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SANTRAUKA

Darbo tikslas: ISanalizuoti retos onkologines ligos — vyry kriities véZio — etiologija, diagnostikos ir

gydymo metodus naujausios mokslinés literatiiros kontekste.

Uzdaviniai:

1. Aptarti vyry kriities vézio rizikos veiksnius.
2. ISanalizuoti vyry kriities vézio diagnostikos metodus, jy privalumus ir trukumus.
3. Apzvelgti naujausioje mokslinéje literatiiroje apraSomus vyry kriities vézio gydymo metodus,

Jju efektyvuma ir pasalinius poveikius.

Metodai: Atlikta literatiiros apzvalga, naudojant PubMed paieSkos sistema elektroningje
bibliografinéje MEDLINE duomeny bazeje. PubMed duomeny paieskos sistemoje buvo
analizuojamos pastaryjy penkeriy mety publikacijos, kuriose aprasoma vyry kriities vézio rizikos
veiksniy, diagnostikos metody ir gydymo galimybiy tema. IS paieskos rezultaty j literattiros apzvalga

jtraukta 50 publikacijy.

Rezultatai: Vyry kriities vézys yra reta onkologiné liga. Pagrindiniai rizikos veiksniai yra susij¢ su
poveikiu, anamnezéje Zinomais krities vézio atvejais artimiems giminai¢iams Seimoje ir geny
mutacijomis, labiausiai — krities vézio geno 2 (BRCA2). Vyry kriities vézys diagnozuojamas
atliekant klinikinj iStyrima, radiologinj jvertinimg (mamogramos ir ultragarsinis tyrimas) bei audiniy
biopsija. Histologinis tyrimas, atlikus storos adatos biopsija — auksinis standartas diagnozuojant vyry
kriities vézj. Ankstyvos stadijos vyry kriities vézys gydomas taikant chirurginj gydyma, spinduling
terapija, chemoterapija ir hormony terapija. Hormony terapijai skiriamas tamoksifenas islieka vyry
kriities vézio gydymo standartas. Metastazavusiam vyry kriities véziui gydyti rekomenduojama skirti
tamoksifeng kaip hormony terapijos vaista, 0 GnRH agonistai, aromatazés inhibitoriai ir fulvestranas
iSlieka galimomis gydymo alternatyvomis. Chemoterapija skiriama, kai liga toliau progresuoja arba

nustatomas hormony receptoriams neigiamas kriities vézys.

sukeliantys hormony pusiausvyros disbalansg (hiperestrogenizmg), taip pat radiacijos poveikis,
genetiniai faktoriai (teigiama Seiminé anamneze, geny mutacijos), yra pagrindiniai vyry kriities vézio

rizikos veiksniai. Atlikus storos adatos biopsija — histologiniu tyrimu patvirtinama onkologinio



susirgimo diagnozé¢. Be pagrindiniy vézio gydymo metody (operacinio, spindulinio ir
chemoterapijos) — hormony terapija, vartojant tamoksifena, yra svarbi gydant vyry kriities vézj,
kadangi didzioji dalis vyry kriities vézio turi teigiamus hormony receptorius. Vyry kriities vézys
dazniau diagnozuojamas pazengusioje stadijoje dél neryskios klinikos, per maZzo visuomenés
informuotumo apie ligg ir pavéluotos ligos diagnostikos. Gerinant ankstyva vyry kriities vézio
diagnostika — Svie€iant visuomeng¢ apie liga ir skatinant reguliarig krity savityrg — galima sumazinti

mirtinguma nuo krities vézio.

Raktazodziai: Vyry kriities vézys, vyry kriities vézio priezastys, vyry kriities vézio diagnostika, vyry
kriities vézio gydymas.

SUMMARY

Aim of the study: To analyse a rare oncological disease — male breast cancer — etiology, diagnostic

and treatment methods in the context of the latest scientific literature.

Objectives:

1. To discuss the risk factors for breast cancer in men.
2. To analyse the diagnostic methods of male breast cancer, their advantages and disadvantages.
3. To review the treatment methods of male breast cancer in the latest scientific literature, their

effectiveness and side effects.

Methods: A literature review was performed using the PubMed search system in the electronic
bibliographic database MEDLINE. The PubMed data search system has analysed publications from
the past five years that describe risk factors, diagnostic methods and treatment options for male breast

cancer. From the search results, 50 publications were included in the literature review.

Results: Male breast cancer is a rare oncological disease. The main risk factors are related to clinical
disorders carrying hormonal imbalance (excess of estrogen), radiation exposure, a positive family
history of breast cancer in close relatives, gene mutations, especially — breast cancer gene 2 (BRCA2).
Male breast cancer is diagnosed by clinical assessment, radiological assessment (mammography and
ultrasound examination) and tissue biopsy. Histological examination after a core needle biopsy is the
gold standard for diagnosing male breast cancer. Early-stage male breast cancer is treated with

surgery, radiation therapy, chemotherapy and hormone therapy. Tamoxifen remains the standard of



hormone therapy treatment for breast cancer in men. Tamoxifen is recommended as a hormone
therapy drug for the treatment of metastatic male breast cancer and GnRH agonists, aromatase
inhibitors and fulvestrant remain possible treatment alternatives. Chemotherapy is given when the

disease continues to progress or when breast cancer is hormone receptor — negative.

Conclusions and recommendations: Male breast cancer is a rare oncological disease. Clinical
disorders carrying hormonal imbalance (hyperestrogenism), as well as radiation exposure, genetic
factors (positive family history, gene mutations), are the major risk factors for breast cancer in men.
After a core needle biopsy, histological examination confirms the diagnosis of oncological disease.
Despite the main methods of cancer treatment (surgical, radiotherapy and chemotherapy), hormone
therapy with tamoxifen is important treatment for breast cancer in men, because most male breast
cancers have positive hormone receptors. Male breast cancer is usually diagnosed at a more advanced
stage due to mild clinical manifestation, lack of public awareness of the disease and delayed diagnosis
of the disease. Improving the early diagnosis for breast cancer in men — raising awareness of the

disease and promoting regular breast self-exam — can reduce breast cancer mortality.

Keywords: Male breast cancer, causes of male breast cancer, diagnosis of male breast cancer,

treatment of male breast cancer.

IVADAS

Vyry kriities vézys yra reta liga, kuri sudaro mazdaug 1 % tarp visy vyry onkologiniy
sutrikimai, sukeliantys hormony pusiausvyros disbalansg, radiacijos poveikis, teigiama Seiminé
anamnez¢ — keli kriities vézio atvejai artimiems giminai¢iams Seimoje, ir genetinis polinkis (3).
Krities vézio genas 1 — BRCA1 (angl. breast cancer gene 1) ir kriities vézio genas 2 — BRCA2 (angl.
breast cancer gene 2) yranavika slopinantys genai, atsakingi uz DNR pazaidy atstatyma (4—6). Rizika
susirgti vyry kriities véziu kelia §iy geny mutacijos (4,5). Vyry kriities vézys dazniau diagnozuojamas
pazengusioje stadijoje nei motery kriities vézys (7). Vyrams, kuriems yra padidéjusi kriities vézio
rizika, tiksliné patikra, atliekant mamografija, gali biiti veiksminga siekiant anksti diagnozuoti liga
tyrimai ir naujy gydymo galimybiy kirimas daugiausia démesio skiria motery krities véziui (1).
Mokslo pazanga gydant motery kriities veézj gali padéti diagnozuoti ir gydyti vyry kriities vézj, taciau
turi biiti atsizvelgta j biologinius vyro ir moters krities vézio skirtumus (1). Apibréziant vyry krities

veézj ir sprendziant dél gydymo galimybiy, reikia atsizvelgti | biologinius veiksnius, tai yra: lyti,



ekspresuojamus hormony receptorius ir atsaka i gydyma (1). Be pagrindiniy vézio gydymo metody
(operacinio, spindulinio ir chemoterapijos) — sisteminiam adjuvantiniam gydymui skiriamas
tamoksifenas iSlieka vyry krities vézio gydymo standartas (9). Vyry, serganciy kriities veéziu,
i§gyvenamumas islieka santykinai prastas daznai dél pavéluotos diagnozés nustatymo (8). Sioje
literatiiros apzvalgoje apibendrinamos dabartinés Zinios apie vyry kriities véZj, priezastis, diagnostika

ir aptariamos kriities vézio gydymo galimybes.

