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Carcinomatosis peritoneal

e Diseminacion peritoneal de algunos tipos de cancer.

e Supervivencia 6 m (enfermedad terminal?)

QT sistémica W penetracion cavidad peritoneal

90s (Sugarbaker et al) -> enfermedad locoregional.

e [N |3 actualidad...

® Tratamiento multimodal
* QT ev preoperatoria de induccion (> 4-6 sem. pre-1Q)
e Cirugia citorreductora radical + Peritonectomia
¢ Quimioterapia Intraperitoneal Hipertérmica

mam  Supervivencia 19-35m




Indicaciones Clinicas de la CCR + HIPEC
(técnica de Sugarbaker)

Mesotelioma peritoneal

Pseudomixoma peritoneal

Cancer gastrico’

Cancer colorrectal”

Carcinoma ovarico”

Cancer apendicular”




Autor

Tipo de estudio

Resultado principal

Sugarbaker et al.

Serie de casos

Descripcidn inicial de la técnica CRS + HIPEC para carcinomatosis peritoneal de
origen colorrectal

Schneebaum et al.

Serie de casos

Demostro factibilidad y seguridad de CRS + HIPEC en 15 pacientes

Verwaal et al.

Ensayo clinico aleatorizado

Supervivencia mediana de 22.3 meses con CRS + HIPEC vs 12.6 meses con
guimioterapia sistémica en cancer colorrectal

Elias et al.

Estudio multicéntrico
retrospectivo

Supervivencia a 5 afios del 51% en pacientes con carcinomatosis colorrectal tratados
con CRS + HIPEC

Yan et al.

Metaanalisis

HIPEC mejord significativamente la supervivencia en carcinomatosis colorrectal

Spiliotis et al.

Ensayo clinico aleatorizado

HIPEC + CRS mejord la supervivencia en cancer de ovario recurrente comparado con
cirugia sola

van Driel et al.

Ensayo clinico aleatorizado

HIPEC mejord la supervivencia libre de recurrencia y global en cdncer de ovario
avanzado

Quénet et al.

Ensayo clinico aleatorizado

HIPEC no mejord la supervivencia global en carcinomatosis colorrectal comparado
con cirugia sola




— Cirugia Citorreductora con HIPEC

World J Surg

DOI 10.1007/s00268-014-2801-y

Implementation of a Standardized HIPEC Protocol Improves

Outcome for Peritoneal Malignancy

Anke M. J. Kuijpers * Arend G. J. Aalbers -
Simon W. Nienhuijs + Ignace H. J. T. de Hingh -
Marinus J. Wiezer « Bert van Ramshorst +
Robert J. van Ginkel - Klaas Havenga -

Wilma D. Heemsbergen - Michael Hauptmann -
Victor J. Verwaal

Table 3 Surgical outcome: multivariate pair-wise comparisons between implementation phase vs. pioneer phase and implementation phase vs.

control
[ hnplementation\ Pioneer phase p value® Control Group p value®
phase (n = 272) (n = 100) in = 100)

Operating time (mins) Mean, (range) 443 (195-865) 573 (360-960) <(.001 399 (193-605) =(.001
Blood loss (ml) Mean, (range) 1395 (500-8500) 6937 (370-53000) =10.001 1709 (100-8200) 0.028
R1 resections 234 (86) 66 0.002 &5 0.793
Grade 111-V morbidity 87 (32) (s} <().001 34 0.892

IAC 51 (19) 35 0.004 24 0.690
Re-operations 33 (12) 28 0.001 10 0.765
Mortality 6(2) 13 0.001 3 0.450
Hospital stay (days)® Mean, (range)  \_16 (4—145) / 28 (13-90) <(.001 20 (7-112) 0.350




Vamos a hablar de mi libro...

S YRS

Manejo anestésico en la CCR + HIPEC



Estudios clave que han contribuido a mejorar el manejo

anestésico en la cirugia citorreductora con HIPEC

Ano  Investigador principal Tipo de estudio Resultado principal
. . Identifico los principales desafios anestésicos: grandes pérdidas de fluidos, alteraciones
2006 |SchmidtC Retrospectivo L P P , g P
electroliticas y coagulopatia
2008 |Esquivel J Revision Destacé la importancia del manejo de fluidos y la prevencién de la hipotermia durante HIPEC
, . . Demostro alteraciones hemodinamicas significativas durante la fase HIPEC, con aumento del
2012 |RaspéC Prospectivo observacional ,
gasto cardiaco
. . Enfatizo la necesidad de un enfoque multidisciplinario y la importancia del manejo
2014 |[Colantonio L Revision ) . q P y P J
perioperatorio
. , . Mostré que el uso de anestesia combinada (general + epidural) redujo las complicaciones
2016 |Arjona-Sanchez A Prospectivo d . (8 P ) J P
postoperatorias
. . Identifico factores de riesgo para transfusion masiva, incluyendo la duracion de la cirugia y el
2018 |[Osseis M Retrospectivo PC] 80P Y glay
2020 |Kearsley R Revisidn sistematica Concluyd que la anestesia guiada por objetivos mejora los resultados en cirugia CRS+HIPEC
2022 |Solanki SL Revision Destacé la importancia del manejo de la coagulopatia y la optimizacion hemodinamica




Controversias del manejo anestésico en CCR
con HIPEC

Proteccion renal Criterios de uso Control Uso de
de DVA temperatura hemoderivados
Criterios de Manejo en
extubacion criticos / REA

La Controversia




Puntos clave de |la
“Evaluacion Preoperatoria”

"l
= - g

VIA CLINICA

DeE RECUPERACION
INTENSIFICADA EN
CARCINOMATOSIS

e Cirugia de alto riesgo.
* Importancia de una buena seleccion de los pacientes.

