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Interviu

„În oncologie, mai mult 
ca în celelalte specialități 
avem nevoie de colaborare 

strânsă, multidisciplinară!“

Interviu realizat cu Conf. Univ. Dr. Dana Lucia 
Stănculeanu, medic primar oncologie medicală 

și Șef Secție Oncologie Medicală 1 în Institutul 
Oncologic București, Președintele Societății 

Naționale de Oncologie Medicală din România

Stimată doamnă Conf. Univ. Dr. 
Dana Lucia Stănculeanu, tradiția 
Congreselor Societății Naționale 
de Oncologie Medicală din 
România, continuă iar abordarea 
multidisciplinară a pacienților 
oncologici este esențială. Cum ați 
descrie Managementul integrat al 
abordării patologiilor oncologice?

Oncologie egal multidisciplinaritate. 
În patologia oncologică, abordarea multi-
disciplinară este obligatorie, nu doar pen-
tru diagnostic și tratament, dar și pentru 
managementul reacțiilor adverse la tera-
piile oncologice și integrarea terapeutică 
a comorbidităților asociate. În oncologie, 
mai mult ca în celelalte specialități avem 
nevoie de colaborare strânsă, multidisci-
plinară. La Congresul din acest an, avem 
abordare multidisciplinară prin integra-
rea în sesiunile dedicate fiecăror locali-
zări oncologice și a specialiștilor nu doar 
oncologi, ci și chirurgi, radioterapeuți, 
anatomo-patologi, geneticieni în ideea de 
a forma comisia multidisciplinară.

Care este cea mai mare provocare 
pentru un medic oncolog care 
diagnostichează şi tratează 
pacienții pe toată durata vieții 
acestora?

Cea mai mare provocare pentru un 
medic oncolog este să se detașeze emoți-
onal de povestea pacienților și să învețe să 
comunice veștile proaste. De asemenea, o 

altă provocare este timpul, să-și vadă pa-
cientul care îmbătrânește odată cu el.

Unde se situează România din 
perspectiva tratamentelor de 
ultimă generație privind abordarea 
diferitelor tipuri de cancere?

Datorită noilor concepții și a noilor 
politici de sănătate, pacientul român are 
acces rapid și facil la tratament oncologic, 
la un nivel asemănător cu restul țărilor 
europene. Desigur, însă că, zona geogra-
fică și mediul urban/rural contează.  Aș 
spune că, mai contează și nivelul de pre-
gătire și de educație sanitară al pacienți-
lor. Dacă ne referim însă la tratamentul 
personalizat în funcție de profilul mole-
cular al fiecărui pacient, oportunitățile 
terapeutice pot fi multiple deși nu toate 
sunt rambursate și accesibile în România. 
Consider că, se mai poate lucra și se mai 
pot îmbunătăți lucrurile din perspectiva 
sistemului de finanțare și rambursare a 
terapiilor în România.

Cancerul este o boală care nu dă 
simptome la început. 
Care este rolul prevenției medicale? 
Dar al screening-ului?

Prevenția medicală înseamnă ansam-
blul de măsuri menite să evite apariția 
unei boli, iar în ceea ce privește patologia 
oncologică este extrem de importantă. 
Promovarea prevenției în România este 
deficitară deoarece nu avem programe 
de informare a pacienților referitor la 

combaterea factorilor de risc în apariția 
cancerului. Sigur că, și aici este nevoie 
de programe care să se adreseze tuturor 
categoriilor populaționale și educația sa-
nitară să înceapă de la vârsta preșcolară.

Pe de  altă parte, screening-ul se adre-
sează unor grupe populaționale aparent 
sănătoase, fără simptomatologie, în ideea 
de a se depista boala în forme incipiente 
și a o trata sau urmări. Screening-ul can-
cerului în România este aproape inexis-
tent, iar programele de screening spriji-
nite de Ministerul Sănătății în colaborare 
cu medicii de familie ar trebui promovate 
corespunzător. 

Ce ne puteți spune, vă rog, 
despre medicina personalizată a 
cancerului?

Patologia oncologică trebuie aborda-
tă personalizat, fiecare pacient este unic, 
ghidurile terapeutice ne îndrumă dar 
experiența își spune de asemenea cuvân-
tul. Abordarea terapeutică în oncologie 
trebuie realizată personalizat, în funcție 
de profilul pacientului: clinic, biologic, 
molecular. În România există posibilități 
terapeutice pentru toate tipurile de can-
cer prin terapii țintite, imunoterapie sau 
combinații ale acestora. Dar și terapia per-
sonalizată trebuie susținută în sensul că, 
este nevoie de rambursare a metodelor de 
investigații privind depistarea markerilor 
moleculari în laboratoare standardizate. 

Consider că, în perioada următoare, 
tratamentul oncologic va fi în întregime 
personalizat și complet diferit de cel actual.
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Interviu

„Putem identifica un număr de peste 4000 de gene, 
chiar aici la noi în ţară, în laboratorul de cercetare al 
Institutului Naţional de Endocrinologie ,,C.I. Parhon”!“

Stimate Domnule Dr. Alexandru 
VELICU, conduceţi un Institut 
de renume unde se desfăşoară 
o activitate de excelenţă atât în 
domeniul serviciilor medicale cât şi 
în domeniul învătământului medical. 

Care este motto-ul după care 
vă ghidaţi în elaborarea planului 
strategic dar şi de management? 

Motto-ul Institutului, înregistrat la 
OSIM, a fost și rămane ,,misiunea noas-
tră: dumneavoastră”, referindu-se la 
centrul sistemului de sănătate românesc, 
respectiv pacientul. 

Practic, pacientul beneficiază de ser-
vicii medicale de cea mai bună calitate, 
realizate de profesioniști, într-un mediu 

în care au la dispoziţie tot ce au nevoie 
pentru realizarea unui act medical com-
plet. Astăzi, ducem chiar mai departe mi-
siunea ,,maeștrilor” noștri, prin mijloace 
noi, în concordanţă cu protocoalele și 
standardele europene.

Proiectele de cercetare sunt 
esenţiale pentru dezvoltarea 
activităţii Institutului Naţional de 
Endocrinologie ,,C.I. Parhon”. 

Ce aduc nou aceste proiecte şi cum 
poate fi interpretată radiografia interde-
pendenţei aplicării obiectivelor stabilite?

Aș adăuga că, sunt esenţiale pentru 
dezvoltarea sistemului de sănătate româ-
nesc, în general, Institutul având adresa-
bilitate naţională. Încă de la început am 
fost convins de faptul că nu poate exista 

cercetare fără investiţii în cercetare, mo-
tiv pentru care am investit în ultimii 3 
ani, din venituri proprii, în mai multe 
proiecte de cercetare. Un proiect ,,de su-
flet” este cel referitor la identificarea sec-
venţei genomului uman prin NGS (next 
generation sequencing), pentru a înţelege 
afecţiunile și pentru a afla predispoziţia 
genetică a pacienţilor de a dezvolta sau 
nu patologie endocrină, nelimitându-se 
la aceasta. În cadrul unui acord de par-
teneriat cu Institutul Naţional pentru 
Sănătatea Mamei şi Copilului ,,Alessan-
drescu-Rusescu”, astăzi, așa cum a fost 
prezentat la ultimul Congres al Societăţii 
Române de Endocrinologie din acest an, 
putem identifica un număr de peste 4000 
de gene, chiar aici la noi în ţară, în labora-
torul de cercetare al Institutului Naţional 
de Endocrinologie ,,C.I. Parhon”, fără să 

Interviu realizat cu  
Dr. Alexandru Velicu,  
Manager Institutul Naţional 
de Endocrinologie  
„C.I. Parhon”
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Interviu

fim nevoiţi să trimitem analizele în ţări 
din Uniunea Europeană. 

Un alt proiect la care ţin este acordul 
de parteneriat încheiat în urmă cu un an 
și jumătate cu Queen Mary University 
of London, prin care dezvoltăm activi-
tăţi comune și programe care își propun 
schimburile academice și cooperarea în 
domeniul geneticii tumorilor endocrine. 
Acest lucru se realizează prin ,,collabora-
tive teaching”, schimburi de personal aca-
demic, schimburi de publicaţii, schimburi 
de studenţi, precum și vizite ale specialiș-
tilor din cele două instituţii partenere. Nu 
în ultimul rând, tot din venituri proprii 
am investit în proiecte de cercetare iniţi-
ate de medici din Institut, proiecte ce nu 
au avut șansa unei finanţări prin granturi 
sau alte fonduri nerambursabile.

Sistemul endocrin are un rol extrem 
de important în buna funcționare 
a organismului iar Endocrinologia 
este parte din multidisciplinaritatea 
medicală. Statistic, vorbind, care 
este incidenţa medie anuală a 
tumorilor neuroendocrine depistate 
la nivel de Institut şi care sunt cel 
mai frecvent întâlnite? 

Tumorile neuroendocrine reprezin-
tă neoplasme rare, cu punct de plecare 
în sistemul endocrin difuz. Mai mult de 
jumătate dintre ele sunt localizate la ni-
velul tractului gastrointestinal și al pan-
creasului și sunt cunoscute sub numele 
de tumori neuroendocrine gastro-en-
tero-pancreatice. Studii recente arată o 
creștere semnificativă a incidenței tumo-
rilor neuroendocrine, spre exemplu în 
SUA între anii 1973 și 2012 incidența a 
crescut de 6,4 ori, iar în Europa între anii 
1973 și 2007 s-a înregistrat o creștere de 
3,8-4,8 ori a incidenței. Această creștere 
se datorează dezvoltării tehnicilor de in-
vestigație și a îmbunătăţirii mijloacelor 
diagnostice, dar și creșterii conștientizării 
asupra acestui diagnostic în rândul profe-
sioniștilor din sănătate.

Pacientul oncologic şi nu numai, 
trebuie abordat şi monitorizat 
de o echipă multidisciplinară. 
Prezentaţi, vă rog, pe scurt care 
este strategia de abord în cazul 
pacienţilor diagnosticaţi cu tumori 
neuroendocrine?

Venim în ajutorul pacienților noștri 
cu echipa medicală cu cea mai bogată ex-
periență din România în tratarea după ul-
timele recomandări internaționale a boli-
lor neoplazice și non-neoplazice endocri-
ne. Odată cu înființarea recentă, luna Mai 
a anului trecut, a Comisiei de Oncologie, 
Institutul Național de Endocrinologie 
,,C.I. PARHON” intră în rândul marilor 
centre medicale cu abord multidiscipli-
nar al afecțiunilor oncologice. Astfel, 
Comisia de Oncologie (-Tumor Board-) 
este o masă rotundă la care participă în 
mod regulat medici de diferite specialități 
pentru a discuta cazurile de cancer care 
sunt neobișnuite și/sau provocatoare.  
Medicul oncolog, medicul endocrinolog, 
medicul specializat în terapie izotopi-
că, medicul chirurg, medicul radiolog și 
medicul anatomopatolog se întâlnesc cu 
scopul de a decide asupra celui mai bun 
plan de tratament posibil pentru un pa-
cient. Sunt discutate toate cazurile în care 
sunt implicate tipuri mai puțin frecvente 
de cancer, cazurile care nu au o evoluție 
standard sub tratament sau cele la care 
tratamentul curent nu funcționează așa 
cum ar trebui. Medicii din această co-
misie provin din medii diferite legate de 
îngrijirea unui bolnav de cancer, își îm-
părtășesc perspectivele asupra cazului și 
la final decid care este varianta optimă, 
personalizată, pentru pacientul aflat în 
tratament.

Cum s-a reflectat COVID-19 în 
cadrul Institutului Naţional de 
Endocrinologie ,,C.I. Parhon” 
şi cum s-au resimţit efectele 
pandemice?

Nu ne-a fost ușor. Precum multor co-
legi din alte spitale ne-a fost uneori teamă 
însă am învăţat să abordăm cu încredere 
și seriozitate fiecare situaţie, fie că vorbim 
de stare de urgenţă, stare de alertă sau val 
al pandemiei. Am învăţat din fiecare mo-
dificare legislativă, în funcţie de care ne-
am adaptat activitatea. În raport cu me-
todologia naţională, am aprobat și actua-
lizat în permanență metodologia internă 
de testare a pacienților și a personalului 
în cadrul laboratorului propriu de testare 
moleculară SARS-CoV2. Am derulat ac-
tivitate în cadrul secției ,,roșii”, precum și 
în cadrul centrului de vaccinare. Cu toate 
acestea, am avut focare atât în rândul pa-
cienţilor cât și în rândul personalului.

