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Uwagi praktyczne do srddoperacyjnej anestezji u pacjentow operowanych

z zastosowaniem dootrzewnowej perfuzyjnej chemioterapii w warunkach
hipertermii — seria 60 przypadkow

Practical considerations for intraoperative anesthesia in patients undergoing surgery

in combination with hyperthermic intraperitoneal perfusion chemotherapy — a series of 60 cases
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Streszczenie |

Zastosowanie Srodotrzewnowej chemioterapii hipertermicznej pozwolito znamiennie poprawi¢ wyniki leczenia
chorych z rozsiewem choroby nowotworowej w obrebie jamy otrzewnej. Prawidtowos¢, na ktdrej opiera si¢ zasto-
sowanie hipertermicznej chemioterapii Srodoperacyjnej, to znaczne zwigkszenie skutecznoSci dzialania lekow
onkolitycznych w przypadku, gdy dziataja one w temperaturze 42-43°C. W pracy przedstawiono doktadny opis
Sroddoperacyjnego postgpowania anestezjologicznego u chorych poddawanych dootrzewnowej perfuzyjnej che-
mioterapii w warunkach hipertermii (hyperthermic intraperitoneal chemotherapy, HIPEC). Sugerowana metoda
postepowania zostala opracowana w oparciu o dane z piSmiennictwa i wiasne obserwacje kliniczne. Szczeg6lny
nacisk potozono na utrzymanie normowolemii oraz na konieczno$¢ prowadzenia rozszerzonego monitorowania
hemodynamicznego w trakcie operacji, ze szczegdlnym uwzglednieniem etapu hipertermii. W okresie od kwiet-
nia 2012 do listopada 2013 roku w Centrum Onkologii — Instytucie im. Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie
wykonano 60 (56 kobiet, 4 m¢zczyzn) znieczulefi do operacji, obejmujacych zastosowanie Srddoperacyjnej che-
mioterapii hipertermicznej. U wszystkich chorych znieczulanych do Srddoperacyjnej chemioterapii hiperter-
micznej stosowano ujednolicone postepowanie anestezjologiczne, stworzone w oparciu o dane z piSmiennictwa
i rozszerzone o pewne modyfikacje, wynikajace z doniesiefi dotyczacych bezpieczefistwa farmakoterapii oraz
z doSwiadczen wlasnych. Autorzy uwazaja, ze seria 60 przypadkow z jednego oSrodka pozwala na zapropono-
wanie standardu postgpowania anestezjologicznego w tych ztozonych procedurach zabiegowych, wymagajacych
Scistej wspotpracy zespotowe;.

Stowa kluczowe: chemioterapia perfuzyjna dootrzewnowa w warunkach hipertermii (HIPEC), znieczulenie ogolne,
postepowanie okofooperacyjne, rak jajnika, rozsiew Srddotrzewnowy
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Summary |

The use of hyperthermic intraperitoneal perfusion chemotherapy has allowed to significantly improve treatment
outcomes in patients with cancer dissemination within the peritoneal cavity. The hyperthermic intraoperative chemo-
therapy is based on a significantly enhanced efficacy of oncolytic drugs when acting at a temperature of 42-43°C.
The paper presents an accurate description of intraoperative anesthetic management in patients undergoing hyper-
thermic intraperitoneal chemotherapy (HIPEC). The suggested management method was developed based on lit-
erature data as well as own clinical observations. Particular emphasis was placed on the maintenance of nor-
movolemia as well as on the necessity of extended hemodynamic monitoring during procedures, with particular
emphasis on the hyperthermic stage. A total of 60 (56 females, 4 males) anesthetic procedures for surgeries involv-
ing the use of hyperthermic intraoperative chemotherapy were performed between April 2012 and November 2013
in The Maria Sktodowska Curie Memorial Cancer Centre and Institute of Oncology in Warsaw. Standardized
anesthetic management based on literature data and extended with certain modifications resulting from pharma-
covigilance reports as well as own experience was used in all patients anesthetized for hyperthermic intraoperative
chemotherapy. The authors believe that a series of 60 cases from a single center allows to propose a standard anes-
thetic management in these complex surgical procedures requiring close teamwork.

Key words: hyperthermic intraperitoneal chemotherapy (HIPEC), general anesthesia, perioperative management,
ovarian cancer, intraperitoneal cancer dissemination

