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Souhrn

Vychodiska: 1zolovana perfuze koncetin s pouzitim TNF-a a melfalanu (TM-ILP), v kombinaci
s naslednou kompletni resekci tumoru, je efektivni metoda lécby u nemocnych s neresekova-
telnym sarkomem mékkych tkani koncetin, spojend se zadchranou koncetiny ve vice nez 80 %
pfipadd. Metoda ILP je indikovana téz u nemocnych s malignim melanomem koncetin, s cet-
nymi in-tranzitnimi metastdzami. Autofi prezentuji technickou variantu kanylace pro mimotélni
obéh u vybranych pacientd s postizenim horni koncetiny. Soubor pacientti: Z celkového poctu
55 ILP provedenych na nasem pracovisti od roku 2009 bylo devét vykonl na horni koncetiné
(v obdobném poméru v indikaci sarkom mékkych tkani (n = 4) i maligni melanom (n =4 + 1x
reoperace)). Standardni technika kanylace brachialni Zily u malého kompartmentu horni kon-
Cetiny vzhledem k nizsim pratokdm v systému a relativné velké plose vzhledem k hmotnosti
piinasi obtize s nedostatecnym a déle trvajicim ohiatim perfundovaného kompartmentu horni
koncetiny. Jednoducha technika ,Y” kanylace Zilniho systému cestou hluboké brachidlni Zily
a soucasné povrchniho systému cestou v. basilica pfinasi az o 20 % vy3$si minutovy pratok v sys-
tému mimotélniho obéhu, rychlejsi ohfati horni koncetiny a stabilni teplotni prostiedi po celou
dobu ILP horni kon¢etiny, coz je zdkladni podminkou Uspéchu lé¢by. Zdvér: Uvedend technika
se vzhledem ke svym prednostem stala na nasem pracovisti standardni pfi ILP horni koncetiny.
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Summary

Background: The authors present a technical variation of the standard cannulation for cardiopulmonary bypass perfusion during hyperthermic
isolated limb perfusion (ILP) procedures in selected patients with unresectable soft tissue sarcoma or malignant melanoma. Patients: Of 55 ILP
procedures performed at our institution since the procedure was established in 2009, nine were performed at the upper extremity. Standard
single venous cannulation was used in five cases, and extended, double venous cannulation in the last four. The standard technique for brachial
vein cannulation in a small compartment of the upper extremity entails a problematic and longer perfusion of the upper extremity. This is due to
the lower flow rate in the venous system and relatively large surface area with respect to weight. We present a simple technique based on a“Y”
cannulation of the venous system via the deep brachial vein and superficial venous system via the basilic vein, delivering a 20% increase in flow
rate in the extracorporeal circulation. Faster heating of the upper extremity and a stable thermal environment throughout upper-extremity ILP
are essential for successful treatment. Conclusion: Extended technique of venous cannulation for extracorporeal circulation setting, due to their
advantages, became standard in the upper limb ILP procedure at our institution.
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Uvod

Izolovand perfuze koncetiny (isolated
limb perfusion — ILP) vyuziva terapeutic-
kych ucinkl hypertermie v ohrani¢eném
kompartmentu koncetiny spolu s plso-
benim mnohonésobné vyssi koncentrace
cytostatika, nez by bylo mozné dosah-
nout v ramci systémové chemoterapie.
Metodu uvedli do klinické praxe Creech
a Krementz v roce 1956 u pacientu s ne-
resekovatelnym sarkomem mékkych
tkdni nebo melanomem lokalizovanym
na koncetiné [1]. V prlbéhu 50leté his-
torie metody bylo testovano podani
fady latek pomoci ILP [2-4]. Zlatym stan-
dardem se stala hypertermickd perfuze
koncetiny s pouzitim melfalanu (Alke-
ran, Aspen Pharma, Irsko), od druhé po-
loviny 90. let 20. stoleti téZ v kombinaci
s tasonerminem (tumor nekrotizujici
faktor - TNF-a1a, Beromun®, Boehrin-
ger Ingelheim, Némecko) [5,6]. U¢innost
této kombinace byla prokdzana u sen-
zitivnich sarkom0 mékkych tkani kon-
cetin a u pacientu s tzv. bulky disease
postizenim koncetiny malignim melano-
mem [7,8]. Pfipravek Beromun je produ-
kovan rekombinantni technologii pro-
stfednictvim bakterii E. Coli a patii do
skupiny imunostimulancii.