În cazul unui nou val pandemic 
COVID-19, abordarea ar fi total 
diferită faţă de valurile anterioare?

În mod evident, da! Spun acest lucru 
deoarece am învăţat foarte multe din toate 
valurile precedente. Mai mult, am derulat 
și implementat contractul de finanţare 
aferent proiectului POIM axa 9.1 intitu-
lat ,,PREVCOV2020 - Protejarea sănătății 
populației prin consolidarea capacității de 
reacție a Institutului Național de Endocri-
nologie ,,C.I. Parhon” la criza de sănătate 
publică cauzată de răspândirea virusului 
SARS-CoV2”. În tot decursul anului 2021, 
Institutul a fost dotat în cadrul acestui 
proiect cu aparatură medicală de înaltă 
performanță: computer tomograf, aparat 
de radiologie fix și mobil, ecograf, aparat 
de administrare a aerului cu flux crescut, 
ventilator portabil, monitoare funcţii vi-
tale, pompă de aspirație mobilă, aparate 
EKG, defibrilator și multe altele, în valoa-
re de aproximativ 2,3 milioane euro.

Care este „amprenta” medicală 
pe care doriţi să o lăsaţi în 
istoria Institutului Naţional de 
Endocrinologie ,,C.I. Parhon”?

Cred că, într-o anumită măsură, răs-
punsurile la toate întrebările dumneavoas-
tră susţin ,,amprenta” medicală pe care am 
adus-o în aproape patru ani de când con-
duc Institutul. Mai mult, activitatea me-
dicală trebuie să se desfășoare în cele mai 
bune condiţii. Strategia mea s-a transfor-
mat repede în planul strategic al Institu-
tului pentru următorii ani. Primii doi ani 
m-am asigurat să nu lipsească nimic din 
spital și mă refer aici la materiale sanitare, 
reactivi, medicamente, dezinfectanţi, ali-
mente, urmând ca în următorii doi ani să 
ne concentrăm pe investiţii. Astfel, avem 
în implementare două proiecte mari, unul 
susţinut din venituri proprii, respectiv 
reabilitarea unui corp de clădire unde își 
desfășoară activitatea trei secţii clinice, și 
al doilea, susţinut cu ajutorul Companiei 
Naţionale de Investiţii, respectiv construi-
rea secţiei de terapie izotopică, urmată de 
reabilitarea curţii interioare a Institutului. 
Tot cu ajutorul CNI, am încredere că, până 
la sfârșitul anului, pacienţii noștri vor be-
neficia, pentru prima dată, de un RMN al 
Institutului, fără de care patologia endo-
crină dar mai ales neuroendocrină este 
mult mai greu de abordat.
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Articole de specialitate

Oncologie

Principii de management în oncologie, 
pentru asigurarea unui standard 

minimal tuturor pacienților

Domeniul medical este recunoscut pentru nivelul ridicat al așteptărilor legate de 
performanță și calitate, atât din partea pacienților și a familiilor acestora, cât și din partea 
societății în ansamblu. Asistența medicală se încadrează în categoriile socio-economice 
cu toleranță zero la erori, astfel încât așteptările sunt întotdeauna la nivel maximal.

Conf. Univ. Dr. Laurențiu Simion

Șef Disciplină Chirurgie UMF „Carol 
Davila”, București, Șef Secție 
Chirurgie 1 Institutul Oncologic  

„Prof. Dr. Al. Trestioreanu”, București

Dr. Dan-Cristian Luca

Medic rezident, Secția Chirurgie 1 
Institutul Oncologic „Prof.  

Dr. Al. Trestioreanu”, București

Dr. Cristina-Mirela Capsa

Șef Secție Radiologie  
Institutul Oncologic „Prof. Dr.  
Al. Trestioreanu”, București

Dr. Daniela Zob

Șef Secție Oncologie Medicală 2 
Institutul Oncologic „Prof.  

Dr. Al. Trestioreanu”, București

Dr. Bogdan Tănase

Manager Institutul Oncologic  
„Prof. Dr. Al. Trestioreanu”, București

Boala oncologică are impact 
aparte atât asupra pacientului, 
cât și asupra familiei acestu-
ia. Pe de-o parte este vorba de 

evoluția, gravitatea bolii, existența sau nu 
a perspectivelor de vindecare, pe de altă 
parte despre impactul psihologic al dia-
gnosticului, consecințele profesionale și 
sociale asociate.

Pentru a vorbi despre standard de ca-
litate în oncologie este necesar să înțele-
gem că în secolul XXI tratamentul bolii 
oncologice este obligatoriu multidisci-

plinar, implicând cele 3 mari specialități: 
chirurgia oncologică, oncologia medicală 
și radioterapia, în secvențe adaptate atât 
localizării, cât și stadiului de boală.

Tendința actuală este de a personaliza 
tratamentul oncologic fiecărui pacient, 
asta neînsemnând obligatoriu tratamen-
tul cu cele mai scumpe medicamente 
oncologice, ci stabilirea schemei optime 
pentru fiecare pacient, ținând cont de lo-
calizarea bolii, stadiul acesteia, tipul his-
tologic și informațiile suplimentare fur-
nizate de examenul imunohistochimic.

Este necesar să precizăm că anterior 
începerii oricărui tratament pentru cancer 
trebuie să fie parcurse o serie de etape, care 
vor asigura un nivel minimal de calitate 
pentru toți pacienții și vor deschide posi-
bilitatea unei bune colaborări, atât inter-
disciplinare, cât și între diferite centre de 
tratament oncologic, cărora pacientul s-ar 
putea adresa pe parcursul tratamentului.

Din momentul existenței suspiciunii 
de boală neoplazică, o etapă obligatorie 
este confirmarea diagnosticului prin exa-
men histopatologic. În principiu aceasta 
se face fie prin prelevarea unui fragment 
tumoral în scop biopsic, fie prin biopsie 
excizională (atunci când tumora identi-
ficată permite acest lucru). Există parti-
cularități de prelevare a biopsiei pentru 
diferite localizări ale presupusului cancer. 
Trebuie menționat că nici o altă investi-
gație, imagistică sau biochimică, nu oferă 
diagnosticul de certitudine al cancerului 
și nu poate înlocui examenul histopato-
logic. Altfel spus, fără examen histopato-
logic nu putem stabili un diagnostic de 
cancer, ne aflăm doar în domeniul suspi-
ciunii și niciun tratament specific cance-
rului nu poate fi aplicat.

Progresele din oncologie, realizate 
în special în anii scurși din secolul XXI, 
fac deja ca examenul histopatologic să nu 
mai fie suficient, cel puțin pentru unele 
localizări ale cancerului și imunohisto-
chimia să devină treptat o completare 
indispensabilă a examenului histopato-
logic, oferind informații suplimentare 
valoroase despre particularitățile celulei 
neoplazice și permițând în acest fel un 
tratament personalizat cât mai eficient.

După stabilirea cu certitudine a dia-
gnosticului de cancer (prin examen his-
topatologic) devine obligatorie evaluarea 
imagistică a pacientului, prin  examinare 
computer-tomograf cu substanță de con-
trast (administrată intravenos) sau prin 
imagistică cu rezonanță magnetică, re-
giunile care urmează a fi explorate fiind 
particularizate, adaptat localizării cance-
rului. În funcție de rezultatele imagisti-
ce obținute, pot fi necesare și alte inves-
tigații, cum ar fi de exemplu scintigrafia 
osoasă „whole body”.

Datele deja disponibile legate de lo-
calizare, examen histopatologic, eventual 
rezultat imunohistochimic și stadializare 
imagistică a cancerului permit evaluarea 
pacientului oncologic în comisia oncolo-
gică (tumour board). Aceasta este ultima 
etapă obligatorie preterapeutică, din co-
misia oncologică trebuind să facă parte 
cel puțin câte un reprezentant al celor trei 
specialități implicate în tratamentul can-
cerului: chirurg oncolog, oncolog medical, 
radioterapeut. În funcție de particularită-
țile cazului deja stabilite (incluzând aici 
și comorbiditățile pacientului), în comi-
sia oncologică pot fi implicați și medicul 
anatomopatolog, specialistul în radiolo-
gie-imagistică medicală, medicul ATI, etc.
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• Fotolii pentru chimioterapie cu structură solidă, care asigură confortul pacienților pe toată durata tratamentului. • Acestea au o 
capacitate de până la 200 kg, asigurând stabilitate și siguranță. • În funcţie de model, înălţimea și toate segmentele sunt reglabile 
electric prin intermediul unui panou de comandă. • Modelele de vârf oferă și poziția Trendelenburg. Alte variante disponibile la 
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aplicate pe produse.

•	 Datorită vastei experienţe a companiei Favero în echiparea 
spitalelor, S.C. MEDICAL LOGISTIC MALL a adus în România 
un stil nou în organizarea departamentelor medicale. 

•	 Favero poate dota astăzi spații complete caracterizate prin 
durabilitate, igienă, flexibilitate, confort, funcționalitate în 
utilizarea de zi cu zi, prin integrarea unei game variate de 
produse specifice. 

• Lămpile chirurgicale produse de către furnizorul ACEM (Italia), 
STAR LED 3 NX și STAR LED 5 NX au o configuraţie formată din 
3, respectiv 5 reflectoare care produc un con de lumină omogenă, 
intensă și foarte ușor focusabilă cu ajutorul sistemului de ajustare 
automată a diametrului fasciculului de lumină. • Datorită 
designului compact, suplu și practic, lămpile sunt deosebit de 
ergonomice, ușor de poziţionat și compatibile cu aerul laminar 
din sala de operaţii • Proprietăţile igienice deosebite ale lămpilor se datorează formei și 
materialului foarte ușor de curăţat, precum și mânerului detașabil și sterilizabil • Funcţiile 
lămpii pot fi selectate cu ajutorul unui dispozitiv inovativ tactil – panoul de afișaj I-SENSE®: 
ușor de citit, ergonomic și ușor de curăţat • Sistemul de lămpi asigură o lumină omogenă 
și fără umbre datorită opticii speciale cu LED care direcţionează 
perfect fasciculul luminos în funcţie de necesităţi • Aria vizuală 
este perfect iluminată, asigurând confort vizual și condiţii de 

lucru excelente • Datorită funcţiei ENDO (lumină pentru endoscopie), aceste lămpi pot fi folosite cu succes și 
pentru intervenţii chirurgicale minim invazive • Sistemul este prevăzut cu cameră video localizată în centrul 
lămpii, în interiorul mânerului sau pe un braţ suplimentar.
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Numai după parcurgerea acestor 
etape obligatorii ar trebui început tra-
tamentul cancerului. Evident că trebuie 
optimizate etapele descrise mai sus, în 
așa fel încât toate rezultatele necesare să 
fie obținute într-un interval de timp cât 
mai scurt, pentru a nu întârzia începerea 
tratamentului, având în vedere că în lupta 
cu boala oncologică săptămânile pierdute 
pot afecta uneori prognosticul.

În mod normal, așa cum prevăd atât le-
gislația cât și ghidurile de bună practică, nu 
ar trebui să întâlnim pacienți oncologici la 
care au fost sărite etape dintre cele anterior 
descrise, justificările legate de lipsa timpului 
necesar, lipsa anumitor specialități medica-
le dintr- o unitate sanitară, presiunea fami-
liei, cunoașterea insuficientă a ghidurilor 
actuale de tratament etc., nefiind acceptabi-
le. Dacă lipsesc fie și în parte cele necesare 
nu ar trebui să începem tratamentul cance-
rului. Situația de excepție este reprezentată, 
bineînțeles, de urgența medicală, caz în care 
se vor efectua tratamentele necesare, medi-
cale sau chirurgicale, pentru salvarea vieții 
și stabilizarea pacientului, urmând ca apoi, 
după evaluarea oncologică completă, să se 
identifice cea mai bună schemă de trata-
ment pentru cazul respectiv.

