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StOWA KLUCZOWE:

Mezczyzni stanowig 1% wszystkich przypadkdow raka piersi. Wraz ze starzeniem sie populacji na swiecie w ostatnich dekadach
odnotowuje sie wzrost przypadkéw tego schorzenia. Piersi u mezczyzn sa mniejsze niz u kobiet, przez co rozpoznanie tej
dolegliwosci jest tatwiejsze, jednak pacjenci czesto nie zgtaszaja tych przypadkéw ze wzgledu na brak $wiadomosci, co
skutkuje tym, ze jestjuz za p6zno na odpowiednie leczenie. Rokowanie w przypadku raka piersi mezczyzn jest poréwnywalne
z rokowaniem u kobiet. Z powodu wzglednej rzadkosSci wystepowania choroby i stabej rekrutacji pacjentéw do duzych
randomizowanych badan, optymalne postepowanie w przypadku raka piersi u mezczyzn pozostaje niejasne. Niniejszy artykut
przedstawia przeglad doniesier na temat raka piersi u mezczyzn w Swietle najnowszej literatury przedmiotu, z naciskiem na
epidemiologie, cechy kliniczne i aktualne postepowanie.
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ABSTRACT:

Males account for1% of all cases of breast cancer. With the aging of the world's population, the disease has exhibited a rise in
incidencein recentdecades. Male breasts are smaller than female breasts, making the disease easier to spot, but patients often
do not report their cases in time due to a lack of awareness. The stage-to-stage prognosis of male breast cancer is comparable
to that of their female counterparts. Due to the relative rarity of the disease and poor patient enrollment in large randomized
studies, the optimal management of male breast cancer remains uncertain. This article presents a narrative review of male

breast cancer in light of recent literature, with an emphasis on epidemiology, clinical features, and current management.
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WYKAZ SKROTOW

AI - inhibitory aromatazy

ALN - wezly chonne pachowe

AR - receptor androgenowy

BCS - operacje oszczedzajace pier$

CAG - szlaki poliglutaminowe

DCIS - rak przewodowy i situ

EGEFR - receptor naskérkowego czynnika wzrostu
ER - receptor estrogenowy

FBC - rak piersi kobiet

GGC - szlaki poliglicynowe

GnRH - gonadotropiny

MBC - rak piersi mezczyzn

MGPT - wielogenowy test panelowy

MRM - zmodyfikowana mastektomia radykalna
MSBE - samobadanie piersi u mezczyzn

OBC - utajony rak piersi

SLNBX - biopsja wezta wartowniczego

TMN - ang. tumor, node, and metastasis
WBRT — mastektomia i naswietlanie calej piersi

WSTEP

Rak piersi mezczyzn (MBC) jest uwazany za wzglednie rzadkie
schorzenie, jednak jego czesto$¢ wystepowania znacznie wzro-
sta w ostatnich dziesiecioleciach [1, 2]. Pod wzgledem diagnozy,
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stopnia zaawansowania i leczenia schorzenie to jest poréwny-
walne z rakiem piersi kobiet (FBC). Piersi mezczyzn sa mniejsze
i teoretycznie kazda anomalie mozna wykry¢ wezesnie. Niemniej
brak §wiadomosci na temat choroby oraz brak protokotéw badan
przesiewowych prowadzi do opéznienia w zglaszaniu sie pacjen-
téw [1-3]. Istnieje wiele czynnikéw ryzyka, jednak choroba moze
objawi¢ sie w nioczekiwany sposéb.

Niniejszy artykul zostal opracowany w celu zaprezentowania do-
niesien na temat MBC w $wietle najnowszej literatury przedmiotu.

MATERIALY | METODY

Korzystajac z wyszukiwania hasla “rak piersi mezczyzn’, artykuly na
ten temat opublikowane w jezyku angielskim, w latach 1992-2022,
zostaly pobrane z baz danych, w tym PubMed, Google Scholar i Re-
searchGate. W artykulach tych zbadano informacje demograficzne,
patofizjologie, charakterystyke kliniczng, czynniki ryzyka, stopien
zaawansowania choroby, komplikacje oraz sposéb leczenia.

EPIDEMIOLOGIA

Chociaz istnieje wiele informacji epidemiologicznych na temat
raka piersi kobiet, etiologia MBC jest nadal w wigekszosci niezna-
na, a dane dotyczgce mezczyzn sg na ogdt ekstrapolowane z wy-
nikéw badan przeprowadzonych na kobietach.
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Zrébznicowanie to ttumaczy sie [4] rzadko$cia wystepowania MBC,
co skutkuje:

¢ ograniczeniami w stosowaniu metodologii
epidemiologicznej w badaniach;

¢ ograniczeniami w osiagnieciu wielkosci
préby wymaganej do zaobserwowania
zwiazku miedzy czynnikiem ryzyka
a choroba.

