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Introducere

Cancerul colo-rectal este al treilea cel mai diagnosticat cancer si a doua cauza principald a
deceselor produse de patologia oncologica la nivel global, afectand indivizi de diferite varste,
genuri sau etnii.

Interventia chirurgicald pentru cancer colorectal reprezintd un pilon al tratamentului pentru
pacientii diagnosticati cu cancer colorectal.

Anestezia la pacientul oncologic necesitd o abordare personalizata pentru a mangeria
evaluare preoperatorie amanuntita este cruciald pentru a intelege istoricul medical al pacientului,
stadiul cancerului, modalitatile de tratament si potentialele efecte secundare care pot afecta planul
de anestezie.

Stresul chirurgical este un raspuns fiziologic complex care implica diverse sisteme din
organism. In timpul interventiei chirurgicale, lezarea tesuturilor, pierderile sanguine si modificarile
hormonilor circulanti pot contribui la o cascada de evenimente care influenteaza functia imunitara
a organismului si rdspunsul inflamator.

Amploarea stresului chirurgical poate avea o influentd semnificativa asupra dezvoltarii si
progresiei metastazelor oncologice. Traumele chirurgicale extinse si procedurile prelungite pot
duce la un raspuns la stres mai pronuntat in organism, ducand la niveluri mai mari de hormoni de
stres s1 mediatori inflamatori. Acest stres sistemic crescut poate crea un mediu care favorizeaza
diseminarea celulelor tumorale si formarea de metastaze.

Evalurea stresului chirurgical este o componentd foarte importantd in managementul
perioperator al pacientului oncologic. Biomarkerii joacad un rol critic in evaluarea stresului
chirurgical si a impactului acestuia asupra raspunsului fiziologic al organismului.

Dar biomarkerii utilizati nu sunt inca implementati n mod curent in practica clinica de zi cu
zi, ceea ce a condus la lipsa unei cuantificari obiective a stresului chirurgical in cadrul interventiilor
chirurgicale. In prezent, evaluarea exacti a stresului chirurgical rimane rezervati in principal
studiilor experimentale.

Avand 1n vedere aceste aspecte, in cadrul acestei teze, mi-am propus identificarea unui

instrument care sd permita o masurare obiectiva, in timp real, accesibild si non-invaziva a stresului



chirurgical. De asemenea, am urmarit expunerea detaliatd a modificarilor fiziologice si
fiziopatologice induse de stresul chirurgical, abordand in mod specific actualizarea tehnicilor
anestezice disponibile pentru a modula si minimiza efectele acestuia.

Pentru a atinge aceste obiective, am desfasurat doud studii prospective, monocentrice, si am

elaborat doua articole de tip review.



1.Epidemiologie

Conform Global Cancer Observatory, la nivel mondial, in anul 2022, s-au inregistrat
19976499 de cazuri noi de cancer si 9743832 de decese. Tesutul pulmonar, cu 2480675 (12.4%)
de noi cazuri este cea mai frecventa localizare, urmata de san (11.6%) si teritoriul colorectal
(9.6%). In ceea ce priveste mortalitatea, principala cauzi este cancerul pulmonar(18.1%), urmat
de cel colorectal (9,3%) si cel de san (6.9%)[1].Regiune geografica are o influenta asupra tipului
de cancer si asupra prognosticului. In tarile cu venituri mici si medii, patologia oncologica
reprezintd o adevaratd provocare pentru cd, desi numarul de cazuri nou diagnosticate este mult mai
mic decat in tarile dezvoltate, cu venituri mari, mortalitatea este mult mai mare. Se preconizeaza
ca pana in anul 2040 incidenta patologiei oncologice va creste cu 63,4%, iar mortalitatea cu
71.5%(2].

