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Kolorektal kanser kaynaklý peritoneal karsinomatozis 
olgusunda sitoredüksiyon ve hipertermik intraperitoneal 
kemoterapi uygulamasý ve literatürün gözden geçirilmesi
A case report of peritoneal carcinomatosis of colorectal cancer treated with cytoreduction and 
hyperthermic intraperitoneal chemotherapy, and an overview of related medical literature
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Kolorektal kanserli hastaların tanı anında yaklaşık %10’unda peritoneal 
karsinomatozis (PK) vardır (1). Kolorektal kanserler, karaciğerden sonra 
en sık peritona metastaz yaparlar. Nüks kolorektal kanser olguları ince-
lendiğinde karaciğer ya da akciğer gibi organlara uzak metastaz yapmadan 
yalnızca peritona metastaz yapmış olguların %40 civarında olduğu görülür 
(2). Bu hastalar geleneksel olarak, TNM sınıflamasında, M1 yani evre 4 has-
talık olarak gruplandırılır ve yakın zamana dek palyatif cerrahi ve sistemik 
kemoterapi (KT) ile tedavi edilirlerdi. Bu yaklaşımın beklenilen sonucu 
olarak, median sağ kalım oldukça kısa; 4–12 ay idi (3). 80’lerde Sugarbaker 
ve ark.(4), PK’un yaygın hastalık gibi ele alınmasının yanlış olduğunu, PK’e 
abdomenle sınırlı bir lokorejiyonel tümör yayılımı olarak yaklaşılması ge-
rektiğini öne sürdüler. Sonraki yıllarda, kolorektal kanserli PK’lu hastalar 
için küratif tedavi yöntemi olarak, periton yüzeylerindeki tümörlerin tama-
men çıkarılmasını içeren sitoredüksiyon tekniğini ve buna ek olarak int-
raperitoneal kemoterapi uygulamasını tanımladılar (5–7). İntraperitoneal 
kemoterapi, başlangıçta ameliyat sırasında ve ameliyat sonrası erken dö-
nemde karına konmuş drenler aracılığı ile uygulandı. Günümüzde ise cid-
di avantajları nedeniyle hipertermik intraperitoneal kemoterapi (HİPEK) 
tercih edilmektedir. Sitoredüktif cerrahi yaklaşımının hedefi geride mak-
roskopik tümör bırakmayacak şekilde tam sitoredüksiyon sağlanmasıdır. 
Ancak, tüm periton kadranları peritonektomi işlemi ile çıkarıldıklarında 
ve tutulan organlar rezeke edildiklerinde dahi PK’lu hastalarda geride tü-
mör hücreleri kalmaktadır. İntraperitoneal KT bu noktada cerrahi tedaviyi 
tamamlamak üzere devreye girmektedir. İntraperitoneal KT’nin ikincil iş-
levi de sitoredüktif cerrahi sırasında tekniğin kaçınılmaz bir sonucu olarak 
periton boşluğuna dökülen malign hücrelerin yok edilmesidir. Taze yara 
yüzeylerinden karın içine dökülen tümör hücreleri intraperitoneal KT ile 
yok edilir (8). Bu tekniğin etkinliği konusunda sorunlar vardır. Normoter-
mik durumlarda tümör dokusunun ilaç absorbsiyonu kısıtlıdır (9). Erken 
ameliyat sonrası intraperitoneal KT tekniğinde ameliyat sonunda karına 
yerleştirilen çok sayıdaki drenden 5 gün boyunca karın içine kemotera-
pi uygulanır. Ancak bu teknikte de ameliyat sonrası yapışıklıklar nedeni 
ile ilaç dağılımının yetersiz olması sorunu vardır (10). Bu sorunları aşmak 
için intraperitoneal KT’nin hipertermik bir ortamda, ameliyat sonunda 
uygulanması ve ameliyat sonrası dönemde intraperitoneal KT’ye devam 
edilmemesi gündeme gelmiştir. 40-42 °C’da neoplastik hücreler ilacın hüc-
re içi konsantrasyonu arttığı için kemoterapiye daha duyarlı hale gelirler 
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(11). HİPEK’de ilaçlar karına 40 – 41 
°C’de ısıtılarak verilir. Sitoredüksiyon 
biter bitmez uygulama yapıldığından 
ameliyat sonrası erken dönem intra-
peritoneal KT yaklaşımına göre daha 
avantajlıdır. HİPEK yönteminde erken 
yapışıklıklar nedeni ile kemoterapide 
yararlanılan ilacın tüm yüzeylere ula-
şamaması gibi bir sorun yaşanmaz. 
İntraperitoneal KT’yi yüksek ısıda uy-
gulamak sinerjistik etkiye yol açmakta, 

yüksek ısı sitotoksisitesinin yanı sıra 
ilaç etkinliği artmaktadır. İlaç doğru-
dan periton yüzeyindeki tümör hücre-
leri ile temas etmekte, sistemik etkileri 
minimal olmaktadır (12). Bu nedenle 
KT’ye bağlı yan etki ender görülmek-
tedir. 

