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PREFAŢĂ

Acest protocol a fost elaborat de grupul de lucru al Ministerului Sănătăţii al Republicii Moldova (MS RM), constituit din reprezentanţi ai Institutului Oncologic din RM.
Protocolul clinic naţional este elaborat în conformitate cu Ghidurile internaţionale actuale în problema maladiilor pulmonare benigne şi maligne şi va servi drept bază pentru elaborarea Protocoalelor clinice instituţionale (extras din Protocolul clinic naţional aferent pentru instituţia dată, fără schimbarea structurii, numerotaţiei capitolelor, tabelelor, figurilor, casetelor, etc.) în baza posibilităţilor reale ale fiecărei instituţii în anul curent. La recomandarea MS, pentru monitorizarea Protocoalelor clinice instituţionale pot fi folosite formulare suplimentare, care nu sunt incluse în Protocolul clinic naţional.
A. PARTEA INTRODUCTIVĂ

A.1. Diagnosticul: Cancer bronhopulmonar

Exemple de diagnostice clinice:

1. Cancer periferic lob mediu plămîn drept T1N0M0 st I

2. Cancer periferic lob superior plămîn stîng cu Mt în hil T2N1M0 st.IIB

3. Cancer periferic lob inferior plămîn drept cu Mt în hil, mediastin, ficat T3N2M1 st IV

4. Cancer central lob superior plămîn drept cu Mt în hil, mediastin. T2N2M0 st IIA

5. Cancer central lob superior plămîn stîng cu invazia bronhiei principale. Pleurezia canceroasă. Mt în hil, mediastin, creer T2N2M1 st IV

A.2. Codul bolii (CIM 10): C.34
A.3. Utilizatorii:

· oficiile medicilor de familie (medici de familie şi asistentele medicale de familie); 

· centrele de sănătate (medici de familie şi asistentele medicale de familie);

· centrele medicilor de familie (medici de familie şi asistentele medicale de familie);

· asociaţiile medicale teritoriale (medici de familie, ftiziopneumologi, oncologi);

· secţiile de boli interne ale spitalelor raionale, municipale şi republicane (medici internişti);
· secţiile de pneumologie ale spitalelor municipale şi republicane (medici ftiziopneumologi); 

· secţiile specializate ale Institutului Oncologic (oncologi, pulmonologi, imagişti, radioterapeuţi, chimioterapeuţi etc.).

Notă: Protocolul la necesitate poate fi utilizat şi de alţi specialişti.
1. A.4. Scopurile protocolului
2. Implementarea obligatorie a screening-ului radiologic al populaţiei cu indicaţia rezultatelor în fişa de ambulatoriu.
3. Implementarea obligatorie a screening-ului radiologic al populaţiei din grupuri de risc cu indicaţia rezultatelor în fişa de ambulatoriu.
4. Sporirea numărului de bolnavi cu cancer pulmonar depistaţi în stadiile precoce. 
5. Sporirea vigilenţei oncologice la nivelul medicinei primare.
6. Ameliorarea asistenţei medicale a bolnavilor cu cancer bronhopulmonar.
A.5. Data elaborării protocolului: 2010
A.6. Data următoarei revizuiri: 2013
A.7. Listele şi informaţiile de contact ale autorilor şi ale persoanelor care au 
        participat la elaborarea protocolului

	numele
	funcţia deţinută

	Dr. Victor Eftodii, doctor habilitat în medicină
	colaborator ştiinţific principal, laboratorul gastropulmonologie IMSP Institutul Oncologic

	Corneliu Prepeliţa, doctor în medicină
	şef secţie chirurgie toraco-abdominală, IMSP Institutul Oncologic

	Serghei Salamatov, doctor în medicină
	chirurg ordinator, secţia chirurgie toraco-abdominală IMSP Institutul Oncologic

	Valentin Martalog, doctor în medicină
	conferenţiar universitar, catedra hematologie, oncologie şi terapie de campanile, USMF “N.Testemiţanu”

	Sergiu Brenişter, doctor în medicină
	colaborator ştiinţific, laboratorul gastropulmonologie, IMSP Institutul Oncologic

	Serghei Doruc 

	colaborator ştiinţific, laboratorul gastropulmonologie, IMSP Institutul Oncologic

	Tamara Prisacari


	medic ordinator, secţia chirurgie toraco-abdominală,  IMSP Institutul Oncologic

	Valeriu Bîlba,  doctor în medicină
	onco-pulmonolog, secretar ştiinţific, IMSP Institutul Oncologic


	Denumirea instituţiei

	Persoana responsabilă - semnătura


	Catedra Hematologie, oncologie USMF „N.Testemiţanu”
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	Protocolul a fost discutat, aprobat şi contrasemnat

	


A.8. Definiţiile folosite în document
Cancerul bronhopulmonar – tumora malignă care se dezvoltă, de regulă, din epiteliu bronşic, invadînd ulterior şi parenchimul pulmonar. Carcinomul pulmonar se caracterizează printr-o creştere progresivă şi arhaică (autonomă) a ţesutului cu compresia şi infiltrarea invazivă destructivă a organelor din jur, cu metastaze la distanţă şi intoxicaţia întregului organism.
Cancerul central – tumora malignă cu punctul de pornire din bronhiile mari (bronhiile principale, lobare, segmentare)

Cancerul periferic – tumora malignă cu pornire din bronhiile mici, care se află mai aproape de periferie.

Formele atipice (cerebrală, hepatică, osoasă, abdominală) ale cancerului bronhopulmonar se întîlnesc în cazul metastazelor la distanţă în organele respective a unui proces primar cu evoluţie asimptomatică.

Screening – examinarea populaţiei în scop de evidenţiere a unei patologii anumite.

Recomandabil – nu poartă un caracter obligatoriu. Decizia va fi luată de medic pentru fiecare caz individual.

A.9. Informaţia epidemiologică

Interesul sporit al cancerului pulmonar în oncologia contemporană din ţările industrial dezvoltate este determinat de majorarea indicilor morbidităţii şi mortalităţii precum şi de rezultatele modeste ale tratamentului acestei maladii. În SUA în 2002 s-au îmbolnăvit de cancer pulmonar 169 399 de oameni. În Franţa în perioada anilor 1997-2002 au fost înregistrate 105 000 cazuri noi de cancer pulonar şi în România – circa 13 000 cazuri noi anual. În 2004 în SUA au decedat de cancer bronhopulmonar 160 439 pacienţi; în Franţa în 2000 – 22 649 pacienţi şi în Marea Britanie anual decedează 33 000 bolnavi.


Cancerul pulonar este cea mai frecventă tumoare malignă a plămînului ce se dezvoltă din epiteliul arborelui bronşic. Dintre tumorile maligne el este cel mai perfid, repede se dezvoltă şi se supune cu greu tratamentului.

Pe parcursul a 70 de ani se atestă o creştere permanentă a cancerului pulmonar şi ocupă primul loc la bărbaţi în mai multe ţări ale lumii. Bărbaţii fac cancer pulmonar de 7-10 ori mai frecvent în comparaţie cu femeile. În Rusia, în fiecare an se îmbolnăvesc de cancer pulmonar 63 000 de oameni, 53 000 dintre ei fiind bărbaţi.

Sunt progrese neesenţiale în ameliorarea tratamentului cancerului pulmonar. Din numărul bolnavilor trataţi chirurgical peste 5 ani rămîn în viaţă numai 20-35%. La baza supravieţuirii joase a bolnavilor nu stă eficacitatea metodelor de tratament, ci tumora avansată în timpul depistării sau la începutul tratamentului.
În republica Moldova incidenţa cancerului pulmonar în ultimii ani constituie 21,7 în 2006 şi 22,8 în 2007. Mortalitatea în urma maladiei date este 20,4 în 2006 şi 20,0 în 2007.

O particularitate extrem de gravă este creşterea continuă a mortalităţii prin cancer bronhopulmonar. Potrivit statisticilor, cancerul pulmonar este cel mai mare ucigaş din Europa cu 342 000 de cazuri anual, ceea ce înseamnă 937 vieţi în fiecare zi. În ţările din Europa, unul din trei decese provocate de cancer, în rîndul bărbaţilor şi unul din patru decese, în cazul femeilor, sunt cauzate de cancer pulmonar.



Pentru Republica Moldova actualitatea acestei maladii este determinată de faptul că din 1982 cancerul pulmonar s-a deplasat pe primul loc în structura oncologică şi-l deţine până în prezent. Incidenţa în ultimii ani constituie 21,7 în 2006 şi 22,8 în 2007. Mortalitatea în urma maladiei date este 20,4 în 2006 şi 20,0 în 2007.

Este alarmantă majorarea indicelui de vârstă a morbidităţii prin cancer bronhopulmonar în rândurile populaţiei tinere a republicii noastre. În perioada anilor 1991-1997 indicele morbidităţii în grupul de vârstă 30-34 ani s-a majorat de la 0,8%000 până la 4,6 %000, adică de 5 ori mai mult. La vârsta 35-39 ani – de la 4,4%000 până la 12,5%000 (3 ori) şi de 2 ori s-a mărit indicele morbidităţii în grupul de vârstă 40-44 ani. Datele prezentate denotă faptul că neoplazmul pulmonar a întinerit şi este necesar de a schimba conceptul de formare a grupelor de risc conform vârstei.

B. PARTEA GENERALĂ
	B.1. Nivel de asistenţă medicală primară


	Descriere

(măsuri)
	Motive

(repere)
	Paşi

(modalităţi şi condiţii de realizare)

	I
	II
	III

	1. Profilaxia primară 
C.2.2

	· Tutunul conţine mai mult de 4000 substanţe toxice, inclusiv canceregene.
·  Cîmpul magnetic şi substantele radioactive au o acţiune cancerigenă asupra oricărui ţesut.
· Inhalarea aerului poluat duce la creşterea ratei patologiilor cronice inflamatorii pulmonare, ce la rîndul său duce la creşterea incidenţei cancerului pulmonar

	Obligatoriu:

· Informarea pacienţilor privitor la respectarea modului sănătos de viaţă: 
· combaterea tabagismului, 
· limitarea (pînă la 2 ore) la expunerea la cîmpul magnetic (TV, computer etc.) 

· Controlul respectării normativelor igienei muncii în condiţiile agresive:

· contact cu substanţe chimice: cupru, beriliu, crom, oţelul, asbest, hidrocarburi aromatice ciclice, siliciu, radon

· contact cu radiaţii ionizante şi cîmpuri magnetice de intensitate mărită

· poluarea aerului interior (inclusiv fumatul pasiv) (caseta 4)

	2. Profilaxia secundară 

C.2.2

	· Maladiile cronice specifice şi nespecifice sunt stări precanceroase ale plămînilor 
	Obligatoriu:

· Trimiterea pacienţilor cu patologii cronice specifice şi nespecifice a organelor respiratorii la ftiziopneumolog pentru tratament (caseta 4)

	2. Screening-ul 
C.2.3
	· Scopul screening-ului este depistarea oricărei formaţiuni tumorale ale plămînilor, formarea cadastrului pacienţilor din familiile cu predispoziţie ereditară şi formarea grupelor de risc 
	Obligatoriu:
· Examen radiologic persoanelor din grupele de risc la fiecare 6 luni. 
· Examen radiologil al populaţiei (peste 18 ani) anual (caseta 5)

	3. Necesitatea consultului specialistului 


	· Suspectarea  la pacient clinic şi radiologic al cancerului bronhopulmonar

· prezenţa proceselor pulmonare inflamatorii fără răspuns la tratament adecvat administrat mai mult de 3 luni
· prezenţa hemoptiziei

· sindrom algic la nivelul cutiei toracice în lipsa patologiei cardiace şi/sau neurologice

· manifestarea proceselor paraneoplazice (caseta 12)

· pierderea ponderală nemotivată >10% în ultimele 6 luni

· tabloul radiologic ce pledează în favoare cancerului bronhopulmonar
	Obligatoriu:
· Orice bolnav cu suspecţie cancer bronhopulmonar este necesar de trimis la oncologul raional pentru efectuarea investigaţiilor prevăzute de programul unic.
·  Pacientul va fi obligatoriu trimis cu rezultatele investigaţiilor la IMSP Institutul Oncologic.