Darbo tikslas: ISanalizuoti retos onkologinés ligos — vyry kriities véZio — etiologija, diagnostikos ir

gydymo metodus naujausios mokslinés literatiiros kontekste.

Uzdaviniai:

1. Aptarti vyry kriities vézio rizikos veiksnius.
2. ISanalizuoti vyry kriities vézio diagnostikos metodus, jy privalumus ir trukumus.
3. Apzvelgti naujausioje mokslinéje literatiiroje apraSomus vyry kriities vézio gydymo metodus,

Jju efektyvuma ir pasalinius poveikius.

LITERATUROS APZVALGA

APIBREZIMAS IR EPIDEMIOLOGIJA

Vyry kriities vézys yra retas onkologinis susirgimas (4,10-28). Vyry krities vézys
sudaro maziau nei 1 % tarp visy vyry onkologiniy ligy ir maziau nei 1 % visy krities vézio atvejy
pasaulyje (1,2). Maziau nei 0,2 % su véziu susijusiy vyry mir¢iy gali biiti siejama su vyry kriities
véziu (1). Vyry sergamumas kriities véziu per pastaruosius 25 metus iSaugo 26 % (29,30). Daugiau
nei 40 % vyry, serganciy kriities véZziu, liga diagnozuojama III/IV stadijoje, o Siaurés afrikieCiams Sis
procentas siekia 50—60 % (16). Senstant populiacijai sergamumas onkologinémis ligomis didé¢ja (2).
Tiek vyrams, tiek moterims kriities vézio atvejy skaicius stipriai iSauga pasiekus penktaji gyvenimo
deSimtmet; (1).

Lietuvos vézio registro duomenimis 2012 m. Lietuvoje nustatytas didziausias
susirgimy skaicius (16 atvejy) 2011-2015 mety laikotarpyje (1 lentel¢) (31). 2011 m. didziausias
sergamumas (5 atvejai) buvo nustatytas II stadijoje, tai sudaré 35,7 %, 2012 m. — 6 atvejai II stadijoje,
tai sudaré 37,5 %, 2013 m. — 4 atvejai III stadijoje, tai sudaré 40 %, 2014 m. — 7 atvejai II stadijoje,
tai sudare 50,0 %, 2015 m. — 3 atvejai I stadijoje, tai sudaré 37,5 % (31-33). 2011 m. Lietuvoje

didziausias susirgimy skaicius (3 atvejai) vyravo 55-59 mety vyry amziaus grupéje, 2012 m. — 4
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atvejai vyravo 65—69 mety vyry amziaus grupéje, 2014 m. — 4 atvejai vyravo ir 70-74 m., ir 75-79
mety vyry amziaus grupéje, 2015 m. — 3 atvejai vyravo 75-79 mety vyry amziaus grupeje (31-33).
Lietuvos vézio registro duomenimis 2014 m. vyry kriities vézio mirtingumas buvo didziausias (8
atvejai) 2011-2015 mety laikotarpyje (32). 2014 m. didziausias mirtingumas (2 atvejai) buvo
nustatytas 55-59 mety vyry amziaus grupéje (32). 2014 m. gruodzio 31 d. duomenimis nuo diagnozes
nustatymo praéjus 1 metams ir daugiau iSgyveno 73 vyrai, penkerius metus ir daugiau iSgyveno 44
pacientai, deSimt mety ir daugiau iSgyveno 20 pacienty, i§ viso iSgyveno — 83 pacientai, ir tai sudare

didziausig atvejy skaic¢iy 2011-2015 mety laikotarpyje (32).

1 lentelé. 2011-2015 mety Lietuvos vyry kriities vézio registro duomenys (31-33).

2011 2012 2013 2014 2015
Sergamumas (atveju sk.):
IS viso 14 16 10 14 8
Sergamumas pagal stadijas
(atvejy sk. ir %):

I stadija 3(21,4%) | 3(18,8%) | 1(10%) | 4(28,6%) | 3 (37,5%)
II stadija 5@35,7%) | 6(37,5%) | 1(10%) | 7(50,0%) | 2(25,0%)
III stadija 4 (28,6%) | 4(25,0%) | 4(40%) | 1(7,1%) | 1(12,5%)

IV stadija 1(7,1%) | 2(12,5%) | 3(30%) | 1(7,1%) -
Nenurodyta 1(7,1%) 1(6,3%) | 1(10%) | 1(7,1%) | 2 (25,0%)

Sergamumas pagal amzZiaus
grupes (atveju sk.):

35-39 1 1 - 1 1

40-44 2 1 - - -

45-49 1 1 2 - -

50-54 1 - 1 1 1

55-59 3 1 1 2 -

60-64 - 2 - - -

65-69 1 4 2 2 1

70-74 2 2 - 4 1

75-79 2 3 2 4 3

80-85 1 - 1 - 1

85+ - 1 1 -
Mirtingumas (atveju sk.):




IS viso 4 2 4 8 5
Mirtingumas pagal amzZiaus
grupes (atveju sk.):

35-39 1 - - - -

40-44 - - - - -

45-49 - 1 - 1 -

50-54 - - - - -

55-59 1 - - 2 1

60-64 - - - 1 1

65-69 - - - 1 2

70-74 1 1 2 1 -

75-79 1 - 1 1 1

80-85 - - - 1 -

85+ - - 1 - -

ISgyvenamumas po diagnozés
nustatymo (atveju sk.):

>1 55 68 72 73 70
25 33 39 44 44 40
>10 11 15 21 20 20
Iigyveno i§ viso 67 79 81 83 74

PRIEZASTYS IR RIZIKOS VEIKSNIAI

Vyry kriities vézio atsiradimui jtakos turi genetiniai rizikos veiksniai, tai yra: teigiama
Seimin¢ ligos anamnezé — keli kriities vézio atvejai artimiems giminai¢iams Seimoje, ir mutacijas
predisponuojantys genai (BRCA2, BRCA1, CHEK2, PALB2), bei aplinkos rizikos veiksniai ir
hormony disbalansas (2 lentelé) (2).

Amzius taip pat yra svarbus vyry kriities vézio rizikos veiksnys (34). Vyry kriities
vezio rizika did¢ja su amziumi (20). Nors vyry kriities vézys pasitaiko visose amziaus grupése, taciau
jis dazniausiai diagnozuojamas vidutiniskai 60—70 mety vyrams (10).

