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SANTRAUKA

Krities véZys yra viena i§ dazniausiy piktybiniy susirgimy diagnoziy moterims visame
pasaulyje. Epidemiologiniy tyrimy duomenimis, krities vézys dazniausiai yra diagnozuojamas
vyresnéms nei 40 mety moterims, Sia liga taip pat serga ir jaunesnés amziaus grupes pacientes.

Moksliniai tyrimai rodo, kad iSneSiotas néStumas ir zindymas mazina kriities vézio rizikg dél
hormoniniy procesy vykstan¢iy moters organizme ir kei¢ianciy kriities audinio branduma. Gestacinis
kriities vézys yra gana retas, taciau susirgimy skaicius didéja, tai siejama su faktu, kad Siuolaikinéje
visuomengje moterys vis dazniau renkasi susilaukti vaiky vyresniame amziuje.

Ankstyva krities vézio diagnostika Zenkliai pagerina Sios ligos gydymo rezultatus. Diagnozg
néStumo metu gali biiti sudétingiau nustatyti dél fiziologiniy pokyc€iy néStumo metu sglygoto
padidéjusio kriities audinio tankio — nésciyjy kriitys dél hormoniniy pokyc¢iy biina standesnés, daznai
apCiuopiamas netolygus, gruoblétas audinys. Dél Siy pokyciy ilgiau neapciuopiamas darinys,
atliekant radiologinius tyrimus — sudétingiau vizualizuoti pakitimus. Krities vézio gydymo planas
skiriasi priklausomai nuo néStumo laiko, vézio stadijos bei tipo. Dazniausiai taikomas chirurginis
gydymas, nes jis yra saugiausias gydymo metodas néStumo metu, chemoterapijg bei spinduling
terapija stengiamasi atidéti iki néStumo pabaigos. Planuojant gydymo procesa tenka priimti
sudétingus sprendimus, kadangi reikia apsaugoti vaisiy bei iSsaugoti pacientés sveikatg ir gyvybe.
Svarbu, kad moteris bty tinkamai informuota apie visus galimus gydymo variantus bei jy pasekmes

bei kartu su gydytojy komanda biity sudarytas saugiausias ir efektyviausias gydymo planas.

SUMMARY

Breast cancer is one of the most common malignancies diagnosed in women worldwide.
According to epidemiological studies, breast cancer most commonly diagnosed in women over 40
years of age, but is also common in younger age groups.

Research shows that premature pregnancy and breastfeeding reduce the risk of breast cancer
due to hormonal processes in the female body that change the maturity of breast tissue. Gestational
breast cancer is relatively rare, but the number of cases is increasing, which is linked to the fact that
in modern society, women are increasingly choosing to have children at an older age.

Early diagnosis of breast cancer significantly improves the outcome of treatment. Diagnosis
during pregnancy can be more difficult due to the increased density of breast tissue caused by
physiological changes during pregnancy — pregnant breasts are more rigid due to hormonal changes,

and often show uneven, rough tissue. These changes lead to a longer period of non — palpable
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formation and make it more difficult to visualise the changes on radiological examinations. The
treatment plan for breast cancer varies depending on the timing of pregnancy, the stage and type of
cancer. Surgery is the most common treatment, as it is the safest method of treatment during
pregnancy, while chemotherapy and radiotherapy are tried to be postponed until the end of pregnancy.
Planning the treatment process involves difficult decisions to protect the fetus and preserve the
patient‘s health and life. It is important that the woman is properly informed about all the possible
treatment options and their consequences, and that the safest and most effective treatment plan is

drawn up together with the medical team.
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IVADAS

Krities véZys yra viena i§ dazniausiy piktybiniy susirgimy diagnoziy moterims visame
pasaulyje. (1). Pasaulio sveikatos organizacijos duomenimis, pasaulyje kasmet diagnozuojama apie
1 milijong naujy kruties véZzio atvejy, o Lietuvos vézio registro duomenimis, Lietuvoje kasmet
diagnozuojama apie 17 tiikstan¢iy naujy vézio atvejy, tarp kuriy kriities véZys uzima antrg vieta pagal
susirgimy skaiciy. (2, 3).

Gestacinis kriities vézys — tai kriities vézys, diagnozuotas néStumo metu, pirmaisiais metais
po gimdymo ar zindymo laikotarpiu. (4).

Mokslingje literaturoje kyla diskusijy dél néstumo jtakos kriities vézio prognozei. Kai kurie
tyrimai nejrod¢ jokio bloginancio ligos prognoze poveikio, taciau kituose tyrimuose teigiama, kad
pats néStumas negali biiti prastas kriities vézio prognozés veiksnys, o blogesnés iSeitys siejamos su
vélesne naviky diagnostika néStumo metu. (5).

Literatiiros apzvalgoje aptariami svarbiausi aspektai, susij¢ su Siomis dvejomis biiklémis —

néstumu ir kriities onkologine liga, — galimi diagnostikos ir gydymo metodai bei tolimesné néStumo,
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gimdymo bei pacientés gydymo ir prieziiiros planavimo eiga. Aptarsime kriities vézio ir néStumo
epidemiologija, diagnostikos ir gydymo metodus sergant krities véziu néStumo metu, jy indikacijas
ir kontraindikacijas, kriities vézio histologines formas, genetinius subtipus geny mutacijas, néStumo
planavimg po kriities véZio gydymo. Sioje literatiiros apzvalgoje yra sickiama i$nagrinéti krities
vézio ir néStumo sgveika, aptarti svarbiausius klinikinius ir mokslinius kriities vézio aspektus bei

geriausius diagnostikos ir gydymo metodus sergant gestaciniu kriities veéziu.

