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Resumen

La cirugia citorreductora (CCR) combinada con quimioterapia intraperitoneal hipertérmica (HIPEC, del inglés Heated In-
traperitoneal Chemotherapy) mejora el prondstico de pacientes seleccionados con neoplasias superficiales peritoneales.
En 1995 Sugarbaker describio formalmente la técnica de peritonectomia y demostré que el uso de los agentes citotoxicos
permite un tratamiento mas intensivo. El objetivo de la CCR es obtener una citorreduccion macroscdpica completa (CCR-
0/1) de la enfermedad peritoneal y el de la HIPEC es eliminar el tumor microscdpico no visible o tratar los pequefios
depdsitos residuales de tumor (< 2.5 mm), con la finalidad de prolongar la supervivencia y favorecer la calidad de vida
de estos pacientes. Los fdrmacos utilizados son hidrofilicos de alto peso molecular y en altas concentraciones que no
pueden atravesar la barrera peritoneal al plasma, lo que da lugar a un aclaramiento peritoneal lento. Esta técnica quirur-
gica representa un reto para el anestesidlogo por las diferentes alteraciones fisiopatologicas que desencadenan este tipo
de procedimientos. Ademds, en el instituto Nacional de Cancerologia se lleva a cabo el protocolo Enhaced Recovery
After Surgery para una rdpida recuperacion de los pacientes teniendo en cuentalos siguientes factores: profilaxis antimi-
crobiana, normotermia, normovolemia, normoglucemia, analgesia postoperatoria y tromboprofilaxis, que se consideran en
esta revision.

Palabras clave: HIPEC. Quimioterapia. Hipertermia. Citorreduccion. Normovolemia. Indice de Sugarbaker.

Perioperative considerations in the cancer patient undergoing cytoreductive surgery
combined with heated intraperitoneal chemotherapy

Abstract

Cytoreductive surgery (CCR) combined with (heated intraperitoneal chemotherapy [HIPEC]) improves the prognosis of se-
lected patients with superficial peritoneal neoplasms. The first administration of intraperitoneal drugs dates from the eighte-
enth century. In 1995, Sugarbaker formally describes the technique of peritonectomy and demonstrates that the use of
cytotoxic agents allows a more intensive treatment. The objetive of CCR is to obtain a complete macroscopic cytoreduction
(RCC-0/1) of peritoneal disease and that of HIPEC is to remove the non-visible microscopic tumor or to treat small residual
tumor deposits (<2.5 mm), with the purpose of prolonging the survival and favoring the quality of life of these patients. The
drugs used are hydrophilic of high molecular weight and high concentrations that can not cross the peritoneal barrier to the
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plasma, resulting in a slow peritoneal clearance. This surgical technique represents a challenge for the anesthesiologist
because of the different pathophysiological alterations that triggers this type of procedure. In addition, the National Institute
of Cancerology carries out the enhaced recovery after surgery protocol for the rapid recovery of patients taking into account:
antimicrobial prophylaxis, normotermia, normovolemia, normoglycemia, postoperative analgesy, and thromboprophylaxis, which

are considered in this review.

Key words: Heated intraperitoneal chemotherapy. Chemotherapy. Hyperthermia. Citoreduccion. Normovolemia. Sugar-

baker index.

Introduccion

Los expertos durante el Sexto Taller Internacional
sobre Neoplasia Peritoneal de Superficie declararon
que la CCR combinada con la HIPEC es un tratamiento
estandar de la carcinomatosis peritoneal (CP) en cen-
tros multidisciplinarios experimentados (Lyon, noviem-
bre de 2008).

Se sabe que la CP es una complicacion oncoldgica
grave asociada a la presencia de tumores malignos en
la superficie peritoneal, los cuales se catalogan de
origen abdominal ginecoldgico y no ginecoldgico (con
mayor frecuencia en ovario, gastrico, colon y recto,
pseudomixoma peritoneal y tumores primarios del pe-
ritoneo), teniendo como caracteristica ser tumores con
reseccion quirurgica limitada y de mal prondstico.

Es por ello que el anestesiodlogo tiene el reto de tener
un amplio conocimiento sobre las importantes alteracio-
nes fisiopatologicas que se presentan en este tipo de
procedimientos para poder mantener la normovolémia
y compensar la hipotermia durante la fase citorreductiva
y la hipertermia durante la HIPEC, manejo perioperato-
rio adecuado de liquidos y el dolor, asi como el control
del estado de la coagulacion. Ademas, la HIPEC por si
sola causa pérdidas significativas de liquidos, sangre y
proteinas, aumento de la presion intraabdominal, hiper-
termia sistémica y aumento de la tasa metabdlica.

La monitorizacion hemodinamica avanzada es esen-
cial para el anestesidlogo, puesto que de esta manera
se recoge informacion sobre la fluidoterapia en tiempo
real. El preacondicionamiento preoperatorio es obliga-
torio en los pacientes programados para la cirugia HI-
PEC y dara un mejor resultado. Postoperatoriamente,
la optimizacién del estado del volumen, el apoyo nutri-
cional temprano, la anticoagulacion suficiente y el ma-
nejo de la coagulacién son esenciales.

Antecedentes

En 1934, J.V. Meigs (Nueva York) describe la depu-
raciéon tumoral en cancer de ovario con quimioterapia

adyuvante o radioterapia. En 1955, Weissberger intro-
duce el concepto de quimioterapia intraperitoneal (IP)
para tratar los tumores peritoneales como una enferme-
dad localizada. En 1960, E. Munnell y C. Griffiths repor-
tan una supervivencia mejorada en el estadio IV de
pacientes con cancer de ovario con CCR agresiva a la
carga tumoral residual < 2 cm. En 1969, R.T. Long, et
al. reportan el éxito con el enfoque agresivo de terapia
regional en pacientes con pseudomixoma peritoneal.
En 1970, el concepto de quimioterapia IP se presenta
en el American National Cancer Institute. En 1977,
John S. Spratt disefia un sistema de administracion
para perfusion intracavitaria hipertérmica; J.R. Palta, en
la Universidad de Missouri-Columbia, desarrolla un sis-
tema de filtracion de infusion terapéutica y J.M. Larkin
informa sobre la termoterapia sistémica reduciendo la
carga global del tumor. En 1978, Dedrick establece el
modelo experimental de la farmacocinética de la entre-
ga de farmacos intraperitoneales e identifica un grupo
de farmacos citotéxicos que pueden penetrar 1-3 mm
en el tejido; esto da lugar a la idea de que los depdsitos
tumorales deben ser de 2,5 mm o0 menos para que la
IP tenga algun efecto. En 1979, John.S. Spratt, del De-
partamento de Cirugia de la Universidad de Louisville
(Kentucky, EE.UU.), realiza la primera citorreduccion
extensa con aplicacion de HIPEC; se trat6 a un paciente
masculino de 35 afios con el diagndstico de pseudo-
mixoma peritoneal con tiotepa hipertérmica. En 1980,
Paul H. Sugarbaker investiga la eficacia de la técnica
para la variedad de neoplasias malignas gastrointesti-
nales; surgen agentes quimioterapéuticos especificos
para tumores malignos especificos; Speyer utiliza una
combinacion de 5-fluoracilo y metrotexato en pacientes
con CP, concluyendo que la administracion via intrape-
ritoneal de estos agentes era segura y las concentra-
ciones alcanzadas eran 200 a 300 veces mayores que
las concentraciones a nivel sistémico. En 1987, un en-
sayo de fase | establece la ventaja farmacocinética de
la quimioterapia IP sobre la quimioterapia intravenosa
con cisplatino (CIS) y etopdsido. En 1988, Fujimoto uti-
liza hipertermia para aumentar la eficacia de los
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farmacos contra el cancer. En 1994, el sistema de es-
tadificaciéon acufado por Gilly, et al. en Lyon solo tiene
en cuenta el tamafio del nddulo mas grande y su dis-
tribucion por la cavidad peritoneal. En 1996, se publica
otro sistema, llamado indice de Carcinomatosis Perito-
neal (ICP), disefiado por Sugarbaker y Jaquet. En 1995,
P.H. Sugarbaker, del Instituto de Cancer en Washing-
ton, describe formalmente la técnica de peritonectomia
y demuestra que el uso de los agentes citotoxicos per-
mite un tratamiento mas intensivo. En el 2000, O. Gle-
heny F.N. Gilly describen la integridad de la puntuacién
de citorreduccién para medir el grado de CCR logrado.
En 2006, la American Society of Clinical Oncology ca-
taloga la quimioterapia IP para cancer de ovario como
uno de los principales logros de la oncologia
clinica'2.

