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cC
CRS
GIS
HIPEC

NCI-CTCAE

PC
PCI

SIMGE VE KISALTMALAR

- Sitorediiksiyon Tamamlanma Siniflamasi (Completeness of Cytoreduction)
: Sitorediiktif Cerrahi (Cytoreductive Surgery)
- Gastrointestinal sistem

. Intraperitoneal hipertermik kemoterapi (Hypertermic intraperioneal

chemoteraphy)

: Ulusal Kanser Enstitiisii Beklenmeyen Etkiler i¢in Genel Terminoloji

Kriterleri (National Cancer Institute Common Terminology Criteria for

Adverse Events)

- Peritonitis Karsinomatoza (Peritonitis Carcinomatosa)

: Peritonitis Karsinomatoza Indeksi (Peritonitis Carcinomatosa Index)



GIRIS VE AMAC

Konvansiyonel cerrahi smirmi asmus,  gastrointestinal sistem (GIS) tiimérii
hastalariin hayatta kalim siireleri oldukga diisiiktiir (1). Konvansiyonel cerrahi siirini agmis
GIS tiimérleri; uzak organ metastazlarinin yamsira siklikla peritonitis carcinomatosa (PC)
durumuna ilerlemekle beraber bu hastalarda tiimér birakmayacak bir cerrahi prosediir
uygulanmasi olduk¢a zor hale gelmektedir. (2). Bu hastalarda bir¢cok yeni sistemik
kemoterapétik ajan denenmektedir. Ornegin mide tiimérlerinde iki senelik bir sag kalim orani
oldukga iyi bir sonug¢ olarak kabul edilmektedir (3). Kolorektal kanserlerin PC durumuna
ilerledikleri hallerde; cerrahi uygulanamayan, yalnizca sistemik kemoterapi tedavisi alan bu
hastalarin ortalama sag kalim siirelerinin 5-7 ay oldugu gosterilmistir (4).

Bu durumdaki hastalar i¢in onciiliigiinii Sugarbaker ve ekibinin yaptigi; oldukca
agresif organ rezeksiyonlari, peritonektomiler i¢eren sitorediiktif cerrahi (CRS) protokolleri;
ve ameliyat i¢inde hastanin batin ici sicakliginin yiikseltilerek batin kavitesinin sisplatin,
mitomisin benzeri kemoterapoétiklerle yikandigi intraoperatif sicak kemoterapi (HIPEC)
uygulamasi tanimlanmistir (5). Bu uygulama ile ilgili yapilan ilk ¢alismalarda olduke¢a yiiz
giildiiriicii sonuglara ulasilmis, bu hastalarda uygulamanin ortalama sag kalimi1 ve hastaliksiz
sag kalim siiresini arttirdig1 gosterilmistir (6).

Ileri evre GIS kanseri mevcut hastalara umut 15181 olabilecek bu yéntem sag kalim ve
hastaliksiz yasam siiresi agisindan oldukca {imit verici sonuglar sunsa da; gerek yapilan
cerrahinin biiylikliigli ve karakteri, gerek ise HIPEC esnasinda hastanin viicut sicakliginin
fizyolojik simirlar1 zorlayacak seviyelere ¢ikartilip, intraabdominal dokularinin birebir
kemoterapétik ajan ile temasa maruz birakiliyor olmasi sebebiyle morbiditesi ve mortalitesi

diger cerrahi islemlere gore oldukea yiiksek bir prosediirdiir (7).



Bu prosediir; opersyon sonrasi sag kalim ve hastaliksiz sag kalim yoniinden oldukca
genis sekilde arastirilmis olmasma karsin; gorece yeni bir yontem olmasi sebebiyle
prosediiriin morbidite arastirmalart oldukga sinirli kalmis olup bu durum cerrahi kararinin
alinmasinda hem cerrah hem de hasta adina karar vermeyi zorlastirmaktadir (8).

Bu calismada 2017 Ekim ve 2019 Aralik aylari arasinda Trakya Universitesi Tip
Fakiiltesi Genel Cerrahi Klinigi'nde HIPEC islemi uygulanmig gastrointestinal timor
hastalarmin dosya, hasta kayit sistemi ve arsiv bilgileri retrospektif olarak incelenerek,
morbidite a¢isindan tanimlayici verilerin ortaya konulmustur. Bu verilerin mevcut morbidite
skor sistemleri lizerinden degerlendirilmesi ve morbidite ile iliskili olabilecek degiskenlerin

belirlenmesi amaglanmustir.



GENEL BIiLGILER

GASTROINTESTINAL SISTEM

Gastrointestinal sistem agizdan aniise kadar uzanan alimenter trakt, pankreas,
karaciger ve safra yollarindan olugmaktadir. Alimenter trakt agi1z ile baglamakta, 6zofagus ile
devam etmekte, sonrasinda mideye doniismektedir. Midenin devaminda duodenum-jejunum-
ileum seklinde ince barsaga doniiserek ilerlemekte, gekumda kalin barsaga doniismekte, ¢cikan
kolon-transvers kolon-inen kolon-sigmoid kolon-rektum ve en nihayetinde aniis ile son
bulmaktadir. Duodenumun jejunuma doniisiimiinii isaret eden Treitz ligamani ile
gastrointestinal sistem iist ve alt olmak iizere ikiye ayrilmaktadir. Intraabdominal
gastrointestinal sistemin arteryal beslenmesi genel olarak ¢dlyak arter, siiperior mesenterik
arter, inferior mezenterik arter tarafindan saglanmakta, venéz doniisii portal sisteme olmakta,

genel olarak innervasyonu n.vagus tarafindan saglanmaktadir. (9)

MIDE

Mide: cardia, fundus, corpus, antrum ve pylor olmak iizere bes kisimdan
olusmaktadir. Innervasyonu tiim intraabdominal gastrointestinal organlarda oldugu gibi vagus
siniri tizerinden saglanmaktadir. Midenin kan akimi ¢6lyak arter tarafindan saglanirken, venoz
doniisii portal vene olmaktadir. Histolojik olarak incelendiginde i¢ten disa; lamina propria ve
kolumnar gastrik epitel i¢geren mukoza, muskularis mukoza, submukoza, oblik kas katmani,
sirkiiler kas katmani, longitudinal kas katmani ve serozadan olusmaktadir. (9,10)

Midenin lenfatik dagilimi genel olarak arterleriyle seyretmekle beraber, corpus
lenfatikleri a.gastrica sinistra ile seyrederek n.lymphatici gastri sinistri’ye, pilor ve biiyiik

kurvatur sag yarisinin lenfatikleri a.gastroomentalis dextra ile n. lymphatici gastroomentalis
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dextra’ya ve n. lymphatici pylorici’ye, biliylik kurvatur sol kesimi lenfatikleri kismen
a.gastroomentalis sinistri ile seyrederek n.lypmhatici splenici, n.lymaphatici pancreatici ve n.
gastroomentalis sinistri’ye, son olarak kiiciik kurvatur sag kismimin lenfatikleri de
n.lymphatici gastrici dextrii’ye agilmaktadir. Bu lenf nodlarinin bir kismi direkt olarak
trunkus intestinalise drene olmakta, bir kismi ise bu yapiya n.lymphatici coeliaci tizerinden
ulagsmaktadir. Trunkus intestinalis ise sisterna sili’ye ve bu yolla ductus thoracicus’a

dokiilmektedir. (10,11). Sekil 1°de midenin lenf nodu istasyonlar1 verilmistir.

ACMA. colica media
AGB Aa. Gastricae breves
s : AGES A. gastroepiploica sinistra

..... v, /) AGP A gastrica posterior

A . AHC A. hepatica communis
AJ A. jejunalis
APIS A. phrenica inferior sinistra
TGC Truncus gastrocolicus
VCD V. colica dextra
VCDA V. colica dextra accessoria
VCM V. colica media
VGED V. gastroepiploica dextra
VI V. jejunalis
VL V. lienalis
VMS V. mesenterica superior
VP V. portae
VPDSA

Sekil 1. Midenin lenfatik drenaj istasyonlari (12)



Midenin en sik goriilen tiimorleri sirasiyla adenokarsinom, lenfoma ve
gastrointestinal stromal tiimordiir. Mide tiimorleri siklikla yash popiilasyonda izlenmekte,
genglerde goriilen primer mide tiimorleri ise genellikle agresif siire¢ izlemektedir.
Etyolojisinde; genetik yatkinlik, tuzlu-tiitsiilenmis-nitrattan zengin diyet, Helicobacter Pylori,
sigara, Menetrier hastaligi ve Ebstein Barr viriisii sayilabilir. Bu predispozan faktorlerin
etkisiyle midenin normal mukozasi hasara ugramakta ve oncelikle siiperfisiyal gastrit,
sonrasinda sirasiyla atrofik gastrit, intestinal metaplazi, displazi ve son olarak mide kanseri
olusmaktadir. (10,12,13) Mide tiimérlerinin evrelemesinde kullanilan TNM siniflamas1 Tablo

1’de verilmistir.

Tablo 1. Mide Tiimorlerinde TNM Siniflamasi (13)

T (Primer Tiimor) N (Bolgesel Lenf nodu M (Uzak

tutulumu) Metastaz)

TO |izlenebilir tiimdr yok NO Lenf nodu tutulumu yok |MO |Yok
Tis | Karsinoma In Situ N1 1-2 nod tutulu M1 |Var

T1 |Lamina propria, muscularis mukoza | N2 3-6 nod tutulu

veya submukozaya invaze timor N3 7 ve daha fazla nod tutulu

Tla |Lamina propria veya muscularis|N3a |7-13 nod tutulu

mukoza tutulumu N3b | 13’ten fazla nod tutulu

T1b | Submukoza tutulumu

T2 | Muscularis Propria tutulumu

T3 | Subseroza tutulumu

T4 | Seroza veya mide dis1 yap1 tutulumu

T4a | Seroza tutulumu

T4b | Mide dis1 yap1 tutulumu

KOLON

[leumdan aniise uzanan, yaklasik 150 santimlik, dzel olarak enterik icerigi gaitaya
cevirmek, sivi tutulumu ve tuz emilimi gibi goérevleri olan liiminal organ kolon olarak
adlandirilmaktadir. Kalin barsak ince barsaktan farkli olarak tamamuyla intraperitoneal alanda
serbest durumda degildir, baz1 boliimleri, gerek peritonize duvara, gerekse etraf yapilara
tutunmaktadir. Daha kalin olmalari, tizerinde “Tenya” adi verilen kas liflerinden olusmus

bantlarin olmasi, haustra yapilarinin olmasi ve liimen iginde goriilebilen semilunar plikalarin
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olmast ile de ince bagirsaktan ayrilmaktadirlar. Ileumdan kolona gegen igerigin geri refliisii
ileogekal valv sayesinde engellenmektedir. Genel tonik kasilmalari patolojik haller haricinde
distale dogru olmakta, innervasyonu n. vagus tarafindan saglanmaktadir. ince bagirsakta
oldugu gibi, doku icinde vagotomi halinde bile aktif kalan Auerbach pleksuslar1 ve myenterik
pleksuslar distale itici peristaltizmin devamliligin1 saglamaktadir. Cekum, ¢ikan kolon,
transvers kolon, inen kolon, sigmoid kolon ve rektum olmak iizere alti bolimden

olugmaktadir. (14,15) Sekil 2°de tiim kolon boliimleri anatomik durus itibariyle gosterilmistir.

omentum majus(kesilmis)

fleksura coli
(splenica)
~._ sinistra

flexura coli

(hepatica) dextra me colontransverstm

kolon transversum . &

\ taenia omentalis
/
%’ " s
appendices | .
omentalis '

(epiploicae) - ™

haustra

2 * 4/ Yy 4 . ' a8 peritoneum
" ey /4 g (kesilmis)

coli
peritoneum - ': ' _
(kesilmis) o ’ = . \
2 8. s " colon
A m = descendes

AR
taenia omentalis QYR
(ekartirle celcimig) . joi taenia libera
7

taenia mesocolica

A
haustracoli 34
(ekartorle gekilmig)

colon

ascendes plicea semilunaris
) ~~coli rektosigmoid birlesim yeri
‘ (taenia acihir ve stratum
_ileum longitudinale’yi olusturmak
ostiim " iizerebirlesir

ileale =

appendix
(vermiformis)

rectum-—
olon sigmoideum

) mesocolon
m. levator ani sigmoideum
m. sphincter
ani externus

Sekil 2. Kolon Anatomisi (16)