Charakteristika

a pusobeni TNF-a

TNF-a je pleiotropni cytokin. Molekulu
poprvé izoloval v roce 1975 Carswell
a pro svou schopnost indukovat ne-
krézu bunék sarkomu byl pisobek na-
zvan tumor nekrotizujici faktor. Struk-
turné je TNF-a homotrimericky protein,
aminokyselinovy fetézec je slozen ze

157 rezidui. Prekurzorovéd molekula
(27 kDa) je vazéna na buné¢nou mem-
branu a nasledné po odstépeni vznika
definitivni molekula (17 kDa), kterd
mUze byt secernovéna. Pfechod z inak-
tivni proformy na aktivni formu zajistuje
enzym konvertujici TNF-a (TACE). Akti-
vovana molekula se dale vaze na spe-
cifické receptory TNFR-p55 (TNFR-1,
CD120a) a TNFR-p75 (TNFR-2, CD120b).
TNFR-1 sice vykazuje nizsi aviditu vazby
TNF-q, je ale pfitomen na vsech soma-
tickych bunkach, a proto je mu pfipiso-
vana vétsina biologickych uc¢inkd TNF-a.
TNFR-2 vaze TNF-a silnéji, ale je expri-
movan jen na bunkach imunitniho sys-
tému a endotelu. Aktivovat receptor je
schopna i membranové vazana solubilni
molekula. Transmembranovy receptor
je za normalnich okolnosti sekvestrovan
v Golgiho aparatu uvnitf burky, v pfi-
padé stimulace je pak externalizovan
na povrch cytoplazmatické membrany
bunky.

Superrodina TNF u¢inné reguluje fadu
signdlnich bunécnych drah [9]. Jako kli-
Covy se jevi predevsim nukledrni faktor B
(NF-kB), mechanizmus pUsobeni vsak
neni doposud presné popsan. Funkce
TNF-a a ptibuznych cytokind jsou
neobycejné Siroké, ovliviuji vétsinu
tkani lidského organizmu. V nékterych
pfipadech je napadna divergence funkci
v zavislosti na situaci organizmu. Pro-
longovana stimulace TNF-a vede k cel-
kové kachexii organizmu, proto je his-
toricky uzivdno synonymum kachexin.
TNF-a muze stimulovat proliferaci po-
lymorfonuklearli béhem zanétlivé od-
povédi, stejné tak ale za jistych okol-

nosti mlze prispivat k indukci jejich
apoptdzy. Pii stimulaci bunky timto cy-
tokinem dochazi k odpoutani konsti-
tutivné vdzaného inhibitoru SODD (si-
lencer of death domain) a nasledné
interakci mezi TNFR-1 a TRADD (TNFR1-
-associated death domain protein) [10].
Dalsi kroky kaskady vedou k aktivaci
kaspazy-8 a k apoptdze buriky. Produkce
TNF-a je schopno vice typla bunék.
Za jeho vyznamny zdroj v lidském téle
jsou povazovany zejména makrofagy,
ale i lymfocyty a NK buriky. TNF-a vzni-
kajici po stimulaci makrofagl lipopoly-
sacharidem sehrdvd vyznamnou ulohu
napt. pfi septické reakci na bakterialni
patogeny. Role TNF je prokézana v celé
fadé dalsich patologickych pochodt.

