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年
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月西安交通大学附属
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医院确诊的肝硬化失代偿期并发患者
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例无
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$比较
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项指标的临床应用价

值$结果
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自发性细菌性腹膜炎$
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%是由于肝硬化失代偿期肠壁

淤血水肿#黏膜屏障作用削弱#从而导致肠腔内细菌增殖紊乱

和细菌易位#同时由于机体免疫防御功能下降#以及单核
)

巨噬

细胞系统作用减弱等原因#引起的腹膜炎性病变)肝硬化腹水

患者中约
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的人会发生
PQ*
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PQ*

的确诊目前主要依赖

于腹水培养#但其方法受感染细菌种类和细菌数量影响较大#

一般需要观察
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#此外
PQ*

早期由于细菌渗透入腹水中

的数量较少#大约只有
T#̂

的患者可培养出致病菌#因此腹水
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培养不适用于
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早期诊断'
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早期诊断和合理使用抗

菌药物存在一定困难'

$

(

)降钙素原$
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%是
!77$

年
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(发现的一种稳定的炎症指标#但关于肝硬化失代偿期合并
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的报道较少)近期
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(研究发现巨噬细胞炎性

蛋白
)!

"

$

LU*)!

"

%在体内参与急性中性粒细胞介导的炎性反

应#绝大部分是由巨噬细胞*树突状细胞*中性粒细胞和淋巴细

胞分泌产生#有可能成为
PQ*

新的诊断指标)本研究将主要

分析血清与腹水中
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和
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在早期诊断肝硬化失代偿

期自发性腹膜炎中的临床意义#为临床早期肝硬化失代偿期
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诊断提供可靠的体外监测指标)
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年
T

月至
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年
<

月西安交通大学附

属
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医院感染内科和消化内科确诊的肝硬化失代偿期患者
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例)肝硬化失代偿期并发
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患者
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例纳入
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组#

其中男
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#女
!$"

例#平均$
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%岁#符合
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年美国

肝病学会制定的,肝硬化腹水临床实践指南-
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(诊断标准!$
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%

存在不同程度的发热*寒战*腹痛*腹泻#其中任意
!

项症状均

可&$
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%查体结果显示#腹部张力增高#程度不等的压痛*反跳

痛&$

$

%血常规检查显示白细胞$

-Q+

%计数或中性粒细胞计数

升高&$
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%腹水常规检查显示
-Q+

总数大于
T##`!#
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*LR

%
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%腹水细菌

培养阳性&$
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%排除继发性腹膜炎)以上$

!

%

)

$
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%临床表现及

实验室检查结果中任意两项或两项以上阳性#且同时符合$

T

%*

$

8

%诊断标准#并排除结核性*癌性腹水及腹腔脏器意外穿孔破

裂导致的弥漫性腹膜炎'

8

(

#即可诊断为肝硬化失代偿期并发
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)肝硬化失代偿期伴腹水患者
$""

例纳入对照组#其中男

<$%

例#女
!$7

例#平均$

;%67j!<6%

%岁#由经验丰富的临床医

师确诊的肝硬化患者#病情已发展至肝硬化失代偿期#
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超检

查已有腹水#且
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%

<T#̀ !#
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[

或细菌培养阴性)

<

组患

者性别*年龄等一般资料比较#差异无统计学意义$
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$
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%#

具有可比性)本研究得到本院伦理委员会批准#操作程序符合

赫尔辛基宣言#所有纳入研究对象均同意参与本研究#并签署

知情同意书)
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方法
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和
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水

平#同时
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超引导下无菌采集腹水标本#
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用于生化和细

胞形态检查&

!#?[

腹水
N%#_

冻存用于检测腹水中
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和
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浓度#腹水细菌培养应床旁无菌接种
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于需氧血

培养瓶$

QW*4>/&.153:A

"

S+>40>1.

%#另取
!#?[

接种于厌氧

血培养瓶$

QW&2@.153:A

"

S+>40>1.

%#放入自动血培养仪$

QW

Q&+='+Sg

%培养
TD

&如培养阳性#细菌鉴定使用自动细菌鉴

定药敏检测仪器$

QW*G5.2:H)!##

%#细菌鉴定卡根据细菌种类

和革兰染色不同#选择使用
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鉴定细菌种类和药物敏感试验)
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检测使用罗氏公司
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电化学发光法仪器#试剂盒使用罗氏公司原装电化

学发光法
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检测试剂盒$
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检测使用
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Q:50.AG

公司生产的
78
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酶联检测试剂

盒#所有步骤严格按照试剂盒说明书操作)
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统计学处理
!