	4. Supravegherea

C.2.4.6

Algoritmul C.1.1.
	· Scopul supravegherii este de a monitoriza  tratamentului indicat de către oncopulmonolog Institutului Oncologic, precum şi tratamentul maladiilor concomitente (hepatice, endocrine, neurologice, etc.)
	Obligatoriu:

· Supravegherea se va face în comun cu oncologul raional conform recomandărilor pulmonologului IMSP Institutul Oncologic (caseta 35-39).


	B.2. Nivel de asistenţă medicală specializată de ambulatoriu (oncolog raional)


	Descriere

(măsuri)
	Motive

(repere)
	Paşi

(modalităţi şi condiţii de realizare)

	I
	II
	III

	1. Profilaxia primară 

C 2.2
	· Fumatul este recunoscut unanim de toate centrele mari medicale din lume ca principalul factor etiologic în dezvoltarea cancerului bronhopulmonar.
· Cîmpul magnetic şi substantele radioactive au o acţiune cancerigenă asupra oricărui ţesut.
· Posibilitatea dezvoltării cancerulu pulmonar la fumătorii pasivi a fost demonstrată în rezultatul investigaţiilor efectuate în SUA 

· Inhalarea aerului poluat duce la creşterea ratei patologiilor cronice inflamatorii pulmonare, ce la rîndul său duce la creşterea incidenţei cancerului pulmonar


	Obligatoriu:

· Informarea pacienţilor privitor la respectarea modului sănătos de viaţă: 
· combaterea tabagismului, 
· limitarea (pînă la 2 ore) la expunerea la cîmpul magnetic (TV, computer etc.) 

· Controlul respectării normativelor igienei muncii în condiţiile agresive:

· contact cu substanţe chimice: cupru, beriliu, crom, oţelul, asbest, hidrocarburi aromatice ciclice, siliciu, radon

· contact cu radiaţii ionizante şi cîmpuri magnetice de intensitate mărită

· poluarea aerului interior (inclusiv fumatul pasiv) (caseta 4)

	2. Profilaxia secundară

C 2.2
	Prevede sistem organizaţional de dispensarizare a populaţiei cu scop de evidenţiere şi tratamentul stărilor de fon şi stărilor precanceroase – factorii de risc major al CBP
	· examinarea profilactică a populaţiei cu forţele lucrătorilor medicale ai instituţiei curativo-profilactice, inclusiv în cabinetele medicale

· dispensarizarea bolnavilor oncologici conform ordinelor în vigoare şi dispensarizarea persoanelor cu afecţiuni pretumorale şi stări de risc, care se află la evidenţa medicilor de familie, generalişti (caseta 4)

	3. Diagnosticul 
 C 2.4

	3.1 Confirmarea maladiei pulmonare maligne 

	
	Obligatoriu:

· Colectarea anamnezei (caseta 8)

· Investigaţii clinice (caseta 9)

· Investigaţii paraclinice (tabelul 1)

· USG (conform recomandărilor)

· Radiografia cutiei toracice

· ECG

· Analiza generală a sîngelui

· Analiza generală a urinei

· Biochimia sîngelui 

· Indicii coaglogramei

· Efectuarea diagnosticului diferenţial (tabelul 2)

	4. Trimiterea la consultaţia oncopulmonologului IMSP Institutul Oncologic


	· Orice proces pulmonar stabilit clinic şi radiologic suspectat nu exclude prezenţa sectoarelor malignizate, care pot fi stabilite numai în cadrul investigaţiilor morfologice. Intrvenţiile chirurgicale e necesar de efectuat numai în cadrul IMSP Insitutul Oncologic - unica instituţie republicană, care dispune de utilaj pentru efectuarea investigaţiei morfologice urgente, de morfologi cu calificaţie corespunzătoare, care ar califica corect procesul şi de medici pulmonologi, care ar lua drept decizia de tratament ulterior
	Obligatoriu:

· Toţi pacienţi la care a fost suspectat sau confirmat cancer bronhopulmonar se trimit la consultaţia oncopulmonologului la IMSP Institutul Oncologic.  

	5. Supravegherea temporară 
C.2.4.6
	· Scopul supravegherii este de a monitoriza efectul atît al tratamentului indicat de către pulmonologul IMSP Institutul Oncologic,  cît şi al  maladiilor concomitente (hepatice, endocrine, neurologice, cardiace etc.). 
	Obligatoriu:

· Supravegherea se va face în comun cu medicul de familie conform recomandărilor pulmonologului IMSP Institutul Oncologic (caseta 35-39).
·  Lipsa eficacităţii tratamentului conservativ indicat de pulmonolog IMSP Insitutul Oncologic, oncologul raional îndreaptă bolnavul la consultaţie repetată, independent de termenii indicaţi de pulmonolog. 


	B.3. Nivel de asistenţă medicală specializată de ambulatoriu (Policlinica IMSP Institutul Oncologic)


	Descriere

(măsuri)
	Motive

(repere)
	Paşi

(modalităţi şi condiţii de realizare)

	I
	II
	III

	1. Profilaxia primară 
C 2.2

	· Fumatul este recunoscut unanim de toate centrele mari medicale din lume ca principalul factor etiologic în dezvoltarea cancerului bronhopulmonar.
· Cîmpul magnetic şi substantele radioactive au o acţiune cancerigenă asupra oricărui ţesut.
· Posibilitatea dezvoltării cancerulu pulmonar la fumătorii pasivi a fost demonstrată în rezultatul investigaţiilor efectuate în SUA 

· Inhalarea aerului poluat duce la creşterea ratei patologiilor cronice inflamatorii pulmonare, ce la rîndul său duce la creşterea incidenţei cancerului pulmonar


	Obligatoriu:

· Informarea pacienţilor privitor la respectarea modului sănătos de viaţă: 
· combaterea tabagismului, 
· limitarea (pînă la 2 ore) la expunerea la cîmpul magnetic (TV, computer etc.) 

· Controlul respectării normativelor igienei muncii în condiţiile agresive:

· contact cu substanţe chimice: cupru, beriliu, crom, oţelul, asbest, hidrocarburi aromatice ciclice, siliciu, radon

· contact cu radiaţii ionizante şi cîmpuri magnetice de intensitate mărită

· poluarea aerului interior (inclusiv fumatul pasiv) (caseta 4)

	2. Profilaxia secundară
C 2.2
	Prevede sistem organizaţional de dispensarizare a populaţiei cu scop de evidenţiere şi tratamentul stărilor de fon şi stărilor precanceroase – factorii de risc major al CBP
	Obligatoriu:

· coordonarea lucrului asistentei medicale controlului profilactic oncologic în vedera efectuării screening-ului profilactic a populaţiei

· consultarea bolnavilor care s-au adresat în legătură cu tumori benigne şi maligne şi procese pretumorale sau suspecţii

· tratarea în condiţii de ambulator a bolnavilor cu neoformaţiuni maligne conform recomandărilor IMSP Institutului Oncologic

· organizarea spitalizării în IMSP Institutul Oncologic a bolnavilor suspectaţi sau cu prezenţa neoformaţiunilor maligne pentru completarea unor examene clinice şi tratament

· supravegherea de dispensar a bolnavilor cu neoformaţiuni maligne şi unele forme de procese pretumorale

· consultarea şi patronarea la domiciliu a bolnavilor oncologici

· organizarea spitalizării pentru tratament specializat sau simptomatic a bolnavilor cu neoformaţiuni maligne

· evidenţa de dispensar a bolnavilor de profil, completarea fişelor de control (f. 030-6) (caseta 4)

	3. Diagnosticul C 2.4

	3.1. Confirmarea diagnosticului de cancer bronhopulmonar şi aprecierea tacticii de tratament

	
	Obligatoriu:

· Colectarea anamnezei (caseta 8)

· Investigaţii clinice (caseta 9)

· Investigaţii paraclinice (tabelul 1)

· USG (conform recomandărilor)*

· Radiografia cutiei toracice*

· ECG*

· Analiza generală a sîngelui*

· Analiza generală a urinei*

· Biochimia sîngelui* 

· Indicii coagulogramei*
· Fibrobronhoscopia cu preluarea bioptatului 
· Pregătirea frotiului pentru investigaţie citologică. 
· Investigaţia citologică a frotiului.
· Investigaţia histologică a materialului preluat
· USG organelor abdominale, retroperitoniale şi ale bazinului mic. 
· TC organelor cavităţii toracice
· ECO cordului 
· CT creierului
· Scanarea scheletului osos
Notă: * în caz că procedura nu a fost efectuată la etapa precedenta.
· Efectuarea diagnosticului diferenţial 
Tabelul 2

	4. Deciderea tacticii de tratament: 
C 2.4.5

	
	Obligatoriu:

· Toţi pacienţii care au indicaţii pentru tratament chirurgical sunt consultaţi în mod obligatoriu de către chirurg din secţia toracală, care îi prezintă unui consiliu medical 

·  Conform deciziei consiliului sunt internaţi în secţia Chirurgiei Toracice a IMSP Institutul Oncologic pentru tratament.  
· În cazul cînd tratamentul chirurgical nu este indicat pacientul se trimite pentru consultaţe la chimioterapeut şi/sau radioterapeut, care îl prezintă unui consiliu medical
·  Conform deciziei consiliului pacienţii sunt internaţi în secţia chimioterapie (nr.1, 2) sau secţia radioterapie (nr.1,2,3) Tabelul 3, 4                                                                                                                                                                                                    

	5. Tratamentul paliativ (simptomatic):
	Tratamentul paliativ(simptomatic) se indică pacienţilor cu procese neoplazice în stadii avansate, cu patologii concomitente (cardiace, hepatice, renale, neurologice etc.) incompatibile cu administrarea tratamentului specific (chirurgical, chimioterapic, radioterapic). Scopul tratamentului paliativ (simptomatic) constă în ameliorarea temporară a stării generale şi a calităţii vieţii pacientului cu proces malign avansat 
	Obligatoriu:

· Se realizează prin conlucrarea medicului de familie şi medicului oncolog raional. 
· Constă în supravegherea şi controlul îndeplinirii tratamentului prescris de către medicul pulmonolog IMSP Institutul Oncologic (caseta 12)

	6. Supravegherea temporară 
C 2.4.6
	· Scopul supravegherii este de a monitoriza efectul tratamentului, inclusiv prin aplicarea metodelor speciale şi a corija schema tratamentului în caz de ineficacitate.
· 
	Obligatoriu:

· Supravegherea se va face de rînd cu oncologul raional şi medicul de familie conform recomandărilor pulmonologului IMSP Institutul Oncologic (caseta 35-39).