Co wiecej przypadki MBC sa mate i pozostawiaja niewiele tkan-
ki do celéw badawczych po wymaganym badaniu patologicznym
do badan molekularnych i genetycznych. Nowe badania sugeruja
jednak, ze przy prawdopodobnym udziale czynnikéw dziedzicz-
nych i hormonalnych epidemiologia analityczna raka piersi mez-
czyzn jest czesto poréwnywalna z epidemiologia raka piersi ko-
biet, chociaz wiele aspektéw etiologii i leczenia MBC nie pasuje
do uproszczonego modelu, zgodnie z ktérym mezczyzni zwykle
maja guzy wrazliwe na hormony, ktére zachowuja sie jak te u ko-
biet po menopauzie [4].

CZYNNIKIGENETYCZNE

Odkryto, ze historia raka piersi w rodzinie zwigksza ryzyko MBC,
podobnie jak FBC. Friedman i wsp. stwierdzili, ze 17% przypad-
kéw MBC z Poludniowej Karoliny ma co najmniej jednego krew-
nego pierwszego stopnia z rakiem piersi i/lub jajnika [5]. Podob-
nie Hill i wsp. [6] stwierdzili, ze 15% przypadkéw mialo krewnego
pierwszego stopnia, ktory wezesniej doswiadczyl raka piersi. Po-
nadto w badaniu tym stwierdzono, ze obecnos¢ historii choroby
w rodzinie nie miatla statystycznie istotnej korelacji z wiekiem pa-
cjenta w momencie wystapienia objawéw, dtugoscia czasu trwa-
nia objawdw, stadium choroby przed rozpoczeciem leczenia lub
catkowitym przezyciem pacjenta. W ciagu ostatnich dziesieciu
lat liczne badania populacyjne wykazaly, ze okoto 20% pacjentéw
plci meskiej miato krewna, ktéra chorowata na raka piersi [7, 8].
Najnowszy przeglad literatury ujawnia, ze dodatni wywiad ro-
dzinny w kierunku MBC lub FBC u krewnego pierwszego stopnia
wiaze sie z 2- do 3-krotnym wzrostem ryzyka MBC. Calip i wsp.
[9] w niedawnym badaniu niedopasowanym préobowali okresli¢
zwiazek miedzy MBC a rodzinnym wystepowaniem raka piersi
u pacjentek bez mutacji BRCA1 lub BRCA2. Stwierdzili oni, ze
rak piersi u krewnego pierwszego lub drugiego stopnia byt zwia-
zany z 4-krotnie zwiekszonym prawdopodobienstwem wystapie-
nia MBC (OR 4,7; 95% CI 4,1, 5,3), a taka historia u 2 lub wiecej
krewnych pierwszego stopnia (FDR) miala najsilniejsze powiazania
(OR 7,8;95% CI 5,2, 11,6). Podobnie stwierdzono silny zwigzek dla
probantéw i FDR zdiagnozowanych w wieku < 45 lat (OR 6,9; 95%
CI 3,9, 12,4) oraz dla historii MBC w rodzinie (OR 17,9; 95% CI
7,6,42,1). W badaniu wyciagnieto wniosek, ze pacjenci z MBC bez
mutacji w BRCA1/2 maja znacznie wyzsze prawdopodobienistwo
rodzinnej historii raka piersi, co sugeruje istnienie niezidentyfi-
kowanych alleli podatnos$ci na MBC.

W przeciwienstwie do kobiet, gdzie szacunki siegaja nawet 86%,
wiele badan wykazato, ze 4—40% MBC mozna przypisa¢ muta-
cjom dziedzicznym [10, 11]. BRCA2, gen AR, cytochrom P45017
(CYP17), zesp6t Klinefeltera (kariotyp XXY), gen supresorowy
nowotworu PTEN zwiazany z zespolem Cowdena i gen CHEK2
nalezg do gendw, ktore zostaly powiazane z etiologia MBC.
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BRCA2

