MINISTERUL SANATATII AL REPUBLICII MOLDOVA
IMSP INSTITUTUL ONCOLOGIC

Cu titlu de manuscris
CZU: 616.65-07

IURCU CORNELIU

»MANAGEMENTUL DIAGNOSTICULUI PRECOCE $I OPTIMIZAREA
SCREENINGULUI MULTILATERAL IN CANCERUL DE PROSTATA”

14. 00. 14 — Oncologie si radioterapie

Autoreferatul tezei de doctor in medicinia

Chisinau, 2012



AUTOREFERATUL STIINTIFIC
Teza a fost elaborati in cadrul Institutului Oncologic din Republica Moldova

Conducitor stiintificc CERNAT VICTOR, doctor habilitat in medicind, profesor cercetator, director al
IMSP Institutul Oncologic

Consultant stiintific: MUSTEA ANATOL, doctor In medicina, conferentiar cercetator, seful sectiei de
Urologie al IMSP Institutul Oncologic

Referenti oficiali:

EFTODII VICTOR, doctor habilitat in medicind, conferentiar cercetator, vicedirector sectorul terapeutic al
IMSP Institutul Oncologic

CEBAN EMIL, doctor in medicind, conferentiar universitar, catedra ,,Urologie chirurgicala si transplant
renal” USMF | N. Testemitanu”

Componenta Consiliului Stiintific Specializat:

Tibirna Gheorghe — presedinte, doctor habilitat in medicina, profesor universitar, academician al AS, vicedirector
stiintd al IMSP Institutul Oncologic

Munteanu Angela — secretar stiintific, doctor in medicind, cercetitor stiintific superior, laboratorul
chimioterapie si hematologie, IMSP Institutul Oncologic

Membrii:

Rusu Porfirie, doctor habilitat in medicina, conducatorul laboratorului Proctourologie al IMSP Institutul
Oncologic

Popescu Constantin, doctor in medicind, conferentiar universitar, catedra “Oncologie si Hematologie” a
USMF ”N. Testemitanu”

Tintiuc Dumitru, doctor habilitat in medicind, profesor universitar, sef de catedra “Medicina sociald si
Managment sanitar” a USMF ”N. Testemitanu”

Sustinerea va avea loc pe data de 25, iulie 2012, ora 14.00 in sedinta Consiliului Stiintific Specializat DH
52.14.00.14-20 din cadrul IMSP Institutul Oncologic (str. Testemitanu 30, mun. Chisindu, MD-2025,
Republica Moldova). Teza de doctor si autoreferatul pot fi consultate la biblioteca IMSP Institutul Oncologic
din Moldova si pe web site-ul www. cnaa. acad. md

Autoreferatul a fost expediat la 22 iunie 2012

Secretar stiintific al Consiliului Stiintific Specializat

doctor in medicina Munteanu Angela
Conducitor stiintific

doctor habilitat in medicind, profesor cercetator Cernat Victor
Consultant stiintific:

doctor in medicina, conferentiar cercetator Mustea Anatol
Autor: Iurcu Corneliu

© Turcu Corneliu, 2012



REPERE CONCEPTUALE ALE CERCETARII
Actualitatea lucrarii

Cancerul de prostatd (CP) este in prezent una din principalele probleme de sanatate ale barbatilor.
Conform datelor furnizate de Centrul de Statisticd §i de Cancerul Registru a Institutului Oncologic din
Republica Moldova (IOM) pentru anii 2000-2009 numarul de cancere de prostata, diagnosticate in Republica
Moldova ,, de novo” atestd o continua crestere, de la 85 cazuri In anul 2000 pind la 249 in anul 2009.
Respectiv la capitolul mortalitate se determina o crestere in rindul populatiei masculine prin aceasta boala de
la 4,1%o0 in 2000, pina la 8,1%c in anul 2009. Atat incidenta cét si mortalitatea Inregistreaza actual, 1n tara
noastrd, o crestere ascendentd, dar din ratiuni diferite. Astfel, dacd cresterea incidentei o putem asocia cu
informare mai buna a populatiei, cresterea mortalitatii poate fi asociatd, in continuare, cu stabilirea
diagnosticului de CP in stadii tardive ale bolii.

Acelasi tablou cu indicii ce sunt intr-o continud crestere este propriu si pentru alte tari. Spre exemplu
conform datelor furnizate de Centrul de Statistia Medicald al Ministerului Sanatitii Publice numarul de
cancere de prostati, diagnosticate ,,de novo* in Romania (incidenta), au fost de 1860 cazuri. In acelasi an
cancerul de prostatd a fost principala cauzi, inscrisi pe certificatul de deces a 1512 de barbati . in Rusia
cancerul de prostatd este al doilea ca indice de mortalitate, dupa cancerul pulmonar, ca indice general este al
4-lea printre toate cauzele de deces in randul barbatilor. Incidenta cancerului de prostata in Federatia Rusa
este de 14.1 la 100000 barbati.

Cancerul de prostatd constituie 11% din cancerele sexului masculin in Europa si este responsabil de
9% din decesele prin cancer ale barbatilor din Uniunea Europeana. in SUA este cel mai frecvent tip de cancer
la barbati, estimandu-se ca mai mult de 218. 000 de barbati diagnosticati cu cancer de prostata in 2007, si
aproximativ 27. 050 de barbati decedati din aceastd cauza in acelasi an.

Astfel privind situatia creatd prin prisma datelor expuse mai sus este absolut necesar de a efectua un
studiu care ar evidentia lacunele din sistemul de organizare a diagnosticului precoce si screeningului 1n
cancerul de prostata. In aceste conditii o lucrare bazatd pe managementul efectiv al acestui proces ar avea un
aport benefic spre vederea Imbunatatirii calitdtii asistentei medicale specializate in cadrul afectiunilor
urologice (cancerului de prostata) din Republica Moldova.

Scopul investigatiei

Scopul studiului constd in identificarea si prezentarea managementului diagnosticului precoce si
optimizarea screeningului multilateral in cancerul de prostata.

Obiectivele cercetarii:

1. A efectua studiu privind detectarea precoce si diagnosticul actual in cancerul de prostata in vederea
elucidarii particularitatilor specifice.

2. A elucida unii factori de risc pentru cancerul de prostatd folosind cazurile confirmate, dupa
identificarea lor prin screening.

3. A studia eficacitatea si acuratetea diagnosticului paraclinic al cancerului de prostatd prin
diagnosticare cu markeri tumorali (PSA).

4. Estimarea coreldrii si predictiei diagnostice a metodelor serice cunoscute si cele instrumentale ca
(TR, PSA, USQG) , la nivel republican.

5. A elabora principiile de baza in diagnosticul si screeningul in cancerul de prostata.



Metodologia cercetarii stiintifice.

La prima etapa au fost definite doua loturi de pacienti care au format baza de studiu. In lotul A (de studiu)

au fost introdusi 320 de pacienti cu procese tumorale maligne a prostatei, iar in lotul B (de control) au fost
inclusi 240 pacienti cu procese tumorale bennigne a prostatei. Toti pacientii diagnosticati cu patologiile sus
numite sunt luati la evidentd in Cancer Registru a Institutului Oncologic sau tratati in ultimii ani. Elaborarea

screening, aprecierea punctelor tari si punctelor slabe a acestor metode, analiza SWOT a elemetelor SCAP.

Noutatea si originalitatea stiintifica

1.

Pentru prima datd in Institutia Medico-Sanitard Publica Institutul Oncologic s-au efectuat cercetari
stiintifice iTn domeniul managementului medical pentru diagnosticul precoce al cancerului prostatei
(utilizand diverse metode de studii), ce presupun activitati corecte si eficiente In domeniul sanatatii.
Prezentul studiu transpune In premiera realitatea optima de managment pentru transformarea ideilor
generale si a principiilor in actiuni, programe si rezolvari de probleme, prin modificarea raporturilor
dintre activitatile desfasurate in institutia medicala IOM.

Au fost studiate aspecte noi ce tin de epidemiologia si diagnosticul cancerului de prostatd in
Republica Moldova.

S-a elaborat un program complex, inovator a algoritmului de diagnostic precoce al cancerului de
prostata

Pentru prima data in RM, s-au elaborat criteriile de diagnostic precoce si de diagnostic diferential a
cancerului de prostata.

S-a apreciat efectul economic in tratamentul CP in stadii precoce in comparatie cu CP in stadii
avansate.

Semnificatia teoretica.

A fost demonstrata importanta elaborarii unei strategii de managemnt pentru screeningul in cancerul
de prostata.

Studiul efectuat a confirmat importanta efectudrii predictiei diagnostice prin metode serice cunoscute
si instrumentale (TR, PSA, USG).

S-a determinarea metodele optimale pentru diagnosticul precoce si de sreening in cancerul de
prostata la barbatii dupa 50 ani.

Au fost elaborarate recomandari practice pentru medicii de familie, oncologi, urologi care vor
aprofunda cunostintele in domeniul respectiv §i vor spori vigilenta oncologica.

Deoarece au fost prezentate scheme algoritmice exacte in dependenta strictd de caz acestea pot fi
utilizate cu succes in practica medicala.

Deoarece s-au depistat lacune in ceea ce tine de dotarea institutiilor medicale teritoriale cu aparataj
specific, lucrarea de fata vine 1n sprijinul inlaturarii acestora ca In perspectiva indicatorii de sanatate
a populatiei de gen masculin din R. M. sa inregistreze o dinamica pozitiva.

Valoarea aplicativa a lucrarii.

A fost stabilitd informativitatea metodelor diagnostice —TR, PSA, TRUS, biopsia prostatei cu

examenul histologic, la bolnavii cu cancer de prostata . S-a propus algoritmul de diagnostic precoce cu
monitorizarea acestor bolnavi. A fost propus si adoptat algoritmul bolnavilor cu biopsia repetata a prostatei .
Odata cu implementarea acestor algoritmi de diagnostic se obtine un rezultat mult mai eficace in privinta
tratamentului radical a bolnavilor cu cancer de prostata.



Rezultatele stiintifice principale inaintate spre sustinere
1. Prin analiza datelor s-au determinat factorii de risc in aparitia cancerului de prostata in republica.

2. In baza estimdrii rezultatelor tratamentului si determinarii diagnosticului de CP s-au elaborat scheme
optime de investigatii necesare pentru screeningul CP.

3. Au fost prezentate date despre screeningul CP, tipul specific de screening tintit, avantajele si dezavantajele
acestuia §i valoarea lui pentru TR, determinarea PSA, TRUS si BP

4. Dupa analiza cazurilor confirmate de CP s-au stabilit algoritmul de diagnostic precoce in CP.

Implementarea rezultatelor stiintifice.

Rezultatele obtinute au fost Tmplementate in cadrul dignosticului precoce a bolnavilor cu cancer de
prostatd la nivelul policlinicii IMSP Institutul Oncologic din Moldova. Algoritmul de diagnostic a fost
introdus in Protocolul Clinic National ,,Cancerul de Prostata”.