	B.4. Nivel de asistenţă medicală spitalicească (IMSP Institutul Oncologic)


	Descriere

(măsuri)
	Motive

(repere)
	Paşi

(modalităţi şi condiţii de realizare)

	I
	II
	III

	1. Spitalizarea
	
	Criteriile de spitalizare 

· Prezenţa formaţiunii tumorale centrohilare sau periferice ale plămînului (confirmată sau nu morfolgic) pentru diagnostic şi tratament

	2. Diagnosticul
C 2.4
	
	

	2.1. Confirmarea diagnosticului CBP, evaluarea stadiului tumorii maligne, diagnosticul diferenţial.

	
	Obligatoriu:

· Colectarea anamnezei (caseta 8)

· Examenul clinic (caseta 9)

· Investigaţii paraclinice (tabelul 1)

· USG (conform recomandărilor)*

· Radiografia cutiei toracice*

· ECG*

· Analiza generală a sîngelui*

· Analiza generală a urinei*

· Biochimia sîngelui* 

· Indicii coagulogramei*
· Fibrobronhoscopia cu preluarea bioptatului* 
· Pregătirea frotiului pentru investigaţie citologică.* 
· Investigaţia citologică a frotiului*.
· Investigaţia histologică a materialului preluat*
· USG organelor abdominale, retroperitoniale şi ale bazinului mic*. 
· TC organelor cavităţii toracice
· ECO cordului *
· CT creierului*
· Scanarea scheletului osos*
· La indicaţii puncţia transtoracică cu preluarea materialului
· Pregătirea frotiului pentru investigaţii citologice
· Investigaţia citologică a frotiului
· Toracotomie de diagnostic
· Examenul histologic al materialului obţinut
Notă: * în caz că procedura nu a fost efectuată la etapa precedentă.
· Efectuarea diagnosticului diferenţial (tabelul 2)

	3. Tratamentul C 2.4.5 (Tabelul 3, Tabelul 4)

	3.1. Tratamentul chirurgical                             C.2.4.5.1.
	Bolnavul cu cancer bronhopulmonar operabil
	Obligatoriu:
· Conduita preoperatorie

· Intervenţia chirurgicală (caseta 13)

· Conduita postoperatorie (caseta 14)

	3.2. Tratament chimioterapic

C.2.4.5.5.
	Prezenţa patologiei pulmonare maligne avansate nerezectabile sau a patologiilor concomitente cu risc anestezic major
	Obligatoriu: 

· Aprecierea shemei adecvate de tratament (în dependenţă de varianta morfologică, răspîndirea procesului, patologii concomitente) (Tabelul 5, Tabelul 6, caseta 15-22)

· Tratament de susţinere

	3.3. Tratament radioterapic

C.2.4.5.6.
	Prezenţa cancerului bronhopulmonar nerezectabil, refuzul pacientului la tratamentul chirurgical, patologii concomitente cu risc anestezic major
	Obligatoriu: 
· Definirea precisă a volumelor de tratat

· Definirea precisă a dozei tumorale

· Determinarea organelor critice

· Aprecierea dozei totale şi fracţionarea

· Alegerea fascicolelor (caseta 30)
· Tratament de susţinere

	4. Externarea cu recomandări necesare 
	
	Extrasul obligatoriu va conţine: 

· Diagnosticul definitiv  desfăşurat cu indicaţia numarului şi rezultatullui investigaţiei morfopatologice.
· Rezultatele celelaltor investigaţii efectuate.

· Tratamentul aplicat şi rezultatele tratamentului.

· Recomandările explicite pentru pacient.

· Planul detaliat al tratamentului conservativ (în caz de necesitate) şi termenii de monitorizare (caseta 27-31).




.
C. 1. ALGORITMELE DE CONDUITĂ

C. 1.1. Algoritmul general de conduită a pacientului cu maladia pulmonară malignă






















C.2. DESCRIEREA METODELOR,TEHNICILOR ŞI A PROCEDURELOR
C.2.1. Clasificarea



C.2.2. Factorii de risc


C.2.3. Screening-ul pentru depistarea cancerulu bronhopulmonar


Notă: În caz de depistare a unor schimbări în plămîni în timpul investigaţiilor de screening, bolnavul va fi trimis de către medicul de familie la oncologul raional sau Institutul Onologic pentru consultaţie şi investigaţii aprofundate.

C.2.4. Conduita pacientului cu CBP 


C.2.4.1. Anamneza


C.2.4.2. Manifestările clinice



C.2.4.3. Investigaţii paraclinice
Tabelul 1. Etapizarea momentelor de screening şi diagnosticul ale patologiei oncologice pulmonare
Notă: * în caz că procedura nu a fost efectuată la etapa precedentă 
          ** se va efectua numai în condiţii de staţionar
	Medicul de familie
	Oncologul raional
	Policlinica IMSP Institutul Oncologic
	Secţia chirurgiei toracice IMSP Institutul Oncologc

	Screening-ul clinic
	· Investigaţie clinică a cutiei toracice
· Radiografia cutiei toracice

· ECG

· Analiza generală a sîngelui

· Analiza generală a urinei

· Biochimia sîngelui (proteinele, bilirubina, ureea, ALT, AST, fosfataza alcalină, ionograma (K, Ca, Mg)).

· Indicii coagulogramei. 
	· Investigaţie clinică cutiei toracice*
· Radiografia cutiei toracice*

· ECG*

· Analiza generală a sîngelui*

· Analiza generală a urinei*

· Biochimia sîngelui* (proteinele, bilirubina, ureea, ALT, AST, fosfataza alcalină, ionograma (K, Ca, Mg).

· Indicii coagulogramei* (timpul recalcinării, timpul coagulării, indexul protrombinic şi altele - în funcţia de patologia concomitentă).
· Fibrobronhoscopia cu preluarea bioptatului
· Pregătirea frotiului pentru investigaţie citologică. 

· Investigaţia citologică a frotiului.
· Investigaţia histologică materialului preluat
· TC toracelui

· Scanarea sceletului osos

· TC creerului

· USG abdomenului

· Puncţia pleurală la necesitate

· ECO cordului
	· Investigaţie clinică cutiei toracice*
· Radiografia cutiei toracice*

· ECG*

· Analiza generală a sîngelui*

· Analiza generală a urinei*

· Biochimia sîngelui* (proteinele, bilirubina, ureea, ALT, AST, fosfataza alcalină, ionograma (K, Ca, Mg).

· Indicii coagulogramei* (timpul recalcinării, timpul coagulării, indexul protrombinic şi altele - în funcţia de patologia concomitentă).
· Fibrobronhoscopia cu preluarea bioptatului
· Pregătirea frotiului pentru investigaţie citologică. 

· Investigaţia citologică a frotiului.
· Investigaţia histologică materialului preluat
· TC toracelui

· Scanarea sceletului osos

· TC creerului

· ECO cordului

· USG abdomenului

· Spirometria

· Puncţia transtoracică a formaţiunii tumorale** cu preluarea materialului pentru examen citologic şi histologic

· Puncţia pleurală

· Toracotomia diagnostică cu preluarea materialului pentru examen morfologic**


C.2.4.4. Diagnosticul diferenţial 

Tabelul 2. Manifestările clinice ale maladiilor  

	Denumirea patologiei
	Semne clinice
	Anamneză
	Radiologic
	FBS  
	biopsie
	morfologie
	starea ganglionilor limfatici

	Cancer pulmonar central
	
	
	
	
	
	
	

	Adenopatia cauzată de tuberculoza primară a adultului 
	fenomene de intoxicaţie bacilară
	Indivizi mai tineri, contact posibil cu pacienţi cu tuberculoză
	Opacitatea hilară este mai puţin compactă
	Diferit de cancer
	Pentru determinarea procesului morfologic
	Cert confirmă diagnosticul
	Periferici -  norma

	Limfogranulomatoza malignă (Hodjkin)
	fenomene de intoxicaţie, febră
	Indivizi mai tineri
	Adenopatii voluminoase, mai bine conturate
	Diferit de cancer
	Ganglionilor periferici este certă după confirmarea morfologică
	Cert confirmă diagnosticul
	Pot fi mărite diferite grupuri de ganglioni limfatici periferici

	Sarcoidoză
	nu sunt
	Evoluţie benignă
	Adenopatie bilaterală
	Diferit de cancer
	Toracoscopie diagnostică cu biopsie
	Cert confirmă diagnosticul
	norma

	Adenopatii silicotice
	pot fi
	Lucrul în condiţii nocive specifice
	Aspecte radiologice în” coajă de ou”
	Diferit de cancer
	Certe
	Cert confirmă diagnosticul
	norma

	Anomalii vasculare 
	Pot fi similare cancerului
	
	Intervenţie angiografică este cert, CT cutiei toracice
	Fără dereglări esenţiale
	Inutil 
	Inutil 
	norma

	Cancer pulmonar periferic: 
	
	
	
	
	
	
	

	Tuberculom 
	Pot fi fenomene de intoxicaţie bacilară
	Indivizi mai tineri, contact posibil cu pacienţi cu tuberculoză)
	Intensitate mai mică, contur mai bine delimitat, în dinamică creştere mai lentă
	Nu confirmă diagnosticul
	 Toracotomie cu rezecţie a plămânului
	Cert confirmă diagnosticul
	norma

	Silicom 
	pot fi
	Lucrul în condiţii nocive specifice
	 Aspecte radiologice în” coajă de ou”
	Diferit de cancer
	Toracotomie cu rezecţie a plămânului
	Cert confirmă diagnosticul
	norma

	Hamartomul
	Pot lipsi
	Prezenţa formaţiunii radiologic depistată timp îndelungat cu creştere relativ mai lentă
	În diagnosticul CT  predomină semnele unei formaţiuni benigne.
	Nu confirmă diagnosticul direct.
	Toracotomie cu rezecţie a plămânului
	Cert confirmă diagnosticul
	norma

	Chist hidatic
	pot lipsi 
	Lucrul cu animale
	Intensitate mai mică, contur mai bine delimitat, în dinamică creştere mai lentă
	Nu confirmă diagnosticul direct
	Toracotomie cu rezecţie a plămânului
	Cert confirmă diagnosticul
	norma

	Abces pulmonar
	Sunt fenomene de intoxicaţie 
	Prezenţa formaţiunii radiologic depistată timp îndelungat cu creştere relativ mai lentă
	Intensitate mai mică, contur mai bine delimitat, în dinamică creştere mai lentă
	Nu confirmă diagnosticul direct
	Toracotomie cu rezecţie a plămânului
	Cert confirmă diagnosticul
	norma


C.2.4.5. Tratamentul

Aprecierea tacticii de tratament depinde de localizarea şi răspîndirea procesului, starea generală a pacientului şi acordul pacientului.

Tabelul 3. Strategia terapeutică în funcţie de stadiul bolii în cazul CBPNSC.

	Stadiul I

· Tratament chirurgical (+/-radioterapie adjuvantă)

· Radioterapie curativă pentru pacienţi care nu sunt candidaţi pentru chirurgie

· Chimioterapie adjuvantă

· Trialuri clinice (chimioterapie adjuvantă)
	Stadiul II

· Tratament chirurgical (+/- radioterapie adjuvantă)

· Radioterapie curativă pentru pacienţi care nu sunt candidaţi pentru chirurgie

· Radioterapie după tratament chirurgical radical cu scop profilactic

· Trialuri clinice (chimioterapie adjuvantă, chimioterapie neoadjuvantă)

	Stadiul III A

Boala nerezecabilă

· Radioterapie +/- chimioterapie

Boala rezecabilă

· Tratament chirurgical +/-radioterapie +/-chimioterapie

· Trialuri clinice (chimioterapie adjuvantă, chimioterapie neoaduvantă)

Stadiul III B

Boala nerezecabilă

· Chimioterapie +/- radioterapie +/- tratament chirurgical

· Radioterapie

· Chimioterapie (pacienţi cu pleurezie malignă)

Boala rezecabilă

· Tratament chirurgical 

· Chimioterapie +/- radioterapie +/- rezecţie chirurgicală extinsă

· Trialuri clinice (chimioterapie neoadjuvantă, chimioterapie adjuvantă)
	Stadiul IV

· Chimioterapie

· Radioterapie

· Tratament chirurgical +/- chimioterapie +/- radioterapie (pentru tumori rezecabile şi metastază cerebrală unică)

· Trialuri clinice (regimuri noi de tratament medical)


Tabelul 4. Strategia terapeutică în funcţie de stadiul bolii în cazul CBPSC
	Satdiul I

· Chimioterapie +/- radioterapie curativă

· Tratamentul chirurgical (în lipsa verificării morfologice) + chimioterapie adjuvantă (+/- radioterapie adjuvantă)

· Trialuri clinice (chimioterapie, radioterapie)
	Stadiul II

· Chimioterapie +/- radioterapie curativă

· Tratament chirurgical (în lipsa verificării morfologice) + chimioterapie adjuvantă (+/- radioterapie adjuvantă)

· Trialuri clinice ( chimioterapie, radioterapie)

	Stadiul III

· Chimioterapie + radioterapie curativă

· Tratamentul chirurgical (în lipsa verificării morfologice) + chimioterapie adjuvantă (+/- radioterapie adjuvantă)

· Trialuri clinice (chimioterapie, radioterapie)
	Stadiul III

· Chimioterapie + radioterapie curativă

· Tratamentul chirurgical (în lipsa verificării morfologice) + chimioterapie adjuvantă (+/- radioterapie adjuvantă)

· Trialuri clinice (regimuri noi de tratament medical)




C.2.4.5.1. Tratamentul chirurgical

C.2.4.5.2. Pregătire preoperatorie

Pregătirea preoperatorie v-a depinde de patologia concomitentă, şi dereglările metabolice, determinate de ea. În caz de pregătire de lungă durată, ea se va efectua în condiţiile secţiilor specializate ale spitalelor raionale sau în caz de patologie concomitentă severă – în instituţiile republicane de profil.

