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POOPERACNI DELIRIUM: PREVENCE A TERAPIE

Uvod

Poopera¢ni delirium jako manifestace mozkové dysfunkce je akutni Zivot
ohrozujici komplikaci poopera¢niho stavu zvlasté u star$ich nemocnych.
Ve vékové skupiné nad 65 let patii k nejc¢astéj$im pooperaénim kompli-
kacim. Jeho incidence se pohybuje mezi 5 % az 50 % v zavislosti na riziko-

vosti nemocného a stupni operaéniho stresu'/.

Dle poslednich diagnostickych kritérif DSM-5 (The Diagnostic and Sta-
tistical Manual) je delirium definovéno jako syndrom s nahlym nastu-
pem a kolisavym pribéhem symptomu kognitivni dysfunkce projevujici
se poruchou védomi, snizenou schopnosti soustfedéni, udrzeni a pfene-
seni pozornosti, dezorientaci, percepénimi poruchami, neschopnosti se
vyjadiovat?/.

Delirium vyrazné zhor$uje 1é¢ebné vysledky pacientti v¢etné zhorSeni
funkéniho stavu, dlouhodobé kognitivni dysfunkce, prodluzuje a prodra-
Zuje hospitalizaci. Je nezavislym prediktorem vys$i mortality i morbidity
nemocnych. Pfitom jde o stav, jemuz lze az u 40 % pacientt vhodnou pre-
venci predejit'?/.

Rozeznavame tii typy deliria: hyperaktivni, hypoaktivni a smi$ené. Paci-
ent s hypoaktivni formou deliria ozna¢ovanou jako ,tiché delirium“ nasi
pozornost nepfitahuje. Je apaticky, zpomalené reaguje, omezené spolu-
pracuje. Na druhé strané stoji hyperaktivni delirium, které se projevuje
agitovanosti, emoc¢ni labilitou, slovni i celkovou agresivitou. Tento paci-
ent ohroZuje oSetfujici personal i sebe snahou si odstranit vstupy, kate-
try, nechténou extubaci, vy¢erpanim svych rezerv. Smisené delirium méni

v priibéhu doby oba obrazy*/.

Delirium pravé pro ¢asty vyskyt hypoaktivni formy ziistavd mnohdy ne-
rozpoznano, a tim se oddaluje mozna prevence a terapie. Existuje néko-
lik jednoduchych bed-side metod diagnostiky delirii. Pro intenzivni pé¢i
jsou validovany dva testy: ICDSC (The Intensive Care Delirium Screening
Checlist) a CAM-ICU (The Confusion Assessment Method for the Inten-
sive Care Unit). Druha z metod ma validovanu ¢eskou verzi. Jednoznaéné

se doporucuje rutinni pouZiti testl ke screeningu delirii**/.

Patofyziologie deliria je dana fadou neurochemickych procesii. Dvé do-
minantni hypotézy vysvétluji rozvoj delirii snizenim cholinergni aktivity
a neuroinflamatorni hypotézou nerovnovéhy prozanétlivé a protizanétlivé
ptsobicich cytokint. Jednou z nejc¢astéjsich pfi¢in deliria je septicky stav.
Z dalsich hypotéz je to porucha oxidativniho metabolismu, mitochondri-
alni dysfunkce, neurotransmiterova dysbalance a dysfunkce mediatori
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jinych nez acetylcholin (dopaminu, noradrenalinu, serotoninu, gluta-
matu, kyseliny gamaaminomaselné - GABA), porucha permeability he-
matoencefalické bariéry>’/.

Na rozvoji deliria se podili fada rizikovych faktort (RF), které muzeme
rozdélit na faktory pacientské a specifické perioperaéni faktory. Rizikové
faktory pacienta, které jsou hife ovlivnitelné prevenci, nazyvame predis-
ponujici RF: vék nad 65 let, hypertenze, preexistujici kognitivni postiZeni,
zvlasté demence, funkéni postizeni - sluchové, zrakové, predchozi ana-
mnéza deliria, abusus benzodiazepint, alkoholu, nikotinu. Predisponu-
jici RF jsou ovlivnitelné prevenci: zavedeny permanentni mocovy katetr,
uziti omezujicich prostredkd, elektrolytové abnormality, pomér urea/kre-
atinin nad 18, malnutrice, anemie, infekce (nejcastéji urosepse, pneumo-
nie, katetrové sepse, ¢i rané infekce). Rizikovi pro rozvoj deliria jsou pa-
velkou skupinou rizikovych faktort jsou specifické periopera¢ni faktory
vychézejici z miry opera¢niho stresu (napt. cévni vykony, fraktury proxi-
malniho femuru), délka opera¢niho vykonu, krevni ztrata, mnozstvi po-
danych transfuzi, nedostate¢nd analgetizace"®/.

