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STRESZCZENIE

Zrakowacenie otrzewnej (ZO) w przebiegu raka jelita
grubego klasyfikowane jest jako choroba uogodlniona
(M1b). Z uwagi na gorsze rokowanie niz innych prze-
rzutow odlegtych (M1a), do niedawna u chorych na
Z0 wskazane byto jedynie postepowanie paliatywne.
Leczenie faczace maksymalng operacije cytoredukcyjng
(CRS) z chemioterapig dootrzewnowg w hipertermii
(HIPEC) stwarza realng szansg na diugoterminowe
przezycia u chorych z ograniczonym Z0, u ktérych
wykonano doszczetng operacije.

Wskaznik zrakowacenia (PCI) wigkszy niz 30, resek-
cja ponad 5 narzagdow wewnegtrznych i zty stan ogdlny
sg czynnikami ryzyka powiktan pooperacyjnych, ktore
stwierdza sie u 33% chorych, a Smiertelno$¢ okotoope-
racyjna wynosi 3%. Catkowitg cytoredukcje (CCRO/1)
mozna osiggnac u prawie 90% wiasciwie dobranych
chorych. Istnieje $cista zalezno$¢ pomiedzy doswiad-
czeniem osrodka a wynikami leczenia. Wyniki odlegte sg
uzaleznione od mozliwosci uzyskania catkowitej cytore-
dukcji. Chorzy z ograniczonym Z0 (PCI < 20) w przebie-

ABSTRACT

Peritoneal carcinomatosis (PC) of colorectal origin is
classified as disseminated disease (M1b) with poorer
prognosis than other distant metastases, and therefore
only palliative treatment is usually indicated. Combined
maximal cytoreductive surgery (CRS) and hyperther-

gu raka jelita grubego, u ktérych mozliwe byto wykonanie
catkowitej cytoredukcji, powinni mie¢ jednocze$nie wy-
konang HIPEC, a pozniej najlepszg uzupetniajacy terapie
systemowg. W Polsce po raz pierwszy CRS i HIPEC
zastosowano w 1998 r,, a dedykowane urzadzenia do perfuzji
dootrzewnowej funkcjonujg od 2010 r. w Gdansku i Lublinie.
tacznie w obydwu tych osrodkach do kwietnia 2013 .
wykonano 93 operacije z zastosowaniem HIPEC.

CRS i HIPEC jest skuteczng metodg leczenia chorych
na Z0, ktorej wyniki wczesne sg poréwnywalne do du-
zych operacji nowotworéw uktadu pokarmowego. Ze
wzgledu na diugg krzywa uczenia sig konieczna jest
regionalizacja leczenia, w osrodkach dysponujacych
wyspecjalizowang kadrg oraz dedykowanym sprzetem
do perfuzji dootrzewnowej. Wytacznie paliatywne le-
czenie systemowe ograniczonego Z0 w przebiegu raka
jelita grubego jest niewystarczajace.
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mic intraperitoneal chemotherapy (HIPEC) creates a real
chance for long-term survival in patients with limited PC,
in whom radical surgery was performed.

Peritoneal cancer index (PCl) higher than 30, resection of
more than 5 organs, and poor general status are risk fac-
tors of postoperative complications, which occur in 33%
of patients, and perioperative mortality is 3%. Complete
cytoreduction (CCR0O/1) can be achieved in nearly 90% of
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properly selected patients. There is a close relationship
between the experience and the results of treatment.
The late outcome depend on the possibility of obtaining
of the complete cytoreduction. Patients with limited PC
(PCI < 20) of colorectal origin in whom CCR0/1 was
achieved should have simultaneously performed HIPEC
followed by the best adjuvant systemic therapy. In Po-
land, CRS and HIPEC was done for the first time in 1998
and dedicated systems for intraperitoneal perfusion has
been working since 2010 in Gdansk and Lublin. In total,
93 operations with HIPEC were performed in these two
institutions until April 2013.