Uzun yıllardır Dokuz Eylül Üniver-
sitesi Tıp Fakültesi (DEÜTF) Genel Cer-
rahi Anabilim Dalı, Kolorektal Cerrahi 
Birimi’nde seçilmiş PK olgularına sito-

redüktif cerrahi ve intraperitoneal 
KT uygulamaktayız (13). Bizim int-
raperitoneal KT yöntemimiz, burada 
sunduğumuz olguya dek normoter-
mik, ameliyat sonrası erken dönem (5 
gün) şeklindeydi. Tıbbi literatürde Hİ-
PEK’in avantajlarının belirgin olarak 
ortaya çıkması ve yöntem için gerekli 
ekipmanın ülkemizde temin edilebil-
mesi dolayısıyla bu olguda intraperito-
neal KT yöntemi HİPEK olarak tercih 
edildi.

Bu olgu sunumunda kolorektal 
kaynaklı bir PK’lu hasta için bildiğimiz 
kadarı ile ülkemizde ilk defa uygula-
nan HİPEK’i tanıtmak ve güncel litera-
türü irdelemek amaçlanmıştır.

Olgu Sunumu
Son 2 aydır olan halsizlik ve çar-

pıntı yakınmaları ile Mart 2006’da 
hekime başvuran, öyküsünde 6 yıldır 
zaman zaman kanlı dışkılama olduğu 
saptanan 53 yaşında, erkek hastanın 
fizik bakısında mukozalarda solukluk, 
taşikardi ve rektal tuşede minimal kan 
bulaşlı dışkı dışında patolojik bulgu 
saptanmadı. Medikal öyküsünden kon- 
jenital uretra darlığı nedeniyle çocuk-
luğunda iki kez ameliyat olduğu öğre-
nildi. Ailevi öyküsünde özellik yoktu. 
Hastanın laboratuvar incelemelerin-
de, hemoglobin (Hb) 7.6 gr/dl (Nor-
mal:12-16 g/dl) ve karsinoembryonik 
antijen (KEA) 14.0 ng/ml (Normal: 0-
4.9 ng/ml ) olarak bulundu. 

Kolonoskopide inen kolonda ülse-
rovejatan bir kitle saptandı ve biyopsi 
alındı. Patolojik inceleme sonucu, orta 
derece diferansiye adenokarsinom ola-
rak geldi. Ameliyat öncesi klinik evrele-
me incelemelerinden karın bilgisayarlı 
tomografisinde (BT), inen kolonda 6 
cm’lik segmentte duvar kalınlaşması 
saptandı, karaciğerde metastaz göz-
lenmedi. Toraks grafisinde metastaz 
saptanmadı. Hasta 4.4.2006’da ame-
liyat edildi. Eksplorasyonda inen ko-
londa serozaya ulaşmış 7 cm çapında 
bir kitle ve inen kolon mezosunda çok 
sayıda lenfodenopati dışında patoloji 
bulunmadı ve onkolojik ilkelere uyu-

DOKUZ EYLÜL ÜNİVERSİTESİ GENEL CERRAHİ ANABİLİM DALI 
ANABİLİM DALI

KOLOREKTAL CERRAHİ BİRİMİ
PERİTONEAL KARSİNOMATOZİS FORMU

AD-SOYAD: CK                       DOSYA NO: 315103 - 5624167
TARİH:  25.10.2007                                   TANI: PK

  

LS                  Lezyon büyüklük skoru (ameliyatöncesi)

                                                                                 Sitoredüksiyon sonrası skor (op. sonrası)

0 Orta hat 2

1 Sağ üst kadran 1

2 Epigastrium 0

3 Sol üst kadran 0

4 Sol flank 1

5 Sol alt kadran 1

6 Pelvis 0

7 Sağ alt kadran 1

8 Sağ flank 1

9 Üst jejenum 0

10 Alt jejenum 2

11 Üst ileum 0

12 Alt ileum 0

PKİ (toplam) 9

Þekil 1: Hastanın laparotomide saptanan peritoneal karsinomatozis indeksi ve ameli-
yat sonrasındaki sitoredüksiyon skoru. 