Kolon da sindirim sisteminin genel yapisina benzer sekilde igten disa; mukoza,
submukoza, lamina muscularis ve seroza katmanlarindan olusmaktadir. Kolonun bazi
boliimleri intraperitoneal iken, bazi boliimleri periton dis1 yerlesimlidir. (14,17)

Kolonun arteryal dolasimi siiperior ve inferior mezenterik arter tarafindan

saglanmaktadir. Rektum 1/3 orta boliimii a.iliaca interna’nin dali olan orta rektal arter



tarafindan; rektum 1/3 alt kesim ise a.pudentalis interna’dan ¢ikan alt rektal arter tarafindan
kanlanmaktadir. Benzer sekilde tiim kolonun vendz doniisii portal sisteme olmaktayken;
rektumun 1/3 orta ve alt kesiminin venoz drenaji kaval sisteme olmaktadir. (14,17)

Kolonun lenfatik drenaji 4 boliimden olusmakta ve arterlerini izlemektedir. ilk
lenfatik durak epiploik lenf bezleridir. Lenfatik akim buradan parakolik lenf bezlerine
ilerlemektedir. Ust ve alt mezenterden direkt kolonu beslemek iizere ¢ikan arterlerin kokiiniin
hemen yaninda bulunan intermedier lenf bezleri ii¢iincii duragi olusturmaktadir. Son durak
olan prensipal lenf nodlar1 ise inferior ve siiperior mezenterik arterin aorttan c¢iktigi yere
komsuluk halindedir. (14,17)

Gastrointestinal sistemin en sik rastlanan tiimorii kolon kanserleridir. Genel olarak
adenokarsinom niteligi tasimalarina karsin, 6zellikle appendiks kokenli kanserlerde miisindz
nitelik de izlenebilir. Kolon {izerinde lenfoma tutulumu da gériilebilen kanserlerdendir. Kolon
kanserlerinin %90’1 50 yas lizerinde tan1 almaktadir. Etyolojisinde: genetik faktorler (FAP,
NHPC gibi), ileri yas, sedanter yasam, yagli ve liften fakir beslenme, sigara, otoimmiin kolitler
ve akromegali sayilabilir. (14,17)

Kolon kanserleri genel olarak polipler tiizerinden gelismektedir. Neoplastik
(adenomatdz) poliplerlerden vill6z adenom %40 gibi yiiksek bir kanser riski tagirken, tiibiiler
adenomun kanser riski %35 civarinda, tiibiilovilloz adenomlarin ise orta diizeyde bir risk ile
%22 civarmda oldugu gdsterilmistir. Invaziv kanserler 1 cm’nin altindaki poliplerde oldukga
nadir gériilmekte, 2 cm’den biiyiik poliplerde ise bu oran %35 ile %50 arasinda izlenmektedir.
Histolojisinde displazi gostermeyen hiperplastik poliplerde ve olduk¢a kanayici
hamartomat6z poliplerde invaziv kanser gelisme riski oldukea diisiiktiir. Sesil polipler ise son
kilavuzlara kadar kanserlesme riski ¢ok diisiik polipler sinifinda yer almaktayken, son
kilavuzlar bu poliplerin de kanserlesebildigini ve bu poliplere adenomatéz polip gibi
davranilmasi gerektigini isaret etmektedir. (14,17) Tablo 2’de kolorektal tiimorlerin TNM

siniflamasi verilmistir.



Tablo 2. Kolorektal kanserlerde TNM siniflamasi (17)

T (Primer Tiimor) N (Lenf Nodu) M (Uzak organ
metastazi)
TO |izlenebilir tiimdr yok NO | Tutulum yok MO Yok
Tis |Karsinoma in situ N1 |13 perikolik M1 Var
metastaz

4 ve daha fazla

T1 |Submukoza tutulumu N2 o
perikolik metastaz
Herhangi bir ana
T2 | Muscularis propria tutulumu N3 |arter yani noda
metastaz
Subseroza veya peritonize olmayan
T3
komsu yap1 tutulumu
T4 Direkt dis organ veya visseral

Periton tutulumu

Cekum

[leumdan sonra gelen kolonun ilk béliimii olan ¢ekum kolonun peritonize
kisimlarindandir. Tenyalarin birlesmesiyle kas yapisi olusan appendiks bu boliim tizerinde
bulunmaktadir. Arteryal beslenmesi ana olarak sag kolik arterin marjinal dalindan ve ileogekal
arterin ¢ekal uzantisindan olmaktadir. Vendz doniisii arterleriyle beraber seyretmekte, sag

kolik ven ve ileocekal ven ile siiperior mezenterik vene olmaktadir (14,17).

Cikan Kolon
Cekumdan hepatik koseye kadar uzanan kisim olup, a.colica dextra ile

beslenmektedir. Arka yiiziinden Toldt fasyasiyla karin arka duvarina tutunmaktadir (14,17).

Transvers Kolon

Hepatik fleksuradan splenik fleksuraya uzanan kolon bolimiidir. Tamamen
intraperitonealdir. Sigmoid kolon ile beraber kolonun en labil kisimlarindan biridir. Mide ile
arasinda gastrokolik ligaman mevcuttur, bunun devaminda 6n-iist ylizeyine yapismis durumda
ince bagirsaklarin {izerini Orten omentum bulunmaktadir. Orta kolik arter tarafindan
beslenmekte ve distal kesimi sol kolik arterin drummont marjinal dalindan da kanlanmaktadir
(14,17).

inen Kolon
Splenik fleksuradan rektuma dogru ilerleyen kolonun arkada periton ile stabilize
edilmis yaklasik 25 santimlik kismina inen kolon ad1 verilmekte ve kanlanmasi sol kolik arter

tarafindan saglanmaktadir (14,17).



Sigmoid Kolon

Inen kolonun devaminda, ortalama 40 cm boyutunda, ismini S sekline bezedigi i¢in
sigma harfinden alan, kolonun en serbest kisimlarindan biri olan tamamiyla intraperitoneal,
rektuma ilerleyen kisimdir. inferior mezenterik arterin sigmoidal dali ve sol kolik arterin
drummont marjinal dali ile beslenmektedir. Volvulus gibi mobilite bagimli kolon

patolojilerinin en sik gorildigi kisimdir (14,15,17).

Rektum

Sigmoid kolon devaminda promontorium hizasindaki rektosigmoid bileskeden
baslayip aniiste son bulan, yaklagik 15 santimlik alimenter traktin son parcasidir. Esit
uzunluklarda yaklasik {i¢ boliime ayrilmakta olup; iist 1/3’liik boliim intraperitonealdir ve
inferior mezenterik arterden ¢ikan a.rectalis superior tarafindan beslenir, orta 1/3’lik boliim
peritonun sakrum iizerinden kavis yaparak batin 6n duvarina donmesi ile 6n yiizii haricinde
retroperitoneal olarak kalmaktadir. Beslenmesi direkt olarak internal iliak arterden ¢ikan
a.rectalis media tarafindan saglanmaktadir. Alt 1/3’liik boliim ise tamamen retroperitoneal
olup, kanlanmasi a.pudendalis interna’dan ¢ikan a.rectalis inferior ile olmaktadir. Ust 1/3’liik
kismin vendz drenaj1 portal sisteme olurken, orta ve alt kismin vendz drenaji kaval sisteme
olmaktadir. Onemli komsuluklar1 arasinda mesane, iireterler, iliak arterler ve venler olmakla
beraber kadinda vajen ve serviks, erkekte ise seminal vezikiiller, prostat ve iiretra sayilabilir.
Ust ve orta 1/3liik kismin lenfatik drenaji inferior mezenterik lenf bezlerine olurken, alt
1/3’liikk boliim internal iliak lenf bezlerine drene olmaktadir (14,17,18).

PERITONITIS KARSINOMATOZA

Kanserli dokunun lenfatik veya transmezotelyal yolla periton yiizeyine metastaz
yapmis olma haline genel olarak peritonitis karsinomatoza (PC) denir. Transmezotelyal
metastaz serozayl agmis tiimoriin direkt olarak periton {izerine dokiilmesi ile olusurken,
lenfatik metastaz ise bu karsinomlu hiicrelerin periton ylizeyindeki stomalardan gegerek

lenfatik alanda ¢ogalmasi ile olugsmaktadir. (19,20)

Peritonitis Karsinomatoza Indeksi ve Gilly’s Siniflamasi
Peritonitis karsinomatozay1 evrelemekte peritonitis karsinomatoza indeksi (PCI) ve
Gilly’s siniflamasi gibi evreleme sistemleri kullanilmaktadir. PC evrelemesinde kismen

goriintiileme yontemleri kullanilsa da; en dogru skor ancak intraoperatif degerlendirme ile



belirlenebilir. Bu sistemlerde PC yayilim bolgeleri ve metastaz boyutlari baz alinmaktadir (21-
23).

Gilly’s siniflamasi: Bu siniflamada PC evrelemesi dorde ayrilir. PC’nin izlendigi
bolge sayisi (abdomen 9 bolgeye ayrilmis kabul edilir), tiimdr ¢apinin Smm ve 20mm sinirlart
arasinda, altinda veya iistiinde olmasi bu smiflamada sinir degerler olarak belirlenmistir.

Tablo 3’te Gilly’s siniflamasi yer almaktadir (23).

Tablo 3. Gilly’s Siniflamasi (23)
Evre 0  Makroskopik hastalik yok.

Evre 1 Tek abdominal bolgede 5 mm’den kiiclik metastatik hastalik

Evre2  Birden fazla abdominal bdlgede 5 mm’den kii¢lik metastatik hastalik

Evre3  Tek veya ¢cok abdominal bolgede 5-20mm arasinda metastatik hastalik

Evre4  Lokal veya diffiiz yapida 20mm’den biiyiik metastatik hastalik

Peritoneal Karsinomatoza indeksi (PCI): Bu indeks ilk kez 1996 yilinda
Sugarbaker ve Jacquet tarafindan ortaya konulmustur. Indeks peritoneal karsinomatozlu
hastalarda 1°den 39’a bir siniflama yapilmasini saglamaktadir. Abdomen ve pelvis toplamda
13 bolgeye ayrilmistir; her bolgedeki tiimor boyutu i¢in ise Smm, Scm sinir degerler alinmustir.
Her bir bolge i¢in 0’dan 3’e¢ kadar puanlama yapilip indeks skoru i¢in bu puanlar

toplanmaktadir. (22,24) Sekil 3°te PCI gosterilmistir.

Central _ LS 0 No tumor seen
Right Upper L LS 1 Tumorupto 0.5 cm
Epigastrium . LS2 Tumorupto 5.0 cm
Left Upper L LS3 Tumor>5.0cm
Left Flank ) or confluence

Left Lower
Pelvis

Right Lower
Right Flank

0 NV ERWN -0

9 Upper Jejunum
10 Lower Jejunum
11 Upper lleum
12 Lower lleum

M»—-w,”}\r
~ o
. ,
L Y

PCI

Sekil 3. Peritoneal Karsinomatoz Indeks (PCI) (24)
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SITOREDUKTIF CERRAHI

Gastrointestinal sistem tiimorlerinin  cerrahisinde sitorediiktif cerrahi (CRS)
normalde konvansiyonel cerrahi sinirlarin1 zorlayan bir islemdir. Birgok uzman tarafindan
peritonitis karsinomatozali hastalar inoperabl olarak goriilmektedir. Bu duruma karsin birgok
yeni ¢aligmada gastrointestinal sistem tiimorlerinde uygun CRC’yi takiben uygun HIPEC
uygulamasi ile hastalarda artmis yasam siiresi ve hastaliksiz sagkalim siireleri

gosterilmektedir (3,4,7).

Sitorediiksiyon Tamamlanma Skoru (CC)

Uygun bir sitorediiktif cerrahide primer ama¢ makroskopik tiimoriin tamamini
hastadan uzaklastirmak veya en azindan kalan tiimor rezidiilerinin 2,5 mm’den kiigiik
olmasini saglamaktir. Ancak, 6zellikle vital yapilara yakin veya invaze metastazlar varliginda
her zaman bu amaca ulasilamamakta, hastada istenenin {izerinde rezidii timor
birakilabilmektedir. Sitorediiksiyonun ne kadar tamamlanabildigini gostermek i¢in
Sugarbaker tarafindan 1996 yilinda “Completeness of Cytoreduction” (CC) skorlamasi
tamimlanmustir (7,22).

