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末梢片段和超敏
S

反应蛋白联合

监测对急性心肌梗死的评估价值
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!!

"摘要#

!

目的
!

探讨血浆中脑肭肽前体
M

末端片断"

M$7K@;]MK

#和超敏
S

反应蛋白"

%.7SIK

#在急性心肌梗

死"

4Jc

#后的水平变化!研究其对
4Jc

患者危险分层及预后的评价$方法
!

收集
2##N

年
1

月至
2##8

年
12

月收

治的单纯
4Jc

患者
112

例!同期健康对照
6N

例!治疗前后分别测定患者血浆
M$7K@;]MK

和
%.7SIK

水平!根据患

者心功能状况"

,(>>(

?

分级#分为
%!(

组!并按轻重归分为死亡组和非死亡组!比较组间
M$7K@;]MK

和
%.7SIK

水

平的差异$结果
!

"

1

#

4Jc

患者的
M$7K@;]MK

和
%.7SIK

水平均明显高于对照组&"

2

#

4Jc

患者治疗前
M$7K@;]MK

和
%.7SIK

水平明显高于治疗后&"

!

#

4Jc

组中
,(>>(

?&!(

组的
M$7K@;]MK

和
%.7SIK

水平高于
,(>>(

?%

组&"

9

#

4Jc

患者死亡组
M$7K@;]MK

和
%.7SIK

水平明显高于非死亡组&"

"

#

4Jc

患者中的
M$7K@;]MK

和
%.7SIK

水平正

相关$结论
!

血浆
M$7K@;]MK

和
%.7SIK

水平的联合监测有助于
4Jc

病情及预后的评估!对
4Jc

的危险分层具

有一定的临床指导意义$

"关键词#

!

急性心肌梗死&

!

脑钠钛前体
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末端片断&
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脑钠肽前体
M

末梢片段$

M$7K@;]MK

%主要来源于心肌细

胞,机械和神经刺激能够促进心脏合成和分泌
M$7K@;]MK

)

脑钠素$

]MK

%作为肾素
7

血管紧张素
7

醛固酮系统的天然拮抗

剂#在诊断充血性心力衰竭中的重要意义已经得到肯定)近年

来研究显示#急性心肌梗死$

4Jc

%患者#

]MK

水平升高#且

M/7K@;]MK

比
]MK

升高更为显著#能对
4Jc

的早期诊断及

预后提供有价值的信息)超敏
S7

反应蛋白$

%.7SIK

%是一种急

性时相反应蛋白#在急性炎性反应和组织损伤时其含量可急剧

增加#其升高程度往往与组织损伤程度有关)近来研究发现

SIK

浓度的增高是心血管疾病的独立的危险因子#实验已经

发现在炎性反应组织的局部和心肌梗死区有
SIK

的沉淀)本

研究通过分析
4Jc

急性期血浆
M$7K@;]MK

$

1765

%和
%.7SIK

水平#评价其对
4Jc

后的危险分层及预后)

$

!

临床资料

$3$

!

一般资料
!

收集
2##N

年
1

月至
2##8

年
12

月在本院心

内科住院的
4Jc

患者
1#2

例)另选本院健康体检者$对照组%

6N

例)

4Jc

组诊断依据
DXV

制定的诊断标准!持续典型的胸

痛
!#'(*

以上#典型心电图动态变化#心肌酶$

<,

"

<,7J]

%或肌

钙蛋白动态变化#具以上的任何
2

项即可确诊)剔除标准!既

往有明显心功能不全临床表现(入院
29%

内死亡(合并严重感

染(严重肝,肾功能不全)

-

12N

-

检验医学与临床
2#11

年
9

月第
N

卷第
6

期
!

R-GJ+)S>(*

!

4

?

@(>2#11

!

T;>3N

!
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$3/

!

研究方法
!

根据
4Jc

患者的心功能状况#进行
,(=(

?

分

级#

%

级!无心力衰竭症状(

&

级!轻至中度的心力衰竭#肺湿性

音出现范围小于两肺野的
"#W

#有肺淤血的
P

线表现(

'

级!重度心力衰竭#肺湿音出现范围大于两肺野的
"#W

)可

能出现急性肺水肿(

(

级!出现心源性休克)

4Jc

患者发病

后#

9N%

内及相应的治疗后第
6

天#分别采集血液标本以检测

M/7K@;]MK

$

1765

%和
%.7SIK

)

%.7SIK

测定采用胶乳免疫增

强比浊法)试剂由罗氏公司提供#批内变异系数为
23!W

#批

间变异系数为
"3"W

#按试剂说明书测定)

M/7K@;]MK

浓度测定采用酶联免疫吸附法$

aRcE4

%)采

用美国
?

