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Úvod
Tromboembolická nemoc je stále jednou 
z  nejvýznamnějších příčin morbidity a  mor-
tality vyspělejší části světa. Jedná se o  kli-
nickou problematiku vzniku cévních uzávěrů, 
ať již jde o tepenné nebo žilní příhody. Tepny 
a žíly mají odlišnou stavbu cévní stěny, odlišný 
způsob proudění krve i  odlišnou strukturu 
trombů v nich vznikajících [1].

Zatímco v  tepnách se u  trombózy jedná 
především o  poškození cévní stěny atero-
matózním procesem, v  němž se uplatňuje 
vedle dominantní role lipidů i složka zánětu 
a  porucha primární hemostázy – tedy des-
tičkového systému, v  žilním systému jde 
především o jednotlivé procesy geniálně su-
marizované a vyjádřené Virchowem v jeho po-
stulované trias – o poruchu cévní stěny, stázu 
krve a poruchu koagulace či lépe plazmatické 
koagulace [2].

Zmíněné okolnosti jsou dnes velmi po-
drobně studovány a výsledkem využití těchto 
poznatků je i  sofistikovaná a  odpovídajícím 
způsobem stratifikovaná léčba [3].

Tam, kde se jedná o  dominantní účast 
krevních destiček, přináleží přirozeně 
hlavní postavení v  léčbě protidestičkovým 
(antiagregačním) lékům, ale tam, kde je 
dominantním procesem plazmatická koa-
gulace, mají svoje místo antikoagulancia 
či antitrombotika. Tyto poslední dva názvy 
se užívají někdy jako synonyma, jindy vyja-
dřují odlišnost v tom smyslu, že antikoagu-
lancia snižují koagulační potenciál a zame-
zují přeměně fibrinogenu na fibrin, zatímco 
antitrombotika tuto přeměnu jen omezují 
vlivem na množství vznikajícího trombinu. 
V některých pramenech jsou za antitrom-
botickou léčbu považována protidestičková 
opatření.

Protidestičková medikace – 
léčba a profylaxe tepenné 
trombózy
Mezi protidestičkové léky patří řada látek, 
které mohou ovlivňovat různé fáze procesu 
primární hemostázy – od adheze až po vytvo-
ření agregátu krevních destiček i s  jeho ná-
slednou retrakcí.

K základním lékům již historicky patří inhibi-
tory cyklooxygenázy-1 (COX-1) a nejvýznam-
nějším lékem této skupiny je stále kyselina ace-
tylsalicylová (acetylsalicylic acid – ASA) [4]. 
Inhibice COX-1 (ať ireverzibilní po podání ASA 
nebo reverzibilní po podání nesteroidních an-
tiflogistik – např. indobufenu) ovlivňuje agre-
gaci krevních destiček velmi výrazně regulací 
produkce především antiagregačních látek 
(tromboxan A

2
 – TXA

2
). Působením jiných 

látek se zase ovlivňuje množství cyklického 
adenozinmonofosfátu (cAMP), jehož zvýšená 
hladina vede k ovlivnění transmisní funkce kal-
ciových iontů a tím i k antiagregačnímu efektu. 
K zamezení odbourávání cAMP vedou látky 
blokující fosfodiesterázu, k nimž patří např. di-
pyridamol. Později se prosadila také skupina 
thyenopyridinů, které vedou k blokádě ADP 
indukované agregace a tvoří a rozvíjejí novou 
generaci protidestičkových látek. K ní lze při-
řadit ještě některé další látky specificky ovliv-
ňující adhezivitu či agregabilitu destiček, je-
jichž přehled poskytuje tab. 1. Významnou je 
možnost jejich vzájemné kombinace (zejm. za 
specifických okolností užití např. stentů, plas-
tických výkonů na cévách apod.). Výjimečné 
nejsou ani kombinace protidestičkových léků 
spolu s antikoagulancii. Vše se odvíjí od kli-
nických studií, kterých právě v daném směru 
velmi přibývá a  jsou podkladem zkušeností, 
o něž se opíráme v indikaci léčby či prevence 
trombózy.