Tasonermin pUsobi na cilovou tkan jak
pfimym, tak i nepfimym mechanizmem.
Pripravek ma vyrazny Ucinek na prolife-
raci aktivovanych B a T lymfocyt( v¢. cy-
totoxickych T lymfocyt(, které se tGcastni
likvidace nadorovych bunék a vedou
k aktivaci granulocytl a zesileni fago-
cytarni odpovédi [5]. Lék moduluje pro-
dukci dalsich cytokin( s protinddorovym
uc¢inkem [4]. Tasonermin dale modifikuje
expresi sekretorickych protein a bunéc-
nych epitop(, coz spole¢né s indukci za-
nétlivé odpovédi vede k prokoagulac-
nimu stavu a vzniku mikrovaskuldrnich
tromboz specificky v nddorové tkani. Lék
podstatné zvysuje vychytavani melfalanu
selektivné v nddorové tkani a umoziuje
tak maximalizovat jeho selektivni Uc¢inek.
Synergie kombinace tasonerminu s mel-
falanem pfi hypertermii zvysuje Ucinnost
[é¢by ILP, zatimco samotné pouziti TNF-a
efektivitu [é¢by nezvysuje [7].
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Technika provedeni ILP

Technické provedeni hypertermické ILP
obecné spociva v preparaci cév dané lo-
kality a nasledné kanylaci pro zajisténi
lokadlniho mimotélniho obéhu. Volba
mista kanylace zavisi na lokalizaci a cév-
nim zdsobeni nddoru a event. metastéz.
Na horni koncetiné nejcastéji kanylujeme
brachidlni, event. axilarni cévy z kratké,
kosmeticky ptiznivé kozni incize. Sou-
¢asné preparujeme v. basilica, ktera se
prusvitem casto vyrovna hluboké bra-
chidlni Zile a dle nasich zkuenosti umoz-
nuje zvyseni minutového pratoku az
0 20 % (obr. 1). Pfi ILP dolnich koncetin
se s problémem nedostatecného pritoku
a stability teploty pfi sprdvné poloze Zilni
kanyly ve v. femoralis nesetkavéme.

Kanylace zvolenych tepen a Zil se pro-
vadi z pfi¢né tomie cévy asi v rozsahu
poloviny jejich obvodu. Centralné jsou
hlavni cévy pti plné heparinizaci do-
¢asné uzavieny svorkami. Soucasti pfi-
stroje pro mimotélni obéh je oxyge-
nator zajistujici vyménu plynd, aby se
minimalizovalo riziko hypoxie koncetiny
po dobu jeji perfuze. Izolace kolateral
se provadi nalozenim a utaZzenim dvou
Esmarchovych 3krtidel nebo pneumatic-
kého turniketu proximalné od perfundo-
vané oblasti. Pokud neni tumorem po-
stizena vlastni ruka nebo chodidlo, mély
by byt chranény bandazi podle Esmar-
cha (expulzni bandéz) z divodu ochrany
Vater-Paciniho télisek. | tuto bandaz na-
kladdédme az po celkové heparinizaci
pacienta z divodu prevence trombéz
v cévnim fecisti ruky, resp. chodidla.

Vyménik tepla zajistuje potfebné
ohfati roztoku tak, aby cilova teplota
tkéni dosahovala 39 °C. Monitorovani
cilové teploty je prlbézné zajistovano
senzory svalového a podkozniho tep-
loméru. Lokalni hypertermii napomaha
uloZeni koncetiny do sterilni vodni pod-
lozky. Standardni doba ohfevu konce-
tiny je kolem 30 min.

Po dosazeni cilové teploty tkani
(38-39 °C) je do perfuzatu pfidan ta-
sonermin. Perfuzat cirkuluje v kom-
partmentu koncetiny po dobu 10 min
a de facto slouzi ke zvyseni citlivosti ci-
lové tkané k cytostatickym ucink{m
melfalanu. Davkovani tasonerminu je
standardizovano. Ve starsich lé¢ebnych
schématech byla pfi perfuzi doIni konce-

Skrtidlo

tumor

Zilni navrat ¢

T arterie
@ ‘ umpa
_!" ‘ )| pump

hyper-
thermie
39°C TNF-a (0,25 mg/l)
melphalan (12 mg/l)
oxygenator

Obr. 1. Schéma kanylace pro mimotélni obéh pfi ILP horni konéetiny.