Zlokalizowany na chromosomie 13q12-13, gen BRCA2 zostal
powiazany z wiekszoscia dziedziczonych przypadkéw BCM [12].
Utrata wewngtrzkomorkowej lokalizacji RAD51 i zdolnosci wigza-
nia DNA po inaktywacji BRCA2 jest uwazana za istotne zdarzenie,
ktdre przyczynia sie do niestabilno$ci genomu i powstania raka.
Mutacja 999del5 jest najczestsza udokumentowang zmiana w ge-
nie BRCA2. Wykazano 40% udzial konstytucyjnej mutacji 999del5
w MBC u pagjentéw z Islandii [13]. Duplikacja 9p23-24 jest kolejna
istotng mutacja BRCA2 w MBC, o ktérej wspomniano w literatu-
rze. Jednak mutacje BRCA1 sa rzadkie w MBC, a wiekszo$¢ badan
nie wykazata nosicieli mutacji BRCA1. Tylko w kilku badaniach
wykryto mutacje BRCA1 u pacjentéw z rakiem piersi mezczyzn,
na przyktad w badaniu Ottini i wsp. odkryto, ze 1 z 25 (4%) przy-
padkéw MBC z Florencji we Wloszech mial mutacje BRCA1 [14].

Zespot Klinefeltera

Zespot Klinefeltera zostal zidentyfikowany u 4-7,5% przypadkéw
MBC [15]. Jeden na 1000 mezczyzn cierpi na ten zesp6l, ktory jest
definiowany przez rzadka anomalie chromosomalng znana jako
kariotyp 47 XXY. Wysoki stosunek estrogenéw do androgenéw,
eunuchoidalny habitus, ginekomastia, male, twarde jadra i pod-
wyzszone wydzielanie FSH to typowe objawy tego dziedzicznego
schorzenia w okresie dojrzewania. Jednak wystepuje réwniez niski
poziom androsteronu i normalny lub nieznacznie obnizony po-
ziom estrogenéw. Wedlug badan, mezczyzni z zespotem Klinefel-
tera maja 49-krotnie wyzsze ryzyko zachorowania na raka piersi.
To wyzsze ryzyko przypisuje sie nieprawidlowej stymulacji hor-
monalnej proliferacji komdrek nablonka przewodéw sutkowych
[15]. Inne wyjasnienie tego problemu wskazuje na stosowanie
egzogennej terapii testosteronem, ktéra powoduje, ze obwodo-
wa tkanka tluszczowa wytwarza estrogeny [16]. Aby zidentyfiko-
waé podgrupy oséb z zespolem Klinefeltera, ktdre sa narazone na
wysokie ryzyko rozwoju MBC i rozrézni¢ potencjalne czynniki
predysponujace, takie jak zmienione poziomy hormonéw endo-
gennych, Brinton [16] podkreslit potrzebe dodatkowych, dobrze
zaprojektowanych badan epidemiologicznych.

Mutacja genu kodujgcego AR (receptor androgenowy)

Zmniejszenie ochronnego wplywu androgenéw na komérki pier-
si spowodowane mutacjami germinalnymi w genie AR zostalo
réwniez zaproponowane jako mozliwe wyjasnienie pojawienia si¢
MBC. Zwigzek miedzy MBC a mutacja linii zarodkowej w eksonie
3 kodujacym domene AR wigzaca DNA zaobserwowano w roz-
nych badaniach [17-20]. W regionie kodujacym eksonu 1 genu AR
znajduja sie wysoce polimorficzne szlaki poliglutaminowe (CAG)
i poliglicynowe (GGC), natomiast Song i wsp. niedawno odkryli,
ze dlugo$¢ powtdrzenia CAG i ekspresja AR sg dwoma odrebnymi
markerami prognostycznymi u pacjentéw z MBC [19]. Ponadto
zasugerowano, ze dtugo$¢ powtérzenia CAG genu AR moze by¢
cenng diagnostyka genetyczna do identyfikacji mezczyzn, ktérzy
czes$ciej niz kobiety choruja na raka piersi [20].