Co je dosud ne zcela uspokojivě vyře-
šeným problémem, je absence možnosti běž-
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ného sledování léčby, resp. úprava jejího dáv-
kování podle výsledků laboratorního nálezu. 
Existují sice testy odhalující poruchy krevních 
destiček a některé z nich dokonce byly konci-
povány ke sledování antiagregační léčby, do 
rutinního použití se ale nedostaly. Jedná se 
zde především o vyšetření agregability, resp. 
agregace krevních destiček – spontánní nebo 
indukované (ADP, kolagenem, adrenalinem, 
trombinem, kyselinou arachidonovou) na 
agregometru metodou dle Borna. Tato metoda 
je značně choulostivá na manipulaci s destič-
kami. Naději poskytovala z  hlediska sledo-
vání antiagregační léčby ASA indukce agre-
gace kationickým propylgalátem, ale nakonec 
se neprojevila ani tato metoda k  danému 
účelu jako příliš vhodná. Lepší by z  hle-
diska zmíněného účelu mohla být PFA-100  

analýza, při níž se jedná o  sledování uza-
vření měřené štěrbiny po indukci ADP s ko-
lagenem nebo ADP s adrenalinem v přístroji, 
který odráží zejména schopnost shlukování 
krevních destiček, a  jedná se vlastně do la-
boratorních podmínek transponovanou dobu 
krvácení, která je v původní koncepci nestan-
dardizované metody takřka opuštěná. Nyní 
se objevují nové metody – jako je např. Multi-
plate-analysis nebo Verify Now (Aspirin Test, 
P2Y12 Test, IIb/III Test) či VASP index (vaso-
dilator-stimulated phosphoprotein phospho-
rylation analysis). Žádný ze zmíněných testů 
dosud nicméně nepřinesl možnost rutinního 
rozšíření ke shora zmíněnému účelu [5].

Podobně jako není jednoduché sledo-
vání účinnosti protidestičkových léků, není 
ani snadné zajistit  léčbu krvácivých kompli-
kací v  souvislosti s  jejich podáváním. Krvá-
cení nemusí být vždy důsledkem podávaní 
antiagregancia, ale tato souvislost je při jeho 
podávání přinejmenším pravděpodobná. Kr-
vácení z destičkových příčin obecně – tedy 
v  důsledku poruchy primární hemostázy – 
mají většinou charakter povrchových – kož-
ních či slizničních projevů, objevujících se 
časně po poranění, úrazu nebo intervenci. 
Jejich klinický charakter je tedy přinejmenším 
sugestivní, ale destičkový původ krvácení je 
třeba potvrdit i laboratorně.

V  léčbě krvácivých komplikací lze použít 
látky zlepšující interakci cévní stěny a  des-
tičky, jako jsou např. etamsylát, dobesilát. Tyto 
léky mají svou účinnost v tišení povrchových 
krvácení a  mají navíc tu výhodu, že nejsou 
trombogenní, ale ani přes tuto výhodu si ne-

vysloužily větší pozornost studií a  jejich po-
dávání je spíše doplňkové. V případě větších 
krvácení v důsledku účinku antiagregancií je 
proto běžným způsobem jejich léčby podá-
vání koncentrátů krevních destiček nebo ne-
specifická opatření – od možnosti podávání 
antifibrinolytik až po podání rekombinantního 
aktivovaného faktoru VII (rFVIIa).

Možnosti antiagregační terapie se stále roz-
růstají a  jak již bylo zmíněno, máme k dispo-
zici další generace inhibitorů ADP P2Y12 [6] 
indukované agregace destiček (ze skupiny 
thienopyridinů prasugrel a  non-thienopyri-
dinů cangrelor, ticagrelor), antagonisty gly-
koproteinu IIb/IIIa (abciximab, eptifibatid, ti-
rofiban) a objevují se nové možnosti ovlivnění 
primární hemostázy s pomocí inhibice trom-
binu v indukci destičkové agregace (PAR an-
tagonisté – vorapaxar a atopaxar) [5]. I zde 
však poněkud v  pozadí stojí možnosti labo-
ratorní detekce účinku léku, jeho sledování 
a možnosti zvrácení jeho účinku v případě kr-
vácivých projevů.

