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CKD-associated Pruritus

Verduzco HA and Shirazian S. Kidney Int Rep. 2020

Shirazian S et al. Int J Nephrol Renovasc Dis. 2017
Ramakrishnan K et al. Int J Nephrol Renovasc Dis. 2014

Κνησμός που σχετίζεται άμεσα με τη νεφρική νόσο
εκτός αν υπάρχει άλλος αιτιολογικός παράγοντας

Κοινό σύμπτωμα σε ασθενείς που υποβάλλονται σε αιμοκάθαρση (HD)



Schricker, Severin and Martin Kimmel, Clinical Kidney Journal 2021

Παθοφυσιολογία κνησμού



Παράγοντες που εμπλέκονται στην εμφάνιση CKD-aP

Schricker, Severin and Martin Kimmel, Clinical Kidney Journal 2021

Τοξίνες, CKD-MBD

Φλεγμονή

Διαταραχή νευρικής αγωγιμότητας

Μη ισορροπημένη δραστηριότητα μ-
και κ- υποδοχέων οπιοειδών

↓ έκφραση κ- υποδοχέων

↑ υπερδραστηριότητα μ υποδοχέων



CKD-aP: Συχνό σύμπτωμα

Rayner  H.C. et al, Clin J Am Soc Nephrol 2017

DOPPS Study

Μελέτη παρατήρησης

Phases 1–5, 17 χώρες

n: 35.542 ασθενείς υπό HD

1996 – 2015
“During the past 4 weeks, to what
extent were you bothered by: itchy

skin?” skin

2012-2015: Διακύμανση 
Μέτριου – σοβαρού κνησμού

Γερμανία 26%
UΚ 48%



Υποεκτίμηση του επιπολασμού CKD-aP

ΥΠΟ-ΔΙΑΓΝΩΣΗ

69% των ιατρικών μονάδων 
υποεκτίμησαν τον επιπολασμό CKD-aP

ΥΠΟ-ΑΝΑΦΕΡΟΜΕΝΟΣ

17% των ασθενών 
με ενόχληση λόγω CKD-aP δεν το 

ανέφεραν στον γιατρό

DOPPS Study

Sukul N, et al. Kidney Medicine 2021

Rayner HC, et al. Clin J Am Soc Nephrol 2017



Η πλειοψηφία των ασθενών με μέτρια-σοβαρή ενόχληση από τον 
κνησμό εμφανίζει ανήσυχο ύπνο

66%

57%

46%

36%

29%Καμία ενόχληση

Κάποια ενόχληση

Μέτρια ενόχληση

Έντονη ενόχληση

Πολύ έντονη ενόχληση

Rayner HC et al. Clin J Am Soc Nephrol. 2017

CKD-aP: Επίδραση στη σωματική και ψυχική υγεία



Silverberg JI, et al. Am J Clin Dermatol. 2018

Pisoni RL, et al. Nephrol Dial Transplant. 2006 

Sukul N, et al. Kidney Medicine. 2021 

Ibrahim MK, et al. J Clin Diagn Res. 2016

Κατάθλιψη
Aποφυγή κοινωνικών 

αλληλεπιδράσεων

Παράλειψη συνεδριών αιμοκάθαρσης

Η επίδραση στην ποιότητα ζωής (QoL) αυξάνεται με τη 

βαρύτητα του κνησμού

QoL: 17-18% ↓ σε σύγκριση με ασθενείς χωρίς κνησμό

CKD-aP: Επίδραση στη σωματική και ψυχική υγεία



Sukul N, et al. Kidney Medicine. 2021

CKD-aP: Επίδραση στη σωματική και ψυχική υγεία

Ασθενείς με πολύ σοβαρό κνησμό σε σύγκριση με ασθενείς χωρίς ενόχληση από κνησμό
Μεγαλύτερο κίνδυνο νοσηλείας λόγω καρδιαγγειακών συμβαμάτων, λοιμώξεων και
κυρίως δερματικών λοιμώξεων

CKD-aP = κνησμός που σχετίζεται με τη Χρόνια Νεφρική Νόσο, CI = διάστημα εμπιστοσύνης

