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Рак сечового міхура — злоякісне новоутворення, яке переважно відмічають у населення чоловічої статі. Проте вважається, що у жінок 
це захворювання протікає більш агресивно та показники виживаності нижчі, ніж у чоловіків. Мета. Визначити статеві відмінності 
у захворюваності на найагресивнішу форму раку сечового міхура, низькодиференційований рак, та показники виживаності хворих 
обох статей залежно від клінічної стадії хвороби та методу проведеного радикального хірургічного лікування. Матеріали та методи. 
Ретроспективний аналіз історій хвороб 364 пацієнтів із низькодиференційованим раком сечового міхура (чоловіків 305, жінок 
59, співвідношення чоловіків і жінок — 5,2:1), які проходили хірургічне лікування в 2004–2017 рр. з метою виявлення статистично 
значущої кореляції між статтю пацієнта та результатами виживаності залежно від клінічної стадії хвороби (I, II, III та IV) та методу 
хірургічного лікування (трансуретральна резекція, резекція, радикальна цистектомія). Результати. Зі збільшенням клінічної стадії 
раку кількість захворілих жінок зменшується зворотно пропорційно стадії раку. Занедбаних випадків раку серед жінок не було. 
Виявлена статистично значуща і достовірна відмінність між кривими виживаності хворих із IV стадією низькодиференційованого 
раку сечового міхура (р=0,035) в бік кращої виживаності жінок. При раку стадії I та проведенні трансуретральної резекції сечового 
міхура відмінностей між кривими виживаності як візуально, так і на підставі статистичних розрахунків (р=0,738) немає. При стадіях 
ІІ, ІІІ та при проведенні резекції міхура та радикальної цистектомії криві виживаності жінок є вищими за такі чоловіків, критерій 
р наближається до порога значущості (р=0,102). Збільшення вибірки хворих, особливо за рахунок пацієнтів жіночої статі, зможе 
покращити точність аналізу. Висновки. Захворюваність на низькодиференційований рак сечового міхура та смертність від нього 
має чітку статеву залежність від стадії раку в бік переважання чоловічого фактора. Результати 5- та 10-річної виживаності жінок 
з низькодиференційованим раком сечового міхура є кращими порівняно з чоловіками. При проведенні аналізу виживаності 
за методом Каплана — Мейєра залежно від клінічної стадії низькодиференційованого раку сечового міхура та методу хірургічного 
лікування виявлена статистично значима відмінність лише між кривими виживаності хворих із IV стадією в бік кращої виживаності 
жінок. При інших стадіях та методах лікування криві виживаності жінок є вищими за такі серед чоловіків, проте статистичної зна-
чущості ці відмінності не мали.
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ВСТУП
Рак сечового міхура (РСМ) — злоякісне новоутворення, 

що розвивається з епітелію сечового міхура та уражає переважно 
чоловіче населення зі співвідношенням захворілих чоловіків до жі-
нок як 3–4:1 [1]. Проте вважається, що РСМ у жінок протікає більш 
агресивно та показники виживаності гірші, ніж у чоловіків [1–11]. 
На момент встановлення первинного діагнозу РСМ у жінок ви-
являється на більш занедбаній стадії, ніж у чоловіків, і прогноз 
виживаності після проведення радикальної цистектомії, відпо-
відно, є гіршим [12]. Пояснень цього феномену є декілька. РСМ 
не є поширеною хворобою серед представниць жіночої статі. Тому 
у разі появи симптомів раку (гематурія, дизурія), що притаманні 
й неспецифічним інфекційним захворюванням сечових шляхів, 
РСМ не стоїть на першому місці в диференційній діагностиці, 
що й призводить до затримки зі встановленням коректного діагно-
зу [13]. Анатомічні особливості, активність ферментів метаболізму 
статевих гормонів та ксенобіотиків, гормональний фон, експресія 
рецепторів до андрогенів та естрогенів також можуть мати вплив 
на захворюваність та протікання РСМ [14–17].

