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1. Introducere

Cancerul testicular reprezintd cel mai frecvent tip de cancer intdlnit la barbatii tineri,
cu varstele cuprinse intre 15 si 35 de ani [

Majoritatea cancerelor testiculare sunt derivate din celulele germinale (seminoame si
nonseminoame). Aproximativ 40% dintre seminoame se dezvoltad in jurul sau dupa varsta de
40 ani, iar nonseminoamele la varste mai tinere, sub 35 ani [l

Cancerul testicular este o patologie ce poate fi usor depistatd printr-o simpld manevra
de palpare a testiculelor, depistarea precoce fiind o problema majord in tara noastra dar si in
strainatate, intrucat doar 10.3% dintre pacienti sunt depistati in stadiul I de boala 2

Examenul histopatologic al piesei de orhiectomie detine rolul principal in stabilirea
diagnosticului de certitudine, a apartenentei tumorii la una dintre cele 2 tipuri histologice
majore si in stadializare [}

Tratamentul cancerului testicular este diferit in functie de tipul histologic al tumorii,
extinderea loco-regionala, prezenta sau absenta metastazelor si poate fi orientat catre:
chirurgie, radioterapie si/sau chimioterapie (bazata in principal pe cisplatin si etoposid) 1!

Chirurgia urologicd se confruntd azi cu posibilitatea de a alege intre diversele
tehnologii chirurgicale, concentrandu-se in acelasi timp pe cresterea calitatii vietii pacientului,
a relatiilor psihosociale, scaderea morbiditatii si mortalitatii.

Tratamentul chirurgical este orientat spre 2 ci:

- Tumora testiculard ce necesitd orhidectomie radicala inghinald atat in
scop diagnostic (confirmarea histopatologica a piesei ablate) cat si terapeutic. La ora
actuala reprezinta standardul terapeutic.

- Metastazele ganglionare retroperitoneale ce pot fi obiectul unei

limfadenectomii cu acelasii dublu scop: diagnostic si terapeutic.

Aplicarea limfadenectomiei retroperitoneale (RPLND) joacd un rol important atat in
stadiile incipiente de boald cat si in stadiile avansate si ofera pacientilor doud beneficii
fundamentale: acuratetea stadializarii si posibilitatea aplicarii unei chirurgii cu scop de
vindecare in stadiile incipiente de boala sau cu scop salvator in conditiile existentei
metastazelor la distanta.

Pacientii cu tumori germinale seminomatoase cu nodulii retroperitoneali invadati, au
sanse mai bune de vindecare cu chimioterapie si radioterapie asa incat RPLND este utilizata
mai rar. Totusi, aceastd alternativd de tratament poate oferi avantaje bune in seminoamele

aflate in stadii avansate daci altd metoda de tratament nu a dat rezultate 3}
-1-



Dacd RPLND este corect efectuata, 90 % dintre pacienti sunt considerati vindecati fara
necesitatea de a urma tratament chimioterapic aditional.

Aplicarea RPLND in Romania, are incd o frecventa scazuta in orasele mai putin
dezvoltate pe de o parte prin lipsa de medici urologici cu experienta in efectuarea unei astfel
de proceduri si pe de altd parte prin lipsa mijloacelor necesare efectuarii unor interventii
chirurgicale ample: sectie de urologie dotatd corespunzator, sectie de terapie intensiva
antrenata in managementul pacientilor urologici, aparaturd medicala specifica cu posibilitatea
de investigatii paraclinice precum computer tomografie sau rezonantd magnetica.

Din pacate, unul dintre efectele adverse ale acestei metode este ejacularea retrograda
cu riscul de infertilitate, consecinta a lezarii nervilor simpatici implicati in procesul de
ejaculare [+,

La inceputul anilor 80° dezvoltarea RPLN modificata care obtineau o disectie limfatica
limitata Tn anumite teritorii, astfel incat sa nu interfere cu inervatia simpatica a impiedicat
aparitia ejaculdrii retrograde in aproximativ 70 % pana la 100% din cazuri (4],

Inainte de aplicarea oricirei forme de tratament pentru cancerul testicular, pacientul
trebuie sa fie informat despre riscul de afectare a fertilitatii dar si despre metode eficiente de
preventie ale acesteial!l. Suportul psihologic trebuie sa completeze metodele de tratament
avand ca scop schimbarea perceptiei despre boala.

Consilierea psihologica si crioconservarea spermatica trebuie luate In considerare mai

ales daca testiculul neoperat prezinta atrofie sau criptorhidie!®].

2. Ipoteza de lucru

Ipoteza de lucru deriva din rolul fundamental pe care il ocupd aplicarea limfodisectiei
ganglionare retroperitoneale (RPLND) 1n tratamentul actual a tumorilor testiculare, atat in
stadiile incipiente de boala cat si in stadiile avansate.

Complicatiile postoperatorii si durata spitalizarii pacientilor cu cancer testicular, care
au beneficiat de aceasta tehnica de chirurgie oncologica, a fost mult redusd comparativ cu
interventiile clasice.

Aplicarea RPLND asigurd o rata de vindecare tumorald de 90%, scade morbiditatea pe

termen lung si scurt si imbunatateste calitatea vietii pe termen lung.