LS 0 Tümör yok

LS 1 0,5 cm’ye kadar tümör

LS 2 5 cm’ye kadar tümör

LS 3 Tümör>5 cm veya konglomere yapı

ST 0 Tümör yok                             x

ST 1 Tümör<0,25 cm

ST 2 Tümör  0,25–2,5 cm

ST 3 Tümör>2,5 cm



35YIL//2008 CİLT//24 SAYI//1 OCAK-ŞUBAT-MART

larak sol hemikolektomi yapıldı. Ame-
liyat sonrası dönemi komplikasyonsuz 
seyreden hasta 6. gün taburcu edildi. 
Patolojik değerlendirme sonucu: Mü-
sinöz adenokarsinom, pT4bN0M0 
(Evre IIB) olarak geldi. Çıkarılan 20 
lenf nodülünde maligniteye rastlan-
madı. Proksimal ve distal cerrahi sınır-
larda tutulum yoktu. Çevresel sınırda 
kanser tutulumu vardı, mezenterik 
sınırda ise tutulum yoktu. Orta dere-
cede desmoplazi saptanan tümörde 
lenfatik invazyon, venöz invazyon ve 
perinöral invazyon yoktu. Peritumoral 
lenfositik yanıt hafif-orta, sınır yapısı 
infiltratif olarak rapor edildi. Hastanın 
ameliyat sonrası KEA değeri 1.87 ng/
ml’ye düştü. Dokuz Eylül Üniversitesi 
Kolorektal Kanser Konsey’inde görü-
şülen hastaya Evre II yüksek risk gru-
bu olması nedeniyle ameliyat sonrası 
adjuvan sistemik KT yapılmasına ka-
rar verildi. Hasta 5-FU temelli 12 kür 
KT’yi sorunsuz tamamladı ve ameliyat 
sonrası birinci ay, üçüncü ay ve ilk 2 yıl 
için her 3 ayda bir poliklinik kontro-
lünü içeren rutin izlem protokolüne 
alındı. 

İkinci izleminde (19.7.2006), gö-
ğüs ve karın tomografisinde nüks ya da 
rezidü tümör saptanmadı. KEA değeri 
2.60 ng/ml idi. Ameliyat sonrası 12. 
ayda yapılan göğüs ve karın tomogra-

fisinde inen kolon düzeyinde duvar 
kalınlaşması ve perikolonik milimetrik 
lenf nodülü saptandı. KEA değeri 5.53 
ng/ml’ye yükseldi. Kolonoskopide çe-
kuma dek ulaşıldı ve anastomoz hattı 
normal olarak değerlendirildi. Yerel-
bölgesel nüks kuşkusu ile pozitron 
emisyon tomografisi (PET- BT) yapıldı. 
Tüm vücutta F-18 florodeoksiglukoz 
(FDG) dağılımının fizyolojik sınırlarda 
olduğu rapor edildi. Yakın izlem kara-
rı verilen hastaya ameliyat sonrası 18. 
ayda yeni bir göğüs ve karın tomogra-
fisi yapıldı; omentumda en büyüğü 1 
cm’ye ulaşan çoğul implantlar PK ile 
uyumlu görünüm saptandı. Akciğer 
ve karaciğerde metastaz yoktu. KEA 
değeri 12.9 ng/ml’ye yükseldi. PK ta-
nısı konulan hastaya sitoredüksiyon 
ve HİPEK uygulanmasına karar verildi. 
Hastaya girişim hakkında bilgi verildi. 
HİPEK’in ilk defa uygulanacağı anla-
tıldı ve ameliyat öncesi aydınlatılmış 
onamı alındı.

Eksplorasyonda, omentumda ço-
ğul, en büyüğü 5 cm’den küçük tümo-
ral implantlar, sağ diyafragmatik yüzde 
1 adet, 1 cm çapında, sol ve sağ karın 
duvarı yan peritoneal yüzeylerde, sol 
ve sağ alt kadran periton yüzeylerin-
de çoğul 1 cm’den küçük implantlar, 
jejunumda iki ayrı bölgede 2 cm ça-
pında tümöral implant, ince barsak 

ve kolon mezosu yüzeylerinde çok 
sayıda milimetrik tümör implantları 
saptandı. Hastanın laparotomide sap-
tanan PK indeksi 9 olarak hesaplandı 
(Şekil 1). Tam sitoredüksiyonun ger-
çekleştirilebileceği düşünülen hastaya 
omentektomi, 4 kadran peritonekto-
mi, jejunum rezeksiyonları ve barsak 
mezosundaki milimetrik implantların 
koter ile tek tek yakılmasını içeren si-
toredüksiyon işlemi uygulandı. Ame-
liyat sonunda sitoredüksiyonun tam 
olduğuna, geride makroskopik tümör 
bırakılmadığına (tam sitoredüksiyon; 
ST:0) karar verildi ve HİPEK’e geçildi 
(Şekil 1).

Hastanın vücut sıcaklığı basit ön-
lemlerle (intravenöz solüsyonların ısıtıl-
maması, ameliyat masası ısıtıcı pedin 
devre dışı bırakılması, oda sıcaklığının 
düşürülmesi, ekstremite ve baş bölge-
sine buz torbaları uygulaması) 35°C 
olacak şekilde düşürüldü. İki giriş 
kateteri sağ diyafram altına ve derin 
pelvise, 2 çıkış kateteri sol diyafram 
altına ve yukarı pelvise yerleştirildi. 
İki ısı probundan biri üst karına diğeri 
alt karına kondu (Şekil 2). Karın insiz-
yonu kaçakları önlemek için devamlı 
sütür tekniği ile geçici olarak kapatıldı 
(Şekil 3). Performer ® (RAND, ME-
DOLLA (MO), Italy). 4 lt. %0,9NaCl 
ile dolduruldu ve ön ısıtma uygulandı 

Şekil 2: Karın boşluğuna giriş ve çıkış kateterlerinin ve ısı problarının yerleştirilmesi.
Şekil 3: Karın duvarının devamlı sütür tekniği ile geçici olarak kapatılması.

