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Tumorile tiroidiene cu origine in celula foliculara sunt cele mai frecvente tumori
endocrine, cu un trend ascendent al incidentei in ultimele decade. Avand in vedere
evolutia spectaculoasa a clasificarii tumorilor tiroidiene 1intre anii 1950-2017,
intelegerea istoricului, a ratiunii si impactului clinic al acestor schimbari, precum si
elucidarea mecanismelor moleculare ale carcinogenezei tiroidiene sunt esentiale pentru
un diagnostic si management corect pentru acesti pacienti. In acest context cercetarea
noastrd isi propune o abordare multidisciplinara a acestui subiect din perspective
diferite, absolut necesara pentru a realiza in viitor o clasificare mai corecta a tumorilor
tiroidiene si a putea aplica o terapie individualizata.

Primul studiu aduce informatii valoroase despre epidemiologia si trendul
evolutiv histopatologic al tumorilor cu origine Tn celula foliculara in ultimii 26 ani in
Judetul Mures si areal. Rata de aparitie a tumorilor cu origine in celula foliculara in
institutia noastra a urmat un trend ascendent in ultimele trei decenii, cresterea fiind
direct proportionald cu numarul de interventii chirurgicale. Acest lucru se poate datora
accesibilitati ridicate la serviciile de ingrijire a sanatatii precum si utilizarii tot mai
frecvente a metodelor imagistice de diagnostic. Trendul histopatologic s-a modificat
semnificativ, fiind dominat de o crestere marcata a carcinoamelor tiroidiene papilare
varianta foliculara, respectiv microcarcinomul papilar tiroidian fenomen numit
"epidemic of overdiagnosis".

Avand in vedere acest trend evolutiv al incidentei a fost necesara o reevaluare a
caracteristicilor morfologice de diagnostic si de management ale carcinoamelor
tiroidiene bine diferentiate cu origine in celula foliculara, care s-a realizat in cadrul celui



de-al doilea studiu. Noua Clasificare a Organizatiei Mondiale a Sanatatii 2017 a
Tumorilor Tiroidiene, precum si noua Stadializare TNM a Tumorilor Endocrine editia 8
2016 au adus modificari majore in cea ce priveste criteriile histopatologice de diagnostic
si stadializarea a carcinoamelor tiroidiene. in studiul nostru, dupd aplicarea noilor
criterii TNM 2016 un procent semnificativ de pacientii au fost re-stadializati intr-un
stadiu tumoral mai favorabil (stadiul | sau ll), obsevandu-se o rata de ,downstaging” de
53%. Aceasta rata se datoreaza pe de o parte reclasificarii carcinoamelor papilare
tiroidiene incapsulate neinvazive in neoplasme foliculare tiroidiene neinvazive precum
si modificarii definitiei extensiei extratiroidiene si a “cut-off’-ului de varsta in
stadializarea carcinoamelor tiroidiene. Aceste rezultate demonstreaza faptul ca, in
trecut, unii pacienti au primit un tratament mai agresiv decat era necesar, cu costuri
ridicate, dar si cu un impact fizic si psihologic semnificativ. Dupa cunostintele noastre,
niciun alt studiu nu a abordat pana in prezent aceasta problema, acest lucru constituind
unul dintre aspectele originale ale acestei lucrari.

Pentru o mai bunad clasificare si caracterizare a carcinogenezei leziunilor
tiroidiene am efectuat un studiu de biologie moleculara prin intermediul caruia am
evaluat profilul molecular al tumorilor tiroidiene cu origine in celula foliculara.
Rezultatele obtinute demonstreaza profilul clinic, morfologic si evolutiv distinct al
tumorilor BRAF-like versus RAS-like. Astfel, pacientii cu carcinoame tiroidiene BRAF %
pozitive, diferit fatd de cei cu tumori RAS pozitive, aveau varsta mai avansata la
momentul diagnosticului, au fost predominant barbati, si au prezentat o rata
semnificativ mai mare a multifocalitatii, extensiei extratiroidiene si a metastazelor
limfonodulare. Rata de supravietuire, fara evenimente negative la 5 ani, a fost de
asemenea semnificativ mai mica comparativ cu lotul pacientilor cu mutatie RAS care nu
au prezentat niciun eveniment negativ, subliniind caracterul indolent al acestor tumori.
Corelatiile obtinute au demonstrat rolul prognostic al mutatiei BRAF'*°* in aparitia
evenimentelor negative (boald persistenta/recurentd) in cazul carcinoamelor papilare
tiroidiene.

Un alt aspect original al acestei lucrari il reprezintd ultimul studiu, care a
constat in traducerea si validarea unui instrument de masurare a calitatii vietii, specific
pacientilor cu afectiuni tiroidiene. ThyPROro reprezinta primul chestionar validat care
poate fi aplicat pacientilor romani cu afectiuni tiroidiene. Studiul calitatii vietii este o
problema actuala, extrem de necesar in practica curenta, Tn cazul pacientilor cu boli
tiroidiene.

Prin aceste studii considerdam ca am obtinut rezultate pretioase cu privire la
tumorile tiroidiene cu origine in celula foliculara, care pot avea un impact semnificativ
asupra managementului terapeutic individualizat si care pot fi aplicate in practica
medicala de zi cu zi.



