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Sumarul recomandarilor
1. Cancerul endometrial este o maladie oncologicd a tesutlui endometrial dar care poate

10.

11

12.

13.

invada miometrul si seroasa, si care, de obicei, se dezvolta la femeile
postmenopauzale, avand un prognostic relativ-vaforabil datoritd semnului patognomonic
— metroragia.

Riscul cumulativ este maxim catre varsta de 72 ani. Desi cancerul endometrial apare, in
general, la femeile aflate la menopauza si cu varsta de 45 de ani sau mai mult, 30% dintre
femeile cu cancer endometrial sunt mai tinere de 40 de ani.

Stadializarea FIGO este paralela stadiilor AJCC, reflectd prognosticul si este folosita la
nivel mondial pentru documentarea statutului pacientilor si rezultatelor tratamentului.
Profilaxie primard ar constitui preantdmpinarea dezvoltarii triadei: obezitate, diabet
zaharat, boald hipertonica. Profilaxia secundara presupune detectarea si tratamentul stérilor
precanceroase.

Pentru confirmarea diagnosticului este necesara obtinerea analizei histologice. Nu existd
proceduri instrumentale de diagnostic care ar putea substitui stadializarea chirugicala.

Orice caz de menometroragie trebuie investigat obligator prin intermediul chiuretajului
uterin fractionat pentru a obtine rezultatul histologic care va determina tactica ulterioara.
Examenul clinic va include examinarea colului uterin in specule, examen bimanual,
examen rectal si examen fizical

Conduita depinde de rezultatele citologice, histologice, preum si datele clinice atestate
Diagnosticul diferential se efectueaza cu: Cancer cervical, Patologii inflamatorii
pelviene, Sarcomul uterin, Vaginite, Cancerul vaginului, Tuberculoza organelor genitale
interne, Endometrioza organelor genitale interne

Tratamentul cancerului endometrial este unul complex si, in dependentd de stadiul
procesului oncologic, include tratament chirurgical, radio- si/sau chimioterapeutic, fiecare
pacienta fiind discutatd in cadrul consiliumului multidisciplinar

. Evaluarea eficacitatii tratamentului aplicat se efectueazd prin urmatoarele metode:

subiective, fizicale (vizuala, palpare, percutie), radiologice, endoscopice, sonografice,
tomografia computerizata, rezonanta magnetica nucleara, radionucleide, biochimice.
Capacitatea de reabilitare consta, in primul rand, din prezenta unei motivari pozitive ale
pacientei §i existenta unor programe de reabilitare ce ar viza necesitatea individuala a
ficarei femei care a fost tratata de acest tip de cancer in functie de scopurile curative:
somatice, functionale, sociale si psihooncologice.

Supravegherea pacientelor se efectueaza in mod planic, cu intervale in dependenta de
lungimea perioadei fard recidive maladiei cu aplicarea metodelor de investigatii
necesare in fiecare caz in mod individualizat.




PREFATA

Protocolul a fost elaborat de grupul de lucru al Ministerului Sandtatii, Muncii si Protectiei
Sociale al Republicii Moldova, constituit din reprezentanti ai IMSP Institutul Oncologic din RM.

Protocolul national este elaborat in conformitate cu ghidurile internationale actuale in problema
cancerului endometrial si va servi drept bazd pentru elaborarea protocoalelor institutionale. La
recomandarea Ministerului Sanatatii, Muncii si Protectiei Sociale a RM, pentru monitorizarea
protocoalelor institutionale pot fi folosite formulare suplimentare, care nu sunt incluse in
Protocolul Clinic National.

Abrevieri utilizate in document

CT tomografie computerizata
RMN rezonantd magnetica nucleara
HNPCC sindromul non-polipozic colorectal
CCD Centrul Consultativ Diagnostic

A. PARTEA INTRODUCTIVA

A.1. Diagnostic:

Cancerul Endometrial este o maladie oncologica a tesutlui endometrial dar care poate invada
miometrul si seroasa, si care, de obicei, se dezvoltd la femeile postmenopauzale, avand un
prognostic relativ-vaforabil datoritd semnului patognomonic — metroragia.

A.2. Codul bolii (CIM 10): C-54.1

A.3. Utilizatorii:

* prestatorii serviciilor de asistentd medicald primara (medici de familie, asistentele medicale de
familie).

* prestatorii serviciilor de asistenta specializatd de ambulator (medici ginecologi, oncologi
raionali);

* sectiile de ginecologie ale spitalelor raionale, regionale si republicane (medici ginecologi);

* sectiile de ginecologie ale spitalelor regionale, republicane si Institutul Oncologic (medici
ginecologi, oncologi, radiologi, chimioterapeut).

A.4. Obiectivele protocolului:

1. Imbunitatirea calititii examinarii clinice si paraclinice a pacientilor cu cancer endometrial;
2. Implementarea obligatorie a screening-ului cancerului endometrial;

3. Sporirea ratei depistdrii la timp a precancerului si cancerului endometrial;

4. Reducerea deceselor prin cancer endometrial.

A.5. Data elaboririi protocolului: 2011; Data recentei actualizari 2020.

A.6. Data revizuirii urmatoare: 2025

A.7. Lista si informatiile de contact ale autorilor si ale persoanelor ce au participat la
elaborarea protocolului:

Numele Functia

Sofroni Dumitru d.h.s.m., profesor universitar, Sef Catedra de oncologie USMF ,,N.
Testemitanu”

Gudima Alexandru d.h.s.m., Sef sectie Ginecologie II, IMSP Institutul Oncologic

Bulat Iurie d.h.s.m., Sef sectie Oncologie Medicala II IMSP Institutul Oncologic

Ciobanu Veronica d.s.m., Vicedirecto rAsistenta Consultativa IMSP Institutul Oncologic

Rotaru Tudor d.s.m., conferentiar universitar Catedra de oncologie USMF ,,N.
Testemitanu”™

Stratulat Angela Medic oncolog ginecolog, sectia Ginecologie II al IMSP Institutul
Oncologic

Gutu Lilian Cercetator stiingific, Laboratorul Tumorile Organelor Reproductive la




Femei IMSP Institutul Oncologic

Bucinschi Vladimir

Cercetator stiintific stagiar, Laboratorul Tumorile Organelor
Reproductive la Femei IMSP Institutul Oncologic

Manastirli Ludmila
Institutul Oncologic

Medic oncolog-radiolog, sectia Oncologie Radiologica IV, IMSP

Samet Nina Medic oncolog-radiolog, sectia Oncologie Radiologica IV, IMSP
Institutul Oncologic
Urechi Vergiliu Sef sectie Oncologie Radiologica IV, IMSP Institutul Oncologic
Cucieru Cristina Asistent universitar, Sef studii Catedra Oncologie USMF ,N.
Testemitanu”™
Protocolul a fost discutat, aprobat si contrasemnat:
Denumirea/institutia Numele si semnatura
Seminarul  stiintifico-metodic de  profil la | Vasile Jovmir, d.h.s.m., profesor
specialitatea 321.20-Oncologie si radioterapie, | cercetdtor, presedinte
321.10-Hematologie si hemotransfuzie
Laboratorul stiintific Tumorile organelor | Larisa  Sofroni, d.h.s.m., profesor
reproductive universitar, sef laborator
Catedra de medicina de laborator USMF ,Nicolae | Valentin Gudumac, d.h.s.m., profesor
Testemitanu” universitar

Catedra de farmacologie si farmacologie clinica
USMF ,,Nicolae Testemitanu”

Nicolae Bacinschi, d.h.s.m., professor
universitar, sef catedra

Catedra de medicind de familie USMF , Nicolae
Testemitanu”

Ghenadie Curocichin, d.h.s.m., profesor
universitar, sef catedra

Agentia Medicamentului si Dispozitivelor Medicale | Silvia Cibotari, director general

Compania Nationald de Asigurari in Medicina Valentina Buliga, director general

Aurel Grosu, d.h.s.m., profesor

universitar, presedinte

Consiliul de experti al Ministerului Sanatatii

A.8. Definitiile folosite in document

Cancerul Endometrial — cancerul aparut la nivelul endometrului care are o un prognostic
favorabil si Tn 90% cazuri este depistat in stadiile incipiente.

Hiperplazia glandulard este o conditie de proliferare excesivad a celulelor endometrului ce ar
putea maligniza in 1,6% cazuri.

Hiperplazie glandulara atipica este o stare precanceroasd in care apar schimbari in
celulele glandulare incluzand dereglari ale stratificarii, pierderea polaritdfii nucleare,
marirea nucleelor si cresterea activitdtii mitotice. Aceste modificari sunt caracteristice si
celulelor canceroase, insd in cazul hiperplaziei glandulare atipice nu are lor invadarea tesutului
conjunctiv subiacent, iar malignizarea are loc in 22% cazuri.

A.9. Informatia epidemiologica si factorii de risc

In structura morbidititii oncologice la nivel mondial cancerul endometrial este clasat pe locul

sase in randul femeilor si pe locul 15 in randul populatiei generale. Incidenta in plan global a
neoplasmului endometrial in anul 2018 a reprezentat peste 380.000 de cazuri. Anual pe
mapamond 42000 femei decedeazd din cauza acestei maladii, reprezentand 1,9% din
mortalitatea prin cancer feminin. Supravietuirea la 5 ani in tarile cu inciden{d maxima variaza
intre 72% in Europa si 84% 1n SUA.

Riscul cumulativ este maxim catre varsta de 72 ani. Desi cancerul endometrial apare, in general,
la femeile aflate la menopauza si cu varsta de 45 de ani sau mai mult, 30% dintre femeile cu



cancer endometrial sunt mai tinere de 40 de ani.

In Republica Moldova, conform datelor Cancer Registrului National incidenta cancerului de

corp uterin (inclusiv sarcoamele uterine) in anul 2018 a reprezentat 19,6 %o000 iar rata
mortalitatii inregistrate a fost de 6,7 %o00o0.

Exista 2 tipuri de Carcinom Endometrial — estrogendependent (Carcinom de tip I) si estrogen-
independent (Carcinom de tip II). Tumorile estrogen-dependente reprezinta majoritatea
covarsitoare de aproximativ 90% a carcinoamelor endometriale. Drept factor de risc sigur
in cancerogeneza in special a carcinomului de tip I se impune administrarea de lunga duratd a
estrogenilor fard protectie gestagenicd, triada de risc (obezitatea, boala hipertonica si
diabetul zaharat), sindromul metabolic al ovarelor polichistice (Stein-Leventhal), menopauza
tardivd, nuliparitatea, cancer mamar in anamnezd, concentratii serice sporite ale
estradiolului (tumorile estrogen- sau androgen-secretoare), terapia cu tamoxifen, sindromul
HNPCC ca maladie autosomal- dominanta ereditara.

Multiparitatea, fumatul, scadderea ponderii corporale, utilizarea contraceptivelor si
alimentatia bogata in produse de soia diminueaza riscul aparitiei cancerului endometrial.
Semnul clinic patognomonic al cancerului endometrial este hemoragia uterina aparuta la o femeie
postmenopauzald. O variatie 1n intensitatea si frecventa hemoragiilor la femeile
perimenopauzale reprezintd, de asemenea, un semnal foarte important.



