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MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVi
Palackého namésti 375/4, 128 01 Praha 2

Praha 1. dubna 2021
¢ j.- MZDR 3725/2021-7/0LZP

AR B

MZDRX01FCG5X

ROZHODNUTI

Ministerstvo zdravotnictvi (dale jen ,Ministerstvo") jako sprévni Gfad pfisludny podle § 11
pism. o) zakona &. 378/2007 Sb., o léCivech a o zmeénach nékterych souvisejicich zakont
(zékon o léCivech), ve znéni pozdéjSich predpisii (dale jen ,zadkon o Ié&ivech*) rozhodio
o tomto opatreni:

V zajmu-ochrany vefejného zdravi v souvislosti s aktualné probihajici celosvétovou pandemii
onemocnéni COVID-19, zpusobenou Sifenim viru SARS-CoV-2, za uéelem zajisténi
dostupnosti léCivych pfipravkd vyznamnych pro poskytovani zdravotni péée Ministerstvo
v souladu s § 8 odst. 6 zakona o Iéivech

dotasné povoluje

distribuci, vydej a pouZivani neregistrovaného humanniho lé¢ivého pripravku REGN-COV2
s obsahem lé&ivych latek casirivimab a imdevimab, koncentraty pro infuzni roztok (dale
jen ,Ié€ivy pfipravek REGN-COV2").

Pocet: 12.000 terapeutickych davek (dodévano v balenich s lahvickami 1332 mg/ 11 ml
nebo s lahvickami 300 mg/ 2.5 ml).

Vydej léc€ivého pripravku REGN-COV2 je vazén na lékaisky predpis.

Pfi_distribuci, vydeji a pouzivani lécivého pfipravku REGN-COV2 musi byt spinény
nasledujici podminky:

1. LéCivy pfipravek BAMLANIVIMAB je uréen pro lé€bu pacientl s priikaznou pozitivitou
testu na SARS-CoV-2 (antigen/PCR metoda nebo jejich ekvivalenty) v systému ISIN,
starSich 12 let, s télesnou hmotnosti alespon 40 kg, jejichz dlouhodobé prognéza je
vyhodnocena jako pfizniva, nevyZadujici hospitalizaci z divodu onemocnéni COVID-
19 nebo leCebné podavani kysliku z diivodu onemocnéni COVID-19 za pfedpokladu,
Ze doba trvani klinickych pfiznakd nepfesahuje 7 dni a u pacienta existuje vysoké
riziko zhor8eni klinického stavu.

Charakteristika pacienta zahrnuje zejména nékteré z nasledujicich kritérii:
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e stav po transplantaci solidniho organu nebo transplantaci kostni drené,

e systémové onemocnéni pojiva s aktualné probihajici kombinovanou
imusupresivni [é€bou nebo monoterapii kortikosteroidy,

e primarni nebo sekundarni imunodeficit se zavaznou poruchou bunééné slozky
imunity,

¢ onkologické nebo hemato-onkologické onemocnéni s aktualné probihajici Ié€bou,

e vysoce aktivni autoimunitni neurologicka onemocnéni (skupiny myasthenia gravis,
neuromyelitis optica, roztrouSené sklerézy) |é¢ena anti-CD 20 protilatkami
nebo imunosupresivy,

e plicni hypertenze v dispenzarni péci,
e diabetes mellitus 1. typu,

o diabetes mellitus 2. typu lé€eny farmakologicky v kombinaci s obezitou (BMI > 35)
a/nebo hypertenzi lé¢enou farmakologicky,

e chronicka renalni insuficience v pravidelném dialyza¢nim programu,

e chronicka obstrukéni choroba ve stadiu GOLD Il a IV, intersticialni plicni
onemocnéni v dispenzarni péci, bronchialni astma na biologické |écbé
nebo na Ié¢hé systémové podavanymi kortikoidy,

e trombofilni stav v dispenzarni pééi,

e nervosvalova onemocnéni (zahrnuje i neurodegenerativni onemocnéni postihujici
druhotné svalovy aparat a nemocné s domaci intermitentni nebo trvalou
pristrojovou podporou ventilace),

e morbidni obezita (BMI = 40).