Evaluarea pacientului în comisie on-
cologică trebuie făcută, așa cum am pre-
cizat, anterior începerii tratamentului, 
dar și pe parcursul acestuia, în situații 
particulare, cum ar fi:

	• începerea tratamentului anterior evalu-
ării în comisie oncologică, din motive 
justificate, de exemplu în cazul unei ur-
gențe chirurgicale;

	• după efectuarea unei prime etape de 
tratament, de exemplu post radiote-
rapie, pentru evaluarea rezultatelor 
obținute și stabilirea următoarei etape 
terapeutice, de exemplu intervenția 
chirurgicală;

	• atunci când evoluția bolii și a pacientu-
lui, sub tratament, diferă semnificativ 
față de ceea ce este în general de așteptat;

	• ori de câte ori medicul curant, din eta-
pa respectivă terapeutică, consideră 
necesară o reevaluare a cazului împre-
ună cu colegii din celelalte specialități.

Un ultim aspect pe care am dori să-l 
subliniem este dreptul legal al pacientului 
la a doua opinie medicală, drept care se 
corelează, în cazurile deosebite, cu nevoia 
specialiștilor implicați în a se consulta cu 
alți colegi, pentru stabilirea secvenței te-
rapeutice optime.

După parcurgerea acestor pași de-
scriși nu trebuie să omitem discuția fi-
nală cu pacientul, eventual și cu familia 
acestuia, informarea corectă asupra dia-
gnosticului și asupra schemei terapeutice 
propuse de comisia oncologică și, bine-
înțeles, obținerea acordului informat al 
pacientului, în scris. Nu se poate aplica 
niciun tratament fără acordul informat al 
pacientului, sau al reprezentantului legal 
al acestuia.

Ne dorim ca respectarea acestor etape 
de diagnostic și tratament să devină regu-
lă pentru toți pacienții oncologici din Ro-
mânia. Nu avem o statistică la acest mo-
ment pentru a evalua procentul pacien-
ților care beneficiază într-adevăr de acest 
standard de calitate. Împreună cu colegii 
din celelalte institute oncologice din țară 
promovăm această atitudine vis-à-vis de 
boala oncologică, atât prin modul în care 
ne raportăm la pacienții noștri, cât și prin 
eforturile educaționale pe care le facem, 
cu studenții de la medicină, cu medicii re-
zidenți sau cu medicii de la programele de 
pregătire pentru atestatele de studii com-
plementare, având convingerea că efortu-
rile noastre se vor materializa într-un plus 
de calitate în oncologie.
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Cancerul colorectal în bolile inflamatorii 
intestinale – când inflamația învinge vârsta

Cancerul colorectal (CCR) a reprezentat în 2020 a doua cea mai frecvent diagnosticată 
neoplazie la nivel European, iar în România a doua cauză de mortalitate prin can-
cere (1,2). CCR este o afecțiune ce poate fi prevenită prin screeningul colonoscopic și prin 
rezecția leziunilor precursoare. După implementarea programelor de screening, s-a înregis-
trat scăderea numărului de cazuri diagnosticate la persoanele de peste 50 ani. În ultimele 
decenii însă, în țările vestice, a crescut incidența cazurilor diagnosticate la vârste tinere, sub 
50 ani - early-onset colorectal cancer (EOCRC), asociind totodată o mortalitate în creștere (3).

Bolile inflamatorii intestinale 
(BII) – boala Crohn și colita ul-
cerativă, reprezintă un grup de 
afecțiuni idiopatice caracteriza-

te prin dezvoltarea inflamației la nivelul 
tubului digestiv. Având incidența și pre-
valența în creștere, se estimează că afec-
tează până la 0,2% din populația Europei. 
Deși etiologia nu este complet elucidată, 
în apariția acestei patologii sunt incrimi-
nate răspunsul imun inadecvat și modi-
ficările la nivelul microbiotei, induse de 
factori de mediu și genetici. Evoluția este 
îndelungată, iar una dintre cele mai grave 
complicații pe termen lung este apariția 
afecțiunilor maligne, riscul dezvoltării 
cancerului colorectal fiind de 2-3 ori mai 
mare decât la populația generală (4).

Prezentarea cazului
Pacient în vârstă de 32 de ani, cunos-

cut cu boală Crohn cu istoric de afectare 
pancolonică severă, s-a prezentat în iulie 
2018 pentru reevaluare colonoscopică. 
Pacientul era nefumător, neconsumator 

de alcool, fără antecedente heredocolate-
rale neoplazice. A fost diagnosticat cu BII 
în 2007, la vârsta de 21 ani, în primii 2 ani 
având evoluție favorabilă sub tratament 
cu 5-aminosalicilați per os. Ulterior, a 
prezentat două pusee severe de activitate 
ce au necesitat cure de corticoterapie și 
introducerea în mai 2009 a tratamentu-
lui imunomodulator cu Azatioprină 2,5 
mg/kgc pentru menținerea remisiunii. 
În iunie 2010, apariția unui nou puseu a 
impus inițierea tratamentului biologic cu 
Infliximab. Evoluția a fost inițial favora-
bilă, cu inducerea remisiunii clinice, însă 
în ianuarie 2011, după a 6-a administra-
re de Infliximab în doză standard (5 mg/
kgc la 8 săptămâni), pacientul a prezentat 
reactivarea afecțiunii și a necesitat opti-
mizarea tratamentului biologic până în 
aprilie 2012 (10 mg/kgc la 8 săptămâni). 

La acel moment, fiind în remisiune 
clinică și endoscopică, s-a decis continu-
area tratamentului în dozele standard.

În iunie 2013, pacientul a dezvoltat 
din nou simptome digestive, la evalua-
rea colonoscopică fiind identificate lezi-
uni inflamatorii pancolonic, iar biologic 
- nivel seric de Infliximab suboptimal 
(4.6 mcg/ml) și anticorpi anti-Infliximab 
absenți, motiv pentru care s-a optimi-
zat doza (10 mg/kgc la 8 săptămâni), în 
intervalul decembrie 2013 - iulie 2014, 
fiind necesară doza maximă de Inflixi-
mab pentru menținerea remisiunii (10 
mg/kgc la 4 săptămâni). Ulterior, dat fi-
ind evoluția favorabilă, a revenit la doza 
standard, însă simptomele au reapărut 
iar colonoscopic s-au decelat leziuni in-
flamatorii. Pacientul a refuzat creșterea 
dozelor de tratament biologic. În iulie 

2015, revine cu puseu sever de boală, cu 
nivel de Infliximab suboptimal și anticor-
pi anti-Infliximab prezenți, motiv pentru 
care s-a reoptimizat tratamentul biologic 
(5mg/kgc la 4 săptămâni). Reevaluările 
endoscopice ulterioare nu au decelat lezi-
uni active. La controlul colonoscopic din 
ianuarie 2018 nu s-au vizualizat leziuni 
inflamatorii active, cu excepția unei ulce-
rații cu diametrul de 10 mm, situată la 25 
cm de orificiul anal, din care s-au prelevat 
multiple biopsii, ce au relevat mucoasă 
colonică cu aspect hiperplastic-regene-
rativ și minimă inflamație acută focală, 
nespecifică.

În iulie 2018, pacientul a revenit la 
control, normoponderal (IMC 20,6 kg/
m2), fiind în remisiune clinică, iar bi-
ologic în limite normale. S-a efectuat o 
reevaluare colonoscopică la care s-au 
identificat pseudopolipi și leziuni cica-
triceale postinflamatorii la nivelul între-
gului colon, iar la 25 cm de orificiul anal, 
un ulcer cu diametrul de 20 mm (Figura 
1), din care s-au prelevat multiple biopsii. 
Aspectul histologic a relevat adenocar-
cinom colonic moderat diferențiat. La 
examinarea CT toraco-abdomino-pelvin, 
s-au vizualizat micronoduli pulmonari 
nespecifici, o îngroșare parietală la ni-
velul ceco-ascendentului cu aspect infla-
mator și o îngroșare parietală asimetrică 
la nivelul joncțiunii recto-sigmoidiene, 
sugestivă pentru un substrat tumoral (Fi-
gura 2).

S-a intervenit chirurgical, efectu-
ându-se colectomie totală cu ileo-recto 
anastomoză termino-terminală, cu evo-
luție postoperatorie favorabilă. Rezultatul 
histopatologic al piesei de rezecție a fost 
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de adenocarcinom colonic moderat dife-
rențiat G2, cu arii de diferențiere muci-
noasă și invazie perineurală asociată, pT3 
pN1a PnI+ LVI+ (Figura 3). În octombrie 
2018, s-a inițiat chimioterapia adjuvantă, 
efectuându-se 8 cicluri CAPOX, în aso-
ciere cu Filgrastim, încheierea acesteia fi-
ind marcată de apariția reacțiilor adverse 
neurologice – parestezii distale la nivelul 
membrelor. Pacientul a continuat moni-
torizarea oncologică, la examinările ima-
gistice ulterioare nefiind decelate semne 
de recidivă oncologică sau determinări 
secundare.

Discuții
EOCRC reprezintă 10% din cazurile 

diagnosticate de CCR, în absența altor 
afecțiuni cu risc crescut pentru CCR, așa 
cum sunt BII cu evoluție îndelungată. 
Aceste cancere sunt de multe ori depistate 
într-un stadiu avansat, iar ca localizare se 
dezvoltă mai frecvent la nivelul colonu-
lui stâng. Prognosticul este mai rezervat, 
deseori fiind tumori agresive, slab dife-
rențiate sau cu celule „în inel cu pecete”. 
Dintre factorii de risc incriminați, doar o 
treime sunt reprezentați de factorii gene-
tici. Dieta occidentală, consumul abuziv 
de alcool, obezitatea, fumatul, hiperlipi-
demia, diabetul zaharat, sedentarismul 
au fost identificați ca factori de risc mo-
dificabili asociați cu creșterea riscului de 
dezvoltare a EOCRC (3). În acest context, 
ultimul ghid pentru screeningul canceru-
lui colorectal publicat în 2021 de Colegiul 
American de Gastroenterologie, sugerea-
ză începerea investigațiilor la populația 
cu risc mediu începând de la vârsta de 45 
de ani.

Pacienții diagnosticați cu BII prezin-
tă un risc crescut de a dezvolta neopla-
zii, atât intestinale, cât și extradigestive, 
acesta fiind atribuit fie inflamației cronice 
îndelungate, fie terapiilor imunosupre-
soare. Dezvoltarea CCR are ca mecanism 
cascada inflamație-displazie-carcinom, 
întâlnită și în alte tipuri de cancer (5). 

Carcinogeneza este indusă prin me-
canismele moleculare care contribuie 
și la apariția CCR sporadic, precum in-
stabilitatea cromozomială, instabilitatea 
microsatelitară, mutațiile genelor KRAS, 
APC, p53, SMAD4, PIK3CA etc. însă, în 
cazul BII, procesul este modulat de meca-
nismele inflamatorii. 

CCR sporadic se dezvoltă lent din 

leziuni polipoide displazice, care pot fi 
ușor decelate endoscopic. Însă, în cazul 
neoplaziilor din BII, evoluția este rapidă, 
putând fi multifocală, recurentă, iar lezi-
unile sunt frecvent plate, dificil de identi-
ficat și de rezecat complet colonoscopic. 
Riscul de malignitate crește cu durata 
bolii, cu extensia și severitatea inflamați-
ei. Pentru scăderea riscului de apariție a 
CCR în BII, se recomandă controlul in-

flamației la nivel digestiv, iar administra-
rea de 5-aminosalicilați s-a dovedit a avea 
rol benefic pentru chemoprevenția CCR 
în colita ulcerativă. (5,6). 

Pentru pacienții cu afectare colonică, 
ghidul ECCO pentru diagnosticul BII pu-
blicat în 2019 recomandă începerea scre-
eningului colonoscopic pentru CCR la 8 
ani de la apariția simptomelor, intervalul 
de supraveghere fiind stabilit în func-
ție de riscul pe care îl prezintă pacienții. 
Astfel, pentru cei cu risc crescut, definit 
prin prezența leziunilor displazice, a ste-
nozelor, a afectării extensive colonice cu 
inflamație acută severă sau prin asocierea 
colangitei sclerozante primitive, se reco-
mandă reevaluarea colonoscopică la 1 an. 
Efectuarea colonoscopiei de screening 
este recomandată în perioada de remisi-
une, cu utilizarea metodelor endoscopice 
dedicate – cromoendoscopia cu preleva-
rea de biopsii țintite (7).

