MINISTERUL SANATATII AL REPUBLICII MOLDOVA
INSTITUTIA MEDICO-SANITARA PUBLICA
INSTITUTUL ONCOLOGIC

Cu titlu de manuscris

C.Z2.U.: 618.19-006.6-089..625.277..615.849.

URECHE CORNELIU

REABILITAREA CHIRURGICALA A PACIENTELOR CU CANCER AL GLANDEI
MAMARE SUPUSE TRATAMENTULUI COMPLEX

321.20 - ONCOLOGIE SI RADIOTERAPIE

Autoreferatul tezei de doctor in medicina

Chisinau, 2015



Teza a fost elaborata in cadrul laboratorului Diagnostic si Management al Institutiei
Medico-Sanitare Publice Institutul Oncologic din Moldova.
Conducator stiintific : Cernat Victor, doctor habilitat in medicind, profesor cercetator
Cosultant stiintific: Hotineanu Adrian, doctor habilitat in medicina, profesor universitar
Referenti oficiali:
Mereuta lon - doctor habilitat in medicind, profesor universitar
Brasoveanu Vlad - doctor in medicind, conferentiar universitar, Romania
Componenta consiliului stiintific specializat:
Tibirna Gheorghe - presedinte, doctor habilitat in medicina, profesor universitar, academician
al ASM
Munteanu Angela - secretar stiintific, doctor in medicina, conferentiar cercetator
Membrii consiliului stiintific specializat:
Misin Igor - doctor habilitat in medicina, profesor cercetator

Rotaru Natalia - doctor habilitat in medicina, profesor universitar
Punga Jana - doctor in medicina, conferentiar cercetator
Sustinerea va avea loc pe data de 10.11.2015 orele 14.00 in Sedinta Consiliului Stiintific
Specializat D - 52.321.20 - 04 din cadrul IMSP Institutul Oncologic
(‘str. N. Testemitanu nr.30, mun. Chisinau, MD 2025, Republica Moldova).
Teza de doctor si autoreferatul pot fi consultate la Bibililoteca Nationala a Republicii Moldova si
pe web site-ul www.cnaa.acad.md
Autoreferatul a fost expediat la 06.10. 2015.

Secretar stiintific
al Consiliului Stiintific Specializat
D -52.321.20 - 04 doctor in medicina

conferentiar cercetator Munteanu Angela

Conducator stiintific
doctor habilitat In medicina,

profesor cercetator Cernat Victor

Consultant stiintific
doctor habilitat in medicina,

profesor universitar. Hotineanu Adrian

Autor Ureche Corneliu

© Ureche Corneliu, 2015


http://www.cnaa.acad.md/

Repere conceptuale ale cercetirii.

Actualitatea temei. CGM actualmente, reprezintd cea mai frecventa forma de cancer la femei,
constituind o problema majord cu impact global in sinatatea publica [18]. In ultimii ani cresterea
morbiditatii si a mortalitatii din cauza CGM a produs pierderi economice colosale. Potrivit
datelor statistice in Republica Moldova, CGM este principala cauza de mortalitate prin tumori
maligne la femei. Anual se inregistreaza 837-895 cazuri noi, reprezentand 22% din morbiditatea
oncologicd anuald. Prevalenta morbiditatii in anul 2011 a constituit 475.2 1a 100 000 de femei sau 8
816 bolnave. Virsta medie de imbolnavire in Republica Moldova este de 58 de ani. In structura
morbiditatii oncologice n anul 2010, CGM este pe locul trei cu 10.4%o, pe primul loc plasindu-se
cancerul colorectal cu 12.8%o, iar pe locul doi fiind cancerul pulmonar cu 10.6%o [3, 18, 20].

O analiza a datelor furnizate de Cancer Registru National, pentru ultimii ani, in structura
morbiditatii generale prin tumori, CGM a crescut de la 10,6 pina la ,,picul” 11,5% (valoarea maxima
pentru ultimii 5 ani pentru Republica Moldova). Aceeasi sursd indica o morbiditate de 969 paciente,
cu 10% mai mare decit anul precedent (871 cazuri), aceasta crestere bazinduse exclusiv pe stadiile II,
III si IV. Mortalitatea prin cancer al glandei mamare a crescut pe parcursul ultimilor 5 ani de la 483
(total 5658 paciente) pina la 525 (total 5835 paciente), adica de la 8,5% la 9%. Totodata prevalenta
CGM a scazut de la 19,4% la 19% (8324 femei din 42946 totalitatea generala in anul 2009 si 9074
femei din 47604 totalitatea generald in 2013). La rubrica supravietuirea pacientelor diagnosticate cu
cancer al glandei mamare, pentru o perioada de 5 ani si mai mult, a fost inregistratd o crestere
constanta si stabila de la 20% pina la 21,7% in perioada ultimilor cinci ani (4138 femei in 2010, pina
la 4723 femei in 2013).

Descrierea situatiei in domeniul de cercetare si identificarea problemelor cercetate.

R.M. este o etapa importanta in reabilitarea pacientelor cu CGM, care au primit tratament
chirurgical radical. Efectul invalidizant al mastectomiei duce la formarea dereglarilor psihice
stabile, care intensificd si mai mult dezadaptarea pacientelor in sfera familiala, sociala si
psihologica. [1, 5, 6, 8]

RMI sau RMT permite femeii sd ducd o viatd completd, imbundtiteste semnificativ
calitatea vietii si ce este foarte important din punct de vedere oncologic nu influenteaza
rezultatele supravietuirii pacientelor cu CGM. Alegerea metodei de reconstructie se determina in
dependentd de factorii somatici, oncologici si plastici. Multitudea de tehnici chirurgicale
existente pentru R.M. da posibilitatea de a efectua R.M. la fiecare pacientd cu CGM. Speram ca
experienta noastra, care a fost redata in lucrare, v-a fi de folos doctorilor si v-a permite utilizarea
mai pe larg a R.M. 1n chirurgia CGM. [5, 6, 8]

O R.M. cu succes, este rezultatul alegerii corecte a tehnici chirurgicale de catre pacienta si
chirurg, a efectudrii investigatiilor clinice preoperatorii minutioase pentru excluderea unor
maladii s1 a monitorizarii postoperatorie adecvata a pacientelor [3, 13, 15, 31, 32, 33]. Experienta
noastra practicd si a altor cercetatori ne permite sa recomanddm preponderent RMI, fiindca
aceasta nsasi reprezintd o etapa de reabilitare importantd. Ea diminuiazd semnificativ stresul
psihic si da posibilitatea pacientei de-a se adapta mai rapid la tratamentul chirurgical radical
efectuat pentru CGM. [5, 6, 24, 27]

Unicul mod eficient de a ameliora calitatea vietii pacientelor cu CGM este R.M. a sinului
pierdut dupa mastectomie cu ajutorul diferitor metode plastice. Collins K.[16]. In anul 2011 pe
baza studiului a 175 de paciente dupd R.M. cu utilizarea tesuturilor autologe, a evidentiat ca
interventiile plastice reconstructive indeplinesc functia cosmeticd, de asemenea reprezinta o
componentd importanta in reabilitarea pacientelor cu mastectomie. La 92 % de femei s-a atestat
reducerea tensiunii psihoemotionale, au aparut motive pentru ameliorarea rolului in familie si in
relatiile sexuale. Dupa acelasi autor toate interventiile chirurgicale de RM a GM nu reduc durata
vietii pacientelor care au suportat mastectomie pentru CGM.



Cu toate ca primele R.M. au mai mult de 100 de ani, in prezent rata femeilor care au

suportat ME si care ulterior opteaza pentru o R.M. in diferite state este diferita si este in crestere in
ultimile doud decenii. Efectuarea interventiilor chirurgicale pentru R.M. dupd mastectomie pentru
CGM, trebuie 1n primul rind sa se supuna principiilor oncologice.
Metoda chirurgicala aplicata si termenul de efectuare a acesteia sunt in dependentd directd de
tipul si raspindirea tumorii si in special de terapia specifica efectuata si planificata pentru viitor.
Operatiile chirurgicale utilizate pentru R.M. sunt o etapa importanta in reabilitarea femeilor dupa
tratamentul radical al CGM. Dupa parerea cercetatorilor strdini precum Choi M., 2013 [14],
Ho6lmich LR, 2008, Jiang Y-Z., 2013[24], R.M. nu influenteaza rata de supravietuire a acetui grup
de pacienti bolnavi oncologic.

Reconstructie de san este 0 metoda eficienta de a elimina tulburdri mintale si o parte integranta
de reabilitare medicald, sociala si psihologica. Conform studiilor, dupa reconstructie starea
psihologica se Tmbunatiteste in 80-90% de femei (anxietate redusd, un sentiment de incredere, o
dorintd de a planifica un viitor), si multi pacienti ar fi de acord sa efectueze reconstructie simultan cu
mastectomie acolo unde este posibil. S-a ardtat cd informarea pacientei despre posibilitatea de
reconstructie n faza de diagnosticare in perioada preoperatorie imbunatiteste semnificativ starea ei
psihologica. Cu toate acestea, in tara noastrd, doar 3% dintre femei care au suferit mastectomie erau
aceasta etapa de reabilitare chirurgicale [5, 6].

Fecare din metodele chirurgicale descrise au avantajele si dezavantajele lor. Ca rezultat,
devine clard importanta optimizarii managenentului tratamentului multimodal complex CGM, atat
din punct de vedere a rezultatului clinic final al patologiei de baza, rezultatul cosmetic si estetic a
tratamentului reconstructiv, cat si rezultatul economic (minimizarea cheltuelelor de durata 1n sistemul
de sanatate) [28, 32, 34].

Scopul studiului este optimizarea managementului tratamentului multimodal complex CGM,
atat din punct de vedere a rezultatului clinic final al patologiei de baza, rezultatul cosmetic si estetic a
tratamentului reconstructiv.

Obiectivele lucrarii:

* A studia indicatiille absolute si relative la pacientele ce necesita reconstructia glandei
mamare.

* A stabili managementul chirurgical, frecventa si originea complicatiilor aparute dupa
reabilitarea chirurgicala a pacientelor cu cancer mamar supuse tratamentului complex.

* A analiza rezultatele imediate si la distanta ale tratamentului reabilitational la acesti pacienti.

* A aprecia parametrii ameliorarii calitatii vietii la pacientele supuse reconstructiei glandei
mamare.

Metodologia cercetarii stiintifice. Studiul stiintific cuprinde paciente, care au fost supuse
ratamentului multimodal complex, inclusiv si reconstructie mamard, la care a fost stabilit CGM 1n
diferite stadii conform clasificatieit TNM. Pentru studiu si realizarea scopului acestei lucrari au fost
selectate 92 de paciente, dintre care lotul A (lotul de cercetare) 46 de paciente cu CGM, la care dupa
un tratament complex la IMSP 10 si IMSP SCR 1in perioda: 20 mai 2008 - 17 februarie 2012 s-au
efectuat R.M. si lotul B (lotul de control) 46 de paciente cu CGM la care s-a efectuat tratament
complex fard de afi efectuat RM. Studiul efectuat a fost monocentric, deschis, prospectiv cu
comparatia diferitelor metode de tratament chirurgical si consecutiv reconstructie mamara la paciente
cu CGM. Luind in considerare caracterul prospectiv al studiului au fost analizate in dinamica
rezultatele tratamentului chirurgical aplicat. Toate pacientele au trecut investigatiile standarte,
diagnosticul de CGM a fost stabilit in 100% cazuri.

