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1. CUVANT INAINTE

Stiintele medicale se afla n ultimele decenii sub zodia supraspecializdrii si a tehnologizarii,
astfel ca pentru cel mai mic pas in frontiera cunoasterii este necesara conlucrarea a zeci de
specialisti din domenii uimitor de diverse. Investitia materiald si financiard devine greu de
suportat de catre societate si medicina resimte apasarea arbitrard a cost-eficientei. Dar binele
pacientului trebuie sa primeze si este un imbold pentru transferul rapid al noilor tehnologii in
practica zilnica. Aceasta lucrare reprezinta deasemenea un efort de echipa si s-a realizat cu
sprijinul nepretuit al mai multor persoane cérora as dori sd le multumesc si pe aceasta cale.

In primul rand doresc si multumesc domnului Profesor Univ. Dr. Sarafoleanu Caius
Codrut, Seful Clinicii de Otorinolaringologie, Spitalul Clinic Sfanta Maria, UMF Carol
Davila Bucuresti, coordonatorul stiintific al acestei teze de doctorat. Domnul Profesor cu
foarte multa rabdare si bundvointa a indrumat si sprijinit permanent dezvoltarea acestei teme
de cercetare interdisciplinare.

Apoi gandurile mele de multumire se indreapta cétre:

Domnul Conferentiar Univ. Dr. Anghel lon, Seful Clinicii de Otorinolaringologie, Spitalul
Clinic Coltea, UMF Carol Davila Bucuresti, pentru sprijinul acordat in toata perioada de
rezidentiat. Fiind printre putinii specialisti ORL ce au competenta in ultrasonografie, fara de
experienta sa aceasta tema interdisciplinara nu s-ar fi putut realiza.

Domnului Conferentiar Univ. Dr. Costache Adrian, Coordonatorul Centrului de Formare in
Ultrasonografie Generala UMF Carol Davila Bucuresti, pentru sprijinul acordat pe toatd
durata tezei in vederea solutionarii cazurilor complexe de diagnostic diferential ecografic.

Colectivului Clinicii ORL a Spitalului Clinic Sfanta Maria, cdrora le multumesc pentru
insuflarea pasiunii de a cerceta si de a aplica zilnic rigorile celor mai recente ghiduri de
diagnostic si tratament.

Colectivului Clinicii ORL a Spitalului Clinic Coltea, in cadrul caruia m-am format ca
specialist ORL, pentru accesul la cazuistica si pentru eforturile sustinute spre a imbunatati
tratamentul pacientilor cu aceasta patologie.

Un sprijin deosebit in vederea obtinerii diagnosticului morfopatologic de certitudine a fost
oferit de catre doamna Doctor Popa lleana, Sef Laborator Anatomie Patologica, Spitalul
Clinic Coltea Bucuresti.

Nu in ultimul rdnd multumirile se indreaptd catre indrumaétorii stagiului de mobilitate
domnii doctori Daniel Tweedie, MA, FRCS (ORL-HNS), DCH, Consultant pediatric
ENT, Head and Neck surgeon si Rupert Obholzer, MA, FRCS (ORL-HNS), Consultant
ENT and Skull Base Surgeon, Guy’s and St Thomas NHS Foundation Trust, London,
UK, pentru incurajarea in abordarea unor noi directii de utilizare a ultrasonografiei in ORL.

Activitatea in cadrul tezei a fost sprijinitd financiar prin intermediul Proiectului ,,Cercetarea
doctorala si postdoctorala prioritate a invatamantului superior roméanesc (Doc-
Postdoc)", contract POSDRU/159/1.5/S/137390 si prin intermediul Grantului Tineri
Cercetitori nr. 33895/11.11.2014 UMF Carol Davila, fapt ce a permis includerea a cat mai
multi pacienti in studiu in ciuda vicisitudinilor de ordin material.



2. PARTEA GENERALA
2.1. INTRODUCERE

Poate este prea dur sa reducem pacientii la cifre, Insa pana acum nu s-a gasit o altd modalitate
obiectiva de a transmite impactul unei patologii asupra popula‘giei.l Cifrele reflecta avalanga
de cazuri cu formatiuni cervico-faciale ce Tmpovéareaza sistemul sanitar in ultima decada,
pentru ca toate formele de neoplasm se manifesta prin formatiuni cervico-faciale in cursul
evolutiei clinice. Dacd mai adaugam faptul ca in datele furnizate nu sunt luati in considerare
pacientii cu patologie benigna, in cazul carora resursele sunt alocate diagnosticului diferential,
costurile devin exorbitante pentru orice sistem sanitar. Aceasta tendinta este inregistrata si la
nivel mondial conform datelor publicate in 2012 de catre IARC pe http://globocan.iarc.fr/
pentru carcinomul laringian (156877 cazuri noi, 83376 decese si prevalenta la 5 ani de 441675
cazuri), carcinomul faringian (229078 cazuri noi, 146936 decese si prevalenta la 5 ani de
538689 cazuri) si carcinomul tiroidian (298102 cazuri noi, 39771 decese si prevalenta la 5 ani
de 1206075 cazuri). Arsenalul imagistic ce poate fi folosit in diagnosticarea tumefactiilor
cervico-faciale variaza de la radiografia clasica, sialografie, ultrasonografie la CT, RMN si
scintigrafie. Etiologia acestor tumefactii poate varia de la inflamatii loco-regionale (ganglioni
reactivi unor infectii gingivale, inflamatii parotidiene, sublinguale, ganglioni reactivi la
infectii virale, TBC ganglionar, etc.), formatiuni tumorale benigne (lipoame, chiste de tract
tireoglos, etc), formatiuni vasculare (malformatii arterio-venoase, tumori glomice, etc.) pana
la entitati maligne (adenopatie satelitd carcinoamelor tiroidiene, laringiene, etc.) dar si
patologii sistemice cum sunt limfoamele.? Ecografia permite stadializarea disemindrii
ganglionare in timp real precum si invazia in structurile vecine. Prin caracterul sdu neiradiant
ecografia permite examinarea seriatd in timp real a evolutiei formatiunilor tumorale maligne
sub radio si chimioterapie si impactul acestor masuri terapeutice asupra patologiei tumorale
cervico-faciale.® Foarte important este faptul ca ultrasonografia s-a dovedit a avea sensibilitate
si specificitate similare CT si RMN pentru diagnosticul tumefactiilor cervico-faciale. In ceea
ce priveste biopsia aspirativa pe ac fin ecoghidata a fost creditata cu sensibilitate de 80,8% si
specificitate de 95,1%.*

2.2. SEMIOLOGIA ECOGRAFICA A ADENOPATIILOR CERVICO-
FACIALE

Adenopatia reprezintd hipertrofierea tesutului limfo-ganglionar ca raspuns la stimulii
antigenici, iar termenul de reactiva implica etiologia benigna. Localizarea anatomica poate fi:
submentald, submandibulara, jugulara internd, retrofaringiana si compartimentul anterior
delimitat superior de osul hioid, inferior de incizura sternald si lateral de tecile carotidiene.
Ecografic ganglionii limfatici prezinta un cortex hipoecogen comparativ cu musculatura
adiacenta si hil izoecoic. Forma este ovalard, cu amendamentul ca in regiunile
submandibulari si parotidiana sunt rotunzi datoritd particularititilor anatomice. In fereastra
Doppler color nodulii reactivi au semnal la nivelul hilului doar. Rezistenta vasculara este
scazuta cu un indice de rezistivitate mai mic de 0,8 si cu un indice de pulsatilitate mai mic de
1,6.°> Elementele de diagnostic diferential sunt urmatoarele: nodulii metastatici sunt
hipoecoici, rotunzi, pot prezenta necroza, hil absent, patern vascular perifieric cu indice de
rezistivitate mai mare de 0,8 si indice de pulsatilitate mai mare de 1,6; nodulii tuberculosi sunt
rotuzi, hipoecoici cu necroza intranodald, confluenta nodulilor adiacenti, edem tisular
periferic, axe vasculare lateralizate; nodulii metastatici in context de carcinom tiroidian
papilar sunt hiperecoici, pot asocia necroza intranodald, calcificari punctiforme si
vascularizatie periferica.®


http://globocan.iarc.fr/

2.3.SEMIOLOGIA ECOGRAFICA A GLANDELOR SALIVARE

O cauza frecventa a prezentarii pacientilor cu tumefactii cervico-faciale la specialistul ORL
este reprezentatd de patologia glandelor salivare. In cadrul acestui capitol vom prezenta
sintetic diagnosticul diferential sonografic al entitatilor patologice diagnosticabile la nivelul
glandelor salivare. Acuzele cele mai comune la prezentare sunt evolutia unei tumefactii sau
durerea la palpare, insa o cincime din cazuri au etiologie extrasalivara. Patologia tumorala
afecteaza mai ales glanda parotida si este preponderent benigna. Indicii are naturii tumorale
sunt leziunile cu un ritm de crestere rapid, asocierea adenopatiei si paralizia de nerv facial.
Dar o treime din localizarile la nivel submandibular sunt maligne si mai ales in cazul
formatiunilor mari sau cu originea la nivelul lobului profund.®® Existd si situatii in care
procese tumorale de la nivelul spatiului parafaringian deplaseazd sau invadeaza glanda
parotida cu vizualizarea sonograficad doar extensiei acestei patologii. Ecografia are acuratete
similara celorlalte tehnici imagistice n localizarea procesului tumoral avand in vedere faptul
ca patologia lobului profund este mediald de ramul mandibulei si planul vascular producand
lateralizarea ductului salivar.”® Diagnosticul diferential benign/malign se bazeazi pe
evidentierea leziunilor slab delimitate sau cu invazie locala, si asocierea adenopatiei satelite.
Ecografic se pot elimina leziunile benigne in 80% din cazuri prin asocierea examinarii in
fereeastra Doppler prin tiparul dezor%anizat cu un indice de rezistivitate mai mare de 0.8 si un
indice de pulsatilitate mai mare de 2."

2.4. SEMIOLOGIA ECOGRAFICA TIROIDIANA SI PARATIROIDIANA

Examinarea ecografica a regiunii tiroidiene se realizeazd in plan transvers si oblic, cu
prinderea unui lob intreg atunci cand se analizeaza semnalul Doppler. Reperele anatomice
pentru sectiunile standard sunt: traheea ce se vizualizeaza postero-medial de lobul tiroidian,
esofagul in raport posterio cu lobul tiroidian stand si manunchiul vasculo-nervos principal al
gatului ce este situat postero-lateral. Este un organ cu o capsula proprie ce delimiteaza
parenchimul hiperecoic omogen de structurile adiacente. Dimensiunile normale sunt: lungime
— 40 mm, latime — 30 mm si 6 mm la nivelul istmului, cu variatiuni de volum functie de sex.*
Transductorul de 7MHz obtine sectiuni seriate longitudinale si transvers intre polul inferior si
cel superior al fiecdrui lob in parte. La acest nivel se pot vizualiza glandele paratiroide doar
daca sunt marite. Hiperplazia si adenoamele paratiroidiene apar sub forma unor noduli
hipoecogeni situati posterior superior si inferior de lobii tiroidieni. Un aspect important este
semnalarea durerii de catre pacient in momentul examinarii ridicind suspiciunea de
tiroidita."* Datorita multitudinii de entitati patologice atat benigne cat si maligne cu localizare
tiroidiana le vom sistematiza in urmatoarele categorii: modificari difuze ale glandei atat in
dimensiuni cat si in ecostructurd; modificari focale ce variaza de la chiste transonice la
calcificari.’™

2.5. SEMIOLOGIA ECOGRAFICA A FORMATIUNILOR CONGENITALE
CERVICALE

Ecografia este modalitatea imagistica optima pentru vizualizarea tumefactiilor in populatia
pediatrica. Deseori formatiunile cervicale congenitale persistd si se manifesta in viata adulta.
Examinarea ecograficd este nedureroasa, noninvaziva si permite vizualizarea in dinamicd a
leziunilor. Sectiunea poate fi variatd In vederea obtinerii informatiilor necesare indiferent de
localizarea formatiunii. Prin aplicarea unei presiuni ugoare cu transductorul se poate stabili
natura compresibild chistici a leziunii. Examinarea Doppler permite evaluarea fluxului
sanguin in timp real cu descoperirea aspectului chistic al leziunilor sau daca viteza fluxului
este lentd.'*® Managementul patologiei congenitale cervico-faciale prezinti anumite
particularitati prin faptul ca majoritatea leziunilor sunt benigne, iar debutul este in general
asociat cu un episod inflamator acut.'** Tractul tireoglos ramane in urma migrarii glandei
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tiroide si in mod normal involueazd pana in sdptdmana 10 de gestatie. La baza limbii la
nivelul foramen caecum se gaseste deschiderea fibrozatd a tractului tireoglos. Persistent
oricarui se§ment al acestui duct poate ulterior in cursul vietii sd ofere premisele dezvoltarii
unui chist.* Pacientii se prezintd cu o tumefiere dureroasi a segementului cervical anterior
pe linie mediana. Durerea este rezultatul suprainfectiei continutului chistic.**® Ecografic se
observd o structura transonicd, deseori neomogend prin prezenta de flocoane proteice Ssau
septuri. CaracteristicA este mobilitatea chistului fatd de structurile adiacente si mai ales
miscarea chistului la protruzia limbii. Foarte rar se dezvoltd carcinom tiroidian papilar la
nivelul ductului, sau sincron cu glanda tiroida.**’

2.6. PUNCTIA BIOPSIE ECOGHIDATA CERVICO-FACIALA

Atingerea diagnosticului pe cale bioptica este avantajoasa prin limitarea utilizarii exagerate a
modalitatilor imagistice de mare rezolutie costisitoare si deseori iradiante. Colectarea
materialului bioptic permite caracterizarea histologica a tumorii, initierea sau continuarea
tratamentului oncologic. Punctia biopsie ecoghidata permite prelevarea materialului bioptic
suficient pentru evaluarea imunohistochimica. Tumorile maligne sunt bogate in material
stromal celular fapt ce permite prelevarea cu usurintd si suficientd pentru un diagnostic
citologic corect. Avantajul major a punctiei biopsiei echoghidate este in cazurile de recidiva
prevenind riscurile biopsiei clasice chirurgicale.'”® Prelevarea esantionului se poate efectua
folosind doar acul sau un sistem ac-seringd avand diametrul de la 21-27G, dar de obicei
preferat 23G. Se considera cd un diametru mai mare va atrage un continut celular mai mare
dar cu un aspect sanguinolent. Prelevarea esantionului are la baza fenomenul de capilaritate
cu difuziunea pasiva a materialului celular in lumenul acului. Acest fenomen este amplificat
prin rnli%céri de ascensionare si coborare rapide cu modificarea unghiului si chiar rotirea
acului.

