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Integrated therapeutic strategy in large bowel neoplastic occlusion. An innovative therapeutic protocol.

BACKGROUND:  Occlusive complication is a common event in the colo-rectal cancer (20-30% of cases). Operative morta-
lity and 5 yrs survival of not occlusive cancer vs occlusive cancer is 11% vs 23% and 45% vs 25% rispectively. In
occlusive cancer the level of parietal infiltration affects considerably the local and peritoneal recurrence. 50% of all
patients underwent a surgical re-operation for colo-rectal cancer have peritoneal neoplastic implant.

Az The resolution of occlusive complication in immediate or delayed urgency with decompressive derivation, it allows
to perform an integrated treatment of choice that it could guarantee the oncological radical procedure.
RATIONALE-METHODS:  The intraperitoneal hyperthermic chemotherapy (IPHC) combined with radical or cytoriducti-
ve surgery performs its action through sinergistic effects of high dosage and concentration of drugs and hyperthermia.
These agents perform a cell killing with a direct contact against micro andfor macroscopic neoplastic residue.
ExpECTED RESULTS: In radical surgery with curative intent, the association with IPHC (‘preventive” adjuvant) has got
as objective the distruction of microscopic local or peritoneal metastasis. In occlusive cancer with synchronous or meta-
chronous peritoneal carcinomatosis, the performance of the cytoreductive surgery with IPHC (‘therapeutic” adjuvant) is
the only treatment that improves the survival and the quality of remainig life.

CONCLUSIONS:  The clinical results reported by many Istitutions indicates that the 2-5 yrs survivals are 45-60% and 20-
30% rispectively. These data lead us to believe that an optimal eradication of micro and/or macroscopic peritoneal sprea-
ding could be optained also in occlusive colo-rectal cancer.
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Introduzione

Nelle neoplasie occludenti colo-rettali gli obiettivi che prio-
ritariamente devono essere conseguiti sono: la risoluzione
in urgenza della complicanza occlusiva ed in seconda istan-
za, un trattamento che possa garantire la radicalita onco-
logica in cui la chirurgia da sola o integrata ad altre pro-
cedure terapeutiche sia in grado di migliorare la prognosi.
La complicanza occlusiva ¢ una evenienza frequente nel
cancro colo-rettale (20-30% dei casi) che interessa nel
75% il colon dalla flessura splenica al retto intraperito-
neale. Il trattamento chirurgico in urgenza ha un inci-
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denza di mortalitd perioperatoria che varia dal 10 al 23%
nei carcinomi occludenti rispetto al 5-11% che si riscon-
tra dopo chirurgia in elezione nei carcinomi non occlu-
denti . Tale riscontro tuttora sempre attuale, dipen-
dente da molteplici fattori di rischio che caratterizzano
la complicanza occlusiva, induce in linea di principio,
ad eseguire interventi chirurgici in pill tempi.

Tra i fattori di rischio del carcinoma colo-rettale in
urgenza, oltre alla alta percentuale di tumori in stadio
evolutivo avanzato, si annovera la presenza di fattori di
rischio operatorio dipendenti sia dalle condizioni gene-
rali del paziente (etd avanzata, malattie associate) sia dal-
le alterazioni fisiopatologiche che la complicanza occlu-
siva determina in sede locale intestinale ed intraperito-
neale, correlate al tempo trascorso dai primi sintomi o
dalla diagnosi.

Questi rilievi clinici evolutivi della complicanza occlusi-
va caratterizzati da alterazioni dell’equilibrio idrosalino,
dall'insorgenza di uno stato settico-tossico determinato
da perdita dell'integrita della barriera mucosa per ische-
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mia da distensione colica, e da sviluppo della flora bat-
terica, devono necessariamente condizionare [atteggia-
mento terapeutico da adottare che pud spaziare da una
colostomia derivativa ad un intervento di exeresi radica-
le in uno o pit tempi. Non vi ¢ dubbio che sotto que-
sto aspetto, una colostomia decompressiva in urgenza ese-
guita per la risoluzione della complicanza occlusiva ridu-
ce la mortalita postoperatoria nelle resezioni secondarie
rispetto agli interventi in un tempo.