采用
P*PP!76#

统计软件进行数据处理及

统计学分析)计量资料以
:j?

表示#组间比较采用
4

检验#

E

%

#6#T

为差异有统计学意义)计数资料以例数或百分率表

示#受试者工作特征$
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%曲线计算曲线下面积$

&Y+

%*

+>0)

5FF

值和
7T̂

置信区间$

7T̂ )P
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结
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果
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组患者各项肝功能及炎性指标比较
!
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组
+

反应蛋

白$

+,*

%*血液
-Q+

*血清
*+=

*腹水
*+=

*血清
LU*)!

"

*腹水

-Q+

*腹水
*LR

*腹水
LU*)!

"

与对照组比较#差异有统计学

意义$

E

%

#6#T

%)

<

组总胆红素$

=QU[

%*天门冬氨酸氨基转移

酶$

&P=

%*丙氨酸氨基转移酶$

&[=

%*

3

)

谷氨酰转移酶$

((=

%

各指标比较#差异无统计学意义$

E

$
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%)见表
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表
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组患者各项肝功能及炎性指标比较$
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血液
-Q+
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!̀#

8

"

[

%

腹水
*LR

$

!̀#

8

"

[

%

血清
*+=

$

2

E

"

?[

%

腹水
*+=

$

2

E

"

?[

%

血清
LU*)!

"

$

IE

"

?[

%

腹水
LU*)!

"

$

IE

"

?[

%

PQ*

组
$%; %!86;j<#!6T ;;"6%j!!$67 !6T#j#6"# #6"%j#6;; !$$6T$j<T6$" 7;68Tj767!

对照组
$"" 8%"6Tj<#;6% $"<68j!!#6< #68<j#6<% #6;7j#6<< !#"677j!T67< ""6"7j!<68<

4 "6;%; ;6!!< <<6;8; !!68<% !86T7% <#6T$#

E #6#;$ #6#;T #6##< #6##7 #6##! #6##"

C6C

!

肝硬化失代偿期患者腹水培养阳性菌群分布
!

$%;

例腹

水细菌培养阳性标本菌群分析发现#肝硬化失代偿期并发自发

性腹膜炎患者中革兰阴性菌感染
<"!

例$

"#68̂

%#革兰阳性菌

感染
!!$

例$

<76;̂

%)大肠埃希菌$

'+]

%分离率为
;%6<̂

#

是自发性腹膜炎的主要致病菌)其次为凝固酶阴性葡萄球菌

$

+RP

%#分离率为
!%68̂

)见表
<

)

+

7#$

+

国际检验医学杂志
<#!8

年
<

月第
$"

卷第
$

期
!
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!
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表
<

!!

肝硬化失代偿期患者腹水培养阳性菌群分布&

%

$

^

%'

菌种 阳性

革兰阴性菌
<"!

$

"#68

%

!

'+] !7"

$

;%6<

%

!

肺炎克雷伯菌$

V*R

%

T<

$

!<6"

%

!

产酸克雷伯菌$

V]g

%

<T

$

86!

%

!

铜绿假单胞菌$

*&'

%

!$

$

$6<

%

!

弗劳地枸橼酸杆菌$

+S,

%

T

$

!6<

%

!

鲍曼不动杆菌$

&Q&

%

$

$

#6"

%

!

奇异变形杆菌$

*LU

%

!

$

#6<

%

革兰阳性菌
!!$

$

<76;

%

!

+RP "8

$

!%68

%

!

金黄色葡萄球菌$

P&Y

%

!!

$

<6"

%

!

粪肠球菌$

'S&

%

7

$

<6<

%

!

屎肠球菌$

'SL

%

"

$

!6"

%

!

其他链球菌$

]P=

%

!#

$

<6;

%

C6D

!

PQ*

组中不同细菌培养结果患者
*+=

*

LU*)!

"

水平比

较
!

PQ*

组中细菌培养结果为革兰阳性菌感染患者血清
*+=

水平明显低于革兰阴性菌感染患者#差异有统计学意义$

Ef

#6#<$

%&革兰阳性菌感染患者腹水
*+=

水平略低于革兰阴性

菌感染患者#但差异无统计学意义$

Ef#6!T$

%)革兰阳性菌

感染患者血清
LU*)!

