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Resumen

Introduccion: Las investigaciones de Sugarbaker et al demostraron desde principios de los 90 que muchos
tumores de origen colorrectal y apendicular con extension peritoneal pueden permanecer limitados al abdomen
durante periodos relativamente largos antes de desarrollar metéstasis a distancia. Con ello, la carcinomatosis
peritoneal paso de considerarse desde una perspectiva sistémica y practicamente terminal a concebirse como
una enfermedad loco-regional, susceptible de rescate quirtirgico y oncologico, con un aumento de la supervi-
vencia. Los estudios experimentales de la cirugia citorreductora radical asociada a la quimioterapia intraperi-
toneal hipertérmica ofrecen mejores resultados en términos de supervivencia a largo plazo y de calidad de vida
que los tratamientos convencionales.

El tratamiento actual de la carcinomatosis peritoneal es multimodal, con tres lineas de accidon: 1. Quimioterapia
intravenosa preoperatoria de induccion; 2. Cirugia citorreductora y peritonectomia, y 3. Quimioterapia intra-
peritoneal hipertérmica. Su base cientifica se fundamenta en el sinergismo entre la hipertermia y varios qui-
mioterapicos (Mitomicina-C, Cisplatino, Oxaliplatino, etc), en la citotoxicidad directa del calor sobre las célu-
las tumorales y en las ventajas farmacocinéticas de la quimioterapia administrada por via intraperitoneal.

Metodologia: Objetivos del Programa: 1. Desarrollo del Protocolo de tratamiento multimodal oncologico y
quirargico. 2. Formacion continuada del grupo de trabajo multidisciplinario. 3. Formacion continuada en el
manejo de la técnica de perfusion de quimioterapia intraperitoneal hipertérmica. 4. Aplicacion de un protoco-
lo de seguridad laboral. 5. Definicion de indicadores de resultados. 6. Disefio de base de datos informatizada
para explotacion de resultados. 7. Seguimiento y registro de morbilidad y mortalidad. 8. Seguimiento y anali-
sis de supervivencia a medio y largo plazo. Evaluacion clinica preoperatoria y estudio de extension tumoral.
1. Indicaciones clinicas. Tipos de tumores. 2. Seleccion de pacientes. Criterios de inclusion y de exclusion. 3.
Evaluacion oncologica preoperatoria. 4. Evaluacion radioldgica preoperatoria. 5. Algoritmo de actuacion. 6.
Seguimiento de pacientes. 7. Seguridad laboral.

Resultados: Hace cinco afios se puso en marcha en el Hospital Son Llatzer el programa completo de cirugia
citorreductora con quimioterapia intraperitoneal hipertérmica para el tratamiento de la carcinomatosis perito-
neal. Se han intervenido 46 pacientes (40 mujeres y 6 hombres), con una edad media de 58.3 afos (47-73 afios).
De los 46 pacientes, 30 lo eran con cancer de ovario, y en ellos se realizé cirugia citorreductora seguida de
quimioterapia sistémica sin aplicacion de quimioterapia intraperitoneal. El programa de cirugia citorreductora
y quimioterapia intraperitoneal se compone de 17 pacientes en los que se realizaron un total de 20 procedi-
mientos. El origen del tumor fue colorrectal en 11 casos, apendicular en 4 casos, gastrico en un caso y un meso-
telioma peritoneal multiquisitico difuso. En 9 casos se realizd quimioterapia intraperitoneal normotérmica y
en 11 casos quimioterapia intraperitoneal hipertérmica (HIPEC). La mortaliad perioperatoria fue de un 4.3%
(tres pacientes). El indice de resecabildad tumoral fue de un 90.9%. En 17 casos (85%), se pudo conseguir una
reseccion completa (CC-0). La morbilidad global fue de un 40%, siendo la complicacion mas frecuente la
infeccion de catéter central. Fueron reintervenidos tres pacientes (hemorragia, fistula duodenal e isquemia
mesentérica segmentaria). La duracion media de la intervencion fue de 6.5 horas y la estancia media de 18.2
dias. La supervivencia media de los pacientes con diseminacion peritoneal de origen colorrectal y apendicular
ha sido de 27 y 31 meses respectivamente. La supervivencia global de los pacientes con carcinomatosis peri-
toneal de origen colorrectal al afio, dos y tres afios fue del 71%, 60% y 50% respectivamente.
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Conclusiones. a) La aplicacion de un tratamiento multidisciplinar y multimodal puede mejorar de forma sig-
nificativa la supervivencia en un grupo especifico de pacientes con carcinomatosis peritoneal; b) Este trata-
miento es costoso y complejo y supone una importante carga de trabajo para los profesionales y las institucio-
nes, por lo que es esencial aplicar criterios rigurosos de seleccion de pacientes, fundamentados en la expe-
riencia y en la evaluacion por equipos multidisciplinares. Es esencial el diagndstico precoz, el tratamiento de
las complicaciones, el seguimiento de los pacientes y la evaluacion continua de los resultados de morbilidad y
supervivencia. ¢) los estudios randomizados en curso aportaran previsiblemente mas evidencia sobre el bene-
ficio de este tratamiento y estableceran las lineas para mejorar los resultados.

Palabras Clave: Carcinomatosis Peritoneal, Citorreduccion quirdrgica, quimioterapia intraperitoneal, HIPEC

Abstract

Introduction: Research promoted since the early nineties by Sugarbaker et al in Washington, have demonstra-
ted that many tumors of colorectal and appendiceal origen with peritoneal extension, may remain limited to
the abdomen during relatively long periods before developing distant metastases. These findings have radically
altered the consideration of peritoneal carcinomatosis from a systemic and almost terminal state, to a loco-
regional disease, with possibility of surgical and oncological rescue, and thus, increasing the survival. The
results of experimental studies of radical cytoreductive surgery associated with hyperthermic intraperitoneal
chemotherapy, have demonstrated better results in terms of long-term survival and quality of life than con-
ventional treatments.

The rationale for the current treatment of peritoneal carcinomatosis is organized around a multimodal treat-
ment with three courses of action: 1. Preoperative intravenous induction chemotherapy, 2. Cytoreductive sur-
gery and peritonectomy, and 3. Hyperthermic intraperitoneal chemotherapy (HIPEC). The scientific basis of
this multimodal treatment is based on the synergism between the hyperthermia and several cytostatic agents
(mitomycin-C, cisplatin, oxaliplatin, etc.), the direct heat cytotoxicity on tumor cells, and the pharmacokine-
tic advantages of chemotherapy administered intraperitoneally.

Methodology: Program Objectives were the following: 1. Development of Multimodal surgical and oncologic
treatment protocol; 2. Continuing education of the multidisciplinary group; 3. Ongoing training in the hyper-
thermic intraperitoneal perfusion chemotherapy; 4. Application of a Work Safety Protocol; 5. Definition of
indicators; 6. Design of database for exploitation of results; 7. Monitoring of morbidity and mortality, and 8.
Monitoring and analysis of survival. Clinical evaluation and preoperative tumor extension study. 1. Clinical
Indications. Types of tumors; 2. Patient selection. Inclusion and exclusion criteria; 3. Preoperative Evaluation
Oncology; 4. Preoperative radiological evaluation; 5. Clinical pathway algorithm; 6. Patients follow-up, and 7.
Laboral safety.

