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RESUMEN

Introduccion: el hemograma es una prueba diagndstica utilizada en la practica clinica pediatrica
y el leucograma, como parte del mismo, estudia las alteraciones de los leucocitos y posee una
elevada relevancia en la presuncion diagnoéstica de muchas enfermedades.

Objetivo: describir la utilidad del leucograma como herramienta en el proceso del diagnédstico
con el paciente pediatrico.

Métodos: para su realizacidén se consultaron 35 articulos cientificos sobre el tema, obtenidos de
las bases de datos PubMed, Medline, Scielo y Google Académico, y fueron utilizados 29 como
bibliografias, predominaron los articulos publicados durante los Ultimos cinco afios y otros por
su relevancia.

Desarrollo: el hemograma es una de las pruebas mas solicitadas por el médico y evidencia el
funcionamiento de la médula désea al momento de analizarlo, por lo que constituye una
inestimable ayuda para el diagnostico de las enfermedades pediatricas. Por su parte, el
leucograma es uno de los componentes que frecuentemente indica la presencia de una infeccion
(incluido su tipo), refleja la capacidad del organismo para reaccionar frente a la misma y
constituye un indicador diagndstico y evolutivo de diversos trastornos hematoldgicos primarios,
asi como de su respuesta terapéutica.

Conclusiones: existe evidencia de que el nimero y las caracteristicas de las diferentes células
de la serie blanca son Uutiles para identificar la presencia de una infeccién, incluido su tipo y
severidad, asi como sospechar y comprobar la severidad y la respuesta terapéutica de diversos
trastornos hematologicos, incluidas las hemopatias malignas.

Palabras clave: Hemograma; Infeccion; Enfermedad Hematoldgica.
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ABSTRACT

Introduction: the hemogram is a diagnostic test used in pediatric clinical practice and the
leukogram, as part of it, studies leukocyte alterations and has a high relevance in the diagnostic
presumption of many diseases.

Objective: to describe the usefulness of the leukogram as a tool in the diagnostic process with
pediatric patients.

Methods: 35 scientific articles on the subject were consulted, obtained from the databases
PubMed, Medline, Scielo and Google Scholar, and 29 were used as bibliographies, with a
predominance of articles published during the last five years and others due to their relevance.
Development: the hemogram is one of the most requested tests by the physician and evidences
the functioning of the bone marrow at the time of analysis, which is an invaluable aid for the
diagnosis of pediatric diseases. For its part, the leukogram is one of the components that
frequently indicates the presence of an infection (including its type), reflects the capacity of the
organism to react to it and constitutes a diagnostic and evolutionary indicator of various primary
hematological disorders, as well as their therapeutic response.

Conclusions: there is evidence that the number and characteristics of the different white blood
cells are useful to identify the presence of an infection, including its type and severity, as well
as to suspect and check the severity and therapeutic response of various hematologic disorders,
including hematologic malignancies.

Keywords: Complete Blood Count; Infection; Hematological Disease.

INTRODUCCION

El hemograma es uno de los estudios basicos que aporta una gran cantidad de aspectos sobre
el estado de salud de los pacientes. Por este motivo es empleado en la “rutina” diaria del
pediatra, tanto en la atencion primaria como hospitalaria. Aporta una valiosa informacién acerca
de las tres lineas celulares de la médula ésea (eritroide, granulopoyética y megacariopoyética).
Cuando se analiza el resultado de un hemograma debemos considerar que los valores de
referencia pediatricos son diferentes a los del adulto y que varian segun la edad y el sexo. El
hemograma es una herramienta diagndstica indispensable en el trabajo médico diario.

Para comprender los resultados del recuento celular en un hemograma, es importante conocer
el rango de los valores en individuos normales y compararlos. Por ello existe el concepto de valor
de referencia bioldgico, definido como el valor medido de un parametro obtenido con fines
comparativos en un individuo de referencia, que debe cumplir con diversos requisitos. Son utiles
para categorizar individuos sanos o que padezcan una determinada entidad nosoldgica. Los
valores de referencia mas utilizados se corresponden con los individuos sanos. Por otro lado, la
valoracion de los parametros clinicos por parte de los profesionales de la salud, es el aspecto
fundamental para tomar decisiones clinicas con un paciente y para ello es necesario comparar
los valores obtenidos con un intervalo de referencia, el cual es calculado a partir de una poblacién
similar.(®)

