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Souhrn

Uvod: Tématem nasi prace bylo srovnani Gleasonova skére v biopsii a po radikalni prostatektomii za ielem sestaveni matematic-
kého modelu pro pfesnéjsi predikci gradingu karcinomu po prostatektomii jiz z Gvodni biopsie. Material a metody: soubor zahrnoval
159 pacientl odoperovanych na nasem pracovisti. Provedli jsme pfehodnoceni biopsii i pooperaénich preparatt podle aktualnich
doporuéeni patologud. Vysledky: V biopsii bylo 46,4 % preparatld zafazeno mezi sttedné diferencované a 53,5% mezi nizce dife-
rencované karcinomy, zatimco pooperaéné bylo stfedné diferencovanych karcinomu pouze 21,3 % oproti 78,6 % nizce diferenco-
vanych karcinomui. Z vysledkl posunu Gleasonova skére mezi biopsii a poopera¢nim nalezem jsme sestavili predikéni tabulku.
Zavér: prokazali jsme zcela evidentni zlepSeni histologického hodnoceni preparatd a vyssi korelaci mezi biopsii a poopera¢nim
nalezem. Pomoci korelaénich tabulek tak Ize predikovat o¢ekavané Gleasonovo skére jiz z biopsie a nalez tak zakomponovat do
rozhodovaciho algoritmu v terapii karcinomu prostaty.

Kliéova slova: karcinom prostaty, Gleasonovo skére, korelace, nomogram, biopsie, radikalni prostatektomie.

PREDICTIVE NOMOGRAM FOR GLEASON SCORE UP-GRADING AFTER PROSTATE BIOPSY

Summary

Introduction: The aim of our study was to compare Gleason score in biopsy and after radical prostatectomy to form a mathematical
model for more accurate prediction of carcinoma grading after prostatectomy already from initial biopsy. Material and methods: our
group included 159 patients after radical prostatectomy at our institution. We perform reevaluation of bioptic and postoperative speci-
mens according to new recommendation of pathologists. Results: in biopsies there were 46,4% specimens included into intermediate
grade and 53,5% specimens included into high grade cancers while after prostatectomy there were only 21,3% intermediate grade and
78,6% high grade cancers. From these Gleason scores shifts afterward we formed a predictive table. Conclusion: we approved quite
evident histologic evaluation improvement and higher correlation between bioptic and postoperative findings. Thus we can predict ex-
pectable Gleason score already from biopsy and incorporate this finding into decision making algorithm in prostate cancer therapy.

Key words: prostate cancer, Gleason score, correlation, nomogram, biopsy, radical prostatectomy.

Uvod

V globalnim méfitku je fazen karcinom prostaty (Ca P)
na druhé misto v Cetnosti solidnich nadorovych nemoci
s tendenci k pozvolnému vzestupu. V Evropé se pohybu-
je incidence v rozmezi 14—39/100000 obyvatel, pficemz je
zfejma zavislost na rase a plivodu. Nejvyssi incidence pak
dosahuje USA (119,9/100000 obyvatel). Celosvétové bylo
dle Udaja z r. 2002 diagnostikovano témeér 700000 novych
pfipadd Ca P, pficemz mortalita Cinila 3%. | mortalita ma
vSak oblastné odlisné hodnoty (nejvyssich dosahuji muzi
ve skandinavskych zemich — pfes 20%) (1-3). Pravdépo-
dobnost, ze bude u pacienta stanovena diagnéza karcino-
mu prostaty, je pfiblizné 10%, coz je hodnota, jez se v po-
slednich 30 letech témé¥ ztrojnasobila. Vlastni diagnostika
a dalsi vedeni |é¢by je pak otazkou komplexni péce, zejmé-
na vSak urologa, onkologa, v prvni linii vdak i patologa.

