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Célkitűzés: Elemzésünk célja a metasztatikus kasztráció-
rezisztens prosztatarákban (mCRPC) alkalmazott abirate-
ron-acetát (AA) kezelés prediktív faktorainak, és különösen 
a társbetegségek és a társgyógyszerelés prediktív szerepének 
tisztázása az irodalomban elérhető adatok metaanalízise 
alapján. 
Módszerek: A metaanalízisbe azok a publikációk kerültek 
beválogatásra, amelyek legalább 100 beteget tartalmaztak, 
multivariáns elemzést végeztek, és pontos túlélési adatokat 
közöltek. A kezdeti 343 publikációból a kizárások után végül 
120 maradt. 
Eredmények: A metaanalízis eredményei alapján a progres�-
sziómentes és teljes túlélésre ható legjelentősebb prediktív 
tényezők közé tartozik az opioidalkalmazás, a fájdalom, a ce-
rebrovaszkuláris betegségek, a diszlipidémia, a sztatinkeze-
lés, a biszfoszfonát/antireszorptív kezelés és a metabolikus 
szindróma, melyek statisztikailag szignifikánsan (p<0,05) 
befolyásolják a progresszió és a túlélés rizikóját. 
Következtetések: A társbetegségek hatásának pontosabb 
megértéséhez további, nagyobb esetszámú vizsgálatok 
szükségesek, hogy pontosan tisztázódjon a társbetegségek 
és a társgyógyszerelés prediktív hatása, annak érdekében, 
hogy az alapbetegség kezelésének hatékonyságát egyénre 
szabottan növelni lehessen. Magy Onkol 70:53-68, 2026

Kulcsszavak: metasztatikus kasztrációrezisztens prosztatarák, 
abirateron, metaanalízis, komorbiditás, társgyógyszerelés

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 (mCRPC). 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.
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BEVEZETÉS
Magyarországon a prosztatarák mortalitása magasabb, mint 
az európai átlag, ami részben azzal is magyarázható, hogy 
a magyar átlagpopuláció rosszabb egészségügyi állapotban 
van, mint a nyugat-európai hasonló korú populáció. Magyaror-
szágon a születéskor várható élettartam 5 évvel alacsonyabb 
az EU-átlagnál. A halálozások körülbelül 50%-a a megelőzhe-
tő kockázati tényezőkhöz köthető. Ezek közül az egészségtelen 
étkezés, elhízás, dohányzás, túlzott alkoholfogyasztás és 
a légszennyezettség aránya magasabb hazánkban, mint az 
EU-átlag. Az EU-átlaghoz képest Magyarországon 10%-kal 
kevesebben vannak jó egészségi állapotban, és 4%-kal többen 
szenvednek valamilyen krónikus betegségben. A fekvő- és 
járóbetegek ellátására fordított kiadások arányai nagyjából 
megfelelnek az uniós átlagoknak, de a gyógyszerekre és or-
vostechnikai eszközökre fordított kiadások több mint 10%-kal 
magasabbak, mint az EU-ban. Magyarországon a második 
legmagasabb az orvoshoz fordulók száma az EU-ban (1).

A fenti adatok az idősebb korosztályt (65+ év) különösen 
érintik, mert ebben a korcsoportban jelentősen gyakoribb 
a magas vérnyomás, a magas koleszterinszint, a cukorbeteg-
ség, a szívbetegség és a pszichés betegségek előfordulása. 
Az idősebbek jóval nagyobb hányada számolt be arról, hogy 
rossz egészségi állapotban van (2).

A metasztatikus prosztatarák kezelésének optimalizálása 
fontos lehet a mortalitás csökkentésében. A kezelés optima-
lizálásához elengedhetetlen a kezelés prediktív markereinek 
ismerete. Mivel a betegség az idősebb korosztályt érinti, a társbe-
tegségek előfordulása is gyakoribb ebben a betegpopulációban, 
ami maga után vonja a társgyógyszereléshez kapcsolódó problé-
mákat is. A prediktív markerek mellett fontos a társbetegségek 
és -gyógyszerek prediktív hatásának a megismerése, annál is 
inkább, mert egy 2024-ben közölt nagy betegszámú (n=15 695) 
kiértékelés eredményei azt mutatták, hogy ≥3 társbetegség és 
a specifikus társbetegségek, beleértve a szívbetegséget, a króni-
kus légúti betegséget, a depressziót/szorongást és a trombózist, 
összefüggésbe hozható a prosztatarák-specifikus túléléssel (3).

A metasztatikus kasztrációrezisztens prosztatarák (mCR-
PC) kezelésének egyik lehetősége az androgénreceptort, ill. 
-szintézist célzó ágensek (ARTA) használata, mely az abirate-
ron-acetát (AA) és enzalutamid hatóanyagokat foglalja magában. 
Az abirateron használatát 2011-ben hagyták jóvá az Egyesült 
Államokban, így az elmúlt időszakban elegendő számú irodalmi 
adat gyűlt össze a kezelések prediktív faktorainak vizsgálatával 
kapcsolatban, ami lehetővé tette metaanalízis elvégzését.

Elemzésünk célja az AA-kezelésben részesülő mCRPC-s 
betegek prediktív faktorainak és különösen a társbetegségek 
és -gyógyszerelés prediktív szerepének tisztázása az irodalmi 
adatok metaanalízise alapján.

MÓDSZEREK
Irodalmi adatok keresése
A PubMed adatbázisból kerestük ki azokat a publikációkat, me-
lyek az „mCRPC” és „abirateron” kulcsszavakat tartalmazták. 

Ezek közül csak azokat a közleményeket vettük figyelembe, 
ahol az esetszám ≥100, ill. az AA-kezelésben részesülő bete-
gek aránya >10% az összes kezelt között, mivel a publikációk 
52%-ában az AA- és enzalutamidkezelteket együtt (ARTA) 
értékelték ki, továbbá 13 közleményben a korábbi klinikai 
vizsgálatok adatai alapján az AA-kezelést a placebokarral 
együtt elemezték. Azokat a publikációkat, ahol nem szerepelt 
valamilyen túlélési adat vagy nem csak mCRPC-s betegeket 
vizsgáltak, vagy nem volt megállapítható az AA-kezeltek száma, 
ill. nem szerepelt a túlélés multivariáns elemzése, kizártuk. 
A kezdeti 343 publikációból a kizárások után végül 120 maradt. 
A keresést 2023 decemberében lezártuk. 

Statisztika
A közleményeket külön csoportosítottuk és analizáltuk, asze-
rint, hogy egy adott változó folyamatosként vagy kategorikus-
ként szerepelt a multivariáns kiértékelésben.

A metaanalízisbe a progressziómentes (PFS) és/vagy 
a teljes túlélés (OS) kockázati arányát (HR) és a 95%-os 
konfidenciaintervallumot (CI) használtuk fel. A heterogenitás 
értékeléséhez Q-tesztet és I2-indexet alkalmaztunk, és ha 
I2>50% volt, véletlen hatású modellt használtunk. A publi-
kációs torzítást tölcsérdiagrammal vizualizáltuk és Egger-
teszttel statisztikailag értékeltük. A metaanalízist a MetaXl 
5.3 programmal végeztük. A végeredmények szignifikancia-
szintjét az arányokra megadott képlet alapján számoltuk ki 
(4). A különböző küszöbértékek hatását a rizikóra lineáris 
regresszióval elemeztük NCSS 2019 statisztikai szoftverrel 
(NCSS, LLC. Kaysville, Utah, USA, ncss.com/software/ncss).

EREDMÉNYEK ÉS MEGBESZÉLÉS
Összesen 120 publikációból 130 csoport adatait dolgoztuk fel. 
63 csoportban csak AA-kezelt, 54 csoportban vegyesen AA- és 
enzalutamidkezelt betegek (kétharmaduknál az AA-kezeltek 
aránya ≥50% volt), míg 15 csoportban AA- és placebokezelt 
betegek szerepeltek együtt. A különböző markerek sorrendje 
az analizált csoportok számának csökkenő sorrendjében 
történt. Az ábrákkal is bemutatott csoportok adatait az 1. 
táblázat foglalja össze. A kiegészítő ábrákon szereplő cso-
portok jellemzőit a kiegészítő 1. táblázatban találjuk.

Klinikopatológiai markerek
Általános állapot (ECOG)
Az AA-kezelés kezdetekor az általános állapot (ECOG) referen-
ciája a 0 vagy a 0 és 1 együtt, ezért külön értékeltük. A bevont 
80 csoportból mindössze 5 esetben volt kisebb rizikóarány 
a rosszabb általános állapotban, ezért a várható eredményt 
kaptuk, tehát a rosszabb állapot statisztikailag szignifikánsan 
(p<0,015) magasabb relapszus- és halálozási rizikóval járt 
(kiegészítő 1. ábra). Ez utóbbi megállapítás akkor is érvényes 
maradt, ha csak az AA-kezelt csoportokat vizsgáltuk.

Ez a paraméter az alapbetegség és az esetleges komor-
biditások együttes hatását tükrözi, de ezek részarányára 
nincs adatunk.
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Prosztataspecifikus antigén (PSA) szérumkoncentrációja
A szérum-PSA-szint segít a beteg tumorterhelésének és 
a kezelés hatékonyságának megítélésében. A PSA, amit 
az AA-kezelés kezdetekor mértek, vagy folyamatos, vagy 
dichotomizált változóként szerepelt, ezért ezek külön kerül-
tek elemzésre. A metaanalízisbe csak azok a tanulmányok 
kerültek bevonásra, ahol a folyamatos PSA logaritmusával 
számoltak, ezért 10, ill. 5 csoport az OS, ill. a PFS kiértéke-
léséből kimaradt. A dichotomizált csoportoknál a HR mindig 
a magasabb PSA-értékű csoportra vonatkozik. A dichotomi-
zálás küszöbértéke nem befolyásolja sem az OS, sem a PFS 
esetén a végső eredményt. Mivel a 78 csoportból csak 6 
esetben volt alacsonyabb a HR magasabb PSA esetén, ezért 
eredményünk a vártnak megfelelő, tehát a magasabb PSA a 
statisztikailag szignifikánsan (p<0,001) rövidebb PFS és OS 
markere (kiegészítő 2. ábra). A csak AA-kezelt esetekben 
a folyamatos PSA-értékeknél nagyon kevés volt az értékelhető 
eredmény, azonban a dichotomizált csoportok esetén a fenti 
megállapítás érvényes marad.

Alkalikus foszfatáz (ALP) koncentráció
A szérum-ALP-szint a csontmetasztázis kiterjedtségé-
nek egyik markere. Az ALP esetén is folyamatos vagy di-
chotomizált formában születtek eredmények, tehát külön 
értékeltük ki. A folyamatos változó logaritmált formája 
volt alkalmas elemzésre, ezért az OS és PFS elemzéséből 
4, ill. 1 csoport kimaradt, továbbá 1-1 adat azért marad 
ki, mert az ALP/normál felső határ aránnyal számoltak. 
A 67 kiértékelt csoportból a magasabb ALP esetén csak 
5 csoportnál fordult elő az egységnél kisebb rizikó, tehát 
a várható eredmény igazolódott, mely szerint a magasabb 
ALP rövidebb túléléssel (PFS és OS) jár együtt (kiegészítő 
3. ábra). A dichotomizálás küszöbértéke nem befolyásolta 
a végső eredményt, mint ahogy az sem, ha csak az AA-kezelt 
csoportokat elemeztük.

Az ALP szerepéről részletes áttekintést ad Heinrich és 
mtsai. közleménye (59). Ebben kijelentik, hogy a kezelés típu-
sától függetlenül az OS-nek prognosztikai markere a kezdeti 
ALP-szint.

Tejsav-dehidrogenáz (LDH) koncentráció
A magas szérum-LDH-szint számos tumor, így az mCRPC 
esetén is a rossz prognózis markere. Az LDH-t is folyama-
tos vagy bináris formában értékelték, ezért külön elemzést 
végeztünk. Az elemzésbe csak azokat a csoportokat tudtuk 
bevonni, melyeknél a logaritmált formát alkalmazták, így 
az OS és PFS elemzéséből kimaradt 2, ill. 1 adat, valamint 
1-1 az ALP-nél említett ok miatt és 1 OS-adat, mert az LDH 
inverzét alkalmazta. A dichotomizált csoportoknál is kimaradt 
1-1 adat, mivel a magasabb LDH-t egy 3-szor alacsonyabb 
LDH-csoporthoz arányította. A 61 csoportból csak 3 csoport 
esetében volt a HR<1 a magasabb LDH esetében, ezért a várt 
eredmény az, hogy a magas LDH mellett a progresszió és 
halál rizikója statisztikailag szignifikánsan (p<0,001) nagyobb 

(kiegészítő 4. ábra). Ez az eredmény a csak AA-kezeltek ese-
tében is. A dichotomizálás küszöbértéke itt sem befolyásolta 
a végső következtetést.

Életkor
A kort, mint prediktív tényezőt, összesen 59 csoportban ele-
mezték, mint folyamatos vagy mint bináris változót. A fo-
lyamatos és dichotomizált eredményeket külön elemeztük. 
A dichotomizálás küszöbértéke 65–75 év. A küszöbérték nem 
befolyásolta a végső eredményt. A magasabb életkor esetében 
általában a HR>1, ezzel ellentétes eredményt 12 csoportnál 
találtak. A végső eredmény az, hogy az OS-t kismértékben, 
de statisztikailag szignifikánsan (p<0,005) befolyásolja a kor, 
tehát az idősebbeknek rövidebb a túlélésük. A PFS esetében 
nincs ilyen összefüggés (kiegészítő 5. ábra). A megállapítás 
nem érvényes a csak AA-kezelt csoportok viszonylatában. 
Úgy tűnik, hogy az enzalutamidkezelés az idősebbek ese-
tében előnyösebb lehet, amit egy friss, nagy betegszámú 
elemzés is igazolt. Magyarázatképpen az enzalutamid kisebb 
kardiovaszkuláris toxicitását és az idősebbek gyakori szív- és 
érrendszeri megbetegedését említik (60).

Hemoglobin- (Hgb) szint
Az anémia (alacsony Hgb-szint) ismert prognosztikai faktor 
az mCRPC-s betegek esetében, mely elsősorban az andro-
génszint csökkentése nyomán alakul ki, de egyéb tényezők 
(metasztatikus csontvelő-infiltráció, radio- és kemoterápia, 
idült betegség, kor stb.) is hozzájárulhatnak megjelenéséhez. 
A Hgb-koncentrációt folyamatos vagy dichotomizált változó-
ként vizsgálták, ezért külön elemeztük. Az 54 vizsgált csoport 
közül csak 7-nél tapasztaltak a magasabb Hgb esetén az 
egységnél nagyobb rizikót. A magasabb Hgb-szint kisebb 
rizikót jelent, mind a relapszus, mind a teljes túlélés szem-
pontjából (kiegészítő 6. ábra). Az eredmény akkor is érvényes, 
ha csak az AA-kezelt csoportokat vettük figyelembe. Bár 
a küszöbérték egyenes arányú összefüggést mutatott a HR 
értékével, az eredmény nem változott, ha csak a leggyakoribb 
küszöbértékű (12 g/dl) csoportokat elemeztük.

Ez a paraméter is magába foglalhatja egyes komorbiditá-
sok hatását, de az alapadatok hiánya miatt további részletek 
nem deríthetők ki.