-

?

()](;

公司生产的
aRcE4

试剂盒和德国奥斯邦公司

的
!9#I/

全自动酶标仪检测血浆
M/7K@;]MK

浓度)严格按

试剂盒说明书操作)其测定
M/7K@;]MK

批内变异系数小于

"W

#批间变异系数小于
1#W

)

$3'

!

统计学方法
!

采用
EKEE1#3#

统计分析软件进行统计分

析#计量资料以$

LOE

%表示#组间比较采用
;

检验及公差分析#

两变量相关采用
K+-@.;*

相关分析#

!

#

#3#"

为差异有统计学

意义)

/

!

结
!!

果

/3$

!

一般临床资料及两组资料对比
!

见表
1

)共入选
4Jc

患者
112

例#其中男
58

例#女
9!

例#年龄
95

!

N"

岁#平均

$

5"3"O1231

%岁(对照组
6N

例#其中男
91

例#女
26

例#年龄
9"

!

6N

岁#平均$

"8O1#31

%岁)

表
1

!

4Jc

患者临床资料

项目
(

百分率$

W

%

4Jc

总例数
112 1##3#

首发
4Jc N6 6635N

再发
4Jc 2" 223!2

首发
4Jc

累及部位

!

前,侧壁
51 "9395

!

下,后壁
9" 9#31N

!

侧,后壁
9 !3"6

!

不详
2 1368

0(>>(

?

分级

!%

级
92 !63"#

!&

级
28 2"3N8

!'

级
2N 2"3##

!(

级
1! 11351

死亡组
1" 1!3!8

非死亡组
86 8N351

/3/

!

血浆
M$7K@;]MK

$

1765

%和
%.7SIK

水平与
4Jc

及心功能

的关系
!

4Jc

患者的
M$7K@;SIK

水平明显高于对照组$

!

#

#3#"

(

!

#

#3#1

%

34Jc

中心衰患者的
M$7K@;7]MK

$

1765

%,

%.7

SIK

水平明显高于心功能正常者#且心功能越差#程度越严

重#其浓度就越高)见表
2

)

/3'

!

死亡组与非死亡组患者
M$7K@;]MK

$

1765

%,

%.7SIK

水

平以及年龄的比较)见表
!

)显示死亡组血浆
M$7K@;]MK

,

%.7

SIK

水平显著高于非死亡组$

!

#

#3#1

%#且死亡组平均年龄也

明显高于非死亡组$

!

#

#3#1

%)

表
2

!

M$7K@;]MK

%

1765

&和
%.7SIK

在
S$@>

'

4Jc

及

!!

0c

!

0cT

组的水平%

LOE

&

项目
(

M$7K@;]MK

$

1765

%

$

A';>

"

'R

%

%.7SIK

$

'

C

"

R

%

S$@ 6N 1"!32NO253"" 138"O1328

4Jc 112 582351O!1N36!

1

N3!1O5388

1

0(>>(

?

分级

!%

级
92 2283"6O1853!!

1

9385O!3"N

1

!&

级
28 9""352O!81325

12

5382O531!

12

!'

级
2N 6!N328O21!32N

134

1#328O8322

134

!(

级
1! 1#N23!"O!6635!

1345

153N6O1"315

1345

!!

注!

4Jc

,

%

级,

&

级,

'

级,

(

级与对照组比较#

1

!

#

#3#1

(

&

级,

'

级,

(

级(与
%

级比较#

2

!

#

#3#"

#

3

!

#

#3#1

(

'

级,

(

级与
&

级比

较(

4

!

#

#3#1

(

&

级与
'

级比较#

5

!

#

#3#1

)

表
!

!

死亡组与非死亡组患者
M$7K@;]MK

%

1765

&'

%.7SIK

!!!!!

水平的比较%

LOE

&

组别
(

年龄$岁%

M$7K@;]MK

$

1765

%

$

?C

"

'R

%

%.7SIK

$

'

C

"

R

%

死亡组
1" 5638O53N

"

8"N3!6O!38311

"

1932NO12368

"

非死亡组
86 5#3!O838 "6!351O211328 6382O53!"