Indice de carcinomatosis peritoneal

Fruto de un esfuerzo colectivo realizado por Sugar-
baker, et al., el ICP se desarroll6 en la década de 1990
y se describié en varias publicaciones. Es una integra-
cion clinica que combina el ndmero, tamafo vy
localizacion de implantes en la superficie peritoneal.
Se divide la cavidad abdominal en nueve regiones,
numeradas en sentido horario (0-8); el intestino delga-
do se valora independientemente y se divide en cuatro
segmentos a lo largo de su longitud (9-10 para el yeyu-
no y 11-12 para el ileon). En total, suman 13 regiones
intraabdominales y a cada una se le otorga una pun-
tuacion, segun el tamafo de la lesion mas grande que
se encuentra en cada segmento: 0 puntos (LS-0 =
ausencia de enfermedad), 1 punto (LS-1 = 0-0.5 cm),
2 puntos (LS-2 = 0.5-5 ¢cm) y 3 puntos (LS-3 = mayor
de 5 cm.). Esta puntuacién tiene un maximo de 39
puntos y se correlaciona con la extension de la enfer-
medad, la resecabilidad y la supervivencia. La suma
de estas puntuaciones que considera al paciente can-
didato a recibir IP es de 21 puntos? (Fig. 1).

Carcinomatosis peritoneal

Se denomina asi al crecimiento de tejido neoplasico
en el peritoneo (Sugarbaker, 1996) y se caracteriza por
la presencia de nédulos tumorales blanquecinos ma-
croscopicos, con variabilidad en su tamafio y consis-
tencia, que pueden confluir formando placas o masas
en la cavidad abdominopélvica. La diseminacién tumo-
ral de la cavidad peritoneal a la cavidad pleural puede
ocurrir a través de los drenajes linfaticos, comprome-
tiendo la funcién pulmonar y cardiaca. Se asocia a

estadios tumorales avanzados y con mal pronéstico.
La carcinomatosis de etiologia ginecoldgica es la mas
frecuente y se presenta en el 70 a 75% de las pacien-
tes con cancer de ovario. La CP generalmente se ori-
gina de células cancerosas libres intraperitoneales, lo
que a su vez puede ocurrir a partir de dos fuentes di-
ferentes: 1) la exfoliacion espontanea de las células
cancerosas del tumor primario como resultado del cur-
so natural de la invasion del cancer y 2) la disemina-
cion iatrogénica de células cancerosas debido a la
ineficacia de la técnica libre de tumor durante la resec-
cién quirtrgica®. Cuando se identifica la CP como foco
tumoral primario, se relaciona frecuentemente con me-
sotelioma peritoneal, carcinoma seroso y sarcoma.
Aungue la CP se clasifica como enfermedad metasta-
sica, representa un patrén de enfermedad especial
considerado como enfermedad locorregional limitada a
la cavidad abdominal*.

Cirugia de citorreduccion

Sugarbaker describié un enfoque gradual de la CCR
en 1995. Se describieron seis procedimientos de peri-
tonectomia:  peritonectomia subdiafragmatica 'y
peritoneal derecha, peritonectomia subdiafragmatica
izquierda y parietal, omentectomia mayor y esplenec-
tomia, omentectomia menor y extraccion de la bursa
omental, y peritonectomia pélvica con salpingoooforec-
tomia en mujer. Ademas, se realizan resecciones de
otros 6rganos involucrados, como el Utero, la vesicula
biliar, el estdmago, el pancreas distal, el colon y el in-
testino delgado. Las resecciones extendidas y multivis-
cerales deben realizarse solo si se puede lograr una
CCR 6ptima o completa®. La CCR puede ser completa
0 no, y se establecid utilizando el Completeness Cyto-
rreductive Score (CCS) segun los criterios de Sugar-
baker. Se puede calificar de acuerdo a una escala en
cuatro categorias: CCR-0 (enfermedad no visible),
CCR-1 (< 2,5 mm de enfermedad residual), CCR-
2 (2,5-25 mm) y CCR-3 (enfermedad residual >
25 mm)®; o utilizando la puntuacién R (RO = reseccién
completa, R1 = ninguna enfermedad grave con marge-
nes positivos microscopicos, R2 = enfermedad residual
macroscoépica [R2a = < 5 mm, R2b = 6-20 mm, R2c =
20 mm]). El CCS es el principal indicador prondstico y
se ha demostrado que es exacto en el pseudomyxoma
peritoneal, el CP por cancer de colon, la sarcomatosis,
el mesotelioma peritoneal y el cancer de ovario®®. Los
principales factores prondsticos para el incremento de
la supervivencia a largo plazo en pacientes sometidos
a CCR son: el grado de la citorreduccion y el volumen
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REGIONES

CENTRAL
SUPERIOR DERECHA

Superior izquierda
Flanco izquierdo
Inferior derecha
Flanco derecho
Yeyuno superior
Yeyuno inferior
ileon superior
ileon inferior

ICP: indice de carcinomatosis peritoneal.

TAMARO DE
LA LESION

°

1

2 THGASTRIO ——— T53TUMOR > 5.0 CM O CONFLUENCIA.

3 SUPERIOR ZQUIERDA __

4 FLANCO ZQUIERDOD —

5 INFERIOR ZQUIERDA

1 PELVES —

7 INFERIOR DERECHA —

1 ] FLANCO DERECHO

L] YEYUNO SUPERIOR

10 YEYUNO INFERIOR e S 11 9

n WEON SUPERIOR _—

13 WEON INFERIOR F—

2

Regiones Tamafio de  Puntuacién del tamafio de
Central la lesion la lesion
Superior derecha TS 0 No se observa tumor
Epigastrio TS 1 Tumor de hasta 0.5 cm

PUNTUACION DEL TAMARO DE
LA LESION
TS 0 KO SE OBSERVA TUMOR.

TS 1 TUMOR DE HASTA 0.5 CM,
TS 2 TUMGR DE HASTA S CM.