Viszcerális metasztázis jelenléte
Az AA-kezelés kezdetekor jelen levő viszcerális metasztázist 
31, ill. 23 csoportban vizsgálták az OS és a PFS tekintetében. 
Az 54 csoportból csak 5 esetben jelentettek egynél kisebb ri-
zikót, tehát a várt eredményt kaptuk, mely szerint a viszcerális 
metasztázis rosszabb progressziómentes és teljes túlélést 
jelent (kiegészítő 7. ábra). Az eredmény a csak AA-kezelt 
betegek esetében is érvényes.

Kemoterápia előtti szekvencia
Az ARTA-kezelést a kemoterápiás kezelés előtt vagy után 
alkalmazták első-, ill. másodvonalban. Ezt a körülményt 
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1. TÁBLÁZAT. A metaanalízisben szereplő csoportok jellemzői*

Ref. Esetszám AA-kezelt Küszöbértékek

n %

[5]/1 481 50# ALP>160; LDH>250; NLR<2,5 (két csoport együtt)

     /2 601 50# ALP>160; LDH>250

[6] 260 31 ALP>278; kor>72; LDH>406; Hgb>11; PSA>329; Gleason>7; CRFS>51; ADT>32; 
kemo. idő<12

[7] 1088 50# ALP≥160; LDH>250; NLR<2,5

[8] 1088 50# Gleason>7

[9]/1 117 100

     /2 157 100

[10] 210 26 ALP>160; LDH≥250; Hgb>12; PSA≥71; Alb≥4

[11] 745 100 PSA>32; bet. kiterj.<4 csont vagy nem viszc.

[12]/1 1048 67# Gleason>7

        /2 996 49# Gleason>7

[13]/1 236 100 ALP>160; kor>70; LDH>250; Alb≥4

       /2 229 100 kor>70; LDH>250; PSA>39,5

[14] 106 20 ctDNS>2%

[15] 115 14 NLR≥3

[16] 127 19 kor>70; LDH>250

[17] 265 100 ALP>117; kor>75; LDH>333; Hgb>12; PSA>89,1; Gleason>7; CRFS>53; ADT>39

[18] 105 100 kor≥75; PSA≥10; Gleason>7; ADT>43,2

[19] 1195 67#

[20] 120 100 Gleason>7

[21] 114 100 ALP>160; LDH>160; PSA≥50; CRFS≥12

[22] 102 100

[23]/1 203 100 ALP≥174; kor≥68; LDH>250; Hgb>12,1; PSA≥110,04; Alb≥3,48; bet. kiterj.<2 lok.

        /2 183 100 ALP≥174; kor≥68; LDH>250; Hgb>12,1; PSA≥110,04; Alb≥3,48; bet. kiterj.<2 lok.

        /3 166 100 ALP≥174; kor≥68; LDH>250; Hgb>12,1; PSA≥110,04; Alb≥3,48; bet. kiterj.<2 lok.

[24] 319 100 Gleason>7; komorb. index>10

[25] 765 90 ALP≥160; kor≥75; Hgb≥12; PSA≥53,62; Alb≥4; ADT>15,9

[26] 128 100 Gleason>7

[27] 938 81 Gleason>7; Tdg>3

[28] 255 55 ALP≥100; Hgb≥13; PSA>32,8; Alb≥3,5; ADT≥12

[29] 225 54 ALP≥88; LDH≥244; Hgb≥13; PSA>35,7; Alb≥3,5; NLR≥3; PLR≥190

[30] 104 100 ADT≥12; NLR≥3; SII≥200

[31] 117 100 LDH>229; PSA>58; NLR≥3,7

[32] 230 100 NLR≥3; PLR≥210; SII≥535
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Ref. Esetszám AA-kezelt Küszöbértékek

n %

[33] 112 100 LDH≥196; Alb≥3,5; NLR≥3; ADT≥12

[34] 166 100 LDH≥446; NLR≥3,1

[35] 112 100 LDH≥196; NLR≥3; PNI≥50,5

[36] 102 100 Hgb≥12; NLR≥3,1; PLR≥163

[37] 105 62 LDH≥225; NLR≥3; bet. kiterj.<112MTV

[38] 104 100 NLR≥4

[39] 114 53 ALP≥114; LDH≥375; PIV≥366

[40] 3180 71 Kor≥75

[41] 5231 58 PSA>50

[42] 1355 35 Gleason>7; komorb. index>9

[43] 1164 90 kor≥65; ADT>12; komorb. index>8; bet. kiterj. nem csont+viszc.

[44] 453 100 kor≥75

[45] 1153 68 LDH≥250; Alb>3,5

[46]/1 105 60 ALP>155; Hgb>12; PSA>70; Alb≥3,5

       /2 156 53 ALP>155; Hgb>12; PSA>70; Alb≥3,5

[47] 506 100 kor≥75; PSA≥33,97; progn. index0-1/3

[48] 223 81

[49] 2910 62 ALP>136; kor≥75; Alb>12,5; PSA>30,5

[50] 303 100 kor≥70

[51] 578 17 PSA>14,3; Gleason>7; CRFS>12

[52] 191 100 PSA≥10; bet. kiterj. nem csont+

[53] 178 100 PSA>200

[54] 317 100 LDH≥225

[55]/1 224 100

       /2 265 100

[56] 108 100

[57] 249 93 (csontmet.>4 n=109; 1-4 n=140)

[58] 4694 100 PSA>50; Te>50

*a kiegészítő ábrákon szereplő csoportok jellemzőit lásd a kiegészítő 1. táblázatban
#placebocsoport, ADT: androgénmegvonásos terápia, Alb: albumin, ALP: alkalikus foszfatáz, bet. kiterj.: betegség kiterjedtsége, CRFS: kasztráció
rezisztencia-mentes túlélés, ctDNS: cirkuláló tumor-DNS; Hgb: hemoglobin, kemo. idő: kemoterápia óta eltelt idő, komorb.: komorbiditási, LDH: 
tejsav-dehidrogenáz, lok.: lokalizáció, met.: metasztázis, MTV: metabolikus tumortérfogat, NLR: neutrofil/limfocita arány, PIV: pán-immuninflam-
mációs érték, PLR: trombocita/limfocita arány, PNI: prognosztikai tápláltsági index, progn.: prognosztikai, PSA: prosztataspecifikus antigén, Ref.: 
referencia, SII: szisztémás immuninflammációs index, Tdg: tumorméret diagnóziskor, Te: tesztoszteron, viszc.: viszcerális metasztázis

1. TÁBLÁZAT. A metaanalízisben szereplő csoportok jellemzői* (folytatás)
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53 csoportnál vizsgálták és 4 csoportot kivéve a HR<1 volt 
a kemoterápia előtti kezelés esetében. Az eredmény tehát 
az, hogy a progresszió és a végkifejlet is később következik 
be, ha az ARTA kemoterápia előtt van (kiegészítő 8. ábra). Az 
eredmény megegyezik a csak AA-kezelt csoportok esetén.

Szérumalbuminszint
A szérumalbuminszint a tumoros betegek túlélésének egyik 
markere. Ezt a paramétert is folyamatos vagy kategorikus vál-
tozóként vizsgálták 41 csoportban. A magasabb albuminszint 
statisztikailag szignifikánsan (p<0,001) alacsonyabb halálozási 
rizikóval jár, mind a folyamatos, mind a dichotomizált ered-
mények esetében (kiegészítő 9. ábra). A küszöbérték nem 
befolyásolta a végső eredményt. A PFS esetében nem volt 
statisztikailag szignifikáns eredmény (p>0,05). A magasabb 
albuminszint és hosszabb teljes túlélés közti összefüggés 
a csak egyedül AA-kezelt betegek esetében is kimutatható 
volt.

Az albuminszintet szintén befolyásolhatja egyes komorbi-
ditások jelenléte. Itt említjük meg a prognosztikai tápláltsági 
index (PNI=albumin+limfocitaszám) prediktív hatását, melyet 
4 csoportban vizsgáltak, de nem volt statisztikailag szignifi-
káns eredmény (p>0,05) (kiegészítő 9. ábra).

Gleason-pontszám (score)
A Gleason-pontszám a tumor differenciáltságát mutatja. 
A küszöbértéke 7, ami felett a rosszabb túlélés a jellem-
ző, mivel a magas score esetében a tumor gyorsan nő és 

gyakran metasztatizál. Összesen 36 csoportban vizsgálták, 
mindig a küszöbérték szerint (≥ vagy >8) dichotomizálva, és 
a magasabb pontszám esetén csak 7 csoportban volt a HR<1. 
Végeredményben a PFS és OS is statisztikailag szignifikán-
san rövidebb (HR>1, p<0,02) a küszöb feletti Gleason-érték 
esetén (kiegészítő 10. ábra). A csak AA-kezelt csoportokban 
is hasonló az eredmény, bár a PFS esetében ez statisztikailag 
nem szignifikáns (p>0,05).

Fájdalomcsillapító és opioidkezelés alkalmazása
A fájdalom az mCRPC esetében leggyakrabban a csontme-
tasztázisok velejárója, melynek 2-3. fokozatában már opioidok 
adására is szükség lehet. A fájdalom jelenlétét (25 csoport) 
és az opioidok alkalmazását (13 csoport) külön értékeltük. 
A fájdalmat dichotomizálták igen-nem, ill. fájdalomskála 
alapján. Ez utóbbi lehet numerikus (0–10), ahol a >1 vagy >3 
alapján csoportosítottak, vagy kategorikus (0–4), ahol >1 volt 
a határérték. Végeredményben a fájdalom az OS (p<0,001), de 
nem a PFS (p>0,05) statisztikailag szignifikáns markere (1. 
ábra). A csak AA-kezelt csoportoknál nem volt statisztikailag 
szignifikáns összefüggés (p>0,05).

Az opioidok alkalmazása az OS és PFS esetében is a na-
gyobb rizikót jelenti (1. ábra), és ez érvényes a csak AA-kezelt 
csoportok teljes túlélésére is.

A fájdalom jelenléte idős betegek esetében az alapbe-
tegségen túl más betegségek velejárója is lehet, azonban 
az opioidok alkalmazása szinte kizárólag az előrehaladott 
alapbetegséghez köthető.

1. ÁBRA. A fájdalom (a, b) és az opioidok (c, d) prediktív hatása a progresszió (b, d) és a halálozás (a, c) rizikójára

a

b

c

d

HR
654321

Ref. 

Átlag 
Q=45,86, p=0,00
I2=65%

HR (95% CI)     % Súly
1,09 (0,86-1,37)   8,3
1,23 (0,81-1,88)   5,2
1,26 (1,09-1,47)   9,8
1,30 (1,10-1,53)   9,6
1,35 (0,81-2,24)   4,2
1,40 (0,90-2,30)   4,6
1,45 (0,88-2,38)   4,3
1,47 (1,25-1,72)   9,7

1,56 (1,37-1,78)  100,0

1,63 (1,28-2,08)   8,1
1,64 (1,26-2,15)   7,7
1,65 (0,94-2,89)   3,7
1,70 (0,84-3,50)   2,6
2,00 (1,10-3,50)   3,5
2,14 (1,35-3,33)   4,8
2,29 (1,20-4,37)   3,0
2,50 (2,00-3,13)   8,5
2,98 (1,45-6,14)   2,5

HR
6543210

Ref. 

Átlag 
Q=34,03, p=0,00
I2=79%

HR (95% CI)     % Súly
0,62 (0,47-0,82)   16,0
1,29 (1,10-1,51)   17,3
1,30 (0,80-2,10)   13,1

1,37 (0,98-1,91)  100,0

1,39 (0,73-2,66)   10,7
1,40 (0,90-2,30)   13,3
1,49 (0,75-2,97)   10,2
2,29 (0,99-5,28)     8,4
3,00 (1,60-5,60)   11,0

HR
2,521,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=4,29, p=0,89
I2=0%

HR (95% CI)     % Súly
0,85 (0,48-1,51)    2,9
1,22 (0,85-1,75)    7,4
1,28 (0,97-1,68)  12,8
1,35 (0,94-1,94)    7,3
1,35 (0,91-1,42)  19,3
1,36 (0,81-2,28)    3,6

1,37 (1,24-1,51)  100,0

1,46 (1,22-1,73)  31,5
1,49 (0,99-2,22)    5,9
1,50 (0,95-2,36)    4,7
1,50 (0,95-2,37)    4,6

HR
21,81,61,41,210,8

Ref. 

Átlag 

Q=0,26, p=0,88
I2=0%

HR (95% CI)     % Súly

1,15 (0,95-1,38)   67,4

1,18 (1,01-1,38)  100,0

1,23 (0,84-1,80)   16,4

1,26 (0,86-1,86)   16,2

[5]/2
[6]
[7]
[8]
[9]/2
[10]
[11]
[12]/1
[13]/2
[5]/1
[14]
[15]
[16]
[17]
[18]
[19]
[20]

[17]
[7]
[16]
[20]
[10]
[21]
[11]
[15]

[22]
[23]/1
[24]
[23]/2
[25]
[26]
[27]
[23]/3
[28]
[29]

[25]

[29]

[28]

c

d

a

b
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Az androgénmegvonásos terápia (ADT) időtartama
A hormonkezelés hosszát 32 csoportban vizsgálták, mint 
folyamatos vagy legtöbbször mint dichotomizált változót. 
A folyamatos (nem dichotomizált) ADT hosszát csak 3 csoport-
nál vizsgálták az OS tekintetében, és nem volt statisztikailag 
szignifikáns a végeredmény (p>0,05). A dichotomizált ADT 
esetében a hosszabb kezelés a hosszabb PFS és OS mar-
kere (kiegészítő 11. ábra). Ez az eredmény a csak AA-kezelt 
csoportokra is vonatkozik. A dichotomizálás küszöbértéke 
nem befolyásolta az eredményt.

Csontmetasztázis jelenléte
A csontmetasztázist 31 csoportnál vizsgálták, ebből 10 cso-
portnál a 10-nél több csontléziót vették figyelembe. Ha csak 
a csontmetasztázis meglétét vizsgálták, nem volt prediktív 
értéke sem a PFS, sem az OS tekintetében. Ezzel ellentétben 
a 10-nél több csontáttét jelenléte másfélszer nagyobb rizikót 
jelent, mind a progresszióban, mind pedig a túlélésben, a többi 
beteghez viszonyítva (kiegészítő 12. ábra). Az eredmények 
a csak AA-kezelt betegek esetében is hasonlóak.

Származtatott hematológiai paraméterek (NLR, PLR, SII, PIV)
A származtatott hematológiai paraméterek, mint a neut
rofil-limfocita arány (NLR) vagy a trombocita-limfocita arány 

(PLR), ill. a szisztémás immuninflammációs index (SII= 
NLR×trombocita) és pán-immuninflammációs érték (PIV= 
SII×monocita) megbízható prediktív markernek bizonyultak, 
más ráktípusok és kezelések mellett, az AA-kezelés kapcsán 
is. Az NLR-t 25 csoportnál válogatták be a többváltozós teszt-
be, míg a PLR-t 6, az SII-t 3 és a PIV-t 1 csoportban vizsgálták.

Az NLR folyamatos vagy kategorikus változóként szerepel 
a vizsgálatokban, ezért külön elemeztük. A folyamatos NLR csak 
OS tekintetében került vizsgálatra, mint logaritmált változó (1 
csoportot, mivel nem logaritmált, nem elemeztünk). A magasabb 
NLR nagyobb rizikót jelent mindkét túlélés (PFS és OS) esetében. 
A dichotomizált NLR csoportokban a magasabb NLR több mint 
2-szer nagyobb relapszus- és halálozási rizikót jelent (2. ábra). 
Az eredmények érvényesek a csak AA-kezelt csoportokra is. 
A küszöbérték nem befolyásolta a végeredményt.