Noutatea si originalitatea stiintifica: Pentru prima datd in Republica Moldova pe
materialul propriu a fost elaborat tratament chirurgical reconstructiv de electie la paciente cu
cancer al glandei mamare supuse tratamentului complex in dependenta de stadiu a maladiei si
tehnicii de mastectomiei, durata si frecventa radioterapiei si chimioterapiei.



Problema stiintifica solutionati: Au fost apreciate rezultatele precoce si la distantd
consecutiv tratamentului chirurgical efectuat. Am analizat evolutia clinico-paraclinicd a
pacientelor cu CGM 1n dependenta de tratamentul specific primit si stadiul maladiei.

Semnificatia teoreticd si valoarea aplicativd a lucrarii: Studiul efectuat a permis
demonstrarea contributiei individuale a diverselor metode de tratament chirurgical reconstructiv
la paciente supuse mastectomiei, chimio- si radioterapiei a CGM in elaborarea tacticii ulterioare
de diagnostic si tratament. Analiza reusitei corectiei chirurgicale a glandei mamare in aspect
prospectiv, fiind evaluate 3 puncte temporale (la externare, peste 3 luni si 12 luni) pentru a
determina succesul interventiei chirurgicale de R.M. Studiul efectuat a demonstrat superioitatea
starii psthoemotionale si reintegrarii sociale, familiare pacientelor cu CGM supuse tratamentului
complex sustinut de operatie reconstructiva.

Rezultatele stiintifice principale inaintate spre sustinere.

» Studiul efectuat permite selectarea grupelor de paciente, care vor fi supuse tratamentului
de reconstructie al glandei mamare.

» Rezultatele cercetarilor permite aplicarea algoritmului de diagnostic ce va stabili
criteriile pentru aprecierea tehnicii chirurgicale de electie pentru fiecare grup din
paciente de referinta.

* Rezultatele cercetarilor permite aplicarea algoritmului de tratament managementului
chirurgical.

* Este implementat un tratament chirurgical ce duce la restabilirea organului si reabilitarea
psihosomatica si sociald a pacientei.

Implementarea rezultatelor stiintifice.

Rezultatele lucrarii au fost implementate in clinicile catedrei Oncologie (Institutiei
Medico-Sanitare Publice Institutul Oncologic), Catedrei 2 Chirurgie I[P USMF N.Testemitanu
IMSP SCR sectie de chirurgie.

Aprobarea rezultatelor stiintifice.

Cercetdrile stiintifice si materialele studiului au fost prezentate si discutate la 4 foruri
nationale si internationale. Conferintele anuale ale Colaboratorilor si Studentilor USMF “N.
Testemitanu” in 2011, 2012, 2013,2015 Sedintele Societatii Chirurgie ”N. Anestiadi” Republica
Moldova 1in 2012, 2013

Publicatii la tema tezei. Rezultatele studiului au fost reflectate in 7 lucrari stiintifice,
inclusiv articole in reviste recenzate - 4, dintre care fara coautoori - 3, prezentari la conferinte
stiintifice nationale - 2 si internationale - 1, 1 brevet de inventie

Volumul si structura tezei.
Teza contine 100 de pagini, inclusiv: introducere, revista literaturii studiate, patru capitole,
concluzii si recomandari, bibliografie (188 surse), 11 anexe. Materialul tezei este ilustrat cu 33
tabele si 48 figuri. Declaratia privind asumarea raspunderii si CV-ul autorului.

Cuvinte-cheie: cancerul glandei mamare, reconstructiec mamara imediata, reconstructie
mamara tardiva, calitatea vietii, mastectomie partiald, mastectomie totala, supravietuire fara
recidiva, reabilitare.

CONTINUTUL TEZEI
1. PROBLEMA CANCERULUI GLANDEI MAMARE LA ETAPA ACTUALA.
REINTEGRAREA SOCIALA SI PSIHOSOMATICA PACIENTELOR SUPUSE
TRATAMENTULUI COMPLEX (REVISTA LITERATURINI)

Capitolul I prezintd o sinteza de literaturd de specialitate, care se bazeaza pe 188 de
surse bibliografice, de asemenea au fost consultate si sursele bibliografice mondiale
contemporane, Romania, evaluand datele contemporane de tratament chirurgical a CGM si
supuse mastectomie, care au urmet sau nu o posibilitate de reconstructie mamara. Sunt elucidate
necesitatiile de a practica tratament complex a CGM asociat cu o modalitate de reconstructie
mamara.



Modalitatiile de evaluare diagnosticd moderna a CGM, precum si optiunele moderne de
corectie chirurgicala a acestei patologii si metodele de corectare a defectelor cosmetice si estetice
urmate acestui tratament radical.

2. MATERIALUL CLINIC SI METODELE DE CERCETARE
2.1 Caracteristica generala a materialului clinic. Studuil stiintific cuprinde paciente,
care au fost supuse ratamentului multimodal complex, inclusiv si reconstructie mamara, la care a fost
stabilit CGM 1n diferite stadii conform clasificatiet TNM. Pentru studiu si realizarea scopului
acestei lucrari au fost selectate 92 de paciente, dintre care lotul A (lotul de cercetare) 46 de paciente
cu CGM, la care dupa un tratament complex la IMSP 10 si IMSP SCR in perioda: 20 mai 2008 - 17
februarie 2012 s-au efectuat R.M. si lotul B (lotul de control) 46 de paciente cu CGM la care s-a
efectuat tratament complex fara de afi efectuat R.M. Studiul efectuat a fost monocentric, deschis,
prospectiv cu comparatia diferitelor metode de tratament chirurgical si consecutiv reconstructie
mamara la paciente cu CGM. Tot lotul de bolnavele a primit tratament chirurgical, complex in
dependenta de stadiul CGM. R.M. s-a efectuat numai cu consimtamintul pacientei iar alegerea
interventiei reconstructive s-a realizat individual pentru fiecare femeie.
Criteriile de includere in studiu au fost:

» Varsta adulta (>18 ani)

» Diagnosticul pozitiv a CGM, confirmat clinic-paraclinic (Obligator Morfologic).

* Tratament complex a CGM.

* Dorinta paciente de a efectua R.M. si a fi inclusa in studiu.

Criteriile de excludere din studiu au fost:

» Patologie asociata cronica grava

* Prezenta starilor critice.

* Prezenta metastazelor la distanta.

2.2 Analiza rezultatelor morfologice. Diagnosticul morfologic a reprezentat o etapa importanta
in algoritmul diagnostic si terapeutic al cancerului mamar; el confirma suspiciunea de cancer
mamar §i reprezinta un criteriu important in alegerea tipului de chirurgie precum si in stabilirea
indicatiilor terapiei neoadjuvante si adjuvante complementare chirurgiei. Investigatia
morfologicd a cancerului de san se desfasoard in etape: 1. Examenul morfologic preoperator,
care include examenul citologic si examenul histopatologic extemporaneu. 2. Examenul
histopatologic postoperator al piesei de rezectie. Examenul citologic preoperator presupune
examinarea unor frotiuri obtinute din secretiile mamare patologice sau prin punctie aspirativa cu
ac fin. Principala deficienta a metodei constd in dificultdfile de interpretare a rezultatelor,
determinate de lipsa raporturilor normale dintre celule, fiind in mare masura dependente de
experienta citologului. Doua situatii particulare cu implicatii terapeutice trebuie avute in vedere
in interpretarea biopsiei: 1. marginile chirurgicale ale biopsiei excizionale pot confine un cancer
2. multicentricitatea leziunilor maligne (prezenta carcinomului in alt cadran decét in cel in care
se gaseste tumora primara) — 44% din cazuri si 6-8% din cazuri extensie la sdnul opus. Conform
formei histologice a CGM 1n lotul A pacientele au fost grupate in modul urmator (Tabelul 1):
ductal (30 femei (65,2%), lobular (12 persoane (26,1%), restul variantelor au constituit 8,7% (4
paciente).
Tabelul 1. Ponderea pacientelor conform formei histologice.

Forma histologica Lotul A Lotul B

Cancer lobular 12 (26,1%) 13 (28%)
Cancer ductal 30 (65,2%) 32 (69,82%)
Medular 1(2,18%) -
Papilar 1(2,18%) -
Forme putin diferentiate 2 (4,34%) 1(2,18%)
Total 46 (100%) 46 (100%)




2.3 Dimensiunele tumorii si stadializarea CGM.

Dimensiunea tumorii (diametrul cel mai mare) reprezintd unul dintre parametrii cei mai
importanti 1n aprecierea §i Incadrarea stadiald a cancerului mamar. De aceea, ea trebuie
determinatd cu exactitate, masurata cu un instrument culisabil si trebuie sa se {ina seama de
faptul ca reactia stromala si edemul maresc totdeauna dimensiunile reale ale tumorii, care trebuie
masurate $i pe imaginea mamografica sau ecograficd. Dimensiunile tumorii pe lotul investigat
au variat Intre 0,5 cm (cea mai mica tumoare decelabild palpator) si 7cm diametru. Folosind
dimensiunile standardizate in clasificarea stadiala TNM pentru categoria T, am constatat ca
majoritatea tumorilor 73.9% (lotul A si lotul B) s-au inscris 1n categoria T2, cu diametrul maxim
intre 2 si 5 cm. Pentru celelalte categorii, dimensiunile tumorilor au fost diferite pentru cele doua
loturi; astfel, in lotul A raportul T3/T1a fost de 4/8 cazuri, ca si in lotul B, ceea ce se va reflecta
si in abordarea terapeutica.

Tabelul 2. Gruparea pacientelor cu CGM in dependentd de dimensiunile tumorii.

Dimensiunile tumorii in cm Lotul A Lotul B
Mai putin 2 cm 4 (8.7%) 4 (8.7%)
Dela2la5cm 34 (73.9%) 34(73.9%)
Mai mult de 5 cm 8 (10.9%) 8 (10.9%)
Total 46 (100%) 46 (100%)

Din datele tabelului, se observa ca la 4 (8.7%) paciente s-a depistat tumoare mai micd de
2 cm, 8 paciente (10.9%) au avut formatiuni mai mare de 5 cm.

Dimensiunea tumorii nu reprezintd singurul parametru utilizat pentru definirea categoriei
T din clasificarea TNM, el fiind completat de forma si limitele tumorii, consistenta, sensibilitatea
si mobilitatea tumorii fata de tegumente si planurile subiacente. Caracteristicile clinice ale unei
tumori maligne definite In literaturd si inregistrate de noi au fost: forma neregulatd, cu limite
difuze, consistenta ferma (83%), inegald, aderenta la tegumente (38% ) si/sau planurile profunde
(25%), nedureroasa. De multe ori insa, unele dintre caracterele de malignitate lipsesc, mai ales
in stadiile incipiente, sau uneori, tumori benigne pot prezenta unele din semnele de mai sus, cea
ce face ca diagnosticul diferential intre tumorile maligne si cele benigne sa fie dificil de facut
numai pe criterii clinice.

