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IZHODIŠČA. Slad kor na bole zen (SB) tipa 2 in rak dojk sta v raz vi tem sve tu pogo sti bolez -
ni z ne ka te ri mi skup ni mi dejav ni ki tve ga nja. V li te ra tu ri je za poja sni tev pove ča ne ga tve -
ga nja za nasta nek raka dojk pri bol ni cah s SB tipa 2 pred la ga nih več pato fi zio loš kih
meha niz mov, med nji mi tudi zvi ša na kon cen tra ci ja inzu li na v krvi. Ker neka te re vrste
zdrav lje nja SB tipa 2 zvi šu je jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi, bi lah ko način zdrav lje nja
SB tipa 2 vpli val na nasta nek in last no sti raka dojk. Namen naše razi ska ve je bil ugo to -
vi ti, ali se pato hi sto loš ke zna čil no sti tumor jev in sta dij bolez ni pri bol ni cah z ra kom dojk
raz li ku je jo gle de na vrsto zdrav lje nja za SB tipa 2, ki so ga te bol ni ce pre je ma le. Pred vi -
de va li smo, da je upo ra ba zdra vil za SB tipa 2, ki zvi šu je jo raven kon cen tra ci je inzu li na
v krvi, pove za na s prog no stič no manj ugod ni mi pato hi sto loš ki mi zna čil nost mi tumor -
jev in viš jim sta di jem bolez ni pri bol ni cah z ra kom dojk. METODE. V re tros pek tiv no opa -
zo val no razi ska vo smo vklju či li 135 bol nic (pov preč na sta rost ob vklju či tvi v ra zi ska vo
66,6 let, pov preč ni indeks tele sne mase 30,4 kg/m2) s SB tipa 2, ki so bile med leto ma
2005 in 2011 zara di raka dojk kirurš ko zdrav lje ne na Oddel ku za kirurš ko onko lo gi jo Onko -
loš ke ga inšti tu ta Ljub lja na. Iz nji ho vih popi sov bolez ni smo zbra li podat ke o vr sti zdrav -
lje nja SB tipa 2, pato hi sto loš kih zna čil no stih tumor jev in sta di ju bolez ni. Bol ni ce smo
raz vr sti li v sku pi ne gle de na vrsto zdrav lje nja za SB tipa 2. Za testi ra nje pri mer lji vo sti
sku pin bol nic po sta ro sti in indek su tele sne mase smo upo ra bi li eno fak tor sko ana li zo varian -
ce, za pri mer ja vo pato hi sto loš kih zna čil no sti tumor jev in sta di ja bolez ni med sku pi na -
mi bol nic z raz lič nim zdrav lje njem SB tipa 2 pa Fis her jev test. REZULTATI. Bol ni ce, ki
so bile zdrav lje ne s hu ma nim inzu li nom in inzu lin ski mi ana lo gi, so ime le viš ji pato loš -
ki sta dij področ nih bez gavk (p = 0,037) in mej no sta ti stič no pomem ben viš ji pato loš ki sta -
dij tumor ja (p=0,089) kot bol ni ce, ki so bile zdrav lje ne samo z die to ali s pe ro ral ni mi zdra vi li
za SB tipa 2. Pri pri mer ja vi bol nic, ki so bile zdrav lje ne z zdra vi li, ki zvi šu je jo kon cen -
tra ci jo inzu li na v krvi z bol ni ca mi, ki so bile zdrav lje ne samo z die to ali met for mi nom,
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nismo ugo to vi li raz lik v pa to hi sto loš kih zna čil no stih tumor jev in sta di ju bolez ni.
ZAKLJUČKI. Zdrav lje nje SB tipa 2 s hu ma nim inzu li nom in inzu lin ski mi ana lo gi je pove -
za no z viš jim sta di jem področ nih bez gavk in tumor ja pri bol ni cah z ra kom dojk.
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insu lin ana lo gues

BACKGROUNDS. Type 2 dia be tes mel li tus (DM) and breast can cer are com mon disea -
ses in the deve lo ped world which sha re cer tain risk fac tors. The re are seve ral pos sib le
pat hophy sio lo gi cal mec ha nisms which could explain increa sed inci den ce of breast can -
cer in patients with type 2 DM, inc lu ding increa sed cir cu la ting insu lin level. Becau se
cer tain types of treat ment for type 2 DM are asso cia ted with increa sed cir cu la ting insu -
lin levels, the choi ce of treat ment for type 2 DM could have an effect on the deve lop -
ment and cha rac te ri stics of breast can cer. The aim of our study was to estab lish whet her
pat ho hi sto lo gi cal tumor cha rac te ri stics and can cer sta ge in breast can cer patients with
type 2 DM dif fer with res pect to the dif fe rent types of treat ment recei ved for type 2 DM.
We hypot he si sed that the use of cir cu la ting insu lin rai sing anti-dia be tic drugs is asso -
cia ted with prog no sti cally unfa vo rab le pat ho hi sto lo gi cal tumor cha rac te ri stics and hig -
her can cer sta ge in breast can cer patients. METHODS. 135 fe ma le breast can cer patients
with type 2 DM were inc lu ded in our study. The ave ra ge age of patients was 66.6 years
and their ave ra ge body mass index was 30.4 kg/m2. All of the patients were sur gi cally
trea ted bet ween the years 2005 and 2011 at the Depart ment of Sur gi cal Onco logy at the
Insti tu te of Onco logy Ljub lja na. The data was col lec ted on the type of treat ment for
type 2 DM, pat ho hi sto lo gi cal tumor cha rac te ri stics and can cer sta ge from the patients'
medi cal records. We assig ned the patients to dif fe rent groups depen ding on the type of
treat ment for type 2 DM. We com pa red the mean patient age and body mass index bet -
ween groups using one-way analy sis of varian ce. Pat ho hi sto lo gi cal tumor cha rac te ri stics
and can cer sta ge were com pa red using Fis her's exact test. RESULTS. Breast can cer patients
with type 2 DM trea ted with human insu lin and insu lin ana lo gues had hig her regio nal
lymph nodes sta ge (p = 0.037) and bor der li ne sta ti sti cally sig ni fi cant hig her tumor sta -
ge (p = 0.089) than patients trea ted only with diet or oral anti-dia be tic drugs. The re was
no dif fe ren ce in pat ho hi sto lo gi cal tumor cha rac te ri stics or can cer sta ge bet ween patients
trea ted with cir cu la ting insu lin rai sing anti-dia be tic drugs and patients trea ted with diet
or met for min only. CONCLUSIONS. Use of human insu lin and insu lin ana lo gues is asso -
cia ted with hig her regio nal lymph node and tumor sta ge in breast can cer patients with
type 2 DM.
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Uvod
Z ime nom slad kor na bole zen (SB) ozna ču -
je mo sku pi no bolez ni pre sno ve, kate rih
skup na last nost je povi ša na kon cen tra ci je
glu ko ze v krvi oz. hiper gli ke mi ja zara di
nepra vil no sti v iz lo ča nju inzu li na, delo va -
nju inzu li na ali kom bi na ci je obeh (1). Pri
bol ni kih s SB tipa 2 je občut lji vost tkiv za
inzu lin zmanj ša na (t. i. in zu lin ska rezi sten -
ca), kar ob kom pen za tor no neza dost nem
pove ča nju izlo ča nja inzu li na iz celic β tre -
bu šne sli nav ke pov zro či nje go vo rela tiv no
pomanj ka nje (1, 2). Kljub rela tiv ne mu pomanj -
ka nju inzu li na je nje go va abso lut na kon cen -
tra ci ja v za čet ni fazi SB tipa 2 prib liž no
dva krat viš ja kot pri zdra vih lju deh (2, 3).