A PLR-t csak dichotomizálva vizsgálták 5 csoportban. Sem 
a PFS, sem az OS viszonylatában nem mutatott statisztikailag 
szignifikáns hatást (p>0,05) (a csak AA-kezeltek esetén sem).

Az SII-t csak 3 AA-kezelt csoportban vizsgálták, de eltérő 
eredménnyel, ezért nem lehet végső következtetést levonni, 
ahogy a PIV-vel kapcsolatban sem. További nagy esetszámú 
vizsgálatokra van szükség a szerepük tisztázásához.

A témával kapcsolatban jó áttekintést nyújt Guan és mtsai. 
metaanalízise az NLR és PLR szerepéről (127). A fentiekhez 

2. ÁBRA. Az NLR (a, b, c), PLR (d, e), SII (f) és PIV (g) prediktív értéke a PFS (c, f alsó) és OS (a, b, d, f felsők, g) esetében

HR
43,532,521,510,50-0,5

 )IC %59( RH .feR

1,86 (1,11-3,13) 

0,08 (0,04-0,18)

HR
5,554,543,532,521,510,50

Ref. 

Átlag 
Q=17,94 p=NA
I2=94%

HR (95% CI)     % Súly
0,21 (0,09-0,53)   48,0

0,64 (0,08-5,16)  100,0

1,79 (1,23-2,63)   52,0

a

b

c

d

e

f

g

HR
1,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=0,50 p=NA
I2=0%

HR (95% CI)     % Súly
0,66 (0,42-1,52)   33,1

0,80 (0,55-1,15)  100,0

0,88 (0,56-1,37)   66,9

HR 21,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=19,37 p=0,00
I2=90%

HR (95% CI)     % Súly
0,51 (0,40-0,70)   35,8

0,89 (0,43-1,82)  100,0

1,02 (0,56-1,89)   29,8
1,41 (0,97-2,04)   34,4

HR
4,543,532,521,510,50

Ref. 

Átlag 
Q=2,31 p=0,51
I2=0%

HR (95% CI)     % Súly
0,87 (0,36-2,16)     3,5
1,57 (1,12-2,20)   24,5

1,60 (1,35-1,89)  100,0

1,63 (1,33-2,00)   67,2
2,10 (0,98-4,48)     4,8

HR
876543210

Ref. 

Átlag 
Q=51,93 p=0,00
I2=77%

HR (95% CI)     % Súly
0,20 (0,02-2,33)    1,0
1,16 (0,99-1,39)  12,3
1,18 (0,70-2,00)    8,3
1,18 (1,02-1,37)  12,5
1,85 (1,05-3,23)    7,9 
1,89 (1,30-2,78)  10,0

1,89 (1,47-2,43)  100,0

2,00 (0,90-4,55)    5,5
2,22 (1,49-3,45)    9,5 
2,38 (1,00-5,56)    5,2
2,63 (1,20-5,26)    6,1
3,13 (1,67-5,88)    7,1
3,57 (2,13-5,88)    8,5
3,70 (1,79-7,69)    6,2

HR
109876543210

Ref. 

Átlag 
Q=28,54 p=0,00
I2=75%

HR (95% CI)     % Súly
1,12 (0,98-1,28)   20,2
1,37 (0,87-2,13)   15,5
1,79 (1,30-2,70)   16,9

1,92 (1,35-2,72)  100,0

2,22 (1,10-4,35)   11,5
2,27 (1,45-3,57)   15,4
2,38 (0,90-6,25)     8,0
4,55 (2,08-10,0)   10,1
5,26 (0,70-50,0)     2,4

[26]
[27]
[24]
[9]/2

[30]
[5]
[31]
[7]
[29]
[32]
[33]
[34]
[35]
[15]
[36]
[37]
[38]

[7]
[29]
[34]
[15]
[36]
[33]
[35]
[30]

[29]
[36]
[32]

[29]
[36]

[30]
[32]

[30]

[39]

a d

e

f

g

b

c
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hasonló eredményekről számoltak be a bevont 10 NLR- és 2 
PLR-közlemény kapcsán.

Amint a nevükből is kikövetkeztethető, ezeknek a para-
métereknek a megemelkedett szintje nem csak a tumoros 
betegségek jellemzője, ezért olyan komorbiditásokban, ahol 
ezek a paraméterek a normálistól eltérők, fontos lehet an-
nak mérlegelése, hogy a tumoros betegség kiértékelésekor 
ezeket kizárják vagy a komorbiditás megszün(tet)ése utáni 
értékeket vegyék figyelembe.

A betegség kiterjedtsége
Ez a paraméter nem egységes, mivel nem lehet pontosan 
behatárolni, ezért különböző megközelítések fordultak elő 
a 23 csoportban. A leggyakoribb, hogy <4-5 csontmetasztá-
zis és nincs viszcerális áttét; vagy nem együttes csont- és 
viszcerális áttét; ritkábban az, hogy <2 lokalizáció vagy nem 
multiplex; néha a képalkotóval a metabolikus (esetleg PSMA) 
tumortérfogat adott küszöbérték alatti stb. Bár ezek eléggé 
eltérő kategorizálások, mégis jól elkülönítik a csoporton 

3. ÁBRA. A halálozás (a, b, c) és a progresszió (d) rizikója a folyamatos komorbiditási index (a), dichotomizált komorbiditási index (b) és komorbiditás 
megléte (c, d) alapján

a

b

c

d
HR

1,11

Ref. 

Átlag 

Q=39,62 p=0,00
I2=95%

HR (95% CI)     % Súly

1,02 (1,02-1,03)   40,3

1,03 (0,97-1,10)   21,0

1,04 (1,00-1,08)  100,0

1,07 (1,05-1,08)   38,7

HR
21,510,5

Ref. 

Átlag 

Q=1,91 p=0,39
I2=0%

HR (95% CI)     % Súly

0,96 (0,71-1,30)   36,1

1,14 (0,95-1,36)  100,0

1,23 (0,68-1,78)   14,2

1,26 (0,97-1,63)   49,7

HR
1,510,5

Ref. 

Átlag 

Q=0,06 p=0,97
I2=0%

HR (95% CI)     % Súly

1,09 (0,69-1,73)   25,2

1,14 (0,91-1,44)  100,0

1,16 (0,80-1,67)   39,8

1,17 (0,79-1,73)   35,1

HR
1,41,210,80,60,4

Ref. 

Átlag 

Q=1,91 p=NA
I2=48%

HR (95% CI)     % Súly

0,69 (0,49-0,98)   51,2

0,82 (0,58-1,16)  100,0

0,98 (0,68-1,41)   48,8

[40]

[25]

[41]

[24]

[42]

[43]

[44]

[45]

[46]/1

[47]

[45]

a c

b d

4. ÁBRA. A szívbetegség (a, b), vesebetegség (c), májbetegség (d), cerebrovaszkuláris betegség (e), krónikus obstruktív tüdőbetegség (f) progres�-
sziót (b, f alsó) és túlélést (a, c, d, e, f felső) befolyásoló hatása

a

b

c

d

e

f

HR
2,521,510,5

 )IC %59( RH .feR

0,94 (0,53-1,69)

1,45 (0,82-2,54)

HR
2,521,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=5,18 p=0,16
I2=42%

HR (95% CI)     % Súly
0,67 (0,35-1,29)   11,2
1,10 (0,91-1,34)   43,8

1,15 (0,90-1,47)  100,0

1,20 (0,83-1,75)   24,8
1,62 (1,04-2,51)   20,1

HR
7654321

Ref. 

Átlag 
Q=2,26 p=0,32
I2=12%

HR (95% CI)     % Súly

1,07 (0,91-1,24)   82,7

1,14 (0,91-1,43)  100,0

1,44 (0,81-2,55)   14,0

2,23 (0,65-7,63)     3,3

HR
1,81,51,20,9

Ref. 

Átlag 

Q=0,00 p=0,97
I2=0%

HR (95% CI)     % Súly

1,16 (0,70-1,91)   15,1

1,17 (0,96-1,42)  100,0

1,17 (0,95-1,45)   84,9

HR
21,51

Ref. 

Átlag 
Q=4,53 p=0,10
I2=56%

HR (95% CI)     % Súly

0,91 (0,73-1,13)   40,7

1,10 (0,86-1,39)  100,0

1,23 (0,75-2,00)   17,0

1,25 (1,02-1,54)   42,3

HR
4321

Ref. 

Átlag 
Q=0,25 p=0,88
I2=0%

HR (95% CI)     % Súly

1,42 (1,18-1,72)   89,9

1,44 (1,20-1,72)  100,0

1,47 (0,73-2,98)     6,5

1,81 (0,71-4,62)     3,6
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belüli betegeket, ezért együtt elemeztük ki. Ahogy az várható 
volt, a kisebb kiterjedtség a statisztikailag szignifikánsan 
(p<0,001) hosszabb PFS és OS markere (kiegészítő 13. ábra). 
Az eredmény érvényes a csak AA-kezelt betegek esetében is.

Metasztatikus betegség a diagnózis időpontjában
Nyilvánvaló jelentősége van a betegség folyamatában a me-
tasztatizálódás időpontjának. Ezt a paramétert 16 csoportban 
vizsgálták, de nem prediktora sem a PFS-nek, sem az OS-
nek (kiegészítő 14. ábra). Csak AA-kezelt csoportban külön 
nem vizsgálták.

Kasztrációrezisztencia-mentes túlélés (CRFS)
Az ADT-hez hasonlóan, ezt a változót is folyamatos, de inkább 
bináris bontásban vizsgálták 15 csoportban. A folyamatos 
változót OS tekintetében 2 csoportban vizsgálták, de a hatás 
nem volt statisztikailag szignifikáns (p>0,05). A kategorikus 
változó magasabb értéke a statisztikailag szignifikánsan 
(p<0,001) hosszabb PFS és OS markere (kiegészítő 15. ábra). 
Ez igaz a csak AA-kezelt csoportokra vonatkoztatva is. A kü-
szöbérték nem befolyásolta a végső eredményt.

Korábbi radikális műtét vagy sugárterápia
Ezt a változót 12 csoportban vizsgálták. A korábbi kuratív be-
avatkozások statisztikailag szignifikánsan (p<0,001) hosszabb 
OS-sel és közel szignifikánsan (p=0,053) hosszabb PFS-sel 
jártak együtt (kiegészítő 16. ábra). Az eredmény mindkét 
túlélés esetében statisztikailag szignifikáns (p<0,05) a csak 
AA-kezelt csoportokra vonatkoztatva.

Komorbiditás
A társbetegségek jelenlétét 12 csoportban vizsgálták, mint 
folyamatos vagy dichotomizált Charlson komorbiditási in-
dexet, ill. a társbetegség jelenlétét. Egyik esetben sem volt 
statisztikailag szignifikáns eredmény (p>0,05) a túlélések 
tekintetében (PFS, OS), bár a folyamatos komorbiditási index 
az OS esetében közel szignifikáns (p=0,0508) volt (3. ábra). 
A csak AA-kezelt csoportoknál nem volt statisztikailag szig-
nifikáns eredmény (p>0,05).

Az egyes komorbiditások elemzését 34 csoport eredmé-
nyei alapján tudtuk kiértékelni.

A szívbetegségeket 7 csoportban vizsgálták, de végered-
ményben nem volt statisztikailag szignifikáns hatás (p>0,05). 
A vesebetegség hatását a teljes túlélésre 2 csoportban ele-
mezték, az eredmény nem mutatott statisztikailag szignifikáns 
összefüggést (p>0,05), hasonlóan a májbetegséghez (3 csoport 
eredményei alapján). A cerebrovaszkuláris megbetegedést 3 
csoportban vizsgálták és jelenléte statisztikailag szignifikán-
san csökkentette a teljes túlélést (HR=1,44; 95% CI 1,2–1,72, 
p<0,001) (4. ábra). A magas vérnyomást is 3 csoportban elemez-
ték, de nem volt statisztikailag szignifikáns eredmény (p>0,05). 
A cukorbetegség jelenléte, 4 csoport elemzése alapján, szintén 
nem befolyásolta az OS-t. A diszlipidémia meglétét 4 csoport-
ban vizsgálták és statisztikailag szignifikánsan (p<0,05) kisebb 
halálozási rizikót látunk. A metabolikus szindróma, 2-2 csak 
AA-kezelt csoport adatai alapján, statisztikailag szignifikánsan 
(p<0,001) nagyobb progressziórizikót jelent, ám a teljes túlélés 
esetében nem volt statisztikailag szignifikáns hatás (p>0,05) (5. 
ábra). Egyes betegségeket, mint a krónikus obstruktív tüdő-

5. ÁBRA. A magas vérnyomás (a), cukorbetegség (b), diszlipidémia (c), metabolikus szindróma (d, e), húgyúti fertőzés (f felső) és impotencia (f alsó) 
progressziót (e) és túlélést (a, b, c, d, f) befolyásoló hatása

a

b

c

d

HR
2,521,510,5

 )IC %59( RH .feR

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

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

e

f

HR
21,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=2,21 p=0,33
I2=9%

HR (95% CI)     % Súly
0,79 (0,49-1,26)     9,8

1,09 (0,93-1,26)  100,0

1,11 (0,98-1,25)   81,8
1,27 (0,76-2,12)     8,4

HR
21,51

Ref. 

Átlag 
Q=15,00 p=0,00
I2=80%

HR (95% CI)     % Súly
0,94 (0,84-1,05)   35,3
1,01 (0,59-1,74)   13,8

1,13 (0,88-1,46)  100,0

1,33 (0,85-2,08)   17,3
1,34 (1,16-1,55)   33,6

HR
1,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=7,13 p=0,07
I2=58%

HR (95% CI)     % Súly
0,72 (0,62-0,84)   36,4
0,81 (0,44-1,50)     7,0

0,83 (0,70-0,99)  100,0

0,89 (0,60-1,33)   13,9
0,93 (0,83-1,03)   42,7

HR
109876543210

Ref. 

Átlag 

Q=8,08 p=NA
I2=88%

HR (95% CI)     % Súly

1,42 (0,91-2,22)    52,8

2,54 (0,76-8,49)  100,0

4,87 (2,36-10,03)  47,2

HR
43,532,521,51

Ref. 

Átlag 
Q=0,23 p=NA
I2=0%

HR (95% CI)     % Súly

1,71 (1,20-2,43)   79,8

1,78 (1,30-2,44)  100,0

2,07 (1,03-4,18)   20,2
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betegség (2 csoport, nem prediktív) (4. ábra), húgyúti fertőzés 
(1, rövidebb OS) és impotencia (1, nincs hatás) (5. ábra) csak 
1-1 közleményben vizsgálták.

A komorbiditás természetesen a társgyógyszerelést is 
szükségessé teheti. A leggyakrabban a sztatinok szerepét 
vizsgálták. Hét, csak AA-kezelt csoport eredményei alapján, az 
OS statisztikailag szignifikánsan (p<0,02) hosszabb a sztatint 
szedők esetében. Itt kell megemlíteni azokat a gyógyszereket 
is, melyeket az alapbetegség különböző aspektusai miatt kap-
nak a betegek. Az opioidokkal kapcsolatos összefüggéseket 
korábban ismertettük. A csontmetasztázisok kezelésében 
alkalmazott biszfoszfonátok és más antireszorptív gyógyszerek 
hatására statisztikailag szignifikánsan (p<0,002) lecsökkent 
a halálozás rizikója 3 csoport eredménye alapján (vagy a 2, 
csak AA-kezelt csoportnál is). A csontprogressziót 3 csoportban 
vizsgálták, de csak a >4 csontmetasztázis esetén volt kisebb 
a rizikó. Az alapkezeléshez használt és további kortikoszte-
roidok együttes hatását 1 AA-kezelt csoportban elemezték és 
statisztikailag szignifikánsan (p<0,03) rövidebb PFS-t találtak, 
de az alapkezelésen túli alkalmazás miatti hatásra külön 
nincs adat. Érdekes szempont a társgyógyszerek száma és 
együttes hatása, de ezeket csak 2-2 csoportban vizsgálták: 
a társgyógyszerek számának (≤10 vagy >10) nem volt hatása, 
de a társgyógyszerek összeadódó hatása a PFS és OS sta-
tisztikailag szignifikáns (p<0,02) növekedésével járt (6. ábra).

