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резюме 

цель. Морфо-функциональная оценка результатов интравитреального введения ранибизумаба в лечении хориоидальной нео-
васкуляризации при дегенеративной миопии. Пациенты и методы. Под наблюдением находились 32 пациента (32 глаза)  
в возрасте от 29 до 55 лет с хориоидальной неоваскуляризацией (ХНВ), развившейся на фоне дегенеративной миопии (ДМ), 
которым по стандартной технологии вводили 0,5 мг (0,05мл) ранибизумаба. Показанием для повторных интравитреальных инъ-
екций ранибизумаба являлось сохранение активности ХНВ либо ее рецидивы. Всем пациентам, помимо стандартного офталь-
мологического обследования, выполняли флюоресцентную ангиографию (ФАГ) с фоторегистрацией картины глазного дна и 
оптическую когерентную томографию (ОКТ) сетчатки с определением размеров субретинальной неоваскулярной мембраны 
(СНМ), оценивали фовеальную толщину сетчатки (ФТС). Исследование проводили до введения ранибизумаба, затем ежемесяч-
но в первые 6 месяцев после операции, а далее, при отсутствии симптомов активности ХНВ, каждые 2-3 месяца. Общий срок 
наблюдения составил 12 месяцев. результаты. Через 1 месяц (после однократной инъекции ранибизумаба) по данным ФАГ у 
25 человек (78,1%) наблюдался переход активной ХНВ в неактивную. У остальных 7 больных (21,9%) после первой инъекции 
препарата сохранялись ангиографические признаки активности ХНВ. Всем им была выполнена повторная интравитреальная 
инъекция ранибизумаба. Через 3 месяца от начала наблюдения рецидив активности миопической ХНВ по данным ФАГ и ОКТ 
имел место у 5 пациентов (15,6%) после однократной инъекции препарата и у 2 человек (6,3%) — после двукратного введе-
ния ранибизумаба. Спустя 6 месяцев у 87,5% пациентов (28 глаз) по данным ФАГ диагностировано исчезновение патологи-
ческого просачивания красителя. К 12 месяцам наблюдения у всех 32 обследованных пациентов прослеживалась ремиссия 
патологического процесса без признаков активности СНМ с формированием локального субретинального фиброза и атрофией 
хориокапилляров. выводы. Для перевода активной фазы СНМ в неактивную в режиме «по показаниям» потребовалось от 1 
до 3 (в среднем 1,58) инъекций ранибизумаба. Полное подавление роста и активности миопической ХНВ сопровождалось по-
зитивными морфо-функциональными сдвигами, что привело к достоверному повышению остроты зрения в 2 раза при сроках 
наблюдения 12 месяцев.
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abstraCt

purpose. Morphological and functional evaluation of results of intravitreal injections of ranibizumab in treatment of choroidal 
neovascularization (CNV) caused by degenerative myopia (DM). patients and methods. The study included 32 patients (32 eyes) 
aged from 29 to 55 years with the CNV, developed due to the DM. They received 0.5 mg (0.05 ml) ranibizumab according to the 
standard. Indications for repeat intravitreal injections of ranibizumab were retention of the CNV activity or its recurrence. In addition 
to the standard ophthalmologic examination all patients were examined with fluorescein angiography (FAG) with photodetection of 
fundus picture and optical coherence tomography (OCT) of the retina (sizing subretinal neovascular membrane (SNM), evaluation of 
retinal foveal thickness (FCS). The study was conducted before the introduction of ranibizumab, monthly during the first 6 months after 
surgery, and then, in the absence of symptoms of CNV activity, every 2-3 months. The total follow-up was 12 months. results. the 
transition the CNV in inactive form according to FAG was observed in 25 people (78.1%) was observed after 1 month (single injection 
of ranibizumab). The angiographic signs of CNV activity remained after the first injection in 7 patients (21/9%). They received second 
intravitreal injection of ranibizumab. After 3 months from the beginning of observation according to FAG and OCT data relapse of 
activity of myopic CNV occurred in 5 patients (15.6%) after a single injection, and in 2 patients (6.3%) — after a double injection of 
ranibizumab. After 6 months according to FAG disappearance of pathological leakage of the dye was diagnosed in 87.5% of patients 
(28 eyes). After 12 months follow-up all 32 patients had remission of the pathological process with no evidence of CNV activity with 
formation of local subretinal fibrosis with choriocapillaries atrophy. Conclusions. It took from 1 to 3 (average 1.58) injections of 
ranibizumab to transfer the active phase of the CNV in inactive. Complete inhibition of the growth and activity of myopic CNV was 
accompanied by positive morphological and functional results, which led to a significant improvement in visual acuity in 2 times at the 
observation period of 12 months.
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tomography
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актуальность