Coaep:xanue |

Vicnonb3oBaHue BHYTPUOPIOLINHHON THNIEPTEPMUYECKON XMMUOTEPATNK OMOTJIO 3HAYUTENBHO YIyUlIUTh
Pe3yJIbTaThl JIEYeHNs y NALMEHTOB C PACIPOCTPAHEHNEM paka B 00J1acTy GPIOLIHON M00CTH. 3aKOHOMEPHOCTD, Ha
KOTOPOI1 OCHOBAHAHO MCIONB30BaHNE TUMEPTEPMUN NHTPAONEPALMOHHON XUMUOTEPANNN — 3TO 3HAYUTENBHOE
yBesnyeHne 3(h(HeKTUBHOCTH ACHCTBIS OHKOJIUTUYECKUX MPENapaToB B Clyyae, KOr/ia OHU JIEHCTBYIOT TIPH TeM-
neparype 42-43°C. B crarbe npejicTaBiIeHO NOAPOOHOE OMUCAHKE MPOLEAYPbl UHTPAONEPALMOHHON aHECTE3UN
y MalMEeHTOB, MPOXOAALIMX OPIOIIHYI0 Nepdy3ut0 XUMUOTEpANK B YCIOBUSIX runeprepmun (hyperthermic
intraperitoneal chemotherapy, HIPEC). [Ipennaraemsplit MeToJ| pa3padoTaH Ha OCHOBE JAaHHBIX U3 TUTEPATy Pbl
1 COOCTBEHHbIX KJIMHMYECKNX HabmofieHnsx. OcoOblil aKLEHT MOCTAB/EH Ha COXPAHEHNMN HOPMOBOJIEMUM U Ha
HEOOXOAUMOCTH JJTUTEJIBHOTO MOHUTOPUHTA FeMOJIMHAMUKHM BO BPEMsi ONEpaLiiii, ¢ 0COObIM aKLIEHTOM Ha CTaJNI0
runeprepmun. B nepuop ¢ anpenst 2012 no Hosi6ps 2013 roga B OHkosornyeckom nentpe — Mucruryre um. Mapuu
Ckunoposckoii-Kropu B Bapiase cemnanu 60 (56 JeHIMH, 4 My>KUMHBI) aHECTE3Mil BO BpEMsl ONepaliyil, BKI0Ya-
FOLLMX MCTIONIb30BaHNE MHTPAONEPALIMOHHON TUMEPTEPMUYECKOi XMMUOTepaNnu. Y BCeX MaleHTOB, aHECTE3NPO-
BAaHHBIX Il MHTPAONEPALMOHHON THUNEPTEPMUYECKONl XMMHUOTEPANNK, MCTIOIB30BANM CTAHAAPTU3MPOBAHHYIO
AHECTEe3MPYIOLYI0 MPOLEAYPY, pa3pab0TAHHYIO HA OCHOBAHMM IAHHBIX U3 JIMTEPATYPbl M PACLIMPEHHYIO 3a CUET
HEKOTOPbIX N3MEHEHHIl, BO3HUKAIOLINX B Pe3yJbTaTe 0TYETOB (DApMAKOHA/[30pa U HALIEr0 COOCTBEHHOTO OMbITA.
ABTOpBI CUUTAIOT, 4TO cepus 13 60 ClyyaeB U3 OJHOrO LIEHTPA MO3BOJISET MPEJIOKUTb CTAHAAPTHYIO aHECTEe3U-
OJIOTMYECKYIO TIPOLENYPY B 3THX CJIOXKHBIX XMPYPrUYECKUX MPOLEeypax, TPeOyOLINX TECHOTO B3aUMOICHCTBIS
KOJJIEKTHBA.

KuaroueBble cioBa: BHyTpuOprommHHas nepy3nonHas XxumuoTepanus B ycnousix runeprepmun (HIPEC),
o01as aHecTe3ns, MepUONepaIioHHas MPOLEAYPa, paK SUUHUKOB, BHYTPUOPIOIIMHHOE PacTpoCTpaHeHne

WSTEP

astosowanie srodotrzewnowej chemioterapii hi-

pertermicznej pozwolito znamiennie poprawic

wyniki leczenia chorych z rozsiewem choroby
nowotworowej w obrebie jamy otrzewnejV. Technika ta
bywa stosowana u chorych z migdzybioniakami otrzew-
nej, u 0s6b z rozsiewem raka jelita grubego oraz — szcze-
g6lnie czgsto — u pacjentow z rakiem jajnika. Prawidio-
woS¢, na ktorej opiera si¢ zastosowanie hipertermicznej
chemioterapii Srodoperacyjnej, to znaczne zwigkszenie
skutecznosci dziatania lekow onkolitycznych w tempera-
turze 42-43°C%%. Poddanie pacjenta hipertermii w czasie

256 | trwania operacji wywicra jednak wptyw na uktad krazenia,

INTRODUCTION

he use of hyperthermic intraperitoneal perfusion

chemotherapy has allowed to significantly im-

prove treatment outcomes in patients with cancer
dissemination within the peritoneal cavity”. This tech-
nique is used in patients with peritoneal mesothelioma,
disseminated colorectal cancer as well as, particularly
often, in patients with ovarian cancer. The hyperther-
mic intraoperative chemotherapy is based on a signifi-
cantly enhanced efficacy of oncolytic drugs when act-
ing at a temperature of 42-43°C2-%. However, subjecting
patients to hyperthermia during a surgery has signifi-
cant effects on the cardiovascular system, which results
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przekltadajacy si¢ na powstanie trudnosci w utrzymaniu
normowolemii i adekwatnego oporu naczyniowego®®.
Zmiany w obrebie parametréw uktadu krazenia wymu-
szaja zastosowanie odpowiednich technik znieczulenia,
a w szczegOlnoSci rozszerzonego monitorowania hemo-
dynamicznego w okresie Srodoperacyjnym.

MATERIAL I METODY

W okresie od kwietnia 2012 do listopada 2013 roku
w Centrum Onkologii — Instytucie im. Marii Sktodow-
skiej-Curie w Warszawie wykonano 60 (56 kobiet, 4 m¢z-
czyzn) znieczulen do operacji, obejmujacych zastoso-
wanie Srodoperacyjnej chemioterapii hipertermiczne;j.
W 3 przypadkach operacja wykonywana byta z powodu
mi¢dzybloniaka otrzewnej, w 4 — z powodu raka jelita gru-
bego, a w pozostalych 53 — z powodu raka jajnika. Wiek
chorych wahat si¢ od 24 do 72 lat, z punktu widzenia ob-
cigzen wspOlistniejacych chorzy kwalifikowani byli jako
ASA II lub ASA TII. W 5 przypadkach po otwarciu jamy
otrzewnej odstapiono od cytoredukcji i chemioterapii
hipertermicznej z powodu zaawansowania nowotworu,
wykluczajacego resekeje. Dotyczyto to 1 przypadku mig-
dzybtoniaka, 1 przypadku raka jelita grubego i 3 przypad-
kow raka jajnika. We wszystkich pozostatych sytuacjach
klinicznych wykonano cytoredukej¢ oraz przeprowadzo-
no Srodoperacyjng chemioterapi¢ hipertermiczng.

