


Athanasios Kleontas  
BSc, MD, MSc, BTS, PhD(c) 

Thoracic Surgery 
2018 



Hyperthermic Intraperitoneal Chemoperfusion (HIPEC) 
http://www.mountsinai.org/patient-care/service-areas/surgery/divisions/ 

surgical-oncology/hipec 

Athanasios Kleontas  
BSc, MD, MSc, BTS, PhD(c) 

Thoracic Surgery 
2018 

 

 

 

Best results 

Higher  

drug concentration 

Better 

drug penetration 

More 

effective time 

Reduced 

systematic toxicity 

 
 

 

 

 

Hyperthermia 

Regional 

Chemotherapy 

http://www.mountsinai.org/patient-care/service-areas/surgery/divisions/
http://www.mountsinai.org/patient-care/service-areas/surgery/divisions/
http://www.mountsinai.org/patient-care/service-areas/surgery/divisions/
http://www.mountsinai.org/patient-care/service-areas/surgery/divisions/
http://www.mountsinai.org/patient-care/service-areas/surgery/divisions/


Athanasios Kleontas  
BSc, MD, MSc, BTS, PhD(c) 

Thoracic Surgery 
2018 

Studies on the quantitative biology of hyperthermic killing of HeLa cells. 
Palzer RJ, Heidelberger C. 

Cancer Res [Internet]. 1973 Feb [cited 2013 May 18];33(2):415–21.  
Available from: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/4688889 

Η έκθεση των κυττάρων 
σε θερμοκρασία 

μεγαλύτερη των 40οC 
οδηγεί σε 

κυτταρικό θάνατο 
ή αναστολή του 

πολλαπλασιασμού, 
φαινόμενα που 

επιτείνονται 
με παράταση του 
χρόνου έκθεσης 

σε δεδομένη 
θερμοκρασία. 
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Selective lethal effect of supranormal temperatures on human neoplastic cells. 
Giovanella BC, Stehlin JS Jr, Morgan AC. 

Cancer Res. 1976 Nov;36(11 Pt 1):3944-50. 

Συγκριτικές μελέτες σε καλλιέργειες 
ανθρώπινων φυσιολογικών και νεοπλασματικών κυττάρων, 
που εκτέθηκαν σε θερμοκρασίες 42.5-43.0οC για 4-8 ώρες, 

ανέδειξαν υψηλότερα ποσοστά θανάτωσης των νεοπλασματικών κυττάρων 
με στατιστική σημαντικότητα (p<0.01) 
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Effect of local hyperthermia on blood flow and microenvironment: a review. 
Song CW 

Cancer Res. 1984 Oct;44(10 Suppl):4721s-4730s. 

Στο φυσιολογικό ιστό η αύξηση της θερμοκρασίας 
οδηγεί σε άμεση αύξηση της αιματικής ροής, 

γεγονός το οποίο συνοδεύεται 
από διαστολή των αγγείων και αύξηση της διαπερατότητας 

του τοιχώματος των αγγείων 

και μετά από κάποιο χρονικό διάστημα – το οποίο εξαρτάται από το 
είδος του νεοπλάσματος και το ύψος της θερμοκρασίας , 

σημειώνεται ελάττωση της αιματικής ροής, η οποία οφείλεται σε 
παχύνσεις του ενδοθηλίου και μικροθρομβώσεις.  
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Local tumour hyperthermia as immunotherapy for metastatic cancer 
Seiko Toraya-Brown1 & Steven Fiering 

Int J Hyperthermia, 2014; 30(8): 531–539 
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https://www.cancer.gov/about-cancer/treatment/types/surgery/hyperthermia-fact-sheet 
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https://vimeo.com/250741423 
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Clinical outcomes of cytoreductive surgery combined with intrapleural perfusion of hyperthermic chemotherapy in advanced lung 
adenocarcinoma with pleural dissemination. 
Yi E, Kim D, Cho S, Kim K, Jheon S. 
J Thorac Dis. 2016 Jul;8(7):1550-60. doi: 10.21037/jtd.2016.06.04. 
PMID:27499943 
  
EGFR kinase domain mutation positive lung cancers are sensitive to intrapleural perfusion with hyperthermic chemotherapy (IPHC) 
complete treatment. 
Zhang H, Zhan C, Ke J, Xue Z, Zhang A, Xu K, Shen Z, Yu L, Chen L. 
Oncotarget. 2016 Jan 19;7(3):3367-78. doi: 10.18632/oncotarget.6491. 
PMID:26654941 
  
[Impact of intrapleural hyperthermic perfusion on immunologic reaction state of cytokines TH1/TH2 of lung carcinoma patients with 
malignant pleural effusion]. 
Kang MQ, Cao YP, Deng F. 
Ai Zheng. 2008 Feb;27(2):210-3. Chinese. 
PMID:18279624 
 
