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Karcinom mocového méchyfie je nejéastéjsim zhoubnym novotvarem mocového traktu, v poradi viech nadorovych onemocnéni jde
o devatou nejcastéji diagnostikovanou rakovinu na celém svété. Incidence onemocnéni prudce stoupa s vékem, avsak mortalita zistava
v poslednich letech pomérné stabilni. Cilem tohoto piehledu je dat uceleny pohled na karcinom mocového méchyfie. Prvni ¢ast prehledu
je vénovana vyskytu karcinomu moéového méchyie v Ceské republice i ve svété. Druha éast shrnuje piehled potencialnich rizikovych
a protektivnich faktor( pro vznik karcinomu mocového méchyre.
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Epidemiology of bladder cancer

Bladder cancer is the most common cancer of the urinary system. In the ranking of all cancer it is the ninth most frequently diagnosed cancer
in the world. Incidence rates rises sharply with age but mortality remains relatively stable in recent years. The aim of this review is to give
a comprehensive view of bladder cancer. The first part of the review is devoted to the occurrence of bladder cancer in the Czech Republic and
in the world. The second part summarizes an overview about the potential risks and the protection factors for formation of bladder cancer.

Key words: bladder cancer, epidemiology, risk factors, prevention.

Uvod

Vyznam epidemiologie zhoubnych nddor(
urogenitalniho traktu v soucasnosti roste, nebot
rostouci pocty nove diagnostikovanych pacien-
t0 predstavuji znacnou z&té7 pro zdravotnictvi
vyspélych zemi (1). Karcinom mocového méchy-
fe je nejcastéjsi malignitou mocového traktu,
v poradi véech nddorovych onemocnéni jde
o devatou nejcastéji diagnostikovanou rakovinu
na celém svété (2, 3,4). Predstavuje 5-10% vsech
malignich nadorl v USA a Evropé a je ¢tvrtym
nejcastéji se vyskytujicim nddorem u muzd (5).

Incidence onemocnéni prudce stoupd s ve-
kem, u déti se s nddory mocového méchyre se-
tkdvédme zcela ojedinéle (4). Asi 2/3 piipadd se vy-
skytuje u osob ve véku 65 let a vy3e (6). Pomér
postizeni muzl v poméru k Zendm je 2,8:1 (7, 8).

Za obdobi 1977-2008 Narodnf onkologicky
registr (NOR) v Uhrnu registruje 51679 nadord
mocového méchyfe v Ceské republice. Podle
dat NOR $lo v obdobi 2004-2008 o 5. nejcastéjsi
nadorové onemocnéni u muzl (ro¢né 1804 no-
ve diagnostikovanych pacientt) a 12. nej¢astéjsi
nadorové onemocnéni u Zen (ro¢né 678 nové
diagnostikovanych pacientek) (1).

Koufeni cigaret je primarnim rizikovym fak-
torem vzniku karcinomu mocového méchyfe (8).
Prokazanymi kancerogeny u nador mocového
méchyfe jsou latky ze skupiny aromatickych ami-
nU (4-aminobifenyl, benzidin, 2-naftylamin) (4).
Vyznamnym faktorem podilejicim se na vzniku
spinoceluldrmniho karcinomu je chronickd infekce,
litidza a schistozomiazova infekce v rozvojovych
zemich (4, 5). Fenacetin, chlornafazin a cyklofos-
famid také zvysujf riziko vzniku karcinomu mo-

¢ového méchyre (3). lonizuijici zéfen, radioterapie
na oblast mocového méchyre, vysoka spotieba
arzenu v pitné vodeé a genetické vlivy také pfispivajf
ke vzniku karcinomu mocového méchyre. Zvysené
riziko vzniku nddorového onemocnéni je pozo-
rovano: pfi nadmeérné konzumaci kavy, piti maté
z rostliny llex paraguariensis, u vedlejsich produkt(
chlorovani pitné vody, expozice barev na viasy.

Zvyseny prijem tekutin, konzumace ovoce,
zeleniny a potravin s vysokym obsahem vitami-
nt A, G, E, B6, selenu mlze potencialné slouzit
jako protektivni faktor. Naopak konzumace vel-
mi tu¢nych jidel, hovéziho a veprového masa
je moznym rizikovym faktorem. Do budoucna
je potfeba intenzivné studovat vsechny poten-
cialni rizikové a protektivnifaktory, které mohou
prispivat ke vzniku i prevenci.