In Romania, in anul 2022, s-au descoperit 106661 noi cazuri de cancer, si s-au inregistrat
56216 de decese. La barbati, cancerul de prostata a fost cel mai des diagnosticat(18.2%), urmat de
cancerul de plaman (14.8%) si colorectal (14.1%). Cancerul de san (26,8%) urmat de cancerul
colorectal (11,6%) si cel cervicouterin (7,1%) au fost cele mai frecvente patologii oncologice la
femei. Principalele cauze a mortalitatii in sfera oncologica a fost reprezentata de catre patologia
pulmonara,(18,7%), colorectala (13,1%) si a sanului.(7%)[3]. De asemenea, alarmant este ca
33,6% dintre barbatii si 23,6% dintre femeile din Romania dezvolta cancer pana la varsta de 75

de ani, cu o ratd a incidentei mai mare fata de media generela.



2. Evaluarea perioperatorie a pacientului oncologic

2.1 Evaluarea neurologica

La pacientul oncologic, In urma unei anamneze detaliate medicul anestezist trebuie
aprecieze riscul de accident vascular cerebral ischemic sau hemoragic(AVC). Probabilitatea de
aparitie a unui ave ischemic este mai crescuta la pacientul care a urmat sedinte de radioterapie la
nivelul capului si gatului in special prin dezvoltarea sau agravarea bolii arteriale carotidiene.

2.2 Evaluarea functiei cardiace

Estimarea rezervei cardiace la pacientul oncologic este cu adevarat dificila pentru ca trebuie
sa se diferentieze dacd simptomatologia cardiaca descrisd de pacient se datoreaza unor boli
cardiovasculare preexistente sau este urmarea tratamanentului oncologic. La momentul actual
instrumentul recomandat pentru evalurea, optimizarea, si managementul disfunctiilor cardiace este
Ghidul de evaluare si management cardiovascular la pacientii propusi pentru interventii
chirurgicale non cardiace, elaborat de Societatea Europeana de Cardiologie in anul 2022[4].

2.3 Evaluarea pulmonara

Investigarea statusului pulmonar trebuie sa fie ampla, orientata catre mai multe directii astfel
ca evalurea insuficientei respiratorii la pacientul oncologic poate sa fie destul de dificila. Intr-o
prima etapa, daca este, cazul trebuie stabilit efectul de masa al tumorii asupra caii aeriene,
anticipand astfel o intubatie dificild. Apoi este necesar un istoric medical complet pentru a decide
dacd exista o afectare parenchimatoasd pulmonara preexistentd inceperii tratamentului
chimioterapic sau radioterapic. In ultima etapa trebuie investigate efectele chimioterapiei si
radioterapiei.

2.4 Evaluarea renala

Afectarea renala poate sa apara fie in mod direct printr-o tumora renald sau vezicala fie in
mod indirect prin efectele chimioterapiei. Cele mai frecvente manifestari ale toxicitatii renale sunt
reprezentate de injurie renald acutd, sindromul nefrotic, litiazd renald, sindrom Fanconi,
microangiopatie trombotica, sindromul de secretie inadecvata de hormon antidiuretic[5].

2.5 Evaluarea metabolic nutritionala

Evaluarea preoperatorie a statusului metabolic si nutritional este esentiala, complicatiile

asociate tratamentului chirurgical fiind mai reduse daca pacientul este echilibrat metabolic[6].



3.Raspunsul la stresul chirurgical

3.1 Fiziologia si fiziopatologia stresului chirurgical

In momentul cind asupra organismului actioneaza un factor stresor, se activeazi multiple
mecanisme care au rolul de a restaura homeostazia, de a prezerva viata si de a asigura perpetuarea
speciei[ 7]. Modificarile fiziologice si fiziopatologice aparute ca raspuns la stresul chirurgical se
pot Tmparti In 2 mari categorii: raspunsul neurohormonal si raspunsul imunologic. Perturbarile
aparute in timpul operatiilor activeaza ca raspuns neurohormonal doud mari mecanisme :axa
hipotalamo-hipofizara si sistemul nervos simpatic adrenergic. Din punct de vedere imunologic se
produce o reactie bimodala initial, o fazd cu o reactie inflamatorie exageratd — raspuns imun
inflamator sistemic (SIRS) - urmatad cateva zile mai tarziu de de un raspuns antiinflamator

compensatoriu (CARS).