!!

注!

"与非死亡组比
!

#

#3#1

)

/31

!

4Jc

患者治疗前后血浆
M$7K@;]MK

$

1765

%,

%.7SIK

水

平的比较#见表
9

)显示
4Jc

患者治疗前与治疗后血浆
M$7

K@;]MK

$

1765

%,

%.7SIK

水平比较差异有统计学意义$

!

#

#3#1

%)

表
9

!

4Jc

患者治疗后血浆
M$7K@;]MK

'

%.7SIK

!!!

水平%

LOE

&

组别
( M$7K@;]MK

$

?C

"

'R

%

%.7SIK

$

'

C

"

R

%

对照组
6N 1"!32NO2N3"" 138"O1328

4Jc

治疗前
112 "N83"2O1883!1

"

1!3"8O"351

"

4Jc

治疗后
112 2NN3!"O1#5321

")

N386O932"

")

!!

注!

4Jc

治疗前后与对照组比较#

"

!

#

#3#1

(

4Jc

治疗后组与

4Jc

治疗前组比较#

)

!

#

#3#1

)

/32

!

血浆
M$7K@;]MK

和
%.7SIK

水平与
0(>>(

?

分级级数的关

联性分析#以及
M$7K@;]MK

与
%.7SIK

相关性分析!

M$7K@;]7

MK

与
0(>>(

?

分级的级数呈正相关$

1d#35"!

#

!

#

#3#1

%(

%.7

SIK

与
0(>>(

?

分级的级数呈正相关$

1d#3"88

#

!

#

#3#1

%(

M$7

K@;]MK

与
%.7SIK

呈正相关$

1d#3515

#

!

#

#3#1

%)

'

!

讨
!!

论

血浆脑钠素$

]MK

%是一种心脏神经激素#在血容量增加和

压力负荷增加时反应性地从心室分泌#具有很强的排钠,利尿,

扩展血管,抑制肾素,血管紧张素,醛固酮系统和交感神经从而

调节体液与血压的重要作用*

1

+

)

]MK

分布于多个组织器官

中#在心脏中含量最高#血浆浓度较低*

2

+

)有许多临床实验表

明#

4Jc

患者
]MK

水平显著升高#

]MK

浓度不仅可作为
4Jc

患者心脏功能的评价指标#还可与肌酸激酶,同工酶和肌钙蛋

-

22N

-

检验医学与临床
2#11

年
9

月第
N

卷第
6

期
!

R-GJ+)S>(*

!

4

?

@(>2#11

!

T;>3N

!

M;36



白一起作为
4Jc

诊断的辅助指标)但
]MK

的半衰期较短#多

种因素均可以影响其测定结果)近年来人们发现在
K@;]MK

裂解时的另一产物
M$7K@;]MK

#具有与
]MK

相似的生理作用#

且
M$7K@;]MK

半衰期较大#比
]MK

更加稳定#且与
]MK

无交

叉反应#干扰因素少#能更准确反映新合成而不是储存的
]MK

的水平)因此
M$7K@;]MK

是比
]MK

更敏感而可靠的指

标*

!7"

+

)

M$7K@;]MK

水平检测在心力衰竭的诊断#预后判断及

治疗中的价值已经得到肯定*

5

+

)近期国外文献报道#

4Jc

患

者血浆
M$7K@;]MK

水平升高#且与梗死面积,心功能及住院期

预后有关*

678

+

)分析
4Jc

患者血浆
M$7K@;]MK

升高机制可能

为急性冠状综合征$

4SE

%患者粥样斑块破裂形成血栓#影响冠

状血流或引起血管痉挛#导致暂时性心肌缺血发作#而心肌缺

血可导致心脏收缩和舒张障碍#致使左心室充盈压与室壁张力

增加#心肌细胞合成和分泌的
M$7K@;]MK

增加#从而可以使血

浆
M$7K@;]MK

浓度增高)

本研究结果进一步分析显示#

4Jc

患者血浆
M$7K@;]MK

水平显著升高$

!

#

#3#1

%#与
4Jc

患者早期血浆
M$7K@;]MK

浓度和
0(>>(

?

分级之间有良好的相对应关系#心功能
(

级之间

以及每两级之间的浓度差异有统计学意义$

!