МЕТА
Визначити статеві відмінності у захворюваності на найагре-

сивнішу форму РСМ, низькодиференційований рак, та показники 
виживаності хворих обох статей залежно від клінічної стадії хво-
роби та методу проведеного радикального хірургічного лікування.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Проведений ретроспективний аналіз історій хвороб паці-

єнтів на низькодиференційований РСМ, які проходили хірур-

гічне лікування в умовах урологічного відділення Київського 
міського клінічного онкологічного центру та кафедри онкології 
Національного медичного університету ім. О.О. Богомольця 
за період 2004–2017 рр. з метою виявлення статистично зна-
чущої кореляції між статтю пацієнта (чоловік, жінка) та ре-
зультатами виживаності залежно від клінічної стадії хвороби 
(I, II, III і IV) та методу хірургічного лікування (трансуретральна 
резекція, резекція, радикальна цистектомія). Клінічна стадія 
РСМ була встановлена на  підставі класифікації Американ-
ського об’єднаного комітету з вивчення раку (American Joint 
Committee on Cancer — AJCC) [18]. Соматичний статус хворих 
оцінювався відповідно до  Шкали оцінки загального стану 
онкологічного хворого (Eastern Cooperative Oncology Group 
Performance Status)  [19]; усі хворі, яким було заплановано 
хірургічне втручання, мали ECOG-статус не вище за 0–1. Ме-
тоди статистичної обробки даних включали побудову кривих 
виживаності за методом Каплана — Мейєра для визначення 
статистично значимих відмінностей між кривими виживаності 
хворих на низькодиференційований РСМ за групами, а саме 
залежно від клінічної стадії хвороби та від методу хірургічного 
лікування. Перевірка гіпотези про аналогічність показників 
виживаності хворих обох статей (двох функцій виживаності) за-
лежно від клінічної стадії раку та методу хірургічного лікування 
виконувалася за допомогою 3 статистичних критеріїв (log-rank, 
Wilcoxon, Tarone — Ware) при рівні значущості 0,05. Результати 
відмінностей між кривими виживаності вважалися значущими, 
якщо значення р було менше за  0,05 (р<0,05). Статистична 
обробка даних виконувалася за допомогою програмного забез-
печення Microsoft Excel та XLSTAT.
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РЕЗУЛЬТАТИ
За означений період ретроспективного аналізу було про-

ліковано 364 хворих на низькодиференційований РСМ. Серед 
них чоловіків було 305, жінок — 59, співвідношення чоловіків 
до жінок становило 5,2:1. Середній вік хворих статистично не від-
різнявся між групами за статтю та стадією хвороби, у чоловіків 
він був 63±4,8 роки, у жінок — 62±3,8 роки. Статистично до-
стовірних відмінностей у соматичному статусі та  індексі маси 
тіла  (ІМТ) хворих між групами за статтю та стадією хвороби 
виявлено не було, у всіх хворих визначали статус ECOG на рівні 
0–1, ІМТ — 26,3±0,8 у чоловіків та 26,9±1,1 — у жінок. Середній 
термін спостереження за хворими становив 93 міс (1,0–226,0 міс). 
На час проведення цього дослідження 61% хворих померли від 
прогресування хвороби. Розподіл пацієнтів за статтю, стадією 
РСМ та виживаністю представлений у табл. 1.

Як можна побачити з табл. 1, зі збільшенням клінічної стадії 
низькодиференційованого РСМ кількість захворілих жінок змен-
шується зворотно пропорційно стадії раку. При стадії І на одну 
захворілу жінку з низькодиференційованим РСМ припадало 
2,7 пацієнта чоловічої статі, а при стадії IV cпіввідношення було 
8,1 чоловіків на 1 жінку. Тобто хворих із занедбаним РСМ було 
більше серед осіб чоловічої статі. Загальний огляд результатів 

виживаності хворих обох статей при кожній зі стадій низькоди-
ференційованого РСМ вказує на дещо кращі показники при ста-
діях І та ІІІ у чоловіків, 56 проти 50% (p=0,705) та 29 проти 28% 
(p=0,585) при відповідних стадіях. При стадіях ІІ та IV, навпаки, 
виживаність у чоловіків є гіршою, а саме 40 проти 61% (p=0,102) 
та 12 проти 43% (p=0,035) при відповідних стадіях. Тобто у разі за-
недбаної стадії РСМ, стадії IV, виживаність хворих жіночої статі 
є статистично достовірно кращою.

Розподіл хворих на низькодиференційований РСМ за метода-
ми лікування, за статтю та виживаністю представлений у табл. 2.

