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N1 – 31/72 (43,05%), N2 – 8/72 (11,11%) és N3 – 2/72 (2,77%). 
Differenciáltsági fok: a G2-es (60/128) és a G3-as (58/128) 
rákok előfordulása volt gyakoribb (46,87% és 45,32%), míg 
a daganatok csupán 7,81%-a (10/128) volt besorolható a G1-es 
csoportba. A Ki67-index mediánértéke 30%. 155 beteg sorsáról 
voltak adataink. A betegek 32,25%-ban (50/155) alakult ki tá-
voli áttét a vizsgált időszakban. Az egyedüli áttéteknél vizsgál-
tuk ezek elhelyezkedését: a csont- (28/50) és májáttét (15/50) 
volt a leggyakoribb távoli áttét (55%, illetve 30%). Többes áttét 
az esetek 19,35%-ában volt kimutatható.

A PgR-KIFEJEZŐDÉS ÉS A KÓRJÓSLATI TÉNYEZŐK KÖZÖTTI ÖSSZEFÜGGÉS

A PgR-képződés függvényében elemeztük a patológiai és a kli-
nikai jellemzőket. Mivel kevés irodalmi adat áll rendelkezésre 
a PgR-kifejeződés szerepéről és mértékéről, jelen vizsgálatban 
az 5 és a 10%-os küszöbértékekkel számoltunk. A 158 vizsgált 
eset közül a daganatok 39,87%-ában (63 eset) 0–5% közötti, 
míg 44,93%-ában (71 eset) 0–10% közötti PgR-képződés volt 
kimutatható. 

Jelen vizsgálati csoportban a 10%-os küszöbértéknél tudtuk 
szétválasztani a betegeket egy jó és egy rosszabb prognózisú 
alcsoportra: a PgR-t fokozottan képző daganatok esetében ked-
vezőbb a túlélési arány (2. ábra). A daganatnagyság, a nyirok-
csomó-érintettség, a daganatérettség, az életkor tekintetében 
viszont nem találtunk meghatározó különbséget összehason-
lítva a csökkent és a fokozott PgR-t képző (0–10%, illetőleg 
>10%) betegcsoportokat (p = 0,311; p = 0,315; p = 0,927 és 
p = 0,433).

2. ábra. Metasztázismentes túlélés a PgR-expresszió függvé-
nyében a vizsgált LUMB1 alcsoporton belül – 10%-os határér-
tékkel számolva (p = 0,07)

MEGBESZÉLÉS
Az eredmények alapján a Her2-negatív Luminalis-B csoport-
ban a G2-es és 3-as daganatok vannak többségben. Ezt tá-
masztja alá Park és munkatársainak (17) vizsgálata is, 
amelyben a Luminalis-B csoportban a magasabb grade-ű daga-
natok gyakoribb előfordulását találták. A Ki67-index előrejelző 

és kórjóslati értéke számos vizsgálat tárgyát képezi, a „cut-
off” értékében azonban még nem született egységes álláspont. 
Egyes tanulmányok 10, 14 vagy 20%-ot, míg mások az átlag 
vagy medián értékét alkalmazzák határértéknek (18). A vizsgá-
lók közötti különbözőség ellenére bizonyossá vált, hogy a na-
gyobb Ki67-index rosszabb kimenetelt jelent. Azambuja és 
munkatársai (19) 68 tanulmányt elemző metaanalízis alapján 
megerősítették, hogy a nagy Ki67-index a kiújulások nagyobb 
kockázatát és rövidebb túlélési időt von maga után. Cheang és 
munkatársai (18) vizsgálatukban 13,25%-os értéket határoztak 
meg, amelynek segítségével a Luminalis-A és a Luminalis-B 
csoport a legmegfelelőbben különíthető el egymástól. Cserni 
és munkacsoportja (20) több központból származó emlőrákot 
elemezve azt találta, hogy a Ki67 képződésének középértéke 
az ER-pozitív, Her2-negatív csoportban 14% volt. Ezen érték 
pontos meghatározása az IHC-eredmények pontos kiszámítá-
sának nehézségei miatt azonban esetleges, ezért az alcsopor-
tok elkülönítésekor a 15%-os határértékkel dolgoztunk a jelen 
vizsgálatunkban. Az általunk elemzett betegcsoportban a Ki67 
mediánértéke 30% volt. 

Az áttétek helyét tekintve a HER2-negatív Luminalis-B em-
lődaganatok esetén az önálló áttétek több mint felét (55%) 
a csontáttétek alkották. Ezt támasztja alá Kennecke és munka-
társai (21) tanulmánya is, amelyben a molekuláris alcsopor-
tok áttétmintázatát vizsgálták: a Luminalis-B daganatoknál 
a csontáttétek előfordulása volt a leggyakoribb. 

A PgR-képződés jelentőségét az utóbbi időben egyre több ta-
nulmány vizsgálja, és ezek azt mutatják, hogy az alacsony PgR-
szint okaként az ER és a Her2 jelátviteli utak közötti kapcsolat 
fokozott aktivitása jellemző. Ennek következtében a PgR kép-
ződése csökken (22). A PgR immunhisztokémiai kimutatása re-
leváns határértékének megadásához azonban jelenleg nincsenek 
egységes ajánlások az irodalomban. Prat és munkatársai (23) 
vizsgálatukban 20%-nál adták meg ezt az értéket statisztikai 
elemzés alapján. A teljes túlélést és a betegségmentes túlélést 
vizsgálva azt találtuk, hogy a PgR-képződés függvényében – 
10%-os határértékkel számolva – a DMFS időszaka hosszabb 
volt a PgR-t fokozottan képző daganatos betegeknél, bár a kü-
lönbség a statisztikai szignikanciaszintet nem éri el. Bardou és 
munkatársai (24) univariáns elemzéssel azt gyelték meg, hogy 
az ER+/PgR+ daganatok hosszabb 5 éves betegségmentes túl-
élést (82,5%) mutattak, mint az ER+/PgR- rákok (73,8%). Ezt 
az irányt látták az 5 éves teljes túlélést tekintve is. Multivariáns 
analíziseket is végeztek, amelynek eredményeként azt gyelték 
meg, hogy a visszaesés és a halálozás viszonyított kockázatát 
tekintve az ER+/PgR+ és az ER+/PgR- daganatok jobb kórjós-
latúak, mint az ER-/PgR- rákok, ebben az esetben azonban az 
ER+/PgR+ és az ER+/PgR- daganatok között a látható különb-
ség ellenére nem kaptak szignikáns eredményt (24). 

2013-ban Ciriello és munkatársai (25) nagy esetszámú 
Luminalis-A típusú emlődaganatok genetikai mintázatát vizs-
gálták, és azt találták, hogy legalább négy altípus különíthető el 
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ÖSSZEFOGALÁS
Háttér. Microarray-alapú osztályozásokkal az emlődaganatok 
új felosztása vált ismertté. Az ösztrogén receptor- (ER) pozitív 
csoportján belül további alosztályok azonosíthatók, amelyek 
közül a Her2-negatív, fokozott proliferációs aktivitású (Her2 
negatív Luminalis-B-szerű, LUMB1) emlődaganatokat vizsgál-
tuk meg klinikopatológiai jellemzőik és a progeszteronreceptor 
(PgR) kifejeződése szempontjából. 