La seconda priorita da considerare ¢ la radicalita oncolo-
gica. In una elevata percentuale di casi (5-20%) l'occlu-
sione colica ¢ causata da un tumore in stadio avanzato per
diffusione locoregionale. Tale complicanza sotto il profilo
fisiopatologico causa un aumento del flusso locale linfati-
co da distensione della parete colica che facilita la diffu-
sione neoplastica *. Lincidenza dell’occlusione colica ¢ cor-
relata allo stadio evolutivo del tumore che risulta bassa nei
carcinomi Dukes A (4%) rispetto al 19% per i carcino-
mi Dukes B 5. Fattore questo che riduce la possibilita di
attuare una resezione curativa. Nel carcinoma stenosante
il livello di infiltrazione parietale (T3-T4) incide notevol-
mente sulla ripresa di malattia locale e peritoneale (50%
di casi con recidiva locale senza diffusione sistemica della
malattia) in quanto il superamento della sierosa viscerale
facilita I'esfoliazione e la disseminazione peritoneale di cel-
lule neoplastiche.

I meccanismi di diffusione e impianto di cellule tumora-
li sulla superficie peritoneale possono verificarsi nel perio-
do preoperatorio quale conseguenza dell'invasione neo-
plastica in senso radiale di tutta la parete colica sino ad
affiorare alla sierosa. A cid si aggiunga che il meccanismo
di disseminazione di cellule neoplastiche ¢ da mettere in
rapporto anche con latto chirurgico o conseguente a tec-
niche diagnostiche invasive 8. In corso di intervento la
manipolazione chirurgica e la sezione dei vasi linfatici ?
favoriscono in modo determinante il leakage di cellule
neoplastiche responsabili di metastasi locoregionali.
Limpianto e la crescita delle cellule neoplastiche nel meso-
telio ¢ dipendente da una serie di meccanismi che posso-
no inibire o favorire il processo di disseminazione perito-
neale, secondo la teoria “dell'inefficienza del processo neo-
plastico” 0. La reazione del tessuto sano quale prima dife-
sa contro il tumore e la teoria definita “cumor cells intrap-
ment hypothesis”™ >1112 sono fattori che possono condi-
zionare il processo di attecchimento tumorale che risulte-
rebbe pil efficiente sulle superfici cruentate del cavo peri-
toneale in corso di intervento chirurgico.

Queste ipotesi sui meccanismi di diffusione di cellule tumo-
rali in cavitd peritoneale, particolarmente nelle neoplasie
colorettali occludenti, costituirebbero causa frequente di
recidive locali e peritoneali. La superficie peritoneale rap-
presenta la seconda pili comune sede anatomica dopo il
fegato di ricorrenza nelle neoplasie gastrointestinali; il 50%
di tutti i pazienti sottoposti a reintervento chirurgico per
carcinoma colorettale hanno impianti neoplastici sul peri-
toneo 1314,

Esperienze cliniche attestano che nei tumori occludenti
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dopo trattamento chirurgico potenzialmente radicale la
prognosi per quanto attiene la sopravvivenza a 5 anni,
¢ minore (25%) rispetto a quella che si riscontra nei
tumori non occludenti (45%) 12,

Razionale e metodica

Nel cancro colorettale occludente i fattori che condizio-
nano il timing e il tipo di trattamento in urgenza devo-
no basarsi sui seguenti elementi:

— lapproccio chirurgico ¢ in funzione di parametri rela-
tivi allo stadio evolutivo della complicanza occlusiva
(tempo trascorso dai primi sintomi, dalla diagnosi);

— lintervento deve essere modulato in base alla presen-
za o meno di fattori di rischio locali e generali per cui
la scelta tattica pud prevedere una colostomia prelimi-
nare allo scopo di ridurre la morbilita e la mortalita
perioperatoria;

— nei carcinomi occludenti interventi chirurgici oncolo-
gicamente considerati radicali sono frequentemente carat-
terizzati gid in fase preoperatoria, dalla presenza di dis-
seminazione endoperitoneale micro o macroscopica;

— la scelta del trattamento deve considerare la possibilita
dell'indicazione ad associare alla chirurgia resettiva una
terapia adiuvante intraperitoneale allo scopo di migliora-
re la prognosi.

