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INTRODUCERE
Actualitatea temei. Melanomul malign (MM) reprezintă o

problemă actuală a oncologiei clinice, cauza fiind particularităţile
sale biologice, evoluţia agresivă şi metastazarea timpurie.
Actualitatea problemei este determinată şi de creşterea incidenţei
melanomului malign cutanat în toate ţările lumii. Astfel în unele
regiuni ale globului pământesc, în anumite grupuri de vîrstă, a fost
înregistrată o dublare a incidenţei prin melanom pe parcursul unui
deceniu [9; 74; 150].

În ultimii ani, MM este calificat ca o manifestare primară locală
a unei patologii neoplazice a sistemului melanocitar al organismului
[9, 102, 149].

Incidenţa MM în Uniunea Europeană este de 10 cazuri/100mii
anual [63]. Melanomul este înregistrat cu mult mai frecvent la o
vârsta înaintată (morbiditatea la 100mii populaţie până la vârsta de
30 ani este de 0,3, iar după 70 ani constitue 10,7/100mii. Studiile
au demonstrat că MM prevalează la vârsta între 30-50 ani [102].

Morbiditatea prin melanom este în creştere continuă şi, la
moment, constituie 2,5-10% din totalitatea tumorilor primare ale
pielii[3].

Supravieţuirea medie globală în MM este de 55% la 5 ani şi de
45% la 10 ani [100; 122]. Factorul cel mai important de predicţie a
recidivei şi a pronosticului final îl reprezintă profunzimea leziunii
cutanate: la pacienţii cu pTl rata de supravieţuire este de peste 90%,
în comparaţie cu pacienţii cu pT3, la care rata de supravieţuire este
de 20-30% [34].

Lista abrevierilor

g/l – ganglioni limfatici
IOM – Institutul Oncologic din Moldova
POM – Policlinica Oncologică din Moldova
MM – melanom malign
MMC – melanom malign cutanat
Mt – metastaze
OMS – Organizaţia Mondială a Sănătăţii
TNM – Clasificarea Internaţională a Tumorilor
RUV – raze ultraviolete
ND – nevi displazici
CMMM – Centrul de monitorizare a MM
SPF – factorul de protecţie solară
CDKN2 – mutaţie genetică
CDKN2A – mutaţie genetică
CDK4 – gene
c.a. – cifre  absolute
RR – riscul relativ
×2 – chi-patrat
IÎ – intervalul de încredere
gr.l. – grad de libertate (d.f. eng.)
ES – eroarea standart
USG – ultrasonografia
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În tratamentul tumorilor primare, în stadiile incipiente, o mare
importanţă  are intervenţia chirurgicală; în caz de diagnostic precoce
90% din pacienţi pot fi trataţi prin excizie. Însă în practică, circa
30-40% din pacienţi, la momentul stabilirii diagnosticului, necesită
tratament sistemic [5; 8; 36; 148].

Numărul cazurilor apărute de melanom malign se dublează la
fiecare 15 ani. După datele lui A. Paces (1996) în Rusia, anual, se
înregistrează 3 cazuri noi la 100 mii populaţie. Cea mai înaltă
morbiditate prin melanom malign se înregistrează în Australia –
12/100 mii [135]. În Republica Moldova incidenţa melanomului
malign în 2001 era de l,8/100mii, 2005 – 2,2/100mii, ceea ce
constituie 80 cazuri anual [115; 170].

Tactica şi tehnica intervenţiei chirurgicale, volumul,
continuitatea inciziei ţesuturilor în regiunea tumorii primare şi în
zona ganglionilor limfatici regionali este tratată în literatură de
specialitate în mod diferit [43; 68; 80; 87; 92; 160; 197].

Actualmente, drept metoda optimală este considerată
electroexcizia tumorii primare [2; 23; 51]. Sunt cunoscute şi alte
metode, cum ar fi criodistrucţia, lazeroterapia, hipertermoterapia,
radioterapia [8; 57; 111; 129].

În cazurile melanomului in situ şi lentigo-melanomului se
recomandă  efectuarea exciziei la distanţa de l cm de la tumoră,
indiferent de localizarea tumorii, deoarece şansele apariţiei
recidivelor sunt minime [17; 106].

Tumorile melanice reprezintă leziuni ale căror aspecte clinice şi
morfologice pot fi neprevăzute, ca şi în cazurile cu evoluţie lentă,
apărând forme cu numeroase şi rapide recidive. În majoritatea
cazurilor recidivele locale apar la 3-5 ani după tratamentul chirurgical.
Foarte rar pot apărea după 5 ani în tumorile cu grosime neînsemnată.
Mediana supraveţuierii bolnavilor după apariţia recidivelor variază
între 10 luni şi 3 ani. Un risc considerabil în apariţia recidivelor îl
deţin tumorile ulcerate, cu localizare preponderent pe plantă şi laba
mâinii, tumorile cu grosimea >4mm, care metastazează în nodulii
limfatici regionali la pacienţii cu vârstă de peste 50 ani [17; 35; 49; 59].

Recidiva locală este considerată tumora care apare la distanţa
de până la 5 cm de cicatricea postoperatorie din formaţiunile satelite
sau metastazele tranzitorii, în cazul exciziei neradicale a tumorii
primare sau ca rezultat al implantării celulelor tumorale în plagă
prin instrumentele chirurgicale. Deaceea pentru excizia focarului
primar se recomandă utilizarea bisturiului electric şi izolarea
melanomului ulcerat de ţesuturile adiacente şi instrumentele
chirurgicale [108; 183].

Tratamentul chirurgical al recidivei melanomului include
electroexcizia acesteia la 1 cm. S-a demonstrat că excizia la distanţe
mai mari nu influenţează pronosticul maladiei. În cazul în care sunt
prezente recidivele multiple, tratamentul chirurgical poate fi
combinat cu diferite metode de chimioterapie, imunoterapie,
radioterapie.

Trebuie să deosebim al doilea melanom primar de o recidivă a
tumorii. Frecvenţa apariţiei melanomului al 2-lea primar constituie
10% [106]. Frecvenţa apariţiei recidivelor după tratamentul
chirurgical al melanomului primar constituie 3,2% [17; 42; 106].

Cauza eficacităţii scăzute a tratamentului melanomului malign
constă în răspândirea rapidă, uneori fulgerătoare, în ganglionii
limfatici şi organe. Neeficacitatea tratamentului este legată şi de
rezistenţa tumorii la terapia radiantă şi, în multiple cazuri, la
chimioterapie. Chirurgii au depus eforturi considerabile în
elaborarea metodelor radicale de înlăturare a melanomului şi a
metastazelor lui, însă până în prezent n-a fost găsită o metodă
radicală optimă de înlăturare a melanomului care ar garanta absenţa
recidivelor [183].

Analiza şi sinteza datelor teoretico-practice ne-a permis să
tragem concluzia despre necesitatea şi eficacitatea utilizării în
tratamentul chirurgical al melanomului cutanat a electroexciziei
„monobloc” în condiţii de ablastică maximală. Tratamentul
chirurgical, şi anume electroexcizia „monobloc”, include
particularităţi tactice şi particularităţi tehnice. Dacă referitor la
soluţionarea problemelor tactice autorii sunt de aceeaşi părere, în
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cazul rezolvării problemelor tehnice, apar din an în an noi idei
contradictorii, care ţin de aprecierea lăţimii şi a profunzimii
electroexciziei ţesuturilor, includerea în electroexcizie a fasciei,
includerea plastiei defectelor şi modul de aplicare a acestora,
anestezia [23; 72; 132].

Publicaţiile recente confirmă că limita de siguranţă a
electroexciziei trebuie individualizată pentru fiecare tumoră în parte,
variind între 1 şi 5 cm de la hotarele tumorii primare. Limita optimă
de electroexcizie se determină în dependenţă de o serie de factori
locali şi generali: tipul leziunii, grosimea tumorii, localizarea
tumorii primare, prezenţa ulceraţiei, invadarea ganglionară [2; 13;
30; 188].

Căutarea noilor tehnici şi tehnologii soluţionare a acestor
probleme, a şi determinat cercetarea noastră.

Electroexcizia a fost şi rămâne metoda de elecţie în tratamentul
chirurgical al melanomului malign cutanat. Deficienţele
electroexciziei tumorilor ulcerate şi infectate constau în faptul că
tumora, în timpul intervenţiei chirurgicale, nu este izolată complet
de ţesuturile adiacente, ceea ce permite riscul apariţiei implantatelor,
recidivelor şi infectării plăgii de pe suprafeţele tumorilor ulcerate.

În cercetarea actuală ne-am propus de a spori radicalitatea
tratamentului chirurgical al melanomului malign cutanat prin
elaborarea tehnologiilor moderne, evaluarea şi utilizarea lor în
prevenirea implantatelor şi recidivelor.

A fost necesar să rezolvăm obiective precum:
� Elaborarea metodei de stabilire a limitelor de excizie în

tratamentul chirurgical al melanomului malign cutanat şi vacuum-
electroexciziei cu aplicarea lor în practica chirurgiei oncologice.
� Analiza recidivelor MMC în baza diferitelor metode de

tratatment chirurgical.
� Evaluarea metastazelor melanomului malign cutanat în baza

diferitelor metode de tratament chirurgical.
� Studierea procesului de cicatrizare a plăgilor în dependenţă

de metoda aplicată.

� Studierea morfopatologică a tumorii şi a ţesuturilor excizate
în dependenţă de metoda chirurgicală efectuată.
� Elaborarea managementului tratamentului chirurgical în

melanomul malign cutanat şi crearea Centrului de Monitorizare al
melanomului cutanat.

Inovaţia știinţifică a lucrării
În premieră pentru Republica Moldova au fost elaborate

tehnologii moderne în tratamentul melanomului cutanat care permit
stabilirea individuală preoperatorie a hotarelor de excizie a tumorii
primare si o altă metodă de tratament chirurgical – vacuum-
electroexcizia, ce diminueaza riscul aparitiei recidivelor si a
implantatelor. Elaborările ştiinţifice ne-au permis stabilirea
managementului tratamentului chirurgical al melanomului malign
cutanat şi crearea Centrului de Monitorizare al MMC.

Semnificaţia și valoarea aplicativă a lucrării
�A fost implementată în practica oncologică metodologia de

stabilire a limitelor exciziei în tratamentul chirurgical al
melanomului cutanat.
�A fost implementată în practica chirurgicală oncologică

metoda de vacuum-electroexcizie.
�A fost elaborat managementul tratamentului chirurgical al

melanomului malign cutanat şi al Centrului de Monitorizare al
MMC în Republica Moldova.
�Au fost elaborate recomandări practice pentru studenţi,

rezidenţi, medici de familie, specialişti, medici oncologi.
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CAPITOLUL I.
Posibilităţile contemporane
ale tratamentului chirurgical

al melanomului malign

Melanomul malign (MM) este cea mai malignă tumoră, care se
caracterizează printr-o agresivitate deosebită, cu o evoluţie rapidă
şi un pronostic nefavorabil.

Ponderea melanomului cutanat în structura morbidităţii
oncologice nu depăşeşte 1,5% [74; 102; 115]. El se caracterizează
printr-o largă răspîndire şi o creştere a morbidităţii în întreaga lume
– creşterea anuală o constituie 5% [170].

Melanomul malign se întâlneşte mai frecvent la sexul masculin
decât la cel feminin în raport de B/F=1,2/1, dezvoltându-se rar la
copii,  atingând vârful incidenţei în jurul vârstei de 40 de ani [102].
Se întâlneşte rar la vârsta de 20 de ani, maximul de incidenţă fiind
cuprins între 35-50 de ani, după care frecvenţa diminuează cu
excepţia melanozei Dubreuilh, care tinde să sporească.

Regiunile cele mai afectate la femei sunt extremităţile, în timp
ce la bărbaţi este trunchiul. S-a observat că femeile sunt discret
avantajate din punct de vedere pronostic [102; 122].

Melanomul malign este mai puţin frecvent la rasa asiatică decât
la rasa albă. La rasa neagră MM se prezintă în stadii mai avansate,
cu o durată de supravieţuire mai redusă şi localizări mai frecvente
în regiunea plantară.

Din punct de vedere geografic, regiunile cu incidenţa cea mai
mare sunt Australia şi Israel, Hawaii şi sud-estul SUA, regiuni unde
incidenţa MM este egală sau o depăşeşte pe cea a cancerului colo-
rectal [64; 101].

Deşi ca proporţie reprezintă doar 10% din totalul cancerelor de
piele, melanomul malign reprezintă forma cea mai agresivă, fiind
responsabilă de aproximativ 80% din decesele înregistrate la această
localizare. Din fericire însă, creşterea mortalităţii s-a situat, sensibil,
sub nivelul de creştere a incidenţei, pe de o parte, datorită creşterii
numărului de cazuri diagnosticate în stadiile incipiente ale boalii,
iar pe de altă parte, îmbunătăţirii şi diversităţii mijloacelor şi
procedeelor terapeutice.

În ţara noastră ponderea pacienţilor cu stadii avansate este
sporită, de aceea atât depistarea precoce, cât şi tratamentul formelor
metastatice ale acestei maladii constitue probleme actuale [43; 115;
116; 170; 184] (tab.1.1).

Tabelul 1.1
Prevalenţa şi mortalitatea prin MM în RM

După formele clinice, melanomul cu extindere în suprafaţă este
avantajat în comparaţie cu formele nodulare, lentigo şi lentigo-
acrale în ceea ce ptiveşte eficacitătea tratamentului chirurgical şi a
pronosticului [20; 42; 184] (tab. 1.2).

În stadializarea melanomului se ia ca referinţă stadializarea
AJCC [3], bazată pe clasificarea TNM, care include caracteristicile

Mortalitatea Prevalenţa Anii c.a. ‰00 c.a. ‰00 
2000 38 1,0 493 13,5 
2001 35 1,0 518 14,3 
2002 47 1,3 522 14,4 
2003 37 1,0 536 14,8 
2004 30 0,8 571 15,8 
2005 38 1,1 609 16,9 
2006 48 1,3 639 17,8 
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tumorii primare, prezenţa sau lipsa metastazelor regionale şi a celor
la distanţă. Determinarea categoriei T e bazată pe sistemul de
microstadialiazare după Clark, care include 5 nivele de invazie a

tumorii şi stabilirea grosimii tumorii după Breslow. Grosimea
Breslow se măsoară în milimetri, nivelurile clasice fiind: < 0,75;
0,76 – 1,50; 1,51 – 4,0 şi >4 mm. Recent s-a propus modificarea
acestor limite (ASCO-2000): TI <l,0mm, T2: l-2 mm, T3 : 2-4 mm
şi T4 > 4 mm [34; 35; 59].

