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1. DATEGENERALE

1.1. DClAnakinra

1.2DCYAYSNBG mnn Y3knZct YE az2ftdzZiaS Aya2SOGdroAftN ny
1.3. Cod AC:LO4ACO03

1451 G LINR Y QX deteduie2024 I N NK

1p ® 5 Sl deysMPH@edish Orphan Biovitrum ASuedia

1.6. TipDQA: nodzN

MOT ® C2NXI FI NYIFOSdziAONzE O2yOSyidNIGALFXE OFfSIFE RS FRY

C2NXI FF NXYI OSdzi A ON az2fdzias

QX
N>

_ cutie x 28 seringi preumplute x 0,67 ml s

Moy @t NIBAIM.SO@44A3F2P A2 Jactuaizat

PNJB 0 dzinN yOdiz/ {idafal cly TVA pe ambalgentru 1002,290ei
cutie x 7 seringi preumplute x 0,67 ml sol. inj

t NB@zdzt YNy dzyddz YIFEAYlIf Odz 143,18 lei

pentru cutie x 7 seringi peumplute x 0,67 ml sol. inj

t NI auadmnNuntul maximal cu TVA pe ambalgentru 4018,32lei
cutie x 28 seringi preumplute x 0,67 ml sol

t NBodz Odz I YNydzyiddz YIFEAY! 143.51lei
pentru cutie x 28 seringi pramplute x 0,67ml sol

1.9.IndDI G Al 8 dbkeldSaadminisiiare conforRCRineret

ly RA O BRI SIS dzii A ON
Kineret este indicat pentru tratamentul bolii provoca I NBO2Yl yR| Durata medie
de coronavirusul2019 (COVHdpy £ LI OA ( RS wmnn Y] tratamentului nu este
pneumo/ A S O NB ot Supideéntaride oxige .y S [ Y Syod N

62EA3ISYy Odz ¥t dzE aONIT dzi dzii | yelé 1D Kile G A

S@p2tdziAS | o062ftAA LINYN
RSGSNXAYIG RS 2 02y @beytor
solulil pentru activatorul de plasmbgen de tip uroking
(suPAvu x c¢ Yy 3k Yt
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AteAVF2NNIOGAA RAY w/t
PEOA Syisinkci (@ Nc p ORSt 'HwiiDmikbY/ bbdz S&GS ySOS&I NN | 2dzadl NBI R21 SA® 527 S¢
I Rdzt GAf 2NJ Odz ONNEGS OdzLINAyasS nydNB my UA cn RS lyio

Eficacitatea Kineret lacdpi UA  [iRedO®ADB varstacupria N n y (0 NByY da U AT 2wkt AnfyRGN 2 G | o
I 2 ¥y G NI ATfaRamedtulicuk Kin¥ret nu trebuie inceput la bolnavii cu neutropenie €4&\ 18/)

2.t w9/ LDBETMvL

Companiacare a depus dsarul medicanentului Kineretin vedereaay 6 dzNA N Nehaisoliditatilizarda
criteriilor de evaluareY Sy G A 2 y I (i S . 53 din QMLSo . i86lz2014/ ktualizatespectiva Criteriibr de de
evaluare a DQirilor noi aprobate pentru tratamentul bolilor nSOyYy A 21 &S LINB@2O0F S RS
determina epidemipandemii cu impact majasupra®ly NG NY A A LJzof A OS

3. ASPECTEGESLATIVE PRIVIRROTOCOLUE TRATAMENT
[ LbCO9/1L9L £ov2tLw! {'[ {! w{

In data de23 martie 2020a fostaprobatOrdinul ministdzt dzA & Ny Npemr( dpidargaNatoaolylui
4§ GNIGFYSYyd Ft A yopROMEHS ReesOatt $AN&A A A § ! w{ 240 ltinaz RA
completare fiindpublicatNin M.Of. Nr. 118/04.02.20220y OSft S Gudt ratiMdvédelal aSpecte prind
terapiared 2 Y I Y Rl 0 NG LISF B &lBagARSID2A