Aprobarea rezultatelor stiintifice.

Rezultatele de bazad ale tezei si rezultatele obtinute la etapele realizarii ei au fost comunicate si
discutate in cadrul urmatoarelor reuniuni:

e Sedinta Societatii tinerilor specialisti ai IMSP Institutul Oncologic, Chisinau, 23 aprilie, 2009

e Conferinta stiintifico-practicd ,,Tehnologii noi in Oncologie”, Chisindu, 04 septembrie 2011.
organizatd de MS RM si ASM, MOLDEXPO,

e Congresul III National de Oncologie, cu participare internationald Chisinau , octombrie 2010.

e Rezultatele cercetarii au fost discutate si aprobate la sedinta comund a laboratorului stiintific
»Diagnostic si Managment”, a laboratorului stiintific ,,Proctourologie”, din 22. 10. 2011

e Rezultatele cercetdrii au fost discutate si aprobate la Seminarul Stiintific de Profil ,,Oncologie si
Hematologie” din 07. 12. 2011.

Publicatii la tema tezei. Rezultatele studiului au fost reflectate in 13 lucrari stiintifice, inclusiv: articole in
reviste recenzate — 8, dintre care fard coautori — 2, prezentari la conferinte stiintifice nationale —2 .

Volumul si structura tezei. Lucrarea este scrisd in limba de stat, este prezentatd in 150 de pagini
dactilografiate si cuprinde : 4 capitole (reviul literaturii, materiale si metode, rezultatele cercetarilor expuse in
4-capitole, discutii), concluzii, recomandari practice. Bibliografia selectiva contine 150 de surse. Materialul
iconografic cuprinde 31 figuri si 21 tabele de date. Teza contine, de asemenea, rezumat 1n limba romana,
engleza si rusa, cuvintele cheie, abrevieri si notatii conventionale.

Cuvintele cheie: cancerul de prostatd, adenom de prostata, antigenul specific a prostatei-PSA,
ultrasonografia transrectala-TRUS, tuseul rectal-TR, screening, management.



CONTINUTUL TEZEI

1. ACTUALITATI ETIOPATOGENETICE, CLINOCO-MORFOLOGICE SI ASPECTE DE
DIAGNOSTICUL PRECOCE iN CANCERUL DE PROSTATA. (REVISTA LITERATURII)

In capitolul respectiv sunt prezentate datele ce tin de aspectele epidemiologice ale proceselor tumorale,
atit benigne cit si maligne, a prostatei, ca informatie generald este relatatd anatomia si fiziologia prostatei,
factorii de risc in oncogeneza cancerului prostatei. Este prezentatd tehnica de screening a cancerului de
prostata si managementul in domeniul sanatatii.

Anual numarul pacientilor creste cu aproximativ 3%, astfel se estimeaza ca pentru anul 2030 numarul
pacientilor diagnosticati va fi dublu fata de datele actuale. in Republica Moldova pe parcursul ultimilor zece
ani se determind o crestere a numarului cazurilor noi Inregistrate de 3. 6 ori ceea ce inseamna in cifre absolute
cu 208 pacienti mai multi in anul 2010 fatd de anul 2000. De asemenea se atesta o crestere pe parcursul
ultimilor cinci ani cu aproximativ 11% anual din 2006 pana in 2008, iar pentru anul 2010 raportat la 2009
acest indice ajunge la 13. 54%, ceea ce ar trebui sa fie un semnal clar de alarma in ceea ce priveste dinamica
cazurilor noi inregistrate de cancer a prostatei pe teritoriul Republicii Moldova.

Totodata numarul total de cazuri inregistrate este in crestere continua pe parcursul ultimilor ani , aceeasi
tendintd ca si in majoritatea statelor care au date aseménatoare pentru studiul problemei in cauza, in cifre
absolute acest indicator atestd o crestere cu circa 100 pacienti anual din 2006 pana in 2010 inclusiv. Daca e sa
facem un calcul procentual atunci acest indice Inregistreaza o crestere de 32. 55% pentru anul 2010 raportat la
anul 2006. Pe langa faptul ca acesti indicatori sunt in crestere se observa directia negativa de la stadiu la
stadiu. Daca pentru stadiul I definiti avem 15 pacienti, atunci pentru stadiul II acest numar creste de 2. 67 ori,
ca ulterior sa determinam 1n stadiu III- 82 de pacienti, ceea ce arata o crestere de 5, 46 fata de stadiul I si de
aproximativ 2 ori fatd de stadiul II. Pentru stadiul IV am confirmat 183 pacienti, dintre care 40% adica 73
pacienti prezentau diverse metastaze. Deci anume aceste date destul de ingrijoratoare vorbesc de la sine
despre necesitatea efectudrii unui studiu aprofundat in ce priveste problema cancerului de prostatd si
screeningul acestuia pentru Republica Moldova.

2. MATERIALE CLININCE SI METODE DE CERCETARE

2. 1 Determinarea volumului minim electiv de pacienti: In cadrul unui astfel de studiu a fost necesar
de-a stabili un numar exact de pacienti care sa includa toate caracteristicile obligatorii veridicitatii studiului,
facand uz de o formuld matematica. Astfel efectudnd calculele necesare dupa ce au fost inlocuiti fiecare indici
specifici, a fost obtinut rezultatul ce arata in felul urmator:

,1066* 1967 * 0575 * 045 0> 278 pacienti
T 1066 %+ 0,05 + 1,962 * 0,575 * 0425

Deci pentru ca studiul sa fie unul veridic lotul de pacienti confirmati cu cancer a prostatei trebuie sa fie cel
putin egal sau mai mare de 278 bolnavi. Lotul de studiu in cazul lucrarii de fata a inclus 320 pacienti. Pentru
acestia a fost intocmitd o ancheta care consta dintr-un complex de date, care reflectd in detaliu scopurile si
sarcinile propuse. Ulterior aceste anchete au fost procesate statistic si datele au fost inregistrate.

Pe langa cei 320 pacienti care a format lotul de studiu A, pacientii confirmati cu cancer a prostatei, a mai
fost format un lot de lucru comparativ de 240 pacienti- lotul B, pacienti confirmati cu adenom a prostatei.
Anchetele au fost completate atat cu datele pacientilor din grupul A dar si a celor din grupul B. Pentru fiecare
grup de pacienti in parte se notau in cadrul anchetei un sir exact de date generale, instrumentale si de
laborator, utile si indispensabile unei tactici ulterioare de screening.



2. 2 Reperele de baza in elaborarea anchetei. Dupa ce am definit numarul minim de pacienti necesari
de a fi inclusi in cadrul studiului, pentru a dovedi veridicitatea acestuia, am elaborat o ancheta tip cu optiuni
multiple prestabilite ce include in totalitate absolutd indicii necesari si reflectd complet scopul si sarcina
cercetdrii stiintifice la nivel global. Ancheta utilizatd in studiul de fata a fost proiectata astfel incat procesarea
statisticd a datelor inregistrate sa fie posibild, exactad si lesne de efectuat, indiferent de volumul esantionului
sau numarului de indici cercetati. Dupéd procesarea statisticd a datelor sa fie posibild o proiectare grafica
demonstrativd si precisd in vederea acoperirii totale a scopurilor si obiectivelor propuse din start. De
asemenea am rezervat optiunea de a elabora si completa baza de date, ulterior in cadrul efectudrii unui nou
studiu care ar viza aceleasi date dar la un alt nivel sau la o altd actualitate, totodata incluzand datele deja
obtinute care ar servi drept bazi-etalon pentru ulterioarele cercetari in domeniu. Pentru fiecare grup de
pacienti in parte se notau in cadrul anchetei un sir exact de date generale, instrumentale si de laborator, dupa
cum sunt. Pentru pacientii cu cancer a prostatei:

- Numele Prenumele Patronimicul- Varsta- Mediul de trai- Profesia- Diagnosticul- Stadializarea TNM
- Prezenta/absenta metastazelor- Organul-tintd cu metastaze- Stadiu [-IV- Valoarea PSA initiala
- Tipul histologic confirmat al cancerului- Prezenta si dimensiunile nodulului tumoral- Ultrasonografia
transrectala.
Pentru pacientii cu adenom de prostata acesti indici sunt:
- Numele Prenumele Patronimicul- Varsta- Mediul de trai- Profesia- Diagnosticul- Gradul adenomului
- Valoarea PSA initiald. - Ultrasonografia transrectala. - Confirmarea histologica a adenomului.

grupelor de pacienti care sau adresat la Institutul Oncologic din Moldova cu un sir de cercetari specifice
instrumentale si de laborator deja efectuate, la nivel raional, municipal si republican. in special mentionam :
1.Tuseul rectal 2. PSA 3. TRUS (ultrasonografia transrectald) 4.Biopsia prostatei (BP).

Deoarece ca valoare de diagnostic in cancerul prostatei, cele mai relevante sunt TR, PSA, TRUS, BP
anume asupra acestor indici intensivi am concentrat efectuarea calculelor, ca ulterior sd putem dovedi
valoarea lor in cadrul managmentului screeningului cancerului prostatei.

Am inclus aici valoarea nominald a tehnicilor sus numite efectuate la diferite nivele (raional,
municipal, republican) pentru a prezenta incidenta relativa a fiecarui indicator. Pentru a avea datele complete,
a fost calculatd frecventa relativa a fiecérei tehnici in parte si anume pentru PSA, TR, TRUS si Biopsia
prostatei, efectuate pacientilor inclusi in studiu, care au fost prezentate sub forma unui tabel, cu calculul erorii
standard pentru fiecare indicator, pornind de la faptul ca studiu a fost realizat pentru o totalitate selectiva.

Dupa datele obtimnute observam ca daca tuseul rectal in cazul pacientilor inclusi In Lotul A ca metoda
de diagnostic, se practica la o majoritate de 224 de pacienti ce formeaza 70 % din totalitate grupului, atunci
cind determinarea valorii PSA-ului s-a determinat la circa 11 % dintre pacienti, acestia provenind in special
ca domiciliu din raioanele mari (Cahul, Balti). Ceea ce tine insd de TRUS care este efectuata la putin peste
7% dintre toti pacientii lotului A si biopsia prostatei care sa efectuat la 2, 5% (8 pacienti), ar trebui sa puna
mari semne de intrebare in fata stiintei si tehnicii pe teritoriului R. M.

Dupa calcularea cifrelor exacte ale erorii standard prezentate, se poate de calculat si totalitatea
generald, a pacientilor diagnosticati cu cancer de prostata din teritoriul Republicii Moldova, numarul mediu
de examinari specifice (TR, PSA, TRUS si biopsia prostatei). Pentru aceastd se face uz de formula :T.
generald = P = A; Unde P — valoarea frecventei relative; A - eroarea maximala =t * E. St; Unde t — criteriu
de siguranta a grupului studiat.