Din 2002 s-a adoptat un nou sistem de stadializare TNM AJCC
[2]. Acesta cuprinde următoarele modificări faţă de ediţia precedentă
(1997, ediţia V-a):

- Categoria T este definită de grosimea invaziei lezionale şi de
ulceraţie, şi nu de nivelul de invazie (nivel Clark), cu excepţia
stadiului T1;

- Se evaluează numărul ganglionilor invadaţi mai curând decât
dimensiunile maxime, cu definirea termenilor de „micrometastaze”
(oculte) şi macrometastaze;

- În categoria M se utilizează şi valorile LDH;
- Toţi pacienţii cu stadiile I, II sau III sunt suprastadializaţi în

faza de ulceraţie a melanomului primar;
- Metastazele satelite ale unei leziuni primare şi metastazele în

tranzit au fost grupate într-o singură entitate, definită ca IIIC;
- S-au adoptat noi definiţii pentru stadializarea patologică,

ţinîndu-se cont de noile informaţii furnizate de evaluarea
intraoperatorie ganglionară (mapping) şi de excizia ganglionului
santinelă (tab.1.3).

Conferinţa Internaţională de la Londra (1999), referitor la
tratamentul adjuvant al melanomului malign, a stabilit câteva
elemente noi de clasificare a factorilor de pronostic, în funcţie de
stadiul bolii, astfel:

- pentru stadiile I şi II: indicele Breslow, ulceraţia, localizarea
şi sexul masculin;

- pentru stadiul III cu ganglioni pozitivi: numărul ganglionilor,
localizarea acestora;

- pentru stadiul III cu metastaze în tranzit: localizarea şi numărul
metastazelor în tranzit, invadarea ganglionilor regionali;

- pentru stadiul IV: natura metastazelor viscerale.

Figura 1. Incidenţa şi mortalitatea melanomului în RM (2000-2006)

Tabelul 1.2
Formele clinice  ale melanomului

1 1

1,3

1
0,8

1,1
1,3

1,8 1,8
1,6

1,9

2,3 2,2 2,3

0

0,5

1

1,5

2

2,5

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006

motralitatea incidenţa

Forma  % Localizarea Creștere 
orizontală 

Creștere 
verticală 

MM cu 
extindere în 
suprafaţă 

70 Oricare, mai des 
trunchi, membre 

De la 2 
luni – 2 
ani 

Îndelun-
gat 

Nodulară 15 Orocare, trunchi, 
cap, gât - + 

Lentigo-
melanoma 5 

Faţă, gât, părţile 
dorsale labelor 
mâinilor 

Câţiva ani 
?  

Îndelun-
gat 

Lentigo-acral 
melanoma 5-10 Palma, planta, 

unghiile 

De la 
câteva luni 
până la 3 
ani 

+ 
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Analize statistice multifactoriale au relevat că factorul pronostic
cel mai important în melanomul malign este gradul de invazie în
profunzime [44,45,46].

Odată cu răspândirea procesului malign în ganglionii limfatici,
suptavieţuirea scade brusc. Supravieţuirea la 5 ani la pacienţii cu
metastaze în ganglionii limfatici constitue 48% (37% la 10 ani),
deşi limitele sunt variate: de la 13% la 5 ani pentru pacienţii cu
factori de risc înalt  ( ulceraţie, ganglion limfatic de mari dimensiuni)
la 69% în lipsa lor [34; 42; 100; 122; 146].

Pacienţii cu stadiul I de melanom au un pronostic favorabil (87,9
– 83,1% supraveţuire la 10 ani) şi nu sunt consideraţi ca supuşi
tratamentului sistemic adjuvant. În acelaşi timp, un număr
semnificativ de pacienţi se adresează  în fiecare an cu melanom
clasificat în categoria cu risc înalt (<50% 10 ani supravieţuire) şi
cu risc intermediar (51– 64% 10 ani supravieţuire) [42]. Conform
acestui criteriu, pacienţii cu stadiul IIA, IIB, IIIA al bolii pot fi
atribuiţi la categoria bolnavilor cu risc intermediar, iar cei cu IIC,
IIIB, IIIC – la categoria cu risc înalt [113]. Acest grup de pacienţi
necesită tratament sistemic [5; 8; 36; 51; 148].

În continuare vom oglindi metodele contemporane de tratament
al MM în dependenţă de etapa de răspândire a procesului.

Tratamentul chirurgical rămâne de elecţie în stadiile incipiente
dar şi în cazurile metastazelor [60,126,144].

Tratamentul standart în melanomul primar este excizia
formaţiunii. Întrucât riscul de recidivă locală este ]nalt se recomandă
ca şi în cazul oricărei altei leziuni suspecte de MM, ca excizia
tumorii primare să se facă în limitele oncologice de siguranţă. Este
ştiut cu certitudine că excizia largă (4–5cm marginea de excizie)
nu ameliorează rezultatele tratamentului. Riscul recidivei locale
corelează cu grosimea tumorii [34; 35; 42]. Marginea de siguranţă
a exciziei pentru tumorile cu grosimea de <1,0 mm se consideră de
1cm; în tumorile cu grosimea de 1–4mm excizia se efectuează la 2
cm distanţă; pentru tumorile >4mm, se recomandă o distanţă de
cel puţin 2cm de la mrginea tumorii pentru efectuarea exciziei [35].

Tabelul 1.3
Clasificarea TNM în melanom (AJCC 2002)

Clasificarea T Grosimea 
tumorii Ulcerare 

T1 < 1mm 

a) Fără u lceraţie, nivel 
Clark II-III. 
b) Cu ulceraţie sau 
Clark IV-V 

T2 1,01-2,0mm a) Fără u lceraţie 
b) Cu ulceraţie 

T3 2,01-4,0 mm a) Fără u lceraţie 
b) Cu ulceraţie 

T4 >4 mm a) Fără u lceraţie 
b) Cu ulceraţie 

Clasificarea N  Nr.ganglioni 
metastatici Tipul metastazelor 

N1 1 a) Micrometastaze 
b) Macrometastaze 

N2 2-3 

a) Micrometastaze 
b) Macrometastaze 
c)  Metastaze în 
tranzit-satelite fără  
afectare ganglionară  

N3 

>4 sau metastaze 
în tranzit-satelite 
cu afectare 
ganglionară 

 

Clasificarea M  Localizare LDH seric 

M1a 

Cutanate, 
subcutanate, 
ganglionare, 
pulmonare 

Normal 

M1b Viscreale cu alte 
localizări Normal 

M1c Orice localizare Crescut 
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Marginile exciziei trebuie controlate morfopatologic şi dacă se
dovedeşte că, sunt infiltrate cu melanocite atipice hiperplazice,  se
indică reintervenţia [34].

Eficacitatea tratamentului chirurgical al melanomului malign
cutanat depinde, în primul rând, de nivelul de invazie al MM în
ţesuturi, afectarea ganglionilor limfatici şi diseminarea procesului.

Actualmente nu există argumente în ceea ce priveşte excizia lărgită
la 5-6cm de marginile tumorii, riscul însă se minimalizează. D.R. Atken
cu coaut. (1983) au constatat că mărirea limitei exciziei mai mult de
3cm nu garantează lipsa recidivelor şi nu îmbunătăţeşte pronosticul.

Sunt cunoscute mai multe metode de  apreciere a limitelor
exciziei – J.C.Fisher (1985) [66]. Ultimele recomandări sunt
descrise de M.D. Anderson şi Mottit Cancer Centers (2002),
prezentate în tabelul 1.4 şi apreciate de mai mulţi autori [6; 106].

Tabelul 1.4
Hotarele inciziei pielii în excizia melanomului malign cutanat primar

Lucrările recente, atât ale autorilor ruşi şi europeni, cât şi ale
autorilor americani, demonstrează necesitatea confirmării
morfologice preoperatorii a diagnosticului prin efectuarea biopsiilor
preoperatorii în condiţii de staţionar, cu protecţia anesteziei generale
[2; 59; 62; 121].

Biopsia tumorii primare reprezintă excizia totală a MMC primar
cu stabilirea ulterioară a structurii morfologice, care includ forma
histologică, grosimea Breslow, nivelul invaziei după Clark [35; 47;
51; 59].

După stabilirea grosimii tumorii Breslow, se determină hotarele
de excizie şi se efectuează electroexcizia radicală cu sau fără plastie
cutanată [62; 64; 99; 106; 168].

O problemă discutabilă în tratamentul chirurgical rămâne
includerea fasciei în preparat. Pentru prima dată, recomandarea de
a include fascia în preparat îi aparţine lui M.Handley ca mai apoi
G.Olsen să confirme că fascia musculară serveşte drept barieră între
sistemele limfatice supra- şi subfascială, de aceea se recomandă de
a nu înlătura fascia, astfel minimalizând riscul metastazării regionale
[72; 132].

M.Ariel (1981), în procesul de studiere a preparatelor
histologice, în unele cazuri, pe suprafaţa fasciei a atestat celule
tumorale [10].

În prezent majoritatea autorilor confirmă faptul că în
electroexcizia MM este necesară includerea fasciei musculare în
preparat, cu excepţia cazurilor de melanoam cu grosimea mai mică
de 2mm.

Analiza datelor privind apariţia recidivelor, în dependenţă de
plastia efectuată după excizia MMC, au demonstrat că recidivele
se dezvoltă mai rar în cazul aplicării autodermaplastiei cu grefă de
piele liberă [62; 106; 168].

De asemenea, o problemă discutabilă rămâne anestezia în
tratamentul chirurgical al MMC. Majoritatea autorilor recomandă
anestezia generală, deoarece anestezia local-infiltrativă stimulează
diseminarea celulelor tumorale (Pitt T.; 1977). Există lucrări
referitoare la apariţia recidivelor în dependenţă de anestezia
efectuată care confirmă prioritatea anesteziei generale [59; 62; 117].
Totuşi C.Balch consideră că în cazul MM cu grosimea mai mică de
2mm poate fi aplicată anestezia local-infiltrativă [17].

La pacienţii cu stadiul I al maladiei, metastazele regionale se
pot dezvolta pe parcursul a 1-3 ani. Astfel, dacă riscul apariţiei
metastazelor nu este mare (în cazul stadiului I-II al melanomului,
grosimea nesemnificativă a tumorii, lipsa ulceraţiei), nodulii
limfatici regionali se vor examina în cadrul evidenţei bolnavilor pe

Grosimea tumorii Breslow 
(mm) 

Hotarele inciziei pielii  
(cm) 

in situ 0,5 – 1 
0 – 1 1 
1 – 2 1 – 2 
2 – 4 2 
> 4 2 
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parcursul termenului de 1-3 ani, cu efectuarea procedurilor de
diagnostic [98; 102; 110].

În cazul riscului majorat al apariţiei metastazelor, se va recurge
în regim de urgenţă la limfadenectomie, efectuarea căreia fiind
posibilă atât la o etapă cu focarul primar, cât şi în 2 etape, la un
termen nu mai mare de 3 săptămâni după prima operaţie.
Limfadenectomia se efectuează cu scop  profilactic în cazul în care
se înlătură ţesutul subcutanat cu nodulii nepalpabili şi cu scop
curativ în cazul în care se înlătură nodulii limfatici confirmaţi
morfologic. În limbajul oncologic există conceptul de disecţie
electivă a nodulilor limfatici, care reprezintă o limfadenectomie de
precizie a colectorului limfatic primar în cazul în care, clinic, nu se
pot aprecia metastazele în el [43; 87; 160; 184].

Teoretic superioritatea limfadenectomii este evidentă.
Melanomul se răspândeşte prin căile limfatice în nodulii regionali
şi apoi în tot organismul. Pornind de la acest principiu, extirparea
chirurgicală profilactică a ganglionilor limfatici oferă posibilitatea
întreruperii diseminării celulelor tumorale pe cale limfogenă [68;
92; 124; 186].

Atât autorii autohtoni, cât şi cercetătorii din alte ţări discută
problema limfadenectomiei regionale profilactice în tratamentul
chirurgical al MMC primar. Spre exemplu, acad. Gh.Ţâbârnă susţine
ideea limfadenectomiei profilactice ca şi în cazurile tratamentului
MMC al capului şi al gâtului [184].

Profesorul Барчук А.С. susţine ideea limfadenectomiei
profilactice în tratamentul chirurgical al MMC. În această ordine
de idei au fost determinaţi factorii de risc în metastazarea regională
al MMC primar cu diferite localizări şi au fost modelate indicaţiile
pentru limfadenectomiile regionale profilactice [23] (tab.1.5).

Problema indicaţiilor pentru efectuarea limfadenectomiei
elective, la momentul actual, nu este rezolvată definitiv. În 80%
din cazuri, melanomul cu grosimea medie nu afectează nodulii
limfatici, de aceea, în asemenea cazuri, această intervenţie
chirurgicală este lipsită de sens. Limfadenectomia electivă, în cazul

Tabelul 1.5
Indicaţii pentru limfadenectomiile regionale la pacienţii

cu MMC primar

Localizarea 
anatomică a 

tumorii 
primare 

Factorii de risc în 
dezvoltarea 
metastazării 

regionale 

Numărul 
de factori 
necesari 
pentru 

operaţie 

Incidenţa 
metastazării 

regionale 
prevăzute 

(%) 

Memberele 
superioare 

- ulceraţia tumorii 
- grosimea 

tumorii 4,0 mm 
şi > 

- nivelul de 
invazie V după 
Clark 

3 50,0 

Trunchi 

- sex masculin 
- apariţia 

melanomului 
„de nova” 

- ulceraţia tumorii 
- grosimea 2,0 şi 

> Breslow 
- nivelul III-V de 

invazie Clark 

3 şi > 58,2 

Membrele 
infeioare 

- sex masculin  
- vârsta 40-50 ani  
- localizare pe 

partea plantară 
- grosimea 

3,0mm > 
Breslow 

- nivelul IV – V 
Clark 

3 şi > 52,7 
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nodulilor depistaţi clinic, se va efectua individual pentru fiecare
pacient.

