Houby a lekarstvi

houby v medicine



Historie a prvni nasledky

- vliv hub bez védomi ¢lovéka
- neuvédomelé otravy sbérem
- nedbala kontrola surovin, Spatné uskladnéni potravin

= hladomory, znehodnoceni plodin, neznalost priCin a nulova obrana proti nim

ergotizmus (ergot, Claviceps purpurea)
mykotoxiny mikroskopickych hub

otravy makromycety



Historie a prvni nasledky

Claviceps purpurea (Hypocreales, Pezizomycotina)

- obilniny, hlavne Zzito
- charakteristicka sklerocia, pozdéji stroma se
zanorfenymi perithecii

Alkaloidy

ergotamin

- vazokonstrikCni efekt, gangrenizace tkane,
odpadnuti koncCetiny

ergin a hydroxyethylamid kyseliny lysergové ﬁ}
- halucinace, kreCe, zvraceni, svedéni, bolesti hlavy, /
prujem, nekontrolované pohyby rukou

C. purpurea sklerocia na zité
http://www.fungi4schools.org/Reprints/Photoset01



Historie a prvni nasledky

- nemoc sv. Antonina (St. Anthony's Fire)

Pieter Bruegel starsi
(?1525 - 15. zari 1569)
,Zebraci“

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/a/aZ/PieterBruegel_d._%C3%84._024.jpg



Historie a prvni nasledky

spisy Annales Xantenses (Poryni, Némecko) 857 n.l.
- prvni z velkych epidemii

kronikar Geoffroy du Breuil (Limousin, Francie), 12. stol. n.l.
- nekolik epidemii ve stredovéku
- |é¢ba v klasterech x po navratu domu a staré stravé zpét nasledky

- Casté epidemie v okoli fek, v chladnéjSich oblastech (Poryni, S Amerika, ...)
= obili vice nachylné na kolonizaci C. purpurea

- pravdépodobné vyuzit i k zabiti ,lidi z bazin®

(S Evropa, Velka Britanie, Irsko, cca 1200 pf. n.l.)
= mumifikovana téla

= v zaludku velké mnozstvi sklerocii

http://en.wikipedia.org/wiki/File:Tollundmannen.jpg



Historie a prvni nasledky

- ,posednuti dablem*

- podobné symptomy u dobytka
(dojeni krav, amrti, ...)

- proces v Salemu (1692 — 1693,
Massachusetts, USA)

- shoda ¢etnosti procesu
s Carodejnicemi s chladnéjsim
podnebim a péstovanim obili
(x Irsko minimum)

o i T
http //www sonofthesouth net/revolutlonary war

- vyskyt az do 19. stol., ale i 1951 — Pont-St. Esprit (Francie)
X tajny vladni projekt?
- zavedena kontrola kvality obili



Historie a prvni nasledky

- vyuziti alkaloidull i v 1€kafFstvi
= do 19 stol. vyvar ze stromat pro iniciaci porodnich stah
+ zastaveni krvaceni po porodu

1923 Albert Hofman (Sandoz Pharmaceuticals, Svycarsko)
- izoloval derivaty kyseliny lysergové
- 1943 objevil derivat LSD ¢

|
=
1
|- |

-

=1

1 R (R em (=
=
(.

/www.hofmann.org/Isd/index.htrr



Historie a prvni nasledky

LSD
- vyzkum v psychiatrii pfi IéCbé emocionalnich poruch, Parkinsona, migrény, ...
- oblibena droga v 60. letech
- zajem i od americké CIA

= ,droga pravdy*

= ,droga zmateni*

+ moznost masivniho nasazeni na nepritele za ucelem dezorientace a

snizeni bojeschopnositi s -

- v soucasnosti vyroba synteticky

http://www.thenewblackmagazine.com/Photofiles/CIA.jpg



Historie a prvni nasledky

Mykotoxiny
Aspergilus flavus (Eurotiales, Pezizomycotina)

- béZna pudni houba, ¢asty kontaminant potravin
- aflatoxin

© A. Kubatova

ENTRO0G Mag WD H\ Fi
- BRSO 8 s TN



Historie a prvni nasledky

1960 — v Anglii na farmé se otravilo 100 000 krocanu
= pFi¢inou kontaminovana moucka z buraku

1974 — v Indii 1000 nemocnych, 100 zemrelo, kontaminovana kukurice

- 60. léta — UNICEF doporucuje v rozvojovych zemich aby déti konzumovaly
hodné araSidu = vyzZivné x riziko otrav

- potenciani nebezpeci vynutilo rozsahly vyzkum:
1) produkce aflatoxinu zavisla na konkrétnim druhu v ramci
komplexu A. flavus (kmeni)

2) vice toxinu pokud roste sam
3) zavisi i na substratu, nejvice na arasidach, nejméné na sgji

http://en.wikipedia.org/wiki/Aflatoxin



Dnes?