LITERATUROS SALTINIU ATRANKA

Siai literatiiros apZzvalgai atrinkti pastaryjy 10 mety moksliniai straipsniai. Kadangi gestacinio
kriities vézio biiklé yra reta, buvo siekiama aprasyti kriities vézio patologija ir retus atvejus, kai kriities

veézys atsiranda néStumo ar Zindymo metu.

EPIDEMIOLOGIJA

Kriities vézys yra vienas i§ dazniausiai nustatomy vaisingo amziaus moterims piktybiniy
naviky ir viena i§ dazniausiy vézio rii$iy diagnozuojamy néstumo metu. NéStumo metu gali laikinai
padidéti rizika susirgti kriities véziu. (6). Jaunesnéms nei 30 mety moterims apie 20 proc. kriities
vézio atvejy yra susije su néstumu, 30 — 50 mety moterims maziau nei 5 proc. atvejy yra susij¢ su
néStumu, atsizvelgiant, kad krities vézio, nesusijusio su néStumu, rizika didé¢ja su amziumi.
Gestacinis kriities véZys yra gana retas. (7). Su néStumu susijusio kriities vézio daznis yra mazdaug
15— 35 atvejai 100 000 gimdymy, stebima tendencija, kad gestacinio krities vézio daznis palaipsniui
didéja, tai siejama su faktais, kad vis daugiau motery, gimdo vyresniame amziuje bei renkasi gydyma
dél kriities vézio néStumo metu vietoje néStumo nutraukimo. (6).

Moterims iki 50 mety amziaus, serganc¢ioms kriities véziu, 5 mety i§gyvenamumas siekia 80
proc. Pacientéms, sergancioms gestaciniu kriities véziu, néStumas ligos prognozés nepablogina. Jauny
motery, serganciy kriities véziu néStumo metu, ligos prognoz¢ yra blogesné ne dél néstumo, bet dél
to, kad jaunos moterys daZzniau serga agresyvios eigos onkologine liga, kuri turi didesn¢

metastazavimo rizika, dazniau navikas yra blogai diferencijuotas bei neturi estrogeny receptoriy. (6).

HORMONINIAI POKYCIAI MOTERS ORGANIZME NESTUMO METU



Neéstumo endokrinologija apima endokrininius ir metabolinius poky¢ius, atsirandancius dél
fiziologiniy pokyc¢iy, vykstanciy vaisiaus vystymosi laikotarpiu. NéStumo metu moters organizme
kinta hormony balansas:

e did¢ja choriono gonadotropinio hormono kiekis - padeda sustoréti gimdos gleivinei,
kad buty palaikomas augantis embrionas, stabdo menstruacijas, stimuliuoja pieno
liaukas kriityse zindymo metu, gali turéti jtakos nésciyjy toksikozei. (8).

e sintetinamas placentos laktogenas placentos trofoblastuose, kuris stimuliuoja pieno
liaukos augima, lasteliy brendima, pieno baltymo biosintezg. (9).

e did¢jantis estrogeny kiekis Sirdies ir kraujagysliy sistemoje sukelia pleiotropinj
poveikj, taip pat sumazina Sirdies hipertrofijos vystymasi néStumo metu. Pakitgs
estrogeno kiekis padidina insulino sintezg, todél gali iSsivystyti nésc¢iyjy diabetas. (9).

e did¢jantis adenokortikotropinio hormono (AKTH), antidiuretinio hormono,
aldosterono bei kortizolio kiekis lemia inksty funkcijos pokyc¢ius, sulaikomas vanduo
ir natris organizme. (10).

e progesteronas skatina Th2 ir mazina Thl citokiny sekrecija, kuri palaiko néStuma.
Progesteronas svarbus slopinant motinos imunologinj atsaka j vaisiaus antigenus, taip
uzkertant kelig motinos trofoblasto atmetimui. Taip pat progesteronas paruosia ir
palaiko gimdos gleiving, kad biity galima anks¢iau implantuotis. Tyrimai parod¢, kad
zmogaus geltonasis kiinas gamina nemazai estradiolio, tafiau sékmingam
implantacijos procesui biitinas biitent progesteronas, o ne estrogenas. Naudojant

progesterong, galima iSvengti prieSlaikinio gimdymo. (11).

Placenta neturi visy reikiamy fermenty, kad i$ cholesterolio ar net progesterono pasigaminty
estrogeny. Kadangi placenta yra pagrindiné tarpiné stotel¢ tarp motinos ir vaisiaus, ji gali naudoti
motinos arba vaisiaus pirmtakus, kad iSvengty savo fermenty veiklos trikumo. Vaisius suteikia

placentai tai, ko jai triikksta — estrogeno pirmtaka.