El analisis de las diferentes células de la sangre se realiza a través de un hemograma completo,
que incluye la revision de las distintas células que lo componen de forma cuantitativa (recuentos
celulares) y cualitativa (observacion microscopica de la morfologia de las células). El objetivo
del hemograma es el estudio de las células que componen la sangre periférica y a su vez, es un
reflejo del estado funcional en que se encuentra la médula dsea.
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La revision de la férmula leucocitaria por frotis de sangre periférica que evidencie las
alteraciones morfoldgicas en las células es de gran relevancia diagnéstica. El leucograma, como
prueba independiente o como parte integral del hemograma, estudia las alteraciones de los
leucocitos y tiene dos componentes, el cuantitativo, que corresponde al recuento total de
leucocitos y el diferencial leucocitario, que incluye los neutrofilos, eosindfilos, basdfilos,
linfocitos, monocitos y sus correspondientes células inmaduras cuando existen. El componente
cualitativo se corresponde a la evaluacion morfoldgica de cada uno de los tipos celulares. Existen
variaciones bien definidas en el recuento leucocitario y el diferencial segun la edad del
individuo.(?3

La mortalidad global atribuida a las infecciones nosocomiales en pediatria se estima en el 11 %.
Independientemente de su naturaleza, multiplica por dos la carga de cuidados de enfermeria,
por tres el costo de los medicamentos y por siete los examenes a realizar.¥ Por su parte, las
enfermedades hematoldogicas malignas, en la actualidad han experimentado un ascenso
progresivo con una tasa de mortalidad que se ha duplicado alcanzando la cifra de 8.6 muertes x
cada 100 000 habitantes.(®

Las enfermedades hematoldgicas durante la edad pediatrica constituyen uno de los principales
motivos de consulta en este grupo poblacional, el cual siempre requiere de un diagndstico
oportuno, tratamiento y seguimiento eficaz por parte del médico. Dentro de las enfermedades
mas frecuentes se encuentran las eritrocitarias, alteraciones en el nimero de plaquetas y
leucocitos.

En Cuba, las enfermedades hematoldgicas ocupan un lugar importante en morbilidad pediatrica.
El diagndstico de una enfermedad hematoldgica requiere la realizacién de una cuidadosa historia
clinica, que incluye los antecedentes patoldgicos personales y heredo-familiares, la exploracién
fisica y los estudios de laboratorio, principalmente el extendido de sangre periférica, biometria
hematica y aspirado de médula 6sea cuando sea necesario.(®?)

Un acertado analisis de los datos recogidos en la historia clinica junto a la correcta interpretacion
de los estudios, en particular el hemograma con todos sus componentes, constituyen un requisito
para identificar diagndsticos que pueden ir desde una anemia nutricional hasta la presencia de
hemopatias malignas, una labor que con frecuencia se realiza de forma inadecuada o incompleta.
La calidad técnica del hemograma es imprescindible para lograr este objetivo.

El objetivo del presente trabajo consiste en describir la utilidad del leucograma como
herramienta en la presuncidn diagndstica de las afecciones pediatricas.

METODOS

Para la realizacion del presente trabajo se revisd la literatura cientifica acerca del valor del
leucograma en la presuncion diagnostica de las infecciones asi como en las enfermedades
hematoldgicas durante la edad pediatrica consultando las bases de datosPubMed, Medline, Scielo
y Google Académico.

De los 35 articulos seleccionados, fueron utilizados 29 como referencias bibliograficas,
predominaron las publicaciones realizadas durante los Ultimos cinco afios y otras previas segun
su relevancia. Los criterios de inclusidon de los articulos para ser seleccionados, fueron: estudios
realizados en humanos (en poblacidn pediatrica), publicados en inglés o espanol.
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DESARROLLO

Existen multiples estudios que avalan el poder predictivo de ciertos tipos de leucocitos para
identificar una infeccién grave como el shock séptico o la bacteriemia. (¢ 2 No obstante, el
proceso diagnédstico de una enfermedad no comienza hasta que el paciente es visto por el
facultativo. Aunque en el caso particular de la infeccion, la mayor parte de las ocasiones el
diagndstico suele ser clinico mediante el reconocimiento de los sintomas y los datos obtenidos
en el examen fisico del enfermo, muchas veces es necesaria la realizacién de pruebas
complementarias para certificarlo.