Test

Mykotoxiny
V rozinkach
a arasidech
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Historie a prvni nasledky

Mykotoxiny mikroskopickych hub
Aspergillus ochraceus, Penicillium verrucosum (Eurotiales, Pezizomycotina)
- ochratoxin, bézné pudni houby, kontaminuji obilniny, vino, kakao

- nefrotoxin (ledviny), dlouhou dobu se mize akumulovat v potravé (maso)

Penicillium expansum (Eurotiales, Pezizomycotina)
- patulin, kontaminace uskladnénych jablek = v dzusu

- tepelné malo stabilni, je rychle vyluCovan moci, nekarcinogenni

© A. Kubatova



Historie a prvni nasledky

Mykotoxiny mikroskopickych hub
Fusarium spp. (Hypocreales, Pezizomycotina)

- bézna pudni houba, ¢asty parazit na obilninach ;

lem  © A. Kubatova




Historie a prvni nasledky

Fusarium spp. (Hypocreales, Pezizomycotina)

- toxiny zearelenony (degenerativni zmény u dobytku)
fumonisin (poskozeni jater)
trichotheceny

- zdufeni hltanu, krvaceni z nosu, krevni srazeniny pod kuzi, alimentarni toxicka
aleukie

1944 Rusko — kvuli valce nestacili sklidit na podzim proso = na jare
masivni otrava, statisice mrtvych

1946 Némecko — Rusti vojaci pfi navratu domu, otrava z nesklizeného obili, az 1
milion se symptomy otravy



Nasledky nejen pro Cloveka

Pro¢ houby produkuji mykotoxiny?

- ochrana pred mykofagy, ochrana substratu, ochrana symbiotickych rostlin endofyty

Lolium + Acremonium loliae (Hypocreales, Pezizomycotina)

- lolitrem produkovan endofytickou houbou, chrani rostlinu prfed herbivory, odpuzuje i
prezvykavce

Acremonium sp. Lolium perenne
http://www.mycology.adelaide.edu.au/gallery/photos/acremoniumO01.gif http://thebegavalley.org.au/



Nasledky pro Cloveka a spolecnost

Vsechny rostliny a jejich ¢asti jsou kolonizovany endofyty.
Mykotoxiny a jiné sekundarni metabolity jsou produkovany radou hub.

= neupravovaneé rostlinné potraviny obsahuji prirozené urcité mnozstvi techto latek

konvencni vs. biozemeédélstvi = co je lepSi?



Otravy makromycety

- otravy makromycety velmi Casté od davnoveéku
- moznosti zamény za jinou houbu stale aktualni

http://www.ceskatelevize.cz/porady/10193435721-houby-houby-houby/208542154200001/

napr. Calocybe gambosa X Entoloma lividum

- L 2]

http://www.funghiitaliani.it/uploads/post-4-1160721117.jpg
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Otravy makromycety

Tiberius Claudius (10 pf.n.l. =54 n.|.)
pravdépodobné otraven svou manzelkou Agripinou;
pokrm z Amanita cesarea (vyluh z A. phalloides)

www.wikipedia.org




Otravy makromycety

- muchomurka zelena Amanita phalloides (Agaricales, Agaricomycotina)
- obsah o«c-amanitinu cca 0,2 mg/g O A

- letalni davka cca 0,1 mg/kg |
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Otravy makromycety

Hepatonefrotoxicky syndrom (muchomurka zelena, muchomurka jizliva)
Nefrotoxicky syndrom (pavucinec plySovy)
Muskarinovy syndrom (jedovaté strmélky a vilaknice)
Gastroenterodyspepticky syndrom
Zalude&ni dyspeptické syndromy (hfib satan, Zampion zapasny)
Zalude&né-strevni dyspeptické syndromy (jedovaté holubinky a ryzce)
Strevni dyspeptické syndromy (kuratka sliCna)
Antabusovy (disulfiranovy) syndrom (hnojnik inkoustovy)

Halucinogenni syndrom (muchomurka ¢ervena, muchomurka tygrovana,
lysohlavky)

Pseudootravy

vice na http://www.biotox.cz/toxikon/makromycety/
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Sedmileta divka zemiela po otrave z hub

Dnes?