RIZIKOS VEIKSNIAI

Kriities vézio rizikos veiksniai skirstomi j dvi grupes — kontrolinojami (sugyvenimo btidu
susij¢) ir nekontroliuojami rizikos veiksniai. Kontroliuojami kriities vézio rizikos veiksniai yra:
antsvoris (po menopauzés padidina rizika susirgti krities véziu), prasta mityba, alkoholio
vartojimas, riukymas, ilgalaiké hormoniné Kontracepcija, mazZas fizinis aktyvumas,

negimdymas arba vaiky susilaukimas vyresniame nei 30 mety amZiuje, neZindymas, ilgalaiké
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pakaitiné hormonuy terapija. Nekontroliuojami kriities vézio rizikos veiksniai: amZius (moterims
vir§ 50 mety amziaus dazniau nustatomas kriities vézys), lytis (krtities véZys dazniau diagnozuojamas
moterims nei vyrams), rasé (baltaodés moterys dazniau serga kriities véziu), paveldimumas (beveik
ketvirtadalis kriities vézio atvejy yra susij¢ su Seimos anamnezéje esanciais vézinais susirgimais),
anksfiau buves susirgimas kriities véZiu, ankstyvos menstruacijos (moterys, kurioms
menstruacijos prasidéjo iki 12 mety amziaus, turi didesne¢ tikimybe susirgti kriities véziu), vélyva
menopauzé, tankis Krities audiniai, anks¢iau taikyta spinduliné terapija (moterys, kurioms iki
30 mety amziaus buvo taikyta kritinés spinduliné terapija, turi didesn¢ rizika sirgti krities véziu).
(12, 13, 14).

Paveldima rizika sirgti kriities véZiu sudaro apie 10 proc. kriities vézio atvejy ir pasireiskia,
kai genai mutuoja ir yra perduodami palikuonims. (15). Dazniausios paveldimos geny mutacijos,
didinancios krities vézio rizika, yra genuose — BRCA1 bei BRCAZ2. (16). Retesnés paveldimos geny
mutacijos — PTEN, TP53, CDHI1 ir STK11. Sie genai padeda organizmui saugotis nuo onkogenezés
proceso. (17).

Daugiafunkcinis baltymas BRCA1 dalyvauja daugelyje procesy, tarp jy ir DNR pazeidimo
atstatymo (reparacijos), chromatino remodeliavimo bei geny ekspresijos. BRCA2 genas taip pat
dalyvauja DNR paZzeidimo atstatymo procese bei DNR pertvarkos (rekombinacijos) procese. (18, 19).
Remiantis moksliniy tyrimy duomenimis, apskai¢iuota, kad krities véZzio rizika, kurig sukelia
BRCA1 bei BRCA2 genai yra atitinkamai 65 — 79 proc. bei 61 — 77 proc. Yra irodyta, kad vézys,
pasireisSkiantis gemalo linijos BRCA varianty neSiotojams, sukelia agresyvesnius piktybinius navikus
jaunesniame amziuje bei pasizymi didesne metastaziy rizika. Vézio rizika, susijusi su BRCAI genu,
didZiausia 30 — 50 mety amziaus. Taip pat daugumos krities véZio atvejy pacientams, turintiems
BRCA1 geng, yra bazinis trigubo neigiamo kriities véZio potipis, 0 BRCA2 genai, labiau susij¢ su
luminaliniu B potipiu. (19).

Genas TP53 koduoja p53 baltymg. Reaguodamas i lasteliy stresa, DNR pazeidimus ir
onkogeno aktyvavima, p5S3 baltymas reguliuoja tikstanciy kity geny ekspresija, kad sukelty DNR
atstatyma, lasteliy ciklo sustabdyma bei apoptoze. Patogeniniai TP53 variantai gali sukelti baltymo
konformacinius poky¢ius, panaikinti DNR suri§img arba slopinti sgveika su tiksliniais genais.

Nustatyta, kad Siy geny mutacijas gali sukelti zalingi veiksniai — riukymas, alkoholio
vartojimas bei nesveika mityba. (18). Geny mutacijas, didinancias rizikg susirgti krtties véziu, gali
paveldeti tiek vyrai, tiek moterys, mutacijos perduodamos Autosominiu dominantiniu biidu. (19).

Tyrimy duomenimis néStumas iki 30 mety amziaus mazina rizika susirgti kriities véziu. Taip
pat rizikg mazina ir ilgas Zindymo laikotarpis.

Krities skilteles galima suskirstyti j keturis skirtingus tipus, atspindinCius skirtingus

morfologinio vystymosi etapus. 1 tipo skiltelés yra maziausiai iSsivysciusios ir yra nesubrendusiose



kriityse iki menarchés. 2 tipo skiltelés iSsivysto i§ 1 tipo skilteliy. 3 tipo skiltelés yra labiausiai
i$sivysciusios ir paprastai bina hormony stimuliuojamose arba nés¢iy motery kriityse. 4 tipo skilteliy
biina tik zindymo laikotarpiu, o véliau jos regresuoja j 3 tipo skilteles. Moksliniai tyrimai rodo, kad
skilteliy diferenciacijos laipsnis gali turéti jtakos kriities audinio jautrumui kancerogenezei ir, kad
ilgalaikis apsauginis néStumo poveikis krities vézio rizikai yra susijes su didesniu skilteliy

i8sivystymo laipsniu besilaukian¢ioms moterims. (20).