In base a questi criteri presso il nostro Centro ¢ in cor-
so di attuazione uno studio clinico in pazienti selezio-
nati con neoplasie colo-rettale occludente, basato su un
protocollo terapeutico che prevede I'associazione alla chi-
rurgia exeretica, la chemo-ipertermia perfusionale intra-
peritoneale peroperatoria (CIPIP) (Schema 1). La pro-
cedura consente di attuare, mediante I'impiego di cir-
cuiti extracorporei, trattamenti distrettuali perfusionali
intraperitoneali con agenti citotossici a concentrazione
elevata (Cisplatino 25 mg/m2/lt e Mitomicina C 3.3
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Schema 1. Algoritmo di terapia integrata nelle neoplasie occludenti
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mg/m?/lt di perfusato) in combinazione con ipertermia
“alta” che agiscono a diretto contatto con i residui neo-
plastici micro e/o macroscopici dopo chirurgia radicale
o citoriduttiva (debulking). In tutti i pazienti in cui ¢
necessaria la risoluzione della complicanza occlusiva, la
laparotomia viene eseguita nelle seguenti condizioni:

— in urgenza per la risoluzione delle complicanze conse-
guenti allo stato occlusivo (perforazione diastatica, perfo-
razione in sede tumorale, ecc);

— in urgenza differita dopo terapia intensiva correttiva;
— nei casi in cui episodi occlusivi senza effetti sistemici
e locali rilevanti (occlusione acuta, sub-occlusione), con-
sentono di eseguire I'intervento radicale in elezione, con
adeguata preparazione intestinale;

— nei casi con carcinosi peritoneale conclamata (stadia-
zione clinica).

La laparotomia in urgenza si rende comunque necessa-
ria per eseguire lo staging chirurgico sistematico ed accu-
rato (con eventuale esame citologico sul liquido di lavag-
gio e/o biopsia peritoneale) per accertare la possibilita
della successiva operabilita chirurgica di exeresi e I'indi-
cazione al trattamento integrato con la procedura CIPIP.
I pazienti inclusi nel protocollo sono distinti in due grup-
pi in cui la CIPIP adiuvante & eseguita rispettivamente
con intento “preventivo” o “terapeutico’ secondo indica-
zione/obiettivo (Tab. I).

Il razionale della chemoterapia perfusionale si basa sui
seguenti principi basilari: a) realizzazione di un tratta-
mento selettivo e mirato nelle neoplasie confinate in
distretti anatomici; b) somministrazione del farmaco/i a
concentrazioni elevate; ¢) marcata riduzione degli effetti
collaterali da tossicita sistemica; d) aumento del tempo
di esposizione delle cellule tumorali al farmaco/i; €) dimi-
nuzione della resistenza farmacodosica-relativa cellulare;
f) potenziamento dellattivita citotossica per farmaci sen-
sibili  all'ipossia cellulare (alchilanti bioriduttivi) e/o
all'ipertermia (41-43°C).

La metodica CIPIP consiste nel perfondere la cavitd peri-
toneale con un fluido riscaldato (4-6 litri di soluzione