2 3
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(Şekil 4). Akım hızı perfüzyon teknis-
yeni tarafından 800 ml/dk olacak şekil-
de ayarlandı. Hastanın 2 giriş ve 2 çıkış 
kateteri makineye bağlandı ve sistem 
etkinleştirildi. Giriş ve çıkış ısıları, ısı 
problarından sürekli ölçüldü. Giriş 
ısısı 39°C olduğunda perfüzyon so-
lüsyonuna, medikal onkolog tarafın-
dan hastane eczanesinde hazırlanarak 
ameliyathaneye gönderilen 25 mg/m2 
vucut alanı/litre perfuzat sisplatin ile 
3,3 mg/m2 vucut alanı perfuzat mito-
misin-C eklendi (Şekil 5 ve 6). Perfüz-
yona 90 dakika devam edildi ve karın 

içi ısının bu süre boyunca 40-41°C 
olması sağlandı (Şekil 7). Perfüzyon 
sonunda batın 2 litre %0,9NaCl ile yı-
kandı. Cilt açıldı ve kateterler çekildi. 
Karın içi, hemostaz açısından gözlen-
di. Jejunum anastomozları uç-uca ya-
pıldı ve karın standart teknikle kapa-
tıldı. Hasta ameliyat sonrasında önce 
yoğun bakıma, klinik olarak stabil 
olunca, 24 saat sonra servise nakledil-
di. Hasta ameliyat sonrasında 10. gün 
sorunsuz olarak taburcu edildi. İkinci 
kez sistemik KT almak üzere medikal 
onkolojiye yönlendirildi. Patolojik in-

celemede tüm spesmenlerde müsinöz 
adenokarsinom saptandı. Ameliyat 
sonrasında KEA değeri 1.58 ng/ml ola-
rak normale indi.

Tartýþma
Standart sitoredüktif cerrahi tekni-

ğinde, karın duvarının parietal perito-
nu üzerindeki tümoral yayılım perito-
nektomilerle çıkarılır. Benzer şekilde 
pelvisi, mesaneyi ve diafragmayı örten 
periton soyulur. Mide, ince barsak ve 
kalın barsak visseral peritonu tutul-
muş ise bu organlar rezeke edilir. İnce 

Şekil 4: Hipertermik intraperitoneal kemoterapi için kullanılan PERFORMER® isimli cihaz (RAND, MEDOLLA, Milano, İtalya).
Şekil 5: Hipertermik intraperitoneal kemoterapide kullanılan ilaçlar. Medikal onkolog tarafından hastane eczanesinde hazırlanarak 
ameliyathaneye gönderilen 25 mg/m2 vücut alanı/lt perfuzat sisplatin ile 3,3 mg/m2 vücut alanı/lt perfuzat mitomisin-C.
Şekil 6: Perfüzyon sıvısına kemoterapi ilacı makine girişinden eklenir. Pompa akım hızı 600-1000 ml/dk’ya ayarlanır ve 90 dakika boyunca 
çevrim yapılır.

4

5

6
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barsak yüzeylerinde ya da mezenterin-
de yaygın tutulum inoperabilite krite-
ridir. Ancak, total gastrektomi, total 
kolektomi, splenektomi, kolesistek-
tomi gibi rezeksiyonlar rahatlıkla uy-
gulanabilir. Hepatik hilus ve omental 
bursada yaygın tutulum teknik güçlük 
yaratırsa da inoperabilite kriteri değil-
dir. Sugarbaker, yaygın karın içi PK’u 
olan hastalar için cerrahi tekniği şu 
şekilde standardize etmiştir: 1-Omen-
tektomi, sağ parietal peritonektomi ve 
sağ kolon rezeksiyonu, 2-Sol üst kad-
ran peritonektomi, splenektomi ve sol 
parietal peritonektomi. 3-Sağ üst kad-
ran peritonektomi ve Glisson kapsülü 
rezeksiyonu. 4-Küçük omentektomi, 
kolesistektomi, Bursa omentalisinin 
soyulması ve antrektomi. 5-Sigmoid 
kolon rezeksiyonu ile birlikte pelvik 
peritonektomi, kadın hastalarda his-
terektomi ve bilateral salpingo-oofe-
rektomi. 6-Diğer barsak rezeksiyonları 
ve/veya abdominal kitle rezeksiyon-
ları, 7-Barsak anastomozları ve/veya 
stoma oluşturulması (7). Her hasta 
için ne kadar sitoredüktif girişim ya-
pılacağı hastanın periton tutulumuna 
göre değişmektedir. Bizim hastamızda 
göreceli olarak düşük bir PK indeks 
skoru vardı ve yalnızca tutulan peri-
ton kadranlarına ve organlara yönelik 
sitoredüktif cerrahi girişimler yapıldı. 