Распространенность миопии в различных странах и эт‑ 
нических группах населения варьирует от 9 до 30% [1, 2]. 
В ее структуре 8‑11% составляет дегенеративная миопия 
(ДМ), которая, согласно официальной статистике, за‑ 
нимает 2‑е место среди причин глазной инвалидности  
в Российской Федерации [3]. При этом 93% инвалидов 
по зрению вследствие близорукости — люди трудоспо‑ 
собного возраста [4].

Одним из главных инвалидизирующих осложнений 
ДМ является хориоидальная неоваскуляризация (ХНВ), 
обычно поражающая центральную область сетчатки — 
макулу [5, 6]. ХНВ развивается у пациентов с ДМ с ча‑ 
стотой от 5 до 11% и при естественном течении сопрово‑ 
ждается значительными повреждениями фоторецепто‑ 
ров и необратимой потерей центрального зрения [7, 8]. 
Полная слепота при ДМ, осложненной ХНВ, возникает  
в 8,8% случаев [9].

Для подавления роста и активности ХНВ в офталь‑ 
мологической практике предлагают различные подхо‑ 
ды: лазерную коагуляцию, фотодинамическую терапию, 

рентгеновское облучение, хирургическую транслокацию 
макулы, удаление субретинальной неоваскулярной мем‑ 
браны (СНМ) [10, 11, 12, 13, 14]. К числу общих недостат‑ 
ков указанных методов лечения относят: нестабильные 
функциональные результаты и высокую частоту перси‑ 
стенции, а также рецидивы ХНВ [15, 16].

Имевшая место в офтальмологической практике 
антипролиферативная фармакотерапия ХНВ с помощью 
кортикостероидов и цитостатиков себя не оправдала из‑
за отсутствия селективности действия и возможности 
негативных последствий со стороны окружающих тка‑ 
ней глаза [17, 18]. 

Таким образом, несмотря на множество предлагае‑ 
мых в настоящее время подходов, поиск радикальных, 
безопасных и патогенетически обоснованных методов 
борьбы с ХНВ остается актуальным.

В последние годы стало активно утверждаться новое 
перспективное фармакотерапевтическое направление в 
патогенетическом лечении ХНВ при ДМ, основанное на 
применении ингибитора главного ангиогенного фактора 
сосудов VEGF — ранибизумаба (луцентиса). Препарат 
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представляет собой рекомбинантный 
гуманизированный иммуноглобулин 
G1 каппа — изотипа лечебный фраг‑
мент антитела, предназначенного для 
введения внутрь глаза [19, 20].

 Эффективность интравитреаль‑
ного введения ранибизумаба в ле‑
чении ХНВ при ДМ подтверждена 
в международном рандомизирован‑
ном, многоцентровом исследовании 
RADIANCE [21]. А в исследовании 
REPAIR разработана оптимальная 
стратегия и режим дозирования 
данного анти‑VEGF средства [22]. 
Причем, в отношении миопической 
ХНВ приоритетной является стра‑
тегия «по показаниям». Критерием 
продолжения или возобновления 
анти‑VEGF терапии является со‑
хранение или появление признаков 
активности ХНВ, а критерием пре‑
кращения данной терапии, соответ‑
ственно, купирование активности 
ХНВ [23]. Однако в нашей стране 
такие исследования пока единичны, 
поэтому любой клинический опыт 
применения Луцентиса в лечении 
миопической ХНВ заслуживает рас‑
смотрения [24, 25, 26].

