tru a evita dependenta psihologica (adica starea
in care persoana are nevoie de medicament mai
mult pentru a avea cugetul impdcat, decat pentru
0 necesitate reald).

Partea cea mai importanta a tratamen-
tului tulburarii somatoforme se realizeaza sub
indrumarea unui consilier (psihiatru, psiholog)
si consta in constientizarea cauzelor profunde
ale simptomelor, concomitent cu sustinerea
persoanei pentru depdsirea evenimentelor
stresante. Abordarea psihoterapeutica include
intervenetii ca educatia, testarea realitatii, reasi-
gurarea si consilierea. Scopul acestor interventii
constd in dezvoltarea mecanismelor adaptative,
in reducerea participarii afective, a trairii starii de
boald, a anxietatii, a tensiunii afective, precum si
a conduitei neadaptative [3, 4, 8, 15].

Concluzii

1. Pentru a diferentia semnele clinice ale
pancreatitei cronice de tulburarile somatoforme
sunt necesare investigatii performante, dar nu
abuzive, pentru a exclude orice boald a organelor
interene, responsabila de producerea simpto-
melor.

2. Dupa stabilirea diagnosticului de ,tulbu-
rare somatoforma” este necesar tratamentul me-
dicamentos selectiv, redus in limita posibilitatilor.
Riscul unui tratament adresat simptomelor
patologiei somatice, sub care apar tulburarile
somatoforme, este de moment, iar simptomele
reapar la scurt timp.

3. Prezenta inalta a reactiilor depresive la
pacientii cu pancreatita cronica are aspecte atat
psihoemotionale, cat si somatice. Instrumentele
psihosomatice pot fi informative pentru mana-
gementul acestor bolnavi.
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Summary

Risks and prevention of precancerous conditions of
the esophagus

This review describes the main forms of the esophageal
cancer (adenocarcinoma and squamous cell carcinoma)
and their precancerous conditions. Barrett's esophagus
(BE) with dysplasia has an increased carcinogenic risk




for esophageal adenocarcinoma (EAC). Squamous cell
dysplasia is considered to be a precancerous condition
for squamous cell carcinoma (SCC) of the esophagus.
There are specific risk factors for each type of dysplasia.
The alteration of the squamous epithelium is promoted
by bad habits (alcohol, smoking), substances (caustics,
nitrosamines), infection with the human papilloma virus,
hereditary predisposition. The occurrence of intestinal
metaplasia (PB) and subsequent dysplasia is mainly
due to gastroesophageal reflux disease (GERD). Timely
detection and correction / elimination of risk factors,
as well as treatment of GERD, adequate monitoring
of patients are the main ways of preventing primary
esophageal cancer.

Keywords: esophageal adenocarcinoma, esophageal
squamous cell carcinoma, metaplasia, dysplasia

Pezrome

Pucku u npogunaxmuxa npeopaxoewvix cocmoanuil
nuweeooa

B oannom aumepamyprom ob3ope npugeoenvt onucanus
OCHOBHBIX (hOPpM NEPBUUHO20 PaKa Nuuiesood (adeHo-
KApYUHOMA U NIOCKOKIIEMOYHbIl paK) U ux npeopaxo-
evix cocmosanull. Iuwesod Bappemma c oucniasueti
o0bnadaem NOGbIUEHHIM KAHYEPULEHHBIM PUCKOM Ol
aoenokapyuHomsl nuwegooa. Ilnockokiemoynas ouc-
nAA3Us CYUMaemcs npeopaxko8blM COCMoanuem OJisl
NJIOCKOKTIEMOYHO20 paKa nuyesood. /s Kaxcoo2o euoa
HA36AHHbIX OUCHAA3UL Cywecmseylom cneyuguuecKue
gaxmopul pucka. Ilepepodicoenuio niocko2o dnumenist
cnocobcmsyom epednvie NPUbIUKU (AIK02071b, Kype-
Hue), seugecmea (Wenouu, HUmpo3amunsl), UH@eKyusl
BUPYCOM NANUNIOMYL, HACIEOCMEEHHAS NPEOPACNOL0-
Jicennocmo. Bosnuknogenue Kuweunol memanaasuu
u nociedyroueili OUCHAA3UU 00YCNIOBTIEHO, 8 OCHOBHOM,
2acmpoasoghazeansvrot pegiokcrotl bonesuvio (I’ OPE).
Csoespemennoe gviasienue u Koppekyus/ ycmpanenue
¢axmopos pucka, a maxoce nevenue I OPB, adexeam-
Hoe Habat0eHue 3a DONbHBIMU ANAIOMCA OCHOBHBIMU
nymamu npOQUAAKMUKU NEPEUYHO20 paKa nUWeood.