Astfel procentul ce revine fiecarei examinari separat pe republica diferd esential. Deci daca in unele
raioane ale teritoriului tarii TR este efectuat la mai mult de 1/3 din pacienti, intru vederea diagnosticarii
afectarii prostatei, limita minima fiind de aproximativ 65%, atunci pentru restul investigatiilor, aceste cifre nu
aratd nicidecum astfel de valori. Pentru a determina valoarea antigenului specific prostatei, valoarea minima
pe republica este sub 8 % iar cea maxima fiind de putin peste 14 %, asta in situatia in care testul PSA are o
valoare informativa de netagaduit in diagnosticarea proceselor tumorale a prostatei.



lar ceea ce tine de valoarea procentuala in care se realizeaza examenul ultrasonografic transrectal al
prostatei, una din metodele imagistice de bazad in diagnosticul proceselor canceroase, care pe de o parte ne
aratd gradul de dotare tehnologica a institutiilor medicale din teritoriu, iar pe de altd parte incapacitatea de
diagnostic teritoriala, aceasta atinge valoarea maxima pe republica de 10 % ceea ce este mult prea putin, in
cazul in care ne dorim un indicator al sanatatii la standarte inalte. La final avem cele mai mici valori date de
procentul de pacienti carora le-au fost realizate biopsii a prostatei care n unele regiuni a R. M. nu atinge nici
macar cifra de 1% iar datele maxime fiind de circa 4% acestea, posibil, datorandu-se in special aplicarii
tehnicii respective in centrele mari municipale, care totusi raman a fi insuficiente pentru aplicare la un volum
destul de mare, dupa cum arata datele, de pacienti ce necesita o diagnosticare precoce si un tratament complet
si eficient.

2. 4 Tehnici si metode de investigare. Prin prisma datelor expuse in paragraful anterior, observam ca in
cadrul examinarii diagnostice a pacientilor inclusi in studiu sunt utilizate urmatoarele metodologii in tehnici
de investigatii :

a. Tuseul rectal - metoda cea mai usoard si cea mai ieftina de diagnosticare a cancerului de prostata.
Palparea prostatei poate identifica urmatoarele simptome ale unei tumori de prostatd: asimetria prostatei,
igrosarea sau o texturd lemnoasd ale prostatei, prezenta unui nodul tumoral. Se atestd si o imobilitate a
prostatei ca urmare a concresterii acesteia cu tesuturile Inconjuratoare.

b. Determinarea PSA-ului - Antigenul specific prostatic (PSA) este prezent in citoplasma celulelor
epiteliale ductale prostatice, in secretiile laminei ductale (lichid seminal, prostatic), urina, ser. Antigenul
specific prostatic este responsabil in special de dizolvarea gelului format la ejaculare, prin proteoliza
proteinelor majore din sperma : semenogelina I si II in fibronectina. Proteoliza mediatd de PSA induce
lichefierea ejaculatului si eliberarea progresiva a spermatozoizilor mobili. PSA circuld in sange sub diferite
forme moleculare datorita complexelor pe care le formeaza cu inhibitori de proteaze: A.PSA complexat cu
alfal-antichimotripsina (PSA-ACT) este principala formd imunoreactiva din ser (60 - 90 %) B.Free PSA este
o forma enzimatica inactivd - nu se asociaza cu inhibitori (10 - 40 %) C.PSA complexat cu alfa-2
macroglobulina - aceastd forma nu este detectabila (< 0, 1 %)Valoarea de referintd pentru PSA este de
4ng/ml, variind in functie de varsta : 40 - 49 ani < 2, Sng/ml; 50 - 59 ani < 3, Sng/ml; 60 - 69 ani < 4, 5ng/ml;
70 - 79 ani < 6, 5ng/ml. In zona cuprinsa intre 2 - 10 ng/ml pot apare atat rezultate fals negative (PSA <
4ng/ml), cit si rezultate fals pozitive (PSA > 4ng/ml). Pentru a Inldtura aceste inconveniente se recomanda
determinarea raportului free PSA/total PSA. In cazul unei valori a PSA intre 2 - 4 ng/ml, valoarea normali a
raportului este mai mare de 0, 10, iar pentru PSA intre 4 - 10 ng/ml, valoarea normald a raportului este mai
mare de 0, 25.

c. Examenul ecografic transrectal (TRUS)- Ecografia transrectald foloseste fascicule de ultrasunete
pentru a realiza o imagine a prostatei pe ecran. Pentru acest test se introduce in rect o sonda ce produce unde
ce patrund 1n prostatd realizand ecouri ce sunt captate de sonda.Examenul ecografic este usor de efectuat,
reprezintd o rutind, este neinvaziv, relativ ieftin si rapid. Reprezintd examenul imagistic preferat pentru
inceperea instigatiilor dar si pentru screening. Este deosebit de util pentru aprecierea volumului al rezidiului,
a volumului prostatic, a structurii si formei prostatei. Este de asemenea utila in diagnosticul diferential al
cancerului prostatic, litiazei prostatice, abcesului prostatic

d. Biopsia prostatei - este necesara daci in timpul examinarii digitale a prostatei (examinare digitala
rectald) s-a depistat careva formatiune de volum. Totodatd, pentru o evaluare corectd sau in cazul in care
analizele indicd o valoare crescutd a antigenului specific prostatic, poate fi recomandatd o ecografie
transrectald a prostatei. Aceastd tehnica reprezintd o procedura, deja clasicd, in diagnosticul CP. Punctia
prostaticd, efectuatd cu ajutorul ecografiei transrectale, este mai precisd, mai rapida si mai putin traumatica
decat punctia directd ghidata digital. Ghidajul ultrasonic dd mai multd acuratete plasarii acului de punctie si
asigura o esantionare reprezentativa; pot fi astfel punctionate baza, mijlocul si apexul fiecarui lob prostatic.



2. 5 Prezentarea grafica a datelor acumulate pentru lotul de pacienti confirmati cu cancer de
prostata.
Din diagrama de mai jos observam o crestere alarmanta a incidentei CP pe parcursul ultimilor zece ani de 3. 6
ori, ceea ce Inseamna in cifre absolute cu 208 pacienti mai multi in anul 2010 fata de anul 2000. De asemenea
se atesta o crestere stabila pe parcursul ultimilor cinci ani cu aproximativ 11% anual, din 2006 pana in 2008
iar pentru anul 2010 raportat la 2009 acest indice ajunge la 13. 54%, ce ar trebui sa fie un semnal clar de
alarma 1n ceea ce priveste dinamica cazurilor noi inregistrate de CP pe teritoriul Republicii Moldova.
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Fig. 1. Dinamica cazurilor noi a cancerului de prostatd in Republica Moldova (abs)
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Fig. 2. Dinamica cazurilor totale inregistrate cu cancer a prostatei. (abs)

Din figura de mai sus (fig. 2) observam o crestere continua pe parcursul ultimilor ani , aceeasi tendinta
ca in majoritatea tarilor care au date asemanitoare pentru studiul problemei in cauzi. In cifre absolute acest
indicator atesta o crestere cu circa 100 pacienti anual. Daca e sa facem un calcul procentual atunci acest
indice inregistreaza o crestere de 32. 55% pentru anul 2010 raportat la anul 2006. Deci anume aceste date
destul de ingrijoratoare vorbesc de la sine despre necesitatea efectuarii unui studiu aprofundat in ceea ce
inseamna problema cancerul de prostata si screeningul acestuia pentru Republica Moldova.



Factorii de risc

» Deoarece este cunoscut faptul cid Tn mod normal profilul hormonal in virilitatea unui barbat este
direct raportatd la varsta acestuia, iar varsta este un indicator care atesta startul riscului de a face cancer de
prostata am hotérat sa cercetam acest lucru si am divizat pacientii din lotul A conform varstei in cateva grupe
de virsta (fig. 3)

peste 80 ani 50-59 ani

Fig. 3. Repartizarea conform varstei a pacientilor cu cancer de prostata. Lotul A. (abs. %)

Deci 1n urma studiului efectuat se atesta aceeasi tendinta de crestere a riscului de a face cancer de
prostati odata cu inaintarea in varsta. in cadrul lotului de studiu daca pentru varsta cuprinsa de cifrele 50-59
ani acest indicator trece putin peste 10 %, atunci pentru pacientii cu varsta de 60 pana la 69 ani avem un
indice de 32 %, iar de la 70 de ani pana la 79 ani acesta creste la 48 %.

» Conform datelor literaturii s-au constatat ca persoanele care consuma din abundentd alimente bogate
in colesterol se supun unui risc major de metastaze pulmonare in cazul in care au fost diagnosticate cu cancer
de prostatd. Pentru a intelege rolul alimentar ca cofactor in aparitia cancerului de prostata, stiind diferenta de
ratie alimentara dintre populatia rurald si urbana de pe teritoriul R. Moldova prezentam graficul repartizarii
pacientilor din lotul A conform mediului de trai (fig. 4). Astfel se observa o prevalenta a pacientilor ce provin
din mediul rural (66%).

Urhan

349
’ Rural

66%

Fig. 4 . Repartizarea pacientilor conform mediului de trai

» Modificarile de metabolism, cum ar fi in cele provocate de stres, produc dezechilibre metabolice care
pot ajuta la dezvoltarea unui posibil risc de cancer. Medicii oncologi sustin cd un stres cronic poate participa
ca factor favorizant la aparitia sau evolutia unei tumori. Stresul poate influenta negativ sistemul imunologic
care nu-si mai poate exercita in totalitate capacitatea de distrugere a celulelor canceroase.
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Deci stresul cronic poate participa ca factor favorizant la aparitia si evolutia unei tumori §i este
cunoscut faptul ca persoanele cu studii superioare, care au ca meserie zi de zi functii ce solicitd organismul si
il streseaza continuu, fac parte din grupul de risc pentru a face cancer de prostata (fig. 5)

/ @O s sup, 55%

4
>

o

B Xy au indicar 17%
S

Fig. 5. Raportul pacientilor din lotul A conform nivelului de studii (%)

Din diagrama de mai sus se observa ca pacientii ce au studii superioare si activeaza ca profesionisti in
cadrul unei activitdti zilnice, care solicitd o capacitate de raspundere mare, favorizand in paralel aparitia
continua a starii de stres, formeaza ca cotd parte mai mult de jumatate, adica 55 % din totalitatea de pacienti
inclusi in lotul de studiu diagnosticati cu cancer de prostata.

Ca stadializarea oricarui neoplasm, stadializarea cancerului de prostatd este importantd pentru
estimarea prognosticului si alegerea terapiei potrivite. In determinarea stadiului clinic al tumorii se
coroboreaza rezultatele de la examenul fizic, probe biologice, explorari imagistice si a biopsiei. Totalitatea
pacientilor din lotul de studiu au fost stadializati conform sistemului TNM pentru cancerul de prostata:
sistemul TNM - care evalueazd dimensiunile si invazia tumorii, extensia procesului in ganglionii limfatici
locoregionali si metastaze la distanta.