Цель исследования. Морфо‑
функциональная оценка результатов 
интравитреального введения инги‑
битора ангиогенеза — ранибизумаба 
в лечении хориоидальной неоваску‑
ляризации при дегенеративной мио‑
пии.

Пациенты и методы. В клини‑
ческом исследовании участвовали  
32 пациента (32 глаза) с ХНВ, развив‑
шейся на фоне ДМ, которым в «МНТК 
«Микрохирургия глаза» им. акад.  
С.Н. Федорова» г. Хабаровска было 
выполнено 50 инъекций ранибизума‑
ба. Среди них мужчин — 9, женщин  
— 23. Возраст обследуемых пациентов 
варьировал от 29 до 55 лет (в среднем  
41,5±11 лет). Степень близорукости 
колебалась от –4,5 до –15,5 дптр (в 
среднем –9,1±4,8 дптр); длина передне‑
задней оси (ПЗО) глаза — от 26,7  
до 30,5 мм (в среднем 27,6±2,0 мм).

 Для чистоты клинического ис‑
следования в группу наблюдения 
включали только пациентов с ак‑
тивной стадией классического типа 
ХНВ при наличии СНМ, подтверж‑

денном методом флюоресцентной 
ангиографии (ФАГ) и изменениями 
в данных оптической когерентной 
томографии (ОКТ). В 71,2% всех слу‑
чаев (23 глаза) СНМ локализовалась 
субфовеолярно, в 21,3% (7 глаз) на‑
блюдалась ее юкстафовеолярная ло‑
кализация. 

Критерием отбора больных  
в группе наблюдения являлось также 
отсутствие другой офтальмологиче‑
ской патологии и соматических за‑
болеваний.

 Всем 32 пациентам в условиях 
операционной под местной эпибуль‑
барной анестезией (инстилляции 
0,4% раствора оксибупрокаина) и 
после санации конъюнктивальной 
полости (инстилляции 0,3% раство‑
ра ципромеда) по стандартной тех‑
нологии через прокол фиброзной 
капсулы в проекции плоской ча‑
сти цилиарного тела вводили 0,5 мг 
(0,05мл) ранибизумаба. В послеопе‑
рационном периоде пациенты полу‑
чали местно стандартную комбини‑
рованную схему антибактериальной 
и противовоспалительной терапии. 

Показанием для повторных ин‑
травитреальных инъекций Раниби‑
зумаба являлось сохранение актив‑
ности ХНВ либо ее рецидивы.

 Перед проведением лечения и  
в динамике послеоперационного 
наблюдения, помимо стандартного 
офтальмологического обследования 
(визометрия с определением макси‑
мально корригированной остроты 
зрения (МКОЗ); периметрия с помо‑
щью прибора Carl Zeiss Humphrey по 
протоколу с выявлением суммарной 
площади скотом (СПС); офтальмо‑
скопия с применением асфериче‑
ских высокодиоптрийных линз 60,  
90 дптр; измерение ПЗО с использо‑
ванием IOL Master Carl Zeiss Meditec), 
применяли специальные методы ис‑
следования. Для объективной диа‑
гностики и оценки эффективности 
лечения выполняли ФАГ с фотореги‑
страцией картины глазного дна с по‑
мощью ретинальной камеры Topcon 
TRC‑50DX по общепринятой мето‑
дике и ОКТ сетчатки (спектраль‑
ный томограф CIRRUS HD‑500 Carl 
Zeiss в режимах Macular Thickness 

and Change Analysis и Macular Map).  
С помощью программного обеспе‑
чения данного прибора по протоко‑
лу Retinal Thickness регистрировали 
вертикальный и горизонтальный 
размеры СНМ, оценивали фовеаль‑
ную толщину сетчатки (ФТС).

 Исследование проводили  
до введения ранибизумаба, затем 
ежемесячно в первые 6 месяцев по‑
сле операции, а далее, при отсут‑
ствии симптомов активности ХНВ, 
каждые 2‑3 месяца. Общий срок на‑
блюдения составил 12 месяцев. 

 Математический и статистиче‑
ский анализ полученных в ходе ис‑
следований данных проводили с ис‑
пользованием стандартных пакетов 
программы SPSS 19.0, Microsoft Excel 
2007. 