W niedawnym badaniu przeprowadzonym przez Ucak i wsp. [21]
zwigzek miedzy ekspresja genu kodujacego receptor androgenowy
(AR) a parametrami kliniczno-patologicznymi badano retrospek-
tywnie u 35 pacjentdw, u ktérych rozpoznano histologicznie MBC.
W badaniu nie udalo si¢ jednak udokumentowac zadnego istotnego
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zwiazku miedzy ekspresja AR a stadium raka (p = 0,585), stop-
niem histologicznym (p = 0,685), statusem wezléw chtonnych
(p = 0,685), wskaznikiem przezycia (p = 1,000), wiekiem (p = 1,000),
inwazja do naczyn limfatycznych (p = 0,700), inwazjg okotonerwo-
wa (p = 1,000), inwazja do tkanek skéry (p = 1,000), zajeciem sut-
ka (p = 1,000), dodatnim ER (p = 1,000), dodatnim PR (p = 0,218),
ekspresja Her2 (p = 0,523), obecnoscia DCIS (p = 1,000), in-
deksem Ki67 (p = 0,685), grupa typu luminalnego A (p = 0,700),
grupa typu luminalnego B (p = 0,691), grupa potrdjnie ujemna
(p = 1,000). W innym niedawnym badaniu przeprowadzonym
przez Scatena i wsp. [22], ekspresja AR wahala sie 10-98% w 44 za-
rejestrowanych przypadkach MBC, a wiekszos$¢ przypadkéw wy-
kazywata umiarkowany do wysokiego poziom. W przypadkach
ER+/PgRhigh, poziomy AR dodatnio korelowatly z innymi re-
ceptorami steroidowymi, wskazujgc na znaczenie hormonalnego
sprzezenia zwrotnego, ale w grupie ER+/PgRlow status AR od-
wrotnie korelowal ze stopniem histologicznym i stanem wezléw
chlonnych, wskazujac na potencjalnie korzystna biologiczna role
AR w tej podgrupie.

Gen kodujacy CYP17

Innym genem, ktéry moze by¢ powiazany z rakiem piersi u mez-
czyzn, jest CYP17. Enzym cytochromu P450c17a, ktdry jest nie-
zbedny do produkgji estrogenéw i androgendw, jest kodowany przez
ten gen [23]. Konieczne sa jednak dalsze przestanki, aby udowod-
ni¢ zwigzek miedzy mutacjami CYP17 a MBC, poniewaz niektére
ostatnie badania wskazujg, ze polimorfizmy w tych genach moga
nie by¢ zwigzane z ryzykiem raka piersi [24].

Zespot Cowdena

Liczne hamartomy charakteryzuja zesp6t Cowdena, autosomal-
ny dominujacy syndrom podatnosci na raka, ktéry jest zwigzany
z mutacjami linii zarodkowej w genie supresorowym nowotworu
PTEN. Fackenthal i wsp. postulowali, Ze zespot mutacji genu PTEN
przyczynia si¢ do powstawania i wczesnego wystepowania MBC
po zbadaniu dwéch przypadkéw zespotu Cowdena z MBC [25].

CHEK2

W odpowiedzi komdrek na uszkodzenia DNA posredniczy kinaza
CHEK?2, ktéra dziata réwniez jako punkt kontrolny cyklu komér-
kowego. Funkcja kinazy CHEK2 jest eliminowana przez mutacje
skracajaca biatko 1100delC w eksonie 10, a mutacja ta zostala po-
wigzana ze zwiekszonym ryzykiem MBC [26], chociaz niektére
badania nie byly w stanie wykazac tego zwiazku [27].

EPIDEMIOLOGICZNE CZYNNIKI RYZYKA

W literaturze powiazano szereg epidemiologicznych czynnikéw
ryzyka z MBC, w tym zmienne zZywieniowe, zaburzenia jader, fa-
godne nieprawidtowosci piersi, narazenie zawodowe i stany zwia-
zane z wysokim poziomem estrogenu [28-30].

Podwyzszony poziom estrogenow

Poniewaz czynniki ryzyka zwiazane z estrogenami zostaly zna-
czaco powigzane z etiologiag FBC, zbadano podwyzszony poziom
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estrogen6éw w réznych chorobach i powigzano nastepujace czyn-
niki hiperestrogenne z MBC:

¢ otylo$¢;

¢ transplciowosé;

¢ nowotwor prostaty po leczeniu;
¢ marsko$¢ watroby.

Zaburzeniajader

Wyzsze ryzyko wystapienia MBC wiaze sie z szeregiem anomalii
jader, w tym wnetrostwem, zapaleniem jader po nagminnym zapa-
leniu przyusznic ($wince), urazem jader, stanem po orchidektomii
i wrodzona przepukling pachwinowg. Niedostateczna produkcja
androgenow jest czesto powigzana z problemami z jadrami, co
moze zwiekszac ryzyko MBC.