3.2 Efectele stresului chirurgical asupra prognosticului oncologic

Dupa realizarea chirurgiei colo-rectale oncologice curative, pand la 30% din pacienti, care
nu aveau metastaze la momentul actului chirurgical, prezinta metastaze in primii 5 ani[8].De
asemenea, au fost raportate numeroase studii care demonstreaza ca, indiferent de tipul si de
localizarea tumorii primare (stomac, ficat, san, pulmonar, ovarian), metastaze sau recidive
locale pot si apari la distantd de excizia tumorii initiale[9—14]. In timpul interventiei
chirurgicale, eliberarea hormonilor de stres si a citokinelor poate promova schimbari in
micromediul tumoral care sprijind supravietuirea si raspandirea celulelor canceroase. De
exemplu, inflamatia indusa de stres chirurgical poate contribui la remodelarea matricei
extracelulare, facand mai usor ca celulele canceroase sa invadeze tesuturile din jur si s intre in
fluxul sanguin sau in sistemul limfatic[15]. In plus, hormonii de stres pot modula activitatea
celulelor imune, compromitand potential capacitatea organismului de a detecta si distruge

celulele tumorale circulante.

3.3 Modalitati de cuantificare a stressului chirurgical

O prima metoda de evaluare a stresului chirugical este determinarea anumitor biomakert;
cea de a doua metoda constd in efectuarea unor scoruri sau monitorizarea intraoperatorie a unor
parametri folositi ca surogat pentru raspunsul la stresul chirurgical aplicat. Biomarkerii utilizati se

impart in doud mari categorii: markeri inflamatori serici si markeri care reflectd modificarile



neurohormonale induse de catre stresul chirurgical. Markerii inflamatori serici pot fi grupati in
markeri de faza acuta (PCR si procalcitonina); mediatori ai activitatii sistemului imun (factorul de
necroza tumorald, interleukina 1, interleukina 6, interleukina 8, interleukina 10); markeri ce
reflecta activatea celulara.

A doua mare categorie de biomarkeri care sunt folositi in evalurea amplitudinii stresului
chirurgical sunt biomarkerii neuroendocrini precum cortizolul, catecolaminele, insulina,
hormonaul de crestere , copeptina.

O alta metoda de cuantificare a raspunsului organismului la stresul este cu ajutorul scorurilor
si a calculelor matematice. Scorul E-PASS( Estimarea abilitdtii fiziologice si a stresului
chirurgical) este un instrument creat pentru a evalua stresul chirurgical si riscul de aparitie a
complicatiilor postoperatorii.

3.4 Calorimetria indirecta si consumul de energie

Calorimetria indirectd, este cea mai utilizatd metoda de a determina consumul de energie,
atat in studiile clinice, cat si In practica de zi cu zi, fiind un instrument non-invaziv, cu un cost
acceptabil si acuratete crescutd. Este bine cunoscut cd energia umana provine din energie chimica
care la randul ei este obtinutd din prin oxidarea diverselor substraturi alimentare.

La momentul actual, calorimetria indirecta este folosita cu precadere la pacientii internati in
sectiile de terapie intensiva, dar consider ca un astfel de instrument atit de folositor poate sd-si
gaseasca utilitatea si in blocul operator, monitorizdnd raspunsul organismului la stresul indus de

actul chirurgical.



IT . Contributii personale

4. Ipoteza de lucru si obiective generale

Studiul 1: Energy Expenditure, un noul tool pentru monitorizarea stresului chirurgical
la pacientii cu cancer colo-rectal: un studiu, monocentric, prospectiv

Ipoteza de lucru: Intensitatea traumei chirurgicale influenteaza mortalitate, morbiditatea si
aparitia metastazelor la distantd la pacientul cu cancer colo-rectal. Raspunsul organismului la
stresul chirurgical in cadrul chirurgiei oncologice colorectale implicd un raspun neurohromonal si
inflamator care are impact asupra prognosticului oncologic. Energy expenditure reprezintd energia
cosnumatd de organism pentru a reusi sd-si mentind homeostazia.