DIAGNOSTIKOS METODAI

Kriities vézys paprastai diagnozuojamas atlikus profilaktine patikrg arba nustacius simptoma
(dazniausiai ¢iuopiamas darinys kriityje ar pazastyje), kuris paskatina atlikti diagnostinius tyrimus.
Vykdant atranking mamografing patikra, kurioje dalyvauja skundy dél kriity patologijos neturincios
(Lietuvoje — nuo 50 — 69 mety amziaus (nuo 2024 mety vasario ménesio nuo 45 — 75 mety amziaus))
moterys, dazniau nustatomi mazesni navikai, yra mazesné metastaziy atsiradimo rizika, rec¢iau tenka
skirti chemoterapinj gydyma. (21, 22).

Pacientés, susirgusios gestaciniu kriities véziu, dazniausiai pacios kriityje apCiuopia kietg ir
neskausmingg darinj. (1) Taip pat kartais gali pastebéti kraujingy iSskyry i§ spenelio, krities
uzdegimo pozymius (paraudimas, patinimas) ar limfmazgiy padidéjimg dél naviko plitimo | juos.
Pazenges kriities vézys dazniausiai iSplinta | sritinius limfmazgius, pleura, plaucius, kepenis, kaulus

bei smegenis. (5, 12, 18).

1. Anamnezé

Renkant anamnezg, svarbu atkreipti démesj, 1 pacientés ligos istorija — pacientés amzius,
nusiskundimai, buve néStumai, gimdymai, naudojami hormoniniai preparatai, gretutinés ligos,
atliktos operacijos, vartojami vaistai, ar nesirgo anksciau kriities véZziu, ar kitomis kriity ligomis, |

kriities vézio rizikos veiksnius bei galima paveldimumo rizika. (12).

Pacientéms atliekama kriity bei sritiniy limfmazgiy apzitra ir apciuopa. Tyrimo metu
specialistas jvertina pacientés kriity simetrija, apimtj bei forma, oda, speneliy pakitimus, patikrina ar
yra i§skyry 1§ speneliy, ar speneliai néra jtraukti, ar néra matomy zaizdeliy. Atliekama kriity sritiniy

limfmazgiy (pazasty ir virSraktikaulinés srities) ap¢iuopa. (12, 18).



Apciuopa yra vienas i$ ankstyvyjy kriities vézio diagnostikos metody, taciau dél néStumo

metu vykstanciy kriities audinio poky¢iy, jos nauda maza. (4).

3. Vaizdiniai tyrimo metodai

e Mamografija — tai rentgeninis krity tyrimas. Atlickama abiejy kruty dviejy krypciy
mamogramas (i§ virSaus ir Sono — jstriziné ir tiesiné¢). Mamografinj tyrima, esant indikacijoms,
rekomenduojama atlikti vyresnéms nei 40 mety moterims, nes jaunesniy motery kriity audinys
yra tankus, standus (vyrauja liaukinis audinys), todél pakitimai gali buti matomi
nepakankamai tiksliai. (18). Taip pat, d¢l did¢jancios rizikos susirgti kriities véZiu vyresniame
amziuje, §] tyrimg rekomenduojama profilaktiSkai atlikti moterims nuo 40 mety amziaus.
Mamografijos tyrimas néStumo metu yra ribotai informatyvus dél liaukinio audinio

iSveséjimo, taciau yra pakankamai saugus, jei naudojama pilvo apsauga. (4).

e Ultragarsinis tyrimas — tai diagnostikos tyrimo metodas, kuris yra svarbus krities liaukinio
audinio zonoms ir limfmazgiy struktiirai jvertinti. Sis tyrimas atlickamas naudojant auksto
daznio garso bangas ir taip btina sukuriami darinio kontiirai, tod¢l neturi apSvitos. Ultragarsu
iStiriamos abi kriitys bei sritiniai limfmazgiai. (12, 18). Taip pat ultragarso kontrol¢je gali biiti
atlieckamos dariniy biopsijos. (12). NéStumo metu Sis tyrimas yra jautresnis ir specifiSkesnis

nei mamografija. Ultragarsu taip pat galima apzitréti vidaus organus dél galimy metastaziy.

4.

e Magnetinio rezonanso tomografija. Magnetinis rezonansas veikia principu, paremtu
magnetinio lauko ir radijo bangy veikimu. (23). Sis tyrimas moterims jprastai biina atlickamas
7 — 14 ciklo diena, nes, remiantis tyrimais, Siuo metu normalaus kriities fibroliaukinio audinio
kontrastavimasis yra ganétinai mazas ir pokyciai gali biiti geriau pastebimi. (24). Remiantis
moksliniy tyrimy duomenimis, magnetinio rezonanso tomografijag néStumo metu atlikti yra
ganétinai saugu, nes $io tyrimo metu, pacientés neveikia jonizuojanti spinduliuoté. (25).
Magnetinio rezonanso tomografija yra taip pat svarbus tyrimo metodas stebint pacientes su

BRCA geno mutacijomis. (26).

o Rentgenologinis plau¢iy tyrimas. Sis tyrimas rekomenduojamas dé¢l galimy metastaziy
plauciuose iStyrimo. Gydytojas nusprendzia ar Sis tyrimas yra reikalingas, kiekvienu

individualiu atveju. Rentgenologinio plauciy tyrimo atlikimas su paciente turéty buti aptartas



individualiai dé¢l jonizuojancios radiacijos poveikio vaisiui, taciau, néStumo pradzioje,

pacientei dévint pilvo apauga, spinduliuotés poveikis vaisiui néra labai didelis. (4).