Kısıtlı tutulum olan olgularda normal 
görünen parietal peritonun çıkarılma-
sı önerilmez.

HİPEK yönteminde genellikle yük-
sek ısıda etkinliği artan kemoterapi 
ilaçları; örneğin MMC tercih edilir. 
Kolorektal kanser kaynaklı PK hasta-
larında MMC’in sisplatin ile kombine 
edilmesi intraperitoneal KT etkinliği-
ni ek bir toksiseteye yol açmadan ar-
tırmaktadır. Bu yüzden biz hastamıza 
bu kombinasyonu uyguladık. Kırkiki 
derecenin üzeri özellikle ince barsak-
lar olmak üzere dokulara toksik etki 
gösterdiğinden HİPEK için optimal ısı 
40-41 °C’ dır. HİPEK cihazı, pompalar, 
termostat, ısı değişim ünitesi ve vücut 
dışı dolaşım ünitesi içerir (Şekil 8). 
Perfüzatın karna verilme hızı ve dola-
şımdaki perfüzyon sıvısının ısısı maki-
nede önceden ayarlanır. Bu işlemlerin 
deneyimli bir perfüzyon teknisyeni ile 
birlikte yapılması ve işlem boyunca bu 
kişinin makine monitorizasyonundan 
sorumlu olması önerilir. Vücut dışı 
dolaşım ünitesi, giriş bölümü, çıkış 
bölümü, hızlı dolum kısmı, filtre ve 
boşaltma sistemi içerir. Biz Kliniğimiz-
de, Performer® LTR, (RAND, MEDOL-
LA Milono, İtalya) cihazını kullanmak-
tayız. Perfuzat olarak, periton diyaliz 
solusyonu, izotonik ya da Ringer 
laktat kullanılabilir. Perfuzat miktarı 

hastanın karın hacmine göre ayarlanır 
ve 6 litreye kadar çıkabilir. İntraperito-
neal KT karın içine kapalı, yarı kapalı 
ya da açık karın tekniklerinden biri ile 
uygulanabilir. Kapalı teknikte, karına 
kateterler yerleştirildikten sonra ka-
rın duvarı geçici olarak devamlı sütür 
tekniği ile kapatılır. HİPEK uygulama 
aşamaları şu şekilde sıralanabilir: 1-
Doldurma ve ön ısıtma: Tedaviye baş-
lamadan önce sistem otomatik olarak 
rezervuar torbaya önceden hazırlanan 
(genellikle 3–4 litre) perfüzyon solus-
yonunu yükler ve önceden ayarlanan 
38-40°C ulaşana dek solusyonu dolaş-
tırır. 2-Yükleme ve sirkülasyon: Hasta-
nın kateterleri makineye bağlandıktan 
sonra sistem perfüzyon solusyonunu 
rezervuar torbadan periton boşluğu-
na pompalar. Ne kadar sıvının ne hızla 
pompalanacağı önceden saptanır. Sis-
temdeki 2. pompa devamlı sirkülas-
yonu sağlamak üzere periton boşlu-
ğundan sistemdeki ısıtıcıya perfüzyon 
sıvısını gönderir. Böylelikle periton 
boşluğu ve makine arasında dolaşan 
sıvının ısısı önceden ayarlanan düzey-
de sabit tutulur. 3-Boşaltma: Karın içi 
yıkamanın sonunda peritondaki sıvı-
nın tamamı boşaltma torbasına akta-
rılır. 

Perfüzyon sıvısına kemoterapi ilaç-
ları makine girişinden eklenir. Pompa 

7 8

Şekil 7: Monitörden periton giriş, çıkış kateterlerinin ve periton içinin sıcaklığı sürekli izlenir. İntraperitoneal kemoterapi periton içi sıcaklık 
40°C’a ulaştığında uygulanır ve 90 dakika boyunca periton içinin 40-41 °C olması sağlanır.
Şekil 8: Hip
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akım hızı genellikle 600-1000 ml/dk’ya 
ayarlanır ve 90 dakika boyunca sirküle 
edilir. Karın içi ısının 42.5 °C’a ulaş-
ması için sıvı giriş ısısı yaklaşık 44 °C’a 
çıkarılır. Doksan dakika sonunda per-
füzyon sıvısı boşaltılır ve karın hemos-
taz açısından kontrol edilir. Gerekli 
barsak anastomozları ve/veya stomalar 
oluşturulur. 

