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Peritoneum představuje specifickou orgánovou strukturu, která bývá často postižena metastatickým nádorovým onemocněním a méně 
často primárními peritoneálními nádory. Z hlediska terapeutických možností je klíčové odlišit solitární postižení peritonea a karcinomatózu 
ve finálním stadiu onemocnění, kdy kromě peritonea nacházíme vícečetná metastatická ložiska v parenchymových orgánech. V přípa-
dě diseminovaného onemocnění je karcinomatóza peritonea inkurabilní formou malignity s velmi špatnou prognózou a omezenými 
terapeutickými možnostmi. V případě solitárního postižení peritonea, ať už primárním peritoneálním nádorem, nebo nádorem s jiným 
primárním origem, avšak s karcinomatózou jako jediným projevem diseminace onemocnění lze kombinací chirurgické a onkologické 
terapie dosáhnout významného léčebného přínosu, zajistit lepší kvalitu života a významně prodloužit celkové přežití. Vzhledem k pokro-
kům v onkologii a delšímu přežívání onkologických pacientů stoupá význam terapie karcinomatózy v posledních letech. Cílem tohoto 
článku je shrnout současné trendy a význam chemoterapie u pacientů s nádorovým postižením peritonea.

Klíčová slova: peritoneální nádory, systémová onkologická léčba, hypertermická intraperitoneální chemoterapie, karcinomatóza 
peritonea.

Significance of systemic chemotherapy and hyperthermic intraperitoneal chemotherapy

in primary and secondary peritoneal surface malignancies

The peritoneum is a specific organ structure that is often affected by metastatic tumour disease and less frequently so by primary peri-
toneal tumours. In terms of treatment options, it is crucial to distinguish solitary peritoneal involvement from end-stage carcinomatosis 
wherein, in addition to the peritoneum, multiple metastatic foci are found in parenchymal organs. In the case of disseminated disease, 
peritoneal carcinomatosis is an incurable form of malignancy with a very poor prognosis and limited therapeutic options. In the case 
of solitary peritoneal involvement, whether it be by a primary peritoneal tumour or by a tumour with another primary origin, yet with 
carcinomatosis as the only manifestation of disease dissemination, a combination of surgical and oncological treatment can produce 
a major therapeutic benefit, improve the quality of life, and significantly prolong overall survival. Given the progress in oncology and 
longer survival of oncological patients, the importance of carcinomatosis treatment has been increasing in recent years. The aim of 
this article is to summarize the current trends and significance of chemotherapy in patients with peritoneal involvement by tumour.

Key words: peritoneal tumours, systemic oncological therapy, hyperthermic intraperitoneal chemotherapy, peritoneal carcinomatosis.

Nádorové postižení peritonea je velmi he-

terogenní skupinou zhoubných onemocnění, 

jejíž terapie a prognóza se liší dle histologic-

kého typu a primárního origa, stadia nemoci, 

míry postižení peritonea, a samozřejmě i dle 

výkonnostního stavu pacienta a přidružených 

komorbidit. Mezi primární nádory peritonea pa-

tří primární peritoneální karcinom a peritoneální 

mezoteliom. Sekundární postižená peritonea 
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nacházíme zejména u karcinomů vycházejících 

z gastrointestinální či urogenitální oblasti, kde je 

typické mnohočetné nádorové postižení perito-

nea označované jako karcinomatóza. 

Z hlediska terapeutických možností je klí-

čové odlišit solitární postižení peritonea a kar-

cinomatózu ve finálním stadiu onemocnění, 

kdy krom peritonea nacházíme vícečetná me-

tastatická ložiska v parenchymových orgánech. 

V případě diseminovaného onemocnění je kar-

cinomatóza peritonea inkurabilní formou malig-

nity s velmi špatnou prognózou a omezenými 

terapeutickými možnostmi. Pokud je pacient 

v dobrém výkonnostním stavu, lze zahájit systé-

movou paliativní chemoterapii (ev. chemoterapii 

v kombinaci s cílenou léčbou) s výběrem režimu 

dle primárního origa a histologického typu ná-

doru, nebo terapii symptomatickou. V případě 

solitárního postižení peritonea, ať už primárním 

peritoneálním nádorem, nebo nádorem s jiným 

primárním origem, avšak s karcinomatózou jako 

jediným projevem diseminace onemocnění, lze 

kombinací chirurgické a onkologické terapie 

dosáhnout významného léčebného přínosu, 

zajistit lepší kvalitu života a významně prodloužit 

celkové přežití (1). V této indikaci lze systémovou 

léčbu podat před chirurgickým výkonem jako 

terapii adjuvantní, či indukční během výkonu, 

nebo adjuvantně až po chirurgickém zákroku. 