Zywieniowe czynniki ryzyka

W ostatnich badaniach zwrdcono uwage na zmienne zywieniowe,
takie jak spozycie miesa i alkoholizm [31], jako mozliwe czynniki
ryzyka MBC. W podobny sposéb istnieja sprzeczne doniesienia ta-
czace diete bogata w owoce i warzywa ze zmniejszonym ryzykiem
zachorowania na raka piersi u obu plci [32]. Podczas gdy niektére
badania nie wykazaly zadnego statystycznie istotnego zwigzku,
inne badania wykazaly efekt zapobiegawczy spozywania owocéw
i warzyw [32, 33]. Odkryto, ze przewlekly alkoholizm zwigksza
ryzyko MBC od 2 do 6 razy [31].

Narazenie zawodowe

Zadania narazajace pracownikéw na wysokie temperatury, nocne
os$wietlenie, fale elektromagnetyczne, chemikalia (takie jak wielo-
pier$cieniowe weglowodory aromatyczne, tlenki azotu, nitrozo-
aminy i opary metali) oraz paliwa (takie jak benzyna i produkty
spalania pojazdéw) zostaly powiazane z MBC [34], ale nadal nie
ma rozstrzygajacych dowoddéw na poparcie tych twierdzen.

HISTOPATOLOGIA | IMMUNOHISTOCHEMIA

Inwazyjny rak przewodowy jest najczestszym rodzajem raka piersi
umezczyzn, co stanowi ponad 90% wszystkich przypadkéw raka piersi
mezczyzn [35], podczas gdy u kobiet czesto$¢ wystepowania histolo-
gii przewodowej wynosi 70—75%. Inne mniej powszechne warianty
obejmujg raka rdzeniastego, brodawczakowatego i zrazikowego. Ze
wzgledu na brak wiedzy i stygmatyzacje zwiazang z MBC, rak prze-
wodowy i situ (DCIS) u mezczyzn jest rzadka chorobg, ktéra stanowi
zaledwie 5% MBC. W rezultacie diagnozy pacjentéw sa op6znione,
aich wyniki gorsze. Jesli chodzi o ekspresje genéw kodujacych recep-
tory hormonalne w MBC, okolo 90% wykazuje ekspresje receptora
estrogenowego (ER), a 81% receptora progesteronowego, co stanowi
wiecej niz w poréwnaniu z pacjentkami. FOXP1 nalezy do rodziny
czynnikéw transkrypcyjnych typu winged-helix lub forkhead, ktére
sa zaangazowane w proliferacje komorek i transformacje nowotwo-
rowa. W retrospektywnym badaniu cech kliniczno-patologicznych
73 przypadkéw MBC w populacji chinskiej stwierdzono, ze AR
i FOXP1 wykazuja wysoka ekspresje w MBC [34].

Ge i wsp. [36] przeprowadzili badanie majace na celu klasyfikacje
podtypéw molekularnych raka piersi u mezczyzn na podstawie
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profilu ekspresji immunomarkeréw oraz ocene ich zwiazku z ce-
chami kliniczno-patologicznymi i wzorcami ekspresji receptora na-
skoérkowego czynnika wzrostu (EGFR) i jadrowego czynnika kappaB
(NF-kappaB). Stwierdzono, ze podtypy luminalne A (83%) i B (17%)
byly gtéwnymi podtypami raka piersi u mezczyzn. Podtypy podstaw-
ne i HER2+/ER- nie zostaly zidentyfikowane w tej grupie. Wszyst-
kie raki wykazywaly ekspresje ER, a 67% z nich byto PR+. Wysokie
stopnie atypii jadrowej wystepowaly cze$ciej w podtypie luminal-
nym B (71%) niz w podtypie luminalnym A (34%). Raki podtypu lu-
minalnego B wykazywaly ekspresje EGFR (42%) i NF-kappaB (57%)
czesciej niz raki podtypu luminalnego A (odpowiednio 17% i 37%).

CECHY KLINICZNE

Najczestsza metoda wykrywania MBC jest przypadkowe zauwa-
zenie jednostronnego, bezbolesnego wybrzuszenia lub zgrubienia
w piersi, ktére przypomina to, co dzieje si¢ u kobiet [29, 35]. BAl,
wglebienie lub marszczenie skory, wydzielina z brodawki sutko-
wej, wciggniecie brodawki sutkowej oraz zmiany w jej obrebie lub
skorze piersi, takie jak owrzodzenie, luszczenie lub zaczerwienie-
nie, to inne mozliwe cechy kliniczne. Mezczyzni maja zazwyczaj
mniejsze piersi niz kobiety, co sprawia, ze masy sa tatwiejsze do
wykrycia. Wazne jest, aby zadawaé pytania dotyczace pracy pa-
cjenta, wczesniejszej historii medycznej, historii raka piersi w ro-
dzinie oraz tego, czy kiedykolwiek byl narazony na promieniowa-
nie lub estrogen.