Al doilea parametru semiologic indispensabil stadializarii preterapeutice este evaluarea
adenopatiei (categoria N), care trebuie sa stabileasca dacd adenopatia este sau nu malignd si In
ce categorie de N poate fi incadratd, elementele clinice care ridica suspiciunea de invazie
ganglionard fiind: dimensiune > 1 cm, consistenta dura, neregularitate, ganglioni multiplii sau
grupati si fixati la tesuturile adiacente.

Studiul clinic efectuat de noi a relevat absenta adenopatiei in 24 cazuri 52,17% in ambele
loturi de cercetare, adenopatie NO (ganglioni neinvadati), adenopatie N1 in proportii egale intre
cele doud loturi 22 de cazuri(47,83%) Adenopatia de tip N2 au fost exclusi din cercetare in
ambele loturi.

Tabelul 3. Caracteristica pacientelor cu CGM dupa clasificarea TNM

Stadiul procesului Lotul A LotulB | %
TINOMO 4 4 8.7+4.16
T2NOMO 20 20 43.5+731
T2NIMO 14 14 30.446.78
T3NIMO g 8 17.4+5.59
Total 46 46 100%




2.4 Principiile de tratament aplicat la paciente cu CGM supuse R.M.

La toate pacientele s-a indicat tratament in corespundere cu Programa de tratatament a
cancerului glandei mamare primar. In program s-au inclus bolnavele cu cancer primar a glandei
mamare st. [-III clasificate in urmatoarele grupe:

* Paciente cu stadiul bolii TI-2NOMO cu prognostic favorabil tratamentul chirurgical se
indica ca prima etapd de tratament.

*  Paciente cu stadiul T1-2NOMO cu semne de prognostic nefavorabil primesc chimioterapie
neoadjuvanta. Apoi urmeaza tratamentul chirurgical.

* Pacientele In premenopauza cu stadiul T1-2NIMO primesc tratament analogic, dar in
cazul prezentei RE+ si RP+ se efectueaza ovarectomia sau castrarea cu raze, cu utilizarea
ulterioara a antiestrogenelor sau inhibitorilor de aromatazd in decursul urmatorilor 2-5 ani.
Pacientelor in menopauza se aplica chimioterapia adjuvanta, antiestrogeni sau inhibitori de
aromataza indiferent de nivelul receptorilor pentru hormonii steroizi in tumoare + radioterapie.

* Pacientele cu stadiul IIT al bolii (T3N1MO, TIN2MO, T2N2MO, T3N2MO) se planifica
chimioterapia neoadjuvanta 2-6 cure (dupa necessitate). Apoi urmeaza tratamentul chirurgical cu
radioterapie.

* Pacientele cu stadiul III de boald (T4N1-3MO0) cu edemul pielii: se planificd radioterapia
pe glanda mamara si zonele regionare in combinatie cu chimioterapia dupd schema standarti. In
perioada postoperatorie ( in cazul operabilitatii) se efectueaza polichimioterapia+radioterapia.
Radioterapia.

In cazul absentei metastazelor in ganglionii limfatici subaxilari, iradierii sunt supusi doar
ganglionii parasternali. Doza focala unica este de 2 Gr. Doza sumara asupra glandei mamare este
de pina la 50 Gr, la zonele metastazelor regionare - 45 Gr.

Radioterapia CGM raspindit local.

In zona de iradiere se include toatd glanda mamara, ganglionii supraclaviculari, subaxilari
si parasternali in cazul localizarii tumorii in cadranele exterioare.

In cazul localizarii formatiunii in zona centrald si mediald impreund cu glanda mamari
obligatoriu se iradiaza toate zonele metastazarii regionale (N1-3) indiferent de nivelul afectarii
metastatice. Doza unica este de 2 Gr, doza sumara de 44-46 Gr.

Chimioterapie:

Schemele chimioterapiei - in regim CMF: 5-fluoruracil 600 mg intravenos 1,8 zi, Metotrexat
40mg intravenos 1,8 zi, Ciclofosfamid 100 mg/m” per os 1-14zi. Dupi schema CAF (
preoperator in combinare cu radioterapia) Doxorubicin 30 mg/m2 intravenos 1 zi, 5- fluouracil
500mg/m” intravenos 1,8 zi, Ciclofosfamid 100 mg/m® per os 1-14zi. Dupd schemaCMF, :
Metotrexat 40mg intravenos 1,8 zi, 5- fluoruracil 600 mg/m2 intravenos 1,8 zi, Ciclofosfamid
600 mg/m® i/v 1,8 zi. FAC - Doxorubicin 30 mg/m” intravenos 1 zi, 5- fluoruracil 600 mg/m*
intravenos 1,8 zi, Ciclofosfamid 600 mg/m2 i/v 1,8 zi. Fiecare 3 sdptamani Indometacin 150 mg
per oral/zi din prima zi a tratamentului timp de 1 an fara Intreruperi ( in rol de modificator).

2.5 Factorii ce influenteaza asupra calitatii vietii.

Glanda mamara este un semn de feminitate si sexualitate, pierderea ei in timpul
tratamentului duce la schimbari nefavorabile 1n viata mentald a unei femei . Pentru femei, care au
suportat mastectomie, calitatea vietii este asociatd in primul rind cu ideile sale cu privire la
posibilitatea victoriei finale asupra bolii si In ce masurd va fi capabild sa se simtd ca o femeie
completa, de a face fatd cu treburile de zi cu zi si cu viata reald . Cresterea supravietuirei totale si
scaderea indicelor de recidivare, pune intrebari cu privire la calitatea vietii pacientilor, scaderea
caroia brusca este urmata tratamentului radical. Obiectivul tratamentului complet, conform OMS
- de a creste numarul de zile cu o calitate acceptabild a vietii!

In ultimul deceniu, medicii au ajuns la concluzia ci, in ciuda faptului ¢ supravietuirea
totala si fara recidiva sunt factori predominanti pentru bolnavii cu cancer, factorul fundamental
este in ultima instanta calitatea vietii [1, 25, 26] .



Vasiliev S.A. in 2002, in studiul de determinarea statusului mental la femei dupa
mastectomie, a demonstrat urmatoarele concluzii :

1. Mastectomie conduce la tulburari mintale, in 96,1% dintre pacienti.

2. Severitatea acestor afectiuni au tendinta sa creasca in timp .

3. Reconstructie mamara este o metoda eficientd de a elimina aceste tulburari mentale .
Evaluarea comparativa a starii psihice Tnainte si dupa reconstructie intarziata a aratat ca dupa
restabilirea glandei mamare starea mentald a fost imbunatata cu 80-90% .

Femeia dupa mastectomie nu ar trebui sa-si piardd increderea in sine insusi si in abilitatile
ei, capacitatea de a restabili sdnatatea si feminitatea. Rezultate medicale a Studiului Medical
Observational de supraveghere a sanatatii (SMO SF-36) este o masura de evaluarea capacitatii de
reintegrare sociald a pacientului, este utilizat pe scard largd generica, creatd pentru a evalua
sanatatea legatd de calitatea a vietii (HRQOL) in populatia generald. Acesta a fost dezvoltata ca
o parte a rezultatelor medicale (o studiu pacientilor cu afectiuni cronice) (Ware & Sherbourne,
1992). Astazi, SF-36 este instrumentul generic cel mai frecvent utilizat pentru masurarea calitatii
vietii (de Haan, 2002).

2.6 Metodologia de prelucrare statistica a studiului efectuat.

Pentru prelucrarea statistica a datelor obtinute in studiul efectuat noi am folosit metoda
intervievarii standard, metodele de analiza matematica si statistica, utilizand indicatorii relativi,
media aritmetica si marja de eroare a acesteia. Rezultatele evaluarilor cantitative ale valorilor
parametrilor investigati au fost supuse analizei statistice dupd metoda cercetarii selective,
evaluand mediile aritmetice si erorile acestora: media aritmetica simpla a fost calculata, devierea
valorii medii, valoarea medie relativd, gradul de deviere al valorilor. Metoda calcularii
indicatorilor relativi a fost utilizatd pentru stabilirea gradului si caracterului modificarilor
studiate, fapt ce a permis sa caracterizam tendintele de baza ale proceselor studiate in dinamica.
La baza metodei se afla contrapunerea datelor obtinute cu valoarea initiala, fiind evaluata la
100.Marja de eroare a valorii medii a indicatorilor intensivi a fost determinata dupa formula: mp
= \Pq(n-1). in cazul coeficientilor selectivi egali cu 0 sau cu 100 si a coeficientul general
necunoscut, marja de eroare a valorii relative a fost calculata dupa formula: mp = (t* 100): (n+
t?). Determinarea autenticitatii diferentei valorii studiate s-a efectuat prin evaluarea criteriului
parametric din programul statistic Student. Pentru a calcula coeficientii de corelatie, avand ca
scop stabilirea nivelului de dependenta si a directionarii ei prin prisma fenomenelor studiate, s-a
folosit formula de calcul al indicatorului descris. In scopul efectudrii unei interpretiri veridice a
valorilor metodelor de diagnostic imagistic $i a examenului clinic, am recurs la corelarea
ultimelor cu datele obtinute in timpul interventiilor chirurgicale, utilizdnd prelucrarea statistica
Student, si folosind notiunile de sensibilitate, specificitate, valoarea predictiv pozitiva (VPP),
valoarea predictiv negativa (VPN).

Rezultatele au fost considerate fals negative (FN) 1n cazul in care in timpul examenului
Histologic am obtinut un rezultat in limitele normei, iar postoperator s-a diagnosticat CGM, si
invers, rezultatele au fost considerate fals pozitive (FP) in cazul in care, preoperatoriu, conform
examenului instrumental s-a suspectat CGM, dar intraoperator s-a constatat o tumora benigna.

2.7 Tipul de cercetare si proiectarea esantionului.

Pentru a realiza scopul si obiectivele cercetdrii este planificat studiul clinic controlat.
Pentru a determina unele aspecte ale calitdtii vietii la paciente cu cancer glandei mamare tratati
chirurgical prin doud metode (cu reconstructia si fard) numarul necesar de unitati de observatie
s-a calculat dupa urmatoarea formula:

1 xzx{zmzmzpql—;ﬂ)
(1-f) (Py—Py)*



Unde: P, = Proportia pacientelor cu cancer glandei mamare tratati chirurgical fara
reconstuctia. Conform datelor bibliografice [1,9] la acestea paciente apar dereglari medicale,
sociale si psihologice Tn mediu 1n 55.0%, (P¢=0.55), P; = Proportia pacientelor cu cancer glandei
mamare tratati chirurgical cu reconstructia la care dereglari de acest ordin vor aparea in 25.0%
de cazuri (P;=0,25), P = (Py + P;)/2=0.40, Za — valoarea tabelard. Cand ,,a” — pragul de
semnificatie este de 5% , atunci coeficientul Zo =1.96, Zg — valoarea tabelard. Cand ,8” —
puterea statistica a comparatiei este de 80.0%, atunci coeficientul Zg= 0,84

f = Proportia subiectilor care sa asteaptd sa abandoneze studiului din motive diferite de
efectul investigat q = 1/(1-f), =10,0% (0,1).

