Onkochirurgia

Jaroslav Lucan



Kazda epocha ludskych dejin ma svoje
dominujuce choroby

Starovek: malomocenstvo

Stredovek (goticky, nehygienicky): mor
Renesancia (lahkomyselny a zmyselny svet):
syfilis

Barok: tanec sv.Vita

19.stor.: tuberkuloza

20.stor.: kardiovaskularne choroby, nadoroveé
choroby, AIDS

21.stor.: kardiovaskularne choroby, nadoroveé
choroby, AIDS, ?



Zhubné nadorové ochorenia

Vo vyspelych priemyslovych statoch kazdy
3. obyvatel nasej planety ochorie na rakovinu

RocCne pribudne vo svete 7 milionov chorych
na rakovinu

V sucasnosti je chorych asi 14 milionov
a z nich kazdy rok 5 milionov zomrie

Eurdpska unia (r.2012):
na rakovinu ochorelo 2,8 mil. ludi,
zomrelo 1 262 000 (707 000 muzov, 555 000 zien)



Slovensko
Incidencia (relat.): 300-450 novych Ca
(100.000 obyvatelov / rok)

Incidencia (absol.): 1968 — 12.353 (6500 muzov,
5500 zien), 1989 — 18.108, 1992 — 19.663, 1998 —
19.850, 1999 — 20.943, 2002 — 23.000

Prevalencia: 65.000 ochoreni

V umrtnosti na rakovinu sme na 2.mieste na
svete hned za Madarskom

Na Slovensku zomieralo: v r.1900 na ZN
1.000 osbOb rocne, v r.1968 6.500, v
sucasnosti 12.000 a viac

NOR (Narodny onkologicky register) SR od
.1968 (akad. Thurzo)



NajCastejsie lokalizacie Ca

A4

Zeny:
1. Prsnik

2. Koza
3. Kolorektum
4. Uterus

Muzi: Deti:

1. Pluca 1. Leukemie
2. Koza 2. Nadory CNS
3. Kolorektum 3. Lymfomy

4. Prostata




Priciny umrtia

U dospelych:

« 1. Kardiovaskularne choroby (muzi 49%, Zzeny 61%)
e 2. Nadory (muzi 25%, zeny 20% zo vSetkych umrti)
U deti:

1. Urazy

« 2. Nadory

Umrtnost na onkologické ochorenia je vysledkom
spolupdsobenia viacerych faktorov:

* DediCnée viohy

. Zivotosprava

. Zivotné prostredie

- Uroven lieGebnej a diagnostickej starostlivosti



Absolutne pocty incidencie novozistenych
zhubnych nadorov jednotlivych lokalizacii a
typov na Slovensku v roku 2002

MUzl ZENY
729 Pery, ustna dutina a hitan (C00-C14) 123
244 Pazerak (C15) 25
588 Zaludok (C16) 387
909 Hrubé ¢revo (C18) 797
813 e Koneénik (C19-C21) 501
186 Pecen (C22) 126
119 ZIgnik (C23-C24) 269
347 Pankreas (C25) 265
299 i N(exy)! 24
1829 Pluca (C33-C34) 361
231 Kozny melaném (C43) 279
1754 Ina koza (C44) 1892
18 Prsnik (C50) 1945
0] Kf¢ok maternice (C53) 551
0 Telo maternice (C54) 714
0 VajecCniky (C56) 448
1000 Prostata (C61) 0]
178 Semenniky (C62) 0
456 Mocovy mechur (C67) 159
388 Oblicky (C64-C66) 265
167 Mozog (C71) 150
53 Stitna zlaza (C73) 198
57 Hodgkinova choroba (C81) 71
183 Ostatné lymfomy (C82-C85) 187
286 Leukémie (C91-C95) 220
113 Mnohonédsobny myeldm (C90) 117

10.947 21.048 10.074



Nador — syn.: tumor, onkos, neoplasma, novotvar, blastom,
cancer, krebs

Rakovina — je vseobecny termin na oznacenie
patologicky zmeneneho tkaniva.

Karcindom (carcinoma) = maligny epitelialny nador.
* benigne

* maligne

* semimaligne

* prekancerdzy

« Cain situ (neinfiltrativny karcinbm)

Maligna transformacia normalnej bunky — aktivaciou
onkogénov karcinogenmi.

