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1 Bevezetés

A peritonedlis karcindbmakhoz sorolandok a peritoneumbol
szarmaz6 primer tumorok, valamint mas szolid tumorokbol,
példaul vastagbél-, gyomor- és petefészekrakbol szarmazo,
peritonedlis attétek is. Ez utdbbinak régebben gydgyithatatlannak
¢s a betegség végso stadiumanak tekintették, és kizarolag palliativ

szandékkal kezelték.

A citoreduktiv miitét (CRS) és a hipertermikus intraperitonealis
kemoterapia (HIPEC) egyiitt valéo alkalmazasa a kdzelmultban
jelent meg a peritonealis attétek kezelési lehetoségeként. A kezelés
soran elészor a szorodott tumorszovet teljes, makroszkdpos
reszekcidja torténik, majd pedig a hatramaradt, mikroszkopikus
méretli tumorsejteket hipertermikus intraperitonealis kemoterapia
alkalmazasaval pusztitjak el.

A kezelés esetében a legfontosabb pozitiv prognosztikai tényezok
az elvégzett citoredukcio teljessége €s a peritonedlis betegség
kiterjedése. Az eldbbit a citoredukcio teljességének értekével (CC),

az utdbbit pedig a peritonealis rakindex segitségével (PCI) mérik.



2 Célkitiizés

Manapsag citoredukcio céljabol végzett felhasi peritonektomiat
leggyakrabban transzperitonealisan végzik, mig az exraperitonealis
utvonal a hattérbe szorul a lehetséges eldnydk ellenére is. Ennek
oka, hogy az utdbbinak magasabb haldlozési ratat tulajdonitanak
az operacid komplexitdsa és létfontossagu strukturak kozelsége
miatt. Viszont ez a kovetkeztetés megalapozatlan, hiszen eddig
még nem jelent meg tanulmany a két technika 6sszehasonlitasaval
kapcsolatban. Ezen kivill a gyogyulast és a hossza tava talélést
elorejelzd tulajdonsagokrdl is keveset tudunk peritonealis attétek
esetében. Ezekre a kérdésekre kettd tanulmany altal kivan a jelen
szakdolgozat ralatdst adni a peritonedlis attétek kezelésének

optimalizalasa érdekében.

Az elsd, leird vizsgalat a jobb felhasi peritonektomia technikajara
Osszpontosit az eldrehaladott petefészekrak sebészeti kezelésének
keretében, mig a masik multicentrikus vizsgélat célja
a peritonedlisan metasztatizalt kolorektalis karcindma hossza tava

taléldinek klinikopatologiai elemzése.



3 Modszerek

Az elsé vizsgalatba Osszesen 64 petefészekrakos beteget vontunk
be. A vizsgalatban résztvevd 64 betegbdl 55-nél (86%) végeztiink
HIPEC-et a CRS utan zart hasi technikdval. A kezelés 75 mg/m2
ciszplatinnal és 15 mg/m2 doxorubicinnel 42°C-on tortént 60 vagy
90 percen keresztiil (ez a kiilonbség a vizsgalati id6szak alatt
megvaltozott  iranyelvekbdl  fakad). A  vizsgélat  soran
Osszehasonlitas céljabol részletes leirasra keriilt a jobb felsd
kvadransban extraperitonealis modszerrel végzett peritektomia, a

mitét kimenetele pedig retrospektiv modon keriilt kiértékelésre.

A masodik vizsgalat a kolorektalis eredetli peritonealis karcindzis
hossza tava tuléldinek klinikopatologiai jellemzdit értékelte ki.
A vizsgéalatban hét orszdg képviseletében 13 intézmény
képviseltette magat, s 1455 beteg részesiilt citoreduktiv mitétben
1985 ¢és 2015 kozott. Koziilik 206 (14,2%) paciens mindsiilt
hosszl tavu tulélonek ¢€s keriilt be a vizsgalatba. E tanulmény célja
ezeknek a ritka betegeknek a bemutatasa és jellemzdik leirasa volt.

Ez a tanulmany az eddig legkiterjedtebb kutatas a témaban.