"

水平略低于革兰阴性菌感染患者#但差

异无统计学意义$

Ef#6;;"

%&革兰阳性菌感染患者腹水
LU*)

!

"

水平明显低于革兰阴性菌感染患者#差异有统计学意义

$

Ef#6##$

%)见表
$

)

表
$

!!

PQ*

组中不同细菌培养结果患者
*+=

#

!!!

LU*)!

"

水平比较$

:j?

%

细菌培养结果
血清

*+=

$

2

E

"

?[

%

腹水
*+=

$

2

E

"

?[

%

血清
LU*)!

"

$

IE

"

?[

%

腹水
LU*)!

"

$

IE

"

?[

%

革兰阳性菌
!6$"j#6T# #6"$j#6$; !$<6#!j$#6T! 7<6$8j76T!

革兰阴性菌
!6TTj#6"8 #6%#j#6;" !$;6!"j<<67< 7T68!j767$

4 <6<%! !6;$$ #6"8! <678$

E #6#<$ #6!T$ #6;;" #6##$

C6E

!

PQ*

组患者
*+=

与
LU*)!

"

指标
HT)

曲线分析
!

经

HT)

曲线分析发现#肝硬化失代偿期
PQ*

患者血清中
*+=

指

标的
&Y+

及
7T̂ )P

明显高于
LU*)!

"

检测指标&肝硬化失代

偿期
PQ*

患者腹水中
LU*)!

"

指标的
&Y+

及
7T̂ )P

明显高

于
*+=

)见表
;

)

表
;

!!

PQ*

组患者血清和腹水中
*+=

与
LU*)!

"

指标在

!!!

PQ*

诊断中的
HT)

曲线指标

项目
&Y+ +>0)5FF 7T̂ )P

血清
*+= #67T7 #67## #67;8

)

#67"<

血清
LU*)!

"

#6%$7 ";6$## #6%!!

)

#6%88

腹水
*+= #6"<% #67## #687$

)

#6"8$

腹水
LU*)!

"

#6%T7 ;T6<## #6%$!

)

#6%%8

D

!

讨
!!

论

肝硬化失代偿期患者由于肝脏受损导致自身免疫功能减

退#加之腹腔渗透压改变很容易发生细菌感染)临床早期
PQ*

患者临床症状表现不典型#实验检测手段有限#给临床早期诊

断造成困扰#因此#临床急需一些特异性强*灵敏度高的指标对

早期肝硬化失代偿期细菌感染进行诊断和临床疗效评价)

*+=

是
!!

号染色体降钙素
!

基因$

+&[+)!

%表达产生的

一种激素前体蛋白#

*+=

由
!!8

个氨基酸组成#相对分子质量

约为
!$̀ !#

$

#正常生理情况下主要由甲状腺滤泡旁细胞合

成#但在细菌感染时可诱导全身各组织细胞分泌
*+=

#它在血

液中半衰期约为
<T

)

$#G

#性状稳定易于自动化检测'

"

(

)

Q@4A:

等'

%

(证实
*+=

指标在脓毒血症诊断中灵敏度和特异度优于白

介素$

U[

%

)<

*

U[)8

*

U[)%

*

+,*

*肿瘤坏死因子
1

$

=RS)

1

%等指标)

<##!

年国际脓毒症会议的脓毒症诊断标准已经把
*+=

作为

诊断指标之一'

7

(

)目前
*+=

检测把
+>0)5FF

值
#6T2

E

"

?[

作

为检测感染性疾病诊断的临界值'

!#

(

)本研究发现
PQ*

组血清

中
*+=

浓度$

!6T#j#6"#

%

2

E

"

?[

高于腹水中
*+=

浓度

$

#6"%j#6;;

%

2

E

"

?[

#显然血清中
*+=

灵敏度高于腹水检

测#与
-@AK.1

等'

!!

(在早期肝硬化合并
PQ*

的研究结果一致)

PQ*

组革兰阳性菌与革兰阴性菌比较发现#革兰阴性菌感染患

者血清
*+=

浓度$

!6TTj#6"8

%

2

E

"

?[

高于革兰阳性菌感染

患者的$

!6$"j#6T#

%

2

E

"

?[

#两者比较#差异有统计学意义

$

E

%

#6#T

%#但腹水中不同细菌培养结果患者的
*+=

水平比

较#差异无统计学意义$

E

$

#6#T

%)与
+G@14./

等'

!<

(报道结果

一致)

LU*)!