Ludskeé telo sa sklada asi z 200 rozdielnych typov buniek,
preto existuje aj okolo 200 réznych typov zhubnych
nadorov.

Rakovina nie je dediCna, existuje vsak rodinna zvysena
predispozicia. (Dedicna predispozicia: 20% kolorektum;
25-30% stitna zlaza; 8-12% prsnik.)

Rakovina nie je infekCna.



Nador (WILLIS) charakterizuju 3 zakladné viastnosti:
1. abnormalne tkanivo
2. expanzivny rast

S- hadmerny a nekoordinovany rast

Vyvojové poruchy:

HAMARCIE — vytvaraju normalne tkaniva, ktoré sa vsak
nezapojili do harmonie celeho tkanivoveho systemu.

Z nich méze vzniknut pravy nador - HAMARTOM

CHORISTIE — vznikaju v priebehu embryonalneho
vyvoja nespravnym umiestnenim tkaniv na inom mieste
napr. tkanivo pankreasu v zaludku —

nadory CHORIOSTOMY



BENIGNE NADORY - rastu expanzivne a iba
odtlacaju okolité Struktury, recidivuju.

MALIGNE NADORY - rastu infiltrativne a zvacésa
destruktivhe, metastazuiju.

SEMIMALIGNE NADORY - rastu infiltrativne, su
destruktivne, Casto recidivuju, ale nemetastazuju.

PREKANCEROZY - su stavy, na podklade ktorych
moze vzniknut maligny nador.

CARCINOMA IN SITU — je nador epiteloveho
povodu, pri ktorom nie je este porusena epitelova
stromalna bariera, nie je mozné metastazovanie.



Sirenie nadorov — METASTAZOVANIE

LYMFOGENNE

HEMATOGENNE

PER CONTINUITATEM

MPLANTACNE

3% tvoria MTS neznamej primarnej lokalizacie




RAKOVINA

proliferacia abnormalnych klonalnych buniek
multifaktorialny, komplexny a postupny proces
(1 gr.nadoru = 10/9 buniek, 1 kg = 10/12 buniek)

KARCINOGENEZA

- chemicka (karcinogény organické, anorganické, prirodzené, syntetickée)
- fyzikalna (ziarenie, chronické drazdenie)

- biologicka (onkogénne virusy, hormony, mykotoxiny)

PATOGENEZA NADOROVEJ CHOROBY

- indukCna faza 15 — 30 rokov
- faza in situ (prekanceréza) 5 — 10 rokov
- invazivna faza 1- 3roky

- faza disseminacie (mts) 1 - 5 rokov



PREVENCIA

PRIMARNA

-zabranit’ vzniku ochorenia (zivotné prostredie,vyZziva)

SEKUNDARNA
— diagnostikovat asymptomatické ochorenie
-SKRINING (opakované zdravotné prehliadky)

TERCIARNA

- v€asha dg. Recidiv



RIZIKOVE FAKTORY RAKOVINY

Nadmerny prijem soli.

Konzumacia horucich jedal a napojov.
Nadmerné pouzivanie korenia, horcCice a roznych marinad.
Nadmerna konzumacia udenin.

Casta konzumacia vyprazanych jedal.
Pouzivanie prepaleneho tuku na pripravu jedal.
Strava s nizkym obsahom vitaminov A, B, C, E.
Nedostatok vlaknin v strave.

Nadmerne pitie alkoholickych napojov.
FajCenie.

Stres.



DIAGNOSTIKA NADOROVEJ CHOROBY
- v€asha a presna
- osveta, lekar

VAROVNE PRIZNAKY
— ak trvaju 3-4 tyzdne = onkologické vysetrenie!

1. NezvycCajné krvacanie a vytok z telesnych dutin

(nos, usta, konecnik, poSva, do moca, pri kasli, zvracanie).

2. HrCka alebo zatvrdlina na prsniku alebo kdekolvek inde
na tele (pera, jazyk, LU).

3. Tazkosti pri prehltavani alebo porucha travenia

(anorexia, nausea, pyrosa, meteorizmus, nejasne chudnutie...)