fisiologica) contenente elevati dosaggi di farmaci antitu-
morali che agiscono con effetto sinergico in associazio-
ne allipertermia. Quando la temperatura intraperitonea-
le ha raggiunto i 42-43°C, la fase attiva del trattamen-
to in regime ipertermico ¢ mantenuta per la durata di
60 minuti. Dopo esecuzione dell’exeresi chirurgica radi-
cale della neoplasia colica o della chirurgia citoriduttiva
con peritonectomia mirata nella carcinosi conclamata e
prima di eseguire le suture anastomotiche per il ripristi-
no della continuita digestiva, si procede al posiziona-
mento di cinque cannule inserite mediante piccole inci-
sioni della parete addominale. Le cannule (due di afflus-
so e tre per il deflusso del fluido) vengono raccordate
tramite un circuito extracorporeo ad un sistema di sup-
porto multimodale in cui ¢ inserito uno scambiatore di
calore, due pompe peristaltiche ed un sistema di misu-
razione e controllo della temperatura (Fig. 1) Il moni-
toraggio delle temperature si ottiene mediante sonde ter-
miche posizionate sia a livello endoperitoneale attraver-
so l'incisione laparatonica sia circuitale. La breccia lapa-
rotomia viene temporaneamente chiusa mediante sutura
cutanea continua incavigliata prima di avviare la perfu-

Tas. 1

CIPIP Indicazione Obiettivo

Adiuvante trattamento  profilattico  distruzione con agenti

“preventiva” dopo exeresi chirurgica citotossici di cellule tu-
radicale di ca colici, a ri-  morali libere e/o impian-
schio di disseminazione ti di nidi cellulari causa
peritoneale spontanea e/o  di recidiva peritoneale
iatrogena di cellule neo-
plastiche

Adiuvante trattamento della carcino-  eradicazione con agenti

“terapeutica” si residua (impianti neo- citotossici di agglomerati

plastici peritoneali micro
e/o macroscopici) dopo
citoriduzione  chirurgica
(peritonectomia)

residui di carcinosi “mi-
liarica” e/o microscopica
dopo chirurgica riduttiva

Fig. 1. Schema del circuito extracorporeo con sistema integrato di sup-
porto (Performer LRT-Rand).

Fig. 2. Campo operatorio in corso di CIPIP — A: cannule di afflusso;
D: cannule di deflusso; T: sonde termometriche
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sione (Fig. 2). Al termine del trattamento chemo-iper-
termico, dopo riapertura della breccia laparotomia, si pro-
cede al confezionamento della/e anastomosi dei monco-
ni intestinali e la parete addominale viene suturata a stra-
ti previo posizionamento di drenaggi. La durata com-
plessiva della CIPIP ¢ di circa 90 minuti.

Risultati attesi

In pazienti con carcinoma del colon-retto in cui la com-
plicanza occlusiva indica la sua risoluzione mediante colo-
stomia decompressiva in urgenza immediata o in urgen-
za differita o nei casi in cui ¢ possibile eseguire di prin-
cipio un intervento di exeresi con intento curativo, lo
staging chirurgico dopo laparatomia assume un ruolo
determinante nella indicazione ad un strategia terapeuti-
ca integrata. In queste evenienze la CIPIP in combina-
zione con l'exeresi chirurgica si pone I'obiettivo di ridur-
re la frequenza di ripresa di malattia da recidiva colica
e/o peritoneale per presenza di foci metastatici residui e
conseguentemente migliorare la sopravvivenza libera da
malattia.

Nei tumori occludenti con presenza di carcinosi perito-
neale macroscopica clinicamente conclamata, se alla lapa-
rotomia in urgenza lesplorazione endoperitoneale evi-
denzia la possibilita di poter eseguire in seconda istanza
una citoriduzione chirurgica adeguata per lindicazione
ad eseguire in concomitanza la CIPIP, il trattamento inte-
grato giustifica e rende indispensabile la risoluzione del-
la complicanza occlusiva mediante una derivazione ester-
na in urgenza come primo atto terapeutico. In questa
evenienza la possibilita di poter attuare la CIPIP adiu-
vante “terapeutica’ costituisce sotto il profilo oncologi-
co, l'unico trattamento in grado di migliorare la soprav-
vivenza e la qualitd della vita residua.

