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OzET

Bircok kanser abdomen ve pelvis icerisindeki organlardan kaynaklanmaktadir ve (g farkli yol ile yaylirlar. Bunlar; hematojen, len-
fatik ve trans¢olemik yoldur. Cok sayida hastada hastalik progresyonu, rezeksiyon bolgesi veya peritoneal ylizeyden olmaktadir.
Peritoneal yayilan kanserlerde cogunlukla 6lime peritoneal karsinomatozis sebep oldugu icin, peritonun ¢ikariimasi bu hastalarin
sagkalimina olumlu yonde etki edecektir. Buna ek olarak kemoterapétik ilaglarin intraperitoneal olarak uygulanmast ile timor tize-
rinde direkt olarak yiiksek ilag konsantrasyonlarina ulasilir. Hipertermik intraperitoneal kemoterapi, peritonektomi ve sitoreduktif
cerrahi gergeklestirildikten sonra peroperatif intraperitoneal kemoterapi uygulanmasidir. Cerrahi ile rezidiiel timér dokusunu
mikroskobik diizeye indirmek amaglanmalidir. Literatr bulgulari gosteriyor ki sitorediiktif cerrahi ve hipertermik intraperitoneal
kemoterapi kabul edilebilir toksisite oranlari ile uygulanabilirdir. Morbidite ile iliskili en Gnemli faktor, uygulanan barsak rezeksi-
yonu sayisi ve kemoterapdtik ilacin serozal hasarin iyilesmesi lizerine olumsuz etkisi gibi gériinmektedir. Sonug olarak yapilan
calismalara baktigimizda hipertermik intraperitoneal kemoterapi tedavisinin gelecekte over timorleri ve peritoneal ylizeyel karsi-
nomatoziste, primer veya sekonder olarak genis uygulama alani bulacagini diistinmekteyiz. Bu konuda ki deneyimimiz son derece
kisitl olmasina ragmen gelecek icin umutlu bir yontem oldugunu ifade edebiliriz. Ancak yontemin uygulanmasinda tekonoloji
geregdi, operasyonu uzun strmesi, deneyimli mutidisipliner bir ekip ile ¢ok iyi bir postoperatif bakim gerektigi unutulmamalidir.
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ABSTRACT

Many types of cancer originate from the organs in the abdominal and pelvic regions, and they spread via 3 different routes:
namely, hematogeneous, lymphatic and transcoelomic. The dissemination of the cancer tends to occur via the resection area
or peritoneal surface in many patients. Because peritoneal carcinomatosis is the most common cause of death in malignancies
disseminated via the peritoneal route, removal of the peritoneum will have a positive impact on the survival of patients.
Additonally, intraperitoneal instillation of chemotherapeutic medications reaches high concentrations with direct effect on
the tumor. Hyperthermic intraperitoneal chemotherapy (HIPEC) refers to application of perioperative chemotherapy following
peritonectomy and cytoreductive surgery. Surgery should aim to reduce residual tumor burden to microscopic levels. The
available literature reveals that cytoreductive surgery and HPEC can be performed within acceptable toxicity ratios. The most
important factors with potential effect on morbidity appear to be the number of bowel resections and the adverse impact of
chemotherapy on healing of the serosal damage. In conclusion, on the basis of available data in the literature, we believe that
HIPEC treatment will have widespread utility in primary or secondary management of ovarian tumors and peritoneal superficial
carcinomatosis in the future. Although we have quite limited experience on this topic, we can state that it is a promising method
in the future. However, it should be noted that an experienced multi-diciplinary team providing excellent postoperative care is
mandatory owing to the high technology required in application of this method and the relatively long duration of the surgery
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GiRisS

Cok eski yillardan beri, 6zellikle malign mezoteliyo-
ma, kolon kanser niiksleri ve jinekolojik onkolojide
pseudomiksoma peritoneide kullanilan hipertermik
intraperitoneal kemoterapi (HIPEC) over tiimoérle-
rinde yeterli sitorediiksiyon yapilmamus, sistemik ke-
moterapiye kismi yanit veren ya da stabil kalan olgu-
larla birlikte niiks over tiimérlerinde uygulanmakta-
dir. Son yillarda primer ileri evre over tiimorlerinde,
komplet sitorediiktif cerrahi sonrast HIPECkullanimi
artmis olup gelecekte de yaygin olarak kullanilabile-
cegi ongoriilmektedir.

