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IZVLECEK

Peritonealne metastaze so bile dolgo obravnavane
predvsem paliativno, razvoj citoreduktivne kirur-
gije in hipertermicne intraperitonealne kemotera-
pije pa je pri izbranih bolnikih omogo¢il kurativno

usmerjen lokalno-regionalni pristop.

Uspeh zdravljenja je odvisen predvsem od obsega
peritonealne bolezni, ocenjenega s peritonealnim
karcinomatoznim indeksom, in od popolnosti cito-
redukeije. Najbolj prepricljive rezultate smo dosegli
pri psevdomiksomu peritoneja, kjer popolna citore-
dukeija v kombinaciji s hipertermic¢no intraperito-
nealno kemoterapijo omogoca priblizno 70-80 %
desetletno celokupno prezivetje.

Keywords: peritoneal metastases; cytoreduction; peritoneal
carcinomatosis index; colorectal cancer; gastric cancer;
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ABSTRACT

Peritoneal metastases were long managed mainly
with palliative intent, but the development of cyto-
reductive surgery and hyperthermic intraperitoneal
chemotherapy has enabled a potentially curative
locoregional approach in selected patients.

Treatment success depends primarily on the extent
of peritoneal disease, assessed by the peritoneal
carcinomatosis index, and on the completeness of
cytoreduction. The most convincing outcomes have
been reported in pseudomyxoma peritonei, where
complete cytoreduction combined with hyperther-
mic intraperitoneal chemotherapy can achieve
approximately 70-80% 10-year overall survival.
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Pri kolorektalnih peritonealnih metastazah je
temelj zdravljenja popolna citoredukcija; raziskava
PRODIGE 7 ni dokazala dodatne koristi 30-minut-
nega oksaliplatinskega protokola hipertermicne
intraperitonealne kemoterapije. Pri raku Zelodca je
metoda smiselna le pri zelo omejeni peritonealni
bolezni, zlasti pri peritonealnem karcinomatoznem
indeksu 6 ali manj in izvedljivi popolni citoreduk-
ciji. Zaradi pomembne morbiditete mora zdravlje-
nje potekati v visoko specializiranih centrih po
multidisciplinarni presoji in z jasno opredeljenim
ciljem popolne odstranitve makroskopske bolezni.

In colorectal peritoneal metastases, complete cytore-
duction is the cornerstone of treatment; the PRODIGE
7 trial did not demonstrate an additional survival bene-
fit of a 30-minute oxaliplatin-based hyperthermic intra-
peritoneal chemotherapy protocol. In gastric cancer,
this approach is justified only in very limited peritoneal
disease, particularly when the peritoneal carcinomatosis
index is 6 or lower, and complete cytoreduction is fea-
sible. Because of relevant morbidity, treatment should
be performed in highly specialised centres after multi-
disciplinary assessment and with the clearly defined

aim of complete macroscopic disease removal.

UvVOD

Peritonealne metastaze pri abdominalnih maligno-
mih pomenijo razsoj bolezni po peritonealni povr-
sini. V preteklosti so bile praviloma obravnavane
kot znak sistemsko napredovale bolezni, pri kateri
je bilo zdravljenje usmerjeno predvsem v paliati-
vno sistemsko kemoterapijo in lajsanje zapletov.
Ker je odziv peritonealnih zasevkov na sistemsko
zdravljenje pogosto slabsi kot pri metastazah v dru-
gih organih, so se razvili lokalno-regionalni pri-
stopi, katerih cilj je odstraniti vidno bolezen in
vplivati na mikroskopske ostanke tumorja (1, 2).

Temelj sodobnega pristopa predstavljata CRK in
HIPEC. Sugarbaker je s standardizacijo peritonek-
tomijskih postopkov postavil kirurski okvir za
zdravljenje peritonealnih malignomov, poznejse
raziskave pa so razvijale razlicne intraperitonealne
protokole glede na primarni tumor (3-5). HIPEC se
izvaja intraoperativno po predhodni citoredukciji;
najpogosteje uporabljeni citostatiki so mitomicin C,
oksaliplatin, cisplatin in doksorubicin, perfuzijska
tekocina pa je praviloma segreta na 41-43 °C (4, 5).