* Estado funcional y comorbilidades. ® "
+ Tio detumor ERAS Society

* Relativamente jovenes (< 75 afios).

* Buen estado general (depende del tumor).

* Prehabilitacion segun ERAS, tto anemia, etc.

* Habitualmente ASA Il ; aunque cada vez mas ASA I

* Pruebas preoperatorias:
* Analitica sanguinea H. BQ, Coag: con perfil nutricional, hepatico, iones, funcion renal, perfil hierro, etc.
* Prueba de imagen reciente (TAC). Lo mas reciente a la cirugia preferible por posibles cambios tumorales.
* ECG 12 derivaciones.
* Rx térax
* No realizamos rutinariamente Ecocardiografia salvo clinica de toxicidad cardiaca por QT.

* Manejo del dolor; importancia de la anestesia combinada: epidural + general. Firma CI.



Fases de |la CCR + HIPEC

Preparacion
anestésica

Técnica anestésica y
Monitorizacion:

A. Epidural tordcica
PANI, ECG, FC.

10T

PAI

V.Central.

T2 esof + vesical
TOF

Optimizacion HMD.
Sondaje
Colocacion — puntos
de presion

Cirugia citorreductora

Quimioterapia
hipertérmica

Objetivo: ausencia enfermedad tumoral CCR-0

» Cirugia oncoldgica radical.

* Reseccidn implantes peritoneales > 1 mm

* Reseccidn peritoneo parietal

Reconstruccién transito y anastomosis termino — terminal.
Preparacién HIPEC (abierta = coliseo vs cerrada).

60 — 90 min

Etapa mas larga 6 - 10 h.

|
Alteraciones en la CCR e HIPEC que requieren tratamiento:

WOBRANY

Cierrey
traslado REA

Reparacion pared
abdominal £ malla

60 min




Técnicas de HIPEC: PRO - CONS

e Sin cerrar la herida. Cubierta de plastico. Extraccion de * Herida cerrada. Catéteres de infusidon y drenajes para
gases. Cirujano mueve solucién con QT. distribuir la solucién QT.




Principales alteraciones en la CCR

Alteraciones en la CITORREDUCCION

* Importantes cambios de fluidos: Desplazamiento de fluidos por agresidn
quirdrgica y larga duracion
—ascitis
—-pérdidas de liquidos
—proteinas
-Sangrado
* Hipotensidn.
* Alteraciones electroliticas como:
—hiponatremia
-hipopotasemia
—-hipofosfatemia
—hipomagnesemia
—acidosis metabdlica
* Respuesta inflamatoria sistémica (SIRS) de larga duracion
-Taquicardia
—-Disminucién RVS (vasodilatacion)
* Pérdida de temperatura

Cierrey
SUREE traslado REA




Principales alteraciones en la HIPEC

Alteraciones durante la HIPEC

- Solucion con glucosa para el citostatico: Hiperglucemia
- Hipertermia
- Hipermetabolismo: aumento tasa metabdlica, la demanda y el
consumo de oxigeno, la produccion de CO2 y de lactato sérico.
- Alteraciones de la perfusion tisular.
- 1 dela PIA — Atelectasias - I Paw - {, RV - { GC
- Acidosis respiratoria y metabdlica.
- Hiperlactacidemia.
- Produccidn de citocinas inflamatorias a medida que aumenta la T&.
o RVS disminuyen — hipotensidn.
o PA disminuye — hipotensidn.
o Aumento FC — taquicardia.
o GC aumenta - similar a shock distributivo.
- Efectos nefrotdxicos de los quimioterapicos.




....................

Nuestro protocolo HIPEC - ANR

HOSPITAL UNIVERSITARI SON ESPASES



Protocolo HIPEC - ANR

Protocolo HIPEC - ANR

Grupo Multidisciplinar COP 2014

Checklist HIPEC

Via Periférica (x2)

Catéter Epidural (T8 a T12)

Arteria Radial

Via Central (3 o 5 luces) — PVC (Transductor)

Monitor de onda pulso — GC (Hemosphere — Acumenl|Q®) - HPI
Diuresis horaria (sonda vesical con T2)

Temperatura orofaringea / vesical

Sonda Nasogastrica

Monitor profundida anestésica: BIS® / Entropia® / Sedline®

TOF

Manta de conveccion medio cuerpo
Manta térmica de agua

Calentadores sueros / sangre

Botas neumaticas

Bolsas de hielo

Profilaxis ATB

Oximetria cerebral (Foresight® / Masimo® / INVOS®)

Monitorizacion

Objetivos:
Hemodinamicos
Metabdlicos
Hematologicos

Son Espases

hospital universitari




Protocolo HIPEC - ANR

Obijetivos Fase Cirugia Citorreductora

Diuresis 0.5-1ml/kg/ h

Temperatura 36°C

Epidural Levobupivacaina 0.25% 8-10 mi/h
ﬁ AM > 65 mm Hg \

PVC > 5cm HO

SvcO, > 75% < 85%

A v-a CO, <6-7

WS < 10% -13%

225 /min/m* _/

Fluidoterapia
10-12 ml/Kg/h

Drogas vasoactivas

Cristaloides balanceados

Bolus cristaloides VVS > 13%

Coloi

Albdmina

WS <10 %
TAM < 65 mmHg

Ringer Lactato / Plasmalyte

250-500 ml

0, 7

Alb 5%, maximo 20 ml /Kg

Noradrenalina: IC > 2.5 L/min/m?

Dobutamina: IC < 2.5 L/min/m?