Tepennd linka cestou arteria brachialis, Zilni navrat zajistén kanylaci vena basilica a vena
brachialis. Centralné Skrtidlo, spolu s centralnim uzavérem velkych cév, minimalizuje Unik
perfuzatu do systémového obéhu béhem vykonu.

tiny aplikovéna davka 3-4 mg (high-dose
TNF), pfi perfuzi horni koncetiny davka
3mg. Novéjsi schémata snizovala davku
tasonerminu na 2 mg (low-dose TNF), ne-
doporucuje se vsak podavat davku nizsi
nez 0,25 mg/l perfundovaného objemu
koncetiny. Vyssi davka je spojena s vyssi
Cetnosti kompletni odpovédi.

Nasledné je mirné zvySena teplota
perfuzatu (39-40 °C), pfidan roztok cyto-
statika (melfalan) v mnozstvi, které zavisi
na objemu koncetiny. Standardné poda-
vame 12mg/l objemu horni koncetiny
(resp. 10mg/l objemu dolni koncetiny).
Objem koncetin je mozno stanovit néko-
lika metodami, nejbéznéji vypoctem ob-
jemu vélcovych segmentu. Polocas roz-
padu cytostatika je kratky, proto se jeho

pfiprava zahajuje soucasné se zahajenim
perfuze. Hlavnim faktorem ur¢ujicim eli-
minacni polocas u pacientt je spontanni
degradace spiSe nez metabolizace. Doba
perfuze s cytostatikem je 90 min, a to za
dodrzeni dosaZzené teploty. Na zavér jsou
do arteridlni linky pfidany 21 izotonic-
kého roztoku k vymyti perfuzatu. Ten je
likvidovan dle zasad prace s biologickym
materidlem a cytostatiky. Po dekanylaci
provedeme pii¢nou suturu arteriotomie
a venotomii, event. s jejich rekonstrukci.

Bezpecnost ILP

Zéakladni podminkou bezpecnosti ILP pfi
pouziti tasonerminu je peroperacni mo-
nitorovani uniku perfuzédtu z koncetiny
do systémového obéhu. Krev systémo-

Klin Onkol 2017;30(3): 213-219

215




IZOLOVANA PERFUZE HORNI KONCETINY S TNF-a — DVOJITA KANYLACE ZILNIHO SYSTEMU

~
B
typicky prabéh monitorovaci krivky
4 5
€
S
~
E
>
a
£
2
R
1 JL/ .
0 5 10 15 20
¢as (min)
/

Obr. 2. Scintila¢ni kamera (A) a typicky pribéh monitorovaci kiivky (B).

1 — méreni pozadi, 2 — aplikace radiofarmaka do systémového obéhu, 3 — homogenizace aktivity v krvi se stabilizaci signdlu, 4 — aplikace
radiofarmaka do perfuzniho obéhu s mirnym skokovym zvysenim signdlu, 5 — perfuze koncetiny pfi konstantnim signalu

vého obéhu, stejné jako perfuzat (obéh
v kompartmentu koncetiny a systému
hadic mimotélniho obéhu), jsou ozna-
ceny vypoctenym mnozstvim radiofar-
maka na bazi albuminu zna¢eného #*mTc,
avsak v fadové rozdilné koncentraci.
Pomoci scintila¢ni sondy (s krystalem
na bazi jodidu sodného s pfimési thalia)
smérované nad prekordium se sleduje
aktivita v systémovém obéhu, ktera by
méla byt v idedlnim pfipadé konstantni
(obr. 2) [11]. Ptipadny unik perfuzatu
je charakterizovdn narUstem aktivity
v prekordiu. Je bézné, ze béhem per-
fuze dochazi k mirnému praniku teku-
tiny z obéhu izolovaného kompartmentu
koncetiny do obéhu systémového (napf.
krevnim obéhem dlouhych kosti). Na za-
kladé hodnoty rostouciho systémového
pozadi Ize snadno vypoctem odhad-
nout aktudlni dnik i ocekavany celkovy
unik na konci perfuze. Za pfedpokladu,
ze se do kolateralniho obéhu aplikovalo
10x vice aktivity a Ze objem izolovaného
kompartmentu koncetiny je mnohem
mensi nez objem systémového obéhu,

