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Célkitlizés: Elemzésiink célja a metasztatikus kasztracio-
rezisztens prosztatarakban (mMCRPC) alkalmazott abirate-
ron-acetat (AA) kezelés prediktiv faktorainak, és kiilonésen
atarsbetegségek és a tarsgyogyszerelés prediktiv szerepének
tisztdzdsa az irodalomban elérhet6 adatok metaanalizise
alapjan.

Mddszerek: A metaanalizisbe azok a publikacidk keriiltek
bevalogatasra, amelyek legaldbb 100 beteget tartalmaztak,
multivaridns elemzést végeztek, és pontos tulélési adatokat
kozoltek. A kezdeti 343 publikaciobél a kizarasok utan végiil
120 maradt.

Eredmények: A metaanalizis eredményei alapjan a progresz-
sziomentes és teljes tulélésre haté legjelentdsebb prediktiv
tényezdk kozé tartozik az opioidalkalmazas, a fajdalom, a ce-
rebrovaszkularis betegségek, a diszlipidémia, a sztatinkeze-
lés, a biszfoszfonat/antireszorptiv kezelés és a metabolikus
szindréma, melyek statisztikailag szignifikdnsan (p<0,05)
befolydsoljak a progresszid és a tulélés rizikéjat.
Kovetkeztetések: A tarsbetegségek hatasanak pontosabb
megértéséhez tovabbi, nagyobb esetszamu vizsgalatok
sziikségesek, hogy pontosan tisztazédjon a tarsbetegségek
és a tarsgydgyszerelés prediktiv hatdsa, annak érdekében,
hogy az alapbetegség kezelésének hatékonysagat egyénre
szabottan novelni lehessen. Magy Onkol 70:53-68, 2026

Kulcsszavak: metasztatikus kasztracidrezisztens prosztatarak,
abirateron, metaanalizis, komorbiditas, tarsgyégyszerelés

Aim: Optimizing the treatment of metastatic prostate cancer
is important for reducing mortality. Therefore, it is essen-
tial, among others, to know the predictive markers of abi-
raterone acetate [AA] treatment in metastatic castration-re-
sistant prostate cancer [mCRPCJ. We aimed to clarify the
predictive factors of AA treatment of mCRPC patients, and
particularly the predictive role of comorbidities and co-med-
ication based on meta-analysis of published data.

Methods: Meta-analysis of the results of multivariate anal-
ysis found in 120 publications examining at least 100 cases.
Results: Besides clear predictors of progression-free and
overall survival, opioid use, pain, cerebrovascular diseases,
dyslipidemia, statin treatment, bisphosphonate/antiresorp-
tive treatment and metabolic syndrome significantly affect
the risk of progression and survival.

Conclusions: Since the analysis of comorbidities is based
on relatively few observations, further studies are needed to
clarify the predictive impact of comorbidities and co-medi-
cation in order to improve the effectiveness of treatment in
mCRPC in an individualized manner.

Budai B, Fekete B, Bird K, Lénart E, Patocs A, Géczi L.
Comorbidities affecting abiraterone treatment in patients
with metastatic castration-resistant prostate cancer: a me-
ta-analysis. Magy Onkol 70:53-68, 2026

Keywords: metastatic castration-resistant prostate cancer,
abiraterone, meta-analysis, comorbidities, co-medication
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BEVEZETES

Magyarorszagon a prosztatarak mortalitdsa magasabb, mint
az eurdpai atlag, ami részben azzal is magyarazhato, hogy
a magyar atlagpopulacid rosszabb egészségligyi allapotban
van, mint a nyugat-eurépai hasonlé koru populacié. Magyaror-
szagon a szliletéskor varhaté élettartam 5 évvel alacsonyabb
az EU-atlagnal. A haldlozasok koriilbeliil 50%-a a megeldzhe-
t6 kockazati tényezdkhoz kothetd. Ezek koziil az egészségtelen
étkezés, elhizas, dohanyzas, tulzott alkoholfogyasztas és
a légszennyezettség ardnya magasabb hazankban, mint az
EU-atlag. Az EU-atlaghoz képest Magyarorszagon 10%-kal
kevesebben vannak j6 egészségi allapotban, és 4%-kal tobben
szenvednek valamilyen kronikus betegségben. A fekvé- és
jarébetegek ellatasara forditott kiadasok aranyai nagyjabaél
megfelelnek az uniés atlagoknak, de a gyogyszerekre és or-
vostechnikai eszkdzokre forditott kiadasok tobb mint 10%-kal
magasabbak, mint az EU-ban. Magyarorszagon a masodik
legmagasabb az orvoshoz forduldk szama az EU-ban (1).

A fenti adatok az id8sebb korosztalyt (65+ év) kiilonosen
érintik, mert ebben a korcsoportban jelentésen gyakoribb
a magas vérnyomas, a magas koleszterinszint, a cukorbeteg-
ség, a szivbetegség és a pszichés betegségek el6fordulasa.
Az id6sebbek jéval nagyobb hanyada szamolt be arrél, hogy
rossz egészségi allapotban van (2).

A metasztatikus prosztatarak kezelésének optimalizalasa
fontos lehet a mortalitds csokkentésében. A kezelés optima-
lizadlasahoz elengedhetetlen a kezelés prediktiv markereinek
ismerete. Mivel a betegség aziddsebb korosztalyt érinti, a tarsbe-
tegségek el6fordulasais gyakoribb ebben a betegpopulacidban,
ami maga utan vonja a tarsgyogyszereléshez kapcsolodé problé-
makat is. A prediktiv markerek mellett fontos a tarshetegségek
és -gyogyszerek prediktiv hatdsanak a megismerése, annal is
inkabb, mert egy 2024-ben kozolt nagy betegszamu (n=15 695)
kiértékelés eredményei azt mutattak, hogy >3 tarsbetegség és
a specifikus tarsbetegségek, beleértve a szivbetegséget, a kroni-
kus léguti betegséget, a depressziot/szorongast és a trombozist,
osszefliggésbe hozhaté a prosztatarak-specifikus tuléléssel (3).

A metasztatikus kasztraciorezisztens prosztatarak (mCR-
PC) kezelésének egyik lehetdsége az androgénreceptort, ill.
-szintézist célzé agensek (ARTA) hasznélata, mely az abirate-
ron-acetat (AA) és enzalutamid hatdanyagokat foglalja magaban.
Az abirateron hasznalatat 2011-ben hagytak jova az Egyesdilt
Allamokban, igy az elmult id6szakban elegendd szamu irodalmi
adat gy(lt 0ssze a kezelések prediktiv faktorainak vizsgalataval
kapcsolatban, ami lehet6vé tette metaanalizis elvégzését.

Elemzésiink célja az AA-kezelésben részesiilé mCRPC-s
betegek prediktiv faktorainak és kiilondsen a tarsbetegségek
és -gyogyszerelés prediktiv szerepének tisztdzasa az irodalmi
adatok metaanalizise alapjan.

MODSZEREK

Irodalmi adatok keresése

A PubMed adatbazisbol kerestiik ki azokat a publikaciokat, me-
lyek az .,mCRPC" és ,abirateron” kulcsszavakat tartalmaztak.
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Ezek kozil csak azokat a kozleményeket vettiik figyelembe,
ahol az esetszam »100, ill. az AA-kezelésben részesiild bete-
gek aranya >10% az dsszes kezelt kdzott, mivel a publikacidk
52%-aban az AA- és enzalutamidkezelteket egyltt (ARTA)
értékelték ki, tovabba 13 kdzleményben a korabbi klinikai
vizsgalatok adatai alapjan az AA-kezelést a placebokarral
egyltt elemezték. Azokat a publikacidkat, ahol nem szerepelt
valamilyen talélési adat vagy nem csak mCRPC-s betegeket
vizsgaltak, vagy nem volt megallapithaté az AA-kezeltek szama,
ill. nem szerepelt a tulélés multivaridns elemzése, kizartuk.
Akezdeti 343 publikaciobél a kizardsok utan végiil 120 maradt.
A keresést 2023 decemberében lezartuk.

Statisztika
A kozleményeket kiilon csoportositottuk és analizaltuk, asze-
rint, hogy egy adott valtozd folyamatosként vagy kategorikus-
ként szerepelt a multivarians kiértékelésben.

A metaanalizisbe a progressziémentes (PFS) és/vagy
a teljes tulélés (0S) kockazati aranyat (HR) és a 95%-os
konfidenciaintervallumot (Cl) hasznaltuk fel. A heterogenitas
értékeléséhez Q-tesztet és |I%-indexet alkalmaztunk, és ha
12>50% volt, véletlen hatdsi modellt hasznaltunk. A publi-
kacios torzitast tolcsérdiagrammal vizualizaltuk és Egger-
teszttel statisztikailag értékeltilk. A metaanalizist a MetaXl
5.3 programmal végeztiik. A végeredmények szignifikancia-
szintjét az aranyokra megadott képlet alapjan szamoltuk ki
(4). A kiilonb6z8 kiiszobértékek hatasat a rizikora linearis
regresszioval elemeztiik NCSS 2019 statisztikai szoftverrel
(NCSS, LLC. Kaysville, Utah, USA, ncss.com/software/ncss).

EREDMENYEK ES MEGBESZELES

Osszesen 120 publikacidbol 130 csoport adatait dolgoztuk fel.
63 csoportban csak AA-kezelt, 54 csoportban vegyesen AA- és
enzalutamidkezelt betegek (kétharmaduknal az AA-kezeltek
aranya »50% volt), mig 15 csoportban AA- és placebokezelt
betegek szerepeltek egyitt. A kiilonb6z6 markerek sorrendje
az analizalt csoportok szdmanak csokkend sorrendjében
tortént. Az dbrakkal is bemutatott csoportok adatait az 7.
tablazat foglalja ossze. A kiegészité abrakon szerepld cso-
portok jellemzdit a kiegészitd 1. tablazatban talaljuk.

Klinikopatologiai markerek
Altalanos éllapot (ECOG)
Az AA-kezelés kezdetekor az altalanos allapot (ECOG) referen-
cidjaaOvagyaO0és1egyltt, ezért kiilon értékeltiik. A bevont
80 csoportbél minddssze 5 esetben volt kisebb rizikdarany
arosszabb altalanos allapotban, ezért a varhatd eredmeényt
kaptuk, tehat a rosszabb allapot statisztikailag szignifikansan
(p<0,015) magasabb relapszus- és halalozasi rizikdval jart
[kiegészité 1. dbra). Ez utébbi megallapitas akkor is érvényes
maradt, ha csak az AA-kezelt csoportokat vizsgaltuk.

Ez a paraméter az alapbetegség és az esetleges komor-
biditdsok egyiittes hatdsat tiikrozi, de ezek részaranyara
nincs adatunk.



Prosztataspecifikus antigén [PSA) szérumkoncentraciéja
A szérum-PSA-szint segit a beteg tumorterhelésének és
a kezelés hatékonysaganak megitélésében. A PSA, amit
az AA-kezelés kezdetekor mértek, vagy folyamatos, vagy
dichotomizalt valtozoként szerepelt, ezért ezek kiilon keriil-
tek elemzésre. A metaanalizisbe csak azok a tanulmanyok
keriiltek bevondasra, ahol a folyamatos PSA logaritmusaval
szamoltak, ezért 10, ill. 5 csoport az 0S, ill. a PFS kiértéke-
lésébdl kimaradt. A dichotomizalt csoportoknal a HR mindig
a magasabb PSA-értéki csoportra vonatkozik. A dichotomi-
zalas kiiszobértéke nem befolyasolja sem az 0S, sem a PFS
esetén a végsé eredményt. Mivel a 78 csoportbél csak 6
esetben volt alacsonyabb a HR magasabb PSA esetén, ezért
eredménylink a vartnak megfeleld, tehat a magasabb PSA a
statisztikailag szignifikansan (p<0,001) révidebb PFS és 0S
markere (kiegészité 2. abra). A csak AA-kezelt esetekben
a folyamatos PSA-értékeknél nagyon kevés volt az értékelhetd
eredmény, azonban a dichotomizalt csoportok esetén a fenti
megallapitds érvényes marad.

Alkalikus foszfatdz [ALP] koncentracié

A szérum-ALP-szint a csontmetasztazis kiterjedtségé-
nek egyik markere. Az ALP esetén is folyamatos vagy di-
chotomizalt formaban szilettek eredmények, tehat kiilon
értékeltiik ki. A folyamatos valtozé logaritmalt formaja
volt alkalmas elemzésre, ezért az OS és PFS elemzésébdl
4, ill. 1 csoport kimaradt, tovabba 1-1 adat azért marad
ki, mert az ALP/normal felsé hatar arannyal szdmoltak.
A 67 kiértékelt csoportbdl a magasabb ALP esetén csak
5 csoportnal fordult eld az egységnél kisebb riziko, tehat
a varhatd eredmény igazolddott, mely szerint a magasabb
ALP rovidebb tuléléssel (PFS és OS] jar egyltt (kiegészitd
3. abra). A dichotomizalas kiiszobértéke nem befolyasolta
avégss eredményt, mint ahogy az sem, ha csak az AA-kezelt
csoportokat elemeztik.

Az ALP szerepérdl részletes attekintést ad Heinrich és
mtsai. kézleménye (59). Ebben kijelentik, hogy a kezelés tipu-
satél fiiggetleniil az 0S-nek prognosztikai markere a kezdeti
ALP-szint.

Tejsav-dehidrogendz [LDH) koncentracié

A magas szérum-LDH-szint szdmos tumor, igy az mCRPC
esetén is a rossz prognézis markere. Az LDH-t is folyama-
tos vagy binaris formaban értékelték, ezért kiilon elemzést
végeztlink. Az elemzésbe csak azokat a csoportokat tudtuk
bevonni, melyeknél a logaritmalt format alkalmaztak, igy
az 0S és PFS elemzéséb6l kimaradt 2, ill. 1 adat, valamint
1-1 az ALP-nél emlitett ok miatt és 1 0S-adat, mert az LDH
inverzét alkalmazta. A dichotomizalt csoportoknal is kimaradt
1-1 adat, mivel a magasabb LDH-t egy 3-szor alacsonyabb
LDH-csoporthoz aranyitotta. A 61 csoportbél csak 3 csoport
esetében volta HR<1a magasabb LDH esetében, ezért a vart
eredmény az, hogy a magas LDH mellett a progresszio és
halal rizikdja statisztikailag szignifikdnsan (p<0,001) nagyobb
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[kiegészitd 4. dbra). Ez az eredmény a csak AA-kezeltek ese-
tébenis. A dichotomizalas kiiszobértéke itt sem befolyasolta
a végso kovetkeztetést.

Eletkor

A kort, mint prediktiv tényez6t, 6sszesen 59 csoportban ele-
mezték, mint folyamatos vagy mint binaris valtozét. A fo-
lyamatos és dichotomizalt eredményeket kilon elemeztiik.
Adichotomizalas kiiszébértéke 65-75 év. A kiiszobérték nem
befolydsolta a végs6 eredményt. A magasabb életkor esetében
altaldban a HR>1, ezzel ellentétes eredményt 12 csoportnal
talaltak. A végsé eredmény az, hogy az 0S-t kismértékben,
de statisztikailag szignifikansan (p<0,005) befolyasolja a kor,
tehat azidésebbeknek rovidebb a tulélésiik. A PFS esetében
nincs ilyen 6sszefliggés (kiegészitd 5. dbra). A megallapitas
nem érvényes a csak AA-kezelt csoportok viszonylataban.
Ugy tiinik, hogy az enzalutamidkezelés az id6sebbek ese-
tében elénydsebb lehet, amit egy friss, nagy betegszamu
elemzés is igazolt. Magyarazatképpen az enzalutamid kisebb
kardiovaszkularis toxicitasat és az idésebbek gyakori sziv- és
érrendszeri megbetegedését emlitik (60).

