DIAGNOSTICUL IN
ONCOLOGIE



RELATIA MEDIC PACIENT

m Comunicarea diagn si impactul psihologic asupra pac

m Scopul comunicarii-relatie de incredere

m Reactil ale pacientului
—negare—anxietate—revolta—depresie
—renuntare la tratament/echilibrare psihica
—tratament —comunicare cu rabdare a beneficiilor si

riscurilor
—>postterapeutic-recuperare somatica de calitate cu
revenirea la stilul obisnuite de viata

—recidiva-repetarea reactiilor



RELATIA MEDIC PACIENT

m Recuperarea (reaadaptarea)-3 aspecte
Fizica-sechele postterapeutice CH/RT
Psihica-familia !

Socioprofesionala-nu handicap!
m ['aze terminale-tratamentul durerii

-dreptul de a murii in demnitate



DIAGNOSTICUL IN ONCOLOGIE

m Diagnostic clinic=SUSPICIUNE/ORIENTARE

m Diagnostic biologic, imagistic, endoscopic =SUSTINERE
m Diagnostic anatomopatologic=CONFIRMARE

m Evaluarea extensiel reale a bolil

m Evaluarea statusului clinicobiologic al pacientului

m ! Certirudinea dg

m ! Precocitatea diagnosticului de cancer: factorul principal ce
conditioneaza rezultatele terapeutice si sansele de vindecare

m adresabilitatea pac la aparitia unor simpt/semne directe/indirecte
= medicul trebuie sa aiba in vedere si existentei unui cancer

m localizarea tum si evolutia naturala a bolii



DIAGNOSTIC CLINIC
Semne/simptome directe de malignitate:

tumora primara—evidenta palpabila in stadii avansate si localizari superficiale
(gl. mamara, testicule, parti moi, sistem 0sos, tegum, mucoase)
adenopatie tumorala- cel mai frecvente semn direct (60-70%o)
limfoame, cancerele ORL, gl. mamara, bronho-
pulmonare, digestive, melanoame

m caracterul indolor al leziunilor neoplazice in std. initiale —intarzierea diagn.

7 simptome de “alarma” determinate de o tumora maligna:

1. modificari ale tranzitului intestinal, tulburari funct digestive sau urinare
2. modificarea aparenta a unei leziuni cutanate congenitale (nev pigmentar)
3. plaga care nu se vindeca/ tumefactie care nu dispare

4. hemoragii digestive, urinare, hemoptizii sau metroragii

5. nodul palpabil

6. tulburari permanente de deglutitie

7. persistenta disfoniei sau tusei iritative



DIAGNOSTIC CLINIC

Semne/simptome indirecte de malignitate

m Mmal frecvente si mai alarmante prin persistenta si jena
1.scurgeri anormale cu aspect seros, hemoragic, purulent la
nivelul vaginului, rectului, foselor nazale, cavitatii bucale
(metroragii in climax-cc. corp uterin)

2. semne de compresiune: neurologica (sindrom de hipertensiune
intracraniana si semne de focar), mediastinale (sindrom de vena
cava superioara cu edem in pelerina, turgescenta jugularelor,
ectazii cutanate venoase)

3. tulburari de tranzit, icter mecanic, disfagie, dispnee, sindroame
hemoroidale, polakiurie, nicturie

4. semne neurologice: nevralgii, pareze, tulburari sfincteriene, dureri tip sciatic

5. semne sistemice nespecifice: febra prelungita, scadere ponderala, prurit,
anorexie, transpiratii profuze

6. sindroame paraneoplazice endocrinometabolice, hematologice,
osteoarticulare, dermatologice



Sindroame paraneoplazice-

Mecanisme de producere
“Index Medicus” in 1974

grup de semne si simptome datorate unei mari varietati de
mediatori biologici produsi de catre celulele neoplazice

producerea de hormon proteic sau precursor hormonal de catre tum
stimularea de catre tum a unui anticorp care prezinta reactivitate
incrucisata cu antigenele tum si celulare normale (ex.sist nervos)
datorita altor sindroame caracterizate prin producetea de substante
paracrine sau autocrine

rareori, din metabolismul tum al precursorilor steroidici/altor horm
m  diagnostic precoce al bolii neoplazice

®  evolutia clinica a sindromului poate fi folosita ca gi element
prognostic al raspunsului la tratament

m calitatea vietii pacientului poate fi uneori imbunatatita ptin
terapia paleativa eficienta a lor



Sindroame paraneoplazice
endocrino-metabolice
® Sindromul secre;iei inadecvate de hormon

antidiuretic (SIADH)

® Sindromul Cushing dat de tumorile care
produc ACTH ectopic

m Hipercalcemia
m Hipocalcemia
m Osteomalacia

m Hipoglicemia



Sindromul secregiei inadecvate de
hormon antidiuretic (SIADH)