CRK in HIPEC nista enako koristna pri vseh bol-
nikih. Razlike med psevdomiksomom peritoneja,
kolorektalnim rakom, rakom Zelodca, GIST in
nevroendokrinimi tumorji so velike. Zato je odloca-
nje nujno vezano na bioloske znacilnosti tumorja,

obseg peritonealne bolezni, moznost popolne cito-
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redukcije, splosno stanje bolnika in pricakovano
perioperativno tveganje. Namen prispevka je pov-
zeti sodobne indikacije za peritonektomijo in
HIPEC, primerjati kljuéne podatke o prezivetju in
zapletih ter opredeliti, pri katerih bolnikih je tak

pristop najbolj utemeljen.

MATERIALI IN METODE

V pregled literature so bili vkljuceni predvsem klini-
¢no pomembni podatki iz randomiziranih raziskav,
multicentri¢nih kohort, sistemati¢nih pregledov in
vedjih retrospektivnih analiz, ki obravnavajo citore-
duktivno kirurgijo in hipertermi¢no intraperito-
nealno kemoterapijo pri peritonealnih metastazah
abdominalnega izvora. Poudarek je na celokupnem
prezivetju, prezivetju brez ponovitve ali napredova-
nja bolezni, zapletih in perioperativni smrtnosti.

REZULTATI

Temeljna nacela zdravljenja

Peritonealni karcinomatozni indeks in
popolnost citoredukcije

PCI je standardizirana metoda ocenjevanja razsirje-
nosti peritonealne bolezni in eden najpomembnej-
Sih prognosti¢nih kazalnikov. Vigji PCI praviloma
pomeni vecjo tumorsko obremenitev, slabso moz-

nost popolne citoredukcije in slabse prezivetje.
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Kljub temu PCI sam po sebi ni zadosten, saj je
pomembna tudi lokacija zasevkov; prizadetost tan-
kega Crevesa, zlasti ve¢ segmentov ali distalnega
ileuma, lahko onemogoci popolno resekeijo tudi pri

zmernem PCI (6, 19, 20).

CCklasifikacija opisuje popolnost citoredukcije.
CCO pomeni odsotnost makroskopsko vidne bolezni,
CC-1 rezidualne noduse manjse od 2,5 mm, CC-2 in
CC-3 pa vecjo rezidualno bolezen. Pri veéini abdo-
minalnih tumorjev je za dolgorocno korist potrebna
CCO citoredukcija. Pri psevdomiksomu peritoneja
je lahko sprejemljiva tudi CC-1 citoredukcija, ker je
biologija bolezni manj agresivna (6, 7).

Ce nismo dosegli popolne ali skoraj popolne cito-
redukeije, HIPEC ne more nadomestiti nepopolne
kirurgije. To je klinicno pomembno, ker se v
vecini raziskav kot najmocnejsi napovedni dejav-
nik izida pojavlja popolnost citoredukcije, medtem
ko je dodatna vrednost HIPEC odvisna od primar-
nega tumorja, protokola, trajanja perfuzije, izbra-
nega citostatika in predhodne sistemske terapije

(10, 14, 21, 23).
Primerjava indikacij in stevilénih izidov

V preglednici Tabela 1 so zbrani kljuéni podatki o
prezivetju, selekciji bolnikov in kritiéni oceni

metode po posameznih skupinah bolezni.
Posamezne indikacije
Psevdomiksom peritoneja

Psevdomiksom peritoneja je redka peritonealna
maligna bolezen, najpogosteje povezana z muci-
noznim tumorjem slepica. V primerjavi z vecino
drugih peritonealnih metastaz je pogosto omejen
in pocasi rastoc, zato je agresivno lokalno zdravlje-
nje najbolj utemeljeno prav pri tej bolezni. Pri
PMP slepica je bila popolna CRK (CC-0) v kombi-
naciji s HIPEC povezana s 5-letnim celotnim pre-
zivetjem 85 % in 10-letnim celotnim prezivetjem

75 % (7, 48).