Knrwouesvie cnosa: aoenoxapyunoma nuuyesooa, niocko-
KIeMOuHbll paK nuweso0d, Memaniasus, OUCHIA3Us

Introducere

La nivel global, cancerul de esofag este
situat pe locul opt dupa frecventa, reprezinta
circa 3% din toate cancerele si constituie aproxi-
mativ 5% din toate decesele cauzate de cancer
[1]. Din punct de vedere histologic se deosebesc
urmatoarele forme de cancer esofagian: adeno-
carcinomul esofagian (ACE) si carcinomul scuamos
esofagian (CSE). Leiomiosarcomul esofagian (de-
riva din muschii netezi ai esofagului), melanomul
malign, rabdomiosarcomul, limfomul si cancerul
esofagian metastatic sunt situatii rare [2, 3, 4].
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Incidenta celor doua forme principale de
cancer esofagian difera in functie de zona geo-
grafica [5]. Cu toate cd in medie pe glob CSE se
intalneste in proportie de 60-70% din cancerele
esofagiene, iar ACE - de 20-30% [4], CSE este
mai caracteristic tarilor in dezvoltare (Mongolia,
Turkmenistan, Kenia, Uganda) si asa-numitului
»cerc asiatic de cancer” (nordul Chinei, sudul
Rusiei, nor-estul Iranului, nordul Afganistanului,
nord-estul Turciei), iar ACE — statelor dezvoltate
(nordul si vestul Europei, nordul Americii, Marea
Britanie, Oceania) [1, 41].

Carcinomul scuamos esofagian are o
localizare preferentiala in treimea proximala a
esofagului si este depistat anual la 8000 persoane
din SUA, avand o prevalenta de 4-5 ori mai mare
la reprezentantii de rasa negroida comparativ cu
populatia alba, si de 2-3 ori mai mare la barbatji,
comparativ cu femeile [2].

Adenocarcinomul esofagian este carac-
teristic pentru treimea distala a esofagului si
constituie aproximativ jumatate din toate cazurile
de cancer esofagian la populatia alba din SUA.
Printre persoanele de rasa negroida se intalneste
de 4 ori mairar[2, 3]. Barbatii sunt de 7-10 ori mai
predispusi la ACE decat femeile [6].

Se considera stare precanceroasd modifica-
rile tisulare asociate cu un risc crescut de cancer
(neoplazia benigna sau displazia, uneori cancerin
situ). Pentru majoritatea cancerelorinca nu au fost
strict definite starile precanceroase, ceea ce face
dificila profilaxia. Au fost identificate leziuni precan-
ceroase pentru tumorile primare esofagiene [71:

- esofagul Barrett (stare precanceroasa
pentru ACE);

- displazia cu celule epiteliale scuamoase
(stare precanceroasa pentru CES);

« papilomul scuamos (poate fi cancerigen
in caz de infectie cu HPV).

Se disting principalii factori de risc pentru
formele de cancer esofagian: la aparitia CSE con-
tribuie, in special, factorii conditionati de modul
de viatd (consumul de alcool si fumatul), iar ACE
este asociat refluxului acid.

Fumatul este factor de risc pentru ambele
forme de cancer esofagian [8]. Actiunea alcoolului
asupra mucoasei esofagiene se datoreaza meta-
bolitului acetaldehida [8], care poseda toxicitate
tisulara si este factor de risc pentru CSE. Rolul
alcoolului ca factor important de risc pentru ACE
nu a fost demonstrat [3]. Alti factori de risc pentru
CSE se considera: bauturile fierbinti [9], consumul
de nitrozamine [8], substante caustice [1], igiena
orala precara [8], trauma mecanica [8].
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Factorul de risc principal pentru ACE este
refluxul acid. Este doveditd asocierea stransa
dintre boala de reflux gastroesofagian (BRGE) si
riscul ACE, care se datoreaza aparitiei metapla-
ziei celulare dupa un istoric prelungit de BRGE
[10]. Metaplazia cu celule intestinale — esofagul
Barrett (EB) - reprezinta un factor cu risc sporit
pentru ACE. Pe fundalul metaplaziei intestinale,
in esofagul distal este posibila dezvoltarea dis-
plaziei — fenomen histologic ce descrie aparitia
calitatilor noi ale celulelor (dimensiuni, forma,
organizare tisulard). EB cu displazie avansata
este o conditie precanceroasa [8, 10]. Riscul de
malignizare in EB fara displazie este de 0,2-0,3%
anual si creste in procesele displazice concomi-
tent cu avansarea gradului acesteia [11]. Aceste
rezultate pun laindoiala necesitatea monitorizarii
endoscopice periodice a persoanelor cu EB fara
displazie [12].