În concluzie, cazul prezentat exem-
plifică riscul dezvoltării neoplaziilor in-
testinale la pacienții cu BII, indiferent de 
vârstă, fără alți factori de risc cunoscuți, 
în contextul prezenței inflamației severe, 
greu responsive la tratament. Acest tip de 
CCR prezintă pattern agresiv, rapid pro-
gresiv, adesea fiind diagnosticat în stadii 
avansate.
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Figura 1. Leziune decelată colonoscopic la 
25 cm de OA

Figura 2: Îngroșare parietală asimetrică la 
nivelul joncțiunii recto-sigmoidiene

Figura 3. Adenocarcinom moderat 
diferențiat, cu arhitectură tubulară
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Ce Este THYMUSKIN®?
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Greutatea moleculară medie a peptidelor indi-
viduale este cuprinsă între 180 și 600 daltoni, 
facilitând astfel penetrarea prin stratul folicu-
lar al pielii după ce a fost aplicat pe scalp.

THYMUSKIN® FORTE, îngrijire alături de tratamentul de bază 
în cazurile de alopecie indusă de medicamente citostatice

Referințe:
1.	 Lüpke N.-P.: Zusammenfassender Bericht zur adjuvanten lokalen Anwendung von Thymu-Skin-Präparationen bei 

Patienten unter zytostatischer Chemotherapie. Sonderdruck aus: Deutsche Zeitschrift für Onkologie 1/90
2.	 Denck H., Wallner M.: Abschlußbericht über den 2. Teil Wien der Thymuskin-Haarstudie. Ludwig Boltzmann Institut für 

klinische Onkologie im Krankenhaus der Stadt Wien-Lainz. 29.5.1989
3.	 Köhler C. O.: Unterschiedliche Erhaltung des Kopfhaares bei Chemotherapie mit verschiedenen Therapeutika. Interner 

Bericht aus dem Deutschen Krebsforschungszentrum, Heidelberg, Abteilung Medizinische und Biologische Informatik.
4.	 Maurer H. R.: Preclinical Investigation of Thymic Preparations GKL-01, GKL-02 Interner Untersuchungsbericht 2005
5.	 Journal of Investigative Dermatology, Online-Vorabpublikation, 8. März 2012; doi:10.1038/jid.2012.2

Ingredientul inovator patentat GKL-02 este 
responsabil în primul rând pentru revitaliza-
rea și regenerarea părului, precum și pentru 
susținerea creșterii noilor fire de păr. Hidra-
tarea și îngrijirea firului se realizează prin 
extracte naturale, așa cum sunt cofeina, vita-
mina E și urzica. Formula este completată de 
pantenol și proteine vegetale.

Cum acționează 
THYMUSKIN® FORTE?
Studiile preclinice au relevat efectul imuno-
logic al THYMUSKIN asupra foliculilor piloși, 
așa cum este tipic pentru preparatul timic. 
Peptidele timice din Thymuskin acționează ca 
modulatori direcți ai creșterii foliculilor de păr. 
Studiul din 2012 a investigat acele peptide ti-
mice care sunt implicate în creșterea părului. 
O anume peptidă timică a arătat o eficacitate 
terapeutică deosebit de ridicată: timulina, așa 
cum este conținută în Thymuskin®. Studii-
le au observat o rată de creștere uimitor de 
ridicată în diferite mostre de foliculi de păr 
umani. Motivul pentru această acțiune stă 
în structura chimică a timulinei: determină 
sistemul neuroendocrin să producă acei hor-
moni care sunt responsabili pentru creșterea 
naturală a părului, cum ar fi prolactina, tiro-
tropina și altele.

1.	Prelungește faza de creștere prin inhiba-
re enzimatică (ex. 5-alpha-reductase) 

2.	Regenerează foliculii de păr prin activa-
rea keratinocitelor

3.	Stimulează creșterea prin intermediul di-
feritelor peptide timice

Thymuskin® oferă un sistem unic de îngri-
jire a părului în contextul combaterii căderii 
părului.

THYMUSKIN® FORTE, 
Eficiență Dovedită

Citostaticele administrate în timpul chi-
mioterapiei determină pierderea părului. 
În majoritatea cazurilor, părul cade com-
plet în 3-5 săptămâni de la prima ședință 
de chimioterapie. În mod normal, părul 
crește la loc în aproximativ 3 luni după 
încheierea chimioterapiei, dar s-au sem-
nalat tot mai multe cazuri de tulburări 
persistente de creștere a părului. 

Studiile și cercetările științifice obser-
vaționale controlate efectuate în cadrul 
clinicilor de dermatologie și clinicilor 
universitare din Germania și la nivel 
internațional au verificat eficacitatea 
Thymuskin asupra tuturor formelor de 
cădere a părului. 

» �Thymuskin oferă de trei ori mai multe 
şanse de a preveni căderea părului sau 
a alopeciei totale reversibile sub tera-
pie citostatică comparativ cu placebo1 
sau grupul de control2

» �Cu o terapie citostatică „ușoară“, Thy-
muskin menține starea părului la până 
la 94% dintre pacienți2

» �Utilizarea Thymuskin poate să men-
țină starea părului semnificativ mai 
frecvent pentru pacienții care suferă 
de terapie citostatică „ușoară“ (5-flu-
orouracil) decât pentru pacienții care 
urmează terapie citostatică „agresivă“ 
(Adriamycin)3

» �Efectele pozitive ale Thymuskin asupra 
stării părului sunt mai semnificative 
pentru pacienții cu cancer mamar sau 
colon decât pentru pacienții cu cancer 
esofagian sau gastric3

THYMUSKIN®, produs în Germania, este 
eficient împotriva căderii părului de peste 
30 de ani, devenind unul dintre liderii mon-
diali în tratamentul pentru căderea părului 
și pentru regenerarea noilor fire de păr.

Pharmconnect Services, 
+40 720 110 363; office@pharmconnect.ro 

www.pharmconnect.ro
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Comparaţie între ecografia transrectală  
şi rezonanţa magnetică nucleară în cancerul 

de col uterin: experienţa Institutului Oncologic 
„Prof. Dr. Ion Chiricuţă”, Cluj-Napoca

Cancerul de col uterin reprezintă o problemă majoră de sănătate publică, atât din 
punct de vedere al incidenţei cât şi al mortalităţii. România se situează pe locul doi 
în Europa şi pe locul şase în lume privind incidenţa şi mortalitatea prin acest can-
cer. În România, cancerul de col uterin reprezintă 15% din totalul tumorilor maligne, 
ocupând primul loc în cadrul tumorilor ginecologice.

Tratamentul local al cancerului 
de col uterin avansat loco-re-
gional include: radioterapia, 
chimioterapia şi brahiterapia. 

Administrarea chimioterapiei de tip 
Cisplatin, cu rol radiosensibilizator, 
concomitent cu radioterapia, asigură 
un control local mai bun şi o rată de 
supravieţuire mai mare.

Institutul Oncologic „Prof. Dr. Ion 
Chiricuţă”, Cluj-Napoca (IOCN) îm-
preună cu Spitalul Universitar AKH 
Viena a efectuat un studiu al cărui scop 
a fost analiza şi comparaţia dimensiu-
nilor tumorii de la nivelul colului ute-
rin obţinute prin examen ginecologic, 
ecografie transrectală şi rezonanţă 
magnetică nucleară (RMN). Aprecie-
rea dimensiunii formaţiunii tumorale 
s-a efectuat la debutul tratamentului 
de radiochimioterapie respectiv al bra-
hiterapiei. 

Examinările imagistice şi clinice 
au fost efectuate independent de trei 
medici cu experienţă în imagistică re-
spectiv tratamentul tumorilor gineco-
logice. Informaţiile fiecărei examinări 
au rămas confidenţiale pentru a păstra 
obiectivitatea studiului.

Criteriul de includere în acest stu-
diu a fost diagnosticul de carcinom 
scuamos al colului uterin confirmat 
histopatologic. Criteriile de excludere 
au fost tratamentele cu intenţie paliati-
vă, pacientele care nu au făcut brahite-
rapie, care au avut alt tratament onco-
logic sau hematologic în antecedente 
sau afecţiuni renale şi/sau hepatice.

În IOCN, tratamentul standard al 
cancerului de col uterin avansat lo-
co-regional include radiochimiotera-
pia şi brahiterapia administrate exclu-
siv sau urmate de intervenţia chirur-

gicală. În ambele situaţii, radioterapia 
externă a fost administrată utilizând 
energia de 16 MV la nivelul regiunii 
pelvine şi ariilor ganglionare la care s-a 
asociat chimioterapia de tip Cisplatin 
cu rol radiosensibilizator. 

La sfârşitul radiochimioterapiei s-a 
efectuat supraimpresiune prin brahite-
rapia utero-vaginală în regim crescut 
de doză.

În ceea ce priveşte imagistica, 
RMN-ul este tehnica ce conferă cea 
mai bună acurateţe, de 78-89% în 
aprecierea dimensiunii tumorale. În 
studiul de faţă, dimensiunea tumorii a 
fost măsurată în 3 axe, antero-posteri-
or, latero-lateral respectiv cranio-cau-
dal; grosimea secţiunilor examinate a 
fost de 6 mm cu spaţiere de 1 mm. 

Ecografia transrectală a fost efectu-
ată de radiolog cu vastă experienţă; s-a 
utilizat un transductor cu frecvenţa de 
4-9 MHz.

Pentru analiza statistică s-a utilizat 
corelaţia dintre variabilele măsurate prin 
coeficientul de corelaţie Pearson (r).

Analiza regresiei liniare pentru di-
mensiunea latero-laterală (LL) şi cea 
cranio-caudală (CC), dintre consultul 
ginecologic iniţial (de la momentul 
diagnosticului) şi secundar (după ra-
diochimioterapie respectiv înainte de 
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efectuarea brahiterapiei) versus exa-
minarea RMN, demonstrează o core-
laţie puternic semnificativă r = 0.75 şi 
r = 0.60, respectiv r = 0.63 şi r = 0.60.

Pentru consultul ginecologic versus 
ecografia transrectală, analiza regresiei 
liniare pentru dimensiunile LL şi CC 
arată o corelaţie semnificativă, r = 0.59, 
respectiv r = 0.45; la consultul efectuat 
înaintea brahiterapiei, în ceea ce pri-
veşte dimensiunea LL respectiv CC s-a 
obţinut un indice de corelaţie puternic 
semnificativ r = 0.78 respectiv un indi-
ce de corelaţie semnificativ r = 0.56.

Analiza regresiei liniare dintre eco-
grafia transrectală respectiv RMN a 
dimensiunii LL respectiv CC a forma-
ţiunii tumorale de la momentul exa-
minării iniţiale a arătat un indice de 
corelaţie foarte puternic semnificativ r 
= 0.83, respectiv puternic semnificativ 
r = 0.79. La a doua examinare, analiza 
a arătat o corelaţie puternic semnifica-
tivă r = 0.64 pentru dimensiunea LL şi 
o foarte slabă corelaţie pentru dimen-
siunea CC.

Tehnicile imagistice precum eco-
grafia, CT, RMN sunt implicate în toa-

te etapele terapeutice ale pacienţilor de 
la diagnostic, la stadializare, tratament 
şi urmărire post-terapeutică. 

Literatura de specialitate furnizea-
ză o gamă largă de dovezi ce susţin acu-
rateţea RMN în favoarea CT în ceea ce 
priveşte aprecierea volumului tumoral 
şi al stadializării. Din acest motiv, rolul 
examenului RMN în managementul 
cancerului de col uterin a evoluat ex-
ponenţial în ultima perioadă. 

În literatură se descrie posibilitatea 
utilizării ecografiei transrectale ca me-
todă de apreciere a dimensiunii tumo-
rii de la nivelul colului uterin încă din 
1992. Această metodă oferă imagini în 
timp real, ceea ce susţine posibilitatea 
utilizării ei în brahiterapia tumorilor 
ginecologice, respectiv utilizarea eco-
grafiei pentru verificarea poziţiei apli-
catorului.

Examinarea clinică ginecologică în 
cancerul de col uterin rămâne extrem 
de importantă în ciuda evoluţiei diferi-
telor tehnici imagistice. 