CC skoru sitorediiksiyon tamamlandiktan sonra hastada kalan bakiye timor
tizerinden hesaplanmakta ve 2,5 mm ile 2,5 cm sinir degerler olarak gosterilmektedir (7,22).

Tablo 4’te CC skorlama sistemi yer almaktadir.

Tablo 4. Sitorediiksiyon tamamlanma skoru (CC) (7)

CC-0 Rezidiiel hastalik yok

CC-1 Minimal rezidiiel hastalik (0-2,5mm arasi rezidii)
CC-2 2,5 mm ve 2,5 cm arasinda rezidiiel hastalik
CC-3 2,5 cm uzeri rezidiel hastalik

INTRAOPERATIF SICAK KEMOTERAPI (HIPEC)

Intraoperatif sicak kemoterapide hedef viicut sicakliginin normal sinirlarin {izerine
cikarilmasi ve sitotoksik etkili kemoterapdtik ajan kullanimi ile kanser hiicrelerinin tahrip
edilmesidir. 41-43 derece aras1 hiperterminin tiimor hiicresi iizerine selektif destriiktif etkisi
birgok ¢alismada gdsterilmistir. Ayn1 zamanda kullanilan sitotoksik kemoterapdtik ajanlarin
da bu sicaklik degerlerinde etkinliginin arttig1 bir¢ok klinik ¢alismayla ortaya konmustur.
HIPEC’te 1s1 artisi ile etkinligi artan sisplatin, mitomisin C gibi sitotoksik ajanlar
kullanilmaktadir (25).
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Calismamizda da kullanilan kapali teknikte; cerrahi rezeksiyon sonrasi batin igine
gerekli sayida getirici ve gotiiriicii HIPEC drenleri yerlestirilmekte ve batin kapatilmakta,
daha sonra getirici drenlerden verilen serum fizyolojigin sicaklifinin arttirilmasi yoluyla
intraabdominal sicaklik 41-43 dereceye yiikseltilmekte, sonrasinda hastaya gore hesaplanmis
dozda kemoterapotik ajan siviya verilmekte ve bu olusturulan ¢oézelti HIPEC cihazi
yardimiyla uygun siire (60-90 dakika) devridaim yaptirilarak batin i¢i yikanmaktadir. (25)

Sekil 4’te islem esnasinda kullanilan HIPEC cihaz1 gosterilmektedir.

Sekil 4. HIPEC islemi

MORBIDITE SINIFLAMALARI
Cerrahi  komplikasyon ve morbiditelerin siniflandirilmasinda ve ortaya
konulmasinda hem kullanilan skalalarin yetersizligi, hem de ilgili komplikasyonlarin gercekte
varolandan diisiik bildirildigi bilinen bir durumdur. Sporadik vakalar ile giinliik yasamda sik
goriilen komplikasyonlarin ayristirilmasi ve bu morbiditelerin agirliklarinin ortaya konulmasi
amaciyla birgok cerrahi siniflandirma sistemi olusturulmustur. HIPEC ve CRS dogasindan
otirli; gerek cerrahi islemin bliytlikliigii, gerek hasta viicut sicakliginin fizyolojik sinirlar
zorlayacak seviyelere ¢ikartilmasi, gerekse uygulanilan sitotoksik kemoterapotikler sebebiyle
normalde kullanilan cerrahi skalalar ile etkin tamimlanamamakta, bundan otiirii 6zellikle
onkolojik cerrahlar tarafindan bu operasyonun morbitiesi ve toksisitesini ortaya koymak igin
yeni skalalar tanimlanmaktadir. (26)
Bu morbidite siniflama sistemleri arasinda cerrahi siniflama sistemleri olarak; Clavien
komplikasyon siniflama sistemi, Feldman komplikasyon siniflama sistemi, Bozzetti cerrahi
komplikasyon siniflama sistemi; HIPEC ve CRS morbidite ve toksisitesine yonelik olarak ise;

Elias HIPEC ve CRS bagimli cerrahi komplikasyon smiflama sistemi ve Ulusal Kanser

12



Enstiitiisii Beklenmeyen Etkiler i¢in Genel Terminoloji Kriterleri (NCI-CTCAE) sayilabilir
(26). Calismamizda ana skorlama olarak son versiyon olan NCI-CTCAE v.3.0 kullanilmistir.

Clavien Komplikasyon Siniflamasi

Clavien ve arkadaslar1 tarafindan 1992 yilinda cerrahi komplikasyonlarin
bildirilmesini standartlastirmak amaciyla ortaya konmus bir siniflama sistemidir. Dort
basamakli bir sistem olup 1’den 4’¢ kadar olan siniflamada; 1 en hafif komplikasyonlar, 4 ise
0liim olmak tizere cerrahi komplikasyonlari siralamaktadir. Clavien ve arkadaslar1 bu sistemi
ilk olarak 650 elektif kolesistektomi hastasinda test etmis, sistemin basarist goriildiigiinde de
diinya c¢apinda kabul edilir bir siniflama haline gelmistir. Tablo 5’te Clavien komplikasyon

siiflamasi yer almaktadir. (27)

Tablo 5. Clavien Komplikasyon Siniflamasi (27)

Mindr, tedavi edilmeden kendi haline birakildiginda kendi kendine iyilesen
Siif 1 veya en fazla yatakbasi basit miidahaleler gerektiren olaylar (analjezik,

antipiretik, oral antibiyotik ve antidiyare ilaglar kabul edilir)

Hayati risk potansiyeli tasiyan, miidahale gereksinimi yaratan olaylar. (Sinif 2a
Stmif 2 parenteral niitrisyon, tstte belirtilmeyen ilaglarin kullanimi, Smif 2b

reoperasyon dahil invaziv girisimleri belirtir)

Sinif 3 Organ rezeksiyonu dahil kalic1 sakatlik veya rezidiiel hasar birakan olaylar

Smif4 | Oliimle sonuglanan olaylar

Feldman Komplikasyon Siniflamasi

Clavien komplikasyon sisteminini 1997 yilinda modifiye eden Feldman ve
arkadaslar1 ilgili sistemi daha ayrintili hale getirmeye ¢aligmiglar ancak Clavien komplikasyon
siniflamasi popiilerligini korumaya devam etmistir. Feldman komplikasyon siniflamasi Tablo

6’da gosterilmistir. (28)

Tablo 6. Feldman komplikasyon siniflamasi (28)

Suif 1 Yiizeyel cerrahi alan enfeksiyonlari, iiriner retansiyon, alt iiriner Sistem
enfeksiyonlari, ileusa bagli nazogastrik tiip ihtiyaci

Sinif 2 Girigimsel radyoloji, endoskopi ve reoperasyon gerektiren olaylar (2b)

Sunif 3 Kardiyak, ‘re‘spiratuar, gastrointestinal, Uriner, lokal ve digerleri olarak
boliimlenmistir.

Smif4 | Oliim

*[1gili bulgular Clavien Komplikasyon Sistemine ek olarak verilmistir.
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Bozzetti Cerrahi Komplikasyon Siniflamasi

Bozetti ve arkadaslar1 da kendi lokal cerrahi deneyimlerinden yararlanarak morbidite
bildirimlerinin standardizasyonu i¢in Bozzetti cerrahi komplikasyon siniflamsini ortaya
koymuslardir. Bu sistem diger sistemlere gore daha basit uygulanabilmekte, Clavien veya
Feldman’mn smiflama sistemlerinden ayri bir smiflama yapmaktadir. Bozetti cerrahi

komplikasyon siniflamasi Tablo 7°de verilmistir. (29)

Tablo 7. Bozzetti Cerrahi Komplikasyon Simiflamasi (29)

Sinif 1 Komplikasyon yok
Minor komplikasyonlar (yara yeri enfeksiyonu, iiriner sistem enfeksiyonu,
Simf 2 pankreatit, ileus, derin ven trombozu)
Sumif 3 Major komplikasyonlar (reoperasyon veya yogun bakim iinitesi yatigi
gerektiren veya girisimsel radyolojik islem gerektiren)
Sinif 4 Hastane veya yogun bakim tinitesinde 6liim

Elias HIPEC ve CRS Bagimh Cerrahi Komplikasyon Siniflamasi
Mevcut morbidite skalalarinin HIPEC ve CRS komplikasyonlarini ortaya koymakta
yetersizligi lizerine Elias ve arkadaslar1 tarafindan 2004 yilinda ortaya konmus bir siniflama

sistemidir (30). Bu siniflama Tablo 8’de gdsterilmistir.

Tablo 8. Elias HIPEC ve CRS Bagimh Cerrahi Komplikasyon Siniflamasi (30)

Sinif 0 Komplikasyon yok
Sumf 1 Basit monitérizasyon, bagirsak dinlendirme, oral antibiyotik gibi veya
miidahale gerektirmeyen olaylar
Orta diizeyde miidahale gerektiren, IV antibiyotik veya antiaritmik gibi orta
Sinif 2 diizey ila¢g miidahalesi gerektiren olaylar, Total parenteral niitrisyon, toraks
tiipii, uzams tiiple besleme,
Hastaneye tekrar yatis gerektiren, reoperasyon veya radyolojik miidahale
Simf 3 gerektiren olaylar
Kalic1 hasar birakan, organ rezeksiyonu veya enterik diversiyon gerektiren
Smif 4 olaylar
Sif 5 Komplikasyon sonucu liim
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Ulusal Kanser Enstitiisii Beklenmeyen Etkiler I¢in Genel Terminoloji Kriterleri
(NCI-CTCAE)

Mevcut skalalar ile HIPEC ve CRC morbiditesinin tanimlanmasinda halen
problemler yasanmasi iizerine 2006 Aralik ayinda Milan’da toplanan Uluslararasi Peritoneal
Yiizey Maligniteleri Calistayi’nda uzmanlardan morbidite siniflamasinda Bozetti, Feldman,
Elias, Clavien ve NCI-CTCAE v.3 arasinda se¢im yapmalari istenmis ve %87,5 ile NCI-
CTCAE v.3 lizerinde goriis birligi saglanmistir.

NCI-CTCAE 5 6lgekli bir degerlendirme sistemi olup, 28 farkli kategoride 310 tip
komplikasyon i¢ermektedir. Grade 1-2 mindr morbiditeleri, grade 3-4 major morbiditeleri,
grade 5 ise mortaliteyi gostermektedir. Bu degerlendirme sistemine gore hastalar en agir

morbiditesi tizerinden skor almaktadir (7-26).
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GEREC VE YONTEMLER

Calisma Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul onayi ile gerceklestirildi (Ek-
1). 2017 Ekim ve 2019 Aralik ay1 arasinda Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde
intraoperatif sicak kemoterapi islemi uygulanmis 60 hastanin bilgileri retrospektif olarak
Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Arsiv Birimi’nden elde edilen dosyalardan ve
epikrizlerden, merkezde aktif olarak kullanilmakta olan Enlil Hasta Kayit Programi’ndan
toplandi. Onsekiz yasinin altinda olmak, gebe veya isleme kendi onam veremeyecek durumda
olmak veya hastanin gereken verilerinin tamamina ulagilamamasi kesin dislama kriterleri
olarak belirlendi.