EWALUACJA

Podobnie jak w przypadku FBC, diagnoza MBC jest stawiana na
podstawie potrdjnej oceny, ktéra obejmuje (I) ocene kliniczng, (II)
obrazowanie: mammografie lub ultrasonografie oraz (III) biopsje
rdzeniowg. Mammografia ma czulo$¢ 92% i swoistos¢ 90%, jed-
nak czasami ma ograniczenia, poniewaz meskie piersi réznia sie
objetoscig. W celu uzyskania najdoktadniejszej diagnozy prefe-
rowana jest biopsja rdzeniowa pod kontrolg USG, a nie aspiracja
cienkoiglowa [35].

Niedawno przeprowadzono badania majace na celu ocene roli wie-
logenowych testéw panelowych (MGPT) w ocenie MBC. Pritzlaff
i wsp. [37] poddali 715 przypadkéw MBC badaniu MGPT, a ich
wskaznik wykrywalnosci wyniést 18,1%, gdy testowano je pod ka-
tem wariantéw w 16 genach podatno$ci na raka piersi. Doszli oni
do wniosku, ze wszystkim pacjentom z MBC, niezaleznie od wie-
ku diagnozy, historii choroby wielu pierwotnych nowotworéw lub
historii rodzinnej MBC, nalezy zaoferowa¢ MGPT. Fostira i wsp.
[38] po ocenie uzytecznosci klinicznej MGPT, poprzez badanie
pacjentéw z MBC pochodzacych z populacji o znanych efektach
zalozycielskich, stwierdzili jednak, ze narzedzie to moze mie¢
ograniczone korzysci dla MBC i ich rodzin.

UTAJONY RAK PIERSI (OBC)

Rodzaj raka piersi znany jako utajony rak piersi (OBC) nie ma zad-
nych widocznych nieprawidlowos$ci w piersi (tj. w badaniu fizy-
kalnym lub badaniach obrazowych, takich jak USG i mammogra-
fia, nie stwierdza sie pierwotnej zmiany nowotworowej w zadnej
z piersi). OBC wystepuje do$¢ rzadko u mezczyzn i jest histolo-
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gicznie podobny do raka piersi z przerzutami. Poczatkowym obja-
wem w wiekszosci przypadkéw udokumentowanych w literaturze
sa przerzuty do pachowych weztéw chtonnych [39-41].

W 2018 r. Terada i wsp. [41] zaproponowali, ze ektopowa tkanka
gruczotowa widoczna w pachowych weztach chtonnych jest przy-
czyng OBC (ALN). Znalezli oni szereg czynnikéw, ktére potwier-
dzaja ich koncepcje. Po pierwsze, ostatnie postepy w obrazowaniu
radiologicznym doprowadzily niektérych ekspertéw do przeko-
nania, ze pierwotny guz piersi jest nie tylko niewykryty, lecz takze
calkowicie nieistniejacy w OBC. Po drugie, zauwazono, ze ekto-
powe tkanki obecne w ALN moga prowadzi¢ do proliferacyjnych
zmian piersi. Wreszcie, zgodnie z immunohistochemia, w OBC
wystepuje wiele podtypéw komoérkowych, w tym zwykly rak piersi,
a rokowanie jest poréwnywalne z rakiem piersi w stadium II. Ma-
stektomia i naswietlanie calej piersi (WBRT), ktére sg obecnie sto-
sowane u pacjentéw z OBC, moga nie by¢ konieczne, jesli hipoteza
Terady i wsp. [41] zostanie potwierdzona.

CHOROBA OBUSTRONNA

Obustronny MBC wystepuje bardzo rzadko i stanowi zaledwie 1,5-2%
wszystkich MBC [42—-44]. Czesto$¢ wystepowania metachronicz-
nego MBC jest wyzsza (2/3) niz synchronicznego MBC (1/3).

DIAGNOSTYKA ROZNICOWA

Typowe réznice [45], o ktérych klinicysta powinien pamietac pod-
czas oceny MBC, obejmuja:

¢ ginekomastie;

¢ martwice tkanki tluszczowej;
¢ chloniaka;

o tluszczaka;

¢ miesaka;

¢ ropien.