Studiind datele literaturii de specialitate putem concluziona:
Limfadenectomia este obligatorie pentru toţi pacienţii cu noduli

confirmaţi clinic şi morfologic. 30% dintre aceşti bolnavi au şansa
de a fi vindecaţi prin limfadenectomia regională. În ca-zul
pacienţilor cu melanom de invazivitate înaltă, cu afectarea nodulilor
limfatici regionali, riscul apariţiei metastazelor la distanţă este foarte
mare, iar probabilitatea vindecării minimă [42; 87; 122; 178].

Limfadenectomia profilactică este indicată în cazul
mela-nomului cu grosimea >1,5 cm, când şansele afectării nodulilor
limfatici sunt destul de mari. În cazul melanomului pielii capului
şi al gâtului limfadenectomia profilactică nu este indicată, deoarece
există câteva căi de drenare limfatică. Aceşti pacienţi necesită
supraveghere, cu examen medical, la oncolog la fiecare 1-2 luni
[110; 146;180].

În cazul afectării masive a nodulilor limfatici, autorii recomandă
limfadenectomia radicală [80; 87; 160; 184].

Operaţia Diuken se efectuează în cazul melanomului pielii
membrelor inferioare şi constă în evidarea ganglionilor limfatici
inghinali în bloc cu ţesutul adipos. Operaţia Kraile se efectuează
în cazul melanomu-lui pielii regiunii capului şi  a gâtului.

În cazul afectării pielii mem-brelor superioare sau, în unele
cazuri ale trunchiului, se efectuează evidarea ganglionilor limfatici
axilari.

Eficacitatea limfadenectomiei profilactice se confirmă prin
faptul că metastazele în nodulii limfatici regionali se întâlnesc la
fiecare al 3-lea bolnav.

Limfadenectomia profilactică se efectuează obligatoriu în ca-zul
melanomului cu niv. IV–V Clark, iar în melanomul cu niv. III Clark,
aceasta nu este obligatorie. Bolnavii vor fi sistematic supravegheaţi
şi examinaţi în dinamică de către oncolog [42; 110; 172; 180; 181].

Metastazele la distanţă se pot dezvolta la bolnavii cu st. I al
melanomului malign cutanat în medie peste 34 luni; cu st.II – timp

de 12 luni după tratamentul chirurgical. Mai frecvent, melano-mul
metastazează în ganglionii limfatici, în piele şi ţesutul subcutanat
adipos. În organele interne, melanomul mai des metastazează în
plămâni, ficat, creier, oase şi tractul digestiv [1; 4; 9; 147].

La stadiile I şi II melanomul metastazează în 15-26%.
Din datele literaturii de specialitate melanomul metastazează

în orice organ – plămâni (18-26%), ficat – (14-29%), creier – (12-
20%), oase – (11-17%), intestin – (1-7%), în ganglionii limfatici,
piele şi ţesut subcutanat 42-57%. În 1-6% - melanom fără focar
primar depistat [4; 7; 83; 131].

Tratamentul melanomului diseminat depinde de o serie de
factori: localizarea şi numărul metastazelor, viteza şi direcţia de
creştere; vârsta şi starea generală a pacientului; tratamentul
pre-existent şi, desigur, voinţa  pacientului.

În cazul afectării metastatice a ţesuturilor capului este posi-bilă
numai terapia paliativă. De obicei, asemenea bolnavi
supra-vieţuiesc până la 6 luni. Mai puţin de 6 luni supravieţuiesc
pacien-ţii cu metastaze în ficat, creier, îndeosebi în cazul afectării
a două sau mai multe organe. În general, pentru melanomul malign
disemi-nat tratamentul chirurgical nu este indicat [119].

Pentru cazurile de MM cu ganglioni regionali palpabili clinic
şi fără metastaze la distanţă se efectuează evidarea ganglionară
limfatică regională în scopul evitării diseminării [135; 163; 186;
194].

Cazurile de MM cu ganglioni limfatici clinic normali au
reprezentat mereu o controversă de-a lungul timpului. Este cunoscut
faptul că probabilitatea invaziei ganglionare regionale este direct
proporţională cu gradul invaziei (indicele Breslow) tumorii primare
[34; 35]. MM cu invazie în grosime >4 mm are o rată mare de
invazie atît ganlionară regională, cât şi la distanţă. În asemenea
cazuri se propune evidarea ganglionară [68; 80;184;197]. O metodă
tot mai frecvent aplicată şi, se pare foarte utilă este limfadenectomia
selectivă. Noua metodă de depistare a metastazelor oculte în
ganglionii limfatici din melanomul malign a fost pusă în aplicare
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de Morton şi colaboratorii [123]. Metoda se bazează pe faptul că
distribuţia limfatică a unui teritoriu converge către un prim sau cel
mult 2–3 ganglioni din teritoriul limfatic respectiv. Acest prim
ganglion de drenaj se numeşte ganglion „santinelă”. Metoda a fost
utilizată cu succes în melanoamele cu invazie medie sau masivă a
leziunii primare. Tehnica limfadenectomiei selective se poate
executa în două modalităţi: folosind izosulfan albastru (o substanţă
colorată) sau o substanţă radioactivă. La pacienţii la care s-a detectat
prezenţa invadării ganglionului „santinelă” se practică evidarea
ganglionară completă cu examinarea lor morfopatologică [123; 124;
163; 186; 194].

O problemă importantă rămîne tratamentul chirurgical al
metastazelor. Un procent foarte redus de pacienţi cu MM metastatice
pot beneficia de tratament chirurgical şi doar un număr redus de
pacienţi, la care metastazele sunt în tranzit în număr mic, sau
metastaze la distanţă unice, pot primi tratament chirurgical [48].
Metastazele cerebrale unice pot fi excizate, dar supravieţuirea
postintervenţie este redusă [69; 86; 131]. Metastazele pulmonare
beneficiază rar de tratament chirurgical şi doar în cazul în care
sunt unice [7; 131].

Atît tumora primară, limfadenectomiile, cît şi tratamentul
metastazelor şi recidivelor rămân probleme actuale ale chirurgiei
oncologice.

În concluzie, în urma unui studiu aprofundat al literaturii de
specialitate la tema dată, conchidem că melanomul malign cutanat
rămîne o problemă atît clinică cît şi managerială, având în vedere
faptul că pînă în prezent nu a fost expus un model optim de
informare, de monitorizare şi de tratament al MMC [98; 103; 110;
146; 180]. Anume acest fapt a determinat cercetarea noastră atît în
domeniul tratamentului chirurgical cît şi în cel al managementului
tratamentului chirurgical al MMC.

CAPITOLUL II.
Tehnologii moderne în tratamentul
chirurgical al melanomului malign

cutanat şi rezultatele lor
2.1. Electroexcizia melanomului malign după metoda

stabilirii limitelor exciziei tumorii primare
În literatura de specialitate distanţa de la hotarele de excizie a

tumorii sunt oglindite pe larg. În diferite ţări, chirurgii oncologi au
o conduită diferită, dar au fost aprobate şi postulate comune. Spre
exemplu, în SUA chirurgii oncologi se conduc de „regula 1-2-3”,
propusă de Fisher (1995) şi M.D. Anderson, Mottit Cancer Centrs
(2002). Institutul Naţional de Maladii Canceroase din SUA
stabileşte limitele exciziei conform grosimii tumorii dupa Breslow.
Inconvenienţele acestor metode constau în faptul că ele se stabilrsc
după examenul histopatologic. Noi ne-am propus să elaborăm o
metodă de stabilire a limitelor exciziei tumorii primare în perioadele
preoperatorii, nestingherind canoanele oncologice în  ceea ce
priveşte MM.

Limita se apreciază şi se calculează pe baza investigaţiilor
termografice şi ultrasonografice, folosind semnele directe, în baza
modulării matematice. În ultimul timp, după apariţia dermatoscopiei
computerizate cu termografie simultană, a devenit posibilă şi,
statistic, semnificativă stabilirea veridică a hotarelor tumorii.
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Metoda de determinare a locului de incizie a pielii în tratamentul
chirurgical al melanomului constă în faptul că, în regiunea
melanomului, se efectuează termografia cu determinarea distanţei
pe orizontală de la melanom până la locul unde termograful indică
temperatura ce corespunde normei fiziologice, precum şi
ultrasonografia, cu determinarea distanţei pe orizontală de la melanom
până la locul unde cercetarea ultrasonografică indică lipsa edemului
în ţesut, după care locul inciziei se determină conform formulei:

)(54,0 UTxH +=
unde:
H - distanţa pe orizontală de la melanom până la locul inciziei

pielii (cm).
T - distanţa de la melanom pe orizontală până la locul unde

termograful indică temperatura care corespunde normei fiziologice
(cm).

U - distanţa de la melanom pe orizontală până la locul unde
cercetarea ultrasonografică indică lipsa edemului în ţesut (cm).

0,54 – coeficientul de veridicitate.

Metodologia ultrasonografiei s-a bazat pe semiologia practică
generală. Principiul de bază a fost axat pe morfologia reflexogenă
a undelor ultrasonografice ce apar în ţesuturile paratumorale. USG
s-a efectuat din partea ţesuturilor sănătoase spre tumoră şi, evident,
s-a stabilit distanţa de la marginea tumorii şi edemul dermal
paratumoral. USG ne-a dat posibilitatea să vizualizăm şi schimbările
patologice în profunzime, dar care nu au fost incluse în modularea
matematică (fig. 3).

Termografia tumorii – melanomului malign cutanat - a fost
efectuată tuturor bolnavilor înainte de tratamentul chirurgical.
Investigaţia s-a efectuat la teplovizoarele – Rubin – MT, Rubin –
2, Iantari, Teplovizor – TV şi la dermatoscopia computerizată cu
termografie simultană.

Pacientul, timp de 20 minute, se află în sala de investigaţie cu
tegumentele deschise pentru adaptarea la temperatura sălii de
investigaţie. Ulterior, pacientului i se efectuează investigaţia
propriu-zisă. În caz de necesitate, timpul pentru adaptare se
majorează până la 30 minute. În cazurile în care MMC se află în
locurile anatomice specifice – fosa axilară, ligamentul submamar,
spaţiile interdigitale, este  necesară  descoperirea maximală a
tumorii. Adaptarea pacientului poate avea loc  în diferite poziţii.

Termografia stabileşte diferenţa dintre temperatura tumorii şi
ţesuturile adiacente. Este important ca deducerea să aibă loc de la
ţesuturile sănătoase către tumoră. Distanţa se apreciază de la
marginea tumorii până la la temperatura normală a ţesuturilor
sănătoase.

În aşa mod se stabileşte distanţa de la marginea tumorii până la
limitele temperaturii fiziologice normale (foto 1; 2; 3).

Metoda dispune de brevet de invenţie (Brevet de inventie 3398
G2 2007.09.30, autori: Stela Ţurcan, I. Mereuţă). Această metodă
a fost aplicată la 76 bolnavi,  care au constituit lotul I de studiu.

Metodologia USG

Fig. 2. 1. Distanţa pe orizontală de la tumoră pîna la dispariţia
         edemului tisular.
     2. Profunzimea tumorii.
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2.2. Vacuum electroexcizia în tratamentul chirurgical al
melanomului malign

Aplicarea vacuumului în medicină este cunoscută încă de la
începutul secolului al XX-lea. Actualmente se foloseşte pe larg în
tratamentul plăgilor purulente, ulcerelor trofice, în dermatologie. Sunt
cunoscute lucrări ştiinţifice fundamentale, care descriu efectul acţiunii
acestui factor fizic. В.П. Охоцкий în lucrarea sa “Применение
метода вакуумирования при первичной хирургической
обработке открытых повреждений конечностей”

Alţi autori descriu acţiunea vacuumului în prelucrarea plăgilor
purulente, analizînd rezultatele cicatrizării plăgilor după criteriile
clinice, bacteriologice, morfologice [176].

Este cunoscută metoda de tratament cu ajutorul vacuumului în
mastita purulentă. Cu ajutorul unor aplicatoare în formă de ventuze,
după incizia chirurgicală, se efectuiază drenarea focarului purulent
sub aspiraţie permanentă cu 0,9kgf/cm2 timp de 5-10 min.
Tratamentul se combină cu terapia antibacteriană. Vacuum terapia
începe pe masa de operaţie şi continuă timp de 6-9 zile. Această
metodă permite de a micşora numărul complicaţiilor septice,
numărul intervenţiilor chirurgicale repetate, îmbunătăţeşte trofica
ţesuturilor şi sporeşte regenerarea plăgii, minimalizând termenele
tratamentului staţionar.

Metodele de tratament cu utilizarea vacuumului în chirurgie
sunt metode active eficiente, confirmate patogenetic, fapt ce permite
folosirea acestora în practica chirurgicală oncologică [100].

Inconvenienţele acestor metode constau în construcţia
neadecvată, pentru tumorile pielii, a aplicatoarelor si eficacitatea
scăzută a pompei, ce nu permite   acţiunea în plaga operatorie care
necesită condiţii de aspiraţie permanentă.

Ne-am propus să utilizăm acţiunea vacuumului în tratamentul
chirurgical al tumorilor pielii, îndeosebi al melanomului malign
cutanat, elaborând o nouă metodă de tratament chirurgical. Scopul
metodei propuse constă în perfecţionarea electroexciziei prin

Foto 1. Melanomul primar
al pielii regiunii lombare

Foto 3. Ultrasonografia tumorii primare

Foto 2. Termografia
melanomului primar
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sporirea principiilor ablasticii si asepticii. Metoda este binevenită
în tratamentul bolnavilor cu MMC, în deosebi, ulcerate şi în proces
de distrucţie. Anume melanoamele local-avansate, de cele mai multe
ori, recidivează dupa tratamentul chirurgical si complică cicatrizarea
plăgilor.

Pâna la elaborarea metodei de vacuum-electroexcizie în secţia
Oncologie Generală si Reabilitare a IMSP IO, chirurgii izolau
mecanic, cu meşe impermiabile, tumora ulcerată de ţesuturile
adiacente în scop de prevenire a recidivelor şi implantatelor (foto 4).

Foto 4. Metoda de izolare a tumorii ulcerate

Nici una însă din metodele de excizie sau electroexcizie nu
exclud riscul apariţiei recidivelor şi implantatelor (foto 5; 6).