DOPPS Study 



Kimata N, et al. Hemodialysis International 2014

CKD-aP: Επίδραση στη σωματική και ψυχική υγεία

JDOPPS Study

Μελέτη παρατήρησης, Phases 1-3(1996-2008), Ιαπωνία

n: 6480 ασθενείς υπό HD

Ασθενείς με Μέτριο – Σοβαρό Κνησμό σχετιζόμενο με ΧΝΝ vs Ασθενείς χωρίς κνησμό

22% υψηλότερο κίνδυνο θανάτου (p:0.04) ακόμα και μετά από προσαρμογή για την 

ποιότητα ύπνου



Προτεινόμενος αλγόριθμος διάγνωσης και θεραπείας                             
του κνησμού που σχετιζεται με ΧΝΝ

Cheng AY and Wong LS. Diagnostics (Basel). 2022;12(5):1108 

Agarwal R et al. Clin Kidney J. 2022;16(1):30–40. 

• Περιοδική εκτίμηση της παρουσίας κνησμού

• Ο αποκλεισμός του κνησμού που προκύπτει από 

άλλα αίτια (δερματολογικά, συστηματικές παθήσεις) 

είναι απαραίτητος για τη σωστή διάγνωση

• Χρήση κλιμάκων αξιολόγησης έντασης του κνησμού 

και ποιότητας ζωής

Patient Reported Outcomes

CKD-aP, κνησμός που σχετίζεται με τη Χρόνια Νεφρική Νόσο; QoL, quality-of-life; SADS, Self-Assessed Disease Severity; WI-NRS, Worst Itch Intensity - Numerical Rating Scale; UVB, 
ultraviolet B; SSRI, Selective serotonin reuptake inhibitors



Αξιολόγηση της βαρύτητας του κνησμού 
σε ασθενείς υπό αιμοκάθαρση

Mathur VS, et al. Clin J Am Soc Nephrol. 2010 
Vernon M, et al. J Am Acad Dermatol. 2021

WORST ITCHING INTENSITY NUMERICAL RATING SCALE (WI-NRS)

Ασθενείς με μέτριο έως σοβαρό κνησμό 
Μείωση ≥ 3 βαθμών στο WI-NRS: κλινικά σημαντική βελτίωση στη 

βαρύτητα CKD-aP



Mathur VS, et al. Clin J Am Soc Nephrol. 2010 
Phan NC, et al. Acta Derm Venereol. 2012 

Vernon M, et al. J Am Acad Dermatol. 2021

Self-Assessed Disease Severity, SADS

Αξιολογεί την επίδραση του κνησμού στην ποιότητα ζωής ανάλογα με τη βαρύτητα των συμπτωμάτων

ΑΣΘΕΝΗΣ Α

• Γενικά δεν έχω σημάδια από γρατσουνιές στο δέρμα μου

• Γενικά δεν έχω πρόβλημα ύπνου λόγω κνησμού

• Ο κνησμός μου γενικά δεν με κάνει να αισθάνομαι ταραγμένη/ος ή λυπημένη/ος

ΑΣΘΕΝΗΣ Β

• Μερικές φορές έχω σημάδια από γρατσουνιές στο δέρμα μου

• Μερικές φορές έχω προβλήματα με τον ύπνο λόγω κνησμού

• Ο κνησμός μου μπορεί μερικές φορές να με κάνει να νιώθω ταραγμένη/ος ή λυπημένη/ος

ΑΣΘΕΝΗΣ Γ

• Έχω συχνά σημάδια από γρατσουνιές στο δέρμα μου που μπορεί να αιμορραγούν ή να μολυνθούν

• Συχνά έχω πρόβλημα με τον ύπνο λόγω κνησμού

• Ο κνησμός μου συχνά με κάνει να αισθάνομαι ταραγμένη/ος ή λυπημένη/ος

Αξιολόγηση της βαρύτητας του κνησμού 
σε ασθενείς υπό αιμοκάθαρση



Verduzco HA and Shirazian S. Kidney Int Rep. 2020

Rehman IU and Khan TM. Prog Microbes Mol Biol. 2020

Rayner HC et al. Clin J Am Soc Nephrol. 2017

Αλλαγή στη 
συνταγογράφηση HD

Αλλαγή μεμβράνης HD

Θεραπείες τοπικής 
εφαρμογής

Όταν συνυπάρχει 
ξηροδερμία

Αντιισταμινικά
Μη αποτελεσματικά

Gabapentin
Pregabalin

Παρενέργειες 
Εκτός ενδείξεων 

Opioid-receptor modulators

κ-opioid–receptor 
agonist  

Φωτοθεραπεία

Kαρκίνος δέρματος

Πρόσθετες επισκέψεις σε 
δερματολόγο

CKD-aP: Θεραπευτικά Μέτρα



Sukul N, et al. Kidney Med. 2020;3:42–53.e1. 
Davison SN, et al. Kidney Int. 2015;88:447–59. 