Cancerul testicular 1si pune amprenta asupra fertilititii prin metodele de tratament
aplicate: polichimioterapie, orhidectomie bilaterala (in cazurile de tumori testiculare
bilaterale), orhidectomie cu sau fara RPLND, chimioterapie, radioterapie.
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In Romania, exista putine studii de specialitate care sa descrie efectele cancerului
testicular asupra fertilitatii. In striinitate existd mai multe studii observationale care si
evidentieze impactul cancerului testicular asupra calitatii vietii, abordand doar intr-o mica
madsura tema fertilitdtii la pacientii care au urmat un tratament pentru tumora testiculara.

Aprofundarea studiilor legate de tema afectarii fertilitatii la pacientii cu cancer

testicular nu a facut obiectul nici unui studiu amplu, pana in prezent.

3. Obiectivele studiului

Pornind de la ipoteza de lucru mi-am propus efectuarea a doua studii:

1. Studiul I observational retrospectiv, descriptiv si analitic care are are urmatoarele
obiective:

- evidentierea rolului benefic al RPLND ca laturd de baza in managementul terapeutic
al cancerului testicular;

- Evidentierea impactului RPLND la pacientii cu cancer testicular atat in faze incipiente
cat si in faze avansate de boald prin urmarirea unor parametri precum analizele de
sange inclusiv markerii tumorali, durata de spitalizare a pacientilor, complicatiile
postoperatorii, rata de supravietuire;

- Actualizarea si compararea rezultatelor obtinute cu informatiile relatate in literatura de

specialitate.

2. Studiul II de tip cercetare observationala calitativa, prospectiva, descriptiva despre
fertilitatea la pacientii cu cancer testicular dupa aplicarea unei forme de tratament (RPLND
pre sau post-chimioterapie, chimioterapie/radioterapie).

Studiul II are urmatoarele obiective:

- evaluarea ratei de scadere a fertilitatii la pacientii cu cancer testicular inainte si dupa
aplicarea oricaror forme de tratament.

- evaluarea gradului de informare al barbatilor de varsta fertila, diagnosticati cu cancer
testicular cu privire la crioconservarea spermatica pre sau post tratament

- evaluare gradului de consiliere psihologica la pacientii cu cancer testicular.

4. Materiale si metoda
In vederea elaborarii studiului I am efectuat o cercetare clinica observationala
retrospectiva descriptiva si analitica asupra cazuisticii Spitalului Judetean de Urgenta
Slobozia, Jud. lalomita avand in componenta 105 pacienti cu cancer testicular urmariti
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in perioada 2006-2016. Astfel am definit:

- Populatia tinta - populatia masculina cu cancer testicular;

- Interventia- demonstrarea rolului benefic al limfadenectomiei retroperitoneale in
tratamentul cancerului testicular;

- Comparatie- cu populatia masculina cu cancer testicular care nu a beneficiat de
RPLND;

- Outcome (asteptarile studiului)- cresterea calitdtii vietii la pacientii cu cancer testicular

care au beneficiat de RPLND.

Cazurile selectate au fost definite de urmatoarele criterii de includere:

» Barbati diagnosticati cu cancer testicular confirmat histopatologic in perioada
2006-2016 pentru care s-a practicat una dintre urmatoarele forme de tratament:
orhidectomie urmata sau nu de RPLND, chimioterapie iar pentru stadiile
avansate chimioterapie cu sau fara RPLND.

» Foi de observatie complete care au inclus obligatoriu: analize de sange inclusiv
markeri tumorali serici, investigatii paraclinice, tipul histopatologic de tumora,
stadiul tumoral si prognosticul de boala, forma de tratament urmata, numarul
de zile de spitalizare, prezenta complicatiilor postoperatorii/post tratament
chimioterapic.

» Dosar anex al pacientului complet: bilete de externare, analize efectuate
ordonate cronologic (inclusiv markerii tumorali precum alfafetoproteina, beta-
HCG, LDH) si bilete de confirmare histopatologica.

Datele au fost centralizate din foile de observatie clinica generala si fisele oncologice
ale pacientilor internati in sectia de oncologie sau in cadrul compartimentului de urologie a
SJU Slobozia, Jud. Ialomita, In perioada 2006-2016, cu respectarea confidentialitatii datelor.
Datele incluse au fost urmatoarele:

» Variabile cantitative: valoarea hemoglobinei la internare, valoarea
hemoglobinei la externare, numarul de zile de spitalizare, valorile markerilor
tumorali (Beta HCG, alfafetoproteina si LDH) pre si post-tratament

» Cariabile calitative: ordinale (varsta pacientilor), nominale (complicatiile)

» Variabila independenta: anul la momentul diagnosticului

Urmarirea ratei de supravietuire s-a realizat prin introducerea CNP-urilor fiecarui
pacient inclus in studiu in programului SIUI care a returnat unul dintre mesajele: pacientul
este asigurat (viu) sau pacientul este decedat.
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In vederea elaborararii studiului I am efectuat o cercetare de tip descriptiv, care a
inclus pacientii cu cancer testicular prezentati pentru reevaluare clinico-biologica in cadrul
Spitalului Judetean de Urgenta Slobozia, 1n sectiile oncologie si urologie, in perioada 2015-
2017.