je maximalni dovoleny nardst systémo-
vého pozadi roven presné 2,0, coz od-
povidad maximalné tolerovanému 10%
Uniku perfuzatu do systémového obéhu.
Redlné je v3ak hodnota uniku béhem
operace mensi, ve vétsiné pfipadd mezi
1 a 3 %. Cely fetézec monitoringu je za-
tizen fadou ndhodnych i systematic-
kych chyb a je tfeba uvazovat interval
spolehlivosti Gniku min. £ 1 procentni
bod v okoli odhadované hodnoty. Déle
je tfeba vést v patrnosti, Ze timto postu-
pem se de facto monitoruje pouze kon-
centrace radiofarmaka s predpokladem,
Ze radiofarmakum z kolateralniho obéhu
se distribuuje stejné jako Uc¢inna latka.
Radia¢ni z4téz persondlu je vzhledem
k malému mnozstvi *mTc znaceného
radiofarmaka a nizké frekvenci zakroku
prakticky zanedbatelnd. Radia¢ni zatéz
pacienta je rovnéz zanedbatelna.

llustra¢ni kazuistiky

Z celkového poctu 55 ILP uskutecnénych
na nasem pracovisti od roku 2009 bylo
na horni koncetiné provedeno devét

vykona. Pacienti se sarkomem mék-
kych tkani (n = 4) tvoii prakticky stejny
pocet jako pacienti s malignim mela-
nomem horni koncetiny (n = 4 + 1x
reoperace). Proilustraci uvadime pfipady
tfi pacientd.

Kazuistika |

U 66leté pacientky s recidivujicim pleo-
morfnim nediferencovanym sarkomem
na predlokti pravé horni koncetiny po
opakovanych resekénich vykonech
v pribéhu poslednich 5 let, kterd byla
indikovana k amputaci horni koncetiny,
jsme provedli ILP jako alternativni vykon
pozadovany pacientkou. Pfed operaci
byla velikost recidivy tumoru 4 x 8cm
(viz MRI nélez). Jednalo se o plosny
tumor, terén predlokti modifikovan né-
kolika resekénimi vykony, které byly pro-
vedeny od roku 2011, v¢. plastiky de-
fektu na predlokti. Lokani nalez a MRI
vysetfeni shodné ukazaly Uplnou regresi
nalezu 3 mésice po vykonu (obr. 3), na-
sledné je nemocna t¢. sledovana 6 mé-
sicd po operaci v dobrém stavu.
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Obr. 3. U 66leté pacientky s recidivujicim pleomorfnim nediferencovanym sarkomem na piedlokti pravé horni koncetiny, ktera byla
plvodné indikovana k amputaci horni koncetiny, jsme provedli ILP.

Predoperacni fotografie (A) a MRI vysetieni (B), peroperac¢ni fotografie (C) se zobrazenim dvou zilnich kanyl (modré Sipky) a jedné
tepenné kanyly (Cervena Sipka), fotografie (D) a MRI vy3etteni (E) 3 mésice po vykonu ukazujici regresi nalezu.

Obr. 4. Pacientka s diagn6zou pleomorfniho nediferencovaného sarkomu (G Ill, pT1b MO NO) predlokti levé horni koncetiny, ktera
odmitla amputaci, podstoupila paliativni ILP.

Po 2 mésicich od vykonu doslo k ¢aste¢né regresi a byla provedena lokélni resekce reziduédlniho nadoru. Peroperacni fotografie (A), foto-

grafie 2 mésice po vykonu ukazujici regresi nadoru (B), fotografie lokalniho nélezu po resekci rezidualniho nadoru (C).

Kazuistika Il

Druha pacientka s diagnézou pleomorf-
niho nediferencovaného sarkomu (G lII,
pT1b MO NO) predlokti levé horni konce-
tiny, kterd odmitla amputaci, byla indi-
kovana k paliativni ILP (obr. 4). Po 2 mési-
cich od vykonu doslo k ¢aste¢né regresi
a byla provedena lokalni resekce rezi-
dualniho nadoru.