Epitelyal over tiimorleri biyolojik davranislar: ve
dogal seyirlerinden dolay1 dncelikle peritoneal kavi-
tede yayilir ve burada sinirh kalirlar. flacin intraperi-
toneal olarak uygulanmasi ile tiimor tizerinde direkt
olarak yiiksek ila¢c konsantrasyonlarina ulasihr. Ug
biiyiitk randomize calismada gosterilmistir ki; over
kanserinin ilk basamak tedavisinde intraperitone-
al kemoterapinin kullanilmas1 sag kalim acisindan
avantaj saglamaktadir (1, 2). Intraperitoneal normo-
termik kemoterapinin major teorik faydasi: timor
tizerinde ytiksek ila¢ konsantrasyonlarina ulasilirken
diisiik sistemik toksik yan etkilerin saglanabilmesi-
dir. ikna edici verilerin bulunmasina ragmen, post-
operatif intraabdominal adezyonlara yol a¢masi, ferti-
litenin korunmasi gereken hastalarda fertilite kaybina
yol acabilmesi ve morbiditeyi arttirmasindan dolay1
hala rutin tedavi yontemleri arasina girememistir(3).

Intraperitoneal hiperterminin ise olumlu etkileri-
ni soyle siralayabiliriz (4):

e Dokuya ila¢ penetrasyonunu arttirir.

¢ Secilen kemoterapi ajaninin sitotoksisitesini artti-
TIr.

e Isinin antitimor etkisi vardir.

e Peritoneal ylizeylerdeki 1s1 artisi, sistemik kemo-
terapinin kiictik timor nodiilleri tizerindeki sito-
toksisitesini arttirir.

 Intraoperatif kemoterapi, 1s1nin ve ilacin abdomen
- pelvisin tiim yiizeylerine bir arada dagilmasini
saglar.

e Kemoterapinin renal toksisitesinden, HIPEC es-
nasinda dikkatli idrar ¢ikisi takibi ile kacinilabilir.

e Genel anestezi alunda uygulandig icin bulant1 ve
kusma goriilmez.

e HIPEC esnasinda gecen siire bir ¢cok fonksiyonel
parametrenin(viicut 1sis1, pthtilasma, hemodina-
mi vb..) diizeltilmesine olanak saglar.

e HIPEC esnasinda barsak serozasi ve mezenterdeki
timor nodiilleri eksize edilebilir.

HIPECde en sik kullanilan baslica kemoterapotik
ajanlar; sisplatin, doksorubisin, mitomisin C, oxalop-
latin ve melfalandir. Bu ajanlarin molekiiler agirhikla-
11 yiiksek oldugu icin abdominal kavitede uzun siire
sinirhl kalabilirler ve aktif farmakolojik formlar ile
tdmor hiticreleri tizerinde sitotoksik etkilerini intra-
vendz yola kiyasla daha fazla gosterirler (5). Epitelyal
over kanserlerinde bu yaklasimla ilgili calismalarin
cogu retrospektif ve az sayida hasta grubu ile yapil-
mis olup daha cok sisplatin ve karboplatin bazli teda-
vileri icermektedir.

Peritoneal ylizey malignitelerinde, cerrahiye bas-
lamadan once kantitatif prognostik bir gésterge olan
prior surgical score(PSS) hesaplanmaktadir. Batin se-
kil I’de goruldagi gibi dokuz bolgeye ayrilir ve cerra-
hi diseksiyon yapilan bolge sayis1 kaydedilir(5).

e PSS-0 : makroskobik tiimér infiltrasyonu yok

e PSS-1: 1 peritoneal bolgede tiimor infiltrasyonu

e PSS-2: 2-5 peritoneal bolgede timor infiltrasyonu
e PSS-3: 5-9 peritoneal bolgede tiimér infiltrasyonu

PSS-3 olarak hesaplanan hastalarda komplet sito-
rediiksiyon orami diisiik ve sag kalim oranlar kotii-
dir.