Kritiéno je treba poudariti, da rezultat tudi pri
PMP ni odvisen samo od HIPEC, temvec¢ pred-
vsem od popolnosti citoredukcije in histoloskega
podtipa. Peritonealna mucinozna karcinomatoza
ima slabso prognozo kot dituzna peritonealna ade-
nomucinoza ali hibridne oblike. Ce ni mogoce
doseci CC-0 ali CC-1, se lahko pri izbranih bolni-
kih izvede kirursko ¢im bolj obsezna odstranitev

tumorja, vendar so rezultati slabsi kot pri popolni
citoreduketiji (7, 49).

Kolorektalni rak

Kolorektalni rak je ena najpogostejsih indikacij za
razmislek o CRK in HIPEC. Sinhrone perito-
nealne metastaze so prisotne pri priblizno 6-7 %
bolnikov s kolorektalnim rakom, skoraj polovica
teh bolnikov pa ima peritonej kot edino mesto
metastatske bolezni (9-11, 50).

Pri bolnikih, zdravljenih samo paliativno, so peri-
tonealne metastaze kolorektalnega raka povezane
s slabsim prezivetjem kot metastaze v jetrih ali
pljucih: mediano OS je 16,3 meseca pri peritoneal-
nih metastazah, 19,1 meseca pri izoliranih jetrnih

metastazah in 24,6 meseca pri izoliranih pljuénih

metastazah (13, 51).

Randomizirana raziskava Verwaala in sod. je ze
leta 2003 pokazala pomembno izboljsanje prezive-
tja pri bolnikih, zdravljenih s CRK in HIPEC, v
primerjavi s sistemsko kemoterapijo in paliativno
kirurgijo (8). KasnejSe multicentri¢ne analize so
porocale o medianem OS okoli 40 mesecev, kadar
je bila doseZena makroskopsko popolna resekcija

9, 11, 12).

Najpomembnejsa sodobna raziskava za kriticno pre-
sojo HIPEC pri kolorektalnem raku je PRODIGE 7.
V raziskavo je bilo vklju¢enih 265 bolnikov, 133 v
skupino CRK + HIPEC in 132 v skupino samo
CRK. VKkljuéeni so bili bolniki s PCI < 25, WHO
zmogljivostjo 0 ali 1, normalno jetrno funkcijo in
ustrezno hematolosko funkeijo. HIPEC je temeljil

na oksaliplatinu in je trajal 30 minut. Mediano OS
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Tabela I: Primerjava indikacij, izida zdravljenja in selekcije bolnikov pri peritonektomiji in HIPEC
Table 1: Comparison of indications, treatment outcomes and patient selection for peritonectomy and HIPEC

m peritoneja

(PMP)

in 10detno OS 75 %; Sirse se navaja

101etno OS priblizno 70-80 % (7, 48)

CC-0/CC-1; pomemben je
histoloski podtip. PMCA ima
slabso prognozo kot DPAM
ali hibridni tumorji (7).

Bolezen / s . S . . e
Do Kljuéni podatki o prezivetju Izbor bolnikov / pragovi Kriti¢na ocena
Psevdomikso CC-0 + HIPEC ima 5-letno OS 85 % Najboljsi izidi pri CC-0 in CC-1 + HIPEC je

zlati standard.

in gradus tumorja (43).

priporocena, kadar je
izvedljiva. Tudi delna ima
lahko korist, ée se odstrani
vsaj 70 % tumorske mase

(40-42).

Kolorektalni Pri paliativnem zdravljenju je mediano | Sinhrone peritonealne CRK je temelj. Dodatek

rak OS pri peritonealnih metastazah 16,3 metastaze so prisotne pri 30-minutnega
meseca; v PRODIGE 7 je bilo OS 41,7 | 6-7 % bolnikov s CRC; oksaliplatinskega HIPEC
meseca pri CRK + HIPEC in 41,2 skoraj polovica jih ima samo | po PRODIGE 7 ni dokazal
meseca pri sami CRK. Petletno je bilo peritonealne metastaze. koristi, zato HIPEC ni
v obeh skupinah priblizno 15 % Najvecja korist je pri nizkem | primeren pri vseh bolnikih.
bolnikov ocenjenih kot ozdravljenih PCI; navedeni pragovi se
(10, 13). razlikujejo: PCI < 10, <12,

<13 ali do 20 (9, 10, 14-18).