Protisrážlivá medikace – léčba 
a profylaxe žilní trombózy
V žilním systému dochází ke tvorbě trombů, 
jejichž hlavní strukturální součástí je fibrin, 
proto jsou také zásadní preventivní či lé-
čebná opatření zaměřena na ovlivnění plaz-
matické koagulace [7]. Jedním z  prvních 
léků, které byly v  tomto směru k dispozici, 
byl heparin (viz vývojový diagram na obr. 1). 
Dalším významným krokem bylo z hlediska 
širší klinické praxe uvedení antivitaminů K – 
kumarinových preparátů, které v  původní 
koncepci zůstávají stále dominantním způ-
sobem ambulantní léčby, zatímco heparin 
se v  původní – nefrakcionované podobě 
užívá dnes stále méně. Je nahrazován níz-
komolekulárními hepariny (low molecular 
weight heparin – LMWH), které mimo jiné 
také umožňují přesun vybraných nemocných 
do domácí léčby [8]. Ale už i  LMWH jsou 
v  některých indikacích vytlačovány synte-
ticky vyráběnými pentasacharidy, které jsou 
koncentrátem nejvýznamnější strukturální 
funkční součásti heparinů – pentasachari-
dové části molekuly. Právě v závislosti na od-
lišném počtu pentasacharidových struktur 
se od sebe liší nefrakcionované a nízkomo-
lekulární hepariny ve svém účinku [9]. Za-
tímco k léčbě nefrakcionovaným heparinem 
použijeme k  běžnému sledování terapeu-
tické odpovědi APTT, ke sledování účinku 
nízkomolekulárních heparinů je nutno pro-

Inhibitory cyclooxygenázy 1 (COX 1)
• ASA
• NSAPD
GP IIb/III antagonisté
• abciximab
• epifibatid
• tirofiban
P2Y(12) receptor antagonisté
• clopidogrel
• prasugrel
• cangrelor
• ticagrelor
PAR antagonisté
• vorapaxar
• atopaxar

Tab. 1. Přehled protidestičkových léků.

Obr. 1. Vývoj antitrombotik. LMWH – low molecular weight heparin, AT – antitrombin, 
a – aktivovaný faktor X, PC – protein C, PS – protein S.
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vána  [14], může být možnost sledování vý-
hodou přispívající k řešení některých (méně 
obvyklých) situací; proto existuje snaha vy-
vinout pro případ potřeby systémy jejich 
kontroly.

Zatímco u nefrakcionovaného heparinu lze 
užít ke sledování jeho účinku APTT a u níz-
komolekulárních heparinů a pentasacharidů 
anti-Xa aktivity, ke sledování účinku nových 
antitrombotik, i když dochází k prodlužování 
dosud běžně používaných koagulačních časů, 
se dle dosavadních poznatků soubor běžně 

jak již bylo řečeno, zaměřen především na 
faktory IIa a Xa. 

Z  přímých inhibitorů trombinu je nejvý-
znamnějším preparátem dabigatran etexilát, 
který je registrován k prevenci tromboembo-
lické nemoci (TEN) u pacientů po implanta-
cích totální endoprotézy kyčle a  kolenního 
kloubu a u vybraných nemocných s fibrilací 
síní v prevenci cévních mozkových příhod. 

Ze skupiny inhibitorů aktivovaného faktoru X  
(anti-Xa) [12] jsou t. č. k dispozici dva prepa-
ráty – rivaroxaban a apixaban, které skýtají ob-
dobné naděje, jež provázejí i přímé inhibitory 
trombinu; u rivaroxabanu je registrována i  in-
dikace k  léčbě hluboké žilní trombózy [13]. 
Další léky probíhají studiemi fáze 2 (např. 
edoxaban) – viz tab. 2.

V případě nových antitrombotik řešíme (po-
dobně jako bylo zmíněno výše v souvislosti s an-
titrombocytárními léky) problém laboratorního 
sledování, resp. možnosti úpravy dávky léku 
v  závislosti na laboratorním ukazateli a  také 
léčbu krvácivých projevů, pokud k nim dojde.

Sledování účinku nových 
antitrombotik
Přesto, že je postulovanou výhodou nových 
antitrombotik to, že nemusejí být monitoro-

vádět vyšetření anti-Xa aktivity kalibrované 
pro daný typ LMWH.

Jako antidotum lze u nefrakcionovaného 
heparinu užít protamin (ekvivalentem 1 mg 
je 100 jednotek heparinu), pro neutralizaci 
účinku LMWH ideálním prostředkem pro-
tamin však není. Je přitom obtížněji nastavi-
telné odpovídající dávkování protaminu.