2. Lécivy pfipravek REGN-COV2 je mozné podat pacientovi pouze na zakladé
elektronické Zzadanky zadané prostfednictvim Informaéniho systému infekéni nemoci
(ISIN) nebo jeho ekvivalentu, ve které indikujici Iékai uvede vS8echny poZadované
informace vcetné rizikovych kritérii.

3. Lécgivy pfipravek REGN-COV2 je mozné podat pouze:

- u poskytovatele zdravotnich sluZeb lUZkové péce s urgentnim pfijmem typu |
nebo typu Il S
- u poskytovatell akutni luZkové péce, jejichZ zfizovatelem je Ministerstvo,

- u poskytovatele zdravotnich sluzeb lGzkové péce, a to hospitalizovanému
pacientovi, ktery neni hospitalizovan z divodu onemocnéni COVID-19.

Pacient musi byt sledovan b&hem podavani légivého pfipravku REGN-COV2
a alespon 1 hodinu po dokonéeni infuze.
4. Lékar podavajici léCivy pfipravek REGN-COV?2 je povinen:

- seznamit se Informacemi pro zdravotnické pracovniky v éeském jazyce (dale jen
Jinformace pro zdravotnické pracovniky") a DdleZitymi informacemi
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pro pfedepisovani v eském jazyce (dale jen  Dulezité informace
pro pfedepisovani“) a postupovat v souladu s nimi,

- informovat pacienta, Zze bude I|é¢en neregistrovanym IéCivym pfipravkem
a obeznamit ho s pfinosy a riziky Ié¢by,

- zaznamenat v Informaénim systému infekéni nemoci (ISIN) nebo jeho ekvivalentu
podani lé€ivého pfipravku REGN-COV2 a vyplnit v§echny poZadované tdaje,

- hlasit jakékoli nezadouci u€inky, které se vyskytnou v souvislosti s podanim
le€ivého pripravku REGN-COV2, a to pres webové rozhrani Statniho uUstavu
pro kontrolu lé&iv: www.sukl.cz — Hiageni pro SUKL / Hlaseni podezfeni
na nezadouci ucinky lé¢ivého pfipravku.

5. Poskytovatel zdravotnich sluzeb je povinen zajistit pfedani pacientovi tisténé

Informace pro pacienty, rodie a pelovatele k lécivému pfipravku REGN-COV?2

v ceském jazyce (dale jen ,Informace pro pacienty’) a podepsani informovaného

souhlasu pacientem (nebo jeho opravnénym zastupcem) s podanim lédivého

pfipravku REGN-COV?2.

6. Distribuci légivého pfipravku REGN-COV2 po Ceské republice zajistuje spole¢nost
Roche s.r.o., se sidlem Sokolovska 685/136f Karlin, 186 00 Praha 8,
ICO: 496 17 052 (dale jen ,spoleénost Roche s.r.0.) na mista uvedena v bodé 3.,
ato podle pokynu Fakultni nemocnice v Motole, V Uvalu 84/1, 150 06 Praha 5,
a Fakultni nemocnice Brno, Jihlavskd 20, 625 00 Brno (dale jen koordinuijici
lékarny®).

7. Distributor je povinen informovat Statni ustav pro kontrolu IéCiv o uskuteénénych
dodavkach lécivého pfipravku REGN-COV2 nejpozdéji do 48 hodin po dodani
pfipravku do koordinujici lékarny, a to prostiednictvim marketreport@sukl.cz.
Soucasti hlaseni jsou informace o datu uskuteénéné dodavky, poétu baleni, Sarzi
a zdravotnickém zafizeni, kam byly Ié€ivé pfipravky REGN-COV2 dodany.

8. Spolecnost Roche s.r.o. doda poskytovatelim zdravotnich sluzeb, kterym bude lé&ivy
pfipravek REGN-COV2 dodavan, v dostatecném poétu Ceskou verzi dokumentl
Informace pro zdravotnické pracovniky, Informace pro pacienty a Dulezité preskripéni
informace v tisténé podobé,

9. Pracovisté, ktera budou predepisovat a pouzivat |é€ivy pfipravek REGN-COV2, jsou
povinna mit kdispozici ¢eskou verzi dokumentlu Informace pro zdravotnické
pracovniky, Informace pro pacienty a Dulezité informace pro predepisovani v tidténé
podobé.