Vakalarin onamlarinin alinmasinin ardindan; yas, cinsiyet, ek hastaliklar, primer
tiimor odag1 (¢ekum, ¢ikan kolon, hepatik kose, transvers kolon, splenik kdse, inen kolon,
sigmoid kolon tiimdrleri tek grup seklinde; kolon tiimdrleri olarak gruplandi), yapilan
operasyon, PCI ve CC skorlari, preoperatif ve postoperatif hemogram, iire ve kreatinin
degerleri, neoadjuvan tedavi alip almadiklari, hastane yatis siireleri, varsa yogun bakim yatis
siireleri, ameliyat siireleri; hastalarin izlemi esnasinda ortaya ¢ikmis yan etki, morbidite ve
komplikasyon verileri toplandi. PCI skorlar1 ayrica grup 0: PCI=0, grup 1: 0<PCI<13, grup 2
PCI>12 olacak sekilde {i¢ gruba ayrildi. Kendi isimlerini tasiyan makaleler ve 2006 Uluslarasi
Milan Peritoneal Yiizey Maligniteleri Calistay1 yaymi iizerinden Feldman, Bozzetti, Elias,
NCI-CTCAE v.3 skorlar1 hesaplandi. NCI-CTCAE skorlar1 ayrica grup 0: sinif 0, grup 1: simif
1 ve smif 2, grup 2; sif 3-4-5 olacak sekilde gruplandi. Tanimlayici verilerin ortaya
konulmas: bittikten sonra; NCI-CTCAE v.3 skorlar1 ve olusturulan gruplar; yas, cinsiyet, PCI
skoru ve bu skordan olusturulan gruplar, CC skoru, primer timor odagi, neoadjuvan alip

almama, operasyon esnasinda splenektomi veya enterik diversiyon yapilmis olmasi,
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hipertansiyon, tip 1l diyabet, koroner arter hastaligi, gecirilmis serebrovaskiiler hastalik,
operasyon siiresi, hastanede ve yogun bakim iinitesinde yatig siireleri karsilastirilarak
istatistiksel anlamli iliski arandi. Aym sekilde CC skoru ve PCI skoru ve bu skordan
olusturulan gruplar ile ameliyat siiresi, hastane yatis siiresi ve yogun bakim tinitesi yatis siiresi
karsilastirilarak istatistiksel anlaml1 iligki arandi.

Normal dagilim varsayimi Shapiro-Wilk testi ile kontrol edildi. Ikiden fazla grup
karsilastirmalarinda normal dagilima uyan degiskenler i¢in tek yonlii varyans analizi, normal
dagilima uymayan degiskenler i¢in Kruskal-Wallis testi kullanildi. Nitel degiskenler
arasindaki iliskiler Pearson ki-kare testi ile arastirildi. Nicel degiskenler arasindaki iliskiler
Spearman korelasyon analizi ile arastirildi. Nicel degiskenler i¢in tanimlayici istatistik olarak
normal dagilima uyan degiskenlerde ortalama ve standart sapma, normal dagilima uymayan
degiskenlerde ortanca ve ¢eyrekler kullanildi. Nitel degiskenler icin ise siklik ve yiizde verildi.
Tiim istatistiksel analizlerde anlamlilik diizeyi 0.05 olarak belirlendi. Tim istatistiksel

analizler TURCOSA (www.release.turcosa.com.tr) istatistiksel paket programi kullanilarak

gerceklestirildi.
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BULGULAR

Calismaya 41 erkek (%68,3), 19 kadin (%31,7) olmak iizere toplam 60 hasta dahil
edildi. Hastalarin ortalama yas1 60,4; median yast 61,5; en geng hasta yasi 23, en yasli hasta
yast 83 idi (Hastalarin yas grafigi Sekil 5’te verilmistir.). Hastalarin 29 tanesinde (%48)
hipertansiyon, 13 tanesinde (%22) tip II diabet, 10 tanesinde (%17) koroner arter hastalig1, 2
tanesinde (%3,3) gegirilmis serebrovaskiiler hastalik komorbidite olarak bulunmaktadir.
Hastalarin 33 tanesi (%55) mide kaynakli tiimor, 21 tanesi kolon kaynakli tiimor (%35), 5
tanesi rektum kaynakli timor (%8,3), 1 tanesi appendiks kaynakli timér (%1,7) sebebiyle
opere edilmistir. Hastalarin 10 tanesi (%16,6) neoadjuvan tedavi almistir. Calismaya dahil

edilen hastalarin demografik 6zellikleri Tablo 9°da verilmistir.

Degerler ~ © Aykini degerler

Sekil 5. Calismaya dahil edilen hastalarin yas dagilim
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Tablo 9. Calismaya dahil edilen hastalarin demografik dagilim

Cinsiyet
Kadin 19 (%31,7)
Erkek 41 (%68,3)
Yas (Ortalama / Median) 60,4 /61,5
Komorbideteler
Hipertansiyon 29 (%48)
Tip Il Diabet 13 (%22)
Koroner Arter Hastaligi 10 (%10)
Serebrovaskiiler Hastalik 2 (%3,3)
Primer Tiimor Odagi
Mide 33 (%55)
Kolon 21 (%35)
Rektum 5 (%8,3)
Appendiks 1(%1,7)
Neoadjuvan tedavi alan 10 (%16,7)

Hastalarin 12 tanesinde (%20) PC izlenmedi. PC izlenen hastalarin ortalama PCI
degeri 11,89 olarak, median PCI degeri 7 olarak hesaplanmistir. Caligmamizda yapilmis
gruplamaya gore 12 hastada PC bulunmazken, 30 hastada hafif derecede, 18 hastada ise agir
derecede PC goriilmiistiir. 37 (%61,7) hastaya tam sitorediiktif cerrahi uygulanmistir.
Hastalarin 11’ine (%18,3) CC-1, 6’sma (%10) CC-2, 6’sina (%10) CC-3 sitorediiktif cerrahi
uygulanmistir. Hastalarin PCI skorlari, ve sitorediiktif cerrahi uygulanma oranlar1 CC skoru

olarak Tablo 10°da verilmistir.

Tablo 10. Hastalarin PCI ve CC skorlari

PCI (Peritonitis Karsinomaza Indeksi)

Ortalama 11,89
Median 7
Peritonitis Karsinomatoza yok 12 (%20)
Hafif PC (PCI skoru O ve 13 arasinda) 30 (%50)
Agir PC (PCI skoru 13 ve iizerinde) 18 (%30)
CC Skorlan
CC-0 (Tam rezeksiyon) 37 (%61,7)
CC-1 (2,5 mm altinda rezidii) 11 (%18,3)
CC-2 (2,5mm ve 5 cm arasi rezidii) 6 (%10)
CC-3 (5cm’den biiyiik rezidii) 6 (%10)

Hastalarin 8 tanesine (%13,4) CRC esnasinda splenektomi uygulanmistir. Benzer
sekilde 8 (%13,4) hastaya da CRC esnasinda enterik diversiyon uygulanmistir
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Hastalarin ortalama ameliyat siiresi 313,5 dakika, median ameliyat siiresi 292,5
dakika olarak hesaplanmistir. Hastalar hastanede ortalama 15,6 giin yatmistir. Hastalarin
hastane yatis siiresi median degeri 14 giindiir. Hastalarin 19 tanesine yatislari1 esnasinda yogun
bakim {initesi yatis1 gerekmistir. Ortalama yogun bakim yatis siiresi 2,05 giin idi. Tablo 11°de

ilgili veriler gosterilmistir.

Tablo 11. Hastalarin operasyon, hastane ve yogun bakim yatis siireleri

Operasyon siiresi

Min-maks 115-555 dakika

Ortalama 313,5 dakika

Median 292,5 dakika
Hastane yatis siiresi

Min-maks 10-47 giin

Ortalama 15,6 giin

Median 14 giin
Yogun bakim iinitesi yatis siiresi

Ortalama 2,05 giin

Median 0 giin

Hastalarin morbiditesi hesaplandiginda Feldman skoruna gore; 13 hastanin 1. sinifta
oldugu, 32 hastanin 2. smifta oldugu (2a: 30 hasta, 2b: 2 hasta) , 8 hastanin 3. sinifta oldugu,
7 hastanin 4. sinifta oldugu goriilmiistiir. Bozzetti skoruna gore; 10 hasta 1. sinifta, 35 hasta
2. sinifta, 8 hasta 3. sinifta, 7 hasta 4. sinifta yer almistir. Elias skoruna gore ise; 10 hasta sinif
0°da, 4 hasta smif 1°de, 31 hasta sinif 2’de, 2 hasta sinif 3’te, 6 hasta sinif 4’te, 7 hasta sinif
5’te yer almistir. Tablo 12°de hastalarin morbidite siniflar1 Feldman, Bozzetti ve Elias

siniflama sistemlerine gore verilmistir.

Tablo 12. Feldman, Bozzetti, Elias morbidite siniflama sistemlerine gore hasta sayilar

Feldman Siniflamasi Bozzetti Siniflamasi Elias Siiflamasi
Grade 0 10 hasta
Grade1l 13 hasta 10 hasta 4 hasta
Grade 2 32 hasta 35 hasta 31 hasta
Grade 3 8 hasta 8 hasta 2 hasta
Grade 4 7 hasta 7 hasta 6 hasta
Grade 5 7 hasta

20



NCI-CTCAE v3.0 e gore ayrinitili morbidite siniflamasi yapildiginda 10 hastanin
sinif 0, 7 hastanin sinif 1, 21 hastanin sinif 2, 7 hastanin smif 3, 8 hastanin sinif 4, 7 hastanin
smif 5 olarak skorlandig1 goriilmiistiir. Tarafimizca yapilan gruplamaya gore grup 0 (sinif 0)
10 hasta, grup 1 (siif 1-2) 28 hasta, grup 3 (siif 3-4-5) 22 hastadan olusmaktadir. Tablo

13’te ilgili veriler gdsterilmistir.

Tablo 13. NCI-CTCAE v.3 simiflamasina gore hasta sayilari
NCI-CTCAE v.3 Hasta Sayisi

Sinif 0 10

Sinif 1 7 Agirhik simflamasi Hasta sayis1
Sinif 2 21 Grup 0 (Smnif 0) Morbidite yok 10

Sinif 3 7 Grup 1 (Smif 1-2) Hafif morbidite 28

Smif 4 8 Grup 2 (Smuf 3-4-5) Agir Morbidite 22

Smuf 5 7

NCI-CTCAE v3.0 smiflamasina gore calismaya katilan 60 hastanin 50’sinde
morbidite izlenmistir. Morbidite oranimiz % 83,33 olarak hesaplanmistir. Hafif morbidite
oranimiz  %46,6; agir morbidite oranimiz %36,6; mortalite oranimiz %11,66 olarak
hesaplanmistir.

Caligilan hasta grubunda 26 farkli sekilde toplamda 96 morbidite izlenmistir. En sik
izlenen morbidite pndmonidir. Olen 7 hastanin 4’{i pnomoni, bir tanesi gastrojejunostomi
kagagi sebebiyle reoperasyon sonrasi girdigi yogun bakim {initesinde sepsis, bir hasta
nefrotoksiteyle es zamanli hemotoksisite ve bir hasta da serebrovaskiiler hastalik sebebiyle
kaybedilmistir. Biri 6zofagojejunostomi anastomoz kagagi, biri duodenal giidiik kacagi ve biri
ileokolik anastomoz kagagi olmak fiizere toplam 3 hastada operasyon sonrast kagak
goriilmiistiir. Bir hastada pankreatikokiitan fistiil gelismistir. Bir hastada operasyon sonrasi
hastane yatisinin 27. giinii akut myokard infarktiisii gelistigi goriilmiistiir. Ilgili morbiditeler

agirliklar ve hasta sayilari ile beraber ayrintili olarak Tablo 14°te verilmistir.

21



Tablo 14. NCI-CTCAE v.3’e gore morbidite agirhigi ve hasta sayilar

Cerrahi alan
enfeksiyonu

Eviserasyon
Ates

Ileus

Atelektazi
Plevral effiizyon

Pnémoni
Uriner sistem
enfeksiyonu
Santral katater
enfeksiyonu

Batin i¢i abse
Batin i¢i kanama

Diyare
Hematokezya

Smif 1-2  Simf 3-4-5

S5
2
6
2
7
8 8
16 5
3
1
1 1
2
1
1

Bradikardi

Atriel fibrilasyon
Supraventrikiiler
tasikardi

Myokard enfarktiis
Hipertansiyon
Serebrovaskiiler
hastalik
Ensefalopati
Duodenal giidiik
kagagi
Ozofagojejunostomi
kacagi

Pankreatik fistiil
Ileotransversostomi
kacagi
Nefrotoksisite

Hematotoksisite

Smif 1-2  Simif 3-4-5

1
1
1
1
2
1
2 1
1
1
1
1
1 7
3 2

NCI-CTCAE morbidite skorunun yasa bagimli degisip degismedigi arastiriimak

istendiginde; siniflarin yas ortalamalart arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmistir

(p:0.014). llgili farkin sebebi siif 2 ve smf 5 arasi fark olarak gosterilmistir. NCI-

CTCAE’den tarafimizca morbidite yok, hafif morbidite, agir morbidite olarak yapilmis

gruplar ile yas karsilastirildiginda ise istatistiksel anlamli olarak fark izlenmemistir. Sekil 6’da

NCI-CTCAE agirlik siniflarina gore yas dagilimi verilmistir.
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Sekil 6. Yasa gore NCI-CTCAE simiflarinin dagilim

NCI-CTCAE skorlarinda cinsiyet ile degisen fark olup olmadigi incelendiginde;
p:0.856 degeri ile NCI-CTCAE siniflar1 ve cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
olmadig1 goriilmiistiir. Ayni sekilde tarafimizca yapilan agirlik gruplamasi ve cinsiyet
arasinda da istatistiksel anlamli fark yoktur. Tablo 15°te cinsiyete gore NCI-CTCAE

skorlarinin dagilimi verilmistir.

