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EXPERIMENTAL OOSERVATIONS REG.\RDING THE REGENERATIVE POWER 
OF THE LIVER IN THE PROCESS OF SENESCENCE 

We have studied the charactPristic features of hepatoregenerati!1n in a group 
of aged rats in comparison with a group of young animals. after performing 
'uhtotal hepatf'ctomy. 

Th<> regeneration of tht· hepatic biomass in old animals is slowpr and incom­
pl('te, showinR hepatocellular dysmetabolic phenomena wtth the extension of 
postres<>ctional steatosis and diminution of RNA and ('ystoplasm glycog<>n. The 
indPx of mitosis is reducPd, whereas the phenornewa of amitotic division of the 
liver cells are stimulated. 

Although the regenerative powt•r of the li\'er duninishes during senescence, 
c\'en in this staRe of life t!"tt' organ h;:s a ('Onsiderable regeneratin• biopotential. 

Uisciplina de morfopatologie (cond.: ('Onf. dr. G. Simu, doctor in medicină) 
a I.M.F. din Tirgu-Mureş 

IPOTEZE ETIOPATOGENICE SUGERATE DE FRECVENŢA 
INSOLITA A UNOR CARCINOAME RINOFARINGIENE 

G. Simu, A. Fazekc~~. J. Jung, Maria .1\.Jaier 

In cursul pmctidi z~lnit:e din ultîrrrii ani am fost impresionaţi de 
incidenta unor carcinoame rinofaringiene la pet·soane tinere, inclusiv la 
adolescenţi şi eopii. În ultima impt·ejurare, la 4 bolnavi sub 20 ani, diag­
nosticul anatomopatologic s-a stabilit pe biopsia de ganglion cer\'ica.l care 
a pus în evidenţ<i prezenţa incontestabilă a metastazelor unui carcinom 
nediferenţiat foarte pmbabil de ol'i.gine rinofaringiană. Pe baza acestei 
indicaţii, în toate cazurile, turnoarea pl"imitivă a putut fi pusă în evident<i 
pe baza unui examen, de cele mai multe ori insistP.nt şi repetat al rina­
faringelui. 

Impresia menţionat<i s-a atenuat însă în ut·ma confruntării ob~en·a­
ţiilor noastre cu experienţa unor colegi instruiţi in institute de cancer 
americane (Ghilezan, 1H81), ca şi cu datele din literatura de specialitate 
care arată tendinţa carcinomului rinofaringian de a apare la o vîrstf• mai 
tinără decît alte f01·me de cancer (Bailar, 19fi7). Acest fenomen este e\;­
dent în special în cazul unor populaţii la care tumoarea: se întîlneşte cu 
frec\'enţ<i neobişnuit de ridicată, cum sînt locuitorii din sudul Chinei sau 
cei originari din aceao.;tă regiune dat• trăind in diferite t<il"i din sud-estul 
.Ao.;iei sau in in!.uleole Pacificului (Ho, 1972). O incidenţă mai ridicat.'i se 
eonstat.'i şi în t<id din Africa centrală sau de nord (Evans, 197o), ca şi la 
popu,laţia indigenă din Alaska (Lanier şi colab., 1980), existind o evidentă 
predilecţie pentru bărbaţi. 

Studii sistematice au relevat existenţa a două fenomene intere ... ante la 
aceste populaţii. ln primul rînd se constată o incidenţă l'idicată a infecţiei 
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cu virusul Epstein-Barr, care se produce in general in primii ani de viaţă, 
a~peoct care se regăseşte însă şi la populaţii fără d incidenţă deosebit de 
ridicată a tumorii. Populaţiile cu incidenţă ridicată sînt, în plus. purtă­
toare ale unor particula1tităţi ale antigenelor de histocompatibilitate. 
Populaţia asiatică se caracterizează printr-o frecvenţă neobişnuit de mare 
a <mtigenului HL-A2, ca şi prin deficienţa celui de al doilea locus de 
histocompatibilitate majoră de a prescrie antigene. Ultimul aspect a fost 
reg;isit şi la celelalte populaţii cu incidenţă ridicată a tumorii şi a fost con­
"iderat de unii spa·ialişti· ca expresia eX!istenţei unui tip particular de 
antigen legat de riscul crescut pentru carcinomul rinofar:ingian, greu de 
pus în evidenţă şi denumit în mod provizoriu Singapore 2. 