AwSO2 Y peBBtNRA

1.Persoanaui Yy Fe$ @ W & LI0 2SARKRoUAhuyY S O Sul thatatNent medicamentos

2. IngrijirealLdr O A Soyi foriné d@ANZ deMNR2 | i dazulLI O A ST Mdforzdedisc pentru S @ 2 f AdSYASSNN |
recurelaY S RA @QIA WALB 2 ¥implomaideEpot fi utile 6 pentruLJl O AcGfgirmeimaisevereded 2 . £ N

3. Antiviraleleau o S ¥ A Odu &téft yn&l mare cu cét sunt administratemai devreme in cursulbolii, de preferat
incgpanddin primelezilede S @ 2  raporku@nefciu/risc este cu atat mai mare, cu cét pacientulare un riscmai
marede S @ 2 f & D Balddapaantiviralelesel RY A Y A &nijpridddlirahd\LJ: O A So foriné rbmsdvere de
0 2 |-cerd\aufactorideriscpentruS @ 2 f adSyAS NN

4. Dintreantivirale,remdesiviseNB O 2 YinfgrRélemediided 2 Fd LB O AcGfsiciorhderiscpentruS @2 £ dzy A
& S @ 8 Wirmele severe pe criterii de disponibilitate,S ¥ A O& Bgiy. Ahtiviralele cu administrare 2 NJ-pbt N
folosite in formeledzo 2 B M&iideo 2 | i NIE O A S Iy fActalc, ynfagisticd hiologic. Anticorpiimonoclonali
y S dzii NIstinfNISIO2 YYA infdrneledzd 2 B N&liideo 2 | datvngi repede R dzld¥butulbolii; efectulbeneic
estemairidicatincazull R Y A y AlaiLdi- NN MFgktodi de riscpentruevoly &S @ &QOQNIBLY.

5. Monitorizareapacientuluiesteextremde A Y LJ2 Njpehtrli & surprindeo ed 2 f dayoki @n fazaA YA A yeN =
multiplicare@ A N® tée Razainflamatorie, ceeaceimpunemodificareaatitudinii terapeutice

6. Tratamentul antiinflamator cu corticoizi (de preferat R SE | Y S (idsteidicht a LI OA &KW HFX | Y I y
sistemi OdBrEy” S O SadirhinisMae de oxigen

7. Imunomodulatoaele suntrezervatedoar cazurilorcuA Y F £ | SYEFOySEdeteribrareO f A pidQINE 3 NB & A
y S 02 y (iddRoftitoizikh R 2 Taftinflamatorie, iar alegerealor va depindede S ¥ A Q ASejeptadle adverse
posibie 0 dedisponililitatea lor la un momentdat.
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8. Plasmade convalescentu O 2 y O S yhariNie anticdrpi specificiesten y f 2 10 XaK Riké@aleyle anticorpii
monoclonaliy’ S dzii NI dvandil I G/Syiiezanismde I Qupeho S T A Odredi grediith 6 & finNiisc mai ridicat de
reaty Adverse accidentelgosttransfuzionale

9. AdministrareaLINR T A flelariicbagQiantesteA Y R At@urail NI O A S&/LYM (f [2INE B © Fdang sare
primescdejaun tratament anticoagulantd darevor continuad Nrime & GdXeterapeutice.

10. Stabilirearisculuitromboembolicse poate face cu scoruriconsacratepentrualte F ¥ S Ol dadzseh R I dz=A N
factori deriscspecifici S Jdie QOVIBLY.

11. Administrareade dozeterapeuticede anticoagulantsefacepentruA y R A Gthngakdidéar 8 pertru LJ- OA Sy Y
cu COVIEL9 cu risctromboembolicmare (agravareaa dz¥ S NeEpifagoBid &aw sindrominflamator marcat) & #isc
hemoragiamic.

12. Antibioticelenu se dzi A t Anl tréthneMtul CO/ID19. Ele ar trebui prescrisefoarte rar de la nceputl
tratamentului, deoareceO 2 A Yy FHadleyigndsimBtaneA Y T SCOFARE A2 suntfoarte rare;sel RY A Y A &  NJ
antibioticdoarR | ésﬁbﬁ S Y2 y éoi'}\ NIT BEDY] )@M’z‘l WCNQ Y7\ GSy N
a dzLJNJ Aoy FORUGSYNIAS: v N

14. Alegereaantibioticelorpentrud A (i dzargdeA ¥ B $ 0 O SRV Y dadaSdyLdNY | Rrisbdéald Ni N
Y A goNt de efA O A St P Weriscurile de dismicrobismeA y F Sul@ydKfiaile, selectareade tulpini bacteriene
rezistentela antibiotice.