STOPIEN ZAAWANSOWANIA

Protokdt oceny stopnia zaawansowania MBC wykorzystuje me-
tode oceny stopnia zaawansowania guza, weztéw i przerzutow
(TMN) i jest klasyfikowany podobnie jak w przypadku FBC. Nie-
stety, ze wzgledu na czeste opdznienia w identyfikacji raka piersi
u mezczyzn, 40% wszystkich przypadkéw wykrywa sie w stadium
III lub IV choroby w momencie poczatkowej diagnozy [45, 46].

PROWADZENIE LECZENIA

Istnieje bardzo niewiele dobrze przeprowadzonych randomizowanych
badan kontrolowanych dotyczacych leczenia MBC, dlatego obecne
wytyczne dotyczace leczenia pochodza z badan nad rakiem piersi u ko-
biet [45, 46]. Metody terapeutyczne obejmuja nastepujace elementy:

Interwencje chirurgiczne

Opgje chirurgiczne powinny by¢ zindywidualizowane w zaleznosci
od stopnia zaawansowania choroby, rozwazan dotyczacych rekon-
strukeji, obciazenia psychicznego i przezycia pacjenta.
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Zmodyfikowana mastektomia radykalna (MRM)

Jest to podstawa leczenia chirurgicznego, poniewaz wiekszo$¢
MBC wystepuje w lokalizacji zatoczkowej, ma agresywna biolo-
gie i tendencje do wystepowania w pézniejszym stadium. Oszcze-
dzenie brodawki sutkowej jest réwniez trudne ze wzgledu na lo-
kalizacje guza.

Operacje oszczedzajace piers (BCS)

BCS, takie jak lumpektomia, sg ogélnie uwazane za mozliwe do
wykonania w przypadku choroby, ktdra jest wczesna lub oddalona
od kompleksu brodawka-otoczka. Rodzaj zabiegu chirurgicznego
nie ma wplywu na przezycie specyficzne dla raka piersi, zgodnie
z Cloyd i wsp. [47]. Odkryli oni jednak, ze mezczyzni z rakiem
piersi rzadziej niz kobiety otrzymuja uzupelniajaca chemio-ra-
dioterapie po BCS lub ocenie wezléw chlonnych [48].

Postepowanie w przypadku dotu pachowego

Ocena weztéw chionnych pachowych jest istotna czescia poste-
powania. Wykazano, ze biopsja wezla wartowniczego (SLNBX)
jest wiarygodna i skuteczna metoda oceny;, jesli wezly chlonne sa
klinicznie ujemne (niewyczuwalne palpacyjnie, o normalnej wiel-
kosci i wygladzie w badaniach obrazowych) [49].

Jesli dalsza analiza za pomoca aspiracji cienkoigtowej lub biopsji
ujawni obecnosc¢ raka w klinicznie dodatnich weztach, przepro-
wadza sie wyciecie w obrebie dolu pachowego lub zmniejszenie
stopnia zaawansowania za pomoca terapii neoadjuwantowej [50].

Radioterapia

Wszyscy pacjenci z MBC powinni zosta¢ poddani ocenie przez radio-
terapeutéw onkologicznych, poniewaz ostatnie badania sugerujg, ze
radioterapia adjuwantowa jest skuteczna, a zatem zalecana w przy-
padku MBC w stadium I-1II [51]. Gennari i wsp. [51] zalecili bardziej
agresywna radioterapie adjuwantowa w przypadku MBC wiekszego
niz 1 cm lub u kazdego pacjenta z dodatnimi weztami chfonnymi ze
wzgledu na rzekoma tatwos¢, z jaka MBC z powodu mniejszej obje-
tosci piersi rozprzestrzenia sie na $ciane klatki piersiowe;j.

Terapia hormonalna

Wiekszo$¢ pacjentow jest kandydatami do terapii hormonalnej
ze wzgledu na niemal powszechna ekspresje (80%) ER w MBC,
chociaz przestrzeganie zalecen jest czynnikiem, ktéry dziala jako
najwieksza przeszkoda. Tamoksifen (inhibitor kompetycyjny ER,
ktory blokuje sygnalizacje estrogenowq) jest zalecany przez 5 lat
z mozliwo$cia wydtuzenia czasu do 10 lat. Niemieckie badanie
[52] przeprowadzone prospektywnie przeanalizowato 448 ER-do-
datnich MBC i wykazalo, ze wskaznik zgonéw, przezycia wolne-
go od choroby i nawrotéw byl znacznie gorszy u pacjentéw, kté-
rzy nie otrzymali adjuwantowego tamoksifenu (22% vs. 14%) przy
medianie obserwacji wynoszacej 39 miesiecy. Czestos¢ nawrotéw
i $miertelno$¢ w grupie pacjentéw bez leczenia i leczonych ta-
moksifenem wynosity odpowiednio 18,2% i 11,2%. Najczestszym
miejscem przerzutéw w tej serii byty kosci. Po dostosowaniu sta-
tystycznym do czynnikéw zaktécajacych stwierdzono, ze tamok-
sifen zmniejszal czestos¢ nawrotéw o 68% (wspolczynnik ryzyka
HR = 0,32; 95% przedziat ufnosci, CI: 0,14-0,74).
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Tab. . Czynniki ryzyka dla raka piersi u mezczyzn [43].