POSTEPOWANIE ANESTEZJOLOGICZNE
PODCZAS OPERACJI

U wszystkich chorych znieczulanych do srddoperacyjne;j
chemioterapii hipertermicznej zastosowano ujednolicone
postgpowanie anestezjologiczne, stworzone w oparciu
o dane z piSmiennictwa i rozszerzone o pewne modyfi-
kacje, wynikajace z doniesieni dotyczacych bezpieczen-
stwa farmakoterapii oraz z doSwiadczen wiasnych.
Podczas wizyty przedoperacyjnej zbierano szczegdtowy
wywiad w oparciu o rozszerzong ankiete, kwalifikujacy
anestezjolog wyjasniat chorym koniecznos$¢ stosowania
rozszerzonego monitorowania hemodynamicznego oraz
procedury z tym zwigzane, a takze pozyskiwat zgodg cho-
rego na kaniulacje zyly centralnej oraz kaniulacje t¢tnicy
udowej. Premedykacja doustna miata charakter ruty-
nowy — stosowane byly benzodwuazepiny — midazo-
lam, diazepam lub alprazolam — zaleznie od obserwo-
wanego w trakcie rozmowy przedoperacyjnej poziomu
leku. Ze wzgledu na planowang kazdorazowo cytoreduk-
cje warunkiem rozpoczgcia operacji byto zabezpieczenie
2 skrzyzowanych jednostek koncentratu krwinek czerwo-
nych oraz 2 jednostek zgodnego grupowo §wiezo mrozo-
nego 0socza.

Po przybyciu chorego na sal¢ operacyjng zabezpieczano
jedng obwodowa kaniule¢ dozylng oraz rozpoczynano
rutynowe monitorowanie (EKG, pulsoksymetria, niein-
wazyjny pomiar ci$nienia t¢tniczego). Nastepnie, jako
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in difficulties maintaining normovolemia and adequate
vascular resistance®®. Cardiovascular parameter alter-
ations necessitate the use of appropriate anesthetic tech-
niques, extended intraoperational hemodynamic moni-
toring in particular.

MATERIAL AND METHODS

A total of 60 (56 females, 4 males) anesthetic procedures
for surgeries involving the use of hyperthermic intraoper-
ative chemotherapy were performed between April 2012
and November 2013 in The Maria Sktodowska Curie
Memorial Cancer Centre and Institute of Oncology in
Warsaw. Surgeries were performed due to peritoneal me-
sothelioma in 3 cases, colorectal cancer in 4 cases and
ovarian cancer in the remaining 53 cases. The patients
were aged from 24 to 72 years and were qualified as
ASA IT and ASA III in terms of comorbidities. In 5 cases,
the procedures of cytoreduction and hyperthermic che-
motherapy were abandoned upon opening the peritoneal
cavity due to advanced tumor stage, which excluded re-
section. This occurred in 1 case of peritoneal mesotheli-
oma, | case of colorectal cancer and in 3 cases of ovarian
cancer. All the remaining patients underwent cytoreduc-
tion and hyperthermic intraoperative chemotherapy.

INTRAOPERATIVE ANESTHETIC
MANAGEMENT

A standardized anesthetic management, which was devel-
oped based on literature data and extended with certain
modifications resulting from pharmacovigilance reports
as well as own experience, was used in all patients anes-
thetized for hyperthermic intraoperative chemotherapy.
During the preoperative visit, a detailed medical histo-
ry based on an extended survey was collected, while the
qualifying anesthesiologist explained the necessary use
of extended hemodynamic monitoring and related pro-
cedures to patients as well as obtained patients’ consents
for central vein and femoral artery cannulation. Oral
premedication was routine, i.e. benzodiazepines such as
midazolam, diazepam or alprazolam, depending on the
level of anxiety observed during the preoperative visit,
were used. Due to the planned cytoreduction, 2 cross-
matched units of packed red blood cells as well as 2 com-
patible units of fresh frozen plasma were secured.

Once the patient was moved into the operating theatre,
a single peripheral intravenous cannula was secured,
and a routine monitoring (ECG, pulse oximetry, non-
invasive blood pressure monitoring ) was initiated. This
was followed by an intravenous premedication with fen-
tanyl 0.2 mg, atropine 0.5 mg and midazolam 1-2 mg.
After routine passive preoxygenation, anesthesia was
usually induced with an intravenous dose of propofol
2 mg/kg BW and rocuronium 0.6 mg/kg BW. When op-
erating on patients with significant cardiovascular risk
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premedykacje dozylng, podawano 0,2 mg fentanylu,
0,5 mg atropiny oraz 1-2 mg midazolamu. Po rutyno-
wej preoksygenacji biernej rozpoczynano dozylne wpro-
wadzenie do znieczulenia — zazwyczaj stosowany byt
propofol w dawce 2 mg/kg mc. oraz rokuronium w daw-
ce 0,6 mg/kg mc. Jesli operacj¢ wykonywano u chorych
z istotnymi obcigzeniami ze strony uktadu krazenia,
u ktorych obawiano si¢ potencjalnych znamiennych
hemodynamicznie spadkdw ciSnienia po indukcji znie-
czulenia, monitorowanie przedindukcyjne rozszerzano
o kaniulacje tetnicy promieniowej w znieczuleniu miej-
scowym oraz indukcje dozylng fentanylem i midazolamem
pod stalg kontrolg cigglego pomiaru ciSnienia t¢tniczego.
Zazwyczaj dawki podanych do indukeji lekow wynosity
w tej grupie chorych 0,4 mg fentanylu i 4 mg midazolamu.
Dawka rokuronium pozostawata bez zmian. U chorych
z przepukling rozworu przetykowego, w celu unikni¢cia
wentylacji przez maske twarzowa, dawke intubacyjng
rokuronium zwigkszano do 1,2 mg/kg mc.

Po zaintubowaniu i potwierdzeniu prawidtowego potoze-
nia rurki intubacyjnej podtrzymywano znieczulenie des-
fluranem w dawce 6-8 vol% w mieszaninie tlenu z powie-
trzem. Poniewaz podczas hipertermicznej chemioterapii
Srddoperacyjnej wzrasta zapotrzebowanie na tlen, nie do-
puszczano do sytuacji, w ktorej doptyw tlenu do obwodu
oddechowego wynosit ponizej 600 ml/min.
Zastosowanie techniki sSrodoperacyjnej chemioterapii
hipertermicznej nalezy do rzadkich przypadkéw w onko-
logii, w ktorych anestetykiem z wyboru w okresie podtrzy-
mania znieczulenia jest desfluran. Zastosowany wybor
wynikat z faktu, ze desfluran jest anestetykiem wziew-
nym, charakteryzujacym si¢ minimalnym metabolizmem
(0,2%), a co za tym idzie — minimalng toksycznoscia, za-
rowno w stosunku do watroby, jak i nerek. Nalezy bowiem
pamietac, ze w przypadku chemioterapii hipertermiczne;j
to wiasnie watroba i nerki sg szczeg6lnie narazone na
toksyczne dziatanie stosowanych Srddoperacyjnie onko-
litykow. W fazie podtrzymania znieczulenia leki zwiot-
czajace podawano we wlewie ciggtym (10 wg/kg/min).
Zapewnia to pelne zwiotczenie mi¢Sni szkieletowych, co
warunkuje optymalne warunki chirurgiczne. Opioidy (za-
zwyczaj fentanyl) podawane sa w dawkach frakcjonowa-
nych. Podczas trwajacej okolo 5 godzin operacji podaje si¢
Srednio 0,8 mg fentanylu.