2.7. TEHNICI NOI — ELASTOGRAFIA SI SUBSTANTELE DE CONTRAST

In ceea ce priveste aplicarea elastografiei la nivelul limfoganglionilor cervicali s-a stabilit ci o
valoare prag de 1,5 a indexului de tensiune, calculat prin raportarea tensiunii tisulare din
limfonodul la tensiunea tisulara din structurile adiacente, confera o specificitate de 95% si o
sensibilitate de 85% pentru detectarea metastazei maligne.”® In mod clasic regiunile cu o
duritate crescutd a tesutului sunt codate cu nuante de rosu si regiunile cu o duritate scazuta a
tesutului sunt codate cu nuante de albastru, dar aceasta scala poate fi inversatd functie de
softul implementat de citre producitorul aparatului ecografic.? Dar in fata valorii predictive
pozitive a elastografiei se poate decide ca o formatiune cu duritate crescuta sa fie supusa
biopsierii. Astfel elastografia poate fi utilizata pentru un mai bun management al resurselor
laboratorelor de citologie si imagisticd medicald si amanarea utilizarii mijloacelor imagistice
de inalta deﬁni‘gie.208 In ceea ce priveste utilizarea subtantelor de contrast la nivel cervico-
facial prima structura anatomica abordatd a fost glanda tiroidd. Primele studii au utilizat
agenti de contrast de prima generatie de tipul Levovist si s-au concentrat pe caracterizarea
unor curbe de intensitate functie de timpul scurs de la administrarea constrastului.
Carcinoamele tiroidiene au prezentat o preluare rapida a substantei de contrast comparativ cu
nodulii hiperplazici benigni si adenoamele. Atenuarea semnalului de contrast de la nivelul
formatiunilor benigne a generat curbe de semnal regulate monofazice si la nivelul
formatiunilor maligne curbe polifazice neregulate.”** Ganglionii suspusi analizei cu substante
de contrast au demonstrat o preluare centripeta si hibrida centripetd/centrifuga in cazul
etiologiei maligne in faza arteriald. La nivelul fazei parenchimatoase preluarea neomogena a
contrastului a fost creditata cu sensibilitate si specificitate peste 80% pentru metastaze.??



3. PARTEA SPECIALA
3.1. MOTIVAREA TEMEI DE CERCETARE

In practica specialistului in otorinolaringologie si chirugie cervico-faciald aproximativ o
treime din cazuri sunt reprezentate de pacienti ce asociazd intre motivele prezentarii
dezvoltarea unor tumefactii cervico-faciale. Aceastd proportie se modificd functie de
specificul unitatii sanitare, in clinicile tertiare cu profil oncologic ajungandu-se la un procentaj
de peste 50% din cazuri cu tumefactii cervico-faciale. Spre exemplu in cadrul Clinicii ORL a
Spitalului Clinic Coltea se opereaza anual in medie 250 de cazuri cu tumefactii cervico-faciale
(adenopatii sub toate formele morfologice, fomatiuni congenitale, patologia glandelor
salivare, patologie tiroidiana, etc.). Pornind de la rigoarea examenului clinic, continudnd cu
multitudinea de investigatii imagistice — radiologie standard, ultrasonografie in toate formele
el (standard, mod Doppler, elastografie, cu substante de contrast), computer tomograf nativ si
Cu substantd de contrast, rezonantd magneticd nucleard nativ si cu substantd de contrast,
arteriografie, PETCT; si posibilitatea prelevarii de material bioptic; specialistul ORL dispune
de mijloace multiple pe care trebuie sa le coroboreze in vederea stabilirii unei conduite
terapeutice. Responsabilitatea creste exponential avand in vedere faptul ca tergiversarea
cazului poate duce la diseminarea unui proces neoplazic si implicit un prognostic rezervat din
punct de vedere a evolutiei oncologice, iar la polul opus interventia chirurgicald intempestiva
in cazul patologiei cu evolutie benigna expune pacientul riscurilor chirurgicale si anestezice.
Tentatia specialistului ORL si CCF este sa indrume pacientul direct spre investigatia
imagistica de Tnaltd rezolutie CT si RMN fara o stratificare a cazurilor, impovarand sistemul
medical sub aspectul costurilor, dar uneori si temporizand foarte mult cazul deoarece perioada
de asteptare pentru accesarea acestor investigatii este uneori extinsa si la perioada unei luni
calendaristice. In cadrul stagiului de mobilitate din 2015 la Guy’s and St Thomas’ NHS
Foundation Trust, Londra, Marea Britanie; un caz oncologic avea acordatd o medie de 17 zile
de la momentul trimiterii de la medicul de familie pentru diagnostic inclusiv obtinerea
materialului bioptic, si un maxim de 31 de zile pentru a ajunge in fata comisiei oncologice si
instituirea chimio si radioterapiei. Avand acestea In vedere se impune screening-ul si
stratificarea pacientilor cu tumefactii cervico-faciale in vederea stabilirii accesului prioritar a
pacientilor cu neoplasm catre imagistica de inaltd rezolutie si ulterior catre sanctiunea
chirugicald si tratament oncologic. Solutia pentru aceastd problemd este implementarea
ultrasonografiei si a punctiei biopsii ecoghidate in managementul tumefactiilor cervico-faciale
Cu un impact major asupra prognosticului pacientilor, reducerea riscurilor asociate cu
interventia chirurgicald sub anestezie generala si eficientizarea costurilor asociate.

3.2. SCOPUL LUCRARII

Dorim sd obtinem date semnificative statistic in vederea implementarii ultrasonografiei si
punctiei biopsii ecoghidate ca elemente centrale Tn managementul tumefactiilor cervico-
faciale. Efectuarea acestor manevre diagnostice de cétre specialistul in otorinolaringologie si
chirurgie cervico-faciald va permite analiza cazurilor cu urgentarea argumentata a accesului
pacientilor oncologici catre imagistica de inaltd rezolutie CT si RMN si catre sanctiunea
chirurgicald urmata de terapia oncologica. Acest demers implicit va temporiza in cadrul
resurselor limitate sanctiunea chirurgicala a patologiei benigne. Am analizat din punct de
vedere epidemiologic distributia pe sex, grupe de varsta, mediu de provenienta, diagnostice
finale la externare, forme histopatologice, grad de complexitate a cazuisticii prin numarul de
diagnostice secundare asociate, durata de spitalizare si valoare decont per caz a pacientilor cu
tumefactii cervico-faciale. Retrospectiv am analizat gradul de corelatie intre criteriile
sonografice de benignitate/malignitate (numar, localizare, dimensiuni, forma, delimitare,
ecostructurd, semnal Doppler, invazivitate, etc.) si elementele examenului clinic, rezultatul
imagisticii de inaltd rezolutie CT si RMN, rezultatul examinarii citologice a punctiei biopsii
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ecoghidate in cazurile in care va fi disponibil, toate aceste date fiind raportate la standardul de
aur al examenului histopatologic al pieselor de rezectie. Nu in ultimul rdnd datele obtinute in
cadrul acestei teze de doctorat speram sa sustind introducerea 1n cadrul pregatirii de
specialitate din timpul rezidentiatului a unui stagiu de formare in ultrasonografie cervico-
faciala si proceduri interventionale ecoghidate care sa permita ulterior actualizarea ghidurilor
de practica cu obligativitatea screeningului si stratificarii pacientilor centrat pe elementele de
diagnostic ecografic. Situatiile in care datele obtinute nu au fost semnificative statistic s-au
datorat resurselor limitate, a experientei reduse in practicarea acestor metode diagnostice, a
lipsei de standardizare a atitudinii terapeutice si specificului populatiei de a se prezenta tardiv
la diagnostic din cauza factorilor financiari. Rezultatele obtinute ne vor ajuta pe viitor sa
estimdm curba de Invatare pentru rezidenti si tineri medici a diagnosticului ultrasonografic si
a punctiei biopsii ecoghidate. Ca directii viitoare de cercetare impreund cu un colectiv ce
reuneste membrii catedrelor de ORL Spitalul Clinic Sfanta Maria si Spitalul Clinic Coltea,
Centrul de Formare in Ultrasonografie a UMF Carol Davila si indrumatorii directi In cadrul
stagiului de mobilitate domnii doctori Daniel Tweedie, MA, FRCS (ORL-HNS), DCH,
Consultant pediatric ENT, Head and Neck surgeon si Rupert Obholzer, MA, FRCS (ORL-
HNS), Consultant ENT and Skull Base Surgeon, am analizat posibilitatea abordarii
ultrasonografiei endocavitare a extremitdtii cefalice, ecografia laringiand si ecografia
rinosinusald. Acest demers s-a concretizat si prin depunerea cererii de brevet numarul a 2015
00253/ data de depozit 07.04.2015 /BOPI NR.9/2015.

3.3. PROTOCOLUL DE STUDIU

Serviciile de ORL se confrunta in ultima perioadd cu un numar crescator alarmant de pacienti
cu tumefactii la nivel cervico-facial. Etiologia acestor tumefactii poate varia de la inflamatii
loco-regionale (ganglioni reactivi unor infectii gingivale, inflamatii parotidiene, sublinguale,
ganglioni reactivi la infectii virale, TBC ganglionar, etc.), formatiuni tumorale benigne
(lipoame, chiste de tract tireoglos, etc), formatiuni vasculare (malformatii arterio-venoase,
tumori glomice, etc.) pana la entitati maligne (adenopatie satelitd carcinoamelor tiroidiene,
laringiene, etc.) dar si patologii sistemice cum sunt limfoamele.

OBIECTIVE SI IPOTEZE

Ne propunem:

1. Demonstrarea utilitatii ultrasonografiei efectuate de catre specialistul ORL cu
competentd in ultrasonografie ca metoda centrald in managementul tumefactiilor
cervico-faciale in vederea stratificarii cazurilor cu prioritizarea pacientilor neoplazici.

2. Demonstrarea utilitatii ultrasonografiei efectuatd de catre specialistul ORL cu
competentd in ultrasonografie ca metoda centrald in managementul tumefactiilor
cervico-faciale in vederea Scaderii costurilor asociate investigarii imagistice prin CT si
IRM.

3. Implementarea punctiei biopsii ecoghidate efectuate de specialistul ORL cu
competentd in ecografie ca metodd de diagnostic Tn managementul tumefactiilor
cervico-faciale.

4. Calcularea stratificatd pe leziuni morfopatologice a intervalelor de incredere ale
ultrasonografiei si punctiei biopsii ecoghidate, fapt ce va permite evitarea
interventiilor chirurgicale pentru biopsierea pe cale clasica a tumefactiilor cervico-
faciale de etiologie benigna.

5. Compararea rezultatelor obtinute cu cele din literatura de specialitate referitoare la
sensibilitatea si specificitatea utilizarii ultrasonografiei si a punctiei biopsii ecoghidate
in diagnosticul tumefactiilor cervico-faciale.

6. Utilizarea ultrasonografiei si a punctiei biopsii ecoghidate va permite evitarea
riscurilor asociate biopsiei clasice sub AGIOT 1in cazul pacientilor pluritarati.



7. Analiza curbei de invétare a diagnosticului ecografic si a efectudrii punctiei biopsii
ecoghidate de catre specialistul in otorinolaringologie si chirurgie cervico-faciala
8. Avand in vedere necesitatea de a folosi resursele limitate ale sistemului public de
sanatate, propunem implementarea unui protocol de management centrat pe utilizarea
ecografiei (standard, Doppler) si punctiei biopsie ecoghidate (PBE) efectuate de catre
specialistul ORL cu competentd in ecografie si nu de catre specialistul Tn imagistica
medicald, premergétor sau simultan efectudrii CT si biopsiei clasice sub anestezie
generald cu intubatie orotraheala.
MATERIAL SI METODE
Studiu prospectiv descriptiv pe un lot de pacienti cu tumefactii cervico-faciale (TCCF)
internati in clinica de Otorinolaringologie a Spitalului Clinic Coltea Bucuresti, in perioada
2013 — 2015.
Criterii de includere i excludere a pacientului in studiu
Criterii de includere:
- Pacient cu TCCF,;
- Varsta mai mare de 18 ani Impliniti;
- Fara tulburari de coagulare;
- Semnarea consimtamantului informat.
Criterii de excludere:
- Varsta mai mica de 18 ani;
- alte categorii vulnerabile (pacienti cu handicap fizic sau psihic, pacienti sub tratament
psihiatric, gravide, persoane fard asigurare medicald);
- Urgentd medico—chirurgicald, insuficientd respiratorie acutd, plagi, traumatisme
cervicale, vasculare;
- Tulburari de coagulare;
- Nu semneaza consimtamantul informat.
Managementul pacientului
Practic in cadrul protocolului deja existent si unanim utilizat si acceptat pacientul este supus
suplimentar examinarii ecografice si efectudrii punctiei biopsie ecoghidate cu examen
citologic, fard a fi influentata conduita terapeutica asupra pacientului stabilitd la internare.
Pasul 1. Internarea pacientului urmata de colectarea informatiilor necesare completarii foii de
observatie.
Pasul 2. Examinarea ecografica a pacientului de catre specialistul ORL.
Pasul 3. Examinarea prin imagisticd de inaltd rezolutie CT (dacd aceasta nu este deja
disponibild in cazul investigatiilor efectuate anterior de cétre pacient).
Pasul 4. Efectuarea punctiei biopsii ecoghidate preoperator (in limita resurselor disponibile —
invelis steril pentru sonda ecografica, gel steril, ace fine de biopsie sterile).
Pasul 5. Sanctiunea chirurgicald a patologiei cu obtinerea materialului necesar examenului
morfopatologic.
Pasul 6. Urmadrirea evolutiei pacientului la controlul post externare.
Lotul de studiu
Am analizat retrospectiv descriptiv informatiile obtinute pe 172 de cazuri cu tumefactii
cervico-faciale incluse in cadrul studiului Nr. 13754 din cadrul Proiectului ,,Cercetarea
doctorald si postdoctorala prioritate a invatiméantului superior romainesc (Doc-
Postdoc)™, contract POSDRU/159/1.5/S/137390 si prin intermediul Grantului Tineri
Cercetatori nr. 33895/11.11.2014 UMF Carol Davila. Cele 2 studii au fost aprobate de catre
Comisia de Eticd a Cercetarii Stiintifice UMF Carol Davila Bucuresti condusa de catre Prof.
Univ. Dr. Mircea loan Popa.
Informatii colectate de la pacienti
In protocolul de achizitie a datelor de la pacientii introdusi in studiu pe langa datele necesare
descrierii grupului (varsta, sex, provenientd, etc.) se va face o evaluare seriata a urmatoarelor
variabile:
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- Prezenta unei tumefactii unice sau multiple, aderenta tumefactiei, localizarea,
dimensiunile tumefactiei; la momentul examenului clinic initial/examinare
ecograficd/examinare CT.