Betegek és módszerek. 2000 és 2010 közötti időszakban ER-
pozitív, Ki67 ≥ 15%, Her2-negatív emlőrákkal diagnosztizált 
158 beteg patológiai és klinikai adatait elemeztük visszatekintő 
módon. Vizsgáltuk a betegek életkorát, a daganatok differenci-
áltsági fokát, a TNM-státuszát és az ER-, PgR-, Her2- és Ki67-
kifejeződést immunhisztokémiai módszerrel. A PgR-kifejeződés 
függvényében elemeztük a patológiai és a klinikai jellemzőket.

Eredmények. A betegek átlagéletkora 57,51 év volt (28–75 év). 
A 40 év alatti betegek aránya 8,86%. Rövidebb áttétmentes túl-
élést gyeltünk meg a 40 évnél atalabb betegeknél (P = 0,044). 
A patológiai T-stádium megoszlása a következő volt: T1 – 
42,55%, T2 – 41,48%, T3 – 6,38% és T4 – 9,56%. A nyirok-
csomó-érintettség a következők szerint alakult: N0 – 43,05%, 
N1 – 43,05%, N2 – 11,11% és N3 – 2,77%. Jellemzően a grade 
(G) 2-es és a G3-daganatok előfordulása volt gyakoribb (46,87% 
és 45,32%), a daganatok csupán 7,81%-a volt jól differenciált. 
A vizsgálati csoportban a Ki67-mutató mediánértéke 30% volt. 
Daganatkiújulás az esetek harmadában lépett fel, amely során a 
csont- és májáttét jelentkezett leggyakrabban (55%, illetve 30%). 
Többszörös áttét az esetek 19,35%-ában volt kimutatható. PgR-
kifejeződés alapján 10%-os küszöbértéknél tudtuk szétválaszta-
ni a betegeket egy jobb és egy rosszabb kórjóslatú alcsoportra: 
jobb volt a túlélés az erősen PgR-pozitív daganatok eseteiben. 
A daganatméret, a nyirokcsomók érintettsége, az érettség (G) és 
az életkor tekintetében nem találtunk meghatározó különbséget 
PgR-t erősen és gyengén kifejező daganatok között. 

Következtetések. A LUMB1-altípust a G2- és a G3-dagana-
tok gyakoribb előfordulása, a magas Ki67 proliferációs index 
(átlagosan 30%-os), valamint a távoli áttétek gyakori kialaku-
lása jellemzi. Ezen belül a PgR-t gyengén kifejező LUMB1-
emlőrák valószínűleg rosszabb kórjóslatú csoportot alkot, ezt 
további nagy esetszámú vizsgálatok erősíthetik meg.

Kulcsszavak: emlőrák, progeszteronreceptor, ösztrogén re-
ceptor, HER2, Luminalis-B, Luminalis-C

ABSTRACT
Background: With the advent of microarray based techniques 
a new era of breast carcinoma classication has emerged. 
In the estrogen receptor (ER)-positive group further subtypes 
can be identied, among them the Her2-negative luminal B-
like (LUMB1) tumors, which we have examined for their clini-
copathological characteristics and progesterone receptor (PgR) 
expression.

Patients and methods: During the period of 2000 and 2010 one 
hundred and fty-eight ER-positive and Her2-negative breast 
carcinomas with Ki67-index of more than 15% have been di-
agnosed. These patients and their samples have been examined 
for clinicopathological characteristics (age, tumor size, grade, 
TNM) and immunohistochemical prole (ER, PgR, Her2, 
Ki67). We have focused on the expression of PgR and its rela-
tion to the mentioned factors.

Results: The average age of patients was 57,51 year (range: 28-
75). The women younger than 40 years were 8,86% of all cas-
es, and we have noticed a shorter metastasis-free survival for 
this group (P=0,044). Tumor sizes varied in all patients: T1 – 
42,55%, T2 – 41,48%, T3 – 6,38% and T4 – 9,56%. Lymph node 
involvement in all patients was the following: N0 – 43,05%, 
N1 – 43,05%, N2 – 11,11% and N3 – 2,77%. The tumors were 
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az áttétmentes túlélést (distant-metastasis free survival, DMFS), 
amely az elsődleges daganat kórismézésétől az első távoli áttét 
megjelenéséig eltelt időt jelenti hónapban megadva. Emellett 
meghatároztuk a teljes túlélést is (overall survival, OS), amely 
a betegség megállapításától a daganatnövekedés miatti halál 
időpontjáig eltelt idő, hónapban számolva. Esetenként egyes 
patológiai és klinikai mutatók nem álltak rendelkezésre. 

Az ER, PgR, Her2 és Ki67 immunhisztokémiai meghatározását 
az 1. táblázatban bemutatott ellenanyagokkal és hígításokkal 
végeztük.

1. táblázat. A négy protein kimutatására használt antitestek, 
gyártóik és alkalmazott higításaik

Antigén Forgalmazó Antitest Hígítás
ER Novocastra 6F11 1:200
PgR Novocastra 312 1:200
HER2 Novocastra CB11 1:150
Ki67 DAKO MIB1 1:100

Hormonreceptor-pozitívnak tekintettük a daganatokat, ha 
a ráksejtek >1%-a pozitívan jelölődött (az ASCO/CAP 
ajánlás alapján) (15). A PgR tekintetében a statisztikai szá-
mításoknál csökkent és fokozott kifejeződési csoportokat ál-
lítottunk fel a receptorképződés mértéke alapján („PgR-low” 
és „PgR-high”). Mivel kevés irodalmi adat áll rendelkezésre 
a PgR-képződés szerepéről, jelen vizsgálatban két határér-
téket teszteltünk (5%-os és 10%-os küszöbbel). A Ki67-in-
dexet a daganat reprezentatív metszetében becsléssel 
meghatározott pozitívan festődő ráksejtmagok százalékos 
arányában adtuk meg. A Her2-státusz meghatározása a vizs-
gált időszakban érvényes ASCO/CAP ajánlás szerint történt 
(16). Így ezen feltételeknek megfelelően összesen 158 beteg 
adatait elemeztük.

STATISZTIKAI SZÁMÍTÁS
A túlélések elemzését a Kaplan–Meier-módszerrel végez-
tük; a log-rank eljárás jellemezte a kórjóslati csoportok túl-
élése közötti statisztikai különbséget. A kategorikus adatokat 
a khi-négyzet-próba és Fischer-féle egzakt teszt segítségével 
elemeztük. Statisztikailag szignikánsnak tekintettük a kü-
lönbséget azokban az esetekben, ahol p <0,05. A statisztikai 
analízist Statistica 11.0 szoftverrel végeztük (StatSoft, Tulsa, 
OK, USA)

EREDMÉNYEK
A 158 beteg klinikopatológiai jellemzőit a 2. táblázatban 
ismertetjük.