Egyéb paraméterek
A testtömegindex (body mass index, BMI) (csoportok száma 
9, prediktív: nem), korábbi ARTA-kezelés [9, statisztikailag 

szignifikánsan (p<0,03) nagyobb a progresszió és halálozás 
rizikója], máj- (6, 2-szeres halálozási rizikó, a csak AA-kezel-
teknél is) és nyirokcsomó-metasztázis (8, nem) kiértékelését 
nem részletezzük, Hasonlóan, csak megemlítjük a kemo-
terápiától eltelt időtartam (3, nem), a prognosztikai index 
(6, a kisebb érték kisebb progresszió- és halálozási rizikót 
jelent), a vidéki lakhely (2, nem), a diagnóziskori életkor (2, 
nem), PSA  (4, nem), ill. tumorméret (4, nem) paramétereket 
is (kiegészítő 17. ábra és kiegészítő 18. ábra).

Itt kell megemlítenünk az AA farmakokinetikájával kap-
csolatos paramétereket, mint lehetséges prediktív tényezőket, 
de egy kivételével (81) csak kis esetszámú tanulmányok kere-
tén belül elemezték. Ez utóbbiakat dolgozta fel egy áttekintő 
tanulmány (128), mely a magas és alacsony zsírtartalmú 
étkezések hatását is vizsgálta az AA farmakokinetikájának 
szempontjai szerint. A kivételként említett tanulmány multi-
variáns kiértékelésének adatai alapján megállapítottuk, hogy 
a minimális AA-koncentráció (Cmin <8,4  ng/ml) statisztikailag 
szignifikánsan rövidebb progressziómentes túléléssel társult 
(HR=2,16; 95%CI 1,29–3,62, p=0,003).

Az AA-kezeléssel kapcsolatos túlélések további markere 
lehet a különböző paramétereknek a kezelés folyamán be-
következő dinamikus változása (pl. PSA 50%-os csökkenése, 
ALP-növekedés stb.). Ezen túlmenően, az OS-t befolyásolhatja 
az AA-kezelés hatékonysága, a további terápiás lehetőségek, 
de ezek nyilvánvalóan a kezelés kezdetekor nem használha-
tók, ezért nem kerültek elemzésre.

A különböző markerek összevonása egy jobb prognosztikai 
markerré több szerzőnél is megjelenik, ilyen pl. a prognosz-

6. ÁBRA. A sztatinok (a), biszfoszfonátok és más antireszorptív gyógyszerek (b, c), kortikoszteroidok (d), társgyógyszerek száma (e) és összegzett 
hatása (f) a progresszióra (c, d, e alsó, f alsó) és teljes túlélésre (a, b, e felső, f felső) 
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1,22 (0,74-2,01)
1,42 (0,83-2,43)
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0,58 (0,36-0,95)

0,80 (0,56-1,14)
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2,521,510,5

 )IC %59( RH .feR

0,40 (0,30-0,70)
0,60 (0,40-0,90)
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b

c

d

e

f
HR

21,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=32,38 p=0,00
I2=81%

HR (95% CI)     % Súly
0,40 (0,27-0,59)   12,9
0,45 (0,33-0,62)   14,4

0,73 (0,57-0,95)  100,0

0,76 (0,62-0,93)   16,5
0,79 (0,57-1,09)   14,2
0,91 (0,70-1,19)   15,4
1,00 (0,80-1,20)   16,5
1,20 (0,70-2,10)   10,0

HR
1,41,210,80,6

Ref. 

Átlag 

Q=2,58 p=0,27
I2=23%

HR (95% CI)     % Súly

0,64 (0,52-0,79)   53,8

0,72 (0,59-0,88)  100,0

0,80 (0,58-1,12)   28,5

0,90 (0,58-1,39)   17,7
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tikai index is, amiről korábban írtunk, de általában a bevá-
lasztott paraméterek és azok száma messze nem egységes, 
ezért ezeket nem részleteztük.

Kiegészítő vizsgálatok markerei
Keringő tumor-DNS (ctDNS)
Ismert, hogy a daganat méretének növekedésével emelkedett 
keringő tumor-DNS (ctDNS) szinteket lehet kimutatni a rá-
kos betegek vérmintájában. Ezt a paramétert 12 csoportban 
vizsgálták, mint folyamatos vagy mint dichotomizált változót. 
Összegezve elmondható, hogy a nagyobb ctDNS-koncentráció 
a statisztikailag szignifikánsan (p<0,005) rövidebb PFS és OS 
markere (kiegészítő 19. ábra). A küszöbértéknek nem volt 
hatása az eredményre.

AR-génamplifikáció
Az androgénreceptor génamplifikációja (AR+) a prosztatatu-
morokban ismert mechanizmus a hormon- vagy ARTA-re-
zisztencia kialakulásában. Ezt az amplifikációt általában 
a ctDNS-ből azonosítják. Az AR+ jelenlétét 12 csoportban 
vizsgálták, és mind a PFS, mind az OS esetében 2-szeres 
rizikónövekedés tapasztalható (kiegészítő 20. ábra). Az ered-
mény a csak AA-kezelt csoportokban is érvényes.

Keringő tumorsejtek (CTC)
A ctDNS egyik feltételezett forrása a CTC. A CTC száma jó 
prognosztikai és prediktív marker mCRPC-s betegek ese-
tében. Kilenc csoportban vizsgálták folyamatos vagy bináris 
változóként. Megállapítható, hogy a nagyobb CTC-szám a rövi-
debb PFS és OS velejárója, bár a dichotomizált csoportokban 
a p nem érte el a szignifikanciaszintet (OS: p=0,058, PFS: 
p=0,133) (kiegészítő 21. ábra). A küszöbérték nem befolyásolta 
az eredményt. Csak AA-kezelt csoport nem volt.

AR splice variáns 7 (ARV7)
Az ARV7 az AR egy csonka változata, amely ARTA-rezisz-
tenciához vezet. Hét csoportban vizsgálták és kijelenthető, 
hogy jelenléte a nagyobb progresszió- és halálozási rizikó 
markere (kiegészítő 22. ábra). Csak AA-kezelt csoportot 
nem vizsgáltak.

További paramétereket, mint AR-mutációk (csoportok 
száma 3, prediktív: nem), szérum-tesztoszteronszint (5, nem 
vagy nincs elég adat), neuroendokrin differenciáció (3, ha jelen 
van, nagy a rövid PFS és OS rizikója), TP53-mutáció (3, ha 
jelen van, a rövidebb OS markere), AKR1C3-proteinexpresszió 
(2, a rövidebb OS markere), HSD3B1 1250A>C polimorfizmus 
(3, nem) eredményeit nem részleteztük (kiegészítő 23. ábra).

Itt kell megemlíteni, hogy további prediktív markereket 
is vizsgáltak, de ezek általában csak 1-1 publikációban sze-
repeltek, tehát további nagyobb esetszámú vizsgálatoknak 

kell igazolni (esetleg cáfolni) az eddigi eredményeket, hogy 
kiderüljön, hogy melyik lesz a gyakorlatban is használható. 
Összevont paraméterekkel itt is találkozunk, sőt, előfordult, 
hogy a rutin markereket kiegészítő vizsgálatok markereivel 
is összevontan vizsgálták, de legtöbbször, annak ellenére, 
hogy jó prediktív értékkel bírnak, ezek egyedi publikációk 
maradnak.

A standard kezelés megváltoztatásának hatása
A standard kezelés megváltoztatása lehet a párhuzamosan 
alkalmazott palliatív sugárterápia (2 csoport, nincs hatás), 
a kortikoszteroidváltás (1, nincs hatás) és a progresszión túl 
adott AA [1, statisztikailag szignifikánsan (p<0,001) hosszabb 
OS]. Bár az adaptív terápia, ill. a bipoláris androgénterápia 
ígéretes lehetőségeknek tűnnek, de megfelelő esetszámú 
publikációt nem találtunk. Ezeket a vizsgálatokat, bár kevés 
az adat, úgy gondoltuk, hogy ismertetjük, mivel a gyakorlatban 
is alkalmazásra kerülnek (kiegészítő 24. ábra).

KÖVETKEZTETÉS
Megállapítható, hogy számos paraméter befolyásolja az 
AA-kezeléshez köthető PFS és OS hosszát. A PFS és OS 
egyértelmű prediktív markerei az ECOG, a szérum-PSA, 
-ALP, -LDH értékei, a viszcerális metasztázis, kemoterápia 
előtti kezelés, Gleason-érték, korábbi radikális kezelés,
korábbi ARTA, ADT, >10 csontmetasztázis, NLR, betegség
kiterjedtsége, CRFS, opioid alkalmazása, prognosztikai in-
dex, ctDNS, AR+, CTC, ARV7 és neuroendokrin differenciáció. 
Csak az OS markere az életkor, májmetasztázis, szérumal-
bumin, fájdalom megléte, cerebrovaszkuláris betegség,
diszlipidémia, sztatinkezelés, biszfoszfonát/antireszorptív
kezelés és AKR1C3-proteinexpresszió. Csak a PFS mar-
kere a metabolikus szindróma jelenléte. A komorbiditások 
elemzése viszonylag kevés megfigyelésen alapul, de látható, 
hogy vannak olyan betegségek, mint a cerebrovaszkuláris
betegségek, a diszlipidémia, ill. metabolikus szindróma, va-
lamint a társgyógyszerelés, amelyek jelentősen befolyásolják 
a progresszió és a túlélés rizikóját. További vizsgálatokra
van szükség, hogy pontosan tisztázódjon a társbetegségek 
és társgyógyszerelés prediktív hatása, annak érdekében,
hogy az alapbetegség kezelésének hatékonyságát egyénre 
szabottan növelni lehessen.

Anyagi támogatás. A projekt a Kulturális és Innovációs Miniszté-
rium Nemzeti Kutatási, Fejlesztési és Innovációs Alapból nyújtott 
támogatásával, a Nemzeti Kutatási, Fejlesztési és Innovációs Hiva-
tallal létrejött támogatási szerződés alapján valósult meg (Nemzeti 
Laboratóriumok Program – Nemzeti Tumorbiológiai Laboratórium 
(NLP-17)). A munkát továbbá támogatta a Tématerületi Kiválósági 
Program (TKP2020-NKA-26).
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KIEGÉSZÍTŐ 1. TÁBLÁZAT. A metaanalízisben szereplő csoportok jellemzői*

Ref. Esetszám AA-kezelt Küszöbértékek

n %

[61] 101 100 PSA≥40; ALP>160; LDH≥250; Hgb≥13

[62] 220 64 ALP≥129; LDH≥225; kor≥74; ctDNS>0,18

[63] 250 36 kor≥75

[64] 368 100 Hgb≥12; bet. kiterj.<10 met.

[65] 547 70 PSA≥43; ALP>160; LDH>250; Hgb≥10

[66]/1 1081 50#

       /2 1184 67#

[67] 1195 67# ALP>160; LDH>250; Alb>4; Te>4,99

[68] 202 57 bet. kiterj.<4 csont vagy nem viszc.

[69] 205 100 ALP>160; LDH≥250; Alb>4; ADT>36

[70] 762 100 ALP>160; LDH>250; Alb>4; ADT>36

[71] 197 100 ALP>160; LDH≥250; Alb≥4; ADT>36

[72] 124 100 PSA≥35,3; ALP≥160; Hgb≥12

[73] 511 57

[74] 100 100 PSA>70,8

[75] 105 61 PSA≥10; Gleason>8

[76] 101 68 PSA≥66,9; ALP>116; LDH>269; Hgb≥11,9

[77] 140 100 PSA>71; kor>72

[78] 203 100 PSA≥50; ALP>160; Hgb≥12; Gleason>8

[79] 151 64 PSA≥0,525; CRFS≥12

[80] 137 100 PSA≥10

[81] 117 100

[82] 125 100 ADT>24

[83] 113 100 ADT≥24

[84] 1088 50#

[85] 1053 50# Gleason>7; PSAdg>75; Tdg>3

[86] 246 69 PSA>11,4; kor>75; Gleason>7

[87] 130 100 PSA>20; CRFS≥18

[88] 126 13 bet. kiterj.<4 csont vagy nem viszc.

[89] 202 47 Gleason>7; CTC≥1

[90] 254 47 kor>70; Gleason>8; ADT≥12; Tdg>4

[91] 174 71

[92] 266 79 Gleason>7

[93] 246 48

[94] 168 66

Kiegészítő táblázat
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KIEGÉSZÍTŐ 1. TÁBLÁZAT. A metaanalízisben szereplő csoportok jellemzői* (folytatás)

Ref. Esetszám AA-kezelt Küszöbértékek

n %

[95] 128 100 PSA≥51; ALP≥160; LDH≥250; kor≥75; ctDNS>0

[96] 115 50 PSA>198; ALP>123; Hgb>11; Gleason>7; ADT≥12; progn. index 0/3

[97] 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

[101] 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.

[117]/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 kiegészítő ábrákon szereplő csoportok jellemzőit lásd az 1. táblázatban
#placebocsoport, ADT: androgénmegvonásos terápia, Alb: albumin, ALP: alkalikus foszfatáz, bet. kiterj.: betegség kiterjedtsége, BMI: testtömeg­
index, CRFS: kasztációrezisztencia-mentes túlélés, CTC: cirkuláló tumorsejt, ctDNS: cirkuláló tumor-DNS, Hgb: hemoglobin, LDH: tejsav-dehidro­
genáz, met.: metasztázis, MTV: metabolikus tumortérfogat, nycs: nyirokcsomó-metasztázis, progn.: prognosztikai, PSA: prosztataspecifikus antigén, 
PSAdg: PSA diagnóziskor, PSMA-TV: prosztataspecifikus membránantigén-tumortérfogat, Ref.: referenciaszám, Tdg: tumorméret diagnóziskor, Te: 
tesztoszteron, viszc.: viszcerális metasztázis
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KIEGÉSZÍTŐ 1. ÁBRA. Az általános állapot (ECOG) hatása a progresszió (b, d) és halálozás rizikójára (a, c). A referencia az ECOG=0-1 (a, b) vagy az 
ECOG=0 (c, d)

a

b

c

d

HR
1514131211109876543210

Ref. 