Results: Five years ago, we started cytoreductive surgery with hyperthermic intraperitoneal chemotherapy for
treatment of peritoneal carcinomatosis in the Hospital Son Llatzer. 46 patients were operated (40 women and
6 men) with a mean age of 58.3 years (47-73 years). Of these 46 patients, 30 were patients with ovarian can-
cer, and underwent cytoreductive surgery followed by chemotherapy without applying systemic intraperitone-
al chemotherapy. The program consisted of 17 patients who underwent a total of 20 procedures. The origin of
the tumor was colorectal in 11 cases, appendiceal in 4 cases, gastric in 1 case, and one case with a diffuse mul-
ticystic peritoneal mesothelioma. The intraperitoneally chemotherapy administered was normothermic in 9
patients, and hyperthermic (HIPEC) in 11 cases. The perioperative mortality was 4.3% (three patients). The
resectability index was 90.9%. In 17 cases (85%) it was possible to get a complete resection (CC-0). Overall
morbidity was 40%. The most frequent complication was central catheter infection. Three patients required
reoperation (postoperative bleeding, duodenal fistula, and segmental mesenteric ischemia). The mean operati-
ve duration was 6.5 hours. The average stay was 18.2 days. The median survival of patients with peritoneal
dissemination of appendiceal and colorectal origin was 27 and 31 months respectively. Overall survival of
patients with peritoneal carcinomatosis of colorectal origin was at one, two, and three years 71%, 60% and
50% respectively.
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Conclusions: a) The application of a multidisciplinary and multimodal treatment can significantly improve sur-
vival in a specific group of patients with peritoneal carcinomatosis. b) This treatment is expensive, complex
and represents a significant workload for professionals and institutions, so it is essential to apply strict criteria
for patient selection, based on experience and the evaluation by multidisciplinary teams. Similarly, it is essen-
tial to achieve an early diagnosis, treatment of complications, patient monitoring, and continuous evaluation of
morbidity outcomes and survival. ¢) Randomized studies currently underway will provide more evidence on
the expected benefit of this treatment, and establish lines to improve results.

Key Words: Peritoneal carcinomatosis, Citorreductive surgery, Hiperthermic Intraperitoneal Chemotherapy

(HIPEC).
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Introduccion

En los ultimos afios, gracias a la aparicion de nue-
vos agentes citostaticos y biologicos, se ha consegui-
do aumentar la supervivencia y ampliar las indicacio-
nes de rescate quiriirgico para pacientes con cancer
colorrectal avanzado por diseminacion hepatica e
incluso pulmonar. Estos avances han permitido des-
arrollar nuevos protocolos de tratamiento neoadyu-
vante, asi como técnicas radioldgicas y quirtrgicas,
que han conseguido aumentar de forma significativa
la supervivencia a largo plazo de estos pacientes.
Desafortunadamente, hasta fechas recientes, no habia
sido posible trasladar estos avances al tratamiento de
los pacientes con carcinomatosis peritoneal. Sin
embargo, en la tltima década se ha desarrollado un
protocolo de tratamiento multimodal que incluye la
cirugia citorreductora, la quimioterapia intraperitone-
al y la quimioterapia sistémica, y que aplicado a un
grupo seleccionado de pacientes, ha duplicado los
resultados de supervivencia conseguidos con los
esquemas clasicos de cirugia paliativa y quimiotera-
pia sistémica.

El presente trabajo pretende difundir entre la comu-
nidad cientifica este tratamiento multimodal en
pacientes con carcinomatosis peritoneal, y presentar
los resultados obtenidos en nuestro centro hospitala-
rio tras la puesta en marcha de este programa combi-
nado de cirugia y quimioterapia cinco afios atras.

Tratamiento Convencional de la Carcinomatosis
Peritoneal

La carcinomatosis peritoneal se desarrolla en apro-
ximadamente el 10 % de los pacientes diagnosticados
de cancer colorrectal, y es la forma de recurrencia
tumoral en mas del 25% de los pacientes. Si bien en
el momento de confirmar su presencia se asocia fre-
cuentemente con progresion tumoral en otras locali-
zaciones (higado, pulmoén, etc), en aproximadamen-
te un 30% de los pacientes la diseminacion peritone-
al ocurre de forma aislada!. Su progresion se realiza
de forma lenta y asintomadtica y, a diferencia de la
diseminacion ganglionar y hepatica, su aparicion ha
sido considerada hasta hace poco tiempo un estadio
practicamente terminal debido a su baja superviven-
cia, por lo que la cirugia se ha limitado al tratamien-
to de las complicaciones, tales como la obstruccion
intestinal, perforacion o hemorragia, sin extirpar los
implantes tumorales. Tras la cirugia, el tratamiento
estandar de la carcinomatosis peritoneal de los tumo-
res digestivos ha sido la quimioterapia intravenosa,
con una supervivencia global estimada de unos 6
meses. Este tratamiento se ha demostrado claramen-
te poco efectivo debido a la baja penetracion de los
citostaticos por via intravenosa en la cavidad perito-
neal, y a su limitada actividad contra el tumor prima-
rio. Con este tratamiento sistémico se han consegui-
do supervivencias medias de 5.2 meses para pacien-
tes con carcinomatosis peritoneal de origen colorrec-
tal y con tasas de mortalidad a los 5 afios del 100%
debido a progresion de la enfermedad.
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En el estudio de Sadeghi en el aiio 20002, en el que se
incluyeron 370 pacientes con carcinomatosis perito-
neal por tumores no ginecoldgicos, se establecié una
supervivencia media global de 3.1 meses, de 5.2
meses para los tumores colorrectales, de 3.1 meses en
tumores gastricos, de 3 meses en los tumores de ori-
gen pancreatico, y de 1.5 meses en los tumores de ori-
gen desconocido).

Nuevas Estrategias en el Tratamiento de la
Carcinomatosis Peritoneal

Investigaciones promovidas desde principios de los
afos noventa por Sugarbaker et al en Washington 3,4,
han permitido demostrar que muchos tumores de ori-
gen colorrectal y apendicular con extension peritone-
al pueden permanecer limitados al abdomen durante
periodos relativamente largos antes de desarrollar
metastasis a distancia. Estos hallazgos son de suma
importancia ya que han modificado radicalmente la
consideracion de la carcinomatosis peritoneal desde
una perspectiva sistémica y practicamente terminal, a
una concepcion de enfermedad loco-regional, con
posibilidades de rescate tanto quirurgico y oncologi-
co, y con un aumento significativo de la superviven-
cia 5.67. Los resultados de los estudios experimenta-
les de la cirugia citorreductora radical asociada a la
quimioterapia intraperitoneal hipertérmica, junto a
las publicaciones y comunicaciones de mejores resul-
tados en términos de supervivencia a largo plazo, y
de calidad de vida que los tratamientos convencio-
nales, ha motivado un enorme interés en muchos cen-
tros dentro y fuera de nuestro pais3+4.

La base racional del tratamiento actual de la carci-
nomatosis peritoneal se organiza en torno a un trata-
miento multimodal con 3 lineas de accion: 1.
Quimioterapia Intravenosa Preoperatoria de induc-
cion; 2. Cirugia Citorreductora y Peritonectomia, y 3.
Quimioterapia Intraperitoneal Hipertérmica.