Znalost téchto rizikovych faktord umozni pifi pfedopera¢nim vyset-
feni zhodnotit individudlni riziko pacienta, sestavit jeho individualni
rizikovy profil pro rozvoj deliria a jiz pfedoperaéné zahdjit preventivni
kroky.

Prevence delirii

Zakladem prevence delirii jsou ¢etné nefarmakologické pristupy, uve-
dené napt. v NICE guidelines (National Institute for Health and Clinical
Excellence)’/. Jsou zaméfeny predev$im na reorientaci pacientti (opako-
vany kontakt, sdéleni data, hodiny), stimulaci kognitivnich funkci a za-
branéni jejich deteriorace (spravné zvolené bryle, naslouchadla), snaha
o nefarmakologickou podporu spanku (klidné prostiedi, spravné osvét-
leni), rehabilitace. DileZita je edukace pacienta i rodiny. Multifaktorialni
ptistup k prevenci delirii sniZzuje celkové 1é¢ebné naklady"'*/.

Déle je nutné vyloudit prodelirantni 1éky. Zasadni pro raciondlni uziti
1ékt1 je zhodnoceni pacientovy medikace, a to ze dvou whlti pohledu.
Prvnim je vhodnost medikace a déavkovaciho schématu s pfihlédnutim
na zmény farmakokinetiky a farmakodynamiky u pacientd, a za druhé
interakce 1ékd prfi zohlednéni komorbidit pacienta. Silnym riziko-
vym faktorem je nové nasazena kombinace lékt 24-48 hodin pted roz-
vojem deliria. Mezi nejrizikovéjsi 1éky pro rozvoj poopera¢niho deliria
patti benzodiazepiny, ostatni nebenzodiazepinova hypnotika, sedativa,
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antihistaminika, anticholinergika. Nejvice rizikovymi pro rozvoj de-
liria jsou geriatricti pacienti. Podrobny seznam léki potencialné ne-
vhodnych ve stafi uverejiiuje Americkd geriatricka asociace (AGS) jako
Beersova kritéria (podle Dr. Marka Beerse, ktery tento seznam publiko-
val jiz v roce 1991, posledni verzi uvefejnila AGS v roce 2015). Z verze
Beersovych kritérii 2012 vychdzi nédrodni kritéria Expertni konsenzus
CR 2012 v oblasti 1é¢iv a lékovych postupit potencialné nevhodnych
ve stafi'>'?/. Tato kritéria se nevénuji jen lékaim ovliviiujicim kognitivni
funkce, fesi problém preskripce 1éki u seniort komplexné. Polypragma-
zie (5 a vice 1éki) zvysuje riziko uziti 1éka silné predisponujicich k rozvoji
delirantnich stavi této populace. Obecné plati, ze nevhodnym lékovym
postuptim ve stafi (nad 65 let) bychom se méli zejména v dlouhodobé
1é¢bé vyvarovat. Dle predchozich kritérii je doporuceno ve vSech véko-
vych kategoriich neuzivat benzodiazepiny v dlouhodobé 1é¢bé, v tera-
pii insomnii, u delirii a agitaci. Lze je uZit jako antiepileptika. Své misto
maji v pfipadé zavislosti na alkoholu a u pacienti dlouhodobé uzivaji-
cich benzodiazepiny nebo opioidy, kde je podévani benzodiazepini indi-
kovano v prevenci abstinen¢nich pfiznakt syndromu z odnéti. Klinické
ptiznaky abstinen¢niho syndromu vét§inou nastupuji do 12 hodin (sym-
patikotonie, poceni, bolesti hlavy, neklid, rozvoj hyperaktivniho deliria az
s moznosti kieci). Titra¢ni podavani benzodiazepini umozni pomérné
rychlé zvladnuti stavu®®/.

