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Kanceri i gjirit mbetet kanceri mé i shpeshté dhe
shkaktari kryesor i vdekjeve nga kanceri te graté
né mbaré botén. Zhvillimet e dekadave té fundit
né diagnostikimin dhe trajtimin e kancerit té gjirit
kané pérmirésuar ndjeshém mbijetesén. Shkalla
e mbijetesés 5-vjecare e raportuar vitet e fundit
éshté gati 98% pér stadet e hershme té sémundjes.

Pérmirésimi i mbijetesés ka nxjerré né fokus
kujdesin ndaj pacienteve né shéndetin e
pérgjithshém, né funksionet autonome dhe
kualitetin e jetés. Pacientét me kancer gjiri
pérballen me sfidat e integritetit skeletor madje
edhe para shfagjes sé metastazave kockore. Risku
i frakturave éshté i rritur te pacientet me kancer
gjiri té diagnostikuara herét krahasuar me graté
e sé njéjtés moshé pa kancer gjiri dhe jo vetém
kanceri né vetvete por edhe terapia hormonale
afatgjaté e rrit rrezikun pér fraktura.

Pér shkak se terapité adjuvante pér kancer gjiri
mundet té frenojné direkt ose indirekt estradiolin
pérmes bllokimit té prodhimit ose funksionit té
tij, ato shogérohen me humbje mé té madhe té
densitetit mineral té kockés se sa ajo e observuar
gjaté menopauzés te graté pa kancer gjiri. Si
rrjedhim rreziku pér fraktura rritet ndjeshém.

Frakturat e pelvikut vecanérisht mund té rrisin
vdekshméring, t& komprometojné Iévizshmériné
dhe autonoming, reduktojné kualitetin e jetés
dhe kané pasoja kufizuese jetésore pasi gé rrisin
riskun pér tromboza té venave té thella dhe
tromboembolive pulmonare. Né stadin e avancuar
té sémundjes karakteristike jané metastazat
kockore té cilat mbesin shkaktar i réndésishém i
morbiditetit dhe mortalitetit.

Shéndeti kockor gjaté terapisé adjuvante né
kancerin e hershém té gjirit

Zgjedhja e terapive adjuvante (kimioterapi,
hormonoterapi apo target terapi apo té
kombinuara) pas kirurgjisé né kancerin e hershém
té gjirit pércaktohet népérmjet imunohistokimisé,
nga ku del statusi hormonal i tumorit primar.
Pacientet qé kané mbishprehje té receptoréve
estrogjen dhe progresteron, jané kandidate
pér terapi hormonale pér njé kohé té gjaté, si
tamoksifen, inhibitoré té aromatazés, agonisté té
hormonit ¢lirues té& hormonit luteinizues (LHRH) si
goserelina.

Kéto terapi kontribuojné né humbjen e densitetit
kockor duke ulur nivelet e estrogjenit népérmjet
supresionit ovarial ose duke interferuar né
rrugén sinjalizuese té estrogjenit qé ndodh prej
tamoksifenit né graté né premenopauzé. Pérveg
terapisé hormonale, disa prej agjentéve citostatiké
mund té prekin direkt kockén duke rezultuar né
ulje té shpejté té densitetit mineral kockor (DMK).
Vet kimioterapia ndikon né disfunksionin ovarial
duke induktuar menopauzén e parakohshme te
graté premoenopauzante. Humbja e densitetit
kockor e induktuar nga terapité éshté shumé e
shpeshté me kombinimin e kimioterapisé dhe
hormonoterapisé né kancerin e gjirit duke rritur
ndjeshém rrezikun pér fraktura.
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Rreziku pér fraktura né kété kategori

Te graté me kancer gjiri té hershém, rreziku pér
fraktura influencohet edhe nga faktoré té pavarur
nga kanceri gé pérfshijné moshén mbi 65 vjeg, raca
e bardhé, indeksi i masés trupore i ulét, historia
familjare pér fraktura pelviku, historia personale
pér fraktura pas moshés 50 vjeg, pérdorimi oral
pér njé kohé té gjaté i kortikosteroideve, pér mé
shumé se 6 muaj, osteoporoza dhe duhan pirja.