Tablo 15. NCI-CTCAE skorlarinin cinsiyete gore dagilimi
NCI-CTCAE

Skorlart 0 1 2 3 4 5 Toplam
6 5 15 4 5 6
Erkek 41
ree %14.63  %12.2  %36.59 %9.756 %12.2  %14.63
4 2 6 3 3 1
Kadin 19

%21.05 9%10.53 %3158 %15.79 %15.79 %5.263

Peritonitis karsinomatoza skorlar1 yliksek olan hastalarda morbiditenin artip
artmadigint gostermek amaciyla PCI skorlari ile NCI-CTCAE skorlar1 ve bu skorlardan
tarafimizca yapilan agirlik gruplamalar karsilastirilmistir. PCI skorlar1 ile ne NCI-CTCAE
smiflar1 ne de tarafimizca olusturulan agirlik siniflamasi arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark bulunamamistir (p:0.200; p:0.185). Sekil 7°de PCI skorlarina gére NCI-CTCAE
siiflarinin dagilimi gosterilmistir. Benzer sekilde PCI skorlarindan tarafimizca olusturulan

PC yok, hafif PC ve agir PC gruplariyla da NCI-CTCAE smiflamas1 ve bu siniflamadan
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tarafimizca olusturulan morbidite agirlik gruplari arasinda ile istatistiksel olarak anlamli fark

izlenmedi (p:0.506 ve p:0.329).

lar: (Peritonitis karsinomatoza indeks

ske

PCI

NCILCTCAE.Skoru
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Sekil 7. PCI skorlarina gore NCI-CTCAE siiflarinin dagilim

Tablo 16. Primer tiimor odaklarina gore NCI-CTCAE siniflarimin dagilim

(o]

NCI-CTCAE Sinifi

Primer Tiimor Odag: 0 1 2 3 4 S Toplam
. 7 3 13 5 3 2
Mide 0021.21 9%9.091 %39.39 %15.15 %9.091 %6.061 33
Kolon 2 3 S 2 4 S 21
009.524 %14.29 %23.81 %9.524 %19.05 %23.81
1 1 3 0 0 0
Rektum %20 %20 %60 5
. 0 0 0 0 1 0
Appendiks %100 1

Hastalarin primer tiimor odaklarinin morbiditeye etkisi olup olmadig: arastiriimak

istenmistir. Bu amagla mide, kolon, rektum ve appendiks primerli olarak 4 gruba ayrilan

hastalarda gruplar aras1t NCI-CTCAE skorlar1 ve bu skorlardan tarafimizca olusturulmus

morbidite agirlik gruplart arasinda istatistiksel anlam aranmistir. Ki-kare testi ile hipotez

arastirildiginda hastalarin primer tiimor odaklar1 ile NCI-CTCAE skorlar1 ve bu skorlardan

olusturdugumuz gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktur (p:0.332, p:0.240).

Primer tiimdr odaklarina gére NCI-CTCAE smiflarinin dagilimi Tablo 16°da verilmistir.
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Hastalarin neoadjuvan tedavi alip almamasinin operasyon sonrasi morbiditeye etkisi
olup olmadig1 arastirilmak istenmistir. Bu amacla neoadjuvan tedavi almis ve almamis
hastalar NCI-CTCAE skoru ve bu skordan elde ettigimiz gruplar ile Ki-kare testiyle
karsilastirilmistir. Analiz sonucunda neoadjuvan tedavi almis ve almamis gruplar arasinda ne
NCI-CTCAE skorlari ne de bu skorlardan iiretilen gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark saptanmamistir (p:0.907, p:0.463). Tablo 17°de Neoadjuvan tedavi almis ve almamis
hastalarin NCI-CTCAE skorlarina gore dagilimi verilmistir.

Tablo 17. Neoadjuvan tedavi varhg ile NCI-CTCAE skorlarimin dagilimi

NCI-CTCAE Sinifi 0 1 2 3 4 5 Toplam
7 6 18 6 7 6
Neoadjuvan Tedavi Almamis 50
%14 %12 %36 %12 %14 %12
3 1 3 1 1 1
Neoadjuvan Tedavi Almig 10

%30 %10 %30 %10 %10 %10

Hipertansiyon hastalarinda daha yiiksek postoperatif morbidite izlenip izlenmedigini
ortaya koymak amaciyla hipertansiyon komorbiditesi varligi ile NCI-CTCAE skorlar1 ve bu
skorlardan olusturdugumuz agirlik gruplar karsilagtirildiginda istatistisel olarak anlamli fark
izlenmedigi goriilmistiir (p:0.507,p:0.318). Tablo 18’de hipertansiyon komorbitesi ile NCI-
CTCAE skorlar arasindaki iligki verilmistir.

Tablo 18. Hipertansiyon 6zge¢misi varhigina gore NCI-CTCAE skorlarimin dagilimi

NCI-CTCAE Skorlar 0 1 2 3 4 5 Toplam
. 3 5 11 3 4 5
Hipertansiyon Ozgecmisi Olmayan 31
%9.67 %16.1 %354 %9.67 %129 %16.13
N 7 2 10 4 4 2
Hipertansiyon Ozgecmisi olan 29

%24.1 %6.8 %34.48 %13.79 %13.79 %6.897

Tip II diabet varliginda HIPEC sonrasi morbiditenin artip artmadigini gostermek
amaciyla anamnezinde tip II diabet mevcut olan ve olmayan hastalar NCI-CTCAE skorlar1 ve
bu skorlardan yarattigimiz agirlik gruplari ile karsilastirildiginda gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark izlenmedigi gosterilmistir (p:0.335, p:0.728). Tablo 19°da tip II diabet ile
NCI-CTCAE skorlar1 arasindaki iliski gosterilmistir.
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Tablo 19. Tip Il diabet ve NCI-CTCAE skorlari arasindaki iliski

NCI-CTCAE skorlar: 0 1 2 3 4 5 Toplam
7 4 19 6 5 6
Tip Il DM yok
%14.89 %8.511 %40.43 %12.77 %10.64 %12.77
3 3 2 1 3 1
Tip 11 DM mevcut 13

%23.08 %23.08 %15.38 %7.692 %23.08 %7.692

Ozgecmisinde koroner arter hastalign mevcut hastalarda operasyon sonrasi
morbiditenin diger hastalara gore yiliksek olup olmadigr arastirildiginda; NCI-CTCAE
skoralar1 ve bu skorlardan olusturulan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
izlenmemistir (p:0.790,p:0.485). Tablo 20°de NCI-CTCAE skorlar1 ve koroner arter hastaligi

0zgecmisi arasindaki iligki verilmistir.

Tablo 20. NCI-CTCAE skorlar1 ve koroner arter hastahg arasindaki iliski

NCI-CTCAE Skorlar 0 1 2 3 4 5 Toplam
Koroner arter hastahgi 8 6 16 6 7 7

o0zgegmisi olmayan 16% 12% 32% 12% 14% 14% >0
Koroner arter hastahgi 2 1 5 1 1 0

0zgecmisi olan 20% 10% 50% 10% 10% 10

Gegirilmis serebrovaskiiler hastaligi mevcut hastalarda islem sonrasi morbiditenin
daha yiiksek goriiliip goriilmedigi arastirildiginda; NCI-CTCAE skorlar1 ve tarafimizca
yapilan agirlik gruplamasi ile serebrovaskiiler hastalik ge¢misi arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadigi goriilmiistiir. (p:0.572, p:0.798) Tablo 21°de serebrovaskiiler
hastalik ge¢misi ile NCI-CTCAE skorlar1 arasindaki iligki gdsterilmistir.

Tablo 21. Serebrovaskiiler hastalik gecmisi ve NCI-CTCAE skorlan iliskisi

NCI-CTCAE Skorlar 0 1 2 3 4 5 Toplam
Serebrovaskiiler hastahk 10 7 20 7 8 6 58
Ozgecmisi olmayan %17.24 %12.07 %34.48 %12.07 %13.79 %10.34 100%
Serebrovaskiiler hastahk 0 0 1 0 0 1 2
0zgecmisi olan 50% 50%  100%
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Islem esnasinda splenektomi uygulanmak zorunda kalinmis hastalarda morbiditenin
artip artmadig1 arastirildiginda; splenektomi uygulanmasi ile NCI-CTCAE skorlar1 ve bu
skorlardan olusturdugumuz agirlik gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
gorilmemistir (p:0.463, p:0.184). Tablo 22’de Splenektomi ile NCI-CTCAE skorlar1

arasindaki iliski verilmistir.

Tablo 22. Splenektomi ile NCI-CTCAE skorlar1 arasindaki iliski

NCI-CTCAE Skorlar 0 1 2 3 4 5 Toplam
Peroperatif splenektomi 10 6 19 5 7 5 52
yapilmayan %19.23 %1154 %36.54 10% %13.46 10% 100%
Peroperatif splenektomi 0 1 2 2 1 2 8
yapilan %125 25% 25% %125 25% 100%

Islem esnasinda enterik diversiyon uygulanmis hastalarda morbiditenin artip
artmadig arastirildiginda; diversiyon uygulanmis hastalar ile uygulanmamis hastalar arasinda
hem NCI-CTCAE skorlar1 hem bu skorlardan ortaya koydugumuz agirlik gruplari arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski oldugu, diversiyon uygulanmig hastalarin morbiditesinin daha
agir ilerledigi goriilmistiir (p:0.003, p:0.046). Tablo 23’te enterik diversiyon uygulamasi ile
NCI-CTCAE skorlar1 arasindaki iligki gosterilmistir.

Tablo 23. Enterik diversiyon uygulamasi ile NCI-CTCAE skorlar1 arasindaki iliski

NCI-CTCAE Skorlan 0 1 2 3 4 5 Toplam
Enterik diversiyon 10 5 21 6 7 3
uygulanmayan %19.23  9615% %40.38 %11.54 %13.46 5769%

Enterik diversiyon 0 2 0 1 1 4

uygulanan 25% %125 %125 50%

Ameliyat siiresi ile morbidite arasinda iligki olup olmadig1 arastirildiginda; ameliyat
stiresi ile NCI-CTCAE skorlar1 arasinda ve bu skorlardan olusturdugumuz agirlik gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi gériilmiistiir (p:0.091,p:0.166). Sekil 8’de

operasyon siiresi ile NCI-CTCAE skorlar1 arasindaki iligki grafik olarak verilmistir.

27



Ameliyat siresi (dakika)

@

Sekil 8. Ameliyat siiresi ve NCI-CTCAE skorlan iliskisi

Hastalarin islem sonras1 yogun bakim tinitesi yatis siirelerinin morbiditeye etkisi olup
olmadigi arastirildiginda; yogun bakim {initesi yatis siiresi ile hem NCI-CTCAE skorlari hem
de bu skorlamadan olusturdugumuz agirlik gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski
izlenmistir (p<0.001, p:0.004). Yogun bakim iinitesi yatis1 uzun olan hastalarin morbidite
skorlar1 daha yiiksektir. Sekil 9°da yogun bakim iinitesi yatis siiresi ile NCI-CTCAE skorlari

arasindaki iliski gosterilmistir.
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Sekil 9. Yogun bakim iinitesi yatis siiresi ile NCI-CTCAE skorlan iliskisi
Hastane yatis siiresi ile morbidite arasinda iliski olup olmadigi arastirildiginda;
hastane yatis siiresi ile hem NCI-CTCAE skorlar1 hem de bu skorlardan tirettigimiz agirlik

gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki bulunmustur (p:0.002, p<0.001). Hastane
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yatis stiresi yiikseldikge NCI-CTCAE skorlart artmaktadir. Sekil 10°da hastane yatis siiresi ile
NCI-CTCAE skorlart arasindaki iliski gosterilmistir.
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Sekil 10. Hastane yatis siiresi ve NCI-CTCAE skorlarn iliskisi

CC skorlar ile morbidite arasindaki iligki ortaya konulmaya ¢alisildiginda; CC
skorlar1 ile NCI-CTCAE skorlar1 ve bu skorlardan iirettigimiz gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli iligki olmadig1 goriilmistiir (p:0.913, p:0,675). Tablo 24’te CC skorlart ile
NCI-CTCAE skorlart arasindaki iligki verilmistir.