El leucograma ofrece informacién sobre el recuento absoluto de glébulos blancos. Uno de los
criterios que con frecuencia indica la presencia de una infeccion, es la elevacion por encima de
12 x 10%/Len el recuento total de leucocitos (leucocitosis) o su disminucién por debajo de 4 x
10°%/L (leucopenia). No obstante, estos datos no indican con certeza ni la gravedad de la infeccidon
ni a qué nivel del organismo se encuentra. Debe sefialarse que no siempre el leucograma ofrece
la informacion detallada y precisa de cada uno de los tipos celulares, los recuentos mas
estudiados son los de neutrofilos y linfocitos. (19

El leucograma con diferencial en las neumonias bacterianas tipicas suele presentar leucocitosis
mayores de 12 x 10°/L, con aumento de polimorfonucleares por encima de 0,60 y desviacion a
la izquierda (mas 0,03 stabs) con presencia de granulaciones toxicas.(!!) En entidades quirdrgicas
como la apencicitis aguda del nifio, el leucograma muestra leucocitosis ligera con predominio de
polimorfonucleares y eosinopenia. Si hay perforacién y peritonitis, ocurre leucocitosis
importante, con presencia de polimorfonucleares “jovenes” (juveniles, stabs, mielocitos).(1?

La neutrofilia es el aumento de la cifra total de neutrofilos. El recuento diferencial solo refleja el
numero de neutrofilos circulantes, que puede estar incrementado en situaciones de estrés con
un incremento de los mismos en la sangre periférica. Puede aparecer neutrofilia en otras
situaciones como el ejercicio fisico, la existencia de una infeccion, un estado inflamatorio o la
administracion de fdrmacos como los corticoesteroides. En el caso de las infecciones, su niumero
puede ofrecer una idea aproximada de la gravedad de la misma. La aparicion de neutrofilos
jovenes (stabs, metamielocitos) se conoce como “desviacion izquierda”, y en la mayoria de los
casos su presencia es indicativa de infeccién. Una neutrofilia extrema se denomina “reaccion
leucemoide”. Aparece una “leucocitosis extrema” cuando su nimero es superior a 30-50 x 10°/L
con presencia de células inmaduras en sangre periférica. Las causas de estas Ultimas son la
existencia de una reactividad excesiva por parte de la médula dsea.

Se conoce el valor predictivo del conteo global de leucocitos y su diferencial en el diagndstico de
las enfermedades infecciosas. En nifios hospitalizados, un recuento de neutréfilos mayor de 10
x 10°/L o de stabs mayor de 0,5 x 10°/L se asocia con un 80 % de posibilidad de infecciéon
bacteriana. Aquellos en que se sospecha meningitis cuando el radio de inmadurez de los
neutrofilos superior a 0,12, probablemente tengan meningitis bacteriana con mayor certeza que
lo indicado por conteo global de leucocitos o stabs. Por otro lado, existen situaciones clinicas
atipicas en el resultado del leucograma que pueden tener un valor predictivo para el diagndstico.

Tal es el caso de la presencia de leucopenia y neutropenia en la fase temprana de la fiebre
tifoidea o la brucelosis, un recuento normal de leucocitos con elevacion del nimero de stabs en
la shiguelosis o la neutropenia en la sepsis bacteriana como indicador de mal prondstico. De
igual forma, ha sido sefialado que, en los nifios de piel negra, la respuesta leucocitaria y
neutrofilica es menos intensa: (13)
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La elevacion de la cifra de leucocitos por encima de lo normal es un signo que comparte muchas
enfermedades benignas y malignas, agudas y crdnicas, reactivas y primarias. Lo mas frecuente
ante el hallazgo de leucocitosis es que se trate de un proceso benigno, agudo y reactivo. Solo
ante determinadas cifras y morfologia celulares, clinica acompafnante y cronologia del cuadro
debe pensarse en una entidad maligna o primaria concreta.(*4

Los pacientes pediatricos febriles tienen un riesgo incrementado de bacteriemia, especialmente
por S. pneumoniae. Se ha demostrado un incremento en el riesgo de bacteriemia con
temperatura superior a 40°C en menores de dos afos de edad asociado a un conteo de leucocitos
de 15 x 10%/L o mayor, lo que sugiere que el recuento leucocitario es un indicador mas sensible
de la presencia de neumonia o bacteriemia que el nUmero absoluto de neutréfilos o stabs.