Hormonul antidiuretic (ADH) sau arginin-vasopresina (AVP) -
peptid secretat de hipotalamus, avand rol in mentinerea constanta a
osmolaritatii plasmatice

Hiponatremia - indicat biochimic primar al secretiei inadecvate deADH

Cauza cea mai obisnuita a SIADH este cancerul pulmonar
microcelular, si mai rar alte forme de cancer pulmonar (1-5%),
limfoame, sarcom Ewing, timoame, cancer pancreatic si duodenal,
precum st neoplasme din sfera capului st gatului cu celule scuamoase

sodiu seric sub 135 mEq/];
osmolaritate plasmatica sub 28 mOsm/kg;
osmolaritate urinara peste 100 Osm/kgc;

absenta sodiului urinar scazut (sodiu >20 mEq/])



Sindromul Cushing dat de tumorile
care produc ACTH ectopic

HTA, psihoza, hiperpigmentare cutanata, edeme, intoleranta la
glucoza, distributie anormala a grasimii s1 alcaloza hipokaliemica

catabolism proteic: striuri, echimoze, si atrofie musculara proximala

cancerul pulmonar microcelular (50%), tumorile timice (10%),
tumorile carcinoide (10%), feocromocitomul (5%), carcinomul
medular tiroidian (5%) si adenocarcinomul bronsic (5%)

hipokoliemie, alcaloza, intoleranta la glucoza

niveluri urinare foarte inalte de cortizol st ACTH seric > 200 pg/ml
semnifica, de obicel, un sindrom ectopic



Hipercalcemia

cancerele pulmonare epidermoide, cancere mamare, carcinoamele
scuamoase ale capului si gatului, neoplasmul esofagian si renal

este datorata cel mai frecvent factorilor umorali eliberati direct sau
indirect de catre tumora si nu se datoreaza eroziuni osoase metastatice

85% din pacientii cu cancer mamar dezvolta boala metastatica osoasa
si numal 15% au hipercalcemie, 1ar 25% din pacientii cu neoplasm al
glandel mamare cu hipercalcemie nu au metastaze osoase.

Cancerul pulmonar epidermoid este responsabil pentru aproape toate
hipercalcemiile asociate cancerulul pulmonar, rareori cauza fiind
boala metastatica osoasa

Prezenta proteinei inrudite cu hormonul paratiroidian (PTHrP)
Hipercalcemie, hipercalciurie

Simptome SNC, keratopatie in banda, prurit, calculi renali
Acidoza, Alcaloza



Hipocalcemia

m Hipocalcemia simptomatica in neoplazii este rara clinic

apare in boala metastatica osoasa, tipic in cancerul prostatei si mal
putin in cancerul glandei mamare si pulmonar

F SEVERA in liza tumorala masiva, cum se intimpla dupa
tratamentul leucemiilor si al limfoamelor

cauze: malnutritia, sepsia, hipomagneziemia si tratamentul
chimioterapic

Simptomatologie: iritabilitate nervoasa, tetanos, aritmii cardiace,
Insuficienta cardiaca, hTA, calcificari ale vaselor cerebrale, edem
papilar, cataracta, interval ST prelungit pe EKG

Frecvent se asociaza cu hipomagneziemie

Terapia sindromului consta in solutii perfuzabile (dextroza si solutie
salina la 4-6 1/zi) si allopurinol (600 mg/zi initial 2 zile apoi 300
mg/zi 7 zile).



Sindroame paraneoplazice
neurologice

m Degenerarea cerebeloasa

®m Neuroencefalopatiile

m Opsoclonus/Mioclonus

m Retinopatia asociata cancerului
m Sindromul Lambert-Eaton

m Plexopatiile mienterice gastro-intestinale
(Sindromul Ogilvie)



Degenerarea cerebeloasa

m degenerare cerebeloasa datorate pierderit de celule
Purkinje
m piederea vizuala, vertijul, ataxia de trunchi

m adenocarcinomul glandei mamare si, mai rar, cu
cancerele endometriale si ale anexelor (cu celule
micl); cancerul pulmonar microcelular (rareort)

m Raspunsul la terapie (steroizi, plasmaferaza), de
obicet este slab. Totust, s-au notat raspunsuri
complete la globulina in doze inalte si la
chimioterapie



Neuroencefalopatiile

neuropatii senzitive st encetalomielite
paraneoplazice

Simptomele sunt senzitive la 59% din cazuri,
modificari psihice st crize comitiale la 21%, semne
motorii la 14%, semne cerebeloase la 13%, 1ar
disfunctia autonoma apare la 16% din pacienti.

este mal frecvent la femei, care au o predispozitie
mai mare pentru dezordinile autoimune.