Observam o schimbare progresivad intr-o directie destul de negativa de la stadiu la stadiu. lar daca
pentru stadiul I definiti avem 15 pacienti atunci pentru stadiul II acest numar creste de 2. 67 ori, ca ulterior sa
determinam in stadiul III- 82 pacienti ceea ce arata o creste de 5, 46 falla de stadiul I si de aproximativ 2 ori
fatd de stadiul II. Deci in stadiile tardive ale bolii au fost depistati 83 % din bolnavi si doar 17% sunt in
stadiile incipiente. Pentru stadiul IV am confirmat 183 pacienti dintre care 40% adicé 73 pacienti prezentau
diverse metastaze. (fig. 6. )

26%

12%

5%

—

T T
Stadiu | Stadiu Il Stadiu lll Stadiu IV

Fig. 6. Stadializarea pacientilor din lotul A (% )

Aceste schimbari secundare, departe de focarul tumoral primar, care au migrat pe cale sangvina sau
limfatica sau localizat in oase -93%, ganglioni limfatici -4% si In pulmoni in 3% cazuri (fig. 7).
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Fig. 7. Localizarea metastazelor a bolnavilor in stadiul IV (%)

Conform figurei - 7 se observd o majoritate absolutd de 93% a metastazelor cu localizare in oase, o
valoare care se incadreazd in datelede specialitate. Aceleasi cifre din literatura de specialitate spun ca
metastazele osoase apar in stadiile avansate ale bolii dar si precoce, odatid cu invazia ganglionard, daca
gradingul tumorii este foarte mare, astfel ele constituie de la 33 % la 97 % (Sinescu). Metastazele osoase cele
mai frecvente se constata in oasele bazinului, vertebre, femur, oasele craniului, omoplat, coaste.

Distributia dupa determinarea valorii PSA a pacientilor din lotul A confirmati cu cancer de prostata este
prezentata in diagrama ce urmeaza.
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0-4 ng/ml 4,1-10 ng/ml

10,1- 30 30,1-50 50,1 -100 peste 100
ng/mi ng/ml ng/ml ng/ml

Fig. 8. Repartizarea conform nivelului antigenului specific a prostatei. (Lotul A)

Antigenul specific prostatei este cel mai important marcher in evaluarea cancerului de prostatd si are
utilitate atat in depistarea cat si in monitorizarea acestei afectiuni. PSA este aproape in exclusivitate asociat
cu afectiunile prostatei, dar nu este specific pentru cancerul de prostatd, valori crescute fiind Intilnite in in
alte conditii (adenomul de prostatd, prostatita acutd sau cronici . a). in cazul nostru pentru lotul de studiu,
care a constat 320 de pacienti confirmati cu cancer de prostatd observam ca chiar la valorile PSA de pana la
10 ng/ml avem 38 pacienti, ce constituie doar 12 % din lotul total. Valori ale PSA peste 4 ng/ml nu se
asociaza obligatoriu cu cancerul de prostatd, existand asa numitd "zona gri de diagnostic" la valori ale PSA
intre 4 -10 ng/ml cand este foarte utild determinarea free-PSA, care ajuta la diferentierea intre hipertrofiile
benigne de prostata si cancer (free PSA < 23% creste probabilitatea prezentei cancerului de prostata).
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Cu toate acestea desi Tn zona gri de diagnostic s-au incadrat 12% adica acei 38 pacienti care ulterior
sau dovedit a fi diagnosticati cu proces specific §i nu alte afectiuni ale prostatei care dau valori crescute ale
PSA. Mentionam céd aceasta particularitate se observa la aproximativ 10 din 100 de barbati care sunt
potentiali pacienti cu cancer a prostatei , dar au dificultati in diagnosticul acestuia. La celalalt pol observam
ca pacientii valoarea PSA a carora depaseste 10 ng/ml constituie 88% din bolnavi. Pe cand cu PSA peste 50
ng/ml si respectiv 100 ng/ml , adica cifre destul de ridicate , care ne pun in gardd raportat la timpul
determinarii, constituie 19% si respectiv 29% , iar in suma aproximativ 2 din numérul total de pacienti.
Deoarece nivelul crescut al PSA-ului este determinat atit in procesele tumorale benigne cit si maligne s-a
efectuat o repartizare coparativa a loturilor incluse in studiu conform nivelului PSA.

DLotul A W Lotul B

0-4ngiml 4,1-10ng/ml 10,1-30ng/ml 30,1-50ng/ml 50,1-100ngiml  Peste100ngiml
Fig. 9. Repartizarea conform nivelului PSA (%).

Dupa tabelul de mai sus se observa ca 87 % din bolnavii din lotul A (cancer de prostatd) au fost
diagnosticati cu nivelul PSA peste 10 ng/ml, iar in lotul B ( adenom de prostatd) cu PSA pind la 10 mg/ml au
fost depistati in 67 %. Astfel conform tabelului de mai jos (fig. 10) avem ca in 100% si respectiv 70% din
pacientii din stadiul I si respectiv stadiul II au nivelul PSA pind la 20 ng/ml, iar 80% si respectiv 90 %
pacienti din stadiul III si respectiv stadiul IV au nivelul PSA peste 20 ng/ml.

0-4 ng/ml 4,1-10 ng/ml 10,1-20 ng/ml Peste 20 ng/ml

|z Stadiu | B Stadiu Il B Stadiu Il O Stadiu IV |

Fig. 10. Repartizarea pacientilor lotului A coform PSA / Stadiu
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Pentru cei 73 pacienti la care au fost determinate diverse metastaze, repartizarea conform nivelului
PSA a fost reprezentata in figura 11.

87%

‘m Pin& 10 ng/ml = 10-30 ng/ml [ Peste 30 ng/ml ‘

Fig. 11. Raportul valorii PSA pentru pacientii cu metastaze. (%)

Din diagrama de mai sus se observa o majoritate de 87% din pacienti cu metastaze la distantd au
valoarea PSA-ului peste cifra de 30 ng/ml, ce este descris si in literatura de specialitate din alte tari. Deci
putem spune ca antigenul specific a prostatei este un bun test in diagnosticul si monitorizarea bolnavilor cu
cancer de prostata.

Termenul de hiperplazie benigna de prostatd inlocuieste actualmente pe cele de adenom de prostata si
adenom periuretral. Fie ca ii spunem adenom de prostata, sau hiperplazie benigna de prostata, boala afecteaza
un numar mare de barbati, in general dupa varsta de 50 de ani. Dupa varsta de 35 ani, prostata incepe sa se
modifice structural si sd creascd in volum, astfel incat printr-o asociere cu inaintarea in varsta si cu unele
modificari hormonale, dupé varsta de 50 de ani, procentul de barbatii care suferd de aceasta afectiune, creste
de la an la an. Prevalenta histologica este de 50% la 60 de ani si cresterea constanta a acesteia la 90% la 85 de
ani. Aproximativ 50% din cei cu HBP microscopic doveditd, prezintd o crestere a volumului prostatei
detectabila clinic sau prin investigatii imagistice, dar numai 50% dintre acestia prezintd simptome ale
obstructiei subvezicale.Pornind de la datele expuse mai sus ilustram datele ce tin de teritoriul Republicii
Moldova pentru adenomul de prostata in raport cu varsta pentru pacientii din lotul B (fig. 12).

21 37
9% 15%

84
3%

1%

[249-59 ani W60-69 ani 0170-79 ani Cpeste 80 ani |

Fig. 12. Raportul conform vérstei pentru pacientii din Lotul B (%, abs)

In linii generale aceeasi tendintd de crestere a numarului de pacienti odati cu inaintarea in varsta o au
si pacientii din Lotul B, diagnosticati cu adenom al prostatei. Astfel pacientii cu varsta cuprinsa in intervalul
49-59 ani constituie 15 %, pe cand pacientii care constituie grupul de varsta cuprins in intervalul 60-69 ani
alcatuiesc majoritatea de 41 %, iar pentru grupul de 70-79 ani acest procent scade usor la valoarea de 35%.
Pentru pacientii cu varsta de peste 80 ani acesta este de 9 %, dar aici nu este cert faptul cd aceasta cifra se
datoreazd micsorarii numarului real de afectare a pacientilor sau numarul mic de pacienti ce au atins aceasta
varsta, dat fiind faptul ca pentru R. M. numarul de barbati care ating sau depasesc varsta de 80 ani nu are o
pondere semnificativa.
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De asemenea comparativ cu Lotul A, am realizat reprezentarea grafica si pentru pacientii din Lotul B
cu adenom de prostata, in ceea ce tine mediul de trai, pentru a vedea ce rol si daca il au factorii de mediu,
calitatea vietii si factorii ecologici asupra aparitiei patologiei in cauza (fig. 13).

URBAN
1%

RURAL
59%

OURBAN mRURAL

Fig. 13. Raportul conform mediului de trai a pacienl[lilor din Lotul B cu adenom de prostata

Din figura de mai sus (fig. 13) se observa, ca si in cazul lotului A, numarul de pacienti care provin din
mediul rural alcdtuia majoritatea simpla de 142 de pacienti fatd de 98 pacienti ce provin din mediu urban.
Aceasta diferentd este mai mica fatd de lotul de referintd a pacientilor cu cancer de prostatd, raportul dintre
Lotul A : Lotul B fiind respectiv de 1, 43 : 1, 94. Aceastd diferentd se datoreaza faptului ca pacientii cu
adenom de prostata ce provin din mediul urban sunt mai receptivi la simptomatica initiald datd de adenom si
au un acces mai direct si facil la serviciile medicale de profil. Pentru a avea o ilustrare detaliatd a valorii
fiecarui grup in parte a pacientilor ce formeaza Lotul B, conform gradului adenomului de prostata, utilizand
clasificarile uzuale specifice pentru AP, dupa cum urmeaza:

AP conform severitatii (American Association of Urology 2003/2006):
* Usoara (gr. I): IPSS = 0-7, QoL = 0-2. Absenta complicatiilor AP;
* Medie (gr. I1): IPSS = 8-19, QoL = 3-4. Prezenta complicatiilor cronice ale AP;
» Grava (gr. III): IPSS = 20-35, QoL = 5-6. Prezenta complicatiilor cronice ale AP. Eventual, prezenta
complicatiilor acute.

Clasificarea clinica a adenomului de prostata :

» Stadiul I (compensat): prezenta LUTS usoare, urind reziduala lipseste/ minima;
» Stadiul IT (subcompensat): LUTS medii/severe, urina reziduald < 350 ml;
+ Stadiul III (decompensat): LUTS severe inclusiv pseudoincontinenta si globul vezical palpabil, dezvoltarea

complicatiilor acute si/ sau cronice, inclusiv IRC.