Introducand datele in formula am obtinut 46 paciente pentru fiecare lot.

Asa dar, lotul de cercetare L, va include nu mai putin de 46 de paciente cu cancer glandei
mamare tratati chirurgical cu reconstuctia (metoda modificatd).

Lotul de control Ly va include nu mai putin de 46 de paciente cu cancer glandei mamare tratati
chirurgical fara reconstuctia (metoda traditionala).

3. REZULTATELE TRATAMENTULUI MULTIMODAL AL CANCERULUI GLANDEI
MAMARE.
3.1 Tipurile de tratament. Interventia chirurgicala - In grupa cercetata majoritatea pacientelor
(83,4%) au primit tratament complex. La toate 46 paciente li s-a efectuat operatii radicale
standarte, dintre care: mastectomia dupa Madden la 42 (91,3%) paciente, mastectomia cu
pastrarea pielii in 4 (8,7%) cazuri.
Tabelul 4. Caracteristica pacientelor cu CGM dupa tipul interventiei chirurgicale in dependenta
de stadiul procesului canceros

Tipul operatiei Stadiul procesului tumoral

I ITA 1B IITA

La Ly Lo |Lg La Ly La Ls
Mastectomie 2 3 18 | 18 14 13 8 9
Maden
Mastectomia cu | 4 3 - - -
pastrarea pielii
Total 6 6 18 | 18 14 13 8 9

Tabelul 5. Ponderea pacientelor cu CGM 1n dependenta de tipul tratamentului aplicat in lotul A

si lotul B.
Metoda de tratament Nr. paciente Nr. paciente p
Lotul A Lotul B
Chirurgical+ radioterapie +hormonoterapie 12 13 <0.01
(16,1%=+5,58) | (28,2%+5,58)
Chirurgical+ chimioterapie 9 8 <0.001
+hormonoterapie (21,7%+6.07) | (17,4%=£5,58)
Chirurgical+radioterapie+chimioterapie 24 23 <0.001
(52,2%+7.36) | (50%=x7.37)
Chirurgical+radioterapie+chimioterapiet+hormonotera- 1 2 >0.05
pie (2,2%+2.16) | (4,4%+3.02)
Total 46 46
(100%) (100%)

Tratament chirurgical in combinare cu polichimioterapia adjuvanta si neoadjuvanta au
primit 9 (21,7%) femei. Radioterapia cu interventia chirurgicald s-a efectuat la 8 (17,4%)
paciente, din acestea radioterapie preoperatorie s-a efectuat la 16 (34,8%) paciente, radioterapie
postoperatorie la 10 (21,7%) paciente. In 1 caz (2,2%), o perioda lungd de timp s-a admonistrat
tamoxifen. Tratament complex s-a efectuat la 24 (52,2%) paciente.

10



3.2 Reflectii de reconstruire a GM la paciente oncologice. Studiul nostru este bazat pe RM a
46 paciente ce sufereau de CGM. Analiza complexd a factorilor care influenteaza asupra
indicatorilor supravietuirii si a calitifii vietii, a criteriilor de alegere a pacientelor pentru
interventiile chirurgicale pentru R.M., pregatirea preoperatorie §i tactica postoperatorie de
monitorizare a pacientelor, a permis s elaboram un algoritm pentru alegerea individuala a
timpului optim de efectuare a R.M. si a tehnicii chirurgicale pentru R.M. dupa mastectomie
pentru CGM.

3.2.1 Tehnicile operatorii utilizate pentru R.M. dupa mastectomie pentru CGM. Atunci
cand s-a luat hotarirea pentru momentul favorabil reconstructiei, trebuie adaptata tehnica chirurgicala
in ceea ce priveste prima etapd a R.M. Astazi existd in arsenalul chirurgului plastician numeroase
tehnici chirurgicale care pot fi utilizate in R.M. Interventiile chirurgicale pentru R.M. s-a efectuat
pacientelor la diferite perioade, in dependenta de stadiul procesului canceros si volumul terapiei
efectuate.
Tabelul 6. Gruparea pacientelor dupa termenul efectuarii interventiei chirurgicale pentru R.M. in
dependenta de stadiu.

Stadiul Numarul de paciente | RMI RMT

I 4 4 (8,7%) -

I1A 20 3 (6,5%) 17 (36,9%)
11B 14 5(10,9%) 9 (19,6%)
ITA 8 - 8 (17,4%)
Total 46 12 (26,1%) 34 (73,9%)

Tabelul 7. Gruparea pacientelor dupa timpul decurs de la mastectomie pina
la efectuarea interventiei chirurgicale pentru RMT.

Timpul decurs de la ME Numarul de paciente %

1-5 luni 6 17.6%
6-10 luni 4 11.8%
11-15 luni 11 32.4%
16-20 Iuni 1 2.9%
21-25 luni 4 11.8%
26-30 luni 5 14.7%
31-35 luni 1 2.9%
36 si mai mult 2 5.9%
Total 34 100%

Din rezultatele ilustrate RMI si RMT a glandei mamare s-a efectuat in 26.1£6.48% si
respectiv 73.9+6.48 cazuri. La analiza gruparii pacientelor in dependentd de interventiile
chirurgicale efectuate pentru RM, s-a stabilit ca raportul dintre RMI si RMT este aproape egal in
toate stadiile procesului tumoral. Alegerea metodei chirurgicale pentru R.M. se face individual,
luind in considerare criteriile oncologice, generale, plastice cit si dorinta pacientei.
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Tabelul 8. Numarul total a pacientelor supuse R.M.

RMI RMT
TRAM 8 (66,7%) 22 (64,7%)
Latisimus Dorsi 4 (33,7%) 6 (17,6%)
Expander tisular - 4 (11,8%)
Implant mamar - 2 (5,9%)

Asa dar RMI cu lamboul TRAM s-a efectuat la 8 paciente (66,7%), expander tisular nu s-a
efectuat, iar RMI cu lamboul m. latissimus dorsi s-a efectuat la 4 femei (33,7%). RMT cu
lamboul TRAM s-a realizat la 22 paciente (57,4%), cu lamboul m. latissimus dorsi 6 (17,6%) si
implant mamar la 2 femei (5,9%) iar cu ajutorul expanderilor tisulari la 4 femei (11,8%). Este
nescesar de mentionat ca la 4 femei din 6, care au suportat R.M. cu expander tisular si implant
mamar au survenit complicatii locale grave in perioada postoperatorie tadiva, toate pacientela din
acest grup au suportat radioterapie. Din acest motiv am refuzat efectuarea R.M. cu expander
tisular si implant mamar la femei, care au fost supuse radioterapiei. Analizarea rezultatelor
obtinute ne demonstreazd cd predomind R.M. cu ajutorul lamboului TRAM indiferent de timpul
efectuarii. Dar, in cazul RMI rata de utilizare a acestei metode a fost de 66,7% iar in RMT a fost
de 64,7%. In timpul studierii statutului social s-a determinat ci: studii superioare au avut 28
paciente, scoala medie - 16 paciente, iar fara serviciu- 2 paciente. Casatorite au fost 39 paciente
(84,8%).Patologii asociate s-au depistat la 7 femei, patologii cronice a bronhiilor i plaminilor la
1 a pacientd, patologie cardio-vasculard (HTA gr I-II) la 5 femei, diabet zaharat tip Il 1a 1 femee,
boli a vezicii biliare si a ficatului la 2 femei, pielonefrita cronicd la 2 femei, boala varicoasa a
membrelor inferioare la 1 pacienti. In lotul de cercetare predomina absolut paciente domiciliate
in localitate urbana, cea ce poate fi explicatad prin o accesibiltate si informare acestui contingent
de paciente.

4. RECONSTRUCTIA GLANDEI MAMARE CA ETAPA IN ADAPTARE
PSIHOSOCIALA PACIENTELOR SUPUSE MASTECTOMIEL
4.1 Determinarea metodei optime de R.M. Pe parcursul cercetarilor efectuate am precizat
indicatiile si contraindicatiile diferitor tehnici chirurgicale utilizate pentru R.M. Incertitudinea
existentd la alegerea tehnicii chirurgicale de catre medic si pacient, deseori nu depinde de
conditiile sociale si economice ale pacientei. Factorii principali ce determina tactica de tratament
la pacientele cu CGM, este stadiul procesului, volumul tratamentului efectuat sau planificat,
desigur si timpul operator ales pentru R.M. Toti autorii oncologi au o pozitie unica: prioritatea in
tratamentul CGM apartine terapiei specifice, iar aspectele estetice se iau In considerare pina cind
ele nu sunt un impediment pentru efectuarea metodelor de tratament adecvate [3, 4, 7, 19, 21, 32,
33]. Nivelul de raspindire a procesului tumoral determind volumul interventiei chirurgicale.
Tipul mastectomiei influenteaza semnificativ asupra alegerei metodei chirurgicale pentru R.M.
Tabelul 9. Structura R.M. conform stadiului CGM.

St. 1| St. HA | St. 1IB | St. HHIA | abs. (%)
TRAM Tardiv - 13 4 5 22 (47,8%)
TRAM Imediat 2 2 4 - 8 (17,4%)
M. Latisimus dorsi Tardiv - 2 2 2 6 (13,0%)
M. Latisimus dorsi Imediat 2 1 1 - 4 (8,7%)
Expander tisular Tardiv - 1 2 1 4 (8,7%)
Implant mamar Tardiv - 1 1 - 2 (4,4%)
Total 4 22 14 8 46 (100%)
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La femeile slabe la care tesutul adipos subcutanat este slab dezvoltat in unele cazuri este
dificil de efectuat R.M. fara utilizarea endoprotezelor. Experienta noastra practica si a altor
cercetatori ne permite sd recomanddam preponderent RMI, fiindca aceasta insasi reprezintd o
etapa de reabilitare importantd. Ea diminuiaza semnificativ stresul psihic si da posibilitatea
pacientei de-a se adapta mai rapid la tratamentul chirurgical radical efectuat pentru
CGM.Dimensiunile GM este unul din factorii determinanti in alegerea metodei plastice.

Modificdri cicatriciale a zonei recipiente, obezitatea, tabagismul, patologii somatice
compensate si subcompensate, le-am clasificat ca contraindicatii relative pentru R.M., fiindca ele
nu au avut o influentd majora in alegerea metodei chirurgicale.

Este important de subliniat ca odata cu dezvoltarea medicinei in general si a chirurgiei
plastice, multe contraindicatii si-au pierdut actualitatea. Cu 2 decenii in urma, localizarea
centrald si internd a tumorii era una din principalele contraindicatii pentru R.M. La inceputul
anilor 90 contraindicatii pentru RMI se considera formatiunea tumorald de dimensiuni mari,
forma infiltrativ-edematoasa si cresterea multicentrica a tumorii. La momentul actual acesti
parametri clinici nu se considera determinanti in R.M. Dupa datele cercetarilor autorilor strdini,
chiar si prezenta metastazelor la distantd si pronosticul negativ al evolutiei bolii nu sunt
impedimente in efectuarea operatiilor reconstructive. Un aspect important 1-1 reprezinta starea
psihologica a femeii. RMI da posibilitatea pacientelor de a evita reactii dificile de doliu si mai
repede sa se Incadreze 1n societate. Necatind la o satisfacere mai mare de efectul cosmetic final
obtinut in RMT, femeia compara glanda reconstruita cu un defect, insa nu cu glanda proprie. Noi
suntem de acord cu datele publicate de catre multi autori care dau prioritate RMI. Acest tip de
R.M. permite de a evita dezadaptarea psiho-sociala a pacientei.