4 Eredmények

Az els6 kutatas soran, tekintettel a csak CRS-t alkalmaz6 csoport
kis betegszdmara (n=9; 14%), nem valasztottuk szét a két vizsgalati
csoportot. A 64 petefészekrakos beteg 72%-a elsddleges
citoreduktiv operacioban részesiilt. A primer petefészekrakkal
diagnosztizalt betegek a Nemzetkozi Sziilészeti és Nogyogyaszati
Szovetség (FIGO) IIIC-IV stadiumu betegségben szenvedtek.
A fennmaraddo 28%-ban madasodlagos vagy harmadlagos
citoreduktiv miitétet végeztiink (15%, illetve 13%). A rekeszizom
reszekcidjara a recidivald petefészekrakos betegek 44%-anal és a
primer betegek 17%-anal volt sziikség. Ezt az eljarast 16 betegnél
(25%) veégeztikk el Osszesen. A jobb felsd kvadrans tumoros
érintettségét minden betegnél teljesen reszekaltuk. A miitét utani
rekeszizommiitéttel kapcsolatos rovid tava  szovédmények
30 betegnél (47%) fordultak eld. A leggyakoribb szovédmény a
mellkasi folyadékgyiilem volt, amely 64 betegbdl 21-nél (32%)
alakult ki a mitét utani idészakban. A posztoperativ mellkasi
drenazs behelyezése 5 betegnél (8%) valt sziikségessé, mig
10 betegnél (15%) thoracocentézist végeztiink. Ezenkiviil 6 esetben

(9%) a mellkasi folyadékgyiilemet gyodgyszeres kezeléssel



szlintettilk meg. 34 esetben (53%) végeztiik el az intraoperativ
mellkascsd behelyezését. A Clavien-Dindo III. és IV. fokozath
stlyos szovoddmények a betegek 34%-anal (n=22), illetve 3%-anal

(n=2) fordultak eld.

A masodik vizsgalat sordn a 206 hosszutava taléld koziil 84-nél
gyogyulast figyeltink meg. A peritonedlis metasztazist tekintve
89 betegnél (43,2%) szinkron metasztazist, mig 93 betegnél
(45,1%) metakron metasztazist regisztraltunk. 149 betegnél
(72,3%)  szovettanilag jol vagy kozepesen differencialt
adenokarcinoma, illetve 50 betegnél (24,3%) mucindzus,
6 betegnél (2,9%) pedig rosszul differencialt és/vagy
pecsétgytiriisejtes karcindma fordult eld. A patologiai feldolgozas
soran  nyirokcsomo-metasztazis 123 betegnél  (59,7%)
bizonyosodott be. A nyirokcsomo-metasztazisokkal rendelkezd
hosszu tava tuléldk kozott a peritonedlis metasztazisok 62 esetben
(50,4%) szinkron, 56 esetben (54,5%) metakron, 5 esetben (4,0%)

pedig ismeretlen modon fordultak eld.

A 206 beteg peritonealis rakindexének medidnja 4 volt

(interkvartilis tartomany (IQR), 2-7). A PCI-t kategorizalva ebben a



kohorszban 169 beteg (82,0%) PCI-je < 10, 23 (11,2%) PCl-je 11
¢és 20 kozott mozgott, mig 4 beteg (3,1%) PCI-je > 21 volt. A PCI
vékonybél régidinak median pontszama (SB-PCI) 0 (IQR, 0-2)
volt. 130 betegnél (63,6%) az SB-PCI 0 volt, 51 betegnél (24,8%)
1 és 4 kozott mozgott, és 9 betegnél (4,4%) > 5 volt. Teljes
citoredukciét (CC-0) 180 betegnél (87,4%), CC-1-et 22 betegnél
(10,7%), és CC-2-reszekciot 2 betegnél (1,0%) értlink el. 151 beteg
(73,3%) részesiilt HIPEC kezelésben.

A Clavien-Dindo osztalyozas szerinti stulyos szovédmények (> IIIA
fokozat) 38 kolorektalis karcindmas betegnél (18,4%) fordultak
el6: 31 betegnél intraabdomindlis, 7 betegnél pedig
extraabdomindlis  szovédményként.  Posztoperativ  adjuvans

szisztémas kemoterapiaban 149 beteg (72,3%) részesiilt.