V soucasné dobé nejsou k dispozici udaje, které by podporovaly far-
makologickou prevenci delirii. Antipsychotika maji fadu nezadoucich
ucinka: centralné-nervové (extrapyramidovy efekt jako svalova ztuhlost,
tremor, neurolepticky maligni syndrom), kardiovaskularni (prodlouzeni
QTc, dysrytmie, hypotenze, tachykardie), metabolické (inzulinova rezis-
tence, hypertriglyceridémie), retence moci a dalsi"**/. Pies nékolik slib-
nych studii pro jejich uZiti v prevenci neni dostatek podkladii. U skupiny
pacientll s frakturou proximalniho femuru byl popsan pozitivni efekt
pfi preventivnim podani haloperidolu nikoli v incidenci, ale ve sniZeni
trvani a zavaznosti deliria, v dalsich studiich v8ak nebyl potvrzen®/.

Inhibitory acetylcholinesterazy nesnizuji incidenci delirii, jak se vzhle-
dem k efektu na zvySeni hladiny acetylcholinu predpokladalo (nedosta-
terovych zmén vyvolavajicich delirium). Rovnéz maji fadu nezddoucich
ucinkd jako anorexie, prijmy, bradykardie, nebezpeci exacerbace viedové
choroby. Neékolik studii srovnavajicich preventivni podani rivastigminu
neprokazalo pozitivni efekt, naopak rivastigmin pti terapii deliria zvy-
$oval mortalitu (22 % vs. 8 %) u kriticky nemocnych'/. U jednorazového
podéni ketaminu pted Gvodem do celkové anestézie (0,5 mg/kg) byla po-
psana niz$i hladina CRP a nasledné nizsi incidence deliria, coz je pfi¢itino
neuroprotektivnimu efektu, kdy se potlatenim inflamatorni odpovédi
v CNS snizi apoptdza'®/. Daldi zvazovanou moznost prevence delirii pred-
stavuje melatonin. Poopera¢né je vlivem faktort jako opera¢ni stres, léky
(opioidy, benzodiazepiny, anticholinergika atd.), infekce ¢i uméld plicni
ventilace porusena spankové struktura. Predevsim je zkracena REM féze
spanku s negativnim dopadem spankové deprivace na fadu fyziologic-
kych funkci, véetné funkci kognitivnich. Je vsak nedostatek diikazi o po-
zitivnim vlivu exogenné podavaného melatoninu k terapii spankové de-
privace a delirii'®/.

Terapie delirii

U delirantnich pacientu je prvofadé patrani po pFi¢iné a nésledné kau-
zalni lé¢ba (Gprava vnitfniho prostiedi, 1é¢ba infekce, multiorganové dys-
funkce - zvl. rendlni, hepatdlni, vylouceni prodelirantni terapie). I zde
se uplatiuji multikomponentni strategie s reorientaci, rehydrataci,
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nutri¢ni podporou a ovlivnénim nepiiznivych faktora prostiedi (minima-
lizace poétu invazivnich vstupt, omezujicich prosttedkd, vlivii narusuji-
cich spankovou hygienu). StéZejni misto ma spravny management po-
opera¢ni bolesti a piipadna lehka sedace k toleranci orgdnové podpory.
Neadekvatné feSend pooperac¢ni bolest je spojend s nartistem incidence
delirii'’/. Pro jisty prodelirantni efekt opioidi jsou preferovany neopio-
idni pripravky (NSAID), jsou-li v dané situaci dostate¢né uc¢inné. Nic-
méné vybér mezi opioidy a neopioidy je méné zasadni nez kvalita poope-
ra¢ni analgezie. U fast track chirurgie byl popsan minimalni vyskyt delirii
pti uziti gabapentinu, paracetamolu a celekoxibu. Nepochybné se v jed-
nodenni chirurgii na niz§im vyskytu delirii podili i typ vykonti s mensim
rozvojem systémové zanétlivé odpovédi.