TAM: Tension Arterial Media. PVC: Presién Venosa Central. SvcO,: Saturacion venosa central de O.,.
A v-a CO2: Variacién veno-arterial de CO,. VVS: Variacion del Volumen Sistélico. IC: Indice Cardiaco. HEA:

Hidroxietilalmidén

Hemodinamicos
Metabdlicos
Hematoldgicos

Objetivos:

Introduccién en el protocolo:

*Ac. Tranexamico 1 g ev.
Monitorizacidn con tecnologia predictiva HPI
Manejo hemodinamico reactivo vs. Proactivo, segun
monitorizacion (PAM, GC, FC, VPP, VVS, Eadyn, dp/dtmax, RVS).
Objetivo de PAM > 65 mmHg

- 19 Fluidoterapia y optimizacién.

- 22: DVA: fenilefrina, efedrina, noradrenalina

- concentracién Epidural de 0,25% a 0,125% (8 - 10 ml/h)

+ J, velocidad infusién

- Cloruro célcico. Segun Ca iénico.
- Sulfato de Magnesio. Min 1,5 g.
- Cloruro potasico

- Fosfato monoK+ o monoNa+

Signos clinicos y analiticos de Hipoperfusion

Algoritmo |+ SVV >13% — 250 - 500 ml Plasmalyte®

+SVV <10% +IC2 2.5 L/min/m? - Noradrenalina

+SVV <10% +IC < 2.5 L/min/m?2 - Dobutamina




Protocolo HIPEC - ANR

Objetivos Fase HIPEC

Enfriar 60 min pre-HIPEC Stop manta / sueros calientes
Inicio 34° C - 35°C
Temperatura maxima 399 - 40°C, individualizar tolerancia
Fluidoterapia @I /Kg/h - WS<13
Diuresis 05-1ml/kg/h
Glucemia <200 mg / dl
Insulina / PC Pacientes diabéticos
/TAM >65mmHg 1,
PVC >5cmH0 - =
SvcO; >75% < 85%
3::’ o :;;13% *MAXIMAS ALTERACIONES
e ETE— HEMODINAMICAS!!

Paclitaxel (Ovario) 60 min perfusion
Diluyente: Sol dialisis + Gluc 1,5%
Mitomicina (GI) 90 min perfusion
Diluyente: Sol dialisis + Gluc 1,5%

Cisplatino 60 min perfusion
(GI-Mesotelioma-Ovario) Diluyente: Sol dialisis + Gluc 1,5%

Tipos de HIPEC

Abierta: Coliseo

. \}};li \\‘n ' Le M

PRESSURIZED
INTRAPERITONEAL
AEROSOL




l*: Edwards Lifesciences
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s ; Objetivo del Manejo anestésico

0 @ 0 At
1345

T * Minimizar las complicaciones de los agentes
e quimioterapéuticos

9 e

* Mantener la perfusion de los érganos vitales ante cambios
importantes de fluidos.



Puntos clave en Anestesia (l):

> Epidural toracica (T9-T10):

e Continua. De inicio a dosis anestésicas 0,25% (+ fentanilo 2,5 mcg/ml) - 10 mi/h.

Induccidon estandar con cuidado para evitar hipotension.

Via periférica gruesa (16G) — ecoguiada. “La necesitaras para el volumen”

Monitorizar todo. “Te sorprenderds” e “Intenta ir por delante”

Fluidoterapia guiada por objetivos hemodinamicos + metabdlicos +
hematoldgicos + perfusion:

— “Vas por detras seguro” sobretodo en Ovario / Pseudomixoma que necesitan mas
volumen

- Nosotros utilizamos TIVA en TCl + Sevo durante la HIPEC (por I* consumo)

> TIVA vs Sevoflurano:




Puntos clave en Anestesia (Il):

Antibidticos (en nuestro hospital):

e Cefotaxima 1 g/4 h + Metronidazol 500 mg/8h
e Si alergia a penicilina: Ciprofloxacino 400 mg / 12 h + Metronidazol 500 mg / 8h.

Relajante:
® Rocuronio. Monitorizar con TOF - bolos vs PC. Reversion.

Correccion alteraciones metabdlicas y electroliticas.

* Ponemos de rutina Ca, Mg. Resto seglin gasometria o laboratorio

> Ac. Tranexamico 1 g ev. Bolo. Sht en ovario. Todos?

> Normotermia: Calentar desde el principio, apagar para HIPEC, reinicio tras HIPEC. =

> Extubar.




Perfil analitico - laboratorio intraoperatorio

arterial venosa central

e Lactato. e A (a-v) CO2. e H, BQ, Coag.
e Hb. e SvcO2 e + albumina

e Glu. e + Na + K+ Mg + Fosfato
¢ lones: Ca. Na. K. e + PCR

e + fibrindgeno

ROTEM si necesario



1.12 Resumen de las analiticas realizadas en intraoperatorio CCR-HIPEC

LA ML LIRS WL . ALEELLLAN W L
E . 0

Analiticas
Gasometrfa Arterial y BM Test Hemograma, Bioquimica
Venosa (individualizar) y Coagulacién

Co Si no se ha solicitado en

X preoperatorio: AlbUmina,
BASAL PCR, Py Mg
G

X Inmunologia
Inicio CCR
C

X
Mitad CCR
(@ X

X
Fin CCR (+AlbUmina, PCR, P, Mg)
Hs

X X
(HIPEC 30 min)
H2

X X
(HIPEC 60 min)
Hs

X X
(HIPEC 90 min)

X

sQ

X

Salida Quiréfano

(+Albdmina, PCR, P, Mq)

(en Quiréfano o REA)




Manejo de los cambios
hemodinamicos

* Realizamos un manejo HEMODINAMICO + METABOLICO +
HEMATOLOGICO!!!

* Preparacion coldnica — “reponer segun TGOH”.
* Optimizacion del VS previo inicio de la cirugia.

* Fluidoterapia dirigida por objetivos:
* Critaloides balanceados: Plasmalyte o Ringer Lactato.
e Albumina 5% (500 ml) o Albumina 20 % diluida en 500 ml de
Plasmalyte. Max. 20 ml/kg.
* Manejo dirigido de la hipotension — HPI
* Precarga, contractiliad, postcarga, cronotropismo, perfusion.