Combs SA, et al. Semin Nephrol. 2015;35:383–91. 
Shirazian S, et al. Int J Nephrol Renovasc Dis. 2017;10:11–26. 

Weisshaar E, et al. Acta Dermatol Venereol. 2019;99:469–506. 
Fishbane S, et al. N Engl J Med. 2020;382:222–32. 

Kalantar-Zadeh K, et al. Clin Kidney J. 2021;14:476–81. 
Mathur VS, et al. Clin J Am Soc Nephrol. 2010;5:1410–19. 

Phan NC, et al. Acta Derm Venereol. 2012;92:502–7.

Επάρκεια αιμοκάθαρσης 
Έλεγχος PTH, ασβεστίου, φωσφόρου

Ενυδάτωση δέρματος
Εξασφάλιση της σωστής λειτουργίας 

του ως φραγμού

Μαλακτικές ουσίες 

Ενυδατικές αλοιφές

Έλαια μπάνιου

Ήπιος CKD-aP Μέτριος - σοβαρός CKD-aP

Στοχευμένη θεραπεία κατά 
του κνησμού

UVB φωτοθεραπεία

SSRIs (off label)

Άλλες off-label θεραπείες

Difelikefalin

Gabapentin / Pregabalin 
(off-label)

CKD-aP: Σύγχρονη θεραπευτική προσέγγιση



DIFELIKEFALIN 
Νέα θεραπεία για τον κνησμό που σχετίζεται με τη ΧΝΝ

• Difelikefalin: Mικρό πεπτίδιο (τετραπεπτίδιο)

• Εξαιρετικά εκλεκτικό ως προς τους KOR

(>10.000 φορές σε σχέση με τους MOR)

• Yδρόφιλη δομή: Περιορίζει τη διάχυσή του στον αιματοεγκεφαλικό

φραγμό, περιορίζοντας την πρόσβαση στους KOR στο ΚΝΣ

• Ενεργοποιεί τους KOR στους περιφερικούς αισθητηριακούς νευρώνες

και τα κύτταρα του ανοσολογικού συστήματος

Το Difelikefalin ενδείκνυται για τη θεραπεία του CKD-aP
μέτριου έως σοβαρού βαθμού, σε ενήλικες ασθενείς που 

υποβάλλονται σε αιμοκάθαρση

Difelikefalin Summary of Product Characteristics, 2022

Albert-Vartanian A, et al. Journal of Clinical Pharmacy and Therapeutics. 2016

Lipman ZM & Yosipovitch G. Expert Opin. Pharmacother. 2020



Spencer RH, et al. IASP 2010; Abstract PH-251 and poster presentation 
Albert-Vartanian A, et al. J Clin Pharmacol Ther 2016 

DIFELIKEFALIN
Μηχανισμός Δράσης

Immune cells

Mast cellMacrophage

NeutrophilT cell

Ενεργοποίηση KOR υποδοχέων: 
• Άμεση καταστολή του σήματος που προκαλεί κνησμό
• Ρυθμίζει την απόκριση των ινών C στις συνάψεις που 

προκαλούν κνησμό

Μείωση έκκρισης προ-φλεγμονωδών κυτταροκινών
Περιορισμός της φλεγμονής που σχετίζεται με τον 

κνησμό

Dorsal root 
ganglions

Afferent 
terminalsPeripheral KOR

No penetration across 
the blood–brain barrier

Peripheral nervous system

Peripheral KOR



Bolus IV κατά το τέλος της θεραπείας αιμοκάθαρσης

• Οι συγκεντρώσεις του difelikefalin στο πλάσμα μειώνονται κατά 70-80% στο τέλος της αιμοκάθαρσης

• Συμμόρφωση στη θεραπεία

• Ελαχιστοποιείται η πρόσθετη επιβάρυνση για τους ασθενείς και τους πόρους υγειονομικής περίθαλψης

Fishbane S, et al. N Engl J Med 2020 
FDA. Prescribing information: difelikefalin injection, for intravenous use; 

EMA. Summary of product characteristics: difelikefalin injection, for intravenous use.