Diferencat né efektin e humbjes sé
densitetit kockor pér regjime té ndryshme té
terapisé hormonale né graté né pre dhe post
menopauzé mund té démtojné aftésiné e
njohjes sé humbjes kockore né té dyja gjendjet
pre dhe post menopauzé sepse veprojné me
mekanizma té ndryshém. Tamoksifeni éshté njé
modulator i estrogjenit gé siguron disa benefite
mbrojtése té humbjes sé densitetit kockor né
graté postmenopauzante. Por nga ana tjetér
tamoksifeni rrit rrezikun pér tumore uterine
dhe tromboemboli. Vitet e fundit inhibitorét e
aromatazés kané treguar efikasitet té rritur dhe
profil sigurie krahasuar me tamoksifenin né graté
post - menopauzante hormon receptor pozitiv. Pér
shkakseinhibitorétearomatazés (IA) parandalojné
sintezén e estradiolit né indet periferike, ato
reduktojné estrogjenin garkullues pértej niveleve
gé arrihen nga menopauza natyrale. Si rrjedhojé
pérdorimi i IA- z&s shogérohet me humbje té
pérshpejtuar té densitetit mineral kockor (DMK)
dhe rrezik mé té larté pér fraktura. Tamoksifeni
nga ana tjetér konkurron me sinjalet e estrogjenit
endogjen né graté né premenopauzé, duke
cuar né humbje té densitetit mineral kockor
pavarésisht se nése pérdoret si monoterapi
apo i kombinuar me supresionin ovarial me
agonistét e hormonit clirues luteinizues (LHRH).
Graté premenopauzante me supresion ovarial
té kthyeshém pérjetojné humbje té densitetit
kockor aférsisht 7% né zonén lumbare gjaté vitit
té paré dhe humbja vazhdon gjaté gjithé kohés sé
trajtimit.

Pér mé tepér ablacioni ovarial prematuré né
graté premenopauzante qé marrin kimioterapi e
pérshpejton humbjen e densitetit mineral kockor.
Ruajtja e kétij té fundit gjaté terapive adjuvante
&shté njé shgetésim madhor né menaxhimin e
kétyre pacienteve me stad té hershém té kancerit
té gjirit. Arsyeja éshté sepse kéto terapi merren
pér njé kohé té gjaté dhe né ményré kumulative
rritet risku i tyre pér humbje té densitetit mineral
kockor dhe fraktura.

Vlerésimi i shéndetit kockor

Bazuar né evidencat aktuale, matja e densitetit
mineral kockor rekomandohet pér gjithé pacientét
dhe éshté esenciale pér graté né premenopauzé
(<45 vjeg) gé jané me supresion ovarial ose
graté postmenopauzante gé marrin inhibitor
té aromatazés. Né gjithé pacientét, pavarésisht
statusit menopauzal dhe tipit té terapisé adjuvante
té pérshkruar, vlerésimi i faktoréve té riskut pér
fraktura té cilat jané indeksi i masés trupore,
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pérdorimi i kortikosteroideve, duhanpirja
siguron njé vlerésim mé té qarté né baza
individuale. Gjithashtu rekomandohet matja
e niveleve té kalciumit né gjak, e hormoneve
té tiroides, hormoneve té parathormonit,
matja e niveleve té vit. D.

Strategjité pér té parandaluar humbjen
kockore gjaté terapisé hormonale pér
kancerin e gjirit

Te graté premenopauzante pérdorimi
i bisfosfonateve intravenoze ka dhéné
pérfitime té déshmuara nga disa studime té
médha klinike.

Pér shkak se shkalla e humbjes sé densitetit
mineral kockor gjaté kimioterapisé éshté mé
e madhe se sa gjaté menopauzés natyrale,
studimet klinike kané déshmuar njé
epérsi té dozimit mé té shpeshté té acidit
zolendrenik. Bazuar né evidenca, marrja dy
heré né vit e acidit zolendrenik 4mg i.v. ka
treguar aktivitet té qéndrueshém né graté
premenopauzante dhe postmenopauzante
qé marrin terapi hormonale.