 Результаты и обсуждение. До 
начала лечения все больные предъ‑
являли жалобы на снижение остроты 
зрения и метаморфопсию. Средние 
исходные функциональные показате‑
ли в группе обследования составили: 
МКОЗ — 0,14±0,03; СПС в централь‑
ном поле зрения — 94,5±7.0 сфериче‑
ских градусов. По данным ФАГ у всех 
больных с миопической ХНВ в ран‑
ней фазе наблюдалась гиперфлюорес‑
ценция СНМ, а затем в фазу рецирку‑
ляции — выход и распространение 
красителя за ее пределы (рис. 1). 

рис. 1. Флюоресцентная ангиограмма 
миопической хориоидальной неоваскуля-
ризации (зеленый контур — первичный 
очаг гиперфлюоресценции в ранней фазе, 
красный контур — зона распространения 
красителя за пределы очага в фазе рецир-
куляции).

Fig.1. Fluorescence angiography of myopic 
choroidal neovascularization (green contour 
— the primary focus of hyperfluorescence 
in the early phase, the red contour — area 
of spread beyond the focus in the phase of 
recycling).
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СНМ по данным ОКТ имела ве‑
ретенообразную (56,2%) либо узло‑
ватую форму (43,8%) и распростра‑
нялась над уровнем пигментного 
эпителия сетчатки (рис. 2а, 2б). 

рис. 2а. Веретенообразная миопическая 
субретинальная неоваскулярная мембрана.

Fig. 2a. Fusiform myopic subretinal 
neovascular membrane.

рис. 2б. Миопическая субретинальная 
неоваскулярная мембрана в виде субрети-
нального узла.

Fig. 2b. Myopic subretinal neovascular 
membrane in the form of subretinal node.

У 24 больных (24 глаза — 75,0%) 
диагностирована плоская серозная 
отслойка нейроэпителия, окружаю‑
щая зону СНМ. Из них у 3 человек 

(3 глаза — 9,4%) выявлено распро‑
странение жидкости между СНМ и 
сетчаткой. У 12 пациентов (12 глаз 
— 37,5%) по данным офтальмобио‑
микроскопии по границам СНМ 
располагались небольшие субрети‑
нальные кровоизлияния.

 В таблице 1 представлены вари‑
анты клинического течения миопи‑
ческой ХНВ в ходе проведения анти‑
ангиогенной терапии.
таблица 1. Варианты течения миопиче-
ской хориоидальной неоваскуляризации 
(ХНВ) при проведении антиангиогенной 
терапии

tabl. 1. Options of myopic choroidal 
neovascularization (CNV) course during 
antiangiogenic therapy

Варианты течения ХНВ
Options of CNV

Сроки наблюдения после первой инъекции
Periods of observation after the first injection

1 мес.
1 month

3 мес.
3 months

6 мес.
6 months

12 мес.
12 months

абс. число глаз
absolute number 

of eyes
%

абс. число глаз
absolute number 

of eyes
%

абс. число глаз
absolute number 

of eyes
%

абс. число глаз
absolute number 

of eyes
%

активная
active
активная
active

7 21,9 – – – – – –

активная
active
неактивная
inactive

25 78,1 25 78,1 28 87,5 32 100

Рецидивы после:
Relapses after:

1 инъекции
1 injection – – 5 15,6 3 9,4 – –

2 инъекции
2 injections – – 2 6,3 1 3,1 – –

3 инъекции
3 injections – – – – – – – –

Количество повторных инъекций
Number of repeated injections 7 21,9 7 21,9 4 12,5 – –

Из таблицы видно, что при кон‑
трольном осмотре больных с мио‑
пической ХНВ через 1 месяц (одно‑
кратная инъекция ранибизумаба)  
по данным ФАГ у 25 человек (25 глаз 
— 78,1%) наблюдали переход актив‑
ной ХНВ в неактивную, который 
на ангиограммах характеризовался 
полным прекращением просачива‑
ния флюоресцеина и медленным его 
накоплением в области сформиро‑
вавшегося субретинального рубца. 