TS 2 Tumor de hasta 5 cm
TS 3 Tumor > 5 cm o
confluencia

Figura 1. indice de cancer peritoneal. El abdomen vy la pelvis se dividen en 13 regiones. El tamafio de las lesiones mas
grandes recibe una puntuacion (0-3) en cada region abdominopélvica, dando un total 39 puntos. Tomado de Li Y, Zhou
YF, Liang H, et al. Chinese expert consensus on cytoreductive surgery and hyperthermic intraperitoneal chemotherapy
for peritoneal malignancies. World J Gastroenterol. 2016;22(30):6906-16. Tomado de Li Y, et al. (2016)%°

tumoral expresado por el ICP (debe ser inferior a 20),
el estadio histolégico y su localizacién. La CCR
completa (CC-0) no solo es un indicador prondstico
importante, sino también un requisito necesario para
el beneficio a largo plazo. Si la citorreduccién no es
completa, el rendimiento de la HIPEC rara vez se indi-
ca, porque la supervivencia es deficiente’. EI denomi-
nador comun para un buen resultado a largo plazo
incluye lograr una citorreduccion completa y evitar la
cirugia en pacientes con una gran carga tumoral e
histologias de células de anillo mal diferenciadas®.

La HIPEC consiste en la administracion intraopera-
toria de farmacos quimioterapéuticos a altas
concentraciones (20-1,000 veces mayor que los niveles
plasmaticos) en la cavidad abdominal, maximizando la
destruccion de células malignas y minimizando los
efectos sistémicos, inmediatamente después de la
reduccion quirdrgica. Se administra a temperaturas
elevadas con la finalidad de potenciar su efecto
(42-43°C)°. El calor tiene un efecto antitumoral por si
mismo. La administraciéon de la quimioterapia puede

ser con técnica abierta («de coliseo») o cerrada. La
técnica cerrada implica el cierre de la pared abdominal
antes de la infusién de la quimioterapia, lo que reduce
la pérdida de calor de las superficies peritoneales. Las
ventajas incluyen: una temperatura mas alta y uniforme
en un periodo mas corto de tiempo, incremento de la
penetracion tisular del farmaco a los tejidos, menos
exposicion a agentes citotdxicos por parte de los miem-
bros del equipo quirdrgico y disminucion del riesgo de
contaminacion®'®, Sin embargo, este método condicio-
na un aumento de la presion abdominal generando
disminucion del retorno venoso, asi como restriccion
ventilatoria con disminucién de la capacidad residual
funcional. El principal inconveniente es la distribucion
desigual de los agentes quimioterapéuticos dentro de
la cavidad peritoneal, lo que lleva a la acumulacion de
fluidos y a la acumulacién de concentraciones toxicas
de agentes y calor. Esto puede ser aliviado hasta cierto
punto con agitacion externa manual. La técnica abierta
o «de coliseo» implica una ldmina de plastico de sili-
cona colocada sobre un aparato retractor y la cavidad
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abdominal abierta, asegurada a la piel. Se realiza una
incision a través de la hendidura para exponer el con-
tenido abdominal y formar una cavidad elevada o
coliseo para permitir la perfusion de la solucién de
quimioterapia hipertérmica. El beneficio principal es
que permite a los cirujanos manipular el contenido ab-
dominal, ayuda a una distribucién homogénea del far-
maco, no genera aumento de la presién abdominal y
causa menor inestabilidad hemodinamica'®'". Los po-
tenciales inconvenientes del procedimiento son la ra-
pida disipacion del calor, la necesidad de méas esfuer-
zos para mantener las temperaturas ideales
hipertérmicas y la exposicion potencial de los cirujanos
y personal quirdrgico a los agentes quimioterapéuticos,
tanto por contacto directo como por particulas en ae-
rosol. Para que la HIPEC sea administrada en la cavi-
dad abdominal se colocan cuatro drenajes: dos sub-
diafragmaticos y dos pélvicos, uno de los cuales
representa el flujo de entrada y tres de los catéteres
de salida, el perfusado se hace circular a través de un
circuito estéril conectado a una bomba de circulacién
externa y al mismo tiempo se calienta la solucion cito-
toxica (44-46 °C) para mantenerla entre 42-43 °C den-
tro de la cavidad. La perfusién de la HIPEC se mantie-
ne durante un promedio de 90 min (60-120 min) en
funcién de las caracteristicas farmacocinéticas y la
dosis total del farmaco empleado'.

La hipertermia se ha convertido en el quinto método
de terapia después de la cirugia, la quimioterapia, la
radiacion y la terapia bioldgica, y juega un papel im-
portante en la terapia multidisciplinaria del cancer'.

Repetir la CCR/HIPEC es un procedimiento factible
y seguro con morbilidad y mortalidad similares a la
citorreduccion inicial. La repeticion de CCR/HIPEC
ofrece resultados de supervivencia alentadores en pa-
cientes con bajo volumen, recurrencia peritoneal aisla-
da y al menos un intervalo libre de enfermedad de un
afo a partir de la CCR/HIPEC inicial™.

Manejo preoperatorio

Solo unos cuantos factores influyen en los resultados
de la cirugia, como la desnutricién. La planificacion
nutricional debe tener en cuenta la pérdida reciente de
peso como porcentaje del peso corporal actual, el in-
dice de masa corporal y la alblimina sérica®.

La hipoalbuminemia preoperatoria puede utilizarse
como un factor predictivo independiente para
complicaciones postoperatorias graves y como predic-
tor significativo de supervivencia, con riesgo de muerte

reducido en un 40% por cada gramo adicional de
albuimina'“.

Hoy en dia, la Sociedad Americana de Nutricién Pa-
renteral y Enteral y la Sociedad Europea de Nutricion
Clinica y Metabolismo coinciden en que la nutricion
enteral debe ser utilizada como el método de eleccién
en el tratamiento perioperatorio. Las Directrices de la
Sociedad Alemana para la Medicina Nutricional reco-
miendan que los pacientes con cancer desnutridos
reciban productos nutritivos antes de comenzar la ci-
rugia abdominal mayor y que la nutricién parenteral
preoperatoria se implemente en pacientes con riesgo
metabolico severo. Recomiendan que las dietas inmu-
nomoduladoras sean las de eleccion en pacientes des-
nutridos y que la toma se realice durante 5-7 dias antes
del ingreso hospitalario.

La anemia preoperatoria esta asociada con morbili-
dad y mortalidad postoperatoria.

La diabetes se ha asociado con peores resultados a
corto plazo en la CCR/HIPEC. Los pacientes diabéticos
tienen mas probabilidades de sufrir complicaciones in-
fecciosas, complicaciones trombdticas, arritmias, insu-
ficiencia renal e insuficiencia respiratoria'®. Predictor
independiente altamente significativo del aumento de
morbilidad y mortalidad*. Se ha demostrado que la
deplecién del musculo esquelético (sarcopenia) tiene
una asociacion con complicaciones postoperatorias y
peor prondstico en pacientes sometidos a CCR/HIPEC.
La prehabilitacién es una parte importante de la pre-
paracién quirdrgica del paciente. Incluye evaluacion y
apoyo nutricional, asi como abstinencia de tabaco/al-
cohol y otras adicciones. Deben discutirse la interrup-
cion de los antiinflamatorios no esteroideos y los anti-
coagulantes. La quimioterapia sistémica, si se continda
simultdneamente, debe ser detenida, al menos seis
semanas antes de la cirugia®. Estado funcional: la pun-
tuacién de rendimiento del Grupo de Oncologia Coo-
perativa Oriental (ECOG) cuantifica el impacto de la
enfermedad en las actividades diarias de un paciente.
Un estado ECOG < 2 es uno de los criterios para la
seleccion de pacientes'.