Considerazioni conclusive

Nei tumori colo-rettali in cui la complicanza occlusiva
sotto il profilo oncologico rappresenta una condizione
aggravante la prognosi 22 un approccio terapeutico inte-
grato sarebbe auspicabile allo scopo di ridurre I'inciden-
za di ripresa di malattia e migliorare la sopravvivenza.
Risulta evidente che, seppur presente una situazione
d’urgenza, la strategia terapeutica da adottare deve tener
conto delle problematiche oncologiche. Per tali motivi
anche se tuttora un atteggiamento chirurgico in urgen-
za giustifica un intervento limitato ad una semplice deri-
vazione decompressiva di necessitd o a scopo prudenzia-
le (per i numerosi fattori di rischio operatorio che pos-
sono gravitare sulla complicanza stenotica), a maggior
ragione 'exeresi con intento radicale dovra essere rinvia-
to ad un intervento in elezione in previsione di un trat-
tamento aggiuntivo adiuvante intraoperatorio. Dopo tera-
pia intensiva di ripristino delle condizioni generali e loca-
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li e adeguata preparazione intestinale ottenibile dopo riso-
luzione della complicanza occlusiva, si potra garantire un
minor rischio di fronte ad una trattamento pitt aggres-
sivo che associa alla chirurgia resettiva la CIPIP. A ciod
si aggiunga che la laparotomia eseguita in urgenza per
la confezione di una derivazione esterna consente di ese-
guire lo staging chirurgico che rappresenta [I'unico
approccio diagnostico che possa evidenziare una disse-
minazione neoplastica peritoneale micro o macroscopica
a piccoli noduli (cosiddetta carcinosi “miliarica”).
Segnatamente nella carcinosi peritoneale con impiant
costituiti da macroagglomerati neoplastici o placche dure
(carcinosi adesiva o verrucosa) I'esplorazione endoperito-
neale oltre a definire lo stadio della malattia, consente
di valutare lestensione anatomica della disseminazione
(P), Iindice di carcinosi peritoneale (PCI) espressione del
numero delle strutture anatomiche coinvolte e lentita
volumetrica degli agglomerati (LS), elementi questi che
condizionano la fattibilita della citoriduzione e conse-
guentemente 'indicazione alla CIPIP.

Il razionale dell’associazione concomitante della chemio-
terapia alla chirurgia resettiva ha i seguenti obiettivi: a)
intervenire precocemente nei meccanismi di diffusione e
attecchimento delle cellule neoplastiche sulla superficie
peritoneale; b) garantire una omogenea distribuzione
degli agenti citotossici in tutti i recessi della cavita peri-
toneale prima che si instaurino i processi aderenziali con-
seguenti alle manovre chirurgiche 2.

Questo secondo aspetto risulta di particolare rilevanza
nei casi in cui ¢ gia presente alla laparotomia una car-
cinosi peritoneale ed ancor piu nelle recidive peritonea-
li in cui gli agglomerati neoplastici sono indovati nel
contesto di diffuse aderenze causate da precedente inter-
vento/i per cui si rende necessaria una estesa e metico-
losa viscerolisi per poter procedere alla esecuzione della
CIPIP dopo chirurgia citoriduttiva.

I criteri di indicazione alla chemioterapia perfusionale
intraperitoneale si basano su alcuni aspetti farmacologi-
ci 24, di strategia tecnica e metodologica che costitui-
scono elementi peculiari della procedura chemoiperter-
mica locoregionale, sia sui dati di particolare rilevanza
concernenti i potenziali benefici terapeutici che allo sta-
to attuale delle conoscenze, caratterizzano I'impiego del-
la procedura perfusionale endoperitoneale.

Sotto il profilo farmacocinetico e farmacodinamico la
CIPIP ¢ un trattamento distrettuale che espone le neo-
plasie che rimangono confinate nel compartimento endo-
peritoneale a concentrazioni elevate di agenti citotossici
(chemioterapici, ipertermia) che agiscono a contatto
diretto con gli agglomerati neoplastici per periodi di tem-
po pilt prolungati rispetto a quanto & possibile ottenere
con la somministrazione sistemica, mentre si ha una limi-
tata concentrazione nel circolo sistemico.