Átlag 
Q=53,93 p=0,01
I2=39%

HR (95% CI)          % Súly
0,85  (0,48-1,51)      2,6
0,96  (0,12-7,56)      0,3
1,58  (1,08-2,32)      4,5
1,60  (0,90-2,90)      2,5
1,71  (0,50-4,86)      0,8
1,71  (0,72 4,06)      1,3
1,88  (1,32-2,67)      4,9
1,90  (0,80-4,40)      1,4
1,90  (0,80-4,40)      1,4
1,95  (1,40-2,69)      5,3
2,01  (1,58-2,55)      6,9
2,06  (1,59-2,67)      6,5
2,11  (1,33-3,33)      3,6
2,14  (0,95-4,81)      1,5
2,17  (1,62-2,89)      6,0
2,17  (1,69-2,70)      7,0
2,19  (1,92-2,46)      9,3
2,20  (1,60-3,10)      5,3

2,26  (2,03-2,52)    100,0

2,46  (1,10-5,54)      1,5
2,50  (2,00-3,13)      7,3
2,63  (1,06-6,54)      1,2
2,69  (1,36-5,32)      2,0
2,76  (1,53-4,99)      2,5
2,86  (1,05-7,69)      1,0
2,90  (0,70-3,00)      1,8
3,01  (1,84-4,92)      3,3
3,10  (1,00-8,90)      0,9
3,50  (0,96-13,00)    0,6
5,00  (2,26-11,09)    1,5
5,06  (1,79-14,30)    1,0
5,08  (2,34-10,99)    1,6
8,24  (1,17-37,10)    0,4
8,33  (4,35-16,70)    2,0

10,30  (1,12-95,01)   0,2

HR
1817161514131211109876543210

Ref. 

Átlag 
Q=71,48 p=0,00
I2=75%

HR (95% CI)          % Súly
1,27  (1,01-1,60)      8,1
1,30  (0,60-2,70)      5,2
1,33  (0,92-1,93)      7,5
1,34  (0,97-1,85)      7,7
1,50  (0,50-4,20)      3,8
1,61  (0,84-3,10)      5,8
1,78  (1,11-2,86)      6,9
1,87  (1,01-3,45)      6,0
2,00  (0,85-4,76)      4,7
2,24  (0,91-3,56)      5,6

2,42  (1,84-3,19)    100,0

2,59  (1,84-3,65)      7,6
3,23  (1,82-5,56)      6,4
3,85  (0,54-27,30)    1,6
4,37  (2,27-8,42)      5,8
4,89  (0,59-40,40)    1,4
5,55  (1,20-25,70)    2,3
6,60  (2,80-15,30)    4,7
9,30  (3,80-23,00)    4,5

11,30  (4,40-28,70)   4,3

HR
161514131211109876543210

Ref. 

Átlag 
Q=50,46 p=0,00
I2=62%

HR (95% CI)          % Súly
0,96  (0,67-1,40)      5,7
1,06  (0,88-1,26)      8,5
1,17  (0,94-1,45)      7,9
1,17  (0,98-1,39)      8,6
1,21  (1,00-1,46)      8,4
1,37  (0,97-1,93)      6,0
1,40  (0,80-2,20)      4,1
1,44  (1,03-2,01)      6,1
1,46  (1,20-1,78)      8,2

1,50  (1,32-1,72)    100,0

1,69  (0,96-2,98)      3,5
1,72  (1,03-2,86)      4,0
1,91  (1,16-3,13)      4,2
1,91  (1,20-2,62)      5,4
1,92  (1,29-2,84)      5,3
1,93  (0,92-4,05)      2,4
2,22  (1,24-3,99)      3,4
2,56  (0,99-6,12)      1,7
2,83  (1,40-5,73)      2,6
3,63  (2,09-6,44)      3,6

10,56  (0,98-113,88) 0,3

HR
64,83,62,41,2

Ref. 

Átlag 
Q=26,05 p=0,00
I2=77%

HR (95% CI)         % Súly
0,80  (0,50-1,30)     13,8
0,97  (0,79-1,18)     18,7
1,47  (1,05-2,06)     16,4

1,49  (1,09-2,04)    100,0

1,57  (1,13-2,18)     16,6
2,13  (1,35-3,36)     14,2
2,24  (0,91-3,56)     10,3
2,99  (1,47-6,07)       9,9

[9]/2
[61]
[62]
[63]
[39]
[14]
[64]
[17]
[30]
[65]
[66]/2
[67]
[6]
[68]
[69]
[12]/1
[70]
[71]
[46]/2
[19]
[17]
[46]/1
[31]
[72]
[30]
[73]
[33]
[15]
[74]
[9]/1
[32]
[75]
[76]
[77]

[69]
[16]
[62]
[65]
[15]
[17]
[78]
[79]
[72]
[80]
[81]
[76]
[82]
[21]
[83]
[61]
[30]
[35]
[33]

[23]/3
[12]/2
[84]
[8]
[85]
[23]/1
[10]
[23]/2
[11]
[86]
[87]
[88]
[28]
[29]
[42]
[89]
[51]
[18]
[90]
[38]

[10]
[85]
[29]
[28]
[89]
[80]
[18]

a c

d

b

Kiegészítő ábrák
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KIEGÉSZÍTŐ 2. ÁBRA. A PSA hatása a progresszió (b, d) és halálozás rizikójára (a, c).  A PSA logaritmált folyamatos (a, b) vagy dichotomizált (c, d) 
változó

a

b

c

d

HR
2,62,42,221,81,61,41,210,80,6

Ref. 

Átlag 
Q=23,82 p=0,05
I2=41%

HR (95% CI)          % Súly
0,97  (0,78-1,19)      2,0
0,98  (0,79-1,21)      2,0
1,00  (0,80-1,10)      3,4
1,06  (0,94-1,20)      5,1
1,13  (1,04-1,22)      8,8
1,14  (1,08-1,20)    12,8
1,15  (1,09-1,22)    12,2

1,15  (1,12-1,19)    100,0

1,16  (1,10-1,22)    12,9
1,16  (1,04-1,28)      6,4
1,17  (1,10-1,24)    11,6
1,18  (1,10-1,27)      9,8
1,20  (1,11-1,30)      8,9
1,29  (1,05-1,58)      2,2
1,54  (1,11-2,14)      0,9
1,82  (1,32-2,51)      0,9

HR
1,51

Ref. 

Átlag 
Q=11,24 p=0,08
I2=47%

HR (95% CI)          % Súly
0,90  (0,80-1,10)      8,8
1,07  (0,95-1,21)    13,0
1,11  (0,95-1,30)      9,1

1,12  (1,06-1,18)    100,0

1,14  (1,08-1,19)    27,8
1,15  (1,08-1,22)    24,7
1,22  (1,01-1,47)      6,8
1,24  (1,07-1,44)      9,8

HR
76543210

Ref. 

Átlag 
Q=45,36 p=0,00
I2=51%

HR (95% CI)          % Súly
0,70  (0,22-2,19)      0,9
0,88  (0,56-1,39)      3,8
1,15  (0,94-1,41)      7,3
1,18  (0,79-1,77)      4,3
1,23  (0,76-2,01)      3,5
1,25  (0,75-2,08)      3,3
1,42  (1,10-1,85)      6,4
1,43  (0,91-2,00)      4,4
1,45  (1,20-1,74)      7,6
1,47  (0,90-2,04)      4,3
1,50  (1,04-2,14)      4,9
1,50  (1,04-2,16)      4,8

1,56  (1,40-1,75)    100,0

1,59  (1,20-2,08)      6,1
1,59  (0,99-2,50)      3,7
1,66  (1,04-2,70)      3,6
1,67  (0,82-3,42)      2,0
1,70  (1,15-2,44)      4,7
2,01  (1,39-2,92)      4,7
2,07  (1,30-3,29)      3,7
2,12  (1,42-3,17)      4,4
2,15  (1,68 2,75)      6,6
2,94  (1,35-6,40)      1,7
3,33  (2,08-5,56)      3,4

HR
76543210

Ref. 

Átlag 
Q=123,57 p=0,00
I2=74%

HR (95% CI)          % Súly
0,66  (0,55-0,80)      4,2
1,00  (0,69-1,45)      3,4
1,03  (0,73-1,47)      3,5
1,04  (0,56-1,94)      2,3
1,04  (0,63-1,67)      2,9
1,27  (0,84-1,91)      3,2
1,36  (0,98-1,89)      3,6
1,36  (0,87-2,10)      3,1
1,42  (1,12-1,80)      4,0
1,43  (0,85-2,43)      2,7
1,50  (0,91-2,46)      2,8
1,51  (0,91-2,49)      2,8
1,51  (1,01-2,25)      3,3
1,52  (0,91-2,56)      2,8
1,57  (1,09-2,05)      3,7
1,57  (1,25-1,96)      4,1

1,58  (1,38-1,81)    100,0

1,64  (1,32-2,04)      4,1
1,66  (0,93-2,96)      2,5
1,77  (0,96-3,29)      2,4
1,78  (1,14-2,77)      3,1
1,86  (1,19-2,89)      3,1
1,86  (1,43-2,29)      4,0
1,91  (0,98-3,73)      2,2
1,98  (0,90-4,38)      1,8
2,04  (1,28-3,23)      3,0
2,08  (1,30-3,45)      2,9
2,09  (0,98-4,34)      1,9
2,15  (1,62-2,68)      4,0
2,17  (1,37-3,45)      3,0
2,19  (1,28-3,74)      2,7
2,59  (1,22-5,47)      1,9
2,70  (1,85-4,76)      2,9
3,38  (1,70-6,74)      2,1

[91]
[73]
[16]
[62]
[24]
[7]
[12]/2
[8]
[5]/1
[85]
[84]
[5]/2
[92]
[93]
[28]

[16]
[62]
[91]
[7]
[85]
[92]
[94]

[11]
[23]/3
[23]/2
[61]
[10]
[51]
[23]/1
[6]
[65]
[95]
[96]
[86]
[46]/2
[76]
[49]
[13]/2
[25]
[97]
[31]
[29]
[28]
[98]
[74]
[18]
[53]
[72]
[75]
[41]
[17]
[77]
[99]
[87]
[47]/1

[61]
[95]
[65]
[78]
[96]
[21]
[100]
[10]
[25]
[58]
[28]
[29]
[17]
[101]
[76]
[52]
[87]
[53]
[80]
[79]
[47]
[18]
[72]

a c

b

d
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KIEGÉSZÍTŐ 3. ÁBRA. Az ALP hatása a progresszió (b, d) és halálozás rizikójára (a, c). Az ALP logaritmált folyamatos (a, b) vagy dichotomizált (c, 
d) változó

a

b

c

d

HR
654321

Ref. 

Átlag 
Q=31,70 p=0,00
I2=62%

HR (95% CI)          % Súly
1,04  (0,62-1,76)      3,8
1,13  (0,58-2,23)      2,5
1,21  (1,02-1,43)    12,2
1,30  (0,90-1,90)      6,0
1,33  (1,14-1,56)    12,6
1,33  (1,13-1,56)    12,5
1,34  (1,19-1,52)    13,9
1,43  (1,26-1,62)    13,8

1,44  (1,29-1,62)    100,0

1,56  (0,95-2,58)      4,0
1,83  (1,10-3,03)      3,9
1,89  (0,94-3,79)      2,3
2,28  (1,86-2,81)    10,8
2,70  (1,15-6,36)      1,6

HR
1,61,41,210,8

Ref. 

Átlag 

Q=0,09 p=0,95
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

1,11  (0,74-1,66)     11,7

1,14  (0,97-1,34)     72,6

1,15  (1,00-1,32)    100,0

1,20  (0,80-1,60)     15,8

HR
6543210

Ref. 

Átlag 
Q=39,47 p=0,00
I2=54%

HR (95% CI)          % Súly
0,73  (0,37-1,45)      2,5
0,76  (0,47-1,23)      4,2
0,98  (0,64-1,51)      4,8
1,11  (0,67-2,00)      3,5
1,13  (0,96-1,33)      9,6
1,17  (0,97-1,41)      9,1
1,18  (0,93-1,49)      8,0
1,19  (0,82-1,73)      5,6
1,27  (0,87-1,85)      5,5
1,30  (0,90-1,70)      6,5

1,33  (1,18-1,50)    100,0

1,37  (0,95-1,99)      5,7
1,41  (0,93-2,13)      5,0
1,43  (1,17-1,75)      8,8
1,64  (1,13-2,36)      5,7
1,83  (1,15-2,92)      4,4
1,92  (1,19-3,13)      4,2
2,10  (0,88-4,81)      1,8
2,50  (1,29-4,86)      2,7
4,95  (2,40-10,19)    2,3

HR
7654321

Ref. 

Átlag 
Q=48,00 p=0,03
I2=35%

HR (95% CI)          % Súly
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)      3,5
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)      2,3
1,29  (0,82-2,03)      2,2
1,33  (1,09-1,62)      6,0
1,33  (0,75-2,36)      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  (0,98-2,00)      3,1
1,40  (1,06-1,83)      4,4

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

1,46  (1,22-1,75)      6,4
1,47  (1,15-1,80)      5,4
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  (0,82-3,20)      1,1
1,64  (1,32-2,03)      5,6
1,67  (1,11-3,33)      1,6
1,78  (1,15-2,75)      2,3
1,92  (1,23-2,98)      2,3
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)      0,9

[91]
[26]
[24]
[17]
[84]
[85]
[8]
[12]/2
[73]
[102]
[9]/2
[27]
[9]/1

[91]

[85]

[16]

[10]
[23]/2
[62]
[76]
[23]/1
[72]
[23]/3
[5]/1
[28]
[29]
[13]/1
[95]
[69]
[70]
[7]
[103]
[5]/2
[67]
[65]
[96]
[39]
[61]
[46]/1
[25]
[104]
[46]/2
[6]
[105]
[49]
[71]
[17]
[99][96]

[95]
[62]
[10]
[7]
[25]
[69]
[28]
[29]
[17]
[78]
[76]
[65]
[106]
[105]
[72]
[61]
[21]
[99]

b

a

d
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KIEGÉSZÍTŐ 4. ÁBRA. Az LDH hatása a progresszió (a alsó, c) és halálozás rizikójára (a, b).  Az LDH logaritmált folyamatos (a) vagy dichotomizált  
(b, c) változó

a

c

b

HR
26242220181614121086420

Ref. 

Átlag 
Q=54,33 p=0,00
I2=82%

HR (95% CI)          % Súly
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  (1,86-3,52)     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

3,20  (2,38-4,30)    100,0

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

HR
6543210

Ref. 

Átlag 
Q=52,54 p=0,00
I2=70%

HR (95% CI)          % Súly
0,81  (0,52-1,24)      6,2
1,20  (0,80-1,80)      6,5
1,24  (1,01-1,54)      8,4
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)      8,3
1,56  (0,90-2,50)      5,5
1,71  (1,23-2,38)      7,2

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

2,13  (1,24-3,64)      5,2
2,50  (1,29-4,86)      4,2
2,56  (1,48-4,42)      5,1
3,10  (1,80-5,50)      5,0
3,33  (1,77-6,27)      4,5
4,00  (2,40-6,80)      5,4
4,40  (1,73-11,20)    2,8

HR
76543210

Ref. 

