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Context stiintific si motivatia alegerii temei proiectului

Pe plan mondial si national se constata un trend ascendent al incidentei neoplaziilor
cutanate si al leziunilor precanceroase. dar incidenta exactd a carcinoamelor bazocelulare,
carcinoamelor spinocelulare si a keratozelor actinice in tara noastrd nu este cunoscuti exact,
in primul rand datoritd absentei unei baze nationale de date electronice pentru raportarea
cazurilor de cancere cutanate.

Carcinoamele bazocelulare (CBC) cele mai frecvente tumori cutanate (73%-80% din
totalul tumorilor cutanate maligne). au agresivitate mai scazutd, cu invazie locala, dar cu
riscul de recidiva si/sau invazie perineurald a structurilor subiacente in anumite forme
histopatologice agresive de CBC (sclerodermiform. infiltrativ. metatipic. micronodular).

Carcinoamele spinocelulare (CSC) sunt pe locul 2 ca frecventa (20% ) in aparitia
carora un rol important il are expunerea cronica la radiatia UV. imbatranirea populatiei.
transformarea maligna a leziunilor precanceroase. terapiile imunosupresoare. Agresivitatea
CSC este crescutd in formele localizate la mucoase si auricular. la pacienti imunosupresati.
iar pv histopatologic este corelata cu gradul de diferentiere celulard si cu invazia perineurala
(14% dintre CSC au invazie perineurald) cu risc de metastazare.

Coroborarea formei clinice cu forma histopatologicd permite o apreciere obiectivia a
severitafii carcinoamelor cu stabilirea unui plan terapeutic adaptat acestora (excizie
chirurgicala, chirurgic Mohs. diatermocoagulare. crioterapie. terapii fotodinamice. terapii
topice cu Imiquimod. 3-fluorouracil. ingenol mebutate. radioterapie sau tratament sistemic cu
Vismodegib pentru formele terebrante sau metastatice de CBC).

Leziunile precanceroase preexistente se pot transforma malign in carcinoame
cutanate, in special in CSC (5-20% din KA se pot transforma malign in CSC in 10-25 de ani
de evolutie). Incidenta in crestere a keratozelor actinice (KA) si posibilitatea transformarii
maligne impune un diagnostic precoce si un tratament adecvat al acestora. Expunerea
agresiva si neprotejata la radiaia Ul (arsuri solare in special din copildrie si expunerea
cumulativd) este un factor de risc cheie al procesului neoplazic cutanat. Agresiunea actinica
prin eliberarea de citokine proinflamatorii si radicali oxizi. cu distructii nucleare poate
produce activari ale protooncogenelor cu aparitia de cancere fotoinduse. Forotipul cutanat (1
si 1l), meseriile in aer liber si activitati recreative in soare pe perioade lungi sunt factori
agravanti, conform datelor obtinute prin studiul efectuat in Clinica Dermatologie Sibiu. in

fizioterapice cu ionizari. fototerapia, PUVA-terapia). cresc riscul de carcinoame cutanate. in
special de CSC. Factorul genetic in CBC si CSC are exprimare doar in cadrul unor
genodermatoze iar factorii chimici carcinogeni sunt in relatie directa cu perioada de expunere.
Starile yi terapiile imunosupresoare cresc riscul de tumori cutanate (de 5-10 ori pentru CBC
si de 40-250 de ori pentru CSC la pacientii transplantati). Fumatul este factor de risc tumoral
in special pentru CSC. localizat la nivelul buzelor.



Pentru a reduce incidenta. morbiditatea si mortalitatea prin aceste carcinoame cutanate
este necesara cunoasterea si combaterea factorilor favorizanti tumorali si implementarea
unui comportament proactiv prin educatia medicala a populatiei pe aceasta tema.

Acest deziderat poate fi atins printr-o strategie medicala complexd ce implica atat
masuri de informare §i educatie medicala a populatiei cat si actiuni medicale convergente
care sa imbunétateascd diagnosticul si tratamentul precoce cat si raportul cost/eficienta. mai
ales in tratamentul formelor avansate de carcinoame cutanate.

Scopul acestui proiect este de a analiza si corela factorii de risc tumorali cu formele
clinice i histopatologice de carcinoame cutanate din mai multe centre ale (drii si actualizarea
un protocol terapeutic adaptat formei tumorale sl agresivitatii acestuia.