Pe baza rezultatelor obţinute din 
studiul nostru prospectiv, s-a observat 

o corelaţie puternică între examenul 
ginecologic şi ecografia transrectală. 
Ecografia este o procedură rapidă şi 
accesibilă având costuri semnificativ 
mai reduse decât examinarea RMN, 
motiv pentru care ecografia transrec-
tală efectuată de către un medic radi-
olog cu vastă experienţă, specializat 
pe tumorile ginecologice, reprezintă o 
metodă adecvată în evaluarea pre-te-
rapeutică a dimensiunilor tumorii în 
cazul pacientelor cu cancer de col ute-
rin; poate fi utilizată ca metodă ima-
gistică alternativă a RMN-ului. 

În România, implementarea exa-
minării prin ecografie transrectală ar 
avea un impact major având în vedere 
costul de cinci ori mai mic al acesteia, 
comparativ cu examinarea RMN. 

Bazat pe rezultatele promiţătoare 
publicate în literatura de specialitate, 
putem afirma că, ecografia transrectală 
are o importanţă majoră în depistarea, 
aprecierea dimensiunilor tumorale de 
la nivelul colului uterin pre-terapeutic 
respectiv înaintea debutului brahitera-
piei, putând fi considerată o alternativă 
fezabilă pentru ţările aflate în curs de 
dezvoltare.
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Cancerele radioinduse în oncopediatrie
În oncopediatrie, radioterapia trebuie efectuat în majoritatea cazurilor numai cu aju-
torul protonilor. Avantajele majore rezultă din faptul că doza necesară vindecării lo-
cale se poate aplica astfel cu maximă precizie și cu o protecție majoră a țesuturilor 
normale din jurul tumorii. Această technică face posibilă reducerea incidenței tumo-
rilor secundare radioinduse, care astăzi ajung la copiii iradiați în jur de 20% dintre 
supraviețuitorii de lungă durată.

Tumorile radioinduse sunt mult 
mai agresive decât tumora iniți-
ala tratată anterior. Masashi Mi-
zumoto a raportat numai patru  

tumori secundare maligne la 62 de copii 
iradiați cu protoni în Japonia. Numai 
două tumori erau localizate în regiunile 
iradiate cu protoni. Celelalte două tumori 
erau localizate în afara zonelor iradiate.

Este datoria statului să preia responsa-
bilitatea înființării unui asemenea centru 
oncologic de prioritate națională, similar 
obligativității pe care o are de a oferi ca-
drul educațional gratuit: grădinițe, școli, 
facultăți pentru copiii țării. 

Tumorile secundare radioinduse sunt 
unul din efectele secundare tardive cele 
mai importante și au un impact asupra 
luării deciziilor terapeutice. Mulți factori 
sunt determinanți în apariția acestor tu-
mori secundare și amintim doar câțiva 
dintre aceștia: vârsta la care a fost tratată 
inițial tumora, doza aplicată și volumul 
iradiat, technica de iradiere (fotoni sau 
protoni), regiunea anatomică iradiată și 
istoria familială din punct de vedere onco-
logic. Mecanismul exact de formare a tu-
morilor secundare nu este încă cunoscut.

La ora actuală, supraviețuitorii primei 
tumori, în 17 – 19% din cazuri vor pre-
zenta în restul vieții o nouă tumoră, cu 
o histologie și localizare diferită de cea 
inițială. Factorii incriminați sunt stilul 
de viață și obiceiurile, susceptibilitatea 
genetică și felul tratamentelor aplicate la 
prima manifestare tumorală (radio și chi-
mioterapia).

Prin efectul carcinogen al iradierii, 
radioterapia aplicată la tratamentul tu-
morii primare și vârsta la care a fost apli-
cată ramân factorii principali ai inducției 
tumorilor secundare. 

Reprezentarea schematică a efectelor 
inițiate de o expunere la radiațiile ioni-
zante la nivelul țesutului normal, la nive-
lul sistemului imunitar și posibilitatea 
inducerii de tumori secundare (radioin-
duse), în special în oncopediatrie, când se 
aplică un tratament radio-chimioterape-
utic (în figura de mai jos).

Radioterapia este o parte integrată în 
tratamentele cancerului la copii. Mai mult 
de 50% dintre pacienți vor urma și o ra-
dioterapie cândva în cursul evoluției bolii. 
Prin îmbunătățirea șanselor la vindecare 
crește și numărul supraviețuitorilor de 
lungă durată, astfel va crește și riscul dez-
voltării tumorilor secundare. Acest risc al 
inducției tumorilor secundare trebuie mic-
șorat iar conceptul de urmărire a celor vin-
decați la primul tratament trebuie revizuit. 

(Dracham CB,  Shankar A, și   Madan 
R. Radiation induced secondary malig-
nancies: a review article. Radiat Oncol J. 
2018 Jun; 36(2): 85–94)

Technica de iradiere
Utilizarea technicilor mai vechi ca și 

radioterapia conformațională (3D-CRT) 

este însoțită de un risc crescut la apariția 
tumorilor secundare la copii.  Chiar utili-
zarea technicilor actuale mult mai elabo-
rate ca și IMRT (cu intensitate modulata) 
de tipul VMAT, Rapid Arc, Tomotherapy, 
pot și acestea să fie însoțite de risc cres-
cut în inducerea tumorilor secundare. La 
aceste technici, prin concentrarea dozei 
maxime în volumul țintă, adică cel tu-
moral, se disipă o doză mai redusă pe un 
volum de țesut normal mult mai mare. 
Doza integrală aplicată astfel țesuturilor 
normale înconjurătoare este cauza crește-
rii capacității de inducere a tumorilor se-
cundare. Chiar utilizarea technicii IGRT 
(image guided radiotherapy) necesită 
efectuarea unor controale zilnice a dozei 
totale aplicate la nivelul țesuturilor nor-
male înconjurătoare. În acest volum de 
țesut sănătos iradiat “inutil” este riscul 
crescut de a apare tumora radioindusă 
(contribuie cu 5% – 20%). Chiar efectu-
area verificării zilnice necesară pentru 
aplicarea planului de tratament este un 
factor ce contribuie la acest risc crescut 
de inducere a tumorilor secundare.

Sethi și colab au publicat o analiză 
retrospectivă a incidenței tumorilor se-
cundare la 86 de copii iradiați cu accele-
ratorul linear  (31 de copii) și cu protono-
terapie (55 de copii). Perioada medie de 
urmărire a fost de 6,9 ani și respectiv 13,1 
ani pentru cei iradiați cu protonoterapia 
și respectiv cei cu acceleratorul linear. In-
cidența cumulativă a tumorilor radioin-
duse sau apărute în volumul iradiat la 
10 ani a fost semnificativ mai mare la cei 
iradiați cu acceleratorul linear, adică cu 
fotoni (0 față de 14%; p = 0,015).    

Incidența apariției tumorilor secun-
dare în functie de technica de iradiere și 
tipul radiației utilizate. 

În cazul utilizării protonilor se observă 
o incidență redusă a tumorilor secundare.

Prof. Univ.  
Dr. Chiricuță Ion Christian

Centrul de Radioterapie  
AMETHYST, Otopeni
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Utilizarea iradierilor cu protoni în ță-
rile în care sunt accesibile a făcut posibilă 
obținerea acestor date și anume a fost ob-
servată o scădere a incidenței tumorilor 
secundare. Toxicitatea radio-indusă este 
determinată de volumul de țesut sănătos 
ce primește și el o doză de iradiere dar 
mai redusă decât doza aplicată la nivelul 
tumorii iradiate. Mărimea acestui volum 
și doza, chiar dacă sunt reduse, sunt deter-
minante în acest proces de radioinducție.

Echipa lui Chargari și colab. au rapor-
tat într-un studiu amplu concluziile lor și 
anume:

	• Supraviețuitorii unui cancer tratat în 
copilărie au un risc crescut de 3 – 6 
ori mai mare de a dezvolta o tumoră 
secundară în comparație cu populația 
normală. Apariția tumorilor secundare 
este însoțită și de o morbiditate și mor-
talitate crescute.

	• Incidența celui de al doilea cancer scade 
cu creșterea vârstei la care a apărut pri-
mul cancer. La sexul feminin este un risc 
crescut de dezvoltare a unui nou cancer.

	• Apariția celui de-al doilea cancer este 
în apropierea volumului iradiat inițial 
și poate avea o latență de până la 15 ani 
de la tratamentul inițial.

Anumiți agenți citostatici măresc 
această incidență.

	• Factorii genetici, precum sindroame de 
cancer familial, interacțiuni între gene 
și factori de mediu, stil de viață și com-
plicații din timpul tratamentului inițial 
sunt și ei importanți.

Noi strategii de urmărire sau de mo-
dificare a tratamentului inițial trebuie 
dezvoltate în viitor.

(Chargari C, Goodman A, Diallo I, 
Guy J-P, Magre N. Risk of second cancers 
în the era of modern radiation therapy: 
does the risk/benefit analysis overcome 
theoretical models? Cancer and Metasta-
sis Reviews 35(2) 2016)

În figura de mai jos sunt reprezenta-
te schematic tumorile secundare ce pot 
apărea la un copil tratat inițial prin radio-

terapie la un accelerator linear. În stânga 
imaginii sunt tumorile tratate inițial iar 
în dreapta sunt reprezentate tumorile ce 
apar mai târziu în cursul vieții. 

O comparație între frecvența tumori-
lor secundare “radioinduse” în cazul apli-
cării radioterapiei inițiale cu un accelera-
tor linear (fotoni) și în cazul utilizării 
„protonilor”. Se observă că incidența tu-
morilor radioinduse este mai redusă în 
cazul utilizării protonilor.

Inducerea tumorilor secundare la co-
piii iradiați inițial cu acceleratorul linear 
la prima tumoră în funcție de localizarea 
tumorii primare. În stânga iradierea la 
acceleratorul linear iar în dreapta locali-
zarea tumorilor radioinduse.

Mai mult de 70% dintre copiii tra-
tați astăzi pentru o tumoră malignă pot 
fi supraviețuitori de lungă durată. Totuși, 
“consecințele” acestei vindecări sunt ur-
mate la 60 – 70% dintre supraviețuitori 
de dizabilități induse de această terapie. 
Dintre acestea, cea mai distrugătoare este 
apariția unei tumori secundare. (Bahtia 
S., Sklar Ch. Second cancers în survivors 
of childhood cancer. Nature Reviews 
Cancer 2: 124 -132, 2002.)

Efectele radioterapiei
Radioterapia poate induce efecte ne-

dorite la nivelul țesuturilor normale, care 
se manifestă prin așa zise efecte acute, 
dacă se manifestă în primele trei luni de 
la terminarea radioterapiei. Un impact 
sever îl are radioterapia și la nivelul sis-
temului imunitar, care se manifestă ceva 
mai târziu, după terminarea radioterapiei 
(după una sau mai multe luni). 

O altă grupă de efecte secundare in-
duse, produse chiar de o singură expune-
re la radiații  (în scop diagnostic și tera-
peutic), poate duce la apariția mutațiilor 
cromozomiale, care mai târziu pot induce 
tumori secundare, în special la copii.  

Efectele secundare, în special aparitia 
tumorilor radioinduse, sunt o problema 
majoră ce ar putea fi redusă prin Pro-
tonoterapie.  

Comparația între distribuția dozelor 
aplicate la o iradiere cranio-spinală și o su-
praimpresiune la nivelul fosei cerebrale în 
cazul radioterapiei unui meduloblastom 
la un pacient de 3 ani. Comparativ, sunt 
prezentate planurile de iradiere efectuate 
cu un accelerator linear (fotoni) (în partea 
stângă) și cu o iradiere efectuată cu pro-
toni (în partea dreaptă). Este de remarcat 
reducerea dozei aplicate la nivelul organe-
lor sănătoase (inimă, plămân, ficat, pelvis, 
abdomen și schelet osos) în cazul planu-
lui cu protoni. ( Patyal B., Technology în 
Cancer Research & Treatment, Volume 6, 
Number 4 Supplement, August 2007).

Probabilitatea inducerii tumorilor se-
cundare la copii este foarte crescută și poate 
ajunge și la 20% la 30 de ani de la terapia 
inițială. La cei ce supraviețuiesc și ating 
vârsta de 50 de ani, probabilitatea ajunge la 
15%. Consecința este că în oncopediatrie 
nu ar mai trebui acceptată aplicarea unei ra-
dioterapii cu acceleratorul linear, indiferent 
de procedura folosită IMRT, RAPID ARC, 
VMAT sau TOMOTHERAPY. Este reco-
mandată numai o radioterapie cu protoni. 