Definice karcinomu
mocového méchyre

Zhoubné nddory mocového méchyfe jsou
az na vzacné vyjimky epitelidiniho pvodu a vy-
chazej z urotelidInf vystelky mo¢ového méchyfe
(2). Nejcastéjsim typem je urotelidIni karcinom
(90 %), méné castymi variantami jsou epider-
moidni karcinom (67 %) nebo adenokarcinom
(1-2%) (7). Typickym rysem nejcastéji se vysky-
tujicich nadord mocového méchyre je sklon
k recidivam, riziko progrese v dobé recidivy
a multifokalni charakter (2, 7).

Vyskyt
Incidence a mortalita v CR

Ackoli v ¢asovych trendech incidence
a mortality nddor& mocového méchyfe ne-
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najdeme tak vyznamné vykyvy jako u nddord
ledvin nebo prostaty, jejich incidence setrvale
narUsta (graf 1) (7). V obdobi let 1998-2008 jde
0 narUst o 588 pffpadd, coZ predstavuje primér-
ny meziro¢nirist 0 2,7% (1, 7). V Ceské republice
predstavuje karcinom mocového méchyre pfi-
blizné 49% u muzl a 2% u zen ze vsech ma-
lignich n&dord (2004-2008) (1). Zachyt novych
pfipadl je v soucasnosti zhruba dvojndsobné
vy$si nez pred 30 lety (9).V Ceské republice bylo
v roce 2009 hlaseno 1882 novych onemocnéni
karcinomu mocového méchyfe u muzl a 649
u Zen. Incidence tak cinila 36,49 na 100000
muzd, respektive 12,13 na 100000 zen (9, 10).
V poslednich letech zaznamenavame pomérné
stabilni ¢i dokonce mirné klesajici trend mor-
tality. Relativné vysoky podil pacientd zachy-
cenych s méné pokrocilym onemocnénim je
jisté jednou z pficin dlouhodobé stabilizova-
né mortality na toto onemocnéni (1, 7). V roce
2009 dosahla mortalita karcinomu mocové-
ho méchyfe 12,29/100 000, s absolutnim po-
¢tem 634 Umrti na toto onemocnéni u muzl
a4,45/100 000, s absolutnim poctem 238 umrti
na toto onemocnéni u zen.V roce 2008 doséhla
u zen mortalita karcinomu mocového méchyre
nejvyssi hodnoty od roku 1977, a to 4,93/100
000, s absolutnim poctem 263 Umrtf na toto
onemocnéni (9, 10).

Prevalence v CR

Stabilizace mortality pfi rostouci incidenci zvy-
Suje prevalenci (7). Viysokéa prevalence ¢iniz nador(
mocového méchyfe nejdrazsi nddorové onemoc-
nénfvibec (4). Zvy3uji se naroky na dispenzami péci



Graf 1. Vyvoj trendl incidence a mortality u muzd a zen pro karcinom
mocového méchyre v Ceské republice (upraveno podle 9)
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Graf 2. \/yvoj trendu prevalence u muzl a zen pro karcinom mocového
méchyte v Ceské republice (upraveno podle 9)
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ve finan¢nii organizacni roving, nebot tyto nadory
se vyznacuji vysokou frekvencfrecidiv (1). Prevalence
méd vzestupny trend u obou pohlavi (graf 2). U muzd
ma mnohem strméjsi vzestup, v roce 2009 dosahla
hodnoty 236,04/100 000, u Zen 87,63/100 000 (10).

Mezindrodni epidemiologicka data

Incidence ve vsech priimyslovych zemich po-
stupné vzrlstd, mortalita vsak zUstava relativné
na stabilni drovni (4). Nejvyssiincidence karcinomu
mocového méechyfe je v Evropé, Severni Americe
a Austrdlii. V podrobnéj$im srovnanf je incidence
nejvyssi v Dansku a Spanélsku (9, 10). Ve srovnani
s celosvétovym vyskytem v sestupném usporadani
zaujiméa Ceska republika jednoznacné predni pFicky
v incidenci u muzd a Zen (graf 3) (9). Karcinom mo-
¢ového meéchyre je v USA Ctvrté nejcastéji diagnos-
tikované naddorové onemocnéniu muzl a devété
nejcastéji diagnostikované nadorové onemocnéni
u zen (11). Odhaduje se, Ze ve Spojenych statech
bylo v roce 2011 diagnostikovano 69 250 novych
pifpadd karcinomu mocového méchyfe a 14990
Umrti na toto onemocnéni (12).