Átlag 
Q=72,08 p=0,00
I2=57%

HR (95% CI)          % Súly
0,82  (0,51-1,35)      2,8
1,09  (0,66-1,79)      2,7
1,15  (0,74-1,80)      3,1
1,20  (0,80-1,70)      3,6
1,21  (0,85-1,72)      3,8
1,24  (0,90-1,70)      4,1
1,30  (0,91-1,86)      3,8
1,40  (0,70-3,00)      1,7
1,48  (1,11-1,98)      4,4
1,51  (1,23-1,84)      5,2
1,52  (0,79-2,08)      2,8
1,60  (1,20-2,20)      4,3
1,60  (1,02-2,49)      3,1
1,60  (0,90-2,80)      2,3
1,62  (0,53-4,95)      0,8
1,64  (1,08-2,50)      3,3
1,70  (0,90-3,10)      2,1
1,70  (0,70-4,00)      1,2

1,72  (1,54-1,92)    100,0

1,81  (1,41-2,33)      4,8
1,85  (1,28-2,67)      3,7
1,90  (1,30-3,90)      2,4
1,94  (1,16-3,25)      2,6
2,13  (1,27-3,57)      2,6
2,14  (1,62-2,83)      4,5
2,27  (1,80-2,80)      5,0
2,31  (1,57-3,41)      3,5
2,34  (1,95-2,82)      5,4
2,64  (1,45-4,81)      2,2
2,76  (1,45-5,25)      2,0
2,95  (1,72-5,05)      2,5
3,45  (1,81-6,60)      2,0
3,65  (1,86-7,16)      1,8

0,79  (0,5-1,25) 

[91]
[27]
[8]
[12]/2
[26]
[66]/2
[84]
[66]/1
[73]
[9]/2
[9]/1

[91]

[23]
[95]
[6]
[71]
[23]/1
[5]/2
[23]/2
[30]
[69]
[7]
[107]
[103]
[29]
[10]
[61]
[17]
[16]
[33]
[65]
[5]/1
[34]
[62]
[76]
[13]/2
[13]/1
[70]
[67]
[31]
[54]
[37]
[108]
[39]

[95]
[34]
[7]
[29]
[16]
[69]
[17]
[65]
[10]
[100]
[62]
[21]
[54]
[33]
[108]
[30]
[61]

c

a b

KIEGÉSZÍTŐ 5. ÁBRA. A kor hatása a progresszió (b, d) és halálozás rizikójára (a, c).  A kor folyamatos (a, b) vagy dichotomizált (c, d) változó

a

b

c

dHR
1,11

Ref. 

Átlag 
Q=22,38 p=0,32
I2=11%

HR (95% CI)          % Súly
0,99  (0,95-1,03)      0,5
1,00  (0,99-1,01)      7,1
1,00  (0,99-1,01)      7,8
1,01  (0,95-1,07)      0,2

1,01  (1,01-1,01)    100,0

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)      4,3
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)      5,8
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)      0,5

HR
1,11

Ref. 

Átlag 
Q=20,19 p=0,01
I2=65%

HR (95% CI)          % Súly
0,97  (0,94-1,01)      3,3
0,99  (0,98-1,01)    13,3
0,99  (0,99-1,00)    32,9

1,00  (0,99-1,00)    100,0

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)      0,8

HR
32,41,81,20,6

Ref. 

Átlag 
Q=55,30 p=0,00
I2=67%

HR (95% CI)          % Súly
0,72  (0,44-1,19)      3,4
0,82  (0,57-1,18)      5,0
0,85  (0,57-1,29)      4,4
0,85  (0,62-1,18)      5,6
1,00  (0,60-1,60)      3,5
1,01  (0,98-1,04)    10,3
1,02  (0,74-1,40)      5,7
1,07  (0,66-1,73)      3,6

1,18  (1,05-1,32)    100,0

1,18  (0,81-1,55)      5,6
1,21  (0,85-1,56)      5,9
1,22  (0,70-2,13)      3,0
1,34  (0,96-1,88)      5,4
1,35  (1,08-1,69)      7,4
1,38  (0,81-2,37)      3,1
1,44  (1,14-1,74)      7,6
1,44  (1,13-1,85)      7,0
1,55  (0,91-2,63)      3,2
1,64  (1,23-2,05)      6,8
1,81  (1,11-2,96)      3,5

HR
21,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=12,54 p=0,18
I2=28%

HR (95% CI)          % Súly
0,57  (0,31-1,03)      2,1
0,76  (0,53-1,09)      5,2
0,88  (0,69-1,12)    10,1
0,89  (0,62-1,16)      6,7
0,92  (0,72-1,12)    11,5

0,96  (0,88-1,05)    100,0

0,98  (0,96-1,01)    40,1
1,00  (0,60-1,50)      3,4
1,00  (0,81-1,24)    12,2
1,14  (0,74-1,68)      4,2
1,55  (1,05-2,27)      4,7

[109]
[103]
[42]
[24]
[36]
[51]
[12]/2
[8]
[85]
[41]
[98]
[102]
[92]
[96]
[84]
[75]
[66]/1
[48]
[68]
[110]
[111]

[81]
[85]
[58]
[96]
[36]
[92]
[112]
[110]

[50]
[23]/3
[6]
[17]
[16]
[62]
[23]/1
[44]
[43]
[25]
[90]
[23]/2
[13]/2
[77]
[49]
[45]
[86]
[40]
[95]

[18]
[44]
[47]
[25]
[43]
[62]
[16]
[17]
[95]
[63]

b

a c

d
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KIEGÉSZÍTŐ 6. ÁBRA. A hemoglobin hatása a progresszió (b, d) és halálozás rizikójára (a, c). A hemoglobin folyamatos (a, b) vagy dichotomizált (c, 
d) változó

a

b

c

d

HR
1,41,210,80,6

Ref. 

Átlag 
Q=94,17 p=0,00
I2=83%

HR (95% CI)          % Súly
0,75  (0,70-0,80)      6,8
0,82  (0,63-1,05)      1,1
0,82  (0,66-1,02)      1,4
0,85  (0,78-0,93)      5,6
0,86  (0,79-0,94)      5,7
0,90  (0,70-1,10)      1,3
0,92  (0,85-0,99)      6,5
0,92  (0,86-0,98)      7,5

0,93  (0,90-0,95)    100,0

0,93  (0,88-0,99)      8,1
0,94  (0,88-1,00)      7,6
0,94  (0,84-1,04)      4,4
0,95  (0,62-1,46)      0,4
0,95  (0,86-1,04)      5,1
0,98  (0,96-0,99)    12,5
0,99  (0,98-1,00)    12,7
0,99  (0,97-1,00)    12,5
1,04  (0,78-1,38)      0,9

HR
1,110,90,8

Ref. 

Átlag 

Q=19,27 p=0,00
I2=84%

HR (95% CI)          % Súly

0,85  (0,79-0,91)     25,3

0,90  (0,80-1,10)     12,8

0,94  (0,87-1,01)    100,0

0,98  (0,93-1,04)     28,2

0,99  (0,98-1,00)     33,7

HR
32,521,510,50

Ref. 

Átlag 
Q=70,05 p=0,00
I2=73%

HR (95% CI)          % Súly
0,29  (0,16-0,53)      3,8
0,38  (0,24-0,61)      4,7
0,40  (0,23-0,68)      4,2
0,47  (0,31-0,70)      5,3
0,50  (0,35-0,70)      5,8
0,57  (0,52-0,63)      7,8
0,61  (0,37-0,85)      5,2
0,66  (0,40-1,08)      4,5
0,67  (0,37-1,19)      3,9
0,67  (0,52-0,87)      6,7

0,71  (0,60-0,83)    100,0

0,71  (0,50-1,00)      5,8
0,73  (0,49-1,08)      5,4
0,85  (0,62-1,18)      6,0
0,93  (0,44-1,96)      2,9
0,96  (0,53-1,75)      3,8
0,99  (0,62-1,58)      4,8
1,08  (0,76-1,52)      5,8
1,22  (0,79-1,89)      5,0
1,37  (0,88-2,13)      5,0
1,45  (0,80-2,70)      3,7

HR
21,510,50

Ref. 

Átlag 
Q=21,87 p=0,04
I2=45%

HR (95% CI)          % Súly
0,47  (0,27-0,82)      4,7
0,49  (0,31-0,79)      6,0
0,53  (0,37-0,78)      8,0
0,56  (0,36-0,88)      6,4
0,62  (0,34-1,14)      4,2
0,67  (0,47-0,94)      8,7
0,68  (0,53-0,88)    11,6

0,73  (0,63-0,84)    100,0

0,79  (0,71-1,01)    14,3
0,81  (0,53-1,22)      7,0
0,90  (0,56-1,10)      9,0
0,91  (0,46-1,85)      3,3
1,03  (0,72-1,48)      8,4
1,14  (0,79-1,64)      8,2

[42]
[5]/1
[22]
[24]
[66]/1
[17]
[84]
[8]
[7]
[12]/1
[73]
[27]
[5]/2
[93]
[9]/2
[15]
[26]

[113]

[16]

[7]

[15]

[96]
[65]
[17]
[6]
[64]
[98]
[49]
[76]
[36]
[25]
[103]
[23]/3
[23]/1
[46]/1
[61]
[46]/2
[23]/2
[28]
[29]
[10]

[96]
[65]
[17]
[105]
[72]
[78]
[100]
[25]
[36]
[10]
[61]
[28]
[29]

b

a c

d

KIEGÉSZÍTŐ 7. ÁBRA. A viszcerális metasztázis hatása a progresszió (b) és halálozás rizikójára (a)

ba

HR
6543210

Ref. 

Átlag 
Q=40,81 p=0,09
I2=26%

HR (95% CI)          % Súly
0,74  (0,37-1,48)      2,0
0,84  (0,48-1,49)      2,8
1,20  (0,70-1,90)      3,4
1,25  (0,62-2,36)      2,1
1,28  (0,61-2,69)      1,8
1,34  (0,74-2,43)      2,6
1,37  (0,61-3,08)      1,5
1,42  (0,56-3,61)      1,2
1,48  (1,24-1,77)      9,9
1,55  (0,90-2,67)      3,0
1,61  (0,92-2,80)      2,9
1,63  (0,90-3,00)      2,6
1,64  (0,89-3,01)      2,5
1,64  (1,24-2,17)      7,1
1,68  (1,19-2,36)      5,7

1,75  (1,57-1,94)    100,0

1,77  (1,13-2,75)      4,1
1,77  (1,21-2,58)      5,0
1,81  (1,08-3,03)      3,3
1,85  (1,06-3,23)      2,9
1,92  (1,38-2,66)      6,0
2,05  (1,43-2,94)      5,3
2,10  (1,34-3,28)      4,0
2,10  (1,10-3,90)      2,4
2,13  (1,10-4,15)      2,2
2,40  (0,99-5,90)      1,3
2,80  (1,40-5,50)      2,1
2,81  (1,33-5,95)      1,8
3,04  (1,65-5,58)      2,5
3,10  (1,32-4,88)      2,2
3,23  (1,67-6,25)      2,2
4,00  (1,79-9,09)      1,5

HR
6543210

Ref. 

Átlag 
Q=29,41 p=0,13
I2=25%

HR (95% CI)          % Súly
0,89  (0,52-1,53)      3,1
0,92  (0,55-1,56)      3,3
0,94  (0,49-1,82)      2,2
1,03  (0,65-1,65)      4,0
1,15  (0,85-1,56)      7,6
1,18  (0,76-1,82)      4,5
1,22  (0,71-2,09)      3,1
1,28  (0,55-1,10)      6,3
1,30  (0,78-2,17)      3,4
1,30  (0,99-1,77)      8,1
1,34  (0,91-2,00)      5,2
1,36  (0,71-2,60)      2,3

1,40  (1,26-1,55)    100,0

1,50  (1,82-2,07)    21,0
1,50  (0,80-2,70)      2,5
1,56  (0,87-2,78)      2,7
1,57  (1,04-2,37)      4,9
1,60  (0,65-3,70)      1,3
1,72  (1,05-2,84)      3,6
1,90  (1,20-3,10)      3,9
2,30  (1,20-4,40)      2,2
2,71  (1,18-6,22)      1,4
2,94  (1,56-5,56)      2,3
3,63  (1,31-10,03)    1,0

[95]
[89]
[56]
[90]
[41]
[91]
[22]
[61]
[42]
[28]
[29]
[51]
[111]
[49]
[65]
[32]
[17]
[24]
[62]
[69]
[43]
[110]
[10]
[114]
[15]
[16]
[108]
[37]
[107]
[76]
[26]

[29]
[28]
[44]
[51]
[69]
[89]
[62]
[17]
[91]
[65]
[63]
[95]
[43]
[10]
[72]
[110]
[61]
[94]
[56]
[16]
[108]
[76]
[115]

a b
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KIEGÉSZÍTŐ 8. ÁBRA. A kemoterápia előtti kezelés hatása a progresszió (b) és halálozás rizikójára (a)

ba

HR
2,521,510,50

Ref. 

Átlag 
Q=47,86 p=0,02
I2=39%

HR (95% CI)          % Súly
0,38  (0,19-0,83)      1,5
0,40  (0,19-0,83)      1,5
0,46  (0,25-0,85)      2,1
0,48  (0,28-0,82)      2,5
0,53  (0,43-0,67)      7,0
0,56  (0,28-1,12)      1,7
0,59  (0,43-0,81)      5,1
0,59  (0,33-1,04)      2,3
0,60  (0,45-0,79)      5,7
0,63  (0,37-1,00)      2,8
0,68  (0,26-1,27)      1,3
0,70  (0,45-1,11)      3,3
0,71  (0,38-1,34)      2,0
0,73  (0,46-1,15)      3,2

0,74  (0,68-0,82)    100,0

0,78  (0,56-1,08)      4,9
0,78  (0,71-0,86)    10,0
0,81  (0,41-1,61)      1,7
0,83  (0,62-1,12)      5,5
0,84  (0,63-1,12)      5,6
0,88  (0,38-2,08)      1,2
0,88  (0,57-1,35)      3,5
0,89  (0,48-1,67)      2,0
0,89  (0,61-2,00)      2,2
0,93  (0,54-1,56)      2,6
0,97  (0,69-1,36)      4,7
0,99  (0,59-1,70)      2,6
1,00  (0,20-1,80)      0,7
1,06  (0,52-2,17)      1,6
1,12  (0,72-1,75)      3,3
1,14  (0,96-1,64)      6,0

HR
1,81,61,41,210,80,60,40,2

Ref. 

Átlag 
Q=34,11 p=0,05
I2=35%

HR (95% CI)          % Súly
0,42  (0,25-0,71)      2,8
0,44  (0,28-0,70)      3,4
0,46  (0,28-0,76)      3,0
0,46  (0,27-0,78)      2,7
0,50  (0,29-0,91)      2,4
0,51  (0,27-0,97)      2,0
0,53  (0,29-0,95)      2,2
0,58  (0,40-0,85)      4,6
0,60  (0,43-0,85)      5,2
0,63  (0,36-1,16)      2,3
0,66  (0,52-0,84)      7,8
0,67  (0,46-0,96)      4,7
0,68  (0,43-1,08)      3,4
0,68  (0,42-1,12)      3,1

0,68  (0,62-0,75)    100,0

0,69  (0,41-1,14)      2,9
0,74  (0,51-1,07)      4,7
0,75  (0,57-0,99)      6,7
0,78  (0,51-1,18)      3,9
0,79  (0,60-1,03)      6,9
0,81  (0,73-0,90)    12,7
0,89  (0,47-1,67)      2,0
0,91  (0,56-1,67)      2,6
0,97  (0,77-1,22)      8,0

[30]
[33]
[91]
[115]
[45]
[15]
[102]
[89]
[27]
[56]
[107]
[29]
[20]
[28]
[69]
[98]
[97]
[92]
[65]
[75]
[62]
[116]
[63]
[26]
[57]
[72]
[86]
[54]
[50]
[43]

[33]
[101]
[91]
[20]
[30]
[89]
[54]
[29]
[47]
[15]
[65]
[28]
[88]
[94]
[72]
[57]
[92]
[62]
[43]
[58]
[63]
[56]
[69]

a b
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KIEGÉSZÍTŐ 9. ÁBRA. Az albumin (a, b, e, f) és a prognosztikai tápláltsági index (PNI) (c, d) hatása a progresszió (b, d, f) és halálozás rizikójára (a, 
c, e). A változó folyamatos (a, b) vagy dichotomizált (c, d, e, f)

a

b

e

f

c

d

HR
1,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=92,39 p=0,00
I2=88%

HR (95% CI)          % Súly
0,36  (0,28-0,46)      8,6
0,37  (0,21-0,67)      2,9
0,65  (0,41-1,02)      4,2
0,65  (0,44-0,95)      5,3
0,67  (0,46-0,99)      5,4
0,69  (0,54-0,89)      8,6
0,69  (0,41-1,15)      3,5

0,77  (0,69-0,86)    100,0

0,89  (0,84-0,95)    14,7
0,92  (0,85-1,00)    14,2
0,95  (0,94-1,02)    15,1
1,00  (0,90-1,00)    14,9
1,17  (0,63-2,17)      2,6

HR
10,80,60,4

Ref. 