Analgosedace je nedilnou soudasti terapie u kriticky nemocnych. Vét-
$ina pacientt na JIP nevyZzaduje hlubokou sedaci. Vyjimkou jsou pacienti
s nitrolebni hypertenzi, téZkym respira¢nim selhanim, refraktornim epi-
leptickym statem. K toleranci organové podpory zvlasté pti umélé plicni
ventilaci (UPV) se snazime vytitrovat sedaci tak, aby byl pacient klidny,
spolupracujici, bez dyskomfortu. Dosazeni tohoto cile konceptu 3C
(Comfort, Cooperation, Calm) neni snadny tkol. Pro titraci analgetizace
a sedace je nezbytné pouzivani $kél bolesti a sedace (napt. VAS - vizualni
analogova $kala bolesti, FLACC - The Face, Legs, Activity, Cry, Consolabi-
lity scale, Ramsay score, RASS - Richmond agitation-sedation scale). Kli-
nickym vysledkem protokolt sniZzeni celkové davky sedativ je umoznéni
asné mobilizace a rehabilitace. Casn mobilizace zlepsuje funkéni vysle-
dek, zkracuje trvani delirii, délku UPV i pobyt na JIP. Pfitom je bezpe¢na
a dobfe tolerovana, predchazi rozvoji polyneuromyopatie kriticky nemoc-
nych a dlouhodobym kognitivnim porucham'®*/.

Piikladem takového komplexniho pfistupu je ABCDE bali¢ek (Awake-
ning and Breathing trial coordination, Choice of sedatives and analgesics,
daily Delirium monitoring and Early mobilization and Exercise) nebo
nové predstaveny eCASH concept (early Comfort using Analgesia, mini-
mal Sedatives and maximal Humane Care)®/.

Nejcastéji pouzivanymi sedativy jsou kratce u¢inkujici anestetikum pro-
pofol, stdle jesté benzodiazepiny (midazolam), vétsinou v kombinaci
s opioidy (fentanyl, sufentanil, morfin). U benzodiazepini existuje fada
divodil pro omezeni jejich pouziti.

Benzodiazepiny pusobi anxiolyzu, amnézii, sedaci, maji antikonvul-
zivni efekt. V sedaci nejéastéji pouzivany midazolam je dobie rozpustny
v tucich, coz zarucuje rychly nastup ¢inku, ale také vétsi distribu¢ni pro-
stor. U geriatrickych pacientti to s sebou nese riziko vétsi citlivosti, mtze
zplisobovat respiraéni utlum, hypotenzi, paradoxni reakce s neklidem.
Navic byl prokdzan prodelirantni efekt benzodiazepinu, které ptisobi
jako agonisté GABAA receptord. Zesileni vlivu hlavniho inhibi¢niho
neurotransmiteru kyseliny gamaaminomaselné a snizeni acetylcholinové
transmise je moZnou pfi¢inou delirif*?'/. Céste¢né jako agonista GABAA
receptort plisobi i propofol, soucasné s efektem na nikotinové a muska-
rinové M1 acetylcholinové receptory, glutamétové a kanabinoidni recep-
tory. Propofol mé sedativni, hypnotické, anxiolytické, antiemetické a an-
tikonvulzivni uéinky. Je liposolubilni, coZ zarucuje rychly nastup sedace.
Rychla redistribuce do perifernich tkani s vysokou hepatickou a extrahe-
patickou clearance umoznuje kratké trvani. Z nezddoucich ucinka je nej-

yivs

Castéjsi respiracni deprese, hypotenze, hypertriglyceridémie, akutni pan-
kreatitida. Nejzdvaznéj$im nezddoucim tc¢inkem s vystupniovanim téchto
symptomtl a rozvojem tézké metabolické acidozy je tzv. propofol infusion
syndrome (PRIS) vétsinou spojeny s protrahovanym podavanim vyso-

kych davek (> 70 pg/kg/min. po dobu kratsi nez 48 hodin). Incidence
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PRIS je nizka (1 %), ale ma vysokou mortalitu (nad 33 %). U propofolu
nebyl prokdzan prodelirantni efekt, ale zkracuje REM fazi a tim zhor$uje
kvalitu spanku kriticky nemocnych. Pfi srovnani benzodiazepind s pro-
pofolem nebyla u propofolu prokazana redukce mortality, ale byla zkra-
cena celkové délka pobytu pacientt na JIP.