Rizikové faktory karcinomu
mocového méchyie
Pohlavi, rasa, vék

Karcinom mocového méchyfe castéji po-
stihuje muZe. Pomér postizeni muzi: Zeny je
2,8:1(7,13). Incidence a mortalita prudce roste
s vékem. Asi 2/3 pripadl se vyskytuji u osob
ve véku 65 let a vyse. Vyskyt karcinomu mo-
¢ového méchyre je vyssi u bélochd nez mezi
Cernochy v celém vékovém rozpéti. Vyskyt je
nejnizsi u asijskych a hispanskych skupin (6, 13).

Kuractvi

Koureni je prokazatelné nejsiingjsim etiologic-
kym faktorem u zhoubnych novotvart mocového
meéchyfre, a toi s definovanym vztahem rizika a po-
¢tem vykoufenych cigaret (12, 13, 14). Kufaci cigaret

Graf 3. Srovnani incidence karcinomu mocového méchyie v Ceské republice s ostatnimi zemémi

svéta (upraveno podle 9)
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maji 2—-4krat vy3si pravdépodobnost vzniku karci-
nomu mocového méchyfe nez nekufaci (6, 7, 15).
Je odhadovéano, Zze 50% vsech nadord mocové-
ho méchyfe u muzl a 35% u Zen pfimo souvisf
s koufenim cigaret (3, 15). Riziko vzniku karcinomu
mocového méchyfe se zvysuje s rostouci davkou
(pocet cigaret za den), délkou trvani koureni, za-
¢atkem koufenf v mladsim véku. Zda se, Ze riziko
se lisi i v zavislosti na druhu vykoufeného tabaku
a hloubce vdechovéni cigaretového koure (3,6, 13).
Po zanechani koufeni z8stava zvysené riziko vzniku
karcinomu mocového méchyre, které se zmen-
Suje az v prlibéhu let. Riziko klesa o vice nez 30%
po 1-4 letech a vice nez 60% po 25 letech, ale
nikdy se nevrati na Uroven rizika nekurdkd (3, 15).
Nékteré studie uvadeji zvysené riziko karcinomu
mocového méchyre u kurakd dymek, doutnikd, ale
asociace je obecné slabsi neZ s koufenim cigaret
(3,12,13).V soucasné dobé neexistuje zadny dlikaz
zvyseného rizika vzniku karcinomu mocového
méchyre vlivem pasivniho kourent (3).

Profesionalni expozice
Zahrani¢ni literatura uvadi, ze profesionalni ex-
pozice je zodpoveédna priblizné za 21-25% viech

pfipadd karcinomu mocového méchyre, u zen
jeto asi 11% (13). Zvysené riziko vzniku karcino-
mu mocového méchyre je literdrné popisovano
zhruba u 40 rlznych profesi (14). Konkrétné pro-
fesionalni expozice, kterd je spojena s kontaktem
s latkami ze skupiny aromatickych amind (benzi-
din, beta-naftylamin, 4-aminobifenyl) piitomnych
v anilinovych barvach a dalsich préimyslovych
chemickych latkach, se poji s vysokym rizikem
vzniku karcinomu mocového méchyre a jsou
v soucasnosti jedinymi ldtkami, jejichz vztah byl
jasné definovén (3, 6, 7). Riziko vzniku karcinomu
mocového meéchyfe plsobenim téchto chemic-
kych latek bylo poprvé prokézéno u pracovnikd
v gumdrenském a textiinim prlimyslu (6). Mezi dalsi
pramyslovéa odvétvi a provozy s vyssim rizikem
onemocnén( patff: kozedélny prlimysl, tiskai'sky
primysl, provozy pfi vyrobé barev, u malifd, kadef-
nikd a fidic¢d nakladnich vozd (3,4, 8). Z chemickych
faktor( byva také upozorfovano na polycyklické
aromatické uhlovodiky (PAU), které jsou spojovany
s rizikem vzniku karcinomu mocového méchyre.
Jsou pouzivané pii zpracovani hlinfku, Zeleza, ocel,
pfi zplyfiovani uhli, cernouhelného dehtu a vyrobé
sazl (3, 6, 14). Jednoznacny priikaz kancerogen(
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je komplikovén dlouhou dobou latence 5-40 let
od expozice a také skute¢nost, Ze osoby pfichdzejf
do styku s vice druhy chemicky pfibuznych latek
(16). V Ceské republice bylo v letech 1991-2006
uznano jako nemoc z povolani 35 pifpadd (3,7 %)
zhoubnych novotvard mocového méchyre.
Dlouhodoby trend incidence profesionalnich no-
votvard je sestupny (14).