Obiective specifice: Acest studiu incearca sd evalueze stresul chirurgical prin intermediul
energy expenditure, comparand valorile EE inregistrate in perioada intraoperatorie cu dinamica
cortizolului seric in perioada perioperatorie.

Studiul 2: Consumul intraoperator de oxigen si raspunsul imun postoperator in
chirurgia oncologica colorectalia: un studiu pilot, prospectiv, monocentric

Ipoteza de lucru: Rezectia chirurgicald reprezinta unul din pilonii tratamentului pentru
cancerul colorectal, iar magnitudinea traumei tisulare este unul din factorii cheie ce pot influenta
prognosticul oncologic. Raspunsul organismului la stresul chirurgical implicad un raspuns imun
care genereaza o cascada de evenimente imunologice, printre care generarea complexelor NET,
scaderea celuleor N killer si activarea trombocitelor ce pot influenta atat prognosticul imediat
postoprator cat si prognosticul oncologic.

Obiective: In cadrul acestui studiu, ne-am propus sa investigam gradul de corelatie dintre
consumul intraoperator de oxigen si variatia dinamica a neutrofilelor, limfocitelor si trombocitelor
in perioada perioperatorie pentru a identifica un instrument intraoperator care ar putea sa prezica
modificdrile imunologice din perioada postoperatorie.

Studiul 3: Durerea in chirurgia colorectald: cum apare si ce optiuni avem pentru a o
combate?

Ipoteza de lucru: Durerea este o entitare complexa, cu efecte nocive asupra intregului
organism. Gestionarea inadecvata a durerii in perioada intra si postoperatorie afecteaza evolutia
pacientului fiind asociatd cu cresterea morbiditatii, cu o scidere a calitatii vietii, si a recuperarii

functionale.



Obiective: Prima sectiune a acestei analize de literatura 1si propune sa extinda cunostintele
despre fiziologia durerii, concentrandu-se pe mecanismele de aparitie si pe caile de transmitere a
senzatiei de durere. Partea a doua 1si propune sa evidentieze optiunile disponibile pentru medicul
anestezist in prevenirea si blocarea durerii la diferite etape ale transmiterii acesteia.

Studiul 4: Raspunsul organismului la stresul chirurgical si anestezia: review de
literatura

Ipoteza de lucru: Raspunsul fiziologic uman la stres include toate modificarile metabolice
st hormonale produse de un eveniment traumatic la nivel micro sau macrocelular. Scopul principal
al organsimului este de a isi mentine homeostazia, dar adaptarea nespecifica perioperatorie poate
fiadeseori daunatoare si poate provoca un raspuns imun inflamator sistemic caracterizat de o stare
hipercatabolica si hipermetabolica.

Obiective: Prima parte a acestui review narativ isi propune o descriere amanuntitd a
modificdrilor (neurohormonale si imonologice) care apar ca raspuns la trauma tisulard. Ultima
parte a acestei lucrari are drept scop revizuirea metodelor descrise in literatura de specialitate

pentru a modula raspunsul la stresul chirugical.



5 Metodologia generala a cercetarii

Pentru a Tmbunatatii prognosticul oncologic la pacietii diagnosticati cu cancer colo rectal in
aceasta lucrare au fost abordate doua directii de cercetare. Prima directie de cercetate a avut drept
scop intelegerea fiziologiei si fiziopatologie aparitiei stresului chirurgical precum si evidentierea
diverselor tehnici anestezice prin care magnitudinea sa sa fie minimizata.

A doua directie de cercetare s-a focusat pe gasirea unui instrument , non-invaziv, usor de
folosit, care si ne ofere informatii precoce despre intensitatea stresului chirurgical. In acest scop
s-au derulat doua studii prospective care au reusit sa identifice instrumente capabile sa cuantifice

raspunsul organismul la trauma tisulara si sd prezica anumite disfunctii imunologice.