BRCA2 geno mutacijos yra laikomos svarbiu vyry kriities vézio i§sivystymo genetiniu
rizikos veiksniu (2,35). Populiacijos tyrimais nustatyta, kad iki 4 % kruties véziu serganciy vyry turi
BRCA1 geno mutacijy, o 4-16 % — BRCA2 geno mutacijy (36). 5-10 % motery, serganciy kriities
véziu, nustatyta BRCA1 ir BRCA2 geny mutacijy (36). Tarp vyry iki 70 mety, turin¢iy BRCA1 ir
BRCA2 geny mutacijy, bendra rizika susirgti krities véziu yra atitinkamai 1,2 % ir 6,8 % (36).
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Asmenims, turintiems BRCA2 geno mutacijy, rizika susirgti krtties véziu sudaro 6,9 % ir tai yra
mazdaug 80-100 karty didesné rizika nei visos populiacijos (2). BRCA geny mutacijos padidina
rizikg i8sivystyti ne tik krities, bet ir prostatos, kasos, gaubtinés Zarnos, skrandzio ir odos véziui (2).
Kity geny, tokiy kaip CHEK2, PALB2 ir PTEN mutacijos yra retesnés, taciau jos taip pat padidina
vyry krities vezio rizikg (36). CHEK2 1100delC mutacija sudaro 9 % vyry krities vézio atvejy ir
padidina vyry krtties vézio rizikg 10 karty palyginti su bendra populiacija (2). [vertinus visus Siuos
genus, daugiau nei 20 % kriities véZiu serganciy pacienty gali turéti identifikuojamg paveldima
kriities vézio rizikos veiksnj (36). Genetin¢ variacija CYP17 gene, koduojanc¢iame fermenta,
atsakingg uz lytiniy hormony gamyba, yra krities ir prostatos véZzio rizikos veiksnys (1). Paveldimo
rizikos veiksnio nustatymas gali turéti jtakos rekomendacijoms dél kity vézio tipy atrankos tyrimy,
sitilyti Seimos nariy patikra dél paveldimy rizikos veiksniy ir nustatyti gydymo galimybes pacientams,
sergantiems metastazavusiu kriities véziu (36).

Vyrams su teigiama Seimine kriities ar kiausidziy vézio ligos istorija iki 33 % padidé¢ja
vyry kriities vézio i§sivystymo rizika (2). 15-20 % vyry, serganciy kriities véziu, turi teigiama Seimine
krities ar kiauSidziy vézio ligos istorija (37). Teigiama motery ar vyry krities véZio anamnez¢ tarp
pirmos eilés giminai¢iy 2-3 kartus padidina vyry krities vézio rizika (2).

Vyry krities vézys yra jautrus lytiniy hormony disbalansui, kurj saglygoja estrogeny
kiekio perteklius ir testosterono trikumas (2). Pertekling estrogeny gamybos stimuliacija gali sukelti
kepeny funkcijos sutrikimas (kepeny cirozé¢), nutukimas, hormony terapija, skydliaukés ligos,
marihuanos vartojimas ir paveldimos ligos, pavyzdziui, Klainfelterio sindromas (29). Klainfelterio
sindromas — reta genetiné biiklé, kuriai biidinga papildoma X chromosoma (47 XXY kariotipas) (1).
Klainfelterio sindromo metu pakinta androgeny ir estrogeny santykis, padidéja gonadotropiny kiekis,
biidinga séklidziy disgenezé, ginekomastija (1). Svedijos véZio registro duomenimis, vyry, serganéiy
Klainfelterio sindromu, kriities vézio rizika padidé¢ja 50 karty lyginant su vyrais, kurie $ia liga neserga
(5,30). Gydant prostatos vézj arba skiriant estrogenus transseksualiems asmenims padidéja vyry
kriities vézio rizika (2,30). Be to, sé¢klidziy ligos (kriptorchizmas, orchitas) ir s¢klidziy pazeidimas
gali biiti susij¢ su mazZesne androgeny gamyba ir padidéjusiu estrogeny ir androgeny santykiu (29).

Radiacijos poveikis yra svarbus vyry kriities vézio iSsivystymo rizikos veiksnys (4,30).
Irodymai buvo gauti i§ atominés bombos sprogimus iSgyvenusiy zmoniy tyrimy (5). Nuo 1958 iki
1998 m. 15 880 japony vyry grupéje buvo pastebétas iSauges vyry krities vézio daznis (5). Taip pat
padidéjusi vyry kriities vézio rizika yra susijusi su aukstesne socialine ir ekonomine padétimi ir
aukStesniu iSsilavinimu (2). Vyry kriities vézys yra labiau paplites tarp tam tikry rasiniy ir etniniy
grupiy (34). Kalifornijos vézio registro ir nacionalinés vézio duomeny bazés duomenimis vyry kriities

vézys yra daznesnis tarp afroamerikieciy (<65 mety) ir turi 76 % didesn¢ mirties nuo krities vézio



rizika palyginti su panaSaus amziaus baltaodZiais vyrais (34). Vyrai, kuriems nustatytas véZys vienoje

kriityje, turi 30 karty didesn¢ rizika kruties vézio i8sivystymui kitoje kriityje (2).

2 lentelé. Vyry kriities vézio rizikos veiksniai (1,2,4,5,29,34,36,37).

Vyru Kriities véZio rizikos veiksniai

Seiminé anamnezé, BRCA2, BRCA1, CHEK?2, PALB2, PTEN, CYP17
Genetiniai -
mutacijos.

Klainfelterio sindromas, kepeny cirozé, egzogeniniy estrogeny vartojimas
(gydant prostatos vézj, transseksualiems asmenims), nutukimas, sé¢klidziy
Hormoniniai ) ) ) ) o o ) )
ligos (kriptorchizmas, orchitas), séklidziy pazeidimas, skydliaukés ligos,

marihuanos vartojimas.

Amzius, radiacijos poveikis, rasé (juodaodziai vyrai), aukSta socioekonominé
Kiti

padétis.

HISTOLOGINIAI TIPAI

Kriities vézys tiek vyrams, tiek ir moterims gali kilti i§ latakus ar skilteles (lobules)
dengiancio epitelio lasteliy ir atitinkamai vadintis duktaline ar lobuline karcinoma (38). Duktaliné
karcinoma in situ (DCIS) — tai neinvazinis kriities vézys, lokalizuotas pieno latakélius isklojanciose
lastelése (38). Duktaliné karcinoma in situ yra labiausiai paplitgs vyry kriities vézio pirmtakas (98 %)
(34). Duktaline karcinoma in situ vyrams randama retai, o invazinis vyry krities vézys sudaro beveik
85 % (4). Vyrams apie 10 % pasireiskia duktaliné karcinoma in situ, likusius 90 % sudaro invaziné
duktaliné karcinoma (1). Invaziné duktaliné karcinoma — tai invazinis kruties vézys, iSplites uz latako
riby (38). Invaziné duktaliné karcinoma yra pats dazniausias vyry kriities vézio histologinis tipas (16).

Lobulinis vézys yra retas (<0,5 %), nes vyry kriityje yra labai mazai skilteliy (lobuliy)
(34). Lobuliné karcinoma in situ (LCIS) — tai neinvazinis vyry kriities vézys, lokalizuotas tik
skiltelése (lobulése) (38). Lobuliné karcinoma in situ yra abiejy kriity invazinio vézio i$sivystymo
rizikos veiksnys (3,38). Invaziné lobuliné karcinoma — tai invazinis kriities vézys, iSplites uz skilteliy
(lobuliy) riby (38). Invaziné duktaliné karcinoma sudaro 89 %, o lobuliné¢ karcinoma 1 % invazinio
kriities vézio (1). Kiti maziau paplit¢ histologiniai tipai, tai yra: papiliarinis, medulinis ir gleivinis,
buvo nustatyti atitinkamai 2 %, 2 % ir 1 % vyry (4). Kribriforminis, tubularinis, metaplastinis,

adenoidinis cistinis ir kiti sudaro <1 % (37).