Day 1 Day 7

Dialysis Dialysis Dialysis

Visit 1 Visit 2 Visit 3

Difelikefalin
(0.5 µg/kg IV)

Difelikefalin
(0.5 µg/kg IV)

Difelikefalin
(0.5 µg/kg IV)

DIFELIKEFALIN
Τρόπος χορήγησης



Κριτήρια εισαγωγής:
Ασθενείς ηλικίας ≥18 ετών με ΧΝΝ τελικού σταδίου και μέτριο 
έως σοβαρό κνησμό, υπό HD για ≥3 μήνες

KALM-1 ΚΑΙ KALM-2: ΜΕΛΕΤΕΣ ΦΑΣΗΣ 3

Fishbane S, et al. N Engl J Med 2020
Wooldridge T, et al. ASN 2020; Abstract FR-OR24

Πρωτεύον-Δευτερεύοντα καταληκτικά σημεία:

Εβδομάδα 12: % ασθενών με μείωση ≥3 ( και ≥4 ) στο μέσo

εβδομαδιαίo WI-NRS, μέση μεταβολή στα 5-D itch Scale & 

Skindex-10 scale total scores

KALM-1
Πολυκεντρική μελέτη USA
Difelikefalin (n=189) vs placebo (n=188)*

KALM-2
Παγκόσμια πολυκεντρική μελέτη 
Difelikefalin (n=237) vs placebo (n=236)

ΕΝΑΡΞΗ ΕΒΔΟΜΑΔΑ
12

Difelikefalin 0.5 µg/kg IV

Placebo

Τυ
χα

ιο
π

ο
ίη

σ
η

1
:1

Περίοδος ένταξης: 7 
ημέρες

Μέσο WI-NRS >4

IV χορήγηση
3 × εβδομάδα, στο τέλος της συνεδρίας αιμοκάθαρσης

52-εβδομάδες 
open-label 
extension

WI-NRS: worst itch numerical rating scale

*1 patient withdrew post-randomisation and before first dose of placebo.
HD, haemodialysis; IV, intravenous.



Ανάλογα δημογραφικά & κλινικά 
χαρακτηριστικά και στις 2 ομάδες 

ασθενών 

KALM-1 ΚΑΙ KALM-2: ΜΕΛΕΤΕΣ ΦΑΣΗΣ 3

Fishbane S, et al. N Engl J Med 2020
Topf J, et al. Kidney Med 2022



% ασθενών που πέτυχαν βελτίωση ≥3 βαθμών στην κλίμακα WI-NRS την Εβδομάδα 12

n=189 n=189 n=236 n=237 n=425 n=426

Difelikefalin vs Placebo

Εβδομάδα 12: Σημαντικά μεγαλύτερο ποσοστό ασθενών υπό Difelikefalin

εμφάνισε βελτίωση του μέτριου – σοβαρού CKD-aP

με μείωση ≥3 βαθμών στο WI-NRS

P
at

ie
n

ts
, %

P<0.001
P=0.02

P<0.001
Placebo

Difelikefalin

Fishbane S, et al. N Engl J Med 2020
Wooldridge TD, et al. ASN 2020

Topf J, et al. Kidney Med 2022
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Placebo (n=425)

Difelikefalin (n=426)

Difelikefalin vs Placebo 

Σημαντικά μεγαλύτερο ποσοστό ασθενών υπό Difelikefalin

εμφάνισε βελτίωση του μέτριου – σοβαρού CKD-aP με μείωση ≥3 βαθμών στο WI-NRS

από την εβδομάδα 1 και καθ' όλη τη διάρκεια των 12 εβδομάδων

Topf J, et al. Kidney Med 2022

KALM-1 και KALM-2: % ασθενών που πέτυχαν βελτίωση ≥3 βαθμών στηn κλίμακα WI-NRS

*P<0.05, **P<0.001.
WI-NRS, worst itch numerical rating scale



% ασθενών που πέτυχαν βελτίωση ≥4 βαθμών στη βαθμολογία WI-NRS την Εβδομάδα 12

n=189 n=189 n=236 n=237 n=425 n=426

Difelikefalin vs Placebo

Εβδομάδα 12: Σημαντικά μεγαλύτερο ποσοστό ασθενών υπό Difelikefalin

εμφάνισε βελτίωση του μέτριου – σοβαρού CKD-aP

με μείωση ≥4 βαθμών στο WI-NRS

Fishbane S, et al. N Engl J Med 2020
Wooldridge TD, et al. ASN 2020

Topf J, et al. Kidney Med 2022
*P < 0.05 and **P < 0.001 difelikefalin versus placebo