Огляд даних, представлених у табл. 2, вказує на те, що пере-
важним методом лікування серед хворих чоловічої статі була 
радикальна цистектомія (35% усіх хірургічних втручань), а серед 
жінок — трансуретральна резекція (54% усіх операцій у жінок). 
Біопсію сечового міхура як єдиний метод хірургічного втручання 
виконували лише у чоловіків (5,9% усіх операцій), що вказує 
на те, що занедбаних інкурабельних випадків низькодиферен-
ційованого РСМ було більше серед пацієнтів чоловічої статі 
і жодного — серед жінок. Результати виживаності у розрізі методів 
хірургічного лікування вказують на те, що при будь-якому методі 
хірургічного втручання сукупні показники виживаності серед 
жінок були вищими, ніж серед чоловіків.

Таблиця 1.	 Розподіл хворих на низькодиференційований РСМ за статтю, стадією та виживаністю на момент дослідження

Стадія РСМ Чоловіки Жінки Загалом Співвідношення чоловік:жінкаЗагалом Померлі Живі Живі, % Загалом Померлі Живі Живі, %
І 16 7 9 56,3 6 3 3 50,0 22 2,7:1
ІІ 130 78 52 40,0 28 11 17 60,7 158 4,6:1
ІІІ 102 72 30 29,4 18 13 5 27,8 120 5,7:1
ІV 57 50 7 12,3 7 4 3 42,9 64 8,1:1
Загалом 305 207 98 32,1 59 31 28 47,5 364 5,2:1

А. Стадія І низькодиференційованого РСМ, р=0,705 (Wilcoxon) Б. Стадія ІІ низькодиференційованого РСМ, р=0,102 (log-rank)

В. Стадія ІІІ низькодиференційованого РСМ, р=0,585 (Wilcoxon) Г. Стадія ІV низькодиференційованого РСМ, р=0,035 (Tarone — Ware)

Рис. 1. Криві виживаності Каплана — Мейєра хворих на низькодиференційований РСМ залежно від статі та клінічної стадії. 
0 — чоловіки, 1 — жінки
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На рис. 1 наведені криві виживаності за Капланом — Мейєром 
для пацієнтів чоловічої та жіночої статі залежно від клінічної стадії 
(I, II, III та IV) низькодиференційованого РСМ з оцінкою достовір-
ності різниці у виживаності р за трьома статистичним критеріями,  
наведений статистичний критерій з найнижчим значенням р.

На рис. 2 наведені криві виживаності за Капланом — Мейє-
ром для пацієнтів чоловічої та жіночої статі залежно від методу 
хірургічного лікування низькодиференційованого РСМ.

При проведенні аналізу за методом Каплана — Мейєра, 
що представлений на рис. 1 та 2, виявлена статистично значима 
і достовірна відмінність лише між кривими виживаності хворих 
зі стадією IV низькодиференційованого РСМ з р<0,05 за всіма 
трьома статистичними критеріями. Показники виживаності 
жінок зі стадією IV РСМ достовірно кращі, ніж у чоловіків. 
Проте важливо відмітити незбалансованість вибірки хворих 
стадії IV — 57 чоловіків та всього 7 жінок. При раку стадії I від-
мінностей між кривими виживаності як візуально, так і на під-
ставі статистичних розрахунків (р=0,738) немає. При стадії ІІ, 
яка є найпоширенішою стадією РСМ, згідно з  нашими да-
ними, візуально крива виживаності жінок є вищою за криву 
виживаності у чоловіків, а критерій р наближається до порога 
значущості (р=0,102).

Під час  проведення аналізу відмінності між кривими 
виживаності залежно від методу хірургічного лікування, ви-
живаність жінок статистично достовірно не відрізнялася від 
такої чоловіків, проте критерії р наближаються до  порога 
значущості в бік кращої виживаності жінок. Після трансуре-
тральної резекції сечового міхура (р=0,079) криві візуально 
ідентичні, що співпадає з результатами виживаності при ста-
дії І РСМ, за якої цей метод хірургічного лікування найчастіше 
й застосовується. Після резекції та радикальної цистектомії 
криві виживаності жінок візуально вищі за такі у чоловіків, 
статистично значущої різниці виявлено не  було, хоча зна-
чення  р наближається до  порога достовірності. Збільшення 
вибірки хворих, особливо за рахунок пацієнтів жіночої статі, 
зможе підвищити точність аналізу.