Acest studiu efectuat de catre noi a inclus un lot de 46 de paciente care au fost supuse
interventiilor chirurgicale pentru R.M. in IMSP SCR. Toate pacientele au trecut investigatiile
standarte, diagnosticul de CGM a fost stabilit In 100% cazuri. R.M. s-a efectuat numai cu
consimtdmintul pacientei iar alegerea interventiei reconstructive s-a realizat individual pentru
fiecare femeie, luindu-se in considerare criteriile oncologice, generale si plastice, precum si
alegerile pacientei.

In studiul efectuat criteriile de selectare a pacientelor pentru efectuarea interventiilor
chirurgicale pentru RMI au fost :

. Generale:

» Absenta patologiilor psihice;

* Dorinta motivatda a pacientei de-a se supune unei interventii chirurgicale
complicate si traumatizante pentru R.M.;

» Alegerea constientd de catre pacientd a metodei chirurgicale pentru R.M. dupa
informarea acesteia despre posibile rezultate cosmetice finale ale R.M.;

» Starea pielii si a tesutului adipos subcutanat, a vaselor sanguine si a muschilor
regiunii donatoare;

* Absenta unor patologii concomitente ca infarctul miocardic acut, insuficientd
cardio-vasculara decompensatd, dereglari acute si cronice a vascularizarii
encefalului, insuficienta renala si hepatica acuta si cronica;

. Oncologice:
* Absenta metastazelor la distanta
* Interventii chirurgicale radicale pe glanda mamara, dupa obtinerea rezultatelor
investigatiilor pre si intraoperatorii);
* Radio-chimioterapia planificatd pre si postoperatorie.
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Tabelul 10. Cronologia favorabild in RMI.

Procedura chirurgicala Tipul de reconstructie

Reconstructie imediata Expander tisular | Implant mamar | Lamboul musculo-
(tipul de reconstructie) cutanat

Plasarea implantului 4-6 luni

Proceduri asupra | 3 luni 3-6 luni 3-6 suni

simetriei si esteticei

Reconstructia 3 luni 3 luni 3-6 luni
mamelonului

Reconstructia areolei 2 luni 2 luni 2 luni

Criteriile de alegere a pacientelor pentru efectuarea interventiilor chirurgicale pentru RMT

au fost:

. Generale:

Absenta patologiilor psihice;

Dorinta motivatd si determinatd a pacientei de a se supune unei interventii
chirurgicale complicate si traumatizanta pentru R.M.;

Alegerea constientd de catre pacientd a metodei chirurgicale pentru R.M. dupa
informarea acesteia despre posibele rezultate cosmetice finale ale R.M.;

Starea pielii si a tesutului adipos subcutanat, a vaselor sanguine si a muschilor
regiunii donatoare;

Absenta unor patologii concomitente ca infarctul miocardic acut, insuficienta
cardio-vasculara decompensatd, dereglari acute si cronice a vascularizarii
encefalului, insuficienta renala si hepatica acuta si cronica;

+  Oncologice:

+ Absenta semnelor de progresare a bolii dupa tratamentul radical al CGM.

Toate pacientele supuse RMT au corespuns criteriilor expuse de mai sus. Perioada de la
operatie primara pand la R.M. nu este stabilita prin criterii. In studiul nostru perioada minimali a
constituit 4 luni, dar perioada maxima 39 luni. Complicatiile aparute la acest grup de paciente au
o valoare nesemnificativa si nu pot fi expuse 1n cercetare din cauza valorilor scazute.

Tabelul 11. Structura interventilor reconstructive tardive de la 1 interventie.

1-5 luni 6 17.6%
6-10 luni 4 11.8%
11-15 luni 11 32.4%
16-20 luni 1 2.9%
21-25 luni 4 11.8%
26-30 luni 5 14.7%
31-35 luni 1 2.9%
36 si mai mult 2 5.9%

4.2 Reconstructia mamara cu implant mamar si expander tisular.

In cercetarea noastri R.M. cu folosirea implanturilor mamare s-a efectuat la 6 paciente.
Reconstructiile s-au efectuat la o perioada peste 8-22 luni postoperator. Acest tip de operatie s-a
efectuat la 4 femei, care au refuzat interventii chirurgicale masive si la 2 cu recidiva locald, s-a
efectuat o singura operatie simultanta cu Inlaturarea recidivei locale si implant mamar.
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In 100% de cazuri reconstructia mamara a fost efectuata in perioada tardiva dupa efectuarea
chimioterapiei si radioterapiei postoperatorie. Radioterapie preoperatorie s-a efectuat la 4 (66,6%)
paciente.

Tabelul 12. Structura R.M. cu Expander tisular si implant mamar.

Varsta Perioada de la 1 interventie luni Stadia

42,5+1,7 16,8+1,7 1A 2
1B 3
A 1

Utilizarea implanturilor mamare din silicon si a expanderilor tisulari nu permit de a primi
un efect cosmetic satisfacator la un volum initial al GM mai mare de 300 cm’. In acelasi timp
este imposibil de efectuat RMI a ambelor glande mamare la un volum al acestora mai mic de 400
cm’. RM. cu expander tisular temporar este caracteristic RMT, care practic nu are
contraindicatii. Dar la pacientele la care s-a efectuat redioterapia pre si postoperatorie este inalt
riscul de dezvoltare a necrozelor, ca consecintd a modificarilor post-iradiere a pielii.

Din aceastd cauza un rezultat mai bun se obtine la pacientele cu st. I-II, la care nu s-a
efectuat radioterapia. La pacientele cu volum mare a glandei ( mai mare de 300 cm’ ) nu se
recomandad metoda datd, fiindca 1n aceasta situatie este imposibil de obtinut o forma naturala a
sinului restabilit s1 o simetrie satisfacatoare.Radioterapia pre- si postoperatorie nu reprezintd o
contraindicatie absolutd pentru R.M. cu ajutorul expanderilor tisulari, dar in asemenea cazuri
foarte des apar complicatii de tipul necroza a tesuturilor superficiale si rejectia expanderului
tisular. In studiul nostru procentul acestor complicatii a constituit 67% cazuri (4 bolnave din 6)

Caz clinic:

Bolnava O. 43 ani diagnosticatd cu CGM T2NOMO st. IIA pe dreapta cadrantul
superiointerior cu un an, de cind si s-a efectuat mastectomie pr. Madden. Chimioterapie
adjuvantd 2 curetradioteraie. S-a adresat pentru R.M. La un examen minutios in regiunea
glandei mamare pe dreapta un cicatriciu de 9 cm. Recidiva locoregionald nu s-a depistat. S-a
inetrvenit chirurgical, s-a efectuat excizia cicatriciului, expander tisular de volum 350 ml.
Externatd la 3 zi postoperator. Bolnava se adreseaza repetat peste 5 saptamani cu dureri in
regiunea interventiei chirurgicale, hiperemie. S-a luat decizia de a inlatura expanderul.
Intraoperator s-a depistat necroza a stratului subcutanat, tesuturilor adiacente. S-a inlaturat
expanderul, necrectomie, drenare. Perioada postoperatorie favorabila.

Luand 1n vedere complicatiile dese aparute la femei dupd un tratament complex a CGM, s-
a propus urmatoare conduita de R.M. (figura 1).

Mlastectomia + Flazarea

expander tisular

Chimioterapie

Peste 2-6 huri

mmwplantuhn

3-6 lum

Echilibrarea s

. . . F.econstructia F.econstmictia
simetria (procedun )

mamelonuhn areolel

asupra GM opuse)

Figura 1. Conduita R.M. cu expander tisular.
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4.3 Reconstructia mamara cu lamboul musculo-cutanat al muschiului dorsal mare.

Datorita fiabilitafii sale mari, lamboul musculo-cutan de mare dorsal este frecvent utilizat
in reconstructia mamara dupa mastectomii pentru cancere de san in diferite stadii evolutive.
Datorita vascularizatiei sale lamboul are o multitudine de alte utilizari.

In ceea ce priveste reconstructia sanului strategia de prelevare a acestuia si pozitionarea
lamboului vor fine cont de caracteristicile morfologice ale pacientei [21, 22, 29, 30].

In timpul RMI cu utilizarea acestui lambou si a implantului mamar din silicon nu este
binevenitda dupad tratament radioterapic adjuvanta din cauza riscului marit de aparifie a
complicatiilor. Aceastd contraindicatie limiteaza utilizarea metodei combinate la pacientele cu
CGM, st. II-I1I al bolii. in studiul efectuat lamboul m.latissimus dorsi s- a utilizat pentru RMI in
4 (40%) cazuri, pentru RMT in 6 (60%). Toate rezultate obtinute au avut un efect cosmetic foarte
bun.

Tabelul 13. Structura R.M. cu m. Latissimus dorsi

M.latissimus dorsi unimomentan n=4 M.latissimus dorsi tardiv n=6
Varsta Perioada de la 1 | Stadia Varsta Perioada de la 1 | Stadia
interventie interventie
luni luni
36,8 I 2 43,1 14,8 ITIA 2
ITA 1 1IB 2
11B 1 IITA 2
Caz clinic:

Reconstructia mamara cu lamboul musculo-cutanat al muschiului dorsal mare.

Bolnava C. 46 ani, Ne f/o 6583 Diagnosticatd cu Cr glandei mamare pe stinga, acum 2 ani. A
suportat 2 cure de chimioterapie neoadjuvanta dupa schema CMF. Supusd mastectomiei. Peste 2 ani
internata in SCR pentru interventie chirurgicala — R.M. cu lamboul musculo-cutanat al muschiului
dorsal mare. Postoperator bolnava continue tratament in sectie de terapie intensiva 24 ore. Perioada
postoperatorie favorabild, externata la 4 zi postoperator.

Figura 2. Aspect peste 6 luni p/o Figura 3. Cicatrice oblica

4.4 Reconstructia mamara cu lamboul musculocutanat transvers al muschiului drept
abdominal (TRAM)

RMI si RMT cu utilizarea lamboului TRAM pe unul sau pe ambii muschi drepti
abdominali reprezintd o metodd chirurgicala universald de R.M. dupd mastectomie pentru
cancerul in st. I-IV. Cu ajutorul lamboului TRAM se poate de restabilit glanda mamara cu
volumul necesar, cu o formd omogend, naturald, asigurind pastrarea indelungatd a efectului
cosmetic si a simetriei glandei mamare. Cicatricea regiunii de donor foarte usor poate fi ascunsa
cu ajutorul lenjeriei intime. Dupd dorinta pacientei, R.M. poate fi efectuatd concomitent cu
abdomeno-plastia. Un alt moment foarte important pentru pacientele cu CGM este absenta
limitelor in efectuarea diferitor tratamente speciale dupa R.M. cu ajutorul acestui lambou.
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Pentru a evita aparitia complicatiilor postoperatorii dupd R.M. cu lamboul TRAM este
necesar ca chirurgul sa posede foarte bine aceasta tehnica si numai in acest caz rezultatul obtinut
va fi unul bun [13, 15].