Kolejnym etapem przygotowania anestezjologicznego jest
przygotowanie i rozpoczgcie monitorowania hemodyna-
micznego. Rutynowo w przypadku srodoperacyjnej che-
mioterapii hipertermicznej stosuje si¢ metod¢ termodylu-
cji przezptucnej. Obecnie na rynku dostgpnych jest kilka
aparatéw umozliwiajagcych prowadzenie takiego moni-
torowania. W celu monitorowania hemodynamicznego
metoda termodylucji przezptucnej konieczne jest umiej-
scowienie dwoch odrebnych kaniul: jednej w zyle glownej
gornej oraz drugiej w tetnicy udowej. Poniewaz przy ope-
racji typu HIPEC podczas kaniulacji zyly gtownej gornej

258 | pacjent wentylowany jest respiratorem i w zwigzku z tym

factors, who were likely to experience hemodynamically
significant blood pressure decreases following anesthet-
ic induction, radial artery cannulation under local anes-
thesia as well as an intravenous induction with fentanyl
and midazolam under constant blood pressure control
was additionally included in the pre-induction monitor-
ing. In this patient population, the induction drug dos-
es were usually 0.4 mg for fentanyl and 4 mg for mid-
azolam. The dose of rocuronium remained unchanged.
The intubating dose of rocuronium was increased up to
1.2 mg/kg BW in patients with hiatal hernia in order to
avoid facemask ventilation.

Once intubation was completed and correct position of
the endotracheal tube was confirmed, anesthesia was
maintained with desflurane 6-8 vol% in an air/oxygen
mixture. Since hyperthermic intraoperative chemothera-
py requires higher amounts of oxygen, it was ensured that
the supply of oxygen to the breathing circuit is never less
than 600 ml/min.

The use of hyperthermic intraoperative chemotherapy
is uncommon in oncology, and desflurane is the choice
anesthetic in the period of anesthesia maintenance. The
choice was due to the fact that desflurane is an inhalatory
anesthetic undergoing only minimal metabolism (0.2%),
and thus is associated with minimal hepatic and renal
toxicity. It should be borne in mind that the liver and kid-
neys are particularly vulnerable to the toxic effects of in-
traoperatively administered oncolytics in hyperthermic
intraoperative chemotherapy. A continuous infusion of
muscle relaxants (10 pg/kg/min), which ensures complete
skeletal muscle relaxation and thus optimal surgical con-
ditions, was administered during the maintenance of an-
esthesia. Opioids (typically fentanyl) are administered
in fractionated doses. A mean fentanyl dose of 0.8 mg
is administered during a surgery lasting about 5 hours.
Hemodynamic monitoring arrangement and initiation is
the next step of anesthetic preparations. Transpulmonary
thermodilution is a routine procedure in hyperthermic in-
traoperative chemotherapy. Currently, there are several
commercially available apparatuses for this type of mon-
itoring. Hemodynamic monitoring by transpulmonary
thermodilution requires the use of two separate cannu-
las: one in the superior vena cava and the other one in the
femoral artery. Patients undergoing HIPEC procedures
are ventilated with a respirator during superior vena cava
cannulation and thus are at higher risk of pneumotho-
rax during subclavian vein cannulation, therefore the su-
perior vena cava is accessed from the internal jugular
vein and routinely cannulated, and the apex of the trian-
gle formed by the two heads of the sternocleidomastoid
muscle is a preferred site of cannulation for there is vir-
tually no risk of accidental pleural damage. Once the su-
perior vena cava is cannulated, continuous monitoring
of central venous pressure using an electronic transduc-
er (an integral element of a system for transpulmonary
thermodilution hemodynamic monitoring) is initiated.
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rosnie ryzyko spowodowania odmy optucnowej podczas
kaniulacji zyty podobojczykowej, rutynowo kaniuluje si¢
zyte gléwna gorng z dostepu przez zyle szyjng wewngtrz-
na, preferujac jako miejsce kaniulacji szczyt trojkata mig-
$nia mostkowo-obojczykowo-sutkowego, kiedy to praw-
dopodobienistwo przypadkowego uszkodzenia optucnej
praktycznie nie istnieje. Po skaniulowaniu zyly gtownej
gornej rozpoczyna si¢ ciagte monitorowanie oSrodkowe-
go ciSnienia zylnego przy uzyciu elektronicznego prze-
twornika (stanowi on integralny element zestawu do mo-
nitorowania hemodynamicznego metodg termodylucji
przezptucnej). Nastgpnie dedykowanym zestawem zawie-
rajacym termistor kaniuluje si¢ tgtnicg udowa (lekarzowi
prawor¢cznemu fatwiej jest skaniulowac tetnice udowa
prawa) oraz rozpoczyna ciagly pomiar ciSnienia t¢tniczego.
Na tym etapie dziataf anestezjologicznych chirurdzy
moga przystapi¢ do cewnikowania pecherza oraz mycia
i obktadania pola operacyjnego. Niezbedne dla uzyska-
nia prawidfowych odczytéw parametréw hemodynamicz-
nych trzykrotne zerowanie ukfadu z zastosowaniem lodo-
watej soli fizjologicznej moze by¢ wykonane rownolegle
do dziatan chirurgicznych.

