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Klinicka
charakteristika:
streptokoky

s mhemolyzou

(CasteCnou Ci uplnou)



WWwWWw.rezivo-drevo.cz

Pribeh prvni

m Pan Hmozdlnka je kutil. Pracoval v dllne kdyz
se uvolnila tezka fosna se sverakem a spadla
mu na nohu. Vznikla velka trzna rana, navic
znecistena. Pana Hmozdinku odvezli do
nemochnice. Ranu chirurgicky osetrili, ale
objevily se vysoke horecky a priznaky sepse.
Pri reoperaci byl zjiSten zanét svalovych obalu
(fascii) s nekrozou. Bohuzel, veskera pece
nepomohla: noha nakonec musela byt
amputovana. "




ia http://www.jyi.org/articleimages/463/originals/img0.jpg

These large, dark, boil-like blisters are a dagnosbc sympiom of necrotizing

fascitis (also known as lesh-ealing disease).
Sawce: EMBES, 1908 hitp: fmdchoice comd




Kdo je vinen?

= Vinen je Streptococcus pyq . -

strepto = v Fetizcich, pyo-gen .

m Streptococcus pyogenes jez

anginy (akutni tonsilitidy).

(1)

hnisave zanety tkani. Na rozdi

Zpusobuje ale také
od abscesu, Casto
pusobenych stafylokoky, jde zde spise o flegmony.

m Krome angin ma take na svedomi spaly, spalove
anginy a erysipel — ruzi. Jde o kmeny produkujici
tzv. erythrogenni toxin (erythros = recky Cerveny)

m Pokud je bakterie sama napadena urcitym

bakteriofagem, stava se ,masozravym
streptokokem” — ,meat eating bug” — nas prlpad




Nekrotizujici fasciitida

Ve skuteCnosti je extrémné vzacna. Podminkou je infekce kmene

streptokoka fagem. Infekce uvedené dale jsou mnohem béznejsi.
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Bacterial ff“g,_’ h}%;terim [fViral

Come to tﬂe Monitor at home,
Health Center gargle with salt
| _ g water
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Ruze
(erysipel)




Ruze komplikovana flegmonou

http://www.megru.unizh.ch




PFib&h druhy

m Mlada pani Erika behem tehotenstvi prilis
nedbala na tehotenske prohlidky. V porodnici
se objevila az pri samotnem porodu. Porod
probehl bez komplikaci. Brzy se vsak u ditete
objevily priznaky sepse s respiracnhim
selhanim. VCasnou lecbou se podarilo dite
zachranit, stale vsak neni jiste, jestli neni
zasazen mozek a dite nebude mit nasledky.

m Pozdeji se ukazalo, ze pani Erika byla

nosi¢kou bakterie, ktera byla pachatelem...



http://home.cc.umanitoba.ca/~soninr/Dylan%20in%20hospital.JPG




Kdo za to tentokrat muze?

. | baktérie Streptc')c-occus' agalactiae je streptokokem.
U Cloveka se vsak specializuje spise na dolni Cast
tela (urogenitalni infekce), s moznym postizenim

ditete pri porodu. Schéma prfenosu S. agalactiae
Bystfi studenti si v§imnou B RSEMMEAIEEIMEIRIIRVCEEIES

druhoveho jména a-
galactiae, tedy bez-
mlecny. Tato bakterie
opravdu zpusobuje zanély i

mlecne zlazy s poruchou | Trapo  Wanos

-Estigrcol en el racimo

t VOr, by m I é k a y a VSV a k .E: amas e ’U‘ P .
vetsinou je to u krav. T Y <&
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Pribehn treti

m Klucika Jindru skrabe v krku a nelepsi se to.
Ze by angina? Jenze angina je zanet
mandli, a jemu mandle ,vyndali*, i ty ,nosni"
(adenektomie) a dokonce i ty krcni
(tonsilektomie).

m Rodice s Jindrou zasli k doktorce, at mu
napise antibiotika. Doktorka ale rozhodla —
nejdriv vyter z krku, a pak se uvidi. Pozvala
si Jindru za tri dny, az uz mel vysledek.
Nasadila Jindrovi penicilin, a ten brzy zabral.




http://www.childrenshospital.org

http://www.stronghealth.com



Kdo muze za a
Jindrovy potize?

|

» TakZVahymm,,noh-A-non-B“ streptokokum tak
rikame proto, ze nepatri ani do skupiny A (ve
ktere je Streptococcus pyogenes) ani do

skupiny B (kde je S. agalactiae a nektere
zvireci streptokoky).