Sedmiletd ékelatka 2 Ostravy-
Radvanic zemrela ve étvrtek v
Gstravé na naslediy stravy

1998 — v USA celkem 9839 otrav houbamij hevbami. Pravdepedobne sio o

muchomorky zelenou, kterd pathi

2011 — studenti UK’ PrF! mezi nejnebezpeénijsi houby.
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Halucinogenni houby

- vyuziti pfi Samanskych obfadech u primitivnich narodu
- rozdilné druhy hub pouzivany v jinych geografickych oblastech
- vyuzivané na obcCasné ,tripy* dodnes

J Amerika
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Vychodni Evropa Stfedni Evropa
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Psilocybe semilanceolata
(vSe Agaricomycotina)

http://www.entheology.org/edoto/cache/article_a_25.htm

http://www.funghiitaliani.it



THE
Halucinogenni houby DANG ERS

- ohnovec obecny Phellinus igniarius (Polyporales, Agaricomycotin:
- igmik* = zvykaci tabak smichany s popelem z plodnic
= Mg, Na a dalSich kationtu, vyssi pH
= vySSi vytézek nikotinu z tabaku
x davky nikotinu vedouci az k otrave
- dosud hojné pouzivany eskymaky na Aljasce, vyrazny socialni a
zdravotni problém ]

' cotine Control Depa ri
B 007-543-6312 or toll lr "

Blanchette & al. (2002)



Prvni vyuziti v medicine

Otzi
- Alpy, region Otztal, muz z doby cca 3300 pf. n. I.
- s sebou mél:

plodnici Piptoporus betulinus
(Polyporales, Agaricomycotina)
- pravdepodobné jako amulet

plodnici Fomitopsis pinicola (Polyporales,
Agaricomycotina)

® - pro rozdélani ohné (troud), nebo jako prostredek
prvni pomoci (dezinfekce, srazeni krve)




Prvni vyuziti v medicine

JFungus chirurgorum* - hemostyptikum na zastaveni krvaceni $& =

- troudnatec kopytovity Fomes fomentarius (Polyporales,
Agaricomycotina)
- pychavka dlabana Calvatia utriformis (Agaricales, Agaricomycotina)

e

" http://www.nahuby.sk/images/



Prvni vyuziti v medicine
- vatovec obrovsky Calvatia gigantea (Agaricales, Agaricomycotina)

L,Bovista...svym moucnym obsahem prospiva starym vihkym skodlivinam, které

vysuSuje a tak ke zhojeni privadi staré viedy a rany.”
Adam Lonitzer, Bylinar, 1555

- calvacin polyglukan s protinadorovymi ucinky, antibiotické latky

10 cm



Prvni vyuziti v medicine
- jelenka obecna (Elaphomyces granulatus, Eurotiales, Pezizomycotina)

»...pul lotu prasku z hubky s kventlikem dlouhého pepfe rozmnozuje prirozeni*

»...Jeleni citice tuto vuni, kopaji a hrabou*

Pietro Andrea Mattioli, Herbar 1596




Prvni vyuziti v medicine

- jidasovo ucho Auricularia auricula-iudae (Agaricomycotina)
- sighatura rerum = tvarova podobnost s organem, pfedpokladané vyuziti
k jeho léCeni

,Houba tato jest dobra i na opuchliny usni.*
J. v. Bewervyck, 1672

- v soucCasnosti péstovana ve velkém, Casta v asijské kuchyni




Prvni vyuziti v medicine

- lesklokorka leskla Ganoderma lucidum
(Polyporales, Agaricomycotina)

- tradicni vSeléek v asijské medicine

- rei shi“ v Japonsku, ,Ling Zhi (Chih)“ v Ciné

http://www.nahuby.sk/images/fotosutaz/

' l; 2007/08/13/jaroslav_maly 75099.jpg
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Houby v souCasné medicine