Rak Zelodca Sistemsko zdravljenje pri peritonealnih | Najprimernejsi so bolniki z Obetavno, vendar e brez
metastazah obicajno doseze OS omejeno peritonealno dokonéne potrditve v
priblizno 8-10 mesecev. Pri PCI < 6 boleznijo, obi¢ajno PCI < 6, | velikih randomiziranih
in CC-0 so opisane mediane OS nad 40 | brez razsirjene sistemske raziskavah. Ne sme se
mesecev; v italijanski multicentriéni bolezni in z realno uporabljati rutinsko pri
raziskavi 40,7 meseca pri CC-0 proti moznostjo CC-0 (30-32). obsezni bolezni.

10,7 meseca pri nepopolni resekciji ter
44,3 meseca pri PCI < 6 proti 13,4
meseca pri PCI > 6 (29, 32).

GIST Pred imatinibom je bilo prezivetje pri Operacija je smiselna CRK ima lahko vlogo pri
metastatskem GIST 10-20 mesecev, predvsem pri odgovoru ali izbranih bolnikih, HIPEC
5letno OS manj kot 10 % (44). stabilni bolezni po TKI; pa nima jasno opredeljene
Pri bolnikih z odgovorom ali stabilno ne prej kot po 6 mesecih in | vloge.
boleznijo po imatinibu je bilo v $panski | praviloma ne pozneje kot
retrospektivni primerjavi OS 87,6 po 2 letih od zacetka TKI
meseca z imatinibom + CRK proti 59,9 | (45-47).
meseca z imatinibom brez operacije (34).

GEP-NET Izid moéno dolocata jetrna prizadetost | Popolna resekeija je Vloga HIPEC ostaja pod

vprasajem.

Legenda: DPAM: diseminirana peritonealna adenomucinoza, PMCA: peritonealna mucinozna karcinomatoza,
TKI: inhibitor tirozinskih kinaz, GIST: gastrointestinalni stromalni tumorji, GEP-NET: gastroenteropankreaticni
nevroendokrini tumorji

je bilo 41,7 meseca v skupini CRK + HIPEC in 41,2
meseca v skupini samo CRK (p = 0,99). Prezivetje

brez ponovitve se ni pomembno razlikovalo, pet let

po zdravljenju pa je bilo priblizno 15 % bolnikov v

obeh skupinah ocenjenih kot ozdravljenih (8, 10).
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Ti podatki kazejo, da je pri kolorektalnih perito-
nealnih metastazah temelj zdravljenja popolna CRK.
Dodatek oksaliplatinskega HIPEC ni izboljsal pre-
zivetja, hkrati pa je bila 60-dnevna stopnja zapletov
stopnje 3 ali ve¢ visja v skupini CRK + HIPEC kot
v skupini samo CRK (26 % proti 15 %, p = 0,035).
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Na 30. dan razlika ni bila statisti¢no znacilna, ven-
dar je bilo zapletov stopnje 3 ali ve¢ numeri¢no vec

pri CRK + HIPEC (42 % proti 32 %) (8, 10).

Kritiéna razlaga PRODIGE 7 ni, da je HIPEC pri
kolorektalnem raku dokonéno brez vrednosti, tem-
ve¢ da 30-minutni oksaliplatinski protokol po
CRK ni

Pomembne omejitve so kratko trajanje perfuzije,

popolni dokazal dodatne koristi.
predhodna izpostavljenost bolnikov oksaliplatinu
in moznost rezistence ter neenotnost optimalnega
HIPEC protokola. Odziv na lokalni oksaliplatin je
lahko povezan s trajanjem izpostavljenosti, zato
ostaja vprasanje drugacnih protokolov, na primer

daljSe perfuzije ali mitomicina C, odprto (23-25).

Tudi prag PCI ostaja predmet razprav. Razli¢ni
avtorji so navajali najvecjo korist pri PCI < 10,
drugi pri PCI < 12 ali < 13, nekateri pa kot zgornjo
mejo navajajo PCI 20. Bolniki s PCI > 20 praviloma
niso dobri kandidati za CRK z ali brez HIPEC, saj
je prezivetje slabSe in verjetnost popolne citoreduk-
cije manjsa. Poleg steviléne vrednosti PCI je treba
oceniti tudi prizadetost tankega crevesa in stevilo

prizadetih regij (12, 14-20).