Specifickou modalitou je hypertermická intrape-

ritoneální chemoterapie (HIPEC), kdy se provádí 

laváž břišní dutiny roztokem cytostatika zahřá-

tým na cca 42 °C během chirurgického výkonu 

po dobu zvykle 30–90 minut. Nejužívanějšími 

HIPEC cytostatiky jsou platinové deriváty (cis-

platina, oxaliplatina), mitomycin C, a doxorubicin.

Vzhledem k pokrokům v onkologii a delší-

mu přežívání onkologických pacientů stoupá 

význam terapie karcinomatózy v posledních 

letech. Cílem tohoto článku je shrnout součas-

né trendy a význam chemoterapie u pacientů 

s nádorovým postižením peritonea.

Kolorektální karcinom

U pacientů s kolorektálním karcinomem na-

lézáme izolované peritoneální metastázy u 10–25 

% případů a při pouze symptomatické terapii 

tito pacienti umírají během jednoho roku (2, 3). 

V případě dosažení kompletní chirurgické cytore-

dukce v kombinaci s HIPEC je 5leté přežití 30–50 

% (4, 5), s využitím režimů na bázi mitomycinu C 

(MMC v monoterapii, MMC v kombinaci s 5-fluo-

rouracilem či cisplatinou). Tyto výsledky vykazují 

tendenci k delšímu celkovému přežívání pacientů 

než je tomu v případě využití moderní systémo-

vé léčby, nicméně se jedná o metaanalýzu a ne 

o kontrolovanou randomizovanou studii a řada 

těchto pacientů byla léčena před zavedením cí-

lené anti-EGFR terapie do rutinní praxe. 

Zajímavé výsledky byly dosaženy i v oblasti 

adjuvantní HIPEC terapie u pacientů s kolorek-

tálním karcinomem s vysokým rizikem peritone-

ální rekurence ve studii COLOPEC. CRC pacienti 

s vysokým rizikem peritoneální rekurence byli 

definováni jako pacienti podstupující radikální 

operaci pro kolorektální karcinom T4 (N0–2M0), 

nebo s intraabdominální rupturou tumoru 

před či během výkonu. HIPEC zde byl podán 

adjuvantně jako 30minutový roztok oxaliplatiny 

(460 mg/m2/30 min) s 5-fluorouracilem a le-

ukovorinem podaným před zahájením HIPEC 

intravenózně. Kontrolní rameno bylo léčeno 

standardní adjuvantní chemoterapií (FOLFOX 

či CAPOX). Výsledkem bylo snížení rizika perito-

neální rekurence z 25 % na 10 % a autoři studie 

předpokládají, že se tento výsledek promítne 

i do celkového přežívání těchto pacientů (6). 

Pseudomyxoma peritonea

Pseudomyxoma peritonea představuje kli-

nickou nikoliv histologickou jednotku onemoc-

nění, která vzniká na podkladě adenokarcinomu 

různého primárního origa a je charakterizová-

na masivní produkcí extracelulárního mucinu 

a malým zastoupením nádorových buněk, a to 

jak nádoru benigních (adenom apendixu), tak 

i maligních (zejména adenokarcinomy apendixu, 

ovaria, tlustého střeva či peritonea). Vzhledem 

k lokoregionálnímu charakteru tohoto one-

mocnění se jeví jako výhodnější kombinace 

chirurgické cytoredukce s intraperitoneálně 

aplikovanou chemoterapií, která vykazuje lepší 

výsledky než tyto léčebné modality samostatně 

(7). Intraperitoneální chemoterapii zde lze apliko-

vat jako HIPEC, nebo jako normotermickou intra-

peritoneální chemoterapii podávanou časně po 

operaci (adjuvantně), v anglosaské literatuře čas-

to označovanou zkratkou EPIC (early post-ope-

rative intraperitoneal chemotherapy). Tyto dvě 

metody lze navíc kombinovat, kdy v průběhu 

operace je pacientovi podána HIPEC a následně 

je adjuvantně zajištěn EPIC. Nejpoužívanějšími 

cytostatiky v této indikaci jsou mitomycin C 

(10–25 mg/m2) nebo oxaliplatina (460 mg/m2) 

v délce podání zvykle 90 minut. V případě podá-

ní oxaliplatiny i zde platí, že je možno před HIPEC 

(cca 30 minut) aplikovat intravenózně 5-fluo-

rouracil s leukovorinem. EPIC bývá podávána 

za pomocí subkutánně implantovaného abdo-

minálního peritoneálního portkatétru jako kon-

tinuální infuze 5-fluorouracilu (650–800mg/m2/

den). Dle srovnávací studie HIPEC plus EPIC vs. 