B. PARTEA GENERALA

Des

Motive |

Pasi

B. 1. Nivelul institutiilor de asistentd medicald primara

1. Profilaxia primara

Femeile obeze sunt mai predispuse decat femeile cu greutate
normald la dezvoltarea cancerului endometrial, deoarece
organismul lor prezintd concentratii mai inalte de estrogen.
Riscul cancerului endometrial este, de asemenea, mai mare la|
femeile cu diabet zaharat sau/si hipertensiune arteriala,
probleme care apar la multe femei obeze. Astfel 1in|
cancerogeneza carcinomului endometrial se impune “triada” dej
risc major.

1.1Profilaxie secundara

Starile precanceroase ale endometrului se caracterizeazd prin
anumite schimbari histo-patolologice difuze sau in focar, care
sunt comune cancerului (atipie, polimorfism, multiplicarea

Recomandare:

Preantdmpinarea dezvoltarii triadei: obezitate, diabet zaharat, boala
hipertonica. Practicarea sportului, modului activ de viata, dieta
alimentara (limitatea lipidelor si glucidelor, folosirea legumelor si
fructelor). Promovarea modului sanatos de viata.

Evaluarea endometriald la femeile cu risc de leziuni maligne se face
prin biopsia endometriald care este o manevra minim invaziva.
Evaluarea histeroscopica a sangerarilor uterine anormale prezinta
avantajul vizualizarii directe a patologiei endometriale si faciliteaza
biopsia directd. Ecografia transvaginalad este o metoda ieftina, non-
invaziva si convenabild, de vizualizare indirectd a endometrului cu

intensa a celulelor epiteliale), insd sunt exprimate intr-un grad| detectarea starilor precanceroase si aplicarea tratamentului
mai mic ca in cancer, in afarid de acestea lipsesc semne de| corespunzator.
crestere infiltrativa.
2. Diagnostic
2.1. Confirmarea |Stabilirea prezentei sau absentei cancerului endometrial Obligatoriu:
diagnosticului de * Anamneza (caseta 7)

cancer endometrial

2.2. Decizia consultului
specialistului si/sau a
spitalizarii

» Examenul fizic (caseta 8)
= Investigatii clinice si de laborator (caseta 9)
= Diagnosticul diferential (caseta 10)

« In caz de suspectic sau confirmare citologici, morfologica,
pacienta este Indreptata la policlinica Institutului Oncologic

3. Tratamentul la domiciliu in cazul patologiei avansate (paliativ-simptomatic)

3.1. Tratament
nemedicamentos

Ameliorarea stdrii generale a pacientei.

Obligatoriu:

* Regim liber

e Consumarea lichidelor pentru corectia deshidratarii
mentinerea unui debit urinar adecvat

* Regim alimentar echilibrat cu alimente bogate
in vitamine, usor asimilabile si cu potential alergizant redus

si

3.2. Tratamentul medicamentos




Tratamentul simptomatic

Ameliorarea starii generale a pacientei

Obligatoriu:

-Vezi tratamentul altor nozologii In protocoalele nationale a
patologiilor concomitente procesului oncologic

-tratamentul sindromului algic, inclusiv preparate opioide

4. Supravegherea si
dispensarizarea

Depistarea la timp a progrsarii sau recidivelor maladiei

Obligatoriu:
Evidenta in comun cu oncologul raional (caseta 18)

5. Fizioterapie

recuperare medicala

Nu se recomanda

B.2. Nivelul consultativ specializat
(Oncoginecolog la CCD al Institutului Oncologic)

Des |

Motive |

Pasi

1. Diagnostic

1.1. Confirmarea
diagnosticului de
Cancer Endometrial.

1.2. Aprecierea raspandirijnecesitate. = Diagnosticul diferential (caseta 10)
procesului tumoral Investigatii recomandate (la necesitate):
1.3. Consiliul - Cistoscopie ‘
multidisciplinar: - E%Ctoroman(;)scgple .
chirurg, radiolog, - Tl rogast;o (1:10 enoscopic
chimioterapeut, - Tomogra }e ompgt?rlzata ]
ete - Rezonantd magnetica nucleara

-Stabilirea prezentei sau absentei cancerului endometrial
-Determinarea tacticii de tratament de catre consiliul
multidisciplinar, format din minim 3 specialisti.

* O a doua comisie multidisciplinara se intruneste la

Obligatoriu:
* Anamneza (caseta 7)
» Examenul fizic (caseta 8)
» Investigatii clinice si de laborator (caseta 9)

3. Dispanserizarea
(caseta 18)

Monitorizarea  eficacitatii  tratamentului  administrat,
monitarizarea starii locale si generale pentru determinarea
necesitatii tratamentului de recuperare

Obligatoriu:

* Anamneza (caseta 7)

» Examenul fizic (caseta 8)

= Investigatii clinice si de laborator (caseta 9)
Diagnosticul diferential (caseta 10)

Investigatii recomandate (la necesitate):
Cistoscopie ~ Rectoromanoscopie  Fibrogastroduodenoscopie
Tomografie Computerizatd Rezonantd magneticd nucleara

B.3. Nivelul de stationar

Descriere

Motive

Pasi

1. Spitalizare
(caseta 11)

Tratament conform stadiilor de raspindire a procesului tumoral
(caseta 12,13)

(caseta 11)




2. Diagnostic

2.1 Confirmarea
diagnosticului

de cancer
endometrial
(casetele)
2.2
diferential
(caseta 10)

Diagnosticul]

Tactica de conduitd a pacientei cu cancer endometrial si
selectarea tratamentului sunt in dependenta de stadiul afectiunii,
starea generala a pacientei (varsta si comorbiditati)

aprecierea carora, in unele cazuri, este posibila numai in conditii
de stationar, doleantele pacientei.

Obligatoriu:
* Anamneza (caseta 7)
» Examenul fizic (caseta 8)
= Investigatii clinice si de laborator (caseta 9)
= Diagnosticul diferentiat (caseta 10)

Investigatii recomandate

(la necesitate): Cistoscopie Rectoromanoscopie
Fibrogastroduodenoscopie Tomografie
computerizatd Rezonantd magnetica nucleara

3. Tratamentul Cancerului Cervical

3.1.Tratamentul Vindecarea pacientei Tratament conform stadiilor de raspandire a

chirurgical, radiant, procesului tumoral (caseta 12, 13, 14, 15, 16)

3.2 Ameliorarea stdrii generale a Recomandare:

Tratamen pacientei -Vezi tratamentul altor nozologii in protocoalele nationale a
tul patologiilor concomitente procesului oncologic

simptoma - tratamentul sindomului algic, inclusiv preparate opioide

tic

4. Externarea

Finisarea tratamentului conform protocolului

5. Externarea cu

referire la nivelul
primar pentru
tratament si

supraveghere

Monitorizarea in dinamica a
pacientei

Extrasul obligatoriu va contine:

 Diagnosticul exact detaliat

» Rezultatele investigatiilor efectuate

» Recomandari explicite pentru pacient

* Recomandari pentru medicul de familie, oncolog




C. ALGORITMI DE CONDUITA
C. 1. Algoritmul general de conduitd al pacientei cu cancer endometrial

Internare
Metodele de
precizare ale
procesului tumoral
endometria

Caseta 1. Investigatiile clinice si paraclinice in cancerul
endometrial

1. Prelevarea frotiului citologic de pe exo- si endocervix
2. Raclaj diagnostic fractionat al canalului cervical si
cavitatii uterine

3. Examinarea citologicd si histologicd a probelor
obtinute

4. Analiza generald a sangelui

5. Biochimia sangelui: glucoza, urea, creatinina,
bilirubina, Alt, Ast, amilaza, proteina totala,
ionograma (K+, Cat++, Mg++)

6. Coagulograma sangelui: timpul activat de
recalcificare, indicele ptrotrombinic, fibrinogenul,
activitatea fibrinolitica

7. HIV/SIDA

8. Reactia Wasserman

9. Grupa de sange, Rh factor

10. ECG

11. Spirometria

12. Analiza generald a urinei

13. Microradiofotografia si/sau

14. Radiografia organelor cutiei toracice

15. USG organelor cavitatii abdominale

16. USG bazinului mic

17. Cistoscopia (la necesitate)

18. Rectoromanoscopia (la necesitate)

19. Fibrogastroduodenoscopia (la necesitate)

20. Tomografia computerizata cu contrast
(recomandabil)

21. Consultarea specialistului din alt domeniu (la
necesitate)

22. Scanarea oaselor (la necesitate)
23. Rezonantd magneticd nucleara (recomandabil)
24 PET-CT (recomandabil)




C. 2. DESCRIEREA METODELOR, TEHNICILOR SI PROCEDURILOR
C.2.1. Clasificarea cancerului endometrial

Caseta 2. Clasificarea cancerului endometrial OMS/ISGP Clasificare a cancerului
endometrial

Endometrioid
(adenocarcinom)
Tipic
Variante
Viloglandular
Cu diferentiere scuamoasa
Secretor
Ciliat
Adenocarcinom seros papilar
Adenocarcinom cu celule clare
Adenocarcinom mucinos
Carcinom scuamos
Carcinom nediferentiat
Cu celule mari sau mici
Carcinom mixt (doud sau mai multe forme histologice in care componentul minor
alcituieste 10% si mai mult din tumoare)
Zonele anatomice
C54.0 Istmul uterin
C54.1 Endometru
C54.2 Miometru
C54.3 Fundul uterin
C54.8 Leziuni suprapuse ale corpului uterin
C54.9 Corpul uterin
Ganglionii limfatici regionali
Ganglionii limfatici regionali ai corpului uterin sunt reprezentati de: ggl. parametriali,
obturatori, iliaci interni (hipogastrici), iliaci externi, ilicaci comuni, sacrali, presacrali,
para-aortali.

Stadializarea Carcinomului endometrial, AJCC, editia a 8-a, 2017*

TNM FIGO

TX Tumoarea primara nu poate fi determinata

TO 0 Nu sunt date pentru tumoare primara

T1 | Tumoare limitatd la corpul uterin, inclusiv implicarea glandelor
Tla IA Tumoare limitatd la endometru sau invadeaza <1/2 miometru
T1b 1B Tumoarea inveadeaza > 1/2 miometru

T2 II Tumoarea invadeaza tesutul conjunctiv stromal al cervixului, dar

nu se extinde in afara
Uterului. NU include implicarea glandelor endocervicale.