CZYNNIKRYZYKA

Zesp6t Kilnefeltera x50
Niezstapione jadra x12
Wrodzona przepuklina pachwinowa lub usuniecie jednego lub dwéch ‘25
jader

Radioterapia dla ginekomastii x7

Marskos¢ watroby x4

Rodzinna historia choroby x2.5
Otytos¢ x2.3
Ginekomastia x1

Inhibitory aromatazy (AI), obierajace za cel obwodowa konwersje
androgendéw do estrogendéw, wykazaly niesp6jne wyniki w MBC
i dlatego sa obecnie przepisywane w nawracajacych zmianach
przerzutowych. Skuteczno$¢ anastrozolu zostala uznana za nie-
zbyt obiecujaca przez Giordano i wsp. [53]. Zagouri i wsp. uwazaja
jednak, ze Al z analogami hormonu uwalniajacego gonadotropiny
(GnRH) lub bez nich moga stanowi¢ skuteczng i bezpieczng opcje
leczenia dla pacjentéw z rakiem piersi mezczyzn z dodatnim re-
ceptorem hormonalnym, z przerzutami, leczonych wstepnie [54].

Edukacja zdrowotna

W celu zglaszania przypadkéw MBC we wczesnych stadiach choro-
by i ograniczenia rezygnacji pacjentéw przed aktywnym leczeniem
lub w trakcie obserwacji, istnieje potrzeba podniesienia $wiadomo-
$ci na temat tego schorzenia [55]. Podobnie jak to miato miejsce
w przypadku kobiet, co przyniosto znaczne korzysci, nalezy za-
checa¢ mezczyzn do samobadania piersi (MSBE), szczegodlnie tych,
ktdrzy sa narazeni na wysokie ryzyko zachorowania na raka piersi.

KIERUNKI NA PRZYSZt0S$C

Pomimo ostatnich postepéw i ulepszenn w naukach medycznych
MBC ma znacznie nizszg przezywalnos¢ niz FBC. Najnowsze
statystyki wskazuja na blisko 60% wyzsza $miertelno$¢ w poréw-
naniu do kobiet [56]. Wedlug badan zmienne, w tym diugotrwa-
fe stosowanie terapii opartej na FBC i niedostateczne stosowanie
lekéw adjuwantowych, powoduja ogdlny wzrost $miertelnos$ci
z powodu MBC [57].

Wiele dobrze zorganizowanych badan klinicznych rozpoczelo nie-
dawno rekrutacje obu plci, co zostalo zdecydowanie poparte przez
Agencje Zywnosci i Lekéw (ang. Food and Drug Administration).
Jest nadzieja, ze ta fundamentalna zmiana w podejsciu pomoze
zmniejszy¢ obecne réznice w jakosci opieki [58], poniewaz mezczy-
znom z rakiem piersi przez dziesieciolecia odmawiano mozliwo-
$ci udziatu w badaniach klinicznych w przeciwienstwie do kobiet.

PODSUMOWANIE

Rak piersi mezczyzn (MBC) jest stosunkowo rzadkim schorze-
niem, stanowigcym mniej niz 1% wszystkich zdiagnozowanych
rakdw piersi, ale jego czesto$¢ wystepowania wzrosta w ostat-
nich dziesiecioleciach. MBC jest nadal stabo poznany i ma znacz-
nie nizsza przezywalnosc z okoto 60% nadwyzka $miertelnosci
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w poréwnaniu z rakiem piersi kobiet. Diagnoza MBC stanowi
wyzwanie nie tylko ze wzgledu na brak badan przesiewowych,
ograniczong $wiadomo$¢ i edukacje, lecz takze ogélng skton-
nos$¢ mezczyzn do opdzniania opieki. Leczenie jest podyktowa-
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