Operasyon baslangicinda eksplorasyonda hesapla-
nan diger bir prognostik skorlama sistemi peritoneal
cancer index’tir (PCI) (6). Eksplorasyonda tiimoral
nodiillerin boyutuna gére puanlama yapilir.

e LS-0 makroskopik tiimér odaginin bulunmamasi

e LS-1 tiitmoéral nodiiliin 0.5 cm den kiiciik olmasi

e LS-2 ttimdral nodiiliin 0.5-5 ¢cm boyutlar arasin-
da olmas1

e LS-3 tiimoral nodiiliin 5 cm den biiyiik olmast

*Ttumor nodiilleri birlesik ise bu nodiillerin hepsine
birden 3 skoru verilir. (LS: lezyon boyutu)

Peritoneal ytizeydeki hastaligin dagilimini skor-
lamak icin abdominopelvik bolgeler kullanilir. Sekil
1'deki gibi batin 13 bolgeye ayrilir ve her bolge icin-
deki lezyon boyutlar: skorlanir ve toplam skor hesap-
lanir. En fazla skor 39’ dur (13*3).

Riskli anatomik bolgelerde rezeke edilemeyecek
timoral infiltrasyonu bulunan hastalarin peritone-
al kanser indeksi diisiik olsa bile prognozu kotiidiir
(6rn: common bilier duktus).

Bir baska prognostik gosterge ise kalan rezidiiel
timor dokusunun miktarin belirleyen komplet sito-
rediiksiyon skorudur(CC).

e CC-0sitorediiksiyon sonrast makroskopik rezidii-
el timor dokusunun kalmamasi

e CC-1 sitorediiksiyon sonrasi toplam rezidiiel tii-
mor dokusunun 2.5 mm den az olmast

e CC-2 sitorediiksiyon sonrast toplam rezidiiel tii-
mor dokusunun 2.5mm-2.5 cm arasinda olmasi
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e CC-3 rezeke edilemeyen tiimor nodiillerinin 2.5
cm’den biiyiik olmasi

Yiiksek gradeli tiimorlerde ideal sitorediiksiyon
skoru CC-0 olmalidir. psddomiksoma peritonei gibi
daha az invaziv malignensilerde komplet sitorediiksi-
yon skoru CC-0 ve CC-1 olmalidur.

Ozet olarak HIPEC i¢in peritonektomi ve visseral
organ rezeksiyonunu kapsayan sitorediiktif cerrahi
peroperatif intraperitoneal kemoterapi ile kombine
edilecek sekilde planlanir. Cerrahi ile rezidiiel timor
dokusunu mikroskobik diizeye indirmek amaclan-
malidir. Boylece intraperitoneal ve sistemik yoldan
verilecek kemoterapotik ajanlar hipertermi ile kom-
bine edilerek rezidiiel tiimor dokusunun eradike
edilmesi saglanilabilir.

HIPEC iic ayr1 teknik ile uygulanabilir. Bunlar Co-
liseum (acik) metod, kapali metod ve yar1 acik me-
todtur (Tablo:1)

HIPEC'te Mortalite ve Morbidite

Epitelyal over kanserinde primer sitorediiktif cerra-
hi sonras: ilk 30 giin icindeki mortalite orani toplum
bazli calismalarda ortalama %3.7 (%2.5-%4.8) olarak
bulunmustur (7). Rekiirren epitelyal over kanserinde
sitorediiktif cerrahi sonrasi mortalite oran1 %1.4 (%0-
%3.4)(8). Chua ve arkadaslar1 19 calismay1 iceren
derlemesinde, epitelyal over kanserinde sitorediiktif
cerrahi ve HIPEC kombinasyonu sonrasi mortalite
oranini %0 ile %10 arasinda bulmuslardir. 141 has-
taya sitorediiktif cerrahi ve HIPEC yapilan HYPERO
calismasinda mortalite oran1 %2.1 olarak bulunmus-
tur(9). 13 calisma ve toplam 256 olguyu iceren meta
analize bakildiginda rekiirren epitelyal over kanse-
rinde sitorediiktif cerrahi ve HIPEC kombinasyonu
sonrasl mortalite orani %3.9 olarak saptanmistir(10).