= Nezpusobuji tak Casto anginy, ale spise
faryngitidy — zanéty hltanu. Casto vsak mohou
byt pritomny v krku bez klinickych potizi.

m Stejné jako u angin je u citlivych kmenu lékem
volby penicilin; makrolidy jen u alergiku.




Klinicka
charakteristika:
streptokoky

S VIridacl @ emolyzou -



http://contanatura.net/arquivo/Streptococcus%20pneumoniae.jpg &5 N

PFb&h &tvrty

m Pani Bozena, dlichodkyné nema slezinu —
vynali ji ji pred léty po autonehode.

m Pred nekolika dny zacala byt ,nachlazena”,
nevenovala tomu pozornost, ale ted se jeji
stav zhorsil, takze ji dcera dovezla do
nemochnice, kde ji hospitalizovali na

infekCnim oddeleni s podezrenim na zanet
mozkovych blan

= Diky v€asnemu nasazeni antibiotik se jeji
stav zlepsil a za dva tydny se uzdravila.




Zlocincem je v tomto pripade

m Sireptococcus pneumoniae, Cili ,pneumokok®.
Drive se mu rikalo Diplococcus pneumoniae,
netvori totiz retizky, ale jen dvojice. Také neni
idealné kulaty, ma spise lancetovity (to Cesky
znamena kopickovity) tvar.

(To si zapamatujte, pana profesora potesi, kdyz

to budete védét. ©)

= V malem mnozstvi se nachazi i ve farynzich
zdravych osob. Jinak je ale puvodcem zanétu
plic, paranasalnich dutin| (1) sttednmgucha@
a také puvodcem sepsi a meningitid.




Zdravy bubinek (vlevo), zanet
stredniho ucha (vpravo)




Pneu‘mo’kokové meningitida

P

http://www.meningitis.com.au

http://commons.wikimedia.org



Takhle tento zloCinec vypada
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http://www.vcu.edu

m Pan Srdinko ma uz dlouho dobu potiZe se
srdcem, které si dokonce vyzadali operaci,
pri které mu byla do srdce voperovana
umela srdecni chlopen.

m Pred mesicem mel osklivy zubni kaz, a dost
dlouho trvalo, nez nasel Cas zajit k zubari.

= Nyni se mu zhorsily srdecCni potize natolik,
ze musel byt hospitalizovan. Byla stanovena
diagnoza endocarditis lenta. —




Kdo je tentokrat pachatelem?

m Ustni streptokoky, viridujici streptokoky, alfa
streptokoky, v laboratori dokonce muzete
zaslechnout slovo ,alfici” — vSechny tyto pojmy
oznacuji skupinu streptokoku, které na krevnim
agaru viriduji; obvykle se ovsem mysli ,ty
ostatni kromé pneumokoka“.

m Jsou normalni soucasti mikroflory ustni dutiny a
castecne | faryngu. | za fyziologickych okolnosti
se neustale v malem mnozstvi dostavaji do
krve. Maler je, kdyz se chh tam dostane hodnée

najednou a kdyZ narazi na terén, kde se uchyfi.



Vegetace na chlopni

http://www.pathguy.com
S




Postizené srdce

http://www.fao.org/docrep/003/t0756e/T0756E83.jpg




Nekterl moznl pachatele _

ok fS mutans

]
; http://wishart.biology.ualberta.}%,,;.
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Lecba
streptokokovych
onemochneni



Lecba: spravedlivy trest zlocCincl

m ZloCinné streptokoky potrestame vhodnym
antibiotikem. U streptokoku je stale lekem
volby klasicky Fleminguv penicilin. Makrolidy
se pouzivaji u prokazane alergie na penicilin,
mezi léky dalsi volby patri doxycyklin, ko-
trimoxazol, ampicilin a dalsi. Vankomycin je
rezervni, zatim stoprocentné ucinne atb
(zadna zona = chyba, nejde o streptokoka).