Antibiotika
- produkovany radou hub (hlavné anamorfni askomycety)

- produkovany i bakteriemi
- inhibice rust a bunécné déleni, odliSny u€inek na rtzné druhy a G* vs. G-

http://lwww.freeimageslive.com/galleries/medical/pics/anti
biotics2513.jpg



Antibiotika

Antibiotika

- pfed nimi |éky napf. na bazi sulfonamidu (Prontosil 1932) a
slouc¢enin s arzénem (Salvarsan 1910)
- i drobné a lokalni infekce mohly byt smrtelné

l. sv. valka
- z cca 10 mil. padlych vojaku asi polovina zemfela na nasledky infekce po i
lehkych ranach
- boje v zakopech na polich dfive hnojenych mocuvkou
= bakterie rodu Streptococcus, Staphylococcus, Clostridium

- oblecCeni prosyceno pudou
- kulky nechavaly trzné rany
- oSetfovano latkovymi obvazy s kyselinou karbolovou (fenol)

- i v.dobé miru v nemocnici nizké procento uzdraveni pfi infekcich, spis se tam
pfichazelo zemfit



Antibiotika

l. sv. valka

- oblec€eni prosyceno pudou

- kulky nechéavaly trzné rany

- oSetfovano latkovymi obvazy s kyselinou karbolovou (fenol)

- i v dobé miru v nemocnici nizké procento uzdraveni pfi infekcich, spis se tam
prichazelo zemrit

http://www.gettyimages.com/



Penicillin

- objeven nahodou v zafi roku 1928 (opravdu nahodou?)

- Dr. Alexander Fleming, St. Mary‘s Hospital, Londyn (VB)

- kolonie druhu Penicillium rubens (Spatné uréeno jako P. notatum) vytvofila
zonu ve svém okoli s mrtvymi bakteriemi

- v fijnu 1928 proveden cileny experiment, ktery ukazal, ze:

,Plishova kultura tudiz obsahuje bakteriolytickou latku proti stafylokokum ...*

- pokracoval ve vyzkumu ,Stavy z plisne“ neboli
penicilinu

s B N g, TN ED BT I FUSSUE - VOLUME 1 W3 1 B

Flemings penicillin producing strain is nol Pesicillium chrysogenvm but
P finlrens

Alexander Fleming ve své laborator

vV NEmMoCcnict Saint ."'-[ iy |1r| blizne v roce 1904,

Lax (2005) k. ionic penicilinove plisné V této mustnostn pracoval ¢oyficer dever let,



Penicillin

- navrhoval vyuziti hlavné pfi izolaci bakterii a potlaCeni jinych druht v kulturach

Fleming A. (1929): O baktericidnim ucinku puasobeni kultur Penicillia specialné ve vztahu k jejich uziti pri
izolovani B. Influenzae. — British Journal of Experimental Pathology, 10: 226-236

,...Da se predpokladat, Zze muze byt uc¢innym antiseptickym prostfedkem

k pouziti vnéjSimu i k injekcni lécbe ..."

On the anubacterial action of cultures of
a Penicillium, with special reference to
their use in the isolarion of

B. influenzae

1929 = Alexander Flemnng

I-'Ir-.rn-'r:g_ Alewander. 192, On the Anribacreral
Action of Cultures of 3 Penicillivm, with Special
Referance to Their Use m the ladamen of B,
infincnzae. Brivish Jowrmal of Experomenesd Pach-
f:ll"lll::l'., Vol 10, pages F -1 34,

- dale se veénoval penicilinu s prestavkami
az do roku 1935
X nepodarilo se mu ho purifikovat

ik

o - ' - |
http://en.wikipedia.org/wiki/Alexander_Fleming

L



Penicillin

Howard W. Florey (1882 — 1968)

- Australan, feditelem Sir William Dunn School of Pathology, Oxford

- ved| rizné medicinské vyzkumy (lysozym, ...), mezi nimi i penicillinu
- od zari 1939 vedouci tymu, sam provadel klinické testy na mysich

Ernst B. Chain (1906 — 1979)
- chemik, némecko-rusky imigrant do VB

Howard Florey
ve 20. letech |
20. stoleti. 3

Aleva davrava) Edward Abrabam, Howard Florey, Emst Chain a Robert Eohbi
} hemicke strukture peniciling, 1943, Abrabam a Chan zastavali

aktLira | | hncina; Kobertson | |
| L [ LELaN loureir Nol I
144 | ol 1 ' 1945 krystalografic o Al L
el pruvdu. Abrahar il cephalosporin