VyZiva

Uméld sladidla

Vétsina epidemiologickych studif neproka-
zala zadné dlkazy o karcinogenité mocového
méchyfte a spotfebou umélého sladidla (15, 17).
Mirnd konzumace umélého sladidla nepfispiva
ke vzniku karcinomu mocového méchyre (17).

Vysoky prijem tekutin

Zvyseny prijem tekutin (zejména vody) md-
7e potencialné slouzit jako protektivni faktor pro
vznik karcinomu mocového méchyre. Pitf vétsiho
mnozstvi tekutin zvy3uje frekvenci vyprazdriovéani
mocového méchyre, coz snizuje dobu trvani kon-
taktu karcinogen® v moci s epitelem mocového
méchyfe. Vliv zvyseného pifjmu tekutin viak nenf
zcela jasny, je proto nutné provést dalsi Setfent (3, 17).

Kdva, ¢aj

Také druh tekutiny m0ze hrat tlohu pfi riziku
karcinomu mocového méchyre. Zavislost mezi
pitim kdvy a karcinomem mocového méchyre je
stéle nejasna a mUze zaviset na zdroji vody po-
uzivané v kavé (3, 15, 17). Rada studif naznacuje,
Ze piti kdvy mUZe zvysit riziko vzniku karcinomu
mocového méchyre (6). Riziko je primérné pozo-
rovano pfi nadmérné konzumaci > 5 az 10 salk{
za den (17). Caj je jednim z nej¢astéji konzumo-
vanych ndpojl na celém svété. Meta-analyza
nezjistila zadna rizika po celkové spotiebé Caje.
Studie pfipadU a kontrol provadéné v Argentiné
a Uruguay vedly k zavéru, ze maté, druh caje
vyrobeny z rostlin llex paraguariensis, zvysuje
riziko vzniku karcinomu mocového méchyre (17).

Alkohol

Nejméné 34 epidemiologickych studif se za-
byvalo asociaci alkoholu a vznikem karcinomu
mocového méchyre, z nichz vétsina neprokazala
Zadny vztah (13).

Mikronutrienty

Mezi faktory, které mohou potencidlné sni-
Zit riziko karcinomu mocového méchyfe patff:
vitamin A (karotenoidy, retinoidy), vitamin C,
vitamin E, selen, vitamin B6. Zkoumani téchto
asociaci je velmi omezené a je nutné provést
daldi Setfeni (6, 17).

Maso, tuk, ovoce a zelenina

Vétdina observacnich studii prokazala
ochranny ucinek proti vyvoji karcinomu moco-

vého méchyre pfi dostate¢né konzumaci cerst-
vého ovoce a zeleniny (3, 6). Epidemiologické
studie jsou ponékud v rozporu, ale obecné nasly
jako dalsi z moznych rizikovych faktor( konzu-
maci celkovych a nasycenych tukd, velmi tuc-
nych a smazenych jidel, tu¢ného vepfového
a hovéziho masa, grilovaného masa, konzervo-
vaného masa a také celkovy pfisun dusi¢nant
a dusitant v mase. Je potieba zvazit ndvrh mir-
ného snizeni pfijmu vyse uvedeného (8, 13, 17).

Karcinogeny v pitné vodé -
arzen, produkty chloridace

Bylo potvrzeno, Ze vysoka spotfeba arzenu
v pitné vodé zvysuje vyskyt karcinomu mocového
méchyre (12). Nékolik studif zjistilo pozitivni vztah
mezi vedlejsimi produkty chlorovani pitné vody
a vznikem karcinomu mocového méchyre (3).

