiok-
nieniem wskazuje na konieczno$¢ zaprzestania
DO. W przypadkach, w ktérych nie wykonano
biopsji, za przerwaniem DO przemawiaja czas
trwania terapii > 8 lat oraz stan po przebytych
zapaleniach otrzewnej. W takich przypadkach
po przejsciu chorego na HD w celu zminimali-
zowania stanu zapalnego podaje si¢ prednizon,
poczatkowo w dawce 1 mg/kg mc./d., nastgpnie
zmniejszanej przez 6 miesigcy do catkowitego
odstawienia. Takie postepowanie moze uchro-
ni¢ przed rozwojem EPS nawet u pacjentéw ze
stwierdzonym w biopsji twardnieniem otrzew-
nej [27]. Wedlug autoréw japonskich chorzy
dializowani otrzewnowo > 8§ lat moga kon-
tynuowaé¢ DO tylko w przypadku spetienia
okre$lonych warunkow:

— stabilny wskaznik D/P Cr (dialysate/plasma
creatinine ratio) w tescie PET;

— niestwierdzona  wysoka  przepuszczal-
nos¢ otrzewnej;

— brak koniecznoSci statego uzywania ptynow
hipertonicznych do DO;

— brak podwyzszonego st¢zenia CRP;
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— stabilny stan kliniczny, normalny apetyt,
bez cech przewodnienia;

— brak nawrotowych zapalen otrzewnej;

— akceptacja przez chorego podwyzszonego
ryzyka powiktan DO.

Wymienione kryteria dotycza pacjen-
téw dorostych, ale z powodu braku podob-
nych opracowan dotyczacych dzieci mozna
je uwzgledni¢ réwniez w odniesieniu do tej
grupy wiekowej. Krétszy zazwyczaj czas dia-
lizoterapii pacjentéw pediatrycznych, uzy-
wanie plynéw biokompatybilnych oraz duza
aktywno§¢ transplantacyjna oSrodkéw moga
zmniejszy¢ ryzyko wystapienia tego ciezkie-
go powiktania DO u dzieci. W przypadku
pacjentéw po przeszczepieniu nerki, dtugo
dializowanych, wydaje si¢ racjonalne, zeby
w podstawowym protokole immunosupresy;j-
nym unikaé¢ CNI, ktére stymuluja widknie-
nie, a wprowadzi¢ leki z grupy mTOR, jed-
nak dotad nie jest to jeszcze obowiazujacy
sposOb postepowania.

PODSUMOWANIE

Otorbiajace twardnienie otrzewnej jest
rzadkim powiklaniem dlugotrwalej dializote-
rapii otrzewnowej, wystgpujacym z podobna
czestoScia u dzieci i u dorostych. Typowymi
objawami choroby sa: zmniejszenie ultrafil-
tracji, krwisty plyn dializacyjny, béle brzucha,
wymioty, niedozywienie oraz wyczuwalny opor
w jamie brzusznej. W czeSci przypadkow do-
chodzi do niedroznosci i perforacji przewodu
pokarmowego. Podejrzenie EPS powinno by¢
potwierdzone badaniem radiologicznym — TK
lub USG, w ktérych obserwuje si¢ pogrubienie
otrzewnej, liczne zrosty z obecno$cig widkni-
stej tkanki na powierzchni jelit, tworzace obraz
,»kokona w brzuchu”, oraz kalcyfikacje otrzew-
nej. W przypadkach watpliwych nalezy wyko-
na¢ badanie histopatologiczne otrzewnej. Do
rozwoju EPS przyczyniaja si¢: dlugotrwala dia-
lizoterapia, predyspozycja genetyczna, prze-
byte epizody zapalenia otrzewnej, stosowanie
niebiokompatybilnych ptynéw dializacyjnych
oraz niektore leki. W przypadku prowadzenia
wieloletniej dializoterapii otrzewnowej nalezy
oceni¢ wystgpowanie czynnikdéw ryzyka rozwo-
ju EPS i ewentualnie rozwazy¢ zmian¢ metody
leczenia nerkozastepczego, prowadzac obser-
wacj¢e symptomow mogacych wystapi¢ nawet
po tej zmianie. Kompleksowe leczenie EPS
powinno obejmowac leczenie przeciwzapalne,
antyfibrotyczne, zywieniowe, a w przypadku
niepowodzenia — chirurgiczne. Choroba wia-



ze sie z duza SmiertelnoScig i chociaz rokowa-
nia u dzieci sa nieco lepsze niz u dorostych,
nadal 14-43% z nich umiera. Postepowanie

STRESZCZENIE

Otorbiajace stwardnienie otrzewnej (EPS) jest rzadko
wystepujacym, ale najgrozniejszym powiktaniem diu-
gotrwale prowadzonej dializy otrzewnowej, w przy-
padku ktorego Smiertelnos¢ siega 69%. Wystepuje
Z rowng czestoscig u dorostych i u dzieci, ale odlegte
rokowania sg znacznie lepsze w populacji dzieciece;.
W artykule przedstawiono epidemiologig, przyczyny
oraz patogeneze EPS. Omowiono rowniez aktualne

majace na celu prewencje¢ lub wezesne rozpo-
znanie EPS moze znacznie poprawi¢ rokowa-
nie w tej ciezkiej chorobie.

standardy diagnostyki i leczenia tej choroby. W przy-
padku pacjentow dializowanych otrzewnowo diuzej niz
5 lat, a w szczegolnosci powyzej 8 lat, przed podjgciem
decyzji o kontynuaciji leczenia konieczna jest wnikliwa
ocena wystepowania czynnikow ryzyka choroby. Po-
stepowanie majgce na celu prewencje lub wczesne
rozpoznanie EPS moze znacznie poprawic rokowanie.
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otrzewnej, dzieci, dializa dziecigca, ultrafiltracja
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