Hemoglobin- (Hgb] szint
Az anémia (alacsony Hgb-szint] ismert prognosztikai faktor
az mCRPC-s betegek esetében, mely elsésorban az andro-
génszint csokkentése nyoman alakul ki, de egyéb tényezdék
(metasztatikus csontvelé-infiltracid, radio- és kemoterapia,
idult betegség, kor stb.) is hozzajarulhatnak megjelenéséhez.
A Hgb-koncentraciét folyamatos vagy dichotomizalt valtozé-
ként vizsgaltak, ezért kiilon elemeztiik. Az 54 vizsgalt csoport
kozil csak 7-nél tapasztaltak a magasabb Hgb esetén az
egységnél nagyobb rizikét. A magasabb Hgb-szint kisebb
rizikot jelent, mind a relapszus, mind a teljes tulélés szem-
pontjabdl (kiegészité 6. dbra). Az eredmény akkor is érvényes,
ha csak az AA-kezelt csoportokat vettik figyelembe. Bar
a kiiszobérték egyenes aranyl ésszefliggést mutatott a HR
értékével, az eredmény nem valtozott, ha csak a leggyakoribb
kiisz6bérték( (12 g/dl) csoportokat elemeztiik.

Ez a paraméter is magaba foglalhatja egyes komorbidita-
sok hatasat, de az alapadatok hidnya miatt tovabbi részletek
nem derithetdk ki.

Viszcerdlis metasztazis jelenléte

Az AA-kezelés kezdetekor jelen levd viszcerélis metasztazist
31, ill. 23 csoportban vizsgaltak az 0S és a PFS tekintetében.
Az 54 csoportbdl csak 5 esetben jelentettek egynél kisebb ri-
zikot, tehat a vart eredményt kaptuk, mely szerint a viszceralis
metasztazis rosszabb progressziomentes és teljes tulélést
jelent (kiegészitd 7. dbra). Az eredmény a csak AA-kezelt
betegek esetében is érvényes.

Kemoterapia elétti szekvencia

Az ARTA-kezelést a kemoterapias kezelés elétt vagy utan
alkalmaztak elsé-, ill. masodvonalban. Ezt a kérilményt
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1. TABLAZAT. A metaanalizisben szerepl§ csoportok jellemzsi*

Ref.

(511
/2
(6]

/2
[10l]
[11]
(1211

/2
131N
/2
[14]
[15]
[16]
[17]
[18]
[19]
[20]
[21]
[22]
[2311
/2
/3
[24]
[25]
[26]
[27]
[28]
[29]
[30]
[31]
[32]
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Esetszam AA-kezelt
n %
481 50#
601 50#
260 31
1088 50#
1088 50#
117 100
157 100
210 26
745 100
1048 67%
996 49%
236 100
229 100
106 20
115 14
127 19
265 100
105 100
1195 67%
120 100
114 100
102 100
203 100
183 100
166 100
319 100
765 90
128 100
938 81
255 55
225 54
104 100
117 100
230 100

Kiiszobértékek

ALP>160; LDH>250; NLR<2,5 (két csoport egyiitt)
ALP>160; LDH>250

ALP>278; kor>72; LDH>406; Hgb>11; PSA>329; Gleason>7; CRFS>51; ADT>32;
kemo. id6<12

ALP>160; LDH>250; NLR<2,5

Gleason>7

ALP>160; LDH>250; Hgb>12; PSA>71; Alb>4

PSA>32; bet. kiterj.<4 csont vagy nem viszc.

Gleason>7

Gleason>7

ALP>160; kor>70; LDH>250; Alb>4

kor>70; LDH>250; PSA>39,5

ctDNS>2%

NLR>3

kor>70; LDH>250

ALP>117; kor>75; LDH>333; Hgb>12; PSA>89,1; Gleason>7; CRFS>53; ADT>39

kor=75; PSA>10; Gleason>7; ADT>43,2

Gleason>7

ALP>160; LDH>160; PSA>50; CRFS>12

ALP2174; korz68; LDH>250; Hgb>12,1; PSA2110,04; Alb>3,48; bet. kiterj.<2 lok.
ALP2174; korz68; LDH>250; Hgb>12,1; PSA>110,04; Alb>3,48; bet. kiterj.<2 lok.
ALP2174; korz68; LDH>250; Hgb>12,1; PSA>110,04; Alb>3,48; bet. kiterj.<2 lok.
Gleason>7; komorb. index>10

ALP>160; kor=75; Hgb>12; PSA>53,62; Alb>4; ADT>15,9

Gleason>7

Gleason>7; Tdg>3

ALP>100; Hgb>13; PSA>32,8; Alb>3,5; ADT>12

ALP>88; LDH>244; Hgb>13; PSA>35,7; Alb>3,5; NLR>3; PLR>190

ADT212; NLR=>3; SI12200

LDH>229; PSA>58; NLR>3,7

NLR23; PLR>210; SII>535
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1. TABLAZAT. A metaanalizisben szerepl§ csoportok jellemz6i* (folytatas)

Ref.

[33]
[34]
[35]
[36]
[37]
[38]
[39]
[40]
[41]
[42]
[43]
[44]
[45]
[46]/1
/2
[47]
[48]
[49]
[50]
[51]
[52]
[53]
[54]
[551/1
/2
[56]
[57]

[58]

Esetszam AA-kezelt

n %
112 100
166 100
112 100
102 100
105 62
104 100
114 58
3180 71
5231 58
1355 35
1164 90
453 100
1153 68
105 60
156 58
506 100
223 81
2910 62
303 100
578 17
191 100
178 100
317 100
224 100
265 100
108 100
249 93
4694 100

Kiiszobértékek

LDH>196; Alb23,5; NLR>3; ADT>12
LDH>446; NLR>3,1

LDH>196; NLR>3; PNI>50,5

Hgb>12; NLR>3,1; PLR>163
LDH>225; NLR23; bet. kiterj.<112MTV
NLR>4

ALP2114; LDH2375; PIV>366

Kor>75

PSA>50

Gleason>7; komorb. index>9

korz65; ADT>12; komorb. index>8; bet. kiterj. nem csont+viszc.
kor>75

LDH>250; Alb>3,5

ALP>155; Hgb>12; PSA>70; Alb23,5
ALP>155; Hgb>12; PSA>70; Alb23,5

korz75; PSA233,97; progn. index0-1/3

ALP>136; kor>75; Alb>12,5; PSA>30,5
kor=70

PSA>14,3; Gleason>7; CRFS>12
PSA>10; bet. kiterj. nem csont+
PSA>200

LDH>225

(csontmet.>4 n=109; 1-4 n=140)

PSA>50; Te>50

*a kiegészitd abrakon szerepld csoportok jellemzdit ldsd a kiegészité 1. tablézatban

“placebocsoport, ADT: androgénmegvonasos terapia, Alb: albumin, ALP: alkalikus foszfataz, bet. kiterj.: betegség kiterjedtsége, CRFS: kasztracio-
rezisztencia-mentes tulélés, ctDNS: cirkuldlé tumor-DNS; Hgb: hemoglobin, kemo. id6: kemoterépia 6ta eltelt id6, komorb.: komorbiditési, LDH:
tejsav-dehidrogendz, lok.: lokalizécio, met.: metasztazis, MTV: metabolikus tumortérfogat, NLR: neutrofil/limfocita arény, PIV: pan-immuninflam-
mécids érték, PLR: trombocita/limfocita arany, PNI: prognosztikai téplaltsagi index, progn.: prognosztikai, PSA: prosztataspecifikus antigén, Ref.:
referencia, Sll: szisztémas immuninflammacids index, Tdg: tumorméret diagndziskor, Te: tesztoszteron, viszc.: viszceralis metasztazis
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53 csoportnal vizsgaltak és 4 csoportot kivéve a HR<1 volt
a kemoterapia el6tti kezelés esetében. Az eredmény tehat
az, hogy a progresszid és a végkifejlet is késébb kovetkezik
be, ha az ARTA kemoterapia el6tt van (kiegészitd 8. bra). Az
eredmény megegyezik a csak AA-kezelt csoportok esetén.

Szérumalbuminszint

A szérumalbuminszint a tumoros betegek tulélésének egyik
markere. Ezt a paramétert is folyamatos vagy kategorikus val-
tozoként vizsgaltak 41 csoportban. A magasabb albuminszint
statisztikailag szignifikdnsan (p<0,001) alacsonyabb halélozasi
rizikéval jar, mind a folyamatos, mind a dichotomizalt ered-
mények esetében (kiegészité 9. dbra). A kiiszobérték nem
befolyasolta a végsd eredményt. A PFS esetében nem volt
statisztikailag szignifikdns eredmény (p>0,05). A magasabb
albuminszint és hosszabb teljes tulélés kozti 0sszefiiggés
a csak egyedil AA-kezelt betegek esetében is kimutathatd
volt.

Az albuminszintet szintén befolyasolhatja egyes komorbi-
ditasok jelenléte. Itt emlitjik meg a prognosztikai taplaltsagi
index (PNI=albumin+limfocitaszam) prediktiv hatasat, melyet
4 csoportban vizsgaltak, de nem volt statisztikailag szignifi-
kans eredmény (p>0,05) (kiegészité 9. dbra).

Gleason-pontszam (score)

A Gleason-pontszam a tumor differencialtsagat mutatja.
A kiiszobértéke 7, ami felett a rosszabb tulélés a jellem-
z6, mivel a magas score esetében a tumor gyorsan né és

gyakran metasztatizal. Osszesen 36 csoportban vizsgaltak,
mindig a kiiszobérték szerint (> vagy >8) dichotomizalva, és
a magasabb pontszam esetén csak 7 csoportban volt a HR<1.
Végeredmeényben a PFS és OS is statisztikailag szignifikan-
san rovidebb (HR>1, p<0,02) a kiiszdb feletti Gleason-érték
esetén (kiegészitd 10. dbra). A csak AA-kezelt csoportokban
is hasonloé az eredmény, bar a PFS esetében ez statisztikailag
nem szignifikans (p>0,05).

Fajdalomcsillapito és opioidkezelés alkalmazasa

A fajdalom az mCRPC esetében leggyakrabban a csontme-
tasztazisok velejaroja, melynek 2-3. fokozataban mar opioidok
adaséra is szlikség lehet. A fajdalom jelenlétét (25 csoport)
és az opioidok alkalmazasat (13 csoport] kiildn értékeltiik.
A fajdalmat dichotomizaltdk igen-nem, ill. fajdalomskala
alapjan. Ez utébbi lehet numerikus (0-10), ahol a >1 vagy >3
alapjan csoportositottak, vagy kategorikus (0-4), ahol >1 volt
a hatarérték. Végeredményben a fajdalom az 0S (p<0,001), de
nem a PFS (p>0,05] statisztikailag szignifikans markere (7.
dbral. A csak AA-kezelt csoportoknal nem volt statisztikailag
szignifikans osszefliggés (p>0,05).

Az opioidok alkalmazésa az OS és PFS esetében is a na-
gyobb rizikét jelenti (1. dbra), és ez érvényes a csak AA-kezelt
csoportok teljes tulélésére is.

A fajdalom jelenléte idés betegek esetében az alapbe-
tegségen tul mas betegségek velejardja is lehet, azonban
az opioidok alkalmazasa szinte kizarélag az eldrehaladott
alapbetegséghez kothet6.

Ref. HR (95% CI) % Suly
[51/2 - 1,09 (0,86-1,37) 83
[6] 1,23(0,81-1,88) 52
(7] - 1,26 (1,09-1,47) 9,8
[8] —-— 1,30 (1,10-1,53) 9,6
[91/2 1,35(0,81-2,24) 4,2
[10] 1,40 (0,90-2,30) 4,6
[11] 1.45(0,88-2,38) 4,3
(1211 —-— 1,47 (1,25-1,72) 9.7
[131/2 — 1,63(1,28-2,08) 8,1
[511 — 1,64 (1,26-2,15) 7,7
[14] 1,65(0,94-2,89) 3,7
[15] 1,70 (0,84-3,50) 2,6
[16] —_— 2,00 (1,10-3,50) 3,5
[17] —_ 2,14(1,35-3,33) 4,8
[18] — 2,29 (1,20-4,37) 3,0
[19] — 2,50 (2,00-3,13) 85
[20] 2,98 (1,45-6,14) 2,5
Atlag <> 1,56 (1,37-1,78) 100,0
Q=45,86, p=0,00
12=65%
1 2 3 4 5 6
HR
Ref. HR (95% CI) % Suly
b 171 - 062(0,47-0,82) 16,0
[7] - 1,29 (1,10-1,51) 17,3
[16] - 1,30(0,80-2,10) 13,1
[20] —_—— 1,39 (0,73-2,66) 10,7
(101 - 1,40 (0,90-2,30) 13,3
[21] —_— 1,49 (0,75-2,97) 10,2
[11] 2,29(0,99-5,28] 8,4
[15] 3,00 (1,60-5,60) 11,0
Atlag < 1,37(0,98-1,91) 100,0
Q=34,03, p=0,00 E
12=79%
0 1 2 3 4 5 1)
HR

c Ref. HR(95% CI) % Sly
[22] 0,85(0,48-151) 2,9
12311 1,22 (0,85-1,75) 7.4
[24] 1,28 (0,97-1,68) 12,8
[231/2 1,35(0,94-1,94) 73
[25] 1,35 (0.91-1,42) 19.3
[26] 1,36 (0,81-2,28) 3,6
[271 — 1,46 (1,22-1,73) 31,5
[231/3 149(0,99-2,22) 59
28] 1,50 (0,95-2,36) 4,7
129] 1,50 (0,95-2,37) 46
Atlag I 1,37 (1,24-1,51) 100,0

Q=4,29, p=0,89

2209

12=0% 05 ] 15 2 25

HR

d Ref. | HR(95% CI) % Saly
[25] —— 1,15(0,95-1,38) 67,4
[291 = 1,23(0,84-1,80) 16,4
[28] = 1,26 (0,86-1,86) 16,2
Atlag e — 1,18(1,01-1,38) 100,0

0=0,26, p=0,88

12=0%

038 1 1.2 1.6 1.8 2

1. ABRA. A fajdalom [a, b) és az opioidok (c, d) prediktiv hatasa a progresszié (b, d) és a halalozas (a, c) rizikéjara
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a Ref. HR (95% CI) % Sly d Ref. HR(95% CI) % Sly
[26] — : 0.87(0,36-2,16) 3,5 29] - 0,51 (0,40-0,70) 35,8
[27] —— 1,57 (1,12-2,20) 24,5 {gg} — 1,02 (0,56-1.89) 29.8
[24] —— 1,63 (1,33-2,00) 67,2 T 1,41(0,97-2,04) 344
[91/2 = 2,10(0,98-4,48) 4,8 ’ L
Atlag —t— 0,89 (0,43-1,82) 100,0
Atlag <= 1,60 (1,35-1,89) 100,0 gfgzy p=0.00
0=2,31 p=0,51 = 05 TE 2
12=0%
0 05 1 15 2 25 3 35 4 45 e Ref, HR(95% CI) % Suly
. o [29] —& 0,66 (0,42-1,52) 33,1
b Ref EIF;(JI?[SQZCIZJ%]/G S1uéy [36] L] 0,88(0,56-1,37) 66,9
S]ﬂ - 1,16 (0,99-1,39) 12,3
1,18 (0,70-2,00) 8.3 ; _t .
o e e Atlag 0,80 (0,55-1,15) 100,0
[29] 1,85 (1,05-3,23) 7,9 Q=0,50 p=NA
132] — 1,89 (1:30-2,78) 10.0 12=0%
133] 2,00 (0,90-455) 55 0.5 HR 15
Bg — 2,22 (1,49-3,45) 9,5
ol —_ 2 e ggﬁ 2 f Ref. HR(95% CIl % Sy
gﬂ T 3,13(1,67-5,88) 7.1 30 W 0,21(0,09-0,53) 48,0
—_— 3557 (2.13-5.:88) 8.5 - —
[38] 370 {1 79-7 69% 2 (32] 1,79(1,23-2,63) 52,0
0=51,93 p—é})lgg <+ 1,89 [1,47-2,431 1000 Atlag 0,64(0,08-5,16) 100,0
=51,93 p=0, 0=17,94 p=NA
2=77% o 1 2 3 4 5 & 7 8 Py
HR 0| W
0,08 (0,04-0,18
Ref. HR (95% CI) % Suly [ )
C 71 - 1,12 (0,98-1,28) 20,2
[291 —— 1,37 (0.87-2.13) 5 0 051 152 253 354 455 55
ﬁé} —— 1,79 {1 ,30-2,70} 9 HR
—_— 2:22(110-4,35) 115
136) —— 297 (1'45-357) 154 Ref. HR (95% CI)
: b 80 % o
(30] 526 (0,70-50,0) 2.4 1,86 (1,11-3,13)
Atlag <= 1,92 (1,35-2,72) 100,0 050 051 15 2 253 35 4
0=28,54 p=0,00 HR
12=75% 001 2 3 4 5 6 7 8 9 10
HR

2. ABRA. Az NLR (a, b, ¢}, PLR (d, e, SII (f) és PIV (g) prediktiv értéke a PFS (c, f als6) és 0S (a, b, d, f felsSk, g) esetében

Az androgénmegvondasos terapia [ADT) idétartama

A hormonkezelés hosszat 32 csoportban vizsgaltak, mint
folyamatos vagy legtobbszdr mint dichotomizalt valtozot.
Afolyamatos (nem dichotomizalt) ADT hosszat csak 3 csoport-
nalvizsgaltak az OS tekintetében, és nem volt statisztikailag
szignifikans a végeredmény (p>0,05). A dichotomizalt ADT
esetében a hosszabb kezelés a hosszabb PFS és 0S mar-
kere (kiegészitd 11. dbra). Ez az eredmény a csak AA-kezelt
csoportokra is vonatkozik. A dichotomizalas kiiszobértéke
nem befolyasolta az eredményt.