Citlivost streptokoku na antibiotika

B Sensitive

O Intermediate
B Resistant

= Obrazek
demonstruje studii u
1615 brancu,
provedenou v roce
2003

m Jak je videt, lekem
volby u S. pyogenes
zustava penicilin

Percent of |solates

http://www.nhrc.navy.mil



Odecitani in vitro citlivosti

m Zpravidla odecCteme difusni diskovy test — zmerime
zOny a porovname s referencnimi zonami

m Opet: horsi patogen (pyogenni streptokok) je
citlivejsi nez mirngjsi patogeny

m [esty jsou provedeny na MH agaru s krvinkami

nebo na krevnim agaru. Na prostem MH agaru totiz
vétSina streptokoku roste Spatné nebo vubec.

Ovsem v diagnostice se to neda vyuzit, protoze
néktere streptokoky vyrust mohou!




Test citlivosti na

A

streptokoky :

I Antibiotikum Zkratka |Referenc. zona*
Penicilin (zakladni penic.) |P 28 mm
Cefalotin (cefalosp. 1. g.) |KF 18 mm
Erytromycin (makrolid) = 23 mm
Chloramfenikol C 21 mm
Doxycyklin (tetracyklin) DO 19 mm
Vankomycin (glykopeptid) |[VA 17 mm

Klindamycin se bézne testuje, nemame ho vsak v praktiku




Diagnostika
streptokoku



Popis pachatelu (diagnostika) — 1

— m Mikroskopie: grampozitivni koky
m Kultivace: na KA kolonie sede az

bezbarve, vétsinou drobne, vetsi kolonie
ma Streptococcus agalactiae

m Hemolytické viastnosti: nekteré viriduiji,
nektere Castecne Ci uplneé hemolyzuiji
m Nerostou na KA s 10 % NaCl, ani na

Slanetz-Bartleyové Ci zluCc-eskulinove
pudé. Jsou vSak (spolu s enterokoky)

rezistentni na aminoglykosidy—




Popis pachatelu (diagnostika) — 2

m Biochemicke testy: katalaza | oxidaza
negativni, biochemicky Ize rozlisit
jednotlivé druhy zejmena u viridujicich

m Antigenni analyza muze naopak pomoci
spise u hemolyzujicich streptokoku.

Pouziva se system dle Lancefieldove —
teoreticky zahrnuje vsechny streptokoky,
ale mnohé viridujici nedisponuji zadnym
antigenem v tomto systému. Skupiny maji

pismena A, B, C, E, F, G a dalsi.



Fotografie

cincu

Z databaze zlo

www.medmicro.info




Diferencialni
diagnostika
streptokoku



Odliseni od ostatnich podezfelych

http //m m rfm dm kr

(dlferenC|aIn| diagnostika 1) crmumsesns

'- Gramovo barvenl odhall vsechny bakterie,
ktere nepatri mezi grampozitivni koky.

m Pozitivni katalaza od streptokoku
odlisi stafylokoky —

= Rist na SB a ZE pudé odhali enterokoky,
ktere jsou také vsechny pozitivni v takzvanem
PYR-testu, kdezto streptokok je pozitivni jen
jeden, a to zrovna takovy, ktereho si malokdo
s enterokokem splete (0 nem budefec-dale)—




RozliSeni podezrelych streptokoku
(dlferenC|aIn| diagnostika 2)

m Pri rozllsovanl streptokoku hodnotime nejdrive

nemolyzu — streptokoky clenime na viriduijici,

nemolyzujici (Castecne Ci uplne) a ahemolyticke

m Pneumokoka od ostatnich viridujicich pozname
pomoci pozitivhiho optochinoveho testu, testu
rozpustnosti ve zluCi a dalsich

m S. pyogenes se od ostatnich hemolytickych
pozna pozitivnim bacitracinovym a PYR testem

m S. agalactiae se zase pozna pozitivnim CAMP

testem — o0 vSech téchto testechvizdate—



mikroby.blox.pl

Schematicky:

Neznama bakterie

\
/G+ kok
V
Streptokok Stafylokok Enterokok

Strei’tOkOk § viridaci Streptokok s hemolyzou

Pneumokok S. pyogenes
. agalactiae (SAG)
Streptokok non-A-non-B

Ustni streptokok



Pneumokok: jak pojmout podezreni

m Pneumokoka odlisime
optochinovym testem — viz dalsi obrazovka.
m Podezreni vsak muzeme pojmout, kdyz:

= mikroskopicky vidime lancetovité diplokoky

= kultivacné jsou kolonie ploche, penizkovite az
miskovite, nekdy s centralnim vyvysenim

= nekdy naopak jsou kolonie vyrazné, hlenovite

to jsou kmeny s vyraznou tvorbou

pouzdra (zpravidla velmi virulentni




Optochinovy test

m Klasicky test k odliseni pneumokoka od ustnich
___streptokoku. Pneumokok je citlivy na

antibiotikum optochin, ustni streptokoky jsou
rezistentni. (Optochin se dnes uz nepouziva
léCebné, zustal tedy jen v diagnostice)

= Obcas se pouziva g Y%
takée test r e
rozpustnosti ve
ZIucCi. Dnes uz
historicky vyznam o

ma test patogenity | 2 :

pro mys.

http://www.mc.maricopa.edu



Druhove urceni ustniho
streptokoka

'm Jen blazen (nebo badatel, coz je nékdy totéz®©)
by druhove urcCoval ustniho streptokoka z ustni
dutiny nebo krku. Proc to Cinit, kdyz je v techto

mistech beznou florou?

m Na druhou stranu, mame-li kmen z hemokultury
Ci likvoru, je jeho urceni na miste. U viridujicich
streptokoku nema smysl| snazit se o antigenni
analyzu, zato, jak jsme se jiz dozvedeli, velice
dobre Ize pouzit biochemicke urceni.

m V nasich podminkach je to STREPTOtest 16




STREPTOtest 16 — jak odecist

TFi musketyrl byI| Ctyfri. Streptotest 16 (a stejne tak i Staphytest 16 a Enterotest 16) pouziva 17 reakci.

m Prvni reakci je opéet VPT (D°Artagnan!)

m Druhou az devatou reakci je opéet prvni
radek v dvojradku

m Obdobné desatou az sedmnactou reakci
je druhy radek v dvojradku




Priklad vysledku Streptotestu 16:
Kod 511 420 Streptococcus salivarius
% pravd. 97,19 Index typicnosti 1,00

Zkum ~

2
H

3
G

4
F

5
=

6 |7 |8
D |C |B

9 |10(11 (12|13 |14 [15|16 |17

A|lH |G |F |[E |D|C |B |A

Prvni rade

K panelu

Druhy radek panelu

N

—




Obzvlast obavany pachatel:
pyogenni streptokok. Jak na nej?

" PYR test

m PYR test je provedenim podobny
oxidazovemu. Na kolonie se umisti
reakcni ploska prouzku. PoCka se deset
minut a prikapne se Cinidlo. Pozitivni je
cervene zbarveni.

m Bacitracinovy test byl stejny jako optochinovy, jen se
pouZzilo jiné antibiotikum. Dnes byl pro mensi
spolehlivost opusten.




Bacitracigg




A pfichazi druhy:

Streptococcus agalactiae — 1

m Mnohé bakterie tvori hemolyziny

m Pokud na agar pusobi dva hemolyziny, muze
byt jejich pusobeni synergické nebo
antagonisticke.

m Prikladem synergismu je CAMP faktor Str.
agalactiae a beta lyzin Staphylococcus aureus

m Nelze jej pouzit k diagnostice zlateho
stafylokoka — ne kazdy totiz produkuje beta

lyzin! PouZiva se tedy jen v dg. streptokokdi



CAMP test R
Streptococcus agalactiae

m Na agar se naockuje testovany
kmen a kolmo k nemu
laboratorni kmen zlateho
stafylokoka

m V pripade pozitivity vidime
zesilenou hemolyzu ve tvaru
dvou trojuhelniku, anebo,
poeticteji, motylich kridel

Foto O. Z.



Hemolyticti pachatelé — shrnuti

Bacitracinovy | CAMP test |Streptokok

a PYR test

pozitivni negativni S. pyogenes

negativni pozitivni S. agalactiae

negativni negativni non-A-non-B streptokok™

pozitivni pozitivni ptakovina, spatny test,
pripadné-smeés dvou kment -

*v pfipadé potreby se blize identifikuje priakazem antigenu



Latexova aglutinace

___ Latexova aglutinace slouzi k presnému urceni non-A-non-
B streptokoku dle schematu Lancefieldové (nicméné
zpravidla staCi urCeni ,je to non-A-non-B streptokok®).