WSTEP

Zaroéwno pierwotne ($luzak rzekomy
otrzewnej, mi¢dzybtoniak), jak i wtérne nowo-
twory powierzchni otrzewnej (w przebiegu raka
jelita grubego, raka jajnika, raka zotadka) sa
uwazane za choroby o bardzo ztym rokowaniu,
w ktorych do niedawna najczg$ciej stosowano
jedynie postgpowanie paliatywne. Od konca
XX wieku do chwili obecnej coraz czesciej
w przypadkach tych stosowane jest leczenie
taczace maksymalna operacje cytoredukcyjna
(CRS, cytoreductive surgery) z chemioterapia
dootrzewnowa w hipertermii (HIPEC, hypert-
hermic intraperitoneal chemotherapy). U cho-
rych na raka jelita grubego skutecznosci tego
leczenia skojarzonego dodatkowo sprzyja jego
chemiowrazliwo$¢. Stwarza ono realna szansg
na dtugoterminowe przezycia u wybranych
chorych w dobrym stanie ogélnym, z ograni-
czonym (miejscowo-regionalnie) zrakowace-
niem otrzewnej (Z0O, tac. carcinomatosis peri-
tonei), u ktorych mozna osiagna¢ doszczetnosé
operacji cytoredukecyjnej. Pomimo nielicznych
wynikow wiarygodnych badan klinicznych,
wiele danych przemawia za tym, ze stosowanie
tej nowej strategii (CRS + HIPEC), czasem
wielokrotne u tego samego chorego, jest ,,zto-
tym standardem” z zamiarem wyleczenia [1].

EPIDEMIOLOGIA

Na podstawie danych Centrum Onkologii
(http://85.128.14.124/krn) w roku 2010 w Pol-
sce na raka jelita grubego (wg rozpoznan ICD
10: C18 + C19 + C20) zachorowato 15 568
0s0b. Zrakowacenie otrzewnej w przebiegu
raka jelita grubego dotyczy okoto 10-15% cho-
rych, przy czym w 2/3 przypadkéw zrakowa-
cenie stwierdza si¢ w czasie (synchronicznie)

Conclusions: CRS and HIPEC is an effective treatment

of patients with PC, which early results are comparable
to major gastrointestinal surgery. Due to a long lear-
ning curve, the treatment regionalization is necessary,
in centers employing specialized staff and equipped with
dedicated perfusion systems. Solely palliative systemic
treatment of limited PC of colorectal origin is insufficient.
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resekcji ogniska pierwotnego, natomiast u 1/3
chorych dochodzi do zrakowacenia p6znie;j
(metachronicznie). Synchronicznemu (z og-
niskiem pierwotnym) ZO zwykle towarzysza
przerzuty odlegle, ale w 58% przypadkow
choroba ograniczona jest do jamy otrzewnej,
a sposrod tych 2/3 to zmiany ograniczone
tylko do jednego kwadrantu brzucha [2]. Ze
wzgledu na to, ze raki §luzotworcze wyrostka
robaczkowego sa najczeSciej rozpatrywa-
ne w pismiennictwie jako $luzak rzekomy
otrzewnej (Pseudomyxoma peritonei), do tej
liczby nalezy doda¢ kilkadziesiat przypadkow
tego rzadkiego nowotworu, ktéorego wspot-
czynnik zachorowalno$ci wynosi okoto 1-2
na milion mieszkancow [3]. Jezeli przyjac te
dane do oszacowania problemu w warunkach
polskich, to izolowane (wytacznie w jamie
otrzewnej, bez innych przerzutéow odlegtych),
ograniczone ZO w przebiegu nowotworow
jelita grubego moze wystgpowac u ponad 500
chorych rocznie.

