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Первинна хірургічна циторедукція в поєднанні з проведенням інтраопераційної
перитонеальної хіміоперфузії цілком відображає сучасний підхід до терапії місцево-
розповсюджених форм новоутворень черевної порожнини. Циторедуктивні опера-
тивні втручання з перитонектомією вперше описані Полом Шугабейкером [4], з не-
великими технічними варіаціями, у рамках 15-річного досвіду клініки Мілансько-
го університету [5].

Основні принципи комбінованого лікування перитонеального карциноматозу
такі: відбір пацієнтів проводиться з урахуванням задовільного функціонального
статусу, за відсутності паренхіматозних гематогенних і позаочеревенних метаста-
зів. Виконувати циторедуктивне втручання повинен хірург, що має достатній до-
свід і прагне виконання повної адекватної циторедукції, без наявності залишкової
тканини пухлини, що можна візуально визначити, або при залишкових вогнищах
менше 1–2 мм (глибина пенетрації хіміотерапевтичного препарату при внутрішньо-
очеревинному введенні). Пухлина видаляється методом перитонектомії з можли-
вими мультиорганними резекціями тонкої та товстої кишок, бурсоментектомією,
спленектомією, холецистектомією, видаленням капсули печінки. Післяопераційна
якість життя хворого забезпечується збереженням достатньої довжини тонкої кишки
з мінімізацією ризику післяопераційних ускладнень.

Spratt et al. (1980) повідомили про перший випадок виконання циторедуктивно-
го втручання в поєднанні з гіпертермічною хіміоперфузією черевної порожнини
(CRS/HIPEC) у пацієнта з псевдоміксомою очеревини (PMP). З того часу CRS/
HIPEC послідовно демонструє значне покращання результатів лікування в окре-
мих пацієнтів з раком яєчника, колоректальною карциномою та мезотеліомою оче-
ревини. У ретельно відібраних пацієнтів з колоректальним раком виконання CRS/
HIPEC привело до значного покращання показників, порівняно з системною хіміо-
терапією, при 5-річній виживаності близько 45 % у пацієнтів без залишкової пухлини
після виконання циторедукції. Крім того, у пацієнтів з псевдоміксомою очеревини,
після виконання CRS/HIPEC, показник виживаності через 10 років, як повідомля-
ється, досяг 63 %.

Місцеве підвищення температури до 40–42 °С викликає загибель клітин злоякіс-
ної пухлини, блокуючи синтез нуклеїнових кислот, викликаючи агрегацію і дена-
турацію білків, перешкоджаючи клітинному диханню та ін. Принциповою осно-
вою для включення штучної гіпертермії в програму багатокомпонентного лікування
онкологічних хворих є використання фізіологічних особливостей пухлинних клі-
тин, що відрізняють їх від клітин здорових тканин за низкою дуже важливих фізіоло-
гічних параметрів, насамперед, активністю процесів метаболізму. Зменшене погли-
нання цитотоксичних хіміопрепаратів через поверхню очеревини забезпечує зни-
ження ризику системної токсичності, а можливість застосування збільшеної концен-
трації цитотоксичних хіміопрепаратів підвищує протипухлинну дію. Можливість
локальної гіпертермічної перфузії хіміотерапевтичними засобами препарату зумов-
лює збільшення (залежно від конкретного препарату) не тільки цитотоксичної ак-
тивності, а ще його здатності до проникнення в глибину клітинних шарів пухлини
(до 3 мм). Це дозволяє використовувати протипухлинні препарати дозами, на по-
рядки вищими, ніж дози, які можуть бути використані при системному введенні.

На базі хірургічного відділення Центру реконструктивної та відновної медици-
ни (Університетська клініка) ОНМедУ з 2016 р. виконано процедуру HIPEC 37 паці-
єнтам (28 жінок і 9 чоловіків). Участь пацієнтів у дослідженні здійснювалася на під-
ставі письмової згоди, у процесі лікування використовувалися лише зареєстровані
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в Україні лікарські препарати та ліцензовані методики. Клінічні обстеження про-
водили з дотриманням конфіденційності особистої інформації про пацієнтів і ви-
мог біоетики. Запорукою успіху при проведенні гіпертермічної хіміоперфузії є ре-
тельний підбір хворих, тому кожного пацієнта, ще на амбулаторному етапі, обо-
в’язково консультувала мультидисциплінарна команда в складі хірурга-онколога,
хіміотерапевта-онколога, анестезіолога, терапевта і кардіолога.