Od momentu uruchomienia monitorowania hemodyna-
micznego to wiasnie te odczyty warunkuja prowadzenie
plynoterapii Srddoperacyjnej oraz ewentualne stosowanie
amin katecholowych.

O ile podczas znieczulenia ogblnego prowadzonego bez
rozszerzonego monitorowania hemodynamicznego pod-
stawowymi wartoSciami determinujacymi terapi¢ ptyno-
wa sg wartoSci ciSnienia t¢tniczego, diurezy godzinowe;j
i (ewentualnie) oSrodkowego ci$nienia zylnego, o tyle
w przypadku zabiegu powodujacego tak ziozone prze-
suni¢cia w obrebie uktadu krazenia, jak Srodoperacyjna
chemioterapia hipertermiczna, istnieje koniecznos¢ opar-
cia si¢ na bardziej precyzyjnych danych®". Zwyczajowo
monitorowane parametry, wymienione powyzej, W przy-
padku operacji typu HIPEC moglyby fatszowac stan kli-
niczny chorego. Przede wszystkim znaczny odsetek cho-
rych poddawanych tym procedurom, a w szczegdlnosci
chorych z rakiem jajnika, cierpi na zaawansowane wodo-
brzusze. Wysokie ciSnienie Srodbrzuszne zwigzane z wo-
dobrzuszem przektada si¢ na wysokie wartoSci oSrodko-
wego ciSnienia zylnego; gdyby opierac si¢ wylacznie na
osrodkowym ciSnieniu zylnym, oceniajgc stopiefi wypetnie-
nia fozyska naczyniowego przed otwarciem jamy otrzew-
nej, to wszystkie pacjentki z wodobrzuszem bylyby, uzywa-
jac okreslenia zargonowego — ,,przewodnione”. W istocie
mamy do czynienia z sytuacjg odwrotng. U znamiennej
wickszosci chorych z wodobrzuszem wystepuje relatywna
hipowolemia, dlatego wtasnie bezposrednio po odbar-
czeniu piynu z jamy otrzewnej konieczne jest szybkie
wypeltnienie fozyska naczyniowego. Stosujac rozszerzo-
ne monitorowanie hemodynamiczne, przy jednoczesne;j
wentylacji dodatnim ci$nieniem (jak w trakcie znieczu-
lenia ogolnego), ocen¢ stopnia wypetnienia tozyska na-
czyniowego opiera si¢ nie na wartosciach osrodkowego
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Next, the femoral artery is cannulated using a special set
with a thermistor (a right-handed physician will find it
easier to cannulate the right femoral artery) and a con-
tinuous blood pressure measurement is initiated. At this
stage, physicians may proceed to bladder catheterization
as well as washing and dressing the surgical site. Surgi-
cal proceedings may be accompanied by resetting the sys-
tem three times using ice-cold saline, which is necessary
to ensure the accuracy of the obtained hemodynamic pa-
rameter readings.

From the moment of hemodynamic monitoring initiation,
both the intraoperative fluid therapy as well as the poten-
tial use of catecholamines rely on these readings.

While blood pressure, hourly diuresis and (optionally)
central venous pressure are the basic values determining
fluid therapy in general anesthesia without the use of ex-
tended hemodynamic monitoring, it is necessary to rely
on more accurate data in the case of a surgery associat-
ed with so complex alterations in the cardiovascular sys-
tem, i.e. in hyperthermic intraoperative chemotherapy®-”.
In the case of HIPEC procedure, the above typically mon-
itored parameters could distort the picture of the clinical
status of a patient. First of all, a significant proportion of
patients undergoing such procedures, those with ovari-
an cancer in particular, suffer from advanced ascites. The
high intra-abdominal pressure associated with ascites re-
sults in high values of central venous pressure; if based
solely on central venous pressure when evaluating the fill-
ing of the vascular bed before opening the peritoneal cav-
ity, then all ascites patients would appear as “over-hydrat-
ed”. In fact, it is quite the opposite. A vast majority of
ascites patients experience a relative hypovolemia, there-
fore prompt filling of the vascular bed immediately after
peritoneal cavity fluid decompression is necessary. In the
extended hemodynamic monitoring with simultaneous
positive pressure ventilation (as in the case of general an-
esthesia), the assessment of the degree of vascular bed
filling is based not on the central venous pressure values,
but only on the stroke volume variation (SVV), i.e. a vari-
ation of stroke volume at peak inspiration (maximum pos-
itive pressure in the chest) and peak expiration (minimum
pressure in the chest) expressed as a percentage. The SVV
ranges between 10-12% in an adequate filling of the vas-
cular bed. An increased SVV indicates a relative hypovole-
mia, while a decreased SVV indicates over-hydration. The
SVV value is a basis for an intraoperative, individualized
restrictive fluid therapy.

While performing SVV-based hydration, the authors de-
veloped, based on literature data and own experience,
the following method of management. A slow “back-
ground hydration” is performed throughout the dura-
tion of a surgery. In principle, it does not exceed 500 ml
of multi-electrolyte liquid (PWE; Plasmalyte) through-
out the whole procedure. At the same time, SVV is con-
tinuously monitored. In the case of SVV percentage
above 12%, colloid pulses 125 ml/pulse or 250 ml/pulse,
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ciSnienia zylnego, ale wyltgcznie na warto$ciach zmienno-
Sci objetosci wyrzutowej (ZOW; stroke volume variation,
SVV). Jest to zmienno$¢ objetosci wyrzutowej serca na
szczycie wdechu (maksymalne dodatnie ciSnienie w klatce
piersiowej) i na szczycie wydechu (minimalne ciSnienie
w klatce piersiowej), wyrazona procentowo. W warun-
kach prawidtowego wypetnienia fozyska naczyniowego
ZOW wabha si¢ w granicach 10-12%. Wzrost ZOW ozna-
cza relatywng hipowolemie, spadek ZOW — przewodnie-
nie. To wtasnie wartoS¢ ZOW stanowi podstawe prowa-
dzenia zindywidualizowanej restrykcyjnej terapii plynowej
w okresie Srodoperacyjnym.