e Kriities darinio biopsija — tai biitinas tyrimas, kad galétume patvirtinti arba atmesti krities
veézio diagnozg. (12). Dazniausiai pasitaikantis histologinis kriities vézio naviko tipas yra

invaziné duktaliné (latakélin¢) karcinoma. (4).

e Stulpeliné biopsija. Jai atlikti naudojama stora (Serdin¢) adata, kuria gaunami naviko
audiniy stulpeliai. (18). Sis biopsijos atlikimo biidas yra rekomenduojamas visada, taip
pat ir néStumo metu, jtariant kriities onkologing liga. Patologui iStyrus naviko
audinius, nustatomas vézio histologinis tipas, HER2, progesterono (PR) ir estrogeny
(ER) receptoriy buklé. Jaunoms moterims néStumo metu dazniau aptinkami HER2

receptoriai kriities naviko Igstelése. (4).

e Kraujo tyrimai. Bendrieji hematologiniai ir biocheminiai tyrimai atliekami, kai svarbu
ivertinti leukocity, eritrocity bei trombocity pakitimus ir inksty bei kepeny veikla. Taip galima
patikrinti pacientés bendra sveikatos biikle. (18).

e Kompiuterinés tomografijos tyrimas néStumo metu néra draudziamas, taciau yra
nerekomenduojamas dél jonizuojanciosios spinduliuotés poveikio. Galvos, kriitinés bei
galliniy tyrimai nés¢iai moteriai gali biiti atlieckami, nes vaisius néra veikiamas tiesioginiais
rentgeno spinduliais, taciau, jei reikia atlikti dubens kompiuterinés tomografijos tyrimus, turi
biiti kruops¢€iai jvertinta tyrimo biitinybé ir alternatyviis diagnostikos metodai (magnetinis
rezonansas, ultragarsas), nes §io tyrimo metu vaisius yra veikiamas tiesioginiais rentgeno
spinduliais. Jei gydytojas, ivertings visus rizikos faktorius, nusprendzia, kad kompiuterinés
tomografijos tyrimg atlikti yra biitina, reikia imtis visy jmanomy priemoniy, kad vaisius gauty

kuo mazesng apsvitos dozg. (27).

KRUTIES VEZIO TNM KLASIFIKACIJA, HISTOLOGINES FORMOS BEI GENETINIAI
SUBTIPAI

Vézio stadija apraso, ligos i$plitima diagnozés nustatymo metu kokio dydzio jis yra ir kiek

iSplito. Tai padeda gydytojui nustatyti, koks gydymas yra tinkamiausias pacientui.



TNM reikSmés: tumour (navikas), node (sritiniai limfmazgiai), metastasis (metastazés). Ligos
stadija pacientui nustatoma, kai gydytojas po paciento iStyrimo, jvertina TNM reikSmiy kombinacija:
naviko dydj bei jo i$plitimg — j sritinius limfmazgius ar metastazes atokiuose organuose.

T — apibudina naviko dydj. Tx reiskia, kad vézio dydis negali biti jvertintas. Tis ((DCIS) —
duktaliné karcinoma in situ) neinvazinio kriities vézio forma, kuris yra iSsivystes pieno latakéliy
sieneles iSklojanciose epitelio 1astelése.

N — apibiidina, ar véZys iSplito | sritinius limfmazgius.

Klinikiné stadija (¢cTNM) nustatoma, iStyrus pacientg ir jvertinus tyrimy rezultatus prie$

operacija.

Patologin¢ stadija (pTNM) reiskia, kad gydytojas vézio stadija nustato i§ operacijos metu

pasalinto audinio.
M - apibudina, ar navikas iSplito i kitg kiino dalj. MO reiskia, kad néra vézio iSplitimo

pozymiy. M1 reiskia, kad nustatytos metastazés atokiuose organuose. (28).

Krities véZio stadijos:

o 1 stadija — naviko dydis mazesnis nei 2 cm, néra aptikty metastaziy paZzasties
limfmazgiuose ar kitose kiino vietose, vézinés lastelés auga 1étai. (18, 29).

o 2 stadija — naviko dydis yra 2 — 5 cm, galimas paZzastyje esanciy limfmazgiy
pazeidimas, néra metastaziy kitose kiino vietose.

o 3 stadija — naviko skersmuo yra daugiau nei 5 cm, jis gali biiti pastebimas
suaugimas su oda ar raumenimis. Be to, gali bti paZeisti pazastyje esantys limfmazgiai,
taciau néra metastaziy kitose kiino vietose.

o 4 stadija — randamos metastazés — naviko piktybinés lastelés yra iSplitusios

kituose organuose. (18).

Neinvazinis krities véZys — pasizymi piktybiniais poky¢iais, kurie yra apriboti tik pacioje
lastel¢je (in situ). Nepra¢jus bazinés membranos — neinvazinis kriities vézys neturi galimybés
metastazuoti. Dalis tokio tipo vézio gali transformuotis | invazinj vézj, dél to gydymas yra biitinas.
(18). Yra dvi neinvazinio kriities vézio formos — duktaliné karcinoma in situ (DCIS) bei lobuliné
karcinoma in situ (LCIS). (30). DCIS labiau linkusi i§sivystyti moterims, kurios yra negimdziusios
arba pirma kartg gimdziusios vyresniame amziuje. Dazniausiai suserga 50 — 60 mety amziaus moterys
menopauzés metu. (18). LCIS — neinvazinis kriities vézys, kuris i$sivysto pieng gaminanciy skilteliy

epitelio Iastelése. Si vézio forma gali biiti pastebima abiejose kriityse tuo pa¢iu metu. LCIS

10



dazniausiai nustatoma 40 — 50 mety moterims, kurioms dar nejvyko menopauze. (31). DCIS laikoma

0 kriities vézio stadija. (12). LCIS yra laikoma kriities vézio rizikos veiksniu. (18).