Acest tip de reconstructie este dominanat in lotul de cercetare si am primit rezultate
favorabile in marea majoritatea cazurilor. In total s-a efectuat 30 de R.M. Din care 22 au fost
efectuate n perioada tardiva si 8 cazuri unimomental cu mastectomie.

Tabelul 14. Structura R.M. cu TRAM.

TRAM unimomental n=8 TRAM tardiv n=22
Varsta | Perioada de la 1 | Stadia Varsta Perioada de la 1 | Stadia
interventie luni interventie luni
39,6 I 2 41,7+1,3 | 24,5+4,58 ITIA 13
ITIA |2 IIB
IIB | 4 II1A 5
Caz clinic:

Mastectomie urmata de RMI cu lamboul TRAM unipedicular cu prezervarea pielii.
Bolnava T.E. 43 ani, Ne f/o 11187 Diagnosticatd cu Cr glandei mamare pe stinga, acum 7
saptamani. A suportat 2 cure de chimioterapie neoadjuvanta dupa schema CMF. Local in cadrantul
laterosuperior se palpeaza o formatiune tumorala cca 3-4 cm. Internatd in SCR pentru interventie
chirurgicala si R.M.imediata. Varianta de reconstrucie aleasa — TRAM. Operatia: Mastecomie pe
stinga pr. Maden cu prezervarea pielii, evidare limfoganglionara regionald. R.M. TRAM. Plastia
peretelui abdominal cu plasa sintetica. Postoperator bolnava continue tratament in sectie de terapie
intensiva 24 ore. Perioada postoperatorie favorabild, externatd la 5 zi postoperator. Diagnosticul:
Cancer ductal a glandei mamare pe stainga T2N1M; St. IIB.

Figura 4. PlaStia peretelui Figura 5.A'As.pect) final Figura 6. Peste 20 luni

abdominal cu alogrefa

Caz clinic:

Reconstructie mamara TRAM, formarea complexului mamelono-areolar si
mamoreductie contralaterald. Bolnava R.V. 41 ani, Ne f/o 18872 Diagnosticatd cu Cr glandei
mamare pe dreapta T2ZNOMO St. IIA. Acum 3 ani dupd mastectomie Maden. A suportat 2 cure de
chimioterapie neoadjuvantd dupa schema CMF. Toatd perioada a stat la evidenta la medic oncolog.
Recidivare locala si la distanta nu s-a depistat. Internata in SCR pentru R.M. Varianta de reconstrucie
alesi — TRAM. Operatia: R.M. TRAM pe dreapta. Plastia peretelui abdominal cu aloderma.
Postoperator bolnava continue tratament in sectie de terapie intensiva 24 ore. Perioada postoperatorie
favorabild, externatd la 7 zi postoperator. Reinternatd peste 3 luni pentru 2-a etapa de reconstructie
(reconstructia complexului mamelono-areolar, mastoreductie contrlaterald).
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Caz clinic:

Mastopexie postreconstructie mamari TRAM, formarea complexului mamelono-areolar.
Bolnava G.O 36 ani, Ne f/o 1349. Spitalizata peste 6 luni dupa R.M. TRAM. La pacientd se
observd o dezechilibrare intre glanda mamard reconstruitd si glanda mamara sandtoasd. S-a
efectuat mastopexie sdnului reconstruit si formarea cmplexului mamelono-areolar.

Figura 7. Imagine preoperatorie. Figura 8. La a 10 zi dupa mastopexie
si formarea complexului mamelonoareolar
4.4 Complicatiile postoperatorii, cauzele aparitiei, metodele de prevenire si tratament.

In cercetarea noastrd complicatiile, in totalitate, au fost numai in 8 cazuri (82,6%=5,89).
Dupa reconstructia complexului mamelono-areolar complicatii nu s-au inregistrat. Structura si
repartizarea complicatiilor postoperatorii in dependentd de tehnica chirurgicala utilizata in prima
etapa este reprezentatd in Tabelul 14.

Tabelul 14. Complicatiile primei etape a reconstructiei glandei mamare in dependenta de metoda
care a fost folosita.

Complicatii TRAM R.M. cu m. Latisimus | Expander tisular.
dorsi Implant mamar
RMI | RMT RMI RMT
Necroza marginald a | 1 1 - 1 -
lamboului
Supuratie - - 1 - -
Necroza partiald sau | - - - - 4
totala a tesuturilor moi
Rejet a transplantului | - - - - 4
Total 1 1 1 1 4

Cea mai mare ratd a complicatiilor se intilneste In R.M. cu expander tisular si implant
mamar in grupa de paciente, care au suportat radioterapie, in 86,9 % cazuri (4 paciente din 6),
ulterior noi am refuzat R.M. cu expander tisular la paciente, care au suportat radioterapie. In
R.M. TRAM a aparut 2 complicatii, ambele de un gen — necrozd marginala a pielii din 30
operatii, ambele cazuri la paciente cu glanda mamard voluminoasa, ca consecinta a dereglarii
vascularizatiei a marginei lamboului. R.M. cu lamboul muschiului latissimus dorsi a fost
complicata 1n 2 cazuri de asemenea, dupa reconstructie imediata si tardiva cite un caz fiecare. La
1 pacientd dupa RMI la 4 zi postoperator s-a supurat plaga, care a fost tratatd conservativ fara
afectarea lamboului implantat, tratatd conservativ si ca urmare s-a format un cicatriciu
deformant. Sitiatia data a fost solutionatd in a doua etapa prin excizia cicatriciului.
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Al 2-lea caz deasemenea ca si in cazuri cu R.M. TRAM a fost necroza marginala a plagii,
posibil din cauza volumului major a lamboului.

Alegerea tehnicii chirurgicale s-a efectuat individual in dependenta de specificul pacientei
si a caracteristicilor zonei donatoare si a celei receptoare. Cea mai mare parte a erorilor au fost
facute in timpul alegerii tehnicii chirurgicale. O analizd profunda a erorilor si o alegere
meticuloasd a pacientelor pentru R.M. au permis reducerea semnificativd complicatiilor
postoperatorii precoce si tardive. Cu scop de imbunatatire a rezultatelor finale dupa R.M., pe
parcursul cercetarilor realizate s-a elaborat un complex de metode profilactice si de corejare a
complicatiilor postoperatorii, fiind aplicate n perioada postoperatorie imediata si tardiva.

La studierea structurii complicatiilor in prima etapa a R.M. trebuie de evidentiat ca regetul
transplantului aparutd in 8,69% cazuri la utilizarea expanderului tisular i implantului mamar.
Formarea necrozelor din cauza tensionarii a tesuturilor locale in cazul implantarii subcutanate a
expanderului apare la 1-1,5 luni. Toate 4 paciente mentionate au primit in acelasi timp si
radioterapie ceea ce evident a influentat la aparitia rezultatelor negative. Un factor decizional a
fost si virsta pacientelor cuprinsd intre 45-53 ani, atunci cind elasticitatea pielii este redusa
semnificativ. Aceastd complicatie a fost solutionata la 2 paciente prin RMT cu utilizarea
lamboului TRAM (acestea cazuri deja nu au fost incluse in cercetate ca R.M. TRAM), iar 2
paciente au refuzat orice tip de R.M.. Rezultatul obtinut a fost unul satisfacator. Cu scop
profilactic a acestei complicatii noi am marit perioada de expansiune a dermului pentru a forma
buzunarul viitorului implant mamar pina la 8 si mai multe saptamini.

In timpul cercetarilor am reusit si evitim complicatii serioase ca hemoragia si hematomul
in regiunea lamboului. Cu mare regret putem sa constatdim un caz de supuratie a plagii
postoperator, o complicatie, indiscutabil aparutd din cauza neglijentei intregei echipe medico-
chirirgicale implicate in operatie. In 3 cazuri de necrozi marginala defectul cosmetic sa reparat
chirurgical. In rest pligile postoperatorii au regenerat per primam intentionem, in plan cosmetic
defecte nu au fost. Eventratia postoperatorie dupa restabilirea glandei mamare cu ajutorul
lamboului TRAM nu s-a apreciat. In 23 de cazuri plastia peretelui abdominal s-a efectuat cu
alograf din derma porcind prelucratd in conditii de uzina, produse In SUA. Necroza marginala a
lamboului TRAM transferat in regiunea glandei mamare sa atestat in 4,34% (2 persoane). Cate 1
caz la RMT si RMI efectuate cu lamboul TRAM. Necroza marginala a lamboului M. Latissimus
dorsi efectuatd in perioada tardiva s-a produs intr-un caz. In timpul RMI, necroza marginali s-a
identificat la 1 persoand, iar in timpul RMT la 2 persoane. In toate cazurile s-a efectuat rezectia
tesuturilor necrotizate cu aplicarea suturilor secundare. Glanda mamara nou formata s-a reusit de
pastrat la toate pacientele, efectul cosmetic nu s-a redus semnificativ. Perioada aparitiei acestei
complicatiei a constituit de la 5 la 7 zile, in mediu 6,6+0,4 zile.

Monitorizarea lamboului intotdeauna se incepe intraoperator. La aparifia semnelor de
dereglare a circulatiei (scaderea temperaturii, cianoza dermului), urgent se efectuiaza un complex
de masuri de corejare a situatiei. Mai des ischemia apare in zona 3 si 4 a lamboului, dar
tratamentul efectuat a permis evitarea necrozei marginale.Asa dar, pentru o reconstructie reusita
a glandelor mamare este necesar o alegere meticuloasd a pacientelor luind in calcul starea
somatica a sanatatii, starea tegumentelor in regiunea donatoare cit si Tn regiunea recipienta, o
abordare echilibratd a marcérii preoperationale si cel mai important este respectarea tuturor
nuantelor caracteristice fiecarei metode de R.M.

4.5 Analiza duratei de supravietuire a pacientelor dupa R.M.

Prognosticul evolutiei CGM in primul rind se bazeazd pe raspindirea formatiunii.
Dimensiunile focarului primar, afectarea ganglionilor limfatici regionali, implicarea in procesul
tumoral a pielii glandei mamare, cutiei toracice, prezenta sau absenta metastazelor Indepartate
influenteaza deasemenea prognosticul bolii. Mai des acesti parametri se folosesc in clasificarea
internationald dupa sistemul TNM. Chiar si 1n limitele unui stadiu evolutia bolii poate fi diferita
dupa tempul cresterii tumorii si potentialului metastatic, dupa sensibilitate si terapia adjuvanta
[2, 10, 11, 23].
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Aceasta determina elaborarea unor factori prognostici suplimentari care caracterizeaza
proprietatile biologice ale tumorii. In cercetarea noastra noi am studiat supravietuirea generali cit
si absenta recidivelor la pacientele cu CGM dupa interventiile reconstructiv-plastice si am
analizat aceste date in dependentd de diferite interactiuni a celor mai importanti factori
prognostici. Studiul este bazat pe o analiza evolutiei bolii a 92 paciente cu CGM, la 46 din ele
li s-au efectuat R.M. cu ajutorul urmatoarelor metode: 8 (17,4%) paciente - RMI cu utilizarea
lamboului TRAM pe un singur muschi dupd mastectomie radicala, 22 (47,8%) paciente - RMT
cu utilizarea lamboului TRAM pe un singur muschi dupad mastectomie radicald, 4 (8,7%)
paciente - RMI cu utilizarea lamboului muschiului latissimus dorsi, 6 (13%) paciente - RMT cu
utilizarea lamboului muschiului latissimus dorsi, 6 (13,1%) paciente — R.M. cu utilizarea
expanderului tisular temporar si implant mamar.