T3 I Tumoare ce implica seroasa, anexele, vaginul sau parametriul

T3a IITA Tumoarea implica seroasa si/sau anexele (rdspandire directd
T3b I11B Implicarea vaginului (raspandire directd sau metastaze) sau
T4 IVA Tumoarea infiltreazd mucoasa vezicii urinare si/sau mucoasa

intestinului (edemul bulos nu este suficient pentru clasificarea)

N — ganglioni limfatici regionali***

Nx ggl. limfatici regionali nu pot fi apreciati

NO nu sunt metastaze in ganglionii regionali

NOu+) celule tumorale izolate in ggl. regionali < 0,2 mm
N1/IIIC1 metastaze in ggl. regionali pelvini

N1mi/IlIC1  metastaze in ggl. regionali pelvini >0,2 mm, dar <2,0 mm

11



N1a/IIIC1 metastaze in ggl. regionali pelvini > 2,0 mm

N2/IIIC2 metastaze in ggl. paraaortali, cu/fara ggl. pelvini pozitivi

N2mi/IIIC2  metastaze In ggl. paraaortali >0,2 mm, dar <2,0 mm, cu/fara ggl. pelvini pozitivi
N2a/IIIC2 metastaze Tn ggl. paraaortali > 2,0 mm, cu/fara ggl. pelvini pozitivi

Nsn cand metastazele sunt indentificate numai prin biopsia ggl. santinela

M — Metastaze la distanta

Mo Nu sunt metastaze la distanta

M1/IVB Sunt metastaze la distantd (inclusiv metastaze in ggl.limfatici inghinali, boala
intraperitoneald, sau plamani, ficat, sau oase; excluzand metastaze in gl.limfatici pelvini sau
paraaortali, vagin, seroasa pelvisului sau anexele).

Clasificarea conform gradului de diferentiere histologica**
Gx - nu s-a putut stabili;
G1 - tumori bine diferentiate;

T N M Stadiul G2 - tumori moderat
T1 NO MO I diferentiate;
Tla NO MO A G3 - tumori slab diferentiate
Tib NO MO B si nediferentiate.
T2 NO MO 10 Grupurile de stadii
T3 NO MO I prognostice AJCC
T3a NO MO IIIA
T3b NO MO 111B
T1-T3 N1/N1mi/Nla MO 1IC1
T1-T3 N2/N2mi/N2a MO 11IC2
T4 Or}ce N MO VA *Stadializarea  FIGO este
Orice T Orice N M1 IVB paraleld stadiilor AJCC, reflectd

prognosticul si este folositd la nivel mondial pentru documentarea statutului pacientilor si
rezultatelor tratamentului. [Nivel de evindentda AJCC: I]
** Agresivitatea tumorii pare a depinde de gradul de diferentiere a componentei glandulare.
Studiile clinicopatologice si imunohistochimice sustin clasificarea carcinosarcomelor (tumori
maligne mezodermale mixte) drept tumori G3 de origine epiteliald, si nu sarcoame cu
diferentiere mixta (epiteliald si mezenchimald), ca in clasificarea precedenta. [Nivel de evidenta
AJCC: 1]
Adancimea invaziei miometriului trebuie documentata, deoarece constituie un factor predictiv de
prezenta a metastazelor si un factor important de prognostic. [Nivel de evidentd AJCC: I]
*#* Statutul ggl. limfatici pelvini si paraaortici, dacd este cunoscut, reprezintd un indicator de
prognostic. Numarul ganglionilor examinati si al celor pozitivi trebuie documentat. [Nivel de
evidentda AJCC: I]

*Rezumat privind modificarile clasificarii curente (editia a 8-a, 2017)

Modificarea Detaliile modificarii Nivelul de
evidenta

Tipul histologic Sarcomele uterine au fost eliminate din Nu se aplica
acest capitol si sunt descrise separat.

Definitia tumorii primare (T) | Stadiul TO si Tjs au fost eliminate Nu se aplica

Definitia tumorii primare (T) | Carcinomul endometrial intraepitelial II
(CE]) trebuie considerat cancer T1.

Gradul histologic (G) Gradul 4 a fost eliminat si trebuie I
considerat Gradul 3.

Definitia  ggl. limfatici | Micrometastazele ggl. limfatici (<2 mm in I

regionali (N) diametru) vor fi raportate ca Nlmi si
N2mi.
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C.2.2. Profilaxia

Caseta 3. Profilaxia.

Drept profilaxie primard ar constitui preantdmpinarea dezvoltdrii triadei: obezitate, diabet
zaharat, boala hipertonica. Practicarea sportului, modului activ de viata, limitatea lipidelor si
glucidelor in alimentatie, folosirea legumelor si fructelor; propagarea modului sdnitos de viata
constituie unele din elementele profilactice.

Profilaxia secundard presupune detectarea si tratamentul starilor precanceroase. Hiperplazia
endometriala, care poate fi leziunea precursoare cu cea mai inaltd frecventa a cancerului de
endometru, este de obicei diagnosticatd atunci cand se evalueazd femeile care se prezintd cu
sangerari anormale uterine, prin biopsie de endometru. Frecventa asocierii dintre hiperplazia
endometriala atipicd si carcinomul endometrial variaza intre 17 si 52%, cu o ratd de progresie
catre carcinom variabild la 1 — 28% 1n functie de severitatea leziunii.

C.2.3. Depistarea precoce si Screening-ul

Caseta 4. Depistarea precoce si Screening-ul

Un screening general cu sonografie endovaginald si citologie este inefectiv la femeile
asimptomatice si fara factori de risc, iar biopsia endometrului in cadrul screeningului la femeile
cu un risc scazut pentru cancerul endometrial este prea costisitoare.

Investigatiile tintite cu scop de diagnostic precoce prin intermediul sonografiei
endovaginale si a biopsiei endometrului sunt, probabil, motivate la femeile incluse in grupul
cu risc inalt (obezitate, diabet zaharat, hipertensiune, hiperplazie endometriald, sindromul
ovarelor polichistice). In cazul sindromului HNPCC riscul de dezvoltare a cancerului
endometrial este de 40-60%. Totodatd, In cazul acestor femei este recomandabila
supravegherea si monitorizarea in cadrul unor studii clinice. Efectuarea histerectomiei cu
anexectomie apartine metodei profilaxiei secundare a carcinomului endometrial si este plind
de sens.

Constatari

m Un screening general nu este recomandat.

m Nu existd o confirmare a diminudrii mortalitdtii prin cancer endometrial efectuand screeningul
gupelor cu risc inalt.

C.2.4. Diagnostic

Pentru clarificarea fiecarui caz de hemoragie postmenopauzald si de anomalie hemoragicd
premenopauzald sunt necesare urmatoarele investigatii:

Examen ginecologic pentru a stabili originea hemoragiei.

Sonografie trasvaginala pentru a investiga endometrul si a exclude un alt proces localizat in
regiunea bazinului (ovare, trompe). Suspectia este prezentd la pacientele postmenopauzale cu
metroragii ce au o grosime > 3-4 mm a endometrului. In cazul pacientelor postmenopauzale ce
urmeaza tratament de substitutie si la femeile premenopauzale grosimea endometrului nu este un
indicator in acest sens.

Histeroscopia si chiuretajul fractionat. In cazul unui carcinom endometrial, efectuarea
histeroscopiei nu este o metoda de investigare iminenta.

In cazuri necesare se efectueaza:

Laparoscopie insotita de sonografie vaginala in cazul unei citologii endometriale suspecte pentru
un cancer si dacd nu a fost posibil de a efectua chiuretajul fractionat pentru a exclude un cancer
ovarian sau tubar.

Tactica medicului in functie de rezultatele depistate:

In cazul depistarii in cadrul testirilor a leziunilor precanceroase si canceroase ale
endometrului, pacientele vor fi indreptate de catre medicul de familie la medicul oncolog
raional sau direct la Institutul Oncologic!

Constatari

Diagnostic

m Pentru confirmarea diagnosticului este necesard obtinerea analizei histologice.
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m Nu existd proceduri instrumentale de diagnostic care ar putea substitui stadializarea
chirugicala.

C.2.5. Diagnosticul histopatologic

Caseta 6 . Clasificarea histopatologica

In majoritatea cazurilor cancerul endometrial este reprezentat de adenocarcinomul
endometrioid, care este preponderent estrogen-dependent (Tip I). Histotipurile carcinomului
hormonal-independent de Tip II sunt carcinom seros si cu celule clare. Mai existd forme
histologice rare ca adenocarcinomul mucinos, adenoscuamos (relativ agresiv) si nediferentiat.
Precancerul carcinomului de Tip I este hiperplazia atipicd. Conform clasificarilor OMS
distingem hiperplzia simlpa cu un risc de malignizare < 1 %, hiperplazia complexa — risc de
5-10% si hiperplazia atipica cu un risc de 30% al malignizarii. Notiunea de grad I, II, IIT a
hiperplaziei atipice nu se mai utilizeaza.

Prelucrarea tesutului

Materialul obtinut in urma chiuretajului cervixului si cavitatii endometriale se va sectiona in
serie (2-3 sectiuni). In concluzie trebuie mentionate nozologiile conform clasificarii OMS- felul
hiperplaziei, sau tipul carcinomului si gradul de diferentiere. Daca este dificila diferentierea
intre o hiperplazie atipicd si un adenocarcinom endometrioid bine diferentiat (G1), aceasta
trebuie de mentionat. Deoarece carcinomul seros si cel cu celule clare in stadiile avansate poseda
un prognostic nefavorabil, s-a decis ca aceste entitdti sd fie indicate dacd sunt situate intr-un
carcinom de Tip I sau intr-un polip de corp uterin.

Lipseste o relatie clard morfologica dintre carcinom si structurile cervicale, astfel, de multe ori se
vizeaza tesuturile tumorale deplasate. Doar in cazul dovezii certe a infiltratiei carcinomului in
structurile cervicale este cu putintd prin intermediul chiuretajului de a diagnostica stadiul T2a
sau T2b.

Cerinte citre o concluzie histologicd in cadrul chiuretajului: Felul leziunii (modificari
functionale, hiperplazie, carcinom)

Cerinte catre o concluzie histologica de hiperplazie: Clasificarea conform OMS

Cerinte catre o concluzie histologica de carcinom: Tipul tumorii

Gradul de diferentiere

Infiltrarea straturilor endocervicale superficiale (T2a).

Infiltrarea stromei endocervicale (T2b)

Preparatul obtinut dupa histerectomie

Cercetarea preparatului postoperator are ca scop tipizarea, clasificarea pTNM si, in final,
stadializarea tumorii. Valoarea cercetarii macroscopice intraoperatorii §i sectiunii de urgentd a
preparatului referitor la adancimea infiltratiei miometriale este incerta.

Cerinte citre un raport histologic al preparatului posthisterectomic:

Localizarea si dimensiunile tumorii

Tipul si subtipul tumorii

Gradul de diferentiere

Stadiul (pT)

Adancimea infiltratiei cu restul miometrului neinvadat

Invazia structurilor limfatice si sanguine

Marginile rezectiei

C.2.6. Conduita pacientei cu Cancer Endometrial

Va depinde de rezultatele citologice, histologice, preum si datele clinice atestate la pacientele
afectate de cancer endometrial.

C.2.6.1. Anamneza

Caseta 7. Anamneza

Stabilirea prezentei in anamnezd a hemoragiilor neobisnuite care se pot instala si stopa
intermenstrual, fie in menopauza;

Leucoree vaginald sau alte elimindri sanguinolente; durere pelvind, precum si stabilirea prezentei
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factorilor de risc (A9).
De mentionat ca orice caz de menometroragie trebuie investigat obligator prin intermediul D
& C pentru a obtine rezultatul histologic care va determina tactica ulterioara.

C.2.6.2 Examenul fizic

Caseta 8.  Examenul fizic

- examenul colului uterin in specule — pot fi identificate hiperemii sau stari normale ale
cervixului; eliminari sanguinolente.