Raspunsul la terapie este rar intalnit

sindromul s-a remis la chimioterapie uneort



Retinopatia asociata cancerului

adenocarcinomul glandei mamare si carcinomul
cu celule mici al cervixului, endomettrului si
tractulul respirator supetiot.

scotom 1nelar, fotosensibilitate vase retiniene
atenuate cu plerderea acuitatil vizuale.

Ocazional, se obtine un raspuns la tratamentul
cu prednison.

Sindromul poate f1 un indicator timpuriu al unui
carcinom ocult



Sindromul Lambert-Eaton

m astenie, reflexe scazute si disfunctie autonoma
m 60% din pacientii cu cancer pulmonar microcelular

m Tratament:

m plasmafereza
m olobuline in doze inalte
m azathioprina (2,5 mg/Kg/zi).

m 3 4-Diaminopiridina este medicamentul de alegere pentru
terapia acuta, pe termen scurt a bolii, in doze de 10-100mg/ zi.



Plexopatiile mienterice gastro-
intestinale (Sindromul Ogilvie)

m Obstructie gastrica si intestinala, acalazie
esofagiana si dilatare biliara cu simptome
obstructive

m cancerul pulmonar microcelular

m Terapia cu octreotide si globuline intravenos in
doza inalta s-au dovedit folositoare.



Sindroame paraneoplazice
dermatologice

® Sindromul pemfigus-like
®m Sindromul Bazex
m Acantozis nigricans

m Keratoza seboreica eruptiva (Semnul Leset-

Trelat )



Sindromul pemfigus-like

eroziune ale mucoaselor, eruptii cutanate polimorfe si prezenta
pustulelor pe trunchi si extremitati

se asoclaza cu limfoame, timoame, leucemie limfatica cronica,
sarcoame fusocelulare si rareori tumori benigne

Tratamentul cu steroizi poate aduce un beneficiu

Sindromul Bazex
cancere cu celule scuamoase ale tractului aerodigestiv superior la
barbat si, mai rar, la femei cu tumori vulvare, esofagiene si uterine

rash psoriaziform cu distributie periferica, ce afecteaza unghiile,
urechile, nasul, degetele si mai limitat coatele si genunchii



Acantozis nigricans

m ingrosarea, hiperpigmentarea cutanata, la nivelul axilelor, gat
sau pielea submamara

m cancer pulmonar (5% ), gastro-intestinale (37% din cazuri)

m asocierea frecventa cu sindromul palmelor mozaicate
(ingrosare a palmelor-dermatoglife exofitice)

m sindromul ovarian polichistic rareori poate fi prezent un exces
de somatotrop (acromegalie), rezistenta la insulina (diabet
zaharat) si hiperandrogenism, asoclate cu acantozis nigricans

Keratoza seboreica eruptiva (Semmnul 1.eser-1relat)

m cancerul gastro-intestinal (43% din cazuri), cancere cutanate
(asociate cu cancerul de colon si polipii de colon) si acantozis
nigricans.



DIAGNOSTIC CLINIC-
DIAGNOSTIC DE SINDROM

= Urgente oncologice

m Barbat >50 ani, fumator, vechi tusitor cu modificarea caracterului
tusei in ultimele 2-3 saptamini, se prezinta pt dispnee la eforturi <,
hemoptizii in cantitate redusa in ultimele 6 luni , scadere marcata In
greutate in ultimele 6 luni

Obiectiv: pacient casectic, palid, bloc adenopatic LCV drept,
reducerea MV, amplitudinii respiratorii, sonoritatii pulmonare la
nivelul hemitorace drept

= DIAGN DE SINDROM
Insuficienta respiratorie clinic manifesta
Hemoptizii recente in cantitate redusa
Sdr casectic/sdr de scadere ponderala
Metast. ggl. LCV dreapta cu punct de plecare neprecizat
Sdr bronsitic



Angiografia

Echografia

CT cu sc.

RMN cu sc.

Scintigrafia

Diagnostic: angioame, angiosarcoame, neo-vascularizatie tumorala
Preoperator: variabilitatea vascularizatiei anatomice, infiltrarea neopl.
a vaselor >

Diagnostic diferential intre chisturi s1 tumori solide
ghidarea biopsiilor cu ac fin

Diagnostic si stadializare
Ghidarea biopsiilor cu ac fin

Diagnostic si stadializare, in special localizari SNC, sistem musculo-

scheletic, pelvis

Avantaje: imagini multiplanare

Limitari: vizualizarea slaba a ganglionilor, nu prezinta avantaje fata
de CT la torace si mediastin.

