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两种微创 Ｂｅａｇｌｅ 犬心肌梗死模型的比较
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　 　 【摘要】 　 目的　 采用两种方法建立 ｂｅａｇｌｅ 犬心肌梗死动物模型并比较其效果。 方法　 将 ３０ 条 Ｂｅａｇｌｅ 犬随

机分成三组， 每组 １０ 条。 ①假手术组，开胸后剪开心包腔，不结扎冠状动脉。 另外两组在电视胸腔镜辅助下用钛

夹夹闭犬左冠状动脉前降支血管，②微创直视组，在胸骨左缘第 ３ 肋间开 ３􀆰 ０ ｃｍ 小切口，光源和操作器械均由此

孔进入胸腔。 ③ 胸腔镜组，采用左侧第 ３ 肋间锁中线开孔 １􀆰 ０ ｃｍ，作为探测孔，电视胸腔镜由此进入胸腔，在第 ３
肋间胸骨旁线及第 ４ 肋间锁中线处各开 ０􀆰 ５ ｃｍ 小孔作为操作孔，手术器械由此进入胸腔。 造模后，测定心电图和

血清肌酸激酶同工酶（ＣＫ⁃ＭＢ）和肌钙蛋白 Ｉ（ｃＴｎＩ）含量变化，采用 ＨＥ 染色了解各组的心肌病变情况。 记录手术

成功率、从皮肤切开开始到关胸所需要的时间和伤口愈合时间。 结果　 与假手术组比较，两组动物出现明显的心

肌梗塞改变（心电图 ｓｔ 段抬高，血清 ＣＫ⁃ＭＢ 和 ｃＴｎＩ 水平增加，心肌缺血坏死纤维化，心肌细胞减少）。 两种造模方

法的犬存活率达 ９０％ ，微创直视法所需时间明显较少，胸腔镜法切口愈合时间较短。 结论　 微创手术建立的心肌

梗塞模型，动物创伤小，　 死亡率低， 是一种研究心肌梗塞病理生理机制的理想模型。
【关键词】 　 心肌梗塞； 左冠状动脉前降支；犬；电视胸腔镜
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　 　 近年来，微创手术作为一种成熟技术在腹部和

胸部外科领域应用越来越广，已有研究者将微创技

术引入动物模型的制造，在心肌梗塞模型制备中，
出现了电视胸腔镜辅助下制作猪和犬的心肌梗死

模型［１，２］。 我们在分析了这些方法的基础上，结合

自身实验的体会，比较了两种微创 Ｂｅａｇｌｅ 犬心肌梗

塞模型，为心肌梗塞研究的模型制造提供参考方法。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 仪器与试剂

ＲＭ⁃６０００ 型多导生理记录仪 （日本 Ｋｏｈｄｅｎ 公

司 ）； 全自动生化分析仪，日本日立公司产品；
Ａｅｏｎ７２００Ａ 呼吸麻醉机（上海寰熙医疗器械有限公

司）。 胸腔镜一套，杭州桐庐医疗光学仪器有限公

司。 Ａｍｅｒｓｈａｍ Ｉｍａｇｅｒ ６００ 多功能成像仪（美国 ＧＥ
公司），ＲＭ２２３５ 切片机（德国徕卡（莱卡） 公司），
ＤＭ４０００ Ｂ 显微镜（德国徕卡（莱卡） 公司）。