Vyhodnym se pro sedaci jevi dexmedetomidin, centralné pisobici a2-
adrenergni agonista se sympatolytickymi, sedativnimi, anestetickymi,
anxiolytickymi a analgetickymi vlastnostmi. Piisobi unikétni sedaci,
pfi niZ jsou pacienti vice interaktivni, schopni vyjadfit své potize, coz
je déno vysokou selektivitou k a2-adrenergnim receptorim (v perife-
rii a2A a v mozku a mie a2B a a2C receptory). Diky vazbé na a2 re-
ceptory locus coeruleus neni analgeticky efekt dexmedetomidinu spojen
s respira¢ni depresi. Aktivaci presynaptickych a2 adrenoreceptorii sym-
patickych nervovych zakonéeni snizuje uvolhovani noradrenalinu,
pusobi sympatikolyzu, tlumi stresovou reakci a nasledné spotfebu kys-
liku. Studie SEDCOM srovnavala vyskyt nezadoucich uéinka hypotenze
a bradykardie pfi uziti dexmedetomidinu ve srovnani s midazolamem.
Prokazala bezpe¢nost dexmedetomidinu, jen v 4,9 % podani byl potiebny
terapeuticky zasah pro bradykardii ve spojeni s uvodni sytici davkou®/.
Dalsi zna¢nou vyhodou dexmedetomidinu je jeho efekt na sniZeni inci-
dence deliria, coz prokazuji studie (MENDS, Maldonado, metaanalyza
z roku 2014 u 3 029 pacientil) srovnavajici dexmedetomidin s benzodia-
zepiny®#/. V nékolika dal$ich studiich prokézala sedace u poopera¢né
umeéle ventilovanych dospélych pacienti s dexmedetomidinem vyhody
jak ve srovnani s benzodiazepiny, tak i propofolem*/. Dexmedetomi-
din je slibnym lékem v sedaci kriticky nemocnych pro umoznéni lehké
sedace, pro sviij vliv na sniZeni incidence delirii, umocnény nové zjisté-
nou neuroprotekci. Jeho $ir§imu vyuziti zatim brani vysoka cena. Dopo-
sud v$ak neni dexmedetomidin uvddén v doporuéenych postupech pro
terapii delirii.

Pro poutziti antipsychotik k terapii delirii také nejsou dostate¢né dikazy.
Chybi placebem kontrolované randomizované klinické studie o efektivité
a jejich bezpec¢nosti vzhledem k ¢etnym nezadoucim uc¢inkam. Jejich po-
uziti nepatfi do prvni linie. Na druhé strané je nutné zvladnout agito-
vanost pacienta. U neklidného pacienta s hyperaktivnim deliriem je pfi-
méfena farmakologickd terapie indikovana. PouZivaji se pokud mozno
nejnizsi davky antipsychotik, které vedou ke zklidnéni pacienta. Cilem je
zabranéni poranéni a vycerpani, zmirnéni sympatikotonie, nikoliv nad-
mérna sedace. DulleZita je v¢asna 1é¢ba. Uvadi se, Ze adekvétni 1é¢ba za-
héjend do 24 hodin od vzniku deliria aZ trojnasobné redukuje mortalitu
oproti terapii opozdéné”/.

Nejcastéji pouzivanym preparatem u neklidnych pacientd je haloperidol.
Radi se mezi typickd antipsychotika 1. generace. Jde o butyrofenon bloku-
jici postsynaptické mesolimbické dopaminergni D1 a D2 receptory. Diky
vysoké afinité k D2 receptortim jiZ v nizkych davkach blokuje u¢inek do-
paminu (zvySené synaptické hladiny dopaminu se fadi mezi dal$i moznou
ptic¢inu deliria). Efektivni se jevi jiz malé davky haloperidolu s minimem
nezadoucich uéinkd, 5-10 mg/den k vyloudeni agitovanosti. Ma pomérné
rychly nastup ucinku. Vedle peroralni formy je k dispozici pro parente-
ralni podani. K ¢etnym nezadoucim uéinkim se fadi zvlasté kardidlni to-
xicita (prodluzovani QTc intervalu s nutnosti monitorace EKG) a extra-
pyramidové ucinky. Ty jsou vice vyznaceny pii podavani i. v. (proto SPC
povoluje bez monitorace EKG pouze i. m. aplikaci). Pti 1é¢bé haloperi-
dolem je tieba brat v uvahu fadu interakci s dal$i medikaci prodluzujici
QTc interval (prokinetika - metoklopramid, antiarytmika - amiodaron,
antibiotika, antimykotika - flukonazol, erythromycin a dalsi)*/. V pilotni
studii srovnavajici efekt dexmedetomidinu s haloperidolem vedlo uziti

FI « Cislo 5/2017

dexmedetomidinu ke zkraceni doby do extubace u pacientt s hyperaktiv-
nim deliriem?/. Dal$§im butyrofenonovym neuroleptikem selektivné blo-
kujicim D2 receptory je melperon. Ceskou geriatrickou spole¢nosti je do-
porucen v 1é¢bé delirii u geriatrickych pacienttt v dédvce 25-50 mg 2-4krat
denngé, a to jak u delirii pti akutnim somatickém onemocnéni, tak i pti de-
liriu u demencf***!/.