Valoraciéon preanestésica

Los factores de riesgo de morbilidad y mortalidad
severa incluyen parametros relacionados con la enfer-
medad tales como el tipo histoldgico, la extension de
la CP, el uso de quimioterapia y/o radioterapia, los
efectos toxicos de dichos medicamentos y la extension
de la cirugia necesaria (nimero de 6rganos reseca-
dos). Los estudios de laboratorio obligados deben
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incluir biometria hematica, quimica sanguinea, pruebas
de coagulacion, electrocardiograma (ECG), radiografia
de tdrax, tomografia computarizada (TC), resonancia
magnética, marcadores tumorales, albumina, ecocar-
diograma y pruebas funcionales respiratorias®.

Seleccion del paciente

Es importante sefialar que la experiencia y la curva
de aprendizaje consisten no solo en como aplicar la
HIPEC, sino también cuando y a quién'.

Generalmente la eleccion del paciente se realiza con
base en la posibilidad de lograr un estado libre de en-
fermedad. Sin embargo, la decision final de su aplica-
cion no se realiza hasta la exploracion quirdrgica, me-
diante la evaluacion del ICP®, Buena situacion general
con un indice de Karnofsky de al menos el 80% y sin
comorbilidad importante’. En la actualidad hay cuatro
importantes evaluaciones clinicas de la metastasis pe-
ritoneal que deben utilizarse para seleccionar pacientes
que tienen mas probabilidades de beneficiarse: el tipo
histopatoldgico de tumor, la distribucion radioldgica de
la enfermedad (TC de térax, abdomen y pelvis), el ICP
y la completitud de la citorreduccion®. La laparoscopia
diagndstica, también llamada laparoscopia de estadio,
se esta utilizando cada vez mas en la estadificacion
preoperatoria de la enfermedad peritoneal para identi-
ficar pacientes con alta carga peritoneal cuya enferme-
dad se considera inoperable para evitar intervenciones
innecesarias. El procedimiento es técnicamente factible
y esta asociado con una morbilidad y mortalidad ope-
rativas minimas'®. En pacientes bien seleccionados so-
metidos a CCR/HIPEC en centros de alto volumen se
puede esperar una ventaja de supervivencia significa-
tiva con respecto a la quimioterapia sistémica sola.
Cuando se ha aplicado esa ventaja de supervivencia a
los analisis de rentabilidad, el costo incremental por afio
de vida ahorrado es aceptable y es similar al de otras
terapias de cancer ampliamente utilizadas'".

Indicaciones

El tratamiento con CCR/HIPEC se encuentra indica-
do en cinco puntos de la historia natural del cancer, de
acuerdo al Peritoneal Surface Oncology Group: 1) en
el momento del tratamiento primario al lograr la citorre-
duccion 6ptima, 2) en el momento de la citorreduccion
de intervalo, 3) como una terapia de consolidacion
después de la respuesta patoldgica completa resultan-
te del tratamiento inicial por una laparotomia de

segunda exploracion, 4) en el momento de la primera
recurrencia y 5) como terapia de rescate'®.

Contraindicaciones

Las contraindicaciones son las siguientes: 1) la exis-
tencia de metastasis, comunmente en higado y pulmo-
nes; 2) imagenes sugestivas de actividad tumoral a
nivel del intestino delgado y del mesenterio, ya que
imponen un reto terapéutico quirdrgico e incluso se
considera una limitacién determinante para una citorre-
duccion adecuada (una contraindicacion absoluta para
el tratamiento combinado es la presencia de obstruc-
cion segmentaria del intestino delgado y/o significativa
participacién mesentérica, con pérdida de su arquitec-
tura); y 3) CP secundaria a cancer de pancreas o de
origen hepatobiliar, o de estdmago (sobre todo al en-
contrar células en anillo de sello), las cuales constitu-
yen las enfermedades méas agresivas'®.

Sustancias quimioterapéuticas

La administracién de quimioterapia en la cavidad
peritoneal no solo asegura una mejor exposicion del
tejido tumoral al farmaco (20-1,000 veces mayores que
los niveles plasmaticos), sino también menos toxicidad
sistémica, porque solo una porcion limitada del farma-
co es absorbida desde la cavidad peritoneal hacia la
circulacién vascular sistémica®.

Los farmacos utilizados en la HIPEC son agentes
hidrofilicos de alto peso molecular y altas concentra-
ciones que no pueden atravesar la barrera peritoneal
al plasma, lo que da lugar a un aclaramiento peritoneal
lento. La mayoria no son especificos del ciclo celular
y actuan sinérgicamente con hipertermia'. No deben
causar toxicidad local y no deben requerir metaboliza-
cion en su forma activa (ya que son absorbidos a tra-
vés de la vena porta en el higado y pueden tener un
efecto antitumoral sobre la micrometastasis hepati-
ca)'®. También deben ser directamente citotdxicos, te-
ner una actividad bien establecida contra la neoplasia
maligna que se esta tratando y demostrar una ventaja
farmacocinética después de la administracién IP, con
alta exposicion locorregional de farmacos y toxicidad
sistémica limitada?.

El peritoneo no es una membrana simple, sino un
6rgano complicado. La via de absorcion peritoneal y la
farmacocinética después de la administracion IP varian
mucho segun las caracteristicas biofisicas de cada
farmaco. Ademds, la formulacion, el disolvente, la
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concentracion, la velocidad de administracion y otros
factores afectan criticamente a la farmacocinética®’.

La presencia de la barrera plasmoperitoneal hace de
la cavidad peritoneal un espacio relativamente cerrado
que carece de vasos sanguineos, lo que explica el
escaso efecto de la quimioterapia intravenosa. La HlI-
PEC esta disefiada de acuerdo con la funcion de la
barrera plasma-peritoneo, para lograr una alta concen-
tracion intraperitoneal de quimioterapicos con una baja
concentracién plasmatica. La relacion del area bajo la
curva (AUC) es importante porque refleja cuanto del
farmaco se conserva en la cavidad peritoneal y cuanto
se absorbe en la circulacion sistémica?'.

La mitomicina C (MMC), antibidtico antitumoral ais-
lado del caldo de una especie de Streptomyces, tiene
una relacién AUC satisfactoria de las concentraciones
intraperitoneales y la concentracién plasmatica®'. Es
una molécula de gran tamafio con un perfil de toxicidad
favorable que no se absorbe rdpidamente sistémica-
mente, tiene estabilidad a altas temperaturas, efecto
sinérgico con el calor y una compatibilidad con otros
farmacos que permite la terapia combinada. Se admi-
nistra en neoplasias apendiculares, colorrectales y
gastricas. Los efectos de toxicidad suelen ser aditivos,
por lo que multiples administraciones aumentan el ries-
go de nefrotoxicidad y fibrosis pulmonar®>23, Causa
neutropenia en el 40% de los pacientes, pero la mayo-
ria son menores. La dosis tipica de MMC varia en la
literatura desde 15 mg/m? en 1,5 I/m? de perfusado
hasta una dosis Unica de 35 mg/m?. El régimen mas
comun consiste en 40 mg MMC a 42 °C durante 90-
120 minutos®'. La semivida de la mitomicina C es de
40 minutos y el 80% del farmaco desaparece del es-
pacio peritoneal en 90 minutos’.