SB tipa 2 pove ča tve ga nje za smrt zara -
di bolez ni srca in oži lja, mož gan sko kap, kro -
nič no led vič no bole zen in je vodil ni raz log
za izgu bo vida pri odra slih ter ampu ta ci je
spod njih okon čin v raz vi tem sve tu (4). Zdra -
vi mo jo s spre mem bo nači na živ lje nja in
raz lič ni mi zdra vi li, med kate ri mi se v Slo -
ve ni ji naj po go ste je upo rab lja jo met for min,
sul fo nil seč ni ne in huma ni inzu lin ter njego -
vi ana lo gi (2, 4, 5). Poleg že našte tih zapletov
so nedav ne epi de mio loš ke štu di je poka za -
le še pove za vo med SB tipa 2 in pove ča nim
tve ga njem za nasta nek raka debe le ga čre -
ve sa, tre bu šne sli nav ke, jeter in dojk (6, 7).

Rak dojk je v sve tov nem meri lu naj po -
go stej ši vzrok smr ti žensk zara di raka ve ga
obo le nja (8, 9). Po podat kih iz Regi stra raka
je bilo v Slo ve ni ji med leto ma 2006 in 2010
v pov preč ju vsa ko leto zabe lež nih 1.170 no -
vih pri me rov raka dojk, kar pome ni, da je
bil rak dojk v tem časov nem obdob ju po
pogostosti malig nih obo lenj pri žen skah na
prvem mestu (20,6 % vseh rakov). Tve ga -
nje za nasta nek raka dojk pred 75. le tom sta -
ro sti je pri žen skah v Slo ve ni ji 7,1 %.
Pov preč na umr lji vost za rakom dojk v Slo -
ve ni ji med leto ma 2006 in 2010 je bila
419 smr ti v enem letu (10). Zna ni so šte vilni
dejav ni ki tve ga nja za nasta nek raka dojk, kot
so npr. viš ja sta rost bol ni ce, zgod nja menar -
ha, poz na meno pav za, dru žin ska anam ne -

za raka dojk, ati pič na duk tal na ali lobu larna
hiper pla zi ja, rak dru ge doj ke in visok indeks
tele sne mase (ITM). Noseč nost in doje nje
pa tve ga nje za raka dojk zmanj ša ta (11).

V zad njih letih je več razi skav ugo tav -
lja lo pove za vo med SB tipa 2 in pove ča nim
tve ga njem za nasta nek raka dojk. Ker ima -
ta bolez ni neka te re skup ne dejav ni ke tve -
ga nja, kot sta sta rost in visok ITM, vlo ga
SB tipa 2 kot neod vi sne ga dejav ni ka tve ga -
nja za nasta nek raka dojk še ni popol no ma
jasna. Podat ki epi de mio loš kih štu dij, stan -
dar di zi ra nih za vpliv sta ro sti in ITM, kaže -
jo, da SB tipa 2 pove ča rela tiv no tve ga nje
za raka dojk za 10–20 % (12–15). Manj jasna
je pove za va med SB tipa 2 in smrt nost jo
zara di raka dojk (15). Rezul ta ti metaa na lize,
ki so jo v pre gled nem član ku obja vi li Peairs
in sode lav ci, niso potr di li ali ovr gli hipo -
te ze, da SB po ve ča smrt nost zara di raka dojk
(angl. can cer-spe ci fic mor ta lity) zara di viš jega
sta di ja bolez ni ob diag no zi, prog no stič no in
pre dik tiv no bolj neu god nih pato hi sto loš kih
zna čil no sti tumor jev ali manj agre siv ne ga
zdrav lje nja zara di sprem lja jo čih bolez ni
pri bol ni cah (16). Wolf in sode lav ci so pri -
mer ja li 79 bol nic, ki so ime le raka dojk in
SB tipa 2, s 158 bol ni ca mi z ra kom dojk, ki
SB tipa 2 niso ime le. Ugo to vi li so, da so ime -
le bol ni ce s SB tipa 2 ob posta vi tvi diag noze
raka dojk več je tumor je in bolj napre do va -
lo bole zen (17).

V li te ra tu ri je za poja sni tev mož ne bio -
loš ke pove za ve med SB tipa 2 in rakom dojk
pred la ga nih več pato fi zio loš kih meha niz -
mov. Inzu lin in inzu li nu podob ni rast ni fak -
tor (angl. in su lin-like growth fac tor-1, IGF-1)
ob veza vi na recep tor je za inzu lin, IGF-1 in
hibrid ni inzu lin ski/IGF-1 recep tor akti vi rata
zno traj ce lič ne sig nal ne poti, kot sta npr. z mi -
to ge nom akti vi ra na pro tein kina za (angl.
mitogen-activated protein kinase, MAPK) in
fos fa ti di li no zi tol-3-ki naz na (angl. phosphatidy -
linositol-3-kinase, PI3K) pot, ki ima jo mitoge -
ni in antia pop tot ski uči nek na celi ce (sli ka 1)
(7, 15, 18). Inzu lin zmanj ša tvor bo vezal ne
belja ko vi ne za IGF-1 in tako pove ča koli čino
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pro ste ga, bio loš ko aktiv nega IGF-1, ki ima
moč nej ši mito ge ni in antia pop tot ski uči nek
kot inzu lin (12, 19). Poleg že opi sa nih
meha niz mov vpli va na pro li fe ra ci jo raka -
vih celic in nji ho vo od pornost na apop to -
zo, hipe rin zu li ne mi ja in povi šan ITM pri
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bol ni cah s SB tipa 2 pove ča ta tvor bo estra -
dio la in andro ge nov ter zmanj ša ta tvor bo
vezal ne belja ko vi ne za spol ne hor mo ne, kar
prav tako pove ča tve ga nje za raka dojk pri
post me no pav zalnih žen skah (15, 20, 21).
Na kar ci no ge nezo bi lah ko vpli va li tudi
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Sli ka 1. Pov ze tek pato fi zio loš kih pove zav med slad kor no bolez ni jo tipa 2, hipe rin zu li ne mi jo in rakom dojk
(7, 12, 25). IGF-1 – inzulinu podobni rastni dejavnik 1 (angl. insulin-like growth factor 1), IGFBP-1 – vezalna
beljakovina za IGF 1 (angl. insulin-like growth factor-binding protein 1), IR – inzulinski receptor, IGF-1R – receptor
za IGF-1 (angl. insulin-like growth factor 1 receptor), IR/IGF-1R – hibridni IR/IGF-1 receptor, IRS – substrat receptorja
za insulin (angl. insulin receptor substrate), PI3K – fosfatidilinozitol-3-kinaza (angl. phosphatidylinositol-3-
kinase, PI3K), GLU74 – glukozni transporter tipa 4, MAPK – z mitogenom aktivirana protein kinaza (angl. mitogen-
activated protein kinase), mTOR – vezavna beljakovina za rapamicin (angl. mammalian target of rapamycin).