* ACO2 —SvcO2 —Lact - SrO2 cerebral como indicador de perfusion.

* Vasopresores: Precoz.
* Tratamiento vasoplejia post-induccion, epidural, hipertermia, etc.

* Reduccion dosis Epidural de 0,25% a 0,125% - 8-10 ml/h.



Manejo de |a
hipotensior

éComo se puede gestionar?




Premisas sobre hipotension arterial

La hipotensidn siempre es patoldgica (M. Pinsky).

Presidon no esigual a flujo.

La hipotension es la expresidn clinica mas frecuente de la inestabilidad hemodinamica y es una
manifestacion habitualmente tardia.

La hipotensidon no es sindnimo de hipoperfusidon, aunque su presencia va asociada siempre a un mayor
riesgo, y sus consecuencias fisiopatolégicas y clinicas estan bien establecidas (en 10, PO, UCI).

La activacion de los mecanismos de compensacion deja una huella en las sefales bioldgicas que puede
ser analizada e interpretada actualmente para predecir la aparicion de hipotensién arterial.




Definicion de hipotension

Se define PAM < 65mmHg, como umbral aceptable de

HIPOTENSION

Con base en datos asociativos en grandes poblaciones, se puede hacer una suposicion general de que el umbral
inferior para una presidn arterial “segura” es una PAM de 65 mm Hg.

ﬂ U] e i . i Sin embargo, es probable que la presion arterial “segura” sea muy variable en pacientes especificos y debe
nplrelles [erlral Iz Inialrd e veoni&s:; modificarse hacia arriba en pacientes con comorbilidades importantes o antecedentes médicos de hipertension.

En otras poblaciones especificas, como los pacientes de cirugia cardiaca, una PAM mas baja de 60 mm Hg puede ser
adecuada.

POISE-3 no demostré diferencias MINS, IAM, accidente cerebrovascular, mortalidad vascular y por todas las causas cuando se busca un
objetivo de PAM de 80 mm Hg en comparacion con 60 mm Hg.

Un objetivo de PAM exacto sigue siendo impreciso, un PAM < 65 mm Hg aumenta la tasa de dafio y una PAM < 60 mm Hg tiene una alta

probabilidad de dafio con una relacion de dosis (dosis-dependiente = tiempo-dependiente), mientras que una PAM >80 mm Hg no parece
conferir ninguna ventaja.



@ Hipotension — Hipoperfusion — Lesion organica

Hipoperfusion

Hipotensidn Lesion de organos

28
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Hipotensic’m, ccual es la causa de dicha hipotension?

Para tratar la hipotensidn adecuadamente es necesario entender la causa para aplicar el tratamiento apropiado.

é¢Disminucion de la FC?

V-

CRONOTROPISMO

Ritmo cardiaco

¢Ausencia de retorno venoso y del volumen de
fin diastole?

éProblema de modulacién / regulacién del

sistema arterial?

POSTCARGA

PRECARGA

é¢Disminucion de la fuerza contraccion del

ventriculo?

st

CONTRACTILIDAD

Afterload

|



HPI
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El aleoritmo HPI utiliza caracteristicas extraidas del analisis del contorno de

onda de la pulso.

Probabilidad de evento

Evento real

1 -

Complicaciones

Prediccion de
eventos

Tiempo

TRATAMIENTO

Evitar las
complicaciones



éQué caracteristicas se extraen del analisis del contorno de la onda de
pulso?.

Informacion de las caracteristicas del sistema arterial, de la
interaccion corazén — pulmon y las variables de flujo derivadas.

PAM 85 PAM 79 PAM 70 L il e

Aortic compliance Stroke volume Vascular tone
.
L
Arterial waveform features
- Presiones.
l‘\_ ““““ - Distensibilidad adrtica.
- N ¥ 4 - Volumen sistélico. _ . & _ 2 Yl
N » AT TR T R Afterload Full cardiac cycle Contractility
- Tono vascular.
‘ - Poscarga. ‘
'L’ - Ciclo cardiaco completo. : \
= p N - Contractilidad. :
l‘ H - Variables de precarga i ' !
il dependencia.

Machine learning based prediction
of hypotension




Valores HPI

HPI




Software HPI:
Parametros

Stroke Volume V3

Precarga

SVV* (o vvp)

Variacion del volumen sistolico

La diferencia porcentual entre el
volumen sistdlico minimo y maximo
(SV) durante un ciclo respiratorio

*ASV se puede utilizar cuando sea apropiado

Fluidos

12/11/18 =
105957am @ =

1 Alert: Battery Disconnected ; 92 bpm 20 sec

'FSeleaSueas {% Settings @

HPI 86100

% Change = 5 min

Contractilidad

dP/dt

Pendiente sistdlica

Pendiente ascendente maxima de la forma de onda de
presion arterial desde una arteria periférica

¥

Inotrdpicos

Resistencias vasculares
sistémicas (RVS)

Una medida de la poscarga en
relacién con un flujo continuo al
final del sistema arterial —
arteriolar.

SVR

dyne-s/cm®

_ VPP
Eagyn = VVs

Elastancia arterial dindamica

Una medida de la poscarga al ventriculo izquierdo por
el sistema arterial, en relacidon con la elastancia
ventricular izquierda

Actualmente, se le considera mas un valor de
acoplamiento ventriculo-arterial (AVA).

4

Vasopresores

35
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Advice: Pure Vasoplegia me

\/ V

Bolus of Etilefrine

001- 002 mg/Ke. Ww‘-'a’--m

Figure 1

Algorithm for hemodynamic management used in the intervention group and coupled with the hypotension predictio

CONTROL
A B

o

HPI> 85 (or MAP'
<65 mmHg)?