C.2.4.5.3. Intervenţia chirurgicală

Intervenţia chirurgicală poate fi efectuată cu ţel paliativ sau curativ. Operaţia paliativă prevede intervenţia chirurgicală îndreptată spre micşorarea suferinţelor pacientului. Aceste intervenţii se folosesc în cazuri tumorii nerezectabile din cauza răspîndirii procesului tumoral, sau stării generale a pacientului 

C.2.4.5.4. Conduita postoperatorie

C.2.4.5.5. Tratament chimioterapic






Tabelul 5. Selectarea chimioterapiei în CBPNSC.

	nr.d/o
	schema
	protocolul
	doza/zi
	mod de administrare
	zile
	interval între cure

	chimioterapia bolii recidivante şi metastatice

	1
	GC
	Gemcitabin                            Cisplatin
	1000mg/m2               80mg/m2
	i/v               perf.
	1,8,15 zi           1zi
	fiecare 4 săptămîni

	2
	PC
	Paclitaxel                      Cisplatin
	175-225 mg/m2              80mg/m2
	i/v               perf.
	1 zi                    1 zi
	fiecare 3 săptămîni

	3
	CV
	Cisplatin                  Vinorelibine
	120mg/m2               30mg/m2
	perf.            i/v
	1 zi                  1,8,15 zi
	fiecare 4 săptămîni

	4
	DP
	Docetaxel                        Cisplatin
	75mg/m2           75mg/m2
	i/v               perf.
	1 zi           1 zi
	fiecare 3 săptămîni

	5
	DG
	Docetaxel                        Gemcetabin
	75mg/m2        1100mg/m2
	i/v               i/v
	1 zi               1,8 zi
	fiecare 3 săptămîni

	6
	PCB
	Paclitaxel                      Cisplatin                   Bevacizumab
	200mg/m2         80mg/m2       15mg/kg
	i/v             perf.             i/v
	1 zi
1 zi           1 zi
	fiecare     3-4 săptămîni

	7
	EP
	Cisplatin                  Etopozid
	75mg/m2         120mg/m2
	perf.           perf.
	1 zi            1,3,5,zi
	fiecare 4 săptămîni

	8
	CF
	Cisplatin                      5Fluoruracil
	100mg/m2           500mg/m2
	perf.             i/v
	1 zi           1-5 zi
	fiecare      3-4 săptămîni

	9
	CAP
	Ciclofosfamid                   Doxorubicin                   Cisplatin
	500mg/m2            50mg/m2           80mg/m2
	i/v

i/v

perf.
	1zi         1zi          1zi
	fiecare 4 săptămîni

	10
	MVP
	Mitomicin                Vinblastin              Cisplatin
	10mg/m2          5mg/m2         50mg/m2
	i/v

i/v

perf.
	1 zi             1,8 zi           1zi
	fiecare 4 săptămîni

	11
	Pemetrexed
	Pemetrexed
	500mg/m2
	i/v
	1 zi
	fiecare 3 săptămîni

	12
	Erlotinib
	Erlotinib
	150 mg
	per os
	zilnic
	

	13
	Gefitinib
	Gefitinib
	250 mg
	per os
	zilnic
	

	chimioterapia adjuvantă (3-4 cure)

	1
	PC
	Paclitaxel                      Cisplatin
	175-225 mg/m2              80mg/m2
	i/v               perf.
	1 zi                    1 zi
	fiecare 3 săptămîni

	2
	CV
	Cisplatin                  Vinorelibine
	120mg/m2               30mg/m2
	perf.            i/v
	1 zi                  1,8,15 zi
	fiecare 4 săptămîni

	chimioterapie neoadjuvantă(1-4 cure)

	1
	GC
	Gemcitabin                            Cisplatin
	1000mg/m2               80mg/m2
	i/v               perf.
	1,8,15 zi           1zi
	fiecare 4 săptămîni

	2
	PC
	Paclitaxel                      Cisplatin
	175-225 mg/m2              80mg/m2
	i/v               perf.
	1 zi                    1 zi
	fiecare 3 săptămîni

	3
	DP
	Docetaxel                        Cisplatin
	75mg/m2            75mg/m2
	i/v               perf.
	1 zi           1 zi
	fiecare 3 săptămîni


Notă: ( preperate utilizate în tratament de linia a II-a a III-a
Tabelul 6. Selectarea chimioterapiei în caz de CBPSC
	nr.d/o
	schema
	protocolul
	doza/zi
	mod de administrare
	zile
	interval între cure

	1
	EP
	Cisplatin (sau Carboplatin)               Etopozid
	80 mg/m2 
(AUC 5-7)       120mg/m2
	perf.
(i/v)
i/v
	1 zi
(1 zi)     1,2,3 zi
	fiecare 3 săptămîni

	2
	CAV
	Ciclofosfan         Doxorubicin       Vincristin
	1000mg/m2       
50 mg/m2       1,4mg/m2
	i/v
i/v
i/v
	1 zi
1 zi          1 zi
	fiecare 3 săptămîni

	3
	CAM
	Ciclofosfan         Doxorubicin       Metotrexat
	1000mg/m2       60mg/m2          30mg/m2
	i/v
i/v
i/v
	1 zi            1 zi           1 zi
	fiecare 3 săptămîni

	4
	CAE
	Ciclofosfan        Doxorubicin     Etopozid
	1000mg/m2       45mg/m2          100mg/m2
	i/v
i/v
i/v
	1 zi             1 zi        1,2,3 zi
	fiecare 3 săptămîni

	5
	VIP
	Etopozid         Ifosfamid+
Uromitexan           
Cisplatin
	75mg/m2      1200mg/m2+
1200mg/m2       
20mg/m2
	i/v
i/v
perf.
	1-4 zi          1-4 zi
1-4 zi
	fiecare 3 săptămîni

	6
	TP
	Paclitaxel             Carboplatin
	175 mg/m2         AUC-7
	i/v
i/v
	1 zi            1 zi
	fiecare 3 săptămîni

	7
	IP
	Irinotecan            Cisplatin
	60 mg/m2      60mg/m2
	i/v             perf.
	1,8,15 zi              1zi
	fiecare 4 săptămîni

	8
	CPE
	Carboplatin            Paclitaxel        Etopozid
	AUC-6                200mg/m2          50mg/m2
	i/v
i/v
p/o
	1 zi            1 zi            1-10 zi
	fiecare 3 săptămîni

	9
	Paclitaxel
	Paclitaxel
	250 mg/m2
	i/v
	1 zi
	fiecare 3 săptămîni

	10
	Etopozid
	Etopozid
	160 mg/m2          50mg/m2
	p/o
p/o de 2 ori pe zi
	1-5 zi           1-21 zi
	fiecare 4 săptămîni

	11
	Topotecan
	Topotecan
	1,5 mg/m2
	i/v
	1-5 zi
	fiecare 3 săptămîni




C.2.4.5.6. Tratament radioterapic
Tratamentul radioterapic este indicat majorităţii bolnavilor cu CBP şi poate fi aplicat ca component al tratamentului combinat cu tratament chirurgical, sinestătător şi în complex cu chimioterapia, de asemenea ca tratament paliativ-simptomatic.













C.2.4.6. Supravegherea





                                                                                                                                                                                                                                                                                                                              C.2.5. Complicaţiile



D. RESURSELE UMANE ŞI MATERIALE NECESARE PENTRU RESPECTAREA PREVEDERILOR PROTOCOLULUI

	D 1. Instituţiile de asistenţă medicală primară
	Personal: 

· medic de familie; 

· asistenta medicală de familie

	
	Aparataj, utilaj: 

· Fonendoscop;

· Tonometru;
· material ilustrativ pentru informarea pacienţilor despre necesitatea investigaţiilor profilactice 

	D2. Secţiile de asistenţă medicală specializată de ambulatoriu (oncolog raional)
	Personal:

· medic oncolog;

· medic  laborant;

· medic funcţionalist;

· medic radiomagist;
· medic imagist USG.
· asistente medicale.

	
	Aparataj, utilaj:

· cabinet radiologic cu echipament;
· electrocardiograf;
· Ultasonograf;
· laborator clinic standard pentru determinarea: analizei generale a sîngelui + trombocite, analizei generale a urinei, biochimiei sîngelui (proteine, bilirubina, ureea, ALT, AST, fosfataza alcalină, ionograma (K, Ca, Mg), glucoza sîngelui), indicilor coagulogramei.

	
	Medicamente şi consumabile:
· Antialgice opioide ( morphini1%-1ml, Promedol 2%-1ml, Omnopon2%-1ml, Tramal 100mg-2ml.) 
· Antialgice neopioide (Sol. Metamizol 50%, Sol. Difenhidramină 1%, Ketanol,  etc.)
· Preparate antibacteriale în asortiment, pentru utilizare conform datelor antibioticogramei (Gentamicină 80 mg, Cefazolină 1.0, Ciprofloxacin0.2%- 100 ml, Imipinem 500mg, Metronidazol 0.5%-100ml. etc.) 
· Soluţiile antiseptice: Alcool etilic, Polividon-iod 10%, Furacilin 0.02%-500ml. etc.
· Tifon şi bumbac.
· Emplastru.
· Instrumente pentru pansament (pense, foarfece etc.).
· Mănuşi de cauciuc sterile pentru personalul medical.

	D3. Instituţiile de asistenţă medicală specializată ambulatorie (Policlinica IMSP Institutul Oncologic)
	Personal:

· medic oncolog pulmonolog;

· medic radiomagist;
· medic imagist (USG)
· medic morfolog;
· medic citolog.
· medic funcţionalist
· medic  laborant;
· asistente medicale.

	
	Aparataj, utilaj:

· electrocardiograf;
· Ultasonograf  inclusiv dotat cu Doppler 
· Cabinet radiologic cu echipament, inclusiv dotat cu mamograf;
· laborator clinic standard pentru determinarea: analizei generale a sîngelui + trombocite, analizei generale a urinei, biochimiei sîngelui (proteine, bilirubina, ureea, ALT, AST, fosfataza alcalină, glucoza sîngelui, ionograma (K, Ca, Mg)), indicilor coagulogramei;
· laborator citologic;

· laborator patomorfologic;

· fibrobronhoscop;

· lame pentru pregătirea frotiurilor pentru investigaţii citologice;
· seringi şi ace sterile pentru preluarea biopsiilor

	
	Medicamente şi consumabile: 

· Antialgice opioide ( morphini1%-1ml, Promedol 2%-1ml, Omnopon2%-1ml, Tramal 100mg-2ml.) 
· Antialgice neopioide (Sol. Metamizol 50%, Sol. Difenhidramină 1%, Ketanol,  etc.)
· Preparate antibacteriale în asortiment, pentru utilizare conform datelor antibioticogramă (Gentamicină 80 mg, Cefazolină 1.0, Ciprofloxacin0.2%- 100 ml, Imipinem 500mg, Metronidazol 0.5%-100ml. etc.) 
· Soluţiile antiseptice: Alcool etilic, Polividon-iod 10%, Furacilin 0.02%-500ml. etc.
· Tifon şi bumbac.
· Emplastru.
· Instrumente pentru pansamente (pense, foarfece etc.).
· Mănuşi de cauciuc sterile pentru personalul medical.

	D4. Instituţiile de asistenţă medicală spitalicească: secţia chirurgie toracică, secţia chimioterapie (nr.1,2,3), secţia radioterapie (nr.1,2,3) a IMSP Institutul Oncologic
	Personal: 

· medic oncolog (pulmonolog chirurg); 

· medic anesteziolog;

· asistente medicale,

· medic  laborant;

· medic funcţionalist;

· medic radiomagist;

· medic radioterapeut;

· medic chimioterapeut;
· medic imagist;
· medic bacteriolog;
· medic morfolog;
· medic citolog.