DOWODY NAUKOWE

W Polsce do niedawna chorzy na ZO po
wykonaniu operacji zwiadowczej byli najczes-
ciej dyskwalifikowani od jakiegokolwiek dal-
szego leczenia, a jedynie niewielki ich odsetek
rozpoczynat paliatywna chemioterapi¢ dozyl-
na, ktora wydluzata przezycia w poréwnaniu
z postgpowaniem objawowym, prowadzonym
z reguly w hospicjach, tylko o kilka tygodni.
Nalezy przy tym zwroci¢ uwagg, ze ZO u cho-
rych na raka jelita grubego w systemie TNM
(tumor, nodes, metastases) klasyfikowane jest
jako choroba uogoélniona M1b (przerzuty do
otrzewnej lub przerzuty odleglte w wigcej niz
jednym narzadzie), o gorszym rokowaniu niz
inne przerzuty odlegte ograniczone do jednej

Wojciech P Polkowski, Dootrzewnowa chemioterapia w hipertermii

169




170

lokalizacji (Mla). Zastosowanie nowoczes-
nych schematéw chemioterapii systemowej
(FOLFOX/FOLFIRI) nie poprawia rokowania
u chorych na ZO, ktérych mediana przezycia
wynosi ponad 12 miesigcy, a odsetek prze-
zy¢ 5-letnich nie przekracza 4% [4]. Wyniki
odlegte wytacznie leczenia systemowego ZO
nie poprawity si¢ od konca XX wieku, kiedy
przeprowadzono w Holandii jedyne dotychczas
opublikowane badanie kliniczne z losowym
doborem chorych, w ktoérego ramieniu kon-
trolnym stosowano fluorouracyl i folinian [5].
W latach 1998-2001 wtaczono do tego badania
105 chorych, u ktérych w ramieniu badanym
wykonywano CRS oraz HIPEC (z mitomycyna
C w 41°C przez 90 min), natomiast w ramieniu
kontrolnym oprdécz wspomnianej wczesniej
tradycyjnej chemioterapii systemowej w przy-
padkach niedroznos$ci przewodu pokarmo-
wego dozwolone bylo wykonanie operacji
paliatywnej (zespolenia omijajace, stomia lub
ograniczone resekcje paliatywne). Po 8-letniej
obserwacji potwierdzono wczesniejsza obser-
wacjg istotnie dtuzszych przezy¢ specyficznych
dla choroby (mediana 22 miesiace) u chorych
po CRS z HIPEC, w porownaniu z leczeniem
standardowym (mediana 12 miesigey) [1]. Jed-
nocze$nie stwierdzono, ze u chorych, u ktorych
nie pozostawiono po operacji zadnego widocz-
nego makroskopowo ogniska zrakowacenia
(calkowita cytoredukcja), odsetek 5-letnich
przezy¢ wyniost 45%.

PRAWDOPODOBIENSTWO CALKOWITEJ
CYTOREDUKCJI

Wyniki odlegle sa uzaleznione od uzyska-
nia catkowitej cytoredukcji. Mediana przezycia
wynosi 13-29 miesigcy, ale po operacjach
radykalnych waha si¢ od 28 do 60 miesigcy.
Natomiast catkowite przezycia 3- i 5-letnie
wynosza odpowiednio 39-50% oraz 20-33%,
przy czym po operacjach tzw. catkowitej cyto-
redukcji przezycia S-letnie osiagaja nawet 49%
[18, 19]. Doszczetnosé operacji cytoreduk-
cyjnej jest warunkiem skuteczno$ci leczenia
skojarzonego (CRS + HIPEC).

Catkowite usunigcie wszystkich widocz-
nych zmian nowotworowych ma zasadni-
czy wpltyw na przezycia odlegte chorych
na ZO. Doszczgtno$¢ cytoredukeji (CCR,
completeness of cytoreduction) okreslana
jest w stopniach: CCRO, gdy po operacji brak
jest widocznych ognisk choroby; CCR1, gdy
srednica guzkoéw pozostatych po operacji nie
przekracza 2,5 mm. Cytostatyki stosowane
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dootrzewnowo w potaczeniu z hipertermia
niszcza takie minimalne zmiany resztkowe.
Stopnie CCRO i CCR1 okre$lane sa mia-
nem cytoredukcji catkowitej [8]. Pojecie
cytoredukcji niecatkowitej obejmuje stopnie:
CCR2, gdy po operacji pozostaje umiarko-
wana choroba resztkowa nieprzekraczajaca
$rednicy 25 mm; CCR3, gdy makroskopowa
choroba resztkowa przekracza 25 mm. Jezeli
dokonano cytoredukcji CCR3, zastosowanie
HIPEC jest nieuzasadnione i nie powinno
si¢ jej jednoczes$nie wykonywaé, a operacje
nalezy traktowac jako catkowicie paliatywna.
U chorych na zaawansowane ZO wykonywa-
nie HIPEC w ogole bez CRS jest nieetyczne,
niebezpieczne, kosztowne i naganne.