.

~

- SIE
| (o [T

Dobutamine Noi

|

| - [ |

Stroke Volume
Variation

Mean Arterial

>13 +

Stable?

>65 mmHg.

Pressure

<65 mmHg

m_ = uminlmz_’F

> 2.5 I/min/m2

Responsive?

SVR<B00 or |
or
Eadyn<09or |
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Figure 2 Control group haemodynamic optimisation

algorithm.
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Figure-6 Conceptual framework for the hemodynamic management
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Inicio
v
HPlentre 50 -84 o Diagnostico de la causa
incremento > 25% g r
HPI > 85
VVS 2 13% Vi VVS < 13%
A A
¢RVS y/0 Eqgyn? ¢RVS y/0 Epqyn? RVS y/o E 4y, =
LI RVS > 800 RVS <800 RVS >800 | ¢éTono reducido?
v/e y/o y/o y/o é¢Respuesta PAM?
Eat;|yn <1 Eadyn 21 Eadyn <1 Eadyn 21
v
éDp/dt? éDp/dt?
Dp/dt >
éContractilidad?
Dp/dt < 400 Dp/dt > 400 Dp/dt < 400 Dp/dt > 400
A\ 4 v . i
Fluido + vasopresor Fluido + inotropo Fluido Vasopresor Inotropo Observar Trata':me_nto I
Optimo

O Fluido: FLUID CHALLANGE 250 mL. (Cristaloides y/o coloide: albimina 5%, max 20 ml/kg)
O Vasopresor:
* SiFC<80-90 lpm = Efedrina:5-10 mgev.
* SiFC>80-90Ipm -> Fenilefrina: 50-100 mcg.
* Noradrenalina:
¢  Bolo:NA10—-50 mcgev.
* PC 0,05-1 mcg/kg/min
¢ SiPC>0,5mcg/kg/min = Asociar Vasopresina 0,01 — 0,03 Ui/min.

O  Inotrépico:
* Dobutamina: PC: 3- 20 mcg/kg/min.
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‘ Your hypotension reduction —
c Son Espases
FloTrac vs Acumen Sensor - HIPEC

140 min 2 mmHg
1.8
120 o 30
83% 1.6
100 25 14 89%
86%
80 20 1.2
1
60 15 0.8
40 10 0.6
0.4
20 5
0 0 0
W Baseline MW HPI W Baseline M HPI H Baseline m HPI
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Your Hypotension MAP< 65mmHg - HIPEC son ESpases

hospital universitari

Number of patients: 89 Number of patients: 16
Post-Procedure
. Mean IOH per patient: Mean IOH per patient:
Any cumulgtlve exposure 125 3 mins 21.2 mins
above 13 minutes at MAP Mean moritoring ime per patient: Mean monitoring time per patient:
<65 mmHg is associated ~a2 1 516 mins

with increased risk of kidney
& cardiac injury?!

Time under
MAP<65mmHg

Adjusted OR

MINS AKI

Reference (never <

65mmHg) Reference = 1

Q3 (13-28 minutes) 1.34 1.20

Q4 (> 28 minutes) 1.60 1.35 m> 28 mins m 13-28 mins m> 28 mins m 13-28 mins
m1-13 mins No Hypotension m1-13 mins No Hypotension

Salmasi V et al., 2017. Relationship between Intraoperative Hypotension, Defined by Either Reduction from Baseline or Absolute Thresholds, and Acute Kidney and Myocardial Injury after Noncardiac Surgery



Your Hypotension MAP< 60mmHg - HIPEC

Number of patients: 89 Number of patients: 16
Post-Procedure
Median IOH per patient: Median IOH per patient:
69.7 mins 3.8 mins
Mean monitoring time per patient: Mean monitoring time per patient:
462 mins 516 mins

m> 28 mins m13-28 mins E>28 mins m13-28 mins
21-13 mins No Hypotension ®1-13 mins No Hypotension




Cambios Hidro - electroliticos

Fluidoterapia guiada por objetivos: segun variables dindmicas de precarga y
optimizacion del VS.

* Critaloides balanceados: Plasmalyte o Ringer Lactato.
* Albumina 5% (500 ml) o Aloumina 20 % diluida en 500 ml de Plasmalyte. Max. 20 ml/kg.

Hiperglucemia:
- Insulina en bolo para Glu < 200 mg/dl.
- En HIPEC: Tto en la primera mitad de la HIPEC por riesgo de hipoglucemia posterior.

Hipopotasemia: frecuente.
- Cargas 40 mEqg/100 ml segiin gasometrias.

Hipocalcemia: (sbt con plamalyte):
- 1gCloruro cdlcico. De rutina durante la CCR.

HipoMagnesemia:
- 1,5 gde Sulfato de Magnesio. De rutina durante la CCR.

Hiponatremia: raro.

Acidosis respiratoria y metabdlica:
- Ajustar ventilacién y a. metabdlica no precisa tto si pH >7,15-7,2.




* Objetivo = mantener una perfusion renal adecuada y prevenir la lesion renal aguda

Diuresis (LRA) :

Afferent Arteriole
o 20,5 ml/kg/hora durante la CRS. P | Iy
o En HIPEC, >1 mil/kg/hora (idealmente de 4 mi/kg/hora)?.
- € \Renalblood;llow
* QT nefrotdxica, como el cisplatino = 5-fluoracilo. Autorregulacion £ :
RENAL
« Euvolemiay la perfusion renal dptima ‘.".’
O PP Re nal = PAM - PIA (0 PVC) c 0 A:S\eana:’:nalb\of(?pvesslérgtmmiio) %

* Monitorizacidn: T2 nasofaringea o esofagica durante todo el procedimiento.
Tel I l pe ratu ra * Objetivo principal = normotermia durante la CCR y evitar la hipertermia grave durante la HIPEC.