Las causas mas comunes de neutropenia durante la edad pediatrica son las infecciones virales.
Muchas de ellas se han relacionado con la presencia de neutropenia, entre las que se encuentran
los virus de la hepatitis, roseola, rubeola y sarampion, todos los adenovirus, el virus Coxaky A,
el herpes virus humano 6 y el de la influenza. Sin embargo, la situaciéon clinica de mayor
frecuencia es el descubrimiento incidental de neutropenia en un nifo con sindrome viral
inespecifico. Usualmente en esta situacién la misma se mantiene por al menos 30 dias vy
raramente se asocia a sobreinfeccidn bacteriana o complicaciones a largo plazo. En nifios
saludables, con fiebre y conteo absoluto de neutrdéfilos inferior a 1 x 10°/L, la infeccion bacteriana
clinicamente relevante no es frecuente, pero el riesgo es mayor en lactantes menores de tres
meses, aunque similar al de los lactantes febriles sin neutropenia.

Aungue la infeccion es la causa mas comun de neutropenia transitoria en nifios, cuando esta se
descubre incidentalmente debe repetirse el conteo sanguineo durante tres a cuatro semanas
para descartar neutropenia cronica. Por su parte, la neutropenia por drogas puede producirse
por tres mecanismos diferentes, 1) toxicidad directa que produce inhibiciéon de la mielopoyesis
en farmacos como el acido valproico, carbamazepina y B lactamicos, 2) neutropenia inmune
mediada por anticuerpo o complemento, como se observa con las penicilinas y drogas
antitiroideas, asi como la destruccion de progenitores mieloides o neutréfilos maduros, mediada
por inmunocomplejos (quinidina); y 3) predisposicion genética. Es de interés igualmente que
ciertas drogas antagonizan con los cofactores vitaminicos necesarios para la mielopoyesis.(!3)

Es imprescindible identificar claramente las formas secundarias de neutropenia. El diagnostico
diferencial entre estas y los trastornos primarios que la originan requiere del examen de la
médula Osea para descartar las formas tempranas de aplasia medular o el sindrome
mielodisplasico.

La eosinofilia es el aumento absoluto (superior a 0,5 x 10°/L) de este tipo celular. Las causas
mas frecuentes son las dependientes de enfermedades alérgicas (rinitis aguda, asma);
infecciones parasitarias, entre ellas las eosinofilias masivas (conteo de leucocitos de 30-100 x
10%/L con 50-90 % de eosindfilos maduros) producidas por larva migras visceral, fasciola
hepatica y strongiloides stercolaris; dermopatias, endocrinopatias, medicamentos, vasculitis
(enfermedad de Wegener, Churg-Strauss) y mucho menos por eosinofilia pulmonar (neumonitis
por clamidia en lactantes), gastroenteritis eosinofilica, o el sindrome hipereosinofilico idiopatico,
entre otras. Las eosinofilias malignas (leucemias eosinofilicas) son alin mas infrecuentes.(15:16)

Se considera que existe basofilia si su cifra es superior a 0,2 x 10°/L. Sus causas mas frecuentes
son las infecciones viricas, hipersensibilidad a alimentos, farmacos, y urticaria.
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En el caso de la monocitosis, la misma esta presente cuando se cuantifican mas de 1 x 10%/L en
el lactante hasta los dos anos, y por encima de 0,8 x 10%/L en los nifios mayores. Sus causas
mas frecuentes son las infecciones causadas por gérmenes intracelulares obligados como
micobacterias, leishmania, toxoplasma o listeria. De igual forma, puede estar presente la
monocitosis mientras el enfermo se recupera de infecciones bacterianas. En casos de
neutropenia severa, en ocasiones se observa una monocitosis compensatoria. Se puede ver
también en las colagenosis.

Cuando la presencia de monocitosis es prolongada, la cifra es muy elevada o se afectan otras
series, debe considerarse la posibilidad de alguna enfermedad oncohematoldgica como la
leucemia mieloide aguda variedad M5 o la leucemia mielomonocitica crénica juvenil. Toda
monocitosis no relacionada con un cuadro infeccioso, requiere evaluacion hematoldgica
especializada.