GENETINIAI SUBTIPAI



Vyry kriities véZys skirstomas j genetinius subtipus pagal estrogeny receptoriy (ER),
progesterono receptoriy (PR) ir Zmogaus epidermio augimo faktoriaus receptoriy 2 — HER2 (angl.
human epidermal growth factor receptor 2) raiska (39). ISskiriami keturi pagrindiniai genetiniai
subtipai: luminalinis A (ER+, PR+, HER2-), luminalinis B (ER+, PR+, HER2+), HER2 teigiamas
(ER-, PR-, HER2+), trigubai neigiamas (ER-, PR-, HER2-) (20). Dazniausias vyry kriities vézio
genetinis subtipas yra luminalinis A (ER+, PR+, HER2-) (16). Didzioji dauguma vyry kriities vézio
turi teigiama estrogeny ir progesterono receptoriy (ER+ ir PR+) raiska ir neturi zmogaus epidermio
augimo faktoriaus receptoriy 2 (HER2-) (4). Vyry kriities vézys yra labiau teigiamas hormony
receptoriams (HR+) nei motery kriities vézys (atitinkamai ER: >90 % ir 76 % ir PR: >75 % ir 60 %)
(16). Dideliame tarptautiniame vyry kriities vézio programos konsorciume Cardoso F. ir kt.
retrospektyviai jvertino 1483 pacientus nuo 1990 iki 2010 mety. (4). 99 % pacienty buvo nustatyta
estrogeny receptoriy raiska, 82 % — progesterono receptoriy raiska, 8,7 % — HER2 neigiamas ir tik
0,3 % — trigubai neigiamas krities véZys (4). Tam tikri molekuliniy savybiy skirtumai taip pat buvo
pastebéti skirtingose rasése (4). Atliekant didelg retrospektyving 606 pacienty analize, buvo nustatyta,
kad juodaodziams ne ispanams nustatoma daugiau trigubai neigiamy naviky nei baltiesiems ne
ispanams (4). Kitame tyrime remiantis priezitros, epidemiologijos ir galutiniy rezultaty — SEER
(angl. Surveillance Epidemiology and End Results) programos duomenimis nuo 2010 iki 2017 mety
stebéti 2389 vyrai, sergantys invaziniu kriities véziu (39). Tyrimas parodé, kad didzioji dauguma —
84,1 % vyry kriities vézio buvo luminalinio A genetinio subtipo (HR+/HER2-), 12,7 % vyry krities
vézio — luminalinio B subtipo (HR+/HER2+), 2,3 % — trigubai neigiamo subtipo (HR-/HER2-) ir 0,8
% vyry kruties vézio — HER2 teigiamo subtipo (HR-/HER2+) (39). Keletas mazesniy tyrimy taip pat
suskirsté¢ vyry krities vézj i genetinius subtipus (39). Visuose Siuose tyrimuose luminalinio A
(HR+/HER2-) kruties vézio daznis svyravo nuo 29 iki 98 %, luminalinio B (HR+/HER2+) svyravo
nuo 0 iki 71 %, trigubai neigiamo nuo 0 iki 6 % ir HER2 teigiamo (HR-/HER2+) nuo 0 iki 9 % (39).

INDIKACIJOS GENETINIAMS TYRIMAMS

Eksperty grupé rekomenduoja svarstyti galimybe atlikti genetinius tyrimus visiems
kriities véziu sergantiems vyrams (36). Remiantis Europos medicininés onkologijos draugijos —
ESMO (angl. European Society for Medical Oncology) gairémis, vyriska lytis yra indikacija genetiko
konsultacijai ir genetiniams tyrimams dé¢l BRCA1 ir BRCA2 geny mutacijy, jei vyrui nustatytas
kriities vézys (3). Remiantis nacionalinio visapusisko vézio tinklo — NCCN (angl. National
Comprehensive Cancer Network) ir Amerikos klinikinés onkologijos draugijos — ASCO (angl.

American Society of Clinical Oncology) gairémis, genetinés konsultacijos ir genetiniai tyrimai turi



biti atliekami visiems vyrams, kuriems nustatytas krities vézys (4). Taip pat pacientas gali buti

tirilamas ir dél kity didelés rizikos mutacijy, jei yra gydancio gydytojo poreikis tyrimams atlikti (3).

REKOMENDACIJOS NUSTACIUS GENO MUTACIJA

Remiantis nacionalinio visapusiSko vézio tinklo (NCCN) naujausiomis gairémis,
vyrams, turintiems BRCA geny mutacijy, nuo 35 mety amziaus rekomenduojama atlikti kriity
savityrg ir kas 12 ménesiy klinikine kruty patikra (40). Vyrams, turintiems BRCA geny mutacijy ir
esant ginekomastijai, nuo 50 mety amziaus arba deSimt mety iki anksc¢iausiai zinomo kriities vézio

atvejo Seimos istorijoje rekomenduojama kasmetiné mamografiné patikra (40).

DIAGNOSTIKA

Vyry kriities vézys diagnozuojamas atliekant klinikinj iStyrima, radiologinj jvertinima
(mamogramos ir ultragarsinis tyrimas) bei audiniy biopsija — auksinis standartas — storos adatos
(stulpeling, Serdin¢) biopsija (gaunamas histologinis tyrimas) (16). Dazniausias vyry krities vézio
simptomas yra neskausmingas spenelio sritj ir areol¢ pazeidziantis darinys, kuris 75 % atvejy
pasireiSkia atskirai arba kartu su kitais simptomais (16). Darinys dazniau randamas kairéje kriityje
nei desSinéje, o skausmas pasireiskia 5 % visy pacienty (16). Vyry kriities vézys dazniau pazeidzia
oda nei motery krities vézys, atitinkamai 40 % ir 5-10 %, kadangi navika apgaubiancio audinio
(liaukinio audinio) vyrai turi maziau, be to vyrams dazniau nei moterims pazeidziamas spenelis,
atitinkamai 48 % ir 5-10 % (34). Kadangi vyry kriityje yra maziau liaukinio audinio, speneliai gali
biiti pazeidziami piktybinio proceso pradzioje: 6 % pacienty atsiranda iSop¢jimas, 6 % — iSskyros, 9
% — spenelio jtraukimas (16). Kai iSskyros i§ speneliy yra tik kraujingos be ¢iuopiamo darinio,
diagnoze gali buti nustatyta anksti ir dazniausiai tai biina zemo ar vidutinio laipsnio duktaliné
karcinoma in situ (16). Ne tik odos itraukimas ar iSopéjimas, bet ir limfmazgiy pazeidimas
signalizuoja apie vyry krities véZzj (16). Anatomiskai vyry krities audinys glaudziai priglunda prie
odos ir kriitinés fascijos ir dalijasi limfos nutekéjimu su oda per subareolinj rezginj j pazastj (34).
Vyrams dél santykinio krities audinio (liaukinio audinio) trikumo vézys formuojasi ar¢iau odos ir
speneliy, todél padidéja ankstyvy regioniniy metastaziy tikimybé (34). Vyry krities vézys dazniau
nei motery metastazuoja j pazasties limfmazgius, atitinkamai 60—80 % ir 10—15 % (34). PedZeto liga
yra reta, ja serga tik 1 % pacienty, vidutiniskai liga prasideda nuo 60 mety amziaus, panasiai kaip ir
kity vyry, serganciy kriities véziu (16). Pedzeto liga primena egzema spenelio ir areolés srityje,

diferencingje diagnostikoje Pedzeto liga ekskliuduojama arba patvirtinama atliekant biopsija (10).
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Mamograma yra krity rentgeno nuotrauka, kuri leidzia aptikti kraties vézi, o
mamografija — krity tyrimo metodas, kurio metu naudojami rentgeno spinduliai (41). Mamografija
gali nustatyti piktybinius kriities navikus, tyrimo jautrumas yra 92—100%, o specifiskumas — 90 %
(16). Mamogramoje vyry kriities vézys dazniausiai matomas kaip ekscentriskas, spenelio srit] ir
areole pazeidziantis darinys su netaisyklingais krastais (5). Mikrokalcinatai néra buidingi vyry krities
véziui (16).