citokini, ki se izlo ča jo iz maš čob ne ga tki -
va, manj ver jet no pa tudi nepo sred no sama
hiper gli ke mija, saj raka ve celi ce zara di
odvi sno sti od manj učin ko vi te gli ko li ze
pora bi jo več glu ko ze (22–24).

Če prav inzu lin ska rezi sten ca in posle -
dič na hipe rin zu li ne mi ja pred stav lja ta ver -
jet no pove za vo med SB tipa 2 in rakom dojk,
obsta ja zelo malo podat kov o vpli vu zdrav -
lje nja SB tipa 2 na raka ve bolez ni. Neka tere
vrste zdra vil za SB tipa 2 (npr. sul fo nil seč -
ni ne, huma ni inzu lin in nje go vi ana lo gi) zvi -
šu je jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi, neka -
tera (npr. met for min) pa zni žu je jo inzu lin-
 sko rezi sten co in zavi ra jo glu ko neo ge ne zo.
Tako bi način zdrav lje nja SB tipa 2 in
z njim pove za na kon cen tra ci ja inzu li na
v krvi lah ko pomemb no vpli vala na nasta -
nek in last no sti raka dojk. Rezulta ti kohort -
ne razi ska ve na več kot 10.000 bol ni kih, ki
so jo obja vi li Bow ker in sode lav ci, kaže jo,
da ima jo bol ni ki s SB tipa 2, ki so bili zdrav -
lje ni s sul fo nil seč ni na mi ali ekso ge nim
inzu li nom zna čil no pove ča no tve ga nje smr -
ti zara di raka ve ga obo le nja v pri mer ja vi
z bol ni ki, ki so bili zdrav lje ni z met for -
minom (26). Rezul ta ti več epi de mio loš kih
razi skav so poka za li, da bi upo ra ba met for -
mi na v pri mer ja vi z dru gi mi zdra vi li za
hiper gli ke mi jo lah ko pome ni la manj še tve -
ga nje za nasta nek in smrt zara di raka dojk
ter izbolj ša la uči nek zdrav lje nja bol nic
z ne oad ju vant no kemo te ra pi jo (27, 28).

Na men naše razi ska ve je bil ugo to vi ti,
ali se pato hi sto loš ke zna čil no sti tumor jev
in pato loš ki sta dij (pTNM) pri bol ni cah
s SB tipa 2 in rakom dojk raz li ku je jo gle de
na vrsto zdrav lje nja za SB tipa 2, ki so ga
te bol ni ce pre je ma le. Naša hipo te za je, da
ima jo bol ni ce, zdrav lje ne z zdra vi li za
SB tipa 2, ki zvi šu je jo kon cen tra ci jo inzuli -
na v krvi (sul fo nil seč ni ne, huma ni inzu lin
in vse vrste nje go vih ana lo gov), prog no -
stično bolj neu god ne pato hi sto loš ke zna -
čilno sti tumor jev in viš ji p TNM-sta dij kot
bol ni ce, ki so zdrav lje ne samo z die to ali
met for mi nom.

ME To dE
Re tros pek tiv na opa zo val na razi ska va je
pote ka la na Oddel ku za kirurš ko onko lo gi -
jo Onko loš ke ga inšti tu ta v Ljub lja ni (OI).
Razi ska va je bila izve de na v skla du z etič -
ni mi nače li Hel sinš ke dekla ra ci je o bio me -
di cin skih razi ska vah na člo ve ku. Nasta la je
na osno vi podat kov, pri dob lje nih za obsež -
nej šo kli nič no štu di jo z na slo vom Retros -
pek tiv na pri mer ja va pato hi sto loš kih zna čil -
no sti raka dojk pri sku pi ni bol nic s slad kor no
bolez ni jo in tistih brez slad kor ne bolez ni,
ki na OI pote ka od leta 2011. Izved bo kli -
nič ne štu di je je odo bri la Komi si ja za oceno
kli nič nih pro to ko lov OI na 7. seji v letu 2010
(da tum odo bri tve 23. de cem ber 2010, šte -
vil ka doku men ta 03-Z/KSOPKR-49). Rezul -
ta ti in ugo to vi tve, objav lje ni v tem pris pev -
ku, so bili v dalj ši obli ki prvič objav lje ni
avgu sta leta 2012 v Pre šer no vi razi sko val -
ni nalo gi z na slo vom Pri mer ja va pato hi sto -
loš kih zna čil no sti raka dojk pri bol ni cah
s slad kor no bolez ni jo gle de na vrsto zdrav -
lje nja slad kor ne bolez ni.

Za izved bo razi ska ve smo iz doku -
menta ci je OI zbra li podat ke o vseh bol ni -
kih s slad kor no bolez ni jo, ki so bili zara di
raka dojk kirurš ko zdrav lje ni na Oddel ku za
kirurš ko onko lo gi jo OI med leto ma 2005 in
2011. Teh bol ni kov je bilo sku paj 260. Kri -
te ri je za vklju či tev v ra zi ska vo so izpol nje -
va le žen ske s SB tipa 2, ki so bile kirurš ko
zdrav lje ne zara di inva ziv ne ga duk tal ne ga
kar ci no ma (IDK) ali inva ziv ne ga lobu lar ne -
ga kar ci no ma (ILK) dojk. Kri te ri ji za izklju -
či tev bol ni kov iz razi ska ve so bili:
• moš ki spol,
• dru ga malig na bole zen kadar ko li prej

v živ lje nju,
• drug histo loš ki tip raka dojk kot IDK in

ILK,
• SB tipa 1 in
• zdrav lje nje s kom bi na ci jo pero ral nih

zdra vil za SB tipa 2.