2. táblázat. A vizsgálat betegeinek, valamint tumorainak pato-
lógiai és klinikai jellemzői, illetve azok százalékos eloszlása 
a LUMB1 csoportban

Vizsgált paraméterek N                      %

T1
T2
T3
T4
Nincs adat

40
39
6
9
64

25,31%
24,68%
3,79%
5,69%
40,50%

Vizsgált paraméterek N                      %

N0
N1
N2
N3
Nincs adat

31
31
8
2
86

19,62%
19,62%
5,06%
1,26%
54,43%

Grade 1
Grade 2
Grade 3
Nincs adat

10
60
58
30

6,32%
37,97%
36,71%
18,98%

Metasztázis:
Nincs
Szoliter
Multiplex
Nincs adat

105
20
30
3

66,45%
12,65%
18,98%
1,89%

Kezelést kapott:
Hormon- és/vagy kemoterápia
Anti-HER2 terápia
Nem kapott kezelést
Nincs adat

101

–
3
54

63,92%

–
1,90%
34,18%

Életkor:
45 év alatt
45 év felett
Összesen

26
132
158

16,45%
83,54%

A betegek átlagéletkora 57,51 év volt a daganat felismerésének 
idején (28–75 év). A 35 év alatti betegek aránya 5/158 (3,16%). 
40 éves korhatárnál a 40 év alattiak és felettiek százalékos ará-
nya 14/158 (8,86%) és 142/158 (91,14%). Az életkor kórjóslati 
szerepét elemezve szignikánsan rosszabb áttétmentes túlélést 
gyeltünk meg a 40 évesnél atalabbaknál, szemben a 40 év 
felettiekkel (p = 0,044) (1. ábra).

1. ábra. Metasztázismentes túlélés az életkor függvényében 
(p = 0,044)

A daganatméret 94 esetben volt ismert. Ezek százalékos meg-
oszlása a következő volt: T1 – 40/94 (42,55%), T2 – 39/94 
(41,48%), T3 – 6/94 (6,38%) és T4 – 9/94 (9,56%). A nyirok-
csomók érintettségéről 72 esetben rendelkeztünk megbízható 
adatokkal; az eloszlás a következő volt: N0 – 31/72 (43,05%), 
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more likely to be of high grade (grade 2 and 3 being 46,87% 
and 45,32%, respectively), and only 7,81% were well differen-
tiated. The median Ki67 index was 30%. During progression, 
which occured in one third of all cases, liver and bone metas-
tases were the most frequent locations (55% and 30%, respec-
tively). Multiplex metastases were identied in 19,35%. Based 
on PgR expression the best cut-off value for prediction of prog-
nosis was determined: tendency for better outcome was noted 
for patients with tumors expressing PgR higher than 10%. Tu-
mor size, nodal status, grade, age did not differ between the low 
and high PgR expressing breast carcinomas.  

Conclusion: The LUMB1 breast carcinomas represent 
a subgroup with distinct clinicopathological characteristics 
(high grade tumors, high Ki67 index) and poor prognostic 
features (development of frequent distant metastases). Among 
them the low PgR expressing (threshold: 10%) tumors tend to 
display even worse prognosis which could be conrmed using 
larger patient cohort in the future.

Keywords: breast cancer, progesterone receptor, estrogene re-
ceptor, luminal B and C

BEVEZETÉS
Az emlődaganatok nagyfokú különbözőségének hátterében 
többek között a morfológiájukban tükröződő génkifejeződé-
si mintázatok eredményeként kialakuló szöveti változatos-
ság áll. Az eltérő génkifejeződésű daganatok eltérő klinikai 
megjelenést és viselkedést is mutatnak. A microarray-alapú 
osztályozások megjelenése óta számos molekuláris csoporto-
sítás vált ismertté. A molekuláris alcsoportok leírása Perou 
és munkatársai (1–2) nevéhez fűződik, akik 2000-ben cDNS-
microarray-k segítségével elemeztek emberi emlődaganatokat, 
és létrehozták ezek „molekuláris portréját”. Ma a hormonre-
ceptor-pozitív emlőrákok kezelésében a hormonkezelés alap-
vető jelentőségű. Meggyelték azonban, hogy míg a betegek 
nagy részében a kiújulás és a halálozás esélye csökkent az 
endokrinkezelés hatására, az esetek egy jelentős része eleve 
nem válaszol vagy ellenállást fejleszt ki a kezelésre, és emi-
att rosszabb a kimenetel (3–4). Ebből arra lehetett követ-
keztetni, hogy az ER-pozitív csoporton belül még további 
alosztályok állíthatók fel. Sorlie és munkatársai (5) génkife-
jeződési vizsgálat alapján az ER-pozitív csoportot felosztották 
Luminalis-A, -B és -C csoportra. A Luminalis-A csoportnál 
volt a legnagyobb az ERα-képződés. A Luminalis-B és -C cso-
portnál az ER-rel szabályozott gének visszafogottabban mű-
ködtek. Azóta számos vizsgálat eredménye alapján a 2013-as 
St. Gallen-i nemzetközi szakértői egyeztetés (6–10) a követke-
ző alosztályokat állította fel az ER-, a PgR-, a Her2- és a Ki67-
fehérjeképződés alapján. 

• Luminalis-A-szerű (LUMA): ER-pozitív és PgR-pozitív, 
alacsony Ki67-index, HER2-negatív, a „kiújulási veszély” 
alacsony, Her2-negatív 

• Luminalis-B-szerű (LUMB1): ER-pozitív és Her2-negatív, 
és a következők közül legalább egy teljesül: magas Ki67, 
PgR negatív/csökkent, a „kiújulási veszély” fokozott; 
HER2-pozitív 

• Luminalis-C-szerű (LUMB2): ER-pozitív és Her2-pozitív, 
bármely PgR, bármely Ki67, Her2-pozitív 

• Nem Luminalis: ER-negatív, PgR-negatív, Her2-pozitív 

• Hármas negatív: ER-negatív, PgR-negatív, Her2-negatív

Újabban egyre több vizsgálat foglalkozik a PgR kórjóslati és 
az esetleges előrejelző szerepével. A Luminalis-daganatok kö-
zött a PgR csökkent képződése az erőszakosan növekvő és a hor-
monokra kevésbé érzékeny daganatcsoportra jellemző. Az ilyen 
daganatokban alacsonyabb ER-szintet, nagyobb daganatmé-
retet, fokozott sejtburjánzást, több hónalji nyirokcsomóáttétet, 
aneuploid DNS-állományt és a növekedésifaktor-receptorok fo-
kozott képződését találták (11). Cancello és munkatársai (12) 
a PgR szerepét vizsgálták a kiújulás szempontjából az eleve 
kedvezőtlenebb kilátásúnak tartott Luminalis-B típusú daga-
natokban. A Luminalis-B tumorokat négy további alcsoportra 
osztották a Her2- és PgR-képződés alapján: ER+/PgR+/Her2-
; ER+/PgR-/Her2-; ER+/PgR-/Her2+ és ER+/PgR+/Her2+, és 
azt a következtetést vonták le, hogy a PgR-kifejeződés hiánya 
rövidebb áttétmentes és teljes túlélési idővel jár mind a Her2-
pozitív, mind a Her2-negatív csoportban. Figyelembe véve, hogy 
a LUMB1-emlőrákok kezelése igen nehéz, így számos kutatás 
folyik újabb kezelési célpontok felfedezésére. Jelen munkában a 
LUMB1-emlődaganatokat vizsgáltuk többek között a PgR kife-
jeződése szempontjából is. A PgR-képződés mértékét klinikopa-
tológiai faktorokkal és betegkövetési adatainkkal vetettük össze. 