Kriities vézio ligos eiga (didesnés ar mazesnés rizikos) priklauso nuo: pacientés amziaus, ligos
stadijos, naviko diferenciacijos laipsnio, estrogeno (ER), progesterone (PR), HER2 receptoriy
buvimo ar nebuvimo, histologinio tipo, proliferacijos indekso, limfovaskuinés invazijos, BRCA geno
mutacijy, gretutiniy ligy ir bukliy (dél kai kuriy ligy ir, pavyzdziui, néStumo, negalima taikyti kai
kuriy gydymo metody). (32).

Invazinis krities vézZys — piktybiniai pakitimai jau yra iSplit¢ uz epitelio lastelés riby,
atsiranda metastazavimo savyb¢. Invazinio kriities vézio dvi dazniausios formos — invaziné
duktaliné karcinoma bei invaziné lobuliné karcinoma. Invaziné duktaliné karcinoma yra
dazniausiai pasitaikantis kriities vézio tipas, sudarantis apie 70 — 80 proc. visy kriities vézio atvejy.
Navikas pradeda formuotis epitelio lastelése, kurios iskloja pieno latakus. Invaziné lobuliné
karcinoma yra retesné (apie 5 — 10 proc.) ir pradeda vystytis pieng gaminanciy skilteliy epitelyje.
(18). Taip pat invazinés lobulinés karcinomos dazniau nustatomos vyresnio amziaus (daugiau nei 50
mety amZziaus) moterims, navikai yra didesni ir geriau diferencijuoti, metastazuoja véliau nei

invazinés duktalinés karcinomos. (30, 33).

Taip pat krities vézio agresyvuma atspindi naviko lasteliy diferenciacijos laipsnis, kuris rodo,
kiek naviko piktybinés lastelés skiriasi nuo lgsteliy, i§ kuriy jos iSsivysté. Kuo naviko lastelés
struktiira yra panasSesn¢ j pirming¢ sveika lastele, tuo ji yra geriau diferencijuota — ligos eiga maziau
agresyvi, navikas lé€iau metastazuoja. Navikai, kuriy diferenciacija yra gera, Zymimi G1, vidutiné —
G2, o blogos diferenciacijos — G3. (18).

Daugumoje tyrimy kriities véZys yra skirstomas j keturis pagrindinius potipius: luminalinis
A, luminalinis B (trigubai teigiamas), teigiamas Zmogaus epidermio augimo faktoriaus

receptoriaus (HER2) bei trigubai neigiamas (TNBC).

Luminaliniai A navikai turi teigiamus estrogeny receptorius, HER2 receptoriai neigiami.
Apie 40 proc. kruties vézio atvejy sudaro luminalis A navikai. (34). IS keturiy pagrindiniy molekuliniy
potipiy, luminalinai A navikai turi geresn¢ ligos prognoz¢ — navikas auga léCiau, yra zemesnio
laipsnio, gerai reaguoja | gydyma — i§gyvenamumo prognozé geresné, kriities vézio pasikartojimo

daznis Zemesnis. Navikai yra jautriis hormony terapijai. (34, 35).

Luminaliniai B navikai turi teigiamus estrogeny receptorius, gali biiti HER2 teigiami, kai

kurie yra teigiami ir progesterono receptoriams. (35). Luminaliniai B navikiai yra daZniausiai
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pasitaikantis potipis, kuris sudaro apie 40 proc. visy kriities véZio atvejy. (36). Sio potipio navikai
dazniau diagnozuojami jaunesnio amziaus moterims. Luminaliniai B navikai reiskia prastesn¢ ligos
prognoze — blogesnis diferenciacijos laipsnis, dazniau nustatomas didesnis navikas. Navikai yra
jautriis hormony ir biologinei terapijai. (34). Tyrimy duomenimis, pacientai, turintys luminalinius B
navikus, kuriy HER2 receptoriai teigiami, tur¢jo blogesng¢ ligos prognoze¢ — aptikta daugiau

metastaziy, didesné ligos atsinaujinimo rizika. (36).

HER?2 teigiami kriities vézio atvejai buina esant per didelei HER2 baltymo iSraiSkai kriities
vézio Iastelése. Siam subtipui budinga agresyvi ligos eiga, nes lgstelés pasizymi greitu augimu bei
dalijimusi, taip pat yra didesne metastaziy rizika. Naviko agresyvumui kontroliuoti skiriama

biologiné terapija. (18).

Trigubai neigiamo (TNBC) subtipo subtipo kriities vézio lastelés neturi estrogeno,
progesterono receptoriy ir néra HER2 teigiamos (neturi perteklinio HER2 baltymo raiskos), todél
hormony ir biologiné terapija yra neveiksminga. Sio subtipo kriities véZys pasizymi didZiausiu

agresyvumu, didele metastaziy rizika, sunkesniu gydymu. (34).