Sitorediiktif cerrahi ve HIPEC sonrasi ortaya ¢ikan

morbiditeyi standardize eden ve Uluslararasi Kan-
ser Enstitiisit (NCI) tarafindan olusturulan CTCAE
(Common Terminology Criteria for Advers Events)
smiflamas1 kullanilmaktadir. Bu simiflama daha cok
cerrahi sonrasi giderilmesi icin tekrar miidahale ge-
rektiren komplikasyonlar1 icermektedir(11). Pos-
toperatif gelisen morbidite siddetine gore 1 den 5 e
kadar siniflanmustir.

e Grade 1 hafif; asemptomatik ya da hafif semptom-
lar; klinik veya tanisal gozlem yeterli olan; miida-
hale gerektirmeyen

e Grade 2 orta; minimal, lokal veya noninvasiv mii-
dahale gerektiren

e Grade 3 siddetli veya dnemli fakat ani hayati teh-
like yaratmayan; hastanede yatirilarak takip ge-
rektiren ve hastanin kendi bakimini sinirlayan
durumlar

e Grade 4 hayati tehlike yaratan sonuclar; acil mii-
dahale gerektiren

e Grade 5 6ltime yol acan durumlar

Tek merkezli 41 platin duyarh rekiirren epitelyal
over kanseri hastasinin optimal sitorediiksiyonu son-
ras1 okzaloplatin bazli HIPEC tedavisi ile %34.8’inde
siddetli komplikasyon gelisti ve bunlarin %14’tintin
giderilmesi icin tekrar operasyon gerekti. Cerrahi aci-
dan gelisebilecek en 6nemli komplikasyon kanama-
dir. Bu calismadaki olgularda %16.3 (7/43) oraninda
kanama gelismistir. Olgularin 51 hemoperitoneum,
3t rektal kanama ve 1'i hem hemoperitoneum hem
rektal kanama seklindeydi. Diger major komplikas-
yonlar ise acik drenaj gerektiren pankreatik fistiil
sonrast gelisen subfrenik apse, 2 hastaneye yatis ge-
rektiren genis apse odagi, 1 portal ven trombozu ve
bir sepsis olgusuydu. Plevral efiizyon orani ise %19.5
olarak tespit edildi(12).
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Tablo 1 - HIPEC uygulama teknikleri.

Coliseum (agik) Metod

Kapali Metod Yari-agitk Metod

Etkinlik Kemoterapi uygulanirken

cerrahiye devam edilebilir

Kemoterapi uygulanirken
cerrahi strdlrilemez

Kemoterapi uygulanirken
cerrahi stirdirilemez

Cevresel tehlike Cevreye dagilan aerosoller Guvenlidir Guvenlidir
uygulayanlari etkileyebilir (?)

Dagilim Butlin yuzeylere yeterli Kotl dagilim Butlin yuzeylere yeterli
dagilim dagilim

Basing Intraabdominal basinci Intraabdominal basinci arttinir - Intraabdominal basinci

arttirmaz

ve doku penetrasyonunu arttirmaz

arttinr

Diyafram perforasyonu Plevral bosluklara
kemoterapétik ilag gegisi
olur ve plevral yayillim

engellenebilir

HIPEC 6ncesi diyafragmadaki
perforasyon onarilir ve
bdylece plevra lzerinde
terapotik etki olmaz

HIPEC 6ncesi diyafragmadaki
perforasyon onarilir ve
boylece plevra lGzerinde
terapotik etki olmaz

Kateterlerdeki teknik
problemlerin yénetimi

Kolaylikla giderilebilir

Abdominal insizyonun tekrar
acilmasi gerekebilir

Kapali ydntemden iyi ama acik
yontem kadar iyi degil

Gizli barsak perforasyonunun  Kolaylikla saptanabilir ve

Saptanmasi ¢cok zordur Saptanmasi zor degildir,

saptanmasi HIPEC sirasinda onarilabilir ve onarmak icin HIPEC onarmak icin HIPEC
durdurulmalidir durdurulmalidir
Yayginhk Yillardir tim diinyada Yillardir tiim diinyada Avrupada popularite

kullanilmakta

kazanmakta; USA de mevcut
degil

kullaniimakta

Epitelyal over kanserinde sitorediiktif cerrahi ve
HIPEC uygulanan ve 19 calismay1 kapsayan bir der-
lemede; grade 1 morbidite %6-70, grade 2 morbidite
%3-50, grade 3 morbidite %0-40, grade 4 morbidite
9%0-15 oraninda saptandi(13). En sik goriilen posto-
peratif komplikasyonlar: ileus, plevral efiizyon, en-
feksiyon (yara yeri), anastomoz kacagi, fistiil, kana-
ma, gecici hepatit ve trombositopeniydi.