In studiu au fost inclus un numar de 68 de pacienti cu cancer testicular care au
respectat urmatoarele criterii de includere:

» Pacienti au fost diagnosticati cu o forma histopatologica de cancer testicular;
» Barbatii au avut varsta cuprinsa intre 20-45 ani;

» Pacientii au suferit orhidectomie unilaterald urmata sau nu de RPLND, radioterapie

sau chimioterapie;
» Pacientii au acceptat completarea unui chestionar de evaluare a fertilitatii.

Criteriile de excludere au fost urmatoarele:
Pacientii care au respectat criteriile de includere dar care au avut chestionare

incomplete au fost exclusi din studiu.

Chestionarul de fertilitate completat de catre pacienti a inclus un numar de 20 intrebari
legate in principal de: incercarile de a concepe un copil inainte sau dupa aplicarea
tratamentului pentru cancer testicular, varsta la care au devenit parinti acolo unde a fost cazul,
stilul de viata al tatdlui, ocupatia tatdlui si expunerea la mediu cu noxe, tipul de cancer
testicular depistat, formele de tratament urmate pentru cancerul testicular, consilierea
crioconservare spermatica anterior aplicarii tratamentului pentru cancer testicular.

Am definit fertilitate abilitatea unui cuplu activ sexual de a avea un copil in primii 2
ani de Incercari fara a folosi metode contraceptive.

Prevalenta fertilitatii inainte si dupa tratamentul pentru cancerul testicular a fost luata
in considerare la cei care au raspuns in chestionar ca au intentionat s conceapd un copil
(populatia la risc).

Parametrii fertilitatii au fost definiti de analiza spermogramei, prevalenta fertilitatii pre
si post tratament, rata de concepere a unui copil in primii 2 ani dupa tratamenul pentru cancer
testicular. S-a luat in considerare posibilitatea implicarii unor factori ginecologici ai partenerei
care ar fi putut influenta fertilitatea cuplului. Am urmadrit in mod special efectele RPLND
asupra fertilitatii la pacientii de varsta fertild care si-au dorit sa conceapa un copil.

Pentru ambele studii, baza de date a fost construita cu ajutorul aplicatiei Microsoft
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Office Excel 2017 si IMB SPSS v25 iar datele au fost prelucrate statistic utilizand
functiile: AVERAGE, MEDIAN, STDEV, MIN, MAX si diagramele ca modalitate de
expunere a rezultatelor.

Statistica efectuata a fost atit una descriptiva si a inclus tabele de frecventa, dispersie
si tendinte (media, mediana, modul, deviatia standard).

Corelatia dintre variabilele analizate, directia si forta acestor corelatii a fost masurata
cu ajutorul coeficientului de corelatie Pearson (marcat prin r).

Pentru comparatia variabilelor am folosit functiile One Way ANOVA, Tukey HSD si
Post HOC din programul IBM SPSS Statistics v25.

Pentru efectuarea acestui studiu asupra cazuisticii Spitalului Judetean de Urgenta

Slobozia am avut aprobarea Comisiei de Etica.

5. Rezultate

Studiul I

Numarul total de pacienti analizati a fost de 105.

Distributia cazurilor cunoaste 2 varfuri, 2010 si respectiv 2016 cand s-au inregistrat
cate 14 cazuri nou diagnosticate cu tumora testiculara. Depistarea pacientilor in numar mai
mare in acesti ani coincide cu existenta medicilor urologi angajati in cadrul Spitalului
Judetean.

Pornind de la aceste observatii se evidentiaza ca deficitul de personal medical
specializat sau al sectiilor chirurgicale dedicate specialitatii urologie, impiedica existenta unei
conceptii unice de diagnostic si tratament a acestor pacienti.

Analiza distributiei dupa criteriul varstei, a confirmat o incidentd mai mare in decadele
3 si respectiv 4 de viata, rezultatele incadrandu-se in standardul cunoscut.

Media de varsta a pacientilor analizati a indicat valoarea de 33.3 (deviatie standard
9.03).

Dinamica internarilor anuale este in stransd legdtura cu distributia anuald a cazurilor
nou diagnosticate de tumora testiculara.

Trebuie luat 1n calcul cd orice modificare in minus a incidentei trebuie sa aiba in
vedere fluctuatia de personal si lipsa unei dotéri corespunzétoare a unitatii spitalicesti.

Din punct de vedere histopatologic ponderea principala a fost reprezentata de
carcinomul embrionar pur sau asociat prezent la 86 din cele 105 cazuri (82%). Seminomul pur
s-a regasit la 16 cazuri din 105 (15,2%).
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Carcinomul embrionar Inregistreaza o incidentd maxima la pacientii mai tineri
(preponderent segmentul 20-40 ani) iar seminomul pur se regaseste frecvent odata cu
inaintarea 1n varstd, in cazul de fata la categoria 40-49 ani. Rezultatele datelor analizate
corespund cu cele relatate 1n literatura de specialitate.

Pentru o abordare detaliatd a caracterelor bolii neoplazice, am definit trei categorii de
pacienti ce au fost abordati initial separat si ulterior comparativ:

- Categoria I- pacienti care au efectuat RPLND per primam (termenul se refera la
faptul ca pacientul nu a urmat nici o alta forma de tratament imediat dupa
orhidectomie);

- Categoria II- pacienti care au efectuat RPLND post-chimioterapie;

- Categoria III- pacienti care au urmat chimioterapia ca unicad metoda de tratament
post-orhidectomie.