El CIS es un agente alquilante. Se utiliza intraperito-
nealmente para el cancer de ovario, el cancer gastrico
y mesotelioma peritoneal maligno (MPM). Tiene un
peso molecular de 300, pero una baja relacion AUC
intraperitoneal al plasma. Funciona de forma sinérgica
con la hipertermia, asi como otros medicamentos, in-
cluyendo la MMC vy la doxorubicina. A altas dosis (sis-
témica o intraperitoneal) puede producirse ototoxicidad
y nefrotoxicidad debido a la baja relacion AUC entre el
peritoneo y el plasma, ademas de gastrotoxicidad, neu-
ropatia periférica, mielotoxicidad y cardiotoxicidad®:.

La doxorubicina es un antibidtico antitumoral que
tiene un buen perfil para el uso intraperitoneal. Es una
molécula grande con alta proporcion de AUC de intra-
peritoneal a plasma, es estable y sinérgica con la hi-
pertermia. Se metaboliza rapidamente en el higado

para disminuir los efectos sistémicos. Es compatible
con el CIS y la MMC. El mecanismo de la actividad
antineoplésica incluye la intercalacién del ADN, la in-
hibicién de la topoisomerasa Il y la formacion de radi-
cales libres de oxigeno®'. Su semivida es de 12 minu-
tos. A los 90 minutos, el 80% del farmaco es eliminado
del espacio peritoneal. Efectos secundarios: cardiotoxi-
cidad (arritmia, cardiomiopatia) y mielotoxicidad?>.

La doxorubicina liposomal pegilada es una nanopar-
ticula de gran tamafio molecular en comparacion con
la doxorubicina libre. Su semivida se estima en 180 mi-
nutos. La duracién de la HIPEC cuando se usa doxoru-
bicina liposomal pegilada es de 3 horas?®.

El paclitaxel es un alcaloide vegetal. Los taxanos
provienen de la corteza del arbol de Tejo del Pacifico.
Es especifico del ciclo celular, evitando las mitosis.
Estabiliza los microtubulos, por lo que son incapaces
de despolimerizar la tubulina libre. Es una molécula
grande con una proporcién AUC muy alta de intrape-
ritoneal a plasma?'.

Los agentes elegidos comunmente son el CIS para
el mesotelioma peritoneal, la MMC en el pseudomixo-
ma peritonal, la MMC y y el oxaliplatino para la CP por
cancer colorrectal, la MMC para la CP por cancer gas-
trico, el CIS para la CP por cancer de ovario® y el
paclitaxel en pacientes con CP de origen ovarico®.
Recientemente también se ha utilizado el irinotecan
con buenos resultados.

Tratamiento perioperatorio

La cirugia se divide en tres fases: CCR, HIPEC y
reconstruccion. Durante la primera etapa de la CCR es
importante considerar que la exposicion visceral suele
ser prolongada. El segundo periodo es la HIPEC; en
esta fase se genera un efecto hiperdinamico secunda-
rio a la hipertermia, con incremento en la demanda de
oxigeno y del gasto cardiaco, asi como hipercapnia y
desequilibrio hidroelectrolitico desencadenado por la
administracion de las soluciones de transporte de los
agentes citotoxicos. La tercera fase corresponde a la
reconstruccion, revision y cierre abdominal; en esta
etapa es preciso corroborar que el paciente tenga un
adecuado estado de coagulacion'®,

Periodo transanestésico

La profilaxis antimicrobiana debe hacerse con anti-
bidticos de amplio espectro que cubran bacterias
grampositivas y gramnegativas®.
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Técnica anestésica

Es recomendable realizar una técnica combinada
con anestesia general y regional mediante bloqueo a
nivel toracico, con una difusién ideal hasta T4 por la
extension de la incision quirtirgica'®. Anestesia general:
se sugiere induccion de secuencia rapida, por el riesgo
de broncoaspiracion® debido a que los pacientes con
CP cursan con aumento de la presion intraabdominal
por ascitis o por obstruccién intestinal tumoral’®. El
mantenimiento se puede realizar con una técnica ba-
lanceada con flujos bajos de halogenados y analgesia
epidural. Se aplica monitoreo estandar (tipo | y II)
(ECG-5 derivaciones, SpO2, PANI, ETCO2, TNM, en-
tropia o BIS, temperatura central, diuresis), ademas del
obligado monitoreo invasivo con linea arterial y moni-
torizacion hemodindmica menos invasiva, como el
eco-Doppler esofagico o el dispositivo FloTrac™/Vigi-
leo™, que requiere parametros dindamicos de precarga
cardiaca (variabilidad del volumen sistélico [VVS], flujo
sanguineo adrtico, tiempo de eyeccion del ventriculo
izquierdo), son herramientas interesantes para experi-
mentar mas informacion sobre el estado liquido y he-
modindmico del paciente en tiempo real con una rela-
cién riesgo/beneficio apropiada®.

Cambios fisiopatoldgicos durante
la CCR/HIPEC

Temperatura

El mantenimiento de la normotermia durante todo el
procedimiento debe ser otro objetivo del tratamiento
perioperatorio.

Durante la primera fase del procedimiento (CCR), el
anestesidlogo se enfrenta a pérdidas sustanciales de
liquidos debido al drenaje de ascitis, el procedimiento
prolongado y la exposicion extrema, pudiendo ocurrir
hipotermia. Esta se debe prevenir utilizando el calen-
tamiento forzado del aire con mantas e infusiones ca-
lientes®2, La hipotermia perioperatoria ocurre en mas
del 70% de los pacientes y puede dar lugar a varias
complicaciones: aumento de la pérdida de sangre du-
rante la cirugia al afectar la funcion plaquetaria y fun-
cién enzimética del factor de coagulacién, aumento de
la incidencia de infeccidn de herida quirurgica inducida
por vasoconstriccion periférica con una reduccion sig-
nificativa de la tension subcutdnea de oxigeno y un
deterioro de la funcién inmunitaria®®.

Durante la HIPEC, la temperatura corporal medida
esofégica, vesical o timpdnica, se eleva hasta 40.5 °C

(media 37.7 °C)?>?5, En el espacio intraabdominal se
eleva hasta aproximadamente 42 °C, con riesgo de
hipertermia sistémica. La elevacion de las temperatu-
ras corporales genera un estado hiperdindmico que
puede incrementar la tasa metabdlica y la demanda de
oxigeno en aproximadamente un 35%, seguida de ta-
quicardia (50%), aumento de la concentraciéon de CO?
y una aciddsis metabdlica concomitante y valores ele-
vados de lactado arterial®®.