Csontmetasztazis jelenléte

A csontmetasztazist 31 csoportnal vizsgaltak, ebbél 10 cso-
portnala 10-nél tébb csontléziét vették figyelembe. Ha csak
a csontmetasztazis meglétét vizsgaltak, nem volt prediktiv
értéke sema PFS, sem az OS tekintetében. Ezzel ellentétben
a 10-nél tobb csontattét jelenléte masfélszer nagyobb rizikot
jelent, mind a progresszidban, mind pedig a tlélésben, a tébbi
beteghez viszonyitva (kiegészité 12. dbra). Az eredmények
a csak AA-kezelt betegek esetében is hasonloak.

Szdrmaztatott hematoldgiai paraméterek (NLR, PLR, SlI, PIV]
A szarmaztatott hematoldgiai paraméterek, mint a neut-
rofil-limfocita arany (NLR) vagy a trombocita-limfocita arany

(PLR), ill. a szisztémas immuninflammacids index (Sll=
NLRxtrombocita) és pan-immuninflammaciés érték (PIV=
Slixmonocita) megbizhatd prediktiv markernek bizonyultak,
mas raktipusok és kezelések mellett, az AA-kezelés kapcsan
is. Az NLR-t 25 csoportnal valogattak be a tobbvaltozds teszt-
be, miga PLR-t 6, az SlI-t 3 és a PIV-t 1 csoportban vizsgaltak.
Az NLR folyamatos vagy kategorikus valtozéként szerepel
avizsgalatokban, ezért kiilon elemeztiik. A folyamatos NLR csak
0S tekintetében keriilt vizsgalatra, mint logaritmalt valtozd (1
csoportot, mivel nem logaritmalt, nem elemezttink). A magasabb
NLR nagyobb rizikét jelent mindkét tGlélés (PFS és 0S) esetében.
Adichotomizalt NLR csoportokban a magasabb NLR tobb mint
2-szer nagyobb relapszus- és halalozasi rizikot jelent (2. abra).
Az eredmények érvényesek a csak AA-kezelt csoportokra is.
A kiiszobérték nem befolyasolta a végeredményt.
A PLR-t csak dichotomizélva vizsgaltak 5 csoportban. Sem
a PFS, sem az 0S viszonylatdban nem mutatott statisztikailag
szignifikans hatast (p>0,05) (a csak AA-kezeltek esetén sem).
Az SlI-t csak 3 AA-kezelt csoportban vizsgaltak, de eltérd
eredménnyel, ezért nem lehet végsd kovetkeztetést levonni,
ahogy a PIV-vel kapcsolatban sem. Tovabbi nagy esetszamu
vizsgalatokra van szlikség a szerepiik tisztdzasahoz.
Atémaval kapcsolatban j6 attekintést nyudjt Guan és mtsai.
metaanalizise az NLR és PLR szerepérdl (127). A fentiekhez
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Ref| i HR (95% CI) % Sily Ref. HR (95% CI) % Sdly
a 140] [ 1,02 (1,02-1,03) 403 (% 441 L 1,09 (0,69-1,73) 25,2
23] = 1,03(0,97-1,10) 21,0 1451 = 1,16 (0,80-1,67) 39,8
@1 —— 1,07 (1,05-1,08) 38,7 81/ i 1171(0,79-1,73) 35,1
Atlag I — 1,04 (1,00-1,08) 100,0 Atlag s ——— 1,14.(0,91-1,44) 100,0
0=39,62 p=0,00 0=0,06 p=0,97 {
12295% 12=0%
1 11 05 1 15
HR HR
b Ref| HR (95% Cl) % Suly d Ref, HR (95% CI) % Suly
241 —— 0,96 (0,71-1,30) 36,1 1471 —B— 0,69 (0,49-0,98) 51,2
[42] L -
1,23 (0,68-1,78) 14,2 (45] 0,98 (0,68-1,41) 48,8
1431 —— 1,26 (0,97-1,63) 49,7
Atlag e — 1,14 (0,95-1,36) 100,0 Atlag —1 0,82 (0,58-1,16) 100,0
0=1,91p=0,39 Q=191 p=NA
12=0% 12=48% |
05 1 15 2 04 0.6 038 1 1,2 14
HR HR

3. ABRA. A halalozas (a, b, c) és a progresszié (d) rizikéja a folyamatos komorbiditasi index (a), dichotomizalt komorbiditasi index (b) és komorbiditas
megléte (c, d) alapjan

hasonlé eredményekrél szamoltak be a bevont 10 NLR-és2 A betegség kiterjedtsége

PLR-kdzlemény kapcsan. Ez a paraméter nem egységes, mivel nem lehet pontosan
Amint a neviikb6l is kikdvetkeztethetd, ezeknek a para-  behatarolni, ezért kiilonb6zé megkozelitések fordultak elé

métereknek a megemelkedett szintje nem csak a tumoros  a 23 csoportban. A leggyakoribb, hogy <4-5 csontmetaszta-
betegségek jellemzéje, ezért olyan komorbiditdsokban, ahol  zis és nincs viszceralis attét; vagy nem egyiittes csont- és
ezek a paraméterek a normalistol eltérdk, fontos lehet an-  viszceralis attét; ritkabban az, hogy <2 lokalizacié vagy nem
nak mérlegelése, hogy a tumoros betegség kiértékelésekor — multiplex; néha a képalkotdval a metabolikus (esetleg PSMA)
ezeket kizarjak vagy a komorbiditds megsziin(tet)ése utani  tumortérfogat adott kiiszobérték alatti sth. Bar ezek eléggé

értékeket vegyék figyelembe. eltéré kategorizalasok, mégis j6l elkiildnitik a csoporton
Ref. HR (95% CI) % Suly Ref| HR (95% CI) % Suly
: -
a (48] —+———— 0,671(0,35-1,29) 11,2 [49] —a— 0,91(0,73-1,13) 40,7
1491 i 1,10(0,91-1,34) 4338 48] - 123(0.75-200) 170
[50] — 1,20(0,83-1,75) 24,8 1l 2310.75-2, '
[51] = 1.62 11.04-2.51) 20,1 - 1,25(1,02-1,54) 42,3
Atlag e 1,15 (0,90-1,47) 100,0 Atlag e 1,10 (0,86-1,39) 100,0
Q=518 p=0.16 Q=4,53 p=0,10
12=42% 2559
05 1 e 2 25 =56% : 5 2
HR
b Ref. h HRI95%C) %Siy @ Ref) HR(95% CIl % Saly
[43] 1,0710,91-1,24) 82,7 149] B 142 (118-1.72) 89.9
48l —-— 1,44 (0,81-2,55) 14,0 48] 14710.73-2.98) 65
[51] 2,23(0,65-7,63) 33 (501 181(0,71-462) 3.6
Atlag > 1,1410,91-1,43) 100,0 Atlag < 1,44 11.20-1.72) 100,0
0=2,26 p=0,32 =0,25 p=0,88
12=12% 0%
T2 3 4 5 & 7
HR 1 23 4
| HR (95% CI) % Sl
Ret G5 Cl %sdy Ref HR (95% Cl)
48] L] 1,16 (0,70-1,91) 15,1
[43] —B— 1,171(0,95-1,45) 84,9 (48] & 1,45 (0,82-2,54)
48| ———H—————— 0,94 (0,53-1,69)
; N —— -
Atlag 1,1710,96-1,42) 100,0 05 ; TS 5 75
Q=0,00 p=0,97 fir
2=0% 1
0.9 12 15 18
HR

4. ABRA. A szivbetegséq [a, b), vesebetegség (c), majbetegséq (d), cerebrovaszkularis betegség (e), kronikus obstruktiv tiidébetegség (f) progresz-
szi6t (b, falsd) és tulélést (a, c, d, e, f felsd) befolydsold hatasa

© PROFESSIONAL PUBLISHING HUNGARY



bellli betegeket, ezért egyiitt elemeztiik ki. Ahogy az varhato
volt, a kisebb kiterjedtség a statisztikailag szignifikdnsan
(p<0,001) hosszabb PFS és OS markere (kiegészité 13. dbra).
Az eredmeény érvényes a csak AA-kezelt betegek esetében is.

Metasztatikus betegség a diagndzis idépontjaban
Nyilvanvalé jelentésége van a betegség folyamataban a me-
tasztatizalodas idépontjanak. Ezt a paramétert 16 csoportban
vizsgaltak, de nem prediktora sem a PFS-nek, sem az 0S-
nek (kiegészitd 14. abra). Csak AA-kezelt csoportban kilon
nem vizsgaltak.

Kasztraciorezisztencia-mentes tulélés (CRFS)

Az ADT-hez hasonldan, ezt a valtozot is folyamatos, de inkabb
binaris bontasban vizsgaltak 15 csoportban. A folyamatos
valtozot OS tekintetében 2 csoportban vizsgaltak, de a hatas
nem volt statisztikailag szignifikans (p>0,05). A kategorikus
valtozéd magasabb értéke a statisztikailag szignifikdnsan
(p<0,001) hosszabb PFS és OS markere (kiegészits 15. abral.
Ezigaz a csak AA-kezelt csoportokra vonatkoztatva is. A ki-
szobérték nem befolyasolta a végsd eredményt.

Korabbi radikalis mdtét vagy sugarterapia

Ezt a valtozot 12 csoportban vizsgaltak. A korabbi kurativ be-
avatkozasok statisztikailag szignifikansan (p<0,001) hosszabb
0S-sel és kozel szignifikansan (p=0,053) hosszabb PFS-sel
jartak egyitt (kiegészit 16. abra). Az eredmény mindkét
tulélés esetében statisztikailag szignifikans (p<0,05) a csak
AA-kezelt csoportokra vonatkoztatva.

AZ ABIRATERONKEZELES PREDIKTORAINAK METAANALIZISE 61

Komorbiditas

A tarsbetegségek jelenlétét 12 csoportban vizsgaltak, mint
folyamatos vagy dichotomizalt Charlson komorbiditasi in-
dexet, ill. a tarsbetegség jelenlétét. Egyik esetben sem volt
statisztikailag szignifikans eredmény (p>0,05) a tulélések
tekintetében (PFS, 0S), bar a folyamatos komorbiditasi index
az 0S esetében kozel szignifikans (p=0,0508) volt (3. dbral.
A csak AA-kezelt csoportoknal nem volt statisztikailag szig-
nifikans eredmény (p>0,05).

Az egyes komorbiditasok elemzését 34 csoport eredmé-
nyei alapjan tudtuk kiértékelni.

A szivbetegségeket 7 csoportban vizsgaltak, de végered-
ményben nem volt statisztikailag szignifikans hatas (p>0,05).
A vesebetegség hatdsat a teljes tulélésre 2 csoportban ele-
mezték, az eredmény nem mutatott statisztikailag szignifikans
osszefliggést (p>0,05), hasonléan a majbetegséghez (3 csoport
eredményei alapjan). A cerebrovaszkularis megbetegedést 3
csoportban vizsgaltak és jelenléte statisztikailag szignifikan-
san csokkentette a teljes tulélést (HR=1,44; 95% Cl 1,2-1,72,
p<0,001) (4. dbra). Amagas vérnyomast is 3 csoportban elemez-
ték, de nem volt statisztikailag szignifikans eredmény (p>0,05).
A cukorbetegség jelenléte, 4 csoport elemzése alapjan, szintén
nem befolydsolta az 0S-t. A diszlipidémia meglétét 4 csoport-
ban vizsgaltak és statisztikailag szignifikansan (p<0,05) kisebb
halalozasi rizikdt latunk. A metabolikus szindroma, 2-2 csak
AA-kezelt csoport adatai alapjan, statisztikailag szignifikansan
(p<0,001) nagyobb progressziérizikét jelent, am a teljes talélés
esetében nem volt statisztikailag szignifikans hatas (p>0,05) (5.
abra). Egyes betegségeket, mint a krénikus obstruktiv tidé-

a Ref. ; HR (95% CI) % Suly
[50] —— 0,79 (0,49-1,26) 9,8
149] - 1,11(0,98-1,25) 81,8
[48] = 1,27(0,76-2,12) 8,4
Atlag = 1,09 (0,93-1,26) 100,0
Q=2,21 p=0,33
12=9%
0,5 Tog 18 2 ,
b Ref, HR (95% CI) % Suly
[49] — 0,94 (0,84-1,05) 35,3
(48] 1,01 (0,59-1,74) 138
[50] = 1,33 (0,85-2,08) 17,3
[43] —— 1,34 (1,16-1,55) 33,6
Atlag _ 1,13(0,88-1,46) 100,0
0=15,00 p=0,00
12=80%
1 w18 2
Ref. HR (95% CI) % Suly
Cc [43] —— 0,72 (0,62-0,84) 36,4
[48] 0,81(0,44-1,50) 7,0
[50] = 0,89 (0,60-1,33) 13,9
[49] — 0,93(0,83-1,03) 42,7
httag I 0,83 (0,70-0,99) 100,0
Q=7,13 p=0,07
12-58%
05 R 15

d Ref. HR(95% Cl) % Suly
53] 142(0,91-2,22) 52,8
[54] L 4,87 (2,36-10,03) 47,2
. —————— -
Atlag 2,54 (0,76-8,49) 100,0
0=8,08 p=NA
2-889
'-88% 1 2 3 4 5 7 8 9 10
HR
e Ref. | HR (95% CI) % Suly
(53] —B— 1,71(1,20-2,43) 79,8
[54] » 2,07(1,03-4,18) 20,2
Atlag — 1,78 (1,30-2,44) 100,0
0=0,23 p=NA
2=0%

1 15 2 2,5 3 3,5 4

HR
Ref.
[49] —a—
[49]
05 1 15

2 2,5

f HR (95% Cl)

1,76 (1,52-2,04)

0,87 (0,71-1,07)

HR

5. ABRA. A magas vérnyomas (a), cukorbetegség (b), diszlipidémia (c], metabolikus szindréma (d, e, higyuti fert6zés (f felsd) és impotencia [f alsd)

progressziot (e) és tulélést (a, b, c, d, f) befolyasolé hatasa
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Ref.