In continuare voi expune analiza comparativa a datelor intrucat scopul lucrarii este de
a sublinia trasdturile esentiale care definesc evolutia bolii in functie de tipul de tratament
aplicat.

Din numarul total de pacienti inclusi in studiu, 56 (53,3%) au beneficiat de RPLND ca
forma de abord 1n tratamentul cancerului testicular. Un numar de 15 pacienti au efectuat
RPLND post chimioterapie (14,3%), iar 34 de RPLND per primam (32,3%).

Desi 1n literatura de specialitate RPLND cu conservare nervoasa este metoda
terapeutica de electie adoptata in stadiile incipiente de boald neoplazica testiculard, in cazul
studiului de fatd remarcam ca doar 34 din totalul de 78 de pacienti aflati in stadiile I si II, au
beneficiat de RPLND per primam.

Practicarea RPLND necesita pe 1dngd un antrenament si o experienta chirurgicala
desavarsita si o unitate spitaliceasca dotatd corespunzator. De mentionat este faptul ca, toti
pacientii evaluati au beneficiat de RPLND in centre universitare specializate.

Analiza comparativa a grupurilor in functie de tipul de terapie urmat s-a realizat cu
scopul de a evidentia beneficiile aduse de practicarea limfadenectomiei retroperitoneale per

primam.

Cei mai multi pacienti (28,5%) s-au regdsit in stadiul III de boala neoplazica.

Categoria de pacienti care s-au regasit in stadiul IIA se situeaza pe locul 2 ca si
distributie.

Cea mai mica proportie se regaseste la pacientii care au beneficiat de RPLND post-
chimioterapie. 4 din cei 30 de pacienti care s-au aflat in stadiul III de boala neoplazica au
beneficiat de chimioterapie urmata de RPLND.
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In ceea ce priveste tipul de tratament aplicat pacientilor dupa efectuarea orhidectomiei
se observa ca cei mai multi dintre acestia au beneficiat de chimioterapie. Un numar de 26 de
pacienti din cei 30 aflati in stadiul III de boala neoplazica au beneficiat de chimioterapie ca
unicd metoda de tratament post-orhidectomie. Observam ca polichimioterapia efectuata cu
scop curativ si/sau de salvare rdmane un instrument de baza in abordul pacientului cu
neoplazie testiculara.

Analiza prognosticului de boala la momentul diagnosticului de cancer testicular
reflecta o distributie relativ simetricd in cele 3 grupuri de pacienti analizati. Un numar de de
37 de pacienti din 105 (35%) au fost Incadrati cu prognostic bun, 38 de pacienti cu prognostic
intermediar (36%) si 30 de pacienti cu prognostic scazut.

Se observa ca desi proportiile sunt aproximativ egale exista o tendinta de
predominantd a prognosticelor bune si intermediare de boala.

Numarul de pacienti care prezintd un prognostic bun de boala este mult mai mare
pentru cei care au beneficiat de limfadenectomie retroperitoneald per per primam.

Prognosticul intermediar este, de asemenea, regasit intr-un procent mai mare la
pacientii care au beneficiat de limfadenectomie retroperitoneald per primam.

Pacientii cu prognostic scazut s-au regdsit in proportie mai mare in grupul care a
beneficiat de chimioterapie aditional orhidectomiei.

Hemoglobina (Hb) la externare a fost utilizatd ca variabild pentru a cerceta evolutia
post tratament a pacientilor din cele 3 grupuri.

Doar 34 de pacienti totalizind un procent de 32,4% din 105 cazuri, au efectuat
RPLND per primam dar nu in acelasi timp operator cu orhidectomia. La aceasta categorie de
pacienti valoarea medie a Hb la internare a fost de 12,18 g/dL +/-0,41 deviatie standard,
valoarea medie a Hb la externare a fost de 11,70 g/dL +/- 0,41 deviatie standard (avand o
valoare minimd de 11 g/dL si o valoare maxima de 12,80 g/dL) iar numarul mediu al zilelor
de spitalizare a fost de 5,5+/- 0,89 deviatie standard.

Un procent de 14,3% din 105 pacienti au beneficiat de RPLND postchimioterapie.
Acestia au Inregistrat o valoare medie a Hb la internare de 10,8 g/dL +/- 0,90 deviatie
standard si o valoarea medie a Hbla externare de 9,3 g/dL +/-1,98 deviatie standard
(inregistrand o valoare minima de 6 g/dL si o valoare maxima de 12,4 g/dL). Numarul mediu
de zile de spitalizare a avut valoarea de 7,6 +/- 5,2 deviatie standard.

Un numar de 56 de pacienti reprezentand 53,3% din totalul de 105 pacienti au efectuat
chimioterapie ca unica metoda de tratament post-orhidectomie. La aceasta categorie de
pacienti valoarea medie a Hb la internare a fost de 10,56 g/dL+/-0,46 deviatie standard,
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valoarea medie a Hb la externare a a fost de 9,4 g/dL +/-0,37 deviatie standard (avand
un minim de 8,9 g/dL si un maxim de 10 g/dL) iar valoarea medie a numarului de zile de
spitalizare a fost de 17,5+/-2,04 deviatie standard.