#

#3#"

#

!

#

#3#1

%)与国外
0-@-G=>=$

等*

1#

+的研究一致)证明早期
M$7

K@;]MK

的浓度与急性期的心功能状态具有相关性#心功能越

差#程度越严重#

M$7K@;]MK

浓度就越高)提示血浆
M$7K@;]7

MK

是反映心衰严重程度的客观指标#

4Jc

治疗后第
6

天血浆

M$7K@;]MK

水平较治疗前明显下降$

!

#

#3#1

%#但此时的水平

仍高于对照组$

!

#

#3#1

%)

M$7K@;]MK

结果显示$表
9

%#死亡

组血浆
M$7K@;]MK

水平明显高于非死亡组#提示
4Jc

患者早

期血浆
M$7K@;]MK

浓度与
4Jc

的预后密切相关#所以测定

4Jc

患者血浆
M$7K@;]MK

浓度可以对
4Jc

进行危险分层及

预后的评价)

%.7SIK

是应用新的技术检测
SIK

#更为灵敏#可反映低

浓度的
SIK

及其微小变化)

SIK

是急性时期反应蛋白的主

要成份之一#参与体内各种炎性反应*

1#

+

#

%.7SIK

已经成为冠

心病独立的危险因子#它的升高都与心血管疾病的发生的危险

性增加有关#可以预测以后心肌梗死事件发生的可能性*

11

+

)

近来国外学者研究发现*

12

+

#健康的
%.7SIK

水平往往小平
#3"

'

C

"

R

#有心血管疾病危险者#其
%.7SIK

水平往往大于
231

'

C

"

R

)因此欧美等发达国家已将
%.7SIK

作为预防心血管疾

病相对独立的一个新的筛查指标#另有研究表明*

1!

+

#

4Jc

患者

血清中
%.7SIK

水平越高#持续的时间越长#临床症状越重#水

平升高的程度与
4Jc

梗死面积大小具有密切关系)这可能是

由于活动性炎性反应引起粥样斑块纤维帽不稳定化)斑块破

裂#继发冠状动脉闭塞从而导致心肌梗死)

R++

等*

19

+对
8#

例

4Jc

患者在症状发作
5%

内进行介入治疗前的血管内超声检

查和
M$7K@;]MK

测定)结果发现#在
%.7SIK

升高组观察到

破裂斑块比
%.7SIK

正常级明显增多)因此认为升高的
%.7

SIK

水平可以反映了冠脉病变破裂前的损害而不是心肌坏

死)斑块破裂大多发生巨噬细胞渗透最严重的部位)这些与

破裂相关的巨噬细胞是活跃的#表明斑块破裂部位正在进行的

炎性反应#升高的
%.7SIK

可以反映了这些巨噬细胞的

活性*

1"

+

)

本研究结果显示
4Jc

患者
%.7SIK

水平明显高于对照

组#且随心功能
0(>(

?

分级的严重程度增加而升高#与心功能分

级呈正相关)另外
4Jc

治疗后第
6

天血浆
%.7SIK

水平较治

疗前明显下降$

!

#

#3#1

%#但仍没有降至正常范围)国内亦有

文献认为#在急性组织损伤,感染发生后
5

!

N%

开始升高#约

29

!

9N%

达高峰#可达正常值的几十倍甚至上百倍#

6

!

12%

可降至正常#升高程度和组织坏死和炎性反应成正比#一旦损

伤和炎症反应有效控制后迅速下降#持续升高往往提示损伤和

炎性反应的继续*

12

+

)本研究结果还显示
4Jc

患者死亡组
%.7

SIK

水平明显高于非死亡组#提示
%.7SIK

也可作为死亡的预

测指标之一)因此
%.7SIK

可用于监测
4Jc

患者疾病的活动

情况和严重程度)

综上所述#

M$7K@;]MK

和
%.7SIK

与
4Jc

的发生,发展有

密切关系#且与心血管危险性呈正相关#早期联合评估这两项

标志物水平更能帮助大家对
4Jc

进行危险分层及预测疾病的

严重程度和预后#指导临床医生制定更佳的监测和治疗方案#

改善患者的预后)
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性被
XcT

感染的危险性)因此#因自然性交
XcT

暴露后进行

暴露后预防$

?

;.$7+H

?

;.=@+

?

@;

?

%

&

>-H(.