GYDYMO METODAI

Besilaukian¢ioms pacientéms, kurioms yra diagnozuotas kriities vézys, gydymas neturéty biti
atidedamas. (4). Sprendimas dé¢l labiausiai priimtino gydymo metodo yra priimamas atsizvelgiant |
tyrimy rezultatus bei néStumo trimestrg. (37). Dazniausiai taikomi Sie gydymo metodai — chirurginis
gydymas, radioterapija bei chemoterapija. (38). NéStumo nutraukimas nepagerina motinos

galimybiy iSgyventi.

e Chirurginis gydymas. Daugumai néSciyjy, serganciy kriities veéziu, atlickama krities
pasalinimo operacija, nes chirurginis gydymas yra pats saugiausias gydymas néStumo metu
visais laikotarpiais.

= D¢l krities poky¢iy, atsirandan¢iy néStumo metu, sunku tiksliai nustatyti naviko ribas,
tod¢l daznai pirmenybé teikiama radikaliam chirurginiam gydymui — mastektomijai.
Modifikuota radikali mastektomija — tai operacinis gydymas, kurio metu pasalinama
visa kriitis, kurig veikia iSplitgs navikas. Taip pat paSalinama dauguma limfmazgiy,
esanciy pazastyje. Tokiu atveju iSvengiama spindulinio gydymo arba jis atidedamas

vélesniam laikui.
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= Dalin¢ mastektomija arba lumpektomija — skirta pasalinti navikg ir audinius aplink jj.
Kriit] tausojancia operacija rekomenduojama atlikti antrajj ar trecigji néStumo
trimestra, nes po jos reikalingas spindulinis gydymas, kurj saugiau atlikti po

naujagimio gimimo. (5).

Spindulinis gydymas. Tai yra vézio gydymo metodas, kurio metu naudojami didelés
energijos rentgeno spinduliai arba kitos spinduliuotés raisys, siekant sunaikinti navikinés
lasteles. ISorinés spindulinés terapijos metu yra naudojamas aparatas, kuris skleidzia
spinduliuote j navikiniy lasteliy paveikta kiino sritj. Sis gydymo metodas gali bati skiriamas
moterims po gimdymo, sergancioms ankstyvos stadijos (I ar II stadijos) krities véziu, po
operacinio gydymo. Spindulinis gydymas néStumo metu pacientéms kontraindikuotinas dél
teratogeninio poveikio vaisiui. Jj atlikus pirmajame néstumo trimestre, gali kilti komplikacijy,
tokiy kaip vaisiaus mirtis, apsigimimai, mikrocefalija ar protinis atsilikimas. Sis gydymas
skiriamas tik esant gyvybinéms indikacijoms, pavyzdziui, esant stuburo smegeny kompresijai.

(5).

Chemoterapinis gydymas. Sio gydymo metu yra naudojami vaistai, kurie stabdo navikiniy
lasteliy augima jas sunaikinant arba sustabdant jy dalijimgsi. Chemoterapinis neskiriamas
pirmaji néStumo trimestra, nes yra didelé rizika pakenkti vaisiaus organogenezei. Labiausiai
nepalankus poveikis tikétinas organogenezés metu, tarp 2 ir 8 néStumo savaiCiy. Po
organogenezés pabaigos, tam tikri organai, tokie kaip akys, lyties organy sistema, kraujodaros
organai, iSlieka jautrlis chemoterapiniams preparatams. (4). Chemoterapini gydyma saugiau
taikyti vélesniais néStumo trimestrais, visgi tai gali sukelti ankstyva gimdyma arba lemti maza
gimimo svorj. (5). Nuo 14 néStumo savaités chemoterapija paprastai laitkoma santykinai saugi.
Didesné¢ persileidimy, vaisiaus augimo sulétéjimo, organy disfunkcijos ar ilgalaikiy neigiamy
pasekmiy rizika, naudojant chemoterapija, néra jrodyta. NéStumo metu galima taikyti tiek
neoadjuvanting, tiek adjuvanting chemoterapija. Chemoterapiniy vaisty dozavimas turéty buti
lygus tokiu, kokig doze gauty ne néScios moterys, atsizvelgiant j néS¢ios moters svorj.
Metastaziy rizika padidéja, jei chemoterapinis gydymas biina atidedamas nuo 3 iki 6 ménesiy.
Fluoruracilo, doksorubino ir ciklofosfamido ar doksorubino ir ciklofosfamido deriniai yra
daznai naudojami chemoterapio gydymo metu, jie vartojami kas 3 —4 savaités. Chempterapija
dazniausiai tgsiama iki 35 néStumo savaités. Po paskutinio chemoterapijos ciklo, po 2 — 3

savailiy, kauly ¢iulpai atsinaujina, o neutropenija iSnyksta. (4).
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Pacientéms néStumo metu negalima skirti hormonuy terapijos, nes tamoksifenas ir jo
metabolitai sgveikauja su greitai auganciais embriono ar vaisiaus audiniais. (5). Tai gali sukelti
apsigimimus, persileidimg ar kitokias rimtas komplikacijas. (4).

Taip pat, jei planuojamas operacinis ar chemoterapinis gydymas, pacienté turéty nutraukti
zindyma, kad sumazéty kraujotaka kriityse, sumazéty infekceijy rizika. Chemoterapiniy vaisty, tokiy
kaip ciklofosfamidas ir metotreksatas, didelis kiekis patekes 1 motinos pieng gali pakenkti kudikiui.
(5). Jei pacientei buvo taikyta spinduliné terapija, Zindyti naujagimj galima sveika kriitimi.
Nerekomenduojama maitinti kidikio pazeista kriitimi dé¢l fibrozes, nes tai gali padidinti mastito, kuris

sunkiai gydomas, rizika. (4).