Pentru analiza mono si polifactoriald noi am ales un sir de parametri clinici si biochimici
care sunt mai accesibili si mai solicitati in practica cotidiana. Cei mai de baza sunt : caracteristica
focarului tumoral primar, localizarea tumorii, forma histologica, afectarea ganglionilor limfatici
regionali §i virsta pacientelor.

Din datele cercetarii, cei mai buni indicatori a supravietuirii fara recidive si generale s-au
demonstrat la grupa pacientelor cu stadiul I al procesului tumoral. Supravietuirea pe 5 ani fara
recidive si a celei generale a fost in 100%. Indicatorii analogi se reduceau progresiv cu cresterea
stadiului procesului tumoral, in stadiul IIIA supravietuirea fara recidive pe 5 ani a constituit
95,65% in lotul de bolnave cu R.M. si respectiv 93,45% 1in lotul de control, iar supravietuirea
generald pe 5 ani a constituit 97,5% in ambele grupe. Din datele studiului, indicatorii duratei de
supravietuire fara recidive si generale au valori mai mari la pacientele cu dimensiunile tumorii
pind la 2 cm (T1) in comparatie cu pacientele la care formatiunea tumorald este mai mare de 5
cm (T3) si afectarea ganglionilor limfatici regionali (N1). La pacientele cu afectarea ganglionilor
limfatici(N2) influenta dimensiunii tumorii asupra supravietuirii este nesemnificativa.

Conform rezultatelor obtinute din compararea indicatorilor SFR si SG pe 5 ani a
pacientelor cu CGM dupa tratamentul radical cu si fara R.M., diferente statistice esentiale nu au
fost identificate. Rezultatele analizei corelationale a stadiului procesului tumoral cu SFR si SG a
pacientelor cu CGM dupd R.M. nu sunt in contradictie cu datele studiilor analogice in grupele de
paciente fara R.M.

Din datele cercetarii, indicatorii SFR si SG sunt mai mari in grupa de virsta a pacientelor
40 de ani si mai mult. Pentru pacientele pina la 40 de ani SFR pe timp de 5 ani s-a dovedit a fi
mai micd in comparatie cu a doua grupa 92,5% = 1,09 si 97,5%=1,7, deci (p< 0,05). Virsta de
pind la 40 de ani a pacientelor cu CGM incluse in studiu este un factor de risc independent
pentru dezvoltarea mai rapidd a recidivelor bolii, dar nu influenteaza asupra supravietuirii
generale.

La studierea duratei de supravietuire a pacientelor din grupele date In dependentd de
localizarea tumorii nu s-au depistat deferente statistice semnificative, dar s-a evidentiat o
inrdutatire a indicatorilor SFR si SG pe 5 ani la localizarea centrald si internd a tumorii in
comparare cu localizarea externa. La analiza indicatorilor asupra supravietuirii pacientelor cu
localizare exterioara si centrala s-au depistat tendinte citre scaderea acestora: SFR 96,5+ 4,07 si
83,3+3,1 (p <0,1), SG- 100% (p <0,1).

Analiza importantei acestui parametru in studiile proprii a aratat cd localizarea externd a
tumorii este un factor prognostic mai favorabil asupra SFR si SG la pacientii cu CGM dupa R.M.
comparativ cu localizarea centrald si internd a tumorii. In dependentd de forma histologica a
CGM, bolnavele s-au grupat in urmatorul mod: cancer ductal la 62 femei (67,4%), cancer lobular
la 25 persoane (27,2%), alte forme (medular, papilar, variante slab diferentiate) la 5 paciente
(5,4%). Efectul cosmetic al interventiilor care pastreaza organul este cu mult mai bun, decit dupa
mastectomie cu pastrarea pielii.

20



In opinia noastra acest lucru ne permite utilizarea interventiilor econome in chirurgia
CGM. La studierea SG pe 5 ani in dependenta de tehnica chirurgicala utilazata pentru R.M. nu s-
a evidentiat diferente statistice esentiale pe grupe.

Analiza comparativa efectuatd ne dovedeste absenta influentei tipului de R.M. la
supravietuirea pacientelor incluse in studiu. Este important de subliniat ca divizarea pe grupe
dupd momentul efectuarii R.M.: RMI si RMT, nu are importantd pentru indicatorii
supravietuirii, deci nu determina prognosticul ulterior al patologiei.

16,6%
(n=4)

11,76%
(n=2)

Figura 9. Rata recidivei in RMI st RMT

Astfel, la analiza monofactoriald a SG si a SFR a pacientelor cu CGM dupa R.M. noi am
primit rezultate care in general coincid cu legitatile comune de evolutie a CGM.

In limite generale rezultatele primite de noi coincid cu rezultatele studiului pe cohorte de
paciente dupa tratamentul radical al CGM dar fara R.M., corelind cu datele analizei
monofactoriale proprii, deci rezulta ca interventiile chirurgicale pentru R.M. asupra indicatorilor
SFR si SG la pacientele cu CGM, acesta permite de a recomanda utilizarea metodelor date 1n
chirurgia CGM cu scopul reabilitarii femeilor dupa efectuarea tratamentului radical

CONCLUZII GENERALE

1. Studiul a stabilit ca, in anul 2014, 28,7% din numarul bolnavelor cu CGM dupa
mastectomii au preferat reconstructia mamara, iar 21,7% — endoprotezarea.

2. Indicatiile optime pentru reconstructia mamara la pacientele cu CGM sunt absolute
(absenta metastazelor la distanta, absenta patologiilor severe asociate) sau relative
(dorinta pacientelor, dimensiunile glandei mamare, de care depinde metoda de selectare a
plastiei acesteia).

3. Reconstructia mamara tardive se efectueazd peste 6 luni dupa tratamentul chirurgical
radical si nu are contraindicatii absolute. In baza cercetrii, frecventa complicatiilor a fost
de doar 8 cazuri (17%). Originea acestora au fost necroza marginala a lamboului (6.5%),
necroza partiala sau totald a tesuturilor moi (8.6%), supurarea (2.1%). E de mentionat ca
nu au fost Inregistrate complicatii ca hemoragia, hematoamele sau eventratia
postoperatorie. Managementul rational in reducerea la minim a cazurilor de necroza a
fost confirmat prin utilizarea reconstructiei mamare cu lamboul TRAM.

4. Cercetarea efectuatd acorda reconstructiei mamare, ca optiune de tratament chirurgical,
sprijin bazat pe urmatoarele dovezi: pe langa faptul ca reconstructia mamara nu este un
impediment pentru efectuarea unui tratament radical adecvat al CGM, s-a inregistrat o
ameliorare a supravieturii pacientelor din lotul de cercetare cu pana la 10+4,9%, p =0,068
(in functie de stadializarea a CGM). La initierea tratamentului terapeutic adjuvant, in
100% cazuri nu s-a atestat o retinere mai mare de 21 de zile. S-a inregistrat o diferenta
semnificativa de zile/pat, care s-a redus postoperatoriu cu pana la 48%. Timpul ,,tumor-
free” pe parcursul studiului, pentru femeile din lotul de cercetare, a fost 87+5%.
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5. Aprecierea calitatii vietii pacientelor incluse in studiu reflectd datele acumulate la
distanta : 94+3,5% din femei dupa mastectomie au tulburari de somn, frica de viitor, un
sentiment de inferioritate, inadecvare, are loc deteriorarea relatiilor in familie, care
persistd pe parcursul a 2 ani la circa 34+6,9% femei fara reconstructie mamara si doar la
6+3,5% femei cu reconstructie mamara (p= 0,0012), iar in 22+6,1% cazuri eventual
survine degradarea familiei. Totodata, 50+7,3% din femei au relatat o deteriorare a
relatiilor cu sotul, iar la 35+7% au survenit conflicte interpersonale. Disparitia dorintei
sexuale a fost identificata la 30+6,7% dintre pacientele din grupul de control, care in lotul
de studiu a fost de trei ori mai mic. Deoarece 76,2+6,3% femei din lotul de cercetare se
afla la varsta reproductiva, ameliorarea acestor indicatori este cruciala pentru evaluarea la
distanta a calitatii anilor de viata castigati.

RECOMANDARI

1. In urma cercetdrii, s-a dovedit eficienta considerabild in vederea evitarii eventratiei
postoperatorie dupa restabilirea glandei mamare cu ajutorul lamboului TRAM plastia
peretelui abdominal efectuatd cu alograf din dermd porcind prelucratd in conditii de
uzina, produse in SUA si/sau plastia peretelui anterior abdominal efectuata cu plasa
sinteticd Ethicon.ULTRAPRO™

2. In vederea unei reconstructii reusite a glandelor mamare, cu obtinerea unei satisfactii
maixmale din partea pacientelor, se recomanda o alegere meticuloasa a acestora luind in
calcul starea somatica a sanatafii, starea tegumentelor in regiunea donatoare cit si in
regiunea recipientd, o abordare echilibratd a marcarii preoperationale si cel mai important
este respectarea tuturor nuantelor caracteristice fiecarei metode de reconstructiec mamara.
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ADNOTARE

Corneliu Ureche
»Reabilitarea chirurgicala a pacientelor cu cancer al glandei mamare supuse
tratamentului complex”
Teza de doctor In medicina
Chisinau, 2015

Structura tezei. Teza este expusa pe 100 de pagini si cuprinde: introducere, 4 capitole,
concluzii, recomandari, bibliografie din 188 denumiri, 33 tabele, 48 figuri, 11 anexe. Rezultatele
obtinute sunt publicate in 7 lucrari stiintifice.

Cuvinte-cheie: cancerul glandei mamare, reconstructie mamara, mastectomie, TRAM,
LDMF, implant mamar, expandor tisular, supravietuire generald, supravietuire fara recidiva

Domeniul de studiu. Oncologie.

Scopul. Optimizarea managementului tratamentului multimodal complex al CGM, atat din
punct de vedere al rezultatului clinic final al patologiei de baza, cét si din punct de vedere al
rezultatului cosmetic si estetic al tratamentului reconstructiv.