Timto opatfenim se zruSuje opatfeni Ministerstva ze dne 2. 3. 2021, sp.zn. MZDR
3725/2021-4/0OLZP.
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Toto opatfeni nabyva uginnosti dnem jeho uvefejnéni na Ufedni desce Ministerstva
a pozbyva ucinnosti dne 31. 12. 2021.

Oduvodnéni:

Ministerstvo timto opatfenim na zakladé stanoviska odbornych spolecnosti upravilo rozsah
pacientu, kterym je mozné podat lécivy pripravek REGN-COV2, a to z duvodu zajisténi
tohoto légivého pripravku pro vétdi okruh pacientu, pro které mize byt potencialné pfinosny.
VySe uvedenou charakteristiku pacienta je nutno vnimat jako rémcovou, nikoliv jako
nepodkroditelné & nepfekroditelné indikacni vymezeni. Koneéné rozhodnuti o indikaci
légivého pripravku REGN-COV2 je na Iékafi, ktery ma o zdravotnim stavu pacienta nejvice
informaci a je schopen posoudit vSechny aspekty aktualniho klinického kontextu, véetné
vyhodnoceni poméru pfinosu a rizika podani tohoto lé€ivého pfipravku v konkrétni klinické
situaci.

Dne 2. 2. 2021 si Ministerstvo vyzadalo od Statniho Ustavu pro kontrolu léCiv (dale
jen ,Ustav") odborné stanovisko ve smyslu § 8 odst. 6 zakona o lécivech ve véci docasného
povoleni distribuce, vydeje a pouziti neregistrovaného légivého pfipravku REGN-COV2,
a to pro lé¢bu pacientl s onemocnénim COVID-19.

Dne 16. 2. 2021 obdrzelo Ministerstvo odborné stanovisko Ustavu ze dne 15. 2. 2021,
&.j. sukl43032/2021 ve vyzadané véci (dale jen ,stanovisko Ustavu®). Ustav ve svém
stanovisku uved!, Ze l&éivy pfipravek REGN-COV2 neni registrovan v Zadném state,
v souéasnosti je schvaleno jeho pouZiti v ramci EUA (Emergency Use Authorisation) v USA.
Evropska agentura pro lécivé pfipravky (EMA) zahdjila 1. 2. 2021 pribéZné hodnoceni
(rolling review) REGN-CoV-2 a dale EMA zahdjila pfehodnoceni (referral) podle ¢lanku 5
odst. 3 nafizeni ES & 726/2004 (Nafizeni, kterym se stanovi postupy Spolecenstvi
pro registraci humannich a veterinarnich Ié€ivych pfipravki a dozor nad nimi a kterym se
zfizuje EMA) pro monoklondlni protilatky s ucinkem proti SARS-coV-2. Vysledky téchto
hodnoceni EMA nejsou Ustavu ke dni vydani stanoviska znamy.

K posouzeni jakosti (kvality) Ustav uvedl, Ze jelikoz byl I&civy pripravek REGN-COV2
povolen v USA v ramci EUA, a vzhledem k tomu, ze je uzaviena MRA dohoda (Mutual
Recognition Agreement) mezi USA a EU, povazuje pro potieby udéleni vyjimky dolozeni
jakosti a posouzeni vhodnosti mist vyroby za dostatecCne. Ustav posoudil udaje uvedené
v EUA for casirivimab and imdevimab. Center for Drug Evaluation and Research (CDER)
Review a uvadi, Ze toxikologicky profil kasirivimabu a imdevimabu je pfiznivy a bezpecnost
je dostateéna k umozZnéni pouziti kasirivimabu a imdevimabu v ramci mimoradného pouziti.

Ustav dale uved|, ze dle komunikace se zastupci spole¢nosti Roche s.r.o. bude lécivy
pfipravek REGN-COV2 dodavan v jedné krabice jako dvé oddélené sklenéné lahvicky
obsahujici koncentrat pro infuzni roztok o objemu 6 ml a 20 ml s obsahem 2,5 ml
nebo 11,1 ml (pouzitelny objem), ucinné latky kasirivimab a indevimab v koncentraci
120 mg/ml ve vodném roztoku. Oznaceni vnéjSiho obalu ainjekéni lahvicky je pouze
v anglickém jazyce a jejich oznaceni je uvedeno v Dulezitych informacich pro pfedepisovani
(Important Prescribing Information).
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Ustav uvedl|, Zze uchovavani, zachazeni s pfipravkem a pfiprava pred podanim lé&ivého
pfipravku REGN-COV2 musi byt v souladu s nasledujicimi pokyny pro zdravotnické
pracovniky v ¢eském jazyce:

- Informace pro zdravotnické pracovniky,
- Dulezité informace pro predepisovani.
Ustav souéasné doporugil Ministerstvu uvést do podminek rozhodnuti:

- Ze leCivy pripravek REGN-COV2 je mozné podavat pouze v kombinaci obou légivych
latek casirivimab a imdevimab,

- povinnost poskytovatele zdravotnich sluzeb zajistit informovany souhlas s pouzitim
neregistrovaného I€Civého pfipravku a pfedat pacientovi Informace pro pacienty
v Ceském jazyce,

- povinnost oSetfujiciho lékafe dodrZovat pfi pfipravé a zachazeni s lé&ivym
pripravkem REGN-COV2 Informace pro zdravotnické pracovniky v éeském jazyce,

- povinnost lékafu hlasit veSkeré nezadouci Ucinky v souladu s § 93b odst. 1 zakona
o léCivech, které se vyskytnou v souvislosti s podanim dotéeného neregistrovaného
l&Civého pripravku, a to zpusobem stejnym jako v § 93b odst. 1 zakona o Iégivech
(tzn. pfes webové rozhrani SUKL: www.sukl.cz - Hlaseni pro SUKL / Hlaseni
podezieni na nezadouci u€inky lé€ivého pripravku).

Ustav dale uvedl, Ze pracoviété, ktera budou predepisovat a pouzivat legivy pripravek
REGN-COV2, musi mit k dispozici Informace pro zdravotnické pracovniky, Informace pro
pacienty a Dulezité informace pro pfedepisovani v tisténé podobé v Eeském jazyce. Ustav
navrhuje, aby spolecnost Roche s.ro. dodala pfedmétné dokumenty v ¢eském jazyce
v tisténé podobé a v dostatecném poétu poskytovatelim zdravotnich sluzeb, kam bude
lé€ivy pfipravek REGN-COV2 dodavan.

V gasti tykajici se zajisténi distribuce Ustav uvedl, ?e dle komunikace se zastupcem
spoleCnosti Roche s.r.o. bude dovozcem pro EU Roche Pharma AG, Grenzach, ktery je
I mistem certifikace v ramci Evropské unie. Roche s.r.o. jako distributor v ramci CZ zajisti
distribuci tak, Ze dodavky budou zasilany z Roche, Kaiseraugst (CH) (misto koneé&ného
baleni LP) pres celnici (dovoz z tfeti zemé&) do skladu Roche s.r.o. Spole¢nost Roche s.r.o.
poté zajisti dodavku do nemocnice & nemocnic specifikovanych pfimo Ministerstvem.

Ustav uved!, Zze spoleénost Roche s.r.0. je schvalenym distributorem na zakladé rozhodnuti
Ustavu. Ustav konstatoval, Ze distributor je povinen dodrzovat ustanoveni zakona o IéCivech,
pfipadné dalsi povinnosti stanovené v rozhodnuti Ministerstva. Ustav doporuéil,
aby Ministerstvo stanovilo povinnost distributora informovat Ustav o uskuteénénych
dodavkach do  zdravotnickych  zafizeni nejpozdéji do48hodin na adresu
marketreport@sukl.cz s uvedenim data, po¢tu baleni, Sarze a zdravotnického zafizeni,
kam byl I&Civy pfipravek REGN-COV2 dodan.

Ustav uvedl, e je vydej lé¢ivého pripravku REGN-COV2 vazan na lekarsky predpis.