Méné ¢asté nezadouci linky pri obdobné efektivité jsou popisovany
u 2. generace antipsychotik, zndmé jako atypicka antipsychotika (zi-
prasidon, kvetiapin, olanzapin, risperidon). Jsou vSak dostupnd jen
v peroralni formé. Kromé inhibi¢niho t¢inku na D2 receptory blokuji
i 5-HT2A (serotoninové) receptory. V mensi mife se tak projevuji extra-
pyramidové nezddouci u¢inky. V Devlinové studii byl prokazan efekt kve-
tiapinu (50-200mg a 12 hod.) oproti placebu na zkréceni délky trvani de-
liria*?/. Kvetiapin je dobfe tolerovin, md minimalni nezddouci ucinky.
Prvni randomizovand, placebem kontrolovana studie MIND neprokézala
efekt haloperidolu ani ziprasidonu®/. Atypicka antipsychotika u star$ich
pacientti s demenci zvy$uji mortalitu®/. Obecné by antipsychotika neméla
byt podavana u pacientt s tichym deliriem a jejich pouziti by mélo byt
omezeno na co nejmensi davku a trvani ke zvladnuti stavu agitovanosti
hyperaktivniho ¢i smiSeného deliria.

V Evropé jsou dobré zkusenosti s dal$im atypickym antipsychotikem tia-
pridem (ve formé peroralni i parenteralni). Ma dobrou biologickou do-
stupnost. Diky selektivni vazbé na dopaminové receptory limbického
systému nevyvolava vyznamnéjsi extrapyramidové ani jiné nezadouci
ucinky. Stejné jako melperon se dd pouZit jak u delirii v rdmci soma-
tického onemocnéni, tak i u demenci. Doporuc¢ena denni davka je 300-
400 mg denné. Nicméné pfi terapii hyperaktivnich delirii je ¢asto nutno
pouzit i ddvky vyznamné vyssi (600-1200 mg denné), které maji tlumivy
ucinek®!/.

Benzodiazepiny nejsou prvni volbou v feSeni hyperaktivniho deliria,
pokud nejde o terapii syndromu z odnéti (alkoholu, benzodiazepin,
opioidi). V této indikaci lze pouZit i antipsychotika tiaprid a klomethi-
azol. U klomethiazolu je doporu¢ena davka 1 tobolka 4 300mg 3 krat
denné, u hyperaktivniho deliria u syndromu z odnéti se podavaji davky
vys$i, maximalni denni davka je 16 tobolek (4,8 g).

Zavér

Spravny ptistup k deliriu a sedaci vyrazné ovliviluje poopera¢ni vysledky
stondni. Prvofada je monitorace, brzkd a dostate¢nd terapie pooperacni
bolesti. Sedaci, pokud je tfeba k toleranci organové podpory, udrzovat
lehkou s cilem klidného, komfortniho, kooperujiciho pacienta. Toto na-
sledné umozni brzkou mobilizaci a rehabilitaci. Vyhodné je pouziti dex-
medetomidinu ke kooperujici sedaci v davkach 0,8-1,4 pg/kg/hod. Prova-
dét screening delirii (CAM-ICU test). Agitovanost a delirantni stav ihned
fesit antipsychotiky (haloperidol, tiaprid, kvetiapin) s titrovanym poda-
nim dévky za monitorace EKG. Benzodiazepiny jsou limitovany k terapii
syndromu z odnéti.

Management delirii vychazi ze ¢tyf zakladnich principi prevence
a terapie:

vyhnout se vyvolavajicim faktorim
diagnostikovat a lé¢it akutni onemocnéni (organickou pric¢inu delirif)
podporovat a trénovat kognitivni funkce

1é¢it hyperaktivni delirium pro nebezpeci sebeposkozeni, vycerpani.
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