Prowadzac nawodnienie w oparciu o ZOW, autorzy wy-
pracowali, na podstawie danych z piSmiennictwa i do-
Swiadczen wlasnych, nastepujacy sposob postgpowania.
Przez caly czas trwania operacji prowadzone jest bardzo
powolne ,,nawadnianie w tle”. W zafozeniu nie przekracza
ono 500 ml plynu wieloelektrolitowego (PWE; Plasmalyte)
w czasie calej operacji. Jednocze$nie w trybie ciagltym
monitorowana jest ZOW. Jesli odsetek ZOW wzrasta po-
wyzej 12%, stosowane sg pulsy koloidu 125 ml/puls lub
250 ml/puls, co pozwala uzyska¢ spadek ZOW do okoto
10-12%. W przypadku obnizenia si¢ ZOW ponizej 10%
zatrzymuje si¢ wlew wszelkich plynéw dozylnych.
Nalezy wyjasni¢, ze w trakcie przedstawianego okresu ob-
serwacyjnego konieczna okazata si¢ modyfikacja postepo-
wania. Do maja 2013 roku koloidem z wyboru stosowa-
nym do wypetniania pulsacyjnego fozyska naczyniowego
podczas operacji typu HIPEC byta hydroksyetylowana
skrobia. W maju 2013 roku zostata ona wycofana z uzy-
cia przez nadzor farmaceutyczny z powodu mozliwoSci
potencjalnych powiktan i w zwigzku z tym u 44 chorych
znieczulanych do operacji HIPEC od maja 2013 roku jako
nawadnianie pulsacyjne stosowano preparaty zelatyny
(Geloplasma), z bardzo dobrym efektem hemodynamicz-
nym, we wlewie z 5% albumin.

W razie hipotonii przy prawidiowym odsetku zmiennoSci
objetosci wyrzutowej i spadku indeksu oporu obwodowego
wigcza si¢ rutynowo wlew noradrenaliny. W przypadku
spadku wskaznika sercowego bez spadku oporu obwodo-
wego i narastania odsetka ZOW wtgcza si¢ z wyboru do-
butaming. W razie uporczywego uposledzenia czynnoSci
skurczowej migsSnia sercowego na potrzeby operacji typu
HIPEC jest przygotowany lewosimendan.

Powyzsze dziatania prowadzi si¢ na etapie cytoredukcji,
kiedy odbarczenia ci$nienia sSrodbrzusznego i ewentualne
straty krwi moga powodowac hipowolemie z hipotonig
i upoSledzeniem czynnosci skurczowej migSnia sercowego.
Z punktu widzenia fizjologii najciekawszy jednak, bo od-
biegajacy catkowicie od codziennej rutyny, jest etap wpro-
wadzenia chemioterapeutykdw do jamy otrzewnej i etap
hipertermii. Podczas wprowadzania roztworu chemiote-
rapeutyku do jamy otrzewnej ponownie wzrasta ciSnienie
Srodbrzuszne, a zatem wzrastajg takze wartosci osrod-
kowego cisnienia zylnego i tylko ciggte monitorowa-
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allowing for SVV decrease to about 10-12%, are used.
In the case of SVV below 10%, infusion of all intravenous
fluids is discontinued.

It ought to be noted that it was necessary to modify the
procedure during the presented monitoring period. Until
May 2013, hydroxyethyl starch was the colloid of choice
for pulsatile filling of the vascular bed in HIPEC proce-
dures. In May 2013 it was withdrawn from the use by
the pharmaceutical supervision authority due to possible
complications, therefore pulsatile hydration with gelatin
preparations (Geloplasma), which have very good he-
modynamic effects, in an infusion with 5% albumin had
been used in 44 patients anesthetized for HIPEC proce-
dure since May 2013.

Norepinephrine (also known as noradrenaline) infusion
is used routinely in the event of hypotonia with simulta-
neous proper proportion of stroke volume variation and
decreased peripheral resistance index. Dobutamine, as
a drug of choice, is used in the event of decreased cardi-
ac index with no decrease in the peripheral resistance in-
dex or an increase in the SVV. Levosimendan is prepared
for HIPEC procedure in the case of persistent impair-
ment of myocardial systolic function.

The above mentioned measures are taken at the stage
of cytoreduction, when decompression of the raised in-
tra-abdominal pressure and potential blood loss may
result in hypovolemia and myocardial systolic function
impairment. In terms of physiology, however, the stage of
introducing chemotherapeutic agents into the peritoneal
cavity and the hyperthermic stage are most interesting as
they completely differ from an everyday routine. The in-
troduction of a chemotherapeutic agent into the peritone-
al cavity is accompanied by another rise of intra-abdomi-
nal pressure, thus increasing the central venous pressure,
and the continuous hemodynamic monitoring allows to
rationalize the clinical situation and perform an ade-
quate evaluation of vascular bed filling. This stage re-
quires an assessment of volemic status based on stroke
volume variation.