	
	Aparataj, utilaj: 

· electrocardiograf;
· cabinet de diagnostic funcţional dotat cu utilaj pentru USG inclusiv cu Doppler;
· cabinet radiologic, 
· fibrobronhoscop

· toracoscop
· laborator clinic standard pentru determinarea: analizei generale a sîngelui + trombocite, analizei generale a urinei, biochimiei sîngelui (proteine, bilirubina, urea, ALT, AST, fosfataza alcalină, glucoza sîngelui, ionograma (K, Ca, Mg),), indicilor coagulogramei
· laborator citologic;
· blocul chirurgical dotat cu instrumente şi utilaj pentru efectuarea intervenţiilor chirurgicale în oncologie (instrumente standard 
      + electrocoagulator);
· laborator patomorfologic inclusiv dotat cu utilaj pentru investigaţie morfopatologică urgentă si după includerea în parafină;
· lame pentru pregătirea frotiurilor pentru investigaţii citologice;
· seringi şi ace sterile pentru preluarea biopsiei
· laborator bacteriologic;
· aparate pentru radioterapie


	
	Medicamente şi consumabile:

· Antialgice opioide (morphini1%-1ml, Promedol 2%-1ml, Omnopon 2% -1ml, Tramal 100mg-2ml.) 

· Antialgice neopioide (Sol. Metamizol 50%, Sol. Difenhidramină 1%, Ketanol,  etc.)

· Preparate antibacteriale în asortiment, pentru utilizare conform datelor antibioticogramei (Gentamicină 80 mg, Cefazolină 1.0, Ciprofloxacin 0.2%- 100 ml, Imipinem 500mg, Metronidazol 0.5%-100ml. etc.) 

· Soluţiile antiseptice: Alcool etilic, Polividon-iod 10%, Furacilin 0.02%-500ml. etc.
· Tifon şi bumbac.
· Emplastru.
· Preparate chimioterapice
· Instrumente pentru pansamente (pense, foarfece etc.).
· Mănuşi de cauciuc sterile pentru personalul medical.


E. INDICATORII DE MONITORIZARE A IMPLEMENTĂRII PROTOCOLULUI

	Nr.
	Scopul
	Indicatorul
	Metoda de calculare a indicatorului

	
	
	
	Numărător
	Numitor

	1. 
	Ameliorarea calităţii examinării clinice şi celei paraclinice a pacienţilor cu scopul diagnosticul  cancerul bronhopulmonar.

	1.1. Proporţia pacienţilor cu diagnosticul de cancerul bronhopulmonar , cărora li s-a efectuat examenul clinic şi paraclinic obligatoriu, conform recomandărilor protocolului clinic naţional . Cancerul bronhopulmonar.

	Numărul de pacienţi/ persoane din grupul de risc cărora în mod documentat, de către medicul de familie, li  s-a oferit informaţii privind fatorii de risc în dezvoltare cancerului bronhopulmonar; şi a fost efectuat examenul clinic şi paraclinic obligatoriu, conform recomandărilor protocolului clinic  naţional Cancerul bronhopulmonar pe parcursul ultimul an x 100.

	Numărul  total de persoane/pacienţii persoane din grupul de risc care se află la evidenţa medicului de familie,  medicului oncolog, pe parcursul ultimului an. 

	2. 
	Sporirea ratei de apreciere a riscului de deces prin cancerul bronhopulmonar.

	2.1. Proporţia pacienţilor cu diagnosticul de cancerul bronhopulmonar, cărora li s-a evaluat riscul de deces de către medicul oncolog, conform recomandărilor protocolului clinic naţional  Cancerul bronhopulmonar.
	Numărul de pacienţi cu diagnosticul de, cancerul bronhopulmonar cărora li s-a evaluat riscul de deces de către mediculoncolog, conform recomandărilor protocolului clinic naţional  Cancerul bronhopulmonar pe parcursul ultimul an x 100.
	Numărul total de pacienţi cu diagnosticul de cancerul bronhopulmonar de pe lista medicului oncolog  
  pe parcursul
  ultimului an.

	3. 
	A implementa scrining-ul radiologic persoanelor de la 35 ani pînă la 64 ani.


	3.1. Proporţia persoanelor din grupele de risc supuse screening-ul rentgenologic o dată în 6 lni.
	Proporţia persoanelor(35-64 ani) supuse scrining-ului rentgenologic o dată în 6 luni, pe parcursul ultimului an x 100.
	Numărul total de persoanelor (35-64 ani), care se află la evidenţa medicului oncolog, pe parcursul ultimului an.

	4. 
	A reduce divergenţele în diagnosticul pre-şi postoperatoriu în maladiile neoplastice bronhopulmonare.

	4.1. Proporţia bolnavilor cu divergenţe în diagnostic în maladiile neoplastice bronhopulmonare, pe parcursul unui an.
	Numărul bolnavilor cu divergenţe în diagnostic în maladiile neoplastice bronhopulmonare, pe parcursul ultimului an x 100.
	Numărul total de bolnavi cu maladii neoplastice bronhopulmonare  care se află la evidenţa oncopulmonologului la Institutul Oncologic, pe parcursul ultimului an.
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CLINICE:


anamnestice:


simptome sugestive de cancer bronhopulmonar


simptome şi semne intratoracice, dar extrapulmonare (rezultatul creşterii formaţiunii tumorale, determinate prin extensia directă a procesului tumoral la structurile intratoracice, fie prin metastazarea in limfoganglionii mediastinali)


manifestări extratoracice nemetastatice


manifestări extratoracice metastatice


simptome generale nespecifice


fizice: 


respiraţia diminuată, suflantă, cu wheezing unilateral în stenoze bronşice


prezenţa adenopatiilor periferice izolate sau multiple


prezenţa revărsatelor pleurale


paralizia diafragmatică


hipocratismul digital





Diagnostic diferenţial





Examinări





xaminări





Vizita la medic





PARACLINICE:


Obligatoriu:


hemoleucograma


sumarul urinei


examenul radiologic al toracelui în 2 incidenţe


fibrobronhoscopia cu preluarea biopsiei


examenul citologic şi histologic al materialului preluat


bacterioscopia sputei la BAAR


Recomandabil:


examenul biochimic al sîngelui


ECG


TC toracelui


spirometria








EVALUAREA SEVERITĂŢII CLINICE:


manifestări de insuficienţă respiratorie (dispnee, FR>22/min)


manifestări de impregnare infecţioasă (febră, greţuri, vomă, astenie)


manifestări cardiovasculare (TA, FCC)


manifestări neurologice


complicaţiile (pleurezie, destrucţie pulmonară)


răspîndirea radiologică a procesului





pneumoscleroza


sarcoidoza


limfogranulomatoza malignă (Hodjkin) 


tubercoluza pulmonară


tuberculom


tumori benigne: chist hidatic





                    DECIZIA PRIVIND NECESITATEA SPITALIZĂRII ÎN SECŢIILE DE PROFIL:





Pacientul nu necesită spitalizare în secţiile de profil


(lipsesc criterii de spitalizare, prezenţa patologiilor concomitente incompatibile cu tratamentul specific chirurgical, radioterapic, chimioterapic)





Pacientul prezintă criterii de spitalizare în secţia chirurgie toraco-abdominală:


cancerul pulmonar confirmat sau nu morfologic


în cazul lipsei confirmării morfologice, prin decizia consiliului medical pentru precizarea diagnosticului 


Pacientul prezintă criterii de spitalizare în secţia chimioterapie nr.1,2,3:


diagnosticul stabilit morfologic


prezenţa indicaţiilor pentru tratament specific antitumoral


starea generală, ce permite efectuarea tratamentului specific


lipsa patologiilor concomitente pronunţate (decompensate)


indicii de laborator – în limitele admisibile suficiente pentru efectuarea tratamentului specific 


Pacientul prezintă criterii de spitalizare în secţiile radioterapie nr.1,2,3:


prezenţa procesului pulmonar malign morfologic confirmat


prezenţa patologiilor concomitente cu risc anestezic major


prezenţa indicaţiilor pentru tratament specific


lipsa patologiilor concomitente severe (decompensate)


indicii de laborator în limitele admisibile suficiente pentru efectuarea tratamentului specific


Criterii de spitalizare în SATI:


necesitatea ventilaţiei asistate


FCC excesivă peste 125 bătăi pe minut


hemoptizie pronunţată (>50 ml în 24 ore) cu hemoragie pulmonară  





Pacientul necesită tratament paliativ (simptomatic) sub supravegherea medicului de familie şi oncologului raional





Se trimite la oncolog raional cu extras şi recomandări explicite pentru pacient şi medicul de familie





Pacientul trebuie spitalizat!





Caseta 1. Clasificarea histologică a tumorilor pulmonare (Clasificarea Internaţională , Ediţia I, Jeneva, 1981)


               1.Carcinom pavimentos (cancer epidermiod) 8070/3


               a)  carcinom fusiform (pavimentos) 8074/3


               2.Carcinom cu celule mici  8041/3


               a)  carcinom cu celule în „în ovăs” 8042/3


               b)  carcinom cu celule polimorfe 8043/3


               c)  carcinom combinat cu celule „în bob de ovăs”


               3.Adenocarcinom 8140/3


               a)  adenocarcinom acinar 8550/3


               b)  adenocarcinom papilar 8260/3


               c)  cancer bronhoalveolar 8250/3


               d)  carcinom solid cu formare de mucozităţi 8230/3 


               4) Carcinom macrocelular 8012/3


                a) carcinom gigantocelular 8031/3


                b) carcinom cu celule clare 8310/3


               5) Carcinom adeno-scvamos 8560/3


               6) Tumor carcinoid 8240/3


               7) Carcinom al gladelor bronhiale 


                a) carcinom adenochistos 8200/3 


                b) carcinom mucoepidermoid 8430/3


                c) alte tipuri


                8) altele 








Caseta 2. Clasificarea anatomo-clinică


1.Cancer pulmonar central


Endobronşic


Peribronşic


Ramificat


2.Cancer pulmonar periferic


Sferic


Pneumoniform


Cancer apical Pancoast – Tobias


3.Formala atipice


Mediastinal


Carcinomatoza miliară


Osoasă


Cerebrală


Cardio-vasculară


Gastro-intestinală


hepatică





Caseta 3. Stadializarea TNM a cancerului bronhopulmonar


Stadiu 0              carcinom în situ


Stadiu IA            T1N0M0


Stadiu IB            T2N0M0


Stadiu IIA           T1N1M0


Stadiu IIB           T2N1M0


                           T3N0M0


Stadiu IIIA          T3N1M0


                           T1N2M0


                           T2N2M0


Stadiu IIIB          oricare T         N1-2   M0


Stadiu IV            oricare T oricare N M1


                           oricare T          N3     M0





T – tumora primară


Tx – tumora primară ce nu poate fi evidenţiată radiologic, bronhoscopic, dar cu prezenţa celulelor


        neoplazice în spută sau în lavajul bronşic.