Metoda de vacuum-electroexcizie poate fi efectuată cu ajutorul
unui dispozitiv aplicator din material transparent, de exemplu, sticlă
termorezistentă.

Dispozitivul-aplicator reprezintă un cilindru în sticlă (1), cu
baza lată, deschisă (2), în formă de suprafaţă rotundă cu marginile
semiîncovoiate (3). De marginile semiîncovoiate (3) şi corpul

cilindrului (1) sunt fixate 6 urechiuşe (4). Porţiunea anterioară a
cilindrului (1) are formă conică (5), prelungindu-se în formă de
tub (6) capătul căruia are forma unui ştuţ (7), pe care se îmbracă
tubul de clorvinilă (8), astfel conectându-se la aspiratorul electric.
Această construcţie se execută, ţinându-se cont de dimensiunile
tumorii. Diametrul suprafeţei bazei cilindrului variază între 15mm-
20mm-25mm-30mm. ... -80mm (fig.4).

Figura 4. Dispozitiv aplicator pentru vacuum-electroexcizie

Foto 6. Recidiva tumorii şi
metastaze intracutane la
distanţă

Foto 5. Tumora primară
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Descrierea metodei: După prelucrarea câmpului operator şi
sterilizarea dispozitivului-aplicator, acesta se aplică cu baza asupra
tumorii în aşa fel încât pereţii cilindrului să se găsească la distanţe
egale de la marginile tumorii. Pielea în jurul tumorii se fixează cu
suturi de mătase prin urechiuşe. (foto 7; 8; 9; 10).

I etapă

II etapă

Aplicatorul prin tubul de clorvinilă se uneşte la sistemul de
aspiraţie, formându-se o decompresie în interiorul dispozitivului
egală cu 0,9kgf/cm2, timp de 10-15 minute. Pielea din jurul tumorii
şi însăşi tumoarea sunt atrase în cavitatea părţii cilindrice a
aplicatorului-vacuum (Foto 11; 12).

A III-a etapă

Foto 11.                                                                        Foto 12.
Conectarea dispozitivului la pompa forvacuum

Sub aspiraţie continuă, cu deplasarea la la 0,5cm de suturile
aplicate, se incizează pielea, ţesutul subcutanat şi fascia cu ajutorul
bisturiului electric (Foto 13; 14; 15; 16).

A IV-a etapă

Foto 13. Foto 14.
Electroexcizia sub aspiraţie continuă

Foto 7. Melanom primar
al pielii gambei stângi

Foto 8. Aplicarea
dispozitivului vacuum

  

  

Foto 9.                                      Foto 10.

Fixarea dispozitivului pe  piele
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Foto 15.                                                                  Foto 16.
Melanomul cutanat primar înlăturat într-un bloc cu aplicatorul

Se aplică suturi la piele sau se efectuează plastia cutanată (foto
17; 18; 19).

A V-a etapă

Foto 17.     Foto 18.

Foto 19.
Autodermaplastia cu grefă liberă

Metoda a fost brevetată (Brevet de invenţie 1717 G 2001.08.31,
autori

A.Ţurcan, Stela Ţurcan). Vacuum electroexcizia a fost aplicată
la 76 bolnavi primari cu MMC, care au constituit al II-lea lot de
studiu.

2.3. Rezultatele tratamentului chirurgical al melanomului
malign

Rezultatele tratamentului chirurgical au fost determinate după
criterii specifice: apariţia sau lipsa recidivelor, evoluţia metastazelor,
durata cicatrizării plăgilor, studierea morfopatologică a tumorii şi
a ţesuturilor excizate, supravieţuirea bolnavilor la 5 ani.

2.3.1. Analiza recidivelor la bolnavii cu MMC trataţi cu
tehnologii chirurgicale moderne

Drept recidive au fost considerate tumorile care au apărut în
cicatrice sau pînă la 5cm de la cicatricea postoperatorie. Riscul de
apariţie a recidivelor la bolnavii cu MMC, trataţi  cu tehnologiile
descrise, examinaţi anual timp de 5 ani este egal cu RR=0, ceea ce
înseamnă că metoda de vacuum-electroexcizie este un factor de
protecţie în apariţia recidivelor. În lotul martor, pe perioada de 5



Ion Mereuţă, Iraida Iacovlev, Stela Ţurcan Tratamentul chirurgical contemporan al melanomului malign cutanat

34 35

ani, la bolnavii trataţi prin electroexcizia tradiţională s-au dezvoltat
8,7±5,0%(p>0,05) recidive.

În urma analizei recidivelor, în dependenţă de forma
histopatologică a MMC, s-a stabilit că, cel mai frecvent, recidivele
apar în lotul martor la forma histologică apigmentată în 3,4% cazuri
şi, respectiv, epitelioidă în 2,9% cazuri. Forma histologică mixtă a
recidivelor a fost stabilită în lotul martor în 2,4% cazuri. Formele
nevocelulară şi fuziformă ale MMC, în urma tratatmentului
chirurgical efectuat, nu au recidivat (fig.5).

Fig. 5. Frecvenţa recidivelor în dependenţă de forma
histopatologică a MMC

Au fost analizate recidivele MMC în dependenţă de nivelurile
de invazie după Clark. S-a constatat că recidivele în lotul martor s-
au dezvoltat mai frecvent pentru nivelul IV şi V al MMC cu 3,5%
şi, respectiv, cu 3,6%.  Nivelul III de invazie al MMC s-a stabilit în
1,6% cazuri. Melanomul cu nivelurile I şi II după Clark nu au
provocat recidive (fig.6).

Fig. 6. Frecvenţa recidivelor în dependenţă de nivelul de invazie
Clark al MMC

2.3.2. Evaluarea metastazelor la bolnavii cu MMC trataţi
cu tehnologii chirurgicale moderne

Am cercetat metatazele care au apărut la bolnavii trataţi cu
tehnologiile propuse de noi şi la bolnavii lotului martor. În lotul de
studiu II s-au evidenţiat metastaze la 43 bolnavi (56,6±7,6%,
p<0,001), iar în lotul martor - la 55 bolnavi (68,8±6,2%, p<0,001).
Dintre acestea, la 25 bolnavi (58,1±9,9%, p<0,001) în lotul de studiu
II şi la 39 (70,9±7,3%, p<0,001) în lotul martor, metastazele au
evoluat în ganglionii limfatici, iar la 25,0±9,9% (p<0,05) şi,
respectiv, la 30,0±9,4% (p<0,01) - în organe.

 Prezintă interes practic localizarea metastazelor la bolnavii cu
MMC, operaţi cu tehnologiile chirurgicale propuse de noi, în
comparaţie cu metoda tradiţională. Frecvenţa apariţiei metastazelor
în lotul II este de 56,5±7,6% (p<0,001)  cazuri, iar în lotul martor
acest indice este mai mare de 1,2 ori (68,7±6,3%, p<0,001) (fig.7).

Am analizat datele obţinute la bolnavii din lotul II şi lotul martor
referitor la evoluţia procesului metastatic în ganglionii limfatici
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regionali. Rezultatele au demonstrat că, la un an după tratamentul
chirurgical, bolnavii din lotul II au un factor de protecţie moderat
pentru procesul de metastazare comparativ cu lotul martor (RR=0,4
95% IÎ:0,01-0,79), la 2 ani  riscul este redus (RR=134 95% IÎ:1,1-
1,5), la 3 ani – nu s-a stabilit diferenţa dintre loturi (RR=0,9 95%
IÎ:0,6-1,2), la 4 ani bolnavii din lotul II au un risc redus (RR=1,6
95% IÎ:1,2-2,0) şi la 5 ani au un risc de protecţie puternic pentru
evoluţia procesului metastatic (RR=0).

Localizarea tumorii primare pe pielea trunchiului a fost stabilită
la 113 (48,7±4,7%, (p<0,001)) bolnavi din toate loturile de studiu.
Pe pielea membrului superior, tumora a fost localizată la
32(13,8±6,1%, (p<0,01)) bolnavi, şi pe pielea membrului inferior
– la 87 (37,5±5,2%, (p<0,001)) bolnavi. În urma analizei procesului
metastazării, în funcţie de localizarea tumorii primare s-a constatat
că cel mai frecvenţ (56,2±8,8%, (p<0,001)) metastazele apar în
ganglionii limfatici regionali din tumorile localizate primar pe
membrul superior şi cu o frecvenţă de 41,3±5,3% (p<0,001) din

tumorile localizate pe membrul inferior. Frecvenţa cea mai mare
(11,5±3,0% (p<0,01)) a metastazelor din tumorile cu localizare
primară pe trunchi a fost stabilită în ganglionii limfatici regionali.
Metastazele MMC în alte organe nu au stabilit diferenţe
semnificative statistice (p>0,05) dintre loturi. Cel mai frecvent, în
78,1±7,3% (p<0,001) cazuri, metastazele s-au dezvoltat din
melanomul primar cu localizare pe membrul superior, care este de
1,6 ori mai mare decât din melanomul primar cu localizare pe
membrul inferior (48,2±5,4%, p<0,001) şi de 2,9 ori mai mare decât
din melanomul primar localizat pe trunchi (28,3±4,2% p<0,001)
(tab.2.1).

Pentru o analiză mai profundă a procesului de metastazare a
MMC, în funcţie de timp şi forma histopatologică a tumorii, s-a
efectuat  un studiu de pronostic. Rezultatele analizei comparative
între bolnavii din lotul II şi martor au demonstrat că bolnavii cu
forma nevocelulară a melanomului au un factor de protecţie puternic
la 1 an, 4 ani şi 5 ani de supraveghere. Pentru termenele de 2 şi 3
ani, bolnavii din lotul II cu forma nevocelulară au un risc redus
pentru evoluţia procesului metastatic (RR=1,3 95% IÎ:1,1-1,5), iar
pentru toată perioada de evidenţă, bolnavii din lotul II cu aceeaşi
formă histopatologică au un risc de protecţie redus (RR=0,6 95%
IÎ:0,03-1,17). Pentru forma epitelioidă, un risc moderat pentru
procesul de metastazare, apare la al treilea an de supraveghere
(RR=1,9 95% IÎ:1,2-2,6). Pentru toată perioada de evidenţă, bolnavii
din lotul II au un risc redus (RR=1,2 95% IÎ:1,1-1,3) pentru evoluţia
metastazelor melanomului epitelioid. Pentru forma histopatologică
fuziformă, bolnavii din lotul II au un factor de protecţie puternic la 1
an, 4 şi 5 ani de supraveghere. Pentru toată perioada de evidenţă,
bolnavii cu aceeaşi formă histopatologică a MMC au o protecţie
moderată pentru evoluţia procesului metastatic (RR=0,4 95% IÎ:0,06-
0,74). În forma histopatologică mixtă, bolnavii din lotul II, comparativ
cu lotul martor, la al patrulea an de supraveghere au un risc foarte
mare pentru evoluţia metastazelor (RR=2,6 95% IÎ:1,4-3,8), care,

Fig. 7. Structura bolnavilor cu MMC în funcţie
de localizarea metastazelor (%)
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către anul cinci, scade de 2 ori (RR=1,3 95% IÎ:1,1-1,5). Bolnavii
din lotul II, cu forma histopatologică apigmentată, pentru fiecare
an de supraveghere au un risc redus de metastazare, comparativ cu
lotul martor.

Pentru toată perioada de evidenţă, bolnavii din lotul II cu formele
histologice mixtă şi apigmentată au un factor indiferent pentru
procesul de metastazare (RR=1,1 95% IÎ:0,8-1,4) în comparaţie cu
lotul martor (tab.2.2).

Cunoaşterea factorilor de risc şi gradarea lor este foarte
importantă în prevenirea apariţiei metastazelor.

2.3.3.  Studierea procesului de cicatrizare a plăgilor după
diferite metode de tratament chirurgical

Au fost supuse analizei rezultatele obţinute la bolnavii trataţi
cu aplicarea diferitelor  tehnologii chirurgicale fără plastii. S-a
stabilit că cicatrizarea  plăgilor la 7-8 zile după tratament este de
1,6 ori mai mare în loturile I şi II, comparativ cu lotul martor
(RR=1,6 95% IÎ:1,2-1,9), iar între loturile I şi II nu au fost stabilite
diferenţe semnificative (RR=1,0 95% IÎ: 0,6-1,4). La termenele de
9-10 zile, în lotul I cicatrizarea apare mai frecvent decât în lotul II
(RR=1,3 95% IÎ:1,1-1,5) şi lotul martor (RR=1,4 95% IÎ:1,2-1,6).
Între lotul II şi lotul martor nu s-a stabilit vreo diferenţă
semnificativă (RR=1,1 95% IÎ:0,7-1,5). Supravegherea bolnavilor
în perioada postoperatorie timp de 11-12 zile a scos în evidenţă
faptul că procesul de cicatrizare este cel mai îndelungat la bolnavii
din lotul martor, constituind 23,5±5,9% (p<0,001). Comparaţia
dintre loturi a demonstrat că la bolnavii din lotul I acest indice este
de 1,8 ori mai mare decît la cei din lotul II (RR= 1,8 95% IÎ: 1,3-
2,3). În loturile I şi II, comparativ cu lotul martor, aceşti indici sunt
mai mici decît 1,0 (RR=0,3 95% IÎ:0,08-0,52 şi, respectiv, RR=0,2
95% IÎ:0,06-0,34). Faptul denotă că aplicarea tehnologiilor
chirurgicale elaborate este un factor puternic de protecţie în
cicatrizarea plăgilor. La termenul de 13-14 zile postoperatorii s-au
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obţinut rezultate analogice: cea mai mare frecvenţă pentru lotul
martor (21,5±5,8%, p<0,001), riscul relativ dintre loturile I şi II
este egal  RR=0,5 (95% IÎ:0,01-0,99), ceea ce înseamnă că bolnavii
din lotul II au un factor de protecţie moderat, comparativ cu bolnavii
din lotul II. Comparaţia dintre lotul I şi lotul martor ne demonstrează
că bolnavii din lotul I au un factor de protecţie moderat pentru
cicatrizarea plăgii fără plastie, comparativ cu lotul martor (RR=0,4
95% IÎ:0,02-0,78) şi un risc redus pentru lotul II şi lotul martor
(RR=0,7 95% IÎ:0,08-1,32).