HR (95% CI) % Sily

a 126] —— 0,40 (0,27-059) 12,9 d Ref HR (95% Cl)
[24] —— 0,45 (0,33-0,62) 14,4 [58] 1,10 (1,01-1,19)
1131 — 0,76 (0,62-0,93) 16,5
55)/1 0,79 (0,57-1,09) 14,2 0,5 15 25
[551/2 = 0,91 (0,70-1,19) 15,4 HR
11312 — 1,00 (0,80-1,20) 16,5
Ref. HR (95% CI)
56 1,20 (0,70-2,10) 10,0 e
=6 ( ) [46]/1 1,22 (0,74-2,01)
Atlag S 0,73 (0,57-0,95) 100,0 [461/2 = 1,42 (0,83-2,43)
Q=32,38 p=0,00
2=819
12=81% s T 5 > 05 e 25
b Ref, HR (95% CI) % Sly f  Ref HR (95% CI)
0,60 (0,40-0,90)
| —il—— 0,64 (0,52-0,79) 53,8 [34] —— 0.40 (0.30-0.70)
1571 ] 0,80 (0,58-1,12) 28,5 (341 &
50 _
150] & 0,90 (0,58-1,39) 17,7 Py 5 75
HR
Atlag —_— T 0,72 (0,59-0,88) 100,0
Q=2,58 p=0,27
12=23%
0,6 08 1 12 14
HR
c Ref. HR (95% CI)
[571>4 —a— 0,58 (0,36-0,95)
[57]6ssz —B— 0,80 (0,56-1,14)
[5711-4 i 1,24 (0,75-2,02)
05 1 15 2
HR

6. ABRA. A sztatinok (a), biszfoszfonatok és mas antireszorptiv gyogyszerek (b, c), kortikoszteroidok (d), tarsgyégyszerek szama [e] és Gsszegzett
hatésa (f] a progressziéra (c, d, e alsd, f alsé) és teljes tulélésre (a, b, e felsd, f felsd)

betegség (2 csoport, nem prediktiv) (4. dbraj, hdgyuti fertézés
(1, rovidebb 0S) és impotencia (1, nincs hatas) (5. dbraj csak
1-1 kdzleményben vizsgaltak.

A komorbiditas természetesen a tarsgydgyszerelést is
sziikségessé teheti. A leggyakrabban a sztatinok szerepét
vizsgaltak. Hét, csak AA-kezelt csoport eredményei alapjan, az
0S statisztikailag szignifikansan (p<0,02) hosszabb a sztatint
szeddk esetében. Itt kell megemliteni azokat a gyogyszereket
is, melyeket az alapbetegség kiilonb6z6 aspektusai miatt kap-
nak a betegek. Az opioidokkal kapcsolatos dsszefliggéseket
koradbban ismertettiik. A csontmetasztazisok kezelésében
alkalmazott biszfoszfonatok és mas antireszorptiv gyégyszerek
hatdséra statisztikailag szignifikdnsan (p<0,002) lecsokkent
a halalozas rizikéja 3 csoport eredménye alapjan (vagy a 2,
csak AA-kezelt csoportnalis). A csontprogresszidt 3 csoportban
vizsgaltak, de csak a >4 csontmetasztazis esetén volt kisebb
a riziké. Az alapkezeléshez hasznalt és tovabbi kortikoszte-
roidok egyittes hatasat 1 AA-kezelt csoportban elemezték és
statisztikailag szignifikansan (p<0,03) rovidebb PFS-t talaltak,
de az alapkezelésen tuli alkalmazas miatti hatasra kiilén
nincs adat. Erdekes szempont a tarsgydgyszerek szama és
egyittes hatdsa, de ezeket csak 2-2 csoportban vizsgaltak:
a tarsgydgyszerek szamanak (<10 vagy >10) nem volt hatasa,
de a tarsgyogyszerek dsszeadddo hatdsa a PFS és OS sta-
tisztikailag szignifikans (p<0,02) ndvekedésével jart (6. dbra).

Egyéb paraméterek

A testtomegindex (body mass index, BMI] (csoportok szama
9, prediktiv: nem), korabbi ARTA-kezelés [9, statisztikailag
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szignifikansan (p<0,03) nagyobb a progresszié és halalozas
rizikdjal, méaj- (6, 2-szeres halalozasi riziko, a csak AA-kezel-
teknélis) és nyirokcsomd-metasztazis (8, nem) kiértékelését
nem részletezziik, Hasonléan, csak megemlitjik a kemo-
terdpiatol eltelt idGtartam (3, nem), a prognosztikai index
(6, a kisebb érték kisebb progresszié- és halalozasi rizikot
jelent), a vidéki lakhely (2, nem), a diagnoziskori életkor (2,
nem), PSA (4, nem), ill. tumorméret (4, nem) paramétereket
is (kiegészité 17. dbra és kiegészité 18. dbral.

Itt kell megemliteniink az AA farmakokinetikajaval kap-
csolatos paramétereket, mint lehetséges prediktiv tényezdket,
de egy kivételével (81) csak kis esetszami tanulmanyok kere-
tén beliil elemezték. Ez utobbiakat dolgozta fel egy attekintd
tanulmany (128), mely a magas és alacsony zsirtartalmu
étkezések hatasat is vizsgalta az AA farmakokinetikajanak
szempontjai szerint. A kivételként emlitett tanulmany multi-
varians kiértékelésének adatai alapjan megallapitottuk, hogy
a minimalis AA-koncentracid (C;, <8,4 ng/ml statisztikailag
szignifikdnsan révidebb progressziémentes tuléléssel tarsult
(HR=2,16; 95%CI 1,29-3,62, p=0,003).

Az AA-kezeléssel kapcsolatos tulélések tovabbi markere
lehet a kiilonboz6 paramétereknek a kezelés folyaman be-
kovetkezé dinamikus valtozasa (pl. PSA 50%-os csékkenése,
ALP-névekedés stb.). Ezen tilmenden, az 0S-t befolyasolhatja
az AA-kezelés hatékonysaga, a tovabbi terapias lehetdségek,
de ezek nyilvanvaldan a kezelés kezdetekor nem hasznalha-
tok, ezért nem keriltek elemzésre.

Akiilonb6z6 markerek dsszevonasa egy jobb prognosztikai
markerré tobb szerzénél is megjelenik, ilyen pl. a prognosz-



tikai index is, amirél kordbban irtunk, de altaldban a beva-
lasztott paraméterek és azok szama messze nem egységes,
ezért ezeket nem részleteztiik.

Kiegészito vizsgalatok markerei

Keringé tumor-DNS (ctDNS)

Ismert, hogy a daganat méretének ndvekedésével emelkedett
kering tumor-DNS (ctDNS) szinteket lehet kimutatni a ra-
kos betegek vérmintajaban. Ezt a paramétert 12 csoportban
vizsgaltak, mint folyamatos vagy mint dichotomizalt valtozét.
Osszegezve elmondhaté, hogy a nagyobb ctDNS-koncentracié
a statisztikailag szignifikansan (p<0,005) rovidebb PFS és 0S
markere (kiegészité 19. dbra). A kiiszobértéknek nem volt
hatdsa az eredményre.

AR-génamplifikacio

Az androgénreceptor génamplifikacidja (AR+)a prosztatatu-
morokban ismert mechanizmus a hormon- vagy ARTA-re-
zisztencia kialakulasaban. Ezt az amplifikaciot altaldban
a ctDNS-bél azonositjak. Az AR+ jelenlétét 12 csoportban
vizsgaltadk, és mind a PFS, mind az OS esetében 2-szeres
rizikdndvekedés tapasztalhatd (kiegészité 20. dbra). Az ered-
mény a csak AA-kezelt csoportokban is érvényes.

Keringé tumorsejtek (CTC)

A ctDNS egyik feltételezett forrdasa a CTC. A CTC szama jo
prognosztikai és prediktiv marker mCRPC-s betegek ese-
tében. Kilenc csoportban vizsgaltak folyamatos vagy binaris
valtozoként. Megallapithato, hogy a nagyobb CTC-szam a rovi-
debb PFS és OS velejardja, bar a dichotomizalt csoportokban
a p nem érte el a szignifikanciaszintet (0S: p=0,058, PFS:
p=0,133) (kiegészit6 21. dbra). A kiiszobérték nem befolyasolta
az eredményt. Csak AA-kezelt csoport nem volt.

AR splice varidns 7 [ARV7)

Az ARV7 az AR egy csonka valtozata, amely ARTA-rezisz-
tencidhoz vezet. Hét csoportban vizsgaltak és kijelenthetd,
hogy jelenléte a nagyobb progresszid- és halalozasi riziko
markere (kiegészité 22. dbral. Csak AA-kezelt csoportot
nem vizsgaltak.

Tovabbi paramétereket, mint AR-mutéaciok (csoportok
szama 3, prediktiv: nem), szérum-tesztoszteronszint (5, nem
vagy nincs elég adat), neuroendokrin differenciacié (3, ha jelen
van, nagy a révid PFS és 0S rizikéja), TP53-mutécié (3, ha
jelenvan, a rovidebb OS markere), AKR1C3-proteinexpresszié
(2, a révidebb OS markere), HSD3B1 1250A>C polimorfizmus
(3, nem) eredményeit nem részleteztiik (kiegészité 23. dbra).

Itt kell megemliteni, hogy tovabbi prediktiv markereket
is vizsgaltak, de ezek altaldban csak 1-1 publikaciéban sze-
repeltek, tehat tovabbi nagyobb esetszamu vizsgalatoknak
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kell igazolni (esetleg cafolni) az eddigi eredményeket, hogy
kideriljon, hogy melyik lesz a gyakorlatban is hasznalhaté.
Osszevont paraméterekkel itt is taldlkozunk, sét, eléfordult,
hogy a rutin markereket kiegészitd vizsgalatok markereivel
is 0sszevontan vizsgaltak, de legtobbszor, annak ellenére,
hogy jo prediktiv értékkel birnak, ezek egyedi publikaciok
maradnak.

A standard kezelés megvaltoztatasanak hatasa

A standard kezelés megvaltoztatasa lehet a parhuzamosan
alkalmazott palliativ sugarterapia (2 csoport, nincs hatés),
a kortikoszteroidvaltas (1, nincs hatés) és a progresszion tul
adott AA[1, statisztikailag szignifikansan (p<0,001) hosszabb
0S]. Bér az adaptiv terapia, ill. a bipolaris androgénterapia
igéretes lehetéségeknek tlinnek, de megfelelé esetszamu
publikaciot nem talaltunk. Ezeket a vizsgalatokat, bar kevés
az adat, Ugy gondoltuk, hogy ismertetjiik, mivel a gyakorlatban
is alkalmazasra kerllnek (kiegészitd 24. abral.

KOVETKEZTETES

Megallapithatd, hogy szamos paraméter befolyasolja az
AA-kezeléshez kothetd PFS és 0S hosszat. A PFS és 0S
egyértelmd prediktiv markerei az ECOG, a szérum-PSA,
-ALP, -LDH értékei, a viszceralis metasztazis, kemoterapia
el6tti kezelés, Gleason-érték, korabbi radikalis kezelés,
korabbi ARTA, ADT, >10 csontmetasztazis, NLR, betegség
kiterjedtsége, CRFS, opioid alkalmazasa, prognosztikai in-
dex, ctDNS, AR+, CTC, ARV7 és neuroendokrin differenciacio.
Csak az 0S markere az életkor, majmetasztazis, szérumal-
bumin, fajdalom megléte, cerebrovaszkularis betegség,
diszlipidémia, sztatinkezelés, biszfoszfonat/antireszorptiv
kezelés és AKR1C3-proteinexpresszid. Csak a PFS mar-
kere a metabolikus szindroma jelenléte. A komorbiditasok
elemzése viszonylag kevés megfigyelésen alapul, de lathato,
hogy vannak olyan betegségek, mint a cerebrovaszkularis
betegségek, a diszlipidémia, ill. metabolikus szindréma, va-
lamint a tarsgyogyszerelés, amelyek jelentdsen befolyasoljak
a progresszid és a tulélés rizikojat. Tovabbi vizsgalatokra
van szlikség, hogy pontosan tisztazédjon a tarsbetegségek
és tarsgyogyszerelés prediktiv hatdsa, annak érdekében,
hogy az alapbetegség kezelésének hatékonysagat egyénre
szabottan novelni lehessen.

Anyagi tamogatas. A projekt a Kulturalis és Innovaciés Miniszté-
rium Nemzeti Kutatdsi, Fejlesztési és Innovacios Alapbol nyujtott
tdmogatasaval, a Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovaciés Hiva-
tallal létrejott tAmogatdsi szerz6dés alapjan valésult meg (Nemzeti
Laboratériumok Program - Nemzeti Tumorbioldgiai Laboratérium
(NLP-17)). A munkat tovabba tdmogatta a Tématerdleti Kivalosagi
Program (TKP2020-NKA-26).
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KIEGESZITO 1. TABLAZAT. A metaanalizisben szerepl§ csoportok jellemz6i*

Ref.

[61]
[62]
[63]
[64]
[65]
[66]/1
/2
[67]
[68]
[69]
[70]
[71]
[72]
[73]
[74]
[75]
[76]
[77]
[78]
[79]
[80]
[81]
[82]
[83]
[84]
[85]
[86]
[87]
[88]
[89]
[90]
[91]
[92]
[93]

[94]

Esetszam AA-kezelt

n %
101 100
220 64
250 36
368 100
547 70
1081 50#
1184 67%
1195 67%
202 57
205 100
762 100
197 100
124 100
511 57
100 100
105 61
101 68
140 100
203 100
151 b4
137 100
117 100
125 100
13 100
1088 50#
1053 50#
246 69
130 100
126 13
202 47
254 47
174 71
266 79
246 48
168 66

Kiiszobértékek

PSA>40; ALP>160; LDH>250; Hgb>13
ALP=129; LDH>225; kor>74; ctDNS>0,18
kor>75

Hgb>12; bet. kiterj.<10 met.