Hyperthermia is another surgical stage, during which
the lack of extended hemodynamic monitoring would
result in a false volemic picture. The temperature of the
oncolytic solution present in the peritoneal cavity is in-
creased up to 42°C, which results in significant vasodila-
tation. If extended hemodynamic monitoring and knowl-
edge from the clinical experience were not used, relative
hypovolemia could be observed at this stage of proce-
dure. During this period, particular attention should be
paid not only to the stroke volume variation, but also to
the peripheral resistance index. If patient hydration is
based only on the relative decrease in volemia associat-
ed with raised temperature, relative over-hydration may
be observed following discontinuation of hyperthermia.
It should be therefore remembered to include, if neces-
sary, norepinephrine in the case of decreased peripheral
resistance — withdrawal of catecholamine from infusion
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kliniczng oraz adekwatnie oceni¢ wypetnienie tozyska
naczyniowego. Na tym etapie wrecz niezbedna jest ocena
wolemii w oparciu 0 zmiennos¢ objetosci wyrzutowe;.
Kolejnym etapem operacji, w ktorym brak rozszerzonego
monitorowania hemodynamicznego przektadatby si¢ na
sfalszowany obraz wolemii, jest etap hipertermii. Roztwor
onkolitykow krazacy w jamie otrzewnej doprowadzany
jest do temperatury 42°C, co powoduje istotne rozsze-
rzenie fozyska naczyniowego. Gdyby nie stosowac roz-
szerzonego monitorowania hemodynamicznego i wiedzy
pozyskanej z doSwiadczenia klinicznego, to na tym eta-
pie operacji mozna by obserwowac relatywng hipowole-
mi¢. W tym okresie, poza zmiennoscig obj¢tosci wyrzuto-
wej, nalezy zwracac szczeg0lng uwage na wskaznik oporu
obwodowego. Jesli rozpoczniemy nawadnianie chorego,
kierujac si¢ jedynie wzglednym spadkiem wolemii, zwig-
zanym z podwyzszeniem temperatury, to po zaprzesta-
niu hipertermii mozemy mie¢ do czynienia z relatywnym
przewodnieniem. Nalezy zatem pamietac o ewentualnym
wiaczeniu noradrenaliny w przypadku spadku oporu ob-
wodowego — wycofanie si¢ z wlewu katecholaminy réwno-
legle do zaprzestania hipertermii pozwala na najbardziej
precyzyjne sterowanie wolemig w stosunku do napigcia
Sciany naczyniowej. Nalezy zawsze miec tez na uwadze,
ze hipowolemia spowodowana hipertermig jest w istocie
zjawiskiem wzglednym. Jezeli zareaguje si¢ na nig suple-
mentacja ptyndw, to po zaprzestaniu hipertermii niezbed-
ne bedzie zastosowanie diuretykow. Wydaje sig, ze w przy-
padku spadku oporu obwodowego (rozszerzenia fozyska
naczyniowego) spowodowanego hipertermig bardziej ste-
rowne jest stosowanie wlewu noradrenaliny niz niekontro-
lowane uzupetnianie ptynow.

W przypadku wystapienia istotnego klinicznie krwawie-
nia ze wzgledu na zmiany wolemii i temperatury ciafa,
zwigzane z charakterem procedury chirurgicznej, nalezy
bezwzglednie uzupetnic straty krwi krazacej, stosujac
zasade¢ 1:1:1 = koncentrat krwinek czerwonych : osocze
Swiezo mrozone : koncentrat krwinek ptytkowych (jeden
separator).

W przypadku nadmiernego wzrostu temperatury central-
nej (core temperature) powyzej 39°C (mierzonej za pomoca
znajdujacego si¢ wewnatrznaczyniowo termometru cew-
nika tetniczego) konieczne jest obnizenie temperatury
plynu perfundujacego jame otrzewnej. W przypadku
wzrostu temperatury centralnej powyzej 40°C nalezy,
zgodnie z danymi z piSmiennictwa, wigczy¢ bardzo
szybki wlew dozylny krystaloidu o temperaturze pokojo-
wej (okoto 18°C). W analizowanym materiale nie bylo to
konieczne u zadnego pacjenta.

Hipertermia $rédoperacyjna moze powodowaé zmiany
w zakresie rownowagi kwasowo-zasadowej, zazwyczaj
o charakterze tagodnej kwasicy metabolicznej. W ana-
lizowanej grupie chorych, monitorujac gazometri¢ krwi
tetniczej co 2 godziny w fazie cytoredukeji i co 1 go-
dzing w fazie chemioterapii, nie obserwowano klinicz-
nie istotnych odchylei w tym zakresie. Z doniesief
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in parallel with discontinuation of hyperthermia allows
for a more precise volemic control in relation to vascular
wall tone. It should also be borne in mind that hyperther-
mia-induced hypovolemia is in fact a relative phenome-
non. If controlled with fluid supplementation, the use of
diuretics will be necessary after discontinuation of hy-
perthermia. It seems that, in the case of hyperthermia-in-
duced decrease in the peripheral resistance (vasodila-
tation), the use of norepinephrine infusion will provide
a better control compared to uncontrolled fluid supple-
mentation.

In the event of clinically significant bleeding due to vole-
mic and body temperature changes associated with the
nature of the surgical procedure, it is necessary to make
up for the blood loss with a transfusion of red blood cell
concentrates : fresh frozen plasma : platelet concentrates
(a single separator) in a 1:1:1 ratio.

In the case of excessive rise in core temperature above
39°C (measured with intravascular thermometer of the
arterial catheter), it is necessary to reduce the tempera-
ture of the fluid perfusing the peritoneal cavity. In the
case of rise in core temperature above 40°C, it is nec-
essary, as in accordance with literature data, to include
a very prompt infusion of crystalloid at room tempera-
ture (about 18°C). Such measures were not necessary
in any of the analyzed patients.

Intraoperative hyperthermia may cause changes in the
acid-base balance, usually in the form of mild metabolic
acidosis. In the analyzed patient population, the moni-
toring of arterial blood gasometry performed every two
hours at the stage of cytoreduction and every hour at the
stage of chemotherapy did not show any clinically sig-
nificant deviations in this respect. It is known, however,
from literature reports that pH decrease as well as re-
duced base reserves may be observed in HIPEC proce-
dures, therefore it is necessary to monitor these patients.

DISCUSSION

The median surgery duration was 4 hours 50 minutes,
SD =160 minutes. This time is exclusive of anesthetic
preparations (median: 28 minutes; SD =25 minutes).
As mentioned above, individualized restrictive fluid ther-
apy was used in all patients®. It is emphasized in the
literature that the maintenance of adequate volemia is
the most difficult aspect in HIPEC procedures®®. The
mean fluid supply during a surgery was up to 3500 ml, in-
cluding at least 1000 ml of colloids. This amount of col-
loids is indicated in patients undergoing HIPEC proce-
dures since colloids have been shown to be essential for
maintaining normal diuresis. This corresponds to litera-
ture data, according to which the fluid intake in patients
undergoing HIPEC procedures is significantly higher®
during the perioperative period, i.e. up to 12 ml/kg/hr, ex-
cluding the intra-operative blood loss, and even at times
up to 25 ml/kg/hr"?. Blood and blood-derived product
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z piSmiennictwa wiadomo jednak, ze podczas operacji
z zastosowaniem HIPEC obserwowany bywa spadek po-
ziomu pH i spadek zasobu zasad, a zatem konieczne jest
monitorowanie tych parametrow.