Ustav uved!, ze lécivy pripravek REGN-COV2 ma byt urcen k l1éébé mirného az stiedné

zavazného onemocnéni COVID-19 u dospélych a u déti starSich 12 let, vaZicich alespon

40 kg s pozitivnimi vysledky pfimého testovani na pfitomnost viru SARS-CoV-2, u kterych je
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vysoké riziko progrese do zavazné formy COVID-19 a/nebo k hospitalizaci. Prinos lecby
lécivym pripravkem REGN-COV2 nebyl u pacientl hospitalizovanych kvuli COVID-19
pozorovan. Monoklonélni protilatky, jako je kasirivimab a imdevimab, mohou byt spojeny
s horéimi klinickymi vysledky, pokud jsou podavany jiz hospitalizovanym pacientum.
Pro pouziti légivého pfipravku REGN-COV2 u jiz hospitalizovanych pacientt s COVID-19,
vyzadujicich vysokopritokovou kyslikovou terapii nebo potfebu umélé plicni ventilace nejsou
pro pouziti lé¢ivého pfipravku dostatecna klinicka data. Ustav dale uvedl, Ze nema informace
o moznych interakcich I|é&ivého pfipravek REGN-COV2 s jinymi léCivymi pripravky
pouzivanymi pfi 1é€b& COVID-19 (Veklury, Fortecortin, Isoprinosine) v pfipadé soucasného
podavani.

Ustav uved|, Ze schvalené davkovani je 1200 mg kasirivimabu a 1200 mg imdevimabu,
které jsou podany spoleéné v jediné intravenoézni infuzi trvajici nejméné 60 minut s vyuZitim
pumpy nebo gravitace.

Ustav dale navrhl, aby Ministerstvo ve svém rozhodnuti zohlednilo, Ze IéCivy pfipravek
REGN-COV2 je mozné podavat pouze u poskytovatele zdravotnich sluzeb, ktery je vybaven
pro zahajeni okamzité lécby t&Zkych reakci po infuzi, jako je anafylaxe a zajisténou
anesteziologicko-resuscitaéni pé&i. Pacienti musi byt sledovani béhem podavani a alespof
1 hodinu po dokonéeni infuze.

V zavéru svého stanoviska Ustav uvedl, Ze vzhledem ke skuteCnosti, Zze se jedna
o neregistrovany lécivy pfipravek, ktery nema na trhu CR Zadnou alternativu a jedna se
o zajisténi neregistrovaného lééivého pfipravku pro potencialni prevenci rozvoje zavazného
zdravotniho stavu, Ustav doporudil povolit distribuci, vydej a pouziti neregistrovaného
légivého pripravku REGN-COV2 a pfi dodrzeni podminek vy$e uvedenych s pfihlédnutim
k pfinosu pro vymezenou skupinu vysoce rizikovych ambulantnich pacientl s potvrzenou
infekci SARS-CoV-2, za predpokladu, Ze jsou vzata do Uvahy omezena data o ucinnosti
v pfedmétné indikaci a davce. Pfi zachazeni s témito neregistrovanymi léCivymi pfipravky je
nutné s vyjimkou vy$e uvedenych odli$nosti dodrzovat ustanoveni zakona o lécivech.

Po posouzeni odbornych podkladl a s pfihlédnutim ke stanovisku Ustavu uvadi Ministerstvo
nasledujici:

V souvislosti s vyskytem onemocnéni COVID-19 zpusobeného koronavirem SARS-CoV-2 je
tfeba zajistit pro pacienty v Ceské republice dostupnost lécivého pfipravku REGN-COV2.
Ten je uréen pro pacienty s onemocnénim COVID-19, jejichZ dlouhodoba prognéza je
vyhodnocena jako pfizniva a u nichz existuje vysokeé riziko zhor&eni klinického stavu.

Dne 1. 3. 2021 vydalo Ministerstvo prvni opatfeni k léCivému pfipravku REGN-COV2,
sp. zn. MZDR 3725/2021-3/OLZP, ve kterém bylo uvedeno ve vyroku rozhodnuti u poctu,
Ze se jednd o baleni léCivého pfipravku REGN-COV2.

Dne 2. 3. 2021 vydalo Ministerstvo druhé opatfeni k léivemu pfipravku REGN-COVZ2,
sp. zn. MZDR 3725/2021-4/OLZP, ve kterém upiesnilo, ze tento léCivy pfipravek bude
dodavan ve dvou velikostech baleni (lahvicky 1332 mg/ 11 ml nebo lahvi¢ky 300 mg/ 2.5 ml),
tedy ze se jedna o 12.000 terapeutickych davek, nikoli baleni léCivého pfipravku.