PSA>43; ALP>160; LDH>250; Hgb>10

ALP>160; LDH>250; Alb>4; Te>4,99
bet. kiterj.<4 csont vagy nem viszc.
ALP>160; LDH>250; Alb>4; ADT>36
ALP>160; LDH>250; Alb>4; ADT>36
ALP>160; LDH>250; Alb>4; ADT>36

PSA>35,3; ALP>160; Hgb>12

PSA>70,8

PSA>10; Gleason>8

PSA>66,9; ALP>116; LDH>269; Hgb=11,9
PSA>71; kor>72

PSA>50; ALP>160; Hgb>12; Gleason>8
PSA>0,525; CRFS>12

PSA>10

ADT>24

ADT>24

Gleason>7; PSAdg>75; Tdg>3
PSA>11,4; kor>75; Gleason>7
PSA>20; CRFS>18

bet. kiterj.<4 csont vagy nem viszc.
Gleason>7; CTC>1

kor>70; Gleason>8; ADT>12; Tdg>4

Gleason>7
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KIEGESZITO 1. TABLAZAT. A metaanalizisben szerepld csoportok jellemzéi* (folytatas)

Ref. Esetszam AA-kezelt Kiiszobértékek
n %
[95] 128 100 PSA>51; ALP2160; LDH>250; korz75; ctDNS>0
[96] 115 50 PSA>198; ALP>123; Hgb>11; Gleason>7; ADT>12; progn. index 0/3
[971 149 100 PSA>20; bet. kiterj.<5 csont vagy nycs, nem viszc.; progn. index 0-1/6
[98] 5822 57 PSA>50; Hgb>10; Alb>3; BMI>25
[99] 101 100 PSA>50; ALP>160; CRFS>12
[100] 1088 50# PSA>39,5; LDH>234; Hgb>12,7
(1011 161 100 PSA>20,3; ADT>12
[102] 568 41 Gleason>7
[103] 193 44 ALP>130; LDH>250; Hgb>12; Alb>4
[104] 113 100 ALP>290
[105] 122 100 ALP=160; Hgb>12; Gleason>8; CRFS>14
[106] 171 63 ALP>160
[107] 146 100 LDH>250; Alb>3,5
[108] 102 65 LDH>225; bet. kiterj.<102,79MTV; ctDNS>0,188
[109] 104 100
[110] 303 19 Gleason>8
[111] 132 100 ADT>12
[112] 133 100 bet. kiterj. nem csont+viszc.
[113] 1099 54 Gleason>7
[114] 137 63
[115] 143 13 bet. kiterj. nem csont+nycs; ctDNS>3,2%
[116] 324 71 ADT>25,31; bet. kiterj.<4 csont vagy nem viszc.
[1171/1 1172 67*% Alb>4; BMI>25
/2 1033 50* Alb>4; BMI>25
[118] 179 100 Gleason>7; bet. kiterj.<5 csont vagy nycs, nem viszc.; PSAdg>100
[119] 143 100 Gleason>7
[120] 233 100 ADT>70; bet. kiterj. nem multiplex
[121] 106 100 ADT>12; bet. kiterj.<79,1PSMA-TV
[122] 103 33
[123] 106 100
[124] 118 51 CTC>5
[125] 711 68* CTC>5
[126] 1185 67%

*a nem kiegészité abrékon szereplé csoportok jellemzéit lasd az 1. tablazatban

“placebocsoport, ADT: androgénmegvonasos terapia, Alb: albumin, ALP: alkalikus foszfataz, bet. kiterj.: betegség kiterjedtsége, BMI: testtomeg-
index, CRFS: kasztacidrezisztencia-mentes tulélés, CTC: cirkulaloé tumorsejt, ctDNS: cirkulalé tumor-DNS, Hgb: hemoglobin, LDH: tejsav-dehidro-
genaz, met.: metasztazis, MTV: metabolikus tumortérfogat, nycs: nyirokcsomd-metasztazis, progn.: prognosztikai, PSA: prosztataspecifikus antigén,
PSAdg: PSA diagndziskor, PSMA-TV: prosztataspecifikus membranantigén-tumortérfogat, Ref.: referenciaszam, Tdg: tumorméret diagnéziskor, Te:
tesztoszteron, viszc.: viszceralis metasztazis
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163] —— 1,60 (0,90-290) 2,5 85 - 1,21 (1,00-1,46) 8.4
139] _— 1,71 (0,50-4,86) 0.8 Q3| e 1,37 (0.97-1.93) 6.0
[14] —— 1,71 (0,72 4,06) 13 fo1 — 1,40 (0.80-2,20) 4.1
[64] —-— 1,88 (1,32-2,67) 4,9 2312 e 144 (1.03-201) 6.1
17 —_— 1,90 (0,80-4,40) 1.4 [11] - 1,46 (1,20-1,78) 8,2
130] —_ 1,90 (0,80-4,40) 1,4 [86] —— 1,69 (0.96-298) 35
651 —-— 1,95 (1,40-2,69) 5.3 87) —— 1,72 (1,03-2.86) 4,0
166)/2) - 2,01 (1,58-255) 6,9 8] —— 1.91 (1.16-313) 4.2
167] —-— 2,06 (1,59-2,67) 65 28] —— 191 (1.20-262) 5.4
161 — 2,11 (1,33-333) 3,6 29) —-— 1,92 (1,29-2,84) 53
168] —— 214 (095-481) 1.5 [42) — 1,93 (0,92-4,05) 2.4
1691 —-— 217 (1,62-2.89) 6,0 89) 222 (1,24-3.99) 3.4
1211 - 2,17 (1,69-2,70) 7,0 51 B — 2,56 (0,99-6,12) 1,7
170] - 219 (1,92-2.46) 9.3 18] —_— 2,83 (1,40-5,73) 2,6
[71] —-— 220 (1,60-3.10) 5.3 190] —_— 3,63 (2.09-6,44) 3.6
1481/ —— 246 (110-554) 1.5 (38] 10,56 (0,98-113,88) 0.3
1191 - 250 (2,00-3.13) 7.3 ) .
17 —_—— 2,63 (1,06-654) 1,2 Atlag o 1,50 (1,32-1,72) 100,0
14611 —_—— 269 (136-532) 2.0 0=50,46 p=0,00
J 2-42
{3;} — §g‘g {132323} fg F=62% 01234567 8910112131415 16
[30] — 2,90 (0,70-3,00) 1,8 HR . .
73] — 301 (1864920 33 i —— oho omtan an)
[33] - 3,10 (1,00-8,90) 0.9 85| - 097 (0.79-118) 18,7
[15] 3,50 (0,96-13,00) 0.6 129] . 147 (105.206) 164
174] | 5.00 (2,26-11,09) 15 28] — 157 (1.13-218) 16,6
9371 5,06 (1,79-14,30) 1,0 189] —_— 2,13 (1,35-3.36) 14,2
132] 508 (2,34-10,99) 1.6 [80] — 2,24 (0.91-356) 10,3
175 8,24 (1,17-37,10) 0,4 (18] 2,99 (1,47-6,07) 9.9
76] 8,33 4,35-16,70) 2,0
[771 10,30 (1,12-95,01) 0,2 Atlag e 1,49 (1,09-2,04) 100,0
) | 0=26,05 p=0,00 ]
Atlag $ 2,26 (2,03-2,52) 100,0 12=779%
0=53,93 p=0,01 ! 12 24 36 48 6
1=39% 0123456789 101112131415 a
HR
b Ref HR(95% Cl) % Sdly
1691 - 1,27 (1,01-1,60) 8,1
nel|  w— 1.30 (0.60-2,70) 5.2
162] - 1,33 (0,92-1,93] 7.5
65] - 1.34 (0.97-1.85) 7.7
(sl —— 150 (0.50-4,20) 3.8
[17) e 161 (0.84-3,10) 58
78] —-— 178 (1.11-2.86) 6.9
79 e 1.87 (1.01-3.45) 6.0
[ 2,00 (0,85-4.76) 4.7
80)| - 224 (0.91-356) 5.6
81] —-— 2559 (1.84-3.65) 7.6
[76] — 3,23 (1,82-5,56) 6,4
82 3,85 (054-27,30) 1.6
[21) — 437 (227-842) 58
[83] 4,89 (059-40,40) 14
[61) 5,55 (1,20-25,70) 2.3
30) 6,60 (2,80-15,30) 4.7
[35) 9,30 (3,80-23,00) 45
33 1130 (4,40-28,70) 4,3
Atlag <> 2,42 (1,84-3,19) 100,0
Q=71,48 p=0,00
12=75%

01234567 89101112131415161718
HR

KIEGESZITO 1. ABRA. Az ltalanos allapot (ECOG) hatésa a progresszid (b, d) és halalozas rizikéjara (a, c). A referencia az ECOG=0-1 (a, b) vagy az

EC0G=0 (c, d)
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20 BUDAI ES MTSAI.

a Ref. HR(95% CI) % Sdly Ref. HR(95% Cl) % Suly
191] —_— 0,97 (0,78-1,19) 2.0 [ [11] - 0,66 (055-080) 42
73] —_— 0.98 (0.79-1.21) 2.0 123)/3 —- 1,00 (0,69-1.45] 3.4
Eg% — 1,00 {0.80—1 10} 3.4 [231/2 —+— 1,03 (0,73-1,47) 35
- 106 (0.94-1.20) 51 I )
(26] —- 113 (1.04-122) 8.8 it —_ 06 {323 123} 29
7] - 1,14 (1,08-1,20) 12.8 151] +— 127 (086191 32
[121/2 - 115 (1,09-1,22) 12,2 L. ' 981" )
tel - 116 (1110-1.22) 129 (23l 136 (0.98-1.89) 3.6
(51/1 —— 116 (104128) 64 {215] - 136 (0,87-2,10) 31
(68) T 117 (1,10-1,24) 11,6 98] i 1,42 (1,12-1,80) 4,0
[64) - 118 (110-127) 9.8 o I 143 (085-243) 2.7
51/2 —.— 120 1111300 89 — 150 (0,91-2.46) 2.8
t92] 129 (105-158) 2.2 166l T 151 (0,91-2.49) 2.8
t93] 154 (111-2.14) 0,9 1612 — 151 (101-2,25) 3.3
28] _— 182 (1.32-251) 0,9 {Zg} — 1,52 {0,91-2,56} 2.8
| — 157 (1,09-2,05) 3.7
Attag o 1,15 (1,12-1,19) 10,0 132 - 157 (125-1.96) 4,1
0=23.82 p=0.05 1 1251 —-— 1,64 (1.32-2,04) 4,1
AT 197] —— 166 (0.93-2.96] 2.5
06 08 1 1.2 14 1}_‘% 1.8 2 22 24 26 B;} —_——— 1,77 (0,96-3,29) 2,4
b Ref HR (95% Cl) % Sily (28] —_— Tee (119280 a1
o omm 62 w = e
1911 _ 111 (095130 91 174] 1,91 (0,98-3,73) 2.2
m —a— 114 (108-119) 278 18] —— 198 (0,90-4,38) 1.8
951 I A 11e (106120 245 53] _— 2,04 (128-3.23) 3.0
192] 122 (101-147) 68 172] e 2,08 (130-345) 2.9
194] _— 1,24 (1.07-1.44) 9.8 {Zﬂ S 2,09 }0,93—4,31.} 1.9
— 215 (1:62-2.68) 4.0
Atlag T 1,12 (1,06-1,18) 100,0 171 T 2,17 (1,37-345) 3,0
2=11.24 p=0.08 [77] _— 219 (128-374) 2.7
2247% ] 15 1991 2,59 (1,22-547) 1,9
R \ %” —_— 2,70 (1.85-4,76) 2.9
3.38 (1.70-6,74) 2.1
d Ref. HR(95%Cl) % Suly
[61] —— 0,70 0,22-219) 0.9 Atlag <> 1,58 (1,38-1,81) 1000
195] —— 0,88 (056-1.39) 3.8 0=123,57 p=0,00 !
[65] -— 1,15 (0,94-1,41) 7,3 12=74%
78] —— 118 (079-177) 43 S T L
196] —— 123 (0,76-2.01) 3.5
[21] —_— 1.25 (0,75-2.08) 3.3
1100] —— 142 (110-1.85) 6.4
1o] —— 143 (0,91-2,00) 44
[25] - 145 (1.20-1.74) 7.6
58] —— 147 (0,90-2,04) 4.3
28] — 150 (1,04-2,14) 4.9
129] —— 150 (1.04-2,16) 48
017 — 159 (1.20-2,08) 6.1
1101) —— 159 (0,99-2,50) 3.7
176] —— 1,66 (1.04-2.70) 3.6
52] —_— 167 (0,82-3.42) 2.0
87] —— 170 (115-2.44) 4.7
53] — 201 (139-2.92) 4.7
180] _— 2,07 (130-329) 3.7
179] —— 212 (142-317)  4ib
147] — 215 (1.682,75) 66
18] 2,94 (135-6,40 1,7
1721 _— 333 (2.08-556) 3.4
Atlag <> 1,56 (1,40-1,75)  100,0
Q=45,36 p=0,00
12=51%

KIEGESZITO 2. ABRA. A PSA hatésa a progresszi (b, d) és halalozas rizikéjara (a, c). A PSA logaritmalt folyamatos (a, b) vagy dichotomizalt (c, d)
valtozo

© PROFESSIONAL PUBLISHING HUNGARY



AZ ABIRATERONKEZELES PREDIKTORAINAK METAANAL

ZISE 21

Ref.
a 191]

[26]
[24]

N7
[84]
(85]
(8]
12172
[73]

L

[102] —_——

[91/2

[271

911

A(lag
Q=31,70 p=0,00
12=62%

Q=0,09 p=0,95
12=0%

08

d Ref.

[96] —
[95] —e
[62] —
[101 —
71
[25]
[69] 1
[28] -
[291 -
71 -
[78]
[76]
[65]
[106])
[105]
[72]
[61]

[21]
[991

Atlag
Q=39,47 p=0,00

12=54%

HR (95% CI)

1,04 (0,62-1,76)
1,13 (0,58-2,23)
1,21 (1,02-1,43)
1,30 (0,90-1,90)
1,33 (1,14-1,56)
1,33 (1,13-1,56)
1,34 (1,19-1,52)
1,43 (1,26-1,62)
1,56 (0,95-2,58)
1,83 (1,10-3,03)
1,89 (0,94-3,79)
2,28 (1,86-2,81)
2,70 (1,15-6,36)

1,44 (1,29-1,62)

HR (95% CI)

1,11 (0,74-1,66)
1,14 (0,97-1,34)
1,20 (0,80-1,60)

1,15 (1,00-1,32)

HR (95% CI)

0,73 (0,37-1,45)
0,76 (0,47-1,23)
0,98 (0,64-1,51)
1,11 (0,67-2,00)
1,13 (0,96-1,33)
1,17 (0,97-1,41)
1,18 (0,93-1,49)
1,19 (0,82-1,73)
1,27 (0,87-1,85)
1,30 (0,90-1,70)
1,37 (0,95-1,99)
1,41 (0,93-2,13)
1,43 (1,17-1,75)
1,64 (1,13-2,36)
1,83 (1,15-2,92)
1,92 (1,19-3,13)
2,10 (0,88-4,81)
2,50 (1,29-4,86)
4,95 (2,40-10,19)

1,33 (1,18-1,50)

% Saly
38
25

12,2
60

12,6

12,5

13,9

13,8

% Suly
17
726
158

100,0

23

100,0

Ref.
[101
[231/2
[62]
[76]
[23111
[72]
[231/3
[51/1
[28]
[29]
[13)/1
[951
[69]
[70]
[71
[103]
[51/2
[67]
[65]
[96]
[39]
[61]
(4611
[25]
[104]
[481/2
[6]
[105]
[49]
[711
[17]
[991

Atlag
Q=48,00 p=0,03

12=35%

||||l.|.4

HR (95% CI) % Suly
0,86 (0,53-1,43) 1,9
0,99 (0,72-1,38) 3,5
1,02 (0,67-1,56) 2,4
1,04 (0,64-1,69) 2,0
1,17 (0,84-1,62) 35
1,18 (0,62-2,27) 1,2
1,22 (0,85-1,75) 3,1
1,23 (0,96-1,75) 3,9
1,23 (0,79-1,91) 23
1,29 (0,82-2,03) 2,2
1,33 (1,09-1,62) 6,0
1,33 (0,75-2,3¢) 1,5
1,34 (1,00-1,81) 4,0
1,38 (1,13-1,68) 6,0
1,38 (1,16-1,64) 6,6
1,40 (0,98-2,000 3,1
1,40 (1,06-1,83) 44
1,46 (1,22-175) 6,4
1,47 (1,15-1,80) 54
1,49 (0,84-2,64) 1,5
1,55 (0,88-2,71) 1,5
1,58 (0,76-3,31) 1,0
1,62 (0,82-3,200 11
1,64 (1,32-2,03) 56
1,67 (1,11-3,33) 1,6
1,78 (1,15-2,75) 2,3
1,92 (1,23-2,98) 23
2,03 (1,21-3,40) 1,8
2,03 (1,60-2,46) 5,6
2,10 (1,50-3,00) 3,2
2,13 (1,39-3,25) 2,4

3,41 (1,57-7,38) 09

1,44 (1,34-1,55)  100,0

KIEGESZITO 3. ABRA. Az ALP hatéasa a progresszié (b, d) és halalozas rizikéjara (a, c). Az ALP logaritmalt folyamatos (a, b) vagy dichotomizalt (c,

d) valtozé
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22 BUDAI ES MTSAI.