氯化 硝 基 四 氮 唑 蓝 染 色 液 （ Ｎ⁃ＢＴ， 批 号：
２０１５０６） （南京建成生物工程研究所）；肌酸激酶

ＭＢ 同工酶（ＣＫ⁃ＭＢ，批号： １７１０３６ ／ ５０００３００７）） 试

剂盒（德赛诊断系统（上海）有限公司）；肌钙蛋白测

定试剂盒（合肥博美生物科技责任有限公司，批号：
２０１５０７）。
１􀆰 ２　 实验动物及实验环境

健康雄性纯种比格犬 ３０ 只，体重 １０ ～ ２０ ｋｇ，购
于福建振和实验动物技术开发有限公司提供，生产

许可证：【ＳＣＸＫ（闽）２０１２ － ０００２】，质量合格证号：
３５００２１００００００５９。 动物实验在浙江省医学科学院实

验动物部完成 ＳＹＸＫ（浙）２０１２ － ０１７６。 室温 ２０℃
～ ２５℃，相对湿度 ４０％ ～ ７０％ 。 单笼饲养，给予

自由进食和饮水，平衡饮食 １ 周后随机分组进行

实验

１􀆰 ３　 动物实验

１􀆰 ３􀆰 １　 分组：３０ 只比格犬随机分为 ３ 组，每组 １０
只。 （１）假手术组，胸骨左缘第 ３ 肋间开胸后剪开

心包腔，不结扎冠状动脉。 （２）微创直视法组，在胸

骨左缘第 ３ 肋间切口长约 ３􀆰 ０ ｃｍ，电视胸腔镜和操

作器械均由此孔进入胸腔，在直视下用钛夹夹闭犬

左冠状动脉前降支血管。 （３）胸腔镜法组，采用左

侧第 ３ 肋间锁中线开孔 １􀆰 ０ ｃｍ， 电视胸腔镜由此

进入胸腔，在第 ３ 肋间胸骨旁线及第 ４ 肋间锁中线

处各开 ０􀆰 ５ ｃｍ 小孔作为操作孔，操作器械分别由此

进入胸腔，在电视胸腔镜辅助下用钛夹夹闭犬左冠

状动脉前降支血管。
１􀆰 ３􀆰 ２　 动物模型的建立：参考相关文献造模［２］， 称

重比格犬后， 在前肢皮下静脉注射 ３％ 戊巴比妥钠

（给药剂量 １ ／ ｍＬ·ｋｇ）， 麻醉后置于手术台上， 以

左侧卧位固定。 在犬后肢建立静脉给药通路， 连接

肢导 ＩＩ 导联， 监测心电图，将单腔气管插管插入犬

气管， 连接呼吸机，建立无创气道通路。 根据分组

情况在相应位置开孔，进行手术操作。 在左心耳搏

动明显处心剪开心包， 找到冠脉前降支，在中上部

分钳夹一钛夹，接着逐层缝合肌肉皮肤，据犬心电

图 ＳＴ 段抬高和结扎部位以下心肌变白判断心肌梗

死模型制作成功。 手术完成后观察 ３０ ｍｉｎ， 无异常

后， 鼓肺， 逐层缝合切口， 关胸、 吸痰， 待动物苏醒

后拔除气管， 观察 ３０ ｍｉｎ 各项生命指标无异常后常

规检测各项生理指标及采集标本，检测完毕后送返

动物观察室。 术后前 ３ ｄ， 每日肌注青霉素 ２４０ 万

Ｕ，以后常规饮水进食，饲养 ４ 周后处死取材。 手术

后 ３ ｈ 和处死前取血，制备血清， － ２０℃ 保存备用；
处死动物取心脏， 取结扎部位以下的部分组织切

片， 用 ０􀆰 ５％氯化硝基四氮唑蓝 （Ｎ⁃ＢＴ）染色液染

色，取心肌梗死周边部位心肌保存于 １０％甲醛溶液

中，进行病理组织学检测。
１􀆰 ３􀆰 ３　 监测 ＥＣＧ：术后在 ４ 个时间点 （结扎前、 结

扎后 １０ ｈ、３ ｈ、 ２８ ｄ ）监测 ＥＣＧ， 测量各点 ＳＴ 段

值。 ＳＴ 段≥ ０􀆰 １ ｍＶ 以上为 ＳＴ 段抬高，表明心肌有

缺血，实验根据此指标的变化可以动态了解心肌梗

死发生的大致位置、 程度以及恢复情况。
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１􀆰 ３􀆰 ４　 血液各项生化指标检测： 用全自动生化仪