La base cientifica de este tratamiento multimodal se
fundamenta en el sinergismo entre la hipertermia y
varios quimioterapicos (Mitomicina-C, Cisplatino,
Oxaliplatino, etc), en la citotoxicidad directa del
calor sobre las células tumorales y en las ventajas far-
macocinéticas de la quimioterapia administrada por
via intraperitoneal.

Quimioterapia Intravenosa Preoperatoria
Reduccion de la masa tumoral antes de la cirugia.

La asociacion de una quimioterapia de induccion pre-
tende disminuir en lo posible el volumen tumoral, y
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preparar al paciente para intentar conseguir una
reseccion macroscopica completa del tumor principal
y de todos los implantes peritoneales.

Cirugia  Citorreductora —  Peritonectomia
(Reduccion tumoral macroscopica)

Se fundamenta en la extirpacion de todo el volu-
men tumoral macroscépico dentro del abdomen
mediante la eliminacidon de los diferentes implantes
tumorales, peritonectomia y reseccion de los 6rganos
afectados. Se pretende de esta forma realizar una
extirpacion completa de todo el tumor visible. Un
elemento clave del proceso es la seleccion de los
pacientes basado en la estimacion preoperatoria del
volumen de tumor intraabdominal, ya que se consi-
dera que la extirpacion completa del tumor es uno de
los factores prondstico mas importante. Mediante la
aplicacion de indices cuantitativos preoperatorios
determinados por TAC (indice de Carcinomatosis
Peritoneal: ICP) se puede evaluar razonablemente la
idoneidad de la indicacion quirargica. Un indice de
carcinomatosis peritoneal bajo significa una carcino-
matosis limitada, y predice una citorreduccion com-
pleta, lo que a su vez se asocia con una mayor super-
vivencia a largo plazo. En un Estudio de Elias y col,
la supervivencia a los 5 afios fue de un 50% para los
pacientes con ICP de 6 puntos, del 27% para los
pacientes con ICP entre 7 y 19 puntos, y de menos del
10% para los pacientes con ICP de mas de 20.
Igualmente, se considera que los pacientes con un
indice por encima de 20, tienen pocas posibilidades
de conseguir una citorreduccion completa por lo que,
en general, no se aconseja su inclusion en el progra-
ma, salvo que se trate de tumores de origen apendi-
cular en los que el prondstico es mejor debido a un
comportamiento menos agresivo de la neoplasia, o se
trate de pacientes muy jovenes. Existe evidencia
experimental de que las células tumorales se adhieren
preferentemente a las superficies de las adherencias
formadas tras las cirugias previas. Por ello, es de
especial importancia realizar una liberacion adheren-
cial completa de toda la cavidad abdominal. La fase
de la cirugia citorreductora consiste en la reseccion
visceral de los 6rganos afectados, la extirpacion de
los nodulos tumorales, y en diferentes peritonectomi-
as (peritonectomia diafragmatica, parietal, pélvica o
mesentérica), en funcion de la localizacion de los
implantes tumorales. A pesar de que en ocasiones las
resecciones son laboriosas y pueden requerir entre 6
y 10 horas de intervencion, hay un consenso sobre la
idoneidad de realizar resecciones con intento de pre-
servacion de la funcion del 6rgano, segun la cual s6lo
sean extirpados aquellos tejidos con tumor visi-
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bleso.10  (Figura 1,2,3 y 4). Una vez finalizada la
extirpacion de todos los implantes tumorales, se cla-
sifica la intervencion segun el grado de citorreduc-
cion quirargico conseguido mediante la escala
“Completeness of Cytorreduction Score” (CC) 11
(Figura-5).

Quimioterapia Intraperitoneal / Hipertérmica.
(Reduccion tumoral microscopica)

Una vez eliminadas las masas tumorales, resulta
imposible asegurar que se haya eliminado toda la
enfermedad microscopica.

De hecho, la rapida recurrencia intraperitoneal pos-
toperatoria de la enfermedad, y la escasa superviven-
cia de los pacientes con carcinomatosis peritoneal,
demuestran que tras la cirugia citorreductora persis-
ten células tumorales en el peritoneo, por lo que se
recurre a la accion local de la quimioterapia intrape-
ritoneal. Este planteamiento surgi6 tras la demostra-
ciéon de que en aproximadamente un 15% de los

pacientes, la progresion o recurrencia peritoneal que-
daba localizada por la barrera peritoneal en ese com-

Figura 4: Imagen después de efectuar la peritonectomia
del mesenterio

NoDisease  Present <0.25 cm

025cm-25cm

>25cm

Figura - 5: Escala del grado de citorreduccion
conseguida con la cirugia.
- CC-0: Ausencia de enfermedad residual tumoral.
- CC-1: Enfermedad tumoral residual menor de 2.5 mm.
- CC-2: Enfermedad tumoral residual entre 2.5 mm y 2.5
cm.
- CC-3: Enfermedad tumoral residual mayor de 2.5 cm.

Implantacion en Mallorca de un programa de Tratamiento multimodal de la

Carcinomatosis Peritoneal mediante Quimioterapia Sistémica, Cirugia
Citorreductora y Quimioterapia Intraperitoneal Hipertérmica (HIPEC)

partimento durante un tiempo limitado antes de dise-
minarse de forma sistémica. A partir de estudios en
laboratorio se pudo establecer que determinados
agentes citostaticos administrados por via intraperi-
toneal, presentaban varias ventajas en relacion a la
administracion sistémica intravenosa. En primer
lugar, al tener un elevado peso molecular mantenian
una alta concentracion en el liquido peritoneal, consi-
guiendo de esta forma un efecto local sobre las célu-
las tumorales e implantes menores de 2 mm (Figura
—0).

Figura 1 : Peritonectomia Diafragmatica derecha por

implantes de adenocarcinoma de Ovario. 1. Peritoneo

diafragmatico derecho con implantes tumorales (}). 2.
Lobulo hepatico derecho rechazado

Figura 2 : Peritonectomia diafragmatica derecha
completada. 1. Diafragma. 2. Lobulo hepatico derecho
rechazado. 3. Rifion derecho. 4. Glandula suprarrenal
derecha. 5. Reparacion tras reseccion de fragmento de
diafragma

Figura 3: Implantes tumorales multiples en el mesenterio
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En segundo lugar, al actuar de forma local, los efec-
tos secundarios de los farmacos eran menores.

Es esencial que la cirugia extirpe todos aquellos
nddulos mayores de 1-2 mm, ya que la quimioterapia
intraperitoneal solo puede penetrar los tejidos entre 1
y 2 mm de profundidad.