Valoarea medie a Hb la externare pentru categoria de pacienti care au urmat RPLND
per primam este de 11,7 +/- 0,41 stdev, comparativ cu celelalte 2 grupuri iar testul ANOVA a
indicat o diferentd din punct de vedere statistic intre pacientii care au efectuat RPLND per
primam si cei care au efectuat Chimioterapie per primam sau RPLND postchimioterapie
(p<0.05).

Intrucat RPLND nu a fost practicata in cadrul SJU Slobozia nu s-a putut cuantifica in
“ml” pierderea de sdnge intraoperator.

De asemenea, trebuie sa se tind cont ca valoarea Hb la externare poate varia, in mod
evident, in functie de fluidele parenterale administrate, de statusul volemic initial si de terenul
debilitat al pacientilor.

Pacientii care au efectuat RPLND per primam prezinta valori stabile ale hemoglobinei
la externare comparativ cu celelalte 2 categorii de pacienti.

De asemenea, numarul de zile de internare este incomparabil mai mic fatd de pacientii
care au efectuat chimioterapie per primam sau RPLND postchimioterapie.

Pacientii care au efectuat chimioterapie per primam au avut o valoare medie a
numarului de zile de spitalizare de 17,5 asociind o deviatie standard de 2,04 asa incat putem
deduce ca nu au fost variatii semnificative care sa influenteze zilele de spitalizare ale
pacientilor.

Pacientii care au efectuat RPLND post-chimioterapie au prezentat o valoare medie de
7,6 cu o deviatie standard de 5,2 atribuitd instaldrii complicatiilor post RPLND care au
prelungit durata de spitalizare a pacientilor.

Reprezentarea graficd a valorilor medii ale parametrilor masurati (hemoglobina la
internare, hemoglobina la externare, numarul de zile de spitalizare) pentru toate cele 3

categorii de pacienti, alaturi de deviatia standard se regaseste in figura 1.



Fig 1. Reprezentarea grafica a parametrilor Hb internare, Hb externare si Nr zile spitalizare la cele 3 categorii de pacienti analizati
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Pentru a face comparatie intre cele 3 grupuri mai sus mentionate am utilizat ca
variabild dependenta "Hemoglobina la externare” si ca factor “Tipul de tratament aplicat” iar

rezultatele au returnat urmatoarele valori prezentate in tabelul 1:

Tabel 1- Valorile hemoglobinei la externare intre grupurile de pacienti analizati

Dependent Variable: Hemoglobina la externare

Tukey HSD
() Tipuri de tratament (J)) Tipuri de tratament Mean 95% Confidence Interval
aplicate la pacientii cu aplicate la pacientii cu Difference (I-
tumori testiculare tumori testiculare ) Std. Error Sig. Lower Bound  Upper Bound
Chimioterapie per RPLND per primam -2.25830" .17838 .010 -2.6826 -1.8340
primam ; :
Limfadenectomie .09131 .23854 922 -.4760 .6587
retroperitoneala
postchimioterapie
RPLND per primam Chimioterapie per 2.25830° .17838 .010 1.8340 2.6826
primam
Limfadenectomie 2.34961" 25432 .010 1.7447 2.9545
retroperitoneala
postchimioterapie
Limfadenectomie Chimioterapie per -.09131 .23854 922 -.6587 4760
retroperitoneala primam

postchimioterapie . .
RPLND per primam -2.34961 25432 .010 -2.9545 -1.7447

*. The mean difference is significant at the 0.05 level.

Din punct de vedere statistic, cAmpurile marcate cu (*), sunt viabile, astfel incat putem
afirma ca exista o diferenta din punct de vedere statistic Intre pacientii care au efectuat

RPLND per primam si cei care au efectuat Chimioterapie per primam sau RPLND
postchimioterapie (p<0.05).

Analiza complicatiilor postoperatorii pune in evidenta beneficiile oferite de practicarea
RPLND per primam. Pentru aceasta categorie de pacienti complicatiile postoperatorii s-au
remarcat la 2 pacienti (1,90% din numarul total de 105 pacienti inclusi in studiu si respectiv
5,8% daca raportam la numarul de 34 de pacienti care au afectuat RPLND per primam).
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Pentru categoria de pacienti care au efectuat RPLND postchimioterapie, proportiile
complicatiilor au fost urmatoarele: 3 pacienti (20% din 15 sau 2,8% daca raportdm la numarul
total de 105) au fost incadrati in gradul I Clavien-Dindo; 4 pacienti (26,6% din 15 sau 3,8%
din 105) au necesitat transfuzie sanguina si au fost incadrati in gradul II Clavien-Dindo; 1
pacient a prezentat limfocel care ulterior a fost drenat (6,6% din 15 sau 0,95% din 105) si a
fost incadrat in gr IITA Clavien-Dindo; 1 pacient (6,6% din 15 sau 0,95% din 105) a suferit
insuficienta renald acuta si a fost incadrat in tipul IV conform clasificérii Clavien-Dindo.

Trebuie sa tinem cont ca aceasta categorie de pacienti este imunocompromisad, pe de o
parte de boala neoplazica si pe de alta parte de efectele pe termen lung ale chimioterapiei.

Totusi, numarul de pacienti afectati este mai mic comparativ cu cei care au efectuat
chimioterapie ca unica metoda de tratament.

In categoria pacientilor care au efectuat RPLND per primam precum si a celor care au
efectuat RPLND postchimioterapie nu s-au inregistrat decese iar supravietuirea la 5 ani a fost
100%.