- examinarea bimanuald (tuseul vaginal) — a organelor genitale interne ar putea constata
un cervix obisnuit, parametrele afectate devin mai rigide, mai dureroase; se scurteaza
fornixurile vaginale in cazul implicarii epiteliului si stromei cervixului in proces. In cazul
metastazarii Tn anexe se palpeaza mase tumorale ale anexelor.

- examinarea rectali a organelor genitale interne s§i a septului rectovaginal sporesc
informatiile obtinute, completdnd datele examindrii bimanuale si ar putea depista alte
metastaze pelvine si/sau concresterea tumorii cervixului in intestin, erodand septul
rectovaginal.

- la examenul fizic mai pot fi depistate: hepatomegalie (metastaze in ficat), exudat

pleural (metastaze pulmonare). Se palpeaza, de asemenea, glandele mamare,
ganglionii limfatici supra- si subclaviculari, inghinali.

C.2.6.3. Investigatiile paraclinice i de laborator

Caseta 9. Investigatiile paraclinice si de laborator

1. Prelevarea frotiului citologic de pe exo- si endocervix

2. Raclaj diagnostic fractionat al canalului cervical si cavitatii uterine

3. Examinarea citologica si histologica a probelor obtinute

4. Analiza generala a sangelui

5. Biochimia singelui: glucoza, ureea, creatinina, bilirubina, Alt, Ast, amilaza, proteina totala,
ionograma (K+, Ca++, Mg++)

6. Coagulograma sangelui: timpul activat de recalcificare, indicele ptrotrombinic, fibrinogenul,
activitatea fibrinolitica

7. HIV/SIDA

8. Reactia Wasserman

9. Grupa de sange, Rh factor

10. ECG

11. Spirometria

12. Analiza generala a urinei

13. Microradiofotografie si/sau

14. Radiografia organelor cutiei toracice

15. USG organelor cavitatii abdominale

16. USG bazinului mic

17. Cistoscopia (la necesitate)

18. Rectoromanoscopia (la necesitate)

19. Fibrogastroduodenoscopia (la necesitate)

20. Tomografie computerizata cu contrast (recomandabil)

21. Consultarea specialistului din alt domeniu (la necesitate)

22. Scanarea oaselor (la necesitate)

23. Rezonantd magneticd nucleara/PET-CT (recomandabil)

24. La necesitate se solicitd consultatiile: anesteziolog, internist, cardiolog, alti specialisti.

C.2.6.4. Diagnosticul diferential

Caseta 10. Diagnosticul diferential
Cancer cervical
Patologii inflamatorii pelviene
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Sarcomul uterin

Vaginite

Cancerul vaginului

Tuberculoza organelor genitale interne
Endometrioza organelor genitale interne

C.2.6.5. Criteriile de spitalizare

Caseta 11. Criteriile de spitalizare

Constatarea diagnosticului de cancer endometrial confirmat citologic si/sau histologic si clinic,
sau citologic si clinic in institutiile nivelului medical primar, ce necesitd definitivarea
diagnosticului pentru aprecierea tacticii de tratament: chirurgie, radioterapie, chimioterapie,
tratament combinat sau complex.

Progresarea cancerului endometrial, hemoragie din tumora.

C.2.7. Serviciul medical

Caseta 12. Serviciul medical

Deservirea pacientelor cu leziuni preinvazive sau cu carcinom endometrial trebuie efectuatd
intr-o colaborare dintre ginecologii policlinicilor de district si specialistii Institutului
Oncologic. In Institutul Oncologic pacientele oncologice ginecologice, in special cele cu
cancer endometrial, vor fi investigate conform rigorilor necesare. Institutul Oncologic este
prevazute 1n cadrul catalogului de servicii prestate al acreditdrii institutiei medicale. Acest fapt
permite implicarea disciplinelor corespunzatoare cum ar fi chirurgia, radio-oncologia, terapia
antineoplazica (chimioterapia), medicina nucleard, morfopatologia, etc. = Scopul Institutului
Oncologic este crearea si dirijarea unei directii principale si sigure, din punct de vedere
al calitatii, in managementul pacientelor cu leziuni preinvazive sau cancer endometrial la cel
mai inalt nivel, dar si imbunatitirea continud a metodelor de diagnostic §i tratament.
Institutul Oncologic este institutia de bazd ce se preocupa de structurarea subdiviziunilor
medicale de nivel republican sau de district ce au tangente cu maladiile oncologice feminine.

C.2.8. Explicatiile pentru pacienta

Caseta 13. Explicatiile pentru pacienta

Substrat si conditiile incadrate

Explicatia oferita pacientei despre diagnostic, prognostic si mijloacele de tratament ale
cancerului endometrial este una din conditiile de bazd ce trebuie respectatd de catre medic si
cea mai buna parte a comunicdrii medic-pacient. Acest lucru permite construirea unei relatii de
incredere si conlucrare intre medic si pacientd. De regula, aceasta explicatie nu este unica
discutie, ci este un proces continuu; in mod ideal ea se contopeste cu procesul comun de luare
a deciziei (shared decisionmaking) la care neapdrat va participa si pacienta. O explicatie
reusitd actioneazd benefic asupra compliantei, tolerantei reactiilor adverse si satisfactiei cu
tratamentul administrat. Nu existd o prevedere legalda despre o formad si confinutul unei
explicatii standard, Tnsd este obligatorie odatd ce pacienta are nevoie de rationamente. Anume
explicatia va servi ulterior pentru semnarea de catre pacientd a Acordului Informat. Ea
serveste, de asemenea, pentru autoaprecierea pacientei, acordandui-se cu adevarat o importanta
mare de rand cu ingrijirea medicald oferitd de doctor.

Drept conditii generale se vor evidentia urmatoarele aspecte: un anturaj corespunzator
(fara zgomote si intr-o ambianta placutd, suficient timp) va fi creat fara graba si sustinut.
Este la alegerea pacientei dacd un partener, ruda sau altd persoana tertd va fi implicata.
Foarte bineveniti unei discutii in cadrul explicatiei sunt ascultatorii activi §i expresiile de
empatie ca Incurajarea pacientei, la fel §i exprimarea sentimentelor si formularea unor
intrebari care ar explica subiectele dezbatute. Este oportund organizarea unor programe de
training pentru a oferi medicilor posibilitatea de a antrena abilitatea intretinerii unei discutii
centrate pe pacientd cu practicarea situatiilor dificile, in timpul unei conversatii dificile
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pentru pacientd. Explicatia trebuie sd fie cuprinzatoare, explicita (de dorit a se abtine de
terminologie medicald sofisticatd) si sa fie adevaratad. Aici este nevoie de a lua in
consideratie necesitatea de informare, dar si sarcina emotionald care ar putea suprasolicita
echilibrul pacientei. Explicatia terbuie sa fie documentata in fisele de boala.
Explicatia privitor diagnosticului
Medicul trebuie veridic sd informeze pacienta, fara a omite careva informatie; totusi, in
dependentd de fiecare situatie creata, este necesar de a acorda suficient spatiu pentru speranta
intr-un tratament reusit sau ameliorarea impactului produs de reactia pacientei la informatia
oferita. In fiecare caz, medicul trebuie si verifice daci informatia a fost perceputi de citre
pacientd dupa cum era intentionat. In cadrul explicatiei este binevenit de a mentiona despre
suportul de mai departe de care va beneficia pacienta prin intermediul psihologului sau a
grupelor de autoajutorare ale pacientelor. In cazul stadiilor avansate ale patologiei este
important ca explicatia veridica sa poatd avea o nuantd de speranta, nu foarte exprimata, dar
prezentd. Cand nu existd niciun tratament, aceastd situatie trebuie menajatd Intr-o
maniera cat mai desamorsanta si diplomatica.
Explicatia despre tratament

Referitor la tratament trebuie stabilite si relatate principiile generale ale tratamentului
reflectand scopul, felul, volumul si efectuarea tratamentului, de rand cu riscurile legate de
masurile de tratament intreprinse. De asemenea, se vor explica metodele de alternativa
oferite de trialurile clinice, in care pacientele sunt incurajate sa participe deoarece le ofera
trebuiesc discutate si posibilele reactii adverse sau urmari tardive ale tratamentului propus cu
repercusiunile sale asupra modului de viatd si calitatii vietii. Conform legii, pacienta are
dreptul la a doua opinie. Necesitatea unei dispensarizari a convalescentilor si/sau a unei
reabilitiri dupi finisarea tratamentului, de asemenea, se va discuta cu pacienta. In afard de
aceasta, pacienta va fi rugatd sd completeze diferite anchete psihooncologice sau sociale si
informatia despre grupurile de autoajutorare ale pacientelor.

C.2.9. Tratamentul Cancerului Endometrial
C.2.9.1. Tratamentul cancerului endometrial primar

Caseta 14. Tratamentul cancerului preinvaziv (cancer endometrial in limitele
endometrului si hiperplazie glandulara atipica ), endometrial primar

Decizia privitor selectarea tratamentului adecvat survine 1n urma conexiunii
interdisciplinare dintre ginecologia oncologica, radioterapie, histopatologie si anestezie.
Acestea trebuie sd pund in discutie ordinea, plasarea in spatiu si timp a diferitor metode de
tratament. Decizia terapeutica este individuala si se va lua In comun cu pacienta. Se va lua In
considerare stadiul patologiei si factorii de risc, starea generald a organismului si caracteristicile
particulare ale pacientei.

In situatia primard se va executd terapia chirurgicald de baza. In cazul contraindicatiilor,
pacientelor cu risc inalt (dupa operatie) sau in situatiile paliative se va efectua radioterapia (in
lipsa contraindicatiilor). Terapia medicamentoasad (chimioterapia, hormonoterapia) este aplicatd
adaptat riscului patologiei.

Nota! Toate pacientele pot fi incluse in trialuri clinice.

ege ey

simptomatic ambulator sau stationar la locul de trai.

C.2.9.2. Tratamentul precursorilor cancerului endometrial

Caseta 15. Tratamentul precursorilor cancerului endometrial

In cazul hiperplaziei fara atipie in premenopauzi, in care riscul constituie 1-3%, poate
fi recomandata administrarea ciclica a gestagenelor (12-25 zi de ciclu, utilizarea 12-20mg/zi
a medroxiprogesteronacetat sau a echivalentilor). Aceasta conduce in 60-80% la regresie. In
cazul pacientelor cu sindromul ovarelor polichistice este rationala administrarea
contraceptivelor orale.
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In cazul hiperplaziei cu atipie, la femeile premenopauzale si menopauzale este indicati o
histerectomie deoarece riscul de transformare in carcinom este de 30%.
Pacientelor ce doresc sd pastreze functia de procreare si celor cu risc chirurgical inalt, se
recomandd o tacticdA conservatare similard unui carcinom endometrioid fara invazie
miometriala.
Terapia cu gestagene in cadrul hiperplaziei atipice trebuie sa utilizeze doze mari (i.e.
Medroxiprogesteronacetat 100mg/zi, Megestrolacetat® 60mg/zi). De preferintd este folosirea
dispozitivelor intrauterine de preogestine (Mirena). In caz ca hiperplazia atipicd se mentine, se
indica histerectomie.
* Preparatul nu este inclus in Nomenclatorul de Stat al medicamentelor.