Gradul |

2%
Suspectie CP i

9%

Prostatita
2%

Gradul lll
20%

Gradul Il
67%

Fig. 14. Repartizarea conform gradului adenomului de prostatd (%)
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Observam conform studiului in urma carora pacientii au fost selectati si examinati complet dupa criterii
strict predefinite, grupa ce formeaza bolnavi cu gradul unu al adenomului de prostatd alcdtuia doar 2%.
Acesta fiind un indicator mult prea mic de depistare a procesului tumoral benign la etapele precoce.Pe cand la
pacientii la care au fost diagnosticati si confirmat gradul II-III al adenomului de prostatd, un grad destul de
tardiv, formeaza o majoritate absoluta de 87 % ceea ce ar trebui sa pund un sir de semne de intrebare in fata
acelor voci , care incearca sd aducd argumente contra necesitatii aplicérii screeningului printre randurile
barbatilor ce formeaza grupul de risc.

Valorile normale ale PSA sunt cuprinse intre 0 si 4 ng/ml, iar valorile cuprinse intre 4 si 10 ng/ml
atestd un risc crescut in aparitia unui cancer prostatic sau a unui adenom. La valori cuprinse in acest interval
sunt necesare investigatii suplimentare pentru a stabili diagnosticul cu certitudine. PSA este o substantd
secretatd numai de prostata si de aceea el este un indice relativ specific al prostatei si nu al existentei
obligatorii al adenomului sau cancerului de prostata. Trebuie stiut ca exista si cazuri de adenom de prostata in
care valorile PSA pot fi crescute. Interpretarea valorilor crescute ale PSA trebuie facute numai de catre
medicul specialist si obligatoriu in functie de examenul clinic si de alte investigatii.

5%

3%

27%

~42%
B0 -4 ng/ml 14,1-10ng/m  &10,1-30 ng/ml
B 30,1 - 50 ng/ml B Au refuzat

Fig. 15. Repartizarea conform valorii antigenului specific de prostata. (Lotul B)

Deci observam ca desi literatura de specialitate da ca valoare a antigenului specific prostatic
cuprins in intervalul 0 — 4, 0 ng/ml, drept norma, observam ca in cadrul Lotului B avem careva date ce nu
confirmd aceastd valoare. Din totalul de pacienti aproape 4 mai exact 23 % de pacienti aveau PSA-ul
determinat pana la 4, 0 ng/ml totusi la un examen clinic in instrumental mai complex , au fost diagnosticati cu
adenom al prostatei. Ce ne vorbeste de faptul ca valoarea antigenului specific prostatic luat individual nu
poate fi un indicator sigur de confirmare a tumorii prostatice. La celalalt pol, adicé din totalitatea pacientilor
inclusi in Lotul B, un procent mic dar esential, de 5% aveau valoarea destul de crescuta a antigenului specific
prostatic, cuprinsd in intervalul 30 — 50 ng/ml. Totusi necatind la PSA-ul destul de crescut acestia s-au
dovedit a fi diagnosticati cu proces tumoral benign, deci si aici se poate de spus cid valoarea crescuta a
antigenului specific prostatic luat de sine statator nu este un indicator tipic si incontestabil a faptului ca
posesorul unui astfel de PSA face un proces tumoral benign. O grupd destul de semnificativd o constituie
pacientii care au valoarea antigenului specific prostatic cuprinsa intre 4, 0 — 10, 0 ng/ml ce constituie 42 %.
Aceastd grupa fiind majoritard, pe parcursul studiului, fiind diagnosticata in pofida faptului ca face parte din
zona gri, a servit ca baza principala pentru a dovedi faptul ca PSA-ul determinat precoce la valori relativ
mici, asociat cu examenul clinic specific poate creste numarul de depistari timpurii a proceselor tumorale
maligne.Deci ulterior va fi posibil pe de o parte de aplicat un tratament mai eficient, aceasta totodatd ne
permite 1n paralel un tratament mai putin costisitor, resursele economisite putidnd fi atribuite cercetarilor
paralele sau tratamentelor suplimentare
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3. ASPECTE DE MANAGEMENT iN CADRUL SCREENINGULUI CANCERULUI DE
PROSTATA
3.1 Scopul si directiile de bazi a strategiei de managment in IOM.

Scopul strategiei de management, aplicatd in problema cercetata in studiu de fata, pentru IOM este unul
de a preface aceastd institutie in una de referinta ca baza de norme §i reglementari in domeniu. IOM este si va
ramane o institutie medicald publicd si non profit, deci problema de a obtine un profit net de pe urma
ce au ca scop cresterea indicatorilor de sandtate pentru Republica Moldova. Obiectivele strategice de
management in practicile de zi cu zi a acestei institutii pentru screeningul in cancerul de prostatd, va actiona
in citeva directii de baza:l.Introducerea unei orientdri concret definite In managementul serviciilor si
eforturilor Indreptate catre imbundtatirea calitatii activititilor IOM. 2.Informarea publicului larg despre
spectrul de servicii acordate de IOM si nivelului calitatii acestora, pentru a-gi putea crea o viziune realista
central IOM cit si la nivel teritorial, plus o cooperare permanenta si eficienta intre toate verigile sistemului
medical national. 4.Actualizarea §i prezentarea periodica a rezultatelor asociatiilor de specialitate in vederea
estimarii eficacitatii strategiei de management si completarea ulterioara, la necesitate, intru vederea obtinerii
unor indicatori cit mai buni. 5.Asigurarea accesului facil si direct la serviciile incluse in aceasta strategie in
masura identica pentru grupele de risc la nivel urban si rural, indiferent de numarul acestora, statutul social,
numarului de specialisti din teritoriu etc.Deoarece sfera asigurarii sanatatii face parte din sfera sociala unde
nu se produc sau presteaza bunuri si servicii destinate comercializarii, ci se vehiculeaza idei cu scopul de a
declansa comportamente sociale ce vizeaza o cauza sociald legitimd , nu pot servi ca obstacole in timp
cercetarea de durata a profitului obtinut 1n sfera daté, pentru diverse segmente, ceea ce face orice institutie
bazata pe comercializarea bunurilor sau serviciilor de profit.

3.2 Analiza situationald: Analiza SWOT in managementul diagnosticului precoce si optimizarea
screeningului multilateral in cancerul de prostati.Analiza SWOT este un acronim care provine de la
Strength-Weaknesses-Opportunities- Threats (Avantaje-Dezavantaje-Oportunitati-Riscuri). Practic aceasta
modalitate de analiza ajuta la sistematizarea punctelor tari/slabe, oportunitatile si amenintarile caracteristice
unei activitati manageriale sau anumitor elemente din cadrul acesteia. SWOT permite identificarea factorilor
interni si externi care afecteaza organizatia si cuantificarea impactului lor asupra acesteia.

Factorii interni relationati cu punctele tari si punctele slabe sunt: structura si cultura organizatiei,
resursele acesteia si actionarii. Factorii externi relationati cu oportunitatile si amenintarile sunt reprezentati in
cazul organizatiei medicale, de pacienti i competitorii respectivei institutii. De asemenea, se includ aici si
asa elemente ca - politici, tehnologii, probleme economice si sociale. Metoda SWOT este una dintre cele mai
frecvent utilizate metodologii de analiza a nivelului de performanta al unei institutii avand ca scop analiza
pozitiei acesteia si identificarea de factorii majori care afecteazd desfasurarea activitatii, in scopul elaborarii
unei strategii viitoare. SWOT este un instrument extrem de simplu de aplicare si poate fi adaptat la cerintele
diverselor strategii manageriale in cadrul oricarui proiect de amploare.

Factori interni

s

Factori externi

Fig. 16. Analiza SWOT( reprezentare schematica).
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In primul rand, gruparea problemelor si avantajelor pe baza celor patru categorii SWOT permit
identificarea mai simpla a unei strategii si a unor modalitati de dezvoltare continuu a strategiei de
management. Analiza SWOT poate contribui la realizarea unor strategii si adaptarea rapida a acestora la
cerinte.Inainte de a elabora strategia de management in screeningul cancerului de prostati cu scopul de a
completa , analiza situationald, a fost facuta o analiza SWOT a fiecéarui element SCAP. La fel a fost efectuata
o analizd a portunitatilor si riscurilor pentru elementele SCAP. Toate aceste tehnici analizate complet si
minutios apoi implementate n practica si vin sa asigure starea de sanatate a pacientilor.

3.3 Prezentarea principalelor avantaje ce rezulta din diagnosticul precoce.

Din totalitatea datelor obtinute in urma efectuarii studiului de fata, una din cifrele de referintd , in cazul dat,
este numarul de pacienti diagnosticati cu cancer de prostatd repartizati pe stadii dupd cum urmeaza pacientii
ce au format stadiul I si II cu CP alcatuia 15% in suma, pe cand cei ce au format stadiul III si IV alcatuia 85%
dintre care la 21% s-au determinat diverse metastaze. Observdm cd numarul pacientilor cu CP la care sunt
metastaze 1l depaseste cu 6 % pe cel al pacientilor diagnosticati in stadii localizate a bolii (fig.17).

Stadiul 1/ 11
15%

Metastaze
21%

Stadiul Il / IV
85 %

Fig. 17. Stadializarea pacientilor din lotul A (%)

Deoarece avem o asa repartizare pe stadii, pentru a arata valoarea a managementului screeningului
diagnosticului precoce 1n cancerul de prostatd o sa sistematizam totalitatea de diagnostic si tratament pentru
fiecare stadiu.

Totodata va fi reflectat costul fiecdrui caz tratat, in dependentd de caz, pentru fiecare stadiu a bolii.
Dupa o analiza si prezentare in detaliu a acestora concluziile vom prezenta eficienta implementarii 1n practica
a proiectului. Ca valoare deosebit in diagnosticul proceselor tumorale a prostatei sunt tuseul rectal, valoarea
PSA-ului, ultrasonografia transrectald a prostatei si biopsia prostatei, care stabilesc cu exactitate atat
diagnosticul cét si stadiul individual pentru fiecare pacient.

Toate aceste investigatii sunt obligatorii si sunt efectuate in cadrul curativ pentru pacientii Institutului
Oncologic din Moldova. Ulterior in cadrul studiului a fost demonstratd importanta fiecarei metode luate atat
individual cit si in ansamblu pentru diagnosticarea corecta si ulterior aplicarea unei scheme de tratament, ce
corespunde unei corelatie cu stadiul clinic determinat. Deci este clar cd, In cadrul unui proiect care va avea
scop diagnosticarea precoce a cancerului prostatei In randul populatiei de gen masculin din teritoriul
Republicii Moldova, va fi necesar de efectuat un complex de investigatii pentru fiecare pacient.

3. 4 Devizul de cheltuieli in diagnosticul si tratamentul cancerului de prostata.