Expresie a unui complex raport, la care particip<i infecţia cu vjrus 
Ep.,tein-Barr la persoane cu particularităţi ale antigenelor de histocompa­
tibilitate, incidenta cu frecvenţă neobişnuit<"! şi la vîrstă tînără a carcino­
mului r:inofaringian const.itwe un exemplu ilustrativ de patologie imuno­
genetidl, a posibilităţii ca strînsele raporturi ~'Cistente pe cromozom:~l fi 
intre genele complexului de histocompatibilitate majoră şi genele reacţulor 
imune să determine susceptibilitatea organismului la anumite boli. 

Toate aceste considerente ne-au determinat să supunem unui studiu 
mai atent tumorile maligne rinofaringiene întîlnite în matet;alul Labo­
ratorului jud~ţean de anatomie patologică Tîrgu-Mureş, în decurs de 
1 O ani. 

.\faterial şi mt>tode 

S-a revăzut aspectul micmscopic al ln3 tumori maligne ale rina­
faringelui pe secţiuni la paraHnă din piese fixate în formol neutt·u 10-
120 11 , uneod in lichid Herovici, colorate în mod curent cu hematoxilină­
eozinft şi tricrom \'an Gieson, in multe cazuri impregnate cu nitrat de 
argint amoniacal Gomi:il'i pentru fibre reticulare. Cla.<>ificarea hlstologică 
.. -a f;icut in conformjtate cu indicaţiile O.M.S. referitoare la tumorile 
c;iilor aeriene <;uperioare (Shanmugaratnam, HH8). 

Rezultate 

In conformitate cu tabelul nr. 1. majoritatea celor 163 tumori ma­
ligne rinofaringiene, 148, au prezentat structură carcinomatoasă, 15 fiind 
tumori de alt;i natuni, în special limfomatoasă. 

_Pdntre .carci~oame,. c~. mai _mu.Ite, 63 cazuri, au îmbrăcat tipul 
carcmomulUl ned1ferenţ1at rmofanngtan. tumoare particulară a acestui 
organ (38,n 11 n). In rest a fost vorba de 43 carcinoame spinocelulare ne­
cheratinizante (26.311 

u) şi 38 carcinoame spinocelulare cheratinizante 
(2:J.311 u). 3 ad.enocarcinoame (1,811 

") şi 1 ca~·cinom adenoid chistic (0,6n 
1
.). 

Re«tu_l tumonlor n:tahgne: cu excepţia unm fibrosarcom nediferenţiat, au 
fost hmfoame mahgne. dmtre carP 9 forme aparent histiocitare. 3 Jimfo­
citare. 1 plasmocitom şi 1 limfom Hodgkin. 

Se ob..;erv<i e\:identa predilecţie a carcinoamelor pentru sexul ma."­
culin (66.8'1 u). precum şi incidenta cu frecvenţă neobişnuită a carcinoa­
melor. in ..;pecial a formelor nediferenţiate, pentru persoane tinere: 13 
a,tfel de forme se intilnesc la bolnavi sub 40 ani, dintlre care 4 sub 20 ani, 
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Tabelul nr. 1 

Tumori maligne rinofaringiene: rl'partizare pe tip histologic, virstA şi sex 

Grupa de vlrstă 
Tipul 

St•X VIrsta Total Total OI 
histologic 0- 111-121-131-141- 51- 61-1 Peste medie pe sexe .general . o 10 20 :10 10 50 60 70 70 

-------

1 
M 

1 1 
2 

1 
2 

1 
:l 

1 1~ Il 11 
1 

3 
1 1 

42 
1 1 

Carcinoame F 1 1 :1 1 :1 5 2 50,8 21 63 38,6 
nediferenţlatP Total 1 :1 5 ~ 15 H 16 5 

1 M 

1 1 1 
1 

1 

1 
1 

5 6 9 

1 
5 

1 
27 

1 1 

Carcinoame F 1 5 1 5 4 58,7 16 4:1 26,3 nt>cheratmizat<~ 
1 Total 2 1 10 7 14 9 -