BETEGEK ÉS MÓDSZEREK
2000 és 2010 között intézetünkben ER-pozitív, Her2-negatív 
és Ki67-index ≥15% emlőrákkal diagnosztizált betegeink pa-
tológiai és klinikai adatait elemeztük utólagosan. A követési 
adatokat az egyetem MedSolution rendszeréből, míg a pato-
lógiai adatokat a II. Sz. Patológiai Intézet leleteiből gyűjtöttük 
ki a területi etikai bizottság engedélyével (SE-IKEB 77/2007). 
Az össztúlélési adatokat az Országos Népegészségügyi Inté-
zet szolgáltatta. Vizsgálatunkban elemeztük a betegek életko-
rát, a daganat differenciáltsági fokát, TNM-státuszt és az ER-, 
PgR-, Her-2 és Ki67-képződését. A betegek korcsoportjainak 
kialakítását az elsődleges daganat megállapításakor feljegy-
zett életkor szerint végeztük. Tanulmányunkban elemeztük 
az életkor lehetséges kórjóslati szerepét a távoliáttét-mentes 
és teljes túlélési adatok tükrében a 35 éves, a 40 éves és 45 
éves korhatárnál egyaránt. A daganatok szövettani differen-
ciáltság szerinti besorolása az Elston/Ellis által módosított 
Bloom–Richardson-módszer (Nottingham grade) (13), míg 
a TNM-felosztás az „American Joint Committee on Cancer” 
és az „International Union for Cancer Control” (AJCC-UICC) 
7. kiadásának ajánlása alapján történt (14). Meghatároztuk 
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az áttétmentes túlélést (distant-metastasis free survival, DMFS), 
amely az elsődleges daganat kórismézésétől az első távoli áttét 
megjelenéséig eltelt időt jelenti hónapban megadva. Emellett 
meghatároztuk a teljes túlélést is (overall survival, OS), amely 
a betegség megállapításától a daganatnövekedés miatti halál 
időpontjáig eltelt idő, hónapban számolva. Esetenként egyes 
patológiai és klinikai mutatók nem álltak rendelkezésre. 

Az ER, PgR, Her2 és Ki67 immunhisztokémiai meghatározását 
az 1. táblázatban bemutatott ellenanyagokkal és hígításokkal 
végeztük.

1. táblázat. A négy protein kimutatására használt antitestek, 
gyártóik és alkalmazott higításaik

Antigén Forgalmazó Antitest Hígítás
ER Novocastra 6F11 1:200
PgR Novocastra 312 1:200
HER2 Novocastra CB11 1:150
Ki67 DAKO MIB1 1:100

Hormonreceptor-pozitívnak tekintettük a daganatokat, ha 
a ráksejtek >1%-a pozitívan jelölődött (az ASCO/CAP 
ajánlás alapján) (15). A PgR tekintetében a statisztikai szá-
mításoknál csökkent és fokozott kifejeződési csoportokat ál-
lítottunk fel a receptorképződés mértéke alapján („PgR-low” 
és „PgR-high”). Mivel kevés irodalmi adat áll rendelkezésre 
a PgR-képződés szerepéről, jelen vizsgálatban két határér-
téket teszteltünk (5%-os és 10%-os küszöbbel). A Ki67-in-
dexet a daganat reprezentatív metszetében becsléssel 
meghatározott pozitívan festődő ráksejtmagok százalékos 
arányában adtuk meg. A Her2-státusz meghatározása a vizs-
gált időszakban érvényes ASCO/CAP ajánlás szerint történt 
(16). Így ezen feltételeknek megfelelően összesen 158 beteg 
adatait elemeztük.

STATISZTIKAI SZÁMÍTÁS
A túlélések elemzését a Kaplan–Meier-módszerrel végez-
tük; a log-rank eljárás jellemezte a kórjóslati csoportok túl-
élése közötti statisztikai különbséget. A kategorikus adatokat 
a khi-négyzet-próba és Fischer-féle egzakt teszt segítségével 
elemeztük. Statisztikailag szignikánsnak tekintettük a kü-
lönbséget azokban az esetekben, ahol p <0,05. A statisztikai 
analízist Statistica 11.0 szoftverrel végeztük (StatSoft, Tulsa, 
OK, USA)

EREDMÉNYEK
A 158 beteg klinikopatológiai jellemzőit a 2. táblázatban 
ismertetjük.

2. táblázat. A vizsgálat betegeinek, valamint tumorainak pato-
lógiai és klinikai jellemzői, illetve azok százalékos eloszlása 
a LUMB1 csoportban

Vizsgált paraméterek N                      %

T1
T2
T3
T4
Nincs adat

40
39
6
9
64

25,31%
24,68%
3,79%
5,69%
40,50%

Vizsgált paraméterek N                      %

N0
N1
N2
N3
Nincs adat

31
31
8
2
86

19,62%
19,62%
5,06%
1,26%
54,43%

Grade 1
Grade 2
Grade 3
Nincs adat

10
60
58
30

6,32%
37,97%
36,71%
18,98%

Metasztázis:
Nincs
Szoliter
Multiplex
Nincs adat

105
20
30
3

66,45%
12,65%
18,98%
1,89%

Kezelést kapott:
Hormon- és/vagy kemoterápia
Anti-HER2 terápia
Nem kapott kezelést
Nincs adat

101

–
3
54

63,92%

–
1,90%
34,18%

Életkor:
45 év alatt
45 év felett
Összesen

26
132
158

16,45%
83,54%

A betegek átlagéletkora 57,51 év volt a daganat felismerésének 
idején (28–75 év). A 35 év alatti betegek aránya 5/158 (3,16%). 
40 éves korhatárnál a 40 év alattiak és felettiek százalékos ará-
nya 14/158 (8,86%) és 142/158 (91,14%). Az életkor kórjóslati 
szerepét elemezve szignikánsan rosszabb áttétmentes túlélést 
gyeltünk meg a 40 évesnél atalabbaknál, szemben a 40 év 
felettiekkel (p = 0,044) (1. ábra).