Результати 5- та 10-річної виживаності хворих на низько
диференційований РСМ згідно з аналізом кривих за Капла-
ном — Мейєром залежно від стадії хвороби та методу хірур-
гічного лікування представлені в табл. 3.

Аналіз даних табл. 3 вказує на те, що показники 5-річної 
виживаності при більшості стадій низькодиференційованого 
РСМ та при кожному з методів хірургічного лікування є кращи-
ми серед жінок порівняно з такими серед чоловіків. Результати 
гіршої виживаності серед жінок при стадії І пов’язані з малою 
вибіркою, а саме з тим, що зі стадією І у дослідження було за-
лучено лише 6 жінок.

ДИСКУСІЯ
РСМ у світі діагностується в 3–4 рази частіше серед чо-

ловіків, ніж серед жінок [4, 9, 15, 26]. Приріст захворюваності 
на РСМ у світі у чоловіків на 25% перевищує приріст у жінок 
протягом останніх десятиліть [27]. Але є чимало свідчень того, 
що саме у жінок рак виявляють на більш пізніх стадіях і саме 
жінки мають гірші прогнози виживаності при  РСМ порів-
няно з чоловіками [16, 23, 25]. РСМ має схильність до більш 
агресивного перебігу саме у жінок, у них частіше діагностують 
низькодиференційовані форми раку [17, 26], також у них час-
тішим є мультифокальне ураження міхура, а  розмір пухлин 

є більшим [22, 29], крім того, частіше виявляють неуротеліальні 
форми раку [29], що спричиняє гірший прогноз хвороби. У жі-
нок частіше діагностується місцево-поширений рак на момент 
встановлення первинного діагнозу  [7, 23, 28], а вища стадія 

А. Трансуретральна резекція сечового міхура, р=0,079 (Wilcoxon)

Б. Резекція сечового міхура, р=0,186 (log-rank)

В. Радикальна цистектомія, р=0,111 (Tarone — Ware)
Рис. 2. Криві виживаності Каплана  — Мейєра хворих 
на низькодиференційований РСМ чоловічої та жіночої статі 
залежно від методу хірургічного лікування. 0  — чоловіки, 
1 — жінки

Таблиця 2.	 Розподіл хворих на низькодиференційований РСМ за методами лікування, статтю та виживаністю на момент дослідження

Методи хірургіч-
ного лікування

Чоловіки Жінки
ЗагаломЗагалом Метод  

лікування, % Померло Живі Живі, % Загалом Метод  
лікування,% Померло Живі Живі, %

Трансуретральна 
резекція

104 34,1 62 42 40,4 32 54,2 18 14 43,8 136

Резекція 76 24,9 53 23 30,3 20 33,9 10 10 50,0 96
Радикальна  
цистектомія

107 35,1 74 33 30,8 7 11,9 3 4 57,1 114

Біопсія 18 5,9 18 0 0,0 0 0,0 0 0 0,0 18
Загалом 305 100 207 98 32,1 59 100,0 31 28 47,5 364
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на момент виявлення раку є незалежним фактором гіршого 
прогнозу виживаності [26, 29].

У жінок відзначають вищий ризик рецидиву, прогресу-
вання хвороби та смерті після радикального лікування  [5, 
10–12, 24, 29, 31]. Прогнози виживаності гірші також серед 
пацієнтів жіночої статі. Виживаність через 5 років після вста-
новлення діагнозу у жінок порівняно з чоловіками становить 
для стадії І 93,7 проти 96,5%, для стадії ІI — 59,6 проти 65,5%, 
для стадії ІII — 49,6 проти 58,8%, для стадії IV — 15,2 проти 
27,1% [18]. Проте в інших публікаціях ситуація із захворюва-
ністю жінок на РСМ представлена більш оптимістично [1, 8, 
20]. Зокрема, R. Pichler та співавтори вказали, що жіноча стать 
не є причиною гіршого прогнозу виживаності, але є фактором 
розвитку місцево-поширеного РСМ (стадія рТ3) та виконання 
гетеротопічного відведення сечі після радикальної цистектомії. 
У цій вибірці хворих після радикальної цистектомії результати 
5-річної загальної виживаності для стадій І, ІІ, ІІІ були 68,1; 
40,2; 35,8% відповідно. Для хворих з метастатичним ураженням 
лімфатичних вузлів канцерспецифічна 5-річна виживаність 
була 36% у порівнянні з 64,6% у хворих без ураження лімфа-
тичних вузлів [21].