和试剂盒测定血清肌酸激酶同工酶（ＣＫ⁃ＭＢ）， 肌钙

蛋白 ＩｃＴｎＩ）。
１􀆰 ４　 统计学方法

实验数据以均数 ± 标准差（􀭰ｘ ± ｓ）表示。 双侧 ｔ
检验进行组间显著性分析， Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 表示差异有统

计学意义。

２　 结果

２􀆰 １　 一般情况及手术存活情况

犬术后 ２ ～ ３ ｈ 苏醒，６ ｈ 仍精神萎靡， 半卧位，
不能自主进食， 多数有呼吸急促、 紫绀及呕吐表

现， １２ ｈ 即能行走， 能舔食流质饮食， 基本没有异

常表现。 术后存活情况，假手术组 １０ 只均存活， 微

创直观法组 ９ 条存活，１ 条死亡， 死亡原因为术中室

颤； 胸腔镜法组 ９ 条存活， １ 条因术后复苏时氧气

不足而死亡，三组手术的犬术后存活率差异没有显

著性 （Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）：。
２􀆰 ２　 从皮肤切开开始到关胸所需要的时间及术后

伤口愈合情况

假手术组、微创直视组和胸腔镜法组三组手术

时间分别为（４０􀆰 ７ ± ３􀆰 ５） ｍｉｎ、（１５􀆰 ５ ± ２􀆰 ６） ｍｉｎ、
（３０􀆰 ８ ± ４􀆰 ２） ｍｉｎ，微创直视组所需时间明显较少

（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 术后伤口愈合情况，假手术组（１０􀆰 ５ ±
２􀆰 ５）ｄ 后愈合，微创直视组（５􀆰 ３ ± １􀆰 ４）ｄ 愈合，胸腔

镜法组（３􀆰 ２ ± １􀆰 ５）ｄ 愈合。 两种微创手术的恢复明

显比开胸手术快 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），二者之间的差异不

显著。
２􀆰 ３　 心电图变化

三组动物在术前 ＥＣＧ 基本一致，ＳＴ 段变化在

正常范围，术后，假手术组没有阻断 ＬＡＤ， ＥＣＧ 在各

时间没有明显变化，而微创造模组均阻断了 ＬＡＤ，
心肌缺血，结扎术后各 时问段查心电图， 以 ＩＩ 导联

为标准， 进行对照， 可 以看到早期典型的梗死心电

图改变（图 １）。 结扎后 １０ ｍｉｎ 心电图可见 ＳＴ 段抬

高， 部分导联 达 ０􀆰 ５ ｍＶ；２１􀆰 ５ 倍，１９，８ 倍， ３ ｈ ＳＴ
段明显 回落， Ｔ 波高尖与主波方 向一致 ８ 倍，８，５
倍； 术后 ２８ ｄ 下降更明显，偶有 Ｔ 波倒置 ４􀆰 ７ 倍和

５􀆰 １ 倍。 但 ＳＴ 段均比假手术组高 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），说明

缺血仍然存在，（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）（表 １）。

图 １　 犬手术前后心电图变化情况

Ｆｉｇ． １　 ＥＣＧ ｃｈａｎｇｅｓ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｄｏｇｓ

表 １　 犬心电图 ＳＴ 段抬高的情况
Ｔａｂ． １　 ＥＣＧ ＳＴ ｓｅｇｍｅｎｔ ｅｌｅｖａｔｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｏｇｓ （􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ １０）

组别 Ｇｒｏｕｐｓ
ＳＴ （ｍＶ）

术前 Ｂｅｆｏｒｅ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ０ ｈ ３ ｈ ２８ ｄ
假手术组 Ｓｈａｍ⁃ｏｐｅｒａｔｅｄ ｇｒｏｕｐ ０􀆰 ０２５ ± ０􀆰 ００６ ０􀆰 ０２９ ± ０􀆰 ００８ ０􀆰 ０３１ ± ０􀆰 ００９ ０􀆰 ０２７ ± ０􀆰 ００６