Combined surgery of intrapleural perfusion hyperthermic chemotherapy and panpleuropneumonectomy for lung cancer with advanced 
pleural spread: a pilot study. 
Shigemura N, Akashi A, Ohta M, Matsuda H. 
Interact Cardiovasc Thorac Surg. 2003 Dec;2(4):671-5. 
PMID:17670154  
  
Hyperthermic pleural perfusion with cisplatin: early clinical experience. 
Yellin A, Simansky DA, Paley M, Refaely Y. 
Cancer. 2001 Oct 15;92(8):2197-203. 
PMID:11596038 
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Pleurectomy/decortication and hyperthermic intrapleural chemotherapy for malignant pleural mesothelioma: initial experience. 
Migliore M, Calvo D, Criscione A, Palmucci S, Fuccio Sanzà G, Caltabiano R, Spatola C, Privitera G, Aiello MM, Parra HS, Ciancio N, Di 
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Hyperthermic intraoperative pleural cisplatin chemotherapy extends interval to recurrence and survival among low-risk patients with 
malignant pleural mesothelioma undergoing surgical macroscopic complete resection. 
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J Surg Oncol. 2013 Jun;107(7):735-40. doi: 10.1002/jso.23321. 
PMID:23386426 
  
 Intraoperative hyperthermic chemotherapy perfusion for malignant pleural mesothelioma: an in vitro evaluation. 
Cameron RB, Hou D. 
J Thorac Cardiovasc Surg. 2013 Feb;145(2):496-504. doi: 10.1016/j.jtcvs.2012.10.042. PMID:23174177 
 
Cytoreductive surgery and hyperthermic intrathoracic chemotherapy perfusion for malignant pleural tumours: perioperative 
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Extrapleural pneumonectomy followed by intracavitary intraoperative hyperthermic cisplatin with pharmacologic cytoprotection for 
treatment of malignant pleural mesothelioma: a phase II prospective study. 
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A phase I study of extrapleural pneumonectomy and intracavitary intraoperative hyperthermic cisplatin with amifostine cytoprotection 
for malignant pleural mesothelioma. 
Zellos L, Richards WG, Capalbo L, Jaklitsch MT, Chirieac LR, Johnson BE, Bueno R, Sugarbaker DJ. 
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 Hyperthermic chemoperfusion for the treatment of malignant pleural mesothelioma. 
Mujoomdar AA, Sugarbaker DJ. 
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Φύλο Ηλικία 
Πάσχον 

ημιθωράκιο 
Ιστολογικός 

τύπος 
Διήθηση 

λεμφαδένων 
Υπεζωκοτεκτομή Αποφλοίωση 

Εκτομή 
διαφράγματος 

Εκτομή 
περικαρδίου 

Εκτομή 
πνεύμονα 

HITHOC 
Επικουρική 
θεραπεία 

Α 65 ΑΡ Επιθηλιακό 0 (+) (+) (+) (-) (-) (+) 
Carboplatin 
Pemetrexed 

Α 65 ΔΕ Μικτό 0 (+) (+) (-) (+) 
Πολλαπλές 

σφηνοειδείς 
(+) (-) 

Α 68 ΑΡ Επιθηλιακό 0 (+) (+) (+) (+) 
ΑΚΛ 

λοβεκτομή 
(+) (-) 

Α 88 ΔΕ Επιθηλιακό 0 (+) (+) (-) (-) 
Πολλαπλές 

σφηνοειδείς 
(+) (-) 
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Η διάμεση επιβίωση των 
ασθενών της ομάδας που 

υποβλήθηκε σε πλευροδεσία με 
υπερθερμική χημειοθεραπεία 

ήταν 8.0 μήνες 
(95% CI: 7.141 - 8.859), 

 
ενώ η διάμεση επιβίωση της 
ομάδας που υποβλήθηκε σε 

πλευροδεσία με ταλκ 
ήταν 9.0 μήνες 

(95% CI: 7.141- 8.859). 

 
Ωστόσο, οι καμπύλες επιβίωσης 

των δύο ομάδων δεν 
παρουσίασαν σημαντικές 

διαφορές 
(Log Rank test: χ2(1)=0.048; p=0.827; 

Breslow: χ2(1)=0.503; p=0.478; 
Tarone-Ware: χ2(1)=0.373; p=0.541) 

Clinical factors affecting the survival of patients diagnosed with NSCLC  
and metastatic malignant pleural effusion treated with chemical talc pleurodesis 

or hyperthermic intrathoracic chemotherapy: a single center, prospective, randomized trial. 
A. Kleontas 2018 