În România nu există această posibi-
litate și niciun președinte, prim-ministru, 
ministru al sănătății sau director de insti-
tut oncologic (IOB, IOCN, IRO-Iași) în 
30 de ani nu au susținut o asemenea iniți-
ativă. În România sunt diagnosticați anual 
500 de cazuri noi de cancer la copii. Din-
tre aceștia, aproximativ 150-160 necesită 
o radioterapie cândva în evoluția bolii. 

Efectele secundare și în special apa-
ritia tumorilor radioinduse sunt o pro-
blema majoră ce ar putea fi redusă dacă 
PROTONOTERAPIA ar fi utilizată. Țări 
civilizate precum Olanda, Norvegia, Ma-
rea Britanie, Statele Unite și Japonia tra-
tează copiii numai în centre cu protoni.
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Radioterapia „GRID” și viitorul paliației
Radioterapia spațială fracționată (SFRT) își are începuturile în urmă cu aproape 100 
de ani. Principiul acestei radioterapii este distinct față de abordarea clasică și anume 
sunt iradiate numai zone limitate din volumul inițial tumoral, adică tumora este tratată 
cu doze neomogene iar organele cu risc crescut (OAR) la efecte secundare nu sunt 
iradiate de loc, rămânând protejate. Volumele tumorale astfel delimitate sunt iradi-
ate cu o doză unică de 10 – 15 Gy în regim de MEGAVOLTAJ (accelerator linear sau 
protoni). Denumirea vine de la „GRID” adică „REȚEA”. Rezultatele clinice obținute 
la pacienții tratați au fost promițătoare și anume: reducerea simptomelor, regresie 
tumorală și, cel mai important, efecte secundare extrem de reduse. Această metodă 
se recomandă în special în cazul reiradierii recidivelor tumorale după radioterapia 
inițială. (Weisi et al. Clinical and Translational Radiation Oncology 20 (2020): 30 – 38)

Radioterapia „GRID” a fost iniția-
tă în anul 1909 de către Kohler și 
a fost utilizată în perioada anilor 

1930. Tratată, adică iradiată era numai o 
porțiune din tumora inițială prin aceste 
fascicole similare cu „pencil beams”. Do-
zele aplicate prin această tehnică erau limi-
tate la volume tumorale reduse și organele 
cu risc crescut (pielea) erau astfel protejate.

6R ai radiobiologiei (Fig. 1)

Cei 6R ai radiobiologiei: de-a lungul 
timpului, cei 4R inițiali ai radiobiologiei 
și anume: repopularea, reoxigenarea, re-
parația leziunilor radioinduse și redistri-
buția în ciclul cellular, au mai fost com-
pletați cu încă 2R și anume radiosensibi-
litatea intrinsecă și mai recent reactivarea 
sistemului imunitar. Radioterapia GRID 
are o contribuție majoră în această reacti-
vare a sistemului imunitar prin facilitarea 
apariției efectului abscopal și bystander.

Efectul abscopal  
și bystander (Fig. 2)

Celula tumorală iradiată cu o doză 
pe fracțiune mare (mai mare de 3 Gy) 

eliberează după moartea ei antigene care 
cu ajutorul celulelor APC (Antigen Pre-
senting Cells) sunt recunoscute de către 
limfocitele T CD8 circulante și facilitea-
ză distrugerea celulelor tumorii iradiate, 
neiradiate dar și a metastazelor la distan-
ță, prin efectele abscopal (la distanță) și 
bystander (în vecinătate).

Tehnica și definirea volumelor 
țintă în radioterapia „GRID” 
Principiul radioterapiei „GRID“

În figura 3 și 4, în partea stângă și 
central este reprezentat principiul apli-
cării radiației prin „rețeaua” de orifi-
cii echidistante. În coloana din partea 

Prof. Univ.  
Dr. Chiricuță Ion Christian

Centrul de Radioterapie  
AMETHYST, Otopeni

Fig. 1. Cei 6R ai radiobiologiei. (Boustani J et al. The 6th R of Radiobiology: Reactivation of Anti- Tumor Immune Response, (2019), Cancers 11 (Special issue: Tumor 
Radioresistance): 860 DOI:10.3390/cancers11060860)
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dreaptă este reprezentat blocul cu re-
țeaua de orificii (sus- A), cu proiecția 
lor la nivelul pielii pacientului (B) și a 
distribuției dozelor obținute în profun-
zime (C). Doza maximă este marcată cu 
culoare roșie. (Mahmoudi et al: Spatially 
fractionated RT in the management of 
advanced bulky tumors Pol J Med Phys 
Eng 2021;27(2):123-135) 

Definiția volumelor țintă pentru 
radioterapia „GRID“ (Fig. 5-7)

Volumul ținta “Bystander” (BTV) 
(conturat cu linia roșie): include zona 
necrotică cu contur galben și în centru 
necroza (culoarea neagră) ce va fi iradi-
ată cu doza unică de 10 Gy. Țesutul tu-
moral învecinat inclus în conturul roșu 
este zona în care va avea loc efectul “de 
vecinătate” numit bystander și anume 
acțiunea celulelor iradiate cu doză unică 
mare asupra celulelor tumorale neiradia-
te. Doza înaltă este aplicată numai zonei 
de necroză ce conține celulele tumorale 
hipoxice. (Slavisa Tubin, Helmut H. Po-
pper & Luka Brcic Radiation Oncology 
volume 14, Article number: 21 (2019)) 

Rezultate clinice  
ale metodei GRID  (Fig. 8-10)

În ultimii ani au apărut în multiple 
publicații rezultatele clinice ale aplicării 
metodei GRID la cazuri de tumori local 
avansate (cancer mamar, tumori în sfera 
ORL, sarcoame de părți moi, tumori pul-
monare și tumori abdominale). Rezulta-
tele obținute erau chiar impresionante 
prin răspunsul tumoral și prin efectele 
secundare extrem de reduse. Au fost do-
cumentate efectele abscopal și bystander 
la nivelul acelor părți și manifestări tu-
morale ce nu au fost iradiate. O îmbună-
tățire a fost consemnată și în cazurile în 
care iradierea inițială GRID a fost com-
pletată cu o iradiere în fracționare stan-
dard a întregului volum tumoral inițial 
cu o doză suplimentară de 50 sau 60 Gy.

Medicii conduși de Mohiuddin (Mo-
hiuddin M et al. Cureus 7(12): e417. 
doi:10.7759/cureus.417) au publicat ex-
periența lor și au prezentat schematic 
principiul metodei GRIP utilizată de ei. 
Procedura a fost aplicată în cazul unui 
pacient cu un Melanom Malign refractar 
la terapia cu ipilimumab (Yervoy) și pem-
brolizumab (Keytruda). Inițial, pacientul 

Fig. 3. Principiul aplicării radioterapiei GRID. (Mahmoudi et al: Spatially fractionated RT in the management of advanced bulky tumors. Pol J Med Phys Eng 
2021;27(2):123-135)

Fig. 4. Tehnica, principiul și aplicarea radioterapiei GRID cu efectele radioterapiei “GRID”: efectul bystander (în vecinătatea tumorii iradiate) și abscopal (la distanță de 
tumora iradiată) care sunt mediate de sistemul imunitar cu contribuția celulelor T CD8. (Mahmoudi et al: Spatially fractionated RT in the management of advanced 
bulky tumors Pol J Med Phys Eng 2021;27(2):123-135)

Fig. 2. Efectele abscopal și bystander prin medierea sistemului imunitar

Fazele apariției și medierii 
efectului abscopal prin 
iradierea cu o doză pe 

fracțiune mai mare de 3 Gy

Semnalul „bystander“  
ce apare prin iradierea  

cu o doză unică mare este  
mediat celulelor tumorale 

neiradiate din vecinătate
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prezenta o manifestare tumorală extrem 
de dureroasă, latero-cervicală, cu dimen-
siunea de 18 x 15 x 8 cm. Tratamentul 
inițiat în acest caz a fost o iradiere cu 
tehnică GRID cu o doză unică de 20 Gy 
aplicată prin 2 câmpuri opuse. Susținută 
a fost această iradiere și de administrarea 
simultană de pembrolizumab. Ulterior, a 
fost completată iradierea și cu o doză de 
50 Gy în fracționarea standard de 2 Gy 
aplicată la nivelul întregii formațiuni tu-
morale.

În figura de mai jos este prezentat re-
zultatul clinic al unei radioterapii GRID 

a unei tumori din sfera ORL (în dreap-
ta, tumora înainte de radioterapie) și, 
în stânga, după aplicarea a 15 Gy doză 
unică prin GRID, completată cu o iradi-
ere pe volumul inițial cu o radioterapie 
standard cu fracțiuni de 2 Gy până la o 
doză totală de 60 Gy.   (Mohiuddin M. et 
al. Int J Rad Oncol Biol Phys 45(3), 721-
727, 1999).

În figura de mai jos este prezentat 
exemplul clinic al apariției efectelor ab-
scopal și bystander: iradiată cu o doza 
unică de 12 Gy a fost numai regiunea 
marcată cu roșu (BTV) din tumora pri-

mară marcată cu verde (GTV), adică 
volumul tumoral macroscopic. Iradierea 
cu această doză unică a făcut posibilă 
declanșarea efectului bystander și anu-
me reducerea volumului tumorii iniți-
ale și neiradiate (în coloana din partea 
dreapta - cu săgeți roșii marcate), dar și 
a apariției efectului abscopal, reprezentat 
în coloana din partea dreaptă și anume 
reducerea în dimensiune a metastaze-
lor situate la distanță din mediastinul 
anterior și retrocaval (efectul abscopal). 
De remarcat este vârsta de 84 de ani a 
pacientei tratate și controlul imagistic 
efectuat la un an de la iradierea GRID. 
(Tubin S et al. Partial tumor irradiation 
exploiting immune-mediated effects: tu-
mor environment as a new OAR (organ 
la risk). Radiation Oncology 14(1): 14-
21, 2019).

Concluzii

Experiența acumulată și prezentată, 
precum și din datele din literatură per-
mit considerarea radioterapiei GRID ca 
o nouă metodă utilă în RADIOTERA-
PIA PALIATIVĂ în cazul tumorilor local 
avansate și controlul simptomatologiei 
însoțitoare, controlul durerii, a fenome-
nelor tumorale compressive, fără apari-
ția efectelor secundare din radioterapia 
standard normofracționată.

Fig. 5. Definiția volumelor țintă pentru radioterapia GRID (după S Tubin). Volumul BTV (Bystander 
Target Volume) corespunde regiunii joncționale între zona centrală de necroză (culoarea neagră) și 
volumul ce acumulează substanța de contrast adică zona hipermetabolică (contur roău) neiradiată. 
Săgețile roșii reprezintă „semnalele anti-angiogenice bystander” (punctele albastre) eliberate 
de către tumora hipoxică și care facilitează regresia tumorii învecinate neiradiate. (Slavisa Tubin, 
Helmut H. Popper & Luka Brcic Radiation Oncology volume 14, Article number: 21 (2019)).

Fig. 8. Rezultatul clinic la 5 ani dupa aplicarea unei iradieri “GRID” cu doză unică de 20 Gy și a unei radioterapii externe la nivelul întregii 
formațiuni tumorale cu o doză totală de 50 Gy în 25 de fracțiuni. (Mohiuddin M. et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 45(3), 721-727, 1999)

Fig. 6. Melanom malign local avansat înainte de inițierea radioterapiei 
“GRID”.

(Mohiuddin M, Park H, Hallmeyer S, et al. (December 18, 2015) High-
Dose Radiation as a Dramatic, Immunological Primer in Locally Advanced 
Melanoma. Cureus 7(12): e417. doi:10.7759/cureus.417)

Fig. 9. Situația clinic înainte și după aplicarea radioterapiei GRID în cazul unei tumori din sfera ORL. (Mohiuddin M. et al. 
Int J Rad Oncol Biol Phys 45(3), 721-727, 1999).

Fig. 7. Planul de iradiere “GRID” cu distribuția zonelor iradiate cu o doză 20 Gy 
într-o fracțiune unică (verde).