Deci pentru a diagnostica, ca pentru ulterior a aplica tactica de tratament specifica stadiului CP, este
necesar de a efectua un sir de tehnici de diagnostic si de precizare a stadiului procesului tumoral (tab. 1).
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Tab. 1. Tehnici de diagnostic si precizare a stadiului procesului tumoral

Stadiul 1 Stadiul 11 Stadiul 111 Stadiul IV

-TR, PSA, TRUS, BP, - TR, PSA, TRUS, BP, - TR, PSA, TRUS, BP, - TR, PSA, TRUS, BP,
-CT bazinului mic, -CT bazinului mic, -CT bazinului mic, -CT bazinului mic,
-Rg-grafia oaselor bazi- | -Rg-grafia oaselor bazi- | -Rg-grafia oaselor bazi- | -Rg-grafia oaselor bazi-
nului mic, nului mic, nului mic, nului mic,

-Scintigrafia scheletului, | -Scintigrafia scheletului, | -Scintigrafia scheletului, | -Scintigrafia scheletului,
-Urografia i/v -Urografia i/v -Urografia i/v -Urografia i/v

Conform catalogului unificat de tarife pentru serviciile medico-sanitare acordate de catre institutiile
medico-sanitare publice republicane, municipale si raionale pentru metodele expuse mai sus avem (tab.2).

Tab. 2. Tarifele pentru serviciile medico-sanitare.

Examen ecografic al prostatei 1 examinare 64 lei
(transrectal) sonda biplan e
Tuseul rectal 1 proced. 5 lei
Punctie-biopsie a prostatei 1 operatie 102 lei
Examenul histologic 1 examinare 189 lei
Determinarea PSA 1 analiza 55 lei
Scintigrafia sistemului ostearticular (compartimentald) in 3 faze la aparatul Gamma- | 1 investigatie 325 lei
Camera NUCLINE SPIRIT DH-V cu doua detectoare
Tomografia computerizatd a bazinului (vezica urinara, uterul, veziculele seminale, | 1 examinare .
. . 439 lei
prostata, oasele bazinului)20, 3x25, 4cm-1
Radiografia oaselor bazinului intr-o incidentd 30x40cm-1 1 investigatie 33 lei
Urografia i/v 30x40cm -4 1 examinare 204 lei

Deci reiese ca pentru a diagnostica un caz de afectare cu CP la un pacient este necesar un volum de
cheltuieli in valoare de 226 lei, iar ulterior pentru a determina stadiul pentru a aplica tactica adecvata de
tratament mai este necesar de a aloca suplimentar 1000 lei pentru fiecare caz diagnosticat si stadializat.
Deci daca pentru fiecare caz in ceea ce constd diagnosticare devizul de cheltuieli nu diferd esential in
dependenta de stadiu , atunci pentru tratament aceste valori difera semnificativ. Pentru stadiile localizate ca
T1 - T2 NOMO este utilizata prostatectomia radicald costul careia este de 927 lei. Iar pentru stadiile avansate,
in special in cancerul de prostata stadiul IIIb — IV , ca tratament terapeutic de substitutie acastratiei chimice,
sunt utilizati agonistii LH-RH. Pana la initierea tratamentului cu agonisti LH-RH este necesar includerea unei
cure de tratament de 7-10 zile cu antiandrogeni (Ciproteron acetat- 50 mg). Deci conform indicatiilor schema
terapeutica este urmatoarea: 2 comprimate de 2 ori pe zi (cite 200mg zilnic), timp de sapte zile. Ceea ce
inseamna 28 comprimate. Apoi 2 comprimate de 2 ori pe zi timp ( 200mg zilnic), timp de doudzeci si una de
zile ceea ce inseamna 84 comprimate. In asociere cu analogul agonist al gonadotrofinei (LH-RH). Conform
tarifelor date de Farmacia IOM costul a 60 comprimate fiind de 891 lei, atunci doar la aceastd etapa este
necesar de 1663 lei . Deoarece toatd cura de tratament expusa mai sus se face pe fond de administrarea unui
Agonist LH-RH, luand ca bazd Leiprolid (Eligard) - 7,5 mg, costul céruia reprezintd 2010 lei pentru o
administrare lunara, atunci pentru un an avem un volum de cheltuieli ce atinge cifra impunatoare de 24120 lei
anual. In cazurile pacientilor diagnosticati cu cancer al prostatei stadiul III sau IV cu metastaze in oase, care
sunt cele mai frecvente iar ( in cadrul studiului de fata constituie 93 %), sunt utilizati bifosfonatii (Bandronat
6 mg-6,0) costul caruia este de 3667 lei. Un calcul complex realizat pe parcursul studiului si prezentat grafic
(fig. 18), se demonstreaza ca pentru stadiile localizate (st. I-II) a cancerului de prostatd devizul de cheltuieli
alcatuieste circa 2200 lei, aici fiind incluse diagnosticul, stadializarea si ca tacticd de tratament conform
indicatiilor — prostatectomia. Pentru stadiile avansate, aceleasi cheltuieli care ca tacticd curativa constd din
castrarea chimicd, ajunge la valoarea de peste 26000 lei, iar in cazul prezentei metastazelor in oase
cheltuielile brute sunt de circa 30000 lei. In aceasta suma nu au fost incluse zilele/pat de spitalizare,
antibioticoterapia, consumabilele n cadrul pansamentelor si manoperelor.
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Fig. 18. Devizul de cheltuieli pentru diagnosticul/tratamentul in cazul CP in dependentd de stadiul bolii.

Se observa din figura de mai sus ca cheltuielile pentru fiecare tactica de tratament in dependenta de
stadiul localizat sau avansat difera esential si este de 12 ori mai mare pentru stadiile avansate fara metastaze
fatd de stadiile locale. Pentru stadiile avansate cu metastaze in oase aceasta diferenta este de 14, 5 ori mai
mare, aceste cifre fiind luate ca esentd pentru tactica de tratament si diagnostic, pe termen de un an in cadrul
tratamentului cu agonisti LH-RH asociat cu antiandrogeni (MAB). Calculele ilustrate nu includ tratamentul
paliativ, radio sau chimioterapie ca parte componenta a actului curativ, ceea ce ar mari considerabil aceste
diferente, dar care la nivel logico-teoretic sunt cunoscute si nu necesitd dovezi.

4. SCREENINGUL TINTIT APLICAT iN CANCERUL PROSTATEIL

4. 1. Screeningul cancerului de prostati. Avantaje si dezavantaje. Screeningul reprezintid examinare de
masa care constd in aplicarea unui ansamblu de procedee si tehnici de investigatie asupra unui grup
populational in scopul identificarii de prezumtie a unei boli sau factor de risc. Ipotezele care stau la baza
practicarii screeningului: intr-o populatie exista boli §i bolnavi necunoscuti datoritd unor nevoi nesimtite,
neexprimate;- identificarea bolii in perioada ei de latentd face ca eficacitatea si eficienta interventiilor sa fie
mare; - tratamentele efectuate in stadiile precoce ale bolii sunt mai ieftine si mai eficace. Pe plan practic
screeningul cancerului de prostatd pleaca de la ipoteza ca pe teritoriul Republicii Moldova la nivel de
populatie exista bolnavi necunoscuti datoritd unor nevoi neresimtite, neexprimate sau nesatisfacute care desi
nu au clinica sunt afectati de procesul tumoral. Anume acesti pacienti si ar prezenta baza grupului, care fiind
diagnosticati adesea cu stadii localizate, servesc ca dovada ca screenengul tintit la nivelul grupului de risc are
ca scop, fixarea unui diagnostic precoce si urmeaza sa fie supuse unor examindri medicale complete in
vederea stabilirii unui diagnosticului complet si corect, iar ulterior tratate cu succes. Totusi ca orice proiect ce
necesitd aplicare In timp este necesar de a estima si prezenta sirul de avantaje si dezavantaje a screeningului
cancerului de prostata.

Tab. 3. Avantajele/dezavantajele screeningului CP. (dupa b. I1. Matsees et. aut. )

AVANTAJE DEZAVANTAJE
- Prezenta metodelor simple de investigare cum ar fi | - Probabilitatea sporitd de determinare a proceselor
determinarea expres a PSA-ului si TR tumorale cu evolutie lenta.

- Depistarea tumorii 1n stadiile incipiente cand existd | - Eficacitatea fata de micsorarea mortalitatii inca nu
posibilitatea de tratament complet si cu succes a | a fost totalmente dovedita.

acesteia. - Unele cazuri diagnosticate pot sd nu progreseze $i
- Efect psihologic pozitiv si de sigurantd asupra | s prezinte semne clinice pe parcursul intregii vieti.
barbatilor rezultatul carora este negativ. - Rezultatele fals pozitive pot influenta negativ starea

generala a barbatilor.
- Posibilitatea micsorarii frecventei complicatiilor si | - Metodele si preparatele scumpe necesita investitii
mortalitatii In randul pacientilor diagnosticati cu CP. | de durati atit economice cit si In timp
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4. 2. Screeningul tintit. Grupele de risc de dezvoltare a cancerului de prostata.

In cadrul proiectului, reiesind din scopul si specificul procesului tumoral al CP cea mai potrivita forma a
screeningului este screeningul selectiv sau tintit se adreseaza grupurilor de populatie expuse unor factori de
risc, este considerat astazi cel mai eficace si eficient mijloc de depistare, atat din punct de vedere medical cat
si din punct de vedere economic, asta atat la nivelul studiilor asemanatoare efectuate in alte state, dar si dupa
cum reiese din datele acumulate pand al moment in cadrul studiului de fata.

Astfel in dependenta de totalitatea factorilor ce influenteaza intr-o oarecare masura aparitia cancerului de
prostata, barbatii care pot face un proces tumoral malign sunt divizati in trei grupe de risc:

* Grupul cu risc redus, include persoanele de peste 50 de ani cu anamneza ereditara negativa. Acest
contingent necesita determinarea nivelului seric la PSA si tuseului rectal anual.

*Grupul cu risc mediu, include persoanele dupa 45 de ani, care au una sau cateva rude bolnave de CP.
In acest grup determinarea nivelului seric la PSA si tuseul rectal trebuie efectuate fiecare jumate de an si
completat de TRUS o daté pe an.

*Grupul cu risc inalt, include persoanele dupa 45 de ani cu antecedente heredo-colaterale (familiare)
agravate si cu stari precanceroase ca HBP, prostatite cronice etc. In acest grup determinarea nivelului seric la
PSA , tuseul rectal si TRUS fiecare jumate de an.