Proiectul de faia isi propune de asemenea sa identifice in grupe populationale
sanatoase ( grupe {intd) gradul de educatie medicala, comportamentul si atitudinea fata de
problema carcinoamelor cutanate si fatd de expunerea la radiatia UV. Al scop este de
diseminare a informatiei medicale actualizate in populatie si spre reteaua medicinei primare
si de imbunatatire a adresabilitatii pacientilor la specialist pentru un diagnostic si tratament
precoce. Prin acest proiect medicii de familie vor fi mai bine informati in alegerea unei decizii
legate de indrumarea pacientilor cu aceasta patologie in folosul pacientului cu reducerea
incidentei carcinoamelor cutante sia cheltuielilor medicale. Beneficiarii acestui proiect vor
fi in primul rand pacientii printr-un management optim al cancerelor cutanate si in egald
masurd sistemul sanitar romanesc si Societatea Romana de Dermatologie prin posibilitatea
implementarii unor programe nationale eficiente.

Obiectivele proiectului.

Proiectul are ca obiectiv principal realizarea unui studiu al factorilor de risc tumoral
corelati cu formele clinico-patologice ale carcinoamelor cutanate si analiza comportamentului
unor grupe populationale fafa de cancerele cutanate.

Pe baza acestui studiu se poate actualiza un  protocol de diagnostic precoce i
tratament in carcinoamele cutanate si Keratozele actinice intr-o actiune convergenta care
cuprinde examinarea clinico-histopatologica a pacientilor cu acest tip de leziuni de citre
medici dermatologi din 4 centre universitare. respectiv 6 Clinici de Dermatologie.

De asemenea, se urmareste:

- luarea in evidenta a pacientilor cu carcinoame cutanate si keratoze actinice prin realizarea
si completarea fisei pacientului  si identificarea factorilor epidemiologici.  c¢linico-
histopatologici si prognostici (anexa | ).

- evaluarea riscului tumoral prin completarea de citre respondenti (grupe populationale
aparent sdnatoase) si pacienti cu carcinoame cutanate si keratoze actinice a chestionarelor de
identificare a factorilor de risc tumorali (anexa 2).

- realizarea unei baze de date electronice pe baza informatiilor colectate cu daure
epidemiologice despre carcinoamele Cutanate. keratozele actinice si a factorilor de risc
tumorali care sa permita stabilirea unor corelatii intre acestea.

- realizarea unei baze de date clectronice cuinformatii clinico-histopatologice despre
carcinoamele cutanate si Keratozele actinice ce poate sta la baza creerii unui registru nafional
de carcinoame cutanate .

- actualizarea unui algoritm de tratament adaptat formelor clinico-histopatologice .

- cunoagterea gradului de informare medicali a populagiei (din 3 grupe populationale socio-
demografice diferite) despre carcinoamele cutanate prin completarea chestionarului referitor
la gradul de informare i comportament a populatiei si expunerea la UV.

- crearea unui suport de educatie sanitard a populajiei cu informatii utile $i practice despre
carcinoamele cutanate prin realizarea si diseminarea unor pliante informative si ghiduri care
s¢ vor adresa pacientilor despre factorii de risc. agresiunea actinica, posibilitatiile de
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tratament, formele de cancere cutanate si precancere. care vor putea fi accesibile si cabinetelor
medicului de familie.

- implementarea unor masuri profilactice eficiente in populatie pentru un diagnostic precoce
al cancerului de piele i protocol de control profilactic al pacientilor cu risc ( bianual / anual).
- aprecierea incidentei carcinoamelor cutanate si a keratozelor actinice prin analiza statistica
a datelor studiului.

- comunicarea §i publicarea datelor (prin prelucrarea si prezentarea rezultatelor) in cadrul
unor mese rotunde, work-shopuri. conferinte, articole cotate si indexate in baze de date
internationale.

- crearea unui site pentru pacien(i cu informatii legate de factorii de risc tumorali. agresiunea
actinica, formele clinice ale carcinoamelor cutanate. protocoalele terapeutice si masurile
profilactice recomandate de catre specialistii dermatologi.

Managementul proiectului. Metodologia cercetirii.

Pentru realizarea obiectivelor propuse se va efectua un studiu prospectiv pe perioada
2014 22015 (12 luni) ce se va desfasura in 6 Clinici de Dermatologie din tara, cu centru pilot
Clinica Dermatologie Sibiu. centrele arondate fiind Clinicile Dermatologice din Tg Mures,
lagi, si Bucuresti, la care vor participa medicii dermatologi inclusi in echipa proiectului.

Se vor constitui 2 loturi de studiu:

- lotul 1 va include aprox 150 pacienti diagnosticati si trata{i cu carcinoame
bazocelulare. carcinoame spinocelulare si keratoze actinice din toate centrele implicate
in proiect.

- lotul 2 va include aprox 600 respondenti aparent sanatosi apartindnd unor grupe
populagionale diferite socio-demografic .

Toti participantii la studiu vor semna un consim{amant informat de participare in studiu.
se vor intocmi criteriile de includere si excludere din studiu $i se va solicita aprobarea
Comisiei de Etica a centrului pilot (Spitalului Clinic de Urgenta Sibiu).