Skuteczno$¢ leczenia zalezy od wtasci-
wej kwalifikacji opartej na ilosciowej ocenie
stopnia zaawansowania za pomoca tak zwa-
nego wskaznika Sugarbakera zrakowacenia
otrzewnej (PCI, peritoneal carcinomatosis
index) obliczanego obiektywnie w punktach
od 0 do 39, ktore opisuja wielko$¢ zmian
nowotworowych w calej jamie otrzewnej
podzielonej na 13 rejonow lub za pomoca
uproszczonego wskaznika (SPCI), ktory
wskazuje, ile sposrod 7 okolic jamy brzusz-
nej dotknigtych jest choroba [9]. Liczba
punktow w kazdej okolicy jest uzalezniona
od wielko$ci zmian nowotworowych: 0 pkt.,
gdy brak jest zmian widocznych makrosko-
powo; 1 pkt, gdy zmiana ma ponizej 5 mm;
2 pkt., gdy zmiana ma wielko§¢ 5-50 mm;
3 pkt. dla zmian wielko$ci powyzej 50 mm.
Suma warto$ci punktowych w kazdej z 13
lokalizacji tworzy PCI. Prawdopodobien-
stwo osiagnigcia catkowitej cytoredukcji jest
wysokie, jezeli warto$¢ PCI nie przekracza
20 punktow (lub SPCI < 5 okolic zajgtych),
co wskazuje na mozliwo$¢ zastosowania
CRS oraz HIPEC z korzyscia dla chorego.
Zaawansowanie choroby jest czynnikiem
ograniczajacym mozliwo$¢ wykonania cat-
kowitej cytoredukcji.

Wigksze prawdopodobienstwo osiagnig-
cia catkowitej redukcji istnieje, wtedy gdy
zachowane sa nastgpujace warunki: 1) stan
sprawnosci chorego w skali ECOG (Eastern
Cooperative Oncology Group) < 2; 2) brak
przerzutoOw poza jama brzuszna; 3) maksy-
malnie 3 resekcyjne przerzuty w watrobie;
4) brak obturacji drog zotciowych; 5) brak
niedrozno$ci moczowodow (blok nerki);
6) ograniczone zajgcie jelita cienkiego; 7)
ograniczone zajgcie wigzadta watrobowo-
-dwunastniczego [10].



Tabela 1. Wyniki odlegte CRS + HIPEC u chorych na ZO w przebiegu raka jelita grubego

Przezycie catkowite

Przezycia 5-letnie

(w miesiacach) (%)
zakres mediana zakres D EDE]
CRS + HIPEC 20-63 33 17-51 40
n = 1084
paliatywna chirurgia i/lub 5-24 12.5 13-22 13

chemioterapia
n = 1408

CRS (cytoreductive surgery) — chirurgia cytoredukcyjna; HIPEC (hyperthermic intraperitoneal chemotherapy) — dootrzewnowa chemiotera-

pia w hipertermii

Najlepszym sposobem poprawy wyni-
kow jest dazenie do caltkowitej cytoredukcji
poprzez zastosowanie techniki otwartej (tzw.
Koloseum), ktora jako jedyna pozwala na row-
nomierng perfuzj¢ catej powierzchni otrzewne;j
cytostatykiem i zapewnia jednorodnos¢ rozkta-
du temperatury (42°C) w jamie otrzewnej [11].
Mozna stosowaé dootrzewnowo leki bardziej
aktywne przeciwko komorkom raka jelita
grubego niz mitomycyna C i cisplatyna, takie
jak oksaliplatyna lub irynotekan, ktore byly
przedmiotem badan farmakokinetyki podczas
HIPEC u ludzi [12].