C.2.9.3. Tratamentul conservator al cancerului endometrial incipient

Caseta 16. Tratamentul conservator al cancerului endometrial precoce

Terapia conservativa, cu pastrarea functiei de procreare este o optiune pentru pacientele cu
carcinom endometriod (sau adenocarcinom) bine diferetiat in stadiul IA si pentru cele ce
neaparat doresc sa procreeze.

Este absolut necesar de explicat si atentionat acestei categorii de paciente despre
posibilitatea reald a unei recidive, sau a progresarii maladiei chiar si in urma tratamentului
conservativ administrat, necesitand de aceea o supraveghere stricta.

Tratamentul conservator va incepe doar dupa confirmarea absentei unei invazii miometriale si a
metastazelor ovariene prin intermediul examenului ultrasonografic si a RMN. Absenta
manifestarilor extrauterine ale carcinomului pot fi confirmate prin laparascopie. De asemenea,
este mandatoriu efectuarea unei histeroscopii cu golirea cavitatii in cadrul chiuretajului
endometrial.

Administrarea  orald  continud a  Megesterolacetatului* 160 mg/zi  sau a
Medroxyprogestgeronum* 200 mg/zi este medicatia de alegere si dureaza circa 3 luni. O
supraveghere prin intermediul ultrasunetului, histeroscopiei si a biopsiei endometrului va fi
efectuata peste 3 luni. Doar dupd o restadializare, graviditatea poste fi permisd. Luand in
consideratie probabilitatea crescutd de aparitie a recidivei dupd o terapie conservativa,
tratamentul chirurgical este recomandat dupa nasterea copilului.

*Preparatul nu este inclus in Nomenclatorul de Stat al medicamentelor.

C.2.10. Tratamentului chirurgical al cancerului endometrial

Caseta 17. Interventii chirurgicale

O stadializare chirurgicala sistemicd consta in histerctomie totala cu anexectomie bilaterald, cu
sau fara limfadenectomie si este tratamentul de baza [[LA] pentru majoritatea pacientelor cu
cancer endometrial, oferind posibilitatea unei aprecieri adecvate a stadiului procesului si
raspandirii acestuia, §i necesitatea terapiilor adjuvante corespunzatoare.[I[,LB] Terapia de
electie 1n stadiile precoce ale cancerului endometrial este reprezentatd de tratamentul chirurgical.
Histerectomia totald cu salpingo-ooforectomie bilaterald +/- limfadenectomie. Ludnd in
considerare probabilitatea Tnaltd de metastazare a celulelor tumorale in anexe, se inldtura ambele
trompe Fallope si ovare (Salpingo-ooforectomia bilaterald).

In unele cazuri, chiar si pacientelor cu cancer endometrial avansat incurabil tratamentul
operativ este de asemenea aplicabil (histerectomie cu scop hemostatic, ,,debulking” -
inlaturarea ad maximum a maselor tumorale), ceea ce ar Imbunatati eficacitatea altor masuri
paliative intreprinse.

Daca rezultatul histologic preoperator obtinut in cadrul chiretajului diagnostic fractionat
indicd un carcinom seros sau cu celule clare, volumul operatiei va fi completat de
omentectomie,+ limfadenectomie pelvind si para-aortald (preferabil la paciente cu IMC <30)
apendicectomie si biopsii peritoneale. Aceste forme sunt mai agresive, cu rate mai mari de
metastazare si o supravietuire mai redusa. [[,A]

Principii operative de baza:
- Facultativ: plasarea unei globule imbibate cu alcool etilic in canalul cervical
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- Abord prin laparatomia liniei mediane. Cazurile cand se va efectua abordul vaginal doar
dacd exista contraindicatii datorate comorbiditatilor exprimate si constatdrii absentelor
metastazelor In bazinul mic sau a bolii aderentiale masive la ultrasonografie, sau eventual la
RMN.

- Preluarea citologiei lichidului ascitic.

- Inspectarea minutioasa si palparea abdomenului: organelor pelvine, anexelor, intestinului,
ganglionilor limfatici pelvini si paraaortali, ficatului, splinei, diafragmei, peritoneului.

- La inceputul etapei operative intraabdominale se vor ermetiza prin clame, ligaturare sau
coagulare trompele Fallope pentru a preantampina dispersarea celulelor tumorale; de asemenea,
se va exclude fixarea uterului cu clame ascutite.

- Tratamentului interventional pot fi supuse pacientele cu cancer endometrial cdrora preoperator
li s-au stabilit stadiile Ia-Ila, fapt ce nu exclude depistarea intraoperatorie a unui stadiu mai
avansat si nu este calificat drept o eroare de stadializare, deoarece preoperator se stabileste un
stadiu mai mic.

- ,,debulking” — inlaturarea ad maximum a maselor tumorale.

C.2.10.1. Complicatiile postoperatorii si reabilitarea pacientelor dupa interventia chirurgicala

Caseta 18. Complicatiile postoperatorii si reabilitarea

pacientelor dupa operatie

Complicatiile post-chirurgicale. Se pot Inregistra dereglari functionale: disurii
constipatie/diaree; procese infectioase (cistite, proctite, parametrite); fistule postoperatorii
rectovaginale; chisturi limfatice, care vor fi tratate confom protocoalelor nozologiilor
respective.

Activitatea normald, inclusiv coitusul, poate fi inceputa in termen de 4-8 saptamini.
Odata cu inlaturarea uterului, functia menstruald dispare, iar cu inlaturarea ovarelor, la femeie
se instaleazd menopauza indusd chirugical care ar putea fi ceva mai exprimatd decat cea
fiziologica. Urmeaza ca pacienta sd discute cu medicul beneficiile unui tratament adaptogen.

Patogenia morbidititii postoperatorii este predominant determinatd de raspunsul la
agresiunea chirurgicald. Pentru ameliorarea rezultatelor si accelerarea recuperdrii trebuie luati
in considerare mai multi factori, care Intirzie recuperarea postoperatorie:

Durerea postoperatorie (DPQO), constant intalnitd in perioada postoperatorie, poate
amplifica rdspunsul neuro- endocrin la agresiune, reflexele vegetative, greata, ileusul si
spasmele musculare, contribuind la intarzierea restabilirii functionale. DPO este frecventa,
cicatrizarea producand o durere de tip inflamator cu o participare hiperalgia, cu o durata
medie de 5-7 zile. Analgezia multi-modala si ,,balansata" poate oferi suficienta analgezie
pentru a permite mobilizarea precoce si reabilitarea. Integratd intr-un program activ de
reabilitare analgezia postoperatorie poate reduce raspunsul la agresiune, reduce disfunctiile
organice, amelioreazad motilitatea gastrointestinala, permitdnd nutritia enterald precoce si
usurand mobilizarea precoce.

Imunosupresia. Actiunea globald a interventiei chirurgicale asupra imunitatii este
depresoare.

Consecinta clinicd a imunosupresiei este cresterea susceptibilitatii la infectii dupa
chirurgia oncologica. Transfuzia de sange amplificd imunosupresia postoperatorie. La
momentul actual, reducerea extensiei traumei chirurgicale prin interventii minim invazive este
singura masurd terapeuticd considerata eficientd in reducerea imunosupresiei si a riscului de
infectii.

Greata, varsaturile si ileusul sunt printre cele mai comune fenomene postoperatorii. Pe
langd neplacerea pe care o provoacd, reprezintd factori determinanti ai recuperarii
postoperatorii, deoarece impiedicd alimentatia enterald precoce, care reduce complicatiile
infectioase postoperatorii §i reduce in acelasi timp caolismul. Patogenia acestor tulburari este
multifactoriala, fiind in relagie cu tipul de chirurgie, cu tehnica anestezicd si cu
utilizarea opioidelor. Tratamentul recomandat pentru greatd si varsaturile postoperatorii
include utilizarea anti-emeticelor: Droperidol, Propofol, dexametazona si cu efectul cel
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mai eficient, antagonistii receptorilor de tip 3 ai serotoninei (Ondansteron, Dolasetron) in
asociere cu tratamentul antalgic eficient cu anestezicele locale si NSAID si evitarea folosirii
opioidelor. Orice forma de histerectomie este o chirurgie majord si necesitd cel putin
8-9 zile de recuperare dupa operatie. Masurile de reabilitare ale pacientelor cu cancer
endometrial debuteaza imediat dupa finisarea tratamentului specific. In timpul tratamentului
chimioterapic se aplicd preparate pentru menginerea functionarii sistemelor de importanta
vitald: hematopoetic, cardiovascular, respirator. In timpul radioterapiei se intreprind masuri de
menginere a sistemului respirator: inhalatii, antibiotice in cazul aparitiei simptomelor
inflamatorii. Totodatad, se aplicd unguente pe plagile postoperatorii, revitalizarea
epiteliului  (ung. cu Chloramphenicolum 750 mg si Methyluracilum 4 gl; extract
deproteinizat din singe de vitel, reghesan, metiluracil, Spirulina platensis s.a.). Necesitatea
curelor de tratament recuperator va fi stabilitd individual.

C.2.10.2. Tratamentul Cancerului Recurent (Recidivant) si a metastazelor

Caseta 19. Tratamentul Cancerului Recurent (Recidivant) si a metastazelor

Circa 25% din pacientele cu cancer endometrial (toate stadiile) dezvolta o recidiva,
respectiv o metastazare la distanta. Astfel 17 % recidive se atestd la nivelul vaginului, 32%
in pelvis si 51% sunt reprezentate de metastaze la distanta. Aproximativ 70-90% recidive de
depisteaza 1n primii 2 ani dupa terapia primara. Recidivele vaginale sunt supuse radioterapiei
curative, care, in cazul depistarii precoce permit obtinerea unei rate de supravietuire de 40-50%
la 5 ani. In cazul recidivelor inoperabile ale bontului vaginal tratamentul este individual:
radioterapie, chimioterapie.

Daca se constatd de catre consiliul medical oncologic (chirurg, radiolog si
chimioterapeut) imposibilitatea efectuarii tratamentului operativ si/sau radiant, este indicat
tratamentul paliativ.

C.2.11. Radioterapie

Caseta 18. Radioterapia

Radioterapia este o optiune importanta de tratament a cancerului endometrial, care depinde
de situatia clinicd individuala. Radioterapia este administratd ca terapie adjuvantd
postoperatorie sau de sine statdtor, in cazuri, cand tratament chirurgical este contraindicat
dupa indicatii medicale sau in diferite combinatii cu chimioterapia.

Exista 2 tipuri de radioterapie:

Radioterapia externa (teleterapie sau la distantd, TD) este o formd de terapie radianta,
care actioneazd pe area bazinului mic, caile de matestazare (ganglionii retroperitoneali si
tesutul parametrial) cu utilizarea aparatajului special ,, Terabalt” cu surse radioactive Co-60,
foton cu energie 1,25mV, Accelerator ,,Clinac” DHX, foton cu o energie de 6-15 mV. Pentru
tratamentul cancerului endometrial se utilizeaza tehnologia de iradiere cu 2 campuri opuse
(anterior AP si posterior PA) sau tehnologia cu 4 campuri (tehnologia ,,box”- anterior AP +
posterior PA si 2 campuri laterale).