Pentru fisarea pacientilor din lotul 1. diagnosticati si luati in studiu se va completa de
catre medicii implicati in proiect fisa pacientului cu carcinoame cutanate si /sau Keratoze
actinice care ne va permite aprecierea formelor clinico-patologice si a posibilitatilor
terapeutice adaptate acestora.

Pacientii din lotul 1 vor completa si un chestionar de evaluare a factorilor de risc
tumorali care cuprinde date socio-demografice, date legate de factorii genetici, AHC, APP.
date legate de comportamentul si expunerea la radiatia UV, date pentru verificarea
cunostintelor si atitudinii pacientilor fatd de carcinoamele cutanate si keratozele actinice.
Rezultatele obtinute prin colectarea datelor furnizate de chestionar ne va permite evaluarea
riscului tumoral la aceastd categorie de pacienti. Dupa stabilirea diagnosticului clinic de
carcinom cutanat sau keratoza actinica se va efectua biopsie cutanata in scopul confirmarii
diagnosticului clinic si stabilirii formei histopatologice. pentru o abordare terapeutica
ulterioara adecvata tipului de tumora.

La lotul 1 de pacienti pe baza documentatiei obtinute se va face o corelatie statistica
intre formele clinice si formele histopatologice de carcinoame pe de-o parte si datele obtinute
din chestionarul factorilor de risc tumoral si cu gradul de informare si comportament al
pacientilor in tema cercetata.

Toate datele colectate vor constitui o hazd de date electronica (cu date
epidemiologice, clinice si histopatologice) pentru analiza statistici si aprecierea cat mai reala
a incidentei carcinoamelor bazocelulare si carcinoamelor spinocelulare in populatie din
anumite regiuni din tara noastra.



Lotul 2 ( respondenti sanatosi) va fi structurat in 3 subloturi cu caracteristici demografice
diferite si vor completa chestionarul pentru evaluarea factorilor de risc tumorali in populatie.
similar cu cel completat de lotul 1. Sublotul 2a cuprinde respondenti cu varsta de 50-75 de ani
din dispensare de MF din mediul rural si urban. sublotul 2b cuprinde personal medical si
nonmedical cu varsta de 30-50 de ani din sectii de spital (lotul 2b) si sublotul 2¢ ce cuprinde
studenti nonmedicinisti cu varsta de 20-30 de ani din 2 facultati (inginerie, litere).

Respondentii lotului 2 vor face parte din medii socio-profesionale diferite. cu educatie
medicala si atitudine fatd de expunerea la UV diferitd fapt ce va permite aprecierea
diferentiata a riscului tumoral pe deoparte si a atitudinii si comportamentului faid de cancerele
Cutanate si a expunerii la factorii de risc pe de alta parte. Aplicarea si colectarea
chestionarelor va implica si medici de familie si medici rezidenti sub coordonarea echipei de
dermatologi.

Diseminarea si valorificarea rezultatelor

- S€ vor organiza mese rotunde. workshopuri. conferinge de presa. emisiuni TV cu scop de
diseminare a rezultatelor studiului la nivel regional si national.

- se vor distribui pliante si brosuri de informare a populatiei si pacientilor despre factorii de
risc tumorali, rolul agresiunii actinice in cancerele cutanate. necesitatea terapiei adaptate
formei clinico-histologice si metodele de profilaxie, materiale distribuite prin Directiile de
Sanatate Publica, MF si Clinicile de Dermatologie.

- se va elabora un raport final privind corelarea gradului de risc tumoral cu formele clinice si
histopatologice de carcinoame cutanate i keratoze actinice.

- se va elabora un raport final privind evaluarea riscului tumoral pentru carcinoamele
cutanate in colectivitati populationale diferite (pacienti din dispensare medicale din mediul
rural/urban, personal medical si tineri din mediul universitar non-medical).

- Se va aprecia gradul de constientizare a ideii despre cancerele cutanate in populatie si
atitudinea fatd de aceastea. inclusjv comportamentul fata de expunerea la UV,

- s¢ va actualiza protocolul / ghidul de tratament pentru Keratoze actinice. carcinoame
bazocelulare si carcinoame spinocelulare adapat formelor clinice si histopatologice tumorale.
- se va implementa un protocol de control profilactic al cancerelor cutanate bianual / anual la
pacientilor cu risc, cu aplicabilitate in cadrul programelor de sanatate nationale.

- s¢ va implementa  protocolul de diagnostic in stadii precoce al carcinoamelor cutanate
sau/si a keratozelor actinice cu cregterea performantei tratamentelor. reducerea recidivelor
acestor forme de cancere si cu ameliorarea indicatorului de cost/eficienta.