微创直视法组 Ｍｉｎｉｍａｌｌｙ ｉｎｖａｓｉｖｅ
ｓｕｒｇｅｒｙ ｕｎｄｅｒ ｄｉｒｅｃｔ ｖｉｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ０􀆰 ０２６ ± ０􀆰 ００８ ０􀆰 ５５８ ± ０􀆰 ０３２∗∗ ０􀆰 ２４７ ± ０􀆰 ０２３∗∗ ０􀆰 １２６ ± ０􀆰 ０１３∗∗

胸腔镜法组 Ｔｈｏｒａｃｏｓｃｏｐｉｃ ｇｒｏｕｐ ０􀆰 ０２４ ± ０􀆰 ００７ ０􀆰 ５７３ ± ０􀆰 ０２９∗∗ ０􀆰 ２６５ ± ０􀆰 ０２５∗∗ ０􀆰 １３８ ± ０􀆰 ０１５∗∗

注：与假手术比较，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。
Ｎｏｔｅ． ∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１， ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｈａｍ ｇｒｏｕｐ．
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表 ２　 血清 ＣＫ⁃ＭＢ 和 ｃＴｎＩ 的变化（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ １０）
Ｔａｂ． ２　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ＣＫ⁃ＭＢ ａｎｄ ｃＴｎＩ ｌｅｖｅｌｓ （􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ １０）

组别 Ｇｒｏｕｐｓ
ＣＫ⁃ＭＢ （Ｕ ／ ／ ｍＬ） ｃＴｎＩ （ｎｍｏｌ ／ ｍＬ）

３ ｈ ２８ ｄ ３ ｈ ２８ ｄ
假手术组 Ｓｈａｍ⁃ｏｐｅｒａｔｅｄ ｇｒｏｕｐ ２５４􀆰 ７６ ± ２３􀆰 ６３ １３６􀆰 ３７ ± ２７􀆰 ５２ ０􀆰 ０４ ± ０􀆰 ０１ ０􀆰 ０５ ± ０􀆰 ０２

微创直视法组 Ｍｉｎｉｍａｌｌｙ ｉｎｖａｓｉｖｅ
Ｓｕｒｇｅｒｙ ｕｎｄｅｒ ｄｉｒｅｃｔ ｖｉｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ９１８􀆰 ５３ ± ８１􀆰 ３６∗∗ １４５􀆰 ６８ ± ２１􀆰 ３２ ５􀆰 ２６ ± ２􀆰 ５４∗∗ ０􀆰 ０３ ± ０􀆰 ０１

胸腔镜法组 Ｔｈｏｒａｃｏｓｃｏｐｉｃ ｇｒｏｕｐ ９５６􀆰 ８８ ± ７８􀆰 ８３∗∗ １３９􀆰 ４２ ± ３１􀆰 ５６ ５􀆰 ０５ ± ３􀆰 １２∗∗ ０􀆰 ０４ ± ０􀆰 ０２
注：与假手术比较，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。
Ｎｏｔｅ． ∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１， ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｈａｍ ｇｒｏｕｐ．

注：Ａ 是假手术组；Ｂ 是 微创直视组；Ｃ 是 胸腔镜组。

图 ２　 心脏 Ｎ⁃ ＢＴ 染色病理结果

Ｎｏｔｅ． Ａ： Ｓｈａｍ ｏｐｅｒａｔｅｄ ｇｒｏｕｐ； Ｂ： Ｍｉｎｉｍａｌｌｙ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｓｕｒｇｅｒｙ ｕｎｄｅｒ ｄｉｒｅｃｔ ｖｉｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ； Ｃ： Ｔｈｏｒａｃｏｓｃｏｐｉｃ ｇｒｏｕｐ．