Prezintă interes clinic şi comparaţia după tipul regenerării.
S-au constatat diferenţe semnificative statistice între cicatrizarea
primară şi cea secundară în loturile de studiu, comparativ cu lotul
martor (p<0,001). Atât în cicatrizarea primară cât şi în cea
secundară, între loturile I şi II nu s-a constatat vreo diferenţă
statistică (p>0,05) (tab.2.3).

Au fost analizate rezultatele regenerării plăgilor la bolnavii
trataţi cu tehnologiile chirurgicale elaborate de noi, la care au fost
aplicate plastii cu grefă liberă. S-a stabilit că cicatrizarea plăgilor
la 7-8 zile după intervenţia chirurgicală este de 2,4 ori mai mare în
lotul II, comparativ cu lotul I (RR=2,4 95% IÎ:1,2-3,6), iar în lotul
martor acest indice este de 3,8 ori mai mic, comparativ cu lotul I
(RR=3,8 95% IÎ:1,8-5,6) şi de 8,8 ori mai mic, comparativ cu lotul
II (RR=8,8 95% IÎ:4,7-12,9). Este important să  menţionăm că, la
acest termen , cicatrizarea plăgilor s-a constatat la fiecare al treilea
bolnav din lotul I (30,4±17,4%, (p<0,05)), la 70,5±13,3% (p<0,001)
bolnavi din lotul II şi numai la 6,8±17,8% (p>0,05)  bolnavi din
lotul martor. La termenele de 9-10 zile şi 11-12 zile au fost obţinute
următoarele rezultate: s-a constatat un risc redus pentru bolnavii
din lotul I de 0,6 (RR=0,6 95% IÎ:0,3-0,9) la 9-8 zile şi de 0,5
(RR=0,5 95% IÎ:0,2-0,7) la 11-12 zile în cicatrizarea plăgilor
postoperatorii la bolnavii cărora li s-a aplicat plastia cutanată cu
grefă liberă. La termenul de 13-14 zile după operaţie s-a stabilit că
probabilitatea de cicatrizare este mai mare de 1,8 ori în lotul I,
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comparativ cu lotul II (RR=1,8 95% IÎ:1,1-2,5), iar în comparaţie
cu lotul martor acest indice este de 0,8 (RR=0,8 95% IÎ:0,04-1,56)
pentru lotul I şi de 0,5 (RR=0,5 95% IÎ:0,02-0,98) pentru lotul II.
S-a observat că la acest termen cicatrizarea s-a produs la fiecare al
doilea bolnav din lotul I (52,1±14,4% p<0,001), la fiecare al treilea
bolnav din lotul II (29,4±20,4%, p>0,05) şi la 62,0±11,4% (p<0,001)
bolnavi din lotul martor.

Pe parcusrul supravegherii, în perioada postoperatorie, s-au
constatat următoarele complicaţii: necroza marginală, detaşarea
lamboului şi supurarea plăgii. Riscul apariţiei necrozei marginale
în lotul I este de 1,5 ori (RR=1,5 95% IÎ:1,2-1,8) mai mare.
Comparativ cu lotul martor, acest indice, în lotul I, este de 2,0
ori (RR=2,0 95% IÎ:1,4-2,6) mai mare şi în lotul II de 1,4 ori
(RR=1,4 95% IÎ:1,1-1,7) mai mare. Detaşarea lamboului s-a
constatat numai în lotul I şi în lotul martor (RR=0,6 95%IÎ:0,3-
0,9), fapt ce demonstrează că bolnavii operaţi prin vacuum-
electroexcizie au un factor de protecţie pentru această
complicaţie. Supurarea plăgii are un risc redus de apariţie în
loturile I (RR=0,3 95% IÎ:0,1-0,5) şi  II  (RR=0,2 95% IÎ:0,01-
0,39), comparativ cu lotul martor.

2.3.4. Supravieţuirea bolnavilor cu MMC trataţi cu
tehnologii chirurgicale noi

Eficacitatea tratamentului bolnavilor oncologici se atestă în baza
mai multor indici, cei mai semnificativi fiind supravieţuirea la 3 şi
5 ani şi, evident, calitatea vieţii bolnavilor. Am efectuat cercetarea
în domeniul supravieţuirii bolnavilor după metoda Wilcoxon
(Breslow), de altfel folosită şi în constatările statistice ale Cancerului
Registru Naţional şi ale  Centrului de Management în medicină a
MS RM. Pentru comparaţie, am folosit datele statistice ale
supravieţuirii bolnavilor cu MM al Cancerului Registru Naţional
şi a AJCC/UICC, 2002 (tab.2.4).

Tabelul 2.4
Supravieţuirea la 5 ani şi la 10 ani la bolnavii cu MMC

Sistemul de stadializare AJCC/UICC, 2002

Supravieţuirea bolnavilor cu MMC depinde de mai mulţi factori
– vîrsta bolnavilor, localizarea tumorii, indicele TNM sau stadiu,
maladiile concomitente, care determină fondul sau somaţia
funcţională a bolnavului, dar şi forma histopatologică a tumorii.
Supravieţuirea generală la 5 ani, la bolnavii din lotul martor, a fost
constatată la 48,7%, iar la bolnavii  din lotul II -  la 68,2%. În lotul
I a fost posibilă deducerea supravieţuirii la doar 12 luni care a
constituit  99,3%.

În dependenţă de sex, supravieţuierea la 12 luni în lotul I a
constituit 99,2% la femei şi 99,4%  la bărbaţi. În lotul II

AJCC TNM Supravieţuirea 
5 ani 

Supravieţuirea 
10 ani 

IA T1bN0M0 95% 87,9% 

IB T1bN0M0 
T2aN0M0 90% 83,1% 

79,2% 
IIA T2b/T3aN0M0 78% 64,4/63,8% 
IIB T3b/T4aN0M0 65% 53,9/50,8% 
IIC T4bN0M0 45% 32,3% 

IIIA Orice 
TaN1a/N2aM0 66,5% 63,0/56,9% 

IIIB Orice 
TbN1a/N2aM0 52% 47,7/35,9% 

IIIC 
Orice 
TbN1b/N2bM0 
Orice TN3M0 

26% 
24,4/15,0% 

 
18,4% 

IV 

Orice T Orice 
NM1a 
Orice T Orice 
NM1b 
Orice T Orice 
NM1c 

11,5% 

 
15,7% 

 
2,5% 

 
6,0% 
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supravieţuirea la 5 ani a femeilor a constituit  68,0%, iar a bărbaţilor
– 68,4%. În lotul martor supravieţuirea la 5 ani a fost la femei de
47,4%, iar la bărbaţi de 49,4%.

Luînd în consideraţie supravieţuirea bolnavilor trataţi prin
excizie, electroexcizie cu biopsii preoperatorii şi excizie rece,
utilizate şi studiate de diferiţi autori, putem afirma că supravieţuirea
bolnavilor după metoda de vacuum-electroexcizie este un factor
de protecţie în supravieţuirea la 5 ani şi se apreciază la 68,2%,
comparativ cu 61%; 41%; 50% (tab.2.5.).

Tabelul 2.5
Supravieţuirea la 5 ani după diferite metode

de tratament chirurgical

Cercetarea noastră a demonstrat că supravieţuirea generală la 5
ani a bolnavilor cu MMC, trataţi cu tehnologiile chirurgicale
descrise, a fost cea mai înaltă în lotul II la bolnavii trataţi cu vacuum-
electroexcizie, constituind  68,2%, în comparaţie cu supravieţuirea
generală la 5 ani în lotul martor, constituind 48,7% (fig.8.).

Fig. 8. Supravieţuirea generală la 5 ani la bolnavii cu MMC (%)

2.4. Studiul morfopatologic al tumorii primare (MMC) și
al ţesuturilor excizate în dependenţă de metoda chirurgicală

Studiul morfopatologic a evidenţiat 2 grupuri clinico-
histologice: 1) melanomul nodular şi 2) melanomul dezvoltat pe
fondul displaziei melanocitare atipice, îndeosebi de tip lentiginos,
mai rar, padjetoid (foto 20, 21).

Referinţe Tumora 
primară  

Recidive Supravieţuirea 5 
ani 

 Breslow 
(mm) 

% % 

Autor Ng. şi 
coaut. 

< 1 > 4 7,0 61,0 

Autor Soong 
şi coaut. 

< 1 > 4 5,0 41,0 

Autor Urist şi 
coaut. 

0.76 – 4 5,0 50,0 

Lot II Ţurcan < 1 > 4 0 68,2 
Lot martor < 1 > 4 9,0 48,7 
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După formele histologice, mai frecvent, s-a depistat melanomul
epitelioid, fuziform, nevocelular (foto 22, 23, 24).

Am analizat repartizarea bolnavilor din loturile de studiu în
dependenţă de forma histopatologică. Am constatat că repartizarea
este uniformă (p>0,05) (tab.2.6). Studiul nostru demonstrează că
bolnavii incluşi în loturile de studiu nu se deosebesc în dependenţă
de nivelurile de invazie după Clark (p>0,05) (tab.2.7).

Foto 21. Melanomul dezvoltat
pe fondul displaziei
melanocitare atipice

Foto 20. Melanomul nodular

Foto 24. Forma
nevocelulară

  

Foto 22. Forma
epitelioidă

Foto 23. Forma
fuziformă
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Am studiat atât ţesutul tumoral, cât şi hotarele de excizie a
tumorii după metoda propusă şi aprecierea histologică pe orizontală.
Pentru formele nodulare sunt carcteristice hotare bine delimitate
între tumoră şi ţesutul adiacent sănătos. În 47,3±8,3% (p<0,001)
cazuri am constatat descuamarea epiteliului plat pluristratificat cu
akantoză în dermă şi aşa-numita eliminare parţială a tumorii
(foto 25, 26).

În cazurile melanoamelor dezvoltate pe fondul displaziei
melanocitare atipice, asemenea particularităţi histologice nu s-au
constatat, în schimb s-au constatat în 17,1±4,3% (p<0,01) cazuri
în jurul tumorii focare de displazie melanocitară atipică cu debutul
creşterii verticale (foto 27; 28).

Foto 25. Hotarele delimitate între
tumoră şi ţesutul adiacent sănătos

Foto 26. Eliminare parţială a
tumorii

Foto 27, 28. Focare de displazie melanocitară atipică
cu debutul creşterii verticale

În limitele displaziei melanocitare atipice au apărut noi focare
de melanom. Acest fenomen a fost constatat într-un procent cazuri
pentru lotul I de studiu, nici într-un caz pentru lotul II de studiu şi
18,3±4,8% (p<0,01) cazuri pentru lotul martor (foto 29). Au fost
suprapuse hotarele de excizie a MC, stabilite preoperator, şi hotarele
tumorii examinate histologic pe orizontală. Asfel, s-a determinat
că hotarele coincid în 97,8±1,7% (p<0,001) cazuri, iar tumora a
fost înlăturată în limitele ţesuturilor sănătoase (foto 30).

Foto 29. Focare noi de
melanom

Foto 30. Tumora înlăturată în
limitele ţesuturilor sănătoase
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În melanom, în deosebi în zona de creştere a celulelor tumorale
pe verticală, s-a constatat în 72,0±5,2%(p<0,001) infiltraţia limfoidă
(foto 31).

Foto 31. Infiltraţia limfoidă

La bolnavii trataţi cu VEE, forma nodulară s-a stabilit în
77,5±5,6% (p<0,001) cazuri şi doar în  22,5±6,9% (p<0,01) cazuri
melanomul s-a dezvoltat pe fondalul  displaziei melanocitare atipice.

Am studiat tumorile şi ţesuturile cutanate adiacente după VEE.
Melanocite atipice la 1-2cm de tumoră, în limitele pielii rezecate,
nu s-au constatat. În tumorile nodulare s-a observat infiltraţia
limfoidă pronunţată şi edemaţierea endoteliului vascular în
97,4±1,6%(p<0,001) cazuri (foto 32, 33).

Melanomul tratat prin VEE, după formele histologice, nivelul
de invazie pe verticală nu evidenţiază particularităţi deosebite în
comparaţie cu preparatele studiate în lotul martor şi lotul I de studiu.
Totuşi  aplicarea vacuumului stabileşte unele particularităţi
morfologice ale ţesutului interstiţial şi, mai ales, ale vaselor. În
tumoră şi în ţesutul adiacent se observă dilatarea vaselor cu
edemaţierea  endoteliului şi acumulare de leucocite în lumenul
acestora. S-a constatat permiabilitatea vaselor care duce la edem şi

microhemoragii în 93,0±1,3% (p<0,001) cazuri. În afara tumorii,
la distanţa de 1cm, s-a constatat edem nepronunţat al dermei şi
edemaţierea endoteliului  vascular în 98,0±1,2% (p<0,001) cazuri
(foto 34, 35).

Foto 34, 35. Edem şi microhemoragii în dermă

În urma analizei rezultatelor morfologice, după metoda stabilirii
limitelor de electroexcizie ale MMC, s-a stabilit că hotarele optime
de la marginile tumorii primare sunt de 1,1-1,5 cm

Foto 32, 33. Infiltraţia limfoidă şi edemaţierea endoteliului vascular



Ion Mereuţă, Iraida Iacovlev, Stela Ţurcan Tratamentul chirurgical contemporan al melanomului malign cutanat

52 53

(48,6±5,7(p<0,01)). După efectuarea vacuum-electroexciziei,
hotarele optime pentru electroexcizie s-au stabilit 1,6-2,0cm (36,8±5,5
(p<0,001)) (tab.2.8).

Tabelul 2.8
Frecvenţa bolnavilor în dependenţă de limitele exciziei MMC

Studierea morfopatologică, atât  a melanomul cutanat primar,
cât şi a ţesutului marginal al electroexciziei, după metodele
elaborate, ne demonstrează că tratamentul chirurgical al MMC a
fost radical, iar tumora a fost înlăturată în limitele ţesuturilor
sănătoase în 97,8±1,7% (p<0,001) pentru lotul I de studiu şi în
98,0±1,2% (p<0,001) cazuri pentru lotul II de studiu.