4. Zmeny funkcie zazivacich organov (vyprazdnovanie
stolice) a mocoveho mechura.

5. Kasel, zachripnutie, krvave sputum.

6. Nehojace sa rany na kozi a slizniciach.

7. Zmeny na bradaviciach a materskych znamienkach.



ANAMNEZA

— osobna
— rodinna

FYZIKALNE VYSETRENIE
— aspexia, palpacia, perkusia,
auskultacia, per rectum, per vaginam




VYSETROVACIE METODY

ZAKLADNE VYSETROVACIE TECHNNIKY:
KO + diff., FW, CRP, biochemické a imunologické
vysetrenie telovych tekutin

MAKROSKOPICKE ZOBRAZOVACIE TECHNIKY:

TRANSMISNE - RTG, CT

EMISNE — Diagnostické metody nuklearnej mediciny,

Termografia, MR, PET

ODRAZOVE — USG

ENDOSKOPICKE — gastrofibroskopia, rektoskopia,
kolonoskopia, ERCP, bronchoskopia,
cystoskopia a I.

MIKROSKOPICKE ZOBRAZOVACIE METODY:

HISTOLOGIA — excizia, exstirpacia, punkéna biopsia

PUNKCNA A EXFOLIATIVNA CYTOLOGIA

IMUNOHISTOCHEMICKE TESTY — iImunohistologia, imuno-

cytologia, histochémia, cytochémia
ELEKTRONOPTICKA ANALYZA




KLASIFIKACIA NADOROV

1. Histogeneticke hladisko
— epitelialne, mesenchymalne

2. Histologické hladisko
— papilarne, tubularne, cystické, rohovatejuce, nerohovatejuce,
diferencované, anaplastické

3. Anatomicke klasifikacné kritérium — hepatom, tymom ...

4. Biologicky charakter — benigne, maligne



5. Klinicka klasifikacia nadorov

— zahrnuje maligny potencial a rozsah ochorenia. Umoznuje
exaktne zvolit overenu komplexnu terapiu, porovnat vysledky
lieCby, zlepsit prognostické udaje.

GRADING (histopatologicky stupen malignity)
stupen diferenciacie nadorového tkaniva
mitoticka aktivita nadorovych buniek
celularny a jadrovy pleomorfizmus

Gx: stupen diferenciacie nie je mozné hodnotit

G1: dobre diferencovany

G2: stredne diferencovany

G3: malo diferencovany

G4: nediferencovany




STAGING (stadium rozvoja nadoroveho procesu)

vyjadrujeme v piatich stadiach (O — IV.)

stadium 0

- nadory in situ bez znamok invazivneho rastu a bez metastaz
stadium 1.

- vCasny lokalny invazivny rast bez disseminacie

stadium Il.

lokalny infiltrativny rast bez znamok regionalnych lymfatickych
metastaz (lla), alebo s minimalnymi regionalnymi metastazami
stadium lil.

rozsiahly lokalny invazivny rast s masivnymi regionalnymi
lymfatickymi metastazami, avsak bez znamok hematologickeh
rozsevu

stadium IV.

rozsiahly lokalny invazivny rast s prerastanim do okolia,
pritomnost masivnych regionalnych i vzdialenych metastaz
Skoré (vcasneé) stadium ochorenia: O, I, Il;

Neskoreé (pokrocile) stadium ochorenia: lll, IV;




TNM SYSTEM

(klasifikacia zhubnych nadorov)

vyvinul Pierre Denoix z Francuzska v rokoch 1943 — 1952
Klasifikacny system TNM vznikol v roku 1953.

. TNM r.1958

. TNM r.1974

. TNM r.1978

. TNM r.1987

. TNM r.1997

. TNM r.2002

. TNM r.2009

TNM systém sluzi pri:

Planovani lieCby klinikom.

UrCeni prognozy choroby.

Hodnoteni vysledkov lieCby.

UlahCovani vymeny informacii medzi lieCebnymi centrami.
Prispieva k vyskumu ludskej rakoviny.

~NOoO OB WDN PR




KLASIFIKACIA NADOROV PODL'A TNM SYSTEMU
opisuje anatomicky rozsah choroby, nadorovu progresiu,
ktora je charakterizovana tromi komponentami:

lokalny rozsah primarneho tumoru — T
(To, Tis, T1, T2, T3, T4, TX)

postihnutie regionalnych ev. juxtaregionalnych
lymfatickych uzlin — N
(No, N1, N2, N3, Nx)

vyskyt vzdialenych metastaz (hematogennych)- M

(Mo, M1, Mx)
PUL plucne MAR kostna dren
OSS kostné PLE pohrudnica
HEP pecenove PER pobrusnica
BRA mozgové ADR nadoblicky
LYM lymfat.uzliny SKI koza