Princip ukazuje obrazek. Aglutinace streptokoku
s protilatkou je usnadnena diky latexovym casticim

i 'y

Figura 2a Figura 2b

http://www.seimc.org



Zapamatujte si.

m Streptokoky m Streptokoky s viridaci
s hemolyzou (Uplnou (alfa-streptokoky) Ize
nebo CasteCnou), ale zpravidla dale uréovat
take streptokoky zcela biochemickymi testy
bez hemolyzy mohou (je-li to zapotFebi). Jejich
byt zpravidla dale antigenni determinanty
urcovany latexovou jsou zpravidla slabé.

aglutinaci (je-li to
zapotrebi). Jejich
biochemicka aktivita je

zpravidla chaba.




Latexova aglutinace — prakticky

m Prakticky test: lahviCcky se smesi
= antibiotik a latexovych Castic,

vysledek (pozitivita v prvnim

koleCku)

ht:cp://ww{/'v.medicine.ﬁiowa.edu :

http://www.pro-lab.com



Pozdni nasledky
streptokokovych
infekci



reptococcus pyogenes |e |este

nez jSste mozna cekali
m Uz vite, Zze S. pyogenes zpusobuje anginy,
spaly, erysipel, flegmony. To nejhorsi vsak jeste
ceka: | po té, co sam zmizi z organismu, muze
po nem zbyt desive dedictvi! Protilatky proti
nemu koluji v krvi... a omylem se misto na
streptokoky vazou na nekteré struktury

organismu. Tim vznika akutni glomerulonefritis
Ci revmaticka horecka.

Bystri studenti si vzpomneli, ze uz o tom slyseli...



Revmaticka horecka

http://mednote.co.kr
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ASLO: zpusob, jak zjistit, kolik
protilatek vlastne v krvi koluje

m Pomoci testu ASLO zjistite, zda je pritomna
normalni protilatkova odpoved, nebo
premrstena autoimunita s rizikem vyvoje
glomerulonefritidy nebo revmaticke horecky

m [est ASLO se provadi zpravidla po prodelanée
streptokokové infekci. Prukazem protilatky se
nesnazime prokazat infekci (o té vime), ale
zjistit, zda dochazi k vyvoji autoimunity. Nejde
tedy vlastné o neprimy prukaz, prestoze
prokazujeme protilatky.




ASLO: princip
(opakovani)

mProtilatka blokuje hemolyticky
efekt toxinu (streptolyzinu O) na
Krvinku.

mU ASLO neuzivame
geometrickou radu. Hodnoty
redeni jsou na listeCku.

m[itr nad cca 250 znamena
moznost autoimunitni odpovedi
m\/Simnéte si, ze v anglictine se
ASLO oznacuje jako ASO Zrada
je, ze zkratka ASLO pritom take
existuje a oznacuje stafylolyzin.




Jak odecist panel ASLO

— m Kazdy pacient jen jeden fadek, hodnoty
redeni jsou uvedeny zde:

Hodnoceni visledka ASLO

I
. :u 10 111 | 12
|

0 120 S0 180 (229 270 137 (405 | S06 (807 (759 911

m Panel se odecita nalezato. Kromeé
pacientskych sér vetsinou testuje kontrola.




Nashledanou pri dalsim dilu!

Plysovy

streptokok

www.giantmicrobes.cz




Bonus 1: Zanety prinosnich
dutin (sinusitis acuta) >

~m Prechodny zanétlivy nalez v dutinach je
normalni pri klasické rymé a neni duvodem
k lecbe (ani pri rtg nalezu)

m Duvodem k IéCbe je bolestivy zanet dutin,
ktery se projevuje bolesti zubu, hlavy,
horeCkou a trva aspon tyden, nebo je
podrazdeny trojklanny nerv (pak ani tak
dlouho trvat nemusi

m Puvodcem byva Streptococcus
pneumoniae Ci Haemophilus influenzae




Sinusitis acuta

http://www.drgreene.org/body.cfm?xyzpdqabc=0&id=2 1 &action=detail&ref=1285

Sinusitis




Vyplach dutin: ano Ci ne? >

'm Je zbyteéné provadét vyplach dutin jen za
ucelem vysetreni. Zde | mikrobiologove
pripousteji empirickou léCbu obvyklych puvodcu

m Pokud se ale provadi vyplach s cilem uvolneni
dutiny, je uzitecneé provest prvni vyplach
fyziologickym roztokem a zaslat tekutinu na
vysetreni, a teprve dalsi provest napr. borovou
vodou s cilem desinfekce dutiny