- Etiologia va fi evaluatd la momentul examenului clinic initial/ examinare ecografica/
punctie biopsie ecoghidata cu examen citologic/ examinare CT/ examen histopatologic
post operatie clasica sub anestezie generala.

Majoritatea variabilelor sunt binominale sau ordinale categoriale pentru ca evaluam teste
diagnostice imagistice sau morfopatologice la nivelul rezultatului final si a capacitatii de a
indica etiologia tumefactiei cervico-faciale.

Avand 1n vedere cd studiul de fatd propune ca si noutate in managementul tumefactiilor
cervico-faciale implementarea ecografiei efectuate de catre specialistul ORL cu competenta in
ecografie generala si nu de catre un specialist in imagisticd medicald vom detalia sub forma de
variabile criteriile sonografice de benignitate/malignitate pentru orice tumefactie.

Analiza statistica

A fost efectuata cu ajutorul programelor software Excel si SPSS.

Din punct de vedere al statisticii descriptive am analizat urmatoarele aspecte pentru
variabilele binomiale si categoriale:

- Distributia pe sexe a lotului de studiu;

- Distributia pe mediu de provenienta (rural/urban) a lotului de studiu;

- Distributia pe grupe de varsta a lotului de studiu;

- Proportia de pacienti cu tumefactie unicad sau multipld in cadrul lotului de studiu in
urma evaluarii prin examen clinic ORL la internare;

- Distributia lotului de studiu functie de localizarea tumefactiei in urma evaludrii prin
examen clinic ORL la internare;

- Distributia lotului de studiu functie de etiologia tumefactiei in urma evaluarii prin
examen clinic ORL la internare;

- Proportia de pacienti cu tumefactie unica sau multipla in cadrul lotului de studiu in
urma evaluarii prin examen ecografic;

- Distributia lotului de studiu functie de localizarea tumefactiei in urma evaludrii prin
examen ecografic;

- Distributia lotului de studiu functie de etiologia tumefactiei in urma evaluarii prin
examen ecografic;

- In cadrul criteriilor sonografice benign/malign vom analiza distributia lotului de studiu
functie de variabilele: dimensiuni (transformata binomial), forma, hil, ecogenitate,
margini, modificari structurale, edem al tesutului adiacent, flux Doppler, localizarea
vaselor, pedicului vasculari, tipar vascular, valori impedanta (transformate binomial);

- Distributia lotului de studiu functie de etiologia tumefactiei in urma evaluarii prin
punctie biopsie ecoghidata cu examen citologic;

- Proportia de pacienti cu tumefactie unicd sau multipld in cadrul lotului de studiu in
urma evaluarii prin examen CT;

- Distributia lotului de studiu functie de localizarea tumefactiei in urma evaludrii prin
examen CT;

- Distributia lotului de studiu functie de etiologia tumefactiei in urma evaludrii prin
examen CT;

- Distributia lotului de studiu functie de etiologia tumefactiei in urma evaludrii prin
examen histopatologic post operatie clasica sub anestezie generala.

La ora actuala Tn medicina este acceptat ca gold standard universal examenul morfopatologic.
De aceea vom calcula parametrii de sensibilitate si specificitate raportandu-ne la rezultatul
morfopatologic pentru:

-  Examinarea ultrasonograficdi per ansamblu si pe fiecare criteriu de
benignitate/malignitate;

- Examinarea citologica;
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Am incercat sd determinam o valoare prag a variabilei Total Criterii care sa identifice cert
malignitatea, sau altfel spus daca va fi posibil evidentierea acelui/acelor criterii care implicd o
mai mare certitudine a malignitatii.

In final dorim si propunem un algoritm argumentat statistic de screening si stratificare a
pacientilor cu tumefactii cervico-faciale in vederea managementului centrat pe utilizarea
ultrasonografiei si punctiei biopsii ecoghidate ludnd in considerare particularitatile
populationale locale.

3.4.PROTOCOLUL DE EXAMINARE ULTRASONOGRAFICA CERVICO-
FACIALA

Examinarea ecograficd a regiunii cervico-faciale este complexa datorita densitatii foarte mari
de structuri anatomice. De multe ori sub presiunea timpului clinicianul este tentat si se
grabeascd si sub mirajul primei leziuni sd omitd alte aspecte ale examinarii ecografice
cervico-faciale astfel expunandu-se riscului de malpraxis. Numai prin respectarea riguroasa a
unui protocol de examinare complex si complet se poate standardiza rezultatul ecografic in
cazul patologiei din sfera ORL. Necesarul tehnic este reprezentat de ecograf echipat cu sonda
lineara cu o frecventd de 12 MHz cunoscut fiind faptul cd o frecventd mai micd permite
examinarea unor structuri profunde dar cu o rezolutie mai micd. O examinare completd a
regiunii cervico-faciale presupune obligatoriu analiza structurilor patologice in fereastra
Doppler fara de care existd riscul interceptdrii unor structuri vasculare vitale. Pentru
efectuarea acestei teze de doctorat am achizitionat din fonduri proprii un ecograf portabil
Sonoscape S2 echipat cu o sonda liniarad de frecventa variabila pana la 15 MHz, oferit ulterior
in comodat catre UMF Carol Davila Bucuresti. Protocolul de examinare cervico-faciala
propus a fost detaliat si explicitat in cadrul monografiei intitulate Atlas de Anatomie
Ecografica in Otorinolaringologie publicatd Tmpreuna cu un colectiv de experti in domeniu
Costache A, Dumitru M, Anghel I, Cergan R, la o editura nationald recunoscuta CNCSIS -
SITECH, Craiova, 2013, ISBN 978-606-11-3574-5, fiind prima monografie pe aceasta tema
in spatiul publicistic na‘gional.221 Astfel avand in vedere numarul foarte mare de structuri
limfatice la nivelul acestei regiuni s-a incercat sistematizarea lor in 12 grupe ganglionare:
lantul jugular, spinal, supraclaviculari, occipitali, mastoidieni, parotidieni, submandibulari,
submentonieri, retrofaringieni, pe traiectul nervului laringeu recurent, pretraheali, tiroidieni.
Aceste grupe ganglionare au fost sistematizate in 7 nivele de examinare ecografica:

- Nivelul I subdmpartit in nivelul IA si IB: IA cuprinde limfonodulii dispersati intre
pantecele anterioare ale muschilor digastrici si osul hioid pe linie cervicald anterioara
mediand; IB este delimitat de pantecele anterior si cel posterior al muschiului
digastric, muschiul stilohioidian si corpul mandibulei.

- Nivelul 1l cuprinde limfonodulii din jurul segmentului superior al venei jugulare
interne fiind delimitat anterior de muschiul sternohioidian si marginea posterioara a
glandei submandibulare cu muschiul sternocelidomastoidian situat latero-posterior.

- Nivelul III este dispus intre osul hioid (superior), marginea inferioara a cartilajului
cricoid (inferior), muschiul sternohioidian (antero-medial) si marginea posterioard a
muschiului sternocleidomastoidian (postero-lateral).

- Nivelul IV este delimitat de cartilajul cricoid (superior), clavicula (inferior), muschiul
sternocleidomastoidian ~ (anterior) si  marginea posterioard a  muschiului
sternocleidomastoidian ca si reper posterior.

- Nivelul V se dispune intre marginea posterioard a muschiului sternocleidomastoidian
(anterior), marginea anterioara a muschiului trapez (posterior), unghiul format de
muschiul sternocleidomastoidian si muschiul trapez (superior) si clavicula (inferior).

- Nivelul VI corespunde zonei delimitate intre cele 2 carotide comune (lateral), osul
hioid (superior) si incizura sternald (inferior).
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- Al saptelea nivel de examinare ecorgafica este situat la nivelul regiunii faciale si
corespunde glandei parotide.

3.5. ANALIZA STATISCA A LOTULUI DE STUDIU

Distributia lotului de studiu reflecta specificul clinicii ORL si anume de centru tertiar in
chirurgia oncologica cervico-faciald cu predominanta cazurilor cu tumefactie cervico-faciala
de etiologie limfoganglionara 102 cazuri (59,30%), 45 cazuri cu patologie a glandelor salivare
(26,16%), 12 pacienti cu tumefactii cervico-faciale congenitale (6,98%), 7 cazuri cu patologie
tiroidiana (4,07%) si alti 6 pacienti (3,49%) cu tumefactii cervico-faciale neclasificabile in
categoriile mentionate anterior. Din punct de vedere al distributiei functie de sex se observa o
predominantd a sexului masculin cu 114 (66,27%) din cazuri, aspect ce este intalnit si in
cadrul sublotului de cazuri cu tumefactii cervico-faciale de etiologie limfoganglionara.
Mediul de provenientd are o importantd mare asupra statusului medical al pacientului in
Romania datoritd accesabilitatii precare la servicii medicale si programe de preventie. In
cadrul lotului nostru de studiu majoritar sunt pacientii cu mediu de provenientd urban — 99
(57,55%), dar acest aspect se modifica functie de etiologia tumefactiei cervico-faciale. Daca
analizam distributia pe grupe de varstd se observa concentrarea celui mai mare numar de
cazuri 55 (31,98%) 1n grupa de varstd 50-59 ani, fapt specific predominantei patologiei de
cauza tumorald ce se manifesta cu precadere dupa varsta de 40 de ani. Sublotul de cazuri cu
tumefactii cervico-faciale de etiologie limfoganglionard reuneste predominant cazuri cu
substrat metastatic 48 cazuri (47,06%) in contextul neoplasmelor din sfera ORL, plus 23
cazuri cu limfom (22,55%) datoritd colaborarii stranse cu membrii clinicii de Hemato-
oncologie. In distributia sublotului de cazuri cu tumefactii cervico-faciale limfoganglionare
functie de sex observandu-se o predominantd generalda de 72,54 % (74 cazuri) pentru sexul
masculin Tn concordantd cu literatura de specialitate. Si in cazul sublotului de cazuri cu
tumefactii cervico-faciale de etiologie limfoganglionara se pastreaza predominanta pacientilor
cu provenienta din mediul urban 53 (51,96%). Numarul cel mai mare de cazuri cu tumefactii
cervico-faciale de etiologie limfoganglionara este concentrat in cadrul grupei de varsta 50-59
ani, 31 pacienti (30,39%), acest sublot avand o contributie majora la intregul lot de studiu. Se
observa o preponderenta a pacientilor de sex masculin mai putin in grupa de varsta 20-29 ani
unde este un raport de 3,5:1 in favoarea cazurilor de sex feminin. Analiza distributiei
sublotului cu tumefactii cervico-faciale de etiologie limfoganglionara functie de mediul de
provenienta pe grupe de varstd demonstreazd doud abateri de la predominanta pacientilor din
mediu urban in cadrul grupelor de varsta 40-49 ani si 60-69 ani. Pacientii cu adenopatii
reactive prezintd o distributie pe grupe de varstd cu doud maxime de incidentd in cadrul
grupelor de varsta 20-29 ani si 50-59 ani. In cazul pacientilor cu tumefactii limfoganglionare
de etiologie TBC se inregistreaza un maxim in cadrul grupei de varsta 40-49 ani conforma cu
tendinta de localizare secundard ganglionarda pe fondul antecedentelor TBC din tinerete.
Cazurile cu limfom au o incidentd mai mare sub varsta de 40 ani cu 14 cazuri (60,89%) in
randul tinerilor, dar si cu o concentrare secundara in cadrul grupei de varsta 50-59 ani. Pentru
cazurile cu adenopatie de origine metastaticd nu am inregistrat cazuri sub grupa de varsta 30-
39 ani, concentratia maxima de 17 cazuri (35,41%) fiind inregistrata in cadrul grupei de varsta
50-59 ani. Un numar de 68 cazuri (66,66%) au localizare multipla a adenopatiilor, cu o
predominantd a localizarii unice in cazul adenopatiilor de etiologie TBC. Analiza
parametrului unica/multipla in urma analizei ecografice evidentiaza o distributie pe grupe de
varsta cu predominata localizarii multiple mai putin in cadrul grupei de varsta 60-69 de ani.
Specific in cazul localizarii unilateral/bilateral a tumefactiilor cervico-faciale
limfoganglionare este predominanta localizarii bilaterale mai putin in cadrul sublotului cu
adenopatie de etiologie TBC unde se inregistreaza numai localizari unilaterale. Distributia
parametrului unilateral/bilateral functie de grupele de varstd demonstreaza o predominanta a
localizarii unilaterale in grupa de varstd 20-29 explicabil prin capacitatea imunitara de
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localizare a tumefactiei limfoganglionare cervico-faciala. Examinarea ecografica permite
inventarierea numericd a limfonodulilor afectati cu o acuratete net superioara palparii din
cadrul examenului clinic. Astfel se poate analiza cantitativ nu numai calitativ parametrul
unic/multiplu cu reale implicatii asupra stadializarii TNM a pacientilor neoplazici. Detaliem
distributia lotului de studiu functie de numarul de limfonoduli identificati in cadrul
examenului ecografic. In cadrul sublotului de cazuri cu adenopatii reactive am inregistrat 40%
din cazuri cu localizare unica si unilateralda. Alarmant este numarul mare de cazuri cu
adenopatii TBC reflectand deteriorarea nivelului igieno-sanitar al populatiei. In ceea ce
priveste numarul de limfonoduli identificati sonografic numarul cel mai mare de cazuri se
inregistreaza in subgrupul cu peste 3 ganglioni identificati, 17 (73,91%). De remarcat faptul
ca in cazul ritmului de crestere accelerat in dimensiuni a limfonodulilor si manifestarea in
populatia mai tdnard se Inregistreazd o prezentare mai rapidd a pacientului cu tumefactie
cervico-faciale la specialist. Analiza sublotului de cazuri cu adenopatie de etiologie
metastaticd in functie de numarul de limfonoduli identificati ultrasonografic aratd un risc
crescut al stadializarii cazurilor de neoplasm in categoriile N2b si N2¢ datorita faptului ca 35
de cazuri (72,91%) sunt cu mai mult de 2 limfonoduli indentificati ecografic. Prin aplicarea
protocolului de examinare standardizat am putut inventaria limfonodulii in functie de nivelul
sonografic de localizare. Se observa localizarea in 45,05% din situatii la nivelul III jugulo-
digastric mijlociu, fiind statia de releu principald in diseminarea limfatici a patologiei
indiferent de etiologie. Pentru cazurile cu adenopatie reactiva 75% dintre limfonoduli se
localizeaza in nivelele de examinare I si II ce sunt reactive la procesele infectioase faringiene.
Specific localizarii adenopatiilor de etiologie TBC este nivelul V, fenomen sustinut si de
datele din cadrul lotului studiat. In cazurile cu limfom, implicarea este majoritar la nivelul
lantului jugulo-digastric, nivelele ILIII si IV, acest fapt neinfluentand stadializarea procesului
hematologic, dar de cele mai multe ori fiind momentul tardiv al detectiei prin asocierea si
altor adenopatii mediastinale, axilare, inghinale ignorate anterior de pacient. Ultrasonografic
se poate documenta localizarea adenopatiilor metastatice In toate nivelele de examinare
ultrasonografica functie de localizarea tumorii primare si situsurile predilecte de diseminare.
Alt criteriu sonografic utilizat in analiza benignitatii/malignitatii tumefactiilor cervico-faciale
de naturd limfoganglionard este diametrul. Avand in vedere faptul ca deseori in cadrul
examindrilor CT nu sunt specificate decat valorile pentru diametrul maximal al adenopatiilor
ne vom concentra asupra acestui parametru pentru a permite comparare cu examinarea CT.
Similar in cadrul buletinelor morfopatologice sunt date numai diametrele maximale si acest
fapt ne limiteazd in analiza raportului lungime/ldtime. Vom analiza distributia lotului cu
tumefactii cervicofaciale de natura limfoganglionara functie de diametrul maximal. In cazul
adenopatiei reactive cazurile sunt grupate sub diametrul maximal de 30mm insa prea putine
cazuri sunt sub diametrul de 10mm stabilit de literatura anterioard ca indice limita de
benignitate. Adenopatia TBC are o evolutie rapida spre dimensiuni mari prin hipereactia
imunitard ce nu reuseste sa controleze eficient prezenta bacilard si1 din aceasta cauzda am
inregistrat cazuri cu diametrul maximal concentrat intre 30-49 mm. Dimensiuni cuprinse 20-
29mm caracterizeaza 47,82% (11 cazuri) dintre pacientii cu limfom. Deosebit de importanta
este analiza subgrupului de cazuri cu adenopatie metastatica functie de diametrul maximal
identificat sonografic, demonstrand faptul ca 4 cazuri avand limfonoduli cu diametrul
maiximal mai mare de 60mm vor fi ulterior clasificate in categoria N3 cu un impact major
asupra managementului si prognosticului. Parametrul forma este considerat un criteriu cu
valoare predictiva pozitiva in ridicarea suspiciunii malignitatii unui limfonodul cervico-facial,
Graficul 1 (Graficul 34 in cadrul tezei). Lotul nostru de studiu demonstreaza faptul ca 64,51%
dintre cazurile cu etiologie benigna au forma ovald a limfonodulilor. Atunci cand analizam
marginile limfonodulilor trebuie sa avem in vedere evolutia fiziopatologica a unei adenopatii,
Graficul 2 (Graficul 35 in cadrul tezei). Debutul adenopatiei asociaza o reactie imunitard cu
prezenta unui edem periganglionar ce nu permite delimitarea corecti a limfonodulilor. In
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evolutia sa prin acumularea de parenchim limfocitar ganglionul se creaza o interfatd net
delimitata de reflexie a ultrasunetelor ce ii confera un