Un factor care predispune la BRGE, EB si ACE
este obezitatea [13]. Este pe larg discutat rolul
Helicobacter pylori (HP) in aparitia adenocarci-
nomului esofagian. Se cunoaste riscul sporit al
acestei infectii pentru cancerul gastric. Cu toate
acestea, actiunea HP asupra mucoasei esofagiene
pare sd aiba un efect cancero-protectiv si reduce
riscul ACE cu mai mult de 50% [14]. Fenomenul nu
are o explicatie clara, dar se presupune ca odata
cu micsorarea secretiei gastrice la persoanele cu
infectie HP cronica scade si expunerea esofagului
la acid atunci cand exista BRGE [14]. Se vor lua
in consideratie si alte conditii asociate cu riscuri
pentru cancerele esofagiene:

« Cancerizarea regionala la pacientii cu
cancer in zona cap-gat. Acest fenomen predispu-
ne la cancer primar al esofagului, in special CSE
[15].

« Istoricul de radioterapie in zona toracelui
predispune la ACE [8].

« Contactul mucoasei esofagiene cu
substante caustice predispune la CSE [1].

« Sindromul Howel-Evans (sau tylozis, sau
kertodermie palmo-plantara familiala cu cancer
esofagian) este o boala familiala rara, manifestata
prin hipercheratoza, si predispune la CSE [1, 16].

« Achalazia, din cauza retentiei de durata
in esofag a alimentelor, poate predispune la CSE
sau ACE [17].

« Sindromul Plummer-Vinson (sau sindro-
mul Paterson-Brown-Kelli, sau disfagia siderope-
nica) este un factor de risc pentru CSE [1, 18]. Se
manifesta prin disfagie, glositd, heilita angulara,
sideropenie, membrane esofagiene.
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+ Infectia cu virusul papilomei umane; a
fost descrisd asocierea cu CSE [19].

« Celiachia (enteropatia glutenica); riscul
de cancer esofagian este cu atat mai mic, cu cat
mai devreme a fost diagnosticata boala si initiata
dieta aglutenica [20].

Polipii esofagieni reprezinta mase de tesut
care proiemina in lumenul esofagului. De obicei,
polipii esofagieni sunt formatiuni benigne, darin
unele cazuri este posibila malignizarea lor [21].
Tratamentul endoscopic/chirurgical al polipilor
esofagieni este indicat atunci cand acestia produc
simptome sau prezinta risc de malignizare. Din
punct de vedere al tipului de tesut se deosebesc
urmatoarele tipuri de polipi esofagieni:

+ Leiomiom —tumoare benigna a tesutului
muscular neted. Malignizarea este rara (0,1%).
Aspectul endoscopic: forma rotunjita, netezi, de
culoare roz, acoperiti de mucoasa esofagiana.
De obicei, sunt asimptomatici, poate fi prezenta
disfagia, durerea retrosternala.

« Papilome cu celule scuamoase - polipi
multipli, localizati mai frecvent in treimea inferi-
oara a esofagului, mai ales la barbati. Malignizarea
este rard, nu se considera stare precanceroasa.
Simptome posibile: disfagie.

« Polipi fibrovasculari ai esofagului - re-
prezinta mase de tesut conjunctiv, adipos, vase
incluse intr-o teaca de celule epiteliale. Se depis-
teaza foarte rar. Au forma alungitd, suspendati pe
picior, crestere din treimea superioara a esofagu-
lui. Pot atinge dimensiuni mari (pana la 50 cm).
De obicei, sunt simptomatici (disfagie, durere,
simptome respiratorii), mai ales in caz de polipi
mari. Majoritatea polipilor nu sunt cancerigeni.

« Granuloamele pot avea localizare esofa-
giana. Nu se considera cancerigene.

« Polipii hiperplastici ai esofagului si
jonctiunii esofagogastrice reprezinta epiteliu
hiperplaziat de tip foveolar (gastric) sau scuamos
(esofagian), cu posibila inflamatie concomitenta
a stromei. Mecanismul principal este raspunsul
regenerativ al mucoasei la actiunea factorilor
lezanti. Acesti polipi, de obicei, sunt asociati cu
BRGE (48%) si EB. A fost ardtatd asocierea cu ulcere
sau eroziuni esofagiene (67%), metaplazia epite-
liului a fost prezenta la 7%, displazia usoard - la
3%, de aceea nu se considera a avea potential de
cancerizare sporit [22].