1. ábra. Metasztázismentes túlélés az életkor függvényében 
(p = 0,044)

A daganatméret 94 esetben volt ismert. Ezek százalékos meg-
oszlása a következő volt: T1 – 40/94 (42,55%), T2 – 39/94 
(41,48%), T3 – 6/94 (6,38%) és T4 – 9/94 (9,56%). A nyirok-
csomók érintettségéről 72 esetben rendelkeztünk megbízható 
adatokkal; az eloszlás a következő volt: N0 – 31/72 (43,05%), 
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more likely to be of high grade (grade 2 and 3 being 46,87% 
and 45,32%, respectively), and only 7,81% were well differen-
tiated. The median Ki67 index was 30%. During progression, 
which occured in one third of all cases, liver and bone metas-
tases were the most frequent locations (55% and 30%, respec-
tively). Multiplex metastases were identied in 19,35%. Based 
on PgR expression the best cut-off value for prediction of prog-
nosis was determined: tendency for better outcome was noted 
for patients with tumors expressing PgR higher than 10%. Tu-
mor size, nodal status, grade, age did not differ between the low 
and high PgR expressing breast carcinomas.  

Conclusion: The LUMB1 breast carcinomas represent 
a subgroup with distinct clinicopathological characteristics 
(high grade tumors, high Ki67 index) and poor prognostic 
features (development of frequent distant metastases). Among 
them the low PgR expressing (threshold: 10%) tumors tend to 
display even worse prognosis which could be conrmed using 
larger patient cohort in the future.

Keywords: breast cancer, progesterone receptor, estrogene re-
ceptor, luminal B and C

BEVEZETÉS
Az emlődaganatok nagyfokú különbözőségének hátterében 
többek között a morfológiájukban tükröződő génkifejeződé-
si mintázatok eredményeként kialakuló szöveti változatos-
ság áll. Az eltérő génkifejeződésű daganatok eltérő klinikai 
megjelenést és viselkedést is mutatnak. A microarray-alapú 
osztályozások megjelenése óta számos molekuláris csoporto-
sítás vált ismertté. A molekuláris alcsoportok leírása Perou 
és munkatársai (1–2) nevéhez fűződik, akik 2000-ben cDNS-
microarray-k segítségével elemeztek emberi emlődaganatokat, 
és létrehozták ezek „molekuláris portréját”. Ma a hormonre-
ceptor-pozitív emlőrákok kezelésében a hormonkezelés alap-
vető jelentőségű. Meggyelték azonban, hogy míg a betegek 
nagy részében a kiújulás és a halálozás esélye csökkent az 
endokrinkezelés hatására, az esetek egy jelentős része eleve 
nem válaszol vagy ellenállást fejleszt ki a kezelésre, és emi-
att rosszabb a kimenetel (3–4). Ebből arra lehetett követ-
keztetni, hogy az ER-pozitív csoporton belül még további 
alosztályok állíthatók fel. Sorlie és munkatársai (5) génkife-
jeződési vizsgálat alapján az ER-pozitív csoportot felosztották 
Luminalis-A, -B és -C csoportra. A Luminalis-A csoportnál 
volt a legnagyobb az ERα-képződés. A Luminalis-B és -C cso-
portnál az ER-rel szabályozott gének visszafogottabban mű-
ködtek. Azóta számos vizsgálat eredménye alapján a 2013-as 
St. Gallen-i nemzetközi szakértői egyeztetés (6–10) a követke-
ző alosztályokat állította fel az ER-, a PgR-, a Her2- és a Ki67-
fehérjeképződés alapján. 

• Luminalis-A-szerű (LUMA): ER-pozitív és PgR-pozitív, 
alacsony Ki67-index, HER2-negatív, a „kiújulási veszély” 
alacsony, Her2-negatív 

• Luminalis-B-szerű (LUMB1): ER-pozitív és Her2-negatív, 
és a következők közül legalább egy teljesül: magas Ki67, 
PgR negatív/csökkent, a „kiújulási veszély” fokozott; 
HER2-pozitív 

• Luminalis-C-szerű (LUMB2): ER-pozitív és Her2-pozitív, 
bármely PgR, bármely Ki67, Her2-pozitív 

• Nem Luminalis: ER-negatív, PgR-negatív, Her2-pozitív 

• Hármas negatív: ER-negatív, PgR-negatív, Her2-negatív

Újabban egyre több vizsgálat foglalkozik a PgR kórjóslati és 
az esetleges előrejelző szerepével. A Luminalis-daganatok kö-
zött a PgR csökkent képződése az erőszakosan növekvő és a hor-
monokra kevésbé érzékeny daganatcsoportra jellemző. Az ilyen 
daganatokban alacsonyabb ER-szintet, nagyobb daganatmé-
retet, fokozott sejtburjánzást, több hónalji nyirokcsomóáttétet, 
aneuploid DNS-állományt és a növekedésifaktor-receptorok fo-
kozott képződését találták (11). Cancello és munkatársai (12) 
a PgR szerepét vizsgálták a kiújulás szempontjából az eleve 
kedvezőtlenebb kilátásúnak tartott Luminalis-B típusú daga-
natokban. A Luminalis-B tumorokat négy további alcsoportra 
osztották a Her2- és PgR-képződés alapján: ER+/PgR+/Her2-
; ER+/PgR-/Her2-; ER+/PgR-/Her2+ és ER+/PgR+/Her2+, és 
azt a következtetést vonták le, hogy a PgR-kifejeződés hiánya 
rövidebb áttétmentes és teljes túlélési idővel jár mind a Her2-
pozitív, mind a Her2-negatív csoportban. Figyelembe véve, hogy 
a LUMB1-emlőrákok kezelése igen nehéz, így számos kutatás 
folyik újabb kezelési célpontok felfedezésére. Jelen munkában a 
LUMB1-emlődaganatokat vizsgáltuk többek között a PgR kife-
jeződése szempontjából is. A PgR-képződés mértékét klinikopa-
tológiai faktorokkal és betegkövetési adatainkkal vetettük össze. 