= Vyplach musi byt ovSem proveden spravne a_

mel by jej provadet otorhinolaryngolog



VysSetrovani a lecba infekci
prinosnich dutin

m Lécba by mela byt zahajena neprodlene, | bez
vysetreni.
m Léekem volby je amoxicilin (napr. AMOCLEN),

alternativou muze byt doxycyklin (DOXYBENE),
u deti co-trimoxazol (napr. BISEPTOL)

m VySetrovat vyter z nosu Ci krku je k nicemu,
leCit antibiotiky pripadneho vypestovaneho
,patogena” je primo chybou.




BONUS 2: Zanét stiedniho >
ucha otltls media

m Casty u detl (kratka vodorovna Eustach.
trubice)

m Puvodci: Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis

m U chronickych se mohou uplatnit i nektere
gramnegativni tyCinky

Nutno odlisit zanéty boltce a zevniho zvukovodu:
tady je puvodcem hlavne Staphylococcus
aureus Uako u jinych zanétu kuze) lecba

lokalné napr. framykoin kapky
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Vysetrovani a lécba infekci
stredniho ucha

m Lecba ma smysl, pokud jde o skutecnée
prokazany zanet (bolest, zarudnuti, horecka) a
nereaguje na protizanetlivou lecbu

m Léekem volby je amoxicilin (napr. AMOCLEN),
alternativou muze byt co-trimoxazol

m VySetrovat vyter ze zvukovodu ma smysl|
pouze po provedene paracentéze (propichnuti
bubinku)

m Jinak ma samozrejme smysl vysetrit hnisavou

tekutinu, ktera je pri paracenteze odebrana



BONUS 3: Infekce hitanu a mandli
(pharyngltls tonsnopharyngltls

a mandli:

vetsinou viroveé (rhinoviry, koronaviry,
adenoviry, ale i pri infekcni mononukleoze)

m Z bakterialnich nejvyznamnejsi: akutni
tonsilitida (povlakova angina) vyvolana >

Streptococcus pyogenes (hemolyticky
streptokok skupiny A)

m DalSi bakterie: arkanobakteria, dalsi
hemolyticke streptokoky, pneumokoky aj.

m \/zacne, ale dulezité: zaskrt, kapavka




Virova tonsilopharyngitis
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http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/thumb/b/b1/Pharyngitis.jpg/250px-Pharyngitis.jpg



Tonsilopharyngitis
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http://medicine.ucsd.edu/Clinicalimg/Head-Pharyngitis.htm
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http://www.newagebd.com/2005/sep/12/img2.html



Purulentni bakterialni tonsilitis

http://www.meddean.luc.edu/lumen/MedEd/medicine/PULMONAR/diseases/pul43b.htm




Vysetrovani a lecba infekci faryngu
m Vzdy by mel byt proveden vyter z krku (tonsn)

alda f\\IQFQnI
R A ) B B -

Lhakte

QY’IQ

puvodce.

m Alternativou je rychly prl‘]kaz streptokoka >
ovsem pri negativnim Ci spornem vysledku je

atho puvodu, popr. urceni

stejne nutna klasicka kultivace
m Pripadne se také hodi vysetreni CRP (zvyseny

u bakterialnich infekci)

m Negativni vysledek kultivace u sexualné aktivni
osoby pri zvysenem CRP — uvazovat téz o
kapavce (klasicky vyter, ale vyznaC|t na
pruvodce)




Lecba tonsilitid a
tonsilofaryngitid @

_m Lécba by mela byt cilena. U angin

zpusobenych Streptococcus pyogenes (a téch
je naprosta vetsina) je lekem volby V-
penicilin.

s Makrolidy (RULID, KLACID, SUMAMED) by

se mely pouzivat pouze u alergickych
pacientu

m Pokud jiz sahame po pocatecni empiricke
terapii, meli bychom opet volit V-penicilin,
nikoli ampicilin éi amoxicilin, a to kvuli

vaznym komplikacim v prlpaduniekgm_
mononukleozy




