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悪性腹水3
●	薬物療法・処置は，がん患者の悪性腹水による腹部膨
満感を改善させるか？

関連する臨床疑問

5	 利尿薬は，がん患者の悪性腹水による腹部膨満感を改善させるか？

6	 腹腔穿刺ドレナージは，がん患者の悪性腹水による腹部膨満感を改善させる
か？

7	 CART（腹水濾過濃縮再静注法）は，がん患者の悪性腹水による腹部膨満感
を改善させるか？

8	 腹腔静脈シャント（Denver シャント）は，がん患者の悪性腹水による腹部
膨満感を改善させるか？

5	 がん患者の悪性腹水による腹部膨満感に対して，利尿薬（スピロノラクトン，
フロセミド）の投与を行うことを提案する。
2D（弱い推奨，とても弱い根拠に基づく）

6	 がん患者の悪性腹水による腹部膨満感に対して，腹腔穿刺ドレナージを行
い，穿刺が頻回になるならば，カテーテル留置を検討することを提案する。
2C（弱い推奨，弱い根拠に基づく）

7	 がん患者の悪性腹水による腹部膨満感に対して，CARTを行う推奨はエビデ
ンスが不足しているため結論できない。

8	 がん患者の悪性腹水による腹部膨満感に対して，腹腔静脈シャント（Denver
シャント）を行う推奨はエビデンスが不足しているため結論できない。

推	奨

　臨床疑問5

利尿薬は，がん患者の悪性腹水による腹部膨満感を改善させるか？

がん患者の悪性腹水による腹部膨満感に対して，利尿薬（スピロノラクト
ン，フロセミド）の投与を行うことを提案する。
2D（弱い推奨，とても弱い根拠に基づく）

推	奨
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解 説
　本臨床疑問に関する臨床研究としては，比較試験はなく，観察研究（症例集積研
究）が 3 件ある。
　Greenway ら1）は，悪性腹水のあるがん患者 15 名に対して，スピロノラクトンを
150～450 mgの範囲で投与した。腹水コントロールと腹部症状の改善が13名で認め
られた。
　Pockros ら2）は，悪性腹水のあるがん患者 16 名に対して，ナトリウム制限食とス
ピロノラクトン単独あるいはフロセミドを体重の増減にあわせて併用した。腹水の
主たる原因はがん性腹膜炎が 4 名，巨大肝転移が 3 名，肝硬変が 9 名であった。巨
大肝転移のある 3 名の症例すべてに腹水の減少（0.23±0.13 L／日）と体重減少（1.06±
0.15 kg／日）の効果が認められた。
　Mitsuhashi ら3）は，悪性腹水のあるがん患者 10 名に対してトルバプタンを投与し
た。腹部膨満感の 5 段階のカテゴリースケールでは，投与前と比較し，投与前平均
3.8 から投与後 2 週で平均 2.0 と有意な軽減を認めた。
　有害事象としては，トルバプタンで電解質異常と尿素窒素，血清クレアチニン値
の増加を，スピロノラクトン，フロセミドで腎機能低下あるいは症状を有する血圧
低下を認めた。

＊＊
　以上より，これまでの研究では，がん患者の悪性腹水に対する利尿薬の効果につ
いて質の高い研究は存在しない。想定される益（腹部膨満感に対する治療効果）が
害（電解質異常や血圧低下）を上回っており，その差は小さいと委員会の合意とし
て判断したが，利尿薬の投与はがん患者の腹水による腹部膨満感を緩和する可能性
が示唆される。また，非がん患者を含め臨床現場では腹水に対して利尿薬が広く使
用されており，各利尿薬についてはスピロノラクトンとループ利尿薬についての報
告が多いが，どの薬剤がより有効であるかについてはっきりしていない。しかし，
トルバプタンについては，重大な副作用として腎不全，血栓塞栓症，高ナトリウム
血症（橋中心髄鞘崩壊症候群），肝機能障害などがあり，投与には十分な注意が必要
で，また現状でがん患者の腹水に対して広く使用されてはいない。今後は悪性腹水
による腹部膨満感に対して個々の利尿薬の効果について検証が必要である。
　悪性腹水に対する利尿薬の使用はナトリウムやカリウム等の電解質異常，腎機能
低下，血圧低下などの有害事象発生の可能性もあり，個々の患者の全身状態を勘案
したうえで投与するべきである。
　したがって，本ガイドラインでは，委員会の合意により，がん患者の腹水による
腹部膨満感に対して，利尿薬（スピロノラクトン，フロセミド）の投与を行うこと
を提案する。