Klinicka signifikantnost
karcinomu prostaty

V materialech prostat z autopsii bylo zjiténo, ze
u 50-70% muzl byl post mortem diagnostikovan Ca P,
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pficemz Cetnost nalezU koreluje s vékem. Velka &ast
téchto karcinomu v pribéhu dalsiho Zivota vibec nez-
progreduje, a tudiz se nestane klinicky signifikantni, na-
toz aby vedla k dmrti na karcinom (4). Skute¢nost, Ze
se pouze nepatrny zlomek vSech ,nositel(” karcinomu
prostaty podili na karcinom specifické mortalité, vedla
ke vzniku pojmu klinicky signifikantni a nesignifikantni
karcinom prostaty. V soucasné dobé za nesignifikantni
karcinom oznacujeme nador o objemu niz§im nez 0,2ml,
s PSA denzitou <0,15ng/ml, s GS <6, s maximalné 2 po-
zitivnimi bioptickymi valeCky a méné nez 50 % karcinomu
v kazdém z nich (5-7). Pravé exaktni stanoveni GS ma
vyznam pro dalSi teraupeticky postup.

Histologie karcinomu prostaty

V pribéhu nékolika desetileti bylo vytvofeno nékolik
gradingovych systém( hodnoticich biologicky charakter
karcinomu prostaty, pficemz nej¢astéji uzivanym je sys-
tém Gleason(v (9). Tento byl prvné prezentovan v r. 1966
a od svého uvedeni prodélal nékolik modifikaci, k jed-
né z nejvyznamnejSich modifikaci doslo na The 2005
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International Society of Urological Pathology (ISUP)
Consensus Conference on Gleason Grading of Prostatic
Carcinoma v San Antoniu, TX, USA (10). Vlastni grading
karcinomu prostaty hraje kli€ovou roli pfi volbé IéCebné
modality. Jde o prognosticky faktor pfedpovidajici cho-
vani karcinomu po lé¢bé s kurativnim (RP, RT) ¢&i palia-
tivnim zamérem, umoziuje odhalit riziko biochemického
selhani, lokalni ¢i vzdalené recidivy. Gleasonovo skére
také koreluje s dalSimi parametry jako jsou: objem tumo-
ru, stav okraju po radikalni prostatektomii ¢i pooperacni
PSA. Zplsob histologického hodnoceni vzorkll prostat
je vSeobecné znamy. Opira se o architektonické uspo-
fadani nadorovych zlazek prostaty na stupnici od 1-5
(kde 1 znamena nejlépe a 5 nejméné diferencovany typ
nadoru), je dano hodnocenim nejCastéjsiho a 2. nejCas-
téjSiho histologického obrazu zachyceného pfi malém
zvétSeni. ACkoli jsou zpravidla pfitomny 2 predominantni
typy, maze byt souCasné pfitomen i terciarni (pfipadné
i kvartérni) vzorek. Podrobné o aktualnim stavu histolo-
gického hodnoceni a zménach z ISUP 2005 viz (11). Jiz
vySe bylo zminéno, Ze volba terapie se mj. opira zejmé-
na o exaktni stanoveni gradingu karcinomu. Tato sku-
te€nost s sebou pfinasi problém, jak urcit Gleasonovo
skére z biopsie, tj. z nej¢astéji odebiraného biologického
materialu z prostaty, aby se co nejvice blizilo skére po
radikalni prostatektomii. V celé fadé studii bylo proka-
zano, ze korelace mezi vstupni biopsii a pooperacnim
preparatem je ¢asto mala (dle nékterych zdroji pouze
35-45%, dle jinych v8ak az 72%. Diskrepance ve vy-
sledném nalezu neni zalezitosti pouze interindividualni,
ale je v Cetnych studiich dolozena i variabilita intraindi-
vidualni (12—18). S ¢im se urolog nejcasteji setkava a co
je souCasné nejzavaznéjsi, je down-grading bioptickych
preparatl; z praktického hlediska to ma vyznam zejména
pfi stanoveni GS niz§iho nez 5, tedy low-grade. Epstein
se svym tymem uropatologl v John Hopkins Hospital
(Baltimore, USA) prehodnotil soubor 87 jehlovych bi-
opsii prostat ozna¢enych spadovymi patology jako GS
2—4 a zjistil, ze drtiva vétsina preparatld byla podhod-
nocena (19). Navic je u preparatli s nizkym GS Spatna
reprodukovatelnost a nizka interindividualni shoda. Di-
lema v klinické praxi nastava v okamziku, kdy chceme
pacientovi nabidnout kromé standardni (€asné) kurativni
IéCby (tedy radikalni prostatektomie ¢i RT) alternativu ve
smyslu aktivniho monitoringu (active surveillance). Tato
IéEba ma totiz striktné dana inkluzni kritéria stanovena
na Canadian Consensus Conference on Prostate Can-
cer, ktera zahrnuji klinické stadium T1c-T2a, Gleasonovo

skére <6 (bez pfitomnosti Gleasonova typu 4 a 5) a PSA
< 10ng/ml (19).