Wyniki weczesne

Na podstawie 24 publikacji opisujacych
wyniki leczenia tacznie u 3610 chorych, po-
wiktania pooperacyjne stwierdza si¢ u 33%
chorych, a $§miertelno$¢ okotooperacyjna wy-
nosi 3% (5% u chorych na raka zotadka) [13].
Istnieje $cista zalezno$¢ pomigdzy doswiadcze-
niem o$rodka a wynikami leczenia. Osiagaja
one pozadany poziom po zakonczeniu krzywej
uczenia sig, ktora jest dluga 1 wynosi okoto 140
operacji [14]. Uczenie si¢ osrodka polega na
ciaglym obnizaniu $miertelno$ci pooperacyjnej
u chorych z powiktaniami, ktére w tej grupie
chorych moga wystepowaé nawet z wzrastajaca
czestoScia [15]. Wartos¢ PCI wigksza niz 30,
resekcja ponad 5 narzaddéw wewngtrznych,
liczba zespolen jelitowych i zty stan ogolny
chorego sg czynnikami ryzyka powiktan poope-
racyjnych. Osrodki wdrazajace metodg, ktore
$cisle wspolpracuja i wykorzystuja doswiad-
czenie ekspertow, moga zakonczy¢ krzywa
uczenia si¢ znacznie szybciej [16].

Wyniki odlegfe
Na podstawie 19 publikacji opisujacych

wyniki leczenia tacznie u 2492 chorych na raka
jelita grubego stwierdzono, ze CRS + HIPEC

ma przewage nad dotychczas stosowanym
leczeniem (paliatywne leczenie chirurgiczne
i/lub paliatywna chemioterapia systemowa)
[6, 7] (tab. 1).

Przyktadem mozliwosci wspotczesnego
leczenia chorych z makroskopowym ZO
w przebiegu raka jelita grubego jest caltkowita
cytoredukcja, a nastgpnie HIPEC z uzyciem
oksaliplatyny [17]. Do tego sposobu leczenia
kwalifikowano chorych w dobrym stanie og6l-
nym, w wieku ponizej 65 lat, bez objawow
niedroznos$ci oraz masywnego klinicznie lub
jawnego radiologicznie ZO. Pozaotrzewnowe
przerzuty do watroby, jajnika lub $ledziony
usuwano podczas tej samej operacji. Wszy-
scy chorzy otrzymywali wcze$niej dozylna
chemioterapi¢ (oksaliplatyng lub irynotekan)
przez okres przynajmniej 3 miesigcy. Chorzy,
ktorzy zareagowali na zastosowane leczenie
systemowe, otrzymywali je po operacji przez
4—6 miesigcy. W czasie operacji stosowano
dootrzewnowo roztwor oksaliplatyny (460
mg/m? oksaliplatyny w 2 1/m? powierzchni
ciata w izoosmotycznym roztworze 5% gluko-
zy) metoda otwarta (tzw. technika Koloseum)
w temperaturze 43° przez 30 minut. Przed
rozpoczeciem HIPEC pacjenci otrzymywali
dozylna infuzje 5-fluorouracylu (400 mg/m?)
z folinianem (20 mg/m?). Przy $redniej obser-
wacji 55 miesigcy, u 73% chorych stwierdzono
nawr6t po 14 miesiacach; u 37% nastapit na-
wrot otrzewnowy (czasem potaczony z prze-
rzutami odlegltymi). U co trzeciego chorego
mozna byto powtorzy¢ leczenie chirurgiczne.
Pacjenci z nieresekcyjnymi nawrotami otrzy-
mali dozylng chemioterapig. Wspotczynniki
catkowitego przezycia po 2, 3 i 5 latach wy-
nosity odpowiednio 73%, 53% 149%. Po 2, 3
i 5 latach, wspotczynniki przezycia wolnego
od choroby wyniosty 48%, 42% i 34%. Sred-
nie przezycie wyniosto 60 miesigcy. Jest to
doktadnie ten sam wskaznik przezycia, jak po
resekcji przerzutéw do watroby u chorych na