Brahiterapia (BT) delivreaza energia inalta. Sursele radioactive sunt introduse direct catre
caile de metastazare, cavitatea uterului si vagin cu utilizarea metodei ,,remote afterloading”
cu utilizdnd aparatajului special: Aparat GammaMed cu surse radioactive Ir-192, cu energie
inaltd-HDR (high dose rate).

BT este o formad de terapie radiantd, care actioneaza asupra tesuturilor prin contact inchis.
Sursele radioactive in timpul procedurii sunt plasate n aplicatoare speciale: intrauterine si
vaginale si sunt in contact cu tumora.

Tipurile de tratament radiant

. Tratament radiant postoperator (in dependentd de factorii de risc ai tumorii, poate fi
efectuata brahiterapia sau radioterapia asociata).

. Tratament radiant sine statator pe program radical sau paliativ *

. Tratament radiant simptomatic **

* depinde de factorii de prognostic (stadiu, dimensiunile tumorii, tipul histologic, varsta,
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nivelul hemoglobinei); poate fi efectuatd uneori in 2 etape, cu intrerupere de 2 saptdmani,
in caz de reactii adverse in timpul terapiei radiante dupa indicele Karnovsky < 60%
** efect antalgic, hemostatic

C.2.11.1. Realizarea practica a planului de tratament radiant

Caseta 19. Aranjamente preterapeutice ale tratamentului radiant
Simularea este necesara pentru elaborarea procesului tratamentului radiant. Se realizeazd cu
utilizarea aparatajului special “SIMULEX” si include:

. Pozitionarea corespunzatoare a pacientei

. Informatia despre directionarea fasciculelor surselor radioactive in timpul
tratamentului i aprecierea dimensiunilor cimpurilor de iradiere in baza volumului tumorii

. Marcarea organelor critice pentru protejarea lor

. Delimitarea cAmpurilor iradierii

. Tatuarea centrului de iradiere

Planificarea computerizatd a planului de tratament cu utilizarea programului computerizat in
regimul 3D “Eclipse”, 3D “PlanW-2000" si 2D bazate pe simulare.

C.2.11.2. Tratamentul radioterapic al Cancerului Endometrial conform stadiilor

Caseta 20. Tratamentul radioterapic al cancerului endometrial conform stadiilor
(management general)
Radioterapia postoperatorie se efectueaza in termeni de la 4 la 6 saptamani, dar nu mai tarziu de
3 luni dupa tratamentul specific.
Radioterapia asociata (RTA) — consta in aplicarea a 2 metode: RTE + BT
Radioterapia externa (RTE) — constd iradierea bazinului mic si a cdilor limfatice de
metastazare. In dependentd de stadiu, doza pe fractie, de maladiile concomitente, scopul
tratamentului, doza sumara variaza de la 40-50 Gy. Doza pe fractii poate fi 1,8 -2- 2,5-5 Gy.
RTE 3D se efectueaza pe baza achizitiei datelor dupa scanarea CT.
Brahiterapia (BT) - constd in aplicarea surselor radioactive in contact cu tesutul si poate fi
aplicat atat postoperator (endovaginal, cu doze sumare 15-25 Gy) sau la paciente primare
(intrauterin, cu doze pe fractii 5-7-8-10 Gy, pana la doze radicale, in dependenta de stadiu).
Stadiul 1. cancerul endometrial:
Tratament radiant la pacientele cu contraindicatii pentru tratamentul chirurgical din cauza
patologiei extragenitale sau in cazul refuzului pacientei a tratamentului chirurgical. Se
efectueaza tratament radiant: radioterapia asociatd sau brahiterapia cu doze radicale.
Stadiul I, cancerul endometrial operabil:
Pentru pacientele stadiului I al cancerului endometrial tratament chirurgical este tratamentul de
baza. Se indica tratament radiant adjuvant postoperator:
- Stadiul IA

Se indica brachiterapie de iradiere a peretilor vaginului pentru profilaxia recidivelor in bontul si
peretele vaginului, pana la doza sumara de 25 Gy, endostat vaginal individual.
-Satdiul IB -
In dependentd de factorii de risc, se indica BT sau radioterapie asociata, cu doze radicale.
Stadiul II cancerului endometrial

In dependentd de factorii de risc, se indica BT sau radioterapie asociatd, cu doze radicale.
Stadiul III cancerului endometrial*
Etapa I — tratament chirurgical
Etapa II — tratament radiant postoperator: radioterapie ascociata.

Stadiul IIIB cancerului endometrial
Tratament radiant asociat de sine stdtator sau tratament radiant concomitent cu
monochimioterapie.
In cazul utilizdrii metodei concomitente cu monochimitoerapie, brahiterapia se aplici dupa
finalizarea terapiei externe.

Stadiul IVA si recidivele*
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Radioterapie Individualizata

*Intreventia chirurgicald cu citoreductie maximald este indicata la pacientele cu un scor bun de
performanta si tumora rezecabild [III,B]. Atunci cand interventia chirurgicald nu este posibila din
cauza contraindicatiilor medicale, sau a statutului nerezecabil al tumorii, in cazuri clinice
individuale, se poate utiliza radioterapia externd asociatd sau nu cu brahiterapie intracavitara la
nivelul uterului sau vaginului [IV,B]

C.2.11.3. Reactii postradiante

Caseta 21. Reactii postradiante acute

Sindromul gastrointestinal acut include:

Diaree, meteorism, discomfort rectal, in cazuri rare hemoragie din rect, provocatd de
enterocolitd. Diareea si meteorismul pot fi controlate cu Loperamid.

Proctitele si disconfortul rectal pot fi atenuate cu supozitoare antiinflamatorii ce au In
componentd benzil-benzoat, oxid de zinc, unele supozitoare contin cortizon, clisme mici cu
ulei.

Dieta ce nu contine lipide, excluderea produselor picante si reducerea consumului de produse
ce contin fibre (ex. legume si fructe proaspete) care duc la micsorarea sindromului
gastrointestinal.

Simptomele genitourinare:

Cistitele, uretritele se manifestd prin aparitia simptoamelor disurice, mictiuni frecvente ce
se atenueazd cu preparate antispastice, uroantiseptice.

Cantitatea de lichid folosit — 2000 - 2500 ml.

Factorul bacterian se determind prin cercetarea bacteriologicd a urinei i determinarea
antibioticogramei.

Reactii cutanate:

Eritema dermatitd uscatd si umeda. Este necesara igiena generald si, de asemenea, prelucrari
oleioase a tegumentelor cu utilizarea lanolinei. In cazuri mai avansate se utilizeazi unguente de
prednizolon, unguent de zinc, liniment.

Epitelitele vaginale postradiante:

Pentru epitelizare rapida se utilizeazd spaldturi zilnice locale, sau de 3 ori pe saptaimand
cu substante antibacteriene.

Procedurile de spalare continud pand la epitelizare completa.

C.2.11.4. Reactii postradiante tardive

Caseta 22. Complicatii postradiante tardive

Frecventa complicatiilor postradiante tardive (dupa datele internationale si ale Institutului
Oncologic din Republicii Moldova)

Cistite si rectite de la 3% pana la 5% in stadiile I s1 I[TA, 10-15% 1n stadiile IIB- II1.

Fistule rectovaginale si vezicovaginale de la 1% pana la 2%.

Afectarea sistemului gastrointestinal, de obicei, apare pe parcursul primilor 2 ani dupa
tratamentul radiant.

Complicatiile din partea tractului urinar apar mai frecvent la 3-4 ani dupa tratamentul radiant.
Conform datelor mondiale riscul aparitiei hematuriei se observa in 1,4% la 10 ani si 2,3% la 20
ani dupa tratament radiant. Cistoscopia este indicatd, in cazul prezentei acuzelor, cu scopul de
evacuare a confinutului vezicii urinare, irigare a vezicii urinare si, la necesitate, pentru
coagularea vaselor sangerande.

C.2.12. Chimioterapia. Principiile de selectare a remediilor chimioterapice

Caseta 23. Principiile selectarii schemelor chimioterapice: Chimioterapia
Indicatii:
Poate fi consideratd in stadiul III dupa tratamentul chirurgical si radioterapie
In stadiul IV dupa sau concomitent cu tratamentul hormonal
Trebuie luata in considerare la pacientele cu tumori nediferentiate cu dinamica rapid progresiva
in boala recidivanta
Protocoale de chimioterapie combinata:
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e AP: Doxorubicinum 60 mg/m? i.v. 1 zi; Cisplatinum 60 mg/m? i.v. 1 zi; fiecare 3
saptdmani.
e PC: Paclitaxelum 135-175 mg/m? i.v. 1 zi; Carboplatinum AUCS5-7 i.v. 1 zi; fiecare 4
saptamani.
e PP: Paclitaxelum 135-175 mg/m? i.v. 1zi; Cisplatinum 60 mg/m? i.v. 1 zi; fiecare 3
saptdmani.
e DP: Doxorubicinum 50 mg/m?i.v. 1 zi, Paclitaxelum 135-175 mg/m?i.v. 1 zi; fiecare 3
saptamani.
e PAC: Doxorubicinum 45 mg/m? iv. 1 zi; Paclitaxelum 135 mg/m? iv. 1 zi;
Cisplatinum 60 mg/m? i.v. 1 zi; fiecare 3 saptamani.
e IC: Ifosfamidum 1500 mg/m? i.v. 1-5 zi (+Uromitexan 100%); Cisplatin 20 mg/m? i.v.
1-5 zi; fiecare 3 saptamani.
e JP: Ifosfamidum* 1600 mg/m?i.v. 1-3 zi (+Mesna 100%); Paclitaxelum 135 mg/m? i.v.
3 zi; fiecare 3 saptamani.
e CAP: Cyclophosphamidum 600 mg/m? i.v. 1 zi; Doxorubicinum 50 mg/m? i.v. 1 zi;
Cisplatin 100 mg/m? i.v. 1 zi; fiecare 3 saptamani.
e AC: Doxorubicinum 60 mg/m? i.v. 1 zi, Cyclophosphamidum 600 mg/m? i.v. 1 zi;
fiecare 3 sdaptamani.
e CAF1: Cyclophosphamidum 400 mg/m?i.v. 1, 8 zi; Doxorubicinum 30 mg/m?i.v. 1, 8
zi; 5-Fluorouracilum 400 mg/m? i.v. 1, 8 zi; fiecare 3-4 saptamani.
e PV: Cisplatinum 80 mg/m? i.v. 1 zi; Vinorelbinum 25 mg/m? i.v. 1, 8 zi; fiecare 3-4
saptamani.
e PD: Carboplatinum AUCS i.v. 1 zi; Doxorubicinum liposomal 40 mg/m? i.v. 1 zi;
fiecare 4 saptamani.
Monochimioterapie:
Docetaxelum 75 mg/m” i.v. 1 zi; fiecare 3 siptimani.
Topotecanum: 1,5 mg/m?i.v. 1-5 zi; fiecare 3 saptimani.
Ifosfamidum* 1200 mg/m? i.v. 1-5 zi (+Mensa 100%); fiecare 3-4 saptimani.
Oxaliplatinum 130 mg/m?i.v. 1 zi; fiecare 3 sdptamani.

e Doxorubicin liposome 40-50 mg/m? i.v. 1 zi; fiecare 4 saptimani.
Tratamentul de suport: antiemetice (ondansetron, tropisetron, granisetron,
metoclopramid), glucocorticoizi (dexametazon, prednizolon), analgetice, antibiotice, stimulatori
ai hemopoiezei.
Evaluarea toxicitatii chimioterapiei: examenul fizic, analiza generalda a sangelui + trombocite,
analiza generald a urinei, analiza biochimicd a sangelui, ecocardiografia.
Evaluarea eficacitdfii tratamentului: examenul fizic, ecografia, radiografia, tomografia
computerizata, rezonanta magnetica nucleard, scintigrafia osoasa.
*Preparatul nu este inclus in Nomenclatorul de Stat al medicamentelor.