Nak nad no smo iz razi ska ve izlo či li še tiste
bol ni ce, kate rih popi si niso vse bo va li vseh
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potreb nih podat kov. V ra zi ska vo smo vklju -
či li 135 bol nic s SB tipa 2 in rakom dojk.
Iz popi sov bolez ni smo zbra li podat ke o nji -
ho vi sta ro sti, tele sni viši ni in tele sni teži,
iz kate rih smo izra ču na li ITM. Iz popi sov
bolez ni smo pri do bi li tudi podat ke o vr sti
zdrav lje nja za SB tipa 2, ki so ga bol ni ce pre -
je ma le, in jih na osno vi teh podat kov razvr -
sti li v šti ri sku pi ne. V ra zi ska vo smo vklju či li
samo tiste bol ni ce, ki so jema le samo eno
vrsto pero ral nih zdra vil (samo sul fo nilseč -
ni no ali samo met for min) oz. so bile zdrav -

10 Jan Žmuc    Rak dojk pri bol ni cah s slad kor no bolez ni jo tipa 2: pri mer ja va pato hi sto loš kih …

lje ne samo z die to. V če tr to sku pi no smo
raz vr sti li bol ni ce, ki so bile zdrav lje ne s hu -
ma nim inzu li nom in z nje go vi mi ana lo gi ter
s ka te ri ko li mi dru gi mi zdra vi li za SB tipa 2,
saj je veči na bol nic, zdrav lje nih z in zu li nom
ali ana lo gi, hkra ti pre je ma la več raz lič nih
zdra vil za SB tipa 2 (sli ka 2).

Iz dokonč nih pato loš kih izvi dov smo
zbra li podat ke o pa to hi sto loš kih zna čil no -
stih tumor jev (hi sto loš kem tipu raka dojk,
stop nji malig nost ni tumor ja, izra ža nju
estro gen skih recep tor jev (ER) in pro ge ste -

Bolniki s SB in rakom dojk, ki so bili
kirurško zdravljeni na OI v obdobju

med letoma 2005 in 2011
( )n = 260

Bolnice, vključene v raziskavo,
razvrščene v štiri skupine glede na

vrsto zdravljenja SB tipa 2
( )n = 135

Samo dieta
( )n = 16

Samo
metformin

( )n = 39

Samo
sulfonilsečnine

( )n = 25

Humani inzulin in ostali
analogi ter druga zdravila

za SB tipa 2
( )n = 55

Izključitveni kriteriji:

moški ( )

druga maligna bolezen kadarkoli prej v življenju ( )

drug histološki tip raka dojk kot IDK in ILK ( )

SB tipa 1 ( )

zdravljenje s kombinacijo peroralnih zdravil za SB tipa 2 ( )

•
•
•
•
•
•

n = 6

n = 19

n = 15

n = 37

n = 43

n =nepopolni podatki v popisih ( )5

Sli ka 2.Kri te ri ji za vklju či tev bol ni kov v ra zi ska vo in raz de li tev po sku pi nah gle de na vrsto zdrav lje nja SB tipa 2.
SB – slad kor na bole zen, OI – Onko loš ki inšti tut Ljub lja na, IDK – inva ziv ni duk tal ni kar ci nom, ILK – invazivni
lobu lar ni kar ci nom, n – šte vi lo bol ni kov.



ron skih recep tor jev (PR) ter pre ko mer nem
izra ža nju ali pom no ži tvi gena za receptor
za humani epidermalni faktor 2 (angl. human
epidermal growth factor receptor 2, HER2) in
p TNM-sta di ju pri bol ni cah z ra kom dojk.
Dokonč ni pato loš ki izvi di so bili napi sa ni
po rutin skem makro skop skem in histo loš -
kem pre gle du kirurš ko odstra nje nih vzor -
cev tki va. Vzor ce tki va je pre gle do va lo šest
raz lič nih spe cia li stov pato lo gi je, izku šenih
na področ ju pato lo gi je dojk. Za dolo čanje
histo loš ke ga tipa raka dojk je bila upo rab -
lje na kla si fi ka ci ja Sve tov ne zdravs tve ne
orga ni za ci je iz leta 2003 (29). V ra zi ska vo
smo vklju či li samo bol ni ke z IDK in ILK, ki
sta naj po go stej ša histo loš ka tipa inva ziv ne -
ga raka dojk, saj je naš izbor prei sko van cev
zajel zelo malo bol ni kov z dru gi mi histo -
loš ki mi tipa inva ziv ne ga ali z nein va ziv nim
rakom dojk, prav tako pri neka te rih red kej -
ših histo loš kih tipih raka dojk ne more mo
dolo či ti stop nje malig no sti (30). Histo loš -
ki tip raka dojk je bil IDK pri 118 bol ni cah
(87,4 % vseh vklju če nih bol nic) in ILK pri
17 bol ni cah (12,6% vseh vklju če nih bol nic).

Za dolo či tev malig nost ne stop nje tu -
mor jev je bila upo rab lje na tri sto penj ska
Not ting ham ska modi fi ka ci ja Scarff-Ric -
hard son-Bloo mo ve ga siste ma. Za dolo ča nje
sta tu sa hor mon skih recep tor jev so bile na
para fin skih histo loš kih rezi nah upo rab lje -
ne imu no hi sto ke mij ske teh ni ke. Gle de
na pri po ro či la iz lite ra tu re smo za potre be
te razi ska ve tumor vred no ti li kot ER- oz.
PR-po zi ti ven, če je bil delež celic v hi sto loš -
kih rezi nah, ki so izra ža le ER oz. PR, imuno -
hi sto ke mij sko dolo čen na 10 % ali več (31).
Stop nja izra ža nja HER2 na celič ni mem bra -
ni je bila dolo če na imu no hi sto ke mij sko.
Gle de na odsto tek celic, ki izra ža jo HER2,
dolo či mo šti ri stop nje izra ža nja (0 = ne ga -
tiv no, 1+ = ne ga tiv no, 2+ = mej no pozi tivno
in 3+ = moč no pozi tiv no). Pri tumor jih s stop -
nja mi izra ža nja HER2 2+ in 3+ je bila z me -
to do fluo res cent ne hibri di za ci je in situ dolo -
če na tudi pom no ži tev gena za HER2 (30).
Tumor smo vred no ti li kot HER2-po zi tiven,

če je bila stop nja izra ža nja HER2 3+ in če je
bila ugo tov lje na pom no ži tev gena za HER2.