Wojciech P Polkowski, Dootrzewnowa chemioterapia w hipertermii

m




172

Tabela 2. Poréwnanie CRS + HIPEC do duzych operaciji nowotworéw uktadu pokarmowego [19-23]

Powiktania Smiertelnosé Przezycia
ooperacyjne ooperacyjna
e il Mediana 5-letnie
Rak przetyku [19] 46% 4% 49 mies. 47%
Rak trzustki [20, 21] 20%
48-52% 0-7% 23 mies. (2-letnie:
49%)
Rak jelita grubego uogdlniony
M1a: przerzuty do watroby [22, 23] 17-22% 1% 40 mies. 42%
m:a bE:Czrakowaceme otrzewnej CCRO + 339 39 60 mies. 49%

CCRO (complete cytoreduction R0) — catkowita cytoredukcja RO; HIPEC (hyperthermic intraperitoneal chemotherapy) — dootrzewnowa che-

mioterapia w hipertermii

raka jelita grubego w potaczeniu z leczeniem
systemowym.

CZY MOZLIWE JEST UZYSKANIE WYLECZENIA
ZA POMOCA CRS + HIPEG?

Odpowiedz na to pytanie przynosi pub-
likacja wynikow prospektywnego badania
francuskiego przeprowadzonego w latach
1995-2006 u 107 chorych, w ktérym wylecze-
nie zdefiniowano jako brak nawrotu choroby
w ciggu minimum 5 lat po CRS + HIPEC [18].
W poczatkowym okresie krzywej uczenia si¢
zaobserwowano najgorsze wyniki odlegte.
W czasie obserwacji, ktorego mediana wynio-
sta 77 miesigey, S-letnie przezycia calkowite
stwierdzono u 35% chorych, a odsetek catko-
witych wyleczen wynidst 16%.

PORI'JWNANI!E Z DUZYMI OPERACJAMI
NOWOTWOROW UKtADU POKARMOWEGO

W tabeli 2 przedstawiono powiktania
i $miertelno$¢ pooperacyjna oraz przezycia
w leczeniu skojarzonym innych nowotwordw
uktadu pokarmowego, ktorych elementem
jest tzw. duza operacja (rak przetyku, rak
trzustki). Wykorzystano przy tym najnowsze
wyniki opublikowanych duzych badan rando-
mizowanych (grup chorych poddanych terapii
eksperymentalnej) oraz metaanaliz, ktore maja
wplyw na zmiang dotychczasowych migdzyna-
rodowych i krajowych zalecen post¢gpowania
klinicznego [19-21]. Poréwnano je z wynikami
leczenia ZO i przerzutéw do watroby u chorych
na raka jelita grubego [22, 23].

U chorych na raka przetyku lub na raka
trzustki akceptowane jest zblizone ryzyko
powiktan pooperacyjnych, przy wynikach od-
legtych wciaz gorszych niz te osiagane obecnie
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u chorych na raka jelita grubego ze ZO po CRS
+HIPEC. Jezeli u chorych na raka jelita grube-
go z przerzutami do watroby resekcja watroby
jest uznanym sposobem leczenia, to dlaczego
CRS + HIPEC miataby by¢ traktowana inaczej
u chorych na ten sam nowotwor z przerzutami
do otrzewnej, skoro mozna osiagnaé¢ podob-
ny ponad 40-procentowy wskaznik przezyc
5-letnich?