"

是由
87

个氨基酸组成的酸性蛋白质#它属于趋

化因子家族#具有趋化因子和促炎的功能)

LU*)!

"

能促进

+W%

O

=

细胞与血管细胞黏附分子$

\+&L)!

%结合#参与急性

中性粒细胞介导的炎性反应#细菌内毒素可刺激机体产生大量

LU*)!

"

'

T

(

)

[./:2/K@

等'

T

(在波兰的研究发现
PQ*

患者腹水中

LU*)!

"

浓度明显高于对照组#其灵敏度为
%#6#̂

#特异度为

"<6"̂

#

+>0)5FF

值为
876;

IE

"

?[

)本研究发现
PQ*

患者血清

中
LU*)!

"

水平为$

!$$6T$j<T6$"

%

IE

"

?[

#腹水中
LU*)!

"

水

平为$

7;68Tj767!

%

IE

"

?[

#略低于波兰
PQ*

患者浓度#可能

与人种不同有关)本研究还发现#

PQ*

组革兰阳性菌患者腹水

LU*)!

"

水平为$

7<6$8j76T!

%

IE

"

?[

低于革兰阴性菌感染患

者$

7T68!j767$

%

IE

"

?[

#可能与内毒素刺激
LU*)!

"

大量分

泌有关)在
*+=

与
LU*)!

"

HT)

曲线分析中发现血清标本中

*+=

的
&Y+

为
#67T7

#高于血清
LU*)!

"

的
#6%$7

#说明在血

清标本中
*+=

灵敏度和特异度优于
LU*)!

"

#在腹水中的两项

指标比较中发现腹水标本中
*+=

的
&Y+

为
#6"<%

#低于腹水

LU*)!

"

的
#6%T7

#说明在腹水标本中
LU*)!

"

的灵敏度和特异

度优于
*+=

#另外
LU*)!

"

阴阳性临界值明显低于
*+=

水平)

肝硬化失代偿期自发性腹膜炎的早期诊断是临床的难点#

*+=

作为炎症指标已广泛应用于脓毒血症的诊断#

LU*)!

"

是

一种趋化因子#介导急性炎性反应#但在
PQ*

诊断中#国内少

有报道)本研究证明
*+=

与
LU*)!

"

是
PQ*

早期诊断的关键

指标#对革兰阴性菌感染患者诊断的灵敏度明显高于革兰阳性

菌感染患者)并且初步证明在鉴别
PQ*

患者时#腹水中
LU*)

!

"

指标优于
*+=

指标#可能成为新的炎症指标)
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降低病死率的关键)目前关于危重型手足口病死亡危险因素

的研究主要集中在临床体征和病例报告'

$)T

(

#尚缺乏对危险因

素的定量研究)因此#本研究从实验室定量指标的角度出发#

比较死亡组和危重组手足口病患儿早期实验室指标的变化#筛

选危重型手足口病患儿死亡的独立危险因素#建立预测模型#

并用
&Y+

评估其预测能力#早期*全面*客观*定量化地预测

患儿病情)

本研究对临床常用*简单易于检测的
;#

项实验室血液学

指标进行统计学分析)结果显示死亡组和危重组患儿具有差

异的实验室指标有
!7

项)进一步
[5

E

:/0:A

回归分析显示

-Q+

*

R'Y=

*

L3

*

+1

是危重型手足口病死亡的独立危险因

素#均对死亡手足口病具有一定的早期诊断价值)

-Q+

和

R'Y=

水平的变化与手足口病的病程发展密切相关#研究显

示死亡手足口病患儿外周血
-Q+

明显高于危重组#是危重型

患儿死亡的高危因素'

8

(

#黄荣卫等'

T

(分析
!$

例死亡患儿发现

""̂

的患儿
-Q+

*

R'Y=

升高#另外唐永良等'

8

(分析
!%

例死

亡手足口病患儿资料发现所有病例均有
-Q+

的升高#且
$

例

尸检结果显示支气管黏膜可见
R'Y=

浸润)

L3

和
+1

是心脏

和肾脏损伤的血清学指标#大量研究认为手足口病病毒感染可

引起患儿心肾功能的损伤#但尚无研究证实其与死亡危险的关

系#本研究多因素分析结果显示
L3

$

THf!6##T

#

7T̂ )P

!