#

KaK

%很有必要#

KaK

可以降低
XcT

血清阳转的危险性#当
XcT

急性感染时#病毒

首先经过
!

!

")

的时间到达淋巴结#然后
XcT

活跃复制并释

放新的病毒颗粒到血液循环中)这个情况通常持续大约
2

个

月)这个阶段通常有很高的
TR

)因此在暴露后
62%

内进行

KaK

#可以抑制病毒在最初感染的靶细胞或淋巴结中的复制#

从而预防或阻止全身性感染的出现*

1

+

#使用抗反转录病毒药物

$

4IT

%进行
KaK

可以降低血清阳转#医务人员暴露于
XcT

后#平均
9)

开始
4IT

治疗#结果使
XcT

感染的危险降低了

N1W

*

2

+

)职业暴露后尽早使用
4I/

进行
KaK

#可以降低
XcT

暴露后的感染率)目前主张
2

!

!

种
4IT

药物治疗 *

!

+

#本组

资料说明#使用
4[/

,

!/S

,

RKT

"

I

联合治疗方案#效果理想#

对于性交后引起的
XcT

暴露通过暴露后预防可以达到预防

XcT

感染的目的#另外#

XcT

暴露的危险程度与暴露源的
TR

有很大关系#美国疾病控制中心一项回顾性研究发现!暴露源

为
4cLE

晚期患者或高
TR

者等#职业暴露的危险性明显增

加*

9

+

#

4cLE

患者
TR

很高#极为容易造成被暴露者感染#为此#

希望通过自然性交而怀孕的夫妻中#建议男方首先经过
5

个月

以上的
X44I/

治疗#并常规做
TR

检测#

TR

在检测线以下

可以有效地减低暴露源的危险性#从而减少女方被感染的可

能#本组资料男方均治疗达
5

个月以上且
TR

在检测线以下#

特别注意的是!

X44I/

药物对孕妇可能造成不良反应#之前

应进行多次咨询#尽可能避免使用奈韦拉平$

MTK

%和依非韦

伦$

a\T

%#因为前者可因妇女
SL9

h 水平较高而引起严重肝

损#后者有致胎儿畸形的可能*

"76

+

(另外#还要考虑到伦理方面

的原因#在咨询过程中不主张有动员患者进行自然性交后怀孕

的意向#因为
KaK

仍然有被
XcT

感染的可能)本组资料也表

明只是在患者单方面提出并自愿进行自然性交怀孕#通过医务

人员进行
KaK

后达到有效预防健康孕妇被感染的目的*

N71#

+

)

由于目前观察病例较少#结果可能有偏差#计划增加病例数继

续观察)

参考文献

*

1

+

4>'+)-U

#

S-.-G;*-U

#

4>>+

?

=Z4

#

+$->3I+<;''+*)-$(;*.

A;@ *;*7;<<=

?

-$(;*->

?

;.$7+H

?

;.=@+ XcT

?

@;

?

%

&

>-H(.3

E

?

-*(.%D;@,(*

C

@̂;=

?

;*M;*7;<<=

?

-$(;*->

?

;.$7+H

?

;7

.=@+XcT

?

@;

?

%

&

>-H(.;A$%+S-$->;*(-*S+*$+@A;@a

?

()+7

'(;>;

C

(<->E$=)(+.;*4cLE-*)$%+4cLEE$=)

&

@̂;=

?

*

U

+

3a*A+@'c*A+<<J(<@;G(;>S>(*

#

2##2

#

2#

$

N

%!

!8179##3

*

2

+

]=.<%J

#

R++RR

#

E-$$+* 4̂

#

+$->3/('+<;=@.+;A)+$+<7

$(;*;AB(@->-*).+@;>;

C

(<'-@,+@.

?

@+<+)(*

C

%='-*('7

'=*;)+A(<(+*<

&

B(@=.$

&?

+1.+@;<;*B+@.(;*

!

('

?

>(<-$(;*.

A;@.<@++*(*

C

;AG>;;)-*)$(..=+);*;@.

*

U

+

3/@-*.A=.(;*

#

188"

#

!"

$

2

%!

817863

*

!

+

+̂@G+@)(*

C

UR3S>(*(<->

?

@-<$(<+;<<=

?

-$(;*->+H

?

;.=@+$;

XcT(*%+->$%S-@+.+$$(*

C

.