Hipertermia

La aplicacion de calor (hipertermia), tiene por si
misma un efecto citotoxico debido a las alteraciones
que produce en la reparacion del ADN celular, la des-
naturalizacion de las proteinas, la induccion de la
apoptosis, y la inhibicion de la angiogénesis.
Ademas, la hipertermia asociada a la quimioterapia
intraperitoneal ha demostrado in vitro, y posterior-
mente en vivo, un sinergismo con los citostaticos
empleados consiguiendo una mayor citotoxicidad
local en las células, y una mayor penetracion en los
tejidos. Este sinergismo se produce a partir de los
39°C, y es mayor a medida que aumenta la tempera-
tura hasta llegar a los 43°C, temperatura por encima
de la cual desaparece el sinergismo y surgen lesiones
tisulares directamente relacionadas con la aplicacion
del calor 2. Estudios comparativos entre la aplica-
cion de la hipertermia y la aplicacion de citostaticos
sin calor en la cavidad peritoneal, han demostrado
una mejor tolerancia y una mayor capacidad de eli-
minar los implantes tumorales menores de 1 mm
mediante el método hipertérmico 13.

La aplicacion de una asociacion de citostaticos
mediante la instilacion dentro del abdomen de una
solucion calentada a 40-43° C durante un tiempo
variable dependiendo del tipo de farmaco (entre 30 y
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60 minutos), pretende controlar en lo posible el cre-
cimiento de estas células tumorales residuales. Esta
técnica se denomina Quimioterapia Intraperitoneal
Hipertérmica, y es conocida por sus siglas en inglés
como HIPEC (Hyperthermic Intraoperative
Chemotherapy). Las principales ventajas de la
HIPEC en el tratamiento de la enfermedad peritoneal
son las siguientes:

1. Las células tumorales residuales en el peritoneo
después de la cirugia citorreductora se exponen a
unas concentraciones de citostatico superiores a las
conseguidas mediante quimioterapia intravenosa.

2. El calor, ademas de ser por si mismo citotdoxico
para las células tumorales, potencia los citostaticos
empleados e incrementa la penetracion de los farma-
cos en las células tumorales.

3. Se ha constado una menor incidencia de los efec-
tos secundarios de los citostaticos.

Existe evidencia experimental de que los agentes
utilizados en la HIPEC pueden penetrar en el tejido
hasta un maximo de 2.5 mm, por lo que lo ideal es no
dejar tumor residual (CC-0, o citorreduccion comple-
ta), o nodulos tumorales con un diametro maximo de
2.5 mm (CC-1); por tanto, hay una posibilidad de
reseccion con intencion curativa siempre que los
nddulos tumorales residuales sean menores de 2.5
mm 17,

Mecanismo de perfusion

Se trata en realidad de una intensificacion del efec-
to citotoxico de la quimioterapia mediante su calen-

Figura-7: Campo operatorio con la citorreduccion
tumoral completada y los catéteres de perfusion con sus
sondas de temperatura colocados para iniciar la HIPEC
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Figura-8. Esquema de bomba de perfusion

tamiento a 40-43°, y aplicandolo mediante una
bomba que lo hace circular durante el tiempo esta-
blecido manteniendo la temperatura a lo largo del cir-
cuito con un intercambiador de calor. Este método se
consigue mediante la colocacion de dos catéteres de
entrada en los hipocondrios izquierdo y derecho, y
un catéter de salida en la pelvis.

Se disponen ademas, dos sondas termometradas
dentro de la cavidad peritoneal (subhepatico y angu-
lo de Treitz) para controlar la temperatura de la solu-
cion a lo largo del circuito, ademas del control de la
temperatura corporal mediante la medicion continua
de la temperatura esofagica y vesical (Figura-7).

Se administra una solucion de dextrosa de unos 3-
5 litros, en funcion de la capacidad de la cavidad
abdominal, a través de los catéteres de entrada que se
hacen recircular dentro del abdomen mediante una
bomba electromagnética externa, conectada a un
intercambiador térmico, y se le hace circular a una
velocidad entre 500 y 800 ml / mn, manteniendo una
temperatura constante entre 40 y 42 °C (temperatura
liquido de entrada: 44-47°C; temperatura liquido de
salida: 41-43°C). La técnica de la quimioterapia intra-
peritoneal puede realizarse con el abdomen abierto
(“Técnica Coliseum”) (FIGURA-6), o con el abdo-
men cerrado temporalmente mientras se realiza la
perfusion. Una vez finalizada la perfusion se realiza
un lavado completo de la cavidad abdominal y colo-
cacion de drenajes abdominales.

Metodologia
Indicaciones Clinicas (Tipos de Tumor)

Cancer Apendicular: Los tumores apendiculares
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malignos tienden a crecer difusamente en el perito-
neo antes de desarrollar metastasis extraabdominales,
por lo que practicamente todos aquellos tumores con
crecimiento peritoneal son susceptibles de este trata-
miento. Concretamente, son estos tumores los que
mas se benefician de este tratamiento combinado.
Los estudios mas recientes han demostrado que la
supervivencia a largo plazo se relaciona con la capa-
cidad para conseguir una citorreduccion completa
(CC-0), y con el grado de diferenciacion tumoral, ya
que en los tumores de bajo grado la supervivencia a
los 5 afios es de aproximadamente un 70-80%, mien-
tras que en los tumores de alto grado, la superviven-
cia a los 3 afios solo alcanza un 45% 34.

Pseudomixoma Peritoneal: El sindrome de pseudo-
mixoma peritoneal, es decir, la presencia de grandes
cantidades de ascitis mucinosa, producidas con
mayor frecuencia, por un cistoadenoma o cistoade-
nocarcinoma mucinoso de origen apendicular, es la
situacion ideal para la cirugia citorreductora con
HIPEC (citorreduccion + HIPEC), dado el bajo volu-
men de malignidad y la alta recidiva local. Tras la
aplicacion de este tratamiento se describen supervi-
vencias a largo plazo cercanas al 90% 4.

Cancer Colorrectal: En este momento es la indica-
cién mas frecuente dada la alta incidencia de esta
enfermedad en nuestro medio. Actualmente existe un
consenso en aplicar este protocolo en todos aquellos
pacientes con carcinomatosis peritoneal de origen
colorrectal, siempre y cuando no haya enfermedad
extraabdominal, y toda la diseminacion peritoneal
sea completamente resecable!3. El pronostico es cla-
ramente peor en los casos de tumores de origen rec-
tall4.

Cancer de Ovario: El cancer de ovario presenta tipi-
camente un patréon de crecimiento intraperitoneal
hasta fases avanzadas. Hasta hace poco el tratamien-
to estandar ha sido la cirugia citorreductora de la
masa tumoral seguida de quimioterapia sistémica
adyuvante. En los ultimos afios se ha demostrado una
mayor supervivencia en las pacientes con estadio 11,
tras la aplicacion de la cirugia citorreductora seguida
de quimioterapia intraperitoneal postoperatoria. Si
bien hay experiencias que acreditan una superviven-
cia de un 55% a los 5 afios tras la aplicacion de ciru-
gia citorreductora con HIPEC, son necesarios estu-
dios prospectivos y randomizados que confirmen
estos datos!5-20,
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Cancer Gastrico: Debido a la agresividad de este tipo
de tumor, hay pocas series que hayan incluido un
volumen significativo de pacientes. Existen experien-
cias prometedoras, principalmente en Japén, con
supervivencias de un 20-30% a los 5 afios en casos de
pacientes seleccionados con tumores localmente
avanzados en los que es posible conseguir una cito-
rreduccion completa, no obstante se necesitan toda-
via mas estudios controlados 21,22.