Tablo 24. CC skorlar1 ile NCI-CTCAE skorlar: arasindaki iliski

NCI-CTCAE Skorlar 0 1 2 3 4 5 Toplam
CC-0 7 4 15 4 5 2 37
%18.92 9%10.81 %40.54 %10.81 %1351 %54 100%
ce-1 2 2 3 1 1 2 11
%18.18 %18.18 %27.27  %9,09 %9,09 %18.18 100%
CC.2 0 0 2 1 1 2 6
0% 0% %33.33  %16.67 %16.67 %33.33 100%
cC-3 1 1 1 1 1 1 6

%16.67 %16.67 %16.67 %16.67 %16.67 %16.67 100%

29



Hastalarin PC agirliginin ameliyat siiresine etkisi olup olmadigi arastirildiginda; PCI
skorlart ve bu skorlardan agirlik ayrimi i¢in olusturdugumuz gruplar ile ameliyat siiresi
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlenmistir (p:0.017, p:0.017). PCI skoru ve
operasyon siiresi arasinda zayif iliski mevcuttur (korelasyon katsayisi: 0.31). Sekil 11°de PCI
ile ameliyat siiresi iligkisi, Sekil 12’de ise PCI skorlarindan olusturulan agirlik gruplar ile

ameliyat siiresi iliskisi verilmistir.
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Sekil 11. PCI ile ameliyat siiresi iliskisi
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Sekil 12. PCI agirhik gruplar ile ameliyat siiresi iliskisi

Islem yapilan hastalarin PC agirlig1 ile yogun bakim iinitesi yatis siiresi arasinda iliski
olup olmadig1 arastirildiginda; yogun bakim iinitesi yatis siiresi ile PCI veya PCI’dan
olusturulan agirlik gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki bulunmadigi izlenmistir
(p:0.574, p:0.484). Sekil 13°te PCI agirlik gruplar ile yogun bakim {nitesi yatis siireleri

arasindaki iliski grafik olarak verilmistir.
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Sekil 13. PCI agirhik gruplari ile yogun bakim iinitesi yatis siiresi iliskisi

Hastalardaki PC agirliginin  hastane yatis siiresiyle iligkisi olup olmadigi
arastirildiginda; hastane yatis siiresi ile PCI skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki
bulunmustur (p:0.044). Hastane yatis siiresi ile PCI skorlarindan yapilan agirlik gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski gozlenmemistir (p:0.383). PCI ve hastane yatis
stiresi arasinda 0.26 korelasyon katsayisi ile zayif iliski bulunmustur. Sekil 14’te PCI ve

hastane yatis siiresi arasindaki iligki grafik olarak verilmistir.
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Sekil 14. Hastane yatis siiresi ile PCI skorlar iliskisi

CC skorlar ile ameliyat siiresi arasindaki iligki arastirildiginda; skorlar arasinda
ameliyat siiresi yoniinden istatistiksel olarak anlamli iligki bulundugu, bu iligkinin CC-0 ile
CC-2 arasindaki farktan kaynaklandig: gortilmistiir (p:0.004). CC skoru yiikseldik¢e ortalama
ameliyat siireleri ylikselmekte, ancak CC-3’te ortalama siire CC-0’1n da altina diismektedir.

CC skorlar1 ile ameliyat siiresi arasindaki iliski Sekil 15°te verilmistir.
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Sekil 15. CC skorlari ile ameliyat siiresi iliskisi
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CC skorlar1 ile yogun bakim iinitesinde yatis siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski bulunmamuistir (p:0.735). CC skorlari ile yogun bakim iinitesi yatis siiresi arasindaki
iliski Sekil 16’da gosterilmistir.
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Sekil 16.CC skorlari ile yogun bakim iinitesi yati§ siiresi

CC skorlan ile hastanede yatis siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski

izlenmemistir (p:0.270). CC skorlari ile hastane yatis siiresi arasindaki iliski sekil 17’ dedir.

35 o

Hastanede yatis stiresi {gin)

CC Skoru (0-1-2-3)

Degerler © Aykiri degerler

Sekil 17. CC skorlari ile hastane yatis siiresi

Hastalarla alakali toplanan tiim veriler ve yapilan istatistiksel analizler Ek-2’de CD

formatinda verilmistir.
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TARTISMA

Cerrahinin biiyiikligii ile morbidite ¢ogu zaman biribirine paralel olark ilerler.
Ozellikle tiimér cerrahisinde rezeksiyon oranlar arttikca ve rezeksiyon alanlari vital bolgelere
yaklastikga morbidite gelisme ihtimalinin artmasi beklenen bir durumdur. Ayni1 zamanda
tiimdr hastalarinda tiimoriin kendisinin yarattigi katabolik durum da bu hastalarin ameliyat
sonrast iyilesme siireclerini bozmaktadir. Sitorediiktif cerrahi zaten kendi basina oldukca
agresif bir teknik iken; HIPEC ile hastanin hem viicut sicakliginin fizyolojik sinirlar1 zorlar
seviyeye cikartilmasi hem de normalde havaya dahi maruziyeti olmayan intraabdominal
dokularin sitotoksik kemoterap6tik ajanlara maruz birakiliyor olmasi, bu islem sonrasi
morbiditenin konvansiyonel cerrahi tekniklerine gore hatir1 sayilir derecede yiiksek olmasina
sebep olmaktadir. Sitorediiktif cerrahi ve intraoperatif sicak kemoterapi islemi sonrast NCI-
CTCAE skorlamasina gore hesaplanmis agir morbidite (sinif 3 ve 4) orani gesitli kaynaklarda
%20,8 ile %53,3 arasinda degismektedir (5,7,31). Calismamizda da %36,6 bulunan bu agir
morbidite oran1 diger ¢alismalarla uyumlu bulunmustur. Ancak, Canda ve ark. (7) tarafindan
yapilan ¢alismada toplam morbidite oran1t %39 olarak verilmis iken ¢alismamizda bu oranin
%83,33 olarak hesaplanmis olmasi; veri toplanirken ¢calismamizda Canda ve ark.’na (7) gore
hafif morbiditelere daha hassas m1 davranildigi, yoksa klinigimizin postoperatif bakimininin
gelistirilmeye muhta¢ mi1 oldugu ya da ortaya ¢ikan bu durumun hasta popiilasyonlarindan mi1
kaynaklandig1 sorularin1 aklimiza getirmistir. Konu ile alakali 6zellikle veri toplama kismi
daha standardize ¢aligsmalara ihtiya¢ vardir.

Glehen ve ark. (24) tarafindan 506 hastada yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada islem
sonrast mortalite oran1 %4,1 olarak verilmistir. Verwaal ve ark. (6) tarafindan 102 hasta

tizerinde yapilan bir ¢alismada da mortalite oran1 %7,8 olarak verilmistir. Klinigimizde
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yapilan calismada mortalite orant %11,66 bulunmus olup ilgili calismalardan kismen daha
yiiksektir. Bu durumun sebebi olarak sitorediiktif cerrahi ve HIPEC islemine, ilgili
calismalardaki Kliniklere gore daha ge¢ baslanmis olmasi ve bu sebeple heniiz klinik
deneyimimizin tam olgunlasmamis olabilecegi diisliniilebilir. Ayni sekilde hasta gruplar1 aras1
demografik farkliliklar da bu duruma sebep olarak diisiiniilebilir.

Sitorediiktif cerrahinin basarisi CRC ve HIPEC islemi uygulanmis hastalarin islem
sonrasi yasam sliresini ve hastaliksiz sag kalimini en ¢ok etkileyen faktdrlerden birisidir
(32,33). Bu amagla ortaya konmus, rezeksiyon sonrasi hastada kalan tiimor miktarini belirten
CC skorlarmin yiizdeleri Glehen ve ark. (24) tarafindan CC-0 %53,5; CC-1 %21; CC-2 %25,5
olarak verilmistir. Klinigimizde yapilan ¢aligmada hastalarin %61,7’sine CC-0 rezeksiyon,
%18,3’iine CC-1 rezeksiyon, %10 una CC-2 rezeksiyon, %10’una CC-3 rezeksiyon yapildigi
goriilmistiir. Calismamizdaki CC skor yiizdeleri, Glehen ve ekibi ile karsilastirildiginda
kaydadeger fark izlenmemesi; klinigimizin cerrahi agidan sitorediiksiyon saglamada yeterli
oldugunu gostermektedir.

Verwaal ve ark. (6) tarafindan yapilan ve 102 hasta i¢eren ¢alismada hastalarin
%66’sinin PC olmadigi, %23,6’sinin PCI skorunun 13’ten kii¢iik oldugu, %10,4’{inlin PCI
skorunun 13 ve iizerinde oldugu belirtilmistir. Klinigimizde yapilan ¢alismada hastalarin
%20’sinde PC yok iken, %50’sinde PCI skorunun 13’ten kii¢iik oldugu, %30 unun PCI
skorunun 13 ve iizerinde oldugu izlenmistir. Hasta popiilasyonlar1 arasindaki bu farkin
klinigimizin tiniversite hastanesi olmasindan dolay1 klinigimize bagvuran hastalarin segilerek
gelmesinden kaynaklanabilecegi diisiinilmiistiir.

Canda ve ark. (7) tarafindan yapilan ¢alismada NCI-CTCAE morbidite skorlama
sistemine gore 46 hastada 98 ayr1 komplikasyon goriilmiis; bu morbiditelerin %57,1°1 hafif
(smf 1-2), %42,9’u agir morbidite (simif 3-4-5) olarak siniflandirilmistir. Klinigimizde
yapilan ¢alismada 50 hastada 96 ayr1 morbidite izlenmis; bu morbiditelerin %62,5’1 hafif
(smif 1-2), %37,5°1 agir (smif 3-4-5) olarak goriilmiistiir. Canda ve arkadaslarinin yaptigi
calisma ile morbidite oranimiz oldukga farkli olsa da, ortaya ¢ikan morbiditelerin agirlik
oranlarinin benzer kaldig1 goriilmiistiir.

Ayni ¢alismada Canda ve ark. (7): hastalarin ortalama hastane yatis siirelerini 17,15
giin; median hastane yatis siirelerini 11,85 giin olarak belirtmistir. Klinigimizde yapilan
caligmada ortalama yatig siiresi 15,6 giin, ortanca yatig siiresi 14 giin olarak hesaplanmistir.
Benzer goriilen bu verilerde Canda ve ark.’larinin ¢aligmasinda median siirenin daha diisiik
olmasinin; morbidite oranlarinin daha diisiik olmasina veya daha biiyiik kiimede ¢alisma

yapmalarina bagl olabilecegi diistiniilmiistiir.
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Feldman, Bozzetti ve Elias skorlarina gore agir morbidite oranimiz %25 iken; NCI-
CTCAE smiflama sisteminde agir morbidite oranimiz %36,6 olarak hesaplanmistir. Younan
ve ark. (26)’nin da belirttigi gibi; gerek ayrmtili ve diger gruplamalara gore oldukca
standardize bir sistem olmasi, gerek ise hem kemoterapdtik bagimli morbidite, hem de
sitorediiktif cerrahi bagimli morbiditeyi degerlendirmede kullanilabilir olmasi sebebiyle
calismamizda da primer morbidite siniflama sistemi olarak NCI-CTCAE siniflamasi
kullanilmistir. NCI-CTCAE skorlama sistemi 1 en hafif, 5 en agir olmak iizere; morbidite
gecirmeyen hastalar1 da sayarsak toplam 6 smiftan olustugu i¢in siniflar: morbidite yok (sinif
0), hafif morbidite (sinif 1-2), agir morbidite (sinif 3-4-5) olarak ayrica gruplanmistir.