T0 – tumoră nedetectabilă


Tis – tumoră în situ


T1 – tumoră mai mică sau egală cu 3 cm în diametru a cărei invazie proximală nu depăşeşte bronşică


         lobară sau tumoră superficială de orice mărime cu invazie limitată la peretele bronşic şi a


        cărei invazie poate fi extinsă şa la bronşia primitivă 


T2 – tumoră mai mare de 3 cm în diamentrul sau orice dimensiune  care invadează pleura viscerală 


        sau este situată la cel puţin 2 cm de carenă  şi care poate produce atelectazie lobară sau pneumonie


T3 – tumoră de orice dimensiune ce invadează peretele toracic (4), inclusiv sindromul Pancoast-Tobias


       , pleura mediastinală, pericardul fibros, diafragmul, nervul frenic şi grăsimea  


         mediastinală, sau care se găseşte la mai puţin de 2 cm de carenă  şi care poate produce atelectazia


        sau pneumonia întregului plămîn 


T4 – tumoră de orice dimensiune ce invadează carena, traheea, esofagul, mediastinul, cordul şi


        vasele mari, corpurile vertebrale, ansa recurentului sau tumoră asociată cu revărsat 


         pericardic şi/sau pleural  sau prezenţa nodulilor tumorali sateliţi în acelaşi lob cu tumora primară





N – adenopatii metastatice


N0 – adenopatie metastatică absentă


N1 – metastază adenopatică peribronşică şi/sau hilară în ganglionii de aceeaşi parte sau metastază


          adenopatică intrapulmonară directă extensiei tumorii primare (staţiile 10 hilari, 11 interlobari, 12


         lobari, 13 segmentari, 14 subsegmentari) 


N2 – metastaze adenopatice de aceeaşi parte, mediastinale şi/sau subcarinale (staţiile 1 mediastinali 


          superiori, 2 paratraheali superiori, 3 prevasculari şi retrotraheali, 4 paratraheali inferiori şi ganglioni


         crosei azygos, 5 subaortici, 6 paraaortici, 7 subcarinali, 8 paraesofagieni, 9 ai ligamentului


         triunghular 


N3 – metastaze adenopatice mediastinale controlaterale şi/sau hilare, în ganglionii scalenici sau 


         supraclaviculare sau ipsilateral sau controlateral





M – metastază la distanţă


Mx – nu pot fi detectate metastaze la distanţă


M0 – absenţa metastazelor


M1 – metastaze prezente

















Caseta 4. Factorii de risc


Factorul de risc este acel factor, acţiunea căruia creşte şansa unei persoane de a se îmbolnăvi. Cumularea acţiunii mai multor factori de risc creşte posibilitatea îmbolnăvirii de cancer pulmonar


Fumatul – reprezintă elementul de risc cel mai important în geneza cancerului pulmonar. Pe lîngă argumentele epidemiologice, demonstraţia legăturii fumat-cancer pulmonar se bazează şi pe argumente histologice (relaţia dintre  prezenţa anomaliilor histologice în epiteliu bronşic al fumătorului). Sunt supuşi riscului şi fumătorii pasivi.


Expuneri profesionale şi de mediu – Cercetările tind să lărgească aria factorilor potenţiali de risc din domeniu profesional sau al mediului. Unul din factorii de implicare certă este radonul. Au fost raportate şi şi alte studii de expunere ocupaţională la alte potenţiale carcinogene (cupru, beriliu, crom, hidrocarburi aromatice ciclice, siliciu).


Factorul genetic – frecvenţa CP este evident mai ridicată la fumători cu antecedente canceroase în familie (de 14 ori mai frecvent)


Factorii modului de viaţă - alimentarea incorectă, abuzul  de grăsimi de origine animală, abuzul de alcool


Factorul imun – bolnavii cu cancer pulmonar prezintă alterări de tip imunodepresiv. Plămînului îi este atribuit un rol primordial în apărarea imunologică a organismului. Toate stările ce inpun imunodepresia favorizează activizarea proceselor cronice pulmonare, formarea focarelor de pneumoscleroză, metaplazia şi atipia epiteliului. Epiteliul bronşic are tendinţa spre displazie şi formarea focarelor de carcinom in situ. Răspunsul imun umoral sau celular faţă de celulele canceroase depinde de starea imună a organismului în întregime. J. Kohout (1978) a stabilit diminuarea imunităţii celulare la toţi pacienţii cu cancer pulmonar.


Virusurile – adenoviruşi în asociere cu fumatul, papiloma viruşii, virusul herpes


Factorii de nutriţie – carenţele de vitamine (A,E), carenţe de seleniu


Factorul hormonal




















Caseta 5. Screening-ul.


Scopul principal al screening-ului populaţiei constă în depistarea precoce a cancerului bronhopulmonar, formarea grupelor de risc, formarea cadastrului pacienţilor din familiile cu predispoziţie ereditară.





Examenul clinic este efectuat de către medicul de familie la fiecare 6 luni. Constă în aprecierea stării clinice în baza examenului fizic, palpaţiei zonelor de drenare limfatică(axilară, supraclaviculară şi subclaviculară), percuţiei, auscultaţiei cu inscripţia obligatorie a rezultatelor în fişa de ambulator.





Toată populaţia în vîrsta peste 18 ani trebuie să urmeze anual examen radiologic al cavităţii toracice cu fixarea rezultatului în fişa de ambulator. Persoanele din grupele de risc urmează să efectueze examenul radiologic de 2 ori pe an.





Caseta 6. Obiectivele procedurilor de diagnostic în CBP


Prezenţa tumorii maligne


Determinarea localizării procesului


Stabilirea răspîndirii procesului


Estimarea factorilor de risc pentru evoluţia nefavorabilă


Aprecierea tacticii de tratament


Aprecierea pronosticului





Caseta 7. Procedurile de diagnostic în CBP


Anamneza


Examenul fizic


Radiografia cutiei toracice


Investigaţii de laborator şi paraclinice





Caseta 8. Recomandări pentru culegerea anamnezei


Debutul bolii


Simptoamele şi semnele toracice ( tusea, dispneea, expectoraţia, durerea toracică, hemoptizia, febra, disfonia, disfagia)


Simptoame şi semne paraneoplazice (sindroame neurologice, sindroame osteoarticulare, sindroame cutanate, sindroame hematologice, renale)


Evidenţierea factorilor de risc (fumatul, expuneri profesionale şi de mediu)


Evidenţierea factorului ereditar


Administrarea tratamentului anterior





Caseta 9. Regulile examenului fizic în CBP


Analiza cutiei toracice (aprecierea excursiei toracice, aprecieea întîrzierii hemitoracelui în actul de respiraţie)


Palparea cutiei toracice cu aprecierea punctelor dureroase şi freamătului vocal


Percuţia cutiei toracice


Auscultaţia cutiei toracice, aprecierea bronhofoniei


Palparea zonelor de drenare limfatică (axilară, supraclaviculară, subclaviculară, cervicală)  





Caseta 10. Manifestările clinice.


Cancer central. Simptomele primare (locale): tuse, hemoptizie, dispnee, dureri în hemitorace.  


Semne secundare : apar ca rezultat al asocierii procesului inflamator, afectării metastatice regionale sau la distanţă.


Simptome generale: fatigabilitate, slăbăciune generală, scăderea capacităţii de muncă, etc. Caracterul plîngerilor, apariţia, dezvoltarea depinde de localizarea iniţială în una din bronşii, tipul de creştere şi răspîndirea procesului. 





Cancer periferic: dureri în torace, dispnee, tuse, hemoptizie; simptome generale.


 În stadiile tardive, cînd tumora se răspîndeşte pe o bronşie de calibru mare îngustîndui lumenul, tabloul clinic devine similar cancerului  central.





Formele atipice simptomatica este determinată de metastazarea în organele şi sistemele corespunzătoare: dureri osoase, fracturi patologice, obstrucţie traheală, hepatomegalie, icter, deficite motorii, paralizii, cefalee, deficite senzoriale;





Obiectiv: datele obiective în cazul cancerului pulmonar au importanţă secundară în deosebi în cazul depistării precoce a cancerului pulmonar. La examen obiectiv poate fi depistat rămînerea în urmă la actul de respiraţie a hemitoracelui afectat, mărirea în volum a ganglionilor limfatici supraclaviculari, dilatarea venelor cervicale şi toracice. Palpator mărirea în volum a ficatului şi ganglionilor limfatici. Percutor atelectazia plămînului, prezenţa lichidului în cavitatea pleurală. Auscultativ : se determină raluri şi deminuarea murmurului vezicular în zonele cu atelectazie.








Caseta 11. Principii de tratament 


În majoritatea cazurilor, vindecarea ar fi posibilă numai printr-o rezecţie chirurgicală completă, dar aceasta este posibilă  numai în 15-20% din cazuri. 


Majoritatea pacienţilor cu cancere bronho-pulmonare non-microcelulare (non-small cell) sunt diagnosticaţi în stadiul de boală  avansată : loco-regional (stadiul III) şi metastatică (IV). 


Stadiile localizate (I, II şi III A) sunt considerate ca operabile şi trebuie tratate cu chirurgie de primă intenţie. Procedura chirurgicală standard este lobectomia sau bilobectomia cu rezultate echivalente cu pneumonectomia; rezecţia segmentară prezintă un risc substanţial de recidivă locală. 


Radioterapia toracică , considerată ca tratament standard pentru CBP  inoperabile, local-avansate determină remisiuni pe tratament lung în numai 10% din cazuri.


Rezultatele obţinute după radioterapia (RT) singură în formele local-avansate sunt nesatisfăcătoare : timpul mediu de supravieţuire de 9-13 luni, supravieţuire  la 2 ani de 15-20% şi supravieţuire la 5 ani de 3-5% dintre pacienţi. 


Din aceste motive, majoritatea pacienţilor diagnosticaţi  cu cancere bronho-pulmonare non-small cell (CBPNSC) sunt potenţial candidaţi  pentru chimioterapie paliativă.


Chimioterapia paliativă se poate administra numai la pacienţii cu un bun status de performaţă  (OMS 0-1, IK>70%)  şi la pacienţii care prezintă comprehensiune psiho-socială  pentru acest tratament.


Pacienţii cu status de performanţă depreciat (IK<60%),  cu pierdere ponderală şi comorbidităţi asociate  la momentul diagnosticului  prezintă  un prognostic nefavorabil , cu o speranţă de viaţă de 5 până la 7 luni, ce nu poate fi prelungită prin chimioterapie sau radioterapie; în aceste situaţii se recomanda tratamentul simptomatic.


Nici una din asociaţiile actuale de chimioterapie nu au demonstrat o superioritate evidentă faţă de celelalte în studiile clinice de fază III (tabel). Din acest motiv, regimurile de chimioterapie vor fi selectate în funcţie de efectele secundare şi costuri! O terapie agresivă asociată cu efecte secundare severe nu este indicată.


În stadiile local-avansate inoperabile şi nerezecabile (stadiul III B) dar fără metastaze la distanţă (majoritatea pacienţilor) se va preconiza un regim de chimioterapie pe bază de Cisplatin (2  până la 4 cicluri ) şi radioterapie  cu ameliorare a supravieţuirii numai la pacienţii cu stare generală bună şi fără pierdere importantă ponderală. Chimioterapia neoadjuvantă şi radioterapia secvenţială sau concomitentă cu chirurgie subsecventă au determinat rezultate promiţătoare. 








Caseta 12. Tratamentul simptomatic activ 


În toate stadiile bolii este importantă combaterea simptomelor; acestea includ simptomele secundare terapiilor oncologice precum : greaţa, vărsăturile, anemia, alte simptome în relaţie cu boala , precum : durerea , dispneea, ataxia şi confuzia mentală;


Tratamentul antiemetic este esenţial şi trebuie administrat inainte şi după chimioterapie, în funcţie de potenţialul emetogen al chimioterapicelor utilizate; acesta se bazează pe medicaţia antiserotoninergică de tip Ondansetron (Zofran) şi Granisetron (Kitril);


Anxietatea este o problemă frecventă la pacienţii cu cancer;


Administrarea tratamentelor oncologice trebuie să ţină seama de păstrarea calităţii vieţii la nivelul maxim posibil








Caseta 13. Procedee chirurgicale în CBP.


a) Lobectomie – este cea mai frecventă rezecţie în cancerul bronhopulmonar. Lobectomia prezintă avantaje mari, legate de prezervarea pulmonară anatomică şi funcţională, avînd o tolerabilitate mai mare pentru pacient decît pulmonectomia. Pot fi : lobectomie superioară, inferioară, medie (numai pe dreapta).





b) Lobectomie asocată cu tehnici bronhoplastice -  constă în extirparea lobului, la care se adaugă un segment din axul bronhic principal adiacent, urmată de reconstruirea acestuia prin sutura „cap la cap”, avînd drept scop prezevarea parenchimului pulmonar distal. 





b) Bilobectomiile – intervenţii chirurgicale care se referă doar la plămînul drept. Se practică în situaţiile cînd tumora invadează doi lobi (cel mai frecvent prin depăşirea micii scizuri, sau a marii scizuri, prin absenţa scizurii sau prin extensia endobronşică şi perivasculară). Poate fi bilobectomia superioară, bilobectomia inferioră.





c) Pneumonectomie – este indicată în principal în situaţia în care se constată prin bronhoscopie infiltraţia tumorală a bronhiei primitive. O altă indicaţie frecventă este extensia transcizurală a tumorii, chiar dacă tumora nu invadează axul bronhic principal. Se poate executa tehnic, clasic cu abordul extrapericardic al vaselor mari sau prin legatura intrapericardică a acestora (în situaţia în care disecţia hilului pulmonar este dificilă şi riscantă, sau vasele sunt invadate în porţiunea lor extrapericardică). Se poate asocia cu limfadenectomia mediastinală extinsă, rezecţii parietale, diafragmatice, rezecţii şi reconstrucţii traheale şi ale marilor vase (în special vena cavă superioară) 





d) Segmentectomie – a fost sugerată ca o tehnică posibilă, cu condiţia cantonării leziunii tumorale într-un segment pulmonar sau necesare în cazul imposibilităţii funcţionale a efectuării intervenţiei chirurgicale radicale lărgite.





e) Rezecţie atipică (marginală, superficială, „în clin”) - intervenţia chirurgicală necesare în cazul imposibilităţii funcţionale a efectuării intervenţiei chirurgicale radicale.





f) Toracotomie diagnostică - intervenţii chirurgicale necesare în cazul imposibilităţii funcţionale a efectuării intervenţiei chirurgicale radicale pentru determinarea diagnosticului morfologic.





j) Biopsia din ganglionul prescalenic (Daniels) – este indicată în suspiciunea prezenţei metastazelor tumorale în ganglionii cervicali





i) Biopsia parasternală - intervenţii chirurgicale necesare în cazul imposibilităţii funcţionale a efectuării intervenţiei chirurgicale radicale pentru determinarea diagnosticului morfologic.