Udhézimet pér menaxhimin e humbjes
kockore gjaté terapive adjuvante né
kancerin e gjirit

Algoritmi i zhvilluar nga paneli i ekspertéve
evropian rekomandon vlerésimin e faktoréve
té riskut pér fraktura dhe humbje té
densitetit mineral kockor me terapi imediate
me bisfosfonate pér pacientét gé kané
pikézimin T mé pak se 2 ose sé paku 2 faktoré
rreziku pér fraktura pavarésisht pikézimit té
humbjes sé densitetit mineral kockor. (fig.1)
Graté me kancer gjiri qé paraqesin pikézim
T-score normal né diagnostikim mund té
mos i nénshtrohen monitorimit vjetor té
DMK pérveg se kur zhvillojné humbje té
thellé t&é DMK gjaté vitit té paré té terapisé

me inhibitor té aromatazés ose kané rrezige
té tjera pér fraktura. Né pacientét me “risk té
ulét pér fraktura” vlerésimi i DMK né harkun
kohor 12 mujor ose 48 mujor éshté adekuat.
Monitorimi periodik i DMK éshté i preferuar
¢do vit gjaté terapisé pér pacientet qé
marrin bisfosfonate orale.

Strategjité pér té parandaluar metastazat
kockore

Réndésia e kockés né metastazat e kancerit
té gjirit

Predispozita e gelizave té kancerit té gjirit
gé pérhapen né kocka éshté tashmé e
njohur. Stephen Paget pérshkroi njé shekull
mé paré afinitetin e kancerit té gjirit pér
kockat duke pérdorur hipotezén “Seed
and Soil", pra fara dhe dheu. Implantimi i
metastazave né kocké krijon njé rreth vicioz,
ku destruksioni kockor nga osteoklastet i
aktivizuar nga gelizat kanceroze rezulton né
clirimin e faktoréve té rritjes, qé stimulojné
mé tej proliferimin tumoral. Agjentét
antirezorptiv si¢ jané bisfosfonatet mund
ta prishin kété rreth vicioz, duke e béré
késhtu mikromjedisin kockor mé pak té
favorshém ndaj proliferimit té metastazave
kockore té kancerit té gjirit. Pér mé tepér,
kocka luan njé rol gendror né strehimin e
gelizave staminale té kancerit gjaté terapisé
anti - kancerogjene. Pra éshté e dukshme
qé palca kockore padashur éshté si strehim
pér gelizat tumorale. Mikromjedisi i palcés
sé kockés éshté i pasur me molekulat e
ngjitjes gelizore dhe citokina té nevojshme
pér mbijetesén dhe proliferimin e gelizave
staminale hematopoetike. Qelizat e kancerit
gé hyjné né palcén e kockave gjejné “tokén”
fertile dhe parazitojné mikromjedisin gé
mbéshtet hematopoezén, duke mbijellé
“farat” pér rekurencén e kancerit. Qelizat

Paciente me kancer gjiri gé
marrin terapi me Inhibitoré
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tumorale té diseminuara brenda palcés
kockore mund té persistojné pavarésisht
terapive kurative dhe mandej migrojné pér
té dhéné metastaza sekondare né kocka
apo edhe inde té tjera. Prandaj ndérprerja
e ndérveprimit midis mikromjedisit kockor
dhe gelizave kancerogjene mund té rrisé
potencialisht cénueshmériné e tyre ndaj
terapive antikancerogjene.

Potenciali antikanceroz i bisfosfonateve

Aftésia e bisfosfonateve pér té frenuar
proliferimin qelizor té kancerit té gjirit,
duke induktuar  apopotozén,  duke
potencuar efektin citostatik té agjentéve
kimioterapeutik, shképusin hallka multiple
né procesin e metastazimit dhe aktivizojné
sisteminimunitarkundérgelizave kanceroze.
Efektet e acidit zolendrenik jané déshmuar
né frenimin e angiogjenezés népérmjet
reduktimit té niveleve qarkulluese té
faktoréve té rritjes endotelieale vaskulare
gé njihen si faktor kyc né sinjalizimin dhe
promovimin e angiogjenezés né pacientet
me kancer gjiri. Studimet kané evidentuar
se trajtimi me bisfosfonate mund té shtyjé
nxitien dhe progresionin e metastazave
kockore, té zgjasé mbijetesén dhe té
pérmirésojé rezultatet klinike pértej atyre té
arritura me terapi standarde antikanceroze.
Gjithashtu acidi zolendrenik mund té
prodhojé aktivizim afatgjaté té funksioneve
imune né trajtimin adjuvant té kancerit té
gjirit. Pra me ané té mekanizmave direkt dhe
indirekt antikanceroze, bisfosfonatet mund
té frenojné metastazimin e kancerit té gjirit.