15.PentruA y F 8sOcyafelA & A & inSdjcaleBeietiologied | O i Sdsitk apaf M timpul ingrijirii LI OA Sofi Y A f
COVIBL9 esteimportant & Me decistratamentulinraportcuO A N dzf D ¢ SiN@spegfiNilspital.

16. Principalulsuport pentru LJ- O A &1 §6nme devered dritice de COVIBL9 este corectareahipoxemiei, la care
estenecesasNl A acbesapid LJ- O A B fgrimdskvere/critice

17. PentruLJ: OA B Y A & daNdorhidiliyse | LI RN 2 Y I yd&RkmbNSud: iffedi | pshmptomaticinu
primesctratament, LJ- O A cafpryadkd 2 HeNI2 | primescsimptomaticed X S R A Owefedt dhtiviral, mai ales
R I @QuNfactori de riscpentru S @ 2 f Zd&yATIMNIOA & fonmk hedii o gevee care NN Y M gomiciliu pot primi
profilaxiea trombozelorR | @b 1A £ factbri de risc(in primul rand imobilizareala pat).

18. Colabaarea dintre medci din diversesped I t medisayedstey S O S penttdB puteaingrijiY I YA FSa (i N
variate/complexeale COVIBELY.

19. Utilizareade I T A (i NI YaMeCahtipidtice) 6 de corticoizila domiciliuin QOVID19 NS LINIdE delgriiaN
multe ori un abuz,cu O 2 y & Sri@dosfteraSupraevolwy A gadientului,care poate dezvoltaefecte colaterak ale
I RY A y AdéaintNibtinei poateaveao S @ 2 f LARYSAL SoayscliiA (i N

B. Categoriide medicamenteutilizabile in tratamentul LJ- O A $cfi GOVIDE
Prezentuprotocolterapeuticincludeprincipiigrupatein dzNJ N (i Zapitole f S
B.1.a S RA Qul YOy Sartiyir&N
B.2.a S R A QutiipflarBatoried imunomodulatoae
B.3.Managementukoagulopdiei
B.4.Antibioticed dlte Y S R A &ntiinfekyAA 2 (EuESO S kedyarspecificeCOVIELY)
B.5.Suportulf dzy OwitdleA f 2 NJ
B.6.Simptomaticed dlte Y N & tiatdfeutice
B.7.L y U S Némufefticécdntroversae
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B.l.a SRA GulyCuy@t v G A OA NI £ N

9 @2 fAdgYTAEOIABSAN2areoF I iy R Y R 2 Y Nydreplidaread A Ndu b RIGZNII i NA in nddied\ >
7 zile,pentru careadministrareade antivirale eficienteeste2 dza G AlFateStihtérialTe timp pacientultrece printr-
0 LIS N preskiltor | G 6 Gvdate deveni simptomaic. Ulterior, unii LI O AXSy ikl F I TRR Y A yole G N
AY Tt IsigtemONSrein cazurirare poate lua aspectil uneik A LIS N yirFcare uvlikatedd ASR A Gl ¢fektS A
antiviral estemultmaiNB R dza Nk y dzf N

DeaceeaY SRA O WYiM I@iréhli f RY A y Acat indipretdder dzlsitbilireadiagnosticuluidedorit, dela
inceputulperioadeisimptomatice)in specialLJ- O A Scyifackofi d& NetpentruS @ 2 { ydSyTAlF SJ 2 dXMridNg =
limitarea risaului de agravarea bolii 6 veducereadurateide S @ 2 f admyliAcBeace ar puteadiminuay” dzY Ndelet
carey S O Sirteknarl

Persoanelecu A Y F § GYAAYRLI( 2c SARE @R nu primesctratament deoarecenu s-a demonstratO Nr
reducedurataexO NBwirusdiid tici O Mr prevenievd dzP N o severedeo 2 I. £ N

Medicamentelecul Oy A gayi & GIR KIS §ehvaiinpotrivaSARSC0V2 sunt

B.1.a Remdesivi

Remdesivireste un antiviral LJ2 S it pehtfu tratamentul COVIBLY, care A Y K ARNYolimeraza ARN
dependS y (biNcAndprematurii NJ Yy & ARWBAleRchvitate in vitro impotrivacoronavirusurilorinclusivimpotriva
SAR&0V2.