A(lag
Q=54,33 p=0,00
17=82% (911 -

8

Ref.

¢ (951 -
[34]
[71 -—
[29]
[16]

10 12 14 16
R

[69]

[17]
[65]

[10]
[100]]
[62]
[21]
[54]
[33]

18 20 22 24 26

[108]
[30]
[61]

Atlag <>

Q=52,54 p=0,00

12=70%

3
HR

HR 195% ClJ % Suly
1,27 (0,73-2,22) 9.2
1,62 (1,14-2,28) 11,5
2,37 (1,73-3,24) 11,8
2,56 (1,86-352) 11,8
2,74 (1,21-6,20) 6,7
2,75 (2,36-3,20) 13,2
3,07 (2,11-4,48) 11,2
4,41 (3,06-6,37) 11,3
15,33 (6,04-38,95) 5,8
16,30 (5,49-48,08) 4,8
24,55 (4,76,126,58) 2,6

3,20 (2,38-4,30) 100,0
0,79 (0,5-1,25)
HR (95% CI) % Suly

0,81 (0,52-1,24) 6,2
1,20 (0,80-1,80) 6,5
1,24 (1,01-1,54) 84
1,28 (0,90-1,84) 6,9
1,30 (0,80-2,20) 5,5
1,36 (0,89-2,07) 6,3
1,45 (1,02-2,04) 7,1
1,50 (1,21-1,88) 83
1,56 (0,90-2,50) 5,5
171 (1,23-2,38) 7,2
2,13 (1,24-3,64) 52
2,50 (1,29-4,86) 4,2
2,56 (1,48-4,42) 51
3,10 (1,80-550) 5,0
3,33 (1,77-6,27) 45
4,00 (2,40-6,80) 5,
4,40 (1,73-11,20) 2,8

1,72 (1,43-2,07)  100,0

A(Lag
Q=72,08 p=0,00
12=57%

0

1 2

3 4 5

6

7

HR (95% CI)

0,82 (0,51-1,35)
1,09 (0,66-1,79)
1,15 (0,74-1,80)
1,20 (0,80-1,70)
1,21 (0,85-1,72)
1,24 (0,90-1,70)
1,30 (0,91-1,86)
1,40 (0,70-3,00)
1,48 (1,11-1,98)
1,51 (1,23-1,84)
1,52 (0,79-2,08)
1,60 (1,20-2,20)
1,60 (1,02-2,49)
1,60 (0,90-2,80)
1,62 (0,53-4,95)
1,64 (1,08-2,50)
1,70 (0,90-3,10)
1,70 (0,70-4,00)
1,81 (1,41-2,33)
1,85 (1,28-2,67)
1,90 (1,30-3,90)
1,94 (1,16-3,25)
2,13 (1,27-3,57)
2,14 (1,62-2,83)
2,27 (1,80-2,80)
2,31 (1,57-3,41)
2,34 (1,95-2,82)
2,64 (1,45-4,81)
2,76 (1,45-5,25)
2,95 (1,72-5,05)
3,45 (1,81-6,60)
3,65 (1,86-7,16)

1,72 (1,54-1,92)

% Saly
28
2.7
3.1
36
38
41
38
17
I
5.2
28
43
31
23
038
33
21
1,2
48
37
24
2.6
2.6
45
50
35
5.4
22
2,0
25
2,0
18

100,0

’ o I HR
KIEGESZITO 4. ABRA. Az LDH hatasa a progresszié (a alsd, c) és halalozas rizikéjara (a, b). Az LDH logaritmalt folyamatos (a) vagy dichotomizalt

(b, c) valtozo

Ref.
a [109]
[103] —
[42] 7
[24] —
[36] —
[51] -
[121/2)
[8]
[85]
[41]
[98]
[102] —

[92]

[84]

[75]
[661/1
[48]
[68]

[110]
(111

Atlag
Q=22,38 p=0,32

L
-
.
I
I
-
-
-—
-—
-—
| .
[96] —_—
L
I
I
[
- .
¢

12=11%

Ref.
b 5

HR

[85] ———

[58] h

[96]

[36]

[92]

[112]

(1101

Q=20,19 p=0,01

Atlag <

12=65%

HR

11

HR (95% CI) % Suly
0,99 (0,95-1,03) 0,5
1,00 (0,99-1,01) 71
1,00 (0,99-1,01) 7.8
1,01 (0,95-1,07) 0,2
1,01 (0,98-1,04) 0.9
1,01 (0,99-1,04) 1,3
1,01 (1,00-1,02) 12,8
1,01 (1,00-1,02) 12,8
1,01 (1,00-1,03) 43
1,01 (1,01-1,02) 20,3
1,01 (1,01-1,02) 20,3
1,01 (0,99-1,03) 2,0
1,02 (0,95-1,08) 0,2
1,02 (0,98-1,07) 0,4
1,02 (1,01-1,03) 58
1,03 (0,97-1,10) 0,2
1,03 (0,98-1,08) 0,3
1,03 (1,00-1,06) 1,0
1,03 (1,00-1,06) 1,1
1,05 (0,94-1,16) 0,1
1,07 (1,02-1,11) 05

1,01 (1,01-1,01)

HR (95% Cl)
0,97 (0,94-1,01) 33
0,99 (0,98-1,01) 133
0,99 (0,99-1,000 32,9

1,00 (0,97-1,04) 3.4
1,00 (0,97-1,02) 6,1
1,00 (0,95-1,05) 1,7
1,00 (1,00-1,00) 38,4
1,02 (0,95-1,10) 08
1,00 (0,99-1,00) 100,0

Ref.

C 1501

[23)/3
(6]
171
[16]
[62]
[2311
[44]
[43]
[25]
[90]
[23]/2
[131/2
77
[49]
[45]
[86]
[40]
[95]

Atlag
0-55,30 p=0,00
12=67%

Atlag
Q=12,54 p=0,18
12=28%

.
J I
e
S
<>
0,6 1.2 1.8 2,4
HR
[ —1
-
PR | N,
e
P
L]
JR ) S
<>
05 1 15
HR

HR (95% CI)

0,72 (0,44-1,19)
0,82 (0,57-1,18)
0,85 (0,57-1,29)
0,85 (0,62-1,18)
1,00 (0,60-1,60)
1,01 (0,98-1,04)
1,02 (0,74-1,40)
1,07 (0,66-1,73)
1,18 (0,81-1,55)
1,21 (0,85-1,56)
1,22 (0,70-2,13)
1,34 (0,96-1,88)
1,35 (1,08-1,69)
1,38 (0,81-2,37)
1,44 (1,14-1,74)
1,44 (1,13-1,85)
1,55 (0,91-2,63)
1,64 (1,23-2,05)
1,81 (1,11-2,9¢)

1,18 (1,05-1,32)

HR (95% Cl)

0,57 (0,31-1,03)
0,76 (0,53-1,09)
0,88 (0,69-1,12)
0,89 (0,62-1,16)
0,92 (0,72-1,12)

0,96 (0,88-1,05)

KIEGESZITO 5. ABRA. A kor hatasa a progresszio (b, d) és halélozas rizikdjara (a, c). A kor folyamatos (a, b) vagy dichotomizalt (c, d) valtozé

% Sily
34
50
Lb
56
35

103
5,7
3.6
56
59
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AZ ABIRATERONKEZELES PREDIKTORAINAK METAANALIZISE 23
Ref. HR(95% CI) % Suly Ref. HR(95% CI) % Suly
a [42] —e— 0,75 (0,70-0,80) 6,8 Cc [96] — 0,29 (0,16-0,53) 338
(511 0,82 (0,63-1,05) 1,1 [65] —-— 038 (0,24-0,61) 47
[22) 082 (066-1,02) 1.4 17 —— 0,40 (0,23-0,68) 4,2
[24] —— 0,85 (0,78-0,93) 5,6 (6] —— 0,47 (0,31-0,70) 5,3
[661/1 — 086 (0,79-0,94) 57 [64] —- 0,50 (0,35-0,70) 5.8
(7] 0,90 (0,70-1,10) 1.3 [98] - 057 (052-063) 7.8
[84] 092 (085-0,99) 6,5 [49] — 061 (0,37-0,85) 5,2
[8] —— 0,92 (0,86-0,98) 7,5 [76] 0,66 (0,40-1,08) 4,5
171 093 (0,88-0,99) 8,1 [36] 067 (037-1,19) 3,9
(12111 0,94 (0,88-1,000 7.6 [25] —— 0,67 (0,52-087) 6,7
73] 0,94 (0,84-1,04) 4,4 [103] 0,71 (0,50-1,00) 5,8
[27) 095 (0,62-1,46) 0.4 [231/3 073 (0,49-1,08] 5.4
[51/2 095 (0,86-1,04) 5,1 12311 085 (0,62-1,18] 6,0
193] - 0,98 (0,96-0.99) 12,5 [46)/1 093 (0.44-196) 2.9
191/2 - 0,99 (0,98-1,000 12,7 [61] 096 (0,53-1,75) 3.8
[15] - 099 (0,97-1,000 12,5 [461/2 099 (0,62-1,58) 48
[26] 1,04 (0,78-1,38) 0,9 [23]/2 —r— 1,08 (0,76-1,52) 58
[28] e 1,22 (0,79-189) 50
Atlag N 0,93 (0,90-0,95) 1000 1291 e 137 088-213) 5.0
Q=94,17 p=0,00 [0} 1,45 (0,80-2,70) 3,7
1=83% 0,6 0.8 1 12 14 i
' ' HR ' ' Atlag <> 0,71 (0,60-0,83) 100,0
b Ref. HR(95% CI) % Suly 0=70,05 p=0,00 i
ma —a——— 085 (0,79-091] 25,3 =73% 05 1 s 2 75 3
16 = 0,90 (0,80-1,10) 12,8 HR
I Ref. HR(95% CI) % Saly
7 — 0.98 093100 282 d Ret. . 047 027-082) 47
1151 R 099 (0,98-1,00) 337 1651 —— 049 (031-0,79) 6,0
} 17 —— 053 (0,37-0,78) 8,0
Attag _T— 0.9 (0.87-1,01) 100,0 {;2]5] - 03¢ }ggi??g 84
Q=19,27 p=0,00 } 78] — 067 (0,47-0,94) 87
12=84% [100] —— 068 (0,53-0,88) 11,6
08 09 1 11 [25] - 079 (0,71-1,01) 14,3
HR 136] 081 (0,53-1.22) 7.0
[0l 0,90 (0,56-1,10) 9,0
l61] 091 (0,46-1,85) 33
[28] 1,03 (0,72-148) 84
129] —_—— 1,14 (0,79-1,64) 82
Atlag <> 0,73 (0,63-0,84] 100,0
0=21,87 p=0,04
o459
eas 05 1 15 2
HR

KIEGESZITO 6. ABRA. A hemoglobin hatasa a progresszié (b, d) és halalozas rizikdjara (a, c). A hemoglobin folyamatos (a, b) vagy dichotomizalt (c,

d) valtozé

HR (95% CI| % Sls b Ref. HR (95% CI) % Suly
@ [R‘;é] —T 0, 71.[ (0 374] 48) 2 uu g [29] —— 089 (052-1,53) 3,1
[89] — 0,84 (048-149) 2.8 [28] —— 0,92 (0,55-1,56) 33
[56] 120 (0.70-1.90) 3.4 [44] —_—— 094 (0,49-1,82) 2,2
[90] 125 (062-236) 24 [51] B 1,03 (0,65-1,65) 4,0
[41] 128 (061269 18 (691 - 1,15 (0,85-156) 7.6
191] 13 (0.76243) 2.6 189] T 118 (0761820 45
[22] 137 (061-308) 15 l62] I 122 (0,71-209) 31
le1] 142 (056-3.61) 12 171 - " 128 (055-1,10) 63
142] — 148 (1.261.77) 99 191] B 130 (0.78-217) 34
28] 155 (090-267) 30 [65] - 130 (0.99-177) 8,1
[29] 161 0,922,800 29 l63] 134 (091-2000 5.2
63 (0.90-3. ' [951 1,36 (0,71-2,60) 2.3
51 -
{11]1] 125 {32323?: 52 [43] — 150 (1.82-2.07) 210
w TS o] I — e
[65] 168 (1,19-236) 57 . o oea e
i — 72T {H?] 123 :0‘6573'701 13
| | ' ! 61 N e K ,65-3, ,
17 — 1,77 (1,21-2, \
{24% R 181 {1'0873 22: 22 [94] — 1,72 (1,05-2,84) 3,6
[62] 185 (106323) 2.9 [56] - 1,90 (1,20-3,10) 3,9
169] J 192 (136268 60 (16l 230 (1,20-4,40) 2.2
1431 —— 2,05 (143-2.94) 53 [108] ;;1 ::;igéz: ;g
L ] 210 (136-328) - 4.0 o 263 [1'31:1'0031 10
(101 —_—t 2,10 (1,10-390) 24 [118] | 63 {1.31-10, !
H;?] 213 106151 2.2 Atlag <> 1,40 (1,26-155) 00,0
2,40 (0,99-5,90) 1.3 0=29.41 p=0,13 1
[16] 2,80 (1,40-5,50) 2,1 1225%
[108] 2,81 (1,33-595) 1.8 1 2 3 4 5 13
[37] 3,04 (1,65-558) 2,5 HR
[107] 310 (132-4,88) 2,2
[76] 3,23 11,67-6,25) 2,2
[26] 4,00 (1,79-9,09) 15
Attag 175 (1,57-1.94) 1000
Q=40,81 p=0,09
12=26%
0 1 2 3 4 6
HR
KIEGESZITO 7. ABRA. A viszceralis metasztazis hatdsa a progresszié (b) és haldlozas rizikéjara (a)
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Atlag
Q=47,86 p=0,02

12=39%
0 0,5 1 1.5 2
HR

25

HR (95% CI)

0,38 (0,19-0,83)
0,40 (0,19-0,83)
0,46 (0,25-0,85)
0,48 (0,28-0,82)
0,53 (0,43-0,67)
0,56 (0,28-1,12)
0,59 (0,43-0,81)
0,59 (0,33-1,04)
0,60 (0,45-0,79)
0,63 (0,37-1,00)
0,68 (0,26-1,27)
0,70 (0,45-1,11)
0,71 (0,38-1,34)
0,73 (0,46-1,15)
0,78 (0,56-1,08)
0,78 (0,71-0,86)
0,81 (0,41-1,61)
0,83 (0,62-1,12)
0,84 (0,63-1,12)
0,88 (0,38-2,08)
0,88 (0,57-1,35)
0,89 (0,48-1,67)
0,89 (0,61-2,00)
0,93 (0,54-1,56)
0,97 (0,69-1,36)
0,99 (0,59-1,70)
1,00 (0,20-1,80)
1,06 (0,52-2,17)
1,12 (0,72-1,75)
1,14 (0,96-1,64)

0,74 (0,68-0,82)

% Suly
15

15
2,1
25
7.0
1.7
51
23
57
28
13
33
2,0
3.2
49
10,0
1.7
55
56
12

100,0

Atlag

Q=34,11 p=0,05

12=35%

04 06 08 1

KIEGESZITO 8. ABRA. A kemoterapia el6tti kezelés hatdsa a progresszié (b) és halélozas rizikéjara (a)

HR (95% CI)

0,42
0,44
0,46
0,46
0,50
0,51
0,53
0,58
0,60
0,63
0,66
0,67
0,68
0,68
0,69
0,74
0,75
0,78
0,79
0,81
0,89
0,91
0,97