Ultragarsinis tyrimas gali biiti naudingas nustatant stadijg, nes diagnozuojant vyry
kriities véz] reikSmingai daliai pacienty nustatoma metastaziy pazasty limfmazgiuose (16).
Ultragarsinis tyrimas taip pat atlickamas norint iStirti ne tik pazasties, bet ir virSraktikaulinius,
poraktikaulinius bei vidinius kriities limfmazgius, kuriuose gali buti kriities vézio metastaziy (16).
Atliekant ultragarsinj tyrima stebimi vyry kruties véziui budingi pozymiai: hipoechogeninis darinys
su netaisyklingais arba neaiSkiais kraStais, gali buti padideje ir specifiSkai pakit¢ paZzasties
limfmazgiai (16). Vyry kriities vézio diagnozei patvirtinti — atlickama storos adatos (stulpeling,
Serding) biopsija (5).

Ginekomastija yra vyry gerybing kriities audinio proliferacija su lataky hiperplazija ir
periduktaline stromos proliferacija (34). Pagal mamografinius vaizdus i$skiriami trys ginekomastijos
potipiai: mazgin¢, dendriting ir difuziné (34). Mazginé ginekomastija atrodo kaip subareolinis darinys
ir gali imituoti vézj (34). Dendritiné ginekomastija turi klasikine liepsnos arba véduoklés formos
konfigiiracija (34). Difuzin¢ ginekomastija dazniausiai stebima pacientams, kuriems skiriami
egzogeniniai estrogenai ir primena tanky liaukinj audinj moters krttyje (34).

Amerikos radiologijos koledzo (angl. American College of Radiology) atnaujintose
gairése, pacientams, kuriems yra klinikiniy ginekomastijos ar pseudoginekomastijos poZymiy ir
simptomy, patvirtinimas vaizdiniais tyrimais yra nerekomenduojamas (4). Jaunesniems nei 25 mety
vyrams, kuriems palpuojamas kriities darinys yra neaiSkus, pirmo pasirinkimo tyrimas — ultragarsinis
tyrimas (5). Vyresniems nei 25 mety vyrams, kuriems fizinés apZzitiros metu radiniai yra neaiskds,
turéty buti atlieckama mamografija arba skaitmeniné kriity tomosintezé (4). Pacientams, kuriems dél
darinio krityje yra jtariamas krities vézys, mamografija arba skaitmeniné krity tomosinteze turéty
biiti atliekama neatsizvelgiant j paciento amziy (4). Taip pat biitina tokio darinio biopsija — pakitimy
verifikacijai (5).

Kriity magnetinio rezonanso tomografijos (MRT) tyrimo su kontrastine medziaga
naudojimas sparciai auga tobulé¢jant technologijoms (42). Tyrimai rodo, kad MRT yra jautriausias
radiologinis tyrimas diagnozuojant krities vézj ir lenkia mamografijg ir ultragarsinj tyrimg (42).
Taciau vyry krities vézio diagnostikoje MRT tyrimas yra naudojamas retai, kadangi daugeliu atvejy
diagnostika apsiriboja ultragarsiniu tyrimu ir mamografija (42). Pirminio kriity naviko paieska

nustatant kriities véZio metastaziy pazasties limfmazgiuose nesant vézio zidinio matomo mamografija
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ir ultragarsu, taip pat neoadjuvantinés chemoterapijos atsako jvertinimas, gali biiti indikacija atlikti
MRT tyrimg vyrams (42). Tafiau pazymétina, kad didziajai daliai pacienty uZtenka jvertinti
neoadjuvantinés chemoterapijos atsaka atlickant mamografijg ir ultragarsinj tyrimag (42).
Asimptomiams pacientams radiologiniai tyrimai (kriitinés Igstos rentgenograma, kauly
scintigrafija, ultragarsinis kepeny tyrimas, kompiuterinés tomografijos tyrimas, FDG-PET-KT
(pozitrony emisijos tomografija su kompiuterine tomografija, naudojant fluorodeoksigliukozg)) néra
rekomenduojami (3). Sie tyrimai atliekami didelés rizikos pacientams dél ligos i$plitimo tikslinimo
(3). Kriitinés 1astos rentgenograma gali buti atliekama dél galimo kriities vézio iSplitimo j plaucius
(43). Kauly scintigrafija atlickama siekiant jvertinti ligos i$plitimg kauluose (43). Kompiuterinés
tomografijos tyrimas leidZia jvertinti organy: plauciy, kepeny, kauly ir limfmazgiy, bikle (43).
Pozitrony emisijos tomografija daznai kombinuojama kartu su kompiuterinés tomografijos tyrimu dél
tikslesnio naviko dydzio ir lokalizacijos nustatymo (43). FDG-PET-KT tyrimas atliekamas norint
jvertinti regioniniy, tolimy limfmazgiy jtraukima i ligos procesa, atokias metastazes, aptikti pirminj

navika, jvertinti gydymo atsakg (44).

GYDYMAS

Vyry krities vézio gydymas daugiausia remiasi klinikine praktika, pritaikyta gydant
moteris, sergancias kriities véziu (1).

Gydymas turéty buti atliekamas specializuotuose kriities skyriuose/centruose ir
kiekvienas atskiras atvejis aptariamas multidisciplinin¢je komandoje, kuri specializuojasi kriities
vézio srityje, ja sudaro: gydytojai onkologai chemoterapeutai, gydytojai kriities chirurgai, gydytojai
onkologai radioterapeutai, gydytojai radiologai, gydytojai patologai, gydytojai genetikai ir

slaugytojos (arba kiti apmokyti sveikatos priezitiros specialistai) (3).

Ankstyvos stadijos vyru kriities véZio gydymo galimybés

Ankstyvos stadijos vyry krities vézys gydomas taikant chirurginj gydyma, spinduling
terapija, chemoterapija ir hormony terapija (1 paveikslas) (1). Iprastai vyrai, sergantys kriities véziu,
gydomi atliekant modifikuota radikalia mastektomija su tos pacios pusés pazasties limfmazgiy
pasalinimu arba sarginio (sentinelinio) limfmazgio biopsija (1,19). Siuo metu labiausiai paplites
chirurginis gydymas yra modifikuota radikali mastektomija, o kriitj tausojantis gydymas
(lumpektomija ir spindulin¢ terapija) atlieckamas ne daugiau kaip vienam i§ septyniy pacienty (30).
Tuo tarpu esant motery kriities véZiui ankstyvoje stadijoje dazniausiai atliekama kriitj tausojanti