Este de mentionat ca intre complicatiile post-RPLND nu se regdseste ejacularea
retrograda, aspect deosebit de important pentru pacientii de varsta fertild cu cancer testicular.

In ceea ce priveste categoria de pacienti care au urmat terapia citostatica in cure
seriate, complicatiile au fost prezente la toti cei 56 de pacienti inclusi in grup (53,3% din
totalul de 105 pacienti inclusi 1n studiu).

Cele mai frecvente complicatii frecvent raportate dupa a treia serie de citostatice au
fost reprezentate de toxicitatea renala 38 pacienti (36,19% din 105), infertilitate (23,80% din
105), hipogonadism (16,19% din 105), ototoxicitate (11,4% din 105) si fibroza pulmonara
(9,52% din 105). Toti cei 56 (53,3%) de pacienti care au efectuat chimioterapie, au prezentat
reactii adverse generale (greata, varsaturi, alopecie).

Supravietuirea la 5 ani a fost de 79,8 %.

Observatiile de mai sus Intaresc afirmatia ca practicarea RPLND poate reduce
morbiditatea si efectele secundare pe termen lung ale polichimioterapiei la pacientii cu tumori
testiculare.

Desi unele cazuri vor necesita de cure aditionale de chimioterapie dupa RPLND per
primam, acestea vor fi in numar redus si, implicit, cu efecte adverse mai mici.

In ceea ce priveste numarul de zile de spitalizare se observa o medie de 5,5 zile +/-
0.89 DS, mult mai buna decat categoria de pacienti care au efectuat RPLND post-
chimioterapie unde s-a inregistrat o medie de 7,6 zile +/- 5.2 DS.

Cele mai mult zile de spitalizare au fost Inregistrate la pacientii care au urmat serii
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citostatice prelungite (3 sau 4 cure).
Evaluarea markerilor tumorali rdmane un instrument de baza in evaluarea
postoperatorie a pacientilor cu cancer testicular iar analiza lor a indicat ca markerii tumorali s-

au normalizat mai repede in cazul pacientilor care au efectuat RPLND per primam.

Studiul 1T

Chestionarul a fost completat de 68 (66,6%) de pacienti din 102 pacienti cu tumori

testiculare ce au urmat o forma de tratament (chirurgie si/sau radioterapie, chimioterapie).

16 pacienti (23.5%) dintre cei 68 de pacinti au fost tratati pentru tumori germinale

seminomatoase si 52 de pacienti (76.5%) pentru tumori germinale nonseminomatoase.

Media varstei la momentul completarii chestionarului a fost de 35,04 deviatia standard
fiind de 3,4.

60 (88.2%) de pacienti sunt casatoriti iar restul de 8 necasatoriti dar cu parteneri stabili
(11.7%).

In ceea ce priveste stilul de viata 63 pacienti (92.6%) declara ci nu consuma alcool si
5 pacienti (7.3%) declara ca pot consuma cantitati moderate pana la mari de alcool in 24 h de
ore. 27 (39.7%) dintre 68 de pacienti sunt nefumatori iar restul de 41 de pacienti (60.3%)
fumeaza de peste 10 ani. Toti cei 5 consumatori de alcool sunt si fumatori.

Mediul de lucru a fost fara noxe la 55 de pacienti (80.8%), 6 pacienti lucreaza in
constructii, 5 pacienti In mediu cu praf, 1 pacient lucreaza in industria lemnului si 1 in mediu
in care se folosesc insecticidele.

Am folosit ca indicatori ai fertilitatii, prevalenta fertilitatii inainte si dupa aplicarea
tratamentului pentru tumora testiculara.

Rata fertilitatii este influentata intr-o foarte mare masura de factorul matern,
disfunctiile legate de ejaculare post tratament si de tratamentul oncologic.

In studiul de fata, media vérstei materne inainte ca partenerul de viati si urmeze
tratamentul pentru cancerul testicular a fost de 24,5 ani iar media varstei materne dupa ce
partenerul a urmat tratament oncologic a fost de 30.2 ani. Intre grupurile de femei care au avut
copii si cele care nu au avut, nu au fost diferente semnificative ale varstelor.

Dacé coroboram datele obtinute in grupul pacientilor cu tumori germinale
seminomatoase cu cel al pacientilor cu tumori germinale nonseminomatoase putem spune ca:
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-prevalenta fertilitatii inainte de aplicarea unui tratament pentru tumora testiculara a
fost de 32.35% (22 de pacienti dintre cei 68 inclusi in studiu aveau cel putin un copil la
momenul diagnosticului) (Fig. 11.23);

prevalenta fertilitatii dupa aplicarea unui tratament pentru tumora testiculara este
45,5% (31 de pacienti din 53 au reusit sa conceapa In primii 2 ani de la terminarea
tratamentului. Prevalenta este mai ridicata si din cauza unor considerente psihologice:
modificarea perceptiei asupra vietii, prioritizarea relatiilor familiale, teama de scadere a
fertilitatii posttratament. De asemenea, 46 de pacienti (67,6%) care nu aveau copii inainte de
diagnostic si-au exprimat dorinta de a concepe un copil dupa terminarea tratamentului
oncologic.