Ｆｉｇ． ２　 Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｍｙｏｃａｒｄｉｕｍ ｉｎ ｔｈｅ ｄｏｇｓ． Ｎ⁃ＢＴ ｓｔａｉｎｉｎｇ

注：Ａ 是假手术组；Ｂ 是 微创直视组；Ｃ 是 胸腔镜组（标尺 ＝ １００ μｍ）。

图 ３　 心脏 ＨＥ 染色的病理改变

Ｎｏｔｅ． Ａ： Ｓｈａｍ ｏｐｅｒａｔｅｄ ｇｒｏｕｐ； Ｂ： Ｍｉｎｉｍａｌｌｙ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｓｕｒｇｅｒｙ ｕｎｄｅｒ ｄｉｒｅｃｔ ｖｉｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ； Ｃ： Ｔｈｏｒａｃｏｓｃｏｐｉｃ ｇｒｏｕｐ（Ｂａｒ ＝ １００ μｍ）．

Ｆｉｇ． ３　 Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｈｅａｒｔ ｉｎ ｔｈｅ ｄｏｇｓ． ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ．

注：Ａ 是假手术组；Ｂ 是 微创直视组；Ｃ 是 胸腔镜组；标尺 ＝ １０ μｍ。

图 ４　 心脏 ＨＥ 染色的病理改变

Ｎｏｔｅ． Ａ： Ｓｈａｍ ｇｒｏｕｐ； Ｂ： Ｍｉｎｉｍａｌｌｙ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｓｕｒｇｅｒｙ ｕｎｄｅｒ ｄｉｒｅｃｔ ｖｉｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ； Ｃ： Ｔｈｏｒａｃｏｓｃｏｐｉｃ ｇｒｏｕｐ； Ｂａｒ ＝ １０ μｍ．

Ｆｉｇ． ４　 Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｍｙｏｃａｒｄｉｕｍ． ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ
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２􀆰 ４　 比格犬血清 ＣＫ⁃ＭＢ 和 ｃＴｎＩ 的变化

假手术组在术后 ６ ｈ，ＣＫ⁃ＭＢ 值比术后 ２１ ｄ 高

近 １ 倍，说明手术对 ＣＫ⁃ＭＢ 有影响，而 ｃＴｎＩ 没有变

化。 与假手术组相比， 心肌梗死组血清 ＣＫ⁃ＭＢ 和

ｃＴｎＩ 含量在术后 ６ ｈ 均显著增加，分别为 ３􀆰 ６ 和 ３􀆰 ８
倍和 １３１􀆰 ５ 和 １２６􀆰 ２ 倍，（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），术后 ２１ ｄ，三
组结果基本一致（表 ２）。
２􀆰 ５　 大体形态和组织病理结果

由图 ２ 可以观察到心脏的大体病理表现： 对照

组肉眼下，观察心脏大体情况和 Ｎ⁃ ＢＴ 染色结果，假
手术组心脏表面光滑，各区域颜色一致，没有发现

心肌梗塞病变；而两种手术组在夹闭血管周围有点

状出血灶，梗死区心脏颜色变白，表面有白色纤维

增生，Ｎ⁃ ＢＴ 染色相应区域染色变淡， 有明显的纤维

化区域，提示发生了较大面积的心肌梗死 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０１）（图 ２）。