Diagnostic, stadializare, monitorizare in tumorile s1 metastazele
osoase (Tc99) si cancerul tiroidian (1131)



DIAGNOSTIC ENDOSCOPIC

Descrierea macroscopica a leziunii

Prelevarea de material pt ex citologic/histopatologic

Sfera ORL.: Rinoscopie, laringoscopie directa/indirecta

Neoplasm bronhopulmonar: bronhoscopie, toracoscopie,

mediastinoscopie

Tub digestiv: gastroscopie, colonoscopie, rectoscopie

Sfera genitala:

femel: cistoscopie, colposcopia, histeroscopie, laparascopia
exploratorie a peritoneulul

barbati: punctie biopsie prostatatica transuretrala, cistoscopie

DIAGNOSTIC DE LABORATOR

Examinari uzuale:

hemo-leucograma, VSH, fibrinogen, PFH, PFR, Glicemie,
lonograma. proteinograma etc.



Caracteristicile ideale ale unui
marker tumoral

a. 100% acuratete in diferentierea celulelor normale ale
organismului, de cele maligne

b. capacitate de a depista tumora in stadil incipiente

c. specificitate de organ

d. sd existe o corelatie directd intre valoarea markerului si
stadiul bolii

e. capacitatea de a indica rdspunsul pacientului la tratament

t. valoare prognostica



Clasificarea markerilor tumorali

A. Markeri moleculari:
1. receptori hormonali
2. receptori al factorilor de crestere

3. molecule implicate 1n transmiterea semnalului
intracelular

4. proteine (enzime) implicate in progresia tumorala
B. Marker1 genetici:

1. modificari cromozomiale

2. protooncogene, oncogene

3. gene supresoare tumorale

C. Markeri serici (antigenici)

1. produsi tumorali de sinteza

2. produsi tumorali de reactie



DEFINITIE

B marker tumoral = substange sau molecule a caror acumulare
sd fie asociatd cu aparitia si dezvoltarea tumorilor maligne

B marker tumoral = indicator de suspiciune a prezentel
formatiunii tumorale si numai intr-un context specific, aldturi
de alte elemente clinice st paraclinice poate sa contribuie la:

m stabilirea diagnosticului de tumora maligna
m evaluarea prognosticulut
B monitorizarea evolutiet bolit

B monitorizarea tratamentului



MARKERII SERICI (ANTIGENICI)

1. produst tumorali de sinteza:
a) antigene tumorale:
oncofetale: CEA, alfa feto-proteina,

obtinute prin hibridare: CA 15-3, CA 125,PSA

b) hormoni si hormoni ectopict: - ACTH, MSH, gonadotrofine
hipotizare beta hCG

2. produsi tumorali de reactie (produsi de reactie ai organismului
la prezenta tumorit) = proteine ale fazei acute:

a) enzime si izoenzime: lacticodehidrogenaza, gamma-
olutamiltransferaza, fosfataza acida prostatica,
olicoziltransferazele, 5' nucleotidaza

b) proteine: proteine monoclonale (M), haptoglobina,
ceruloplasmina



Rolul markerilor tumorali in
oncologie

m Rol diagnostic

- gonadotrofina corionica umana (b-hCG),
- alfa fetoproteina (AFP)

calcitonina

~ PSA, CA 125

m Rol in aprecierea stadiulut evolutiv

B Rol in apreclerea prognosticului

B Rol in monitorizarea tratamentului



Cancerul glandei mamare — markeri

serici (antigenici)
CEA
m depistarea recidivei loco-regionale,
B monitorizarea raspunsulut la terapie in boala avansata

m screening-ul metastazelor hepatice; CEA are valoare crescuta
la 70% din pacientii cu boald metastazatd hepatic

CA 15-3
m valorile normale ale testulut sunt mai mici de 22-30 Ul /ml.

m Se considerad patologice valorile mai mari de 30 UI/ml si

patognomonice pentru afecttunea maligna cele de peste 100
Ul/ml

® nu poate fi folosit ca metoda de screening si diagnostic

m este larg utilizat in monitorizarea raspunsului la tratament
pentru pacientele cu cancer mamar metastazat



Receptorii estrogenici (RE) si
progesteronici (RPg)

Obligatorii pt evaluarea preterapeutica

identificarea pacientilor care prezintd probabilitatea de raspuns la
hormonoterapie s1, implicit, un prognostic mai bun.

Aproximativ 2/3 din tumorile mamare contin o cantitate masurabila de
RE, dintre acestea 50% au si RPg +.

Carcinoamele mamare la pacientele cu varsta sub 50 de ani sunt mai
frecvent RE-, sau daca prezinta RE+, nivelul acestora este scazut
(masurati in fentomoli).

La pacientele cu varste peste 50 de ani sunt frecvente tumorile cu RE +
(valori mai mari de 25 fentomolr).

Pacientele cu mastita carcinomatoasa au de reguld testul RE negativ

In ceea ce priveste RPg, acestia sunt pozitivi mai ales in prezenta unot
RE+ cu valori de peste 10 fentomoli.