HIPEC nebo EPIC vychází 5leté přežití pro pseu-

domyxom peritonea 86 % vs. 64 % (8), nicméně 

významnost tohoto rozdílu nebyla statisticky 

průkazná (p = 0,07). Nejvýznamnější prediktivní 

faktory rekurence jsou rozsah onemocnění (dle 

peritoneálního indexu PCI), vysoké předoperační 

hladiny nádorových markerů (Ca19–9 a CEA) 

a nižší stupeň diferenciace nádorových buněk 

(high grade nádory) (9, 10, 11, 12). 

Karcinom žaludku

Výskyt peritoneální diseminace po pri-

márně radikální operaci karcinomu žaludku se 

dle jednotlivých autorů liší od 5 do 20 % (13). 

Bez systémové terapie je prognóza pacientů 

s metastatickým karcinomem žaludku velmi 

špatná, s celkovým přežíváním okolo 3 měsíců 

v případě peritoneální diseminace (14, 15). Řada 

dřívějších prací poukazovala na možný profit 

intraperitoneální chemoterapie v této indikaci 

s režimy na bázi cisplatiny a mitomycinu C (16, 

17). Randomizovaná Taegu studie fáze tři proká-

zala v případě adjuvantně podané intraperito-

neální chemoterapie statisticky významně nižší 

riziko peritoneální diseminace u radikálně ope-

rovaných pacientů s karcinomem žaludku (18). 

V případě karcinomu žaludku s již přítomnou 

peritoneální diseminací současné studie ukazují 

na možný profit těchto pacientů z kombinované 

terapie (cytoredukce plus HIPEC). Dle randomi-

zované klinické studie byl prokázán dvojnásobný 

medián celkového přežívání pacientů (11 měsí-

ců) při podání HIPEC (cisplatiny s mitomycinem 

C) během cytoredukčního chirurgického výkonu 

při srovnání se samotným chirurgickým výko-

nem (19). Dokonce lepší výsledky ukazuje studie 

japonského centra s mediánem přežití 15,8 mě-

síců v případě kombinované terapie (chirurgie 

plus HIPEC) a dokonce 5letým přežitím 10 %. 

Autoři práce zde využili kombinaci HIPEC ve slo-

žení docetaxel 20 mg/m2 a cisplatina 30 mg/m2 

s následným systémovým podáním 4 cyklů 

nového fluoropyrimidinu S–1 (20). Zajímavostí 

je, že pacienti s metachronními peritoneálními 
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metastázami karcinomu žaludku mají obecně 

horší prognózu při srovnání se synchronním 

postižením a stejným léčebným postupem (19). 

Ovariální nádory

Epiteliální nádory ovaria mají obecně sklon 

k šíření per continuatem a karcinomatóza peri-

tonea patří k jejich obrazu. V již časných stadiích 

mohou být přítomny maligní buňky v peritone-

álním výplachu. Epiteliální nádory vaječníku patří 

mezi chemosenzitivní nádory. Volba léčebného 

režimu záleží zejména na histologickém typu 

a pokročilosti nádoru, věku a komorbiditách pa-

cientky. V současnosti je pro první linii chemote-

rapie standardem léčba založená na platinovém 

derivátu (karboplatině či cisplatině) v kombinaci 

s paklitaxelem (21). Chemoterapie se zde objevuje 

jak v indikaci neoadjuvantní, adjuvantní, paliativní 

i konsolidační. V adjuvantní léčbě lze pro stadia II 

a III dle NCCN Guidelines využít kombinovanou 

intravenózní a intraperitoneální chemoterapii 

v případě optimálního rezidua do 1 cm. Paklitaxel 

je zde aplikován ve 24hodinové intravenózní in-

fuzi (135 mg/m2 D1) s následně podanými cy-

tostatiky intraperitoneálně (cisplatina 75–100 mg/

m2 D2 a paklitaxel 60 mg/m2 D8). U pacientek, 

kde není možno provést primárně chirurgický 

výkon, aplikujeme neoadjuvantní chemoterapii, 

optimálně 3–4 cykly platinového derivátu v kom-

binaci s taxanem, a v systémové chemoterapii 

pokračujeme po chirurgickém výkonu. Přestože 

v případě kurativního zákroku následovaného 

standardní adjuvantní systémovou léčbou je do-

sahováno mediánu celkového přežití více jak 50 

měsíců, dochází u 75 % pacientek k návratu one-

mocnění (rekurenci) a 20–30 % těchto rekurencí 

již může mít rozvinutou rezistenci k platinovým 

preparátům (22). 