* Medidas de calentamiento durante la CCR:

- Calentadores de liquidos. v ’&
<
- Mantas de aire caliente forzado. 5 ‘.\?\\

» Medidas de enfriamiento durante la HIPEC: \/’
* Durante la HIPEC < de 39 °C. Max. 40,52C.

* Suspension del calentamiento: 15y 30 minutos antes del inicio de la HIPEC.
* Enfriamiento activo:

* Manta de aire forzado a T2 ambiente o fria. “""\
* J laT2del quiréfano. f\

* Bolsas de hielo en el cuello, térax, axilas.

\‘. R b




Protocolo HIPEC - ANR

Objetivos Fase Post — HIPEC

Temperatura
Fluidoterapia
Diuresis
Glucemia

pH

Lactato

Analgesia Preventiva

36°C
8-10ml/Kg/h
05-1Tml/kg/h
<200 mg/d
>715-7.20

<2mmol /|

Tramadol 100 mg o Morfina 3-5 mg
Paracetamol 1g

Dexametasona 8 mg

Profilaxis Nauseas / Vomitos Ondansetron 4 mg

Reversion BNM

Sugammadex / Neostigmina

Extubacion en Quiréfano: valorar + Respiratorio + Hemodinamico +

T2 - Hipoperfusion - Acidosis

i

Analgesia Epidural 1O
Ahorro de Opioides



Efectos adversos de los agentes

quimioterapéuticos intraperitoneales

Efectos adversos locales:
e Efectos sobre la cicatrizacion de heridas.

* Toxicidad peritoneal.

Efectos adversos sistémicos:
* Nduseas y vomitos posoperatorios.
* Supresion de la médula 6sea: anemia, neutropenia y trombocitopenia.

* Toxicidad orgdnica: Dependiendo del agente habra nefrotoxicidad,
cardiotoxicidad, toxicidad pulmonar o neurotoxicidad.

O
Q

Cisplatino

Oxaliplatin

Carboplatino

Mitomicina

Doxorrubicina

Pautas especificas

Nefrotoxicidad, neuropatia periférica, mielotoxicidad

Trombocitopenia, hemorragia intraperitoneal, trastornos
electroliticos (hiponatremia, hiperglucemia)

Nauseas posoperatorias, trombocitopenia

Neutropenia, nefrotoxicidad, enfermedad pulmonar intersticial
(dependiente de la dosis)

Cardiotoxicidad (arritmias), mielotoxicidad

Adyuvantes

AGOT p D —

Dexametasona 12 mg ev

(30 min pre-HIPEC)

Oxaliplatino (Gl)

5-fluoruracilo ev

(60 min pre-HIPEC)




Protocolo HIPEC - ANR

Bata impermeable
Doble guante
Mascarilla FFP - 3

Restriccion
Circulacion Quirofano

Seguridad HIPEC

Protocolo HUSE Manejo de
Citostaticos

Contaminacion aérea

Son Espases

hospital universitari

Aspirador humos en campo quirdrgico

Protocolo de vertidos accidentales



Seguridad HIPEC

Available online at www sciencedirect.com
ScienceDirect E] S

the Jaurnal of Cancer Surgery

Sl TR
ELSEVIER EISO xx (2014) 1-5

WWW.C)s50.com
Contamination risk for operators performing semi-closed HIPEC procedure using
cisplatin

A. Caneparo “*, P. Massucco *, M. Vaira *, G. Maina ”, E. Giovale ¢, M. Coggiola ?,
A. Cinquegrana *, M. Robella *, M. De Simone *

*Division of Surgical Oncology, Candiolo Cancer Institute - FPO, IRCCS, Strada Provinciale 142, Km. 3.95,
10060 Candiolo, Torino, Iraly

HIPEC - Cisplatino
Niveles de Platino indetectables

CIR — ENF — ANR
Aire — Guantes (doble) - Superficies
Orina: pre y 24 h post-HIPEC

Modrid, fobrors de 2014

GUIA DE BUENAS PRACTICAS
PARA TRABAJADORES
PROFESIONALMENTE EXPUESTOS
A AGENTES CITOSTATICOS

Escala NICOSEND

Riesgo Moderado — Bajo
CIR — ENF — ANR
P. Limpieza — Celadores
Enfermeria Reanimacion

Riesgo Moderado - Bajo
< Planta ONCO-HEM y HDD




Controversias en la HIPEC
;Qué hemos aprendido?

Fluidoterapia 9.8 ml/Kg/h [5.3 — 24.3] —  TGOH

Anestesia combinada General / Epidural intraoperatoria
[ahorro de opioides intraoperatorio]

Alteraciones de la Coagulacion autolimitadas (3° DPO)

Prevencion AK]
KDIGO 2073
NO!

Proteccion Renal > Perfusion renal - TGOH Sobrehidratacién

Furosemida
Dopamina

Criterios de extubacion en quiréfano, independientes de la duracion 1Q




Resultados

Clinical and Translational Oncology
https://doi.org/10.1007/512094-018-1944-y

RESEARCH ARTICLE

@ CrossMark

Goal-directed therapy in cytoreductive surgery with hyperthermic
intraperitoneal chemotherapy: a prospective observational study
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Marzo 2014 - Mayo 2017

92 Pacientes
58.5 anos (£10.9)
62% mujeres
47% CCR

38% Ca Ovario

Resultados

Marzo 2020
182 Pacientes

Registros
Preoperatorio
CCR:C1C2C3

HIPEC: HT H2 H3

3° DPO

%Epidural
Fluidoterapia 10
[ndice Cardiaco
VVS

Noradrenalina IO
Temperatura HIPEC

Diuresis

Pérdidas hematicas 10

% Transfusién 10
% Extubacién en Q
Tiempo de CCR
ICP

Media de resecciones viscerales

% CCRO /1

9.8 mi/Kg/h [5.3-243] |

3.05 L min“'m= [1.75 - 5.8]

9.6% [2.7 — 19.5]
37.29C [33.2 - 39.8]
1.3 ml/Kg/h [0.8 - 4.1]
500 ml [0-4000]