6. Studiul 1: Energy Expenditure, un noul tool pentru monitorizarea
stresului chirurgical la pacientii cu cancer colo-rectal: un studiu, monocentric,

prospectiv

Ipoteza de lucru: Intensitatea traumei chirurgicale influenteaza mortalitate, morbiditatea si
aparitia metastazelor la distantd la pacientul cu cancer colo-rectal. Raspunsul organismului la
stresul chirurgical in cadrul chirurgiei oncologice colorectale implica un raspun neurohromonal si
inflamator care are impact asupra prognosticului oncologic.

Obiective specifice: Acest studiu incearca sa evalueze stresul chirurgical prin intermediul
energy expenditure ,comparand valorile EE inregistrate in perioada intraoperatorie cu dinamica
cortizolului seric in perioada perioperatorie [16].

6.1 Introducere: Raspunsul la stresul chirurgical in chirurgia colorectala constd intr-un
raspuns neurohormonal si imunologic si influenteaza rezultatele oncologice. Intensitatea traumei
chirurgicale influenteazd mortalitatea, morbiditatea si aparitia metastazelor in neoplasia
colorectala. Consumul de energie (EE) reprezinta energia consumata de corp pentru a-si mentine
homeostazia si poate fi calculatd sau masuratd prin calorimetrie directd sau indirecta. Scopul
studiului de fata a incercat sa evalueze raspunsul la stresul chirurgical folosind masurarea EE si sa
0 compare cu dinamica cortizolului postoperator.

6.2 Materiale si Metode: Un studiu prospectiv, monocentric a fost realizat pe o perioada de
un an in departamentul de Anestezie, incluzand 21 de pacienti de la care au fost colectate valori
ale cortizolului seric 1n perioada preoperatorie si in prima zi postoperatorie, iar EE a fost masurata
si Inregistratd la fiecare 15 minute pe parcursul interventiei chirurgicale folosind metoda
calorimetriei indirecte. Studiul a comparat dinamica valorilor EE inregistrate la 30 de minute dupa
intubare si la 30 de minute inainte de extubare (dupa inchiderea abdominald) cu dinamica
perioperatorie a cortizolului.

6.3 Rezultate: Am inclus 21 de pacienti si au fost inregistrate 84 de masuratori, 42 de probe
de cortizol seric si 42 de masurdtori ale EE. Valoarea medie a primei masurdtori de cortizol seric
a fost de 13,60+3,6 g, iar a doua a fost de 16,21+6,52 pg. Valoarea medie a primei inregistrari
EE a fost de 1273,9+278 kcal si de 1463,4+398,2 kcal pentru cea de-a doua inregistrare. Analiza
bivariatd efectuatad a aratat o corelatie bund intre variatia cortizolului si variatia EE (coeficientul

Spearman=0,666, p<0.001, CI=0.285, 0.865). In noua cazuri (42,85%), valoarea cortizolului la 24

10



de ore a ajuns la valoarea de baza sau sub valoarea de bazi preoperatorie. In opt cazuri (38,09%),
EE la sfarsitul interventiei a fost mai mica decat cea Inregistrata la inceputul interventiei.

6.4 Concluzii: Variatia intraoperatoric a EE a corelat bine cu dinamica perioperatorie a
cortizolului si s-a evidentiat in acest studiu ca un predictor valoros si accesibil al stresului

chirurgical in chirurgia colorectala.
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7. Studiul 2: Consumul intraoperator de oxigen si raspunsul imun
postoperator in chirurgia oncologica colorectala: un studiu pilot, prospectiv,

monocentric

Ipoteza de lucru: Rezectia chirurgicald reprezintd unul din pilonii tratamentului pentru
cancerul colorectal, iar magnitudinea traumei tisulare este unul din factorii cheie ce pot influenta
prognosticul oncologic.