（金石圭祐）
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解 説
　本臨床疑問に関する臨床研究としては，比較試験はなく，観察研究が 8 件ある。
内訳は，単回穿刺（単回の穿刺で腹水を抜いたのちに抜針する方法）の研究が 1 件
と，カテーテル留置の研究が 7 件であった。アウトカムに対する効果の差異は小さ
いと考え，単回穿刺とカテーテル留置の報告，日本で用いることのできない留置カ
テーテルのデバイスについて，一律に扱った。
　McNamara ら4）は，悪性腹水患者 40 名に対して，単回穿刺を施行する観察研究を
行った。腹水穿刺前と 2 時間後の腹水による症状（腹部不快感，悪心・嘔吐，呼吸
困難）をペインスケール（BS—11）で評価したところ，平均 5.3 L（0.8～13 L）を処
理し，平均 5.7 から 3.6（37％）にペインスケールが減少したとしている。
　Wong ら5）は，悪性腹水患者 13 名に対して，PleurX® ＊を留置して持続ドレナージ
を施行する観察研究を行った。最初のドレナージで平均 5 L を穿刺破棄し，前後の
EORTC QLQ—C30 スケールを比較し 61％の改善がみられた。
　Mercadante ら6）は，悪性腹水患者 34 名に対して，腹腔に 14 ゲージの中心静脈カ
テーテルを留置して持続ドレナージの報告をしている。カテーテルの留置期間は平
均 5.5 日，総腹水量は 800～20,700 mL であり，最初の 24 時間での平均腹水量が 2,850 
mL（300～4,200 mL）であった。前後の腹部症状（悪心・嘔吐 14 名，呼吸困難 9
名，便秘 11 名，四肢浮腫 10 名）を 4 段階のスケールで評価したところ 22 名（64.7％）
で改善がみられた（前後のスケール値は不明）としている。
　Courtney ら7）は，悪性腹水患者 34 名に対して，PleurX® を利用して腹水の間欠的
ドレナージを行った（1 日 1,200～2,000 mL，ほとんどが隔日で一部のケースが毎日
の破棄）。2 週後と 8 週後の Memorial Symptom Assessment Survey の腹部膨満感
のスコアが有意に改善し，患者評価においても 83～100％で症状が改善した。
　Ross ら8）は，5 Fr. Sacks one step fluid drain kit を使用して悪性腹水患者 104 名
の持続ドレナージを行い，最初の 24 時間で平均 3.5 L（0.1～9 L）の腹水を穿刺破棄
し，37.5％で腹部症状（腹部膨満による腹痛，悪心，食欲低下，呼吸困難感）が緩
和された。
　O’Neill ら9）は，Hickman® catheter（BARD）を用いて腹水の間欠的ドレナージを
行い（量の記載なし），すべての症例で腹水による症状（腹部膨満感，呼吸困難，早
期満腹感）の緩和と下肢浮腫や倦怠感が徐々に改善したと報告している。
　Belfort ら10）は，腹腔に留置したカテーテル（種類記載なし）で 1 日約 500 mL の