Profilakticni HIPEC pri visokoriziénem kolorek-
talnem raku za zdaj nima dovolj podpore za rutin-
sko uporabo. PROPHYLOCHIP-PRODIGE 15 ni
pokazal statisticno znacilne razlike v triletnem pre-
zivetju brez bolezni (DFS) med drugo operacijo z
HIPEC in opazovanjem (44 % proti 53 %, p = 0,82).
Podobno COLOPEC ni pokazal statisticno zna-
¢ilne razlike v 18-meseénem peritonealnem DFS
med adjuvantnim HIPEC in standardnim zdravlje-

njem (80,9 % proti 76,2 %, p = 0,28) (26-27).
Rak Zelodca

Peritonealne metastaze pri raku Zelodca so pogoste
in prognosticno neugodne. Prisotne so pri pribli-
zno 17 % novo diagnosticiranih bolnikov, pri sta-
diju III pa se lahko pojavijo do 40 % primerov. Pri
sistemskem zdravljenju je mediano OS obicajno

priblizno 8-10 mesecev (28, 52, 53).

Pri skrbno izbranih bolnikih z omejeno perito-
nealno boleznijo so rezultati bistveno boljsi. V fran-
coski multicentri¢ni raziskavi 159 bolnikov je bila
popolna citoredukeija neodvisno povezana z dalj-
§im prezivetjem: mediano OS po CC-0 je bilo 15
mesecev, v celotni skupini pa 9,2 meseca; petletno

OS po CC-0 je bilo 23 % (28, 29).

Najbolj izrazita korist je opisana pri nizkem PCI.
Yonemura in sod. so pri 95 bolnikih pokazali, da je
bil CCO dosezen pri 91 % bolnikov s PCI < 6, vendar
samo pri 42 % bolnikov s PCI > 7 (28). Italijanska
multicentri¢na raziskava pri sinhronih peritonealnih
metastazah Zelodénega raka je porocala o medianem
0S 40,7 meseca po popolni citoredukeiji proti 10,7
meseca po nepopolni resekeiji (p = 0,003). Pri PCI
< 6 je bilo mediano OS 44,3 meseca, pri PCI > 6 pa
13,4 meseca (p = 0,005) (32).

CYTO-CHIP, najvecja opazovalna studija na tem
podrocju, je vkljucila 277 bolnikov iz 19 francoskih
centrov. Pokazala je boljse OS in DFS pri CRK +
HIPEC v primerjavi s samo CRK, brez pomemb-
nega povecanja vecje morbiditete in 90-dnevne
smrtnosti. Vendar gre za opazovalno Studijo z ana-
lizo prilagajanja na verjetnost izbire zdravljenja,
zato ne predstavlja dokoné¢ne potrditve randomizi-
ranih raziskav. Zato je treba zdravljenje omejiti na
skrbno izbrane bolnike v izkusenih centrih (30).

Pri raku zZelodca je zato CRK + HIPEC utemeljen
predvsem pri bolnikih z zelo omejeno perito-
nealno boleznijo, pricakovano CC-0 citoredukcijo,
dobrim splosnim stanjem in ustreznim odgovorom
na sistemsko zdravljenje. Pri obseznem PCI, neod-
zivu na sistemsko zdravljenje ali agresivni biologiji
tumorja je tveganje, da poseg povzroci veliko morbi-
diteto brez realne onkoloske koristi, visoko (30-32).

Manj pogoste indikacije

Pri GIST je klju¢na sistemska tar¢na terapija z ima-
tinibom. Operacija ima lahko vlogo pri bolnikih z
odgovorom ali stabilno boleznijo po TKI (45-47).

V $panski retrospektivni primerjavi je bilo mediano
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OS 87,6 meseca pri kombinaciji imatiniba in CRK
proti 59,9 meseca pri imatinibu brez operacije.

HIPEC pri GIST nima jasno dokazane vloge (34).