9 T A O keBgeyivirului este cu atat mai NA RAdDlcdt Ne aR Y A y A & inailBrecbeN R dzLdbutl
simptomatologiei & a pacS y gukisc de evodzy ¥ S F | @ 2 edde ma dfidient la LI O Ac8 yepesarredusde
oxigensuplimentar, ¥ | gefeeicarey S O Sun Aluk Mare de oxigen,@ S y (i A fy 10y da@nghnihvaid GECMO.

9 E Adatépiivind S @ 2 ffalmtt AGSH thBazd ady A Y A JalMIONISRNUK & O Sadirhinisiiarede oxigen

in prezent,remdesivirare o inregistrareprovizoriepentru COVIBL9 in Europa.Dozelerecomandatesunt de 200
mg n prima zi & A00 mg n zilek dzNJohie, in perfude Sy R2 @S R AL @UMEIE In ser fiziologic; durata
I RY A Y AtrehiuiblaNMEPdd minimum 30 de minute. Nusel RY A ¥ A #n@addelafechreNS y $ati KNS LI G A O
a SYVY A F(a<evedeamOR)Duratade administrareestede 5 zle & 4e poate prelurgi la 10 zilepentruLJ- OA Sy y
Ay U dZUIE@GMOD @ 2 t @iy M sl r@dativareatestelor PCRSARSC0V2 poate dicta modificareaduratei de
tratament.

Tratamentulcu remdesivirin cazulLJ- O A ST N&ksarNUplimentarde oxigen, dar cu riscde ev2 f d£y M {BNBS
forme severede 6 2 | veaflNde 3 zile (200mg Tn prima zi, dzNJY [délalministrareaa cate 100 mg in zilele2 6 3), In
cazulin caretratamentul esteA Y Al pkirhele7 ziledela debutulsimptomaologiei.

B.1.h Anticorpi monoclonalinS dzii NI pehtfu BARBCHV2

Anticorpii monoclonaliy’ S dzii NJ- ais dpkcifigitatefentru proteina S a SARE0V2; asemeneaaltor Y SRA OF Y
antivirale,S ¥ A Odefindaté administrareacat mai precoceduLJNlebutulbolii, in faza de replicared A Na&afdhu
a Tnceput producereade anticorpi specificide O N (phidnt. intrucat in cazulLJl O A Sofrg & © 2 NiigSohtanN
favorabilasumareariscurilor/costurilorlegate de utilizarealor nuse2 dza (i gs@nkedc@dad Re identifA O pagiS\y' y A A
cu riscimportant de evodzy & S @ $ NII$ MiifidAcei care ar avea un beneficiumaxim din administrareaacestui
tratament.

Se02 vy & AnRBARMO M v R A d@ bitifizAreestepentruLJ- O A & fbrpa dd 2 baNdBedii careau factori de
riscsemnificaivi pentruS @ 2 f adSyASAQNIBLY, de preferatin primele3 - 4 zilede la debutulsimptomelorFDAa
acordat autorizare provizorie de dzNH SagqciBrilorbamlanivimab/etesevimald Easirivimab/imdevimabpertru
utilizarela LJ- O Ra8uf/ ¢ & copiiipeste12 ani, iar BMA a emisopinii O N (stsitBlemembreale UEprivind utilizarea
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a patru produse: bamlanivimab/etesevimabgasirivimab/imdevimabregdanvimab® &otrovimab.9 ¥ A O &n8iy y |
anumit produspoatefi A y F f dzfe yayidrtd WitusuluicaregenS NB R 1/ N $azigniului; nu sejusti¥ A filtarea
de produseinactive impotriva variantei/variantelorvirale dominantein O A NJO tzfurt mohehtdat, I 6 dum este
bamlanivimab F I Y& varianta delta sau bamlanivimab/etesevimab casiivimab/imdevimab regdanvimabin
sitdzl yuelO A NJOdiwhihamtea ¥arianteiomicron

Criteriilede includerepentrutratamentul cuanticorpimonoclonaly” S dzii NIs@ink T | y Yy A

1.semnareadD 2 Y & A Y y Ninfoxhyaii dzf dzA

2. durata simptomatolodei de celmultd | LifeS

3.nunedS & Arataxhent cuoxigen

4.LINB 1 &I )gyainyiifactor deriscpentruS @ 2 fad3y&8QNIEL9.