Csiky B, et al. ERA 2022. Abstract, Nephrology Dialysis Transplantation 2022

Difelikefalin

Κλινική βελτίωση CKD-aP σε 4 εβδομάδες σε ≥66% των ασθενών 

Σε 8 εβδομάδες κλινική βελτίωση CKD-aP σε ≥90% των ασθενών 



Difelikefalin vs Placebo

Μείωση της έντασης του μέτριου – σοβαρού CKD-aP

σε όλες τις υποομάδες ασθενών που εξετάστηκαν

Topf J, et al. Kidney Med 2022



Μέση μεταβολή στις επιμέρους παραμέτρους της κλίμακας 5-D Itch 
(pooled analysis KALM-1 & KALM-2)
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Difelikefalin vs Placebo

Εβδομάδα 12: Σημαντικά μεγαλύτερη βελτίωση της 

ποιότητας ζωής των ασθενών με μέτριο-σοβαρό CKD-aP, υπό αιμοκάθαρση

*P<0.001.
Cahill M, et al. American Nephrology Nurses Association (ANNA) 2021 National Symposium; Abstract.
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-4.4 -4.3 -4.5

Μέση μεταβολή στις επιμέρους παραμέτρους της κλίμακας Skindex-10 
(pooled analysis KALM-1 & KALM-2)

Difelikefalin vs Placebo

Εβδομάδα 12: Σημαντικά μεγαλύτερη βελτίωση της 

ποιότητας ζωής των ασθενών με μέτριο-σοβαρό CKD-aP, υπό αιμοκάθαρση

**P<0.001.
SE, standard error.
Cahill M, et al. American Nephrology Nurses Association (ANNA) 2021 National Symposium; Abstract.



Difelikefalin

Η βελτίωση στο 5-D Itch Total Score διατηρήθηκε έως τις 64 (12+52) εβδομάδες

Open Label Extension Period: βελτίωση στο 5-D Itch Total Score και σε ασθενείς που άλλαξαν από placebo

Topf J, et al. Kidney Med 2022



Fishbane S, et al. Kidney Med 2022

Difelikefalin vs Placebo

Pooled Safety Analysis

KALM-1 and KALM-2

Ικανοποιητικό

προφίλ ασφαλείας

Ήπιας – μέτριας έντασης 
διαταραχές



Difelikefalin vs Placebo 

Σημαντική συσχέτιση μεταξύ των επιπέδων δεικτών φλεγμονής και 

της βελτίωσης στην κλίμακα WI-NRS σε ασθενείς με CKD-aP υπό HD

Συσχετίση μεταξύ των επιπέδων βιοδεικτών και 
της μεταβολής στην κλίμακα WI-NRS 

(συγκεντρωτική ανάλυση KALM-1 και KALM-2)

WI-NRS, worst-itch numerical rating scale; NGF, nerve growth factor; IL, interleukin; TNF, tumor necrosis factor; 

IFN, interferon CCL, chemokine ligand; CXCL,chemokine (C-X-C motif) ligand

Shirazian S, et al. NKF 2022 Spring Clinical Meetings; Abstract and poster 207 



Τα επίπεδα φωσφόρου στον ορό δεν συσχετίστηκαν με τη βαρύτητα του κνησμού 

ή την ανταπόκριση στη θεραπεία με Difelikefalin

Συσχέτιση της κλίμακας WI-NRS κατά την έναρξη με την 
τιμή φωσφόρου κατά την έναρξη

(συγκεντρωτική ανάλυση KALM-1 και KALM-2)

Βελτίωση στο WI-NRS μετά από θεραπεία με                 
difelikefalin κατά υποομάδα φωσφόρου ορού 

την εβδομάδα 12

Block GA, et al. ASN 2022; Abstract SA-PO401.