operacija (5). Taip pat tam tikrais atvejais gali buti atliekamos kriity i§saugojimo arba spenelius ar
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oda tausojancios mastektomijos — naudojami onkoplastiniai metodai, atsizvelgiant | fizinés iS§vaizdos
pasikeitimo pasekmiy psichologinj ir emocinj poveiki vyrams (1). Chemoterapijai ir spindulinei
terapijai taikomos panasios indikacijos ir rezimai kaip ir motery kriities veéziui (30). Vyrams dazniau
nei moterims atliekama mastektomija ir taikoma adjuvantiné spinduliné terapija, nes vyrams liga
dazniau diagnozuojama vélyvesnése stadijose kartu su speneliy ir odos itraukimu i ligos procesa (1).
Gydytojai, skiriantys chemoterapijg, vertina tuos pacius onkologinés ligos veiksnius — vertinant ligos
iSplitimg ir naviko savybes (naviko dydj, limfmazgiy jtraukima, hormony receptoriy raiska, HER2
raiSka, naviko diferenciacijos laipsnj, histologing forma, atokias metastazes bei genetinius faktorius)
kriities véziu sergantiems vyrams kaip ir moterims, sergancioms ankstyvos stadijos liga (1). Keletas
steb¢jimo tyrimy parod¢, kad vyry, kuriems buvo taikyta adjuvantiné chemoterapija, mirtingumas ir
ligos pasikartojimo daznis yra mazesnis nei chemoterapijos netaikant (4). Viename perspektyviame
Nacionalinio vézio instituto tyrime 1974—1988 m. daugiau nei 20 mety buvo stebimas 31 vyras,
sergantis Il stadijos krities véziu su limfmazgiy pazeidimu (4). Visiems pacientams buvo atlikta
mastektomija, po kurios buvo skirta 12 ciklofosfamido, metotreksato ir fluorouracilo (CMF) cikly
(4). Buvo nustatytas padidéjes 5, 10 ir 20 mety iSgyvenamumas (4). Kitas nedidelis perspektyvus
tyrimas parodé panaSius rezultatus (4). Visiems pacientams, kuriems taikoma adjuvantiné
chemoterapija, turi buti pasiiilyta konsultacija dél vaisingumo iSsaugojimo procediiry (19). Pries§
skiriant chemoterapijos vaistus su alkilinanc¢iomis medziagomis galima pasitlyti kitas vaisinguma

iSsaugoti skirtas procediiras, jskaitant spermos kriokonservavima (19).

Didzioji dauguma vyry krities vézio turi teigiamus hormony receptorius, todél
skiriama adjuvantiné¢ hormony terapija (36). Apie 99 % vyry kriities vézio yra teigiami estrogeny
receptoriams, 81 % — teigiami progesterono receptoriams (36). D¢l to remiantis ASCO
rekomendacijomis, vyrai, sergantys hormony receptoriy teigiamu kriities véZziu, turéty biiti gydomi
tamoksifenu (36,45). Aromatazés inhibitoriai dazniausiai nenaudojami pradiniam vyry kriities vézio
gydymui (1). Duomeny apie aromatazés inhibitoriy naudojimg ankstyvos stadijos kriities véziu
sergantiems vyrams yra nedaug (36). Vyry, gydyty aromatazés inhibitoriais, i§gyvenamumas buvo
mazesnis lyginant su vyrais, gydytais tamoksifenu, dél Sios priezasties gydyti vyrus aromatazes
inhibitoriais atskirai nerekomenduojama (36). Tamoksifenas, selektyvus estrogeny receptoriy
moduliatorius, Siuo metu vartojamas kaip hormony terapija motery ir vyry kriities véziui gydyti,
atsizvelgiant ] tai, kad beveik visi vyry krties véziai yra ER+, ir jrodyta, kad tamoksifenas pagerina
iSgyvenamuma sergant ER+ motery krities véziu (1). Remiantis ASCO gairémis, visiems vyrams,
kurie gydomi adjuvantine hormony terapija, sergantiems HR+ kriities véziu, turi buti taikomas
pradinis 5 mety gydymas tamoksifenu (4,36,45). Tamoksifeno standartiSkai skiriama 20 mg per para

5 metus (19). Vyrams, sergantiems hormony receptoriy teigiamu kriities véZiu, kurie yra kandidatai j
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adjuvanting hormony terapija, esant kontraindikacijy vartoti tamoksifena, reikia skirti gonadotroping
atpalaiduojancio hormono agonista/antagonista kartu su aromatazés inhibitoriumi (GnRH/AI)
(4,19,36,45). Aromatazés inhibitorius, kaip atskiras vaistas, neturéty biiti naudojamas kaip
adjuvantinis sisteminis gydymas kriities véZiu sergantiems vyrams (3). Vyrams, kurie baigeé 5 mety
gydymo kursg tamoksifenu, toleravo gydyma ir turi didel¢ ligos pasikartojimo rizika, gali biti
pratestas gydymas tamoksifenu papildomai 5 metams (36,45). Sprendimas prategsti gydyma iki 10
mety turi bati individualizuotas, atsizvelgiant j prognostinius rizikos veiksnius (limfmazgiy bikle,
néra jrodymy dél adjuvantinés hormony terapijos trukmeés vyrams, sergantiems kriities véziu (36).
Sios rekomendacijos remiasi geriausia klinikine eksperty grupés nuomone, pagrista asmenine vyry
kriities vézio gydymo patirtimi ir tyrimais, atliktais su ankstyvos stadijos kriities véziu sergan¢iomis
moterimis (36). Nors buvo jrodyta, kad tamoksifenas yra veiksmingas gydant vyry kriities vézj, taciau
jis turi ir Salutiniy poveikiy: gali sukelti kar§¢io bangas, regos pokyc€ius, paZzinimo pokycius ir
sumazéjusj lytinj potraukj (1,19). Taip pat gali padidéti svoris, padidéti tromboziy rizika, atsirasti
nuotaiky kaita, depresija, virSkinimo trakto sutrikimy, kojy méslungis (19,29). Tyrimai parodé, kad
vyrams, gydytiems tamoksifenu, padidé¢jo tromboziy daznis, daugiau nei 80 % pasireiské per
pirmuosius 18 ménesiy nuo gydymo pradzios (36). Dél gyvenimo kokybés suprastéjimo 20-25 %
vyry, serganciy kriities véziu, nutraukia tamoksifeno vartojima dél Salutinio poveikio (1). Vyrams
kar§¢io bangas galima veiksmingai sumazinti ir gydyti vartojant venlafaksing, kaip ir vyrams,
sergantiems prostatos véziu, vartojantiems GnRH analogus (29,36). Retrospektyviné stebéjimo
analizé parodé, kad vyry, sergan¢iy ER+ krities véziu be limfmazgiy pazeidimo, iSgyvenamumas
buvo geresnis vartojant tamoksifeng lyginant su vartojusiais aromatazés inhibitorius (1). Vyry,
serganciy hormony receptoriy teigiama (HR+) liga ir kuriems taikoma adjuvantin¢ hormony terapija,
reikSmingai (P=0,007) didesn¢ dalis asmeny, vartojusiy aromatazes inhibitorius, miré (32 %),
palyginti su tais, kurie vartojo tamoksifena (18 %) (1). Vyrai, sergantys ankstyvos stadijos kriities
véziu, neturéty buti gydomi kaulus modifikuojanciais vaistais — tai vaistai (bisfosfonatai,
denozumabas), blokuojantys kauly destrukcija, stabilizuojantys ir padidinantys kauly mase,
dazniausiai naudojami metastazavusiam vyry kriities véziui, pazeidusiam kaulus, gydyti, kad bty
iSvengta ligos recidyvo, taciau vis tiek galéty gauti Siy vaisty osteoporozés profilaktikai arba gydymui
(36,45,46). Remiantis klinikiniais tyrimais su vyrais, serganciais krities véziu, néra jrodymy, kurie
padéty atsakyti i klinikinius klausimus, susijusius su kaulus modifikuojanciy vaisty vartojimu siekiant
iSvengti kriities véZio pasikartojimo (36). Si rekomendacija atspindi geriausia klinikine eksperty
grupés nuomong, pagrista asmenine vyry kriities vézio gydymo patirtimi ir ekstrapoliacija i§ tyrimy

su moterimis (36).
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Chemoterapija rekomenduojama esant trigubai neigiamam, HER2 teigiamam ir
didelés rizikos HER2 neigiamam vyry kriities véziui gydyti (3). Chemoterapija turi bati skiriama 12—
24 savaites (48 ciklai) (3). Chemoterapijai dazniausiai yra naudojami antraciklinai ir (arba) taksanai,
nors atrinktiems pacientams galima naudoti ciklofosfamida/metotreksata/5—fluorouracilg (CMF) (3).
Doksorubicinas arba epirubicinas yra naudojami kaip antracikliny grupés vaistai papildomai
pridedant ciklofosfamida (3). Manoma, kad keturi doksorubicino ir ciklofosfamido (AC) ciklai yra
vienodai efektyviis 6 CMF ciklams (3).