Obiective: In cadrul acestui studiu, ne-am propus sa investigam gradul de corelatie dintre
consumul intraoperator de oxigen si variatia dinamica a neutrofilelor, limfocitelor si trombocitelor
in perioada perioperatorie pentru a identifica un instrument intraoperator care ar putea sa prezica
modificarile imunologice din perioada postoperatorie [17].

7.1 Introducere: Rezectia chirurgicala este tratamentul cheie pentru cancerul colorectal, dar
extinderea traumei chirurgicale a fost implicata ca un factor cheie pentru rezultatul oncologic.
Studiul de fata si-a propus sa investigheze corelatia dintre consumul de oxigen intraoperator (VO2)
si variatia dinamicd a neutrofilelor, limfocitelor si trombocitelor n perioada perioperatorie pentru
a identifica un instrument intraoperatoriu care ar putea prezice raspunsul imun postoperator.

7.2 Materiale si Metode: Doudzeci si sase de pacienti oncologici supusi chirurgiei
colorectale au fost inclusi intr-un studiu observational, prospectiv, monocentric, pe o perioada de
18 luni. Valorile serice ale neutrofilelor, limfocitelor si trombocitelor au fost colectate in perioada
preoperatorie si in a treia zi postoperatorie, consumul de oxigen a fost masurat si Inregistrat la
fiecare 15 minute in timpul interventiei chirurgicale folosind calorimetria indirectd. Am comparat
masurdtorile consumului de oxigen inregistrate la 30 de minute dupa inductia anesteziei (VO2a)
si prima valoare inregistratd dupa inchiderea peretelui abdominal (VO2b) cu variatiile
perioperatorii ale numarului absolut de neutrofile (VNC), limfocite (VLC) si trombocite (VPC).

7.3 Rezultate: Rezultatele noastre au aratat o corelatie semnificativa intre variatia VO2 si
dinamica perioperatorie a neutrofilelor evaluata prin VNC (coeficientul de corelatie = 0.547, p <
0.01, interval de incredere (CI) =0.175, 0.783). Am observat, de asemenea, o corelatie intre VPC
si VO2 (coeficientul de corelatie = —0.603, p <0.01, CI=-0.815, —0.248). Nu s-a putut demonstra
nicio corelatie intre VO2 si variatia VLC (p = 0.39).
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7.4 Concluzii: Variatia intraoperatorie a VO2 masurata prin calorimetrie indirecta coreleaza
bine cu variatiile dinamice perioperatorii ale numarului de neutrofile si trombocite si poate fi
utilizatd ca un marker de prognostic precoce al raspunsului imun postoperator si al rezultatului

chirurgical 1n chirurgia oncologica colorectala.
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8. Studiul 3: Durerea in chirurgia colorectald: cum apare si ce optiuni avem
pentru a o combate?
Ipoteza de lucru: Durerea este o entitare complexa, cu efecte nocive asupra intregului
oraganism. Gestionarea inadecvata a durerii in perioada intra si postoperatorie afecteaza evolutia
pacientului fiind asociatd cu cresterea morbiditdtii, cu o scadere a calitatii vietii, si a recuperarii

functionale.

Obiective: Prima sectiune a acestei analize de literatura isi propune sa extinda cunostintele
despre fiziologia durerii, concentrandu-se pe mecanismele de aparitie si pe caile de transmitere a
senzatiei de durere. Partea a doua 1s1 propune sd evidentieze optiunile disponibile pentru medicul
anestezist in prevenirea si blocarea durerii in diferite etape ale transmiterii acesteia [18].

8.1 Introducere: Durerea este o entitate complexa cu efecte daundtoare asupra intregului
organism. Durerea postoperatorie slab controlata afecteaza rezultatul pacientului, fiind asociatd cu
o morbiditate crescutd, o calitate a vietii inadecvate si o recuperare functionald deficients. In
mediul chirurgical actual, cu proceduri chirurgicale tot mai putin invazive si o tendintd catre
externarea rapida a pacientului dupa operatie, este necesar sd reevaludm continuu strategiile
analgezice.