　臨床疑問6

腹腔穿刺ドレナージは，がん患者の悪性腹水による腹部膨満感を改善させる
か？

がん患者の悪性腹水による腹部膨満感に対して，腹腔穿刺ドレナージを行
い，穿刺が頻回になるならば，カテーテル留置を検討することを提案する。
2C（弱い推奨，弱い根拠に基づく）

推	奨

＊：PleurX®
日本では2017年 2月現在，
使用できないが，カテーテル
と陰圧吸引ボトルを組み合わ
せた胸腹水の持続ドレナージ
を行うデバイスの一つであ
る。本邦で使用可能なデバイ
スとしてトロッカーアスピ
レーションキット®があり，
治療効果に対する差異は少な
いと考えられる。
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ドレナージを行い，腹部膨満感や圧迫などの腹水による症状がすぐに全員で改善し
たとしている。
　Savin ら11）は，腹腔にポート（PORT—A—CATH® peritoneal implantable access 
system, Smiths Medical）を留置してそれぞれ持続ドレナージを行い（量は不明），
100％で症状が改善した（症状の詳細は不明）と報告している。
　今回集めた臨床研究に報告されている重篤な有害事象は，全体で 294 名中 6 名

（2.0％）であった。内訳は，腹部の激痛，肺梗塞による死亡，輸血が必要な貧血，
代謝性アシドーシス，重篤な低血圧，感染性腹膜炎などで，死亡もしくは重度の有
害事象であった。重篤ではない有害事象は 20.4％に発生し，内訳は痛み，嘔吐，感
染，塞栓，自殺，カテーテル迷入，腹水の漏れ，めまい，脱力感，カテーテルの閉
塞，腹膜炎，軽度の血圧低下などであった。
　悪性腹水のドレナージについてのコクランレビューが発表されているが21），クラ
イテリアを満たす質の高い研究がなかったと結論している。
　留置カテーテルのデバイスは，最近では PleurX® を使用した報告が散見され，英
国国立医療技術評価機構（NICE）も PleurX® に関するガイダンスを出している22）。
本邦ではデバイスは標準化されておらず，治療効果や有害事象の評価にも影響する
可能性がある。

＊＊
　以上より，これまでの研究では，腹腔穿刺ドレナージは単回穿刺，カテーテル留
置ともに，質の高い研究はなく，その根拠は不十分である。またカテーテル留置に
ついては，それぞれの研究で使用されたデバイス，アウトカム評価の方式が異なり，
治療効果の大きさも，37.5～100％と報告によって差が大きく，腹水穿刺，ドレナー
ジによる症状緩和の評価は困難であった。また，重篤な有害事象の報告や手技に伴
う苦痛や負担もあるため，想定される益（速やかな腹部膨満感に対する治療効果）
と害（有害事象や手技に伴う苦痛や負担）の差は小さい。
　しかしながら，薬物療法が無効の場合に腹水による症状を緩和する代替手段は限
られており，デバイスを用いない単回穿刺の場合にはコストは低く，患者を拘束す
る時間も短い。Oxford Textbook of Palliative Medicine（5th ed.）では，利尿薬と
比較して速やかに症状緩和が得られる可能性があるとしている。
　また，ドレナージする量は 3～6 L の報告が多いが，日本人への安全な量は明らか
になっていない。経験的には 1～3 L 程度で行われることが多く，委員会の合意とし
て 1～3 L については安全に施行できると判断した。
　したがって，本ガイドラインでは，がん患者の悪性腹水による腹部膨満感に対し
て，腹腔穿刺ドレナージを行い，穿刺が頻回になるならば，カテーテル留置を検討
することを提案する。ただし，利尿薬など薬物に不応性，速やかな症状緩和が必要，
腹部膨満の原因が腹水であると画像診断で確認できているときに行うこととする。
有害事象や手技に伴う苦痛や負担も考慮し，患者の意向を確認し，十分な説明のう
えでの施行が必要である。
　今後の腹腔穿刺に対する研究として，国内の実態調査（ドレナージ量，カテーテ
ル留置，有害事象）が必要である。