DOSWIADCZENIA POLSKIE

Po raz pierwszy CRS + HIPEC zasto-
sowano w 1998 r. w Klinice Chirurgii On-
kologicznej Gdanskiego Uniwersytetu Me-
dycznego przez dr. hab. Tomasza Jastrzgb-
skiego, pod kierownictwem prof. Andrzeja
Kopacza. Dedykowane urzadzenia do perfuzji
dootrzewnowej funkcjonuja w Polsce od
2010 r. w wymienionym os$rodku gdanskim
oraz w Klinice Chirurgii Onkologiczej Uni-
wersytetu Medycznego w Lublinie. Lacznie
w obydwu tych osrodkach do kwietnia 2013 r.
wykonano 93 operacje CRS + HIPEC u 86
chorych, najczgs$ciej na $luzaka rzekomego
(36%) i ZO w przebiegu raka jelita grubego
(31%) oraz raka jajnika (19%). Powiktania
pooperacyjne stwierdzono u 46% chorych,
w tym cigzkie, wymagajace reoperacji u 14%
chorych. W okresie hospitalizacji pooperacyj-
nej zmarta jedna chora (1%). Catkowita cyto-
redukcj¢ osiagnigto u 77% chorych. W okresie
obserwacji wahajacym sig¢ od 1 do 33 miesigcy
zmarto 11 chorych, gléwnie na raka jelita
grubego w wyniku nowych przerzutéw odle-
gtych (dane nieopublikowane, dzigki uprzej-
mosci dr. hab. T. Jastrzgbskiego). W ostatnich
latach rozpoczgto CRS + HIPEC rowniez
w Krakowie (2011), Warszawie (2012) oraz
Bydgoszczy (2013).



ZALECENIA DLA PRAKTYKI KLINIGZNEJ

W osrodkach referencyjnych, u sta-
rannie dobranych chorych, catkowita cy-
toredukcje (CCRO/1) mozna osiagnacé
u prawie 90% chorych [24]. Ze wzgledu na
konieczno$¢ wykonywania resekcji wielo-
narzadowych w celu uzyskania catkowitej
cytoredukcji oraz zwiazane z tym znaczne
ryzyko powiktan, powodujacych przedtu-
zona hospitalizacje ($rednio 3—4 tygodnie)
konieczne jest zapewnienie chorym dostg-
pu do oddziatu intensywnej terapii (OIT).
Dlatego tez najlepsze wyniki osiggane sa
w os$rodkach referencyjnych, ktére w sto-
sunkowo krotkim czasie zakonczyly tzw.
krzywa uczenia sig. Stwarzajaca szans¢ na
osiagnigcie optymalnych wynikéw tzw. re-
gionalizacja leczenia powinna odbywac si¢
w oparciu o nastgpujace kryteria:

— zatrudnienie przez o$rodek onkologicz-
ny wykwalifikowanej kadry, tworzacej
zesp6t wielodyscyplinarny, z podziatem
zadaniowym: a) chirurg onkologiczny
— operacja cytoredukcyjna; b) onkolog
kliniczny — wybor i ustalenie catkowi-
tej dawki cytostatyku do podania droga
dootrzewnowa; c¢) perfuzjonista (Sredni
personel medyczny, po przeszkoleniu
w obstudze dedykowanego sprz¢tu do
perfuzji) — nadzor nad dziataniem sy-
stemu perfuzyjnego; d) anestezjolog
zapoznany ze specyfika metody m.in.
przezprzetykowy pomiar temperatury
ciala;

— posiadanie w dyspozycji dedykowanego
systemu do perfuzji w hipertermii;

— dostep do OIT.

Catkowicie usprawiedliwione jest tzw.
prewencyjne zastosowanie CRS + HIPEC
u chorych na raka jelita grubego po operacji
ogniska pierwotnego z wysokim ryzykiem na-
wrotu choroby w postaci ZO. Selekcji do tego
postepowania dokonuje si¢ w oparciu o nastg-
pujace kryteria, stwierdzane w czasie operacji
pierwotnej: 1) minimalne ZO, 2) przerzuty do
jajnikow, 3) perforacja guza pierwotnego do
jamy otrzewnej [25].