NESTUMO PRIEZIURA IR NESTUMO UZBAIGIMO TAKTIKOS

Sprendimas dél néStumo nutraukimo ar tgsimo turéty biiti priimtas kartu su paciente,
atsizvelgiant | kruties vézio stadija, ligos prognoze, galimus gydymo metodus, gydymo poveikj
pacientés vaisingumui. (4). Gydymo pasirinkimas yra sudétingas, nes reikia rinktis tarp geriausio
gydymo metodo motinai ir vaisiaus saugumo. Jei krities véZys nustatomas néStumo pradzioje ir
nedelsiant yra reikalingas chemoterapinis gydymas, aptariama ir néStumo nutraukimo galimybe. (39).
Daugelis motery, kurios serga krities véziu néStumo metu, jprastai pasiekia planuota gimdymo
terming ir pagimdo naujagimj sékmingai. Jei pacientei yra taikomas chemoterapinis gydymas,
gimdymas numatomas mazdaug po 3 — 4 savaiciy nuo paskutinés chemoterapijos sesijos, siekiant
sumazinti neutropenijos rizika, leisti pacientés kauly ciulpams atsistatyti bei uZztikrinti, kad
naujagimis biity apsaugotas nuo pavojingy komplikacijy. Kiekvienas naujas kriities vézio atvejis
aptariamas multidisciplininés komandos, kurioje, néStumo atveju, papildomai dalyvauja gyd. akuseris
multidisciplininé komanda. Pacienté siun¢iama konsultacijoms j perinatologijos centrg. Gimdyma

rekomenduojama planuoti III lygio paslaugas teikiancioje ligoningje. (4).

NESTUMO PLANAVIMAS PO KRUTIES VEZIO GYDYMO
Po kruties vézio gydymo, rekomenduojama palaukti apie 2 metus (didziausia ligos

atsinaujinimo rizika) prie§ planuojant pastoti. Pirmuosius kelis metus po kriities vézio gydymo yra

didziausia ligos pasikartojimo rizika, tod¢l rekomenduojama kontracepcija (po kriities vézio gydymo
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siiloma vartoti nehormoninés kontracepcijos metodus). Prie§ planuojant néStuma, pacientei reikéty
atlikti diagnostinius tyrimus, kad nustatyti, ar liga neatsinaujino. (4).

Chemoterapinis gydymas gali paveikti moters vaisinguma — did¢ja rizika kiausidziy funkcijos
sutrikimui, gali jvykti prieslaikinis jy funkcijos iSsekimas. (6, 40, 41, 42). Tyrimai rodo, kad po
chemoterapinio gydymo, menstruacijos atsinaujina po 3 — 4 ménesiy iki 24 ménesiy, taciau jei
kiausidziy rezervas visiSkai iSeikvotas, gali prasidéti menopauze. (42). Tikimybé, kad gydymas
paveiks moters vaisingumg priklauso vézio tipo, stadijos, gydymo metodo bei pacientés amziaus.
(43). Jei pacienté planuoja po gydymo turéti vaiky, pries taikant gydyma, pacienté nukreipiama pas
vaisingumo specialisty. (4, 41). Geriausias budas iSsaugoti vaisingumg — iSsaugoti kiauSinelius

(apvaisintus arba neapvaisintus) pries pradedant gydyma. (41).

ISVADOS

Moksliniai tyrimai rodo, kad iSneSiotas néStumas ir zindymas mazina kriities vézio rizika del
hormoniniy procesy vykstan¢iy moters organizme ir keicianciy kriities audinio brandumg. Kadangi
vis daugiau motery atideda gimdymga iki vidutinio amziaus, kriities vézio atvejy néStumo metu
daugéja, o diagnozé vis dazniau diagnozuojama pavéluotai. Pacientés turéty periodiSkai tikrintis
kriitis prie§ planuojant néStuma.

Kalbant apie kriities vézio diagnostinius tyrimus, mamografijos tyrimas turi ribotg vert¢ del
néStumo metu vykstanéiy pokyciy krityse, ultragarsinis tyrimas $iuo atveju yra jautresnis ir
specifiskesnis. Taip pat néStumo metu saugis bei svarbiis diagnostikos metodai yra magnetinio
rezonanso tomografija — vertingas stebint pacientes su BRCA geno mutacijomis, kriities darinio
biopsija.

Gestacinio kriities vézio gydymo galimybés priklauso nuo tyrimy rezultaty ir néStumo
trimestro. Gydymo pasirinkimas yra sudétingas, nes reikia rinktis tarp geriausio gydymo metodo
motinai ir vaisiaus saugumo. DaZniausiai pasirenkamas gydymo biidas yra chirurginis gydymas, nes
tai yra pats saugiausias gydymas néStumo metu visais laikotarpiais. Spindulinis gydymas bei
hormony terapija pacientéms néStumo metu yra kontraindikuotini. Taip pat kriities vézio gydymas
gali paveikti moters vaisinguma — tai priklauso nuo gydymo metodo pasirinkimo, vézio tipo, stadijos

bei pacientés amziaus.
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