0,68

(0,25-0,71)
(0,28-0,70)
(0,28-0,76)
(0,27-0,78)
(0,29-0,91)
(0,27-0,97)
(0,29-0,95)
(0,40-0,85)
(0,43-0,85)
(0,36-1,16)
(0,52-0,84)
(0,46-0,96)
(0,43-1,08)
(0,42-1,12)
(0,41-1,14)
(0,51-1,07)
(0,57-0,99)
(0,51-1,18)
(0,60-1,03)
(0,73-0,90)
(0,47-1,67)
(0,56-1,67)
(0,77-1,22)

(0,62-0,75)

% Saly
28
3.4
3.0
2.7
24
2,0
22
46
5.2
23
7.8
47
34
31
2.9
47
6.7
39
6.9

12,7
2,0
2.6
8.0

100,0
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S T U W
18] 037 (021-067) 29 1a1/2 039 (0,20-0,78) 2.3
s 0,65 (041-1.02) 42 nozl - 041 (0,19-0,53) 33
73] — 0,65 (0.44-095) 5.3 198] = 0,56 (0.48-0,641 7.4
al/2 0,67 (046-099) 5.4 Le7l - 0,58 (0,49-0.68) 7.1
17l —— 0,69 (0,54-089) 8.6 1691 - 0,60 (039-092) 41
1391 0,69 (041-115) 3,5 1251 - 0,60 (0,48-0,76) 6.4
114] - 0,89 (0,84-095) 147 1701 - 0,45 (0,58-0.74) 7.6
[15] —— 0,92 (0,85-1,00) 14,2 mnn - 0,65 (056-0.75) 7.4
19)/2 - 0,95 (0,94-1,02) 15,1 f3in - 0,67 (0,55-0,79] 7.0
16l — 1,00 (0,90-1001 149 téeln -T 069 (0.42-1.11) 3.6
1221 117 (0,63-217) 26 12311 —=— 0,70 (0,50-0,98) 5,1
[117)/2] - 0,71 (0,61-0,83) 7,3
Atlag <> 0,77 (0,69-0,86) 1000 133] —r— 091 (0,42-2,000 1.9
0=92,39 p=0,00 [231/3 —— 0,97 (0,67-141) 47
12-88% [231/2 — 0,98 (0,69-141) 438
05 W 15 5[1]13] —— 1,00 (0,71-1,43) 5,0
) R 119 (0.83-164) 5.1
b Ref, HR(95% CI) % Suly 1291 ] 139 1089217 39
(8] 056 (032-0,97) 3,1 28] — 152 (0.94-235) 38
” —_— 0,78 (0,62-0.97) 143 1ol 2,70 (1,30-556) 2,1
115] —— - ) A
[ 092 (0,87-0.97) 412 Atiog > 0,75 (0,67-085) 10,0
1,00 (0.90-1,00 41,5 =79.59 p=0,00 {
2=76%
) 0 1 2 3 4 5
Atlag 0.92 (0,83-1,01) 100,0 HR
9:11.043 p=0,01 f Ref. HR (95% ClI) % Suly
12=74% = — - [33] 077 (042-143) 170
- © R g [69] 083 (0,63-1,09) 244
c Ref. HR (95% CI) % Suly {29% 1,10 (0,74-1,64) 218
28 1,24 (0,83-187) 21,6
[30] - . ,83-1, .
| 3 0.06 (0,03-0,13) 49,0 (o] = 3,85 (1,89-7.69) 153
176) —— 0,42 (0,24-0,74) 51,0
Atlag 120 (0.79-1,82) 100,0
Q=17,66 p=0,00
) i 12=77%
Atlag B EEE————— 0,16 (0,02-1,08) 100,0 o — 7
Q-15,58 p=NA HR
12=94%
0 05
HR
d Ref HR(95%Cl) % Slly
[EU/. | 0,04 (0,02-0,08) 49,2
176] — B 0,42 (0,25-0,69) 50,8
Atlag 0,13 (0,01-1,39) 100,0
0=26,20 p=NA
12=96%

05
HR

1.5

KIEGESZITO 9. ABRA. Az albumin (a, b, e, f) és a prognosztikai taplaltsagi index (PNI) (c, d) hatdsa a progresszié (b, d, f) és halalozas rizikéjara (a,
c, e). A véltozo folyamatos (a, b) vagy dichotomizalt (c, d, e, f)

Ref.
a [46]

[96]
[42]
[102]
[90]
[27]
[20]
[24]
na2n
[85]
[86]
[21/2
(110
[118]
[45]
(8]
(6]
[92]
(17
[89]
[26]
[105]
[75)

A(Lag
Q=34,44 p=0,04
12=36%

P
TTTT'

1
L]

HR (95% CI)

0,76 (0,48-1,22)
0,88 (0,48-1,63)
0,90 (0,77-1,04)
0,90 (0,63-1,28)
0,96 (0,53-1,49)
1,02 (0,85-1,22)
1,13 (0,84-1,50)
1,16 (0,88-1,54)
1,17 (1,01-1,37)
1,17 (0,99-1,38)
1,19 (0,70-2,03)
1,20 (1,03-1,39)
1,21 (0,87-1,68)
1,22 (0,88-1,70)
1,25 (0,22-2,28)
1,28 (1,10-1,47)
1,34 (0,90-2,00)
1,39 (1,00-1,93)
1,45 (0,75-2,80)
1,46 (0,82-2,62)
1,47 (0,93-2,32)
2,89 (0,93-4,86)
2,90 (1,28-7,64)

1,15 (1,07-1,25)

% Sily
2.4
15
9.8
3.6
20
83
49
5.1
9.6
89
19
9.7
41
40
0.4
9.9
3,0
41
13
16
2.4
08
0.7

100,0

b

Ref.
1119
[96]
[85]
[20]
[17]
1110
[51]
[113]
[78]
[92
(891
(18]
[105]

Atlag
Q=36,27 p=0,00

| ||’I11+

12=67%

05 1 15 2

KIEGESZITO 10. ABRA. A dichotomizalt Gleason-pontszam hatasa a progresszié (b) és halélozas rizikéjara (a)

HR (95% CI)

0,84 (0,72-0,98)
0,93 (0,56-1,53)
1,02 (0,86-1,22)
1,02 (0,82-1,28)
1,03 (0,58-1,84)
1,05 (0,79-1.39)
1,22 (0,90-1,66)
1,31 (1,05-1,64)
1,31 (0,87-2,00)
1,40 (1,04-1,89)
1,63 (1,08-2,47)
2,16 (1,22-3,81)
2,64 (1,21-4,06)

1,20 (1,04-1,39)

% Saly
1.6
5.2
1,2
102
A
8.9
8.4

100,0
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a Ref.
(891 L )
[88] L]
142] [ ]

Atlag —_]

Q=11,45 p=0,00
12-83%

0,4 0.6 0.8 1
HR

[33] -
(83]
(18] —
[28] —
[101] —
[43] —-—
[121]
(82]
[30]
(17
[69] —a—|
[25] ——
[96]

Atlag <
0=26,00-p=0,01

2549
1r=54% 0 05 1 2 25 3

1.5
HR

HR (95% CI)

0,59 (0,41-0,85)
0,65 (0,42-1,00)
0,99 (0,99-1,00)

0,75 (0,51-1,11)

HR (95% CI)

0,12 (0,04-0,37)
0,40 (0,09-1,89)
0,48 (0,26-0,86)
0,49 (0,33-0,66)
0,54 (0,34-0,86)
0,57 (0,45-0,69)
0,61 (0,37-0,96)
0,63 (0,18-2,13)
0,63 (0,08-5,00)
0,70 (0,42-1,16)
0,78 (0,63-0,98)
0,83 (0,70-0,99)
0,86 (0,51-1,47)

0,62 (0,52-0,74)

% Suly b Ret.
[30]

s0.7 nmyl ———

27,6 [43] -
[116) -

417 [120] -
[25] -
[18] ——

100,0 (17 ——
[28] —-—
[71] -
[70] -
[691 !
[6]
[96]

% Suly 133]

22 190]

13

6.0 Atlag

1;3 Q=47,97 p=0,00

: 2-69

15,1 r=67% 0 1

81

1.9

0.7

7.4

14,8

162

71

100,0

HR (95% CI)

0,12 (0,01-1,00)
0,31 (0,12-0,80)
0,52 (0,41-0,67)
0,54 (0,39-0,75)
0,54 (0,38-0,77)
0,57 (0,46-0,69)
0,57 (0,33-1,00)
0,57 (0,30-1,07)
0,58 (0,36-0,80)
0,67 (0,48-0,91)
0,77 (0,67-0,91)
0,77 (0,58-1,02)
0,97 (0,57-1,65)
1,11 (0,57-2,17)
1,11 (0,24-5,00)
3,08 (1,67-5,74)

0,68 (0,57-0,81)

% Suly

100,0

KIEGESZIiT6 11. ABRA. A hormonkezelés hosszanak hatasa a progresszié (c) és halalozés rizikéjara (a, b). A hormonkezelés hossza folyamatos (a)

vagy dichotomizalt (b, c] valtozd

Ref.
[75] 1
[84] -
[22]
[56]
[12]
[49]
[95]
[110] T

[90] -

[43] -

[103]

[44] ——
[77]
[76]

Py

Anag
Q=52,25 p=0,00

12=75%

b &
[95] B
[83]
[43] L
[110] -
[44] —-—
[76]

Atlag <=
0=13,24 p=0,04 i

12=55%

HR (95% CI)

0,56 (0,22-1,52)
0,69 (0,57-0,85)
0,73 (0,41-3,19)
0,90 (0,40-2,10)
1,00 (0,24-1,76)
1,07 (0,96-1,19)
1,08 (0,25-4,63)
1,22 (0,82-1,81)
1,25 (0,83-1,89)
1,35 (1,05-1,72)
1,70 (0,98-3,10)
2,11 (1,21-3,01)
2,44 (0,72-8,29)
5,88 (2,44-14,29)

1,24 (0,98-1,56)

HR (95% Cl)

0,80 (0,40-1,60)
0,80 (0,19-3,42)
1,14 (0,24-5,34)
1,16 (0,95-1,42)
1,23 (0,89-1,69)
1,42 (0,97-1,87)
4,55 (2,04-10,00)

1,32 (1,00-1,74)

. C
% Sily Rat.
41 7 PR
12,5 [51/2 R E—
3,8 511 —a
5,0 [44]
12’2 (85] —
: 131/2 [
21 [13)/
9.8 ) !
9.6 Atlag T
19 Q=6,74 p=0,24 |
75 12=26%
90 05 R 25
29
46 d Ref.
(7 ——
100.0 144]
(85 —
11001 . =
% Sdly '
ng Atlag e
’ 0=2,96 p=0,40 :
2,9
284 o 05 15 25
23,1 : : :
227 HR
8.9
100,0

HR (95% CI)

1,39 (1,17-1,65)
1,42 (1,10-1,83)
1,44 (1,08-1,93)
1,49 (0,45-2,53)
1,51 (1,25-1,82)
1,98 (1,58-2,48)

1,53 (1,36-1,72)

HR (95% CI)

1,30 (1,09-1,55)
1,45 (0,64-2,26)
1,49 (1,21-1,82)
1,71 (1,30-2,23)

1,44 (1,28-1,62)

KIEGESZITO 12. ABRA. A csontmetasztazis (a, b) vagy >10 csontmetasztazis (c, d) hatasa a progresszié (b, d) és halalozas rizikéjara (a, c)

% Saly
26,9
15,7
12,8

24,1
18,8

100,0

% Suly
445
35
33,1
18,9

100,0
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a et HROS%C %Sy b R592f HR(95% Cl) % Sdly
11211 —_— 0.20 (0,08-051) 2.0 152 0.28 [0,10-071) 3,9
12l 099 (017058 45 [108] — 0,56 (0,33-094) 115
i8] " 040 016100 22 [43] —-— 0.66 (0,50-0,84) 28,2
vl L oas (136082 70 {H]s] +—-—_ 0.73 (0,57-0,93) 29.8
i — - 0,74 (0,50-1,10) 17,2
— 048 0,29-080) 5.3 [115] 1,02 0,16-1,88) 2,5
1108] — 0,55 (0.32-093) 5,0 1120] 140 (069-2.86) 6.9
{65]] —— 0,56 (0,37-083) 6,9 H T '
116 — 065 (047-091) 84 i <> .
[11] —= 0,66 (0,54-0,80) 11,5 Q846 p=0A;lfg ! 0.70 (057-086] 1000
[120] — 071 (053-0,95) 9.2 12229%
1971 —_— 075 (0,39-1,44) 37 0 05 1 1,5 2 25 3
[231/1 — 0.77 (0,54-110) 7.8 HR
[231/3 — 080 (059-125) 74
[23)/2 — 084 (059-1,19) 7.9
[68] —_— 0,88 (0,49-1,61) 43
118l — 090 (0,52-155) 48
Atlag <> 062 0,54-0,72) 100,0
0=29,12 p=0,02 b
12=48%
0 05 15
HR
KIEGESZITO 13. ABRA. A betegség kiterjedtségének hatasa a progresszié (b) és halalozas rizikéjara (a)
a Ref. HR(95% Cl) % Saly b Ref. HR(95% Cl) % Suly
4| ——— 0,57 (0,24-1,37) 35 22 —a—— 0,73 (0,45-1,19) 14,5
12 ——— 0,66 (033-132) 49 [110] —a— 0,82 (0,64-1,06) 22,6
n| ——t 0,66 (035-125) 55
[0l — 0,68 (0550-0.93) 11.2 [92] * 100 (0.77-1,33) 219
1921 —— 0.74 (0555-0.99) 116 85] T 114 (0,89-1,45) 23,0
[102] — 0,88 (0,61-1,25) 10,1 [57] 1,82 (1,25-2,65) 18,1
{éé} —a— 098 (0,82-1,16) 145 :
Jii A 3 ]
T~ 2 w1 2 | ==
[86] 1,45 (0,84-2,51) 6,6 0=14,59 p=0,01 1
[57] —_— 1,58 (1,13-2,20) 10,7 1=73%
05 1 15 2 25
Atlag <= 0,96 (0,80-1,15) 100,0 AR
Q=26,84 p=0,00
2439
r=63% 05 1 15 25
HR
KIEGESZITO 14. ABRA. A diagndziskor metasztatikus betegség hatasa a progresszié (b) és halalozas rizikéjara (a)
a Ref HR (95% CI) % Sdly b Ref. HR (95% CI) % Saly
[51] —— 0,49 (0,31-0,77) 25,5
1102] —— X 49 (0.31-0, :
052 10,35-0.78) 45,0 [87] — . 0,51 (030-088) 187
[88] 0,99 (0,98-1,000 55,0 [105]] —a 0,53 (0,32-0,87) 214
[17] - 0,70 (0,39-1,27) 15,7
[6] = 0,94 0,55-1,61) 18,7
Atlag 0,74 (0,40-1,39) 100,0
Atlag e 0,60 (0,47-0,76) 100,0
0=9.91 p=NA
oo 0=4,29 p=0,37
I 12=7%
0 05 1 15 0,5 1 1.5
HR HR
Ref. HR(95%CI) % Saly
c 78] —_—— 042 (0,24-0,76) 7,6
[21] _— 044 (0,24-083) 6,5
179 — 0,60 (0,40-0,92) 14,5
511 — . 0,60 (0,43-0,83) 23,3
187] — 0,61 (0,41-0,90) 16,3
[105] — = 0,65 (0,421,000 13,4
199 071 (0,40-1,28) 7.4
117) —_— 0,78 0,49-1,27) 111
Atlag <= 0,60 (0,52-0,71) 100,0
Q=4,05 p=0,77 !
12=0% 0 05 1 15
HR

KIEGESZITO 15. ABRA. A kasztraciérezisztencia-mentes tlélés hosszanak hatasa a progresszié (c) és halalozas rizikéjara (a, b). A tdlélés folyama-

tos (a) vagy dichotomizalt (b, c) véltozo
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28 BUDAI ES MTSAI.