Za dolo či tev sta di ja p TNM, ki ga določi
pato log po makro skop skem in histo loškem
pre gle du kirurš ko odstra nje ne ga vzor ca tki -
va, je bila upo rab lje na TNM-kla si fi ka ci ja,
ki jo je raz vi la Med na rod na uni ja za boj pro -
ti raku (angl. In ter na tio nal Union Against
Can cer). TNM-kla si fi ka ci ja dolo či sta dij
bolez ni gle de na veli kost tumor ja in nje go -
vo vraš ča nje v so sed nje struk tu re, pri sot nost
zasev kov v po droč nih bez gav kah in pri sot -
nost odda lje nih zasev kov, kate rih pri sot nost
smo pre do pe ra tiv no ugo tav lja li s prei ska -
va mi, kot so rent gen sko sli ka nje prsne ga
koša, krv ne in bio ke mič ne prei ska ve, ultra -
zvoč na prei ska va tre bu ha, scin ti gra fi ja ske -
le ta itd. (30, 32).

Po dat ke smo vna ša li v ta be lo, nare je no
s pro gra mom Micro soft Excel 2010. Sta tistič -
na ana li za je bila naprav lje na s pro gra mom
IBM® SPSS® Sta ti stics 20 (In ter na tio nal
Busi ness Mac hi nes Corp., Armonk, NY) za
pro gram sko oko lje Win dows. Za testi ra nje
pri mer lji vo sti sku pin bol nic po sta ro sti in
ITM smo upo ra bi li eno fak tor sko ana li zo
varian ce (ANOVA). Za pri mer ja vo pato hi sto -
loš kih zna čil no sti tumor jev (stop nja malig -
no sti tumor ja, sta tus ER, PR in HER2) in
p TNM-sta di jem med sku pi na mi bol nic z raz -
lič nim zdrav lje njem SB tipa 2 smo upo ra -
bi li Fis her jev test (angl. Fis her's exact test).
Pri vseh testih je bil rezul tat sta ti stič no
pomem ben, če je bila p-vred nost manj ša od
0,05, in mej no sta ti stič no pomem ben, če je
bila p-vred nost med 0,05 in 0,1.

RE ZUL Ta TI
Pov preč na sta rost bol nic ob vklju či tvi v ra -
zi ska vo je bila 66,6 let (stan dard ni odklon
(angl. stan dard devia tion, SD) = 9,1 let; naj -
več ja vred nost = 87 let; naj manj ša vred nost
= 37 let). Pov preč ni ITM bol nic je zna šal
30,4 kg/m2 (SD = 5,2 kg/m2; naj več ja vred -
nost = 41,7 kg/m2; naj manj ša vred nost =
20,4 kg/m2). Bol ni ce so bile raz de lje ne v šti -
ri sku pi ne gle de na vrsto zdrav lje nja za
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Ta be la 1.Opi sna sta ti sti ka za pov preč no sta rost in ITM sku pin bol nic, SD in p-vred nost. ITM – indeks telesne
mase, SD – stan dard ni odklon, n – šte vi lo bol nic v sku pi ni, p – sta ti stič na zna čil nost, izra ču na na z enofak -
tor sko ana li zo varian ce (ANOVA).

Samo die ta Samo Samo Hu ma ni inzu lin p-vred nost
(n = 16) met for min sul fo nil seč ni ne in osta li ana lo gi 

(n = 39) (n = 25) ter dru ga zdra vi la
(n = 55)

De lež bol nic
med vse mi 11,9% 28,9% 18,5% 40,7%
vklju če ni mi

Pov preč na
sta rost 66,8 ± 10,8 65,6 ± 8,2 67 ± 9,4 67 ± 9,2 0,900
v le tih ± SD

Pov preč ni ITM
v kg/m2 ± SD 30 ± 5,5 31,4 ± 5 29,6 ± 4,7 30 ± 5,4 0,461

Ta be la 2. Pri mer ja va pato hi sto loš kih zna čil no sti tumor jev bol nic, raz de lje nih v sku pi ni gle de na to, ali so
pre je ma le zdra vi la, ki zvi šu je jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi. n – šte vi lo bol nic, ER – estro gen ski recep torji,
PR – pro ge ste ron ski recep tor ji, HER2 – receptor za humani epidermalni faktor 2 (angl. human epidermal
growth factor receptor 2), p – sta ti stič na značilnost, izra ču na na s Fis her je vim testom.

Samo die ta ali samo Samo sul fo nil seč ni ne p-vred nost
met for min ali huma ni inzu lin

(n = 55) in vse vrste ana lo gov
ter dru ga zdra vi la

(n = 80)

Stop nja malig no sti
1 n 4 4 0,780

de lež 7,3% 5%

2 n 30 42
de lež 54,5% 52,5%

3 n 21 34
de lež 38,2% 42,5%

Sta tus ER
ne ga ti ven n 6 7 0,770

de lež 10,9% 8,8%

po zi ti ven n 49 73
de lež 89,1% 91,2%

Sta tus PR
ne ga ti ven n 14 23 0,700

de lež 25,5% 28,7%

po zi ti ven n 41 57
de lež 74,5% 71,2%

Sta tus HER2
ne ga ti ven n 46 71 0,445

de lež 83,6% 88,8%

po zi ti ven n 9 9
de lež 16,4% 11,2%
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Ta be la 3. Pri mer ja va p TNM bol nic, raz de lje nih v sku pi ni gle de na to, ali so pre je ma le zdra vi la, ki zvi šu je -
jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi. p TNM – pato loš ki sta dij bolez ni, n – šte vi lo bol nic, ER – estro gen ski receptorji,
PR – pro ge ste ron ski recep tor ji, HER2 – receptor za humani epidermalni faktor 2 (angl. human epidermal
growth factor receptor 2), p T – pato loš ki sta dij tumorja, p N – pato loš ki sta dij področ nih bez gavk, M – pri -
sot nost odda lje nih zasev kov, p – sta ti stič na zna čil nost, izra ču na na s Fis her je vim testom.

Samo die ta ali samo Samo sul fo nil seč ni ne p-vred nost
met for min ali huma ni inzu lin

(n = 55) in vse vrste ana lo gov
ter dru ga zdra vi la

(n = 80)

p T
1 n 32 38 0,191

de lež 58,2% 47,5%

2 n 14 21
de lež 25,5% 26,2%

3 n 5 5
de lež 9,1% 6,2%

4 n 4 16
de lež 7,3% 20%

p N
0 n 28 36 0,599

de lež 50,9% 45%

1 ali 2 n 27 44
de lež 49,1% 55%

M
ne n 54 76 0,648

de lež 98,2% 95%

da n 1 4
de lež 1,8% 5%

SB tipa 2, ki so ga pre je ma le. Ker bi sta ti -
stič no pomemb ne raz li ke med sku pi na mi
bol nic v pov preč ni sta ro sti in ITM lah ko
vpli va le na pato hi sto loš ke zna čil no sti
tumor jev in p TNM-sta dij, smo za testi ra nje
pri mer lji vo sti sku pin bol nic po sta ro sti in
ITM upo ra bi li test ANOVA. Ker med sku -
pi na mi bol nic ni bilo nobe ne sta ti stič no
pomemb ne raz li ke v pov preč ni sta ro sti ali
ITM, pre dik cij ske ga mode la ni bilo tre ba
pri la ga ja ti za vpliv sta ro sti in ITM (ta be la 1).