Результати нашого дослідження вказують на те, що по-
казники 5-річної виживаності жінок з діагнозом низькоди-
ференційованого РСМ кращі, ніж у чоловіків, окрім стадії І, 
де вибірка хворих була малою. У порівнянні з даними літе-
ратури, наведеними вище, результати виживаності жінок 
в нашій групі дослідження, зокрема при стадіях ІІ, ІІІ та ІV, 
є подібними або кращими за результати, представлені інши-
ми дослідниками, навіть незважаючи на те, що для аналізу 
були вибрані дані хворих на  найагресивнішу форму РСМ, 
низькодиференційовану.

У  більшості країн світу канцерспецифічна летальність, 
викликана РСМ серед жінок, є вищою за таку в чоловіків [5]. 
Таким чином, жіноча стать розглядається як фактор неспри-
ятливого прогнозу виживаності у хворих на РСМ. Відношення 
канцерспецифічної летальності, спричиненої РСМ, до  за-
хворюваності на рак у чоловіків є нижчим, ніж у жінок [27]. 
Результати нашого дослідження вказують, навпаки, що це спів-
відношення для захворілих жінок є 0,53, для чоловіків — 0,68.

Дані літератури вказують, що жінки переважать чоловіків 
за часткою місцево-поширеного РСМ [7, 13, 21, 22, 30, 31]. 
Згідно з нашими результатами, з підвищенням стадії низькоди-
ференційованого РСМ частка захворілих жінок зменшується. 
Виживаність при всіх стадіях РСМ серед жінок є вищою, ніж 
серед чоловіків, хоча статистично достовірної різниці досяг-
нуто лише для стадії IV.

ВИСНОВКИ
1. Захворюваність на низькодиференційований РСМ має 

чітку гендерну залежність від стадії раку в  бік переважання 
чоловічого фактора зі співвідношенням захворілих чоловіків 
до жінок як 5,2:1. З підвищенням клінічної стадії раку вона 
стає ще більшою. При  І стадії співвідношення чоловіків 
до жінок є 2,7:1, при ІІ стадії — 4,6:1, при ІІІ стадії — 5,7:1, 
при IV стадії — 8,1:1.

2. Результати 5- та 10-річної виживаності жінок з низько
диференційованим РСМ кращі, ніж серед чоловіків. При про-
веденні аналізу виживаності за методом Каплана — Мейєра 
серед чоловіків і жінок залежно від клінічної стадії низько

диференційованого РСМ виявлена статистично значима 
відмінність лише між кривими виживаності хворих зі стаді-
єю IV в бік кращої виживаності жінок (р=0,035).

3. При  проведенні аналізу виживаності за  методом Ка-
плана — Мейєра серед чоловіків і жінок залежно від методу 
хірургічного лікування статистично значимих відмінностей 
між кривими виживаності виявлено не  було. Збільшення 
вибірки хворих, особливо за рахунок пацієнтів жіночої статі, 
зможе підвищити точність аналізу.
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Женский пол как фактор прогноза 
выживаемости больных после хирургического 
лечения низкодифференцированного рака 
мочевого пузыря
П.Г. Яковлев1, Д.А. Клюшин2