V případě recidivy onemocnění je možno 

v případě dobrého výkonnostního stavu paci-

entky a dle rozsahu onemocnění opět zvažovat 

kombinaci chirurgického výkonu a chemoterapie. 

Nicméně dle metaanalýzy Bristow et al. (23) jen 

10 % rekurencí může podstoupit kompletní re-

sekční výkon s prodloužením celkového přežití 

o 3 měsíce. Studie fáze 3 poukázala na benefit 

využití HIPEC během cytoreduktivního výkonu 

v této indikaci (24). HIPEC protokol pro platina-

-senzitivní pacientky obsahoval cisplatinu (100 

mg/m2) a paklitaxel (175 mg/m2) a pro platina-

-rezistentní pacientky doxorubicin (35 mg/m2) 

a mitomycin C (15 mg/m2) s dobou aplikace 60 

minut. Obě ramena následně absolvovala stan-

dardní systémovou chemoterapii. V této studii 

přidání HIPEC k cytoredukčnímu výkonu prokázal 

jednoznačné prodloužení celkového přežívání 

pacientek (26,7 vs. 13,4 měsíců). Zajímavé je, že 

ve skupině HIPEC léčených pacientek nebyl rozdíl 

v celkovém přežívání platina-senzitivních a plati-

na-rezistentních pacientek (26,6 vs. 26,8 měsíců), 

zatímco ve skupině s pouze systémovou chemo-

terapií po chirurgickém výkonu byl tento rozdíl 

markantní (15,2 vs. 10,2). Na podkladě této studie 

lze usuzovat, že zejména u platina-rezistentních 

pacientek by měl být tento alternativní způsob 

léčby zvážen s přihlédnutím k individuálnímu 

stavu.

Maligní peritoneální 

mezoteliom

Difuzní maligní peritoneální mezoteliom je 

zhoubné onemocnění s poměrně nepříznivou 

prognózou. Systémová chemoterapie a chi-

rurgie v minulosti nedosáhly významnějších 

úspěchů (25). Na druhou stranu cytoredukční 

chirurgie v kombinaci s HIPEC prokázala jasný 

benefit pro tuto specifickou a vzácnou formu 

nádorového onemocnění (26, 27). Dvě rozsáh-

lé multicentrické studie prokázaly, že medián 

celkového přežívání při této léčebné modalitě 

dosahuje 40 měsíců a 5leté přežití více než 

40 % (28, 29). V případě, kdy nelze provést 

maximální cytoreduktivní výkon s HIPEC, je 

v současné době standardem léčby 1. linie 

systémové chemoterapie kombinace peme-

trexed/cisplatina (30). 

Nicméně u epidermioidního typu ma-

ligního mezoteliomu je popsán mírný roz-

díl oproti jiným diagnózám, kdy pro celko-

vé přežívání pacientů není rozhodující jen 

kompletnost cytoredukce, ale má smysl i tzv. 

debulking s následným HIPEC, eventuelně 

EPIC. Intraperitoneální chemoterapie se zde 

tedy uplatňuje více než u jiných diagnóz, kde 

je kompletní cytoredukce rozhodující.

Závěr

Peritoneum představuje specifickou orgá-

novou strukturu, která bývá často postižena 

metastatickým nádorovým onemocněním 

a méně často primárními peritoneálními nádory. 

Peritoneální metastázy mohou být léčeny s po-

tenciálně kurativním záměrem pouze kombino-

vanými léčebnými strategiemi (chirurgií a che-

moterapií, ev. cílenou léčbou). Lokoregionální 

intenzivní terapie, tedy maximální cytoredukční 

výkon v kombinaci s HIPEC/EPIC, se ukazuje jako 

velmi účinná léčba a v mnoha indikacích je již řa-

zena k léčebné modalitě číslo jedna, např. difuzní 

peritoneální mezoteliom nebo pseudomyxom 

peritonea. V případě solitárního metastatického 

postižení peritonea u primárně gastrointesti-

nálních nádorů či nádorů urogenitální oblasti, 

zejména platina-rezistentních ovariálních nádo-

rů, by tato modalita měla být vždy individuálně 

zvážena, dle typu, rozsahu onemocnění a cel-

kového stavu pacienta. 

Navíc jsou zkoušeny i novější metody intra-

peritoneální chemoterapie, jako např. Pressurized 

Intraperitoneal Aerosol Chemotherapy (PIPAC).
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