4.3 Algoritmul screeningului cancerului prostatei.

Absenta simptomelor clinice in fazele incipiente ale cancerului de prostatad std la baza necesitatii
elabordrii unui algoritm complex in screeningul populatiei de gen masculin pentru a identifica in mod activ
pacientii cu forme localizate ale bolii. Cel mai adesea, bolnaviii cu cancer de prostatd devin barbatii in varsta
de 50 de ani si mai mult, iar barbatii cu antecedente familiale (fiii si fratii de pacienti cu cancer de prostatd)
au probabilitatea de a fi afectati de la 40 ani. Cei mai multi cercetatori cred ca screening-ul este rational de
efectuat incepand de la varsta de 40-50 ani, desi datele clinice arata ca si la o varstd mai mica de 40 ani pot fi
diagnosticati cu cancer de prostatd, deci varsta sub 40 ani nu trebuie adusd ca argument in excluderea

Totodata se poate presupune ca, odatd cu perfectionarea tehnicilor si aplicarea de duratd in practica a
screeningului i micgorarea cheltuielilor ulterioare, numarul de pacienti supusi tehnicii ar fi in crestere in baza
cercetarii barbatilor cu varsta sub 40 ani. Limita superioard de varstd pentru persoanele care fac lotul de
studiu al tehnicii de screening, de obicei este de 70-75 ani. Ca reguld, algoritmul de aplicare in practica a
screeningului, este necesar de efectuat periodic o data in an, iar pentru persoanele incluse in grupele de risc o
datd la sase luni. Deoarece o singurd metodd care ar satisface in mod ideal necesitdtile algoritmului
screeningului Incd nu exista, In cadrul acesteia se includ de obicei combinate urmatoarele metode: tuseul
rectal, determinarea antigenului specific prostatei si ultrasonografia transrectald.Daca nivelul PSA-ului este
mai mic de 4 ng/ml si dupa efectuarea tuseului rectal nu sunt premize pentru stabilirea posibild a prezentei
procesului tumoral, algoritmul ulterior constd in controlul repetat peste 12 sau 6 luni in dependentd de
specificul fiecarui pacient. In cazul cand PSA-ul este sub 4ng/ml dar in urma tuseului rectal au fost
determinate focare indurate se indicd ultrasonografia transrectald. Daca in urma TRUS au fost determinare
zone hiperecogene (posibile calcificari) sau izoecogene ( noduli tumorali benigni) se recomanda controlul
repetat peste 6 sau 12 luni. Iar dacad in urma efectuarii ultrasonografii transrectale au fost determinate focare
hipoecogene este indicatie absoluta pentru biopsia multifocala a prostatei sub ghidajul TRUS. Daca nivelul
PSA-ului corespunde zonei gri, care este cuprinsd de intervalul 4-10 ng/ml iar in urma tuseului rectal nu au
fost determinate modificari patologice se recomandd de efectuat repetat aprecierea antigenului specific
prostatei in sdnge peste 6 siptimani. In perioada dintre efectuarea testului se indicd un curs de 2 sau 3
saptamani de antibioticoterapie. Daca ulterior nivelul PSA-ului este sub 4 ng/ml investigatiile sunt Intrerupte
si este indicat controlul repetat peste 6 sau 12 luni. insd daca la controlul repetat nivelul PSA-ului riméne in
limitele zonei gri se indica punctia multifocala a prostatei sub ghidajul TRUS, chiar daca palpator nu au fost
determinate focare de modificari patologice. Biopsia prostatei este indicatd de asemenea in cazul cand
valoarea PSA-ului este in limitele ,,zonei gri” si la efectuarea TR au fost depistate focare posibile ce indica un
proces tumoral.
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In cazul aprecierii unui nivel al PSA-ului mai mare de 10 gn/ml biopsia prostatei este efectuatd indiferent
de rezultatele obtinute in urma TR. Algoritmul descris este prezentat in figura dupd cum urmeaza.

Aprecierea PSA -ului I

! |

PSA<4 PSA =4+1 01 PsSaA>10
]
y
Rezultat negativ Focare indurate. Rezultat negativ Focare indurate.
Asimetrie. l Asimetrie.
Aprecierea PSA
dupa 6 Saptamini_l
¥
Focare izoecogene Focare PSA<4 PSA>4
Focare hiperecogene hipoecogene
] |
Control repetat v v

peste 12 sau 6 luni

Punctia multifocala a prostatei sub ghidaj TRUS

Fig. 19. Algoritmul de diagnostic n cancerul de prostata.

Algoritmul ulterior este direct dependent de rezultatele obtinute in urma biopsiei. In cazul determinrii
proceselor tumorale intraepiteliale joase (Low grade) este posibila supravegherea activa a pacientilor sub
controlul nivelului antigenului specific prostatei, iar daca sunt prezente procese tumorale intraepiteliale inalte
(High grade) este indicata efectuarea biopsiei repetate a prostatei peste 3 luni.

Biopsia repetatd este indicatd in cazul cand necatind la rezultatul primar ce atestd un proces tumoral
benign al prostatei la pacient nivelul PSA-ului raméne la valori de peste 10 ng/ml sau are tendinta de crestere
cu 20% timp de 6 luni, dupa cum este reprezentat mai jos.

4{ Rezultatul biopsiei primare a prostatei }—I'
CP Prloces nf:opllazic Proces tumoral benign Prostatitid
intraepitelial
ot o
mic mare
Aprecierea | Aprecicrea
PSA-ului PSA-ului
Tendinta de Tendinta de
scadere a PSA crestere a PSA
Supraveghere sup |
controlul PSA-ului [* PSA <4 PSAE
A4 A4 \ 4
Stabililrea stadiului | | BIOPSIA REPETATA |

Fig. 20. Algoritmul examinarilor in urma rezultatului biopsiei prostatei

Algoritmul dupd cum urmeaza, din rezultatele obtinute in urma biopsiei repetate, rezultd din
diagnosticul pozitiv sau negativ determinat.

Daca rezultatul in urma biopsiei prostatei este negativ, atunci pacientul este supravegheat activ si la
examinari ulterioare in cazul cresterii nivelului antigenului specific prostatei este indicatd biopsia repetata.
Pentru pacientii rezultatul carora este pozitiv se estimeaza gradul riscului de extindere a procesului tumoral.
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Se indica si se efectueaza obligatoriu scanarea scheletului si radiografia oaselor bazinului mic, dupa
indicatii CT sau RMN, ulterior se stabileste tactica optimd de tratament si se aplicd In practicd. Pentru
pacientii cu cancer de prostata gradul riscului de extindere a procesului este prezentat mai jos.

Biopsia repetata

Negativ P|ozitiv

In cazul unui PSA Determinarea

marit - biopsia repetata stadiului
Risc inalt de Mt. Risc mic de Mt.

PSA > 10ng/ml PSA 4-10 ng/ml
Scanarea obligatorie a Ro-grafia oaselor bazinului
scheletului. si
CT/RMN(dupa indicatii) coloanei vertebrale

‘ Aplicarea tacticii optime de tratament ‘

Fig. 21. Algoritmul practic in urma biopsiei repetate.

Ca parte componentd si de importantd majora a tehnicii prezentate in lucrarea de fata, este etapa de
acumulare si procesare a datelor in vederea optimizarii algoritmului, precum si facilitarea lucrului cu un
volum relativ mare de date si se preconizeaza de aplicat in practici urmadtoarele:- de a perfectiona
veridicitatea §i siguranta datelor obtinute; - de a automatiza colectarea datelor din mai multe nivele; - de a
acumula si pastra in sigurantd datele cu caracter strict personal; - de a studia datele sumare si a elabora
rapoarte periodice consolidate; - de a procesa programat datele intru excluderea posibilei erori umane;- de a
elabora programe analitice.

Pentru o reprezentare schematica in vederea exemplificérii unor enunturi din cele sus numite este
utilizata piramida de date, care prezintd concertarea datelor prin filtrarea lor la diverse nivele, ca volum, pana
in final ajungand sa fie procesate si pastrate ca ansamblu in cadrul unei institutii medicale specializate, in
cazul de fatd Institutul Oncologic din Moldova.

CONCLUZII

1. In cazul evaluarii PSA-ului pentru lotul A ( pacienti confirmati cu CP ) valoarea antigenului prostatic
sub 10 ng/ml a fost de circa 12%, pe cind la majoritatea absolutd de 82% aceste cifre au depasit clar
valoarea limitd de 10ng/ml. Acest test este un bun marcher in depistarea precoce a tumorilor prostatei.

2. Anchetarea pacientilor cu CP a elucidat reitingul factorilor de risc predispozanti in patologia data:
factorul alimentar (66, 0% - populatie rurald), factorul hormonal raportat la varsta (50 — 59 ani — 12%; 60
— 69 ani — 32%; 70 — 79 ani — 48%; peste 80 ani— 8%), stresul ( persoanle cu studii superioare ce sunt
supuse unui stres cronic constituie — 55%).

3. Screening-ul efectiv include un sir de tehnici si metode ca: tuseul rectal, determinarea nivelului
antigenului specific prostatei, ultrasonografia transrectald cu biopsia multifocala a prostatei. Din
totalitatea tehnicilor sus numite la nivel republican, cel mai frecvent este utilizat efectuarea TR 1n 64, 99
% - 75, 01 %, urmata de determinarea PSA-ului care e apreciatd de la 7, 49 % - 14, 31 %. Efectuarea
ultrasonorafiei transrectale are valoarea maxima de 10 % péna la 4, 36 %, ultima pozitie fiind rezervata
biopsiei prostatei de la 0, 8 % - 4, 2 % din bolnavi.

4. Analiza SWOT a relevat atat puncte tari cit si avantaje vis-a-vi de puncte slabe cit si dezavantaje,
acestea din urma fiind minimalizate in timp sau excluse in genere. Costurile ridicate pentru tehnica
medicald necesara, consumabile si salarizari, etc. pot fi absorbite lejer de cheltuielile care nu isi vor mai
gasi aplicare in cazul diagnosticarii CP in stadii initiale i costului de circa 21 ori mai mic in tratament.

5. Necesitatea elaborarii managementului screeningului cancerului de prostatd este dictat de sporirea
incidentei patologiei date in populatia masculind in RM, sporirea depistérii tardive, precum si investitiile
insuficiente in programele de screening.
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11.

12.

13.

14.

15.

16.

6.  Algoritmii elaborati in lucrarea data ce tin nemijlocit de screeningul si diagnosticul precoce a

cancerului de prostatd, au prefigurat conduita medicald la etapele organizarii si efectudrii screeningului in

cauza.

7. Optimizarea screeningului In cancerul de prostatd, ca problema stiintifica solutionata in teza, v-a

spori diagnosticarea precoce a cancerului prostatei cu implimentarea unui program national de screening.
RECOMANDARI PRACTICE.

1.  Implementarea algoritmului diagnostic, prezentat in studiu de fata si aplicat In practica clinica in cadrul
institutiilor medicale din tara, pentru diagnosticul precoce al canerului de prostata.

2.  Barbatii care au virsta de 45-50 ani sau mai mult si pacientii cu anamneza a afectiunilor prostatei si
eredocolaterald agravata formeaza grupe de risc oncologic si necesitd monitorizare din partea specialistilor
in domeniul oncologic.

3. Este recomandatd aplicarea algoritmului propus pe intreg teritoriul Republicii Moldova, cu
complexul minim necesar de investigatii (tuseul rectal, determinarea PSA-ului, TRUS si biopsia prostatei)
in volum complet.