1-1 1 1~r 1 1 

1 1 30 
1 

1 

--

1 

M 4 10 12 
1 

Carcmoame F 1 3 2 2 57,8 8 38 2:1.3 cheratinizate Total 5 13 14 3 1 

1 Tt~~-~-~-~ 1 1 1 
1 t 

1 

1 
1 1 

Adeno- 1 
1 

1 62,1 2 3 1,8 
car<'inoame 1 1 1 
Carrinoame 

1 

r-.r 

1 1 1 1 
1 11 1 1 1 

1 
1 1 

adenoidt> F 45,0 1 0,6 
rhistice Total 1 

M 

1 1· 1' 1 1 1·1 Sarcoame r· 65,0 0,6 
Total 

M 

1 1 1 1 

1 

1 

Limfoame 
F . 1 42,1 2 :1 1,8 

limfoc1tare Total 1 
M 4 

r 1 1 
2 

1 

6 

1 
Lunfoame 

F 1 33,0 3 9 ~.5 histiocitar!' 
Total 4 3 

M 

1 
-11 1 1 

Plasmocttoame F 45,0 0,6 
Total 

Limfoame M 

1 1 1 1 1 

0,6 F 35,0 
Hodgkin 

Total 



faţO:t de numai ti alte forme de carcinom întîlnite sub 40 ani, dar niciodată 
sub 20 ani. 

Discuţii 

Incidenta cu frecvenţă neobişnuit de ridicată in cazul tumorilor epi­
teliale maligne a carcinomului rinofaringian, mai ales a formei nedife­
re,nţiate, la persoane tine1·e, inclusiv la adolescenţi şi copii, ridică, in 
contextul datelor din literatura de specialitate. o serie de probleme inre­
resante, dintre care unele cu aspect etiopatogenetic. 

1. Apare posibilitatea ca şi in ţara noao;tră să existe un anumit nu­
măr de persoane cu profil imunogenetk care le face susceptibile ca, in 
cazul unei infecţii cu virusul Epstein-Barr, să prezinte, încă de la o vîrstă 
tînără, carcinoame rinofaringiene, in special forma nediferenţiată. Această 
tumoare caracteristică rinofaringelui a atras încă demult atenţia prin par­
ticularităţile sale structurale şi biologice. Structural, contactul intim din­
tre placardele sau celulele tumorale şi intei~tiţiul de multe ori foarte 
bogat in celule limfoide a sugerat o proliferare neoplazică concomitentă, 
epitelială şi limfoidă şi numele de limfoepiteliom. Ulterior s-a demonstrat 
că celulele limfoide nu au caracter neoplazie, după cum microscopul elec­
tronic a pus in evidenţă iri <-elulele epiteliale carcinomatoase semne de 
diferenţiere malpighiană. 

Deşi inrudit histogeneti.c cu celelalte tipuri de carcinom rinofarin­
gian, prin frecvenţa mai ridkată şi predilecţia pentru vîrstă tînără, car­
cinomul nediferenţiat apare prin excelenţă tipul legat de infecţia virală 
pe teren susceptibil. Comportamentul biologic. deosebita sensibilitate la 
radioterapie, aminteşte sensibilitatea limfomului Burkitt la tratamentul 
. ·a citoqatice. 

Desigur că ace<t;tă ipoteză trebuie veri·ficată prin demonstrarea prin 
metode adecvate, atit a infecţiei cu virus Epstein-Barr (demonstr<~rea 
antigenelor vinr\e in celulele tumorale sau a <Jnticorpilor seriei), cit şi a 
profilului caracteristic al antigenelou de histocompatibilitate. Alte forme 
de imunodeficienţe congenitale sau cîştigate producind susceptibilitatea 
epiteliului rinofaringian la acţiunea oncogenă a \irusului ar putea fi re­
,·elate de ace<:te cercetări. 

lr: orice caz. virusul Epstein-Barr pare să prezinte afinitate şi pentru 
epiteliu! 1·inofaringian in care se presupune că se înmulţeşte in perioada 
·le incubaţie a mononucleozai infecţioa>e. Acest aspect ridică problema 
existenţei unui spectru mai larg in ce priveşte posibilităţile infectante 
ale virusului respectiv, cons~erat a fi limitat la limfocitele B. Ar putea 
exio..ta eventuale variante cu afinitate şi pentru epiteliu! rinofaringian ale 
··~1rui celule ar putea prezenta receptori superficiali, aşa cum limfocitele 
H prezint{! pe suprafaţa lor receptori asemănători, făr[I c;.'i fie identici, ce­
lor C3d. 

