HYPERTERMICKA INTRAPERITONEALNI CHEMOTERAPIE V LECBE POKROCILEHO OVARIALNIHO KARCINOMU

Na ASCO v roce 2017 byly prezentovany
vysledky lll. faze studie Lim et al. (Korea).
Randomizovano bylo 184 pacientek s pokro-
¢ilym ovaridlnim karcinomem stadia llI-1V,
u kterych bylo primérni cytoredukéni ope-
raci dosazeno rezidua mensiho nez 1cm.
Pacientkdm v rameni s HIPEC byla uzavienou
technikou aplikovana cDDP v davce 75 mg/m?
zahfata na 41,5 °C. Mezi obéma skupinami ne-
byly zaznamendny Zadné rozdily v PFS ani OS.

V roce 2022 autor publikoval doplnéné vy-
sledky, median follow-up byl 69,4 mésicli (14).
U pacientek, které podstoupily NACT + IDS,
bylo zaznamenéno PFS 17,4 mésicC ve skupiné
s HIPEC vs. 15,4 mésicd ve skupiné kontrolni.
Median celkového preziti (OS) byl 61,8 mésicd
vs. 48,2 mésicl v prospéch skupiny s HIPEC.
U pacientek po primarni cytoredukéni operaci
benefit pridani HIPEC nebyl opét prokazan.

Vroce 2018 byly publikovany vysledky Ill.
faze multicentrické randomizované studie
nizozemské skupiny vedené W. J. van Driel
(17). Zatazeno bylo celkové 245 pacientek,
které podstoupily alespon tfi cykly neoad-
juvantni chemoterapie rezimu paklitaxel/kar-
boplatina. Nasledovala IDS s anebo bez HIPEC
(cisplatina 100 mg/m? 40°C). Randomizace
probéhla na operacnim sale v ptipadé dosa-
zeni kompletniho anebo optimalniho (méné
nez 1cm) pooperacniho rezidua. Po operaci
byly standardné aplikovany 3 cykly adjuvantni
chemoterapie. Cilem studie bylo primarné
zhodnotit recurrence-free survival. Celkové
preziti a nezadouci ucinky byly sekundarnim
cilem. Median PFS byl ve skupiné chirurgie
10,7 mésicli ve srovnani se 14,2 mésici ve sku-
piné chirurgie s HIPEC. Median follow-up byl
4,7 roku. V dobé sledovani 76 pacientek (62 %)
ve skupiné chirurgie a 61 pacientek (50 %) ze
skupiny chirurgie s HIPEC zemfelo. Mediadn
celkového preziti byl 33,9 mésice u pacien-
tek s chirurgii versus 45,7 mésicl ve skupiné
chirurgie s HIPEC. Vysledky studie prokazuiji,
ze ve skupiné pacientek s pokrocilym ova-
ridInim karcinomem ve stadiu lll po NACT
a IDS s dosazenym optimalnim reziduem je
pfidani HIPEC spojeno s prodlouzenim recu-
rrence-free survival i celkového preziti. Studie
byla podrobena kritice. Za hlavni limity jsou
povazovany celkové maly pocet zafazenych
pacientek, nevyrovnané zastoupeni histolo-
gickych typl v obou skupinach, pfilis dlouha
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doba naboru (9 let), ale i ¢asovani randomi-
zace na operacni sal a rozhodnuti chirurga.
Studie navic nezohlednila stav BRCA mutace
ani pfipadnou maintenance terapii.

V roce 2023 byly publikovany vysledky
studie OVHIPEC-1 (16) pod vedenim autorky
S. Lot Aronson ve spolupraci s W. J. van Driel.
Jedna se o report vysledkd preziti po 10 le-
tech follow-up. Median celkového preziti byl
ve skupiné chirurgie 33,3 mésic(, zatimco ve
skupiné chirurgie s HIPEC 44,9 mésicu. Tyto
doplnujici vysledky potvrzuji benefit pridani
HIPEC v dlouhodobém pfrezZiti pacientek s po-
krocilym ovaridlnim karcinomem. U pacientek
byl dale sledovan vliv stavu BRCA 1/2, dosaze-
ni optimalniho rezidua pti operaci, histologic-
kého typu a véku pacientek, rozsahu postizeni
dutiny bfisni (pocet region(l) a absolvovani
laparoskopie pfed vykonem. Pacientky s de-
ficitem homologni rekombinace bez priikazu
mutace BRCA 1/2 vykazovaly vétsi benefit
z HIPEC nez pacientky s mutaci BRCA. Studie
dale prokazala signifikantné nizsi vyskyt peri-
tonealnich rekurenci ve skupiné s HIPEC.