8.2 Materiale si Metode: Am realizat o analizd narativa constand intr-o descriere a cailor
anatomice ale durerii acute chirurgicale si conexiunea dintre durere si rdspunsul la stresul
chirurgical, urmata de o revizuire a metodelor de analgezie multimodalad in chirurgia colorectala
prezentate in literatura recenta.

8.3 Rezultate si discutii: Am descris diverse tehnici de analgezie regionald si medicamente
eficiente in tratamentul durerii, subliniind avantajele si preocupdrile legate de acestea. De
asemenea, am Incercat sa identificAm lacunele actuale de cunostinte care necesitd cercetari
viitoare.

8.4 Concluzii: Concluzia noastra este ca durerea chirurgicald are particularitati care fac
gestionarea sa complexa, implicand o abordare consistenta si multimodala care vizeaza blocarea

atat a cailor de durere periferice, cat si a celor centrale.
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9. Studiul 4: Raspunsul organismului la stresul chirurgical si anestezia:

review de literatura

Ipoteza de lucru: Raspunsul fiziologe uman la stres include toate modificarile metabolice
si hormonale produse de un eveniment traumatic la nivel micro sau macrocelular.

Obiective: Prima parte a acestui review narativ isi propune o descriere amdnuntitd a
modificdrilor (neurohormonale si imonologice) care apar ca raspuns la trauma tisulard. Ultima
parte a acestei lucrdri are drept scop revizuirea metodelor descrise in literatura de specialitate
pentru a modula raspunsul al stresul chirugical [19].

9.4.1 Introducere: Raspunsul fiziologic uman la "stres" include toate schimbarile
metabolice s1 hormonale produse de un eveniment traumatic la nivel micro sau macro celular.
Scopul principal al primului raspuns al organismului la trauma este mentinerea homeostaziei
fiziologice

9.4.2 Materiale si Metode: Am realizat o analizd narativa constand intr-0 descriere a
modificdrilor ce apar ca urmare a raspunsului la stresul chirurgical (rdspuns neurohormonal si
imunologic), urmatd de o revizuire a metodelor gasite in studiile publicate pentru a modula
raspunsul la stresul chirurgical perioperator. Am descris diverse masuri perioperatorii citate in
literatura ca reducand povara traumei chirurgicale.

9.4.3 Rezultate: Acest articol revizuieste medicamentele anestezice si tehnicile care au un
impact asupra raspunsului la stresul chirurgical si efecte imunomodulatoare demonstrate. De
asemenea, am Incercat sa identificam lacunele actuale de cunostinte care necesitd cercetdri
viitoare.

9.4.4 Concluzii: Analiza noastrd concluzioneazd ca masurile preoperatorii adecvate,
anestezice generale adecvate, analgezia multimodald, mobilizarea precoce postoperatorie si
nutritia enterald timpurie pot diminua raspunsul la stresul chirurgical si facilita recuperarea
pacientului. Anestezicele si analgezicele utilizate in perioada perioperatorie pot modula sistemul
imunitar Inndscut si adaptativ, precum si sistemul inflamator, avand un impact consecutiv asupra

recurentei cancerului si a rezultatelor pe termen lung.
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10. Concluzii si contributii personale

10.1 Concluzii generale

In prezenta tezi sunt explorate doud domenii majore de cercetare. Pornind de la ipoteza
conform careia interventia chirurgicala reprezinta un element esential al tratamentului oncologic
la pacientii diagnosticati cu neoplasm colorectal, prima directie de cercetare a avut ca obiectiv
intelegerea conceptului de stres chirurgical. Aceasta a implicat analiza impactului exercitat de
interventia chirurgicald asupra organismului, identificarea diverselor tehnici de anestezie care pot
modula stresul chirurgical si evaluarea influentei acestuia asupra prognosticului oncologic. in
urma constientizarii efectelor semnificative pe care stresul chirurgical le poate genera asupra
prognosticului oncologic, s-a conturat a doua directie de cercetare a tezei. Aceasta a vizat
identificarea unui instrument capabil sa cuantifice precoce si intr-un mod obiectiv magnitudinea

impactului pe care o interventie chirurgicald o poate avea asupra organismului.
10.2 Contributii personale