:.?. Predilecţia carcinoamelor rinofaringiene in generql pentru ~exul 
masculin. care in cazuistica noastră reproduce situaţia mentionat;\ de 
literatura de !<pecialitate, este probabil urmarea unei expuneri mai in­
tt~nse a bărbaţilor la atmosfera poluat<\. 

3. rn confoimitate cu datele analizate, punerea in evidenţă in gan­
ql!onii ;:er\·kali ai unei persoane sub 20 de ani a unei metastaze de carci­
nom nediferenţiat, trebuie să sugereze in primul rind existenţa unui 
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carcinom rinofaringian, chiar dacă este vorba de un copil (cazurile stu­
diate aveau \·irsta de 4, 14, 16 şi 18 ani). Aceast<i.. origine este subliniat<i 
şi de aspectul microscopic al leziunii, care nu trebuie confundat cu al 
unui limfom, la care anatomopatologul se gîndeşte in primul rind in ca­
zul biopsiei gangli{mare la o persoan<i tînără. Uneori diferenţierea este 
dificilă, mai ales in tipul Schmincke, cind celulele epiteliale neoplazice 
dbpuse in mici placarde sau chiar izolate intr-o ma'iă abundentă de lim­
focite realizează un aspect limfomatos. Hosai (1981) atrage atenţia asupra 
importantei infiltraţii cu eozinofile prezente in unele metastaze putin­
du-se preta la confuzie cu limfomul Hodgkin. In toate aceste cazuri, 
secţiuni multiple şi utilizarea impregnaţiei at·gentice asigură un diagnos­
tic corect. Clinicianul trebuie, de asemenea, să caute cu insistenţă tu­
moarea primitivă, uneori minusculă şi să repete recoltarea biopsiei rino­
faringiene. 

4. Posibila etiologie virală a unor carcinoame rinofaringiene deschide 
interesante perspective profilactice şi terapeutice. Problema vaccinării 
per,.,oanelor cu risc crescut pentru carci.nomul rinofaringian a fost preco­
nizat{\ atit d61 Epstein (1976), cit şi de specialiştii chinezi (Zeng şi colab., 
1979), ultimii utilizind metode imunoenzimatice şi imunoautografice pen­
tru depistarea in masă a acestor persoane. 

Pe de altă parte, a'iocierea unor substanţe eficiente impotriva infec­
ţiei \irale, in special impotriva herpe.'iYirusurilor, cu' putea ameliora re­
zultatele terapeutice, ctmoscinclu-se, de exemplu, eficienţa asocierii cita­
rabinei cu comp]Jex.ul de citostatice in tratamentul limfomului Burkitt. 
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AETIOPATHOGENIC HYPOTHESES SlTGGESTED RY THE UNUSUAI, 
FREQL'ENCY OF SO:\JE RIIINOPIIAR\"NGF.-\1, C \RCINO:\J..\S 

The study of 16.1 malignant rhinopharyngeal tumours diagnosed during lo 
yPars (1972-1!181). in the District Laboratory of Pathological Anatomy. Tlrgu Mur(•ş. 
Romania. ha,. revealed. in addition to the usual pr<'dominancp of carcinoma~. 148 
ca,ps with regard to 15 malignant tumour~ of other types, mainly lymphomatou' 
ones. an unusual pn·valenc<' of undiffer<'nttatl'd forms in young pt>ople: 11 such 
tumours Wl'r<' ohsen t'd in patients under 40. 4 of them undPr the ai!L' of 20 Y<'ars. 
Al'rording to the data in lill'ratur<\ this aspt•ct sugge!>b th<' possibihty of a parti­
cular pathogcne~is. namely the infL•ction by Epstein-Rarr virus in immon<ld<'fficient 
f1eld. 
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