Penicillin

- Chain spolu s laborantem Normanem Heatlym dokazali purifikovat penicilin a
udrzet ho stabilni (1940)
- zakladem byly zmeny pH pri extrakci; penicilin vyextrahovany z éteru pri vysSSim
pH zustal stabilni dlouhodobé
= kli€ ke klinickym zkouSkam

- zacCali produkovat penicilin ,ve velkém®

; 1
| roT Prowdny cxrrkror, ktem
5 i s |
wlastoima rubsimma sestavi] Morman
- . : :
| |-.'.|'|.'. Hakm AL P I e S T
B, L K
na knthy vwiazené ze slavngd oxfordske
knthovny Bodletan Libeare: Heatley
vyTobl vetsinu skienenveh trabie,
I a hubi
mMeaenyoh spiral a iy

Pristron nechvbéln barevna svérélka

il |"'||'i'.|.'l\. '|.|I.' 'h|'| 4 3 B I'I Pl LLTIG

Lax (2005)

priblizné 5 liber



Penicillin

- prvni pokusy pri dostateCném mnozstvi penicilinu na mysich
se streptokoky 25. kvétna 1940
= uspesne!

- velké Stésti, ve smési pouze <1% penicilinu
a nastésti zadna tox. latka
- vybrali si mySi a ne morcata (alergie na penicilin)

o

Howard Florey (vpravs) a James Kent,

|"§HH:_'I.'|I~I technik, |-..h'|'_'." se dlouha léra

v laboraton staral o evifata, davap mvyé

. injekei do ocasni Zily. Pravdépodobné
Norman Heatley pravdépodobnd np

: 7 i v samych zacatcich pokusu
ASTuge CInnost pemiciling, :

nfiblizne v roce 15940 ¢ penicilinem.



Penicillin

12. unora 1941 prvni |éCba pacienta
= Albert Alexander, 43 let, policista se zanétem po Skrabnuti o trn rize
(pfi holeni?)
= vyrazné zlepSeni po nékolika dnech, ustup infekce x ale dosel penicilin
(ikdyz extrahovan zpét i z moce), 15. bfezna 1941 smrt

brezen 1941
= Arthur Jones, 15 let, infekce
po operaci kyCle, uzdravil se

- nasledovali dalSi pacienti

Morman Heatley (2 lopatou
falii véder @ Dunnova dstavu
kopon pr letecky krvt

LaX (2005) - | |-u.:|-l.'|-|| -|.--|-.. | LAY




Penicillin

Penicillin

- jak napéstovat velké mnozstvi Penicillium?

- cesta do USA, na USDA v Peorii (lllinois) nevyuzity kukufi€ny sirup, pouzit jako
médium a optimalizovana velkovyroba

- je pouzivany kmen ten nejlepsi?

= izolace z rdznych pud po celém svété a z kontaminovanych potravin
(,Plesniva Mary*)

- v roce 1944 penicilin druhou prioritou ministerstva obrany USA
(1. byla atomova bomba)

1. pol. 1943 400 mil. U penicilinu (pro 180 lidi), cena 200 USD za pacienta
2. pol. 1943 uz 40 mid. U
cerven 1944 100 mld U za mésic, cena klesla na 6 USD za pacienta



Penicillin

- 5. srpna 1942 pozadal Fleming Floreye o trochu penicilinu pro nemocneho pritele
= uzdravil se, ale Fleming (nechtic) na sebe pfilakal ohromnou poularitu
- Oxfordsky tym zcela opomenut

- 1945 Fleming, Chain a Florey dostali Nobelovu cenu

x fada lidi ma alergii na penicillin
fada kmenu bakterii si vypracovala toleranci k penicillinu

- 2002 na trhu nebyla Zadna nova antibiotika
- 2003 prihlaseny pouze dva Nove |EKY

- naklady na penicilin nékolik tis. dolart '|
x dnes cca 900 mil. USD na novy lek



Antibiotika

Historické doklady o vyuziti antibiotik

- plesnivy chléb doporuc¢ovan na lé&eni ran a nemoci (Antické Recko)