U kumarinových preparátů je pro sledování 
účinnosti vyvinut standardizovaný test, a  to 
protrombinový čas dle Quicka vyjadřovaný 
v INR s rozpětím účinné hodnoty testu labo-
ratorní kontroly mezi 2,0 a 3,0 [10]. INR je 
nejen standardizovaným způsobem vyjádření, 
ale standardizace je v daném případě adjus-
tována přímo pro nemocné na antikoagulační 
léčbě kumariny. Antidotem kumarinů je vi-
tamin K, ten se však namnoze nadužívá a tam, 
kde byl podán k neutralizaci účinku kumarinů 
(zvláště ve vysoké dávce) a je třeba následně 
obnovit jejich antikoagulační účinek, jej může 
časově dlouhodobě blokovat. Dnes se proto 
doporučuje tam, kde je jeho podání skutečně 
indikováno, nepřesahovat dávku 5 mg za 
24 hod. Výjimkou vyžadující vysoké a dlouho-
dobé dávkování (nitrožilního) vitaminu K jsou 
otravy tzv. superkumariny – krysími jedy.

Nová antitrombotika
Z  důvodu požadavku selektivního účinku, 
vyšší účinnosti, pohodlnějšího podávání a zá-
roveň i  v  souvislosti s  respektováním poža-
davku zvýšení bezpečnosti léčby se hledají 
stále další možnosti. V posledních letech asi 
největší pozornost přitahují perorální přímé in-
hibitory trombinu a faktoru Xa [11]. Jedná se 
o další skupiny léků, které přinášejí výhody, 
jež by měly naplňovat požadavky kladené na 
„ideální antitrombotikum“, a to: perorální po-
dávání bez nutnosti monitorace, resp. úpravy 
dávky dle laboratorní kontroly při širokém far-
makoterapeutickém oknu, bez interference 
s  léky a  potravinovými složkami. Vše navíc 
v únosné cenové kategorii.

V důsledku využití současných poznatků 
o  procesech krevního srážení se ukazuje 
jako velmi účinné zasáhnout na úrovni klí-
čových míst plazmatické koagulace a k nim 
v  každém případě patří přeměna protrom-
binu (FII) na trombin (FIIa) vlivem účinku tzv. 
protrombinázy, jejímž základním prvkem je 
aktivovaný faktor X plazmatického systému 
krevního srážení (FXa), a dále přímo při pře-
měně fibrinogenu na fibrin vlivem proteoly-
tického účinku trombinu (viz obr. 2). Nepře-
kvapí proto, že je vývoj nových antitrombotik, 

Přímé inhibitory trombinu Studie fáze
• dabigatran etexilát 3
• AZDO837 2
• MCC 977 2
Přímé inhibitory FXa
• rivaroxaban 3
• apixaban 3
• betrixaban 2
• YM150 2
• edoxaban 3
• TAK-442 2
• otamixaban 2

Tab. 2. Přehled nových antikoagulancií/ 
/antitrombotik.

Obr. 2. Schéma koagulace v s vyznačením místa účinku nových antitrombotik.  
XII – faktor XII plazmatického systému krevního srážení, TF – tkáňový faktor, TFPI – inhibitor tká-
ňového faktoru, PC – protein C, APC – aktivovaný protein C, TM – trombomodulin, Fbg – fibrino-
gen, Fs – solubilní fibrin, Fi – insolubilní fibrin, PL – fosfolipid, Plg – plazminogen, Pl – plazmin, 
t-PA – tkáňový aktivátor plazminogenu, PAI – inhibitor aktivátoru plazminogenu, PAF – destičky 
aktivující faktor, TAFI – trombinem aktivovaná inhibice fibrinolýzy, DD – D-dimery.
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trombolytickou léčbu, u  níž navazuje podá-
vání heparinu a  po nich warfarinu a/nebo 
protidestičkových léků s  jejich překrýváním 
v určité fázi léčby. 

Rozličných situací v  souvislosti s  podá-
váním protisrážlivých léků může být celá řada, 
je však nutné, aby byla léčba cílená a cílevě-
domá. Je důležité, abychom vždy byli schopni 
provést laboratorní kontrolu, která posoudí 
přinejmenším globální stav krevního srážení 
a  zároveň poskytne případnou alternativu 
léčby krvácivých komplikací [19].