Seleccion de Pacientes. Criterios de inclusion

Dada la complejidad del procedimiento, su coste, y
el estrés fisiologico que este tratamiento supone, la
seleccion de los pacientes candidatos al procedimien-
to es uno de los factores mas importantes.

1. Edad. Por si misma no se considera una contrain-
dicacion, ya que el estado fisiologico del paciente
predice mejor el resultado final que la edad cronolo-
gica. Hasta hace poco se consideraban los 70 afios
como limite de edad para la aplicacion de esta técni-
ca. Actualmente, hay estudios que demuestran unos
resultados de morbi-mortalidad y supervivencia simi-
lares en pacientes mayores de 70 afios bien seleccio-
nados2.

2. Confirmacion histologica o citologica de la pre-
sencia de carcinomatosis peritoneal.

3. Ausencia de comorbilidad importante (pacientes
ASATyASATD.

4. Buena reserva fisiologica (ECOG 1 o 2).
5. Indice de Carcinomatosis Peritoneal menor de 20.

6. Carcinomatosis Peritoneal sincronica o metacroni-
ca con el tumor primario.

7. Ausencia de enfermedad extra abdominal.

Criterios de Exclusion de Pacientes

1. Insuficiencia Renal Croénica

2. Insuficiencia Cardiaca.

3. Quimioterapia sistémica administrada antes de las
4 semanas previas a la cirugia citorreductora.

4. Afectacion vascular o tumoral del sistema nervio-
so central.

5. Presencia de mas de tres metastasis hepaticas, o
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enfermedad hepatica irresecable.

6. Progresion de la enfermedad estando bajo trata-
miento con quimioterapia sistémica.

7. Diseminacion masiva en intestino delgado

Evaluacion Oncolégica Preoperatoria

Estudio clinico con determinacion de los siguientes
parametros:

- Hemograma, Plaquetas.
- Estudio de Coagulacion
- Bioquimica convencional

- Pruebas de funcion hepatica: ALT; AST; F. Alcalina;
Bilirrubina directa y total.

- Marcadores Tumorales: CEA; CA 19.9; CA 12.5

- Estudio de Riesgo Anestésico y Quirtrgico (ASA:
American Society of Anesthesiology).

- Evaluacion de las diferentes lineas de tratamiento
oncoldgico adyuvante.

Determinacion  Histologica/Citologica  de
Carcinomatosis Peritoneal.

- Presentacion y discusion de todos los pacientes en
la Comision de Carcinomatosis Peritoneal y en el
Comité de Tumores Ginecoldgicos del Hospital.

- Consentimiento Informado especifico de aceptacion
de inclusion en el Programa de Cirugia
Citorreductora y Quimioterapia Intraperitoneal
Normotérmica / Hipertérmica.

- Programacion Quirurgica después de 4-6 semanas
de la tltima quimioterapia administrada.

Evaluacion Radiologica:

Estudio de EXTENSION TUMORAL: TAC
Toéraco-Abdominal Helicoidal con cortes finos, doble
contraste y bolo de contraste intravenoso, para deter-
minar:

- Estadio TNM radiolégico

- Grado de Extension de la Carcinomatosis
Peritoneal o Indice de Carcinomatosis Peritoneal
(ICP).

- Estudio de diseminacion sistémica

-Determinacion radiologica de Resecabilidad
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Peritoneal Cancer Index
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Figura-9. Grdfico para realizar la puntuacion del Indice
de Carcinomatosis Peritoneal postoperatorio

(111

- Estudio con PET-Scan en casos de duda sobre la
afectacion extraabdominal.

- Determinacién del grado de extension de la carci-
nomatosis peritoneal mediante el Indice de
Carcinomatosis Peritoneal (I.C.P.) preoperatorio4.
Consiste en una evaluacion tanto del tamafio del
tumor como de la distribucion dentro de la cavidad
abdominal, y debe usarse en la toma de decisiones
pre e intraoperatoria. Se realiza una puntuacion del
tamafio de los nddulos intraperitoneales (“Lesion
Size Score”: LS), siendo un LS-0 cuando no se ve
tumor, LS-1 cuando los nédulos tumorales son meno-
res de 0.5 cm, LS-2 cuando los nédulos tumorales
son entre 0.5 cm y 5 cm, y LS-3 cuando los nodulos
tumorales son mayores de 5 cm, o si el tumor es con-
fluente en uno de los cuadrantes. No se puntua el
numero de nodulos, sino tan solo el tamano de los
nodulos mas grandes. Para evaluar la distribucion de
la enfermedad de la superficie peritoneal se usan las
regiones anatomicas abdomino-pélvicas, dividiendo
el abdomen y pelvis en 13 regiones. Para cada una de
estas 13 regiones se determina una puntuacion del
tamafo lesional (Lesion Score: LS). El sumatorio de
las puntuaciones del tamafio lesional en cada una de
las 13 regiones constituye el Indice de
Carcinomatosis Peritoneal (I.C.P.), siendo la maxima
puntuacion igual a 39 (13x3). (Figura -9).

Resultados
Morbilidad y Mortalidad

Desde sus comienzos, el tratamiento de la carcino-
matosis peritoneal mediante la asociacion de cirugia
citorreductora méaxima y aplicacion de quimioterapia
intraperitoneal hipertonica ha conllevado unas tasas
de morbi-mortalidad importantes. Ello se debe al
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hecho de tratar a pacientes oncoldgicos con tumores
avanzados, en los que frecuentemente se realiza una
reseccion multivisceral, con una media de 2.5 o6rga-
nos resecados por paciente, una o varias peritonecto-
mias, y un posterior calentamiento del abdomen a
43°. Las series con mayor experiencia presentan
cifras de morbilidad global de alrededor del 40%, y
tasas de complicaciones graves, es decir, aquellas que
requieren reintervencidon quirtrgica o tratamiento
radiologico intervencionista, de un 20-25%?25. 2627,
En general predominan las complicaciones infeccio-
sas y hemorragicas, siendo las dehiscencias anasto-
moticas la causa mas frecuente de las primeras (5-
20%), y existiendo un consenso sobre la absoluta
necesidad de realizar un diagnostico y tratamiento
precoz de estas complicaciones?8, para no incremen-
tar la mortalidad postoperatoria. Dentro de las com-
plicaciones no quirurgicas, la Neutropenia en sus
diferentes manifestaciones (leve-moderada-grave),
es relativamente frecuente pero con buena respuesta
mediante la administracion de factores de estimula-
cion de granulocitos. Hasta hace poco, la mortalidad
de este procedimiento se encontraba en torno al 10%
de los pacientes intervenidos. Sin embargo, a medi-
da que se ha ganado experiencia la mortalidad se ha
situado sobre el 5%, y siendo en este momento simi-
lar a la registrada en otras cirugias abdominales
mayores como la duodenopancreatectomia cefélica,
la esofaguectomia, o la reparacion del aneurisma aor-
tico, por lo que dado su beneficio en términos de
supervivencia hace que esta técnica se esté consoli-
dando como una opcion viable 10,1325,