Pri  gastroenteropankreati¢nih nevroendokrinih
tumorjih (GEP-NET) so peritonealne metastaze pri-
sotne pri priblizno 20 % bolnikov. Kirurska resekcija
je smiselna, kadar je popolna resekcija izvedljiva;
kadar ni, lahko nepopolna citoredukcija koristi, ce
je mogoce odstraniti vsaj 70 % tumorske mase. Vloga

HIPEC ostaja pod vprasajem (35-36, 38-41).
Zapleti, tveganja in organizacijske zahteve

CRK + HIPEC je obsezen kirursko-onkoloski poseg,
zato so zapleti pricakovani in kliniéno pomembni.
Najpogostejsi zapleti vkljucujejo krvavitve, anasto-
motsko puscanje, intraabdominalne abscese, okuzbe,
ileus, respiratorne zaplete ter hemato-, hepato- in
nefrotoksi¢nost, odvisno od uporabljenega citosta-
tika. Posebej pri cisplatinskih protokolih je opi-
sana akutna ledvi¢na okvara, tveganje pa narasca
z obsegom operacije (4, 21, 37).

S povecanjem izkusenj in razvojem specializiranih
centrov sta se morbiditeta in smrtnost zmanjsali
ter postali primerljivi z drugimi velikimi gastroin-
testinalnimi onkoloskimi operacijami. Kljub temu
je francoska analiza 5562 bolnikov pokazala, da bi
bilo ve¢ kot polovico pooperativnih smrti po CRK
in HIPEC mogoce prepreciti. Ta podatek je
pomemben, ker kaze, da uspeh metode ni odvisen
samo od indikacije, temvec tudi od organizacije in

izkusenj centra (21, 22).

V PRODIGE 7 je bila 30-dnevna stopnja zapletov
stopnje 3 ali vec 42 % pri CRK + HIPEC in 32 %
pri sami CRK, brez statisti¢no znacilne razlike. Do
60. dne pa je bila razlika znacilna: 26 % pri CRK
+ HIPEC proti 15 % pri CRK (p = 0,035). To potr-
juje, da se pri HIPEC zapleti lahko pojavijo tudi
kasneje in lahko odlozijo nadaljevanje sistemskega

zdravljenja (8, 10).
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RAZPRAVA

CRK + HIPEC je ena najbolj intenzivnih oblik zdra-
vljenja peritonealnih malignomov. Njena prednost
je logi¢na: peritonealna bolezen je lahko lokalno-
regionalno omejena, sistemska terapija pa ima v
peritoneju omejeno ucinkovitost. Kljub temu se je
treba izogniti nekriticnemu razumevanju HIPEC
kot univerzalnega dodatka k kirurgiji. Dokazi
kazejo, da je pri vecini tumorjev najpomembnejsi
dejavnik popolna citoredukcija, medtem ko je
dodatna vrednost HIPEC odvisna od histologije,
protokola, trajanja perfuzije, izbranega citostatika in

predhodnega sistemskega zdravljenja (10, 23-25).

Najboljsi dokaz za to je kolorektalni rak. PRO-
DIGE 7 je dokazal, da lahko popolna CRK doseze
mediano OS nad 40 mesecev, kar je bistveno bolje
od paliativnih rezultatov. Hkrati pa dodatek 30-
minutnega oksaliplatinskega HIPEC ni izboljsal
OS. Zato bi bilo napacno trditi, da je raziskava ovr-
gla CRK; dejansko je potrdila njen pomen. Prav
tako bi bilo preve¢ poenostavljeno trditi, da je
dokonéno ovrgla vse oblike HIPEC; bolj pravilna
interpretacija je, da ni dokazala koristi konkret-
nega oksaliplatinskega protokola v izbranem klini-
¢nem kontekstu (10, 23).

Pri raku zelodca so podatki bolj obetavni, vendar
manj trdni. Razlike v prezivetju pri PCI < 6 in CC0
so velike, vendar vecinoma izhajajo iz retrospektiv-
nih ali opazovalnih raziskav. Zato je treba CRK +
HIPEC pri raku zelodca razumeti kot moznost za
zelo ozko skupino bolnikov, ne pa kot rutinski
standard. Pri obseznem PCI, neugodnem biolo-
skem poteku, neodzivu na sistemsko zdravljenje
ali nezmoznosti CC-0 je tveganje, da poseg pov-
zro¢l veliko morbiditeto brez realne onkoloske

koristi (30, 32).