HER2 teigiamam vyry krtties véziui kartu su chemoterapija taikoma ir HER2 taikiniy
terapija (3). Nustatyta, kad trastuzumabas skiriamas kartu su chemoterapija pacientams, kuriems yra
didelé HER2 ekspresija ar amplifikacija, mazdaug perpus sumazina ligos pasikartojimo ir mirtingumo
rizika, palyginti tik su chemoterapijos skyrimu atskirai, todél ilgalaikis iSgyvenamumas be ligos
pageréja 10 %, o bendras iSgyvenamumas per 10 mety padidéja 9 % (3). Vieneriy mety gydymo
trukmé trastuzumabu yra standartas daugumai HER2+ serganciy pacienty (3). Reguliarus Sirdies
veiklos steb¢jimas yra privalomas prie§ pradedant gydyma trastuzumabu ir gydymo metu (paprastai

kas 3—4 ménesiai), kadangi gali pasireiksti Sirdies funkcijos sutrikimas (3).

Ankstyvo vyry kriities vézio gydymas

| |

Neigiamas limfmazgis (pazasties Teigiamas limfmazgis (paZasties

limfmazgis be metastaziy) limfmazgis su metastazémis)

| |

Mastektomija + sentinelinio

Mastektomija + pazasties limfmazgio
. bionsiia 4/e shi ..
limfmazgio biopsija +/- spindulinis pasalinimas +/- spindulinis gydymas
gydymas po mastektomijos arba po mastektomijos arba kritj
kriit] tausojanti operacija . . .
tausojanti operacija (lumpektomija) +
(lumpektomija) + sentinelinio e T
pazasties limfmazgio paSalinimas

limfmazgio biopsija

| |

Adjuvantiné sisteming terapija

| | |

HR+/HER2- HR-/HER2- (trigubai neigiamas) HER2+
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| | |

Didelé rizika? TAIP Chemoterapija Chemoterapija + HER?2 taikiniy

NEﬂ

Tamoksifenas

terapija (trastuzumabas)

1 paveikslas. Ankstyvo vyry krities vézio gydymas (37).

Metastazavusio vyru kriities véZio gydymo galimybés

Iprastai vyry kriities véZys metastazuoja | pazasties limfmazgius, kaulus, plaucius,
kepenis ir smegenis (7). Kohortinio tyrimo metu atrinkti 196 vyrai, sergantys metastazavusiu vyry
kriities véziu, su vieno ar daugiau organy jtraukimu j ligos procesa (47). Didziajai daliai (58 %)
pacienty buvo diagnozuota metastaziy viename organe (47). Dazniausia tolimyjy metastaziy vieta
buvo kaulai (81 atvejis), tai sudaré 41 %, metastazés plauciuose buvo nustatytos 26 pacientams, tai
sudar¢ 13 %, 5 pacientams kriities véZys metastazavo i kepenis, tai sudaré 3 % ir dviems pacientams
kriities veézys iSplito | smegenis, tai sudaré¢ 1 % (47). Tolimosios metastazés dviejuose organuose
nustatytos 58 pacientams, i$ jy 43 pacientams, kurie sudaré 22 %, kriities véZio metastazés nustatytos

kauluose ir plauciuose, kitai daliai pacienty diagnozuotos trijy, keturiy organy metastazes (47).

Kadangi vyry kruties vézys beveik visada yra ER+, metastazavusios ligos gydymui
yra svarbi hormony terapija (2 paveikslas) (1). Remiantis ASCO gairémis, vyrams, sergantiems
progresavusiu ar metastazavusiu HR+ kriities véziu, HER2 neigiamu véziu, pirmiausia turéty biiti
taikoma hormony terapija kaip pirmos eilés gydymas, o chemoterapija turéty biiti skirta tik esant
visceralinei krizei arba greitai progresuojanciai ligai gydyti (4,36,45). Visceralin¢ kriz¢ apibréziama
kaip sunkus organy funkcijos sutrikimas, vertinamas pagal pozymius ir simptomus, laboratorinius
tyrimus ir greitg ligos progresavima, reikalaujantis greito neatidéliotino gydymo (48). Tamoksifenas
yra pirmo pasirinkimo vaistas, nebent gydymo Siuo vaistu metu atsiranda ligos atkrytis (1).
Metastazavusiam estrogeny receptoriy teigiamam vyry kriities véziui kaip ir ankstyvos stadijos véziui
skiriama 20 mg tamoksifeno per para (19). Kaip ir ankstyvos stadijos krities véziui, atsiradus
atkryc€iui, reikéty apsvarstyti kitas gydymo galimybes, pavyzdziui, aromatazés inhibitoriy (geriausiai

skirti su liuteinizuojanc¢io hormono — atpalaiduojan¢io hormono agonistu) arba fulvestrantg (1,36).
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Motery, serganciy hormony receptoriy teigiamu metastazavusiu kriities véziu, hormony terapija
daznai derinama su CDK inhibitoriy terapija, nes keli tyrimai parod¢, kad Sis gydymas padidina
atsako daznj ir prailgina i§gyvenamuma be progresavimo (36). Duomeny apie CDK4/6 inhibitoriy
nauda ir neigiamg poveikj vyrams, sergantiems metastazavusiu kriities véziu, yra nedaug, taciau
atrinktuose $iy tiksliniy agenty tyrimuose dalyvavo vyrai ir buvo pranesta apie mazg atvejy skaiciy
(36). Todé¢l Maisto ir vaisty administracija — FDA (angl. Food and Drug administration) suteiké
leidima naudoti vieng CDK4/6 inhibitoriy vyrams, sergantiems metastazavusiu hormony receptoriy
teigiamu kriities véziu (36). Fulvestranas yra selektyvus estrogeny receptoriy reguliatorius (4).
Duomeny analiz¢é parodé¢, kad 23 vyrams, gydytiems fulvestrantu (be GnRH analogo), 26 % buvo
dalinis atsakas, o 48 % stabili liga (5). Nustatyta, kad aromatazés inhibitoriy derinys su GnRH
analogu turi geresniy rezultaty palyginti nei vieno vaisto skyrimas atskirai (4,36). Taciau aromatazés
inhibitoriai gali buti naudojami atskirai, jeigu pacientas netoleruoja kombinuoto gydymo arba yra
neiSmatuojamas estrogeny kiekis (36). Aromatazeés inhibitoriy arba fulvestranto veiksmingumo
jrodymai esant metastazavusiam ar lokaliai iSplitusiam vyry kriities véziui gauti i§ atvejy ataskaity
(1). I§ 15 pacienty, serganciy metastazavusiu ar lokaliai iSplitusiu vyry kriities véziu ir vartojusiy
aromatazés inhibitorius, 2 pacientams (13 %) buvo pilnas atsakas, 4 pacientams (27 %) buvo dalinis
atsakas, 2 pacientams (13 %) liga iSliko stabili, o 7 pacientams (47 proc.) liga progresavo (1).
Vidutinis iSgyvenamumas be progresavimo — PFS (angl. progression-free survival) buvo 4,4 ménesio
(1). Endokrininiy ir tiksliniy agenty deriniai, tokie kaip mTOR ir CDK inhibitoriai, gali biiti
naudojami metastazavusiu vyry kriities véziu sergantiems vyrams taip pat kaip ir moterims (1).
Metastazavusiam vyry krities véziui gydyti, kai indikuotina chemoterapija, turi biiti naudojami tie
patys vaistai ir gydymo algoritmai kaip ir rekomenduojama esant metastazavusiam motery kriities
veziui (1). Vyrams, kuriems yra pasikartojantis metastazaves, hormony receptoriams teigiamas,
HER2 neigiamas krities vézys, adjuvantinés endokrininés terapijos metu turi biiti pasitlyta
alternatyvi hormony terapija, iSskyrus visceralinés krizés ar greitai progresuojancios ligos atvejais