CLIN3105 Study 
Πολυκεντική, Open Label 
Difelikefalin σε ασθενείς υπό αιμοκάθαρση με μέτριο – σοβαρό CKD-aP, n: 286 ασθενείς

P
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%

)

WI-NRS Sleep Quality Score

Difelikefalin (n=194)

Weiner DE, et al. Kidney Med 2022. doi: https://doi.org/10.1016/j.xkme.2022.100542.

Difelikefalin

Σημαντική βελτίωση στην ένταση του κνησμού και 

στην ποιότητα ύπνου στις 12 εβδομάδες

*≥75% of weekly mean WI-NRS scores 0 or 1. †All Sleep Quality Scores equal to 0. 
At baseline, 2.7% of patients had all scores of 0 during the 1-week treatment period 
and at baseline.



Θεραπεία με Difelikefalin

Real World Experience

4 Ευρωπαϊκές χώρες, November 2021 - October 2022

15 ασθενείς με μέτριο-σοβαρό CKD-aP υπό αιμοκάθαρση

DFK 0.5 mcg/kg ανά συνεδρία

Η σοβαρότητα του κνησμού αξιολογήθηκε χρησιμοποιώντας την κλίμακα WI-NRS και η

ποιότητα ζωής αξιολογήθηκε χρησιμοποιώντας τη βαθμολογία SADS

Kraft L, et al. J Eur Acad Dermatol Venereol 2023
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No change* ≥3-point improvement

Baseline On treatment

≥3-βαθμούς βελτίωση στην κλίμακα WI-NRS με το DFK
13 στους 14 ασθενείς

No change** 1 category reduction 2 category reduction

Severe QoL 
impact

No/mild QoL 
impact

Kraft L, et al. J Eur Acad Dermatol Venereol 2023

Μεταβολή στον κνησμό (WI-NRS) Μεταβολή στην QoL (SADS)

Βελτίωση στην QoL, από την κατηγορία κατά 
SADS C στην SADS A με το DFK 

8 στους 14 ασθενείς

≥3-βαθμούς βελτίωση στην κλίμακα WI-NRS με το DFK
13 στους 14 ασθενείς

*Patient 14 experienced no WI-NRS response after 4 weeks on treatment. **Patients 6 and 14 experienced no SADS response after 6 and 4 weeks on treatment, respectively. 

DFK = Difelikefalin; QoL, quality of life; SADS = Self-Assessed Disease Severity. WI-NRS = Worst-Itch Numerical Rating Scale.
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Time to response (weeks)

9 από τους 14 ασθενείς ανταποκρίθηκαν στη θεραπεία με DFK 
εντός 2-3 εβδομάδων

Ανταπόκριση στη θεραπεία με Difelikefalin

Kraft L, et al. J Eur Acad Dermatol Venereol 2023

*Patient 14 experienced no response after 4 weeks on treatment. 
DFK, difelikefalin.



• O CKD-aP είναι συχνός σε ασθενείς υπό αιμοκάθαρση

• Δεν αναφέρεται από τους ασθενείς και δεν εκτιμάται επαρκώς από τους θεράποντες

Ως εκ τούτου υποδιαγιγνώσκεται και υποθεραπεύεται

• Σημαντική είναι η χρήση εργαλείων αξιολόγησης για την εκτίμηση της βαρύτητας του CKD-aP και

της επίπτωσης στην QoL

• Η βαρύτητα του CKD-aP σχετίζεται με κακή ποιότητα ζωής, διαταραχές ύπνου και υψηλότερα

ποσοστά νοσηλείας

• Η παθογένεση του CKD-aP είναι σύνθετη και πολυπαραγοντική με τη διαταραχή στην ενδογενή οδό

οπιοειδών να παίζει σημαντικό ρόλο

• Το Difelikefalin είναι η μόνη εγκεκριμένη θεραπεία στην Ευρώπη για τον CKD-aP

• Το Difelikefalin είναι αποτελεσματική και ασφαλής θεραπεία που βελτιώνει σημαντικά την

ποιότητα ζωής των ασθενών περιορίζοντας τον κνησμό

Συμπεράσματα





CKD-aP: Συχνό σύμπτωμα

Sukul N. et al, Clin J Am Soc Nephrol 2019

CKDopps Study

Brazil, France, USA

n: 3.780 ασθενείς με ΧΝΝ

XNN 3

XNN 3
XNN 3

XNN 5

XNN 5

XNN 5