Pomérné neuspokojivé vysledky srovnavajici shodu
pfed- a pooperacnich histologickych material( prostat
nas vedly k vyhodnoceni vlastniho souboru pacientt
s karcinomem prostaty, ktefi byli lé¢eni radikalni prostat-
ektomii na nasem pracovisti. Hodnotili jsme miru shody
vzorkU prostat z biopsii a po RP, na zavér jsme se poku-
sili vytvofit nomogram, ktery by byl schopen predikovat
pravdépodobnost upgradingu Gleasonova skore jiz z bi-
optickych preparatd.

Material a metody

Na Urologické klinice FNO jsme provedli v obdobi
r. 1997 — Cerven 2006 celkem 472 radikélni prostatekto-
mii, vzhledem k ¢asovym a provoznim moznostem vSak
studie probihala pouze u pacientll odoperovanych v le-
tech 2003 — Cerven 2006; ze vSech pacientll (261) jsme
do vyzkumu zahrnuli 159 pacientd. Kritériem zafazeni
bylo, aby byl dostupny vzorek ze vstupni pozitivni biop-
sie (tzn. z vlastniho archivu Ustavu patologické anatomie
FNO, ¢&i byl doru¢en ze spadovych patologickych pra-
covisf). Histologické pfehodnoceni bylo provedeno jedi-
nym &lenem Ustavu patologické anatomie FN Olomouc
k minimalizaci interindividualni variability hodnoceni pre-
paratll. PoCet odebiranych vzorkl pfi biopsiich se Fidil
zvyklostmi pracovist, a tudiz nebyl vzdy standardizovany
(tykalo se biopsii provedenych na spadovych pracovis-
tich, kde byly ¢asto provadény odbéry pouhych 4—6 vzor-
ka); na Urologické klinice FNO vyuzivame tzv. vidensky
nomogram, zohledrujici pfi stanoveni poctu bioptickych
vzorkd veék pacienta a objem prostaty (20). Gleasonlv
grading byl stanoven podle dfive uzivaného, konven¢ni-
ho, klasifikacniho systému, a poté dle systému nového,
modifikovaného, tj. upraveného dle ISUP 2005. Cilem
nasi studie bylo zjistit, nakolik se shoduje Gleasonovo
skore ve vzorcich z biopsii (BX) se vzorky z radikalnich
prostatektomii, a to jednak dle konvenéniho hodnoticiho
systému a jednak dle modifikovaného zplsobu hodno-
ceni. Pacienti byli rozdéleni do skupin dle diferenciace
karcinomu, tj. dle GS (dobfe — GS 2-4, stfedné — GS 5-6
a nizce diferencované karcinomy — GS 7-10). Srovnavali
jsme miru shody pro jednotliva rizika a zvlast pro biopsii
a definitivni preparat pfiCemz vyhodnoceni bylo prove-
deno jedno- a oboustrannym t-testem.

Srovnani spocivalo v tom, Ze jsme nejprve zjistili, zda je pfitomen
signifikantni rozdil mezi metodami (oboustranny t-test) a ndsledné,
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zda je modifikované hodnoceni lepsi neZ konvenéni (jednostranny
t-test). Po praktické strance bylo srovnani provedeno tak, Ze se srov-
nalo bioptické a pooperacni GS dle konvenéniho hodnoceni a to stej-
né dle hodnoceni modifikovaného a ndsledné jsme vyhodnotili rozdil
mezi metodami — byla tak zamitnuta hypotéza, Ze stfedni hodnota
miry shody je u obou typu hodnoceni stejnd. Obdobné byla zamit-
nuta hypotéza, ze modifikované hodnoceni ma niz$i stfedni hodnotu
miry shody neZ konvenéni hodnoceni.

Na zaver jsme sestavili predikéni tabulku pro pfed-
poveéd rizika pooperaéniho upgradingu z rozdild v biop-
tickém a pooperacnim GS pomoci matematického mo-
delu.