OTH iné



Vseobecné pravidla klasifikacie malignomov:
histologicky verifikované

su dve klasifikacie — klinicka, predlieCebna TNM alebo
cTNM, patologicka, pooperacna pTNM

kategorie TNM po ich urCeni uz nemozno menit

pre kazdu lokalizaciu sa urcuje minimum vysetreni
na stanovenie TNM

po stanoveni TNM sa urcCi stadium choroby

na vyhodnotenie vysledkov lieCby je najddlezitejsia
predliecebna, klinicka TNM



KLASIFIKACIA NADOROV - HISTOGENETICKA

|. Nadory epitelialne
A. benigne — papilomy, adenomy, cystadenomy
B. maligne - karcinomy
Il. Mezenchymalne nadory (nehematopoetické)
A. benigne — fiborom, myxém, chondrom, lipdm, rabdomyom, leiomyom,
angiom, mesoteliom, osteom...
B. maligne — sarkomy (fibrosarkom, liposarkom..)
lll. Hematopoetické nadory (mesenchymalne)
1. hemoblastézy 2. hemoblastomy
V. Nadory nervového tkaniva (neuroektodermové)
rozlicné formy gliomov, papilarne nadory chorioidalneho plexu,
neurilemon a neurofibrom, neuroblastom a ganglioneurom,
paragangliomy (napr. feochromocytém), nadory retiny,
maligny melanom
V. Iné skupiny nadorov (zmiesané)
1. nadory zo zvySkov embryonalnych tkaniv (chordom, kraniofaryngedm,
odontdém...); 2. embryonalne nadory (nefroblastom, hepatoblastém)
VI. Germinalne nadory
teratom, semindm, embryonalny CA, yolk-sac tumor




TERAPIA NADOROV

multimodalna, podla presne stanoveného terapeutickeho planu,
overena dlhodobymi klinickymi studiami

1. chirurgicka terapia - klasicka, laparoskopicka
(kurativna radikalna, paliativna, reduktivna, preventivna,
diagnosticka, kryochirurgia, elektrokauterizacia)

2. radioterapia (kurativna, paliativha, kombinovana)

3. chemoterapia (samostatna, kombinovana, adjuvantna,
neoadjuvantna)

4. hormonalna terapia

5. Imunoterapia

6. podporna a analgeticka terapia

7. psychoterapia

8. rehabilitacia (fyzicka, psychicka, socialna)

a) kurativna terapia
b) paliativna terapia



Hodnotenie vysledkov antineoplastickej terapie (SZO)

CR — kompletna remisia (vymiznutie vsSetkych prejavov choroby)
PR — parcialna remisia (zmensenie rozsahu Iézie o 50% a viac)
SD - stabilizacia ochorenia

PD — progresia choroby

VYLIECENIE — preZivanie nad 5 rokov bez recidivy ochorenia

PREZIVANIE — sa podita od datumu zagatia lieéby

RECIDIVA — objavenie lokalnej recidivy po pol roku od zapoc&a-
tia lieCby

REZIDUUM (PERZISTENCIA)- Co vznikne do pol roka



KARNOFSKEHO KLASIFIKACIA

Vykonnostny stav pacienta ohodnoteny bodmi:
100 — normalny spdsob zivota bez znamok choroby
80 — normalny spdOsob zivota, nevyrazné znamky choroby
60 — schopnost' vlastného zaopatrenia, obCas nutnost
pomoci druhou osobou
40 — pacient odkazany na pomoc druhej osoby
20 — pacient schvateny, nutna hospitalizacia
10 — pacient moribundny, fatalna progresia choroby
0 —smrt

WHO

0 — normalna aktivita

1 — priznaky ochorenia, plna aktivita, ambulantna
starostlivost

2 — Cast' dia travi na 16zku, avSak menej nez 50%

3 — viac nez 50% dna je nuteny travit' na 16zku

4 — neschopny opustit' [6zko

5—smrt




Reaktivita pacienta v priebehu onkologického ochorenia
6 faz:

1. Sok z diagndzy

(reakcia fobicka, hystericka, depresivna, paranoidna, logicka)
2. hegacia

3. depresia a anxiozita

4. agresivita

5. rezignacia, akceptovanie

6. dekathexis — apatia

ONKOPSYCHOLOGIA:
— pravdu, - polopravdu, - micat.