Átlag 
Q=11,43 p=0,01
I2=74%

HR (95% CI)          % Súly

0,56  (0,32-0,97)       3,1
0,78  (0,62-0,97)     14,3

0,92  (0,83-1,01)    100,0

0,92  (0,87-0,97)     41,2
1,00  (0,90-1,00)     41,5

HR
10,50

Ref. 

Átlag 

Q=15,58 p=NA
I2=94%

HR (95% CI)          % Súly

0,06  (0,03-0,13)     49,0

0,16  (0,02-1,08)    100,0

0,42  (0,24-0,74)     51,0

HR
1,510,50

Ref. 

Átlag 

Q=26,20 p=NA
I2=96%

HR (95% CI)          % Súly

0,04  (0,02-0,08)     49,2

0,13  (0,01-1,39)    100,0

0,42  (0,25-0,69)     50,8

HR
6543210

Ref. 

Átlag 
Q=79,59 p=0,00
I2=76%

HR (95% CI)          % Súly
0,39  (0,20-0,78)      2,3
0,41  (0,19-0,53)      3,3
0,56  (0,48-0,64)      7,4
0,58  (0,49-0,68)      7,1
0,60  (0,39-0,92)      4,1
0,60  (0,48-0,76)      6,4
0,65  (0,58-0,74)      7,6
0,65  (0,56-0,75)      7,4
0,67  (0,55-0,79)      7,0
0,69  (0,42-1,11)      3,6
0,70  (0,50-0,98)      5,1
0,71  (0,61-0,83)      7,3

0,75  (0,67-0,85)    100,0

0,91  (0,42-2,00)      1,9
0,97  (0,67-1,41)      4,7
0,98  (0,69-1,41)      4,8
1,00  (0,71-1,43)      5,0
1,19  (0,83-1,64)      5,1
1,39  (0,89-2,17)      3,9
1,52  (0,94-2,35)      3,8
2,70  (1,30-5,56)      2,1

HR
876543210

Ref. 

Átlag 
Q=17,66 p=0,00
I2=77%

HR (95% CI)          % Súly
0,77  (0,42-1,43)     17,0
0,83  (0,63-1,09)     24,4
1,10  (0,74-1,64)     21,8

1,20  (0,79-1,82)    100,0

1,24  (0,83-1,87)     21,6
3,85  (1,89-7,69)     15,3

[66]/2
[88]
[5]/1
[73]
[5]/2
[7]
[39]
[14]
[15]
[9]/2
[16]
[22]

[88]
[7]
[15]
[16]

[30]

[76]

[30]

[76]

[46]/2
[107]
[98]
[67]
[69]
[25]
[70]
[117]/1
[13]/1
[46]/1
[23]/1
[117]/2
[33]
[23]/3
[23]/2
[71]
[103]
[29]
[28]
[10]

[33]
[69]
[29]
[28]
[10]

a

b

c

d

e

f

KIEGÉSZÍTŐ 10. ÁBRA. A dichotomizált Gleason-pontszám hatása a progresszió (b) és halálozás rizikójára (a)

ba

HR
6543210

Ref. 

Átlag 
Q=34,44 p=0,04
I2=36%

HR (95% CI)          % Súly
0,76  (0,48-1,22)      2,4
0,88  (0,48-1,63)      1,5
0,90  (0,77-1,04)      9,8
0,90  (0,63-1,28)      3,6
0,96  (0,53-1,49)      2,0
1,02  (0,85-1,22)      8,3
1,13  (0,84-1,50)      4,9

1,15  (1,07-1,25)    100,0

1,16  (0,88-1,54)      5,1
1,17  (1,01-1,37)      9,6
1,17  (0,99-1,38)      8,9
1,19  (0,70-2,03)      1,9
1,20  (1,03-1,39)      9,7
1,21  (0,87-1,68)      4,1
1,22  (0,88-1,70)      4,0
1,25  (0,22-2,28)      0,4
1,28  (1,10-1,47)      9,9
1,34  (0,90-2,00)      3,0
1,39  (1,00-1,93)      4,1
1,45  (0,75-2,80)      1,3
1,46  (0,82-2,62)      1,6
1,47  (0,93-2,32)      2,4
2,89  (0,93-4,86)      0,8
2,90  (1,28-7,64)      0,7

HR
43,532,521,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=36,27 p=0,00
I2=67%

HR (95% CI)          % Súly
0,84  (0,72-0,98)    11,6
0,93  (0,56-1,53)      5,2
1,02  (0,86-1,22)    11,2
1,02  (0,82-1,28)    10,2
1,03  (0,58-1,84)      4,4
1,05  (0,79-1,39)      8,9

1,20  (1,04-1,39)    100,0

1,22  (0,90-1,66)      8,4
1,31  (1,05-1,64)    10,1
1,31  (0,87-2,00)      6,4
1,40  (1,04-1,89)      8,6
1,63  (1,08-2,47)      6,5
2,16  (1,22-3,81)      4,4
2,64  (1,21-4,06)      4,1

[46]
[96]
[42]
[102]
[90]
[27]
[20]
[24]
[12]/1
[85]
[86]
[12]/2
[110]
[118]
[45]
[8]
[6]
[92]
[17]
[89]
[26]
[105]
[75]

[119]
[96]
[85]
[20]
[17]
[110]
[51]
[113]
[78]
[92]
[89]
[18]
[105]

a b
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KIEGÉSZÍTŐ 11. ÁBRA. A hormonkezelés hosszának hatása a progresszió (c) és halálozás rizikójára (a, b). A hormonkezelés hossza folyamatos (a) 
vagy dichotomizált (b, c) változó

ba

c
HR

10,80,60,4

Ref. 

Átlag 

Q=11,45 p=0,00
I2=83%

HR (95% CI)          % Súly

0,59  (0,41-0,85)     30,7

0,65  (0,42-1,00)     27,6

0,75  (0,51-1,11)    100,0

0,99  (0,99-1,00)     41,7

HR
32,521,510,50

Ref. 

Átlag 
Q=26,00-p=0,01
I2=54%

HR (95% CI)          % Súly
0,12  (0,04-0,37)      2,2
0,40  (0,09-1,89)      1,3
0,48  (0,26-0,86)      6,0
0,49  (0,33-0,66)    11,0
0,54  (0,34-0,86)      8,3
0,57  (0,45-0,69)    15,1
0,61  (0,37-0,96)      8,1

0,62  (0,52-0,74)    100,0

0,63  (0,18-2,13)      1,9
0,63  (0,08-5,00)      0,7
0,70  (0,42-1,16)      7,4
0,78  (0,63-0,98)    14,8
0,83  (0,70-0,99)    16,2
0,86  (0,51-1,47)      7,1

HR
6543210

Ref. 

Átlag 
Q=47,97 p=0,00 
I2=69%

HR (95% CI)          % Súly
0,12  (0,01-1,00)      0,5
0,31  (0,12-0,80)      2,6
0,52  (0,41-0,67)      9,6
0,54  (0,39-0,75)      8,3
0,54  (0,38-0,77)      7,9
0,57  (0,46-0,69)    10,1
0,57  (0,33-1,00)      5,4
0,57  (0,30-1,07)      4,6
0,58  (0,36-0,80)      7,2
0,67  (0,48-0,91)      8,4

0,68  (0,57-0,81)    100,0

0,77  (0,67-0,91)    10,7
0,77  (0,58-1,02)      8,9
0,97  (0,57-1,65)      5,6
1,11  (0,57-2,17)      4,3
1,11  (0,24-5,00)      1,2
3,08  (1,67-5,74)      4,7

[89]

[88]

[42]

[30]
[111]
[43]
[116]
[120]
[25]
[18]
[17]
[28]
[71]
[70]
[69]
[6]
[96]
[33]
[90][33]

[83]
[18]
[28]
[101]
[43]
[121]
[82]
[30]
[17]
[69]
[25]
[96]

a

c

b

KIEGÉSZÍTŐ 12. ÁBRA. A csontmetasztázis (a, b) vagy >10 csontmetasztázis (c, d) hatása a progresszió (b, d) és halálozás rizikójára (a, c)

a

b

c

d

HR
109876543210

Ref. 

Átlag 
Q=52,25 p=0,00
I2=75%

HR (95% CI)          % Súly
0,56  (0,22-1,52)      4,1
0,69  (0,57-0,85)    12,5
0,73  (0,41-3,19)      3,8
0,90  (0,40-2,10)      5,0
1,00  (0,24-1,76)      3,9
1,07  (0,96-1,19)    13,4
1,08  (0,25-4,63)      2,1
1,22  (0,82-1,81)      9,8

1,24  (0,98-1,56)    100,0

1,25  (0,83-1,89)      9,6
1,35  (1,05-1,72)    11,9
1,70  (0,98-3,10)      7,5
2,11  (1,21-3,01)      9,0
2,44  (0,72-8,29)      2,9
5,88  (2,44-14,29)    4,6

HR
6543210

Ref. 

Átlag 
Q=13,24 p=0,04
I2=55%

HR (95% CI)          % Súly
0,80  (0,40-1,60)    10,8
0,80  (0,19-3,42)      3,3
1,14  (0,24-5,34)      2,9
1,16  (0,95-1,42)    28,4
1,23  (0,89-1,69)    23,1

1,32  (1,00-1,74)    100,0

1,42  (0,97-1,87)    22,7
4,55  (2,04-10,00)    8,9

HR
2,521,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=6,74 p=0,24
I2=26%

HR (95% CI)          % Súly
1,39  (1,17-1,65)    26,9
1,42  (1,10-1,83)    15,7
1,44  (1,08-1,93)    12,8
1,49  (0,45-2,53)      1,7
1,51  (1,25-1,82)    24,1

1,53  (1,36-1,72)    100,0

1,98  (1,58-2,48)    18,8

HR
2,521,510,5

Ref. 

Átlag 

Q=2,96 p=0,40
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

1,30  (1,09-1,55)    44,5

1,44  (1,28-1,62)    100,0

1,45  (0,64-2,26)      3,5

1,49  (1,21-1,82)    33,1
1,71  (1,30-2,23)    18,9

[75]
[84]
[22]
[56]
[12]
[49]
[95]
[110]
[90]
[43]
[103]
[44]
[77]
[76]

[56]
[95]
[83]
[43]
[110]
[44]
[76]

[7]
[5]/2
[5]/1
[44]
[85]
[13]/2

[7]

[44]

[85]

[100]

a

b

c

d
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KIEGÉSZÍTŐ 13. ÁBRA. A betegség kiterjedtségének hatása a progresszió (b) és halálozás rizikójára (a)

ba

HR
1,510,50

Ref. 

Átlag 
Q=29,12 p=0,02
I2=48%

HR (95% CI)          % Súly
0,20  (0,08-0,51)      2,0
0,29  (0,17-0,53)      4,5
0,40  (0,16-1,00)      2,2
0,46  (0,34-0,62)      9,0
0,48  (0,29-0,80)      5,3
0,55  (0,32-0,93)      5,0
0,56  (0,37-0,83)      6,9

0,62  (0,54-0,72)    100,0

0,65  (0,47-0,91)      8,4
0,66  (0,54-0,80)    11,5
0,71  (0,53-0,95)      9,2
0,75  (0,39-1,44)      3,7
0,77  (0,54-1,10)      7,8
0,80  (0,59-1,25)      7,4
0,84  (0,59-1,19)      7,9
0,88  (0,49-1,61)      4,3
0,90  (0,52-1,55)      4,8

HR
32,521,510,50

Ref. 

Átlag 
Q=8,46 p=0,21
I2=29%

HR (95% CI)          % Súly
0,28  (0,10-0,71)      3,9
0,56  (0,33-0,94)    11,5
0,66  (0,50-0,84)    28,2

0,70  (0,57-0,86)    100,0

0,73  (0,57-0,93)    29,8
0,74  (0,50-1,10)    17,2
1,02  (0,16-1,88)      2,5
1,40  (0,69-2,86)      6,9

[121]
[112]
[88]
[43]
[37]
[108]
[64]
[116]
[11]
[120]
[97]
[23]/1
[23]/3
[23]/2
[68]
[118]

[52]
[108]
[43]
[11]
[118]
[115]
[120]

a b

KIEGÉSZÍTŐ 14. ÁBRA. A diagnóziskor metasztatikus betegség hatása a progresszió (b) és halálozás rizikójára (a)

ba

HR
2,521,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=26,84 p=0,00
I2=63%

HR (95% CI)          % Súly
0,57  (0,24-1,37)      3,5
0,66  (0,33-1,32)      4,9
0,66  (0,35-1,25)      5,5
0,68  (0,50-0,93)    11,2
0,74  (0,55-0,99)    11,6
0,88  (0,61-1,25)    10,1

0,96  (0,80-1,15)    100,0

0,98  (0,82-1,16)    14,5
1,12  (0,87-1,43)    12,7
1,38  (0,90-2,12)      8,7
1,45  (0,84-2,51)      6,6
1,58  (1,13-2,20)    10,7

HR
2,521,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=14,59 p=0,01
I2=73%

HR (95% CI)          % Súly
0,73  (0,45-1,19)     14,5
0,82  (0,64-1,06)     22,6
1,00  (0,77-1,33)     21,9

1,05  (0,81-1,36)    100,0

1,14  (0,89-1,45)     23,0
1,82  (1,25-2,65)     18,1

[48]
[122]
[114]
[110]
[92]
[102]
[27]
[85]
[51]
[86]
[57]

[122]
[110]
[92]
[85]
[57]

a b

KIEGÉSZÍTŐ 15. ÁBRA. A kasztrációrezisztencia-mentes túlélés hosszának hatása a progresszió (c) és halálozás rizikójára (a, b). A túlélés folyama-
tos (a) vagy dichotomizált (b, c) változó

ba

c
HR

1,510,50

Ref. 

Átlag 

Q=9,91 p=NA
I2=90%

HR (95% CI)          % Súly

0,52  (0,35-0,78)     45,0

0,74  (0,40-1,39)    100,0

0,99  (0,98-1,00)     55,0

HR
1,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=4,29 p=0,37
I2=7%

HR (95% CI)          % Súly
0,49  (0,31-0,77)     25,5
0,51  (0,30-0,88)     18,7
0,53  (0,32-0,87)     21,4

0,60  (0,47-0,76)    100,0

0,70  (0,39-1,27)     15,7
0,94  (0,55-1,61)     18,7

HR
1,510,50

Ref. 