!6##;

)

!6##8

%和
+1

$

THf#678T

#

7T̂ )P

!

#67T!

)

#67"%

%均为

患儿死亡的独立危险因素)因此#均纳入并建立回归模型)

HT)

曲线分析结果显示
-Q+

*

R'Y=

*

L3

*

+1;

项指标的

&Y+

分别为
#6"%#

*

#6"8<

*

#6%;!

*

#6"#!

#均对危重型手足口病

患儿死亡危险具有一定的诊断价值)综合这
;

项指标的
G

模

型的
&Y+

为
#6%;"

$

7T̂ )P

!

#6"%$

)

#67!!

%#具有中等诊断价

值#其最佳诊断界值为
#6T$T

#真阳性率为
"!6"7̂

#真阴性率

为
7#6#$̂

#阳性似然比为
"6<#

#阴性似然比为
#6$!

#一致率为

%!6;!̂

#阳性预测值为
%%6%7̂

#阴性预测值为
"86$;̂

#均优

于单一指标#说明
G

模型对危重型手足口病患儿死亡风险具

有较高的早期预警价值)

综上所述#所有数据资料为患儿入院早期的实验室检查#

因此#基于
-Q+

*

R'Y=

*

L3

*

+1

建立的诊断模型
G

对危重型

手足口病患儿死亡风险具有较好的早期预警价值#可早期发现

和识别出具有死亡风险的高危患儿#及时采取干预措施#对改

善预后*提高抢救成功率#降低病死率均有积极作用)该模型

涉及的检测指标易于获得#具有较高的临床实用价值#值得

推广)

参考文献

'

!

( 中华人民共和国卫生部
6

手足口病诊疗指南$

<#!#

年版%'

Z

(

6

国际

呼吸杂志#

<#!#

#

$#

$

<;

%!

!;"$)!;"T6

'

<

( 孙振球
6

医学统计学'

L

(

6

北京!人民卫生出版社#

<#!#

!

8T%)8"T6

'

$

( 隆彩霞#胥志跃#范江花#等
6

肠道病毒
"!

型感染导致重症手足口

病并发神经源性肺水肿临床高危因素分析'

Z

(

6

中国小儿急救医

学#

<#!!

#

!%

$

!

%!

8!)8;6

'

;

( 袁远宏#胥志跃#范江花#等
6

重症手足口病并发神经源性肺水肿

机械通气治疗特点及死亡高危因素分析'

Z

(

6

中国小儿急救医学#

<#!!

#

!%

$

T

%!

;$7);;!6

'

T

( 黄荣卫#吴晓琳#杨瑞怡
6

手足口病死亡病例分析'

Z

"

+W

(

6

中华妇

幼临床医学杂志!电子版#

<#!!

#

"

$

;

%!

$!%)$<#6

'

8

( 唐永良#杨方源
6

重症手足口病
!%

例死亡原因分析'

Z

(

6

实用儿科

临床杂志#

<#!#

#

<T

$

!7

%!

!T<")!T<76

$收稿日期!

<#!T)#7)<T

%

$上接第
$!#

页%

参考文献

'

!

(

=@P'

#

,>2

B

52Q&6P

I

520@2.5>/3@A0.1:@4

I

.1:052:0:/

'

Z

(

6W:

E

W:/

#

<##T

#

<$

$

!

%!

$7);86

'

<

(

-5

9

0@AG@&

#

Z>/dAd

B

KZ

#

+d@12:@K'

#

.0@46P

I

520@2.5>/3@A0.1:@4

I

.1:052:0:/:2

I

@0:.20/J:0GD.A5?

I

.2/@0.D4:C.1A:11G5/:/3@/.D52

3@A0.1:545

E

:A@4@2D 3:5AG.?:A@41./>40/

'

Z

(

6*1d.

E

4'

I

:D.?:54

#

<##;

#

T%

$

;

%!

T7")8#"6

'

$

(

S.12n2D.dZ

#

Q@>.1=L

#

R@C@/@L

#

.0@46W:@

E

25/:/

#

01.@0?.20@2D

I

1.C.20:525F/

I

520@2.5>/3@A0.1:@4

I

.1:052:0:/

'

Z

(

6Q@:44:.1./Q./0

*1@A0,./+4:2(@/015.20.154

#

<###

#

!;

$

8

%!