1Национальный медицинский университет 
имени А.А. Богомольца, Киев

2Киевский национальный университет имени Т.Г. Шевченко, 
Киев

Резюме. Рак мочевого пузыря  — злокачественное ново-
образование, преимущественно отмечаемое у населения 
мужского пола. Однако считается, что у женщин это заболе-
вание протекает более агрессивно и результаты выживаемости 
хуже, чем у  мужчин. Цель. Определить гендерные отличия 
в заболеваемости агрессивной формой рака мочевого пузыря, 
низкодифференцированным раком, и показатели выжива-
емости больных обоего пола в зависимости от клинической 
стадии болезни и метода проведенного радикального хирур-
гического лечения. Материалы и методы. Ретроспективный 
анализ историй болезней 364 пациентов c низкодифференци-
рованным раком мочевого пузыря (мужчин 305, женщин 59, 
соотношение мужчин и женщин — 5,2:1), которые проходили 
хирургическое лечение в 2004–2017  гг. с целью выявления 
статистически значимой корреляции между полом пациента 
и  результатами выживаемости в зависимости от клиниче-
ской стадии болезни (I, II, III и IV) и метода хирургического 
лечения (трансуретральная резекция, резекция, радикальная 
цистэктомия). Результаты. С увеличением клинической 
стадии рака количество заболевших женщин уменьшается 
обратно пропорционально стадии рака с соотношением за-
болевших мужчин и женщин 5,2:1. Запущенных случаев рака 
среди женщин не было. Выявлена статистически значимая 
и достоверная разница между кривыми выживаемости боль-
ных с IV стадией низкодифференцированного рака мочевого 
пузыря (р=0,035) в сторону лучшей выживаемости женщин. 
При раке I стадии и проведении трансуретральной резекции 
мочевого пузыря различий между кривыми выживаемости 
как визуально, так и на основании статистических расчетов 
(р=0,738) нет. При стадиях  II, III и  при проведении резек-
ции мочевого пузыря и  радикальной цистэктомии кривые 
выживаемости женщин выше таковых у мужчин, критерий 
р приближается к порогу значимости (р=0,102). Увеличение 

выборки больных, особенно за счет пациентов женского пола, 
сможет улучшить точность анализа. Выводы. Заболеваемость 
низкодифференцированным раком мочевого пузыря и смерт-
ность вследствие него имеет четкую зависимость в аспекте пола 
пациента от стадии рака в сторону преобладания мужского 
фактора. Результаты 5- и 10-летней выживаемости женщин 
с  низкодифференцированным раком мочевого пузыря луч-
ше по  сравнению с мужчинами. При проведении анализа 
выживаемости по методу Каплана — Мейера в зависимости 
от клинической стадии низкодифференцированного рака 
мочевого пузыря и метода хирургического лечения выявле-
на  статистически значимая разница лишь между кривыми 
выживаемости больных с  IV  стадией в сторону лучшей вы-
живаемости женщин. При других стадиях и методах лечения 
кривые выживаемости женщин выше таковых у  мужчин, 
однако статистической значимости эти различия не имели.

Ключевые слова: рак мочевого пузыря, низкодифферен-
цированный рак, хирургическое лечение, выживаемость, 
гендерные отличия.

Female gender as a survival prognostic factor 
in patients with high-grade bladder cancer after 
surgical treatment
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Summary. Bladder cancer is a malignancy with prevalent 
in cadence amongmales. Nevertheless, females are considered 
the ones with more aggressive, more advanced at the diagnosis 
disease with worse survival rates than males. Aim. Тo determine 
the gender differences in incidence of high-grade bladder cancer, 
and survival depending on clinical stage of the cancer and method 
of surgical treatment. Materials and methods. Retrospective study 
of 364 patients with high-grade bladder cancer (males 305, females 
59, ratio=5.2:1) surgically treated in 2004–2017 to reveal statisti-
cally significant correlation between gender and survival depending 
on clinical stage of the cancer (I, II, III, IV) and method of surgi-
cal treatment (transurethral resection, partial cystectomy, radical 
cystectomy). Results. We found that the higher the clinical stage 
of high-grade bladder cancer, the less is the incidence of cancer 
among females. There were no cases of advanced cancer not ame-
nable to surgical treatment among females. Statistically significant 
difference was determined between survival curves of patients 
Stage IV in favor of female patients (р=0,035). In Stage I patients 
of both sexes and after transurethral resection there were no dif-
ferences in survival (р=0,738). In Stages ІІ, ІІІ, and after partial 
or radical cystectomy the survival curves of females were higher than 
of males, but difference was not statistically significant (р=0,102). 
Expanding the pool of female patients might improve the accuracy 
of the statistical analysis. Conclusions. Incidence of and mortality 
from high grade bladder cancer is predominant among males, rises 
even higher in advanced stages of cancer. The outcomes of 5- and 
10-year overall survival in females with high-grade disease are better 
in females. Statistically significant better survival was demonstrated 
in females with Stage IV high-grade bladder cancer. In other stages 
and after any surgical method of treatment the survival of females 
is better, but results were not statistically significant.

Key words: bladder cancer, high-grade cancer, surgical treat-
ment, survival, gender difference.
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