Por encima de los 41 °C, los niveles circulantes de
noradrenalina y adrenalina se incrementan en un 50 y
55%, respectivamente. Se produce vasodilatacion pe-
riférica, la cual lleva a una disminucién en la presién
arterial media en un 15% vy las resistencias vasculares
sistémicas; la presion venosa central y la presién pul-
monar en cufia se reducen aproximadamente un 50%.
Hay un incremento de hasta el 300% (promedio de
200%) en el volumen minuto a expensas tanto del vo-
lumen corriente como de la frecuencia respiratoria.
Dicha respuesta hiperventilatoria va mas alla de una
reaccion a la hipercarbia asociada con el aumento de
la tasa metabdlica propia de la hipertermia y se cree
que es despertada por receptores localizados en la
médula espinal, piel, hipotdlamo anterior y bulbos
carotideos.

El sudor alcanza una velocidad pico de 10-12 ml/min
(600-720 ml/hora) a una temperatura de 41 °C. Asimis-
mo, la hipertermia parece tener un efecto directo de-
presor del flujo sanguineo renal y la tasa de filtracion
glomerular que no llega por si mismo a disminuir la
produccion de orina.

Existe evidencia de que tanto las células en multipli-
cacién como las que no lo estan son sensibles a la
hipertermia; pero las primeras se destruyen mas rapi-
do. La hipertermia tiene efectos citotéxicos directos en
las células cancerosas'®, como la desnaturalizacion de
proteinas, el aumento de la permeabilidad de las mem-
branas celulares, la induccién de la apoptosis, la inhi-
bicién de la angiogénesis, y provoca una embolia de
microvasos tumorales tisulares, dando como resultado
necrosis isquémica del tejido tumoral. En segundo lu-
gar, la hipertermia perturba la homeostasis de las cé-
lulas cancerosas y el metabolismo energético, activa
los lisosomas y destruye el citoplasma y el nucleo,
matando directamente las células cancerosas en las
fases S y M del ciclo celular. En tercer lugar, la hiper-
termia también interrumpe las proteinas de la membra-
na celular del cancer a nivel molecular e interfiere con
la sintesis de ADN, ARN y proteina'®. Induce proteinas
de choque térmico que sirven como receptores de cé-
lulas asesinas naturales e inhiben la angiogénesis. Por
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encima de los 41 °C incrementa la citotoxicidad de
células malignas, el umbral de letalidad terapéutico es
estrecho, comienza a partir de los 41.5 °C; sin embar-
go, por encima de los 42 °C aparecen los efectos se-
cundarios que sobrepasan los potenciales beneficios®.
La tolerancia del tejido normal y del tejido canceroso
a la hipertermia es diferente’®. Las investigaciones
muestran que las células normales pueden continuar
soportando hasta 47 °C durante una hora bajo condi-
ciones de alta temperatura, mientras que las células
tumorales malignas solo pueden tolerar un maximo de
43 °C durante una hora?.

El objetivo del anestesidlogo debe ser la restauracion
de la normotermia mediante el uso de infusiones frias
y la perpetuacion de los valores metabdlicos estandar,
mediante el ajuste de la ventilacion respiratoria a las
condiciones hipermetabolicas durante la HIPEC?®.

Volemia

Una adecuada terapia de fluidos se considera «pie-
dra angular» importante de la estabilidad hemodinami-
ca®® y debe ser uno de los principales objetivos del
anestesidlogo.

Mantener y restaurar la normovolemia durante el pe-
riodo citorreductivo con soluciones cristalinas y coloi-
des, asi como sustitutos de la sangre antes de iniciar
el procedimiento de HIPEC, es de importancia critica
para prevenir alteraciones fisiopatoldgicas excesivas®,
ya que alterar la permeabilidad capilar puede resultar
en dafio tisular y consecutivamente fuga capilar?®.

La circulaciéon de fluidos intraoperatorios para las
intervenciones abdominales mayores es hasta de
12 ml/kg/h®.

La incidencia de disfuncion renal en el postoperatorio
ha sido del 1.3-5.7% y se ha relacionado no solo con
la nefrotoxicidad de la quimioterapia utilizada para la
HIPEC. Es importante una fluidoterapia perioperatoria
adecuada con la perpetuacion de la micro y macrocir-
culacion para reducir el riesgo de mala perfusion e
hipoperfusion tisular®>. Se deben mantener los valores
de creatinina perioperatorios inalterados, simplemente
manteniendo la optimizacién hemodinamica (optimiza-
cion del gasto cardiaco, perfusion tisular y oxigenacion)
y adecuada diuresis®. Los factores de riesgo conoci-
dos para la lesién renal aguda son hipovolemia, hipo-
tensién, cirugia mayor, farmacos nefrotdxicos, transfu-
siones de sangre e inflamacidn sistémica'’.

El uso estandarizado de furosemida (dosis media de
25 mg) o dosis bajas de dopamina para mejorar la

produccion urinaria y prevenir la disfuncién renal es
desaconsejable.

La eleccion de las perfusiones de cristaloides o co-
loides para el manejo intraoperatorio de fluidos en la
cirugia abdominal esta sujeta a un acalorado debate
dentro de la comunidad de anestesidlogos?°.

Para asegurar la presion oncotica coloidal, los coloi-
des artificiales son una buena alternativa. El hidroxietil
almiddn isooncético de tercera generacion (6% de HES
130/0.4) podria demostrar un efecto de volumen fiable
del 90-100%°.

Los coloides, tanto humanos como sintéticos, pro-
porcionan un efecto 1:1 para un paciente sensible al
fluido. El Voluven® se usé anteriormente, sin embargo,
viene con sus propios riesgos de nefrotoxicidad y coa-
gulopatia. Sigue por verse si Plasmalyte® tendra un
mejor desempefio en estos pacientes®.

En los ultimos afos, la cuestiéon de fluidoterapia «li-
beral» frente a «restrictiva» parece haberse convertido
en fluidoterapia «dirigida por objetivo» frente a «no
dirigida».

La administracion de fluidos liberales expone al pacien-
te al riesgo de sobrecarga de fluidos, edema tisular y
complicaciones abdominales, cardiacas o pulmonares?.

Sin embargo, una linea fina entre hipovolemia e hi-
pervolemia es muy sutil y puede cambiar durante la
cirugia®>?%, por lo tanto el manejo adecuado de liquidos
y catecolaminas como la norepinefrina desempefia un
papel critico a través del mantenimiento del volumen
sanguineo Optimo durante las diferentes fases quirdr-
gicas para garantizar un suministro adecuado de oxi-
geno a los tejidos, evitando al mismo tiempo estados
de sobrehidratacion.

La terapia dirigida por objetivos es un método eficaz
para reducir la duracion de las complicaciones posto-
peratorias e incluso la mortalidad en pacientes some-
tidos a CCR/HIPEC?.

Se ha considerado que la variacién del volumen sis-
tolico (VVS) superior al 10% es un marcador de la
capacidad de respuesta al volumen'".

Dado que ciertos agentes quimioterapéuticos son
nefrotdxicos, las mediciones de la produccién de orina
se convierten en un pardmetro de monitorizacion im-
portante. Los objetivos varian de 50 a 100 ml cada
quince minutos o > 3-4 ml/kg/30 min, dependiendo de
los subgrupos de pacientes?’.