MTS do kosti:

. prsnik

. prostata

. Stitna zlaza

. pluca

. obliCky

. maligny melanom

OOk WN -

Medzinarodna statisticka klasifikacia choréb a pribuznych
zdravotnych probléemov MKCH — 10
(0d 1.1.1994) na Slovensku- SZO Zeneva 1992:

Zhubné nadory C 00-C 97
Carcinoma in situ D 00 -D 09
Nezhubné nadory D10-D 36

Nadory neurcitého alebo neznameho spravania D37-D48



EUTANAZIA

Slovo eutanazia pochadza z grectiny.
eu — dobre, thanatos — smrt = ,dobra smrt”

lde o skutok, ktorého podstatou alebo umyslom je
sposobit smrt’ (zabit' alebo nechat zomriet) s ciefom
odstranenia akejkolvek bolesti. Eutanazia je zabitie
Cloveka, aby uz viac netrpel.

|de 0 zavazny moralny problém.

Clovek disponuje so Zivotom druhého &loveka len na
zaklade jeho jednoduchého suhlasu.

Cirkev s eutanaziou nesuhlasi.
Zneuzitie eutanazie (obmedzenie lieCby seniorov).



EUTANAZIA

Holandsko
-v roku 1973 vznikla Holandska spolocnost’ pre dobrovolnu
eutanaziu
- april 2002 — 1. krajina na svete legalizovala dobrovolnu
eutanaziu
Belgicko — maj 2002,

2014 bez vekoveho obmedzenia t.j. aj pre deti
Svajéiarsko — asistovana samovrazda
Luxembursko
Albansko
USA Stat Oregon 1998, Mexiko 2001, Kolumbia...

Aktivha eutanazia — skutok priamo spésobujuci smrt
(porovnatelna s vrazdou)
Pasivna eutanazia — terapeuticka zdrzanlivost




BIOLOGICKE MARKERY NADOROVEJ BUNKY

Nadorove markery su substancie prevazne bielkovinnej
povahy (hormoény, enzymy, antigény), ktoré maju schopnost
z malignych tkaniv prenikat do cirkulacie a do ostatnych
telesnych tekutin, kde ich mozno pomocou vhodnych metod
stanovovat. (RIA — kvantitativne)

Klinickeé vyuzitie:

1. vCasna dg., skrining nadorov

2. urcovanie prognozy nadorovej choroby

3. sledovanie efektivnosti protinadorovej lieCby
4. vCasna diagnostika recidiv a metastaz



Dnes 50 — 60 markerov
Zakladnych je 16:

AFP (alfa fetoprotein)

HCG (humanny choriovy gonadotropin)
CEA (karcinoembryonalny antigén)
TPA (tkanivovy polypeptidicky antigen)
CA 125

CA 19-9

CA 15-3

CA72-4

PSA (prostaticky Specificky antigén)
SCCA (antigén skvamoznych karcinomov)
NSE (neuron Specificka enolaza)

CT (kalcitonin)

TG (thyreoglobulin)

B2 mikroglobulin (Beta 2 mikroglobulin)
FE (ferritin)

TK (thymidinkinaza)



NAJVHODNEJSIE KOMBINACIE MARKEROV
ZAKLADNE + DOPLNKOVE

kolorektum — CEA (CA 19-9, TPA)
zaludok, pazerak — CA 72-4 (TPA, CA 19-9)
pankreas, zlCove cesty — CA 19-9 (TPA)
hepatom — AFP (FE)
pluca — CEA(adenoca), SCCA(spinocelularny), NSE(malobunkovy)
prsnik — CA 15-3, TPA(CEA)— nové markery: CATH-D(Kathepsin D),
PS2 protein, TPSA (tkanivovy polypeptidicky Specificky antigen)
ovaria — CA 125 (CA 19-9, AFP)
cervix, uterus — CEA (SCCA, CA 125)
gestacionalne trofoblastické nadory — HCG
testes — AFP, HCG (NSE)
prostata — PSA
mocovy mechur, oblicky — TPA, NSE, CEA (su malo vhodné)
leukémie lymfomy — B2 mikroglobulin, FE, TK
nervovy system, neuroendokrinné nadory — NSE, CEA
(treba vys. v liquore)
stitna zlaza — TG, CT