Da bi potr di li ali ovr gli našo hipo te zo,
da so zdra vi la za zdrav lje nje SB tipa 2, ki
zvi šu je jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi, pove -
za na s prog no stič no in pre dik tiv no manj
ugod ni mi pato hi sto loš ki mi zna čil nost mi
tumor jev in viš jim p TNM-sta di jem, smo
bol ni ce raz de li li v dve sku pi ni. V prvi sku -
pi ni so bile zbra ne bol ni ce, ki so bile zdrav -

lje ne samo z die to oz. samo z met for mi nom,
v dru gi sku pi ni so bile bol ni ce, zdrav lje ne
z zdra vi li, ki povi ša jo kon cen tra ci jo inzu li -
na v krvi (sul fo nil seč ni ne, huma ni inzu lin
in vse vrste inzu lin skih ana lo gov). Obe sku -
pi ni smo med seboj pri mer ja li z upo ra bo
Fis her je ve ga testa. Ugo to vi li smo, da med
sku pi na ma ni nobe ne sta ti stič no pomemb -
ne raz li ke v pa to hi sto loš kih zna čil no stih
tumor jev ali p TNM (ta be la 2, tabe la 3).

Če smo bol ni ce v sku pi ne raz de li li tako,
da smo v eno sku pi no zaje li bol ni ce, ki so
bile zara di SB tipa 2 zdrav lje ne samo z die -
to ali samo s pe ro ral ni mi zdra vi li (met for -
min in sul fo nil seč ni ne), in v dru go bol ni -
ce, ki so bile zdrav lje ne tudi s hu ma nim
inzuli nom in z in zu lin ski mi ana lo gi, smo
z upo ra bo Fis her je ve ga testa doka za li sta -
ti stič no pomemb no pove za vo med upo rabo



humanega inzu li na in nje go vih ana lo gov
in viš jim pato loš kim sta di jem področ nih
bezgavk, ter mej no sta ti stič no pomemb no
pove za vo z viš jim pato loš kim sta di jem
tumor ja (tabela 4). Sta ti stič no pomemb nih
raz lik v pa to hi sto loš kih zna čil no stih tumor -
ja z upo ra bo Fis her je ve ga testa pri teh
dveh sku pi nah nismo doka za li (ta be la 5).

RaZ pRa va
Da bi ugo to vi li, ali se pato hi sto loš ke zna -
čil no sti tumor jev in p TNM-sta dij pri bol -
ni cah s SB tipa 2 in rakom dojk raz li ku je jo
gle de na vrsto zdrav lje nja za SB tipa 2, ki
so ga te bol ni ce pre je ma le, smo med seboj
naj prej pri mer ja li dve sku pi ni bol nic. V prvi
so bile bol ni ce, ki so bile zdrav lje ne z zdravi -
li, ki zvi šu je jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi
(sul fo nil seč ni ne, huma ni inzu lin in vse vrste

inzu lin skih ana lo gov), v dru gi pa bol ni ce,
ki so bile zdrav lje ne samo z die to ali metfor -
mi nom. Čeprav smo med sku pi na ma lah ko
opa zi li raz li ke v p TNM, ki so bile v skla du
z na ši mi pred vi de va nji, da je upo ra ba zdra -
vil, ki povi ša jo kon cen tra ci jo inzu li na v krvi
pove za na z viš jim sta di jem bolez ni, te raz -
li ke niso bile sta ti stič no pomemb ne. Možno
je, da se sta ti stič no pomemb ne raz li ke niso
poka za le zara di rela tiv no majh ne ga števi -
la bol nic, vklju če nih v na šo razi ska vo. Prav
tako nismo ugo to vi li sta ti stič no pomemb -
nih raz lik v pa to hi sto loš kih zna čil no stih
tumor jev med obe ma sku pi na ma. Našo
osnov no hipo te zo, da ima jo bol ni ce, zdrav -
lje ne z zdra vi li za SB tipa 2, ki zvi šuje jo kon -
cen tra ci jo inzu li na v krvi, prog nostič no bolj
neu god ne pato hi sto loš ke zna čil no sti tumor -
jev in viš ji p TNM-sta dij, smo tako zavr nili.
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Ta be la 4.Pri mer ja va p TNM bol nic, ki so bile raz de lje ne v sku pi ni gle de na to, ali so bile zdrav lje ne s humanim
inzu li nom in nje go vi mi ana lo gi ali ne. n – šte vi lo bol nic, ER – estro gen ski recep tor ji, PR – pro ge ste ron ski
recep tor ji, HER2 – receptor za humani epidermalni faktor 2 (angl. human epidermal growth factor receptor 2),
p T – pato loš ki sta dij tumor ja, p N – pato loš ki sta dij področ nih bez gavk, M – pri sot nost odda lje nih zasevkov,
p – sta ti stič na zna čil nost, izra ču na na s Fisher je vim testom.

Samo die ta ali samo Hu ma ni inzu lin p-vred nost
met for min ali samo in vse vrste

sul fo nil seč ni ne ana lo gov
(n = 80) (n = 55)

p T
1 n 45 25 0,089

de lež 56,2% 45,5%

2 n 23 12
de lež 28,7% 21,8%

3 n 5 5
de lež 6,2% 9,1%

4 n 7 13
de lež 8,8% 23,6%

p N
0 n 44 20 0,037

de lež 55% 36,4%

1 ali 2 n 36 35
de lež 45% 63,6%

M
ne n 79 51 0,158

de lež 98,8% 92,7%

da n 1 4
de lež 1,2% 7,3%



Ugo to vi li pa smo sta ti stič no pomemb -
ne raz li ke v sta di ju področ nih bez gavk in
mej no sta ti stič no pomemb ne raz li ke v stadi -
ju tumor ja med sku pi na ma bol nic, ki so bile
zdrav lje ne s hu ma nim inzu li nom in z in zu -
lin ski mi ana lo gi oz. samo z die to ali s pero -
ral ni mi anti dia be ti ki (met for min in sul fo -
nil seč ni ne). Tako smo kljub zavr ni tvi naše
osnov ne hipo te ze ugo to vi li, da obsta ja jo raz -
li ke v ugo tov lje nem p TNM-sta di ju pri bol -
ni cah z ra kom dojk, ki so bile zara di SB tipa 2
zdrav lje ne na raz lič ne nači ne. Viš ji sta dij
področ nih bez gavk pome ni več jo pri sot nost
zasev kov v teh bez gav kah, kar je naj po -
memb nej ši dejav nik, pove zan z neu god nim
pote kom in izi dom bolez ni pri bol ni cah z ra -
kom dojk. To se uje ma z ugo to vi tva mi razi -