Il peritoneo per le sue caratteristiche anatomo-funziona-
li ha una ampia superficie ed una elevata potenzialita di
assorbimento. Gli studi di farmacocinetica condotti su
farmaci antitumorali somministrati per via intraperito-
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neale, suggeriscono l'esistenza di una barriera peritoneo-
plasmatica che consente di ottenere delle concentrazioni
intraperitoneali di gran lunga superiori a quelle plasma-
tiche. Il gradiente peritoneo-plasmatico varia da 20/1 a
pitt di 600/1 secondo I'agente considerato », dipenden-
te dal suo peso molecolare e dalla lipofilia. La struttura
che costituisce la barriera non ¢ I'epitelio peritoneale ben-
si il tessuto connettivo sottostante e la membrana basa-
le dei capillari #2627, In base a queste ipotesi I'ablazio-
ne chirurgica delle masse tumorali nella carcinosi, che
inevitabilmente concorre ad una exeresi dello strato epi-
teliale del peritoneo, non influenza il gradiente di con-
centrazione peritoneo/plasmatico al momento della che-
mo-ipertermia intraperitoneale.

La chemioterapia sistemica ¢ scarsamente efficace nella
carcinosi in quanto il peritoneo & poco esposto ai far-
maci somministrati per via venosa; cosi pure la chemio-
terapia infusionale intraperitoneale post-operatoria tran-
sparietale. In alcune esperienze la terapia infusionale ha
dimostrato una certa efficacia in termine di controllo
della malattia e della sopravvivenza, presentando peraltro
dei limiti in quanto i farmaci infusi non si distribui-
scono in modo omogeneo specie dopo piu cicli giorna-
lieri nell'immediato postoperatorio ed il loro effetto non
pud essere potenziato dall’azione sinergica dell’iperter-
mia 2829,

Nel trattamento integrato con la CIPIP [lassociazione
concomitante di tre presidi terapeutici (chirurgia, che-
mioterapia e ipertermia) rappresenta una strategia inno-
vativa in cui I'ipertermia a regimi termici elevati e costan-
ti potenzia gli effetti citotossici dei farmaci. A cio si
aggiunga che nella tecnica perfusionale ad “addome chiu-
so” il flusso dinamico del perfusato (1000-1200 ml/min)
consente di raggiungere regimi ipertermici endoperito-
neali in tempi brevi, di garantire il mantenimento costan-
te dei gradienti termici e una ottimale distribuzione del
calore e dei citostatici. Un flusso elevato del perfusato
inoltre favorisce I'eliminazione dei prodotti di degrada-
zione ematici e tissutali che possono “intrappolare” le
cellule neoplastiche rendendole non aggredibili dai far-
maci somministrati e riducendo cosi la possibilita di
attecchimento di nuovi foci metastatici a livello perito-
neale 3.

Esperienze cliniche con impiego della CIPIP in combi-
nazione con la chirurgia citoriduttiva sono state condot-
te nelle carcinosi peritoneali di qualsiasi origine secon-
darie a neoplasie sia intra che extraperitoneali e nelle for-
me primitive del peritoneo (mesotelioma). In particola-
re nella carcinosi conclamata del cancro del colon-retto,
in quest’ultimo decennio, il trattamento integrato ha rap-
presentato I'unica opzione terapeutica attuabile nelle neo-
plasie avanzate da disseminazione peritoneale, considera-
te sino allora incurabili, con una sopravvivenza media di
7 mesi (range 5-9 mesi) 3132,

Come ¢ noto il coinvolgimento peritoneale ¢ presente
nel 10-15% dei pazienti alla diagnosi iniziale di cancro
colo-rettale 333 ¢ nel 10-50% di tutti i pazienti con

malattia ricorrente dopo chirurgia resettiva con intento
radicale, la ripresa di malattia interessa soltanto la super-

ficie peritoneale senza presenza di metastasi a distan-
32,35
Zagees s
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Le prime esperienze in cui & stata eseguita la citoridu-
zione chirurgica con la tecnica ideata e realizzata da
Sugarbaker (peritonectomia) % nelle carcinosi da cancro
del colon, associata a chemioterapia infusionale nell'im-
mediato decorso post-operatorio * e in combinazione
alla chemoipertermia perfusionale peroperatoria %, han-
no dimostrato la fattibilita della procedura e risultati mol-
to incoraggianti dopo CIPIP nonostante l'aggressivita
complessiva del trattamento.