5 Megbeszélés

Az els6 tanulmanyban bemutatott extraperitonealis peritonektémia
szamos elonnyel jarhat a hagyomanyos transzperitonealis
megkozelitéshez képest jobb felhasi peritonektomia sordn. A két
mitéti technika kozotti legjelentdsebb kiilonbség azonban akkor
a legszembetiindbb, amikor a daganatos betegség a Glisson-
kapszulat is érinti. A  transzperitonedlis megkozelitésnél
a daganatos lemez két oldalat, amely a hashartydbol és
a majkapszulabol 4ll, elvalasztjdk egymastol, ami feleslegesen
bonyolitja az eljarast. Mivel a tumoros kornyezetben vald
tajekozodas rendkiviil nehéz, a 6 érrendszeri struktirdkat a ma4j
hilumabdl kiindulva cranialisan kell azonositani. Ezzel szemben az
extraperitonedlis megkdzelitésnél elkeriilhetd a tumoros szovetben
torténd operacid, hiszen a teljes beavatkozds az embriologiai
anatomiai rétegben torténik a fontos érstrukturak folyamatos
vizualizélasa mellett. Ebben az esetben a prepardcié a vena cava
inferior felsé része mentén folytatodik, amig a jobb méjvéna hatséd

falat meg nem talaljuk.

A retrospektiv, nemzetk6zi, multicentrikus vizsgalatunkban

a HIPEC-kel kombinalt CRS-sel kezelt, hosszi tava kolorektalis



karcinomas talélok kohorszat mutattuk be, akiknél peritonealis
metasztazis fordult eld. A vizsgalat soran bebizonyosodott, hogy a
HIPEC alkalmazasa nélkiil is elérhetd a teljes gydgyulas, viszont az
adatokbol nem deriil ki, hogy a kombindlt terapia javitja-e a tulélési
ratat a csak CRS-sel valo kezeléssel szemben. A vizsgalat feltarta,
hogy az alacsony peritonealis rakindex és teljes citoredukcio a
hosszu-tava talélés indikatorai, viszont ezek hidnya sem zérja ki a
gyogyuléds lehetdségét. A vékonybél érintettsége viszont negativ
prognozist von maga utan. Illetve, néhany beteg, akiknek rossz
kimenetelt josoltak, elérték az 5 éves tulélési hatart. Koziilik a
nyirokcsomo-attétes betegek a hosszu-tavua talélok tobb, mint felét

tették ki.
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6 Kovetkeztetések

A peritonealis karcinomatozis egyik predilekcios lokalizacioja
elsddleges és recidivalod petefészekrak esetén a jobb felsd hasilireg
és a jobb oldali subphrenium, igy a teljes citoredukcio elérése
érdekében elkeriilhetetlen a peritonektomia és/vagy a rekeszizom
reszekcidja. A bemutatott extraperitonealis felsd kvadransi
peritonektomia egy megvalosithatd és hatékony modszer a rekesz
peritonealis  karcinomatdzisanak  kezelésére petefészekrakos
betegeknél. Szdmos eldny tapasztalhato a hagyomanyos
transzperitonealis megkozelitéshez képest, magas aranyu teljes

citoredukciot tesz lehetdve, egyszertisitett technikai kivitelezéssel.

A vastagbélrak hosszu tavu taléléi altaldban alacsony peritonedlis
rakindexet/vékonybél-peritonedlis rakindexet mutattak, és magas
arany komplett citoredukcioban (CC-0) részesiiltek. Tovabbi
kutatdsokra van sziikség annak vizsgalatara, hogy mely
prognosztikai tényezok befolyasoljak a vastagbélrakos betegek

hosszu tava tulélését és gyogyulasat.

A citoreduktiv mitét (CRS) hipertermikus intraperitonealis
kemoterapidval (HIPEC) kombinalva a kiilonb6zd eredetii

peritonedlis karcindzisban szenvedd, gondosan szelektalt betegek
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kezelési lehetdségét jelenti. A folyamatban 1évd prospektiv
randomizalt vizsgalatok a jovében fényt derithetnek a HIPEC
szerepére a multimodalis ellatds  keretében. Addig is
a  hipertermikus intraperitonedlis = kemoterapidval  végzett
citoreduktiv mitétet klinikai vizsgalatokon kiviil csak erre
specializalt kozpontokban, szelektalt betegek esetében ajanlott

végezni.
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