ska ve, ki so jo obja vi li Bow ker in sode lav -
ci (26). Čeprav so v tej razi ska vi ugo to vi li
več jo smrt nost zara di raka vih obo lenj tako
pri bol ni kih, ki so bili zdrav lje ni z ek so ge -
nim inzu li nom, kot pri tistih, ki so bili
zdrav lje ni s sul fo nil seč ni na mi, je bilo raz -
mer je ogro že no sti (angl. ha zard ratio, HR)
za smrt zara di raka pri bol ni kih, zdrav lje -
nih z ek so ge nim inzu li nom, več je (HR=1,9)
kot pri tistih, zdrav lje nih s sul fo nil seč ni na -
mi (HR=1,3). Ven dar pa se je tre ba zave dati,
da je smrt nost zara di raka vih obo lenj poleg
histo loš ke ga tipa in dru gih pato hi sto loš kih
zna čil no sti tumor jev odvi sna tudi od uspe -
šno sti zdrav lje nja raka vih obo lenj. Raz lič -
ne vrste zdrav lje nja SB tipa 2 bi tako, poleg
vpli va na pato hi sto loš ke zna čil no sti tumorjev
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Ta be la 5. Pri mer ja va pato hi sto loš kih zna čil no sti tumor jev bol nic, ki so bile raz de lje ne v sku pi ni gle de na
to, ali so bile zdrav lje ne s hu ma nim inzu li nom in z nje go vi mi ana lo gi ali ne. n – šte vi lo bol nic, ER – estrogenski
recep tor ji, PR – pro ge ste ron ski recep tor ji, HER2 – receptor za human epidermalni faktor 2 (angl. human
epidermal growth factor receptor 2), p – sta ti stič na značilnost, izra ču na na s Fis her je vim testom.

Samo die ta ali samo Hu ma ni inzu lin p-vred nost
met for min ali samo in vse vrste

sul fo nil seč ni ne ana lo gov
(n = 80) (n = 55)

Stop nja malig no sti
1 n 5 3 0,452

de lež 6,2% 5,5%

2 n 46 26
de lež 57,5% 47,3%

3 n 29 26
de lež 36,2% 47,3%

Sta tus ER
ne ga ti ven n 8 5 1,000

de lež 10% 9,1%

po zi ti ven n 72 50
de lež 90% 90,9%

Sta tus PR
ne ga ti ven n 20 17 0,556

de lež 25% 30,9%

po zi ti ven n 60 38
de lež 75% 69,1%

Sta tus HER2
ne ga ti ven n 66 51 0,122

de lež 82,5% 92,7%

po zi ti ven n 14 4
de lež 17,5% 7,3%



in p TNM, lah ko vpli va le tudi na pogo stost
pono vi tev bolez ni pri istem bol ni ku ali na
učin ko vi tost in odziv nost na raz lič ne vrste
zdrav lje nja raka vih obo lenj (26).

Opa ža nje, da smo v na ši razi ska vi doka -
za li sta ti stič no pomemb no raz li ko v sta di -
ju področ nih bez gavk samo pri pri mer ja vi
bol nic, zdrav lje nih s hu ma nim inzu li nom
in ana lo gi (ek so ge nim inzu li nom), z bol ni -
ca mi, ki niso bile zdrav lje ne z ek so ge nim
inzu li nom, bi lah ko poja sni li z mož nost jo,
da sul fo nil seč ni ne, ki samo pove ču je jo sproš -
ča nje inzu li na iz neza dost no delu jo čih ce -
lic β, po dol go traj nej šem zdrav lje nju kon -
cen tra ci je inzu li na v krvi ne zvi ša jo več tako
moč no kot zdrav lje nje z ek so ge nim inzu -
linom. Kon cen tra ci ja inzu li na, izlo če ne ga
iz celic β, se zara di nji ho ve ga postop ne ga
odpo ve do va nja namreč sča so ma zmanj šu -
je, zato prib liž no polo vi ca bol ni kov, zdrav -
lje nih z dru gi mi zdra vi li za SB tipa 2, sča -
so ma potre bu je tudi zdrav lje nje z ek so ge nim
inzu li nom ali ana lo gi (15). Če je hipe rin zu -
li ne mi ja resnič no pato fi zio loš ki dejav nik, ki
pove zu je SB tipa 2 z ra kom dojk, bi to lah -
ko poja sni lo tudi viš jo smrt nost zara di
raka pri bol ni kih, zdrav lje nih z ek so ge nim
inzu li nom, od smrt no sti bol ni kov zdrav lje -
nih s sul fo nil seč ni na mi in z met for mi nom,
opa že no v ra zi ska vi Bow ker ja in sode lav -
cev. V li te ra tu ri nismo naš li nobe nih podat -
kov o pov preč ni kon cen tra ci ji inzu li na
v krvi bol ni kov, ki so bili dalj časa zdravlje -
ni z raz lič ni mi zdra vi li za SB tipa 2, zato
težko skle pa mo, kak šno stop njo hipe rin zu -
li nemi je pov zro ča zdrav lje nje s sul fo nil seč -
ni na mi oz. ekso ge nim inzu li nom. Izklju če -
na ni niti mož nost, da za ta opa ža nja ni kri va
hipe rin zu li ne mi ja, tem več nepo sre den vpliv
zdra vil na raka ve in pre dra ka ve celi ce prek
do zdaj še neod kri tih meha niz mov (15).

Za ra di soča sne ga vpli va skup nih dejav -
ni kov tve ga nja, raz lik v od kri va nju bolezni
in sprem lja jo čih bolez ni bol nic, ki vpli va -
jo na izbi ro nači na zdrav lje nja in vpli va raz -
lič nih nači nov zdrav lje nja je doka zo va nje
nepo sred ne pato fi zio loš ke pove za no sti