Vysledky

Pramérny vék pacientl v dobé stanoveni diagnézy
byl 62,5 rok( — tento vék prakticky odpovida véku v dobé
provedeni radikalni prostatektomie, nebot vykony prova-
dime standardné do 1-2 mésicu od stanoveni diagnézy
(vzhledem k biologickému stavu totiz nehrozi v tomto ob-
dobi riziko z prodleni). Z téchto 159 pacientd bylo pfedo-
pera¢né 155 pacientd, tedy 97 %, lokalizovanych. U zby-
lych 4 pacientl nebylo mozno jiz vstupné jednoznanéné
vyloucit extrakapsularni propagaci tumoru (vstupni kla-
sifikace byla T2-T3a). V klinické praxi viak vime, Ze pal-
pacni dojem mlze byt zkreslen postbioptickou fibrézou
prostatické tkané pfi multiplikovanych a opakovanych
biopsiich. U 3 z téchto 4 pacientl se dle histologie po
prostatektomii opravdu prokazal karcinom jako lokalné
pokrocily — pT3b, u 1 byl nadlez preklasifikovan jako pT2b.
Rozdéleni do skupin dle klinického a patologického sta-
gingu viz tabulka 1 a 2. Ve shodé se sou¢asnymi studie-
mi bylo nej¢astéjsi klinické stadium T1c se 60,4 %.

Dalsi demograficka data jsou uvedena v tabulce 2
uvadéjici distribuci dle skupin PSA. Vzhledem k tomu, ze
fada pacientl byla biopticky vySetfena po prvnim odbéru
PSA, nemame k dispozici PSA velocitu, a také rfada bio-
chemickych laboratofi neprovadi standardné vysSetfeni
volné frakce PSA, tudiz nejsou uvedeny.

Rozdéleni pacientll dle stupné diferenciace karcino-
mu prostaty: dobfe (GS < 5), stfedné (GS 5-6) a nizce
diferencovany (GS = 7). Jiz toto vyhodnoceni naznagilo,
k jak vyraznym zménam doSlo pfi hodnoceni modifiko-
vanym zpUsobem. Zcela vymizely karcinomy dobfe dife-
rencované, ¢etnost nizce diferencovanych karcinomi se
vice jak zdvojnasobila. Rozdilnost Cetnosti v biopsiich je
jednoznacénd, coz ovSem neplati pro preparaty po pro-
statektomii, kdy je zastoupeni v jednotlivych skupinach

Tabulka 1. Podty pacientl (pfedoperaéni a poopraéni stadium)

predoperaéni pocet pacientl %
klinicka klasifikace
Tla-b 5 3,1
Tic 96 60,4
T2a-c 54 34
T3a 4 2,5
T3b 0 0
159 100
pooperaéni pocet pacientli %
patologicka klasifikace
pT2a 26 16,4
pT2b 80 50,3
pT2c 9 5,7
pT3a 16 10,1
pT3b 22 13,8
pT4 6 37
159 100
Tabulka 2. Rozdéleni pacientt dle hodnot PSA
PSA pocet %
0-2,5 7 44
2,6-4 17 10,7
4,1-6 54 34
6,1-10 33 20,7
10,1-20 34 214
20,1- 14 8,8
159 100

Tabulka 3. Pacienti rozdéleni dle gradingu karcinomd v biopsii
diferenciace karcinomu | konvenéni hodnoceni modifikované hodnoceni

pocet % pocet %
dobfe (GS < 5) 22 13,8 0 0
stfedné (GS 5-6) 97 61 74 46,5
nizce (GS27) 40 25,2 85 53,5
celkem 159 100 159 100

Tabulka 4. Pacienti rozdéleni dle gradingu karcinom( po RP
diferenciace karcinomu

konvenéni hodnoceni modifikované hodnoceni

pocet % pocet %
dobre (GS < 5) 0 0 0 0
stfedn&(GS 5-6) 46 28,9 34 214
nizce (GS 27) 113 71,1 125 78,6
celkem 159 100 159 100
Tabulka 5. Mira shody dle pfed- a poopera¢nich preparati prostat
konvenéni modifikované
pocet % pocet %
shoda 55 34,6 95 59,7
podhodnoceno | 99 62,3 45 28,3
nadhodnoceno |5 31 19 12
soucet 159 100 159 100

vyrazné shodnégjsi (odliSnosti se tykaly zejména interpre-
taci nalez( Gleason 3 a 4 a v doplfujici informaci tykajici
se terciarniho vzorku), (tabulka 3 a 4).