Primul studiu din aceasta teza a fost realizat in cadrul sectiei de Anestezie si Terapie Intensiva
a Spitalului Militar Central "Carol Davila", pe un lot de 21 de pacienti. Am reusit sa identific,
conform obiectivelor propuse, un dispozitiv capabil sd cuantifice In timp real magnitudinea
stresului chirurgical. In urma unei exploriri aprofundate a literaturii de specialitate, am ajuns la
concluzia ca acest studiu marcheazad prima utilizare a energy expenditure, determinata prin
calorimetrie indirecta, in timpul unei interventii chirurgicale, cu acest scop specific. Putem afirma
ca prin aceastd lucrare se deschid noi orizonturi in ceea ce priveste evaluarea stresului operator.

Desigur, sunt necesare numeroase alte studii pentru a confirma observatiile noastre.

In cadrul celui de-al doilea studiu prospectiv, desfisurat pe o perioada de aproximativ un an
si jumatate, am demonstrat ca urmarind evolutia consumului de oxigen in perioada intraoperatorie
putem deduce si prezice modul 1n care sistemul imunitar va reactiona in perioada postoperatorie.
Demonstrarea faptului cd prin utilizarea unui simplu instrument putem preconiza evolutia
imunologica a pacientului in perioada de recuperare functionald, ofera clinicianului avantajul de a
putea lua masuri precoce pentru a modula raspunsul sistemului imunitar astfel incat prognosticul

pacientului sa fie imbunatatit.
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Urmatoarele doud articole, de tip review, contribuie semnificativ la lista contributiilor
personale. Consider ca principala contributie in cadrul review-ului centrat pe durere si perceptia
acesteia constd 1n actualizarea tehnicilor de analgezie care pot fi utilizate pentru a combate
nociceptia indusa de interventia chirurgicald. Printr-o cercetare atenta si minutioasa a literaturii de
specialitate, apreciez cd am reusit sa creez o lucrare ce poate asista medicul anestezist, dar nu
numai, in formularea unor scheme de tratament adecvate, astfel incat senzatia de durere sa aiba un

impact minim asupra pacientului in perioada imediat postoperatorie.

Implementarea unei analgezii adecvate nu doar ca imbunatateste calitatea vietii pe termen
scurt si lung dupa interventia chirurgicala (durerea cronica fiind una dintre problemele majore ale

secolului XXT), dar, poate chiar mai important, influenteaza prognosticul oncologic.

Prin intermediul celui de-al doilea review, am reusit sa structurez si sd expun mecanismele
prin care organismul Incearcd sa isi mentind homeostazia in perioada perioperatorie. Consider ca
aceste detalii fiziopatologice sunt esentiale pentru tot personalul medical implicat in tratarea unui
pacient oncologic, deoarece aceste modificari apar inevitabil In urma aplicarii unui tratament
chirurgical, care este adesea necesar pentru vindecarea bolii oncologice. Intelegerea modului in
care apare stresul chirurgical si a efectelor sale asupra intregului organism constituie un prim pas
in modularea acestuia. In a doua parte a articolului, am realizat o descriere ampla a posibilitatilor
de minimizare a stresului chirurgical, ceea ce cred ca face din aceasta lucrare un instrument valoros

pentru clinicieni si, implicit, pentru pacientii oncologici.

Toate cele patru articole publicate, desi au analizat si prezentat diverse variabile, au avut
acelasi scop: identificarea de mijloace care sa sprijine medicul in tratarea pacientului, astfel incat
complicatiile aparute dupd interventiile chirurgicale sau dupd aplicarea tratamentului oncologic sa

fie mult diminuate, iar prognosticul oncologic pe termen lung sa fie imbunatatit.
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