Z hlediska diagnostiky se dostávají do po-
předí opět globální metody sledování procesů 
krevního srážení – tromboelastografie (TEG) 
a trombin generační test (TGA) a z hlediska 
léčby nespecifická (antifibrinolytika – přede-
vším kyselina tranexamová) nebo univerzální 
léčebná hemostyptická opatření (rFVIIa, kon-
centráty faktorů protrombinového komplexu).

Opatření zajišťující v současné době pro-
fylaxi a  léčbu tromboembolických onemoc-
nění získávají řadu nových směrů, možností 
a  zdokonalení. V  souvislosti s  tím řešíme 
ovšem také mnoho nových a specifičtějších 
problémů.

Předchozí zmínky slouží především jako 
úvod pro následující články, které posky-
tují široké pojetí antitrombotických opatření, 
k nimž lze dnes sáhnout.
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Manipulace s antitrombotiky 
v případě potřeby
U  pacientů, kteří se mají podrobit chirur-
gickým výkonům a  jsou dlouhodobě léčeni 
protidestičkovými léky, řešíme mnohdy pro-
blém, zda protidestičkovou léčbu vysadit 
nebo v ní pokračovat. Dalším dilematem je, 
zda k této léčbě je možné nebo vhodné přidat 
antitrombotikum z  důvodu požadavku anti
trombotické prevence žilního tromboembo-
lizmu (venous thrombembolism – VTE) za 
přítomnosti rizikových faktorů VTE nebo zda 
antitrombotikem vůbec předchozí léčbu proti-
destičkovými léky nahradit.

V naprosté většině se nedoporučuje vy-
sazovat protidestičkovou léčbu, zvláště pak 
tehdy, je-li primárně indikována ze  závaž-
ných důvodů a může-li být třeba i  jen pře-
chodné vysazení provázeno vysokým ri-
zikem vzniku či recidivy trombotických 
komplikací [18]. Ke snížení rizika krvácení 
můžeme u nemocných, u kterých protides-
tičkovou léčbu skutečně vysadit nezamýš-
líme, snížit dávku protidestičkového léku 
(za event. kontroly vyšetření PFA-100). 
V některých případech je možno ordinovat 
ke snížení rizika kapilárního či kožního 
a  slizničního krvácení provázejícího proti-
destičkovou léčbu etamsylát. 

Z hlediska antitrombotické profylaxe VTE 
lze ordinovat u nemocných na protidestičkové 
léčbě jako souběžnou medikaci nízkomole-
kulární hepariny v profylaktické dávce odpo-
vídající míře rizika žilního tromboembolizmu, 
méně často volíme jiné opatření, které by 
mohlo být adekvátní běžně zavedeným stan-
dardním režimům (např. namísto LMWH pen-
tasacharidy, nová perorální antitrombotika). 
Případný převod na warfarin, je-li nutná další 
léčba – např. z důvodu pokračování profylaxe, 
provádíme skutečně velmi opatrně a  se za-
bezpečením všech odpovídajících opatření.

Obecně se k zajištění antitrombotické pro-
fylaxe u nemocných v případě nutnosti prove-
dení chirurgické intervence používají t. č. nej-
více nízkomolekulární hepariny, které mohou 
být dostatečným zajištěním profylaxe žilní 
tromboembolické příhody, méně již dosta-
tečnou profylaxí vzniku tepenné trombotické 
komplikace. Ani zde tedy nejsou LMWH do-
statečnou náhradou protidestičkové léčby.

Závěrečné poznámky
Za určitých specifických situací využíváme 
ještě četnější kombinace, než jak bylo zmí-
něno shora. Na tomto místě je nutno zmínit 

dostupných testů příliš nehodí. Je přitom za-
znamenáváno lineární prodlužování koagu-
lačních časů v  závislosti na dávce léku, ale 
testy nejsou v  mnoha případech standardi-
zované a  neodrážejí skutečnou biologickou 
účinnost léčby. Některé z  testů (jako např. 
ekarinový srážecí test) nejsou zase běžně do-
stupné [15]. Jistou výhodu přinášejí nově vy-
víjené testovací soupravy (např. Hemoclot pro 
sledování účinku přímých inhibitorů trombinu 
a Rotachrom Heparin ke sledování účinku pří-
mých inibitorů FXa), kde je zajištěna standar-
dizace i odpovídající citlivost testovacího setu.