30%

87%

377,5 min [105 - 670]
10 [0 -39]

3.4 [0-7]

98%




Monitorizacion CO (Vigileo®)

IC 3.05 [1.75 - 5.8]
No E. Hiperdinamico fase HIPEC

_Resultados_

VVS (%) IC (I/ min™' m™
12 4
I / HIPEC \
i [~ | 35
10 _ - —— /
\/_\/ -3
8
- 25
6 2
- 1.5
4
1
2
- 0.5
0 \\ // 0

C1 Cc2 C3 H1 H2 H3 SQ

VVS 9.6%
[2.7 —19.5]
30.0
> o
25.0 1
20.0 1
15.0
10.0 - \\
O
0.0 r
preop c1 Cc2 Cc3 H1 H2 H3 SQ
e—\/VS



- Alteraciones acido-base ‘

pH 7.42 [7.26 — 7.50]

e 338[281- 40
74 \ /\ P
NN
7.3 y\/
7.25 / 7.28 [7.14 —7.57]
N
7.2
7.15 N E—
F oL PP

_Resultados_

Hemoglobina

12 -
115 - 30% Transfusion
11 - Hb Preop < 9 gr/dl
10.5 - 83% vs 27/% p = 0.0141
10 -
33 emm» Hemoglobina
45 97
8.5
4 8 : : .
Q ¢ DD DO L L0 P
3.5 Q&Q,O‘ -\O(J(J &OC,(J Q\(\(SJ Q}é\\% Q}é\\% Q}({\\'b Q\(\\ '\oQQ ’I«QQ ")OQ
& Q¢ ,Qe"& ,Qef\ ,chf&
3 SRR
2.5
o INR
2 1.19[0.90-2.47]
— |actato 1.4
1.5 12 - //*_\T
) = T
0,8 MAX 2.47 MAX 1.85
0.
° 06 - —INR
0 0,4 -
0,2 -
0 I I I I ]

Preop FinlQ 1DPO 2DPO 3DPO



Correlacion Variables

M ICP 4 Duracion Total IQ 4 Fluidoterapia

r=0.650 p=0.002

1 Transfusion Perioperatoria

ICP >10 55% 1 Transfusion Perioperatoria r= 0.226 p=0.003

Complicaciones ‘

j _ > ¥ = - P
f A
Ry . % - e 3
/ 4
3
4 N X
Z 7

Complicaciones Tipo Porcentaje

Leves — Moderadas (CD | -11) Neutropenia 6 6%

19% (18 /92) Coagulopatia 5 5%

l. Renal leve 3 3%

Infeccién Respiratoria 2 2%

Infeccién VC 1 1%

Sd Confusional 1 1%

Severas (CD Il - IV) Insuficiencia Respiratoria 10 11%

26% (24/92) Derrame Pleural 7 8%

Infeccién Intra-abdominal 4 4%

Neumonitis tx 1 1%

Mortalidad Trombosis mesentérica 1 1%
Reintervenciones Q 33%
VM Postoperatoria 16.3%










Manejo en REA (1)

* Paciente: inmunodeprimido = AISLAMIENTO INVERSO
*  Protocolo manejo de residuos

* Acogida / constantes:

o Constantes vitales/1 h: (PA, FC, SpO2, FR, T¢, diuresis)
Valoracién Dolor (EN) reposo/movimiento/ 4h. Si EN > 3 -> tto
Débito por drenajes, SNG.../1 h
PESO al ingreso y DIARIO

Balance hidrico diario

O O O O

* Profilaxis AB (3 dias)
* lerdia: Cefotaxima 1g /4 h + Metronidazol 500 mg/ 8 h.
* A partirdel 22 dia: Cefotaxima 1 g/8 h + Metronidazol 500 mg / 8 h.

* Fluidoterapia: (pérdidas estimadas los primeros 2-3 dias, > 4 L/dia)
o S. Glucosado 10% 1000 ml/24 h

o S. Fisiolégico 1000 ml/24 h

o * Si signos de HIPOVOLEMIA claros = Valorar la administracién de BOLUS de CRISTALOIDES de rescate
o Albumina 20% 50 ml (1 frasco)/ 12 h para compensar pérdidas adicionales de liquidos por drenajes
o

Fluidos medicacion = 1000 ml

— Paracetamol/6h -> 400 ml
— Omeprazol/24 h-> 100 ml
— Antibidticos -> 400 ml



Manejo en REA (I1)

* Nutricion:
o D. Absoluta de incio.
o SNG:
- Si tiene reseccion intestinal. Dieta absoluta y SNG a bolsa.
- Si no tienen reseccion intestinal. Reinicio de dieta liquida (agua) a las 24 horas salvo complicacién y retirada SNG

o NPT a partir 32 dia (<< alteraciones hidroelectroliticas).

* Insulina
o SiGluc <200 - Gc/6 h + pauta insulina segun controles (objetivo Gc < 200)

* Analgesia
o Epidural torécica (L-bupivacaina 0,125% + fentanilo 2 mcg/ml): 5/5/10/3 + Paracetamol 1 g/6 h + Dexketoprofeno 50 mg/8 h.

o Rescate: CIM ev

*  Tromboprofilaxis:
o Elevacién EEIl 152. Botas neumaticas EEIl. Sedestacion temprana.
o Heparina de bajo peso molecular: SI.
— 19 dia: individualizar.
— A partir de 22 dia: HBPM.