Menaxhimi i metastazave kockore nga
kanceri i gjirit

Disa lloje té bisfosfonateve orale dhe i.v. jané
té aprovuara pér té trajtuar hiperkalceminé
e malinjitetit dhe pér té parandaluar
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Rezultati (T-score) 2-2.0

Pa faktoré té tjeré risku

y

* Rezultati (T-score) < -1.

* Mosha > 6 vjeg

Dy prej faktoréve te rrezikut mé poshté:

Rezultati (T-score) < -2.0

Suplemente me kalcium

dhe Vit.D

l

Monitoro statusin e rrezikut
dhe densitetin mineral
kockor ¢cdo 1 deri 2 vjet

Indeksi i masés trupore i ulét (<20kg/m2)

Histori personale té frakturave delikate pas
moshés 50 vjeg

Pérdorimi i kortikosteroideve mbi 6 muaj

Duhanpirja

A

Terapi me bisfosfonate (acid

zolendrenic 4mg pér 6 muaj)

plus suplemente me kalgium
dhe Vit.D

l

Monitoro densitetin mineral
kockor ¢do dy vjet

Figura 1. Strategjia e rekomanduar e menaxhimit pér pacientet me kancer gjiri g€ marrin terapi me frenues té aromatazés (Al).

79



Revista

MJEKU

ngjarjet e lidhura me skeletin né pacientét
me metastaza kockore nga kanceri i gjirit.
Bisfosfonatet intravenoze kané déshmuar
efikasitet mé té larté krahasuar me format
orale. Efektet anésore gastro intestinale
dhe protokollet strikte té dozimit mund té
kontribuojné né kompliancén e varfér me
bisfosfonatet orale duke dhéné rezultate
klinike suboptimale. Né té kundért
bisfosfonatet i.v. administrohen nga
profesionistét shéndetésoré, duke rezultuar
né kompliancé mé té miré dhe efikasitet
mé té larté afatgjaté. Avantazh i tyre éshté
administrimi pér njé kohé té shkurtér si p.sh.
acidi zolendrenik pér 15min.

Mos té harrojmé qé ato kané edhe
efekt paliativ né dhimbjet e eshtrave
duke pérmirésuar kualitetin e jetés dhe
duke zbutur pérkegésimin e statusit té
performancés né pacientét me metastaza
kockore nga kanceri i gjirit.

Vitet e fundit éshté aprovuar denosumab,
qé i pérket antitrupave monoclonal human
kundér receptoréve aktivizues té faktoréve
nuklear kapa B ligand. Denosumab ka
avantazhe kundrejt acidit zolendrenik né
lidhje me kohén e shfagjes sé ngjarjeve
té lidhura me skeletin. Té dy kané
treguar shkallé té ulét té incidencés sé
osteonekrozés sé mandibulés. Etiologjia e
shfagjes sé osteonekrozés sé nofullés éshté
e paqarté. Ajo duket té jeté multifaktoriale
dhe procedurat invazive dentare gjaté
trajtimit me bisfosfonate e rrisin rrezikun.
Nése kjo shfaqet, atéheré ndérpritet terapia
me bisfosfonate apo me denosumab.
Incidenca e shfagjes sé osteonekrozés mund
té reduktohet nga procedurat preventive
dentare gé konsiston né mbajtien e
higjienés sé miré orale duke reduktuar
ndjeshém incidencén e osteonekrozés deri
né 70%.

Konkluzione dhe rekomandime

Shéndeti kockor éshté sfidé gjaté gjithé
dekursit té trajtimit té kancerit té gjirit.

Né stadin e hershém rekomandohet
pérdorimi dy heré né vit i acidit zolendrenik
4mg i.v. ose denosumab 60mg s.c. ¢do 6
muaj pér té ruajtur DMK gjaté marrjes sé
terapisé hormonale. Pérvec ruajtjes sé€ DMK
trajtimi konkomitant pérmiréson mbijetesén
e liré pa sémundje dhe redukton pérgindjen
e rekurencave né pacientet me stad té
hershém krahasuar me trajtimin adjuvant té
vetém te graté né pre dhe post menopauzé.
Né stadin e avancuar me metastaza kockore
ato jepen né intervale mujore.

Acidi zolendrenik dhe denosumab luajné
njé rol té réndésishém né parandalimin e
morbiditetit skeletor dhe né paliacionin
e dhimbjeve me metastaza kockore nga
kanceri i gjirit.
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