На амбулаторному етапі проводився такий набір обов’язкових методів перед-
операційного обстеження пацієнтів: загальний аналіз крові, включаючи кількість
тромбоцитів, загальний аналіз сечі, рентгенографія (флюорографія) грудної кліт-
ки, глюкоза крові, ЕКГ у спокої, оцінка гемостазу (протромбіновий час, активний
частковий тромбіновий час, міжнародне нормалізоване відношення, фібриноген,
кількість тромбоцитів, гемовіскозиметрія), оцінка функції нирок (швидкість клу-
бочкової фільтрації, кліренс креатиніну, калій, натрій, креатинін, сечовина). Для
пацієнтів із супровідними соматичними захворюваннями виконували необхідні ін-
струментальні дослідження: ехокардіографію, спірометрію тощо. Планування так-
тики оперативного втручання з виконанням циторедукції та оцінку можливості здій-
снення процедури HIPEC проводили після ретельного вивчення даних комп’ютер-
ної та магнітно-резонансної томографії органів черевної порожнини.

Залежно від методики анестезії пацієнти були розподілені на дві групи: 1-ша —
інгаляційна анестезія севофлюраном; 2-га — тотальна внутрішньовенна анестезія
(ТВВА) пропофолом і фентанілом.

Хіміоперфузія черевної порожнини проводилася за допомогою апарата Performer
цисплатином і доксорубіцином. Антропометричні та нозологічні характеристики
пацієнтів обох груп наведені в табл. 1.

В операційній кожному пацієнту забезпечувався периферичний венозний доступ
за допомогою встановлення венозного катетера і стандартний анестезіологічний
моніторинг згідно з вимогами Гарвардського стандарту: електрокардіографія, тер-
мометрія (внутрішньостравохідна та нашкірна), неінвазивне вимірювання артеріаль-
ного тиску, пульсоксиметрія, капнографія (монітор Mindray PM-9000 Express, Китай).

Таблиця 1
Характеристика пацієнтів досліджуваних груп

1-ша група 2-га група                       Показник (інгаляційна (ТВВА) Разом
анестезія)

Кількість 12 25 37

Вік 54,3±5,7 53,2±5,1 —
Індекс маси тіла, кг/м2 24,3±3,7 23,9±4,1 —

ASA II/III 4/8 7/18 11/26

Рак яєчника 6 11 17
Рак шлунка 2 3 5

Колоректальний рак 2 5 7

Мезотеліома очеревини 2 3 5
Інші злоякісні ураження очеревини — 3 3

Середня тривалість 208,0±7,4 233,0±9,1 —
оперативного втручання, хв
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Методика індукції анестезії в обох групах не відрізнялася. Після проведення
преоксигенації, що виконувалася протягом 3 хв чистим киснем (потік 5 л/хв) че-
рез лицьову маску наркозного апарата, індукція анестезії проводилася болюс-
ними (протягом 2–3 хв) введеннями пропофолу (2,5–3,0 мг/кг) та фентанілу (1–
4 мкг/кг), після втрати мовного контакту та реакції на зовнішні подразники рі-
вень необхідної міорелаксації досягався введенням атракурію бесилату (0,4–
0,5 мг/кг). За створення відповідних умов виконували пряму ларингоскопію з
інтубацією трахеї ендотрахеальною трубкою потрібного діаметра. Потім розпо-
чинали штучну вентиляцію легенів у режимі контролю за тиском (PCV). Адекват-
ність параметрів вентиляції оцінювали за цільовими показниками Et CO2 35–
45 мм рт. ст.