Hasta yas1 ile NCI-CTCAE skorlart bu siniflamadan elde edilen agirlik gruplari
karsilastirilmistir. NCI-CTCAE skor siniflar1 yas ortalamalari arasinda istatistiksel olarak
anlamli iligki izlenirken, agrilik gruplari yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml
iliski izlenmemistir. NCI-CTCAE simif 2 ve sinif 5 arasindaki fark bu duruma sebep olmustur.
Stephens ve ark. (34) tarafindan yapilan ¢alismada da yas ile morbidite arasinda iliski
izlenmemistir, durumun sebebi olarak Stephens ve ark. (34) agirlik gruplar iizerinden
calismasi ve yas kesim degeri kullanmasi oldugu diisiiniilmiistiir.

Hasta cinsiyeti ile NCI-CTCAE skorlar1 ve bu siniflamadan elde edilen agirlik
gruplari karsilagtirildiginda da ¢alismamizda istatistiksel olarak anlamli iliski bulunmamustir.
Canda ve ark. (7) tarafindan yapilan ¢alisma ve genel literatiir bu sonucumuzla uyumludur.
Ayni verilerden yola ¢ikilarak morbidite orani ile cinsiyet arasinda iligki kurulamayacagi
goriisiindeyiz.

Hastalarin PCI skorlar1 ve bu skorlardan olusturulan agirlik gruplari ile NCI-CTCAE
skorlar1 ve bu siniflamadan elde edilen gruplar karsilastirildiginda da gruplar arasi istatistiksel
olarak anlaml iliski bulunmamuistir. Benzer sekilde calismamiz ile ayn1 PCI skorlarin
kullanan Verwaal ve ark. (6)’da PCI skorlar1 ve morbidite arasinda iliski bulmamistir.
Mizumoto ve ark. (35) tarafindan yapilan ¢alismada ise PC agirlik gruplar ile morbidite
arasinda anlmali iligki bulunmustur ancak; PCI agirlik gruplarinda bizim kullandigimiz 13
kesim degeri yerine, gruplar arasi kesim degeri olarak 20 PCI skoru belirlenmistir. Sonuglar
arast fark, agirlik gruplarinin farkli olmasina baglanmistir. Peritonitis karsinomatoza skoru ile
morbiditenin iliskisiz bulunmasi; morbiditenin peritoneal yayilim diizeyinden ¢ok, hastaya
uygulanan cerrahi ve onkolojik prosediirler ile alakali olabilecegini diisiindiirmektedir.

Hastaligin primeri ile morbidite arasinda iliski olup olmadigini ortaya koymak
amaciyla hastalar mide, kolon, rektum ve appendiks primer timdr odaklaria gore gruplara

ayrilmistir. Bu gruplar NCI-CTCAE skorlar1 ve bu siniflamadan elde edilen gruplar ile
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karsilastirilimisi, ancak gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli fark izlenmemistir. Benzer
calismalar Canda ve ark. (7) ve Mizumoto ve ark. (35) tarafindan da yapilmis, bu ¢alismalarda
da gruplar arasi fark izlenmemistir. Tiimoriin primerine gére morbidite oran1 veya agirliginin
degismedigini diisiindiirmektedir.

Hastalarda neoadjuvan tedavinin islem sonrasi morbiditeye etkisi olup olmadigini
arastirmak amaciyla neoadjuvan tedavi almig ve almamis olma durumu NCI-CTCAE skorlar1
ve bu smiflamadan elde edilen gruplar ile karsilastirilmistir. Sonug¢ olarak burada da
istatistiksel olarak anlamli fark goriilmemistir. Kusamura ve ark. (36) peritoneal yiizey
maligniteleri lizerine yaptiklar ¢alismada da benzer sonuca ulagmislardir. Sonucumuz genel
literatiir ile uyumludur. Neoadjuvan tedavinin islem sonrasi hasta morbiditesini arttirmadigi
goriisiine varilmstir.

Hastalarin hipertansiyon, tip II diabet, koroner arter hastaligi, gecirilmis
serbrovaskiiler hastalik komorbiditelerinin islem sonras1 morbiditeye etkisi olup olmadigini
ortaya koymak amaciyla bu gruplar ayr1 ayr1 NCI-CTCAE skorlar1 ve bu siniflamadan elde
edilen gruplar ile karsilastirildi, herhangi bir komorbidite grubu ile NCI-CTCAE skorlar1 ve
bu skorlardan olusturulan agirhik gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski
izlenmemistir. Canda ve ark. (7) da CRC ve HIPEC sonrast morbiditeye komorbiditelerin
etkisini arastirmiglar ancak istatistiksel olarak anlamli iliskiye ulagsmamiglardir. Bu
sonucumuz da literatiir ile uyumludur.

Hastalara HIPEC o6ncesi CRC esnasinda splenektomi uygulanmasinin morbiditeye
etkisi olup olmadigini1 géstermek adina splenektomi, NCI-CTCAE skorlar1 ve bu siniflamadan
elde edilen gruplar ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli iliskiye rastlanmamustir.
Canda ve ark. (7) da splenektomi ve morbidite arasinda anlamli fark bulamamistir. Cerrahi
rezeksiyon alani arttikga morbiditenin artiyor olabilecegi, ancak tek basina splenektominin
morbiditeye direkt etkisi olmadig1 goriilmektedir.

Calismamizda CRC + HIPEC esnasinda enterik diversiyon uygulanmis hastalarda
islem sonras1 morbiditenin artip artmadigi arastirildiginda islem esnasinda enterik diversiyon
uygulanan ve uygulanmayan hastalarin NCI-CTCAE skorlar1 ve bu skorlardan olusturulan
agirlik gruplarinin arasinda istatistiksel olarak anlamli iligski bulundugu ve enterik diversiyon
uygulanmis hastalarda morbidite skorlarinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Mcconnell ve
ark. (37) tarafindan yapilan calismada da bu iliski gosterilmisti. Islem esnasinda hastaya
enterik diversiyon uygulanmasinin morbiditeyi arttirdigi, bundan dolayr mutlak endikasyon

yoksa islem esnasinda diversiyondan kaginilmasi gerektigi goriisiine varilmistir.
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Operasyon siiresinin morbiditeye etkisinin arastirilmasi araciyla siireler NCI-
CTCAE skorlart ve bu simiflamadan elde edilen gruplar ile karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli iliskiye rastlanmamistir. Verwaal ve ark. (6) ¢alismamizla benzer sonuglara
ulagsmis iken, Smeenk ve ark. (38) operasyon siiresinin morbiditeyi arttirdigina yonelik
istatistiksel olarak anlamli iliski bulmustur. Litaratiirdeki bu farkin, operasyon siiresi ile ilgili
kesim degerlerinin yapilan ¢aligmalar arasinda farkli belirlenmesi olabilecegi ve ilgili durum
ile alakal1 daha standardize ve biiyiik voliimlii caligmalara ihtiya¢ duyuldugu goriilmektedir.

Hastalarin operasyon sonrasi yogun bakim iinitesi yatig siirelerinin morbiditeyi
etkileyip etkilemedigine yonelik sorumuzu cevaplamak igin yogun bakim iinitesi yatis
strelerini  NCI-CTCAE skorlar1 ve bu smiflamadan elde edilen gruplar ile
karsilastirdigimizda, hem direkt morbidite skoru igin hem de agirlik gruplari i¢in istatistiksel
olarak anlamli fark elde edilmistir. Canda ve ark. (7), Mcconnell ve ark. (37) ¢alismamizla
benzer sonuglara ulagmiglardi ancak; yogun bakim iinitesi yatis siiresinin kendi basina bir
morbidite skoru olmasi sebebiyle buldugumuz bu sonucun “yogun bakim {iinitesinde uzun
siiren yatis morbiditeyi arttirir”  seklinde yorumlanmasmin dogru olmadigini
diistindiirmektedir. Bu istatistiksel olarak anlamli farkin sebebi yogun bakim tinitesinde yatma
gereksinimi olan hastalarin zaten NCI-CTCAE skorlariin yiiksekligi olabilecegi gozardi
edilmemelidir. Yogun bakim yatis siiresi ile morbidite skorlar1 arasinda direkt bir iligkinin
arastirilabilmesi i¢in; skorlama sisteminin i¢inde yogun bakim yatigi olmayan bir morbidite
siniflamasina ihtiyag¢ vardir.

Hastane yatis siiresi ile morbidite arasinda iligki olup olmadigin1 arastirmak amaciyla
ilgili siire ile NCI-CTCAE skorlar1 ve bu siniflamadan elde edilen gruplar karsilastirildiginda;
hem direkt skorlar hem de agirlik gruplar ile hastane yatis siiresi arasinda istatistiksel olarak
anlamli iliski bulunmustur. Canda ve ark. (7) calismamizla benzer sonuca ulasmistir. Ancak;
bu sonugtan yola ¢ikarak hastanede yatis siiresinin uzunlugunun morbiditeyi direkt arttirdigini
sOylemek bilimsel olarak dogru olmayacaktir. Yiiksek morbidite skorlar1 alan hastalar
gerektigi tizere ilgili morbiditelerin tedavisi igin hastanede daha uzun yatacaklardir. Bu
hipotezin test edilmesinin yolu morbidite skorlar1 daha diisiik olan hastalarin endikasyon dis1
hastanede yatis siirelerinin uzatilip; bu hastalarda farkli, agir morbideteler goriiliip
goriilmeyeceginin belirlenmesiyle saglanir. Genel tibbi kurallar ¢ergevesinde bu durum
miimkiin degildir.

Operasyon esnasinda sitorediiksiyonun ne kadar tamamlanabildigini gosteren CC
skorunun morbidite ile iliskisi olup olmadigini arastirmak i¢in CC skor gruplart NCI-CTCAE

skorlar1 ve bu smiflamadan elde edilen gruplar ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak
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anlamli iligkiye rastlanmamistir. Calismamizda kullanilan CC skorlama sistemi 0-1-2-3 olmak
tizere 4 gruptan olusturulmustur. Canda ve ark. (7), Kusamura ve ark. (36) calismalarinda
benzer sonuglara ulasmis iken; Verwaal ve ark. (6), Smeenk ve ark. (38) ¢alismamizin aksine
CC skoru ile morbidite smiflar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski oldugunu
gostermektedir. Verwaal ve ark. (6) CC skoru yerine R1,R2a,R2b gruplari; Smeenk ve ark.
(38) R1 ve R2 gruplari kullanmislardir. Ortaya ¢ikan bu farkin sitorediiksiyon tamamlanma
skorlariin gruplama farkliliklarindan kaynaklanabilecegi diistiniilmektedir.

PCI skorlarinin ameliyat siiresine etkisinin arastirilmasi amaciyla; PCI skorlar1 ve bu
skorlardan olusturulan agirlik gruplari ameliyat siiresi ile karsilagtirildiginda hem PCI skorlar1
hem de bu skorlardan olusturulan gruplar ile ameliyat siiresi arasinda beklendigi iizere
istatistiksel olarak anlamli iliski bulunmustur. Sasirtici olarak bu sonug¢ ancak zayif iliski
olarak tanimlanabilmistir. PCI skoru arttikca ameliyat siiresinin artmasinin beklenen bir
durum oldugunu, aradaki zayif iliskinin sebebinin ise hasta kiimemizin primer timor
odaklarinin farkli olmasi ve dolayistyla primer odagi ortadan kaldirmak {izere birbirinden ¢ok
farkl: siireler gerektirecek ameliyat tekniklerine ihtiyag duyulmasi oldugu diisiiniilmektedir.

PCI skorlari ile hastalarin yogun bakim iinitesi yatis siireleri arasinda iliski olup
olmadigini ortaya koymak amaciyla siireler ile PCI skorlar1 ve bu skorlardan olusturulan
gruplar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli iligki goriilmemistir. Balakrishnan ve
Survesan (39) bu bagintiy1 arastirdiginda istatistiksel anlamli iliski bulmustur. Ancak yogun
bakim tinitesi yatis siiresi ile PCI skorlarin1 direkt olarak karsilastirmamuslar, yogun bakim
linitesi yatis sliresini 5 giin lizeri ve alt1 olarak gruplamis ve bu gruplar ile PCI skorlarini
karsilastirmuslardir. Ilgili arastirma ile ¢alismamiz arasindaki sonug farkinin bu durumdan
kaynaklanabilecegi, PCI skorunun direkt olarak yogun bakim yatis siiresine etkisi olmadigi
diistiniilmektedir.