Divame-li se na dasledky zmén plynoucich z ISUP
2005, je zcela evidentni, k jakému posunu a zdokonaleni
doslo pfi modifikovaném hodnoceni preparatu (tabulka 5).
Pokud bychom hodnotili shodu zvl&st pro jednotliva skére
¢i stupné diferenciace (data nevlozena), vychazi nam, ze
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Tabulka 6. Statistické vyhodnoceni rozdilu v hodnoceni konvenénim a modifikova-
ném

p Cl (95%)

Oboustranny t-test <0,00001 0,8650-1,2475

Jednostranny t-test <0,00001 0,896 1 —nekoneéno

Tabulka 7. Nomogram v procentech

GS v preparatu po RP soucet
5 6 7 8 9 %
GS v biopsii |5 64,7 0 29,4 0 59 100
6 12,3 35,1 49,1 0 3,5 100
7 1,4 71 78,6 0 12,9 100
8 0 1,1 55,6 33,3 0 100
9 0 0 0 0 100 100

Vysvétlivky k nomogramu: Na vertikéIni ose je uveden soucet GS v biopsii, na horizontélni ose
pak soucet skére v preparatu po prostatektomii. Vezmeme-li pfikladné GS z biopsie 2+ 3, sou-
Cet 5, pravdépodobnost, Ze v kone¢ném preparatu po RP bude histologicky GS 5, je 64,7 %.
Ale jiz pro GS 3+3, tedy 6, je pouze 12,3% pravdépodobnost jesté nizsiho rizika i pooperac-
né, stejné riziko pak Ize oCekavat v 35,5% a ve vice jak 50% je pravdépodobné, Ze bude mit
pacient GS > 7, coz ma klinicky mimofadny vyznam. Tento matematicky model vychazi pou-
ze z dodanych dat z biopsii a preparatii po RP; je ddn mnozstvim vstupnich dat. Pivodné
jsme méli v imyslu zakomponovat do nomogramu dal$i parametry (klinické stadium, PSA); to-
to jsme nakonec v ramci vyzkumu skute¢né provedli. | pfes pomérné rozséhly pocet pacientl
v souboru jsme v8ak od tohoto posléze ustoupili a ponechali nomogram ve vy$e uvedené ver-
zi, protoze by v nékterych kategoriich bylo zastoupeno jen malé mnozstvi pacient, a tedy by
zavéry nemusely byt validni. Vétsina dosud uzivanych nomogramu pro karcinom prostaty vy-
chazi z mnoha stovkovych ¢i tisicovych souborl (Kattan, Partin, Han); prestoze je sestaven
tento nomogram na podkladé udajd od cca 160 paientli, ma pomérné pfesnou vypovédni hod-
notu. S ohledem na vySe uvedena data (konkrétné na miru shody pro jednotlivé rizikové sku-
piny a jednotliva skére v biopsii a preparatu po RP), Ize Fici, Ze by byla klinicky mnohem vy3si
vytéZnost takto sestaveného nomogramu pro konvenéni hodnoceni.

Tabulka 8. Srovnani konkordance GS v biopsii a po radikalni prostatektomii dle mo-
difikovaného hodnoceni (ldaje v procentech)

shoda upgrading downgrading
Chun (2006) | 53,7 32,6 13,4
Helpap (2006) | 88,5 X X
Kral (2007) 59,7 28,3 1,9

nejvyssi presnosti (shody) dosahujeme pro nizce diferen-
cované karcinomy, vyrazné niz8i pfesnosti pak ve skupi-
né stfedné diferencovanych tumord. Pro klinickou praxi,
jak jiz bylo uvedeno vySe, mé& nejvétsi vyznam stanove-
ni karcinomu prostaty s GS < 6, protoze pacienti pravé
s témito karcinomy mohou profitovat z alespor do¢asné
odlozené kurativni 1éCby. Zatimco ve skupiné biopticky
vySetfenych vzorkll bylo nej¢astéji zastizeno GS 3+3
(89%), v definitivnim preparatu pak GS 3+4 (47,2%), pfi
uziti modifikovaného hodnoceni bylo v biopsii nej¢astsji
zastoupeno GS 3+4 (38,9 %), které bylo nasledné stano-
veno i po prostatektomii (s Cetnosti 48,4 %).