Resultados actuales de Supervivencia

Diferentes trabajos han demostrado que la cirugia
citorreductora es el elemento clave en el tratamiento
actual de la carcinomatosis peritoneal, ya que una
cirugia subdptima no se acompafa de supervivencia
a largo plazo !. Por otra parte, la eliminacion de los
focos microscopicos mediante la asociacion de qui-
mioterapia intraperitoneal hipertérmica en la carcino-
matosis peritoneal de origen colorrectal, ha consegui-
do resultados superiores a los de cualquier otro méto-
do empleado hasta el momento, con tasas de super-
vivencia de un 60% al afio, de un 25% a los 3 afios,
y de un 20% a los 5 afios 5¢. En series prospectivas
se estan publicando actualmente supervivencias en
torno al 40 % en pacientes en los que se pudo reali-
zar una citorreduccion completa seguida de HIPEC
29, Los resultados en los tumores malignos de origen
apendicular son atin mas prometedores con datos de
supervivencia del 50% a los 5 afios 3.3,
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Loégicamente, la supervivencia media depende del
estadio tumoral. De esta forma, los pacientes con
estadio-I (implantes menores de 5 mm localizados en
una parte del abdomen) y estadio-II (implantes
menores de 5 mm repartidos de forma difusa por todo
el abdomen) tienen una supervivencia media de unos
32 meses, mientras que en los pacientes con estadio-
III (implantes menores de 20 mm), y estadio IV
(implantes mayores de 20 mm) la supervivencia dis-
minuye a 11 meses de media 531.

En relacion al cancer de ovario, se ha producido un
importante avance en la Gltima década tras la intro-
duccion del tratamiento combinado de carboplatino y
placlitaxel por via intravenosa en las mujeres con
estadios III y IV, registrandose supervivencias
medias en torno a los 57 meses. Sin embargo, estos
resultados se han visto superados en dos ensayos cli-
nicos fase III, en los que la supervivencia se ha visto
incrementada en 63 y 66 meses respectivamente, con
la administracion intraperitoneal de cisplatino o de
cisplatino + placlitaxel 3.32. En nuestro pais, Rufian
y col 33, han publicado una serie de pacientes con
cancer de ovario primario y recurrente tratado
mediante cirugia citorreductora e HIPEC con super-
vivencia del 60% a los 5 afios.

Experiencia en Espaiia

Desde 1997 se ha venido realizando en nuestro pais
la cirugia citorreductora y peritonectomia con qui-
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mioterapia intraperitoneal 34 3536, Actualmente exis-
te un grupo de trabajo nacional formado por los hos-
pitales que estan desarrollando la técnica (Grupo
Espafiol de Carcinomatosis Peritoneal — GECOP -),
inscrita dentro de la Sociedad Espafiola de Oncologia
Quirtrgica (SEOQ). Dicho grupo de trabajo ha for-
mado parte de un panel internacional de expertos
encargado de desarrollar un documento de consenso
sobre el manejo de la carcinomatosis peritoneal en
pacientes con tumores de origen colorrectal 31.32, y ha
organizado reuniones bianuales con participacion
internacional desde el afio 2005. En 2010 nuestro
hospital presento la solicitud oficial para ser acredi-
tado por el GECOP e incorporarse en el grupo nacio-
nal, consiguiendo dicha acreditacion en 2011.

Experiencia en nuestro centro

Desde hace 5 afios se han ido incorporando de
forma progresiva en nuestro hospital las técnicas de
cirugia citorreductora y peritonectomia en pacientes
con carcinomatosis peritoneal. Hasta la fecha actual
hemos cumplido las diferentes etapas del tratamien-
to multimodal:

1* Fase: Quimioterapia sistémica adyuvante y
Cirugia Citorreductora.

2% Fase: Administracion de quimioterapia intraperito-
neal sin calor (normotérmica).
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3* Fase: En los ultimos tres anos hemos iniciado una
colaboracion quirurgica con el servicio de
Ginecologia, incorporando la cirugia citorreductora
abdominal completa en pacientes con carcinomatosis
peritoneal por Céncer de Ovario.

4" Fase: La cuarta y tultima fase, la iniciamos en
febrero de 2010 aplicando la técnica de quimiotera-
pia intraperitoneal hipertérmica (HIPEC), mediante
la utilizacion de la bomba de perfusion ThermoChem
HT- 1000.

Procedimientos realizados

Desde el inicio del programa han sido intervenidos
46 pacientes (40 mujeres y 6 hombres). La edad
media fue de 58.3 afios, con rangos entre 47 y 73
afios. De los 46 pacientes, 30 corresponden a
pacientes con cancer de ovario, y en ellas se realizé
cirugia citorreductora seguida de quimioterapia sisté-
mica sin aplicacion de quimioterapia intraperitoneal.

El programa de cirugia citorreductora y quimiote-
rapia intraperitoneal se compone de 17 pacientes en
los que se realizaron un total de 20 procedimientos.
En un paciente con diagnostico de Adenocarcinoma
de apéndice y pseudomixoma peritoneal se realizaron
3 procedimientos de citorreduccion + quimioterapia
intraperitoneal normotérmica, y se encuentra vivo 7.5

Gastrico 1
Mesotelioma Peritoneal 1

Figura-10: Origen del Tumor

Figura-11 : Pieza quirurgica correspondiente a un
Mesotelioma Peritoneal Multiquistico Difuso
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Hospital Localidad

1. H. Santa Cruz y San Pablo Barcelona
2. H. Policlinico San José Vitoria

3. H. Gregorio Marafnén Madrid

4. Centro Oncolégico MD Anderson Madrid

5. Hospital San Jaime Torrevieja Alicante
6. Hospital de Torr denas Almeria
7. Hospital Univ. Reina Sofia Cordoba
8. Hospital Univ. Santiago Compostela Santiago Compostela
9. Hospital General Universitario de Val Valencia
10. Hospital de Fuenlabrada Madrid
11. Hospital Virgen de la Reixaca Murcia
12. Hospital Son Llatzer Mallorca

Tabla-1: Relacion de hospitales en Esparia donde se
realiza la Quimioterapia Intraperitoneal Hipertérmica
para Carcinomatosis Peritoneal

PROCEDIMIENTOS

Cirugia Citor con Quimi pi peri Nor armi 1
Cirugia Citor con Quimioterap P | Hipertérmica (HIPEC) 9
Cancer de Ovario: Cirugia Citorred con Q pia Sistémi 30

Tabla-2: Procedimientos incluidos en el programa de
citorreduccion quirurgica incluyendo los casos de cancer
de ovario

aflos después de la primera intervencion. Una segun-
da paciente con diagnodstico de diseminacion perito-
neal de origen coélico ha sido sometida a dos citorre-
ducciones con HIPEC. El numero total de procedi-
mientos propuestos para cirugia citorreductora y qui-
mioterapia intraperitoneal fue de 22, de los cuales en
20 casos se pudo completar la reseccion, por lo que el
Indice de Resecabilidad se sitiia en el 90.9%) (Tabla-
2). En 9 casos se realizd quimioterapia intraperito-
neal normotérmica y en 11 casos quimioterapia intra-
peritoneal hipertérmica (HIPEC). El origen del tumor
fue Colorrectal en 11 casos, Apendicular en 4 casos,
Gastrico en 1 caso, y un Mesotelioma Peritoneal
Multiquisitico Difuso.