Lotul I (76) Lotul II (76) Limitele 

exciziei 

(cm) 
c.a. P1±ES% c.a. P2±ES% 

t p 

0,0-0,5 10 13,1±3,9 0 - 3,4 **** 

0,6-1,0 12 15,7±4,2 17 22,3±4,8 1,0 * 

1,1-1,5 37 48,6±5,7 21 27,6±5,1 2,8 *** 

1,6-2,0 11 14,4±4,0 28 36,8±5,5 3,3 **** 

2,1-2,5 6 7,8±8,4 10 13,1±3,9 0,6 * 

2,6-3,0 0 - 0 -   

CAPITOLUL III.
Managementul monitorizării
şi tratamentului chirurgical

al melanomului malign cutanat
Studiul nostru atestă o discrepanţă de 55% între diagnosticul

clinic şi morfologic al bolnavilor, internaţi cu suspiciu la MM şi
MM confirmat histologic. Faptul denotă  că este  oportună  stabilirea
criteriilor managementului de diagnostic şi de tratament al
melanomului malign.

Circa 11% din bolnavii  diagnosticaţi clinic cu nevi nevocelulari
pigmentaţi sunt operaţi sub anestezie locală şi necesită consultaţii
repetate în IMSP IO cu recidive locale şi metastaze în ganglionii
limfatici regionali, care conduce la eforturi clinice, cheltuieli şi
chiar invaliditate şi deces.

Am argumentat ştiinţific un algoritm de diagnostic şi tratament
al melanomului malign pornind de la complexitatea diagnosticului
clinic, morfologic şi al tratamentului complex şi combinat.

Am determinat două stadii generale: diagnosticul complex şi
tratamentul complex. Depistarea nevilor nevoculari, a suspecţiei
de melanom malign are loc la adresarea bolnavului şi la controlul
medical activ (efectuat de medicul de familie sau de medicul
specialist) (schema 1).

Studiul a constatat că de asistenţa medicală, inclusiv de
tratamentul chirurgical al nevilor pigmentaţi şi de  suspiciunile la



Ion Mereuţă, Iraida Iacovlev, Stela Ţurcan Tratamentul chirurgical contemporan al melanomului malign cutanat

54 55

melanom malign se preocupă diferiţi specialişti din reţeaua generală
a instituţiilor medico-sanitare publice şi, în ultimul timp, din
instituţiile medicale private.

Activitatea atît a medicilor, cît şi a instituţiilor nu este
sistematizată, astfel se comit  greşeli medicale şi se ignoră principiile
şi doctrinele oncologice (tab. 3.1).

La elaborarea modelului algoritmului de diagnostic şi tratament
al melanomului malign a participat o echipă de experţi, care a
apreciat nivelul asistenţei medicale ale bolnavilor cu nevi şi cu
suspiciune la melanom malign şi a dedus aspectele managementului
clinic la familiile care suferă de melanom malign.

Tabelul 3.1
Caracteristica greşelilor efectuate de medicii specialişti în

instituţiile raionale, orăşeneşti şi municipale

Rolul pacientului în profilaxia şi depistarea melanomului malign cutanat
Pacientul ---> vizionarea pielii (~2m2):
� Apariţia pe pielea sănătoasă a petelor sau a nodulilor care

au o culoare roşie, cafenie sau neagră
� Majorarea numărului total de pete pigmentate şi congenitale
� Majorarea în volum a nevilor existenţi, infiltrarea bazei lor

şi a limitelor

Schema 1. Algoritmul de diagnostic

Criteriile 

Nr. de  fişe 
(bolnavi) 
studiate 

36 (100%) 

Complicaţiile 

Puncţia tumorală 2 (5,6%) o Recidivă  – 1 (50%) 
o Hemoragie – 1 (50%) 

Excizie tumorală sub 
anestezie locală 30 (83,3%) o Recidivă – 30 (100%) 

o Metastazare – 30 (100%) 
Aplicarea metodelor 
chirurgicale de 
tratament (crioaplicare, 
electrocoagulare) 

4 (11,1%) 

 
o Recidivă – 4 (100%) 
o Metastazare – 4 (100%) 



Ion Mereuţă, Iraida Iacovlev, Stela Ţurcan Tratamentul chirurgical contemporan al melanomului malign cutanat

56 57

� Traumatizarea nevilor
� Apariţia pruritei în locul amplasării nevilor
� Schimbarea culorii nevilor, micşorarea sau dispariţia lor.

Medicul de familie ---> grupele de risc:
� Oamenii albicioşi
� Oamenii cu nevi congenitali sau dobîndiţi
� Oamenii care au o anamneză oncologică (pentru tumori,

cancerul pielii sau melanom malign)
� Femeile care folosesc contraceptive perorale şi alte mijloace

de contracepţie
� Gravidele şi mamele care alăptează
� Copiii
� Oamenii care lucrează în aer liber, în industria chimică, a

ţiţeiului şi cu substanţe nocive.

Managementul clinic al diagnosticului precoce –
dermatoscopia computerizată (pînă la pigmentare şi milienizare)
apreciate cu dermatoscopul (dermatoscopul este un microscop
specific care majorează imaginea de 10 ori şi care permite
examinarea pielii fără traumarea ei cu seringa sau cu bisturiul):

1. Hiperpigmentarea nevului sau a petelor pigmentate.
2. Păstrarea desenului pielii în locul nevului
3. Accentuarea limitelor nevului
4. Strălucirea nevului sau a petelor
5. Diametrul nevului sau a petelor
6. Lipsa la baza nevului a sateliţilor papilomatoşi şi a necrozei
7. Lipsa pruritei.
Clinica transformării petelor
I. Schimbarea culorii

a. hiperpigmentarea
b. culoarea (pigmentarea) asimetrică
c. apariţia la periferia pielii pigmentate a punctelor negre.

II. Schimbarea suprafeţei
a. pata începe să se palpeze
b. apariţia unor noduli intratumorali
c. asimetrie în grosimea petei
d. desenul pielii e dereglat sau lipseşte
e. apare aspectul rugos

III. Schimbarea dimensiunilor
a. apariţia pigmentaţiei în pielea adiacentă

Managementul clinic al „familiilor cu nevi congenitali”
Am formulat norme de ghidare în supravegherea membrilor

familiilor cu nevi congenitali. Acestea se bazează pe opiniile valabile
ale experţilor şi cele mai bune păreri clinice. Cu toate acestea,
preponderenţa (biologic prematur, potenţial curabil) a melanoamelor
mici, detectate ca rezultat al supravegherii populaţiei cu risc înalt, ne
face să sperăm că această strategie va reduce mortalitatea prin
melanom. În prezent încă nu s-a demonstrat o reducere a mortalităţii.
Recomandăm două concepţii manageriale clinice:

1. Modificarea factorilor de risc pentru melanom.
2. Supravegherea potenţialilor pacienţi, direcţionată spre

detectarea şi îndepărtarea leziunilor modificării pigmentare.
Strategia de prevenire a melanomului începe cu educarea

părinţilor şi a copiilor în ceea ce priveşte  istoria naturală a nevilor
normali, a nevilor displazici şi a melanomului.

Astfel membrii familiei pot fi implicaţi activ în propria grijă de
sănătate şi în procesul de educaţie anticanceroasă.

Principiile de evitare a soarelui și combustiilor solare.
O atenţie sporită se acordă şederii afară în soarele amiezii,

recunoaşterea riscurilor combustiilor solare cauzate de reflecţia
razelor solare, de către zăpadă sau apă, şi folosirea hainelor potrivite
(pălării, maiouri cu mîneci lungi, pantaloni etc.). Utilizarea potrivită
a cremelor protectoare cu SPF cu valoarea 15 sau mai mult (produsul
trebuie să protejeze împotriva razelor ultraviolete A şi B) e o
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recomandare esenţială pentru pacienţii cu risc înalt. Loţiunile
protectoare trebuie să fie periodic reaplicate, după  o transpiraţie
excesivă. Acest produs nu trebuie folosit ca un mod de prelungire
a perioadei de timp petrecută la soare.

Protecţia  pe care o oferă  cremele protectoare e relativă şi
expunerile prelungite la soare vor rezulta cu îmbogăţirea pielii cu
raze UV în ciuda substanţelor aplicate. Copiii din familiile cu risc
înalt ar trebui să fie protejaţi şi iniţiaţi de către părinţii lor din fragedă
copilărie despre simptomele alarmante ale malignizării nevilor şi
despre măsurile de profilaxie ale acestora.

Un principiu fundamental este ca copilul să nu fie ars de soare,
deoarece expunerile epizodice intense la soare în copilărie şi
adolescenţă pot fi un factor de risc signifiant pentru melanom.

Cu toate acestea, ar fi  greşit să afirmăm că utilizarea soarelui
şi a solarului ar trebui interzisă din cauza expunerii la UV, care
reprezintă un factor de risc recunoscut în apariţia melanomului.
Pacienţii cu risc înalt trebuie, dacă e posibil, să evite ocupaţiile ce
presupun expunerea la razele UV.

În final, şi  imunosupresia, şi folosirea Psoralen plus UV-A în
tratamentul psoriazisului a fost asociat cu creşterea riscului de
melanom, de aceea ar fi bine să fie evitate, pe cît e posibil, la
persoanele cu risc genetic înalt de melanom.

Scopul supravegherii pacienţilor cu risc înalt este recunoaşterea
şi îndepărtarea leziunilor pigmentate  care, clinic, sunt sugestive
melanomului sau care se schimbă într-un mod îngrijorător. Multe
din leziunile îndepărtate în acest mod nu sunt maligne, dar într-o
proporţie semnificativă vor fi într-adevăr precursorul melanomului,
care se transformă în tumoră malignă, înlăturarea căreia  întrerupe
calea de progresie.

Membrii familiei cu risc înalt ar trebui să se supună unei
examinări minuţioase a pielii, inclusiv a scalpului, cu îndepărtarea
oricărei leziuni care, clinic, e sugestivă la melanom. Copiii din
asemanea  familii  trebuie să facă prima examinare cutanată la vîrsta

de 10 ani sau mai devreme dacă e indicat clinic. Fotografiile
întregului corp trebuie făcute pentru a fi folosite drept  referinţă
pentru următoarele examinări.

Membrii familiei trebuie să fie instructaţi să-şi examineze pielea
lunar, cu înregistrare fotografică. Pielea trebuie să fie examinată la
fiecare 3-12 luni de un medic oncolog, indiferent dacă nevii sunt
stabili sau schimbători.

La unii membri ai familiei au fost observate schimbări accelerate
ale aluniţelor hormonale în perioadele de pubertate sau sarcină.

În sfîrşit, leziunile pigmentate trebuie să fie rapid şi consecutiv
înlăturate chirurgical. Biopsia e bine să fie evitată în asemenea
cazuri pentru a minimaliza riscul îndepărtării incomplete a
leziunilor. Dacă un nev displazic a fost îndepărtat cu o margine
neadecvată, reexcizia biopsiei nu este necesară. Nu se efectuează
operaţia de melanom pentru nevul displazic (ND). Aceasta
reprezintă o intervenţie chirurgicală excesivă şi cauzează defecte
estetice considerabile.

Membrii familiei cu melanom sunt deseori sfătuiţi să excizeze
profilactic nevii  pentru a elimina riscul de melanom. Ei trebuie să
fie supravegheaţi. Exciziile profilactice nu sunt oportune din
următoarele considerente:

1. La pacienţii cu nevi displazici multipli şansa ca o singură
leziune să devină malignă e mică.

2. Supravegherea atentă permite clinicienilor să înlăture selectiv
numai nevii care suportă schimbări.

3. Chiar dacă toţi nevii în prezent sunt înlăturaţi, noii nevi
continuă să se dezvolte. Aşadar, necesitatea supravegherii periodice
a pielii nu este eliminată de intervenţiile chirurgicale profilactice.

S-a demonstrat că melanomul poate lua naştere din pielea clinic
normală la un procent mare de pacienţi. Deci înlăturarea profilactică
a tuturor nevilor nu evită necesitatea în supravegherea continuă a
pacienţilor cu risc înalt, ele, cu siguranţă, reprezentînd intervenţii
chirurgicale excesive pentru majoritatea pacienţilor.
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Unica excepţie de  la această regulă sunt nevii displazici pe
scalp, care sunt greu de monitorizat, deoarece sunt ascunşi de păr.

În unele clinici se efectuează testarea pentru mutaţii în genele CDK4
şi CDKN2A, aceasta însă nu este semnificativă pentru toate familiile .

Societatea Americană a Oncologiei Clinice a calificat
melanomul ereditar ca unul din sindroamele  în care semnificaţia
mutaţiilor genetice este neclară şi pentru care beneficiul moderat
al identificării heterozigote nu este stabilit.

Actualmente, testul pentru mutaţia genetică CDKN2 este cea
mai bună cale de cercetare.

Ca observaţie clinică remarcabilă în supravegherea
melanomului a fost elaborată de către William Noris, în 1820, pînă
la descoperirea geneticii moleculare în 1990.

Cunoaştem că ar putea fi cel puţin 4 gene, implicate în
melanomul familial, dintre care  CDKN2A şi CDK4. Ereditatea e
un factor determinant al fenotipului nevilor. Ca şi în cazul leziunii
melanocitelor, nevii displazici care reprezintă un risc mare  la
melanom (familial şi non-familial). Acest sistem de consultaţii
medico-genetice urmează să fie introdus şi în RM.

Sistemul informaţional și decizional în diagnosticul și
tratamentul melanomului malign cutanat. Crearea Centrului
de Monitorizare a MM

În cadrul Policlinicii Oncologice se creează un centru
informaţional al melanomului malign, unde  informaţia poate ajunge
prin bonuri de trimitere, prin e-mail, prin telefon, fax  etc., adică
din surse atît ale sistemului oncologic – oncolog raional – Policlinica
Oncologică, cît şi din sistemul extern – adresarea voluntară a
pacienţilor, trimiterea pacienţilor de către medicul de familie sau
medicul specialist. Este vorba de  un sistem informaţional unic,
care reprezintă „un ansamblu format din medici de familie, medici
specialişti, medici oncologi, bolnavi, care cuprind informaţii,
analize, evaluare şi decizie în cazul melanomului malign”. Acest
concept este prezentat în schema 2.

Schema 2. Sistemul informaţional şi decizional al melanomului
malign. Centrul de Monitorizare a MM

În acest sistem circulă un flux continuu de informaţii despre
bolnavii cu nevi pigmentaţi şi cu melanom malign, inclusiv
rezultatele histopatologice. Centrul dispune de Registru Naţional,
Registru  municipal al bolnavilor cu MM şi Registru al familiilor
cu melanom malign.