*

U

+

3Ma*

C

>UJ+)

#

2##!

#

!9N

$

8

%!

N257N!!3

*

9

+

S-@);LJ

#

S=>B+@LX

#

S(+.(+>.,(S4

#

+$->34<-.+7<;*$@;>

.$=)

&

;AXcT.+@;<;*B+@.(;*(*%+->$%<-@+F;@,+@.-A$+@

?

+@<=$-*+;=.+H

?

;.=@+

*

U

+

3M a*

C

>U J+)

#

1886

#

!!6

$

21

%!

19N"7198#3

*

"

+ 艾滋病抗病毒药物治疗手册编写组
3

国家免费艾滋病抗

病毒药物治疗手册*

J

+

32

版
3

北京!人民卫生出版社#

2##N3

*

5

+ 李海仙#曾耀英
3XcT

母婴传播机制研究进展*

U

+

3

国外医

学!妇幼保健分册#

2##9

#

1"

$

"

%!

26572N#3

*

6

+ 方峰
3

人类免疫缺陷病毒的母婴传播与预防*

U

+

3

实用儿

科临床杂志#

2##9

#

18

$

6

%!

"!97"!"3

*

N

+

0(*)S

#

I=)(*S

#

E(+

C

@(.$S4

#

+$->3K@+B+*$(;*B+@$(<->

XcT$@-*.'(..(;*

!

-))($(B+

?

@;$+*<$(B++AA+<$;A+>+<$(B+

<+.-@+-*.+<$(;*-*)Z();B=)(*+

?

@;

?

%

&

>-H(.

*

U

+

34cLE

#

188N

#

12

$

2

%!

2#"721#3

*

8

+ 李关汉#曹韵贞
3XcT

母婴传播及预防阻断措施介绍*

U

+

3

国外医学流行病学传染病分册#

2##2

#

28

$

1

%!

"27"!3

*

1#

+赵芳
3

孕产妇
XcT

,梅毒检测情况分析*

U

+

3

临床和实验医

学杂志#

2#1#

#

N

$

N

%!

515751N3

$收稿日期!

2#1#7127#8

%

$上接第
N2!

页%

!!

+$->3K@;)=<$(;*;AS7@+-<$(B+

?

@;$+(*-*)@(.,;A<;@;7

*-@

&

+B+*$.(*.$-G>+-*)=*.$-G>+-*

C

(*-

*

U

+

3R-*<+$

#

1886

#

!98

$

8#"#

%!

95279553

*

1#

+

]%-

C

-$E

#

S-(%-J

#

E%-@'-T0

#

+$->34<;'

?

-@-$(B++B->7

=-$(;*;AS7@+-<$(B+

?

@;$+(*-.-.%;@$7$+@'

?

@;

C

*;.$(<

'-@,+@(*.+B+@+=*.$-G>+-*)(*-

!

-

?

@+>('(*-@

&

.$=)

&

*

U

+

3U4..;<

?

%

&

.(<(-*.c*)(-

#

2##!

#

"1

$

"

%!

!987!"93

*

11

+黄泽江#肖洪广#刘汉欣#等
3

血清
S7

反应蛋白水平在急

性心肌梗死中的意义*

U

+

3

广州医学#

2##"

#

!5

$

N

%!

5575N3

*

12

+

E-*;/

#

/-*-,-4

#

M-@*G- J

#

+$->3S7@+-<$(B+

?

@;$+(*

-*)>+.(;*';@

?

%;>;

C&

(*

?

-$(+*$.F($%-<=$+'

&

;<-@)(->

(*A-@<$(;*

*

U

+

3S(@<=>-$(;*

#

2##!

#

1#N

$

!

%!

2N272N"3

*

1!

+

-̂<%;V

#

R+

C

@-*)T

#

](+..-=HY

#

+$->3R;*

C

7$+@'

?

@;

C

7

*;.$(<.(

C

*(A(<-*<+;A%(

C

%7.+*.($(B($

&

S7@+-<$(B+

?

@;$+(*

G+A;@+-*)-A$+@<;@;*-$

&

-*

C

(;

?

>-.$

&

(*

?

-$(+*$.F($%.$-7

G>+-*

C

(*-

?

+<$;@(.

*

U

+

34'US-@)(;>

#

2##6

#

88

$

1

%!

!17!"3

*

19

+

R++0D

#

R(

?

Ŷ
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