Caseta 14. Conduita postoperatorie.


Administrarea preparatelor antialgice şi desensibilizante (Sol. Metamizoli 50% 3-4 ml, i.m. cu Sol. Difenhidramină 1% 1 ml i.m. 1-2 ori în decurs de 3-5 zile după operaţie).


Prelungirea tratamentului antialgic mai mult de 72 ore se hotărăşte individual, conform intensităţii manifestării sindromului algic. 


Indicarea profilactică sau curativă (în caz că preoperator au fost stabilite manifestări inflamatorii) se indică tratament antibacterian (Cefazolina 1g de 3 ori în 24 ore sau alt antibiotic, în funcţie de sensibilitatea florei). 


Indicarea mucoliticelor timp de 4-5 zile


Peste 11-12 zile se înlătură firele şi bolnavul se externează pentru tratament conservativ etiopatogenic (în caz de necesitate) şi sub supravegherea oncologului raional cu controale respective la Institutul Oncologic 


Indicarea tratamentului specific în cazul patologiilor concomitente








Caseta 15. Divizarea cancerului bronhopulmonar microcelular.


Pentru determinarea tacticii optimale de tratament este importantă divizarea cancerelor bronhopulmonare microcelulare în 2 stadii: stadiu limitat şi stadiu extins.





Boala limitată: extensia tumorală limitată numai la un hemitorace sau la un hemitorace şi ganglionii regionali (inclusiv mediastinali, controlaterali hilari şi supraclaviculari homolaterali), care poate fi cuprinsă într-un câmp de iradiere toracică.





Boala extinsă (metastatică): extensia tumorală controlaterală dincolo de limitele stadiului limitat, incluzând ganglionii la distanţă şi orice altă metastazare – creier, os, măduvă osoasă, ficat etc.











Caseta 16. Aspecte tactice ale tratamentului medical al cancerului bronho-pulmonar microcelular.


Iniţial vor fi evaluate cel puţin 2 cicluri de tratament (cu sau fără includerea compuşilor de platină).


Tratamentul medical va fi întrerupt după primul ciclu numai în caz de apariţie a  simptomelor evidente de avansare a maladiei.


La pacienţii cu boală limitată concomitent sau secvenţial cu chimioterapia la etapa optimală în dependenţă de eficacitatea tratamentului se va asocia tratamentul radiant.


În caz de control al procesului, confirmat subiectiv şi obiectiv (Remisiune completă, Remisiune parţială, Stabilizare), tratamentul va fi continuat cu aplicarea aceluiaşi regim până la 4-6 cicluri la pacienţii cu boală metastatică.


La pacienţii cu boală metastatică chimioterapia de asemenea poate fi asociată cu radioterapia în caz că pe fonul tratamentului boala a trecut în formă limitată.


În caz de avansare a procesului după aplicarea I linii de tratament în prezenţa indicaţiilor respective vor fi recomandate scheme de tratament de linia II, III.


În cazul înregistrării simptomelor de toxicitate insuportabilă se va recurge la optimizarea tratamentului de suport şi/sau corecţia dozelor preparatelor aplicate conform principiilor contemporane acceptate. Dacă aceste măsuri vor fi ineficiente, în cazul prezenţei indicaţiilor respective, planul tratamentului va fi modificat.








Caseta 17. Aspecte tactice ale tratamentului medical al cancerului bronho-pulmonar non-microcelular.





Iniţial vor fi evaluate cel puţin 2 cicluri de tratament cu includerea compuşilor de platină.


Tratamentul medical va fi întrerupt după primul ciclu numai în caz de apariţie a  simptomelor evidente de avansare a maladiei.


În caz de control al procesului, confirmat subiectiv şi obiectiv (Remisiune completă, Remisiune parţială, Stabilizare), tratamentul va fi continuat cu aplicarea aceluiaşi regim până la 4-6 cicluri.


În caz de avansare a procesului după aplicarea I linii de tratament în prezenţa indicaţiilor respective vor fi recomandate scheme de tratament de linia II, III (regimuri fără includerea compuşilor de platină, agenţi cu acţiune ţintită (”target”)).


În cazul înregistrării simptomelor de toxicitate insuportabilă se va recurge la optimizarea tratamentului de suport şi/sau corecţia dozelor preparatelor aplicate conform principiilor contemporane acceptate. Dacă aceste măsuri vor fi ineficiente, în cazul prezenţei indicaţiilor respective, planul tratamentului va fi modificat.








Caseta 18. Criteriile de spitalizare în secţiile chimioterapie: 


Diagnosticul stabilit morfologic


Prezenţa indicaţiilor pentru tratament specific antitumoral


Starea generală, ce permite efectuarea tratamentului specific


Lipsa patologiilor concomitente pronunţate (decompensate)


Indicii de laborator – în limitele admisibile suficiente pentru efectuarea tratamentului specific 








Caseta 19. Indicaţii pentru chimioterapie în cazul CBPNSC.


Poate fi considerată în calitate de tratament adjuvant în stadiile IB, II, III (3-4 cure)


Poate fi considerată în calitate de tratament neoadjuvant în stadiile II, III (1-4 cure)


În formele metastatice


În formele recidivate


Administrare intrapleurală la pacienţi cu pleurezie malignă








Caseta 20. Indicaţii pentru chimioterapie CBPSC.


Poate fi considerată în toate stadiile bolii


Poate fi considerată în calitate de tratament adjuvant în stadiile incipiente (4-6 cure)


În formele recidivate


Administrare intrapleurală la pacienţi cu pleurezie malignă








Caseta 21. Particularităţi de administrare ale unor medicamente citostatice.


Cisplatin – se va administra pe fon de hiperhidratare (prehidratare – pînă la 1l de ser fiziologic de clorură de natriu, posthidratare – pînă la 1l de ser de clorură de natriu) cu aplicarea prealabilă de antiemetice specifice (inhibitori de receptori 5HT3) şi corticosteroizi.


Gemcetabin – se va administra în 250 ml ser fiziologic de clorură de natriu timp de 30 min. Cu aplicarea prealabilă de antiemetice spacifică (inhibitori de receptori 5HT3) şi corticosteroizi.


Paclitaxel – se va administra după premedicare: dexametazon  20 mg i/m cu 12 ore şi 6 ore prealabil, apoi diphenhydramin hidroclorid 1% - 5ml i/v, ranitidin 150 mg p/o cu o oră prealabil, deasemenea prealabil se vor administra antiemetice specifice (inhibitorii de receptori 5HT3)


Docetaxel – se va administra după premedicare: dexametazon 8mg i/m cu 13 ore, 7 ore şi o oră prealabil, apoi în aceiaşi doză 2 ori pe zi timp de 3-5 zile; deasemenea prealabil se vor administra antiemetice specifice (inhibitorii de receptori 5HT3)


Pemetrexed – se va administra după acid folic 350-1000(g/zi p/o timp de o săptămînă şi Vit. B12 1000(g/zi i/m timp de 1-2 săptămîni.





Caseta 22. Contraindicaţii pentru tratamentul specific medicamentos.


Lipsa verificării morfologice a maladiei


Starea generală, ce nu permite efectuarea tratamentului specific


Prezenţa patologiilor concomitente pronunţate (decompensate)


Indicii de laborator – în afara limitelor admisibile suficiente pentru efectuarea tratamentului specific


Lipsa acordului pacientului pentru  efectuarea tratamentului specific antitumoral








Caseta 23.Criteriile de spitalizare în secţii specializate de radioterapie.


 Diagnosticul stabilit morfologic


Prezenţa indicaţiilor pentru tratament specific antitumoral radiant


Starea generală, ce permite efectuarea tratamentului specific


Lipsa patologiilor concomitente pronunţate (decompensate)


Indicii de laborator – în limitele admisibile suficiente pentru efectuarea tratamentului specific 











Caseta 24. Divizarea pacienţilor cu cancer pulmonar.


 În caz de tumor rezectabil ( st.I-II )  bolnavii ce au contraindicaţii la tratament chirurgical se îndreaptă la radioterapie.


Pacienţii cu Ca local răspîndit (T3-4 sau N2-3), acest grup primeşte tratament radiant sau chimioterapic, cu unele excepţii T3-N2 pot fi trataţi chirurgical.


Pacienţilor cu mt la distanţă la momentul diagnosticării se aplică tratament simptomatic radiant şi medicamentos.








 Caseta 25. Realizarea practică a planului de tratament.


1.Examenul clinic şi sfaturile practice adresate pacientului. Înainte de planingul propriu-zis, este necesară studierea amănunţită a foii de observaţie, a examenelor radiologice şi un examen clinic, este necesar de explicat pacientului motivaţia şi scopul, modalitatea tratamentului, regulile de conduită ce trebuie respectate în timpul iradierii (îngrijirea tegumentelor iradiate, regim dietetic, urmărirea curbei ponderale, temperaturii, etc.), efectele secundare sau complicaţii ce pot surveni.


2.Etapele planului de tratament.


a)topometria - simularea – se realizează la simulator; permite direcţionarea fascicolului şi cîmpurilor de tratament cu scop de protejare a structurilor normale de iradiere excesivă


b)tomografia computerizată


c)realizarea clişeului de centraj – prin care este permisă confirmarea alegerii limitelor 


d)tatuarea centrului şi altor puncte necesare


e)delimitarea cîmpului – traseul protecţiilor pulmonare este adaptat fiecărui bolnav, după datele radiologice şi bronhoscopice


f)poziţionarea şi controlul – poziţionarea la aparatul de tratament este efectuată de medic la prima şedinţă şi ulterior o dată pe săptămînă 





Caseta 26. Supravegherea în timpul tratamentului.


Bolnavii aflaţi în tratament trebuie să fie consultaţi o dată pe săptămînă, luînd în considerare următoarele puncte:


verificarea ca tratamenul să se desfăşoare conform planului terapeutic, asigurarea ca toţi parametrii tehnici să fie corecţi


în cazul asocierii cu chimioterapia, verificarea ca intervalele de timp să fie respectate


stabilirea toleranţei imediate la tratament şi prescrierea tratamentului simptomatic, dacă este necesar


verificarea curbei ponderale sistematic


verificarea faptului că nu au apărut modificări în extensia tumorii sau apariţia de semne de diseminare la distanţă, ceea ce ar putea determina schimbarea planului de tratament 


controlul săptămînal al hemoleucogramei complete


legătura cu pacientul, răspunzînd la întrebările şi explacarea în detaliu 


planificarea etapelor următoare de tratament  (chimioterapia, al doilea sau al treilea timp de iradiere, consultaţii de supraveghere)    





Caseta 27. Indicaţiile generale ale radioterapiei în cancere bronhopulmonare.