У остальных 7 больных (7 глаз — 
21,9%) после первой инъекции препа‑

рата сохранялись ангиографические 
признаки активности ХНВ (просачи‑
вание флюоресцеина в области СНМ и 
нечеткость ее границ). По ОКТ у дан‑
ных больных показатели ФТС (210‑
215±22,7 мкм, в среднем 217,91мкм) 
соответствовали изначальному уров‑
ню, определялась также локальная 
плоскостная экссудативная отслойка 
нейроэпителия. Всем 7 указанным па‑
циентам была выполнена повторная 
интравитреальная инъекция раниби‑
зумаба, обеспечившая переход актив‑
ной стадии ХНВ в неактивную.

Через 3 месяца от начала наблю‑
дения рецидив активности миопи‑
ческой ХНВ по данным ФАГ и ОКТ 
имел место у 5 пациентов (5 глаз — 
15,6%) после однократной инъекции 
препарата и у 2 человек (2 глаза — 
6,3%) — после двукратного введения 
ранибизумаба. Это привело к необ‑
ходимости повторения антиангио‑
генной терапии: второй инъекции 
ранибизумаба у 5 больных (5 глаз) 
и третьей инъекции — у 2 человек  
(2 глаза), что сопровождалось фор‑
мированием неактивной СНМ.
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Спустя 6 месяцев у 87,5% пациентов (28 глаз) по дан‑
ным ФАГ и ОКТ диагностирована полная облитерация 
новообразованной сосудистой сети, резорбция субрети‑
нальной жидкости и интраретинального отека, а также 
исчезновение патологического просачивания красите‑
ля. Из остальных 4 больных (4 глаза — 12,5%) в 3 глазах 
(9,4%) — после одной инъекции и в 1 глазу (3,1%) после 
второй инъекции ранибизумаба наступило рецидивиро‑
вание активности миопической ХНВ. Переход активной 
СНМ в неактивную у данных пациентов был достигнут 
только после следующих инъекций ранибизумаба.

К завершению периода наблюдения (12 месяцев)  
у всех обследованных пациентов с миопической ХНВ, 
участвовавщих в клиническом исследовании, прослежи‑
валась ремиссия патологического процесса без призна‑
ков активности СНМ. При этом к 12 месяцу исследова‑
ния исходом миопической ХНВ явилось формирование 
локального субретинального фиброза с атрофией хорио‑
капилляров в 32 глазах (100%).

Динамика морфофункциональных показателей по‑
сле проведения антиангиогенной терапии больным  
с миопической ХНВ представлена в таблице 2.

таблица 2. Динамика морфо-функциональных показателей у больных с миопической хориоидальной неоваскуляризацией при проведе-
нии антиангиогенной терапии

tabl. 2. Dynamics of morpho-functional changes in patients with myopic choroidal neovascularization during antiangiogenic therapy

Морфо-функциональные 
показатели

Morpho-functional indicators

Исходно
Initial 

Сроки наблюдения после первой инъекции
Periods of observation after the first injection

p – достоверность различий 
в сравнениис исходным
significance of differences 

compared with initial
1 мес.

1 month
3 мес.

3 months
6 мес.

6 months
12 мес.

12 months

ФТС, М±m, мкм
Foveal retinal thickness, М±m, µm 218,5±12,0 142,1±9,5 146,4±13,9 150,1±9,0 144,1±9,9 <0,05

Субретинальная неоваскулярная 
мембрана:
Subretinal neovascular membrane:

Толщина, М±m, мкм
Thickness, М±m, µm 205,1±10,0 156,5±10,9 149,9±12,3 150,0±13,2 152,1±9,0 <0,05

Горизонтальный размер, М±m, мкм
Horizontal size, М±m, µm 1320,0±24,0 940,5±21,2 925,0±24,1 932,3±22,7 931,5±18,0 <0,05

Вертикальный размер, М±m, мкм
Vertical size, М±m, µm 1231,0±23,5 860,1±27,5 854,0±20,4 845,4±21,9 847,0±22,3 <0,05