El drenaje de la ascitis y el vaciamiento extensivo se
asocian con una pérdida perioperatoria enorme de pro-
teinas, hasta 700 g por dia. Para cubrir este déficit de
proteina, a menudo es necesario administrar albumina
humana y/o plasma fresco congelado®®. Sustituimos la
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albumina solo en el caso de una disminucion profunda
de los niveles plasmaticos de albumina (< 15 mg/dl) y la
transfusion de plasma fresco congelado estd restringida
a pacientes con un trastorno de sangrado clinicamente
evidente de acuerdo con las normas europeas?.

Funcion cardiaca

Las respuestas iniciales al estrés por calor es la di-
latacidn de la vasculatura periférica, lo que aumenta la
pérdida de calor del nucleo al medio ambiente. Aumen-
ta la frecuencia cardiaca con el fin de mantener el
gasto cardiaco hasta en un 18%?° frente a la disminu-
cién de la resistencia vascular periférica®>2°.

Existe un incremento en la velocidad pico del flujo
adrtico y del VVS como resultado de alteraciones en
el inotropismo cardiaco'®.

La técnica cerrada incrementa la presion intraabdo-
minal, alterando la poscarga y el gasto cardiaco, debido
a la reduccion en el retorno venoso por la compresion
de la vena cava, generando una reduccion del volumen
de sangre abdominal y un aumento de la resistencia
vascular esplacnica, ademas de favorecer la disminu-
cion del flujo sanguineo renal'®.

El sistema PiCCO se utiliza para el manejo hemodi-
namico y de fluidos dirigido a objetivos. En una sola
medicion de termodilucion transpulmonar nos alerta de
un edema pulmonar no cardiaco en pacientes con ni-
veles bajos de alblimina sérica®>2°,

Después de la terapia con CIS intraperitoneal puede
ocurrir taquicardia ventricular sin pulso refractaria a
amiodarona, como resultado de la cardiotoxicidad di-
recta (semivida de CIS no unido a otras moléculas,
20-30 minutos en pacientes con funcion renal normal),
del desgaste selectivo del magnesio renal y de la pro-
longacion del intervalo QT. Por lo tanto, el anestesio-
logo debe buscar la prolongacion del intervalo QT y
medir los niveles plasmaticos de magnesio
perioperatoriamente?>26,

Sistema respiratorio

La administracion de HIPEC genera aumento en la
presion intraabdominal, generando un desplazamiento
craneal del diafragma (patrén restrictivo), esto origina
aumento en la presidn de la via aérea en aproximada-
mente un 20-40%, asi como una disminucion transito-
ria del indice de oxigenacién de un 15-20%, aumento
en el gradiente alvéolo-arterial de oxigeno un 140% y
una reduccion de la capacidad residual funcional'®.

Se ha sugerido la utilizacion de 10-13 cmH,O de pre-
sion positiva al final de la espiracion, evitando que las
presiones pico se eleven por encima de 30-35 cmH,0
para minimizar los efectos de la restricciéon temporal®.

Alteraciones metabdlicas

La HIPEC se relaciona con mdiltiples alteraciones elec-
troliticas: la hiponatremia es una de las mas comunes,
generalmente de origen dilucional, por la absorcion de la
solucion de transporte a través del peritoneo. Cuando se
utilizan soluciones de transporte del tipo dextrosa, como
cuando se utiliza oxaliplatino en 3-5 litros de glucosa al
5%, es comun la hiperglucemia y/o hiponatremia®. El CIS
produce hipomagnesemia y arritmias cardiacas secunda-
rias®. Hasta el 95% de los pacientes requiere la reposi-
cion de electrolitos, mas frecuentemente calcio, magne-
sio y potasio. La acidosis metabdlica debe corregirse de
acuerdo a la causa. Los pacientes con HIPEC frecuente-
mente desarrollan acidosis lactica'®.

Pérdida sanguinea

La cirugia mayor se asocia a menudo con pérdida
significativa de sangre, con valores entre 200 vy
9.000 ml. La pérdida sanguinea no solo se debe a ra-
zones quirdrgicas, sino también a una mayor tendencia
al sangrado debido a un deterioro de la coagulacion
debido a grandes cambios de volumen, hipertermia,
toxicidad quimioterapéutica o entidad tumoral®:26,

La transfusién de glébulos rojos y plasmas frescos
congelados es necesaria en aproximadamente el 50%
de todos los pacientes en el intraoperatorio y en apro-
ximadamente un tercio de todos los pacientes en el
postoperatorio?.

Sin embargo, la transfusiéon sanguinea alogénica es
un factor de riesgo prondstico independiente para la
supervivencia a largo plazo. Por lo tanto, el rescate de
la sangre del ahorrador de células con posterior irradia-
cion (50 Gy) para asegurar la eliminacién de las células
cancerosas es una opcion. Contiene mayores niveles
de glébulos rojos morfolégicamente intactos y de larga
vida, con un pH mas fisioldgico, mayores niveles de
2,3-difosfoglicerato y niveles mas bajos de K.

Coagulacion

Se puede concebir un deterioro de la coagulacién
debido al gran desplazamiento de volumen y a la pér-
dida de proteinas con alto volumen de fluidos y posi-
blemente debido a la quimioterapia hipertérmica®.
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El pico es alrededor de 24 a 48 horas después de la
cirugia, con la restauracion de un perfil de coagulacién
normal en 72 h'°,

Alrededor de 1/3 de los pacientes desarrollan tras-
tornos de la coagulacion con tendencia a la hemorra-
gia, lo que resulta en una alta tasa de transfusion de
FFP (fresh-frozen plasma) en pacientes sometidos a
HIPEC?S.

En mas del 90% de todos los centros en los que se
realiza la HIPEC, la gestién de la coagulopatia esta
guiada por pruebas de laboratorio estandar como el
tiempo parcial de tromboplastina (TTP), tiempo de pro-
trombina o ratio internacional normalizada (INR). La
coagulacion podria ser defectuosa debido a la dismi-
nucién de los niveles de factores de coagulacién®2°
que no se miden mediante pruebas de coagulacion
estandar, como el factor XIlI.

Solo en 1/5 de todos los centros se monitorizaron los
parametros de la coagulacion mediante dispositivos,
como la tromboelastografia con tromboelastometria de
rotacion o el tiempo de coagulacion activado, herra-
mientas Utiles para detectar trastornos complejos de la
coagulacion como la hiperfibrindlisis, la trombocitope-
nia o la deficiencia de factor XIII; por lo tanto, deben
utilizarse de forma sistematica en este ambito
quirdrgico?.

Anélisis de laboratorio han revelado alteracion de la
coagulacion con aumento del INR, disminucién de la
antitrombina Il y valores de fibrinégeno, asi como TTP
activado prolongado y un numero reducido de
plaquetas'®??,

La administracion preventiva del acido tranexamico
antifibriolitico ha demostrado reducir la pérdida de san-
gre y la transfusion de concentrado de eritrocitos me-
diante el bloqueo de la hiperfibrindlisis. Por lo tanto, el
uso sistematico de dacido tranexamico con una dosis
de 1 g cada 8 h perioperatoriamente, también en la
cirugia HIPEC, debe ser considerado®.

Tratamiento postoperatorio

La mayoria de los pacientes deben ser trasladados
a la UCI, ya que la pérdida de liquido postoperatoria
durante las primeras 72 h después de la cirugia es
todavia muy alta, con valores hasta de 4.1 I/dia, mien-
tras que la mayor parte de la pérdida de liquidos se
produce por drenajes abdominales (40%) debido a la
superficie peritoneal gravemente herida y exudati-
va®??, La dilucién, asi como la pérdida de proteinas
intraabdominales por el exudado inducida por citocinas
es también notable, con la disminucién de los niveles

de albumina comenzando a disminuir durante la cirugia
con la necesidad frecuente de administracion
exogena®.

