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Kutatás célja
 Jelen előkutatás célja egy tervezett klinikai kutatás statisztikai megvalósíthatóságának 
vizsgálata. A vizsgálatban megbecsültük a TBC-n korábban átesett hólyagtumorosok számát, a 
reálisan kimutatható kockázati különbséghez szükséges populáció és időtáv igényének számítása 
érdekében.
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Módszertan
A TBC-n átesettek arányát az éves incidens hólyagtumorosok körében, egyrészről az OKPI 

(Országos Korányi Pulmonológiai Intézet) éves kiadványaiban (Bulletin lapok) [1] fellelhető TBC-s 
incidencia, prevalencia idősorok alapján, másrészről a Nemzeti Rákregiszter [2] hólyagtumorosokra 
szűkített incidencia adatai alapján becsültük. Az adatokat továbbá korrigáltuk a hazai populációra 
jellemző, a Központi Statisztikai Hivatal (KSH) demográfiai adatai [3] alapján és a TBC-re jellemző 
mortalitás irodalmi adatai [1] alapján.

Eredmények
Az elemzés során megállapítottuk, hogy Magyarországon napjainkra 67 000 egykoron TBC-n átesett ember élhet (92% - 50 évesnél idősebb, illetve 

56% - 70 év fölötti; nemek arányát tekintve a populáció kiegyenlített - 52%). Mindemellett 2020-ban országszerte 
3 463 új beteget regisztráltak rosszindulatú hólyagdaganattal, közülük korcsoportos megoszlásukat figyelembe véve a 2. ábra szerint 76-an lehetnek, akik 
korábban TBC-n is átestek.

Háttér
 A hólyagtumor kezelés terén régóta bevett 
kiegészítő gyakorlat a BCG-vel (Bacillus 
Calmette–Guérin) történő immunterápia, amely 
a húgyhólyagba juttatott baktérium törzsek 
hatására a daganat elleni védekezésre késztetik 
az immunrendszert, így csökkentve a tumor 
újbóli megjelenésének esélyét. Egyes 
feltételezések szerint, akik korábban 
tuberkulózisos (TBC) megbetegedésen estek át, 
a bakteriológiai hasonlóság okán, kedvezőbb 
prognózist mutatnak a tumor progressziója 
szempontjából.
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2. ábra: Hólyagtumoros incidencia korcsoportos megoszlása és a TBC-n átesettek aránya 2020-ban
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Életben maradt egykori TBC-sek nyilvántartásba vételének ideje

1. ábra: A TBC-n átesett 2020-ban életben lévő populáció 
betegségnyilvántartásba vételének éve (kummulált görbe)

A szuperioritási vizsgálat paraméterei

Amennyiben kedvezőbb prognózist feltételezünk a kísérleti karban a hatás kimutatásához egy szuperioritási vizsgálatot szükséges végezni a TBC-n átesett 
hólyagtumoros páciensek és a csak hólyagtumoros páciensek között. A Cox féle túlélés analízis lehetséges modellt ad a vizsgálathoz, azonban a 
rendelkezésre álló országos- éves becsült betegszám csekélysége (76 fő) és a hólyagtumor viszonylag magas medián túlélése (63,2 hónap [4]) jelentősen 
korlátozza a statisztikai modellezés lehetőségeit. A Schoenfeld és Richter [5] féle elemszám becslő nomogram eredményei szerint a klinikai vizsgálatoknál 
jellemzően alkalmazott (0,8-as statisztikai erő és 5%-os szignifikancia szint) vizsgálati paraméterek mellett becsült robosztusan kimutatható túlélési 
különbség a 3. ábra szerint alakul.

3. ábra: Kísérleti kar és kimutatható szignifikáns medián túlélés a kísérleti karon*
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Kísérleti kar statisztikailag kimutatható medián túlélése (hónap)
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A 3. ábra szerint, amennyiben minden beteget 
bevonnánk az adott évben, 5 éves kísérlet 
esetén legalább 1,8-szor jobb túlélési esélyeket 
(60 hónap ~ 110 hónap) tudnák kimutatni, míg 9 
éves kísérlet esetén legalább másfélszereset (60 
hónap ~ 90 hónap), kisebb különbségről nem 
tudnánk biztosan állítani, hogy szignifikánsan és 
megbízhatóan tér-e el a véletlentől, tehát a 
kísérletet az alacsony betegszám a reális 
különbség kimutatásához szükséges protokoll 
ideje (~9 év) miatt nem lehetne optimális 
költség-kockázat arány mellett elvégezni 
hazánkban.

*0,8-as statisztikai erő és 5%-os szignifikancia szint mellett
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Következtetések
A klinikai kutatás megvalósíthatóságát egyéb elméleti bizonytalanságok is övezik. Egyrészről a betegek 
életkora és a társbetegségek jelenléte túl nagy bizonytalanságot jelentenek, míg a TBC-n átesés 
időbelisége is kérdéses. 

Másrészről, amennyiben a TBC-n átesés valóban jelentősen javítja a túlélést, elképzelhető, hogy a 
populáció nem jelenik meg a hólyagtumorosok körében, ami a kutatást lényegében ellehetetlenítené. 

Harmadrészről az sem bizonyos, hogy a TBC-s populációba a látens TBC-s betegek is beleszámítanak-e, 
akik különösebb tünet nélkül észrevétlenül vészelték át a betegséget, részben az 1951 óta bevezetett 
kötelező oltásnak köszönhetően. Ebben az esetben a TBC-s populáció mérete lényegesen nagyobb 
lehet. Összefoglalva, az alacsony elemszám miatt, a kiinduló hipotézisünk kizárólag Magyarországon 
nem lenne igazolható, az elemszám bővítésének érdekében mindenképp nemzetközi klinikai vizsgálat 
megtervezését látjuk szükségesnek.

*0,8-as statisztikai erő és 5%-os szignifikancia szint mellett
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