МКОЗ, М±m, относит.ед.
BCVA, М±m,
relative units

0,14±0,03 0,31±0,04 0,34±0,07 0,39±0,09 0,41±0,04 <0,05

СПС, М±m, сфер.град.
Total scotoma area, М±m, spherical 
degrees

94,5±7,0 49,6±5,1 42,7±6,0 43,6±4,4 44,0±4,7 <0,05

Анализ полученных данных показал, что через 1 ме‑ 
сяц после первой инъекции ранибизумаба в группе об‑
следования, по сравнению с исходными данными, на‑
блюдался достоверный прирост в 2,2 раза среднего по‑
казателя МКОЗ (с 0,14±0,03 до 0,31±0,04 относительных 
единиц). В 2 раза отмечено снижение СПС с 94,5±7,0  
до 49,6±5,1 сферических градусов. ФТС уменьшилась  
в 1,53 раза с 218,5±12,0 до 142,1±9,5 мкм. При этом отме‑
чено уменьшение в 1,3‑1,4 раза размеров СНМ (p<0,05).

При индивидуальном анализе изучаемых показателей 
установлено, что их улучшение произошло у 25 пациен‑
тов (25 глаз — 78,1%) на фоне перехода активной СНМ 
в неактивную. У 7 человек (7 глаз — 21,9%) с активной 
СНМ исследуемые морфо‑функциональные параметры 
остались без перемен.

Оценка результатов антиангиогенной терапии в ди‑
намике (3 и 6 месяцев) свидетельствовала о стабильном 
характере улучшения морфо‑функциональных параме‑
тров, достигнутом в результате лечения у 65,6% больных 
с миопической ХНВ в состоянии ремиссии, и их ухудше‑
ние до исходных значений у 34,4% больных вследствие 
рецидивирования активности СНМ (на сроке 3 месяца 

— в 25,0% случаев и 6 месяцев — в 9,4% случаев). Од‑
нако в общей совокупности обследованных после во‑
зобновления антиангиогенной терапии средние значения 
всех изучаемых морфо‑функциональных параметров по 
сравнению с исходными показателями в данный период 
наблюдений указывали на наличие в их состоянии ста‑
тистически значимой позитивной динамики (p<0,05).

К окончанию срока наблюдения (12 месяцев)  
у большинства больных (93,7%) достигнутый в процес‑
се антиангиогенной терапии положительный морфо‑
функциональный результат оставался стабильным. И 
только у 6,3% пациентов, несмотря на отсутствие при‑
знаков активности патологического процесса, произо‑
шло снижение МКОЗ до 0,05‑0,09, увеличение СПС  
на 5–10 сферических градусов вследствие прогрессиро‑
вания субретинального фиброза. 
выводы

В проспективном исследовании продолжительно‑
стью 12 месяцев доказан достаточно высокий лечебный 
эффект антиангиогенной терапии методом интравитре‑
ального введения ранибизумаба при миопической ХНВ 
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в режиме «по показаниям», корректированном в ходе 
динамического наблюдения пациентов.

Для перевода активной фазы СНМ в неактивную при 
миопической ХНВ в режиме «по показаниям» потребо‑ 
валось от 1 до 3 (в среднем 1,58) интравитреальных инъ‑ 
екций ранибизумаба, что экономически выгодно, исходя 
из оптовой цены препарата.

Рецидивирование активности СНМ с прогресси‑ 
рующим снижением зрительных функций у больных с 
миопической ХНВ в сроки от 3 до 6 месяцев от начала 
лечения наблюдалось в 34,4% случаев: после первой инъ‑ 
екции ранибизумаба — в 25,0%; после второй — в 9,4% 
случаев.

Полное подавление роста и активности миопиче‑ 
ской ХНВ при проведении антиангиогенной терапии 

ранибизумабом к завершающему периоду наблюдения 
(12 месяцев) сопровождалось позитивными морфо‑
функциональными сдвигами, что привело к достовер‑ 
ному повышению МКОЗ — на 0,22±0,04 относительных 
единиц и снижению СПС на 50,5±4,8 сферических гра‑ 
дусов.

Результаты исследования, полученные с помощью 
ФАГ и ОКТ, подтверждают существующую точку зрения 
о том, что основным критерием «достаточности» прове‑ 
дения антиангиогенной терапии методом интравитре‑ 
ального введения ранибизумаба при миопической ХНВ 
является переход активной СНМ в неактивную.
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