Dne 1. 4. 2021 obdrzelo Ministerstvo aktualizované mezioborové stanovisko Ceské
spole&nosti anesteziologie, resuscitace a intenzivni mediciny (CSARIM) CLS JEP, Ceské
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spolec¢nosti intenzivni mediciny (CSIM) CLS JEP, Spole¢nosti infekéniho lékarstvi (SIL) ELS
JEP, Ceské pneumologické a ftizeologické spoleénosti (CPFS) CLS JEP, Sdruzeni
praktickych lékaft CR (SPL), Spoleénosti véeobecného Iékarstvi (SVL) CLS JEP a Ceské
neurologické spole¢nosti (CNS) CLS JEP k pouziti monoklonalnich protilatek v lé&bé
pacientd s COVID-19 - aktualizace stanoviska 19/2021, ev. & CSARIM: 21/2021, které je
zvefejnéno na webovych strankach uvedenych odbornych spoleénosti, mj.: www.csarim.cz.
Z tohoto mezioborového stanoviska vychazi upravena specifikace pacientu, kterym muze byt
léCivy pfipravek REGN-COV2 podan.

Podminky uvedené ve vyroku stanovilo Ministerstvo na zakladé doporuéeni uvedenych
ve stanovisku Ustavu za Géelem zajisténi bezpeénosti pouzivani lé&ivého pripravku REGN-
COVZ2, a to zejména proto, ze tento |éCivy pripravek neni registrovany v Zadném staté
a existuji pouze omezena data o jeho bezpeénosti a U¢innosti pfi jeho pouziti. Z toho diivodu
je lékafim uloZzena povinnost hiasit Ustavu jakékoliv nezadouci Géinky a spolupracovat pri
sledovani Kklinickych udaju umoznujicich vyhodnoceni ucinnosti a bezpeénosti Ié&ivého
pfipravku REGN-COV2.

Ministerstvo rozhodlo, Ze léCivy pfipravek REGN-COV2 mlze byt podavan pouze
u poskytovatell zdravotnich sluzeb luzkové péce uvedenych v bodé& 3. vyroku. Na téchto
pracovistich bude le€ivy pfipravek REGN-COV2 podavan na zakladé elektronické zadanky
vypinéne indikujicim Iékafem, ktery u konkrétniho pacienta vyhodnotil pomér pfinosu a rizika
podani lé€ivého pfipravku REGN-COV2 v konkrétni klinické situaci.

Vzhledem ke skuteénosti, ze se jedna o léivy pripravek, ktery nema na trhu v Ceské
republice Zadnou alternativu a jedna se o zajisténi IéCivého pripravku pro potencialni
prevenci zavazného zdravotniho stavu, Ministerstvo dofasné povoluje distribuci, vydej
a pouziti IéCivého pfipravku REGN-COV2 pfi dodrzeni podminek vyse uvedenych, ato
ode dne jeho uvefejnéni na ufedni desce Ministerstva do dne 31. 12. 2021, coZ odpovida
dobé nezbytné pro vyhodnoceni klinickych zkusSenosti s pouzitim Ié¢ivého piipravku REGN-
COV2. Pii zachazeni stimto |éCivym pfipravkem je nutné s vyjimkou vy$e uvedenych
odliSnosti dodrzovat ustanoveni zakona o |éCivech.

@ L

c MUDr. Jan Blatny, Ph.D.
/" ministr zdravotnictvi
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Dolozka autorizované konverze do dokumentu obsaZeného v datové zpravé
Sdéluji, ze tento dokument, ktery vznikl pfevedenim vstupu v listinné podobé do podoby elektronické pod pofadovym ¢islem 137224123-25785-

210406115055, skladajici se z 4 listl, se doslovné shoduje s obsahem vstupu.

Autorizovanou konverzi dokumentu se nepotvrzuje spravnost a pravdivost udaji obsazenych v dokumentu a jejich soulad s pravnimi predpisy.

Zajistovaci prvek:

bez zajistovaciho prvku

Subjekt, ktery autorizovanou konverzi dokumentu provedl:

Ministerstvo zdravotnictvi

Datum vyhotoveni doloZKky:
6.4.2021

Jméno, piijmeni a podpis osoby, ktera autorizovanou konverzi dokumentu provedla:

Eva Sadilkova
' = -
(1= e
137224123-25785-210406115055
Poznamka:

Kontrolu této dolozky Ize provést v centralni evidenci doloZek pristupné zpiisobem umoziujicim dalkovy pristup na adrese
https://www.czechpoint.cz/overovacidolozky.
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