Kazuistika Il

U 89letého pacienta s asi ro¢ni anamné-
zou mokvavého nehojiciho se loziska
v oblasti distélniho ¢lanku palce pravé

horni koncetiny byl diagnostikovan
akrolentiginézni maligni melanom. Po
amputaci palce byl tumor definitivné
hodnocen jako Breslow 3,4mm, Clark IV,
s ulceraci, bez znamek regrese. V pravé
axile byla zastizena jedna sentinelova
uzlina, kterad byla hodnocena jako pozi-
tivni, ostatnich sedm uzlin nebylo nado-
rem infiltrovano, proto s ohledem na vék
pacienta nebylo pfikro¢eno k radikalni
exenteraci. Po 6 mésicich od amputace
byl zaznamendan vysev mnohocetnych
intranzitnich koznich metastaz (obr. 5).
Molekuldrné biologickymi metodami

nebyla prokazana v nddoru mutace BRAF
v kodonu 600 a 601, u pacienta tedy byla
zvazovana systémova chemoterapie.
Vzhledem k véku, komorbiditdm a sou-
¢asnéiv souhlasu s pfanim pacienta byla
provedena ILP. Po provedeném vykonu
doslo k rychlému oplosténi mnohocet-
nych intranzitnich metastdz, paradoxné
doslo ale i k jejich barevnému zvyraz-
néni. Histologicky ve vysetfené nasledné
excizi z téchto ¢ernych makul viak byl
zastizen pouze nepfiznacny obraz regre-
sivni zmény, slucitelny s klinicky zvazo-
vanou regresi melanocytarni 1éze, jejiz
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Obr. 5. Pacient, 89 let, s lokalné pokrocilym melanomem palce pravé ruky.

Pacient podstoupil amputaci palce — primarni néddor (A), foto po zhojeni pahylu (B), s ndlezem vysevu Cetnych in-tranzitnich metastaz
na horni koncetiné. Stav po provedeni ILP pravé horni koncetiny, klinicky obraz regrese s makuloznimi reziduainimi pigmentacemi (C).
V bioptickém preparatu (D) je patrny histologicky obraz regrese s pocetnymi melanofagy, ale bez zastizeni nadorovych struktur.

Obr. 6. Pacient, 25 let, s rhabdomyosarkomem na distalnim predlokti (A).

Pacient podstoupil ILP (B, peroperacni foto). Na kontrolnim MRI vysetieni (C, nativni a postkontrastni T1 vazené obrazy) 5 tydna je
patrna kolikvace centrélni ¢asti nddoru (*) a syceni jeho pouzdra (Sipky). Nasledné provedena extirpace rezidualniho nddoru a zahajena

radioterapie (D).

rezidudlni struktury vsak nebyly zasti-
Zeny ani s pouzitim imunohistochemic-
kého vysetieni. V pribéhu nasledujicich
18 mésicU u vétsiny regredovanych lozi-
sek pretrvéval tento zcela ploSny maku-
I6zni charakter, pouze v ojedinélém pfi-
padé byla patrna rlistova aktivita. Tato
sporadickd aktivni zéna byla excido-
vana, histologicky byl nalez slucitelny

s metastazou melanomu do kdze. Ani pfi
opakovanych PET/CT vysetfenich viak
nebyla prokazana generalizace onemoc-
néni. V tomto pitipadé byla dosazena
jednorazovym vykonem ILP u pacienta
ve vysokém véku velmi dobra kontrola
onemocnéni bez potieby nasledné dalsi
onkologické lé¢by. Bylo sou¢asné dosa-
zeno maximalniho udrzeni kvality Zivota

pacienta, uchovani kompetence a sou-
¢asné byla minimalizovana i nutnost
hospitaliza¢ni péce.