Debido a la inflamacion y liberacién de citocinas, los
pacientes desarrollan vasodilatacion sistémica y esta-
do hiperdindmico, que conducen a hipotensién y taqui-
cardia que requeriran farmacos vasoactivos en el
postoperatorio inmediato®®.

Puede ocurrir desequilibrio hidroelectrolitico, por lo
que se miden periddicamente electrolitos séricos: so-
dio, cloruro, potasio, calcio, magnesio y fosfato. Se
deben reponer de ser necesario®.

El control glucémico es necesario para ayudar a re-
ducir la incidencia de complicaciones, incluyendo dis-
minucién de la cicatrizacién de heridas, aumento del
riesgo de infeccion, motilidad gastrointestinal deterio-
rada, deterioro de la funcién cardiovascular, aumento
del riesgo de polineuropatia y aumento del riesgo de
insuficiencia renal aguda. La recomendacion actual
para el control de la glucosa en pacientes criticamente
enfermos es de 140-180 mg/dI*°.

Las complicaciones respiratorias postoperatorias son
una fuente importante de morbilidad. Las opciones
preventivas son la ventilacién no invasiva postoperato-
ria o la cénula nasal de alto flujo®. El uso de presién
positiva continua después de la extubacion se ha rela-
cionado con una mejor recuperacion postoperatoria,
probablemente por reclutamiento de atelectasias basa-
les y manteniendo abiertas aquellas areas pulmonares
que se han colapsado debido a la ventilacion mecanica
prolongada, cantidades de ascitis y procedimiento
HIPEC?>:26,

Los pacientes con dafio a la mucosa relacionado con
estrés (SRMD) tienen tasas de mortalidad mucho mas
altas que los que no tienen (57% vs. 24%). Dos factores
de riesgo se asocian independientemente con SRMD:
insuficiencia respiratoria que requiere ventilacion me-
canica durante al menos 48 h y coagulopatia definida
como un recuento plaquetario < 50.000/cumm, un INR
>1.50un TTP > 2 veces el valor de control. A todos
los pacientes después de CRS y HIPEC se les deben
administrar antagonistas de los receptores H2 e inhibi-
dores de la bomba de protones®.

El tiempo promedio en la UCI de los pacientes se
sitta entre 1y 3 dias?>2°.

Las complicaciones mas frecuentes incluyen: san-
grado, infeccion de la herida, abscesos, fuga de anas-
tomosis, perforacion intestinal, sepsis intraabdominal,
pancreatitis, fistula intestinal, insuficiencia renal y toxi-
cidad hematoldgica. La complicacion especifica de la
administracién de quimioterapia es la neutropenia, que
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es causada por la absorcion sistémica del farmaco. Se
ha notificado toxicidad de grado 3-4 en el 8 al 31% de
los pacientes?®.

Manejo del dolor

La anestesia epidural toracica (TEA), comunmente
considerada como el «patrén oro» para el tratamiento
perioperatorio del dolor, conduce a la reduccion de la
administracién de analgésicos opioides y no opioi-
des'®, valores significativamente menores de NRS en
las primeras 60 h después de la cirugia, capacidad
residual funcional superior, capacidad vital y volumen
espiratorio forzado, mejoria de la motilidad y funcién
intestinal, y equilibrio de la oferta y demanda de oxi-
geno miocardico®®.

La TEA con anestésicos locales y opioides es supe-
rior en el control del dolor dinamico, desempefiando un
papel clave en la extubacién y movilizacién temprana,
reduciendo las complicaciones pulmonares postopera-
torias y con el potencial de disminuir la incidencia de
dolor postoperatorio y sindrome de dolor crénico®.

La trombocitopenia y las perturbaciones en la coa-
gulacion son un factor de riesgo de hematoma espinal
después de la analgesia epidural; es una complicacion
grave pero muy rara®,

Nutricion

La alimentacion enteral debe iniciarse tan pronto como
sea posible, ya que beneficia a estos pacientes en la
reduccion de complicaciones infecciosas, con el fin de
mantener la integridad intestinal y reducir la transloca-
cién bacteriana®. Sin embargo, no siempre es factible
debido al ileo postoperatorio, la sepsis y las complica-
ciones intraabdominales (fugas anastomaticas, obstruc-
cion y fistulas). Dado que esta poblacién de pacientes
ya esta desnutrida o en riesgo de desnutricion, debe
considerarse la nutricién parenteral suplementaria®.

Los conceptos de via rapida han demostrado ser
seguros y viables para lograr estancias hospitalarias
mas cortas y reducir costos?®.

Tromboembolia venosa

Todos los pacientes oncoldgicos con cirugia mayor
> 30 min deben recibir profilaxis de tromboembolia
venosa (TEV).

Los riesgos trombdticos especificos para los
pacientes con HIPEC incluyen cirugia prolongada,

inmovilidad, malignidad preexistente, edad, insuficien-
cia cardiaca o respiratoria preexistente, obesidad, ta-
baquismo y presencia de catéteres venosos centra-
les?°. Los pacientes sometidos a CCR/HIPEC tienen un
riesgo muy alto de TEV, con una incidencia entre el 5
y el 10%".

Existe una serie de opciones para la profilaxis de la
TEV, como dispositivos mecanicos (medias de compre-
sion graduada, dispositivos de compresién neumatica
intermitente y la bomba pie-venosa) y medidas farma-
colégicas que incluyen heparina no fraccionada de do-
sis baja, heparina de bajo peso molecular (preoperato-
ria, postoperatoria y extendida durante cuatro semanas)
e incluso anticoagulacién completa de pacientes de alto
riesgo durante 1-3 meses después del alta®.

Conclusion

La CCR y la HIPEC se han convertido en un trata-
miento estandar para pacientes seleccionados con
ciertas neoplasias peritoneales superficiales. La ciru-
gia prolongada durante varias horas puede asociarse
con pérdidas relevantes de liquido, sangre, proteinas
y temperatura. Por otro lado, durante la HIPEC el au-
mento de la temperatura corporal conduce a un au-
mento de la tasa metabdlica. Esto condiciona una ele-
vada morbimortalidad, por lo tanto, la cuestion principal
es mantener o restaurar un volumen circulante adecua-
do mediante la sustitucion adecuada de liquidos
intravenosos.

El monitoreo hemodinamico no invasivo proporcio-
na al anestesidlogo informacion sobre el estado de
hidratacion del paciente. Los parametros de coagu-
lacién tienen que ser monitorizados de cerca y sus-
tituidos si ocurre una tendencia de hemorragia clini-
ca relevante. Se puede recomendar analgesia
epidural toracica postoperatoria para garantizar una
terapia adecuada del dolor y reducir la duracién de
la ventilacién postoperatoria, asi como la administra-
cién de opioides intravenosos postoperatorios. Es
por ello que conocer todos los cambios fisiopatold-
gicos que ocurren en este tipo de procedimientos
facilitara al anestesiélogo el brindar un adecuado
control perioperatorio.
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