Ref. HR(95% CI) % Sily 5 % S
a Reld | g o b Ref. HR(95%Cll %Sy
1 —a— 0,61 (0,49-0,72) 23,9 Bl —— 041 (0,20-0,82) 15,1
1401 - 0,62 (053-0,72) 37,7 172) —_—. 047 (0,27-0,80) 19,9
[110] s — 0,68 (0,47-0,99) 6,4 1851 |
18] — 069 (040-1.19) 3.0 —— 0,85 (0,69-1,05) 345
185 — 0,72 (0,59-0,89) 21,0 [110] —®———— | 1,00(074-1,35) 30,4
174] 0,75 (040-1.40) 2.3
177 — 0.75 (0,44-1,26) 3.3
) | Atlag S E—— 0.71 (0,50-1,00) 100,0
Atlag < 0,65 (0,59-0,71) 100,0 |
2239 oo i 0=9,71 p=0,02
0-2,39 p=0,94 ol
12=0% 12=69%
0 05 1 15 03 0.6 0.9 12
HR HR
KIEGESZITO 16. ABRA. A korabbi radikalis m{tét vagy sugarterapia hatasa a progresszié (b) és halalozas rizikéjara (a)
a Ref. HR(95% CIl % Saly d Ref. HR(95% Cl) % Saly
{3;} —-— 0,47 (0,31-0,99) 10,6 191] 086 (0,41-1,84) 19,8
- 0,64 10,36-0,92) 138 11s] 1,60 (0,77-330) 20,1
11711 - 0.7 (0,67-0,89) 28,6 (9] 163 (108247 233
1171/2 - 0,84 (0,70-1,02) 26,5 S on g, '
1el 121 0702900 103 2| | 212 (1,20-373) 218
18l - 185 (102336 10.2 1261 = 25,13 (7,72-81,81) 15,0
Atlag = 0,84 (0,66-1,05) 100,0 Atlag 2,29 (1,11-4,69) 100,0
0=14,08 p=0,02 0=23,50 p=0,00
12=64% 12-83%
0 05 1 15 . 2 25 3 35 0 2 4 6 8 1012 14 16 18 20 22 24 26 28 30
] HR
" 9
b Ref. HRU9S% C % Sdly e Ref. HR(95% CI) % Sily
[58] B 0,81 (0,68-0,94) 41,2 [91] 1,02 (054-1,94) 23,7
(161 —— 1,30 (0,80-2,20) 30,7 [94] — 159 (091-2,79) 25,9
118 L 1,88 (1,05-336) 28,1 [15] = 2,80 (1,50-5,30) 239
891 = 325 (1,89-559) 26,4
Atlag [ 1,19 (0,70-2,01) 100,0 i
0=9,81 p=0,01 Atlag e By 1,98 (1,18-331)  100,0
1=80% 0-0.07 =003
~67% |
! R 3 0 1 2 3 4 5 6
HR
c Ref. HR(95%Cll % Saly f Ref. RI9S%CI % Sdly
142] | 097 (095-0,99) 413 1103] —-— 1,40 (0,88-230) 9.9
16612 : 167] - 1,77 11,37-2.29) 27,6
0,99 (0,99-1,00) 587 3l - 1,88 [1,45-2,43) 27.4
) 1701 —-— 2,00 (1,44-2,79) 188
Atlag Lo 0,98 (0,96-1,01) 100,0 B i 204 (137-3.05) 136
Q=5,74 p=0,06 (71 5,00 (1,90-12,70) 2.7
12=65%
1l . Atlag 1,89 (1,61-221) 100,0
1,22 (0,80-1,86) 26,03 p=0.30
1 r=17% T 2 3 4 5 & 7 8
HR HR
Ref. HR(95% Cl) % Suly
150] - 092 (0,56-1,50) 12,9
1401 —.— 0,95 (0,78-1,14) 87,1
Atlag e 0,95 (0,79-1,13) 100,0
0=0,01 p=NA
12=0%
06 08 1 12 14
HR

KIEGESZITO 17. ABRA. A BMI (a,b), kemoterapiatél eltelt idétartam (c), korabbi ARTA-kezelés (d, e), majmetasztazis (f), vidéki lakhely (g) hatasa a

progresszio (b, e) és halalozas rizikéjara (a, c, d, f, g). A valtozé dichotomizalt (a, b, ¢ alsé) vagy folyamatos (c felsdk)
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AZ ABIRATERONKEZELES PREDIKTORAINAK METAANALIZISE 29
a Ref. HR (95% CI) % Sty d Ref. HR (95% CI) % Suly
56 — -
15¢] . 0.90 (0,50-1,40) 22,7 197] —— 0,37 (0,19-0,73) 414
[20] L 0,93 (0,47-1,86) 14,1
[103] —— 1,50 (1,10-2,10) 42,0 9] L 0.55 (0,31-0.96) 58,6
[90] L 1,56 (091-2,67) 21,2 i
| Atlag e 047 (0,30-0,72) 100,0
Atlag R 1,26 (0,95-1,67) 100,0 3:8;78 P
-0%
Q=4,04 p=0,26 H [124] 1,00 (1,00-1,02)
12-26%
05 1 15 2,5 0 05
HR HR
b Ref. HR (95% CI) % Suly e Ref HR (95% CI) % Suly
[15] = 086 (0,44-1,68) 18,9 1961 — 048 (025-0.81) 270
[56] —a 0,90 (0,60-1,50) 25,9 o '
(201 = 119 (0,66-213) 21,4 147] —— 0,67 (0,47-0.96) 73,0
[100] —— 1,76 (1,37-2,27) 338
b Atlag _ 0,61 (0,45-0,83) 100,0
Atlag —_ T 1,19 (0,79-1,78) 100,0 02=0.‘70 p=NA
I 12-0%
0=9,06 p=0,03 T 24) 1,00 (1,00-1,00)
12=67%
05 1 15 02 04 0.6 08
c HR HR
Ref. HR (95% CI) % Saly f Ref. HR (95% CI) % Suly
[114] ] 1,01 (0,98-105) 554 51 | —— 0,74 (051-0,97) 558
126] B 1,05 (1,01-1,10) 44,6 [118] ) 1,44 (0,83-250) 44,2
Mag| ———— ——— 0,99 (0,52-1,90) 100,0
Attag —_— T —— 1,03 (0,99-1,07) 100,0 0=4,23 p=NA
2-769
0=1,92 p=0,17 BT | ——a—y 0,86 (0,55-1,36)
12=48% 85 | —m— 0,72 (0,5-0,94)
1 11
HR 05 1 15 2 25
HR
g Ref. HR (95% CI) % Suly
1271 098 (0,80-1,21) 39,9
851 1,07 (0,90-1,28) 55,1
1901 n 1,23 (0,69-2.22) 50
Atlag T 1,04 (0,91-1,19)  100,0
0=0,73 p=0,69
2-0¢
12=0% (85] —a— 1,14 0,95-1,37)
05 1 15
HR

KIEGESZiT6 18. ABRA. A nyirokcsomé-metasztazis (a, b), kor diagnéziskor (c), prognosztikai index (d, e), PSA diagnéziskor () és tumorméret diag-
noziskor (g) hatdsa a progresszié (b, e, f legalsé, g alsé) és halalozas rizikéjara (a, c, d, f felsék és f alsébél a felsé, g felsdk). A valtozo dichotomizalt
(c, d, f felsGk és legalsd g) vagy folyamatos (d also, e alsd, f alsobdl a felsé [logaritmalt])

Ref.

11061 ..

194] =

Atlag e
=113 p=NA |
2129
P12% pr0e) -

1
HR

HR (95% CI) %
1,0045 (1,003-1,005)

1,011 (1,001-1,025)
1,005 (1,002-1,008)

1,003 (1,001-1,005)

sdly
93.6

64

100,0

Ref.
b [14] -
[108] — e
[95] =
[115] =
[62]
fttag S
Q=0,74 p=0,95 I
12=0%
1 2 3 4 6
HR
Ref.
c nos| | —
sl| | ————
11s) -
162]
Atlag —_— T
Q=2,33 p=0,51
12=0%
1 2 3 A 6
HR

HR (95% CI)

2,24 (1,18-4,24)
2,34 (1,32-4,12)
2,61 (1,44-4,72)
3,09 (1,27-7,52)
3,50 (1,14-10,77)

2,54 (1,87-3,47)

HR (95% CI)

1,91 (1,13-3,21)
2,03 (1,21-3,41)
2,58 (1,35-4,95)
4,64 (1,53-14,06)

2,23 (1,64-3,04)

% Suly
234
29,6
27,2
121
7.6

100,0

% Saly
34,7
35,2
24
7.7

100,0

KIEGESZITO 19. ABRA. A keringd tumor-DNS hatésa a progresszié (a felsék, c) és halalozas rizikéjara (a alsé, b). A valtozé folyamatos (a) vagy
dichotomizalt (b, c)

MAGYAR ONKOLOGIA 70:17-31, 2026



30 BUDAI ES MTSAI.

a Ref. HR (95% Cl) % Saly b Ref. HR (95% Cl) % Saly
[62] - 144 (086-240) 17,6 194] 0,93 (052-1,66] 15,2
93] = 155 (053-4,48) 78 162] & 172 (1,05-281) 172
[37] & 1,92 (1,07-347) 157 [106] — 2,22 (1,48-334) 194
(121 —— 310 (2206300 224 2] —— 260 (200-350) 226
[54] —_— 336 [1,95-582 167 [54] » 331 (2,00-546) 17,0
[106] —_— 4,26 2,76-655) 19,7 (951 461 (1761208) 87
Atlag T 257 (1,81-3,65) 100,0 Attag e — 2,20 (1,56-3,11) 100,0
Q=13,59 p=0,02 Q=15,46 p=0,01
12=63% 2=68%
’ 0 1 2 3 4 5 8% 2 3
HR HR
KIEGESZITO 20. ABRA. Az androgénreceptor génamplifikacidjanak hatasa a progresszié (b) és halélozas rizikdjara (a)
a Ref. HR (95% CI) % Suly C Ref. HR (95% CI) % Saly
911 L 3 1,43 (1,05-1,94) 34,2 [124] 1,22 (0,63-2,38) 388
1731 —— 148 (1,19-185) 658 161 = 278 0,96-8,33] 29,9
[125] i 5,88 (3,33-25,00) 31.4
Atlag 1,46 (1,22-1,75) 100,0 Atlag s E———— 2,55 (0,97-6,73) 100,0
Q=0,03 p=NA Q=6,83 p=0,03 !
12=0% 12=71%
1 1,2 1.4 1,6 1.8 0 3 4 5 6 10
HR HR
Ref. HR (95% Cl) % Suly d Ref. HR (95% CI) % Suly
1941 —B— 140 (1,20-1,62) 71,2 [124] 132 (080-2,13) 58,9
91 i 146 (1,15-1.84) 288 189 L 333 (135-833) 41,1
Atlag e 1,42 (1,25-1,61)  100,0 Atlag [—— 1,93 (0,79-4,73) 100,0
0=0,08 p=NA Q=3,11 p=NA
12-0% 12=68%
1 1,2 1.4 1.6 1.8 3 4 5
HR HR

KIEGESZIT6 21. ABRA. A kering6 tumorsejtek hatasa a progresszié (b, d) és halalozas rizikéjara (a, c). A valtozé folyamatos (logaritmalt) (a, b) vagy

dichotomizalt (c, d)

a Ref.
[15] ——
[89] L
[103] —
[124] i
Atlag P
0=2,31 p=0,51 .
12=0%

1 2 3 4 5 6 7
HR

KIEGESZIT6 22. ABRA. Az androgénreceptor splice varians 7 (ARV7) hatasa a progresszié (b) és halalozas rizikéjara (a)

HR (95% CI)

2,20 (1,10-4,50)
3,57 (1,32-7,40)
4,10 (2,50-6,80)
4,20 (2,06-8,54)

3,53 (2,55-4,90)

9% Saly
21,6
144
428
21,2

100,0

b Ref.

[94]

[124]) i

189 »

Atlag _ T
0=6,98 p=0,03
12=71% |
1 2

3 4
HR

5

HR (95% CI)

1,33 (0,76-2,31)
2,42 (1,15-5,10)
3,85 (2,17-6,67)

2,31 (1,19-4,48)

% Sy
35,3
295
35,2

100,0
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AZ ABIRATERONKEZELES PREDIKTORAINAK METAANALIZISE 31
o o SU . o %
a Ref HRI(95%CI) % Sily Ref HR(95%CI) % Sdly
w4 | ——— 0,64 (0,29-137) 50,6 195 L] 139 (0,80-2,41) 417
[106] B 2,23 (0,98-5,08) 49,4 194] L] 1,88 (1,18-3,00) 583
Atlag 1 1,19 (0,35-4,03) 100,0 Atlag —_ T 1,66 (1,16-2,37) 100,0
Q=4,68 p=0,03 =0,67 p=0,41
12=79% =0%  p95)
[106] 3,12 (1,32-7,4) 1,23 (0,74-2,03)
1 2 3 4 5 15 25 3
HR HR
b Ret. HROSHCI % Sdly f Ref. HRI(95%CI) % Sdly
[126] 0,67 (0.53-0.84) 45,7 v | ——— 2,15 (1,22-3,80) 49,1
1201 | 0,88 (0.74-1,04) 543 1211 L] 3,64 (2,10-6,31) 509
) | 3 )
Atlag — T ——— 0,77 (0,59-1,01) 10,0 Atiag _1tT 281 168-471) 100,0
0=3,54 p=0,06
12=72% Q=1,70 p=NA
120] ————=————— | 0911 (0,795-1,044) 1241%
2 3 4 5 3 7
0,6 08 1
s AR
c [ l g Ref. HRI(95%Cl) % Sily
Ref HR (95% CI
165 B 114 (084-154) 635
67| —a———— 0,66 (0,56-0,78)
- 1921 L] 178 (1,03-307) 365
58] 0,93 (0,73-1,17)
Atlag = — E—— 1,34 (0,88-2,04) 100,0
06 08 1 1. Q=1,96 p=0,16
o [=49% - fe5) e
d Ref. HR(95%CI) % Sdly 119 0.91-1.55)
(21 139 (0,78-2,48) 26,0 15 ¥ 25 3
78] —— 195 (1,38-2,74) 74,0
Atlag = 179 (1,33-2,40) 100,0
=097 p=NA
120%
137] 3,36 1199-5,67)
05 1 15 25 3 35 4 45 5 55 &

KIEGESZITO 23. ABRA. Az AR-mutécidk (a), szérum-tesztoszteronszint (b, c), neuroendokrin differenciacié (d), TP53-mutacidk (e, AKR1C3-pro-
teinexpresszié (f) és HSD3B11250CC genotipus (g) hatdsa a progresszid (a, b alsd, ¢ alsé, d felsék, e also, f, g alsd) és halalozas rizikéjara (a also,

b felsék, c fels6, d also, e felsék, g felsdk). A valtozé dichotomizalt (c, f) vagy folyamatos (b)

a Ref
[97]
[50]
Atlag
Q=17,48 p=NA
12=94%

4 5 6 7 8 9 10 11 12

HR (95% ClI) % Saly
0,17 (0,05-0,58) 47,9
2,80 (1,75-4,50) 52,1

0,73 (0,05-11,37) 100,0

b Ref.

[81]

[104]

HR (95% CI)

—B—— 0,86 0,55-1,336)

| 0,30 (0,20-0,50)

0,5 1 15
HR

% Sily
50,1

49,9

KIEGESZITO 24. ABRA. A palliativ sugérterapia (a), a kortikoszteroidvaltas (b felsd) és a progresszion til adott AA hatasa a progresszié (b felsé) és
halalozas rizikéjara (a, b alsd)
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