FactoriideriscO 2 y & A NISING igchig Y A

- obezitate,cuindicede Y I &0\ NI1Jpdste30; N

- diabetzaharattip 1 6 thp 2;

- boli cardiovasculareronice inclusivhipertensiuned NJi SN& | £ N

- bolirespiratoriicronice jnclusivastmuld N2 y' 6 A O

-A Y a dzF NB Y G WkIGNLDF OAGBKR ¥ AANE WA ON

- hepatopatiicronice

- imunodepresiisemnificdive, inclusivboli neoplazicefransplantde organ saude celulestem, talasemie,anemie
T I f O fetapieNdurbsupresoarsauSIDA

- varstapeste65de ani.

InacesteO 2 y Reiclpderkae la administrae de anticorpimoncclonaliy” S dz(i Nd-séfdcé i cglzplin careeste
Tndeplinitoricaredintre criteriile:

1. durata simptomatologiepeste7 zile

2.formesevereded 2 | damdyr S O Stérdpiédu oxigen

3.utilizareal y (i S Naplasmelde convalescent

Administrareasefacein perfuzieS y' R 2 @ Sd#y2 Ad@miimum60 de minute,R dzIRN f idzerfidiologica cate
600 mg de casirivmab 8 800 mg de imdevimab,700 mg de bamlanivimabd 4.400mg de etesevim#, 500 mg de
sotrovimabsau40 mg/kg deregdanvimah

Efecteleadversedescriseh y Adyiclusiein | dzii 2 Nde utilizarg dunt NS | CapdfilacticBposibiled NB I Oy A A
legatede infuzied F S GiddRhE, I NB Icafaie& bronhospasmhipotensine, angioedem exantem,prurit, mialgii,
vertij). Administrareanu esteNB O 2 Y I g LRI @ NS iprndskverede COVIBLY. Variantadelta a virusuluiSARS
CoV2areNB T A ayluiSNmyidbam@mivimab 61hcatacestaesteineficientasupraacesteivariante R I @uNse
I & 2 O dulefedévimab;balanivimab nu trebuie folosit in monoterapiein O 2 y' R Anycdréivranta O A N dzf |y
domh Y | gsiedelta.

I LJI Ndazwuriokdeterminate de varianta omicront A Y A tiithtda Idroduselorexistente;datele preliminare
I NJréddtereaR NJ datap@MN Udd yeditrilizare a acestoranticorpi ¥ | gleNarianta omicron.Dateleexistente
arl (1 ® Mlintre produseleavizate de EMA doar sdrovimab are un efect notabil impotriva variantei omicron a
virusului, astfd ncat & NLJ2 | {fiNfolosit In tratamentul paOA Sy WA TFSN I OB I &G NRA | vy
Bamlanivimab/Etesevimalzasirivimab/imdevimali regdanvimabsunt virtual inactivein vitro impotriva variantei
omicron,| & Thcat utilizarealor nu se2 dza (la\padS § M dadrulunuival deTmo 2 f y deBrkiNgke del OS | & G N
varA | yliidizrilein careseR S Y 2 y & prindhnitidé diagnosticmolecularimplicareauneivariantevirale, alta
decatomicron,a dza O S lalinkl dirkateBteproduse sepoate administa produsulactiv.
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Anticapii monoclonaliy” S dzii NJ-ati ¢l @ Ay& ¥y I8 Nftagnteid@tonvalescentn blocareaNJB LJt vir@dyl NA A
pentru O Nse poate cuantifica doza de anticorpi I R Y A y A & KiuNI-20yN.J2uNelle Nintre riscurile legate de
administareaplasmei

B.1.c Plasmade convalegert
h R @uNintroducereain utilizarea Ot A ¥ Zr@iddrpilor monoclonaliy’ S dzii NI A ¥ R k (hlagmEikid S
convalescents-au restransintrucat la I O S 192 ® 3 yberdeficii riScurile sunt mai mari. Momentul optim al
NE O 2 plasekdtelncert, avandin vedee datelelimitate privinddinamicaanticorpilor.