BETEGEK ÉS MÓDSZEREK
2000 és 2010 között intézetünkben ER-pozitív, Her2-negatív 
és Ki67-index ≥15% emlőrákkal diagnosztizált betegeink pa-
tológiai és klinikai adatait elemeztük utólagosan. A követési 
adatokat az egyetem MedSolution rendszeréből, míg a pato-
lógiai adatokat a II. Sz. Patológiai Intézet leleteiből gyűjtöttük 
ki a területi etikai bizottság engedélyével (SE-IKEB 77/2007). 
Az össztúlélési adatokat az Országos Népegészségügyi Inté-
zet szolgáltatta. Vizsgálatunkban elemeztük a betegek életko-
rát, a daganat differenciáltsági fokát, TNM-státuszt és az ER-, 
PgR-, Her-2 és Ki67-képződését. A betegek korcsoportjainak 
kialakítását az elsődleges daganat megállapításakor feljegy-
zett életkor szerint végeztük. Tanulmányunkban elemeztük 
az életkor lehetséges kórjóslati szerepét a távoliáttét-mentes 
és teljes túlélési adatok tükrében a 35 éves, a 40 éves és 45 
éves korhatárnál egyaránt. A daganatok szövettani differen-
ciáltság szerinti besorolása az Elston/Ellis által módosított 
Bloom–Richardson-módszer (Nottingham grade) (13), míg 
a TNM-felosztás az „American Joint Committee on Cancer” 
és az „International Union for Cancer Control” (AJCC-UICC) 
7. kiadásának ajánlása alapján történt (14). Meghatároztuk 
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N1 – 31/72 (43,05%), N2 – 8/72 (11,11%) és N3 – 2/72 (2,77%). 
Differenciáltsági fok: a G2-es (60/128) és a G3-as (58/128) 
rákok előfordulása volt gyakoribb (46,87% és 45,32%), míg 
a daganatok csupán 7,81%-a (10/128) volt besorolható a G1-es 
csoportba. A Ki67-index mediánértéke 30%. 155 beteg sorsáról 
voltak adataink. A betegek 32,25%-ban (50/155) alakult ki tá-
voli áttét a vizsgált időszakban. Az egyedüli áttéteknél vizsgál-
tuk ezek elhelyezkedését: a csont- (28/50) és májáttét (15/50) 
volt a leggyakoribb távoli áttét (55%, illetve 30%). Többes áttét 
az esetek 19,35%-ában volt kimutatható.

A PgR-KIFEJEZŐDÉS ÉS A KÓRJÓSLATI TÉNYEZŐK KÖZÖTTI ÖSSZEFÜGGÉS

A PgR-képződés függvényében elemeztük a patológiai és a kli-
nikai jellemzőket. Mivel kevés irodalmi adat áll rendelkezésre 
a PgR-kifejeződés szerepéről és mértékéről, jelen vizsgálatban 
az 5 és a 10%-os küszöbértékekkel számoltunk. A 158 vizsgált 
eset közül a daganatok 39,87%-ában (63 eset) 0–5% közötti, 
míg 44,93%-ában (71 eset) 0–10% közötti PgR-képződés volt 
kimutatható. 

Jelen vizsgálati csoportban a 10%-os küszöbértéknél tudtuk 
szétválasztani a betegeket egy jó és egy rosszabb prognózisú 
alcsoportra: a PgR-t fokozottan képző daganatok esetében ked-
vezőbb a túlélési arány (2. ábra). A daganatnagyság, a nyirok-
csomó-érintettség, a daganatérettség, az életkor tekintetében 
viszont nem találtunk meghatározó különbséget összehason-
lítva a csökkent és a fokozott PgR-t képző (0–10%, illetőleg 
>10%) betegcsoportokat (p = 0,311; p = 0,315; p = 0,927 és 
p = 0,433).

2. ábra. Metasztázismentes túlélés a PgR-expresszió függvé-
nyében a vizsgált LUMB1 alcsoporton belül – 10%-os határér-
tékkel számolva (p = 0,07)

MEGBESZÉLÉS
Az eredmények alapján a Her2-negatív Luminalis-B csoport-
ban a G2-es és 3-as daganatok vannak többségben. Ezt tá-
masztja alá Park és munkatársainak (17) vizsgálata is, 
amelyben a Luminalis-B csoportban a magasabb grade-ű daga-
natok gyakoribb előfordulását találták. A Ki67-index előrejelző 

és kórjóslati értéke számos vizsgálat tárgyát képezi, a „cut-
off” értékében azonban még nem született egységes álláspont. 
Egyes tanulmányok 10, 14 vagy 20%-ot, míg mások az átlag 
vagy medián értékét alkalmazzák határértéknek (18). A vizsgá-
lók közötti különbözőség ellenére bizonyossá vált, hogy a na-
gyobb Ki67-index rosszabb kimenetelt jelent. Azambuja és 
munkatársai (19) 68 tanulmányt elemző metaanalízis alapján 
megerősítették, hogy a nagy Ki67-index a kiújulások nagyobb 
kockázatát és rövidebb túlélési időt von maga után. Cheang és 
munkatársai (18) vizsgálatukban 13,25%-os értéket határoztak 
meg, amelynek segítségével a Luminalis-A és a Luminalis-B 
csoport a legmegfelelőbben különíthető el egymástól. Cserni 
és munkacsoportja (20) több központból származó emlőrákot 
elemezve azt találta, hogy a Ki67 képződésének középértéke 
az ER-pozitív, Her2-negatív csoportban 14% volt. Ezen érték 
pontos meghatározása az IHC-eredmények pontos kiszámítá-
sának nehézségei miatt azonban esetleges, ezért az alcsopor-
tok elkülönítésekor a 15%-os határértékkel dolgoztunk a jelen 
vizsgálatunkban. Az általunk elemzett betegcsoportban a Ki67 
mediánértéke 30% volt. 

Az áttétek helyét tekintve a HER2-negatív Luminalis-B em-
lődaganatok esetén az önálló áttétek több mint felét (55%) 
a csontáttétek alkották. Ezt támasztja alá Kennecke és munka-
társai (21) tanulmánya is, amelyben a molekuláris alcsopor-
tok áttétmintázatát vizsgálták: a Luminalis-B daganatoknál 
a csontáttétek előfordulása volt a leggyakoribb. 

A PgR-képződés jelentőségét az utóbbi időben egyre több ta-
nulmány vizsgálja, és ezek azt mutatják, hogy az alacsony PgR-
szint okaként az ER és a Her2 jelátviteli utak közötti kapcsolat 
fokozott aktivitása jellemző. Ennek következtében a PgR kép-
ződése csökken (22). A PgR immunhisztokémiai kimutatása re-
leváns határértékének megadásához azonban jelenleg nincsenek 
egységes ajánlások az irodalomban. Prat és munkatársai (23) 
vizsgálatukban 20%-nál adták meg ezt az értéket statisztikai 
elemzés alapján. A teljes túlélést és a betegségmentes túlélést 
vizsgálva azt találtuk, hogy a PgR-képződés függvényében – 
10%-os határértékkel számolva – a DMFS időszaka hosszabb 
volt a PgR-t fokozottan képző daganatos betegeknél, bár a kü-
lönbség a statisztikai szignikanciaszintet nem éri el. Bardou és 
munkatársai (24) univariáns elemzéssel azt gyelték meg, hogy 
az ER+/PgR+ daganatok hosszabb 5 éves betegségmentes túl-
élést (82,5%) mutattak, mint az ER+/PgR- rákok (73,8%). Ezt 
az irányt látták az 5 éves teljes túlélést tekintve is. Multivariáns 
analíziseket is végeztek, amelynek eredményeként azt gyelték 
meg, hogy a visszaesés és a halálozás viszonyított kockázatát 
tekintve az ER+/PgR+ és az ER+/PgR- daganatok jobb kórjós-
latúak, mint az ER-/PgR- rákok, ebben az esetben azonban az 
ER+/PgR+ és az ER+/PgR- daganatok között a látható különb-
ség ellenére nem kaptak szignikáns eredményt (24). 