Kolorektal kökenli PK’da HİPEK 
için en uygun tedavi 40mg/m2 MMC, 
40-41 °C’de, 90 dakika süreyle karın 
içine verilerek elde edilir (14). En 
önemli toksisite lökopenidir. Bu ne-
denle genellikle daha düşük dozda 
MMC kullanılmaktadır (30 mg/m2). 
MMC dışında ya da MMC ile kombine 
edilen başka intraperitoneal KT ilaçlar 
da mevcuttur (15,16). MMC ve sispla-
tin en çok tercih edilen ilaçlardır. Tek 
başlarına ya da kombine olarak kulla-
nılabilirler. HİPEK için tek ilaç olarak 
MMC maksimum tolere edilebilen 
dozu 35 mg/m2, sisplatin maksimum 
tolere edilebilen dozu 300 mg/m2’dir. 
Kombine kullanıldıklarında önerilen 
doz MMC için 3.3mg/m2/lt perfüzyon 
sıvısı, sisplatin için 25mg/m2/lt perfüz-
yon sıvısı şeklindedir ( 17). Bizim has-
tamızda da bu dozlar kullanılmıştır.

Sitoredüksiyon ve HİPEK klasik 
olarak karaciğer ya da akciğer gibi uzak 
metastazı olan hastalara önerilmese 
de, son zamanlarda karaciğer metas-
tazı olan olgularda bu metastazların 
rezeksiyonu ile birlikte uygulandığı ve 
iyi sonuç alındığı bildirilmiştir (18). 

Sitoredüksiyonun tamlığı (geri-
de makroskopik tümör bırakmamak) 
prognoz için en önemli etkendir. Ge-
ride büyük gözle görülür hastalık bı-
rakıldığında en uzun 1 yıllık sağ kalım 
söz konusu iken, küçük rezidü hasta-
lık durumunda median sağ kalım 2 yıl-
dır. Oysa tam sitoredüksiyon yapılan 
hastaların %35’inde 5 yıllık sağ kalım 
sağlanabilmektedir (19). 

Tam sitoredüksiyon yapılabilecek 
hastaların seçimi güçtür. Bilgisayarlı 
tomografi ve diğer görüntüleme yön-
temleri, hatta laparoskopik inceleme 
ameliyat öncesinde hasta seçiminde 
maalesef çok yardımcı olamamaktadır. 
Bu hastalarda en iyi bilgi laparotomide 
elde edilmektedir. Küçük bir hasta gru-
bunda (yaklaşık %10) ameliyat öncesi 
görüntüleme ile inoperabilite kriterle-
ri (örneğin: incebarsak mezenterinde 
yaygın tutulum) saptanabilmektedir 
(19). Hastaların yaklaşık %10’u ise la-
parotomi sırasında teknik nedenlerle 
(ince barsak yüzeylerinde veya mezen-
terinde yaygın tutulum, karaciğer hilu-
sunda ya da bursa omentaliste yaygın 
tutulum gibi) sitoredüktif cerrahi için 
uygun bulunmamaktadır (19). 

Seksenlerden 90’lara dek PK litera-
türü küçük hasta serilerinde intraperi-
toneal KT’nin ısıtılmadan uygulandığı 
(normotermik) ya da ameliyat sonrası 
erken dönemde drenler aracılığı ile 
devam edildiği çalışmaları içermek-
teydi (20, 21). Oysa 90’lardan itiba-
ren HİPEK standart intraperitoneal 

KT yöntemi olarak kullanıma girdi ve 
serilerdeki hasta sayısı arttı (22-27). 
Randomize olmayan bu çalışmalar-
da, median sağ kalım yaklaşık 2 yıl, 
5 yıllık sağ kalım %20-25’tir (22-27). 
İlk randomize olmayan çok merkezli 
çalışmanın sonuçları 2004 yılında ya-
yınlandı (28). Bu çalışmaya dünyanın 
çeşitli ülkelerindeki 28 merkezden 
506 kolorektal kanser orijinli PK ol-
gusu alındı. Çalışma sonucunda tam 
sitoredüksiyon yapılan olgularda int-
raperitoneal KT ile iyi prognoz sağlan-
dığı gösterildi: Median sağ kalım 32.4 
ay ve seçilmiş hastalarda 5 yıllık sağ 
kalım %31 idi. 

Günümüzde PK literatüründe ka-
nıta dayalı tıp ilkeleri doğrultusunda, 
bir randomize çalışma öne çıkmakta-
dır (29). Hollanda’da yapılan bu Faz 
III çalışmada olgular palyatif cerrahi ve 
sistemik KT (kontrol grubu) ile sitore-
düktif cerrahi ve HİPEK (deney grubu) 
kollarına randomize edildi. Hastalara 
sistemik KT olarak 5-FU ve lökoverin 
uygulandı. Üç yılda 105 olgu çalışma-
ya alındı. Kontrol kolunda 51, sitore-
düksiyon ve HİPEK kolunda 54 hasta 
yer aldı. Kontrol kolunda yalnızca 44 
hastaya KT başlandı. Yedi olgu teda-
vi almadı. İki hasta randomizasyon 
sonucunu reddeti ve HİPEK tedavisi 
aldı. Diğer 5 olgu hastalığın ilerlemesi 
nedeni ile tedavi alamadı. Sitoredüksi-
yon ve HİPEK kolunda 5 hasta tedavi 
almadı. Bir hasta ameliyat öncesi öldü, 
1 hasta ameliyatı reddetti ve 3 hastada 

Şekil 9: Kolorektal kansere bağlı peritoneal 
karsinomatozis için tanı ve tedavi algoritması

9
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Tablo 1: Kolorektal kanser kökenli peritoneal karsinomatozis tedavisinde sitoredüksiyon ve hipertermik intraperitoneal kemoterapi 
uygulanan Faz II ve III  çalışmalarının toplu sonuçları (31).