U chorych na $luzaka rzekomego
otrzewnej oraz u chorych z przerzutami
raka jelita grubego do jajnikow (szczegdlna
forma ZO, w ktérej chemioterapia systemowa
jest catkowicie nieskuteczna), CRS + HIPEC
jest jedynym sposobem aktywnego leczenia.
U chorych na $luzaka rzekomego otrzewnej
usitowanie chemioterapii systemowej przed

CRS + HIPEC jest niezaleznym czynnikiem
gorszego rokowania i nie powinno by¢ w 0go-
le stosowane [26]. Choroba ta, o ile nie jest
leczona CRS + HIPEC, zawsze prowadzi do
$mierci pacjenta. Korzystne wyniki leczenia
mozna osiagnac u chorych na migdzybtoniaka
(mesothelioma), przy czym u chorych niekwa-
lifikujacych si¢ do CRS + HIPEC, dostgpne
jest skuteczne leczenie systemowe wg sche-
matow 2-lekowych (cisplatyna i pemetreksed)
[27]. Migdzynarodowy konsensus (Society of
Surgical Oncology) stwierdza, ze u chorych
z ograniczonym zrakowaceniem otrzewnej
w przebiegu raka jelita grubego sama che-
mioterapia systemowa nie moze by¢ juz odpo-
wiednia, a CRS + HIPEC wykazaty wyrazna
przewage w tym wskazaniu [10]. Chorzy
z ograniczonym zrakowaceniem otrzewnej
w przebiegu raka jelita grubego, u ktorych
mozliwe jest wykonanie catkowitej cytore-
dukcji, po jej ukonczeniu powinni otrzymac
dootrzewnowo mitomycyng C (15-35 mg/m?
powierzchni ciata), z docelowa temperatura
w otrzewnej 39-42 C° w ciggu 60—120 minut,
albo metoda zamknigta, albo otwarta (tzw.
technika Koloseum), a nastgpnie najlepsza
uzupelniajaca chemioterapi¢ systemowa.

Systemy opieki zdrowotnej w Holandii
i Francji uznaty CSR + HIPEC za standard
postgpowania w powyzszych wskazaniach
[28]. We Francji na podstawie obserwacji 1290
chorych w 5 wskazaniach (rak jelita grubego,
pseudomyxoma peritonei, rak zotadka, me-
sothelioma i rak wyrostka robaczkowego) jed-
noznacznie potwierdzono wysoka skuteczno$é
CRS + HIPEC [29]. W Niemczech funkcjonuje
juz ponad 50 o$rodkéw oferujacych HIPEC
(dane nieopublikowane, informacja osobista
od prof. P. Piso).

REKOMENDACJE KONSULTANTA KRAJOWEGO
W DZIEDZINIE CHIRURGII ONKOLOGICZNEJ
www: chirurgiaonkologiczna.org.pl

Rekomendacje merytoryczne/rak jelita
grubego/ leczenie:

— w IV stopniu (przerzuty do otrzewnej)
postgpowanie i jego kolejnos¢ (lecze-
nie objawowe, chemioterapia-chirurgia-
-chemioterapia, chirurgia-chemioterapia,
wylacznie chemioterapia) nalezy indywi-
dualizowa¢ w zaleznosci od konkretnego
zaawansowania onkologicznego i stanu
ogolnego chorego;

— chorych z obecnos$cia carcinomatosis
peritonei (indeks Sugurbakera < 20 pkt.,
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bez przerzutow odlegtych) nalezy kwalifi-
kowac¢ do operacji cytoredukcyjnej w po-
laczeniu z chemioterapia dootrzewnowa
w hipertermii (HIPEC).

WNIOSKI

CRS + HIPEC jest skuteczna metoda
leczenia chorych na nowotwory powierzchni
otrzewnej, ktorej wyniki wczesne sa porow-
nywalne z duzymi operacjami nowotworow
uktadu pokarmowego (ezofagektomia, pankre-
atoduodenektomia).

Ze wzgledu na dluga krzywa uczenia
si¢ konieczna jest regionalizacja leczenia,
w osrodkach dysponujacych wyspecjalizowana
kadra (chirurg, onkolog kliniczny, perfuzjoni-
sta) oraz dedykowanym sprzetem do perfuzji
dootrzewnowe;j.

Wytacznie paliatywne leczenie systemowe
operacyjnych chorych z ograniczonym zrakowa-
ceniem otrzewnej w przebiegu raka jelita grubego
(szczegolnie przerzutdw do jajnika) jest nieetyczne.

Po CRS + HIPEC mozna osiagna¢ przezy-
cia podobne do tych jakie osiaga si¢ po resekcji
przerzutow do watroby.
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