Rekiirren ve persistan over kanserli hastalara si-
torediiktif cerrahi ve HIPEC uygulanan ve 256 has-
tay1 iceren bir derlemede; siddetli toksisite oranlari:
hematolojik %4.3, kreatinemi %3.9, yara enfeksiyonu
%4.3, anastomoz kacagi %1.6, barsak perforasyonu
%2.3, peritonit %0.8, apse formasyonu %1.2 oranin-
da saptandi (10).

Bu bulgular gosteriyor ki sitorediiktif cerrahi ve
HIPEC kabul edilebilir toksisite oranlari ile uygula-
nabilir bir tedavi yontemidir. Morbidite ile iliskili en
onemli faktor, uygulanan barsak rezeksiyonu sayisi
ve HIPEC tedavisinin serozal hasarin iyilesmesi tize-
rine olumsuz etkisi gibi gértinmektedir.

Yapilan calismalarda HIPEC, epitelyal over kan-
serinin rekiirren tedavisinde daha yaygin kullanil-
makla beraber, primer hastaligin tedavisinde de kul-
lanilmaktadir. Primer tedavide HIPEC ve sitorediiktif
cerrahinin kullanmildig1 calismalara goz attigimizda,
italya’da yapilan cok merkezli 26 ileri evre eptelyal
over kanseri olgusunun dahil edildigi prospektif ta-

sarlanan bir calismada; bes yillik sag kalimin %60.7,
hastaliksiz sag kalimin %15.2 oraninda oldugu bu-
lunmustur(14). Bu verileri Chi ve arkadaslarinin yap-
tiklar1, 210 ileri evre over kanseri hastasinda maksi-
mal sitorediiktif cerrahi ve adjuvant sistemik kemo-
terapi sonrast bes yillik sag kalimlar1 ve hastaliksiz
sag kalimlar1 sirasiyla %58.2 ve %3loraninda bul-
muslardir(15). HIPEC sitorediiktif cerrahi ile birlikte
rekiirren hastaligin tedavisinde onemli bir role sahip
olacakur. Literatiirde rekiirren hastahgin tedavisinde
HIPEC kullanilan bircok calisma mevcuttur fakat sa-
ymnin fazla olmasina ragmen calisma metodlarindaki
heterojeniteden dolay1 bunlar1 standart parametreler
ile karsilastirmak oldukca zordur.