(Mohiuddin M. et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 45(3), 721-727, 1999)

Fig. 10. Exemplul apariției efectului abscopal și bystander în cazul iradierii GRID cu o doză unică de 12 Gy (zona rosie) a unei tumori mediastinale. (după S Tubin et al. Radiation 
Oncology 14(1): 14-21, 2019).
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GC Aesthetics, prin mărcile sale de top Eurosilicone și Nagor, se dedică de peste 40 de ani 
să promoveze atât știința, cât și siguranța produselor de estetică medicală din întreaga lume 
și să livreze produse de cea mai înaltă calitate care să satisfacă nevoile clienților noștri și ai 
pacienților lor.
Ca parte a angajamentului companiei de a furniza date de siguranță clinică pe termen lung pe 
dispozitivele sale medicale, GC Aesthetics a inițiat un studiu post-marketing de 10 ani care a 
implicat peste 500 de femei din 17 centre din Franța.

Cel mai mare studiu european publicat
Studiul a analizat implanturile mamare GC Aesthetics Eurosilicone, umplute cu gel atunci 
când sunt utilizate în augmentarea sânilor și în chirurgia reconstructivă. Participanții la studiu 
au primit implanturi mamare texturate „Eurosilicone” pentru operații primare (423 femei) și se-
cundare (103 femei). Complicațiile au fost înregistrate la 3 luni și anual, timp de 10 ani.
Datele celui mai mare studiu european publicat realizat până în prezent cu privire la implan-
turile mamare, intitulat „Date de siguranță de zece ani pentru implanturile mamare rotunde și 
anatomice cu gel de silicon Eurosilicone”, au fost publicate în aprilie 2019 în „Aesthetic Sur-
gery Journal Open Forum”.

„Rezultatele acestui studiu pe termen lung sunt printre cele mai bune din industrie”, a spus 
profesorul Franck Duteille, MD, chirurgie plastică reconstructivă și estetică la Spitalul Universitar 
din Nantes și investigator principal al studiului. Obiectivele au fost atinse și pot fi observate prin 
ratele scăzute de complicații pentru contractura și ruptura capsulară, precum și prin numărul 
scăzut de pacienți care au prezentat complicații locale, cum ar fi hematom, serom și infecție.

Studiul clinic de 10 ani subliniază siguranța  
și eficacitatea implanturilor Eurosilicone®



Carlos Reis Pinto, director executiv al GC Aesthetics, a adăugat:
„Fiind o companie mondială de vârf cu peste 40 de ani de experiență și dedicată asistenței 
medicale estetice a femeilor, suntem mândri de rezultatul acestui studiu clinic european la 
scară largă asupra implanturilor noastre mamare Eurosilicone. Acesta demonstrează și ne 
întărește angajamentul de a furniza în mod continuu soluții sigure și inovatoare clienților noștri 
și pacienților lor.”

Constatări cheie*
Ruptură: 4,9%
Ratele de rupturi au fost scăzute și semnificativ mai mici decât rezultatele obținute de implan-
turile concurente (9,3% și 9%).

Contractură capsulară: 13,8%
Ratele contracturii capsulare (Baker Grade III și IV) au fost scăzute și comparabile cu rezulta-
tele obținute de implanturile concurente (18,9% și 12%).

Reintervenție: 13,3%
Ratele de reintervenție au fost scăzute și semnificativ mai mici decât rezultatele obținute de 
implanturile concurente (18.6).

Concluzii
Rezultatele acestui studiu de 10 ani demonstrează siguranța și eficacitatea implanturilor ma-
mare rotunde și anatomice cu silicon GC Aesthetics Eurosilicone®. Ratele de reintervenție, 
ruptură și contractură capsulară au fost scăzute și semnificativ mai mici sau comparabile cu 
implanturile concurente.
* Conform estimărilor de risc Kaplan-Meier pe 10 ani pentru pacienții din cohorta de augmen-
tare primară. O estimare a supraviețuirii Kaplan-Meier măsoară probabilitatea statistică a apa-
riției unei complicații într-o anumită cohortă de pacienți la un anumit moment în timpul unui 
studiu clinic.
Cea mai scazută rată de BIA-ALCL din lume. 
Disponibile și netexurate.

DISTRIBUITOR EXCLUSIV PENTRU ROMÂNIA ȘI MOLDOVA
Mobil: 0736.627.525 • 0731.361.550, E-mail: office@italtrade.ro, www.italtrade.ro

Adresa: Calea Bucureşti Nr. 74, Tunari, Ilfov, 077180
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Constipația cronică
Constipația cronică este definită de emisia a mai puțin de 3 scaune pe săptămână , 
pentru o durată mai mare de 3 luni. Încetinirea tranzitului intestinal este asociată cu 
dificultăţi la defeaţie, senzație de evacuare incompletă, efort crescut la defecaţie sau 
durere abdominală în timpul scaunului.

Obiectiv se constată emisia unui 
număr scăzut de scaune,  mate-
rii fecale cu conţinut scăzut de 
apă și o durată a defecaţiei mai 

mare cu 25% față de situatia anterioară.
Frecventa creşte cu vârsta și este  în 

medie de 2%-4% între 65-75 de ani și de 
6-7% peste 75 ani). Constipația cronică 
este de 3 ori mai frecventă la femei decât 
la bărbaţi. Consistenţa normală a scaunu-
lui este asigurată de apă într-un procent 
de 70%. Scăderea conținutului de apă sub 
60% duce la încetinirea tranzitului și apa-
riția constipației. În mod normal, greuta-
tea scaunului variază între 35 –500 g/24h 
în funcție de dietă. O scădere sub 35 g/24h 
va duce sigur la apariția  constipației. 

Constipația cronică apare fie prin în-
cetinirea tranzitului colonic, fie prin tul-
burarea defecaţiei. Încetinirea tranzitului 
colonic  poate avea drept cauză tulburarea 
activităţii miogene, tulburări ale sistemu-
lui nervos enteral, tulburări congenital 
(boala Hirschsprung), leziuni câştigate 
(infecţioase, toxic-medicamentoase) sau 
leziuni ale sistemului nervos simpatic şi 
parasimpatic. Tulburările defecaţiei  pot 
apărea la pacienți cu neuropatie diabeti-
că, oncologici sau la cei cu rectocel ante-
rior asociat sau nu cu ruptură de perineu.

Este important să facem diferența 
între constipația cronică organică și cea 
funcțională. 

Constipația funcțională are durata 
mai lungă (de obicei ani de zile), pacien-
tul este stabil ponderal (variația greutății 

nu depășește 5 kg).  Disconfortul care o 
însoțește se ameliorează sau dispare după 
defecație. 

Constipația organică are durata scur-
tă de la instalare (sub 3 luni), cu debut 
relativ brutal, scădere ponderală impor-
tantă (peste 5 kg). Paraclinic, asociază 
prezența sindromului inflamator, anemi-
ei și hipoalbuminemiei.

Diagnosticul se poate pune prin ex-
plorări radiologice (irigografie, tranzit 
baritat), colonoscopie, demonstrarea în-
cetinirii tranzitului intestinal sau a tulbu-
rărilor defecaţiei (manometrie, defeco-
grama).

Pacienții cu constipație cronică pot 
dezvolta complicații colonice sau extra-
colonice. Astfel, aceștia pot prezenta pse-
udo-obstrucţie colonică acută (Sd. Ogil-
vie), distensie abdominală, prolaps rectal, 
ulcer recto-sigmoidian, hemoroizi sau 
diverticuloza colonică. Acești pacienți 
pot dezvolta mai frecvent infecţii urinare 
hernie inghinală, hernie gastrică transhi-
atală sau boala de reflux dacă vorbim des-
pre complicațiile extracolonice.

După stabilirea caracterului funcțio-
nal al constipației pacientul este sfătuit să 
fie mai activ încuranjandu-se hidratarea 
corespunzătoare și mişcarea fizică, pre-
cum și respectarea pe cât posibil a oraru-
lui defecației. Regimul dietetic trebuie să 
conțină fibre vegetale bogate în celuloză 
și pectine care produc un reziduu colonic  
important. Tratamentul medicamentos 
are la bază utilizarea de laxative (induc 
emisia unui scaun normal la 8 - 12 ore 
de la administrare) sau purgative (elimi-
nă tot conținut intestinal la 2-6 ore de la 
administrare). Se pot utiliza și preparate 
cu administrare rectală. Ele acționează ca 
emolient pentru materiile fecale dure, de-
clanșând reflexul de defecație. Pot fi sub 
forma de supozitor sau microclismă, dar 

au efect doar pe constipația de evacuare. 
Dacă sunt prezente caracteristici ale 

constipației cronice organice, pacientul 
trebuie neapărat îndrumat către medicul 
specialist pentru investigații suplimenta-
re, principala cauză a acesteia fiind neo-
plasmul colonic. Principala investigație 
recomandată este colonoscopia totală 
care oferă și posibilitatea prelevării de bi-
opsii din eventualele leziuni de pe colon.
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Radioterapia paliativă  
cu o fracțiune unică de 8 Gy:

MALPRAXIS sau INCOMPETENȚĂ?

La majoritatea pacienților în fază avansată a bolii, apariția metastazelor în general dar 
în mod special al metastazelor osoase afectează prin apariția durerii calitatea vieții și 
supraviețuirea. Radioterapia este o măsură terapeutică importantă ce poate ajuta la trata-
mentul durerii și poate chiar influența supraviețuirea și calitatea vieții acestor pacienți.

Diferitele metode de iradiere ca și ira-
dierea externă cu doze în fracțiuni 
unice sau multiple fac parte din ar-

senalul terapeutic oncologic. Ghidurile ac-
tuale și recomendările diferitelor societăți 
sunt extrem de diversificate iar aplicarea lor 
este foarte diferit interpretată. 

Există o tendință actuală de simplifica-
re a radioterapiei și anume reducerea nu-
mărului de fracțiuni la un număr minim 
necesar presupunând că efectul dorit este 
similar și efectele secundare sunt reduse.

La iradierea metastazelor osoase în 
general și în special a celor localizate la 
nivelul coloanei vertebrale se observă o 
creștere a indicației aplicării unei singure 
fracțiuni de 8 Gy în defavoarea iradierii 
în mai multe fracțiuni, ca de exemplu 10 
x 3 Gy sau 20 x 2 Gy. Aceste ultime 2 frac-
ționări aplică doze similare echivalente 
biologic. Lucrări care să ateste aceasta 
pentru o fracțiune de 8 Gy nu există.

Multiple lucrări și publicații și chiar stu-
dii randomizate încearcă să valideze aceas-
tă tendință de „simplificare” în paliație și a 
dus la o acceptanță largă de către clinicieni 
și mai ales de către oncologi pentru a avea 
posibilitatea de aplicare a terapiei sistemice 
absolut necesară în aceste situații. 

Întrebarea logică ce trebuie pusă este 
dacă această atitudine de reducere la o frac-

țiune de 8 Gy este corectă și susținută de da-
tele experimentale existente din domeniul 
biologiei tumorale și radiobiologiei.

O analiză a datelor din literatură arată 
că studille ce au dus la această „simplifi-
care” a radioterapiei cu scop paliativ au 
multe neajunsuri.

Întrebarea firească este dacă acestă 
atitudine „simplistă” pune radiotera-
peutul în situația unui „MALPRAXIS” 
și dacă dpdv „ETIC” este acoperit în fața 
pacientului ce doreste efectul maximal, 
adică alinarea „durerii” de durată și com-
plicații minime. 

Neajunsurile studiilor 
citate ce ar susține 
ideea „simplificării“ 
radioterapiei cu scop 
paliativ și în special la 
nivelul coloanei vertebrale 
sunt redate mai jos:
1.	Studiile au fost efectuate pe grupe de 

pacienți extrem de heterogene dpdv al 
tumorii primare adică cancer mamar, 
cancer de prostată, cancer renal etc.

2.	Chiar dacă sunt raportate rata de remi-
sune completă CR, remisiune parțială 
PR, eficiență (CR + RP), aceasta este 
evaluată la un interval de timp extrem 
de scurt de la terminarea radioterapiei 
(3 luni sau 6 luni).

Nu trebuie uitat faptul că mulți paci-
enți nu supraviețuiesc eșecul acestei ati-
tudini, deci ies din observație și necesita-
tea unei reiradieri nu este corect evaluată.