Graficul 1. Graficul 34. Distributia sublotului cu tumefactii cervico-faciale de etiologie
limfoganglionara functie de forma
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contur net delimitat. Evolutia ulterioard depinde de viteza de crestere a limfonodulului si de
caracterul sau metastatic. Cronicizarea unei adenopatii prin fenomenul de reactie tisulara
inconjuratoare devine net delimitata, dar in cazul adenopatiei metastatice lipsa unui contur net
in aceastd etapa este semnul invaziei in structurile adiacente. Distributia acestui criteriu

Graficul 2. Graficul 35. Distributia sublotului cu tumefactii cervico-faciale de etiologie
limfoganglionara functie de marginile limfoganglionare
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sonografic in cadrul sublotului cu tumefactii cervico-faciale limfoganglionare, cea mai
neconcludenta situatie fiind intalnitd in cazul pacientilor cu limfom care prin evolutia agresiva
a limfonodulilor pot prezenta grupe ganglionare in diferite etape ale lantului fiziopatologic
descris anterior. Un alt criteriu sonografic pentru indicarea benignitatii/malignitatii
tumefactiilor cervico-faciale de etiologie limfoganglionara este prezenta/absenta hilului,
Graficul 3 (Graficul 36 in cadrul tezei). Hilul prezent este identificat sub forma unei regiuni
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excentrice hiper/izoecogene ce are contiguitate cu tesutul adiacent si care pe masura inaintarii
in varsta este mai bine evidentiat prin acumularea de tesut adipos. Prezenta hilului este un
indice de benignitate, disparitia acestuia realizindu-se fie prin compresie in cadrul
limfonodulilor cu diametru mare, fie prin invazia metastatica a limfonodulului. Intre criteriile
sonografice de benignitate/malignitate se numard si ecostructura considerandu-se ca un
limfonodul cu o ecostructura omogena este preponderent benign si un ganglion metastatic
prin aparitia fenomenelor de proliferare tumorald este neomogen, iar in cadrul evolutiei sale
prin aparitia necrozei intraganglionare acest aspect se accentueaza conform datelor ilustrate,
Graficul 4 (Graficul 37 in cadrul tezei).

Graficul 3. Graficul 36. Distributia sublotului cu tumefactii cervico-faciale de etiologie
limfoganglionara functie de prezenta hilului
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Graficul 4. Graficul 37. Distributia sublotului cu tumefactii cervico-faciale de etiologie
limfoganglionara functie de ecostructura
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Cel mai important criteriu sonografic cu importantd functionald este prezenta semnalului
Doppler in tipar anarhic la nivelul adenopatiilor. Din punct de vedere fiziopatologic si
morfopatologic in cadrul hipertrofierii adenopatiilor se produce simultan cu evolutia
crescatoare a celulelor tumorale metabolic active si un proces de neoangiogeneza
microvasculara. Identificarea acestui proces se face sub forma unui tipar vascular anarhaic
accentuat fata de cel normal care este limitat numai la nivelul hilului si cu implicit mai multe
axe vasculare. Se observa ca 85,41% dintre cazurile cu adenopatie metastatica au un tipar
Doppler accentuat. Analiza datelor de specificitate, sensibilitate si acuratete va fi efectuata in
capitolul Discutii. Pentru a putea estima impactul utilizarii ultrasonografiei efectuate de catre
specialistul ORL Tn managementul tumefactiilor cervico-faciale de origine limfoganglionara
am analizat cazurile si din perspectiva duratei de spitalizare si a valorii decontului, comparativ
cu varsta pacientilor raportat la etiologie. Din datele de statistica descriptiva pentru intreg
sublotul cu adenopatii se observa ca valoarea maxima a duratei de spitalizare a fost de 17 zile,
iar valoarea decontului de 6686,27 lei. Din elementele de statisticd descriptiva a duratei de
spitalizare si costurilor pentru sublotul cu adenopatie reactiva se observa ca durata minima de
spitalizare in cadrul acestui sublot a fost de 4 zile si un cost minim de spitalizare de 1379,19
lei. Din datele de statistica descriptiva pentru sublotul cu adenopatie de etiologie TBC, durata
de spitalizare este maxim de 7 zile functie de complexitatea cazului, Insd trebuie mentionat
faptul ca prezenta pacientilor cu etiologie bacilard reprezintd un risc pentru pacientii
imunosupresati prin prezenta unui procedeu neoplazic si implica o stratificare a cazurilor pe
baza ultrasonografiei pentru a diminua acest risc. in cazul sublotului de cazuri cu limfom
datele descriptive demonstreaza un minim al duratei de spitalizare de 2 zile, acest fapt
datorandu-se colaborarii directe cu sectia de hematologie. Dupa efectuarea procedurii biopsice
efectuandu-se transferul pacientului spre sectia de hematologie. Costurile sunt mult mai mari
pentru cazurile cu adenopatie metastatica datorita prezentei procedurilor chirurgicale
rezectionale (laringectomie totald, faringo-laringectomie totald, amigdalectomie, biopsii si
eviddri ganglionare pentru stadializarea carcinomului nazofaringian, etc.). In cazul acestora
ultrasonografia este o investigatie imagisticd de screening ce permite o prestadializare a
cazului si Indrumarea din serviciul ORL primar spre serviciile ORL tertiare de chirurgie
oncologica cu o mai bund distributie a resurselor materiale si umane in cadrul sistemului
sanitar. Valorile minime ale duratei de spitalizare si valorii decontului pentru acest sublot
fiind de 7 zile respectiv 2793,07 lei. Pornim de la premisa general valabila ca prin inaintarea
in varsta pacientul acumuleaza comorbiditdti ce vor necesita o evaluare si urmadrire
postoperatorie suplimentara cu o duratd de spitalizare mai mare si implicit costuri adaugate si
o valoare crescatoare a decontului la externare. Prin regresie statisca am demonstrat asocierea
stransd intre varsta pacientului la internare si durata spitalizarii, p<0,001. Similar obtinem
p=0,0003 pentru asocierea dintre varsta si valoarea finala a decontului. Implicit se observa ca
intre durata de spitalizare si valoarea finald a dcontului existd o asociere semnificativa
statistic, p<0,001. Astfel se observa ca prin scaderea duratei de spitalizare se pot eficientiza
costurile, In cadrul duratei de spitalizare in perioada preoperatorie un grad ridicat de
temporizare rezida din programarea pentru investigatii imagistice neexistand un mecanism de
prioritizare a cazurilor cu patologie neoplazicd. Utilizarea ultrasonografiei in regim de
ambulatoriu efectuata de cétre specialistul ORL pe baza unui protocol general adoptat si
impus prin ghiduri de practica medicala ar fi putut preveni transmiterea cazurilor cu patologie
benignd — adenopatie reactivd si de etiologie TBC - catre unitatea tertiard de chirurgie
oncologica cervico-faciala. Astfel s-ar fi putut economisi in cazul sistemului tertiar de
chirurgie oncologica un total de 41773,52 lei (costuri cu pacientii cu adenopatie reactiva) +
26614,45 lei (costuri cu pacientii cu adenopatie TBC) = 68387,97 lei semnificand un total de
117 + 68 = 185 zile de spitalizare. Resurse financiare si de personal care altfel ar fi putut fi
repartizate pentru un mai bun management al pacientilor neoplazici. Din acest punct de
vedere se impune necesitatea stratificarii unitatilor sanitare si emiterea unor ghiduri clare de
management al pacientilor cu tumefactii cervico-faciale. Aplicand ecuatia de regresie in cazul
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pacientilor cu patologie neoplazica daca am scadea durata de spitalizare cu 0 singura zi am
obtine urmatoarea eficientizare a costurilor (48 cazuri cu adenopatie metastatica + 23 cazuri
cu limfom) x 372,51 lei= 26448,21 lei. Revenind la distributia lotului total de pacienti cu
tumefactii cervico-faciale in cadrul sublotului de 12 cazuri cu patologie congenitala au fost
incluse 1 caz cu limfangiom, 1 caz cu hemangiom, 1 caz de chist dermoid, 4 cazuri de chist
branhial si 5 cazuri de chist de tract tireoglos. Intr-un caz de chist de tract tireoglos
ultrasonografia a ridicat suspiciunea prezentei unei metastaze de carcinom tiroidian
identificatd printr-o zond neomogend a continutului chistic si hipersemnal in fereastra
Doppler. Acest aspect a fost ulterior confirmat histopatologic, fard prezenta vreunei
formatiuni la nivelul glandei tiroide. Sublotul cu tumefactii cervico-faciale prin patologie
tiroidiand a reunit 7 cazuri cu gusad polinodulara. Ecografia a permis evaluarea raporturilor
anatomice cu structurile adiacente, insa pentru un management corect si complet al acestor
cazuri este necesard colaborarea cu specialistul endocrinolog. Consideram ca atitudinea
corectd pentru aceste cazuri este investigarea ambulatorie si indrumarea catre centrul tertiar
Institutul National de Endocrinologie C.I. Parhon. Referirea acestor cazuri cétre unitatea
tertiard de chirurgie oncologicd cervico-faciald a fost justificatd datortitd dimensiunilor mari
ale formatiunii tiroidiene si compresiei extrinseci asupra structurilor adiacente, in aceste
cazuri considerdam cd este necesard instituirea unei echipe mixte chirurg endocrinolog,
specialist ORL si specialist endocrinologie, sau o mai buna preventie a progresiei pacientilor
cu patologie tiroidiana spre forme cu gusa polinodulard gigantd. Categoria denumitd Altele
cuprinde 6 cazuri printre care se numard 1 caz cu un corp strdin cervical, 2 pacienti cu
flegmon difuz cervical si 3 cazuri cu lipom. Corpul strdin cervical a fost un element metalic
rezultat in cadrul procesului de aschiere industrialda ulterior neglijat de catre pacient
suprainfectat, ecografia fiind utila pentru reperarea corpului strdin si extragerea prin incizie
minimala. Cele 2 cazuri cu flegmon difuz cervical au fost investigate sonografic pentru a se
vizualiza gradul de extensie a colectiilor purulente cervicale, planificarea inciziilor efectuate
si vizualizarea elementelor de risc chirurgical, aceste cazuri reprezentand urgente medico-
chirurgicale la pacienti imunosupresati. In privinta lipoamelor ecografia permite un diagnostic
facil cu temporizarea cazurilor comparativ cu patologia neoplazicd si minimizand necesitatea
altor metode imagistice de inalta rezolutie. Cazurile cu patologie a glandelor salivare (45 de
cazuri) au beneficiat si de punctie biopsie ecoghidata ecografic — 30 de cazuri. Dintre acestea
16 au fost cazuri cu patologie tiroidiana si 29 cu afectiuni ale glandei submandibulare. 18
dintre cazuri au reprezentat formatiuni tumorale maligne cu o predominantd a adenomului
Un caz aparte a fost cel al unei paciente cu Sindrom Sjogren, care initial a fost diagnosticata
prin test Schirmer, ulterior prin examinari seriate ecografice fiind urmarite modificarile
structurale de la nivelul glandelor salivare simultan cu pozitivarea elementelor din bateria de
anticorpi ce reprezintd criteriile serologice. Vom detalia caracteristicile acestui sublot in
cadrul capitolului ce analizeaza utilizarea punctiilor biopsii ecoghidate.