Pentrua puteaaveaefectfavorabilantiviral, plasmade convakscentar trebui ¥ 2 f Fad X (O B ffrmddkd 2 I NB
O Buriscde S @ 2id M D & ROVIBELY; o | f (IR & Audilizafe Nste la pacig/ Y du forme severede 6 2 | €uN X
imunitateadzY 2 N& § LNNJ |¥darése@ 2 v a 1i0$ NENA NS Ty §ingispl@rai mult de 30 de zile

Analizadatelor acumulatel NJ @iNd pot fi & dzaute higf S F A Od By A 3 dzNMdimihistiN NlAAsiei de
corvalescentCOVIBL9 Tn scopterapeutic:S E Aréziiltite contradictoriiprivindS ¥ A O pr&ymd R ¥ T 2 Ndiihdy A A
decesecorelabilecu administrareade LJt | &! YLNFONPRALAE un pacient cu T 2 N3 81 @ 8eNIOVIBLY poate
agravasemnificatv R A & Fadegpgorie a unuipacientcareare dejaafectarerespiratoried S @ Sid\iBemeneas-
aucitat & dzLINJ n yo@midedd iNrharansfuzieide LJE | 3aYIN O AcGGOWIBLY.

B.1.d Favipiravir

Favipiraviresteun inhibitor al ARNpolimerazeicares-a utilizat pentru3 NJSLON ¥ SWvirusulEbola.Dincauza
efectelorteratogene,utilizareasaa fost autoNJA 1 dodipgéntrua A (i dplecyalegumar fi epidemiicuvirusurigripale
noi.

9 E Adaté ddred dzaun AJg G S gepefidiuin cazull R Y A y Alafarmele dizd 2 F meBiideo 2 I htNicatse
pare o Neducesemnificativdurata de S E o I\I\B&N?\ﬁérata simptomablogiei 0AY2R 7\ ¥ Arénriblug?cé @INJ

ajungin terapieA Y (il S gaiida@ RS OSRBOR N R &crualé\séJL‘BstA F &cOrfareaduratei de tratament cu
favipiravir de la 10 - 14 zilela 7 zile. Acd & tieBbmandaresed | 1 Sge lipBaunor dovezid G A A ¢uprviFedaO S
capacitatea acestui medicamentde a TmpiedicaS @ 2 iz} &pke forme severed ¥ A y NoyitRle faptul O N
actualmente esteLINS LJ2 y R&idE ghiickbna SARE0V2, careareoed 2 f dryid G daNJTIENO NuBale® & A
simptomatologieclinice

Dozelefolosite au fost celeinregistratepentru 3 N 1L8BIOYNg la 12 ore in prima zi, apoi 600mg la 12 ore timp de
7 - 14 zile,administratoral; au fost propused dozemai mariin tratamentul COVIEL9 (vezitabelul 1). Nu esteindicat
la copii ® & fost folosit in Chinala pacientedin grupede @ N NE& § Ndbar R N @Wautestul de & I NJDégatiNd A
intotdeaunaasociatcu Y S RA @I2WAINT peSlldiaitr@idnentului & minimum 7 zile R dzLdprirea acestuia;
0 N NJD lig-a recdrindatde asemeneautilizarea de metode contraceptivepentru cel LJdzyofayN LJG N K tzi/IN
incheieredratamentuluicufavipiravir.

FavipiravirNN Y Moy § (i S Ni/$ NUA Lg3ediin forddle dzo 2 baNdediide COVIELY,in& A (i dacaretoate
02 Y RNB N ¥ & Pentruiadninistrareain a A 3 dzdinyindéplinite; beneficiull 6 (i S éské telide LI2 & A 0 A f
reducee a durateisimptomatologiei

B.1.e Molnupiravir
Molnupiravir ese un antiviral oral care R dzLattivare esteincorporatin ARNul viral; acumulareade mai multe
astfelde eroriin ARNG f 2 O KePlicdradd A N9 E Adixé ddred dzaun heyfeficu in cazuladmini i Nxendoe)