OMOWIENIE

Mediana czasu trwania operacji wyniosta 4 godz. i 50 mi-
nut, SD =160 minut. W ten czas nie wliczano przygo-
towania anestezjologicznego, ktorego mediana wynio-
sta 28 minut; SD £25 minut. Jak wspomniano wyzej,
u wszystkich chorych stosowano zindywidualizowang
restrykcyjng terapi¢ ptynowa®. W pismiennictwie podkre-
Sla sig, ze podczas znieczulenia do operacji typu HIPEC
najwigcej problemow sprawia utrzymanie prawidlowej
wolemii®®. Srednia podaz plynéw podczas operacii sic-
gata okoto 3500 ml, w tym minimum 1000 ml koloidow.
U chorych poddawanych operacjom typu HIPEC jest to
wskazana ilos¢ koloidow, wykazano bowiem, ze koloidy
maja tu podstawowe znaczenie dla utrzymania prawi-
difowej diurezy. Odpowiada to danym dost¢gpnym w pi-
Smiennictwie, zgodnie z ktoérymi zapotrzebowanie na
plyny w okresie okotooperacyjnym u chorych operowa-
nych z zastosowaniem metody HIPEC znamiennie wzra-
sta®, osiagajac okoto 12 ml/kg/godz., nie liczac §rod-
operacyjnej utraty krwi, a nawet incydentalne osiggajac
25 ml/kg/godz."” Przetaczanie krwi i preparatow krwio-
pochodnych byto konieczne u 19 chorych — w 2 przypad-
kach Srodoperacyjna utrata krwi przekroczyta 2500 ml.
Srédoperacyjne zastosowanie amin katecholowych byfo
konieczne u 14 pacjentéw — kazdorazowo w oparciu
o wartoSci wskaznika oporu naczyniowego lub wskazni-
ka sercowego obserwowane w toku monitorowania hemo-
dynamicznego.

W okresie pooperacyjnym nie stwierdzano cech utrudnio-
nego wybudzenia czy splatania. W 2 przypadkach obser-
wowano cechy przejsciowego pogorszenia czynnosci ne-
rek pod postacig poliurii. W przypadku 47 chorych pobyt
na oddziale intensywnej terapii (OIT) w okresie poopera-
cyjnym ograniczat si¢ do jednej doby. Szes¢ pacjentek wy-
magato wydtuzonego pobytu na OIT -2 z powodu opisa-
nej powyzej poliurii, 2 z powodu koniecznoSci wykonania
drenazu jamy oplucnej w okresie pooperacyjnym na sku-
tek przedostania si¢ ptynu zawierajacego leki onkolityczne
do jamy optucnowej (w obu przypadkach byto to zwigza-
ne z resekcja zmian przerzutowych z przepony), 2 Z powo-
du obserwowanego w okresie okotooperacyjnym nasilenia
wystepujacej wezesniej niewydolnosci krazenia. Smiertel-
nos$¢ 28-dniowa byta na poziomie zerowym.

WNIOSKI

Na podstawie doSwiadczen wtasnych nabytych pod-
czas wdrazania stworzonego przez autorki (na bazie
danych z piSmiennictwa) schematu anestezjologiczne-
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transfusion was necessary in 19 patients, and the in-
tra-operative blood loss exceeded 2500 ml in 2 cases.
The intraoperative use of catecholamines was necessary
in 14 patients, and was always based on the vascular re-
sistance index or cardiac index observed in the course of
hemodynamic monitoring.

No confusion or difficulties waking up were observed in
the postoperative period. Transient renal function impair-
ment in the form of polyuria was observed in 2 patients.
The duration of the postoperative stay in the intensive care
unit (ICU) was only one hour in the case of 47 patients.
Six patients required a prolonged stay in the ICU: 2 pa-
tients due to the above mentioned polyuria, 2 patients as
a result of necessary pleural cavity drainage performed in
the postoperative period due to oncolytic-containing flu-
id leak into the pleural cavity (which was associated with
the resection of metastatic lesions from the diaphragm in
both cases), and 2 patients due to increased severity of the
preexisting circulatory failure observed in the perioperative
period. The 28-day mortality was zero.

CONCLUSIONS

It may be concluded, based on own experience gained
during the implementation of authors’” anesthetic intra-
operative management scheme (based on literature data)
for hyperthermic intraoperative chemotherapy proce-
dures, that the presented approach allows for safer pa-
tient management during complex surgical procedures.
No significant complications associated with intraopera-
tive management were observed in the described group of
60 patients (including 55 individuals undergoing hyper-
thermic chemotherapy). Therefore, we suggest to devel-
op standard nationwide guidelines for anesthetic manage-
ment in HIPEC procedures, based on the presented data.
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address provided.

2. A single volume of the quarterly costs 40 PLN (10 EUR).
The cost of annual subscription (4 consecutive
volumes) is 120 PLN. The cost of annual
subscription for foreign subscribers is 40 EUR.

3. Archival volumes may be ordered at a price
of 40 PLN per volume until the stock lasts.

4. Orders may be placed:

* By filling-in attached form and making
a payment by bank or post-office.
* By making a money transfer from own bank
account — payments should be made payable to:
Medical Communications Sp.z 0.0.,
ul. Powsinska 34,02-903 Warszawa
Deutsche Bank PBC SA
42 1910 1048 2215 9954 5473 0001
For foreign subscribers:
Account Name: Medical Communications Sp. z 0.0.
Bank Name: Deutsche Bank PBC S.A.
Bank Address: 02-903 Warszawa, ul. Powsinska 42/44
Account number: 15 1910 1048 2215 9954 5473 0002
SWIFT Code/IBAN: DEUTPLPK
Please provide a precise address and nominative data.
* By e-mail: redakcja@ginekologia.pl.
* By phone or by fax: phone: +48 22 651 97 83,
fax: +48 22 842 53 63.
* Filling-in a subscription form, which may be
found on the page www.ginekologia.pl/gazeta.

5. Customers wishing a VAT invoice, are requested to contact

directly the Editor.
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