- udrzelo se az do 20. stoleti na venkové (Ukrajina, Jugoslavie, Recko)
- ,cuxum* na viedy; mikroskopicka houba z prazené kukufice (Mayové)

Byl Fleming prvni védec?
John Tyndall (1876)
- pozorovana lyze bakterii pod porostem Penicillium

André Gratia (20. léta 20. stoleti)
- zaznamenana stejna reakce v okoli Penicillium na kulture stafylokoka
- do konce zivota si vycCital, ze fenomén pouze zaznamenal a nestudoval dal



Houby v souCcasne medic

Mykoin PH510

- originalni Ceské antibiotikum

- ke konci valky vyrobeno v tovarne Be
- nalezen kmen P. chrysogenum s antib

film CR - Mykoin PH510, 1963
- pouzit u starsi zeny se zlatym stafylok
nemoc, neuspesny
- dale sedmileta divka se zanétem moz
- penicillin zabral, ale dochazel velmi r
- prubézné neustale vyrabén,

MYKDIN

REZIE: NEI LEHOVEC

® terryposters.com



Houby v souCcasne medicine
= l";: ,“ :_\h“ =

Streptomycin a Tetracyklin
- Streptomyces spp.
- aktinomycety

-

www.wikipedia.org

Cephalosporin
- Acremonium strictum (dfive Cephalosporium acremonium, Hypocreales,

Pezizomycotina)



Houby v souCasné medicine

DalSi farmaka z mikroskopickych hub

Mucidin
- slizeCka porcelanova Oudemansiella mucida
(Agaricales, Agaricomycotina)

- antimykotikum v 50. letech objeveno v CR (SPOFA)

\MNw.nauby.sk




Houby v souCasné medicine

Griseofulvin

- Penicillium griseofulvum (Eurotiales, Pezizomycotina)

- neucinkuje proti bakteriim, ale proti jinym houbam, blokuje struktury mikrotubult
= léCba nékterych koznich mykoz

Cyklosporiny
- Cylindrocarpon luridum a Tolypocladium inflatum (Hypocreales, Pezizomycotina)
- oslabuji imunitni odpoved tela, podavaji se pri transplantacich

http://archiwum.wiz.pl/images



Houby v souCcasne medicine

Statin

- poprveé ziskan z Penicillium sp.
- pfirozené se vyskytuje v bazidiomycetech, napf. Pleurotus ostreatus
- snizuje hladinu cholesterolu, slibny lek B

X Casté a nebezpecné vedlejsi uCinky :, *

P\\ﬂ Want a statin
| — with that
k burger?
- ; ;_-*q. v P —
http://kinoko-ya.sakura.ne.jp/0leng/
& pleurotus_ostreatus.htm



Houby v souCasné medicine

- jaka jsou/byla zdravotni rizika spojena s houbami a jejich konzumaci?

- jak se branit proti pfijmu mykotoxinu v potravé

Namety pro vyuku, domaci ukoly, zamysleni ...

Varn el a4 VArD e 'ds



	Snímek číslo 1
	Snímek číslo 2
	Snímek číslo 3
	Snímek číslo 4
	Snímek číslo 5
	Snímek číslo 6
	Snímek číslo 7
	Snímek číslo 8
	Snímek číslo 9
	Snímek číslo 10
	Snímek číslo 11
	Snímek číslo 12
	Snímek číslo 13
	Snímek číslo 14
	Snímek číslo 15
	Snímek číslo 16
	Snímek číslo 17
	Snímek číslo 18
	Snímek číslo 19
	Snímek číslo 20
	Snímek číslo 21
	Snímek číslo 22
	Snímek číslo 23
	Snímek číslo 24
	Snímek číslo 25
	Snímek číslo 26
	Snímek číslo 27
	Snímek číslo 28
	Snímek číslo 29
	Snímek číslo 30
	Snímek číslo 31
	Snímek číslo 32
	Snímek číslo 33
	Snímek číslo 34
	Snímek číslo 35
	Snímek číslo 36
	Snímek číslo 37
	Snímek číslo 38
	Snímek číslo 39
	Snímek číslo 40
	Snímek číslo 41
	Snímek číslo 42
	Snímek číslo 43
	Snímek číslo 44
	Snímek číslo 45
	Snímek číslo 46
	Snímek číslo 47