El incremento del recuento de linfocitos puede ser relativo. Existe linfocitosis relativa cuando su
cifra es superior al 50 % del recuento total de leucocitos, o absoluta si es mayor de 4 x 10°/L.
Existe una linfocitosis fisiologica desde los cuatro meses hasta los cuatro afios de edad. La
linfocitosis absoluta se asocia principalmente a infecciones viricas como la mononucleosis
infecciosa, infeccion por citomegalovirus y la denominada linfocitosis aguda infecciosa por virus
Coxackie. También puede estar presente en la toxoplasmosis y la tos ferina. Una linfocitosis
moderada suele observarse en otras infecciones agudas como parotiditis, varicela, y en otras
subagudas o crénicas como tuberculosis, brucelosis, y fiebre tifoidea y paratifoidea. Una causa
no infecciosa es la tirotoxicosis. Ante toda linfocitosis no claramente determinada por una causa
infecciosa, es necesaria una evaluacion morfoldgica especializada para evaluar la presencia de
una enfermedad maligna como leucemia linfobldstica aguda o linfoma no
Hodgkinleucemizado.(17:18)

Los procesos infecciosos locales o sistémicos, son las causas principales de modificaciones en el
numero total y/o particular de leucocitos. La leucocitosis es el aumento del nimero total de
leucocitos en la circulacion; una cuenta total por encima de 30 x 10°/L se conoce como reaccion
leucemoide, en la que solo se identifican formas maduras en la circulacién. Cuando la leucocitosis
es secundaria a infecciones bacterianas el predominio es de neutroéfilos y puede haber un
incremento de stabs; en cambio, ante la presencia de infecciones virales aparece un marcado
incremento de linfocitos. La mononucleosis infecciosa es el ejemplo tipico de reaccion leucemoide
con incremento de linfocitos y aparicidon de linfocitos atipicos. De forma paraddjica, algunos
procesos infecciosos pueden asociarse a leucopenia; la bacteria mas frecuentemente asociada
con neutropenia es la salmonella. Las enfermedades hematoldgicas malignas son una causa
frecuente de leucocitosis o leucopenia. En estos casos es necesaria una revision cuidadosa del
frotis de sangre periférica en la que se demuestra neutropenia y con frecuencia células
inmaduras (blastos), asociado a disminucién de la hemoglobina y las plaquetas. Las deficiencias
nutricionales, el estrés y algunas drogas, son problemas médicos que pueden causar
modificaciones en el nimero de neutrdfilos.(19:20)

Los estudios en la poblacion pediatrica referentes al valor predictivo de los recuentos
leucocitarios son escasos. En un articulo de 2014,?Y) se determind el valor del recuento
leucocitario para predecir infecciéon bacteriana grave en nifios menores de cinco afios. De una
muestra total de 3 893 pacientes, 714 presentaron dicha afectacion y 60 de ellos, bacteriemia.
Al estudiar los recuentos leucocitarios de ambos grupos, se determind un punto de corte superior
a 10 x 10°/L para leucocitos totales y neutrofilos.
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Por su parte, Gomez y cols, (*® centraron su estudio en la prediccion de bacteriemia en nifios
menores de tres meses de edad en el sindrome urémico hemolitico. Sesenta de los 1 018
enfermos que participaron en el estudio presentaron dicha afectacion y pudieron establecer como
punto de corte para el recuento absoluto de leucocitos totales y neutréfilos, una cifra inferior a
15 x 10°/L y 10 x 10°/Lrespectivamente.

A pesar de los avances terapéuticos alcanzados, la leucemia linfoblastica aguda pediatrica tiene
aln un peso importante en la mortalidad del nifio mayor de un afo. Se han identificado
numerosos factores al comienzo de la enfermedad que pueden contribuir a predecir su evolucidn
y el prondstico. Para la mayoria de los autores, la edad y la cifra de leucocitos son las alteraciones
clinicas y hematoldgicas mas utilizadas, pero los progresos obtenidos en los Ultimos afios en
relacion con la inmunologia, la citogenética y la biologia molecular han permitido definir con mas
exactitud los distintos grupos de riesgo, aunque también resulta importante la respuesta
temprana al tratamiento analizada segun diversos parametros establecidos, uno de los cuales
es el recuento leucocitario.(