Barveni vlasu

Epidemiologické studie, které zkoumaly sou-
vislost mezi osobnim pouzivanim barev na viasy
a rizikem karcinomu mocového méchyre, nena-
lezly zadny signifikantni rozdil. Avsak studie pfipa-
dd a kontrol provadénd v Los Angeles poukazala
na zvysené riziko u zen, které ¢asto a dlouhodobé
pouzivaly permanentni barvy na vlasy (3). Vyse
uvedend studie dospéla k zavéru, ze profesio-
néini kadefnice nebo holi¢i maji 5x vyssi riziko
onemocnéni karcinomem mocového méchyre
nez neexponovana populace (8).

Léky

Rovnéz nékteré Iéky, pfi dlouhodobém
podavani/uzivani, vykazuji zvysené riziko vzni-
ku karcinomu mocového méchyre. Mezi nej-
vyznamnéjsi patfi podavani cyklofosfamidu,
uzivani analgetik obsahujici fenacetin, ale také
podavani chlornafazinu (3, 6).

lonizujici zafeni

Dalsim vyznamnym rizikovym faktorem je
i dlouhodoby vliv ionizujictho z&fent. Existuji pre-
svédcivé dikazy o vztahu mezi expozici ionizujici-
mu zafeni a karcinomem mocového méchyfe (18).
Radioterapie je také zndmym rizikovym faktorem
pro vznik karcinomu mocového méchyfe. Zejména
predchozi ozafovani panve ma jisty efekt na vznik
karcinomu mocového méchyre, u Zen po radio-
terapii karcinomu délozniho ¢ipku a endometria,
u muzl po radioterapii prostaty (8, 12).

Chronické infekce mocovych cest
v€etné Schistosoma Hematobium

V rozvojovych zemich je schistozomo-
za vyznamnym faktorem, ktery se podilf
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na vzniku karcinomu mocového méchyfe (5).
Mocovou schistozomdzu pdsobf druh parazita
Schistosoma haematobium (12, 19). Karcinom
mocového méchyre vyvolany bilharziézou je
nejcastéjsi pricinou umrti u muzd ve véku 20 —
44 let, pomér postizeni muzi: zeny je 5:1 (19).
Chronické drdzdéni vyvolava metaplazii epi-
telu, ktery se mze transformovat v karcinom
mocového méchyre spinoceluldrniho typu (19).
V souvislosti s timto histologickym typem je zmi-
novano rovnéz chronické drazdeéni (chronicka
cystitida, ale i chronicka litidza nebo katetriza-
ce) (7). V soucasné dobé je chronické infekce
mocovych cest povazovana za signifikantni
rizikovy faktor pro vznik karcinomu mocového
méchyte (20).

Genetické vlivy

Genetické vlivy se podileji na vzniku karci-
nomu mocového méchyre az v 10 %, napfiklad
familidrni vyskyt v souvislosti se syndromem
LYNCH Il nebo jako samostatné jednotky
s autozomdlné dominantnim zpUsobem
pfenosu. Je uvddéna geneticky podminéna
vetsf vnimavost na nékteré kancerogeny (16).
Geneticky polymorfizmus v aktivité enzymu
N-acetyl transferdza 2 (NAT2) muze ovliviiovat
vnimavost ke karcinomu mocového méchyre
ve vztahu ke koufeni nebo expozici arylami-
novym karcinogentim v zaméstnani. Pomaly
fenotypovy a genotypovy acetyldtor NAT2
muUze byt v malém mnozstvi zvysen u nadord
mocového méchyre (8, 21).

Prevence
Primarni prevence

Riziko vzniku karcinomu mocového méchy-
fe mUZe byt ovlivnéno eliminovanim rizikovych
faktorQ. Nejucinnéjsim prosttedkem primarni
prevence je omezeni koufeni a omezovani ne-
bezpecnych profesionalnich expozic (13). Lze
doporucit zvyseny pffjem tekutin, dostate¢nou
konzumaci Cerstvého ovoce a zeleniny, dosta-
te¢ny pfisun vitamind A, C, E, selenu, B6. Omezit
konzumaci celkovych a nasycenych tukd, vel-
mi tu¢nych a smazenych jidel, spotfebu tu¢ného
vepfového a hovéziho masa, apod. (3, 6, 17).

Sekundarni prevence
Dosud neni dostupna jednoznacna screenin-
gova metoda jako néstroj sekundarni prevence.