PCI skorlar1 ve bu skorlardan elde edilen gruplar ile hastane yatig siiresi
karsilastirildiginda; PCI skorlar1 ve hastane yatis siiresi arasinda istatistiksel anlamli ancak
zayif iligki bulunmustur. PCI skoru ile hastane yatis1 arasinda direkt bir baglanti
kurulamamasina karsin; yliksek PCI skorlarinin ameliyat 6ncesi daha yiiksek tiimor yiikiine
ve sitorediiksiyon esnasinda daha radikal cerrahi gereksinimine isaret edebilecegi, durumun
bundan kaynaklaniyor olabilecegi diistiniilmektedir. Cochrane tabaninda yapilan aramalarda
daha 6nceden CRC + HIPEC uygulanan hastalarda PCI skorunun hastane yatis siiresine
etkisini arastiran ¢alismaya rastlanmamastir.

CC skorlari ile operasyon siiresi karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli iliski

bulunmustur. Bu sonu¢ beklenen bir durum olmasina karsin CC-0 dan CC-2’ye kadar
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operasyon siire ortalamalar1 artar iken CC-3 grubunda operasyon siiresi ortalamasinin CC-0
grubunun da altina oldugu goriilmiistiir. Buna sebep olarak CC-3 olan hastalarda peritoneal
timor yayilim durumunun, olasi rezeksiyonun perioperatif mortalite riskini ¢ok arttiracak
diizeyde olmasi1 ve bu sebepten rezeksiyon denemesinde bulunulmamasi sonucu ameliyat
stirelerinin kisaliyor olabilecegi disiiniilmektedir. Cochrane tabaninda yapilan aramalarda
daha 6nceden CRC + HIPEC uygulanan hastalarda CC skorunun ameliyat siiresine etkisini
arastiran caligmaya rastlanmamaistir.

CC skoru ile yogun bakim tinitesi yatis siireleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli iligki gozlenmemistir. Calismamizda CC skoru ile yogun bakim tinitesi yatig siiresi
arasinda iligki olmadig1 gosterilmistir. Cochrane tabaninda yapilan aramalarda daha 6nceden
CRC + HIPEC uygulanan hastalarda CC skorunun yogun bakim {initesi yatis siiresine etkisini
arastiran ¢alismaya rastlanmamistir.

CC skoru ile hastanede yatis siiresi karsilagtirildiginda da istatistiksel olarak anlaml
iliski gozlenmistir. NCI-CTCAE skorlar1 ve hastane yatig siiresi arasinda gosterdigimiz
anlamli iliskiden de anlasilabilecegi iizere; hastane yatis siiresinin morbiditelere bagli uzadigi,
CC skoru ile hastane yatis siiresi arasinda iliski olmadigi disiinilmektedir. Cochrane
tabaninda yapilan aramalarda daha 6nceden CRC + HIPEC uygulanan hastalarda CC

skorunun hastane yatis siiresine etkisini arastiran ¢alismaya rastlanmamastir.
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SONUCLAR

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Genel Cerrahi Klinigi’nde 2017 Ekim

ayt ve 2019 Aralik ay1 arasinda sitorediiktif cerrahi ve intraoperatif sicak kemoterapi

uygulanmis gastrointestinal tiimor hastalarinda, NCI-CTCA v3.0 kriterleri kullanilarak

morbidite seviyesi, oran1 ve faktorlerini arastirdigimiz calismamizda, sitorediiktif cerrahi ve

intraoperatif sicak kemoterapi uygulanmis gastrointestinal tiimor hastalarinda;

1.

Sitorediiktif cerrahi ve HIPEC uygulamalart sonrast NCI-CTCAE v3.0
kriterlerine gore agir morbidite oranimizin %36,6 ile literatiir ile uyumlu oldugu,
Yas ile igslem sonras1 morbidite arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki oldugu,
ancak yas ile morbidite agirlik gruplar1 arasinda anlaml iliski olmadig,

Cinsiyet ile islem sonras1 morbidite veya morbidite agirligi arasinda istatistiksel
olarak anlamli iligki bulunmadigi,

Peritonitis karsinomatoza indeksi ile islem sonrasi morbidite veya morbidite
agirligr arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski olmadigi,

Primer tiimor odaklar ile islem sonras1 morbidite veya morbidite agirligi arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki olmadigi,

Neoadjuvan tedavi ile islem sonras1 morbidite veya morbidite agirlig1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski olmadigi,

Hasta 6zge¢cmisinde hipertansiyon, tip II diabet, koroner arter hastaligi, gegirilmis
serebrovaskiiler hastalik olmasi ile iglem sonras1 morbidite veya morbidite agirligt
arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski olmadigi,

Islem esnasinda splenektomi uygulanmas: ile islem sonrasi morbidite veya

morbidite agirlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski olmadigi,
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.
18.

Islem esnasinda enterik diversiyon uygulanmasinin islem sonras1 morbiditeyi ve
morbidite agirligint arttirdigi,

Ameliyat siiresi ile islem sonrasi morbidite veya morbidite agirligi arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski olmadigi,

Islem sonrasi yogun bakim {initesi yatis siiresi ile morbidite veya morbidite
agirlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki oldugu,

Hastane yatis siiresi ile islem sonras1 morbidite veya morbidite agirlig1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski oldugu,

CC skorlart ile morbidite veya morbidite agirligr arasinda istatistiksel olarak
anlamli iligki olmadig,

Peritonitis karsinomatoza indeksi ile ameliyat siiresi arasinda istatistiksel olarak
anlamli ancak zayif iligki oldugu,

Peritonitis karsinomatoza indeksi ile ameliyat sonras1 yogun bakim {initesi yatig
sliresi arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki olmadig,

Peritonitis karsinomatoza indeksi hastane yatis siiresi arasinda istatistiksel olarak
anlamli ancak zayif iligki oldugu,

CC skoru ile ameliyat siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski oldugu,
CC skoru ile yogun bakim tiinitesi veya hastane yatis siiresi arasinda istatistiksel

olarak anlamli iliski olmadigi ortaya konuldu.

Klinigimizde, lokal ileri evre ve peritoneal yayilim gosteren gastrointestinal kanser

hastalaria uygulanan CRC ve HIPEC islemi sonras1 morbidite oran1 ve agirlik ortalamalari

diinya literatiliriine gore kabul edilebilir diizeylerde saptanmustir. Yapilan caligmalarda ileri

evre hastaliga sahip bu hastalarda sag kalim siiresinin CRC ve HIPEC islemi ile uzatilabildigi

kanitlanmis bir hipotez olup; bu islem uygun hasta se¢imi sonrasi kabul edilebilir postoperatif

morbidite oranlari ile uygulanabilir. Morbiditelerin erken taninmasi ve iyi yonetimi ile bu

oranin daha da diistiriilebilecegi goriisiine varilmistir.
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OZET

Calismamizin amaci sitorediiktif cerrahi uygulanan ve sonrasinda intraoperatif sicak
kemoterapi islemi yapilan, lokal ileri evre veya peritonel yayilim gosteren gastrointestinal
timor hastalarinda postoperatif morbidite oranimizi belirlemek ve morbidite i¢in potansiyel
risk faktorii olabilecek demografik, klinik ve tedaviyle ilgili degiskenleri ortaya koymaktir.

2017 Ekim ve 2019 Aralik aylar1 arasinda klinigimizde gastrointestinal tiimore bagli
opere edilmis ve intraoperatif sicak kemoterapi uygulanmis 60 hasta c¢aligmaya dahil
edilmistir. Hastalara ait veriler retrospektif olarak, arsivlenmis hasta dosyalarindan ve hasta
kayit programindan toplanmistir.

Morbidite diizeylerini belirlemek iizere sitorediiktif cerrahi ve intraoperatif sicak
kemoterapi islemi sonrasi morbidite degerlendirmesinde kabul gormiis, Ulusal Kanser
Enstitiistiniin  Advers Olaylar i¢in Ortak Terminoloji Kriterleri v3.0 siniflama sistemi
tizerinden morbidite skorlamalar1 yapilmistir. Skorlar ve siniflamadan elde edilen agirlik
gruplari ile yas, cinsiyet, primer tiimor odagi, peritoneal karsinomatdz indeksi, sitorediiksiyon
tamamlanma diizeyi, neoadjuvan tedavi almis olmasi, operasyon esnasinda splenektomi veya
enterik diversiyon yapilmis olmasi, komorbid hastalik varligi, operasyon siiresi, yogun bakim
linitesi yatis siiresi ve hastane yatis siireleri karsilagtirilmistir.

Hastalarin 22 tanesinde postoperatif agir morbidite izlenmis olup, agir morbidite
oranimiz %36.6 olarak hesaplanmistir. Islem sonrast mortalite oranmmiz %11,6°dir. Yas,
cinsiyet, primer tiimor odagi, peritoneal karsinomatdz indeksi, sitorediiksiyon tamamlanma
diizeyi, neoadjuvan tedavi durumu, operasyon esnasinda splenektomi yapilmasi,komorbidite

varligi ile morbidite veya morbidite agirligl arasinda anlamli fark bulunmamastir.
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Peroperatif enterik diversiyon agilan hastalarda morbidite oraninin daha yiiksek
oldugu gosterilmis olup (p:0.003), miimkiinse bu islemden kaginilmasi 6nerilmektedir.

Bu sonuglar dogrultusunda mevcut prosediiriin morbidite oraninin konservatif
cerrahi tekniklere gore yiiksek oldugu; ancak uygulanan cerrahinin biyiikligi ve
kemoteropatik sitotoksik etki de gdz Oniine alininca bu oranin kabul edilebilir oldugu
kanaatindeyiz. Bu konu ile ilgili farkli klinik deneyimlerin sunulmasi, operasyon sonrasi
goriilebilecek beklenmeyen olaylarla iliskili faktorlerin belirlenmesinde ve komplikasyonlarin

daha iyi yonetilerek morbidite oranlarinin azaltilmasinda etkili olacaktir.

Anahtar kelimeler: HIPEC, sitorediiktif cerrahi, PCI, CC, morbidite
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MORBIDITY ASSESSMENT OF PATIENTS THAT WAS
PERFORMED INTRAOPERATIVE HYPERTHERMIC
CHEMOTHERAPY FOR GASTROINTESTINAL TUMORS IN OUR
CLINIC

SUMMARY

Purpose of our study is to assess our morbidity incidence in gastrointestinal tumor
patients with locally advanced stage or peritoneal spreading that was given intraoperative
hyperthermic chemotherapy and to define the demographic, clinical and treatment based
variables that may be a potential risc factor for morbidity.

60 patients who are operated between 2017 October and 2019 December and are
implemented intraoperative hyperthermic chemotherapy due to gastrointestinal tumors are
included to the study. Patients’ data are retrospectively gathered from archived patient file and
from patient register program.

To assess the morbidity levels; morbidity scoring is performed through National
Cancer Institute, Common Terminology Criteria for Adverse Events v3.0 classification which
is well accepted in cytoreductive surgery and intraoperative hyperthermic chemoterapy
morbidity assessment. Scores and severity groups which are originated from the
classifications are compared with; age, sex, primary tumor, peritoneal carcinomatosis index,
completeness of cytoreduction levels, neoadjuvan treatment state, if splenectomy or enteric
diversion are perfomed during the operation, existence of comorbid diseases, operation time,

intensive care unit hospitalisation time and total hospitalisation time.
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Severe morbidity is seen in 22 of the patients, our severe morbidity incidence is
calculated as %36,6. Our mortality incidence after the process is %11,6. No meaningful
difference is shown between; age, sex, primary tumor, peritoneal carcinomatosis index,
completeness of cytoreduction levels, neoadjuvan treatment state, perfoming of splenectomy
during the operation, existence of comorbid diseases and morbidity or morbidity severity.

It is shown that the morbidity incidence in patients who are operated with the
procedure of enteric diversion peroperatively is higher (p:0.003), if it is possible avoiding this
procedure is suggested.

According to these results we think that even though the existing procedure’s
morbidity incidence is higher than conservative surgical techniques; when the severity of the
performed surgery and the cytotoxic effects of the chemoterapy are taken into consideration,
this incidence is acceptable. Presenting different experiences about this procedure will be
effective in assessment of the factors relevant to adverse events after the operation and
reducing the morbidity incidence with better management of complications.

Key words: HIPEC, cytoreductive surgery, PCI, CC, morbidity
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