Existen dos tendencias entre los estudios que buscan determinar el valor predictivo de los
diferentes tipos de leucocitos en los estados de sepsis y shock séptico. Por un lado, aquellos que
concluyen que estos parametros se encuentran alterados y serian, por tanto, predictores en los
estados de sepsis y/o shock séptico,(?® y por otro, estan los que afirman que dichos recuentos
no son buenos predictores para los citados estados de infeccion.(1>:24)

En la poblacidn pediatrica, los valores del recuento leucocitario son una herramienta utilizada
para sospechar el diagndstico de una infeccién, bacteriemia o sepsis. Con frecuencia uno de los
criterios que determina la presencia de una infeccion, es la elevacién de los leucocitos totales
(leucocitosis) o la disminucién de los mismos (leucopenia). Ademas, dichas alteraciones
contribuyen en la definicion del diagndstico de ciertas entidades, sobre todo las hematoldgicas.
El recuento leucocitario es un reflejo de la capacidad del organismo para reaccionar frente a la
enfermedad y sirve como un indicador de los progresos del nifio en algunos estados patoldgicos,
como la infeccion.

Existe evidencia de que las variaciones cuantitativas y cualitativas de las células de la serie
blanca son utiles para identificar la presencia de una infeccidn grave y sospechar una enfermedad
hematoldgica en edades pediatricas. El recuento absoluto de leucocitos totales es uno de los
parametros a tener en cuenta para definir la presencia de un evento infeccioso, sea grave o no.
Pero también los diferentes subtipos celulares se modifican en los pacientes con estos trastornos.

Ante un nifio con sepsis o shock séptico, las células con mayor valor predictivo son los neutrofilos,
que disminuyen su nimero a medida que avanza la infeccion o empeora. Por otro lado, las
hemopatias malignas son una causa frecuente de leucocitosis o leucopenia, por lo que su
posibilidad siempre debe tenerse en consideracién cuando se atiende un enfermo con estas
alteraciones. No obstante, es necesario investigar y realizar estudios que incluyan recuentos de
todos los tipos leucocitarios para comprobar el valor real que podrian tener cada uno de ellos al
momento de detectar cada una de estas entidades.

Aunque la mayoria de las infecciones no producen secuelas hematoldgicas significativas, todos
los tipos de microrganismos han sido implicados en la patogénesis de anomalias hematoldgicas
que van desde las clinicamente irrelevantes hasta las severas con riesgo para la vida.
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El leucograma es un estudio de laboratorio de uso comun en la practica médica, su costo es
minimo y no requiere de la disponibilidad de recursos tecnoldgicos sofisticados, por lo que se
realiza en la totalidad de las instituciones médicas de la atencién primaria, secundaria y terciaria.
Sin embargo, no es inusual que su calidad no sea éptima, lo que depende del nivel del personal
técnico que la realiza, el ambiente cientifico de las instituciones y la profundidad en su analisis
por los médicos de asistencia que participan en su interpretacion. Es por ello que las
imprecisiones, omisiones y errores que usualmente se detectan en su realizacién dependen del
factor humano relacionado con la calidad con que se realiza el trabajo en el laboratorio.

La duda en la calidad de un hemograma es un factor que provoca inseguridad diagnéstica,
remisiones innecesarias de pacientes a otras instituciones de salud en las que no se les realizaran
otros estudios de mayor precisién, sino solamente repetir el mismo y, lo mas trascendente, tiene
el costo de no identificar o sospechar diagndsticos tan importantes como las hemopatias
malignas,(®> no definir un mal prondstico en un paciente o una situacidn clinica particular que lo
amerite, o la indicacion de un tratamiento que podria no ser util o demorar la terapéutica
especifica de una entidad que puede incluso costar la vida del enfermo.

En patologias como la apencicitis aguda en el nifio, se observa en el leucograma leucocitosis
ligera con predominio de polimorfonucleares y eosinopenia. Si hay perforacion y peritonitis,
ocurre leucocitosis importante, con leucocitos polimorfonucleares “jévenes” (juveniles, stabs,
mielocitos).(1?)

La correcta interpretacién del leucograma y una visién clara de su importancia para el proceso
diagndstico, es un elemento clave que garantiza un nivel de atenciéon de salud con la calidad
requerida para lograr un adecuado trabajo asistencial.
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