Obiectivele tezei. Studierea indicatiilor absolute si relative la pacientele care necesitd
reconstructia glandei mamare. Determinrea conduitei chirurgicale si stabilirea managementului
chirurgical, determinarea frecventei si originii complicatiilor aparute dupa reabilitare. Analiza
rezultatelor imediate si la distanta ale tratamentului reabilitational la aceste paciente. Aprecierea
parametrilor ameliorarii calitatii vietii la pacientele supuse reconstructiei glandei mamare.

Noutatea si originalitatea stiintificd. Pentru prima datd in Republica Moldova, pe
materialul propriu a fost elaborat tratamentul chirurgical reconstructiv de electie la pacientele cu
cancer al glandei mamare supuse tratamentului complex, in functie de stadiul maladiei si tehnica
de mastectomie, durata si frecventa radioterapiei si chimioterapiei.

Problema stiintifica solutionatd. Au fost apreciate rezultatele timpurii si la distantd
consecutive tratamentului chirurgical efectuat. Am analizat evolutia clinico-paraclinica a
pacientelor cu CGM 1n functie de tratamentul specific primit si stadiul maladiei.

Semnificatia teoreticd si valoarea aplicativi a lucrarii. Studiul efectuat a permis
demonstrarea contributiei fiecdrei metode de tratament chirurgical reconstructiv la pacientele
supuse mastectomiei, chimio- si radioterapiei CGM in elaborarea tacticii ulterioare de diagnostic
si tratament. A fost efectuatd analiza reusitei corectiei chirurgicale a glandei mamare in aspect
prospectiv, fiind evaluate 3 puncte temporale (la externare, peste 3 luni si 12 luni), pentru a
determina succesul interventiei chirurgicale de reconstructie mamard. Studiul efectuat a
demonstrat superioritatea starii psihoemotionale si a reintegrarii sociale, familiale a pacientelor
cu CGM supuse tratamentului complex, sustinut de operatie reconstructiva.
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AHHOTAIUA
Kopuemny Ypeke
“Xupypruuyeckasi peaduauTanus NANHEHTOB C PAKOM MOJIOYHOM JKeJie3bl, IepeHeCInX
KOMILJIEKCHOE JieyeHue”
Juccepranus Ha COMCKaHUE YYEHOM CTENEHU JOKTOpa MEIULIMHCKUX HAYK.
Kumunay, 2015

Crpykrypa. duccepramus nznoxkena Ha 100 cTpanuiiax u COCTOUT U3 BBEACHUS, 4-X TJIaB,
BBIBOJZIOB M PEKOMEHJAIUi, criucka nutepaTypbl u3 188 ccbutok, 33 tabnui, 48 pucyHKOB,]1
npuioxeHuil. [TonyueHHbIE pe3yabTaThl ONyOJIMKOBaHbI B 7 HAYYHBIX MYOJIUKAIUIX.

KroueBble cJjioBa: pak MOJOYHOM KeJIE€3bl, PEKOHCTPYKIUS MOJOYHOU KEJEe3bl,
mactIkTomusi, TRAM, LDMF, uMmmuianT MOJIOYHOW jKejie3bl, TKAHEBOW SKCHaHAEp, 00IIas
BBIKHMBAEMOCTbh, BBDKMBAEMOCTh 0e3 peunauBa. OoJacTb nccjaegoBanus. OHKOJIOTUS.

Henap uccaegopanusa. ONTUMU3UPOBATH MEHEPKMEHT MYJIBTUMOIAJIbHOIO KOMIIJIEKCHOTO
JICYEHUS paKka MOJIOYHOM JKeJie3bl KaK B IJIaHE KIIMHUYECKOr0 Pe3yJibTaTa OCHOBHOM MaTOJIOTHH,
TaK U B IUIAHE KOCMETUYECKOIO M ICTETUYECKOT0 MCX0Aa. 3ajauM uccjaenoBanus. M3yuenue
OTHOCHUTEJIbHBIX M aOCOJIIOTHBIX IOKa3aHUM K PEKOHCTPYKTUBHBIM OIEpalUiIM MOJIOYHOMN
xene3bl. OnpeseneHne XUpYprudeckoil TaKTHKU U YTBEP)KACHHE XUPYPrU4EeCcKOro IMoAXoja,
ONPECIICHUE IPOUCXOXKACHHUS UM YacTOThl IIOCJIECONEPALMOHHBIX OCJIOXKHEHHH. OlieHKa
napaMeTpoB KauecTBa )KU3HHU Y OOJIbHBIX, IEPEHECITUX PEKOHCTPYKTUBHBIE OMEPAIIIH.

HayuyHasi HOBH3HA W OpPHMIHHAJIBHOCTb HccJenoBaHus. Brepoie B PecmyOmuke
MonyoBa Ha COOCTBEHHOM MaTepHaie ObUIO pa3padoTaHO BBHIOOPOYHOE PEKOHCTPYKTUBHOE
XUPYPrUu4ecKoe BMEIIATEIbCTBO B 3aBUCUMOCTU OT CTaJUM Paka MOJIOYHOMN JKE€JIe3bl, TEXHUKU
MacCTIKTOMMH, YACTOTBI ¥ MPOJLOJKUTEIBHOCTH XUMHUO- U PaJUOTEPAIINH.

Uccaenyemass nHayyHasi mnpoOsema. OLEHEHbl paHHHE M OTHAJIEHHBIE PE3YJbTAaThl
MOCJIEJIOBATENIbHOTO ~ XUPYPrUYECKOro  JjeudeHus. Mbl  MOpoaHaTIM3UpOBAIM  KIMHHUKO-
MapaKkIMHUYECKYIO SBOJIIONHUIO OOJIBHBIX C PAaKkoOM MOJIOYHOHM »Kejle3bl B 3aBUCUMOCTU OT
MOJTYYEHHOTO JICUEHUs U CTa/Iuu 3a00JIeBaHMS.

Teoperndeckasi 3HAYMMOCTb W NPHKJIAAHAA LEHHOCTb. J[aHHOE WuCClIen0BaHNE
MO3BOJWJIO TPOJAEMOHCTPUPOBATH 3HAYMMOCTh KaXXI0I'0 METOAAa PEKOHCTPYKLHUH MOJIOYHOMN
JKeJle3bl y OKEHIIMH TI0CJ€ MAaCTIKTOMHUHM, XUMHO- U paJuoTepanuu MpU ONpeeiIeHUU
JIMarHOCTUYECKOW W JIeueOHON TaTKTHKH. AHAIM3 YCIENIHOM XHPYpPTUYeCKOH KOPPEKIUU
MOJIOYHOH JKeJIe3bl B MPOCIIEKTUBHOM aCIEKTE OLICHUBAETCS TPEMs BPEMEHHBIMU TOUKAMHM (TIpU
BBIMMHCKE, Tocie 3-X MecsueB W 12-tu wmecsues). MccrnenoBaHue MpoOaEeMOHCTPUPOBAIIO
HaWjgy4dlIMe TOKa3aTeld ICUXO3MOLMOHAIBHOTO  COCTOSIHHS, COLMAJIbHOM, CEMEWHOU
pEUHTErpaly y >KEHIIUH, MEPEHECIINX MAaCTIKTOMHUIO C IMOCJEAYIOIIEeH PEeKOHCTPYKTHUBHOM
onepanrei MOJIOYHOM KETE3BI.
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SUMMARY

Corneliu Ureche
»ourgical reabilitation of patients with breast cancer after complex treatment”
Thesis for the scientific degree of MD, PhD

Chisinau, 2015

The thesis structure. The thesis includes introduction, 4 chapters, resolution, conclusions,
recommendations, 33 tables, 48 figures, bibliography of 188 sources, 100 pages of basic text.
The obtained results were published in 7 scientific works.

Keywords: Breast cancer, mammary gland reconstruction, mastectomy, TRAM, LDMF,
mammary implant, tissue expander, mamelono-areolar complex, general survival, survive
without recurrence.

The research area. Oncology.

Study aim. To improve the management of multimodal complex treatment CMG, taking
into consideration the final clinical result of the basic pathology and the cosmetic — esthetic
results of reconstructive treatment.

Study objectives: to study absolute and relative indications for reconstruction of mammary
gland. To determine the surgical conduct, to establish the surgical management and to appreciate
the frequency and origin of complications after rehabilitation. The analysis of immediate and
distant results after rehabilitation treatment of these patients. To appreciate the parameters of
quality life improving after mammary reconstruction.

The novelty and the scientific originality. For the first time in Republic of Moldova was
evaluated surgical reconstruction elective treatment for patients with breast cancer, undergoing
the complex treatment depending on stage of pathology and the techniques of mastectomy,
duration and frequency of radiotherapy and chemotherapy.

The scientific solved problem: there were appreciated early and distant results after

performed surgical treatment. I have analyzed clinical and laboratory evolution of patients with
CMG depending on specific treatment and the pathology stage.
The theoretical significance and the applicative value of the work. The performed study has
demonstrated the individual contribution of different methods of surgical reconstructive
treatment of patients undergoing mastectomy, chemo- and radiotherapy of CMG for elaboration
the following tactics of diagnosis and treatment. The analysis of successful surgical correction of
mammary gland, 3 temporal points have been evaluated (at discharge, after 3 and 12 months),
for determining the success of surgical operation. The performed study has demonstrated the
superiority of psycho emotional state, social and family reintegration of patients after complex
reconstructive treatment.
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LISTA ABREVIERILOR

AJCC American Joint Committee on Cancer

ANOVA Analysis Of Variance between groups

BP Bodily Pain

CAF Ciclofosfan-Adriomicin-Fluoruracil

CGM cancerul glandei mamare

CMA complex mamelono-areolar

CMF ciclofosfan-metotrexat-fluorurocil

CSOR Centrul Stiintific Oncologic din Rusia

CVv calitatea vietii

EIC component extensiv intraductal

ERF Epigastric Rectus Flap

GH General Health

GM glandd mamara

H-E hemotoxilin-eozin

HRQOL Health-Related Quality Of Life

HTA hipertensiune arteriala

IMSP 10 Institutia Medico-Sanitard Publica Institutul Oncologic

IMSP SCR Institutia  Medico-Sanitara  Publicd  Spitalul  Clinic
Republican

IP USMF Institutia Publica Universitatea de Medicina si Farmacie

LDMF Latissimus Dorsi Muscle Flap

ME mastectomie

MEP mastectomie partiala

MET mastectomie totalda

MH Mental Health

MOS SF-36 Medical Outcomes Study 36-item Short Form Health
Survey

OMS Organizatia Mondiald a Sanatatii

PF Physical Functioning

R.M. reconstructie mamara

RMI reconstructie mamara imediata

RMT reconstructie mamara tardiva

RP Role Physical

RE Role Emotional

RP+ receptori progesteronici pozitivi

RE+ receptori estrogenici pozitivi

TNM Tumor node metastasis

TRAM Transverse Rectus Abdominis Myocutaneous flap

SF Social Functioning

SFR supravietuire fara recidiva

SPSS Statistical Package for the Social Sciences

SG supravietuire generala

QALY Quality Adjusted Life Years

UilCC Union for International Cancer Control

VAM vancomicin-adriomicin-metotrexat

VRAM Vertical Rectus Abdominis Musculocutaneous flap

VPN valoarea predictiv-negativa

VPP valoarea predictiv-pozitiva

VT Vitality
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