Srovnanim a statistickym vyhodnocenim rozdill
v obou zpUsobech vySetfeni (konvenéni vz. modifikova-
ny) jsme pomoci oboustranného i jednostranného t-testu
dospéli k zavérim potvrzujicim jednoznaénou klinickou
signifikantnost rozdil( obou typu vySetfeni ve prospéch
modifikovaného hodnoceni (tabulka 6).

Ve spolupraci s kolegy z Katedry matematiky Pfirodo-
védecké fakulty UP v Olomouci jsme nasledné sestauvili
nomogram, ktery napomaha predikovat s jakou pravdé-

podobnosti Ize oCekavat pfi daném Gleasonové skére
z biopsie skore po prostatektomii stejné, vyssi i nizsi
(tabulka 7).

Diskuze

Modifikovany systém hodnoceni preparatl prostaty
vede ve srovnani s konvenénim ke zhorSeni vyslednych
GS v biopsiich, coz v fadé pfipadu vyusti k indikaci ak-
tivni 1é¢by misto 1éCby vyCkavaci. Na druhou stranu, je-li
po provedené multiplikované biopsii modifikovanym hod-
nocenim stanoveno GS < 6, validita takového vysledku
je vyrazné vyssi nez takto stanovené GS dle konvencni-
ho hodnoceni. Celosvétové bylo sice provedeno nékolik
studii srovnavajici biopticky stanovené GS s hodnotou
po prostatektomii, az na vyjimky vSak vychazely z pfed-
choziho hodnoticiho systému, proto se fadi nami vedena
studie k ojedinélym provedenym. Nésledné vytvofeny
nomogram podporuje nasSe zavéry a napomaha tak op-
timalizovat volbu 1éCby s ohledem na mozny up-grading
karcinomu (se zaméfenim se na cilovou populaci Ces-
kych muzd). Pouzijeme-li data ziskana z nomogramu
s daty vyplyvajicimi z Partinovych tabulek, dostavame
tak do rukou velmi dobrou pomicku zpfesnujici predik-
ci oCekavatelného chovani karcinomu. Na téma prav-
dépodobnosti mozného up-gradingu v biopsii byl pfed
nedavnem v literatufe zpracovan podobny nomogram
(22). Tento vychazel ze stejnych klinickych parametrd
jako nas uvadény, vzhledem k vyrazné vétsimu souboru
pacientll vSak do néj byly zahrnuty i dal§i parametry nez
jen samostatné Gleasonovo skore, a to PSA a staging
nadoru. Srovnani vysledkl 3 podobné konstruovanych
studii viz tabulka 8.

Zaver

Pfedkladané zavéry naseho vyzkumu svédci o vyraz-
ném zlepsSeni interpretace histologického nalezu v pre-
paratu prostaty. ACkoli jsme dosahovali celkové shody
pred- a poopera¢niho hodnoceni 59,7 % (a pro nizce dife-
rencované karcinomy az 72 %), riziko mozného podhod-
noceni nas vedlo k sestaveni nomogramu, kiery pomaha
stanovit miru tohoto rizika. Jsou to pravé zkusenosti pato-
loga, spravné provedena systematicka multiplikovana bi-
opsie prostaty, které nejvyznamnéji ovliviiuji histologicky
zavér a stanoveni GS v biopsii a po prostatektomii. Nasim
Ukolem je zredukovat ¢etnost podhodnocenych biopsii,
ackoli z logiky véci vyplyva, Zze za predpokladu exaktni-
ho patologického popisu nalezu je downgrading v biopsii
dan spiSe nezastizenim agresivnéjSich nadorovych uzll
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pfi biopsii prostaty. Vzhledem k tomu, Ze fada pacientd
nemusi zapocit Ié¢bu ihned &i vibec, af uz z divodu in-
kurability onemocnéni pfi pokrocilém stadiu, ¢i z divodu
zadosti o oddaleni pfipadnych vedlejSich Gcinkl 1écby,
zejména u téchto je pak nezbytné pfesné stanoveni GS
jiz z biopsie, protoze v pfipadé prokazani vysokého rizika
by pak vyCkavaci strategie nebyly ospravedinitelné. Lze
tedy uzavfit, ze pfi srovnani GS v biopsii a po RP je kore-
lace mnohem vyssi, nez byla v dobé uzivani konvencniho
hodnoceni (59,7 % vs. 34,6 %), coZz chapeme jako zpres-
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