3.5.1. EXEMPLE DIN CAZUISTICA PROPRIE

Vom ilustra criteriile sonografice de benignitate/malignitate si diagnosticul diferential al
tumefactiilor cervico-faciale pe o serie de cazuri proprii incluse in analiza statistica:
adenopatie reactiva; limfom laterocervical; TBC ganglionar; limfonoduli metastatici;
metastazd de carcinom slab diferentiat; formatiuni congenitale de tipul chistelor de tract
tireoglos, chiste branhiale, limfangioame sau chiste dermoide; malformatie arterio-venoasa
intre vena lacrimald si artera zigomatico-orbitard; lipoame.
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3.6.ANALIZA SUBLOTULUI CU PUNCTIE BIOPSIE GHIDATA ECOGRAFIC

Standardul de aur in diagnosticul de certitudine este reprezentat de examenul histopatologic,
dar intr-o perioadd aflatd sub semnul cost-eficientei, imperativului de a fi cat mai putin
invazivi asupra pacientului si de a stratifica pacientii functie de benignitatea/malignitatea
leziunilor a luat amploare diagnosticul citologic prin punctii biopsii pe ac fin cu sau fara
ecoghidaj. Protocolul de efectuare a punctiilor biopsii pe ac fin ecoghidate este alcatuit dintr-0
succesiune de pasi a caror ordine trebuie respectata cu strictete pentru siguranta pacientului si
a maximiza sansele prelevarii corecte a unui esantion de material bioptic diagnostic. Din
aceastd cauza procedura trebuie efectuatd in prezenta a 2-3 cadre medicale care s cunoasca
procedura si sa raspunda de pasii cheie pentru a scurta timpul de procedura.

Protocolul de efectuare a punctiei biopsii ecoghidate este urmatorul:

1. Pozitionarea pacientului in decubit dorsal cu extensia regiunii cervicale si capul rotat
de partea opusa leziunii ce urmeaza a fi biopsiata.

2. Pregatirea echipamentului de biopsie: ac fin de biopsie steril de unica folosinta, set de

unica folosinta cu invelitoare sterila pentru transductorul ecografic si plic de gel steril,

lame de microscop curate.

Dezinfectarea regiunii cervicale cu respectarea masurilor de asepsie.

Nu recomanddm utilizarea infiltratiilor locale cu xilind deoarece modifica planurile

anatomice, pentru cresterea 1increderii pacientului se poate aplica local

preinterventional gheatd daca este disponibila.

5. Examinarea cu calm si in detaliu a structurii ce urmeaza a fi biopsiata atat in modul
standard cat si in modul Doppler pentru a analiza axele vasculare, sursele vasculare
posibile ale formatiunii tumorale si a prestabili traiectul de deplasare a acului fin.

6. La nivelul transductorului poate fi atasat un dispozitiv de ghidaj al acului sau
introducerea acului poate fi efectuata sub tehnica libera. Pozitionarea traiectului acului
poate fi realizata perpendicular pe fasciculul de ultrasunete la mijlocul laturii lungi a
transductorului sau longitudinal cu fasciculul de ultrasunete la mijlocul laturii scurte a
transductorului liniar. Pentru a micsora costurile am ales introducerea acului prin
tehnica libera fara ajutorul dispozitivelor aditionale de ghidaj.

7. Introducerea acului trebuie sa se realizeze la vedere pe tot traiectul sau, daca acul nu
este vizibil dupd patrunderea subtegumentara pana la nivelul primei gradatii de pe el,
fapt ce echivaleaza cu introducerea a 1 cm din lungimea acului, este necesarda
executarea de manevre de baleiere a transductorului pani se observi acesta. In cazul in
care nu se observa acul, nu se continud introducerea lui si se recomanda extragerea si
reintroducerea lui. Daca unghiul sub care este introdus acul nu este cel satisfacator nu
se recomanda extragerea acului ci retusarea angulatiei pe parcursul introducerii sale,
avand grija sa nu intrdm in conflict cu axele vasculare.

8. Acul se introduce continuu pana la nivelul leziunii necesare a fi biopsiate, pentru o
manevrabilitate mai usoara si a preveni indoirea acului recomandam utilizarea in
regiunea cervico-faciala a acelor cu o lungime de maxim 90mm.

9. Odata pozitionat acul in centrul leziunii sau in portiunea de interes a formatiunii vizate
se scoate ghidul central al acului si se ataseaza la acesta sistemul aspirativ. Sistemul
aspirativ poate fi reprezentat de o seringa sterila manevratd de catre ajutor, acesta
avand rolul sd obtind prin tractionare vidul necesar suctiunii materialului bioptic sau
atunci cand este disponibil atasarea unui pistol aspirativ ce permite efectuarea
procedurii de cétre o singura persoand fara ajutor suplimentar.

10. In cazul in care prin fenomenul de capilaritate sau prin efectul de vid nu se obtine o
cantitate de material bioptic la nivelul seringii, se vor efectua fenomene de avansare si
basculare a varfului acului la nivelul leziunii de interes in vederea dezorganizarii
citologice si fragmentarii microscopice cu marirea cantitdtii de aspirat.

Hw
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11. Dupa obtinerea unei cantitdti satisfacatoare de aspirat se elibereaza pistonul seringii si
se extrage complexul ac-seringd de la nivelul formatiunii de biopsiat. Mentinerea
vidului ar permite contaminarea probei cu elemente celulare de pe traiectul de
introducere al acului si implicit un diagnostic incorect.

12.In tot acest timp se realizeazi compresia regiunii prin prezenta transductorului
ecografic in acest fel prevenind miscarile bruste ale pacientului si controlul intregii
proceduri pentru a preveni accidentele si incidentele.

13. Specific protocolului aplicat in cazul prezentei cercetari este trecerea consecutiva
pentru prelevarea de material bioptic cu doud ace fine de biopsie de diametre diferite,
mai intdi un ac de biopsie mai gros ce nu v-a exploata fenomenul de capilaritate la
maxim dar prin miscarile de avansare, baleiere si retractie va permite fragmentarea de
tesut ce ulterior va fi aspirat mult mai usor cu ajutorul acului secund ce va fi de
diametru mai mic si implicit va atrage un fenomen de ascensiune capilard mai
pronuntat. In felul acesta sperim si nu fie necesara repetarea procedurii bioptice pe
motivul obtinerii unui frotiu necorespunzator.

14. Materialul bioptic se exprima cu forta la nivelul lamei de microscopie, pentru a obtine
o cantitate mai mare de material bioptic exprimarea poate fi imbunatatita prin tragerea
unei cantitdsi mici de ser fiziologic si repetarea exprimadrii. Frotiul se intinde cu
ajutorul unei alte lame de microscopie astfel obtinandu-se lame suplimentare pentru a
fi analizate de citre morfopatolog. In felul acesta pentru fiecare ac de biopsie folosit se
obtin minim 2 lame de frotiu, numarul fiind mai mare pentru aspiratele fluide in cazul
carora procedeul de intindere al frotiului fiind repetat pana la obtinerea pe lama a unui
strat celular uniform.

15. Se examineazd din nou zona de punctie pentru a se observa incipient posibilele
incidente sau accidente de punctie.

16. La nivelul zonei de punctionare se mentine ulterior autopresiune constantd pentru a
preveni formarea de hematoame.

Pentru fixarea frotiului am ales tehnica uscdrii la aer avand in vedere experienta anterioara a
departamentelor chirurgicale in lipsa spray-urilor fixative. Aceastd tehnica are avantajele
evidentierii diferentelor dintre dimensiunile celulare si cele nucleare cu o fixare buna in cazul
frotiurilor cu o fluiditate redusa caracteristice prelevarilor de la nivelul formatiunilor cervico-
faciale nontiroidiene. Sunt reunite datele obtinute in cadrul Proiectului ,,Cercetarea
doctorala si postdoctorald prioritate a invatimantului superior roméanesc (Doc-
Postdoc)™, contract POSDRU/159/1.5/S/137390 si prin intermediul Grantului Tineri
Cercetatori nr. 33895/11.11.2014 UMF Carol Davila. Criteriile de includere si excludere
pentru pacienti au fost enuntate in cadrul capitolului anterior de materiale si metode. Din
datele preliminare ale studiului si avand in vedere fluxul de pacienti am decis concentrarea
eforturilor financiare si practicarea punctiei biopsii ecoghidate preoperator doar la sublotul de
pacienti cu tumefactii ale glandelor salivare care urmau sa fie supusi unei interventii
chirurgicale. In felul acesta putind raporta diagnosticul citologic la diagnosticul
histopatologic. Resursele financiare au permis achizitionarea a 30 de seturi de biopsie (ace
fine de biopsie plus invelisuri sterile pentru sonda ecografica si gel steril). Distributia pe grupe
de varsta a acestui sublot de pacienti inregistreaza o concentrare maxima de cazuri in grupa de
varsta 50-59 ani. Atipic fata de tendinta generala in cadrul lotului de studiu in cadrul acestui
sublot se inregistreaza o predominantd a cazurilor de sex feminin 17 (56,66%). Datorita
localizarii superficiale cervicale si mai ales faciale prin impactul estetic major este indusa
prezentarea mai rapida a pacientilor catre medicul specialist. Dacd analizam distributia
sublotului per patologie benignd/maligna functie de mediul de provenientd se observa ca 75%
dintre cazurile cu neoplasm provin din mediul rural prin prisma faptului ca neglijeaza evolutia
indelungata a adenoamelor pleomorfe pana in faza de degenerare maligna. Spre deosebire de
literatura de specialitate in cadrul acestui sublot avem o predominantd a patologiei glandei
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submandibulare maligne. Se observa un aspect ingrijorator prin concentrare unui numar mare
de cazuri de adenom pleomorf cu localizare parotidiand, prezenta unei tumefactii la nivel
facial fiind un simptom care ar trebui sa genereze prezentarea pacientului precoce la medicul
specialist, Graficul 5 (Graficul 44 in cadrul tezei). Aplicarea criteriilor sonografice si a
punctiei biopsii ecoghidate ar fi putut argumenta temporizarea interventiei chirurgicale in
cazul pacientilor cu diagnostic final de sialoadenita cronica, Graficul 6 (Graficul 45 in cadrul
tezei).

Graficul 5.Graficul 44, Distributia functie de tipul morfologic a sublotului de pacienti cu
punctie biopsie localizare parotidiana
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In concordanti cu literatura de specialitate patologia benigni inregistreazi o distributie
bimodala in cadrul grupelor de varsta 30-39 ani si 50-59 ani, pe cand patologia maligna se
manifestd dupa varsta de 50 de ani. Analiza datelor referitoare la sensibilitatea si specificitatea
examenului clinic, ultrasonografic si a rezultatului citologic al punctiei biopsii ecoghidate va
fi efectuatd comparativ in cadrul capitolului intitulat Discutii. Prin aplicarea testului X? se
obtine o asociere semnificativd statistic intre variabila varstd si diagnosticul final
benign/malign, p<0,001, in cazul sublotului de pacienti cu patologie a glabdelor salivare.