Ptinos HIPEC po neoadjuvantni chemo-
terapii a intervalové cytoreduk¢ni operaci
u pacientek s pokrocilym ovaridlnim karcino-
mem byl zhodnocen také studii autor(i Lee et
al., publikované v roce 2023. Do studie bylo
zarazeno celkové 196 pacientek. Median fol-
low-up byl 28,2 mésict (3,5-58,6). Ve skupiné
s HIPEC byl zaznamenan signifikantné vyssi
median PFS ve srovndni s pacientkami bez
HIPEC (22,9 vs. 14,2 mésic(). Median celkového
preziti byl rovnéz vyssi ve skupiné s HIPEC (53
mésicU). Frekvence komplikaci 3. a 4. stupné
byla podobna v obou skupinach (2,8 a 3,4 %).
Frekvence peritonealnich relapst byla nizsi
ve skupiné s HIPEC.

Recidivujici ovarialni karcinom
a HIPEC

Recidivy karcinomu ovaria vykazuji vyso-
kou ¢etnost. Do dvou let zrelabuji témér 2/3
pacientek. Zékladem lécby relapsti ovarialniho
karcinomu je systémova lé¢ba chemoterapii.
V poslednich letech se upozornuje na vyznam
sekundarni cytoredukéni operace a upfesiuji
se i indikacni kritéria. U 70% rekurenci jsou
pfitomny znamky karcinomatézy peritonea.
Vznika tak teoreticky pfedpoklad pro vyuziti
HIPEC po radikaInim opera¢nim vykonu.

HLAVNI TEMA (
NOVY TREND, ANEBO SLEPA CESTA?

Role cytoreduktivnich opera¢nich vyko-
nl u recidivujiciho ovaridlniho karcinomu
neni striktné determinovana s ohledem na
nedostatek prospektivnich randomizovanych
studii. Dostupna data prokazuji, ze komplet-
ni resekce rekurentni tumordzni masy vede
k prodlouzeni pfezivani. Dle zavéri AGO
DESKTOP byla dosazena kompletni resekce
Vv 79% rekurenci. V pfipadé peropera¢niho
prikazu rozsahlé karcinomatozy byla Uspés-
nost vyrazné nizsi (17, 18). Skérovaci systém
sekundérniho debulkingu byl prezentovan
autorem Chi et al. (Tab. 3). Dosazeni UpIného
odstranéni tumoru se jevi nejsilnéjsim predik-
tivnim faktorem celkového prezivani. Zavéry
némecké skupiny AGO prokazuji prodlouzeni
celkového preziti po kompletni resekci platina
senzitivni recidivy onemocnéni ve srovnani
s pfipady ponechaného makroskopického
rezidua (median preziti 45 vs. 20 mésicQ).

HIPEC v kombinaci s kompletni cytoreduk-
ci urelabujiciho karcinomu ovaria se jevi jako
slibna metoda. Ackoliv jsou referovany zavéry
vétsiho poctu studii tykajicich se vyuziti HIPEC
v této indikaci, jejich interpretace a srovnani
je vzhledem k heterogenicité studii obtizné.
Navic vétsina dostupnych vysledkd pocha-
zi z retrospektivnich studii. Prognostickymi
faktory pro HIPEC v lé¢bé recidivujiciho kar-
cinomu ovaria se jevi Index peritonealni karci-
nomatézy (PCl), rozsah operacniho vykonu
a dosazené pooperacni reziduum, PS paci-
entky, vék, pfitomnost metastatického posti-
zeni lymfatickych uzlin ainicidlni odpovéd na
platinu. HIPEC u pacientek po cytoredukénim
vykonu s ponechanim jiného nez mikrosko-
pického pooperacniho rezidua je neefektiv-
ni nebo malo efektivni (19). V retrospektivni
studii Bakrin et al. prezentoval vysledky [é¢by
chemorezistentnich i chemosenzitivnich re-
cidiv ovarialniho karcinomu (474 pacientek).
Median celkového preZziti (OS) byl 45,7 mésicd,
3leté preziti bylo popsano u 59 % a 5leté pre-
Ziti u 37 % pripadd. Nebyl zaznamenan signi-
fikantni rozdil v celkovém preziti u pacientek
v zavislosti na délce DFI (3). Spiliotis et al. ve
své praci sledoval roli cytoredukéni operace
a HIPEC s naslednou systematickou chemo-
terapii versus schéma bez HIPEC u pacientek
s recidivou ovaridlniho karcinomu. Median
preziti byl v obou skupinach 19,5 a 11,2 mésict
a 3leté preziti 50% vs. 18 % v prospéch HIPEC.
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