ＨＥ 染色结果显示：假手术组心肌细胞包膜完

整、排列规则、细胞间隙均匀，肌纤维完整、走向一

致。 两种手术组均可见前降支血管旁心肌细胞排

列紊乱、纤维浊肿断裂、空泡变性，心肌纤维变性坏

死、纵纹及横纹消失，细胞核数量明显减少（图 ３，
４）。

３　 讨论

犬的心脏解剖特点决定了其适合用于制作心

脏疾病模型，但由于成本的原因，很多研究常常采

用杂种犬［３］，但杂种犬的来源和遗传背景复杂，获
得的实验数据偏差大，有时会影响结果判断。 而

Ｂｅａｇｌｅ 犬由于品种固定， 遗传稳定，实验结果稳定，
被国际公认为是经典的实验动物［４］。 因此，我们拟

用 Ｂｅａｇｌｅ 犬作为实验对象进行心肌梗塞研究。
经典的心肌梗塞模型主要开胸结扎冠脉左前

降支，随着外科领域的发展，传统的大切口手术模

式正逐步减少，新兴的微创手术应用越来越广

泛［５］。 现代电视胸腔镜就是这样一门全新的微创

胸外科技术， 借助高精度光学和影像技术以及精良

的外科工具只需在胸壁打 １ ～ ３ 个小孔或附加 １ 个

２ ～ ３ ｃｍ 的小切口， 与常规开胸手术相比， 手术创

伤小， 失血少， 疼痛轻， 不破坏胸壁的完整性， 对

心肺功能尤其是肺功能损害小， 减少了术后并发症

的发生。 江佩蓉等［６］ 比较了解常规开胸手术和胸

腔镜术行肺叶切除术患者影响，结果发现，胸腔镜

组术后肺功能的影响小于常规组，认为主要原因是

胸腔镜手术减少了开胸手术引起的胸壁创伤、降低

了心肺功能损伤、从而 保护了肺功能。
本次实验应用了这些技术和设备建立了两种

微创心肌梗塞模型，用钛夹夹闭左前降支制作了急

性心肌梗死模型，结果均获得满意的效果：心电图

ＳＴ 明显抬高，心肌梗塞血清标志物 ＣＭ⁃ＫＭ 和 ｃＩＮ
增加，两种手术组心脏梗塞区出现心肌坏死，纤维

变性、细胞减少。 两种手术的成功率均很高，达到

９０％以上。 在术后伤口愈合方面，我们发现了明显

差异，假手术组 １０ ｄ 后愈合，微创直视组 ５ ｄ 愈合，
胸腔镜法组 ３ ｄ 愈合。 这些结果说明了这两种技术

造模都是成功的，但在创伤对模型的影响方面，微
创能尽快恢复，而传统手术（假手术组）创口恢复明

显晚很多，动物的自身活动明显受限，这对实验的

后期影响较大。 我们比较这两种微创手术，没有看

到二者在手术效果上有明显差异，但在手术操作时

间中发现了一些差异。 微创直视法，所有的设备在

同一孔进行，操作过程的手术器械比较容易定位，
虽然空间局促，但钛夹钳操作能够顺利完成，这个

手术操作时间比较短，操作技术容易掌握，在熟练

的情况下，可以不需要连接呼吸机，就可以完成手

术，只是开口相对较大，伤口愈合慢一些，这个手术

和传统的开胸不同，它需要专业的冷光源照明胸腔

内环境，外部直射光是不能完成这个任务的，另外

手术器械需要专门微创手术器械，才能达到在小的

手术视野完成手术。 胸腔镜法，胸腔镜和手术器械

分别由不同的孔进入胸腔，每个孔开的比较小，一
般不超过 １ ｃｍ，所以术后愈合很快，甚至有些孔不

需缝合，但这个手术的技术要求比较高，对专用手

术器械操作要求熟练，另外，电视图像与胸腔操作

同步性需要较长的适应期，所有的这些造成手术时

间比较长，因此，气管插管又是比较关键的技术，必
须保证在呼吸机通气的情况下才能维持手术过程，
而肺泡的舒张影响手术视野，那么只有进行右侧单

肺通气，这要求更高的气管插管技术，但这个手术

的优点是除了创伤小，由于手术器械腾拉空间大，
还有可进行长时间的精细手术。

总之，我们用两种微创手术成功制作了心肌梗

塞模型，为心肌梗塞的研究提供了两种参考方法，
两种方法各有其优点，但均是对动物机体影响较小

的方法，甚至均可多次进行胸腔手术。 至于用哪一

种模型造模更好，主要根据各实验的要求和实验室

设备情况，选择合适的方法。 （下转第 ６０ 页）
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