Pozitivitatea receptorilor estrogenici reprezintd un indicator al
prognosticului favorabil



Oncogena Her-2/neu

m 20-30% din cancerele mamare.

B expresia sa asociindu-se cu o evolutie mai agresiva a bolit
neoplazice, cu un interval liber de boala (fard recidiva locala
sau metastazd) mai mic $i cu o durata de supravietuire globala
redusa.

valoarea sa predictiva asupra evolutiei bolii este mai mare in
cazul pacientelor cu ganglioni limfatici loco-regionali invadai;i

tumoral (N +)

amplificarea oncogenei her/2-neu este un marker predictiv
pentru hormono-rezistenta la pacientele cu receptori
estrogenici prezenti

amplificarea acestei oncogene (testul FISH pozitiv) se
coreleaza cel mai bine cu raspunsul clinic la medicamentul
Trastuzumab, anticorp monoclonal orientat impotriva tirozin-

kinazei transmembranare EGF-like codificatd de oncogena
her-2/neu.



Cancer ovarian

CA 125

Sensibilitate si specificitate diagnostica crescute — valori >65 U/ml.
in 80% din cazuri

m tumora abdominala+CA 125+femeie in postmenopauza

sensibilitatea in stadiu I este de 50%, in stadiul 1I de 90% si ajunge
pana la 100% 1n stadiile III si IV.

vatiabilitate si in functie de subtipul histopatologic de carcinom
(mai frecvent crescut in formele seroase si mai putin frecvent
crescut in formele mucinoase)

Valori crescute pot f1 intalnite si in cancerul corpului uterin sau in
cancerul pancreasului, precum si in endometrioza, lelomiom uterin,
boala inflamatorie pelvina, colagenoze, tuberculoza, etc.

m Valori > 100 U/m patognomonice pentru cancerul ovarian

B importanta majora pentru monitorizarea tratamentului acestui tip

de cancer.



Cancerul colo-rectal (CRC)
Markeri serici utilizati: CEA, CA 19-9, CA 195

m Sensibilitate diagnostica scazuta

® Valori moderat crescute (x 4-5 VIN) in afectiuni
benigne hepatice, pancreatice, ale tubului digestiv

m Valori normale in stadiile incipiente ale CRC

® Valoare prognostica a CEA: valori preoperatorit > 5
ng/ml = prognostic infaust comparativ cu pacientii
care prezinta valori normale (pt acelasi stadiu TNM)

m Persistenta unor valori crescute ale CEA postoperator
semnifica, de cele mai multe ori, boala reziduala
importanta



Cancerul prostatei

m PSA:

- diagnostic

- prognostic

~ monitotizare tratament

- supraveghere postterapeutica



DIAGNOSTIC DE CERTITUDINE
« CITOLOGIA EXPOL ATV PATOLOGIC

studiul celulelor descuamate din stratul superf al epiteliilor si acumulate

In lichide (secretii brosice, suc gastric, urina, fund de sac vaginal post)

s EXAMEN CITOLOGIC

punctie aspirativa din tumora primara/ ganglionii regionali

lichid pleural , ascitic , secretii mamelonare

s EXAMENUL HISTOPATOLOGIC

biopsie incizionala —obtinerea unui fragment tumoral

biopsie excizionala —ablatia tumorii din tesutul sanatos (cc mamar,
melanom malign, sarcoame de tes moi)

piesa operatorie

= singura metoda care ofera certitudinea malignitatii

m date prognostice si terapeutice (tip histologic, RH, markeri biologici
si Imunologici, grad de malignitate, invazia limfatica, vasculara,

- - - - -
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Criterii de clasificare ale
tumorilor

m  Nerealizatd incd etiologic st patogenic.

m Criterii de clasificare actuale:

1. - de evolutivitate
2. - histogeneza
3. - localizare
/’ celulare sau tisulare
4. - particularitati

5. - forme anatomo-clinice particulare



Clasificare evolutiva

Tumori benigne

crestere expanswa importantad
numai prin comphcatnle
evolutive locale

dezvoltare locala lenta
aseamanare cu celulele de
origine (bine diferentiate)
mitoze pugine

raportul nucleu/ citoplasma
este normal sau usot crescut

1zomorfism celulelor in
tumora

Tumori borderline

tumori cu malignitate de
granitd sau cu potential scazut
de malignitate

Tumori maligne

crestere expansiva si invaziva
pot metastaza

pot prezenta perturbari ale
diferengierii celulare

mitoze numeroase dintre care
unele atipice

raportul nucleu/ citoplama
crescut

pleomortfism celular (variatii ale
formel si dimensiunilor
celulare) sau pleomorfism
nuclear (variatii de forma si
dimenstunit ale nucleilor)