7"T)77#6

'

;

(

&//:A50L

#

(.2D1.4W

#

+@1/:2a

#

.0@46a:

E

G/.1>?

I

15A@4A:052:2

A52A.201@0:52/:2

I

@0:.20/J:0G/.

I

/:/@2D:2F.A0:52

'

Z

(

6[@2A.0

#

!77$

#

$;!

$

%%;;

%!

T!T)T!%6

'

T

(

[./:2/K@L

#

a@104.3L

#

(>0K5J/K:V&6*15A@4A:052:2@2D?@A15)

I

G@

E

.:2F4@??@051

BI

150.:2)!3.0@

$

LU*)!3.0@

%

:2/.1>?@2D

I

.1:052.@4F4>:D5F

I

@0:.20/ J:0G D.A5?

I

.2/@0.DA:11G5/:/@2D

/

I

520@2.5>/3@A0.1:@4

I

.1:052:0:/

'

Z

(

6&DCL.DPA:

#

<#!;

#

T7

$

!

%!

T<)T86

'

8

(

S:4:K[

#

Y2@4P6+4:2:A@4@2D4@351@051

B

F.@0>1./5F/

I

520@2.5>/

3@A0.1:@4

I

.1:052:0:/

'

Z

(

6'@/0&F1L.DZ

#

<##;

#

%!

$

7

%!

;";);"76

'

"

(

L@1>2@*

#

R.D.42oK5CnV

#

(l14:AG,6*G

B

/:545

EB

@2D

E

.2.0:A/5F

I

15A@4A:052:2

'

Z

(

6*G

B

/:54,./

#

<###

#

;7

$

P>

II

4!

%!

PT")P8!6

'

%

(

Q@4A:+

#

P>2

E

>10.K:2a

#

(l1/./'

#

.0@46Y/.F>42.//5F

I

15A@4A:05)

2:2F51D:@

E

25/:/5F/.

I

/:/:20G.:20.2/:C.A@1.>2:0

'

Z

(

6+1:0+@1.

#

<##$

#

"

$

!

%!

%T)7#6

'

7

(

[.C

B

LL

#

S:2KL*

#

L@1/G@44Z+

#

.0@46<##!P++L

"

'PU+L

"

&+)

+*

"

&=P

"

PUP:20.12@0:52@4/.

I

/:/D.F:2:0:52/A52F.1.2A.

'

Z

(

6U20.2)

/:C.+@1.L.D

#

<##$

#

<7

$

;

%!

T$#)T$%6

'

!#

(

&:K@J@R

#

S>

9

:/G:?@P

#

'2D5P

#

.0@46L>40:A.20.1

I

15/

I

.A0:C.

/0>D

B

5F

I

15A@4A:052:2@/@2:2D:A@0515F/.

I

/:/

'

Z

(

6ZU2F.A0+G.)

?50G.1

#

<##T

#

!!

$

$

%!

!T<)!T76

'

!!

(

-@AK.1+

#

*1K25&

#

Q1>2KG51/0SL

#

.0@46*15A@4A:052:2@/@D:@

E

)

25/0:A?@1K.1F51/.

I

/:/

!

@/

B

/0.?@0:A1.C:.J@2D?.0@)@2@4

B

/:/

'

Z

(

6[@2A.0U2F.A0W:/

#

<#!$

#

!$

$

T

%!

;<8);$T6

'

!<

(

+G@14./*'

#

[@D5:1.P

#

&G5P

#

.0@46P.1>?

I

15A@4A:052:2.4.C@0:52

:2A1:0:A@44

B

:44

I

@0:.20/@00G.52/.05F3@A0.1.?:@A@>/.D3

B

.:0G.1

E

1@?2.

E

@0:C.51

E

1@?

I

5/:0:C.3@A0.1:@

'

Z

(

6QL+U2F.A0W:/

#

<##%

#

%

$

!

%!

!)%6

$收稿日期!

<#!T)!#)!#

%

+

$!$

+

国际检验医学杂志
<#!8

年
<

月第
$"

卷第
$

期
!

U20Z[@3L.D

!

S.31>@1

B

<#!8

!

\546$"

!

R56$