SB tipa 2 z ra kom dojk na osno vi epi de mio -
loš kih podat kov težav no. Kljub temu da gre
za pogo sti bolez ni, obsta ja v ob jav lje ni lite -
ra tu ri zelo malo razi skav, ki so preu če va le
vpliv SB tipa 2 na pato hi sto loš ke zna čil no -
sti tumor jev in obseg bolez ni pri bol ni kih
z ra kom. Podat ki in ugo to vi tve iz teh razi -
skav so si tudi veli ko krat nas pro tu jo či. Razi -
ska va, kate re rezul ta te so v član ku obja vi li
Wolf in sode lav ci, je pri mer ja la 79 bol nic,
ki so ime le raka dojk in SB tipa 2, s 158 ena -
ko sta ri mi bol ni ca mi z ra kom dojk in brez
SB tipa 2. Ugo to vi li so, da so ime le bol nice
s SB tipa 2 ob posta vi tvi diag no ze raka dojk
več ji tumor in bolj napre do va lo bole zen. Ko
so ana li zo podat kov pri la go di li za vpliv ITM,
so ugo to vi li, da so tumor ji bol nic s SB tipa 2
red ke je izra ža li ER in PR (17). Nas prot no
v ra zi ska vi, ki so jo obja vi li Gua sta macc hia
in sode lav ci, pri mer ja va 77 po me no pav zal -
nih bol nic s SB tipa 2 in rakom dojk s 578 po -
me no pav zal ni mi bol ni ca mi z ra kom dojk in
brez SB tipa 2 ni ugo to vi la nobe nih raz lik
v izra ža nju ER in PR med bol ni ca mi, ugo -
to vi la pa je manj šo pro li fe ra cij sko aktiv nost
tumor jev pri bol ni cah s SB tipa 2 (33). Ven -
dar pa ti razi ska vi nista upo šte va li vpli va
raz lič nih nači nov zdrav lje nja SB tipa 2
(vse bol ni ce s SB tipa 2 in rakom dojk so
bile zdru že ne v eno sku pi no, ne gle de na
vrsto zdrav lje nja). Nas pro tu jo či si rezul ta -
ti bi mor da lah ko bili posle di ca tega, da na
pato hi sto loš ke zna čil no sti tumor jev in p -
TNM vrsta zdrav lje nja vpli va moč ne je kot
sama pri sot nost SB tipa 2.

Na ša razi ska va in nje ne ugo to vi tve ima -
jo seve da šte vil ne ome ji tve in pomanj klji -
vo sti. Razi ska va je retros pek tiv na, samo
opa zo val na in ni ran do mi zi ra na. Zara di
majh ne ga šte vi la bol ni kov je nje na sta ti -
stična moč moč majh na (oko li 40 %). Da bi
dose gli zado vo lji vo sta ti stič no moč razi ska -
ve (80 %), bi mora li vanjo vklju či ti oko li
200 bol nic. Zara di majh ne ga šte vi la bol nic
in sla be dostop no sti podat kov tudi nismo
mogli upo šte va ti vpli va dnev ne ga odmer -
ka ekso ge ne ga inzu li na in osta lih zdra vil
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ter časa zdrav lje nja z nji mi. Ob tem smo
se zave da li dejs tva, da podat ki iz razi ska ve
o po ve za vi med raka vi mi obo le nji in viši -
no odmer ka inzu lin ske ga ana lo ga glar gi na,
ki so jo obja vi li Man nuc ci in sode lav ci, kaže -
jo, da bi viši no odmer ka inzu li na mora li
upo šte va ti ved no, ko razi sku je mo pove za -
vo med raka vi mi obo le nji in zdrav lje njem
s hu ma nim inzu li nom ali nje go vi mi ana lo -
gi (34). Bol ni ce, vklju če ne v ra zi ska vo, ki so
bile zdrav lje ne z ek so ge nim inzu li nom, so
v ve či ni pri me rov bile zdrav lje ne tudi
s kom bi na ci jo raz lič nih pri prav kov huma -
ne ga inzu li na in inzu lin skih ana lo gov. Prav
tako smo se v ra zi ska vi ome ji li le na vpliv
naj po go ste je pred pi so va nih zdra vil za
SB tipa 2 (met for min, sul fo nil seč ni ne, huma -
ni inzu lin in inzu lin ski ana lo gi) na raka dojk,
med tem ko vpli va dru gih vrst zdra vil za
SB tipa 2, kot so tia zo li di ne dio ni, zavi ral -
ci glu ko zi da ze α, gli ni di, inhi bi tor ji dipep -
ti dil pep ti da ze 4 in ana lo gi inkre ti nov, nismo
upo šte va li. Podat ke o pri sot no sti SB tipa 2
smo pri do bi li iz že obsto je če medi cin ske
doku men ta ci je, v ka te ri ni bilo podat ka o tem,
kdaj je bila diag no za postav lje na. Prav tako
smo se zara di pre majh ne ga šte vi la bol nic
v na ši razi ska vi ome ji li samo na tiste, pri
kate rih je bil histo loš ki tip raka dojk IDK
ali ILK. Tako z na šo razi ska vo nismo mogli
ugo to vi ti, ali so dolo če ne vrste zdrav lje nja
SB tipa 2 mor da pove za ne z več jo ver jet -
nost jo nastan ka dolo če ne ga histo loš ke ga
tipa raka dojk. Ker je histo loš ki tip raka dojk

prog no stič no pomem ben dejav nik, bi tudi
tako lah ko poja sni li raz li ko v smrt no sti gle -
de na vrsto zdrav lje nja, opa že no v ra zi ska -
vi Bow ker ja in sode lav cev (26).

Kljub našte tim ome ji tvam in pomanj -
klji vo stim bi ugo to vi tve naše razi ska ve,
da je zdrav lje nje SB tipa 2 z ek so ge nim
huma nim inzu li nom in nje go vi mi ana lo -
gi pove za no z viš jim sta di jem bolez ni pri
bolni cah z ra kom dojk, lah ko bile osno va
za nadalj nje hipo te ze in razi ska ve na tem
področ ju. Ome ji tve, ki jih pri na ša majh no
šte vi lo bol nic v Slo ve ni ji, ki jih lah ko vključi -
mo v to vrst ne razi ska ve, bi lah ko pre mostili
z iz ved bo mul ti cen trič ne štu di je v po ve za -
vi s kak šnim od podob nih cen trov za obrav -
na vo raka dojk v tu ji ni. Ven dar pa v tem
pri me ru štu di ja ne bi bila več repre zen tativ -
na za slo ven sko popu la ci jo bol nic s SB tipa 2
in rakom dojk. Dokon čen odgo vor na vpra -
ša nje, ali obsta ja pomemb na pove za va med
hipe rin zu li ne mi jo, SB tipa 2, raz lič ni mi
nači ni nje ne ga zdrav lje nja in rakom dojk bi
ver jet no dala več let na pros pek tiv na štu di -
ja, pri kate ri bi sprem lja li bol ni ke s SB tipa 2
in jim, poleg osta lih para me trov, pomemb -
nih za gli kem čno kon tro lo, red no meri li tudi
kon cen tra ci jo inzu li na v krvi. Tako bi sčaso -
ma pri do bi li podat ke o in ci den ci in smrtnosti
zara di raka vih obo lenj bol ni kov s SB tipa 2,
ki bi jih pri mer ja li s po dat ki zdra vih bol ni -
kov ter tako potr di li ali ovr gli pomemb nost
in vitro doka za nih pato fi zio loš kih pove zav
med hipe rin zu li ne mi jo in rakom.
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