1991-2008 yillar1 arasinda Fransa’da iki merkez-
de platinum rezistan ve duyarli hastalarda , HIPEC
ve sitorediiktif cerrahi uygulanan rekiirren epitelyal
over kanserli 246 hastanin verileri retrospektif olarak
incelenmis olup 62 hasta platin rezistan, 184 hasta
platin duyarliydi. Bu calismada HIPEC acik ve kapali
teknikle %95.5 sisplatin tek basina veya doksorubi-
sin ve mitomisin C kombinasyonu ile uygulanmistir.
Calismadaki morbidite ve mortalite oranlarim incele-
yecek olursak; bir hastanin operasyon sonrasi anasto-
moz kacag1 nedeniyle 12. giinde ex oldugu, 8 hastada
grade 3 lokopeni, 6 hastada intraabdominal hemoraji,
12 hastada anastomoz kacagi oldugu tespit edilmistir.
Takip stiresi sonunda ortalama yasam stiresi 48.9 ay
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olarak bulunmustur (platin rezistan hastalar icin 48
ay, platin duyarh hastalar icin 52 ay p=0.568). Orta-
lama sag kalim orani 1, 3, 5. yillar icin sirasiyla %86,
%60, %35 ‘ti. En dnemli prognostik faktorler; hasta
performansi, PCI, CC-skoru olarak bulundu. Ortala-
ma hastaliksiz sagkalim ise 12.8 aydive 1, 3, 5. yillar-
da sirasiyla %50, %20, %9 olarak saptandi(15).
Roviello ve arkadaslarinin 53 epitelyal over kan-
serli olguyu iceren calismasina goz attigimizda; sito-
rediiktif cerrahi ve HIPEC (sisplatin 100 mg/mq ve
mitomisin C 25 mg/mq, 41°C , 60 dk, kapali teknik)
yapilan ve sonrasinda sistemik kemoterapi verilen ol-
gular (45 primer, 8 rekiirren) ortalama 27 ay takip
edilmis olup, hastalarin %70’'inde komplet sitorediik-
siyon (CC-0) saglanmistir. Ortalama operasyon stire-
si 7 saat, post operatif hastanede kalis siiresi ortalama
10 giin, major morbidite ise %23 hastada goriillmiis-
tiir. Ikincil bir operasyon %4 hastada gerekli olmus,
bu hastalarda post operatif mortalite gelismemistir.
Bu calismada 5 yillik sagkalim CC-0 saglanabilen va-
kalarda %71, CC-1 saglanabilen vakalarda %44 olarak
saptanmistir. CC-0 saglanabilen vakalarda 5 yildaki
kiimiilatif rekiirrens riski ise %54 bulunmustur(17).
Fagotti ve arkadaslarinin Italya’da yapuklar bir
diger calismada; platin sensitif rekiirren over kanserli
hastalara sitorediiktif cerrahi ve HIPEC uygulanmasi
ile sitorediiktif cerrahi ve sistemik kemoterapi kom-
binasyonu sonrasi hastalarin sagkalim verileri karsi-
lastirilmistir. HIPEC grubunda 30 ve konrol grubun-
daki 37 hasta en az 24 ay takip edilmistir ve HIPEC
grubunda oxaloplatin ile 460 mg/m?, 41.5°C de , 30
dk boyunca kapali teknik ile uygulanmistir. Barsak
anastomozu HIPEC sonrasinda yapilmistir. HIPEC
yapilan hastalarda mortalite izlenmemis olup, siddet-
li toksisite oran1 %34 tiir ve HIPEC sonrasi sistemik
kemoterapiye ortalama 40. giinde(30-51 gitin) bas-
lanabilmistir. Bu calisma sonrasinda tek odak relaps
oran1 kontrol grubunda anlamh olarak yiiksek bulun-
mustur (p:0.011). HIPEC grubu 45 ay, kontrol grubu
ise ortalama 36 ay takip edilmistir. Rekiirrens oram
HIPEC grubunda %66.6, kontrol grubunda %100
olarak saptanmistir (p:0.001). Takip siiresi boyunca
HIPEC grubunda 6ltim oram %23.3 ve kontrol gru-
bunda %62.2 oraninda goriilmiistiir(p:0.003). Sekon-
der tedaviye cevap siiresi HIPEC grubunda 26 ay ve
kontrol grubunda 15 ay saptanmistir(p:0.004)(18).
2009 yillan arasinda yine ltalyada prospektif
olarak tasarlanan faz 2 calismasini inceledigimizde
39 primer ve rekiirren epitelyal over(30 rekiirren,
9 primer) kanserli hasta prospektif olarak ince-
lenmistir. HIPEC 11 hastada sisplatin+paklitaksel,
26 hastada sisplatin+doksorubisin, 1 hastada
paklitaksel+doksorubisin, 1 hastada sadece dokso-

rubsin verilerek uygulanmistir. HIPEC acik teknik
ile, sisplatin 100 mg/m2 ve/veya paklitaksel 175
mg/m2, doksorubisin 35 mg/m2 dozlarinda 6nce-
ki kulanilan kemoterapi rejimlerine gére belirlen-
mistir. 90 dk boyunca ortalama 41.5°C sicakliginda
uygulanmistir. Ortalama operasyon stiresi 10.9 saat
(7.0-16.3 saat) olup 27 hastanin (%69)PCI<15, 12
hastanin (%31)PCI 215'tir. Mikroskopik komplet
sitorediiksiyon(CC-0) 35 (%90) hastada, makrosko-
pik sitorediiksiyon (CC-1)3 hastada, gros tiimoral
debulking(CC-3) 1 hastada saglanmistir. Ortalama
hastanede kalis stireleri 23.8 giin(14-39 giin), orta-
lama yogun bakimda kalis stiresi 4.97 gtindiir(2-29
giin). Postoperatif komplikasyon 7 hastada (%18)
gelismistir ve 3 hastada reoperasyon(kolon iskemisi,
apse, hemoraji) gerekli olmustur. Bir hastada posto-
peratif 6liim gerceklesti (peritonit ve septisemi). Post
operatif 27 hastaya ise sistemik kemoterapi verildi.
Hastalar ortalama 19.8 ay takip edilmistir. 23(%59)
hastada rekiirrens gelismis olup, ortalama rekiirrens
stiresi 14.4 aydir(19).