Átlag 
Q=4,05 p=0,77
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly
0,42  (0,24-0,76)      7,6
0,44  (0,24-0,83)      6,5
0,60  (0,40-0,92)    14,5
0,60  (0,43-0,83)    23,3

0,60  (0,52-0,71)    100,0

0,61  (0,41-0,90)    16,3
0,65  (0,42-1,00)    13,4
0,71  (0,40-1,28)      7,4
0,78  (0,49-1,27)    11,1

[102]

[88]

[51]
[87]
[105]
[17]
[6]

[78]
[21]
[79]
[51]
[87]
[105]
[99]
[17]

a b

c
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KIEGÉSZÍTŐ 16. ÁBRA. A korábbi radikális műtét vagy sugárterápia hatása a progresszió (b) és halálozás rizikójára (a)

ba

HR
1,510,50

Ref. 

Átlag 
Q=2,39 p=0,94
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly
0,60  (0,33-1,09)      2,5
0,61  (0,49-0,72)    23,9
0,62  (0,53-0,72)    37,7

0,65  (0,59-0,71)    100,0

0,68  (0,47-0,99)      6,4
0,69  (0,40-1,19)      3,0
0,72  (0,59-0,89)    21,0
0,75  (0,40-1,40)      2,3
0,75  (0,44-1,26)      3,3

HR
1,20,90,60,3

Ref. 

Átlag 

Q=9,71 p=0,02
I2=69%

HR (95% CI)          % Súly

0,41  (0,20-0,82)     15,1
0,47  (0,27-0,80)     19,9

0,71  (0,50-1,00)    100,0

0,85  (0,69-1,05)     34,5
1,00  (0,74-1,35)     30,4

[123]
[11]
[40]
[110]
[86]
[85]
[74]
[77]

[52]
[72]
[85]
[110]

a b

KIEGÉSZÍTŐ 17. ÁBRA. A BMI (a,b), kemoterápiától eltelt időtartam (c), korábbi ARTA-kezelés (d, e), májmetasztázis (f), vidéki lakhely (g) hatása a 
progresszió (b, e) és halálozás rizikójára (a, c, d, f, g). A változó dichotomizált (a, b, c alsó) vagy folyamatos (c felsők)

HR

Ref. 

Átlag 

Q=5,74 p=0,06
I2=65%

HR (95% CI)          % Súly

0,97  (0,95-0,99)     41,3

0,98  (0,96-1,01)    100,0

0,99  (0,99-1,00)     58,7

1,22  (0,80-1,86)

a

b

c

d

e

f

g

HR
3,532,521,510,50

Ref. 

Átlag 
Q=14,08 p=0,02
I2=64%

HR (95% CI)          % Súly
0,47  (0,31-0,99)     10,6
0,64  (0,36-0,92)     13,8
0,77  (0,67-0,89)     28,6

0,84  (0,66-1,05)    100,0

0,84  (0,70-1,02)     26,5
1,21  (0,70-2,30)     10,3
1,85  (1,02-3,36)     10,2

Ref. 

Átlag 

Q=9,81 p=0,01
I2=80%

HR (95% CI)          % Súly

0,81  (0,68-0,94)     41,2

1,19  (0,70-2,01)    100,0

1,30  (0,80-2,20)     30,7

1,88  (1,05-3,36)     28,1

HR
302826242220181614121086420

Ref. 

Átlag 
Q=23,50 p=0,00
I2=83%

HR (95% CI)          % Súly
0,86  (0,41-1,84)     19,8
1,60  (0,77-3,30)     20,1
1,63  (1,08-2,47)     23,3
2,12  (1,20-3,73)     21,8

2,29  (1,11-4,69)    100,0

25,13  (7,72-81,81)  15,0

HR
6543210

Ref. 

Átlag 
Q=9,07 p=0,03
I2=67%

HR (95% CI)          % Súly

1,02  (0,54-1,94)     23,7
1,59  (0,91-2,79)     25,9

1,98  (1,18-3,31)    100,0

2,80  (1,50-5,30)     23,9
3,25  (1,89-5,59)     26,4

HR
876543210

Ref. 

Átlag 
Q=6,03 p=0,30
I2=17%

HR (95% CI)          % Súly
1,40  (0,88-2,30)      9,9
1,77  (1,37-2,29)    27,6
1,88  (1,45-2,43)    27,4

1,89  (1,61-2,21)    100,0

2,00  (1,44-2,79)    18,8
2,04  (1,37-3,05)    13,6
5,00  (1,90-12,70)    2,7

HR
1,41,210,80,6

Ref. 

Átlag 

Q=0,01 p=NA
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

0,92  (0,56-1,50)     12,9

0,95  (0,79-1,13)    100,0

0,95  (0,78-1,14)     87,1

[41]
[98]
[117]/1
[117]/2
[16]
[18]

[58]

[16]

[18]

[42]

[66]/2

[6]

HR
321

1

[91]
[15]
[89]
[32]
[26]

[91]
[94]
[15]
[89]

[103]
[67]
[13]/1
[70]
[11]
[71]

[50]

[40]

a

b

c

d

e

f

g
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KIEGÉSZÍTŐ 18. ÁBRA. A nyirokcsomó-metasztázis (a, b), kor diagnóziskor (c), prognosztikai index (d, e), PSA diagnóziskor (f) és tumorméret diag-
nóziskor (g) hatása a progresszió (b, e, f legalsó, g alsó) és halálozás rizikójára (a, c, d, f felsők és f alsóból a felső, g felsők). A változó dichotomizált 
(c, d, f felsők és legalsó  g) vagy folyamatos (d alsó, e alsó, f alsóból a felső [logaritmált]) 

HR
10,50

Ref. 

Átlag 
Q=0,78 p=NA
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

0,37  (0,19-0,73)     41,4

0,47  (0,30-0,72)    100,0

0,55  (0,31-0,96)     58,6

1,00  (1,00-1,02)

HR
10,80,60,40,2

Ref. 

Átlag 
Q=0,90 p=NA
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

0,48  (0,25-0,81)     27,0

0,61  (0,45-0,83)    100,0

0,67  (0,47-0,96)     73,0

1,00  (1,00-1,00)

HR
2,521,510,5

Ref. 

Átlag 

Q=4,23 p=NA
I2=76%

HR (95% CI)          % Súly

0,74  (0,51-0,97)     55,8

0,99  (0,52-1,90)    100,0

1,44  (0,83-2,50)     44,2

0,86  (0,55-1,36)

HR
21,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=0,73 p=0,69
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

0,98  (0,80-1,21)     39,9

1,04  (0,91-1,19)    100,0

1,07  (0,90-1,28)     55,1

1,23  (0,69-2,22)       5,0

1,14  (0,95-1,37)

a

b

c

d

e

f

g

HR
2,521,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=4,04 p=0,26
I2=26%

HR (95% CI)          % Súly

0,90  (0,50-1,40)     22,7
0,93  (0,47-1,86)     14,1

1,26  (0,95-1,67)    100,0

1,50  (1,10-2,10)     42,0
1,56  (0,91-2,67)     21,2

HR
21,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=9,06 p=0,03
I2=67%

HR (95% CI)          % Súly

0,86  (0,44-1,68)     18,9
0,90  (0,60-1,50)     25,9

1,19  (0,66-2,13)     21,4

1,19  (0,79-1,78)    100,0

1,76  (1,37-2,27)     33,8

HR
1,11

Ref. 

Átlag 

Q=1,92 p=0,17
I2=48%

HR (95% CI)          % Súly

1,01  (0,98-1,05)     55,4

1,03  (0,99-1,07)    100,0

1,05  (1,01-1,10)     44,6

0,72  (0,5-0,94)

[56]
[20]
[103]
[90]

[115]
[56]
[20]
[100]

[114]

[26]

[97]

[96]

[124]

[96]

[47]

[124]

[85]

[118]

[114]

[85]

[27]

[85]

[90]

[85]

a

b

c

d

e

f

g

KIEGÉSZÍTŐ 19. ÁBRA. A keringő tumor-DNS hatása a progresszió (a felsők, c) és halálozás rizikójára (a alsó, b). A változó folyamatos (a) vagy 
dichotomizált (b, c) 

HR
1

Ref. 

Átlag 
Q=1,13 p=NA
I2=12%

HR (95% CI)             % Súly

1,0045  (1,003-1,005)    93,6

1,005  (1,002-1,008)    100,0

1,011    (1,001-1,025)      6,4

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

ba

c
HR

654321

Ref. 

Átlag 
Q=0,74 p=0,95
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly
2,24  (1,18-4,24)     23,4
2,34  (1,32-4,12)     29,6

2,54  (1,87-3,47)    100,0

2,61  (1,44-4,72)     27,2
3,09  (1,27-7,52)     12,1
3,50  (1,14-10,77)     7,6

HR
654321

Ref. 

Átlag 

Q=2,33 p=0,51
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

1,91  (1,13-3,21)     34,7

2,03  (1,21-3,41)     35,2

2,23  (1,64-3,04)    100,0

2,58  (1,35-4,95)     22,4

4,64  (1,53-14,06)     7,7

[106]

[94]

[106]

[14]
[108]
[95]
[115]
[62]

[108]

[[95]

[115]

[62]

a b

c
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KIEGÉSZÍTŐ 20. ÁBRA. Az androgénreceptor génamplifikációjának hatása a progresszió (b) és halálozás rizikójára (a) 

ba

HR
76543210

Ref. 

Átlag 
Q=13,59 p=0,02
I2=63%

HR (95% CI)          % Súly
1,44  (0,86-2,40)     17,6
1,55  (0,53-4,48)       7,8
1,92  (1,07-3,47)     15,7

2,57  (1,81-3,65)    100,0

3,10  (2,20-4,30)     22,4
3,36  (1,95-5,82)     16,7
4,26  (2,76-6,55)     19,7

HR
6543210

Ref. 

Átlag 
Q=15,46 p=0,01
I2=68%

HR (95% CI)          % Súly
0,93  (0,52-1,66)     15,2
1,72  (1,05-2,81)     17,2

2,20  (1,56-3,11)    100,0

2,22  (1,48-3,34)     19,4
2,60  (2,00-3,50)     22,6
3,31  (2,00-5,46)     17,0
4,61  (1,76-12,08)     8,7

[62]
[95]
[37]
[112]
[54]
[106]

[94]
[62]
[106]
[112]
[54]
[95]

a b

KIEGÉSZÍTŐ 22. ÁBRA. Az androgénreceptor splice variáns 7 (ARV7) hatása a progresszió (b) és halálozás rizikójára (a) 

ba

HR
987654321

Ref. 

Átlag 
Q=2,31 p=0,51
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

2,20  (1,10-4,50)     21,6

3,53  (2,55-4,90)    100,0

3,57  (1,32-7,40)     14,4

4,10  (2,50-6,80)     42,8
4,20  (2,06-8,54)     21,2

HR
7654321

Ref. 

Átlag 

Q=6,98 p=0,03
I2=71%

HR (95% CI)          % Súly

1,33  (0,76-2,31)     35,3

2,31  (1,19-4,48)    100,0

2,42  (1,15-5,10)     29,5

3,85  (2,17-6,67)     35,2

[15]

[89]

[103]

[124]

[94]

[124]

[89]

a b

KIEGÉSZÍTŐ 21. ÁBRA. A keringő tumorsejtek hatása a progresszió (b, d) és halálozás rizikójára (a, c). A változó folyamatos (logaritmált) (a, b) vagy 
dichotomizált (c, d)

a

b

c

d
HR

21,81,61,41,21

Ref. 

Átlag 

Q=0,03 p=NA
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

1,43  (1,05-1,94)     34,2

1,46  (1,22-1,75)    100,0

1,48  (1,19-1,85)     65,8

HR
21,81,61,41,21

Ref. 

Átlag 

Q=0,08 p=NA
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

1,40  (1,20-1,62)     71,2

1,42  (1,25-1,61)    100,0

1,46  (1,15-1,84)     28,8

HR
109876543210

Ref. 

Átlag 

Q=6,83 p=0,03
I2=71%

HR (95% CI)          % Súly

1,22  (0,63-2,38)     38,8

2,55  (0,97-6,73)    100,0

2,78  (0,96-8,33)     29,9

5,88  (3,33-25,00)   31,4

HR
87654321

Ref. 

Átlag 

Q=3,11 p=NA
I2=68%

HR (95% CI)          % Súly

1,32  (0,80-2,13)     58,9

1,93  (0,79-4,73)    100,0

3,33  (1,35-8,33)     41,1

[91]

[73]

[94]

[91]

[124]

[89]

[125]

[124]

[89]

a

b

c

d
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KIEGÉSZÍTŐ 23. ÁBRA. Az AR-mutációk (a), szérum-tesztoszteronszint (b, c), neuroendokrin differenciáció (d), TP53-mutációk (e), AKR1C3-pro‑ 
teinexpresszió (f) és HSD3B1 1250CC genotípus (g) hatása a progresszió (a, b alsó, c alsó, d felsők, e alsó, f, g alsó) és halálozás rizikójára (a alsó, 
b felsők, c felső, d alsó, e felsők, g felsők). A változó dichotomizált (c, f) vagy folyamatos (b)

HR
54321

Ref. 

Átlag 
Q=4,68 p=0,03
I2=79%

HR (95% CI)          % Súly

0,64  (0,29-1,37)     50,6

1,19  (0,35-4,03)    100,0

2,23  (0,98-5,08)     49,4

3,12  (1,32-7,4) 

HR
1,210,80,6

)IC %59( RH .feR

0,66  (0,56-0,78)

0,93  (0,73-1,17)

3,36  ( 1,99-5,67) 

HR
65,554,543,532,521,510,5

Ref. 

Átlag 
Q=0,97 p=NA
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

1,39  (0,78-2,48)     26,0

1,79  (1,33-2,40)    100,0

1,95  (1,38-2,74)     74,0

HR
10,80,6

Ref. 

Átlag 
Q=3,54 p=0,06
I2=72%

HR (95% CI)          % Súly

0,67  (0,53-0,84)     45,7

0,77  (0,59-1,01)    100,0

0,88  (0,74-1,04)     54,3

0,911  ( 0,795-1,044) 

HR
32,521,51

Ref. 

Átlag 
Q=0,67 p=0,41
I2=0%

HR (95% CI)          % Súly

1,39  (0,80-2,41)     41,7

1,66  (1,16-2,37)    100,0

1,88  (1,18-3,00)     58,3

1,23  (0,74-2,03) 

HR
32,521,51

Ref. 

Átlag 
Q=1,96 p=0,16
I2=49%

HR (95% CI)          % Súly

1,14  (0,84-1,54)     63,5

1,34  (0,88-2,04)    100,0

1,78  (1,03-3,07)     36,5

1,19  (0,91-1,55) 

a

b

c

d

e

f

g
HR

7654321

Ref. 

Átlag 

Q=1,70 p=NA
I2=41%

HR (95% CI)          % Súly

2,15  (1,22-3,80)     49,1

2,81  (1,68-4,71)    100,0

3,64  (2,10-6,31)     50,9

[94]

[106]

[106]

[126]

[20]

[20]

[67]

[58]

[21]

[78]

[37]

[95]

[94]

[95]

[99]

[21]

[65]

[92]

[65]

a

b

c

d

e

f

g

KIEGÉSZÍTŐ 24. ÁBRA. A palliatív sugárterápia (a), a kortikoszteroidváltás (b felső) és a progresszión túl adott AA hatása a progresszió (b felső) és 
halálozás rizikójára (a, b alsó)

HR
1,510,50

Ref. HR (95% CI)          % Súly

0,30  (0,20-0,50)     49,9

0,86  (0,55-1,36)     50,1
ba

HR
1211109876543210

Ref. 

Átlag 

Q=17,48 p=NA
I2=94%

HR (95% CI)          % Súly

0,17  (0,05-0,58)     47,9

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

2,80  (1,75-4,50)     52,1

[97]

[50]

[81]

[104]

a b
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