Graficul 6. Graficul 45. Distributia functie de tipul morfologic a sublotului de pacienti cu
punctie biopsie localizare submandibulara
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Insa localizarea parotidiand/ submandibularad nu prezinti o asociere semnificativa statistic,
p=0,278 pentru diagnosticul benign/malign deoarece fiind un centru tertiar se inregistreaza un
numdr reprezentativ de pacienti cu neoplasme in ambele localizari glandulare, desi in
literatura de specialitate se acordd un procentaj ridicat in favoarea localizarii parotidiene.
Similar distributia pe sexe nu este semnificativa statistic desi in cazul patologiei cervico-
faciale 1n populatia generala se acordd o predominantd sexului masculin, p=0,175.
Apartenenta la mediul rural/urban prezintd un grad ridicat de asociere statistica fatd de
diagnosticul benign/malign, p<0,05, prin numarul reprezentativ de adenoame pleomorfe
neglijate cu evolutie indelungatd, prezentate tardiv la medicul specialist in stadiul de
transformare maligna. Diagnosticul clinic benign/malign nu se asociaza semnificativ statistic,
p=0,052, prezentdnd tendinta de subdiagnosticare a malignitatii ludnd in considerare
prezentarea pacientului prin transfer din provincie prin prisma limitarilor tehnice si a
dificultatilor rezectionale chirurgicale. Diagnosticul ecografic benign/malign reuseste sa ridice
gradul de asociere statistica fata de diagnosticul final benign/malign, p=0,0053, dar asocierea
semnificativa statistic se obtine insd numai in cazul diagnosticului citologic benign/malign,
p<0,001. Am incercat sa stabilim care ar fi impactul implementarii punctiei biopsii ecoghidate
prin prisma costurilor asociate diagnosticului si tratamentului pacientilor cu patologie a
glandelor salivare. Am analizat datele de statistica descriptiva ale sublotului cu punctie
biopsie ecoghidata functie de varsta, durata spitalizarii si valoarea finald a decontului. Similar
lotului cu tumefactii cervico-faciale de etiologie limfoganglionard pornim de la premisa ca un
pacient in etate va necesita un numar suplimentar de zile de spitalizare pre si post-operator si
implicit o valoare mai mare a decontului la externare. Variabila varsta are un grad ridicat de
coleratie cu numarul de zile de spitalizare, p=0,026, fiind vorba de un sublot limitat de cazuri
apreciem aceasta valoare de p<0,05 ca semnificativa statistic. Si in privinta valorii finale a
decontului p=0,010, raportat la varsta pacientului, datoritd faptului ca pe langa taxa hoteliera
se adauga o medicatie complexa ce trebuie suplinitd din resursele directe ale unitatii sanitare.
Se observa o corelatie semnificativa statistic intre durata de spitalizare si valoarea finald a
decontului, p<0,001. Astfel pentru o scadere a duratei de spitalizare cu 0 zi in cazul
pacientilor cu neoplasm se vor putea economisi 12 x 236,73 = 2840,76 lei adica echivalentul
rezolvarii altui caz de valoare medie, acest fapt fiind realizat printr-0 prioritizare a accesului la
investigatiile imagistice de Tnaltd rezolutie pentru aceste cazuri. Folosind ecuatia de regresie
pentru cele 18 cazuri cu patologie benigna s-ar fi putut economisi 46100,63 lei si nu ar fi fost
utilizate resursele unui centru tertiar de diagnostic si tratament in chirurgie cervico-faciala.

3.6.1. EXEMPLE DIN CAZUISTICA PROPRIE

Prezentdm si comentdm din cazuistica proprie pacienti cu: sialolitiaza; abces parotidian; TBC
parotidian; adenom pleomorf parotidian; tumoare Warthin submandibulard; sialadenitd post
radioterapie; adenom pleomorf transformat malign; carcinom mucoepidermoid; carcinom
adenoid chistic. Activitatea in cadrul tezei doctorale a permis detalierea examinarii ecografice
a pacientilor cu afectiuni ale glandelor salivare in cadrul unei monografii publicate sub titlul
Patologia ecograficd a glandelor salivare impreuna cu un colectiv ce reuneste specialisti in
domeniu Cergan R, Dumitru M, Musat GC, Costache A, Anghel I, Marinescu AN; la o
editura nationala recunoscutd CNCSIS - Editura Aius PrintEd, 2016, ISBN 978-606-562-612-
6, fiind un element de noutate intr-un spatiu publicistic national centrat pe ultrasonografia
tiroidiana si neglijand patologia glandelor salivare.”’

3.7.EXTENSIA UTILIZARII ULTRASONOGRAFIEI - ECOGRAFIA
INTRACAVITARA

Una dintre cele mai vechi incercéri de utilizare a eco%raﬁei intracavitare in diagnosticul
patologiei din sfera ORL ii apartine lui Steinhart H, et al.”?® care a atasat un transductor la un
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brat telescopic dublu articulat si a evaluat 48 de cazuri cu formatiuni tumorale faringiene,
amigdaliene si la nivelul sinusurilor piriforme, concluzionand ca utilizarea ecografiei
intracavitare ar putea ajuta n decizia cu privire la abordul endoscopic sau lateral al patologiei
tumorale. Vom ilustra pas cu pas examinarea experimentala ecografica intracavitara a cavitatii
bucale si faringelui la pacienti intubati orotraheal preoperator pentru amigdalectomie sau
evidare ganglionara asociata cu biopsie rinofaringiand. Pentru aceastad examinare am folosit o
sonda in L intracavitard Sonoscape 10L2 cu frecventd variabild pana la 10MHz. Sonda este
imbracatda in cover steril Civflex in care s-a introdus gel steril si ulterior cresterea
conductantei ultrasunetelor este mentinutd prin aplicarea locald de gel steril. Pe parcursul
intubatiei orotraheale si a examindrii endocavitare se monteaza un departator bucal autostatic.
Propunem ca examinarea endocavitara sa se efectueze in urmatorii pasi: 1 - examinarea
segmentului enterior al limbii, 2 - vestibul bucal, 3 - sant gingivo-labial, 4 - palat dur, 5 —
palat moale, 6- amigdala linguala, 7 — loja amigdaliana, 8 — perete posterior faringian, 9 —
rinofaringe, 10 — perete lateral faringian.

3.7.1. PROPUNERE BREVET DE INVENTIE

Avand in vedere posibilitatea tehnica a examinarii ecografice a rinofaringelui si numarului
foarte mare de cazuri cu patologiei tumorala la acest nivel care prezintda initial biopsii
neconcludente datoritd prelevarii fragmentului bioptic strict de la nivelul mucoasei fara a
putea vizualiza profunzimea de la care acesta este preluat am depus la OSIM o cerere de
brevet privind un dispozitiv si o tehnica de prelevare a unei biopsii ecoghidate endocavitar
transnazal de la nivelul rinofaringelui cu numarul a 2015 00253/ data de depozit 07 04 2015
/BOPI NR.9/2015. Dispozitivul inventat de ghidaj atasat este confectionat din policlorura de
vinil prin turnare; prezinta un orificiu central cu diametrul de 2,7 mm prin care se introduce
tija endoscopica rigida standard, iar prin orificiul superior cu diametrul de 0,6 mm se
introduce acul fin de biopsie standard, prin acest montaj se constituie un ansamblu fix ce
permite miscarea cuplata a celor doua elemente endoscop si ac de biopsie. Primul pas al
metodei de biopsiere endoscopica ecoghidata intracavitara a rinofaringelui conform inventiei
este reprezentat de anestezia locald a rinofaringelui, atit prin anestezia cu mesa Imbibata cu
Xilind, cat si prin utilizarea spray-ului cu xilind. Mesa folosita este confectionata in cadrul
oricarei sectii de Otorinolaringologie din tifon si este imbibatd cu xilind. Mesa se introduce la
nivelul narinei pe sub cornetul nazal inferior si peste palatul dur pand in rinofaringe si este
mentinuta timp de 3 minute. Prin introducerea spray-ului cu xilind si pulverizarea sa la nivelul
buzelor, arcadei dentare superioare, arcadei dentare inferioare, palatului dur, palatului moale
si rinofaringelui se va aboli aproape complet reflexul de voma in stare vigila a pacientului.
Pasul urmator este reprezentat de introducerea ghidului de plastic standard prin narina
anesteziata pe sub cornetul nazal inferior peste palatul dur pana la vizualizarea capatului distal
plonjand posterior de valul palatin si interceptarea sa cu o pensd anatomica curba standard si
extragerea sa pe sub arcada dentara superioara. Apoi de ambele capete ale ghidului de plastic
standard se trage spre exterior si se inoada si vor fi mentinute 1n tensiune de catre asistenta,
astfel realizandu-se suspensia valului palatin. Se introduce ansamblul format din endoscop
optic 0 grade standard cu ac fin de biopsie atasat prin dispozitivul de ghidare prin narina pe
sub cornetul nazal inferior peste ghidul de plastic standard pana la nivelul rinofaringelui si
concomitent se va introduce transductorul ultrasonografic in L standard printre buze intre
arcada dentara inferioard si arcada dentara superioard pe sub ghidul de plastic ce suspenda
valul palatin pana la nivelul rinofaringelui. La introducere se va apasa pe limba si se va merge
medial de amigdala palatind in asa fel ca segmentul angulat al transductorului ultrasonografic
sa treacd pe sub vdlul palatin suspendat si sd aiba un traiect ascendent la nivelul
rinofaringelui. Cu ajutorul endoscopului transnazal cu tija de O grade standard poate fi
identificat torusul tubar si se poate vizualiza patrunderea transductorului ultrasonografic in L
standard la nivelul rinofaringelui si manevrarea sa pentru o pozitionare ciat mai exacta la
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nivelul procesului patologic vizat. Imaginea ecografica obtinuta astfel va permite vizualizarea
si biopsierea tuturor straturilor anatomice ale rinofaringelui pana la coloana vertebrala. Sunt
necesare eforturi si studii suplimentare pe un numar mai mare de pacienti pentru a deprinde
tehnica examinarii ultrasonografice endocavitare a extermitatii cefalice in vederea aplicarii cat
mai corecte intraoperator sau in scop diagnostic pe pacient sub anestezie locald. Dupa
publicarea brevetului de inventie vom cauta sia obtinem sursele de finantare necesare
construirii dispozitivului de ghidaj si aplicarii procedurii de biopsiere endocavitara ecoghidata
sub control endoscopic. In cadrul cercetirii postdoctorale vom aplica examinarea ecografica
ecoghidatd la pacientii cu patologie endofaringiand pentru a putea stabili limitele de
sensibilitate si specificitate necesare aplicarii acestei metode in cadrul serviciilor de triaj
primiri urgente unde nu sunt disponibile consulturi de specialitate ORL.

3.8. EXTENSIA UTILIZARII ULTRASONOGRAFIEI - ECOGRAFIA
LARINIGIANA

Una dintre primele lucrdri despre ecografia laringiand a fost publicatd in 1987 de catre
Raghavendra BN, et al.*** si au analizat pe 41 de voluntari sanitosi posibilitatea utilizarii
ultrasonografiei in examinarea corzilor vocale. Examinarea sonografica s-a efectuat la patul
bolnavului cu ajutorul unui ecograf portabil Sonoscape S2 echipat cu o sonda lineara.
Pacientii au semnat consimtdmantul informat si examinarea ecograficd nu a influentat direct
atitudinea terapeuticd fiind complementara ghidurilor de diagnostic actuale utilizate la nivel
international. Pacientul este examinat in decubit dorsal cu extremitatea cefalica in
hiperextensie. Primul pas este vizualizarea longitudinald pe linie mediana a laringelui si
traheei cu inspectia directa a osului hioid, epiglotei, cartilajului tiroid, cartilajului cricoid si
traheei, glanda tiroida. Prin plasarea transductorului la nivelul membranei tirohioidiene in
pozitie transversa se poate vizualiza spatiul preepiglotic si epiglota. Corzile vocale sunt
vizualizate in fereastra transversi. In continuare vom ilustra aplicarea acestei tehnici de
examinare pe o serie de 4 cazuri cu diverse patologii laringiene: formatiune tumorala ce
cuprinde epiglota si se extinde la nivel laringian; formatiune faringolaringiana ce invadeaza
baza limbii, epiglota si se extinde inferior prin regiunea vestibulard pand la nivelul
segmentului anterior al corzii vocale stangi; istoric de patologie tiroidiana neglijata terapeutic
ajunsd in stadiul dezvoltarii unei formatiuni tumorale extinsd de la nivelul lobului tiroidian
stang in structurile adiacente; un caz de paralizie a corzilor vocale la o pacienta cu patologie
tiroidiand. Examinarea ecograficd a laringelui este o tehnicd imagisticd ce permite
evidentierea modificarilor structurale si functionale produse in contextul patologiei laringiene
— formatiuni tumorale, traumatisme, paralizii de corzi vocale. Experienta este limitatd datoritd
faptului ca specialistul ORL se bazeaza pe alte tehnici de examinare: laringoscopie indirecta,
fribroscopie, stroboscopie sau chiar microlaringoscopie directa.