Підтримання анестезії у пацієнтів 1-ї групи проводилося за допомогою інгаля-
ції севофлюрану 1,8 об% та введення фентанілу дозою (1,5±0,4) мкг/(кг⋅год), а в
2-й групі — інфузією пропофолу за допомогою перфузора BBraun perfusor compact
дозою 5,5 мг/(кг⋅год) і введенням фентанілу дозою (1,6±0,3) мкг/(кг⋅год).

Релаксанти припиняли вводити наприкінці виконання циторедуктивного ета-
пу, до встановлення дренажів та ушивання черевної стінки перед початком прове-
дення процедури HIPEC. Середній час від останнього введення міорелаксантів до
екстубації становив (100±13) хв, тому що виконання HIPEC не потребує додатко-
вої міорелаксації та може бути проведене в умовах самостійного дихання пацієнта.
З моменту появи задовільних спроб адекватного дихання пацієнтів переводили
в режим спонтанного дихання, адекватність вентиляції контролювалася за допо-
могою капнографії та пульсоксиметрії. Середній час вентиляції в режимі спонтан-
ного дихання становив (55±12) хв. Наявність адекватного самостійного дихання
протягом проведення HIPEC дозволяла пробуджувати хворих відразу після закін-
чення процедури та безпечно екстубувати уві сні з подальшою інгаляцією кисню за
допомогою носових канюль.

Нудота і блювання — найчастіші ускладнення анестезії та хіміотерапії. У США ну-
дота і блювання в післяопераційному періоді зумовлюють зростання витрат на гос-
піталізацію на 415 доларів для одного пацієнта. Еметичний симптомокомплекс, що
включає нудоту, позиви до блювання і блювання, є одним з частих ускладнень як
самого пухлинного процесу, так і проведеної цитостатичної терапії. Нудота і блю-
вання входять у так званий пухлиноасоційований диспептичний синдром, який від-
значається у 32–68 % хворих на злоякісні пухлини і виражається анорексією, ран-
нім насиченням, нудотою, блюванням, здуттям, запорами, відрижкою. Серед усклад-
нень протипухлинної терапії нудота і блювання, на думку самих хворих, є найбільш
тяжкими. Психоемоційна драматичність цього синдрому така, що деякі хворі бо-
яться його, тому відмовляються від потенційно ефективного протипухлинного лі-
кування. Одним із препаратів з найбільш вираженим еметогенним ефектом (нудота і
блювання більше як у 90 % хворих) є цисплатин, який саме використовується для
проведення HIPEC.

Враховуючи те, що застосування хіміотерапевтичних препаратів є значним не-
залежним фактором ризику розвитку післяопераційної нудоти і блювання, усіх па-
цієнтів розцінювали за 4-м пунктом відповідно до шкали Апфеля та проводили
стандартну профілактику нудоти і блювання: метаклопрамід 25 мг, дексаметазон
8 мг й ондасетрон 4 мг внутрішньовенно до початку та за 30 хв до екстубації, а
також планову антиеметичну терапію в післяопераційному періоді. В обох групах
хворих оцінку розвитку нудоти і блювання виконували медичні сестри в післяопе-
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раційній палаті з фіксацією факту нудо-
ти і блювання у листі післяопераційно-
го нагляду. Про вибір методу анестезії
вони не були проінформовані. Частоту
виникнення післяопераційної нудоти і
блювання наведено в табл. 2.

Висновки

1. Анестезіологічне забезпечення ци-

Таблиця 2
Частота виникнення нудоти і блювання

у досліджуваних групах

         Група Нудота Блювання

1-ша (інгаля- 12 (100 %) 8 (75 %)
ційна анестезія)

2-га (ТВВА) 18 (72 %) 13 (52 %)

торедуктивних оперативних втручань із процедурою HIPEC супроводжується знач-
ним ризиком виникнення післяопераційної нудоти та блювання.

2. Пацієнти, яким планується проведення процедури HIPEC, повинні апріорі отри-
мувати вищий ступінь ризику виникнення нудоти і блювання за шкалою Апфеля.

3. Тотальна внутрішньовенна анестезія пропофолом і фентанілом супроводжу-
ється вірогідно нижчою частотою виникнення післяопераційного еметичного ком-
плексу порівняно з інгаляційною анестезією севофлюраном.
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