1)radioterapia cu viză curativă


- pacienţii cu CBP confirmat morfologic inoperabili din motive chirurgicale sau medicale


- pacienţii care refuză intervenţia chirurgicală


- starea generală ce permite aplicarea tratamentului specific


- lipsa patologiilor concomitente severe (decompensate)


2)radioterapia cu viza paliativă


-  pacienţii cu CBP confirmat morfologic


- bolnavi metastatici


- bolnavi cu stare generală precară


- bolnavi cu insuficienţa respiratorie


3)radioterapia preoperatorie


- tumori apexiene (Pancoast)


- tumori apropiate de carenă (pentru protecţia zonei de incizie chirurgicală)


- tumori cu invazie limitată a peretelui toracic


4)radioterapia postoperatorie


- rezecţii complete, dar cu ganglionii mediastinali invadaţi


- leziunji tumorale reziduale ± afectare ganglionară


- margini pozitive (vasculare, bronşice, etc.)


- tumori de perete toracic





Caseta 28. Contraindicaţii pentru tratamentul radioterapic în CBP.


1. Legate de complicaţiile procesului tumoral: 


-  destrucţia în tumora primară sau atelectazie cu formarea cavernei de destrucţie


-  hemoptizie


-  manifestările clinice (febră, tusea, inflamaţie paratumorală, etc).


2. Legate de răspîndirea procesului tumoral:


-  mt multiple în plămîni


-  tumora ce nu se limitează la un hemitorace


-  sindrom de vena cavă superioară


-  pleurezie malignă


-  limfangită canceroasă


- semne de intoxicaţie accentuată (anemie, leucopenii, trombopenii).


3. Legate de maladiile concomitente:


- infarctul miocardic suportat recent


- forma activă de tuberculoză


- forma decompensată de diabet zaharat


- insuficienţa cardiovasculară, renală, hepatică


- complicaţiile postoperatorii


- dereglările psihice


- vîrsta >70 ani








Caseta 29. Contramandarea tratamentului radiant.


deteriorarea importantă a stării generale


persistenţa unei disfagii severe ce impedică aportul alimentar şi antrenînd o scădere ponderală de peste 4kg


apariţia unui tablou clinic concomitent sever(ex:pneumonie acută)


progresarea procesului pe fond de RT


hemoptizie


hipoplazia medulară :   50000 trombocite/mm3


                                       800 polinucleare/mm3











Caseta 30. Aparataj utilizat pentru RT


TERAGAM


TERABALT cu sursa radioactivă Co60 cu energia 1,25 mev


Accelerator „Linac” foton cu energia 6mev.








Caseta 31. Volum de iradiere pentru tratamentul radiant distanţional(TRD)





a)  Include tumora primară cu margini circa 1,5-2,5cm.


b) Mediastinul, regiunea hilară, homolaterală gl/l mediastinali la o distanţă de mai puţin de 5cm sub carină pînă la jugulare.








Caseta 32. Tratament RT în cazul CBP microcelular	


Cancerul bronhopulmonar microcelular este radiosensibil. Radioterapia are indicaţii în formele localizate de boală (50-60Gy) şi cu scop de iradiere profilactică a encefalului.


Radioterapie toracică determină  regresia tumorii primare şi a adenopatiilor in 90% din cazuri. Problema practică este prinderea tumorii intratoracice într-un câmp de iradiere.


În prezent, asocierea chimioterapiei (CHT) si RT reprezintă standardul actual de practică  pentru majoritatea pacienţilor cu CBP microcelular cu boala limitată la un hemitorace


Iradierea craniană profilactică


Iradierea profilactică cerebrală  a fost preconizata  pentru a preveni dezvoltarea metastazelor cerebrale. Cancerele anaplazice cu celule mici sunt înalt metastazante  şi la nivelul SNC : 10% din pacienţi prezintă metastaze cerebrale la debutul bolii şi 25% din pacienţi fac metastaze pe parcursul evoluţiei bolii ( ratele cumulative la 2 ani ating 50% incidenţa metastazelor cerebrale). 


Iradierea profilactică a encefalului reduce incidenţa metastazelor cerebrale de la 20% la 6%. Tratamentul chimio-radioterapic la debut se recomandă la pacienţii cu metastaze cerebrale sincrone cu tumora primitivă. Se recomandă doze de 24-30 Gy în 2 săptămâni, după ce s-a încercat obţinerea remisiunii complete prin administrarea de 4-6 cicluri de chimioterapie primară. Experienţa actuală privind radioterapia craniană profilactică la pacienţii cu CBPSC demonstrează că :


1.Nu există o indicaţie a radioterapiei decât la pacienţii aflaţi în remisiune completă ;


2.Rolul RPC  la pacienţii cu remisiune completă nu este precizat ;


3.Riscul de apariţie a metastazelor SNC  poate fi redus cu mai mult de 50% prin administrarea de iradiere craniană profilactică în doză de 24Gy.











Caseta 33. Limitele cîmpului de iradiere.


La pulmon şi mediastin anterior-posterior


           Limita superioară se delimitează cu cîmpul supraclavicular.  


           Limita inferioară cu 4cm mai jos de carina şi bifurcaţia traheei,


           Limitele laterale cu 1cm de la corpul vertebral pe partea opusă de la tumor şi la distanţa 2-3cm


           de la tumor pe partea afectată.


Cîmpurile laterale:


           Limita superioară se delimitează cu cîmpul supraclavicular.  


           Limita inferioară cu 4cm mai jos de carina şi bifurcaţia traheei,


           Limitele anterioare şi posterioare cu 2cm de la marginea tumorului.


TRD a  CBP radicală se aplică la st.T1-T2 Ca nonmicrocelular fără afectarea gl/l. În zona de iradiere se include tumorul primar,mediastinul şi gl/l supraclaviculari. Doza sumară prevăzută 60-70 Gy la tumor, do9za la şedinţă1,8-2Gy. Metoda-cu 4 cîmpuri de iradiere la aparatele telecobalt.


TRD la CBP postoperator se incepe peste 4-6 săptămîni după operaţia radicală. Volumul iradiat


 include mediastinul, zona de rezecţie şi gl/l supraclaviculari, DS-50Gy.


          


TRD la CBP paliativ se administrează cu scop de ameliorare  a stării generale şi DS-30-40Gy.








Caseta 34. Tratamentul radioterapeutic al CBP non-microcelular





Stadiul I :


-RT cu viză curativă (pentru pacienţi potenţial rezectabili, dar cu contraindicaţii pentru actul chirurgical). Supravieţuirea la 3 ani 36-56%, iar la 5 ani 16-32%, iar intervalul liber de boală de 5 ani pentru cei cu remisiune completă a fost găsit pentru cca. 50% pacienţi


-RT adjuvantă (adenocarcinom, Ca bronhioloalveolar, Ca pulmonar nediferenţiat sau cu diferenţiere joasă, refuzul pacientului la tratament chirurgical





Stadiul II :


 - RT cu viza curativă  (pentru pacienţi potenţial rezecabili, dar cu contraindicaţii pentru actul chirurgical). Supravieţuirea la 3 ani 36-56%, iar la 5 ani 16-32%, iar intervalul liber de boală de 5 ani pentru cei cu remisiune completă a fost găsit pentru cca. 50% pacienţi


- RT adjuvantă postoperator (poate reduce semnificativ recidivele locale, dar nu şi supravieţuirea)





Stadiul IIIA :


- RT (pentru rezecţiile complete reduce semnificativ recidivele locale, fără a infiltraţa supravieţuirea);


- RT adjuvantă cu viză curativă în asociere cu PCT (pentru pacienţii cu status de performanţă satisfăcător)





Cazuri particulare :


            a. tumora de şanţ superior :


                - RT precedată sau urmată de chirurgie ; pentru RT preoperator, supravieţuirea la 5 ani este de 


                  20-35%


                - RT adjuvantă ;


            b. tumoră pe perete toracic :


                - RT postoperator


                - RT adjuvantă





Stadiul IIIB :


            - RT adjuvantă (supravieţuire la 5 ani de 4-7%)


            - chimioterapie asociată cu RT (supravieţuire medie de 53 săptămîni)


            - chimioterapie asociată cu RT urmată de rezecţie





Stadiul IV :


            - RT paliativ pentru ameliorarea simptomatologiei locale





Recidivele :


            - RT paliativ








Caseta 35. Metodele de evaluare a eficienţei tratamentului anticanceros.


subiective 


fizicale (vizuală, palpare, percuţie) 


radiologice 


endoscopice 


sonografice


tomografia computerizată


rezonanţa magnetică nucleară


izotopice


biochimice








Caseta 36. Criterii de evaluare a eficienţei tratamentului anticanceros.


Eficacitatea nemijlocită:


Criterii recomandate de OMS (Remisiune completă, Remisiune parţială, Stabilizare, Avansare).


Conform sistemului RECIST (Remisiune completă, Remisiune parţială, Stabilizare, Avansare).


Rezultatele la distanţă: 


Durata remisiunilor


Supravieţuirea fără semne de boală 


Timpul până la avansare


Supravieţuirea medie.








Caseta 37. Evaluarea toxicităţii tratamentului anticanceros:


Se va efectua conform recomandărilor OMS (gradele 0-IV). Pentru evaluare se vor efectua următoarele metode de diagnostic: 


analiza generală a sângelui + trombocite (o dată pe săptmână)


 analiza biochimică a sângelui ((glicemia, urea, creatinina, bilirubina, transaminazele ş.a. în funcţie de necesitate) înaintea fiecărui ciclu de tratament)


analiza generală a urinei (înaintea fiecărui ciclu de tratament)


ECG ş.a. în funcţie de necesitate.








Caseta 38. Urmărirea pacienţilor cu CBPNSC





În procesul tratamentului specific medical pacienţii vor fi supravegheaţi în policlinica şi staţionarul IMSP IO cu efectuarea investigaţiilor şi procedurilor terapeutice necesare. Urmărirea optimă postterapeutică a pacienţilor cu cancere bronho-pulmonare utilizând evaluarea radiologică este controversată. La pacienţii trataţi cu intenţie curativă se vor efectua anamneza şi examenul fizical la fiecare 3 luni în primii 2 ani şi, ulterior, la fiecare 6 luni.


În caz de epuizare a posibilităţilor tratamentului specific pacienţii vor primi tratament simptomatic ambulator sau staţionar la locul de trai.








Caseta 39. Urmărirea pacienţilor cu CBPSC


În procesul tratamentului specific medical pacienţii vor fi supravegheaţi în policlinica şi staţionarul IMSP IO cu efectuarea investigaţiilor şi procedurilor terapeutice necesare. Nu există nici o evidenţă, că urmărirea pacienţilor asimptomatici cu cancere bronho-pulmonare microcelulare este necesară. Examinarea specifică este indicată numai când situaţia clinică o impune.


În caz de epuizare a posibilităţilor tratamentului specific pacienţii vor primi tratament simptomatic ambulator sau staţionar la locul de trai.








Caseta 40. Divizarea complicaţiilor.


Legate de patologia de bază


Legate de tratament chirurgical


Legate de tratament chimioterapic


Legate de tratament radiant





Caseta 41. Complicaţiile legate de tratament chirurgical


Complicaţii sistemice


Febra – hipertermia simpatogenică în primele zile


Tahicardia – răspuns la agresie chirurgicală


Algiile 


Dereglări respiratorii


Dereglări cardio-vasculare (hipovolemie, dereglările ritmului cardiac, hipotonie, hipertonie, stenocardie, embolia arterei pulmonare, tromboza venelor profunde, dereglările renale, atonia stomacului şi intestinului


Complicaţii locale


Hemoragiile


Insuficienţa suturilor





Caseta 42. Complicaţiile tratamentului radiant.


1.Precoce:


     - pneumonite


     - esofagită


     - hemoptizie 


     - formarea destrucţiei in tumor 


     - atelectazie


2.Tardive:


     - fibroză postradiantă
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