Clasificare histogenetica

Generalitégi

criteriu fundamental in
clasificarea tumorilor maligne

se admit doud mari categoril
de neoplazii maligne: tumoti
solide st hemopatii maligne

gruparea tumorilor in raport
cu originea lor tisulara

tumorile din acelast grup
histogenetic prezinta
caractere tisulare
MAaCcroscopice, microscopice
si de evolutivitate
asemandtoare

Categorii de tumori maligne

m tumorile epiteliale

m tumorile tesutului conjunctiv si ale
altor tesuturi mezenchimatoase

m tumorile tesutului hematopoietic,
sistemului limfoid si
reticulohistiocitar

m tumoti ale tesuturilor nervoase st
structurilor tisulare asociate

B tumori ale gesutului melanogen

B tumori conginénd mai multe
gesuturi (mixte)

B tumori care nu pot fi incadrate in
grupele anterioare (cuprinzand st
formele disembrioplazice).



Clasificare histologica si citologica

Examenul histopatologic detine un rol primordial in oncologie, el permitand
stabilirea d13gnostlcu1u1 de certitudine Dr1v1nd existenta procesu]uz neop]azw
malign, a naturii si tipului sau hlstooatologlc fiind mdlsoensabﬂ pentru
dIagnostzcul oncologzc astfel incat nu este permisa aDhcarea unei terapit
oncologlce decat dupa confirmarea b1stopat010g1ca a existentel tumorii si a
naturii acesteia.

Examenul HP stabileste:

1. tipul tumoral si subtipul acestuia bine diferentiate
2. gradul de diferentiere mediu sau slab diferentiate
nediferentiate

3. caracterizeaza tumora si ganglionii loco-regionali
4. particularititile morfologice ale tesutului.

6. nivelului de invazie in tesuturile vecine

7. prezenta invaziei in venule

8. prezenta invaziel in vasele limfatice

9. prezenta unor receptori hormonali sau pentru factori de crestere
(tehnici speciale)



Nomenclatura tumorilor dezvoltate
din tesut epitelial

Tesut de origine

Tumori benigne

Tumort maligne

Epiteliu de suprafata
- ep. cheratinizat
- ep. glandular (cilindric)

-ep. tranzitional
>

Papilom

- papilom cu celule
cheratinizate

- adenom (vilos sau
tubular)

- papilom tranzitional

Carcinom

- carcinom epidermoid
- adenocarcinom

- carcinom tranzitional

Epiteliu din
parenchime glandulare
- glanda tiroida

- rinichi

- ficat

Adenom

- adenom tiroidian
- adenom renal

- adenom hepatic

Adenocarcinom

- adencarcinom tiroidian
- adenocarcinom trenal

- adenocarcinom hepatic




Nomenclatura tumorilor dezvoltate

din tesutul conjunctiv

Tesut de origine

Tumori benigne

Tumori maligne

tesut fibros fibrom fibrosarcom
tesut 0sos osteom osteosarcom
tesut cartilaginos | condrom condrosarcom
tesut adipos lipom liposarcom

tesut muscular leitomiom leilomiosarcom
neted

tesut muscular rabdomiom rabdomiosarcom

striat




Situatii particulare

caracterele celulelor neoplazice (carcinomul cu celule clare, cu
celule mari sau cel microcelular)

carcacteristici functionale (adenocarcinom muco-secretor)
citoarhitectonie tumorala (carcinom folicular, trabecular)
tumort mixte (carcinosarcom)

cancere cu dezvoltare din celule omnipotente (tumori
disembrioplazice)

tumori benigne sau maligne denumite dupa nume proprii
(tumora Grawitz, tumora Wilms, boala Hodgkin)

)) — ) —

termenul de blastom (,,blastos” = germen, ,,omo” = umflatura)
definitoriu pentru denumirea tumorilor sistemului nervos
(neuroblastom, retinoblastom, glioblastom)



EVALUAREA EXTENSIEI R REALE A BOLII

s EVALUAREA EXTENSIEI R REALE A BOLII- LOCALA (T)
m Stabilirea volumului tum + extensia la organele vecine
m Exclinic-cc col uterin : EV (vol tu), TV (vagin, FSV), TR (parametre)
m  Eximagistice
Radiografii simple (mamografie, rgr. osoase, rgr pulmonara)
Radiografii cu substanta de contrast (tranzit baritat, urografie iv)
Ecografie, ex. CT, RMN
Scintigrafie (osoasa (tumora, tiroidiana)
m EX. endoscopice
s EVALUAREA EXTENSIEI R REALE A BOLII- GANGLIONARE (N)
m Exclinic: palp.reg gangl. superficiale: supraclaviculare, cervicale, axilare, inghinale
s Eximagistice
Radiografie standard- ggl mediastinal , hilari pulmonari
Ecografia-ggl lomboaortici, iliaci, hil hepatic
ex. CT-ggl mediastinali, abdominali, pelvini
m  Chirurgia
chirurgia exploratorie
chirurgia ganglionara asociata chirurgiei de exciziea TP
chirurgia ganglionara izolata de principiu (limfadenectomie axilara in cc mamar)