3.	Un paramentru extrem de important 
este rata de reiradieri necesare în cazul 
aplicării a numai unei fracțiuni de 8 Gy 
sau fracțiuni multiple, necesare pentru 
a trata durerea reapărută din inefici-
ența primei terapii. Reiradierea se face 
și ea cu o “fracționare” tot în grabă de 5 
x 4 Gy sau 4 X 5 Gy.

Rezultatele studiilor 
cu diferite doze ale 
fracțiunilor și a dozei totale

O fracțiune unică de 8 Gy în 
comparație cu 10 fracțiuni a 3 Gy

Studiul randomizat al grupului lui 
Hartsell et al RTOG 97-14 (Hartsell et al. 
J Natl Cancer Inst 97(11); 798-804, 2005).

Analiza efectuată la 3 luni de la termi-
narea radioterapiei nu a arătat diferențe 
semnificative între pacienții celor 3 grupe 
iradiate cu doze pe fracțiune și doza tota-
lă diferită.

Remisiunea completă (RC) și remisi-
unea parțială (RP) a fost de 18%, respec-
tiv 50% în grupa iradiată cu o singură 
fracțiune de 8 Gy și 18% și respectiv 48% 
în grupa iradiată cu 10 fracțiuni a 3 Gy.

În cazul radioterapiei leziunilor unice 
dureroase, rata de RC și RP a fost 18% și 
respectiv 52% în grupul iradiat cu o doză 
unică de 8 Gy și 25% respectiv  46% la 
cei iradiați cu doza totală de 30 Gy în 10 
fracțiuni.

Studiul grupului Arnalot et al. (Rad 
Oncol 89(2): 150-155, 2008)

Supraviețuirea totală și rata de răs-
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puns a fost de 75% în grupa celor iradiați 
cu o doză unică de 8 Gy și 86% în grupa 
celor iradiați cu fracțiuni a 3 Gy până la 
doza totală de 30 Gy.

Rata de RC și cea de RP a fost de 15% 
și respectiv 60% în grupa de 8 Gy și 13% 
și respectiv 73% în grupa cu 30 Gy doza 
totală. Rata reiradierii a fost de 28% în 
grupa cu 8 Gy față de numai 2% în grupa 
de 30 Gy (rezultat statistic semnificativ). 

Shuja et al. (Cureus 10(1): e2036. 
2018) a investigat un grup heterogen de 
pacienți cu metastaze osoase de la dife-
rite tumori primare (cancer mamar 39%, 
prostata 35%, cancer pulmonar 23% și 
tumori renale 3%) ce au fost iradiate cu 8 
Gy doza unică. Rata de RC a fost la 23%, 
RP la 38% și boala staționară la 26% , și 

fără control al durerii la 12% dintre paci-
enți. Eficacitatea radioterapei, adică boala 
staționară și RP în 62% a cazurilor și fără 
răspuns favorabil la 38% din cazuri.!!!!!!!!

Grupul lui Rades (Anticancer Res 38: 
6897-6903, 2018) a publicat rezultatul 
unui studiu în care a fost investigată rata 
de reiradiere necesară în cazul a trei ti-
puri de radioterapie paliativă pentru tra-
tamentul durerii la pacienții cu metastaze 
osoase. Cele mai puține reiradieri datori-
tă recidivei durerii au fost în grupurile ce 
au aplicat o doză totală de 30 sau 40 Gy în 
multiple fracțiuni. Cele mai frecvente rei-
radieri au fost în grupul ce a aplicat inițial 
o singură fracțiune de 8 Gy.

Arnalot și colab. au publicat rezulta-
tele unui studiu randomizat ce a inclus 
160 de pacienți în care au fost comparate 
rezultatele obținute prin două regimuri 
diferite de iradiere a metastazelor clinic 
manifeste prin prezența  durerii. Au fost 
comparate controlul durerii în cazul unei 
iradieri cu 10 x 3 Gy și în cazul unei ira-
dieri cu o fracțiune unică de 8 Gy. Rata de 
răspuns la iradiere a fost de 75% în cazul 
iradierii cu 8 Gy și 86% în cazul iradierii 
fracționate. Rata de reiradiere a fost de 
28% în cazul fracțiunii unice și de numai 
2% în cazul iradierii cu fracțiuni multi-
ple (statistic semnificativă) (Arnalot et al. 
Rad Oncol 89(2): 150-155, 2008).

Mecanismul patogenetic 
al efectului analgetic 
al iradierii

Mecanismul exact al efectului anal-
getic al radioterapiei nu este în detaliu 
cunoscut. Inducerea efectului analgetic al 
iradierii cu doze pe fracțiuni mai mari de 
1,8 Gy pe fracțiune sau cu o doză unică de 
8 Gy s-ar datora stimulării inducerii pro-
cesului de osificare prin diminuarea acti-
vității osteoclastelor în țesutul osos și dis-
trugerea celulelor tumorale și reducerea 
procesului de osteoliză. Reducerea rapidă 
a durerii este un indicator al reducerii ac-
tivității procesului inflamator și a concen-
trației mediatorilor durerii din zona iradi-
ată. Fracționarea radioterapiei la pacienții 
cu metastaze osoase are ca scop principal 
influențarea procesului de mineralizare, 
modificare a densității osoase și inducerea 
procesului de recalcificare în zona iradiată. 
Rata recalcificării este mai redusă în cazul 
aplicării de fracțiuni unice ca și în cazul 
iradierii cu o fracțiune unică de 8 Gy în 
comparatie cu cazurile utilizării fracțiuni-
lor multiple. În cazul aplicării fracțiunilor 
multiple, ca și în cazul aplicarii în fracti-
uni de 2 sau 3 Gy, a unei doze totale de 40 
sau 30 Gy, procesul de recalcificare este în 
multe cazuri finalizat și de aceea o reiradi-
ere nu este necesară. În cazul iradierii cu 
o fracțiune unică de 8 Gy sau cu fracțiuni 
mai mari ca 4 sau 5 Gy până la o doza tota-
lă de 20 Gy, acest proces nu este finalizat și 
o reiradiere este necesară. Apariția durerii 
după o radioterapie paliativă, indiferent de 
fracționare și doza totală aplicată este sem-
nul reînceperii activității osteoclastului și 
reluarea procesului metastatic la nivelul 
regiunii iradiate în prealabil.

Reprezentările mecanismelor mai sus 
descrise sunt redate schematic în figura 2 
și 3 de mai jos.

Comparația iradierii 
paliative cu o doză unică 
de 8 Gy și a radioterapiei 
cu mai multe fracțiuni (2 
sau 3 Gy) până la o doză 
totală de 40 sau 30 Gy

Din punct de vedere radiobiologic, o 
comparare a efectelor biologice posibile 
prin aplicarea de fracțiuni și doze totale 

Fig. 1. Fracțiunea pacienților fără recidivarea durerii în funcție 
de doza fracțiunii și a dozei totale aplicate. (Rades et al. 
Anticancer Res 38: 6897-6903, 2018)

Modificat după 
Zajaczkowski et al. 
Int J Molec Sci 20: 
6047. 2019

Fig. 2. Mecanismele inducerii durerii la nivelul leziunilor metastatice osoase. Inducerea procesului inflamator în cadrul procesului 
metastatic, activitatea osteoclastelor și acțiunea locală a celulelor tumorale sunt toate cauza apariției durerii neuropatice. 

Eur J Cancer Suppl 4(8): 4-8, 2006

Fig. 3. Reprezentarea durerii neuropatice la nivelul scoarței cerebrale înainte (în stânga) și după (în dreapta) aplicarea 
radioterapiei și distrugerea celulelor tumorale ce stimulează acțiunea de liză osoasă a osteoclastului (în dreapta). (Modificat după 
Zajaczkowski et al. Int J Molec Sci 20: 6047.2019)
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diferite la nivelul unui proces tumoral 
este doar posibilă dacă se consideră efec-
tul considerat separat la nivelul țesutului 
sănătos și cel tumoral. Factorul sau rapor-
tul alfa/beta este diferit pentru un țesut 
normal și tumoral considerând efectul 
radioterapiei la nivelul celor 2 țesuturi.   

Raportul alfa/beta pentru răspunsul 
tardiv la iradiere la țesutul sănătos este 3 și 
pentru țesutul tumoral este 10 pentru țesu-
tul tumoral și răspunsul imediat la țesutul 
sănătos. Prin aplicarea de fracțiuni diferite 
ca mărime și prin aplicarea unei doze to-
tale prin mai multe fracțiuni, efectul bio-
logic la nivelul celor două țesuturi, adică 
normal și tumoral, este diferit. Fizicianul J. 
F. Fowler a făcut posibilă o asemenea eva-
luare.  Nu există nici o echivalență între o 
fracțiune de 8 Gy cu iradierea în mai multe 
fracțiuni (10 x 3 Gy sau 20 x 2 Gy). 

Din simpla comparare se poate obser-
va că iradierea cu doză totală de 30 sau 40 
Gy în fracțiuni de 3 sau 2 Gy este oarecum 
echivalentă din dpdv biologic. Iradierea cu 
o doză unică de 8 Gy nu este nicicum simi-
lară dpdv biologic cu iradierea fracționată.

Considerând datele publicate de Mc-

Mahon referitoare la heterogenitatea ori-
carei tumori maligne din dpdv al fazelor 
ciclului celular în care se află și a distribuți-
ei în aceste faze, o singură iradiere afectea-
ză o subpopulație adică acele celule ce se 
află în fazele oarecum sensibile la o iradi-
ere și anume numai cele în Mitoză sau G2 
(fig. 4). Celulele în G1 și sinteza S nu sunt 
afectate de “acei singuri 8 Gy” aplicați. Dar, 
ce știm cu siguranță este că aceste celule 
neafectate de singura fracțiune aplicată 
vor intra în diviziune celulară, fiind acum 
și mai bine oxigenate și vor stimula acti-
vitatea osteoclastului ce începe distrucția 
osoasă și acesta este semnul “insuficienței” 
celor 8 Gy aplicați anterior. Reiradierea ar 
trebui dpdv teoretic efectuată acum cu o 
doză mai mare, dar acei 8 Gy aplicați “or-
bește” fac totul imposibil.

Concluzie
Radioterapia paliativă trebuie apli-

cată în funcție de scopul rezultatului și 
anume obținerea unui efect favorabil ce 
trebuie să dureze maximal pentru a oferi 
pacientului o calitate a vieții acceptabilă 

și demnă. Efectele secundare nefavora-
bile trebuie maximal reduse. Din punct 
de vedere etic „păcălirea“ pacientului și a 
aparținătorilor cu o iradiere cu o fracți-
une unică de 8 Gy nu ar trebui acceptată 
sau aplicată decât în cazuri extreme, când 
o supraviețuire de „durată“ nu mai este 
posibilă. 

Corect spus ar fi:
„O SINGURĂ FRACȚIUNE DE 8 Gy 

este o rușine pentru RADIOTERAPIE. O 
IRADIERE CARE NU AFECTEAZĂ DE-
CÂT O SUBPOPULAȚIE DE CELULE 
TUMORALE ADICĂ CELE în MITOZĂ 
și EVENTUAL G2 și CREAZĂ POSIBI-
LITATEA ACTIVĂRII RESTULUI TU-
MORAL NU POATE CORESPUNDE 
VALORILOR ACTUALE MEDICALE. 
INDOLENȚA NU ESTE MEDICINĂ.”

Pacienții și aparținătorii ar trebui in-
formați că iradierea cu o singură fracțiune 
de 8 Gy este și însoțită de o RATA MARE 
de reiradiere și că efectul este mai redus 
decât la o iradiere în mai multe fracțiuni 
ca de exemplu 10 x 3 Gy sau 20 x 2 Gy.

Fig. 4. Impactul heterogenității ciclului 
celular asupra radiosensibilității. Fiecare 
fază a ciclului celular are o anumită 
radiosensibilitate la iradiere. Tumora în 
sine fiind heterogenă dpdv al repartiției 
celulelor tumorale în diferitele faze ale 
ciclului celular are o radiosensibilitate ce 
este dată de sumarea radiosensibilității 
fiecărei populații în parte din fazele 
ciclului celular în care se află. Celulele 
tumorale aflate în mitoză și G2 sunt mai 
radiosensibile decât celulele aflate în G1 
și în faza de sinteza S. Tumora privită în 
general este mai radiorezistentă decât 
celulele din fazele M și G2.
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