Terciarni prevence

V rdmci terciarni prevence je nutna dispen-
zarizace pacienta vzhledem k vy3simu vyskytu
recidivy onemocnénti.



Zavér

Karcinom mocového méchyre pfedstavuje
znac¢nou ekonomickou zatéz a fadi se mezi nej-
drazsi nddorové onemocnéni. Nejvyznamnéjsim
rizikovym faktorem je koufeni, profesionaini ex-
pozice urcitym pramyslovym karcinogenim,
schistozomiazova infekce. Nicnéné tyto expozice
vysvetluji pouze ¢astecné etiologii karcinomu
mocového méchyre. Na vznik karcinomu moco-
vého méchyfe mé vliv celd fada dalsich rizikovych
i protektivnich faktord, ale jejich etiologie neni
stale jednoznacna. Je potfeba nadale intenzivné
studovat tuto problematiku k lep$imu pochopent
biologickych mechanizmU pUsobicich na vznik
karcinomu mocového méchyre. Znalost riziko-
vych faktor(l, mechanizmus vzniku onemocnéni
a vhodnd preventivni metoda umozni véasné
rozpoznani choroby, a tim mUze vést ke snizeni
vyskytu tohoto zavazného onemocnéni.
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UrotelidIni karcinom (UK) mocového mechyfe, nejcastejsi histologicka varianta nddorli mocového meéchyre, pfedstavuje celosvétove

7.nejcastéjsi novotvar mezi muzi a 17. mezi zenami. Pfi hodnoceni epidemiologickych dat z jednotlivych zemf a zemépisnych oblastf je tfeba
brat na zfetel rozdilnou kvalitu onkologického hldseni a vedeni a zpracovani onkologickych registrd. | presto je mozno v nasledujicich letech
predikovat vzristajici zdravotni a ekonomicky vyznam karcinomu mocového méchyie. Zejména to plati v souvislosti se vzristajici incidenci
v rozvojovych zemich, jako je Cina, kde pocet kufakd neustéle nardsta.

Jak jiz bylo v ¢lanku uvedeno, prevalence UK je mezi urologickymi nddory nejvyssi a pfedstavuje pro spolec¢nost obrovské ekonomické
bremeno. Mortalita je ddna zejména mirou progrese rizikovych neinvazivnich nadord u invazivniformy a Uspésnosti éc¢by nadord invazivnich.
Z rizikovych faktort zminénych v ¢lanku je nejzavaznéjsim koureni tabaku. Odhaduje se, Ze az 20 % americké a evropské populace je aktivnich
kurakd. Riziko vzniku UK je vyjadieno zejména u nositeld genotypu ,pomalé” N-acetyltransferdzy 2. Dllezitym faktem také je, Zze dlouhodobé
pasivni kuractvi (od détstvi) hlavné u zen zvysuje riziko vzniku UK az trojnasobné. Pomér incidence UK u muzl a zen je podle nékterych udajl
az4:1. Jako pricinu nelze vyloucit napt. hormonalni vlivy. Vzestup incidence UK u Zen je strmé&jsi, coz souvisi s narlistem konzumace tabéku
Zenami od druhé poloviny minulého stoleti. V nékterych studiich byly u Zen zaznamenany horsi onkologickeé vysledky pfi lé¢bé UK stadia pT1
a také pri 1écbé invazivnich nadorl. Pricina nenf zcela jasna. Afroameri¢ané vykazuiji nizsi incidenci UK proti béloch@im, avsak cerna rasa je
nepfiznivym faktorem pro nddorove specifické preziti a také primarnf stadium onemocnéni byva u ¢ernochd vyssi.

Mortalita UK je pomérné stabilni. V neblizsi dobé nelze dle mého nazoru ocekdvat zdsadni zlom v lé¢bé této nemoci, ktery by mortalitu
signifikantné snizil. Cilem sekundarni prevence je ¢asny zachyt onemocnéni (tzn. zachyt neinvazivni formy) v rizikové populaci. Bohuzel zatim
nebyl nalezen diagnosticky test, ktery by byl levny, mélo invazivnia mél dostate¢nou senzitivitu a specificitu. Proto mam zato, ze primarni pre-
vence, a to zejména investice do odvykacich program a osvéty mezi mladymi lidmi co se tyka kufactvi, ma jako jedind $anci v dlouhodobém
horizontu snizit incidenci a mortalitu UK.
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