Profilaxia cancerului de esofag deriva din
factorii de risc care trebuie evitati sau minimizati.
Se recomanda abtinerea de la fumat si consum
abuziv de alcool, tratamentul BRGE, EB si al altor




maladii cu risc pentru CSE sau ACE, optimizarea
masei corporale [23] si a statutului nutritional,
alimentatia echilibrata. in opinia expertilor de la
Institutul National de Cancer din SUA, ,Dietele
bogate in crucifere (varza, broccoli, conopida,
germenide Bruxelles), legumele si fructele verzi si
galbene suntasociate cu unrisc scazut de cancer
esofagian” [24]. O cantitate suficienta de fibre in
alimentatie ofera protectie impotriva cancerului
esofagian, in special a ACE [25].

Prognosticul ACE si CSE este unul rezer-
vat datorita diagnosticarii lor tardive, evolutiei
asimptomatice in etapele initiale si adresabilitatii
intarziate. Ameliorarea prognosticului presupune
depistarea si tratamentul lor timpuriu, dar si de-
pistarea la timp a leziunilor cu potential crescut
de cancerizare.

Pacientii cu BRGE, mai ales cei cu istoric pre-
lungit, necesita supraveghere pentru depistarea
timpurie a EB. Metodele de diagnostic pentru EB
sunt endoscopia sigestiva superioara si exame-
nul histologic. Tehnicile endoscopice bazate pe
fluorescenta si flow-citometria pot ameliora de-
tectarea displaziei si poseda valoare de progno-
zare a riscului de progresare. Poate fi efectuata
ultrasonografia intraluminald a esofagului (daca
afost depistata displazie de grad inalt). Screenin-
gul endoscopic al pacientilor cu EB este necesar
pentru o depistare la timp a malignizarii.

Asociatia Americana de Endoscopie Gas-
trointestinala propune urmatoarele principii de
supraveghere (ASGE, 2012) [26]:

+ Dupa ce a fost depistat EB la barbati,
urmarirea endoscopica este indicata daca sunt
prezente anumite simptome. In lipsa displaziei,
endoscopia superioara se va repeta la 3-5 ani.

« Biopsiile se efectueaza din 4 cadrane la
intervale de 1-2 cm.

« Pentru displazia usoara, depistata prin
biopsie, este indicata ablatia mucoasei. Urmarirea
endoscopica fiecare 6 luni timp de un an, apoi o
data in an, cu repetarea biopsiei.

. In displazia avansata e recomandata
ablatia endoscopica. Sunt necesare biopsii repe-
tate.

« Ultrasonografia endoscopica nu este
valoroasa. In caz de leziuni vizibile este necesara
rezectia endoscopica a mucoasei.

« Urmadrirea endoscopica in dispazia avan-
sata — la 3 luni primul an, apoi fiecare 6 luni timp
de un an, apoi o data pe an.

Alte recomandari ASGE:

« Nu exista recomandari de screening sau
supraveghere pentru achalazie.
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« Pacientii cu tylosis trebuie monitorizati
de la varsta de 30 de ani, apoi fiecare 1-3 ani.
Riscul inalt de cancer de 40-90% creste cu varsta
si depinde de predispozitie.

« Rata supravietuirii la pacientii cu
experienta de ingestie caustica este variata, de-
oarece cancerul se dezvolta la 10-70 de ani dupa
ingestie. Pacientii necesita urmarire dupa 10-20
de ani de la ingestie, apoi la fiecare 2-3 ani.

Optiunile de tratament in EB sunt limitate.
Managementul pacientilor cu displazie avansata
este controversat. Recomandarile curente stipu-
leaza rezectia chirurgicala/endoscopica a mucoa-
sei, deoarece intr-o proportie mare este posibila
ACE coexistentd. Se utilizeaza metode locale de
ablatie termica sau chimica, terapia fotodinamica
prin acces endoscopic.

Concluzii

Dezvoltarea formelor de cancer esofagian
(ACE sau CES) este precedata de formele sale de
leziuni precanceroase, reprezentate de displazie
epiteliala (pe fond de EB pentru ACE sau scuamoa-
sd pentru CES). Exista factori de risc intrinseci si
extrinseci care pot contribui la aparitia displaziei
si la cancerizare. Depistarea si inlaturarea factori-
lor derisc, inclusiv tratamentul BRGE, supraveghe-
rea adecvata a pacientilor constituie principalele
forme de profilaxie a cancerului esofagian.
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