Deraco ve arkadaslarinin Italya’da 1995 ve 2005
yillar1 arasinda gerceklestirdigi multimerkezli bir
calismada sekonder sitorediiktif cerrahi sonrasi
HIPEC uygulanan 56 hastanin verileri retrospek-
tif olarak incelenmistir HIPEC kapali teknik ile
sisplatin (42 mg/lt) + doksorubisin (15 mg/lt) veya
sisplatin+mitomisin-C (3.3 mg/1t) ajanlar1 4-6 It siv1
icerisinde 90 dk boyunca ortalama 42.5°C sicakli-
ginda uygulanmistir. Ortalama operasyon stiresi 563
dakikadir (240-840 dk). Ortalama hastanede kalis
siiresi 27.6 giin(7-108 giin),ortalama PCI:15.2 ola-
rak bulunmustur. 47 hastada CC-0, 7 hastada CC-1,
1 hastada CC-2 sitorediiksiyon saglanabilmistir. 15
hastada major komplikasyon gelismis olup isleme
bagh oliim 3 hastada gerceklesmistir. Ortalama takip
siiresi 23.1 ay, ortalama sagkalim 25.7 ay ve hastalik-
siz sagkalim 10.8 ay saptanmistir. 5 yillik sagkalim
%23 ve hastaliksiz 5 yillik yasam %7 olarak bulun-
mustur(20).

Guntimiize dek HIPEC tedavisiyle ilgili yapilan
calismalarin bulgular1 Tablo 2’de belirtilmistir.

Tablo 3'te ise rekiirren epitelyal over kanserinin
tedavisinde cerrahi ve/veya sistemik kemoterapi uy-
gulanan calismalarin sonucunda bulunan ortalama
sag kalimlar derlenmistir.

HIPEC tedavisi ile ilgili devam eden randomize
calismalar Tablo 4’de belirtilmistir. Bu calismalarin
sonucunda HIPEC tedavisi ile ilgili daha saglikli so-
nuclar elde edilecektir.

Sonug olarak yapilan tiim bu calismalara baku-
gimizda HIPEC tedavisinin gelecekte over timorleri
ve peritoneal yiizeyel karsinomatoziste, primer veya
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Tablo 2 « Rekiirren EOC tedavisinde CRS sonrasi HIPEC uygulanan hastalarda ortalama ve
hastaliksiz sag kalimlar.

Hastaliksiz Ortalama

Yazar yil N sag kalim sag kalim
Ortalama(ay) Ortalama (ay)

Deraco ve ark.(21) 2001 27 21,8 -
Zanon ve ark.(22) 2004 30 - 28,1
Rufian ve ark.(23) 2006 14 - 57
Raspa, gliesi ve ark.(24) 2006 40 23,9 41,4
Helm ve ark.(25) 2007 18 10 31
Cotte ve ark.(26) 2007 81 19,2 28,4
Helm ve ark.(9) 2010 83 13,7 23,5
Fagotti ve ark.(12) 2011 25 24 38

Tablo 3 « Rekiirren epitelyal over kanserinde cerrahi ve/veya kemoterapi tedavisi ortalama

sag kalimlar
Yazar N Ortalama sag kalim(ay)
Bristow ve ark.(27) 2019 30.3
Harter ve ark.(28) 250 29.5
125 lokalize niiks 453
125 peritoneal karsinomatozis 19.9
Helm ve ark.(9) 83 23.5

Tablo 4 - HIPEC ve HIPEC yapilmayan debulking cerrahiyi karsilastiran ve devam eden
randomize klinik calismalar

Protokol Klinik calisma Faz KT rejim Tarih
Kore Kanser Enstitlsi Optimal debulking  1I/111 (170) CDDP 2013
RT<1 cm primer EOC 75 mg/msq
CHORINE Italya Stage lll unrezektabil 1l (94) CDDP 2014
EOC NACT sonrasi 100 mg/msq
Paklitaksel
175 mg/msq
OVHIPEC Hollanda Stage llIC-IV 111 (280) CDDP 2013
unrezektabll 100 mg/msq

veya suboptimal
debulking yapilabilen
EOC(RT>1cm) NACT

sonrasl
HORSE Italya Platinum sensitif 111 (158) CDDP 2015
rekirren EOC 75 mg/msq
MSKCC USA Platinum sensitif 11 (98) CBDA 2018
rekiirren EOC 100 mg/msq
CHIPDR Fransa Platinum sensitif 111(444) CDDP 2018
rektrren EOC NACT 100 mg/msq
sonrasl
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