El origen del tumor fue ovarico en 30 casos, colo-
rrectal en 11 casos, apendicular en 4 casos, gastrico
en un caso, y un caso de mesotelioma peritoneal mul-
tiquistico difuso (Figuras 10 y 11).

Mortalidad y Morbilidad Postoperatoria

La mortalidad postoperatoria se definié como aque-
lla acontecida desde la intervencion quirdrgica hasta
el alta o fallecimiento del paciente. En los 50 proce-
dimientos realizados se produjeron dos fallecimien-
tos (4%). Un caso tras cirugia citorreductora por can-
cer de ovario, en el que la causa de la muerte fue por
fallo multiorganico tras dehiscencia anastomotica
colorrectal, y otro paciente correspondiente al grupo
de cirugia citorreductora con quimioterapia intraperi-
toneal normotérmica.
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RESULTADOS POSTOPERATORIOS DE

PROCEDIMIENTOS (N: 20)

PACIENTES CON QUIMIOTERAPIA

INTRAPERITONEAL

MORTALIDAD 1(5%)

MORBILIDAD GENERAL 40%
1. Sepsis Via Central 2 (15.4%)
2. Neutropenia 2 (15.4%)
3. Infeccién de Herida 2 (15.4%)
4. Absceso Abdominal 2 (15.4%)
5. Hemoperitoneo 1(7.7%)
6. Fistula Duodenal 1(7.7%)
7. Isquemia lleon Terminal 1(7.7%)
8. Accidente Vascular Cerebral 1(7.7%)
9. Dehiscencia Anastomética ]

R. Morales Soriano et al

Variables Perioperatorias

Reintervenciones 3(15 %)

1. Hemoperitoneo 1

2. Fistula Duodenal 1

3. Isquemia segmentaria de ileon terminal 1
Reingresos 0
Consumo  Factores  Estimulacién  de 4
Neutrofilos
Tiempo Operatorio Medio 6.5 horas (4 -11 h)
Estancia en UCI 3.4 dias (3 - 15 dias)
Estancia Hospitalaria 18.2 dias (8 — 50 dias)

Tabla-4: Variables perioperatorias

Tabla — 3 : Resultados de Morbi-Mortalidad
Postoperatoria en pacientes con quimioterapia
intraperitoneal

En este caso no se pudo determinar la causa ya que
presentd una muerte subita a los 9 dias de la inter-
vencion, cuando ya se encontraba sin vias venosas y
con transito intestinal presente. En las tablas siguien-
tes se muestran los resultados correspondientes a la
morbilidad y otras variables perioperatorias del
grupo de pacientes sometidos a quimioterapia intra-
peritoneal.

Los resultados de morbi-mortalidad se encuentran
dentro de los estandares internacionales admitidos
para este tipo de procedimiento. Fueron reinterveni-
dos 3 pacientes (15%), un paciente por fistula duode-
nal espontanea, probablemente producida por la
accion directa de la hipertermia asociada a la disec-
cion en el ligamento hepatoduodenal. Un segundo
paciente por hemoperitoneo, y un tercero por isque-
mia segmentaria de ileon terminal secundaria a una
trombosis de la arcada vascular tras peritonectomia
mesentérica (Tabla-4 y Figura-12).

Resecabilidad Tumoral

De los 22 procedimientos incluidos en el programa
pudieron completarse 20, lo que suponeun 90.9% de
resecabilidad. En 17 casos (85%), se pudo conseguir
una reseccion completa de todos los implantes tumo-
rales (CC-0), y en un 5 % una citorreduccion con
nodulos residuales menores de 2.5 mm (CC -1).

Seguimiento y Supervivencia

Al igual que con el resto de resultados iniciales, el
analisis de supervivencia se plantea de forma pruden-
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) R bilidad T |
1. Indice de Resecabilidad 22120 (90.9%)
2. indice Carcinomatosis Peritoneal Postoperatorio 12.4 (3 -31)
3. Grado de Resecciéon Oncolégica

1. CC 0 (ausencia de tumor residual) 17 (85%)

2. CC 1 (nddulos < 2.5 mm) 1(5%)

3. CC 2 (nédulos entre 2.5 mm y 2.5 cm) 1(5%)

4. CC 3 (ndédulos > 2.5 ¢cm) 1(5%)

Tabla-5. Indices de resecabilidad y citorreduccion

te ya que son resultados preliminares de una serie
pequena de pacientes, y de un programa de implanta-
cion reciente. El objetivo es realizar una evaluacion
continua de los resultados desde el inicio del progra-
ma que sirva de estimulo para todo el grupo multi-
disciplinar, y poder corregir los problemas y defi-
ciencias que puedan producirse durante su funciona-
miento. El seguimiento medio de los pacientes con
diseminacion peritoneal de origen colorrectal ha sido
de 20.5 meses, con rangos entre 6 y 45 meses. La
supervivencia media de este grupo fue de 27 meses.
En la figura -13 se muestra la evolucion de la super-
vivencia global de los pacientes con carcinomatosis
peritoneal de origen colorrectal, con una superviven-
cia al afio, dos afios y tres afios del 71%, 60% y 50%
respectivamente. En los pacientes con diagnostico de
carcinomatosis peritoneal por adenocarcinoma apen-
dicular la supervivencia media fue de 31 meses.

Discusion

Dentro de las neoplasias del aparato digestivo, el
cancer colorrectal, por su alta incidencia es la causa
mas frecuente de carcinomatosis peritoneal. Se esti-
ma que aproximadamente un 30% de los pacientes la
desarrolla a lo largo de su vida, y que un 10% de los
pacientes tienen carcinomatosis peritoneal sincronica
en el momento del diagnostico.
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La evolucién de la CP es uniformemente fatal, con
una supervivencia media en torno a los 6-8 meses una
vez establecida, y supone la causa de muerte mas fre-
cuente en aquellos pacientes con cancer intraabdomi-
nal. Hasta hace relativamente poco tiempo, la apari-
cion de una recurrencia peritoneal era tratada
mediante diferentes lineas de quimioterapia sistémi-
ca, e intervenciones quirtrgicas paliativas para tratar
las complicaciones como la obstruccion intestinal,
perforacion o hemorragia.

Si bien fue J.S. Spratt quien en 1980 publico el pri-
mer trabajo de tratamiento del Pseudomixoma perito-
neal mediante la aplicacion de cirugia citorreductora
y quimioterapia intraperitoneal hipertérmica, el des-
arrollo generalizado y difusion de esta técnica se
debe al grupo de la Universidad de Washington, lide-
rado por P.H. Sugarbaker, quien desde principios de
los afios 90 ha venido desarrollando y estandarizando
este novedoso abordaje, planteando la carcinomatosis
peritoneal como una etapa entre la enfermedad local
y la diseminacidn sistémica a distancia.

El tratamiento actual de la carcinomatosis peritone-
al ha dejado de ser, en casos seleccionados, un plan-
teamiento paliativo, y se ha transformado en un abor-
daje multidisciplinar mediante diferentes técnicas
(Quimioterapia  sistémica de Induccion,
Citorreduccion quirurgica, Quimioterapia
Intraperitoneal), que pretenden eliminar todos los
depositos tumorales del abdomen mediante su resec-
cion quirtrgica y la aplicacion de hipertermia con
diferentes citostaticos locales (Mitomicina C,
Oxaliplatino, Irinotecan, Cisplatino, etc). Esta estra-
tegia se fundamenta, en la sinergismo entre el calor y
los citostaticos aplicados localmente contra las célu-
las tumorales, y por las ventajas farmacocinéticas que
la via intraperitoneal ofrece.