BILANTUL EXTENSIEI METASTATICE

Ex clinic —rar deceleaza prezenta metast cu ocazia bilantului initial
preterapeutic (hepatomegalie, metastaze cutanate)

Ex Dbiologice, endoscopice, imagistice selectionate in functie de
Istoria naturala a localizarii neoplazice

M-PUL (Rgr toracica, ex CT torace.), M-HEP (GGT, FA, TA,
ecografie, CT abdominopelvin), M-BRA (CTcraniu)

Markeri biologici tumorali
DIAGNOSTIC STADIAL
Localizare

Sublocalizare
Histopatologic
Clasificarea cTNM

Stadiul bolii

Neoplasm bronhopulmonar lob superior sting (cc epidermoid)
cTIN3MOstd 111B



EVALUAREA STATUSULUI
CLINICOBIOLOGIC

Diagnosticul de evolutivitate si aprecierea agresivitatii bolii

potentialul biologic evolutiv al unei tumori-ritmul de crestere tumorald

date anamnestice: cresterea in dimensiuni a tumorit palpabile

date clinice: semne inflamatorii nespecifice (edem, eritem)

date obiective: masuratori directe sau imagistice ale cresterii tum la diferite intervale
date de laborator: valori initiale si evolutia markerilor biologici specifici
Reactivitatea bolnavului

efectele bolii asupra organismului se manifestd prin scaderea capacititii de efort, a
curbei ponderale-status de performanta:

scala Zubrod:

0 activitate normala

1. simptome usoare; activitate fizicd restrictionata

2. sta <50% din timp in pat

3. sta >50% din timp in pat

4. incapabil de activitate fizica; 100% din timp sta in pat

scala Karnofsky: 100%, 90%.......0=deces

IP=tineort mai imnortant decit <td bolit/tintl histoloaic in <tabilirea indicatiei teran



IMPORTANTA STADIALIZARIL
IN AFECTIUNILE NEOPLAZICE

Evaluarea

Diagnostic g extensiel
afectiunii

|

STADIALIZARE




CLASIFICAREA STADIALA - TNM A
NEOPLAZILOR MALIGNE

m T - reprezinta extensia
tumorii primare

N - reprezinta starea
ganglionilor limfatici
regionali

M - reprezintd absenta

sau prezenta
metastazarii Ia distan ,ta‘v’

Favorabil Nefavorabil

Prognosticul



Stadializarile TINM utilizate

a. Stadializarea clinica preterapeutica

b. Stadializarea postchirurgicala si histologica p I'NM

c. Evaluarea chirurgicala: sSTINM (s = ,,surgical”) =
stadializarea evaluatd chirurgical.

d. Stadializarea postterapeutica (o restadializare): r 1T'NM
e. Stadializarea prin autopsie: a TINM

Incepzind din 1987, 1a pacien 11 neoplazici tratati chirurgical
cu intentie de radicalitate, AJCC a folosit numai



Obiectivele clasificarii TNM

B Aprecierea prognosticului
m Stabilirea indicatiei terapeutice

m Evaluarea unitara a rezultatelor diferitelor
metode terapeutice

m Compararea statisticii din diferite centre
oncologice; face posibila selectarea loturilor
omogene de pacienti in trialuri clinice in
vederea aplicdrii unor noi modalitdti terapeutice

m Contribuie la continuarea cercetarilor privind
evaluarea masurilor de control a cancerului



Reguli generale ale sistemului TNM

Toate cazurile trebuie confirmate histopatologic
UICC a adoptat pt uzul curent clasificarile cTINM si pTNM

Categoriile de T, N si M preterapeutice, odata stabilite trebuie sa
ramana neschimbate

Existd examene minim necesare pentru evaluarea categoriilor T, N
st M

Dupa definirea categoriilor T, N s1 M, acestea pot fi grupate pe stadii
clinice, notate cu I - IV.

Casificarea cTINM prezinta importanta deosebita pt raportarea
cazurilor de neoplazii maligne (registrul de cancer)

Daca exista vreo indoiala asupra categoriel corecte de TNM, atunct
trebuie aleas stadiul cel mai putin avansat.