C.2.12.1. Particularitati de administrare a tratamentul hormonal

Caseta 24. Particularitati de administrare ale a tratamentului hormonal
Hormonoterapia:Indicatii:

- In stadiul IV la pacientele mai varstnice, cu tumori bine diferentiate (G1), cu o evolutie lenti a
procesului canceros

- In boala recidivati.

Protocoale de hormonoterapie:

Medroxyprogesteronum* 200-800 mg per os, indelungat.
Medroxiprogesteronum®* 1000 mg i.m. 4sapt., apoi 2 ori pe sapt. indelungat.
Megestrolum* 160 mg per os, zilnic indelungat.

Tamoxifenum 20-40 mg zilnic, indelungat.

Inhibitori de aromataza

* Preparatul nu este inclus in Nomenclatorul de Stat al medicamentelor.
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Terapia tintita a cancerului endometrial
Lenvatinib este un preparat cunoscut ca inhibitor al kinazei. Ajuta la supresia cresterii tumorale
si vizeaza unele dintre proteinele celulelor canceroase care in mod normal le ajuta sa creasca.
Poate fi utilizat impreuna cu medicamentul imunoterapic pembrolizumab pentru a trata cancerul
endometrial avansat, de obicei dupa ce cel putin o tentativa de tratament antineoplazic.
Bevacizumab apartine unei clase de medicamente numite inhibitori ai angiogenezei. Este un
anticorp monoclonal care blocheaza factorul de crestere endoteliald vasculara (VEGF), implicat in
neovascularizarea tumorii. Bevacizumab este adesea administrat impreuna cu chimioterapia, dar
poate fi administrat si in monoterapie, de obicei dupd ce au fost Incercate alte tratamente
medicamentoase.
Inhibitori mTor (Everolimus, Temsirolimus) - aceste medicamente blocheaza o proteina
celulard cunoscutd sub numele de mTOR, care In mod normal este implicatd in cresterea si
diviziunea celulard. Aceste medicamente pot fi administrate singure sau in combinatie cu chimio- sau
hormonoterapie pentru tratarea cancerului endometrial recidivant/metastatic.

C.2.12.2. Evaluarea eficientei tratamentului anticanceros

Caseta 25.  Evaluarea eficientei tratamentului anticanceros

* Metodele de evaluare: subiective, fizicale (vizuala, palpare, percutie), radiologice,
endoscopice, sonografice, tomografia computerizatd, rezonanta magneticdA nucleara,
radionucleide, biochimice.

* Criteriile de evaluare:

Eficacitatea nemijlocita:

1. Criterii recomandate de OMS (Remisiune completd, Remisiune partiala, Stabilizare,
Avansare).

2. Conform sistemului RECIST (Remisiune completd, Remisiune partiala, Stabilizare,
Avansare).

Rezultatele la distanta (Durata remisiunilor, Supravietuirea fard semne de boald, Timpul pana la
avansare, Supravietuirea medie).

C.2.12.3.Evaluarea toxicitatii tratamentului anticanceros

Caseta 26. Evaluarea toxicitatii tratamentului anticanceros

Se va efectua conform recomandarilor OMS (gradele 0-IV). Pentru evaluare se vor
efectua urmatoarele metode de diagnostic: analiza generald a sangelui + trombocite (o data pe
saptmand), analiza biochimica a sangelui ((glicemia, urea, creatinina, bilirubina,
transaminazele s.a. in functie de necesitate) inaintea fiecarui ciclu de tratament), analiza
generald a urinei (inaintea fiecarui ciclu de tratament), ECG s.a. in functie de necesitate.

C.2.12.4. Contraindicatii generale pentru tratamentul specific

Caseta 27. Contraindicatii generale pentru tratamentul specific

Lipsa verificarii morfologice a maladiei

Starea generald, ce nu permite efectuarea tratamentului specific din cauza prezentei
patologiilor concomitente pronuntate (decompensate)

Indicii de laborator — in afara limitelor admisibile pentru efectuarea tratamentului specific
Lipsa acordului pacientei pentru efectuarea tratamentului specific antitumoral

C.2.12.5. Aspecte tactice ale tratamentului medicamentos

Caseta 28. Aspecte tactice ale tratamentului medicamentos:

In boala recidivantd si metastatica initial vor fi evaluate cel putin 2-3 cicluri de tratament
polichimioterapic cu includerea compusilor de platina.

Tratamentul medical va fi intrerupt dupd primul ciclu numai in caz de aparitie a
simptomelor evidente de avansare a maladiei.

In caz de control al procesului, confirmat subiectiv si obiectiv (Remisiune completa,
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Remisiune partiald, Stabilizare), tratamentul va fi continuat cu aplicarea aceluiasi regim pana
la 6 cicluri.

Tratamentul de mentinere (consolidare) dupa 6 cicluri chimioterapie nu va fi recomandat.

In caz de avansare a procesului dupa aplicarea preparatelor de linia I de tratament, in
prezenta indicatiilor respective vor fi recomandate scheme de tratament de linia II, III.

In cazul inregistrarii simptomelor de toxicitate insuportabild se va recurge la optimizarea
tratamentului de suport si/sau corectia dozelor preparatelor aplicate conform principiilor
contemporane acceptate. Daca aceste masuri vor fi ineficiente, In cazul prezentei indicatiilor
respective, programul tratamentului va fi modificat.

C.2.13. Evolutie i Prognostic

Caseta 29. Evolutie si Prognostic
Evolotia si prognosticul cancerului endometrial depind in primul rand de stadiul apreciat in
momentul depistarii patologiei maligne.

Supravietuirea si rata reusitei tratamentului depind primordial de tipul tumorii, gradul de
diferentiere, invazia structurilor limfatice si vasculare, adancimea invaziei miometriale,
trecerea pe canalul cervical si afectarea ganglionilor limfatici.
Stadiu Suprvietuire la 5 ani

I-A 90% I 69% 111-B 50% IV-A 17%

I-B 78% I1I-A 58% I11-C 47% IV-B 15%

C.2.14. Supravegherea pacientelor

Caseta 30. Supravegherea pacientelor

Afectiune endometriala Primii 2 ani 3-5 ani Ulterior
Cancer endometrial,
Anamneza, examen ginecologic o data la 3 luni o datd la 6| anual
Citologia bontului vaginal o datd la 6 luni anual anual
Ultrasonografie o datd la 6 luni anual anual
Radiografia cutiei toracicce o data la 6 luni anual anual
La necesitate,CT si/sau MRL
Afectiune endometriali Primul an 2-3 ani Ulterior
Cancer endometrial, postradiant, postchimioterapeutic
Anamneza, examen ginecologic peste 1 lund, odatdla 6 luni | anual
apoi o data la 3 luni
Citologia bontului vaginal o data la 6 luni anual anual
Ultrasonografie o data la 6 luni anual anual
Radiografia cutiei toracicce o data la 6 luni anual anual
La necesitate, CT si/sau MRL

C.2.15. Reabilitarea

Caseta 17. Reabilitarea

aflat pacienta in legdtura cu stresul suportat legat de constatarea prezentei cacnerului, suportarea
tratamentului de baza si adjuvant sau altul, complicatiile survenite si pericolul dezvoltarii unor
recidive sau metastaze. Capacitatea de reabilitare consta, in primul rand, din prezenta unei
motivari pozitive ale pacientei si existenta unor programe de reabilitare ce ar viza necesitatea
individuala a ficarei femei care a fost tratatd de acest tip de cancer in functie de scopurile
curative: somatice, functionale, sociale si psihooncologice. Printe masurile reabilitationale
specifice se numard §i organizarea programelor social-medicale de reangajare/recalificare a
pacientelor oncologice in campul de munca, de suport psiho-emotional, de autoajutorare
(asociatii de paciente tratate de cancer).
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D. RESURSE UMANE SI

MATERIALE NECESARE PENTRU RESPECTAREA

PREVEDERILOR PROTOCOLULUI

D.1. Institutiile de

Personal:
e medic de familie
e asistenta medicului de familie

Aparate, utilaj:

AMP e set ginecologic de unica folosintd pentru citologie
e fotoliu ginecologic
Medicamente:
Preparate pentru tratament simptomatic
v’ analgezice neopioide: (metamizoli natrium, acidum acetylsalicylicum,
paracetamolum, aminophenazonum, propyphenazonum);
v’ analgezice opioide: (morphinum, tramadolum, codeinum, pentazocinum*
trimeperidinum*, omnopon);
v’ antispastice (mebeverinum, drotaverinum, alverinum*, pitofenonum*,
papaverinum)
v antiemetice ~ (Metoclopramidum,  Ondansetronum,  Granisetronum*,
Dolasetronum®, Palonosetronum®) etc.
Personal:
¢ medic ginecolog
e medic de laborator
e medic anatomopatolog
e medic citolog
e medic endoscopist
e medic imagist
D.2.  Sectiile i |e asistente medicale
institutiile e felcer laborant
consultativ- Aparate, utilaj:
diagnostice e set ginecologic de unica folosintad pentru citologie
e fotoliu ginecologic
e cabinet imagistic/USG
Medicamente:
Preparate pentru tratament simptomatic
v’ analgezice
v’ spasmolitice
v’ antiemetice etc.
Personal:
e medic ginecolog
e medic imagist
e medic endoscopist
e medic anatomopatolog
D3. Sectile de|° Mediccitolog
profil general ale * mgdlc de labqrator
spitalelor raionale, * asistente medicale
municipale o felcer labf)ra.nt — -
Aparate, utilaj: aparate sau acces pentru efectuarea examinarilor si
procedurilor:

e ginecologic de unica folosinta pentru citologie
e fotoliu ginecologic
e cabinet imagistic/USG

Medicamente:
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e Set medicamentos pentru asistenta perioperatorie in efectuarea interventiilor
chirurgicale paliative, urgente

e Set pentru asistenfa perioperatorie in efectuarea interventiilor chirurgicale
urgente

Preparate pentru tratament simptomatic

v’ analgezice

v’ spasmolitice

v’ antiemetice

v' antibiotice etc.