- 17,6% dintre cei 68 de pacienti au fost sfatuiti sd recurga la o metoda de
crioconservare spermaticd, doar 8.8% au apelat la aceasta metoda.

- 97,05% au efectuat spermograme pretratament

- 77,9% (53) dintre pacienti si-au exprimat dorinta de concepe un copil post tratament
oncologic.

- Un total de 50 (73,5%) de pacienti au beneficiat de RPLND, 70% dintre ei suferind
de ejaculare retrograda postRPLND.

-In ceea ce priveste disfunctiile sexuale, acestea au fost prezente la 63 (92,64%) de
pacienti, 10% (6) pacienti au prezentat oligozoospermie usoara, 5 %(3) azoospermie,
30%(19) oligozoospermie severa si 55% (35) de pacienti ejaculare retrograda postRPLND
(Fig. 11.24).

Doar 5 pacienti (7,35%) au beneficiat de suport psihologic pre tratament si 4 pacienti
(5,88%) de consiliere psihologica post tratament.

-Desi toti pacienti au fost informati de catre medicul curant despre posibilitatea
afectarii fertilitatii dupa tratamentul pentru cancer testicular, doar 7 dintre ei (10,29%) le-au
recomandat, mai departe, pacientilor, si 0 metoda de prevenire a acestui efect secundar
posibil.

In studiul de fata nici un pacient nu a primit doze mai mari decat cele mentionate
astfel incat sa influenteze in mod negativ spermatogeneza.

Disfunctia ejaculatorie poate apdrea dupa aplicarea RPLND sau postchimioterapie (caz
in care pot fi afectate vasele si terminatiile nervoase din zona retroperitoneald).

Rata fertilitatii a fost influentata negativ in mai mare masura dupa aplicarea RPLND.

Se poate asuma ca cel mai probabil pacientii nu au beneficiat de conservare nervoasa
si ca post RPLND au dezvoltat ejaculare retrograda.
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Pacientii ce au urmat RPLND nu au beneficiat nici de crioconservare spermatica.

Dramatic este faptul ca desi majoritatea pacientilor cu cancer testicular au fost sfatuiti
de catre medicul curant despre posibilitatea afectarii fertilitatii prin aplicarea unei metode de
tratament specifice foarte multi nu sunt informati si despre metodele de preventie ale acestor
efecte uneori nefaste. La fel de ingrijorator este faptul ca In Roméania nu se pune accent pe
consilierea psihologica a pacientului oncologic.

3 dintre pacienti chestionati care nu au reusit s conceapa un copil posttratament si nici
nu au stiut despre posibilitatea de crioconservare spermatica, au fost foarte iritati de faptul ca
nu au fost informati cu privire la aceasta metoda de preventie.

Suportul psihologic de specialitate ar putea creste calitatea vietii pacientului, ar putea
modifica in sens pozitiv perceptia bolnavului despre boala si ar creste complianta la
tratamentul aplicat.

Un alt factor important care nu a putut fi controlat i apreciat in studiul de fata este
riscul de dezvoltare al malformatiilor congenitale la copii proveniti din tati cu cancer
testicular ce au urmat tratament oncologic. Desi chestionarul include intre raspunsuri si
posibilitatea de bifare a prezentei de malformatii congenitale la copii ndscuti, aceasta nu a
fost mentionata in nici un caz.

Conform datelor obtinute pacientii cu cancer testicular par sa aiba mai multe dificultati

de procreere dupa tratamentul oncologic.

6. Concluzii

Aplicarea RPLND in Romania, are incd o frecventa scazuta in orasele mai putin
dezvoltate pe de o parte prin lipsa de medici urologici cu experienta in efectuarea unei astfel
de proceduri si pe de altd parte prin lipsa mijloacelor necesare efectudrii unor interventii
chirurgicale ample: sectie de urologie dotata corespunzator, sectie de terapie intensiva
antrenata in managementul pacientilor urologici, aparaturd medicala specifica cu posibilitatea
de investigatii paraclinice precum computer tomografie sau rezonantd magnetica.

RPLND poate vindeca majoritatea pacientilor aflati in stadii incipiente de boala dar
pentru a controla boala la pacientii aflati in stadiul II este necesara chimioterapie aditionala.
Ejacularea retrograda post-limfadenectomie retroperitoneald nu s-a regasit in
complicatiile postchirurgicale ale pacientilor. Afirmatia este deosebit de importantd pentru

pacientii de varsta fertild cu cancer testicular.
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Pentru stadiile incipiente de boalad neoplazica, la care se practica orhidectomie si
RPLND ca metode curative de tratament, sansele de vindecare se apropie de 90%. Cresterea
sperantei de viatd la populatia masculina aflata la varsta fertilitétii si aspectele legate de

posibilitatea conceperii unui copil in cuplu dupa vindecarea bolii, sunt esentiale.

Fertilitatea in cancerul testicular reprezintd un factor important ce influenteaza
calitatea vietii pacientului.

Inainte de aplicarea oricirei forme de tratament, pacientul are dreptul la informare
asupra riscului de afectare a fertilitatii dar si asupra masurilor de preventie impotriva
infertilitatii (de exemplu crioconservarea spermaticd).

Suportul psihologic trebuie sa completeze metodele de tratament cu scopul de a
schimba perceptia pacientului asupra bolii.