2013-ban Ciriello és munkatársai (25) nagy esetszámú 
Luminalis-A típusú emlődaganatok genetikai mintázatát vizs-
gálták, és azt találták, hogy legalább négy altípus különíthető el 
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ÖSSZEFOGALÁS
Háttér. Microarray-alapú osztályozásokkal az emlődaganatok 
új felosztása vált ismertté. Az ösztrogén receptor- (ER) pozitív 
csoportján belül további alosztályok azonosíthatók, amelyek 
közül a Her2-negatív, fokozott proliferációs aktivitású (Her2 
negatív Luminalis-B-szerű, LUMB1) emlődaganatokat vizsgál-
tuk meg klinikopatológiai jellemzőik és a progeszteronreceptor 
(PgR) kifejeződése szempontjából. 

Betegek és módszerek. 2000 és 2010 közötti időszakban ER-
pozitív, Ki67 ≥ 15%, Her2-negatív emlőrákkal diagnosztizált 
158 beteg patológiai és klinikai adatait elemeztük visszatekintő 
módon. Vizsgáltuk a betegek életkorát, a daganatok differenci-
áltsági fokát, a TNM-státuszát és az ER-, PgR-, Her2- és Ki67-
kifejeződést immunhisztokémiai módszerrel. A PgR-kifejeződés 
függvényében elemeztük a patológiai és a klinikai jellemzőket.

Eredmények. A betegek átlagéletkora 57,51 év volt (28–75 év). 
A 40 év alatti betegek aránya 8,86%. Rövidebb áttétmentes túl-
élést gyeltünk meg a 40 évnél atalabb betegeknél (P = 0,044). 
A patológiai T-stádium megoszlása a következő volt: T1 – 
42,55%, T2 – 41,48%, T3 – 6,38% és T4 – 9,56%. A nyirok-
csomó-érintettség a következők szerint alakult: N0 – 43,05%, 
N1 – 43,05%, N2 – 11,11% és N3 – 2,77%. Jellemzően a grade 
(G) 2-es és a G3-daganatok előfordulása volt gyakoribb (46,87% 
és 45,32%), a daganatok csupán 7,81%-a volt jól differenciált. 
A vizsgálati csoportban a Ki67-mutató mediánértéke 30% volt. 
Daganatkiújulás az esetek harmadában lépett fel, amely során a 
csont- és májáttét jelentkezett leggyakrabban (55%, illetve 30%). 
Többszörös áttét az esetek 19,35%-ában volt kimutatható. PgR-
kifejeződés alapján 10%-os küszöbértéknél tudtuk szétválaszta-
ni a betegeket egy jobb és egy rosszabb kórjóslatú alcsoportra: 
jobb volt a túlélés az erősen PgR-pozitív daganatok eseteiben. 
A daganatméret, a nyirokcsomók érintettsége, az érettség (G) és 
az életkor tekintetében nem találtunk meghatározó különbséget 
PgR-t erősen és gyengén kifejező daganatok között. 

Következtetések. A LUMB1-altípust a G2- és a G3-dagana-
tok gyakoribb előfordulása, a magas Ki67 proliferációs index 
(átlagosan 30%-os), valamint a távoli áttétek gyakori kialaku-
lása jellemzi. Ezen belül a PgR-t gyengén kifejező LUMB1-
emlőrák valószínűleg rosszabb kórjóslatú csoportot alkot, ezt 
további nagy esetszámú vizsgálatok erősíthetik meg.

Kulcsszavak: emlőrák, progeszteronreceptor, ösztrogén re-
ceptor, HER2, Luminalis-B, Luminalis-C

ABSTRACT
Background: With the advent of microarray based techniques 
a new era of breast carcinoma classication has emerged. 
In the estrogen receptor (ER)-positive group further subtypes 
can be identied, among them the Her2-negative luminal B-
like (LUMB1) tumors, which we have examined for their clini-
copathological characteristics and progesterone receptor (PgR) 
expression.

Patients and methods: During the period of 2000 and 2010 one 
hundred and fty-eight ER-positive and Her2-negative breast 
carcinomas with Ki67-index of more than 15% have been di-
agnosed. These patients and their samples have been examined 
for clinicopathological characteristics (age, tumor size, grade, 
TNM) and immunohistochemical prole (ER, PgR, Her2, 
Ki67). We have focused on the expression of PgR and its rela-
tion to the mentioned factors.

Results: The average age of patients was 57,51 year (range: 28-
75). The women younger than 40 years were 8,86% of all cas-
es, and we have noticed a shorter metastasis-free survival for 
this group (P=0,044). Tumor sizes varied in all patients: T1 – 
42,55%, T2 – 41,48%, T3 – 6,38% and T4 – 9,56%. Lymph node 
involvement in all patients was the following: N0 – 43,05%, 
N1 – 43,05%, N2 – 11,11% and N3 – 2,77%. The tumors were 
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A túlsúly mértékével párhuzamosan nő a VTE kockáza-
ta: 25–29 kg/m2 közti BMI esetén 4,7, 30–34 kg/m2 közötti 
BMI esetén 6, míg >35 kg/m2 BMI esetén már 10,4 VTE jut 
10 000 nőre (11). Az életkor is számít, hiszen a 30–39 év kö-
zöttiekhez képest a 40–44 éves korosztályban kétszer olyan 
gyakori a VTE kialakulása az összetett hormonális fogam-
zásgátlás mellett (11).

Elsősorban az ösztrogén (általában az EE) felelős a foko-
zott mélyvénástrombózis-hajlamért, amely viszonylag gya-
kori szövődmény (4–5/10 000 nő), és főleg az alkalmazás 
első néhány hónapjában jelentkezik, viszont kicsi a halálozá-
sa. A fogamzásgátló készítmények EE-tartalmának 50 μg alá 
csökkentésével párhuzamosan csökkent a VTE kockázata is, 
ám 30–35 μg EE-mennyiség alatt a dózis további csökkentése 
(15–20 μg EE) már nem vezetett a VTE előfordulásának to-
vábbi csökkenéséhez (14).

Nem elhanyagolható a gesztagén szerepe sem: a harmadik 
generációs gesztagének szedésekor a VTE kockázata három-
szor akkora, mint a második nemzedéki levonorgestrellel 
(LNG) (15).

A csak gesztagéntartalmú fogamzásgátló módszerek VTE-
kockázata általában nem nagyobb, kivéve a depo-MPA-t, ahol 
a kockázatok meghaladják a várható előnyöket (16). Bár egy 
újabb közlemény szerint elhízás esetén is biztonságos a depo-
MPA adása, még 45 éves kor fölött is a várható előnyök meg-
haladják a kockázatot (11), azért mégsem árt óvatosnak lenni 
az elhízott, szív-érrendszeri betegségre hajlamos, 40 év feletti 
nőknél.