（高垣伸匡）
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解 説
　本臨床疑問に関する臨床研究としては，比較試験はなく，観察研究が 3 件〔前向
きコホート研究 1 件，症例集積（単施設）2 件〕ある。
　Ito ら12）は，悪性腹水患者 37 名に対して腹水濾過濃縮再静注法（cell—free and 
concentrated ascites reinfusion therapy；CART）を施行する前向き観察研究を行っ
た。治療後 24 時間以内の腹部膨満感の NRS は 7.19 から 3.81，MDASI—J＊1 症状ス
コアは 4.73 から 2.75，MDASI—J 生活支障のスコアは 7.05 から 5.12 にいずれも有意
に改善した。
　加藤ら13）は，悪性腹水患者 27 名に KM—CART（KM；Keisuke Matsusaki）を施
行し，患者評価による食欲不振の改善を 96％で認めた。
　植田ら14）は，婦人科がんによる悪性腹水患者 20 名（延べ 51 回）に CART を施行
し，患者評価による腹部膨満感の改善を 84.3％で認めた。また，CART を併用する
ことで 1 週間以内に腹腔穿刺が必要となる症例は全体の 25.5％だった。
　重篤な有害事象は報告がなかった。重篤ではない有害事象として，白血球減
少（CTCAE＊2 の Grade 2 が 3 例，Grade 3 が 1 例）12），Grade 2 の発熱（35％），悪
寒戦慄（19％），心窩部痛（6％），口渇（2％），血腫（2％），頭痛（2％），全身倦怠
感（2％）と，全体の 49％で何らかの有害事象が発生した13）。

＊＊
　以上より，これまでの研究で質の高い研究はなく，その根拠は不十分であり，想
定される益（腹部膨満感や食欲不振に対する治療効果）と害（発熱，悪寒戦慄，白
血球減少などの有害事象）の差について判断できない。すべての研究において，腹
腔穿刺ドレナージを行った後に，CART を実施しているため，腹部膨満感や食欲不
振の改善は，CART の治療のみの益として判定できない。
　治療の益として腹腔穿刺の回数を減らす可能性や QOL を改善させられる可能性
が示唆されるが，腹腔穿刺ドレナージのみと腹腔穿刺ドレナージ＋CART の 2 つの
治療群を比較した研究がないため，治療の益を判断できない。
　CART はいずれの方式も保険適用の治療手技であるが，治療コストが高く，実施
可能施設は限定される。
　CART は現在日本でのみ行われており，海外の臨床研究がほとんどないためエビ
デンスが不足している。
　したがって，本ガイドラインでは，がん患者の悪性腹水による腹部膨満感に対し
て，CART を行う推奨はエビデンスが不足しているため結論できない。今後，
CART の推奨を判断するには，対象患者（がん腫，がん性腹膜炎・肝硬変の合併），

　臨床疑問7

CART（腹水濾過濃縮再静注法）は，がん患者の悪性腹水による腹部膨満感
を改善させるか？

がん患者の悪性腹水による腹部膨満感に対して，CARTを行う推奨はエビ
デンスが不足しているため結論できない。

＊1：MDASI‒J（M.D. Ander-
son Symptom Inventory日本
語版）
がんに関連した症状の重症度
と日常生活への支障の程度を
包括的に評価する尺度。24
時間以内の症状について 0～
10 の 11 段階のNRSを用い
て，最も症状が強かったとき
の程度で評価する。症状に関
する 13項目と日常生活への
支障に関する 6 項目からな
る。日本語版においても妥当
性・信頼性が確認されている。