3.9. EXTENSIA UTILIZARII ULTRASONOGRAFIEI - ECOGRAFIA
RINOSINUSALA

In cadrul proiectului POSDRU/159/1.5/S/137390 prin contractul nr. 13754 / 30.05.2014, am
efectuat stagiul de mobilitate academica la centrul de cercetare Guy’s and St Thomas’ NHS
Foundation Trust din localitatea Londra, tara Marea Britanie, pe perioada cuprinsd intre data
01.07.2015 si data 31.07.2015. Activitatea zilnicd s-a desfdsurat sub indrumarea directd a
domnilor doctori Daniel Tweedie, MA, FRCS (ORL-HNS), DCH, Consultant pediatric ENT,
Head and Neck surgeon si Rupert Obholzer, MA, FRCS (ORL-HNS), Consultant ENT and
Skull Base Surgeon si impreunad cu acestia am analizat datele adunate in cadrul activitatii din
Romania si am identificat directii noi de cercetare comune precum explorarea ecografica a
sinusurilor paranazale. Heidelbach JG, et al.?*? sunt printre primii cercetatori care raporteaz
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utilizarea ultrasonografiei Tn mod A pentru analiza cazurilor cu sinuzitd maxilara, fenomen ce
ia amploare prin imbunatatirea sondelor ecografice si pentru acea vreme erea o alternativa
viabila pentru radiologia standard. Tehnica examinarii regiunii rinosinusale se bazeazd pe
doua aspecte importante: delimitarea relativ precisa a stucturilor osoase in fereastra ecografica
prin fenomenul conului de umbra posterior si a faptului ca la nivelul cavitatilor pneumatice
pline cu aer penetranta ultrasunetelor este diminuatd in lipsa contiguitatii prin prezenta unui
mediu inlocuitor de spatiu. Am detaliat acest protocol de examinare Tn 5 pasi in cadrul
monografiei intitulate A Step by Step Bedside Ultrasonographic Anatomy of Head and Neck
for the ENT Surgeon Impreuna cu un colectiv de specialisti in domeniu Dumitru M, Anghel I,
Costache A, publicata la o editura internationald recunoscuta CNCSIS - Ed.SHAKER
VERLAG, Aachen 2015, ISBN 978-3-8440-3848-4.°° Examinarea ecografica rinosinusala
vizualizeaza sinusurile frontale prin plasarea transductorului la nivelul arcadei sprancenoase
centrat peste linia mediand. In cadrul acestei ferestre ecografice se obseva peretele anterior
sinusal (1) si ecoul posterior generat de intersectia undelor de ultrasunete cu peretele posterior
sinusal (2). In cazul prezentei unui proces intrasinusal spre exemplu sinuzita acuta cu
umplerea cvasicompleta a sinusului va fi permisd propagarea continud a ultrasunetelor intre
cei doi pereti. Examinarea rinosinusala se efectueaza cu pacientul sezand si cu fata aplecata
spre pamant. In acest fel continutul rinosinusal se acumuleaza decliv pe peretele anterior si
poate fi masurat cantitativ. Pasul urmator este examinarea pacientului cu extremitatea cefalica
la verticald si in felul acesta continutul rinosinusal dacd este fluid se va deplasa inferior
confirmand suspiciune de sinuzita frontald purulentd. Nedeplasarea continutului sinusal ridica
suspiciunea unei structuri chistice sau chiar a unei formatiuni sinusale. Pasul urmator este
examinarea contiguitatii scheletului osos al piramidei nazale care din cauza dificultatii de
mulare peste piramida nazald se va examina anguliand transductorul la nivelul versantului
lateral pana in unghiul intern al ochiului. Structurile scheletului piramidei nazale sunt
vizualizate oblic dinspre lateral: oasele proprii nazale cu efect de con de umbrad posterior si
cartilajele alare. Examinarea sinusului maxilar este similard conceptual cu examinarea
sinusului frontal prin vizualizarea contiguitatii peretelui anterior sinusal si a ecoului posterior
generat de ultrasunete la nivelul peretelui posterior sinusal. Limitarile legate de volumul mai
mare al sinusului maxilar rezida din faptul cd patologia chisticd sau tumorald cu punct de
origine la nivelul peretelui posterior este dificil de evidentiat. In cadrul lucririi publicate
Correlations between morphology and ultrasound exam in cases with nasal and paranasal
sinuses pathology, R.j.of Rhinology,Vol.5,Nr.19,167-173,2015, p.167-172,(ANEXA 3)
colectivul de autori Dumitru M, Tweedie D, Anghel I, Cergan R, Sarafoleanu C, Costache A
din care face parte si coordonatorul direct al stagiului de mobilitate a prezentat o serie de
cazuri ce au beneficiat de examinarea ecograficd rinosinusala. Un caz al unui tanar cu o
formatiune tumorala paranazala si cazul unui pacient cu papilom inversat invadant la nivelul
sinusului maxilar cu distructia peretelui medial sinusal. Suplimentar prezentam analiza unui
caz cu reactie sinusald maxilard polipoida unilaterald dreaptd examinat si din punct de vedere
ultrasonografic. Sunt necesare studii pe un numdr mai mare de pacienti pentru a valida
utilizarea ultrasonografiei in vederea managementului patologiei rinosinusale. Datele obtinute
pana la ora actuald dovedesc utilitatea in screening-ul patologiei in populatia pediatrica sau in
cadrul departamentelor de primiri urgente. Dar au existat si studii ce au analizat utilitatea
acestei proceduri 1n vizualizarea osteotomiilor practicate intraoperator in cadrul interventiilor
de rinoplastie sau pentru a putea documenta repozitionarea corectd a fragmentelor ososase in
cazul traumatismelor piramidei nazale ce necesita redresare.””’

3.10. DISCUTII

Existd o controversa acerba cu privire la cine ar trebui sd efectueze examinarea
ultrasonografica: clinicianul responsabil de caz sau medicul specialist in imagistica medicala.
Controversa este alimentatd si de faptul ca datele de sensibilitate si specificitate existente in
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literatura de specialitate provin din cadrul sectiilor de imagisticd medicald cu un aport limitat
al clinicianului. Acest aspect se observa la o cautare in cadrul bazelor de date internationale,
spre exemplu o cautare PubMed folosind cuvintele cheie ultrasonografie, cap si gat returneaza
aproximativ 3600 de articole, daca limitdm aceasta cautare functie de afilierea autorilor vom
descoperi aproximativ 10% dintre aceste articole ca Indeplinind aceste criterii de cautare. Un
fenomen similar se intdlneste si in cazul efectudrii punctiei biopsii ecoghidate de catre
specialistul ORL si nu de catre specialistul in imagisticd medicala sau morfopatolog. Se pune
problema curbei de invatare a procedurii de examinare ultrasonografica a regiunii cervico-
faciale, dar datele existente 1n literatura sunt insuficiente. Unul dintre cele mai recente articole
pe tema curbelor de invatare in ultrasonografie este publicat de catre Blehar DJ, et al.>*® si
care au concluzionat ca un numar de 50-75 de proceduri ultrasonografice reprezinta o curba
de invatare reald cu obtinerea unor nivele de sensibilitate si specificitate similare specialistului
in imagisticd medicala. Badran K, et al.?®® au realizat unul dintre putinele studii cu subiectul
analizei acuratetii examindrii ultrasonografice efectuate de catre specialistul ORL comparativ
cu examinarea efectuatd de catre specialistul In imagisticA medicald concluzionand ca
acuratetea examinarii efectuate de catre medicul curant este inferioara celei efectuate de catre
specialistul in imagisticA medicald. Consideram ca in realitate au comparat eficienta
examinarii efectuate de cétre specialistul ORL Incepator cu deprinderea tehnicii prin instructie
la locul de munca fatd de examinarea efectuatd de catre specialistul in imagistica medicala
experimentat nu debutant, din aceastd cauzd explicandu-se si diferenta de acuratete. Luand
aceste aspecte in considerare la inceputul studiului am realizat o analiza pilot comparativa a
rezultatelor examindrii ultrasonografice efectuate de catre specialistul ORL cu rezultatele
oferite de catre specialistul Tn imagisticd medicald pentru primele examinari efectuate dupa
absolvirea cursurilor de formare in competenta de ultrasonografie generald. Am publicat acest
studiu pilot intitulat Comparison between surgeon-performed versus imaging specialist-
performed ultrasonography for head and neck pathology. autori Dumitru M, Anghel I,
Sarafoleanu C, Costache A. Acta Medica Transilvanica. ISSN: 2285-7079. 2015; 20(3):101-
103. CNCSIS B+indexata BDI (ANEXA 2) concluzionand ca prin deprinderea tehnicii in
cadrul competentei de ultrasonografie generala curba de invdtare a specialistului ORL este
redusd, urmand ca 1n cadrul cercetarii postdoctorale sa abordam si analiza curbei de invatare
pentru deprinderea tehnicii de examinare ultrasonograficd in cadrul programului de pregatire
in rezidentiat sau chiar demararea unui program de pregétire in vederea obtinerii competentei
in ultrasonografie cervico-faciala dedicat specialistilor ORL. Prin aplicarea testului X se
obtine un grad ridicat de asociere statisticd Intre distributia pe sex si diagnosticul final
benign/malign, p= 0,0017, fapt ce confirma incidenta crescutd a tumefactiilor cervico-faciale
de naturd limfoganglionara la barbati. Provenienta din mediul rural sau urban nu este
semnificativa din punct de vedere statistic pentru diagnosticul final benign/malign, p= 0,061.
Distributia lotului de studiu pe grupe de varsta functie de etiologie prezintd un grad ridicat de
asociere statisticd, p=0,0041, acest fenomen fiind indus de prezenta cazurilor cu limfom ce se
manifestd similar datelor epidemiologice de la nivel mondial in cadrul populatiei tinere in
decada 3-4 de viata. Similar se obtine o valoare p= 0,0014 pentru asociere dintre localizarea
unica/multipla si diagnosticul final al tumefactiei limfoganglionare. Importanta din punct de
vedere statistic este si localizarea unicd/multipla p=0,0011, valoarile acestea la limita fiind
explicate prin dimensiunea lotului de pacienti, extinderea cercetdrii pe un numar mai mare de
cazuri ar fi permis obtinerea unor valori semnificative statistic. Paradoxal nu se obtine un grad
ridicat de asociere statistica pentru numarul de formatiuni limfoganglionare identificate per
caz functie de etiologie, p=0,049. Asocierea dintre localizarea tumefactiei limfoganglionare
pe nivele de examinare ecograficd este semnificativa statistic, p<0,001, nivelul III de
examinare ultrasonograficd fiind in general primul responsiv la diseminarea proceselor
neoplazice in cadrul grupului de studiu. Semnificativa din punct de vedere statistic, p<0,001,
este si asocierea dintre diametrul maximal masurat in mm 1in cadrul examinarii
ultrasonografice si etiologia finala a tumefactiei cervico-faciale de natura limfoganglionara.
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Analiza din punct de vedere a semnificatiei statistice a criteriilor sonografice de
benignitate/malignitate a evidentiat o asociere seminificativa statistic Intre forma rotund/oval
a formatiunii limfoganglionare, p<0,001. Absenta hilului se asociaza seminificativ statistic cu
diagnosticul final al etiologiei maligne, p<0,001. Dar in ceea ce priveste criteriul ecografic al
delimitarii structurii limfoganglionare din punct de vedere ecografic datele sunt contradictorii
cu literatura de specialitate atat prin prisma unui grad mai mare de subiectivism si operator
dependentd, dar mai ales prin faptul ca delimitarea structurilor benigne inflamatorii de tipul
TBC poate sa fie inexacta datoritd edemului periferic inflamator similar unei reactii de corp
strdin bacilar, si nu se obtine un grad ridicat de asociere statistica.”®® Ecostructura
omogend/neomogena se asociazd semnificativ statistic cu natura benignd/maligna, p<0,001.
Hipersemnalul Doppler se asociaza semnificativ statistic cu diagnosticul morfopatologic al
formatiunilor maligne reflectdind activitatea metabolic intensd a metastazelor
limfoganglionare inductoare de neoangiogenezi, p<0,001. In literartura de specialitate unul
dintre criteriile utilizate pentru delimitarea formatiunilor benigne de cele potential maligne
este diametrul limitd de 10mm.?" in cazul lotului nostru de studiu am trasat curba ROC
pentru variabila diametru maximal in vederea evidentierii unei valori prag pentru diferentierea
benign/malign. Astfel obtinem o valoare prag de 19mm a diametrului maximal masurat
ultrasonografic pentru a diferentia limfonodulii benigni de cei maligni. Aceastd valoare este
mai mare decdt cea de 10mm consideratd conform literaturii de specialistate. Insd acest
fenomen se explica prin faptul ca vorbim despre o valoare prag in cazul unui centru tertiar si
in general cazurile fiind trimise din teritoriu spre a fi rezolvate au trecut deja prin triajul
conform valorii de 10mm. Propunem aceasta valoare prag de 19mm a fi utilizata in centrele
tertiare cu o sensibilitate de peste 90% si o specificitate de 80%. Luand in considerare aceste
date statistice prin regresie logisticd am Incercat sa determindm o ecuatie de calculare a
riscului  de malignitate pentru cazurile cu tumefactii cervico-faciale de etiologie
limfoganglionara. Prezentdm aceasta ecuatie ce reuneste variabilele de localizare a formatiunii
limfoganglionare pe nivele de examinare sonografica, IA-VII; diametrul maximal masurat
ecografic in mm, caracteristicile ultrasonografice de benignitate/malignitate prezente la
structura limfoganglionard cu diametrul maximal, varsta pacientului si sex. Dupd cum se
poate observa nu am luat in considerare variabilele nesemnificative cu informatie redundanta
precum localizarea unica/multipla, unilateral/bilateral, numdrul total de formatiuni
cuantificate ecografic, mediul de provenientd, etc. Ecuatia este urmatoarea: (-0,0934 x Nr
Form nivel 1A) + (-0,1831 x Nr Form nivel IB) + (0,0259 x Nr Form nivel 1) + (0,0579 x Nr
Form nivel I11) + (0,0867 x Nr Form nivel IV) + (-0,1158 x Nr Form nivel V) + (0,3001 x Nr
Form nivel VI) + (0,3624 x Nr Form nivel VII) + (0,0005 x valoarea diametrului maximal
masurat ecografic in mm) + (0,0402 x valoarea parametrului forma) + (0,0141 x valoarea
parametrului margini) + (0,0532 x valoarea parametrului hil) + (0,0622 x valoarea
parametrului ecostructurd) + (0,5804 x valoarea parametrului semnal Doppler) + (0,0004 x
varsta exprimata in ani) + (0,1184 x valoarea parametrului sex) + 0,0138. Variabile
dihotomice cu valori 0 sau 1 sunt forma ovald/rotunda, marginile delimitate/nedelimitate, hilul
prezent/absent, ecostructura omogena/neomogend, semnal Doppler prezent/absent si sexul
feminin/masculin. Variabile cu coeficient negativ sunt localizarea in nivelele sonografice IA,
IB si V. Acest aspect a fost indus de faptul cd in sublotul nostru nu am avut adenopatii
metastatice localizate in nivelul IA si IB desi spre exemplu In carcinoamele buzei inferioare
se poate observa acest tablou clinic. Coeficientul negativ in nivelul V este indus de coagularea
unui numar considerabil de cazuri cu adenopatie de etiologie TBC la acest nivel. Coeficientul
foarte mare de 0,3 pentru variabila de localizare la nivelul VI ultrasonografic este indus prin
prezenta in cazul lotului de studiu a limfonodulilor prelaringieni metastatici. Prezentam
aplicarea acestei ecuatii de calcul pentru 6 cazuri din cazuistica proprie. Cazul 1 al unui
pacient cu adenopatie metastaticd, sex masculin, in varstd de 76 de ani prezintd un
conglomerat adenopatic de 63mm diametru maximal in nivelul III de examinare
ultrasonograficd, de forma rotundd, cu margini nedelimitate, hil absent, ecostructura
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neomogena, hipersemnal Doppler, rezultand un risc de malignitate de 99,84%. Cazul 2 de
poaliadenopatie metastatica al unei paciente de 50 de ani cu 3 limfonoduli in nivelul IIT de
examinare ecografica, diametrul maximal inregistrat ultrasonografic de 30 mm, de forma
rotunda, cu margini nedelimitate, hil absent, ecostructura neomogena, hipersemnal Doppler,
rezultind un risc de malignitate de 97,02%. In cazul unei adenopatii reactive submentoniere la
un tandr de 19 ani cu o tumefactie in nivelul IA cu diametru maximal de 8 mm, de forma
ovald, cu margini delimitate, hil prezent, ecostructurda neomogena, absenta semnal Doppler, va
prezenta un risc de malignitate de 11,17%. Adenopatia TBC prezenta la un barbat in varsta de
30 de ani, cu o formatiune localizata in nivelul V, cu diametrul maximal de 20mm, de forma
rotundd, cu margini delimitate, hil absent, ecostructura neomogena, absentd semnal Doppler,
rezultd un risc de malignitate de 19,26%. Pentru un caz de poliadenopatie reactiva la o
pacienta de 30 de ani cu 3 formatiuni localizate in nivelele sonografice II, III si IV, cu
diametrul maximal de 20 mm, de formad ovalard, cu margini delimitate, hil prezent,
ecostructurd omogena, absenta semnal Doppler, se atribuie un risc de malignitate de 20,50%.
Daca analizam un caz de limfom la o pacientd de 30 de ani, cu 6 limfonoduli localizati in
nivelele ILIILIV si V, de formd ovald, cu margini delimitate, hil absent, ecostructura
neomogend, hipersemnal Doppler, rezultand un risc de malignitate de 90,80%. Aceasta
ecuatie pentru calcularea riscului de malignitate pentru tumefactiile cervico-faciale de
etiologie limfoganglionara este valida pentru lotul studiat, insa necesita validarea prin studii
ulterioare pe loturi de cazuri mai mari in regim de ambulatoriu. Astfel speram sd reducem
numarul de variabile analizate si implicit s oferim o modalitate de stratificare a pacientilor in
vederea accesabilitatii prioritare a cazurilor cu risc de malignitate la imagisticd de inalta
rezolutie si o eficientizare a utilizarii resurselor cu minimizarea costurilor in cadrul centrelor
diagnosticului de benignitate/malignitate bazat pe criterii clinice comparativ cu diagnosticul
final morfopatologic a subliniat n cadrul lotului de studiu urméatoarele rezultate: sensibilitate
79,12%); specificitate 86,42%; valoare predictiva pozitiva 86,75%; valoare predictiva negativa
78,65% si o acuratete globald de 82,56%. Aceste cifre sunt superioare acuratetii globale de
72,43% conferita de catre Shetty D, et al.?%? Diferenta dintre cele doua valori explicandu-se
prin faptul cd pacientii din lotul nostru de studiu au o prezentare tardiva la medicul specialist
in stadii avansate ale patologiei tumorale cand diagnosticul clinic este mult mai facil. In
cadrul studiului actual examinarea ultrasonograficdi a prezentat sensibilitate de 91,21%;
specificitate de 88,89%; valoare predictiva pozitiva de 90,22%; valoare predictiva negativa de
90% si o acuratete globala de 90,12%. In cadrul literaturii de specialitate ultrasonografia este
creditatd cu valori ale acuratetii foarte variabile de la 67% la 95% in lucrarile mai recente.?®
Acuratetea globald obtinutd justifica implementarea ultrasonografiei ca element central in
managementul tumefactiilor cervico-faciale. Un aspect important rezida si din caracterul
medico-legal al examinarii care permite astfel documentarea si argumentarea deciziei clinice.
in sublotul de pacienti cu adenopatii metastatice am comparat rezultatele examinirii
ultrasonografice efectuate de catre specialistul ORL cu examinarea prin CT pentru
prestadializarea cazului conform criteriilor TNM. Astfel ultrasonografia prezinta comparativ
cu examianrea CT urmatoarele date statistice cu privire la numarul si localizarea
unilaterald/bilaterala a adenopatiilor: sensibilitate de 90,91%, specificitate de 75%, valoare
predictiva pozitiva de 97,56%, valoare predictiva negativa de 42,86% si acuratete globala de
89,58%. Rezultatele sunt superioare literaturii de specialitate pentru ca studiul fiind efectuat
intr-un centru tertiar de chirurgie oncologica, pacientii erau indrumati catre tratament cu
parcurgerea apriori a unui numar de investigatii suplimentare si numarul de cazuri in care sa
se infirme malignitatea a fost foarte mic din punct de vedere statistic. Suplimentar analiza
comparativa a valorilor diametrului maximal Inregistrat ecografic fatd de cel enuntat in urma
examinarii CT ne-a permis sd calculdm acuratetea ultrasonografiei in vederea predictiei
clasificarii pacientilor neoplazici in categoria N2: sensibilitate 91,67%; specifictate 79,17%,
valoare predictiva pozitiva de 79,17%, valoare predictiva negativa de 90,48% si o acuratete
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globala de 85,42%. Astfel examinarea clinicd a situsului primar neoplazic combinatd cu
examinarea ultrasonografica poate conferi o predictie reala a evolutiei cazului in contextul
prestadializarii TNM. In cadrul sublotului cu patologie a glandelor salivare ce a beneficiat de
punctie biopsie ecoghidata sensibilitatea a fost de 58,33% pentru examenul clinic, 75% pentru
examenul ecografic si 91,67% pentru examinarea citologica a punctiei biopsii; specificitatea
de 83,33% pentru examinarea clinica, 88,89% pentru examinarea ultrasonografica si 88,89%
pentru examenul citologic; valoare predictiva pozitivd de 70% pentru examinarea clinica,
81,82% pentru examinarea ecografica si de 84,62% pentru examinarea citologica; valoare
predictivd negativd de 75% a examindrii clinice, 84,21% pentru examinarea ecografica,
94,12% pentru examenul citologic; si acuratetea globald de 73,33% pentru datele clinice,
83,33% pentru examinarea ecografica si 90,00% pentru examenul citologic al punctiei biopsii
ecoghidate. Astfel punctia biopsie ecoghidata este o metoda rapida, sigura si cost-eficienta de
prelevare a materialului bioptic necesar managementului cazurilor cu tumefactii cervico-
faciale. Punctia biopsie ecoghidatd permite scaderea costurilor asociate si preventia riscurilor
anesteziei generale in cazurile pluritarate. Astfel pentru cele 18 cazuri cu patologie benigna s-
ar fi putut economisi 46100,63 lei si nu ar fi fost utilizate resursele unui centru tertiar de
diagnostic si tratament in chirurgie cervico-faciald. Efectuarea punctiei biopsii ecoghidate de
catre specialistul ORL permite managementul mai rapid al pacientului cu tumefactii cervico-
faciale fard a fi necesard transferarea cazului catre sectiile de imagistica medicala sau
morfopatologie. Cumuland datele prezentului studiu propunem in cadrul Figurii 1 (77 in
textul tezei) un algoritm de management al cazurilor cu tumefactii cervico-faciale centrat pe
examinarea ultrasonografica si punctia biopsie ecoghidata efectuate de catre specialistul ORL.