REFERENCNE HODNOTY — TUMOROVE MARKERY (2008)

AFP

CEA

CA 15-3

CA 19-9
CA72-4

CA 125
CYFRA 21-1
HCG Beta

SSYAN

NSE

SCC

Beta 2 microglobulin
PTH

FERRITIN

do 10 ng/ml

do 3,4 ng/nl

do 25 U/ml

do 39 U/ml

do 6,9 U/ml

do 35 U/ml

do 3,3 U/ml

0-2,67 mlU/ml muzi

0-2,90 mIU/ml Zeny

do 4, 0 ng/ml

16,3 ng/ml

1,5 ng/ml

0,8-1,8 ng/ml

15-65 pg/ml

10-160 ng/ml zeny do 50 rokov
30-300 ng/ml Zeny nad 50 rokov
30-300 ng/ml muzi



LIGA PROTI RAKOVINE

- LPR SR vznikla v januari 1990 — je nezavislé, neziskove,
charitativne, dobrovolne zdruzenie obCanov a pravnickych
osOb. Je clenom Eurdpskej asociacie narodnych lig proti
rakovine (ECL) a ¢clenom Medzinarodnej unie proti rakovine
so sidlom v Zeneve (UICC).

- ECL zdruzuje 39 Clenskych organizacii z 27 Statov Eurdpy.

-V USA 0d r.1913. Vo Francuzsku od r.1918

ULOHY PROGRAMU:

odstranit’ tabu, myty, bludy a skreslené informacie

vychovavat k prevencii

rozSirit informovanost’ o v€asnych priznakoch r6znych nadorovych ochoreni
pomahat zlepsit diagnostiku a lieCbu

podporovat vyskum

poskytovat rady pre lieCenych a vylieCenych pacientov

odstranovat predsudky a umoznit' onkologickému pacientovi navrat do
spolocnosti

zakladat a podporovat svojpomocné kluby



Vychova a informacie: brozury, letaky, monografie...
Onkologicka vychova na skolach.
Svojpomocné skupiny a kluby: VENUSA, SLOVILCO
Kampane: DEN NARCISOV (jar)

TYZDEN PROTI RAKOVINE (jesen)

BEH TERRYHO FOXA

CP LPR-Bratislava 2008
KosSice 2009
Martin 2010

Parizska charta proti rakovine.
4 fehriiar — SVVETOVY DEN PROTI RAKOVINE



DESATORO EUROPSKEHO KODEXU BOJA PROTI RAKOVINE
(prijaté v Bonne r. 1994)

Naplnenie tohto kodexu by v Clenskych Statoch Europskeho spolocenstva malo
do roku 2000 znizit amrtnost o 15%.

1. NefajCite.

2. Obmedzte spotrebu alkoholu.

3. Zvyste dennu spotrebu Cerstveho ovocia, zeleniny a balastnych latok z obilnyc
produktov.

4. Brante sa nadvahe, snazte sa o CastejSi telesny pohyb a

znizte objem potravin bohatych na tuky.

5. Obmedzte nadmerné opalovanie.

6. Dodrziavajte predpisy, ktore chrania pred stykom s rakovinotvornymi latkami.
7. Navstivte lekara, ak objavite nezvyCajny opuch, poranenie (aj v ustach), ktoré
nehoji, bradavice so zmenou tvaru, velkosti alebo zafarbenia, a pri nezvy€ajnom
Krvacani.

8. Vyhladajte lekara pri chronickom kasli Ci chripeni, teplotach, zmenach stolice,
poruchach mocenia alebo nevysvetlitelnom ubytku hmotnosti.

SPECIALNE PRE ZENY

9. Davaijte si robit’ pravidelné prehliadky a vytery z Capika

maternice.

10. VySetrujte si pravidelne prsniky a ak mate nad 50 rokov,

Podrobujte sa pravidelne vySetreniu mamografom.




Komplexna onkologicka starostlivost’ zahrnuje:

komplexna diagnostika
komplexna lieCba

. rehabilitacia .
psychologicka starostlivost' |

. socialna starostlivost
. dispenzarizacia /
. starostlivost o umierajucich «

. starostlivost’ o rodinu umierajuceho a zomreleho
- interdisciplinarna starostlivost
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http://botanika.wendys.cz/kytky/foto.php?148:1
http://botanika.wendys.cz/kytky/foto.php?148:1