Pri PMP je polozaj drugacen, ker je biologija bolezni
pogosto bolj omejena in pocasnejsa. Zato je CRK +
HIPEC najmocnejse utemeljena prav pri PMP, kjer
so 10-letna prezivetja 70-80 % bistveno boljsa kot
pri vecini drugih peritonealnih malignomov (7).
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Pri manj pogostih prebavnih tumorjih je treba biti
Se posebej previden. Pri GIST in GEP-NET je
vloga sistemskega oziroma bioloskega zdravljenja
pogosto pomembnejsa od HIPEC, operacija pa

mora biti strogo individualizirana (34-306).

CRK z ali brez HIPEC naj se izvaja izkljuéno v
visoko specializiranih centrih za peritonealne mali-
gnome, kjer so na voljo izkusen abdominalni onko-
loski kirurg, anestezioloska ekipa, internisticni
onkolog, radiolog, patolog, intenzivna terapija,
perioperativna prehranska podpora in strukturi-
rano spremljanje zapletov. Obseg posega in moz-
nost zapletov zahtevata center z zadostnim letnim
obsegom primerov in jasno oblikovanim multidi-

sciplinarnim konzilijem (21, 22).

Zdravljenje je smiselno pri bolnikih z omejeno
peritonealno boleznijo, dobrim splosnim stanjem,
brez nenadzorovane ekstraperitonealne bolezni in
z realno moznostjo doseganja CC-0 oziroma pri
PMP vsaj CC-1. Pri kolorektalnem raku je CRK
temelj pri nizkem PCI; dodatek HIPEC naj bo sele-
ktiven. Pri raku Zelodca naj se o CRK + HIPEC
razmislja predvsem pri PCI < 6 in pricakovani CC-
0. Pri PMP je CRK + HIPEC zlati standard, ce je
bolnik operabilen in je popolna ali skoraj popolna

citoredukeija izvedljiva (7, 10, 14, 30-32).

Odlocitev moramo sprejeti na multidisciplinarnem
konziliju po natanéni radioloski oceni, oceni PCI,
presoji biologije tumorja, odgovora na sistemsko
zdravljenje in operabilnosti. Bolnika je treba pred
posegom jasno seznaniti, da je korist odvisna pred-
vsem od moznosti popolne citoredukcije in da
HIPEC ni zagotovilo za ozdravitev. Po posegu je
potrebno strukturirano pooperativno spremljanje,
zgodnje prepoznavanje zapletov in pravocasno
nadaljevanje indiciranega sistemskega zdravljenja.

ZAKLJUCEK

CRK in HIPEC sta pomembno spremenila zdravlje-
nje izbranih bolnikov s peritonealnimi malignomi,
vendar nista primerni za vse bolnike s peritoneal-
nimi metastazami. Najmoc¢nejsa indikacija ostaja
psevdomiksom peritoneja, kjer CRK + HIPEC dosega
10-letno celokupno prezivetje priblizno 70-80 %.
Pri kolorektalnem raku je popolna CRK klju¢na,
dodatek oksaliplatinskega HIPEC po PRODIGE 7
pa ni izboljsal prezivetja. Pri raku zelodca je
metoda smiselna samo pri zelo izbranih bolnikih,
zlasti pri PCI < 6 in izvedljivi CC-0 citoredukciji.

Zdravljenje mora potekati v specializiranih centrih,
po multidisciplinarni presoji in z jasno opredelje-
nim ciljem, in sicer popolna odstranitev makro-
skopske bolezni. Kadar popolna citoredukeija ni
realno dosegljiva, je korist agresivnega pristopa
vprasljiva, tveganje zapletov pa visoko. Kriti¢na
uporaba metode pomeni, da CRK z ali brez HIPEC
uporabimo takrat, ko ima bolnik zaradi biologije
tumorja, omejenega PCl in operabilnosti realno
moznost dolgoro¢nega prezivetja, ne pa zgolj zato,

ker so peritonealne metastaze prisotne.
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