Folosirea unui factor de certitudine “c” este optionala

Statusul de performanta al gazdei se codifica prin litera “H”



10. Aprecierea extensiel anatomice a
tumoril primare (T)

mAprecierea extensiel anatomicd a fumorii primare (T) se bazeaza obisnuit pe 3
criterii

- dimensiunea tumorii

- diseminarea in suprafata

- profunzimea invaziei.

mDimensiunea tumorii se apreciaza prin masurarea a 2 diametre: cel mai mare si cel
mai mare perpendicular pe acesta. Cand tumora nu este masurabild se folosesc criterit
clinice specifice (de exemplu, invazia in parametre sau in vagin in cazul cancerului
colului uterin).

mDaca existda 2 sau mai multe leziuni se considera forma;iunea cu T-ul cel mai mare .
mSe va preciza sublocalizarea tumorii in organ

mTumorile care depasesc sublocalizarile specificate se vor atribui teritoriului unde se
gaseste cel mai mare volum tumoral.

m'Tumorile egal impir;ite se vor atribui teritoriului unde cancerul este cel mai
frecvent.

mTumorile egal impartite ca volum in mai multe sublocaliziri, se vor atribui
teritoriulul cucea mai mare gravitate.

mPentru localizirile in care exista diferente prognostice, se subimparte gruparea T in
subcategorii notate cu a, b, c.



Model de clasificare al categoriilor T:
Tx = tumora primara neevidentiabila
T0 = nu existd leziune primard macro- sau
microscopica.
T1 = leziune limitata la organ; tumora este mobild; nu

invadeaza structurile adiacente; frecvent este
superficiala.

T2 = leziune localizata, cu extensie la structurile
adiacente; existd o oarecare pierdere a mobilitatii
(incompleta).

T3 = o lezitune avansata, limitata la regiune; criteriul
critic este fixarea (lipsa totald a mobilitatii)

T4 = o leziune masiva extinsd intr-un alt organ cavitar
parenchimatos.



11. Stabilirea categoriei N

Criteriile pentru stabilirea categoriilor de N sunt: dimensiune,
fermitate (duritate), invazie capsulard sau ganglioni multiplit
ipsilaterali.

distributia poate fi: ipsilaterald, contralaterald, bilaterala, la
distanta .

® NO = nu existd invazie limfatica.
m N1 = ganglioni limfatici palpabili si mobili, limitati la prima

statie.
N2 = ganglioni fermi pand la duri, palpabili si partial mobili, cu
dimensiuni cuprinse intre 3-5 cm.

N3 = ganglioni cu capsuld invadata cu fixare completa la
structurl adiacente, frecvent, mai mari de 6 cm.

N4 = ganglioni invadati dincolo de statia I, in statia II-a sau la
distantd.
Nx = ganglioni inaccesibili evaludrii clinice.



12. Stabilirea categorie1 M

B prezenta metastazelor (M1) sau absenta lor (IMO).

B metastazele se codifca astfel:

PUL - plaman, HEP - ficat, OSS - os, SKY -
piele, BRA - creter, MAR - maduva osoasa,
LYM - ganglion limfatic, OTH - alte localizari.

MO = nu existd metastaze.
M1 = prezenta metastazei unica/multiple.

Mx = nu se pot evalua metastazele cu mijloacele
diagnostice existente



Clasificarea postoperatorie si
histopatologica pTINNM

m completeaza clasificarea clinica TNM

m sc referd la cazurile la care a fost posibild interventia
chirurgicald cu intentie de radicalitate.

ofera informatiilor intraopertorii privind extensia reald a
bolii
faciliteazd un examen histopatologic complet, amanuntit al

piesel de exereza, identificarea ganglionilor ganglionilor pe
statil, numadrarea lot.

nu se efectueaza o clasificare pITNM la intervengii
exploratorit

categoriile pT, pN, pM se suprapun peste cele ale
clasificarii clinice TNM



Simboluri suplimentare
® G = gradding histopatologic (gradul de diferentiere)
Gx = gradul de diferentiere nu poate fi evaluat;

G1 = bine diferentiat;

G2 = moderat diferentiat;

G3 = slab diferentiat (se foloseste indicatorul cel mai adecvat).
m = invazie Iimfatica

Ix = invazia limaftica nu poate fi evaluata

LO = nu exista dovada invaziel limfatice

[.1 = dovada invaziei limfaticelor superficiale
[.2 = invazia limafticelor profunde

m V = invazie venoasa

Vx = invazia venoasa nu poate f1 evaluata;

VO = venele aferente nu contin celule tumorale;
V1 = venele eferente contin celule tumorale;
V2 = venele la distantd contin celule tumorale



Simboluri suplimentare

B Tumord reziduala = R
RO = nu exista tumora reziduala;
R1 = tumora reziduald microscopica;

R2 = tumora reziduald macroscopica.

m Recidive locale simbolului t pus inaintea categoriei
de TNM sau pTNM.

m Simbolul de certitudine (C):

C1 = date pe baza examenulut clinic;

C2 = cu procedee speciale de diagnostic;

C3 = interventia chirurgicald exploratorie;

C4 = interventia chirurgicald radicala (pTNM);

C5 = date culese la necropsie.