— se va publica un articol cotat IS] si 2 articole in reviste cotate BDI i in Revista Romana de
Dermatovenerologie $i se vor comunica rezultatele la Congresul National de Dermatologie.
“Seva crea i aplica un suport de educatie sanitard a populatiei prin serviciul dermatologic
si medicul de familie.

- se va realiza un site medical de informare a populatiei referitor la cancerele cutanate si
leziunile precanceroase. cu tratamentele adaptate formelor clinice. factorii de risc tumorali si
masurile profilactice recomandate de ctre specialistii dermatologi.
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Anexa 1

FISA PACIENTULUI CU CARCINOAME CUTANATE SI KERATOZE ACTINICE

Localizarea tumorii: frunte / piramida nazala / buze / barbie / obraji / auricular / scalp / gat /
torace anterior / torace posterior / abdomen / membre superioare / membre inferioare

Dimensiunea tumorii: sub 0.5¢m 0.51-1em /1.01 -2em /2.01-3 ¢m peste 3 ¢cm
Tumord ulcerata: Da / Ny

Traumatizarea tumorii: Da / Ny

Aparitie pe leziuni preexistente: Da |/ Nu

Daca da, care

Recidiva: Da / Nu

Tratamente aplicate anterior: excizie / DTC / crioterapie / Mohs chirurgie / Imiquimod / 5-
fluorouracil / TCA / altele

Keratoze actinice: numar.... localizare................... severitate........... tratamente

Alte leziuni cutanate prezente
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Anexa

2
CHESTIONAR DE EVALUARE A FACTORILOR DE RISC TUMORALLI
. DATE SOCIO-DEMOGRAFICE

VB . ooty S H ik imommrmmesmrendissls PUOIUME .o.\svivnsnsceromumsinsissnsssssnennn o,
Varsta .v.ae ani Sex M/F

L 1L AR S A
i PRIl

Mediu de provenienta U / R

Religia: Ortodoxa / Catolici / Alta

Rasa. .

Fumator: Da / Nu

Consum cronic de alcool: Da / Nu

1. DATE LEGATE DE FACTORII GENETICI, AHC SI APP

Fototip 1/11/111/1V /V / VI

Culoarea ochilor: Negri / Caprui / Verzi / Albastri

Culoarea pérului: Negru / Saten / Roscat / Blond

HI. DATE LEGATE DE AGRESIUNEA SOLARA, ATITUDINEA SI
COMPORTAMENTUL FATA DE RADIATIA UV

Capacitatea de a se bronza: Da / Ny



Episoade de arsuri solare in decursul vietii: fara / 1-2 / 3-5 / peste 6
Hobby-uri in aer liber: Da / Nu

Perceptia legati de severitatea expunerii la soare (cel mai sever din cursul \ ietii): 1/2/3/4

/5/6/7/8/9/10

Numdarul mediu de saptamdani petrecute in concedii in zone insorite: sub 1/ 1-2 /2-3/3-4 /
peste 4

Expunere la solar: Da / Ny

Cite sedinte de solar /an ...
Utilizare de creme de fotoprotectie: Da / Ny
Dace Da, ¢& fACLOr de PIOWECHE wvvruvvvorcervssssissssesroeeesesmesessssseemessese e
Expunere la factori chimici (arsenic, parafind, uleiuri, etc.): Da / Nu

LR, IR, (it st st S ectecsee

1V. DATE PENTRU VERIFICAREA CUNOSTINTELOR SI ATITUDINII
PACIENTULUI FATA DE KERATOZE ACTINICE SI CARCINOAME CUTANATE

Existd cunostiinte referitoare la cancerele cutanate: nu / minime / medii / foarte bune

Dacéd da, din ce mediu provin: ziare / TV / internet / scoala / medic de familie / medic
specialist / altele

Percepetia legati de cancerele cutanate (impactul personal): fara / constient dar neimplicat /
constient si implicat (proactiv)

Comportamentul fati de aparifia unei leziuni suspecte: fara / consult MF / consult DV /
altele

C omportamentul fayi de fotoprotectie: refuzi / utilizeaza inconstant creme de fotoprotectie /
utilizeaza constant creme cu |P sub 15 / utilizeaza constant creme cu IP 15-30 / utilizeaza

constant creme cu IP 30-30 / utilizeaza constant creme cu IP peste 50
|

Comportamentul fati de tratamentul propus de specialist: refuza / tem porizeaza / doreste o a
2-a opinie de la alt specialist / e de acord

Acceptd ideea de a fi tratat / Nu doreste tratarea leziunii daca implica manevre chirurgicale
Preferinga fati de un tratament interventionist / neinterventionist

Increderea in tratamentul dermatologic: foarte mare / mare / mica / foarte mica / nu are