În cadrul informaţiilor se utilizează telefonul, bonurile de
trimitere şi, evident, internetul. Sistemul informaţional presupune
următoarele: culegerea, sortarea, analiza minuţioasă a informaţiei,
crearea bazelor de date cu utilizarea tehnologiilor computerizate şi
implicarea specialiştilor oncologi (chirurgi, chimioterapeuţi,
morfologi etc.). Informaţia este resursa-cheie în depistarea precoce
a melanomului şi stabilirea tratamentului.
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Evident că informaţia are valoare atunci cînd este stocată la
timp, cînd are conţinut şi cînd este transformată în decizie corectă.
Cu ajutorul informaţiei, stării obiective, Consiliul de medici din
cadrul POM şi al Centrului de monitorizare MM pot lua o decizie
adecvată. Fiecare decizie se referă la un singur bolnav şi poate
avea patru faze:

a) identificarea problemei la bolnavul cu suspiciune la MM;
b) căutarea posibilelor soluţii;
c) alegerea soluţiei optime – metoda de tratament;
d) îndeplinirea  soluţiei, adică a tratamentului complex,

combinat (schema 3).

Schema 3. Etapele deciziei în cadrul CMMM a POM pentru
bolnavii cu MM

Suportul de decizie îl are numai Consiliul de medici din cadrul
POM şi CMMM, care se bazează pe experienţă, intuiţie, cunoştinţe
şi discernămînt.

CMMM este organizat în cadrul policlinicii oncologice din
Moldova şi îşi asumă următoarele sarcini:

1. Investigarea bolnavilor în scopul disgnosticării, stabilirii
metodei de tratament şi pregătirea bolnavilor pentru internare în
clinica IMSP IO.

2. Cooperarea activitatăţii medicilor din staţionar în privinţa
tratamentului complex. Schema 4. Managementul în melanomul malign cutanat
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3. Evidenţa bolnavilor cu melanom malign cutanat şi a familiior
cu MMC pe teritoriul  republicii Moldova.

4. Efectuarea controlului privind corectitudinea şi complexitatea
tratamentului şi evidenţa bolnavilor în alte Instituţii Sanitaro-
Publice şi Private.

5. Organizarea supravegherii de dispensar asupra bolnavilor cu
MMC.

6. Efectuarea analizei morbidităţii şi mortalităţii prin MMC (în
republică).

7. Acordarea ajutorului  altor instituţii curativ-profilactice, care
desfăşoară o activitatea de diagnostic şi tratament al bolnavilor cu
MMC.

8. Examinarea  cazurilor de depistare tardivă a MMC şi luarea
măsurilor de reducere a procentului de diagnostic tardiv.

9. Elaborarea metodelor de profilaxie, depistare precoce şi
tratament al bolnavilor cu MMC, aplicarea lor în practica
Instituţiilor Sanitaro-Publice şi Private.

10. Acordarea ajutorului în elaborarea şi desfăşurarea măsurilor
de perfecţionare a medicilor din Instituţiile Curativ-Profilactice în
probleme de diagnostic şi tratament al MMC.

11. Participarea în activitatea de educaţie anticanceroasă şi
sanitară a populaţiei republicii.

12. Colaborarea cu CMMM din alte ţări, care dispun de
informaţii statistice, metode de tratament moderne şi implementarea
lor în ţara noastră.

ÎNCHEIERE
Melanomul malign reprezintă o tumoră cu incidenţa în creştere,

care prezintă dificultăţi prin agresivitate, metastazare timpurie şi,
în multe cazuri,  ineficienţă a tratamentului. Atît tehnologiile
contemporane de diagnostic, cît şi cele de tratament nu au
îmbunătăţit indicii supravieţuirii bolnavilor. A devenit absolut
oportună căutarea noilor metode şi tehnologii de tratament. Unele
aspecte ale tratamentului terapeutic s-au îmbunătăţit cu apariţia
preparatelor noi, inclusiv imunostimulatoare. A apărut necesitatea
elaborării unor tehnologii moderne chirurgicale în tratamentul
MMC. Era cunoscută tactica chirurgicală bazată pe criteriile lui
Clark şi Breslow. Noi am elaborat două metode în tratamentul
chirurgical al MMC şi anume: 1 - excizia tumorii se efectuează
după aprecierea  limitelor de excizie (Brevet de invenţie nr.3398
G2 2007.09.31) şi 2 - vacuum electroexcizia (Brevet de invenţie
nr.1717 G  2001.08.30).

Metoda stabilirii limitelor electroexciziei constă în aprecierea
individuală preoperatorie a limitelor exciziei melanomului cutanat
primar în baza investigaţiilor termografice şi ultrasonografice,
folosind modularea matematică.

Metoda de vacuum-electroexcizie constă în perfecţionarea
principiilor ablasticii şi asepticii. Electroexcizia se efectuează în
condiţii de aspiraţie continuă, după care deasupra melanomului
cutanat primar se aplică un dispozitiv special.

Cercetarea a fost dinamică şi a inclus 2 loturi de studiu a cîte
76 bolnavi, trataţi respectiv cu tehnologiile propuse şi un lot martor,
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constituit din 80 bolnavi, trataţi prin electroexcizia tradiţională
(studiu retrospectiv).

Datele primare au fost prelucrate în programele EpiInfo-2000,
EXCEL.În analiză sunt utilizate ratele, indicii de proporţie, de raport
pentru determinarea frecvenţei şi structurii fenomenului analizat
în funcţie de caracteristicele ce ţin de pacient (vârstă, sex) şi de
starea lor de sănătate. Valorile medii n-au permis determinarea
indicilor de sinteză. Metoda comparaţiei a fost utilizată pentru
determinarea diferenţei în starea sănătăţii bolnavilor trataţi prin
diferite metode chirurgicale. Pentru compararea a două loturi de
studiu au fost utilizate testul de semnficaţie (t-Student) şi pragul
de semnificaţie (p). Pentru compararea a trei loturi de studiu au
fost utilizate testul neparametric chi-patrat (÷2) şi pragul de
semnificaţie (p) după gradele de libertate (gr.l). Pentru stabilirea
factorilor ce determină eficacitatea tehnologiilor chirurgicale
propuse în baza „Tabelului de contingenţă 2x2” au fost calculate:
riscul relativ (RR), chi-partat (÷2) şi intervalul de încredere (IÎ).

Rezultatele tratamentului chirurgical au fost determinate după
criterii specifice: apariţia sau lipsa recidivelor, evoluţia metastazelor,
durata cicatrizării plăgilor, studierea morfopatologică a tumorii şi
a ţesuturilor excizate, supravieţuirea bolnavilor la 5 ani.

Riscul de apariţie a recidivelor la bolnavii cu MMC trataţi  cu
tehnologiile descrise, analizaţi annual, o perioadă de 5 ani, este
egal cu RR=0, fapt ce denotă, că metoda de vacuum-electroexcizie
este un factor de protecţie în apariţia recidivelor. În lotul martor
recidivele au constituit 8,7±5,0% (p>0,05).

Am cercetat metsatazele care au apărut la bolnavii trataţi cu
tehnologiile propuse de noi şi la bolnavii lotului martor. Prezintă
interes practic localizarea metastazelor la bolnavii cu MMC, operaţi
cu tehnologiile chirurgicale propuse de noi în comparaţie cu metoda
tradiţională. Frecvenţa apariţiei metastazelor în lotul II este de
56,5±7,6% (p<0,001) cazuri, iar în lotul martor acest indice este
mai mare de 1,2 ori (68,7±6,3%, p<0,001). Am analizat datele

obţinute de la bolnavii din lotul II şi lotul martor referitor la evoluţia
procesului metastatic în ganglionii limfatici regionali. S-a constatat
că, la un an după tratamentul chirurgical, bolnavii din lotul II au un
factor de protecţie moderat pentru procesul de metastazare
comparativ cu lotul martor (RR=0,4 95% IÎ:0,01-0,79), la 2 ani –
riscul este redus (RR=1,3 95% IÎ:1,1-1,5), la 3 ani – nu s-a stabilit
diferenţă dintre loturi (RR=0,9 95% IÎ:0,6-1,2), la 4 ani bolnavii
din lotul II au un risc redus (RR=1,6 95% IÎ:1,2-2,0) şi la 5 ani – un
risc de protecţie puternic pentru evoluţia procesului metastatic
(RR=0).

Frecvenţa cea mai mare (11,5±3,0% (p<0,01)) a metastazelor
din tumorile cu localizare primară pe trunchi a fost determinată în
ganglionii limfatici regionali. Metastazele MMC în alte organe nu
au stabilit diferenţe semnificative statistice (p>0,05) dintre loturi.
Cel mai frecvent, în 78,1±7,3% (p<0,001) cazuri, metastazele s-au
dezvoltat din melanomul primar cu localizare pe membrul superior,
care este de 1,6 ori mai mare decât din melanomul primar cu
localizare pe membrul inferior (48,2±5,4%, p<0,001) şi de 2,9 ori
mai mare decât din melanomul localizat primar pe trunchi
(28,3±4,2% p<0,001) Au fost supuse analizei rezultatele obţinute
la bolnavii trataţi cu diferite tehnologii chirurgicale fără plastii.
S-a constatat că cicatrizarea plăgilor la 7-8 zile postoperatorii este
de 1,6 ori mai mare în loturile I şi II, comparativ cu lotul martor
(RR=1,6-95% IÎ:1,2-1,9), iar între loturile I şi II nu au fost stabilite
diferenţe semnificative (RR=1,0 95% IÎ: 0,6-1,4). La termenele de
9-10 zile, în lotul I cicatrizarea apare mai frecvent decât în lotul II
(RR=1,3 95% IÎ:1,1-1,5) şi lotul martor (RR=1,4 95% IÎ:1,2-1,6).
Între lotul II şi lotul martor nu s-a stabilit vreo diferenţă
semnificativă (RR=1,1 95% IÎ:0,7-1,5).

Au fost analizate rezultatele cicatrizării plăgilor la bolnavii
trataţi cu tehnologiile chirurgicale elaborate de noi, la care au fost
aplicate plastii cu grefă liberă. S-a stabilit că cicatrizarea plăgilor
la 7-8 zile postoperatorii este de 2,4 ori mai mare în lotul II,
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comparativ cu lotul I (RR=2,4 95% IÎ:1,2-3,6), iar în lotul martor
acest indice este de 3,8 ori mai mic comparativ cu lotul I (RR=3,8
95% IÎ:1,8-5,6) şi de 8,8 ori mai mic, comparativ  cu lotul II (RR=8,8
95% IÎ:4,7-12,9). Este important să  menţionăm că, la acest termen,
cicatrizarea plăgilor s-a stabilit la fiecare al treilea bolnav din lotul
I (30,4±17,4%, p<0,05), la 70,5±13,3% (p<0,001)  bolnavi din lotul
II şi numai la 6,8±17,8% (p>0,05) bolnavi din lotul martor.

Pe parcusrul supravegherii în perioada postoperatorie s-au
observat următoarele complicaţii: necroza marginală, detaşarea
lamboului şi supurarea plăgii. Riscul apariţiei necrozei marginale
în lotul I este de 1,5 ori (RR=1,5 95% IÎ:1,2-1,8) mai mare.
Comparativ cu lotul martor, în lotul I acest indice este de 2,0
(RR=2,0 95% IÎ:1,4-2,6) şi în lotul II de 1,4 (RR=1,4 95% IÎ:1,1-
1,7) mai mare. Detaşarea lamboului s-a determinat numai în lotul I
şi în lotul martor RR=0,6 (95% IÎ:0,3-0,9), ceea ce înseamnă, că
bolnavii operaţi după vacuum-electroexcizie au un factor de
protecţie pentru această complicaţie. Supurarea plăgii în loturile I
şi II are un risc redus de apariţie, comparativ cu lotul martor (RR=0,3
95% IÎ:0,1-0,5) şi, respectiv, (RR=0,2 95% IÎ:0,01-0,39).

Am studiat atât ţesutul tumoral, cât şi hotarele de excizie a
tumorii după metoda aprecierii limitelor exciziei cu studierea
histologică pe orizontală. Pentru formele nodulare sunt carcteristice
hotarele bine delimitate dintre tumoră şi ţesutul adiacent sănătos.
În 47,3±8,3% (p<0,001) cazuri a fost constatată descuamarea
epiteliului plat pluristratificat cu akantoză în dermă şi aşa-numita
eliminare parţială a tumorii. Asemenea particularităţi histologice
nu au fost stabilite în cazurile melanoamelor dezvoltate pe fondul
displaziei melanocitare atipice, însă au fost stabiliteîn jurul tumorii
focare de displazie melanocitară atipică cu debutul creşterii verticale
în 17,1±4,3% ( p<0,01).

La bolnavii trataţi cu VEE, în 77,5±5,6% (p<0,001) cazuri, s-a
stabilit forma nodulară şi doar în 22,5±6,9% (p<0,01)  cazuri
melanomul  s-a dezvoltat pe fond de displazie melanocitară atipică.

Am studiat tumorile şi ţesuturile cutanate adiacente după VEE.
Melanocite atipice la 1-2cm de tumoră, în hotarele pielii rezecate
nu s-au stabilit. În tumorile nodulare s-a observat infiltraţia limfoidă
pronunţată şi edemaţierea endoteliului vascular în 97,4±1,6%
(p<0,001) cazuri. După formele histologice, nivelul de invazie pe
verticală nu sunt particularităţi deosebite în comparaţie cu
preparatele studiate din lotul martor şi lotul I de studiu. Totuşi
aplicarea vacuumului evidenţiază unele particularităţi morfologice
ale ţesutului interstiţial şi, în deosebi, ale vaselor. În tumoră şi în
ţesutul adiacent se observă dilatarea vaselor cu edemaţierea
endoteliului, acumulare de leucocite în lumenul acestora. S-a
constatat permeabilitatea vaselor, care conduc la edem şi
microhemoragii în 93,0±1,3% (p<0,001)  cazuri. În afara tumorii
la distanţa de 1cm, în 98,0±1,2% (p<0,001) cazuri s-a observat
edem nepronunţat al dermei şi edemaţierea endoteliului  vascular.