Sağ kalım(%)

 Hasta İzlem Median Bir  İki Üç Dört Beş

Araştırmacı Merkez Tipi Yıl        (n) HİPEK (Ay) sağ kalım (ay) yıl yıl yıl yıl yıl

Verwaall (26) Amsterdam Faz III        2004    54 MMC kolu 22 22 67 44

             51 Kontrol kolu 13 56 22

Rossi(22) Padova Faz II 2003    46 MMC+Sisplatin 15 18 68 31

Di Filippo(23) SITILO Faz II 2003    69 MMC - - - - 27

Levine(24) Winston/Salem    Faz II 2004    77 MMC 15 16 56 - 25 - 17

Gilly(31) Lyon Faz II 2004    53 MMC 60 13 55 - 32 - ii

Glehen(28) Çok merkezli Faz II 2004    506 MMC/LOHP 53 19 72 - 39 - 19

Morris(32)             Sidney Faz II 2005    30 MMC 12 30 71 62

Kecmanovic(27) Belgrad Faz II 2005    18 MMC 21 15

Elias(33) Villejuif Faz II 2005    30 LOHP 55 60 97 73 53 49

Zoetmulder(26) Amsterdam Faz II 2005    117 MMC 46 22 75 - 28 - 19

Sugarbaker(34) Washington Faz II 2005    70 MMC 47 33 88 - 44 - 32

MM C mitomisin C; LOHP oksaliplatin

randomizasyondan sonra uzak metas-
taz gelişti ve ameliyat edilmedi. Otuz-
beş hastaya HİPEK sonrası sistemik KT 
verildi. Onüç hastaya ameliyat sonrası 
komplikasyonlar nedeni ile HİPEK son-
rası sistemik KT başlanamadı. Hastala-
rın %54’ünde PK tutulumu ağırdı (7 
karın bölgesinden 5 ve daha fazlasının 
tutulumu). Olguların %38’inde tüm 
makroskopik PK rezeke edilebildi. Si-
toredüktif girişim, %43 olguda küçük 
rezidü hastalıkla (2.5 mm’den küçük 
tümör geride bırakıldı), %19 hastada 
ise büyük rezidü hastalıkla sonuçlan-
dı. Sitoredüksiyon, omentektomi ve 
çoğul barsak rezeksiyonlarını içerdi. 
En sık görülen komplikasyon ince bar-
sak kaçakları idi. Onyedi hastada hafif 
lökopeni görüldü. Otuz günlük hasta-
ne mortalitesi %2 ve ortalama hastane 
yatışı 26 gün olarak gerçekleşti. Sekiz 
olgu ameliyat sonrası ilk 3 ayda öldü. 
Bu hastalarda ölüm nedeni, ameliyat 
sonrası uzun dönem komplikasyon-
lar ya da erken nüks idi. Tüm erken 
ölümler ve komplikasyonlarının ço-
ğunluğu ağır PK’i olan hastalarda (7 
bölgeden 6 ya da 7’sinin tutulduğu) 
gerçekleşti. Median sağ kalım, palyatif 
cerrahi ve sistemik KT kolunda 12.6 

ay iken sitoredüktif cerrahi ve HİPEK 
kolunda 22.3 ay idi (p=0.03). Deney 
kolunda %20 olguda 5 yıllık sağ kalım 
sağlandı. Bu çalışmada bağımsız prog-
nostik faktörler olarak tam sitoredük-
siyon ve hafif PK tutulumu saptandı. 
Aynı grup daha sonra sitoredüksiyon 
ve HİPEK uyguladıkları 117 hastanın 
uzun dönem sonuçlarını yayınladılar 
(30). Tam sitoredüksiyon yapılan ol-
gularda median sağ kalım 42.9 ay ve 5 
yıllık sağ kalım %43 idi.

Tablo 1’de 2007 yılında yayınlanan 
kolorektal kanser kökenli PK tedavi-
sinde sitoredüksiyon ve HİPEK yönte-
mi için uzlaşı raporunda (31) yer alan 
Faz II ve III çalışmaların toplu sonuçla-
rı görülmektedir (22-26,28,29,31-34).

Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp 
Fakültesi deneyimi: 

Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakül-
tesi Genel Cerrahi Anabilim Dalı, Ko-
lorektal Cerrahi Birimi’nde kolorektal 
kanserli hastaların %7’sinde PK ile 
karşılaşılmıştır. Bu hastaların %4’ünde 
yalnızca PK görülürken, %3’ünde uzak 
metastazlar eşlik etmektedir (35,36). 
1996–2005 yılları arasında 29 kolorek-
tal kanser kökenli PK olgusuna sitore-

düktif cerrahi ve 5 florourasil (5-FU) 
ile intraperitoneal KT uygulandı. Bu 
olguların hiçbirinde intraperitoneal 
KT HİPEK değildi. Hastalara ameliyat 
bitiminde ve ameliyat sonrası 5 gün 
normotermik ortamda intraperitoneal 
KT verilmiş ve taburcu edildikten son-
ra sistemik KT uygulanmıştır. Olgula-
rın yaş ortalaması 54 (23-75) yıl idi. 
Yirmidokuz olgunun 12’sinde (%41) 
ameliyat sonrası komplikasyon ile 
karşılaşıldı. Altı (%20) olguda kompli-
kasyonlar yeniden girişimi gerektiren 
ciddiyetteydi. Otuz günlük sürede a-
meliyat sonrası mortalite %0 idi. Medi-
an sağ kalım 21 ay olarak gerçekleşti. 
Yüzde 72 olguda 1 yıllık, %13 olguda 
3 yıllık ve %7 olguda 5 yıllık sağ kalım 
sağlandı. Sağ kalımı etkileyen iki temel 
etken bizim çalışmamızda da PK’in 
ağırlığı ve sitoredüksiyonun tamlı-
ğı olarak saptandı. PK tutulumunun 
ağır olduğu olgularda sağ kalım 22 ay, 
hafif olgularda 56 ay idi (p=0.075). 
Tam sitoredüksiyon yapılan olgularda 
ortalama sağ kalım 62 ay, hafif rezidü 
hastalıkta 21 ay ve ağır rezidü hasta-
lık durumunda 7 ay idi (p=0.003 , 
p=0.000). Sitoredüksiyonun tam ol-
duğu olgularda 1 yıllık sağ kalım %87, 
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üç yıllık sağ kalım %37 ve 5 yıllık sağ 
kalım %25 olarak gerçekleşti. Bu çalış-
mada PK’in ağırlığı ile sitoredüksiyo-
nun tam olarak yapılabilmesi arasında 
ters orantı olduğu saptandı (37). Bu 
sonuçlar bize HİPEK’in ek avantajları 
olmaksızın bile kolorektal kanser kö-
kenli PK olgularında sağ kalımı uza-
tabildiğini göstermektedir. HİPEK’in 
yukarıda değinilen üstünlükleri göz 
önüne alındığında bu yöntemi kullan-
maya başlayarak sonuçlarımızı daha 

iyileştirilebileceğimizi umuyoruz.
Sonuç olarak, kolorektal kanserli 

hastaların yaklaşık %5-10’unda “ame-
liyattan yarar görebilir” PK mevcuttur. 
Bu hastalarda sitoredüktif cerrahi ve 
HİPEK ile sağ kalımı artırmak ola-
naklıdır. Ayrıca, bu yaklaşım bir grup 
hastaya kür şansı sunmaktadır. Yüzde 
30–35 olguda 5 yıllık sağ kalım sağla-
nabilmektedir. Bu nedenle kolorektal 
kanser kaynaklı PK hastalarına karşı 
cerrahlarda yaygın olan geleneksel 

ümitsiz tavır değişmek zorundadır. 
Seçilmiş hastalara sitoredüksiyon ve 
HİPEK ile tedavi olanağı sunulmalı-
dır. Şekil 9’da kolorektal kanserli PK 
hastalarına nasıl yaklaşılması gerektiği 
gösterilmiştir. Cerrahların sitoredüktif 
cerrahi teknik ve ilkelerini öğrenmesi 
ve HİPEK gibi ileri tıbbı teknolojileri 
kullanması gereklidir. Günümüzde 
kolorektal kanser kaynaklı PK’in kür 
şansı olan bir hastalık olduğu bilinme-
lidir.
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KAYNAKLAR

Summary:
A case report of peritoneal carcinomatosis of colorectal cancer treated with cytoreduc-
tion and hyperthermic intraperitoneal chemotherapy, and an overview of related medical 
literature

The peritoneum is one of the most frequent site of the metastasis of colorectal cancer. Until recently, 
treatment of peritoneal carcinomatosis has been limited to palliative surgery and systemic chemotherapy 
with a median survival 4-12 months. But, cytoreductive surgery (including peritonectomies) and hyper-
thermic intraperitoneal chemothereapy has resulted in an unprecedented median survival > 20 months. 
The use of hyperthermia as an adjunct to chemotherapy in the treatment of peritoneal carcinomatosis 
of colorectal cancer is a new and very promising technique. We, herein, report of the first case of Turkey 
who had cytoreductive surgery and hyperthermic intraperitoneal chemothereapy with the diagnosis of 
peritoneal carcinomatosis of colon cancer. We also present the description of technique of hyperthermic 
intraperitoneal chemothereapy and an overview of the releted medical literature.
Key Words: Peritoneal carcinomatosis, colorectal cancer, hyperthermic intraperitoneal chemotherapy