Chimioterapia post-RPLND se administreaza in cure reduse ca numar comparativ cu
pacientii care efectueazd chimioterapie per primam, postorhidectomie.

Chimioterapia ofera, de asemenea, eficientd similard limfadenectomiei retroperitoneale
dar cu disconfort mai mare pentru pacienti.

RPLND postchimiotrapie la pacientii cu cancer testicular avansat este o procedura
relativ sigurd daca interventia se realizeaza intr-un spital cu sectie de urologie dotata
corespunzator, cu o sectie de ATI performanta si cu o echipa chirurgicala experimentata.

Radioterapia are un rol limitat in zilele noastre intrucat tumorile testiculare sunt bine
controlate prin chimioterapie sistemica si RPLND.

Majoritatea pacientilor au prezentat valori in limite normale post-orhidectomie, aspect
confirmat si in literatura de specialitate.

Persistenta markerilor tumorali postorhidectomie indruma medicul curant catre atenta
monitorizare a pacientilor si aplicare de terapii aditionale cu scop curativ.

Analiza Hbla internare si dupa aplicarea oricérei forme de tratament in cancerul
testicular poate fi un indicator care orienteaza asupra eficientei terapiei si statusului parenteral
al pacientilor. In grupurile studiate, pacientii care au beneficiat de RPLND per primam au
prezentat o valoare medie a Hb la externare superioara categoriei de pacienti care au efectuat
chimioterapie.

Deci, aplicarea RPLND per primam nu schimba semnificativ statusul volemic al
pacientilor, nu prelungeste numarul de zile de spitalizare, nu determind complicatii
postoperatorii sau intraoperatorii care sa puna 1n pericol viata pacientului si nu creste
morbiditatea in randul pacientilor cu tumori testiculare.
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Limitele studiului I sunt grevate in principal de:

- numarul mic de pacienti care au beneficiat de RPLND per primam si respectiv
RPLND post-chimioterapie,

-imposibilitatea cuantificarii unor parametrii precum “ml” de sange pierduti
intraoperator la aplicarea procedurii chirurgicale;

-imposibilitatea obtinerii unor date legate de tehnica efectudrii RPLND (daca s-a
realizat cu conservarea terminatiilor nervoase sau nu, timpul operator)

Totusi, rezultatele incurajatoare care dovedesc ca aceastd modalitate de tratament
creste considerabil calitatea vietii la pacientii cu cancer testicular, pot spori frecventa de
efectuare a interventiei si iIn Romania.

Contributiile personale ale prezentei teze de doctorat s-au axat dezvoltarea unui
chestionar de fertilitate ca instrument de evaluare a impactului terapiilor aplicate in cancerul
testicular asupra fertilitdtii populatiei masculine (se regaseste atasat In Anexa 1 a Lucrarii de
Doctorat).

Dificultatile iIntdmpinate 1n aplicarea cercetarii stiintifice au fost legate in principal de
lipsa unor evidente statistice epidemiologice ale pacientilor cu cancer testicular din Romania.

Ca si perspective de continuare a cercetarilor 1n viitor mentionam:

-Organizarea manageriala a unitatii sanitare trebuie sd vizeze existenta unei sectii de
urologie dotatd corespunzator, sectii de ATI familizarizate cu cazuistica urologica,
mijloacelor de investigare imagistica. Aceste considerente vor determina o continuitate a
adresabilitatii pacientilor cu patologie tumorald urologica si o directionare unimodala a
pacientilor de la etapa de investigare si diagnostic, pand la etapa de tratament aplicat.

-Existenta aditionala a unei sectii de oncologie, va permite practicarea unei comisii
onco-urologice care sa analizeze si sa personalizeze individual, planul de tratament.

-Intrucat problemele legate de supravietuirea pe termen lung continui sa prezinte
provocdri pentru managementul cancerului testicular, este important de ales, atunci cand este
posibil, terapia chirurgicald in defavoarea efectelor nocive provocate de radiatii sau
citostatice.

-Imbunititirea morbiditatii chirurgicale prin folosirea chirurgiei robotice RPLND va
duce, probabil, la utilizarea sporitd a acestei abordari minim invaziv ca optiune de tratament
primar.

-Dezvoltarea analizelor genetice a celulelor tumorale germinale

- Imbunititirea mijloacelor de informare a pacientilor supusi unui tratament pentru
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cancerul testicular asupra riscurilor de afectare a fertilitatii
-Dezvoltarea mijloacelor de integrare psihosociala si suport psihologic la cei cu

fertilitate redusa sau absenta post tratament pentru cancer testicular.
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LISTA ABREVIERI

AFP — alfafetoproteina

ARN — Acid Ribonucleic

B HCG — subunitatea alfa a gonadotropinei corionice umane
CNP — codul numeric personal

CT — Tomografie computerizata

CIS — Carcinom in Situ

FIG — Figura

FSH — Hormon Foliculostimulator

HP — histopatologic

LDH - lactatdehidrogenaza

LH — hormon luteinizant

NIT — Neoplazie intraepiteliala testiculara

OMS — Organizatia Mondiald a Sanatatii

PET —CT — tomografie computerizata cu emisie de pozitroni
RPLND - limfadenectomie retroperitoneala

RMN — Rezonanta Magneticd Nucleara

SIUI — Platforma Informatica a Asigurdrilor de Sanatate
STDEV- Deviatie standard
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