Kazuistika IV

Pacient, 25 let, s ro¢ni anamnézou pro-
gredujici rezistence na volarni strané le-
vého distalniho predlokti se bal ampu-
tace, a proto navstivil Iékare az poté, co
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nemohl pouzivat my$ pfi praci grafika.
Histologicky byl ovéfren vietenobunéény
rhabdomyosarkom G3. Pro odmitnuti ab-
lativniho vykonu byla na onko-tymu zva-
zena, vzhledem k pftiznivé histologické
diagnéze, moznost kombinované te-
rapie s vyuzitim ILP. Pacient absolvoval
Ctyii tiidenni cykly HD ifosfamid + doxo-
rubicin + etoposid v intervalech 3 tydnd.
Nasledné byl referovan k provedeni ILP
s TNF-a na levé horni koncetiné. Poté byl
podan jesté 5. cyklus stejné chemotera-
pie, po kterém nasledovala, v disledku
vyrazného zmenseni nadoru, Siroka, ale
v oblasti interosedlni membrany jen in-
tralezionalni totdlni exstirpace nadoru,
ktery histologicky vykazoval 10% vitalitu
a na nékolika mistech dosahoval az k hra-
nici resekce. Z tohoto divodu nésledo-
vala jesté adjuvantni radioterapie 60 Gy
(obr. 6).V soucasné dobé je pacient 8 mé-
sicl od zahajeni lécby bez zndmek one-
mocnéni, jen s minimalnim omezenim
supinace, volarni a dorzalni flexe, pra-
cuje a opét hraje na kytaru. Tato kazu-
istika je pfikladem alternativni indikace
ILP v ramci komplexni onkologické péce,
kdy pacient jednozna¢né odmitd abla-
tivni vykon a ma pfiznivou chemo- a ra-
diosenzitivni histologickou diagnézu,
u které Ize pfedpokladat pfiznivou odpo-
véd na chemoterapii potencovanou ILP.
Pres vSechny tyto faktory vsak byla u uve-
deného pacienta dosazena jen 90% a ni-
koli 100% histologickd odpovéd. Z tohoto
dlivodu by bylo chybné se domnivat, Zze
kombinace jen chemoterapie s ILP, bez
chirurgické a radia¢ni 1é¢by, bude dosta-
te¢nou pro dosazeni dlouhodobé ¢i trvalé
lokaIni remise sarkomd mékkych tkani.

Zavér
Hypertermickd ILP s pouzitim kombi-
nace tasonerminu (TNF-1a) a melfalanu

rozdifuje terapeutické moznosti u lo-
kalné neresekovatelnych nebo obtizné
resekovatelnych sarkomd mékkych
tkani koncetin u pacientd, ktefi by jinak
podstoupili amputaci konéetiny. V CR je
indikace k lé¢bé stanovena v rdmci do-
poruceni Modré knihy Ceské onkolo-
gické spole¢nosti CLS JEP. Vieobecné
pfijimana je indikace k této lé¢bé u vy-
branych pacienti s malignim melano-
mem, s ¢etnymi intranzitnimi metasta-
zami, které jsou omezené na koncetinu.
Pracovisté Vseobecné fakultni nemoc-
nice, podilejici se na l1é¢bé nemocnych
pacientd, byla certifikovdna pro pouZziti
TNF-a v rdmci ILP koncetin v roce 2011.
Zatim chybi standardni uhradovy me-
chanizmus. Hypertermicka ILP by méla
byt provddéna ve specializovanych
centrech s funkénim mezioborovym
tymem.

Vzhledem k relativné malé hmotnosti
horni koncetiny a jejimu vétsimu povr-
chu dochdzi k vyraznéjsim tepelnym
ztratam jak ze samotné koncetiny, tak
i z pfivodnych a odvodnych hadic sys-
tému pro mimotélni obéh. Technika sou-
¢asné kanylace povrchniho i hlubokého
Zilniho systému horni koncetiny zlep3uje
drendz, pfindsi vyssi minutovy pritok
pfistrojem pro mimotélni obéh, ktery
umoznuje pfi standardnim teplotnim
gradientu ve vyméniku tepla rychlejsi
ohféti koncetiny (resp. perfuzatu v kom-
partmentu) a spolehlivé udrzet stabilni
teplotni prostiedi s predpokladanym
zlepsenim synergického plsobeni tep-
loty, TNF-a a lokalné vysoké koncentrace
melfalanu k dosazeni maximalniho Ié-
¢ebného ucinku.
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