A pesar del escepticismo inicial, el tratamiento mul-
timodal con cirugia citorreductora e HIPEC ha
demostrado un incremento de la supervivencia en
varios ensayos fase Il y un estudio fase-IIl. En el
metanalisis realizado por Glehen y col 37, se describe
con este nuevo tratamiento una supervivencia global
de 19.2 meses, y una supervivencia de 35 meses en
los pacientes en los que se pudo conseguir una cito-
rreduccion completa, comparada con una supervi-
vencia media de 6-8 meses descrita en la literatura en
los pacientes que reciben cirugia estandar seguida de
quimioterapia sistémica.

Seleccion de pacientes. El objetivo de estos pro-
gramas es aumentar la supervivencia de los pacientes
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Figura-12: Reseccion de segmento de ileon Terminal por
isquemia-gangrena segmentaria secundaria a trombosis
de arcada vascular tras peritonectomia mesentérica. 1.

Segmento isquémico. 2. Ciego

6 12 18 24 30 36 42
meses

Figura-13. Supervivencia Actuarial Carcinomatosis de
Origen Colorrectal

con diseminacion peritoneal. Como se ha expuesto
anteriormente, se trata de un procedimiento radical
que conlleva una tasa de complicaciones no despre-
ciable. Se trata de intervenciones de larga duracion en
la que con gran frecuencia son necesarias resecciones
multiviscerales y peritonectomias, a las que se aso-
cia las posibles complicaciones derivadas de la apli-
cacion del calor. La accion combinada de un equipo
multidisciplinar formado por oncoélogos, cirujanos,
radidlogos, etc. es fundamental para poder seleccio-
nar a los pacientes que realmente se pueden benefi-
ciar de este tratamiento multimodal3?. A medida que
se ha ido ganando experiencia con este tratamiento,
se ha podido demostrar que aquellos pacientes en los
que el volumen tumoral afecta a mas de cinco regio-
nes del abdomen, o supera un indice de carcinomato-
sis peritoneal de 20 puntos, no deben incluirse en este
protocolo, ya que en ellos, la posibilidad de citorre-
duccion completa es baja, el desarrollo de complica-
ciones postoperatorias es alta y tienen una menor pro-
babilidad de mejorar la supervivencia3s.
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Si bien nuestra serie de pacientes es todavia pequeia,
los resultados iniciales de supervivencia son alenta-
dores, con una supervivencia media de 31 meses en
los pacientes con carcinomatosis de origen apendicu-
lar, y de 27 meses en los de origen colorrectal.
Igualmente, la mortalidad postoperatoria es de 5% se
encuentra dentro de los estandares consultados.

Citorreduccion Completa: Uno de los principales
factores pronoéstico es alcanzar una citorreduccion
completa, y estd relacionado directamente con la
supervivencia a medio y largo plazo. De hecho, si se
estima que la supervivencia a los 5 afios de todos los
pacientes tratados con este método es de aproxima-
damente un 20%, ésta puede aumentar a un 30% en
el grupo con citorreduccion completa, y disminuir a
menos del 5% si la citorreduccion no es completa.

Concepto de “Second-look”. Esta bien documenta-
do que otro de los factores con mayor peso en la
supervivencia a medio y largo plazo de los pacientes
es el grado de extension de la carcinomatosis perito-
neal, y cuanto menor es el volumen tumoral mejor es
el prondstico. Desgraciadamente, no existe un buen
método de deteccion precoz de recurrencia de la car-
cinomatosis peritoneal una vez tratada previamente,
ya que la sintomatologia suele ser muy poco expresi-
va hasta que provoca complicaciones locales, los
marcadores tumorales no siempre aumentan, y el
diagndstico por imagen (TAC, PET), tiene sus limita-
ciones. Por estas razones se esta planteando realizar
una revision quirurgica sistemadtica (“second-look™)
pasado un afio del primer procedimiento, para identi-
ficar precozmente a grupo de pacientes con alto ries-
go de recurrencia. En estudios recientes, varios auto-
res 32,39, han identificado que aquellos pacientes
con tumores perforados, y tumores con metastasis
ovaricas sincroénicas, tienen un riesgo de recurrencia
de un 50% después de una citorreduccion completa,
incluso en ausencia de signos de recidiva radiologica.
En este grupo de pacientes sometidos a una laparoto-
mia exploradora “second-look”, se obtuvo una super-
vivencia del 90% a los 5 afios de la segunda inter-
vencion.

Complicaciones y Calidad de Vida. La calidad de
vida a corto plazo se relaciona directamente con las
complicaciones postoperatorias. Si bien la tasa de
complicaciones y la mortalidad postoperatoria fue
inicialmente alta, en los ultimos afios se ha reducido
de forma significativa, con cifras actuales similares a
las descritas en otras intervenciones quirdrgicas
mayores, con una mortalidad postoperatoria en torno
al 5%, y una tasa de complicaciones mayores de
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aproximadamente un 25%. En los estudios de cali-
dad de vida publicados se refleja que si bien los nive-
les de percepcion de bienestar, asi como la actividad
fisica y funcional disminuyen inmediatamente des-
pués de la cirugia, estos se normalizan en la mayoria
de los pacientes a los 6 meses, y aproximadamente el
85% de los pacientes tienen una actividad normal al
aflo de la intervencion4041.

Conclusiones y lineas futuras

- Después de afos sin disponer de ninguna opcion
terapéutica para los pacientes con carcinomatosis
peritoneal, aparece la posibilidad de aumentar la
supervivencia en un grupo seleccionado de pacientes
hasta ahora considerados como terminales.

- Las investigaciones recientes estan demostrando
que una evaluacion y una seleccion adecuada de los
pacientes mediante un equipo multidisciplinar, y la
aplicacion de un tratamiento multimodal, se puede
mejorar de forma significativa la supervivencia en un
grupo especifico de estos pacientes.

- De la misma forma que desde finales de los 90 la
hepatectomia se establecié como el tratamiento de
eleccion en las metéstasis hepaticas por cancer colo-
rrectal al aumentar la supervivencia a largo plazo, la
cirugia citorreductora asociada a la quimioterapia
intraperitoneal hipertérmica, se esta adoptando como
el tratamiento de eleccion en un grupo seleccionados
de pacientes con carcinomatosis peritoneal.

- Este tratamiento es costoso, complejo y supone una
importante carga de trabajo para los profesionales y
las instituciones, por lo que es esencial aplicar crite-
rios rigurosos de seleccion de pacientes, fundamenta-
dos en la experiencia y en la evaluacion por equipos
multidisciplinares. Igualmente, es esencial el diag-
nostico precoz, el tratamiento de las complicaciones,
el seguimiento de los pacientes, y la evaluacion con-
tinua de los resultados de morbilidad y superviven-
cia.

- En este momento se estan realizando estudios ran-
domizados que previsiblemente aportaran mas evi-
dencia sobre el beneficio de este tratamiento, y esta-
bleceran las lineas para mejorar los resultados.
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