(36,45).

HER2 taikiniy terapija gali biiti taitkoma gydant metastazavusj vyry kriities vézj,

naudojant tas pacias indikacijas ir derinius, kurie sitilomi ir moterims (36).

Metastazavusio vyry kriities vézio gydymas

| | |

HR-/HER2- (trigubai
neigiamas)

| | | .

HR+/HER2- HER2+




Chemoterapija + HER2 taikiniy
terapija (trastuzumabas)

Reikalingas greitas :>TAIP Chemoterapija
atsakas? P

AAA
NE ﬂ

Tamoksifenas arba aromatazés
inhibitorius + GnRHa +/- CDK4/6
inhibitorius

|

Fulvestranas +/- GnRHa +/- CDK4/6
inhibitorius

|

Aromatazés inhibitorius + GnRHa + :>
mTOR inhibitorius

2 paveikslas. Metastazavusio vyry krities vézio gydymas (37).

Gydytojai turéty informuoti pacientus apie ligos pasikartojimo simptomus, tai yra:
naujus darinius, kauly skausma, kritinés skausma, dusulj, pilvo skausmg arba nuolatinius galvos
skausmus (36,45). Vyrams, vartojantiems GnRH analogg ir aromatazés inhibitoriy, yra didesné kauly
retéjimo rizika, todél Sios grupés pacientams rekomenduojamas kauly mineralinio tankio stebéjimas
(36). Remiantis NCCN gairémis, vyrams, sergantiems kriities véziu ir vartojantiems GnRH analoga,
kauly tankj rekomenduojama vertinti gydymo pradzioje ir kas dvejus metus (49).
Testosterono/androgeny papildy neturéty vartoti vyrai, sergantys kriities véziu (45,36). Kriities vézio
pasikartojimo rizika iSlieka 15 mety po pirminio gydymo ir véliau (36,45). Krities véziu serganciy
pacienty priezitros tgstinumas yra rekomenduojamas ir turéty biiti atlieckamas gydytojo, turincio

véziu serganciy pacienty stebéjimo ir kriity iStyrimo patirtj (36,45).

ILGALAIKE STEBESENA PO GYDYMO

Pirmuosiuos 2 metus rekomenduojama reguliari patikra kas 3—4 ménesius (esant
mazos rizikos pacientams ir sergantiems duktaline karcinoma in situ — kas 6 ménesius), trecius-
penktus metus — kas 68 ménesius, o véliau — kasmet (3). Ipsilateraliné kasmetiné mamografija turéty

biti atlickama vyrams, kuriems kriities véZys buvo gydomas atliekant lumpektomija, jei tai techniSkai
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jmanoma, neatsizvelgiant j genetinj polinkj (36,45). Kontralateralin¢ kasmetiné mamografija gali biiti
atlieckama vyrams, kurie sirgo kriities véziu ir turi genetiSkai predisponuota mutacijga (36,45).
Reguliari kriities magnetinio rezonanso tomografija yra nerekomenduojama vyrams, kurie sirgo
krities véziu (36,45). Rekomendacija neskirti jprastinio kriity magnetinio rezonanso tomografijos
tyrimo buvo i§ dalies pagrista santykinai nedideliu daugumos vyry kriities audinio kiekiu, duomeny,
rodanciy, kad motery iSgyvenamumas pageré¢jo atliekant §j atrankinj testa, stoka, ir klaidingai

teigiamy rezultaty galimybe (36).

ISGYVENAMUMAS

5 mety iSgyvenamumas parodo, kiek procenty zmoniy i§gyvena maziausiai 5 metus po
vézio diagnozés nustatymo (50). Kriities véziu serganciy vyry 5 mety iSgyvenamumas yra 84 % (3
lentelé) (50). Individualts i§gyvenamumo rodikliai priklauso nuo jvairiy veiksniy, iskaitant ligos
stadija, kai ji pirma karta diagnozuojama (50). Jei vézys lokalizuotas tik kriityje, kruties véziu
sergané¢iy vyry 5 mety iSgyvenamumas siekia 97 % (50). Sioje stadijoje diagnozuojama apie 47 %
atvejy (50). Jei vézys iSplito | regioninius limfmazgius, 5 mety iSgyvenamumas yra 83 % (50). Jei yra

vézio tolimyjy metastaziy, 5 mety iSgyvenamumas yra 22 % (50).

3 lentelé. Vyry, serganciy kriities véziu, 5 mety iSgyvenamumas priklausomai nuo lokalizacijos (50).

Lokalizacija 5 mety iSgyvenamumas
Lokalizuotas kriityje 97 %
ISplites j regioninius limfmazgius 83 %
Tolimosios metastazés 22 %
ISVADOS IR PASIULYMAI

Vyry krities vézys yra reta liga, todél triikksta tyrimy Sia tema (35,37). Dazniausia
klinikin¢ situacija esant kriities véziui — SeSta deSimtmet] pasiekusiam vyrui kairéje kriityje
susiformaves kietas spenelio sritj ir areole pazeidziantis darinys, kuris turi onkologinés ligos jtarima
rodan¢iy poZymiy mamogramose ir ultragarsinio tyrimo vaizduose (16). Atlikus storos adatos
biopsija — histologiniu tyrimu patvirtinama onkologinio susirgimo diagnoz¢ (5). Vyrams dél
atrankiniy tyrimy tritkumo véZzys dazniau diagnozuojamas su uzdelsimu, aukstesnéje ligos stadijoje,
navike dazniau nustatomi teigiami hormony receptoriai palyginti su motery kriities véziu (4,8). Nors
vyry kriities véZio atranka visoje populiacijoje néra reikalinga dél mazo ligos paplitimo, yra jrodymy,

kad mamografija gali buti veiksminga tiriant vyrus, kuriems yra didelé krities vézio rizika, tai yra
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tuos, kurie turi daug rizikos veiksniy (8). Ankstyvos stadijos vyry kriities véZys gydomas taikant

chirurginj gydyma, spinduling terapija, chemoterapija ir hormony terapija (1). Tamoksifenas yra

pagrindinis hormony terapijos vaistas, o GnRH agonistai, aromatazes inhibitoriai ir fulvestranas

iSlieka galimomis gydymo alternatyvomis (4). Gerinant ankstyva vyry krities vézio diagnostikg —

SvieCiant visuomen¢ apie ligg ir skatinant reguliarig kriity savityra — galima sumazinti mirtinguma

nuo kruties vézio.
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