4.  Se recomanda reactia de determinare a antigenului specific prostatei ca marker tumoral specific pentru
diagnosticul precoce si diferential al tumorilor maligne si benigne.

5. Proiectul national al screeningului in cancerul de prostatd a fost Tnaintat recent catre CNAM pentru
implimentarea ca program-pilot in trei raioane a Republicii Moldova
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ADNOTARE
Iurcu Corneliu
»Managementul diagnosticului precoce si optimizarea screeningului multilateral in cancerul de
prostata”

Teza de doctor in medicina. or.Chiginau, 2012

Structura tezei: introducere, 4 capitole, concluzii §i recomandari practice. Teza este ezpusa pe 131
pagini de text de bazd, contine 31 figuri, 20 tabele. Bibliografia din 150 de lucrari, 3 anexe. Rezultatele
studiului au fost reflectate in 13 lucrdri stiintifice, inclusiv: articole in reviste recenzate — 6, dintre care fara

coautori — 2, prezentdri la conferinte stiintifice nationale — 2.

Cuvinte-cheie: cancer de prostatd, adenomul de prostata, TR, PSA,TRUS, screening, managment

Domeniul de studiu: diagnosticul preoce si screeningul in cancerului de prostata.

Scopul tezei. Constd 1n prezentarea managementului diagnosticului precoce §i optimizarea

screeningului multilateral in cancerul de prostata.

Obiectivele tezei: Cercetarea unor aspecte ce tin de diagnosticul precoce si elaborarea metodelor de

baza in diagnosticul si screeningul 1n cancerul de prostata.

Noutatea stiintifica a rezultatelor obtinute: Pentru prima datd in R.M. au fost studiate aspecte de
diagnostic precoce si optimizarea screeningului in cancerul prostatei. Au fost studiate particularitatile
diagnostic diferential si clinico-diagnostice ale neoplazmelor prostatei. S-au determinat metodele optimale

pentru diagnosticul precoce si de sreening in cancerul de prostata la barbatii dupa 50 ani.

Semnificatia teoreticd. Completezd cunostinte in aprecierea factorilor de risc majori, incriminati in
cresterea incidentei cancerului de prostata: stresul si solicitarea psiho-emotionald, mediul de trai, alimentatia,

statusul hormonal si virsta, care poate servi ca punct de reper in profilaxia secundara.

Valoarea practica a lucrarii. Analiza informativitatii metodelor diagnostice — TR, PSA, TRUS si
biopsiei prostatei cu examenul histologic in CP, determinarea factorilor de risc majori au permis sa elaboram

algoritmii de diagnostic precoce si etapele principale de screening in cancerul de prostata.

Rezultatele lucrarii au fost implimentate in cadrul diagnosticului precoce a cancerului de prostata in
Centrul consultativ-diagnostic si in sectia de urologie a IMSP 10. Algoritmii de diagnostic au fost introdusi n

protocolul clinic National ,, Cancerul de Prostat”.
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AHHOTALMUSA
IOpky Kopnenny
«MeHeqKMEHT paHHeli THATHOCTHUKH ¥ ONTHMHU3ALUSI MHOTOCTOPOHHEr0 CKPUHHHTA NPH paKe
npeAcTaTe/bHOM Keae3bh»)

HoxTopckas auccepranus no Meauuune, r. Kummnsy, 2012.

CTpykTypa amMccepTanMu: BBelIeHUE, 4 TIaB, 3aKIIOYCHHE U IPAKTUYECKHUE PEKOMEHJAIUU.
Huccepranmst wm3noxkeHa Ha 131 cTpaHWIle OCHOBHOTO TEKCTa, coiepkuT 31 pucyHok, 20 Tabmu.
bubnuorpadus uz 150 padot, 3 npunoxenus. Pe3yiabprarsl uccienoBanus OTpaxeHsl B 13 HaydHBIX paboTax,
BKIIFOYAs PEICH3MPOBAHHBIE CTaThH B JKypHanax — 6, U3 KOTOPHIX 0e3 coaBTOpa — 2, BBICTYIUICHHS Ha
HAIlMOHAIBHBIX HayYHBIX KOH(epeHusIX — 2.

KiroueBble cioBa: pak NpeACTaTeNLHOM Kele3bl, afeHoMa mpencraTenbHon skenesbl, PT, TICA,
TPAHCPEKTAIBHOE YIIETPa3BYKOBOE UCCIICIOBAHNE, CKPUHUHT, MEHEDKMEHT.

O0JacTh M3YYeHMSsI: PAHHSS JUATHOCTUKA M CKPUHUHT TIPH paKe MpeIcTaTebHON Kee3bl.

HeJIL AUccepTranuu. Cocrour B NPpCACTABJICHUN MCHCIKMCHTA paHHCﬁ JUAarHoCTUKHN U
OINITUMH3allU MHOTOCTOPOHHETO CKPUHUHTIA ITPHU PAKE HpeI[CTaTeHBHOﬁ KCJIC3bI.

3agaun auccepranun: VcciaenoBaHue HEKOTOPBIX ACTIEKTOB, OTHOCAIIUXCSA K paHHEW TMarHOCTHKE,
U pa3paboTka 0a30BBIX METOJIOB JMATHOCTUKU M CKPHHUHTA TP paKe MpeacTaTeIbHOM Kele3bl.

HayyHasi HOBU3HA MOJYyYeHHBIX pe3yJbTaToB: BriepBeie B PM OblIM M3y4YeHBI acTIEKTHI paHHEH
JAUAarHOCTHUKU U ONITUMH3AlIMM CKPUHUHIA IIPHU pake HpCZ[CTﬁTGJIBHOfI J)keJie3nl. bein N3Yy4YCHBI 0COOEHHOCTH
g depeHInaNbHON TUArHOCTUKA M KIIMHUKO-TUATHOCTUYECKHE OCOOCHHOCTH HEOIUIa3Mbl MPECTaTeIbHON
)kere3pl.  bepumm OMpEACICHBI ONTHUMAJIBHBIC MCTOIbI paHHeﬁ JAUAarHOCTUKU MW CKpPUHHUHIA TIIpU Pake
MpeACcTaTeIbHOM JKeje3bl Y MyKuuH nocie 50 ner.

Teoperuueckasi 3HaYUMoOCTb. JlomonHAeT 3HaHMA B OIICHKE OCHOBHBIX (DPAaKTOpPOB pHCKa,
BOBJICUCHHBIX B YBEIMYEHUE YAaCTOTHl CIydyaeB paka IpeACTaTeNbHON JKeJe3bl: CTpecc U ICUXO-
SMOIIMOHANIFHAS Harpy3Ka, OKpY’Karoliasi cpefia, MMTaHwe, TOPMOHAIBHEIN CTaTyC W BO3PACT, KOTOPhIE MOTYT
CITy’KUTh KaKk OpHCHTHUP NPH BTOPUYHON NPO(UITaKTHKE.

I[IpakTUyeckoe 3HaUeHHE PA0OTHI. AHaIU3 MHOOPMATUBHOCTH JUATHOCTHYCCKUX MeToZ0B — PT,
I[ICA, TPY3U u Owoncuu TNpeACTATENBHON JKele3bl C THUCTOJOTHYEeCKHM wuccienoBanuem B PITK,
OTIpEJICIICHIE OCHOBHBIX (DAKTOPOB pHCKa ITO3BOJMIO BBIPA0OTATh AJITOPUTMBI paHHEH IHAarHOCTHKU H
TJ1aBHBIE ATAllbl CKPUHUHIA paKa NpeIcTaTeIbHOM JKele3bl.

Pe3yabTaThl padoThl OBIIN HCITOJIB30BAaHBI B paHHEH MUArHOCTHUKE paka MPEACTaTeIbHOMN JKele3nl B
KoHcynbTaTnBHO-AHMAarHOCTUYECKOM LIeHTpe U oTAeneHuu ypororuu OMCY UH (O6mectBenHoro Meauko-
CanurtapHoro Yupexnenus Wuctutyta OHKONOTHH). ANTOPUTMBI UATHOCTHKH OBUTH BHECEHBI B
Hanmonanshueiit Knuanueckuit [Ipotokon «Pak npeacraTenbHOM xKene3b.
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SUMMARY
Iurcu Corneliu
“Early Detection Management and Optimization of Multilateral Screening
in Prostate Cancer”

Doctoral Thesis in Medicine, Chisinau, 2012

Thesis structure: introduction, 4 chapters, conclusions and practical recommendations. The thesis
contains 131 pages of basic text, 31 figures, 20 tables. The bibliography includes 150 works. There are 3
appendices. The research results have been reflected in 13 scientific works, including reviewed articles in

journals — 6, of which without co-authors — 2, speeches at national scientific conferences — 2.
Key words: prostate cancer, prostate adenoma, TR, PSA, TRUS, screening, management
Field of study: early detection and screening in prostate cancer

Aim of thesis. It is aimed at presentation of early detection management and optimization of

multilateral screening in prostate cancer.

Thesis objectives: Research of some aspects concerning early detection and elaboration of basic

methods of diagnostics and screening in prostate cancer

Scientific novelty of the results obtained: The aspects of early detection and screening in prostate
cancer have been studied in the Republic of Moldova for the first time. The peculiarities of differential
diagnosis and clinical-diagnostic peculiarities of prostate neoplasm have been studied. The optimal methods

of early detection and screening in prostate cancer in men after 50 years old have been determined.

Theoretical significance. It supplements the knowledge in evaluation of major risk factors, involved
in increase of prostate cancer incidence: stress and psycho-emotional load, environment, alimentation,

hormonal status and age, which can serve as a reference point in secondary prophylaxis.

Practical value of work. Analysis of information capacity of diagnostic methods — TR, PSA, TRUS
and prostate biopsy with histological examination in CP, determination of major risk factors have allowed

elaborating algorithms of early detection and main stages of screening in prostate cancer.

The work results have been implemented in early detection of prostate cancer at the Consultative-
Diagnostic Centre and Urology Department of PMSI OI (Public Medical and Nursing Institution Institute of
Oncology). The diagnostic algorithms have been introduced in the Prostate Cancer National Clinical

Protocol.
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LISTA ABREVIERILOR

ACT- alfal-antichimotripsina

AP — adenom de prostata

BP — biopsia prostatei

CMV- citomegalo virus

CNAM - Compania Nationalad de Asigurari in Medicina
CP — cancer de prostata

CT — computer tomografia

HBP — hiperplazia benigna a prostatei

HVB — hepatita virald B

HVS — herpes virus simplex

IOM — Institutul Oncologic din Moldova

PIN- neoplasie prostatica intraepiteliala

PSA - antigen specific prostatei

RMN - rezonantd magnetica nucleara

SCAP - Serviciu,Cost,Acces si Promovare

SWOT —Avantaje,Dezavantaje,Oportunititi si Riscuri
TR — tuseu rectal

TRUS — ultrasonografia trans rectala

USG — ultrasonografia
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