Riferendoci sempre alla carcinosi di origine colo-rettale
pil recentemente sono riferite in letteratura casistiche
pilt numerose e studi in cui vengono esaminati e defi-
niti i parametri predittivi, le indicazioni in riferimento
allo stadio evolutivo e all’estensione peritoneale della dis-
seminazione neoplastica, la morbilitd e mortalitd opera-
toria e la sopravvivenza libera da malattia 323942, Le per-
centuali di sopravvivenza dei dati complessivi dei vari
AA. riferiti a2 2 ¢ 5 anni sono rispettivamente 45-60%
e 20-30%.

Sulla base delle esperienze cliniche acquisite vi & unani-
me consenso nell’affermare che i migliori benefici riguar—
danti la carcinosi colo-rettale si ottengono quanto pil
completa ¢ la citoriduzione chirurgica che precede la
CIPIR, per cui la condizione ottimale si raggiunge quan-
do viene rimossa ogni evidenza clinica di malattia con
la peritonectomia citoriduttiva. Conseguentemente la
chemoipertermia perfusionale avrebbe lo scopo di agire
soltanto sui foci di micrometastasi residui e quindi il
trattamento combinato garantirebbe la completa radica-
lita oncologica. Questi presupposti clinici inducono a
ritenere validi gli obiettivi che si intendono perseguire
con la CIPIP adiuvante profilattica del carcinoma colo-
rettale che integra la chirurgia resettiva. Il protocollo tera-
peutico da noi elaborato ed in fase di attuazione, espres-
samente indicato nei carcinomi colo-rettali occludenti si
propone di migliorare la prognosi riducendo la frequen-
za delle recidive peritoneali che incidono negativamente
sulla sopravvivenza.

Riassunto

La complicanza occlusiva ¢ una evenienza frequente nel
cancro colo-rettale (20-30% dei casi). La mortalita ope-
ratoria e la sopravvivenza a 5 anni del ca. non occlu-
dente vs ca. occludente sono rispettivamente del 11% vs
23% e del 45% vs 25%. Nei ca. occludenti il livello di
infiltrazione parietale incide notevolmente sulla ripresa di
malattia locale e peritoneale. 11 50% di tutti i pazient
sottoposti a reintervento chirurgico per ca. colo-rettale
hanno impianti neoplastici sul peritoneo.

La risoluzione della complicanza in urgenza immediata
o differita mediante derivazione decompressiva, consente
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di eseguire in elezione un trattamento integrato che puo
garantire la radicalitd oncologica.

La chemo-ipertermia perfusionale intraperitoneale pero-
peratoria (CIPIP) associata alla chirurgia radicale o cito-
riduttiva esplica la sua azione con effetti sinergici tra far-
maci a dosaggi e concentrazione elevati e ipertermia che
agiscono a diretto contatto con i residui neoplastici micro
e/o macroscopici.

Nella chirurgia radicale con intento curativo, I'associa-
zione con la CIPIP (adiuvante “preventiva’) si pone come
obiettivo la distruzione di foci metastatici microscopici
locali e peritoneali. Nei ca occludenti con carcinosi peri-
toneale sincrona o tardiva I'esecuzione della citoriduzio-
ne chirurgica in combinazione con la CIPIP (adiuvante
“terapeutica’) costituisce 'unico trattamento in grado di
migliorare la sopravvivenza e la qualita della vita residua.
I risultati riferiti in Letteratura sulla terapia chirurgica
integrata con la CIPIP nella carcinosi peritoneale da ca.
colo-rettale — sopravvivenza a 2 e 5 anni rispettivamen-
te del 45-60% e 20-30% — induce a ritenere che anche
nei ca. colo-rettali occludenti si possa ottenere una era-
dicazione ottimale della disseminazione peritoneale micro
e/o macroscopica.
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