Léčba krvácení provázejících 
nová antitrombotika
Co se týče řešení krvácivých komplikací 
v  souvislosti s  podáváním nových antitrom-
botik, využívá se substituční léčby, která má 
zvýšit úroveň faktorů plazmatického systému, 
jež jsou inhibovány léčbou, nebo posílit alter-
nativní mechanizmy koagulace a fibrinolýzy. 
Podáváme tedy plazmatické deriváty, antifibri-
nolytika (především kyselinu tranexamovou), 
u závažných krvácení případně i aktivované 
koncentráty protrombinového komplexu 
(APCC) nebo rekombinantní aktivovaný 
faktor VII (rFVIIa). Studovány jsou i možnosti 
podání aktivovaného faktoru X nebo muto-
vané molekuly antitrombinu [16].

Kombinace protisrážlivých léků
Jak kombinovat léky podávané v  rámci pre-
vence, je vždy dáno především tím, zda se 
jedná o kombinaci protidestičkových léků sa-
motných nebo spolu s  antitrombotiky/anti
koagulancii. Kombinace protidestičkových léků 
navzájem je využívána za účelem zvýšení účin-
nosti léčby s vědomím jejich rozdílného mecha-
nizmu účinku. Tím se dosahuje zesílení nebo 
rozšíření účinku inhibice primární hemostázy 
a  daný způsob léčby je zaměřen na řešení 
tepenných afekcí. Běžně je podávána kombi-
nace kyseliny acetylsalicylové s  thienopyridi-
novými nebo ne-thienopyridinovými blokátory 
ADP indukované agregace. Většinou se jedná 
o dva preparáty, a hovoříme tak o duální terapii.

U  nemocných s  fibrilací síní je kombino-
váno podávání warfarinu s protidestičkovou 
monoterapií nebo duální terapií. Součinnou 
terapií se v  těchto případech snažíme za-
jistit prevenci tepenné i žilní trombózy, neboť 
trombus v oušku má vlastnosti žilního trombu, 
a  tak prevenci tromboembolických mozko-
vých příhod u nemocných s fibrilací síní zajiš-
ťujeme antikoagulační léčbou [17].

proLékaře.cz | 3.11.2025



67Kardiol rev 2012; 14(2): 63–67

Antiagregační a antikoagulační léčba – základní principy

factor Xa inhibitor, with haemostatic agents. Thromb 
Haemost 2012; 107: 253–259.

Doručeno do redakce 16. 4. 2012
Přijato po recenzi 23. 4. 2012

prof. MUDr. Miroslav Penka, CSc.
OKH FN Brno

m.penka@fnbrno.cz

thrombin complex concentrate: a  randomized, pla-
cebo-controlled, crossover study in healthy subjects. 
Circulation 2011; 124: 1573–1579.
17. Watson T, Shantsila E, Lip GY. Mechanisms of 
thrombogenesis in atrial fibrilation: Virchow’s triad re-
visited. Lancet 2009; 373: 155–166.
18. Antithrombotic and thrombolytic therapy. American 
College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Prac-
tice Guidelines (8th ed). Chest 2008; 133: 67–968.
19. Fukuda T, Honda Y, Kamisato C et al. Reversal 
of anticoagulant effects of edoxaban, an oral, direct 

13. Gross PL, Weitz JI. New anticoagulants for 
treatment of venous thromboembolism. Aterioscler 
Thromb Vasc Biol 2008; 28: 380–386.
14. Bounameaux H, Reber G. New oral antithrom-
botics: a  need for laboratory monitoring. Against.  
J Thromb Haemost 2010; 8: 627–630.
15. Penka M, Gumulec J, Buliková A et al. Monitoro-
vání perorální antikoaulační léčby v ambulantní praxi. 
Kardiol Rev 2007; 9: 159–164.
16. Eerenberg ES, Kamphuisen PW, Sijpkens MK 
et al. Reversal of rivaroxaban and dabigatran by pro-

	

	

	

	

	

	

	  

	   

	

	   

	   
  

	

	  

	

	

	

	   
 

	

BTL-KR_178x130mm_2012-1_krivky.i1   1 10.4.2012   16:04:31

proLékaře.cz | 3.11.2025