Personal:
¢ medici oncoginecologi
¢ medici radioterapeuti
e medici ocologi medicali (chimioterapeuti)

D.4. Sectiile e medici de laborator
special‘izate (nivel e medici anatomopatolog
repu.bll.can e medici imagisti
specializat): e medici endoscopisti
e asistente medicale
e medici specialisti in diagnostic functional

Aparate, utilaj: aparate sau acces pentru efectuarea examinarilor si

procedurilor:

Set de aparate si utilaj pentru asistenta perioperatorie in efectuarea interventiilor

chirurgicale radicale, paliative, combinate, urgente, seriate, reconstructive

laparotomice/laparoscopice

e cabinet endoscopic (colposcop)

e cabinet imagistic/lUSG si USG transrectald/TC a organelor cavitatii
abdominale cu contrast, spatiului retroperitoneal/radiograma
radionucleida/urografia intravenoasa etc.

e laborator anatomie patologica

e tonometru

e fonendoscop

e electrocardiograf

e spirometru

Medicamente:

Set medicamentos pentru asistenta perioperatorie in efectuarea interventiilor

chirurgicale radicale, paliative, combinate, urgente, seriate

Preparate pentru tratament simptomatic:

v’ analgezice

V' spasmolitice

v’ antiemetice etc.

Preparate pentru PChT:

v’ Cisplatinum

v Doxorubicinum

*Preparatul nu este inclus in  Nomenclatorul de Stat al medicamentelor.,
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E. INDICATORI DE MONITORIZARE A IMPLEMENTARII PROTOCOLULUI

No . Masurarea atingerii Metoda de calcul a indicatorului
Scopul protocolului . < < .
scopului Numarator Numitor
I. | A spori depistarea | 1.1. Ponderea | Numarul pacientelor cu | Numarul pacientelor
precoce a cancerului | pacientelor cu | cancerul  endometrial | cu cancerul
endometrial cancerul endometrial | depistat 1n  stadiile | endometrial depistat
depistat in stadiile | neavansate/precoce in stadiile III si IV
neavansate/precoce (stadiile T si II) pe | pe parcursul
(stadiile I 'si IT). (in %) | parcursul ultimului an. | ultimului an.
2. | A majora operabilitatea | 2.1. Ponderea | Numarul pacientelor cu | Numarul pacientelor
cancerului endometrial | pacientelor cu | cancerul endometrial la | cu cancerul
cancerul endometrial | care  s-au  efectuat | endometrial la care
la care s-au efectuat | interventii chirurgicale | s-au efectuat
interventii chirurgicale | radicale pe parcursul | interventii
radicale. (in %) ultimului an. chirurgicale paliative
pe parcursul

ultimului an.

3. | A imbunatati rezultatele | 3.1. Ponderea | Numarul  pacientelor | Numarul pacientelor
tratamentul radical al | pacienetelor tratate | tratate radical de cancer | tratate radical de
pacientelor cu cancerul | radical de cancer | endometrial ce | cancer endometrial
endometrial endometrial ce | supravietuiesc cu si fard | ce au decedat din

supraviefuiesc cu si | progresarea  maladiei | cauza progresarii
fara progresarea | canceroase- perioada de | maladiei canceroase
maladiei canceroase - | 5 ani dupa tratament. in primii 5 ani dupa
perioada de 5 ani dupa tratament.

tratament. (in %)

4. | A Tmbunatati rezultatele | 4.1. Ponderea | Numarul  pacientelor | Numarul pacientelor
tratamentul paliativ al | pacientelor tratate | tratate  paliativ  de | tratate paliativ de
pacientelor cu cancerul | paliativ de cancer | cancer endometrial ce | cancer endometrial
endometrial endometrial ce | supravietuiesc diferite | ce au decedat in

supravietuiesc diferite | perioade de timp dupa | diferite perioade de
perioade de timp dupd | tratament. timp dupa tratament.
tratament. (in %)

5. | A imbunadtdfi rezultatele | 5.1. Prevalenta Numarul pacientelor cu | Numarul populatiei
tratamentul radical si | /Proportia pacientelor | diagnosticul de cancer | Republicii Moldova.

paliativ al pacientelor cu
cancerul endometrial.

ce sunt in viata cu
diagnosticul de cancer
endometrial la 100
000 populatie (in %)

endometrial ce sunt in
viata la sfarsitul anului
de studiu.
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* Anexa Nr.1
GHIDUL PACIENTEI

Cancerul de endometru, cu o incidenta In continud crestere in ultimele decenii, tinde sa
devina cel mai frecvent cancer al tractului genital feminin, cel putin pentru tarile avansate socio-
economic.

In structura morbiditatii oncologice la nivel mondial cancerul endometrial este clasat pe
locul sase 1n randul femeilor si pe locul 15 in randul populatiei generale. Incidenta in plan
global a neoplasmului endometrial in anul 2018 a reprezentat peste 380.000 de cazuri.

Cea mai 1nalta ratd a cazurilor noi, in functie de varsta, a fost detectatd la femeile in
perioada perimenopauzald si dupa menopauza. Majoritatea cazurilor fiind depistate la femeile
mai in virstda de 55 ani, cu o pondere majora in grupul de virstd 55-74 ani. Patologia rar
afecteaza femeile sub 45 ani. Sansa medie a unei femei de a dezvolta un cancer endometrial pe
parcursul vietii este de 1: 41.

In Republica Moldova, conform datelor Cancer Registrului National incidenta cancerului
de corp uterin (inclusiv sarcoamele uterine) in anul 2018 a reprezentat 19,6 %oo00 iar rata
mortalitatii inregistrate a fost de 6,7 %o000.

Simptomatologie

Primul indiciu, atestat in circa 90% cazuri, este o hemoragie vaginald anormala.
*  Metroragie in menopauza

e Menstruatii prelungite sau hemoragii intermenstruale

»  Eliminari anormale, nesangeroase din vagin

e Dureri pelviene

*  Dureri in timpul actului sexual

e Pierderea in greutatea corporald

Profilaxie

La moment, nu exista profilaxie elocventd, insd anumiti factori protectori ar putea
micsora riscul aparitiei maladiei: activitatea fizica, administrarea contraceptivelor orale
combinate, terapia hormonald combinatd de substitufie in menopauza, multiparitatea, scaderea
ponderii corporale si alimentatia bogata in produse de soia.

Tratament
e Chirurgical
* Combinat (radioterapie)
e  Complex (chimio-, radioterapie)
Prognostic

Daca e sd analizam toate cazurile cu diverse stadii ale cancerului endometrial,
supravietuirea la 5 ani este de aproape 83%. Majoritatea cazurilor sint depistate in stadiile
incipiente care au prognostic de supravietuire la 5 ani de circa 95%. Oricum, prognosticul
fiecarui caz este strict individual in dependenta de stadiul si particularitatile maladiei date.
Cui ne adresam?
Adresarea pe trepte: medic de familie — ginecolog de sector (sau raional) — policlinica
oncologica
De sine statator — direct la policlinica oncologica.
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Anexa Nr.2

NIVELURILE DE EVIDENTA STIINTIFICA SI GRADELE DE

RECOMANDARE
Nivelurile de
evidenta

Date ale cel putin unui studiu(trial) mare randomizat controlat (RCT), de calitate

I metodologica buna sau meta-analiza unor studii randomizate bine oragnizate, fara
heterogenitate
Trialuri randomizate mici sau mari cu suspectie pentru bias (calitate metodologica

11 redusd) sau meta-analiza unor asemnea trialuri sau a altor studii cu heterogenitate
demonstrata

111 Studii prospective de cohorta

1\% Studii retrospective de cohorta sau studii de caz-control

\ Studii fara grup de control, rapoarte de cazuri, opinia expertilor

Gradele de
recomandare

A Dovezi clare de eficacitate, cu un beneficiul clinic substantial, foarte recomandat

B Dovezi clare sau moderate de eficacitate, cu beneficiu clinic limitat, in general
recomandabil

C Dovezi insuficiente pentru eficacitate sau beneficiu clinic, care nu depasesc riscul
dezavantajelor (efecte adverse, costuri, etc.), optionale

D Dovezi moderate contra eficacitatii sau ale efectului advers, in general
nerecomandate

E Dovezi clare contra eficacitatii sau ale efectului advers, niciodati recomandat

Anexa 3
FISA STANDARDIZATA
pentru auditul medical bazat pe criterii in cancerul endometrial

DATE GENERALE COLECTATE PENTRU PACIENTELE CU CANCER ENDOMETRIAL

1 Numarul figei pacientului

Data nasterii pacientului

77/LL/AAAA sau 9 = nu se cunoaste

3 Sexul pacientului 1 Femeie
2 Barbat
4 Mediul de resedinta 1 Urban
2 Rural
9 Nu se cunoaste
INTERNARE
5 Data debutului simptomelor Z77/LL/AAAA sau 9 = nu se cunoagte
6 Institutia medicala unde a fost solicitat ajutorul | 1 AMP
medical primar 2 AMU
3 Sectia consultativa
4 Stationar
5 Institutie medicala privata
9 Nu se cunoaste
7. | Data adresarii primare dupa ajutor medical Z77/LL/AAAA sau 9 = nu se cunoagte
8. | Timpul adresarii primare dupa ajutor medical OO:MM sau 9 = nu se cunoaste
9. | Data sosirii la spital ZZ/LL/AAAA
10. OO:MM sau 9 = nu se cunoaste
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11. | Departamentul in care s-a facut internarea 1 Sectia Ginecologie nr 1
2 Sectia Radioterapie nr 4
3 Sectia Oncologie Medicala
4 Alte
DIAGNOSTIC
12. | Locul stabilirii diagnosticului 1 AMP
2 AMU
3 Sectia  consultativa-
diagnostica
4 IMSP 10
5 Institutie medicala privata
13. | Investigatii endoscopice si laparoscopic cu/fard | 1 Nu
biopsie 2 Da
9 Nu se cunoaste
14. | Examen histopatologic cu verificarea diagnosticului | 1 Nu
de CO 2 Da
9 Nu se cunoaste
15. | Investigatii imagistice 1 Nu
2 Da
9 Nu se cunoaste
TRATAMENTUL
16. | Tratament chimioterapeutic 1 Neoadjuvant
2 Adjuvant
3 Paliativ
17. | Tratament chirugical 1 Radical
2 Paliativ
9 Nu se cunoaste
18. | Tratament radioterapic 1 Asociat
2 Brahiterapie
3 Paleativ
4 Radical
PREGATIRE PREOPERATORIE
19. | Pregatirea preoperatorie a fost efectuata in spital 1 Nu
2 Da
20. | Timpul efectuarii pregatirii preoperatorii OO:MM sau 9 = nu se cunoaste
INTERVENTIA CHIRURGICALA
21. | Interventia chirurgicala a fost efectuata in spital 1 Nu
2 Da
22. | Data efectudrii interventiei chirurgicale Z7/LL/AAAA
23. | Timpul efectuarii interventiei chirurgicale 00:MM
24. | Timpul efectudrii interventiei chirurgicale de la | OO:MM
debutul maladiei
25. | Timpul efectudrii interventiei chirurgicale de la | OO:MM
momentul internarii
26. | Operatia efectuatd in mod Programat
Urgent-amanat
Urgent
27. | Tipul anesteziei Generala
EXTERNARE SI TRATAMENT
28. | Data externirii | (ZZ/LL/AAAA)
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29. | Data transferului interspitalicesc (ZZ/LL/AAAA)
30. | Data decesului (ZZ/LL/IAAAA)
31. | Deces in spital 1 | Nu

Din cauzele atribuite CC

Deces survenit ca urmare
patologiilor asociate

2
3
4 | Alte cauze neatribuite CC
9 | Nu se cunoaste

10.

1.

12.

13.

14.

15.
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