Koszorúér-betegség (CVD) és szélhűdés (stroke)
A CVD és a szélhűdés sokkal ritkább a CHC-t szedő nőknél, 
mint a VTE, de sok halálos kimenetelű. A természetes ösztro-
gén (ösztradiol-valerát [EV] és E2) elméletileg előnyös lehet 
elhízottaknál a CVD szempontjából, de ez nem bizonyított.

Míg a kis mennyiségű CHC nem növeli a szívinfarktus koc-
kázatát nem dohányzó, szabályos vérnyomású nőknél, további 
kockázati tényezők – mint például a dohányzás, magas vér-
nyomás, migrén, trombophilia – fennállása esetén elhízottak-
nál ellenjavallt a CHC. A harmadik nemzedéki gesztagének 
előnyösebbek lehetnek a korábbiaknál (a VTE- és a CVD-
kockázat kiegyenlíti egymást) (17).

A szélhűdés kockázata az elhízás mértékével nő, de 
a fogamzóképes korban igen ritka. Nem dohányzó, nem el-
hízott, nem magas vérnyomású nőknél is már kis mennyisé-
gű CHC is lényegesen nagyobb kockázattal jár: 4,1/100000 nő 
(18), az elhízás azonban 4,6-szorosára növeli a veszélyt (19).

Emlőrák
Az emlőrák kockázata az életkorral szignikánsan nő 
a fogamzóképes korban. Elhízottaknál a változókor után 

gyakoribb, ennek hátterében az aromatáz által, az androgénekből 
előállított ösztrogének állnak. A 18 éves korban elért testsúly-
hoz képest 25 kg hízás 45%-kal növeli, míg 10 kg fogyás 57%-
kal csökkenti a változókor utáni emlőrák kockázatát (20).

A hormonális fogamzásgátlás – feltehetően a gesztagénnek kö-
szönhetően – csökkenti a jóindulatú emlőbetegségek előfordu-
lását, ez a védőhatás azonban nem érvényesül, ha az emlőben 
rákelőző állapot van (21). Az emlőrák veszélye (RR) 1,24-sze-
res CHC-t szedőknél, ez a szedés abbahagyása után fokozatosan 
csökken, és 10 év után már nem mutatható ki különbség (22). 
Bár az ezt leíró, 1996-ban közölt, 54 tanulmányt összesítő közle-
ményben nem találtak összefüggést a fogamzásgátló szedés tar-
tama és az első szülés ideje között, mégis célszerű gyelembe 
venni, hogy napjainkra hazánkban jelentősen megnőtt az anyák 
életkora az első baba vállalásakor, miáltal megnőtt az első szülés 
előtti biztonságos védekezést igénylő időszak, továbbá az élet-
kor növekedésével a túlsúlyosak aránya is nőtt. Míg korábban 
a nők jelentős része 35 éves korára már befejezte a szüléseket, 
és ezután már viszonylag atalabb korban gyakran alkalmazták 
a hormonmentes méhen belüli fogamzásgátló módszert (IUD), 
addig manapság sokan ezen életkor után tervezik szülni első (és 
sajnos gyakran egyetlen) gyermeküket. Ezáltal az emlődaga-
natok száma hazánkban nemcsak emelkedhet, hanem atalabb 
életkorban is jelentkezhet. Bár egyelőre nincs erre vonatkozó 
irodalmi adat, elképzelhető, hogy a természetes ösztrogéntartal-
mú fogamzásgátlók előnyösebbek lehetnek az EE-tartalmúaknál.

A csak gesztagéntartalmú módszerek alkalmazása valószínűleg 
nem fokozza (22–23), míg a LNG-IUS biztosan nem fokozza 
(24) az emlőrák kockázatát.

További kockázatok
Figyelembe véve a hormonális fogamzásgátlás vérzsírokra 
gyakorolt hatását, a jelentős mértékű hyperlipidaemia – amely 
elhízáshoz gyakran társulhat – ellenjavallatot képezhet.

Közismert, hogy a hormonális fogamzásgátlás szignikáns, 
de csak kismértékű és általában átmeneti vérnyomás-emel-
kedést okoz. Mind a szisztolés, mind a diasztolés érték emel-
kedik valamelyest, de csak az esetek mintegy 4%-ánál lépi át 
a hypertonia határát. Az elhízott, inzulinrezisztens nők eseté-
ben a CHC hatására fellépő magas vérnyomás feltételezhe-
tően gyakoribb, és az alapbetegség miatt lehet, hogy annak 
gyógyszeres kezelése ellenére kevésbé visszafordítható a CHC 
elhagyása után, ezért az elhízást a vérnyomás-emelkedés szem-
pontjából komoly kockázati tényezőknek kell tekinteni.

Közismert a hormonális fogamzásgátlás testtömegre és a szén-
hidrát-anyagcserére gyakorolt, általában mérsékelt hatása, 
amely főleg az erősebb androgénhatású gesztagént tartalmazó 
készítményeknél jelentkezik. Szintén közismert, hogy a váran-
dóssági cukorbetegség (GDM) gyakran a később megnyil-
vánuló anyagcserezavar, illetve 2-es formájú cukorbetegség 
előfutára (25). Az elhízáshoz az inzulinrezisztencia miatt eleve 
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a Luminalis-A alcsoporton belül, amelyeknek kórjóslati jelen-
tőségük van. A LUMB1-daganatok prognózisa számos elem-
zés alapján rossznak tekinthető, így bármilyen vizsgálat, amely 
segít elkülöníteni a várhatóan jobb vagy rosszabb kimenete-
lű betegcsoportokat, klinikai jelentőséggel bírhat (11, 18). Egy 
tanulmány szerint a TP53-gén hibája független prognosztikus 
faktornak bizonyult a Luminalis-B daganatok esetében (26). 
Jelen vizsgálatunk alapján a LUMB1-típusú daganatok rossz 
prognózisú csoportot képeznek a hormonreceptor-pozitív da-
ganatok között. Ebben az altípusban a grade 2-es és grade 3-as 
tumorok magas előfordulása, a magas Ki67 proliferációs index 
(átlagosan 30%-os), valamint a távoli metasztázisok gyako-
ri kialakulása további elemzésre sarkall, amely jobban előre-
vetítheti e daganatok várható viselkedését. PgR-t alacsonyan 
expresszáló LUMB1-emlőcarcinomák prognosztikai szem-
pontból valószínűleg egy kifejezetten rossz prognózisú csopor-
tot alkotnak, ezt további nagy esetszámú vizsgálatok erősíthetik 
meg. Az emlőcarcinoma alcsoportjain belül azonosított eltérő 
prognózisú kisebb csoportok meghatározása hatékonyabb ke-
zelést tehet lehetővé.
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