＊2：CTCAE（Common 
Terminology Criteria for 
Adverse Events）
有害事象共通用語基準。治
療・手技の実施に関連した可
能性のある好ましくない，意
図しない徴候を 1～5の 5段
階（grade）の重症度に分類
した基準であり，最新のバー
ジョンは 4.0 である。
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評価項目（症状，身体所見，血液所見，腹水所見，次回穿刺までの日数，QOL），
介入内容（腹水穿刺ドレナージ vs 腹水穿刺ドレナージ＋CART）をあらかじめ設定
した比較試験が必要である。

（新城拓也）

解 説
　本臨床疑問に関する臨床研究としては，比較試験はなく，観察研究 6 件がある。
対象とした 6 件15—20）の研究全体では，悪性腹水患者 285 名を対象とし，68.4％で腹
部症状の改善がみられたが，37.5～100％まで報告によって効果の差が大きかった。
　Sugawara ら15）は，最多の症例数である 133 名を対象にシャント術を施行し，
71.8％で腹部膨満感が改善した。
　Zanon ら18）は，42 名中 41 名（97.6％）で腹腔穿刺が不要になったと報告している。
　Won ら19）も，55 名中 54 名（98.2％）で追加の腹腔穿刺が不要であったと報告し
ている。
　重篤な有害事象は，研究全体で 20.3％に報告された。内訳は急性心不全，肺水腫，
食道静脈瘤破裂，播種性血管内凝固（disseminated intravascular coagulation；DIC）
などであった。これら重篤な有害事象の発生率は研究ごとに 4.7～58.3％と非一貫性
がみられた。また，腹腔穿刺や CART など他の腹水に対する侵襲的な治療と比較し
た場合でも，重篤な合併症の発症率は最も高い結果となった。
　重篤ではない有害事象は全体で 304 名のうち，14.8％でみられた。内訳は発熱，
臨床的に問題ではない DIC，皮下出血，感染症，腹痛などであった。
　有害事象ではないが，シャント不全は以前から指摘されている問題の一つであ
る。Sugawara ら15）によると，シャント留置を行った 113 名中，60 名（53.1％）で
シャント不全が発生し，このうちシャントが開存しているのが 42 名，シャントの閉
塞が 18 名であった。60 名のうち何らかの処置を行ったのは 10 名（シャント交換，
切断，ポンピング，ヘパリン等の注入など）で，50 名は経過観察であった。

＊＊
　以上より，これまでの研究では，腹腔静脈シャントは腹腔穿刺が不要となる可能
性はあるものの，研究ごとに効果に差があり，質の高い研究はなく，その根拠は不
十分である。一方で，重篤な合併症や，術後のシャント不全が高率に発生する可能
性がある。
　したがって，本ガイドラインでは，がん患者の悪性腹水による腹部膨満感に対し

＊：腹腔静脈シャント
腹腔静脈シャントは，1974
年に LeVeen らによって報告
された難治性腹水に対する外
科治療である。歴史的に
LeVeen シャントの報告が多
いが，現在では手技の簡便性
などによりDenver シャント
が用いられており，本邦でも
使用可能である。そのため
LeVeen シャントなど現在使
用されていないデバイスを使
用した研究は除外した。

　臨床疑問8

腹腔静脈シャント＊（Denver シャント）は，がん患者の悪性腹水による腹部
膨満感を改善させるか？

がん患者の悪性腹水による腹部膨満感に対して，腹腔静脈シャント（Den-
verシャント）を行う推奨はエビデンスが不足しているため結論できない。
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て，腹腔静脈シャントを行う推奨はエビデンスが不足しているため結論できない。
　また，施行可能な施設も限られており，適応に関しては患者と家族，十分な施行
経験のある専門家の意見もふまえて慎重に検討することが必要と考えられた。
　今後，腹腔静脈シャントの推奨を判断するには，腹腔穿刺との比較試験，シャン
トによって得られる益（腹水穿刺が必要なくなること，QOL の改善）と害（有害事
象）を評価対象とした研究，難治性の悪性腹水患者のなかでの適用条件（どのよう
な病態で有効か）に関する研究が必要である。

（高垣伸匡）
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