PACIENT CU TUMEFACTIE CERVICO-FACIALA

1

Consult ORL primar (ambulator, unitate sanitara locala)

Examinare ultrasonografica

Caracter Caracter Referire catre
benign malign centru tertiar oncologic
Punctie Punctie
biopsie biopsie
ecoghidata\ ecoghidata
Diagnostic Diagnostic Diagnostic Diagnostic
citologic citologic citologic citologic
benign malign m’ilg“ benign
Acces neprioritar Acces prioritar Acces neprioritar
imagistica CT/RMN imagistica CT/RMN imagistica CT/RMN
Interventie chirurgicala Interventie chirurgicala Interventie chirurgicala
neprioritara prioritara neprioritara

Figura 1 (77 in textul tezei). Algoritm propus de management al pacientului cu

tumefactii cervicofaciale centrat pe utilizarea ultrasonografiei si punctiei biopsie

ecoghidate.
Implementarea acestui algoritm permite stratificarea benign/malign a cazurilor cu tumefactii
cervico-faciale in vederea accesului prioritar catre investigatia imagistica prin CT si RMN. Cu
privire la extensia utilizarii ecografiei endofaringian sunt necesare eforturi si studii
suplimentare pe un numdr mai mare de pacienti pentru a deprinde tehnica examinarii
ultrasonografice endocavitare a extermitatii cefalice In vederea aplicarii cat mai corecte
intraoperator sau in scop diagnostic pe pacient sub anestezie locald. Dupa publicarea
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brevetului de inventie vom cduta sd obtinem sursele de finantare necesare construirii
dispozitivului de ghidaj si aplicarii procedurii de biopsiere endocavitard ecoghidatd sub
control endoscopic. Modificarilor structurale si functionale laringiene — formatiuni tumorale,
traumatisme, paralizii de corzi vocale — pot fi vizualizate cu ajutorul examinarii ecografice a
laringelui. In cadrul cercetarii postdoctorale aplicarea metodei pe un numir mai mare de
pacienti va permite analiza comparativd a examinarii ecografice laringiene simultan cu
examinarea fibroscopica si implicit calcularea unor parametrii de sensibilitate si specificitate
stratificate functie de patologie. Sunt necesare studii pe un numar mai mare de pacienti pentru
a valida utilizarea ultrasonografiei in vederea managementului patologiei rinosinusale. Datele
obtinute pana la ora actuala dovedesc utilitatea in screening-ul patologiei in populatia
pediatrica sau in cadrul departamentelor de primiri urgente. Speram sa putem aborda aceste
tehnici ultrasonografice in cadrul cercetarilor postdoctorale in colaborare cu departamentele
de imagisticd medicald pentru validarea datelor publicate anterior referitor la sensibilitatea si
specificitatea ecografiei rinosinusale. Actualmente aceastd tehnicd imagisticdi nu ofera
informatii atdt de detaliate despre anatomia rinosinusald incat sa permitd planificarea
preoperatorie a interventiilor de chirurgie endoscopica rinosinusald functionala. Aceste noi
tehnici imagistice ultrasonografice — ecografia endocavitara transorald, ecografia laringiana si
rinosinusala — prin faptul ca sunt neiradiante si rapide vor permite examinarea complementara
seriatd a patologiei in cadrul extensiei protocoalelor FAST in departamentele de primiri
urgente sau in institutiile medicale unde un consult specializat ORL nu este disponibil
imediat.

3.11. CONCLUZII

1. Diagnosticul diferential al unei tumefactii cervico-faciale este foarte important pentru
stabilirea tratamentului corect mai ales In conditiile cresterii frecventei acestor
afectiuni si 1n special al celor de etiologie neoplazica.

2. Lotul nostru de studiu prezintd caracteristici epidemiologice similare cu literatura de
specialitate din punct de vedere a distributiei pe grupe de varsta, sex, mediu de
provenienta si etiologie.

3. Ultrasonografia este o metoda de diagnostic utila 1n screeningul tumefactiilor cervico-
faciale complementara examenului clinic ORL si imagisticii CT sau RMN.

4. Efectuarea ecografiei cervico-faciale de catre specialistul ORL permite completarea
datelor clinice si endoscopice si orientarea diagnosticd rapidd mai ales dacad este
asociata punctiei biopsie cu ac fin.

5. In cazurile de neoplasme in sfera ORL, examinarea ultrasonografici permite
prestadializarea eficientd a parametrului N din sistemul TNM cu impact real asupra
prognosticului evolutiv. Conform studiului de fata se remarcd o sensibilitate de
91,67%; specificitate de 79,17%, valoare predictiva pozitiva de 79,17%, valoare
predictiva negativa de 90,48% si o acuratete globala de 85,42%.

6. Utilizarea ultrasonografiei ca metoda initiala de investigare imagistica a cazurilor cu
tumefactii cervico-faciale permite o stratificare a pacientilor in vederea accesului
prioritar la investigatiile de inalta rezolutie prin CT sau RMN.

7. Conform analizei economice efectuate pe lotul de pacienti studiati in aceastd teza de
doctorat, ultrasonografia este cost-eficienta in sensul in care se pot reduce cheltuielile
atat la pacientii cu adenopatii reactive cét si la pacientii cu tuberculoza ganglionara.

8. Punctia biopsie ecoghidata s-a dovedit rapida, sigura si cost-eficientd in studiul de
fatd, avand o sensibilitate de 91,67%; specificitate de 88,89%; valoare predictiva
pozitivd de 84,62%; valoare predictiva negativa de 94,12%; si o acuratete globald de
90,00% pentru examenul citologic.

9. Conform rezultatelor cercetarii doctorale propunem valoarea prag a diametrului
maximal masurat ecografic pentru tumefactiile cervico-faciale de etiologie
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limfoganglionara 19mm pentru diferentierea benign/malign in cadrul centrelor tertiare
de ORL si chirurgie cervico-faciala, spre deosebire de valoarea prag de 10mm aplicata
in cadrul serviciilor medicale primare.

10. Prin determinarea criteriilor ecografice de malignitate/benignitate in cadrul lotului de
studiu am propus o ecuatie pentru calcularea riscului de malignitate, Insd necesitd
validarea si imbunatatirea prin studii suplimentare pe un numar mai mare de pacienti
in regim de ambulatoriu.

11. Un alt element original al cercetarii doctorale este reprezentat de propunerea unui
algoritm de diagnostic si tratament al tumefactiilor cervico-faciale centrat pe
ultrasonografie si punctia biopsie ecoghidata. Implementarea acestui algoritm va
permite un management mai bun al resurselor necesarea interventiilor chirurgicale cu
prioritizarea accesului pacientilor neoplazici.

12. O idee originala propusd in cadrul cercetdrii doctorale este realizarea ecografiei
transorale, endocavitare cu un transductor adaptat morfologiei acestei regiuni. Aceasta
permite un examen ultrasonografic detaliat endoluminal care este complementar
evaludrii ecografice cervico-faciale. In plus orientarea biopsiei orofaringiene permite

.....

inflamator peritumoral.
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IMPORTANT:

Teza contine un total de 77 Figuri, 47 Grafice, 10 Tabele si 263 Referinte Bibliografice, ce nu
au putut fi introduse In continutul prezentului rezumat din motive de spatiu.

In cadrul anexelor sunt inserate publicatiile rezultate in cadrul cercetirii doctorale: 7 articole
(4 ca autor principal indexate BDI, 2 ca autor corespondent ISI cu FI = 1,108 si 1 ca autor
corespondent indexat BDI); o cerere de brevet de inventie depusa la OSIM si 3 premii primite
la diverse congrese si conferinte nationale.
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