În urma analizei rezultatelor morfologice după metoda aprecierii
limitelor de electroexcizie ale MMC s-a stabilit că hotarele optime
de la marginile tumorii primare sunt 1,1-1,5 cm (48,6±5,7 (p<0,01)).
După efectuarea vacuum-electroexciziei,  hotarele optime de
electroexcizie sunt 1,6-2,0 cm (36,8±5,5 (p<0,001)).

Atât melanomul cutanat primar, cât şi ţesutul marginal al
electroexciziei au fost studiate morfopatologic după ambele metode
elaborate. Rezultatele au demonstrat că tratamentul chirurgical al
MMC a fost radical, iar tumora a fost înlăturată în limitele ţesuturilor
sănătoase în 97,8±1,7% (p<0,001) pentru lotul I de studiu şi în
98,0±1,2% (p<0,001) cazuri pentru lotul II de studiu.

Studiul nostru a confirmat că între diagnosticul clinic şi
morfologic al bolnavilor internaţi cu suspiciu la MM şi MM
confirmat este o discrepanţă de 55%. Aceasta denotă faptul că este
oportună stabilirea criteriilor managementului de diagnostic şi de
tratament al melanomului malign. În urma  studiului am constatat
că de asistenţa medicală inclusiv şi de tratament chirurgical al
nevilor pigmentaţi şi cu suspiciuni la melanom malign se ocupă
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diferiţi specialişti din Instituţii Medico Sanitare Publice şi Centre
Medicale Private. Activitatea atît a medicilor, cît şi a centrelor
medicale private nu este sistematizată, se comit greşeli medicale,
ignorîndu-se principiile şi doctrinele oncologice. La elaborarea
algoritmului de diagnostic şi tratament al melanomului malign a
participat o echipă de experţi, care a apreciat nivelul asistenţei
medicale a bolnavilor cu nevi şi cu suspiciune la melanom malign
şi a dedus aspectele managementului clinic la familiile care suferă
de melanom malign.

În cadrul Policlinicii Oncologice se creează un centru
informaţional al melanomului malign, unde  informaţia poate veni
prin bonuri de trimitere, prin e-mail, prin telefon, fax etc., adică din
sursele sistemului oncologic – oncolog raional – Policlinica
Oncologică, şi din sistemul extern – adresarea voluntară a pacienţilor,
trimiterea pacienţilor de către medicul de familie sau medicul
specialist. Crearea unui un sistem informaţional unic, va deveni „un
ansamblu format din medici de familie, medici specialişti, medici
oncologi, medici din sfera privată, bolnavi, care cuprind informaţii,
analize, evaluare şi decizie în cazul melanomului malign”.

În acest sistem funcţionează un flux continuu de informaţii
despre bolnavii cu nevi pigmentaţi şi cu melanom malign, inclusiv
rezultatele histopatologice. Centrul dispune de Registru Naţional,
Registru municipal al bolnavilor cu MM şi Registru al familiilor
bolnave cu melanom malign.

În cadrul sistemului informaţional se utilizează telefonul,
bonurile de trimitere şi evident internetul. Sistemul informaţional
are următoarele componente: culegerea, sortarea, analiza minuţioasă
a informaţiei, crearea bazelor de date cu utilizarea tehnologiile
computerizate şi implicarea specialiştilor oncologi (chirurgi,
chimioterapeuţi, morfologi etc.). Informaţia este resursa - cheie în
depistarea precoce şi stabilirea tratamentului.

Evident că informaţia are valoare atunci cînd este la timp, cînd
are conţinut şi cînd este transformată în decizie corectă. Cu ajutorul

informaţiei, stării obiective, Consiliul de medici din cadrul POM
şi al Centrului de monitorizare MM pot lua o decizie adecvată.
Fiecare decizie se referă la un singur bolnav şi poate avea patru
faze:

a) identificarea problemei la bolnavul cu suspiciune la MMC;
b) căutrarea posibilelor soluţii;
c) alegerea soluţiei optime – metoda de tratament;
d) îndeplinirea soluţiei, adică a tratamentului complex, combinat

etc.
Suportul de decizie îl are numai Consiliul de medici din cadrul

POM şi CMMM care se bazează pe experienţă, intuiţie, cunoştinţe
şi discernămînt.

Recomandari practice
1. Tratamentul MMC este un tratament complex care  poate fi

efectuat numai  în clinica IMSP IO.
2. Tratamentul chirurgical al bolnavilor cu MMC primar  va fi

efectuat cu ajutorul vacuum electroexciziei după stabilirea
individuală preoperatorie a limitelor exciziei tumorii.

3. Implementarea în procesul de diagnostic a termografiei,
ultrasonografiei tumorii şi a dermatoscopiei computerizate.

4. Crearea în cadrul POM a Centrului Republican de
monitorizare şi tratament al bolnavilor cu MMC, a Registrului
bolnavilor cu melanom şi al familiilor lor.

Tehnologii moderne în tratamentul chirurgical
al melanomului malign cutanat

Rezumat
Melanomul cutanat reprezintă o tumoră malignă, agresivă,

uneori cu debut şi evoluţie imprevizibilă, care înregistrează o
morbiditate în creştere şi un grad de mortalitate înalt.

Numărul total al  bolnavilor incluşi în cercetare (232) a fost
distribuit în 3 loturi. Primul lot de studiu cuprinde 76 bolnavi trataţi
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prin metoda stabilirii limitelor de  excizie a melanomului primar.
Al IIlea lot se constitue din 76 bolnavi cu MMC primar trataţi prin
metoda de vacuum-electroexcizie. Lotul martor cuprinde 80 bolnavi
trataţi prin electroexcizie tradiţională (studiu retrospectiv).
Tehnologiile moderne descrise în teza de faţă permit lărgirea
posibilităţilor tratamentului chirurgical al MMC prin elaborarea,
implementarea în practică şi analiza rezultatelor acestora.

În urma analizei rezultatelor cercetării, am constatat că, pentru
I lot de studiu marja de siguranţă de la tumoră până la locul de
incizie a pielii constituie în medie 1,1-1,5cm (48,5±5,7% p<0,01).
La aceşti bolnavi limitele electroexciziei s-au determinat individual
preoperator prin modularea matematică a datelor obţinute la
termografia şi ultrasonografia tumorii primare.

În lotul II de studiu marja de siguranţă constitue în medie 1,6-
2,0cm (36,8±5,5% p<0,001). Bolnavilor din acest lot de studiu li
s-a efectuat vacuum-electroexcizia.

Rezultatele studierii morfopatologice atât  a tumorii cât şi a
ţesuturilor excizate, ne demonstrează că, atât în lotul I, cât şi în
lotul II, tumora a fost înlăturată radical în 97,8±1,7% (p<0,001)
cazuri şi, respectiv în 98,0±1,2% (p<0,001)cazuri.

La 5 ani de supravieghere, la bolnavii trataţi prin vacuum-
electroexcizie nu s-au dezvoltat recidive RR=0, în comparaţie cu
8,7±5,0% (p<0,05) în lotul martor. La aceeaşi perioadă de
supravieghere (5 ani), în lotul II s-a constatat un risc redus pentru
dezvoltarea metastazelor (RR=0,6 95% IÎ:0,03-1,17), iar
supravieţuirea de 5 ani a constituit 68,2% în comparaţie cu 48,7%
în lotul martor.

Analiza cicatrizării plăgilor, ne demonstrează că procesul de
cicatrizare a plăgilor postoperatorii este mai eficient de 1,6 ori în
lotul I şi II decât în lotul martor (RR=1,6 95% IÎ:1,2-1,9).

Rezultatele obţinute în urma cercetărilor efectuate ne-au permis
să elaborăm unele recomandări metodice pentru studenţi, rezidenţi,
specialişti, medici oncologi.

Luând în consideraţie importanţa acestei teze cu confirmarea
rezultatelor tehnologiilor propuse de noi, în cadrul Policliniciia
Oncologice din Moldova va fi creat CMMM, care va deţine
Registrul bolnavilor şi al familiilor cu diagnosticul de melanom
malign. Rezultatele disertaţiei vor contribui la sporirea eficacităţii
tratamentului chirurgical al melanomului şi la optimizarea
procesului instructiv în cadrul Catedrei de Hematologie şi
Oncologie a USMF „N.Testemiţanu”.
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Fig. 1
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Fig. 2
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N1 pN1

N1 pN1

≤ 3 cm

≤ 3 cm

Melanomul malign al pieliiMelanomul malign al pieliiMelanomul malign al pieliiMelanomul malign al pieliiMelanomul malign al pielii
(ICD–O C44, C51.0, C60.9, C63.2)

Reguli de clasificare

O confirmare histologic= este indispensabil=.

Ganglionii limfatici regionali

Clasificarea clinic= TNM

T – Tumora primitiv=

Dimensiunea tumorii este clasat= abia dup= excizia ei, vezi pT,
pp.78–83

N – Adenopatiile regionale

NX Metastazele regionale nu pot fi evaluate
N0 Nu sunt adenopatii (metastaze regionale)
N1 Sunt depistate metastaze regionale de p`n= la 3 cm ]n dimensiunile

lor cele mai mari (Fig. 1, 2)
N2 Metastaze mai mari de 3 cm, [i/sau metastaze multiple “]n

tranzit”
N2a Metastaze regionale mai mare de 3 cm ]n dimensiunile lor

cele mai mari (Fig. 3)
N2b Metastaze “]n tranzit” (Fig. 4, 5)
N2c N2a @ N2b (Fig. 6)

Not=: Metastazele “]n tranzit” implic= pielea sau \esutul subcutanat situate mai
mult dec`t 2 cm de la tumora primar= dar r=m`n ]n limitele ganglionilor
regionali (vezi aceea[i ]n Fig. 10, p. 81)

ATALAS CLINICATALAS CLINICATALAS CLINICATALAS CLINICATALAS CLINIC
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Fig. 7a, b

1. Epidermul

2. Dermul
papilar

3. Dermul
reticular

4. |esutul
subcutanat

1. Epidermul

2. Dermul
papilar

3. Dermul
reticular

4. |esutul
subcutanat

a

b

M – Metastaze la distan\=

MX Metastazele la distan\= nu pot fi evaluate
M0 Nu sunt metastaze la distan\=
M1 Sunt depistate metastaze la distan\=

M1a metastaze cutanate, subcutanate sau ganglionare ]n afara
ggl regionali

M1b sunt prezente metastazele viscerale

Clasificarea histopatologic= pTNM

Note preliminare

Clasificarea melanoamelor conform pT este bazat= pe 3 criterii
histologice:
1. Grosimea tumorii (Breslow) calculat= ]n conformitate cu ]n=l\imea

maxim= a tumorii ]n mm (Fig. 7). (celule melanice situate la
nivelul epiteliului de aceea[i structur= cu ale p=rului sau glandelor
sebacee nu sunt luate ]n considerare).

2. Nivelul Clark (Fig. 8)
3. Existen\a sau absen\a leziunilor satelite mai pu\in de 2 cm de la

tumora primitiv= (Fig. 9).

Categoria pT este bazat= pe cele trei criterii (Fig. 10).
}n caz de discordan\= ]ntre grosimea tumorii [i nivelul Clark, categoria
pT este cea mai pu\in favorabil=.
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pT – Tumora primitiv=

pTX Tumora primitiv= nu poate fi evaluat=
pT0 Tumora primitiv= nu este decelabil=
pTis Melanom in situ (nivelul Clark I) (hiperplazie melanocitar=

atipic=, displazie melanocitar= sever= f=r= leziuni maligne invazive)
pT1 Tumora cu grosimea de p`n= la 0,75 mm (Fig. 12) [i invazia

dermului papilar (nivelul Clark II, Fig. 8a).
pT2 Tumora primar= cu grosimea ]ntre 0,75 mm [i 1,5 mm (Fig.

13) [i/sau cu invazia interfe\elor papilar-reticular= a dermului
(nivelul Clark III. Fig. 8 b)

pT3 Tumora primitiv= ]ntre 1,5 mm [i 4 mm (Fig. 14, 15) [i/sau cu
invazia dermului reticular (nivelul Clark IV) (Fig. 8c)
pT3a Tumora primar= ]ntre 1,5 [i 3 mm grosime (Fig. 14)
pT3b Tumora primar= ]ntre 3 mm [i 4 mm grosime (Fig. 15)

Fig. 11

Nivelul
ClarkGrosimea

]n mm

Leziuni

pT1
pT2

pT3a

pT3b

pT4b

pT4a

II III IV V

-0,75

]ntre 0,75 [i 1,50

]ntre 1,50 [i 3,00

]ntre 3,00 [i 4,00

> 4,00

Fig. 8a–d

Nivelul Clark II Nivelul Clark III

Nivelul Clark IV Nivelul Clark V

Fig. 9

Leziuni
satelite

Fig. 10

Adenopatii
regionale

Metastaze
“]n tranzit”

Tumora primitiv=

≤ 2 cm

> 2 cm

a b

c d
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pT4 Tumor= ce dep=[e[te 4 mm ]n grosime (Fig. 16) [i/sau cu
invazia \esutului celular subcutanat (nivelul Clark V) (Fig.
8d) [i/sau sateli\i la o distan\= mai mic= de 2 cm de la
tumora primitiv= (Fig. 9).
pT4a Tumora primar= mai mare de 4 mm (Fig. 16) [i/sau cu

invazia stratului celular subcutanat (Fig. 8d)
pT4b Prezen\a sateli\ilor la o distan\= mai pu\in de 2 cm de

la tumora primar= (Fig. 9)

Not=: }n caz de discordan\= dintre grosimea tumorii [i nivelul Clark, categoria
pT este bazat= pe criteriul mai pu\in favorabil (Fig. 11).

pN – Adenopatiile regionale

Categoriile pN corespund categoriilor N.

pN0 trebuie s= fie nu mai pu\in de 6 ganglioni limfatici regionali
]nl=tura\i.

pM – Metastaze la distan\=

Categoriile pM corespund categoriilor M.

Fig. 16

> 4,00 mm

pT4

Fig. 12 Fig. 13

Fig. 14 Fig. 15

pT1 pT2

pT3a pT3b

≤ 0,75 mm ]ntre 0,75
[i 1,50 mm

]ntre 1,50
[i 3,00 mm ]ntre 3,00

[i 4,00 mm
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