* Profilaxis ulceras de estrés: Omeprazol 40 mg ev/24 h



Manejo en REA (lII)

ANALITICAS
o 3 primeros dias:
— GSAy GSV (via central DISTAL)/ 6-8 h
— Hemograma, Coagulacién (TP, TTPa, fibrindgeno)
— lones (Sodio, Potasio, Calcio idnico, magnesio, fésforo)
— Funcién hepética. Funcién renal. PCR
o Valorar segun evolucién: Orina 24 h, procalcitonina...

* Radiografia de torax
o 3 primeros dias/ diaria (después segun evolucién)

* Ecografia toracica
o Diaria

* TAC abdominal
o Antes sospecha sepsis abdominal (labilidad tensional, LACTATO elevado, balance persistentemente POSITIVO...)



Complicaciones RESPIRATORIAS

Atelectasias

Lesion Pulmonar Aguda (ALI) vs SDRA (forma mas grave) causas:
¢ SIRS (principalmente)

e Sepsis

e Transfusion sanguinea perioperatoria
» Resucitacion hidrica agresiva, especialmente en pacientes inestables
e Aspiracion pulmonar

( \
Neumotdrax, derrame pleural o hemotorax (cirugia citoreductora diafragmdtica)

L J

4 \
Embolismo pulmonar (alto riesgo enfermedad tromboembdlica)

L J

( N\
Neumonia.




Complicaciones

Inestabilidad hemodinamica: HIPOTENSION y TAQUICARDIA

Causas:
* Hipovolemia: grandes pérdidas de volumen intravascular (pueden ser superiores a 5 |/dia)
* Estado hiperdinamico (SIRS)

* Otras: neumotdrax, atelectasia pulmonar masiva, sangrado, HIA, TEP...

DD hipovolemia VS estado hiperdinamico -> valorar PRECARGA
* Indices dinamicos, Ecocardio: RESPUESTA A FLUIDOS
* No util indices estaticos (PVC, PCP)

* Otros: acidosis metabdlica, niveles lactato, oliguria, sed...

En ausencia de hipovolemia, la taquicardia se resolvera en 24-72 h pero imprescindible seguir manteniendo una adecuada reposicido n de las
pérdidas de volumen

Ojo!

* Acidosis metabdlica leve (PH> 7,2), hiperlactacidemia leve (lactato <4) EN LAS PRIMERAS HORAS, puede deberse a aumento glicolisis 22 a
hiperglicemia transitoria y no a hipoperfusién (acidosis metabdlica tipo B) y no requieren tratamiento!!

* Svc02 > 70% no siempre descarta hipoperfusion -> Medir A CO2!



Complicaciones

Alteraciones hematologicas

» Coagulopatia (dilucional + consumo +/- trombocitopenia por mielosupresién QTs),
raramente requiere transfusion hemoderivados

Pico a las 24 h, normalizacidon primeras 72 h

 NEUTROPENIA leve (hasta 5-10 d. tras HIPEC), no suele requerir |la administracion FEG

* Enfermedad tromboembdlica
— Embolismo pulmonar (EP) 5%
— Enfermedad tromboembdlica (EP, trombosis VMS o TVP) 10%



Complicaciones
Efectos adversos CITOSTATICOS

CITOTOXICO EFECTO ADVERSO

PACLITAXIL Mielotoxicidad/Neumotoxicidad

(ovario)

OXALIPLATINO Neurotoxicidad (laringeaq, faringeaq, disestesias)
(apéndice, mixomas)

5- FLUORURACILO Mielotoxicidad/ Alteraciones Gl

(coadyuvante)

MITOMICINA C Mielotoxicidad/Nefrotoxicidad/Neumotoxicidad

(alergia)



Complicaciones

Malnutricion-Hiproproteinemia

* Malnutricidon preoperatoria posible (efecto catabdlico del tumor en si +/- obstruccidn intestinal)

* Pérdidas importantes de PROTEINAS (hasta 700 g/dia)!!
o Preferible N. Enteral
— Mejor preservacion integridad intestinal
— Simplifica el manejo glucémico

o Pero... la carcinomatosis peritoneal y la cirugia Gl a menudo retrasan la NE (ileo postoperatorio
+/- complicaciones quirdrgicas varias)

o Siretraso NE > 2-3 dias + malnutricion severa -> iniciar NPT.



Complicaciones quirurgicas

* Mas graves: Dehiscencia anastomosis, perforacion intestinal, abscesos intraabdominales, sangrado
intraabdominal.

* Otras:ileo intestinal prolongado, fuga biliar, pancreatitis, dehiscencia de la herida quirurgica, colecistitis alitiasica,
isqguemia mesentérica, obstruccion intestinal

* Causa mas frecuente de mortalidad = Sepsis con fallo multiorganico (FMO)
— No cursa con fiebre ni leucocitosis

— Combinacion de encefalopatia no explicada, insuficiencia respiratoria, labilidad tensional y balance
persistentemente positivo...

— Exploracién abdominal poco llamativa - TAC abdominal
— En ocasiones, foco no claro y hallazgos TAC abdominal equivocos = exploracién quirurgica



Conclusiones

Cirugia de alto riesgo.

Manejo anestésico complejo que requiere dedicacidn realizando una reanimaciéon hemodinamica, metabdlica, hematoldgica y de la perfusion.

Protocolizacién del proceso (cirugia, manejo anestésico, postoperatorio).

Pérdidas de liquidos importantes en relacion a la reseccion peritoneal.

Fluidoterapia guiada por objetivos.

Analgesia epidural + a. multimodal intra y postoperatoria.

Seguridad de la HIPEC sobretodo con técnica cerrada y la utilizacion de los EPI indicados.

Aislamiento inverso en la REA.

Vigilancia de las complicaciones respiratorias. Ecografia pulmonar.

Las alteraciones de la coagulacion suelen ser transitorias (3er dia PO).
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