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detectar lesiones mas
distales.

@ La angiografia
debe realizarse de
forma precoz ante la
sospecha de oclusion
arterial mesentérica.

Isquemia mesentérica aguda.
Fisiopatologia y diagnéstico

El espectro clinico de la isquemia intestinal
comprende diversos sindromes que incluyen la
isquemia mesentérica aguda (IMA) que resulta de
procesos embdlicos, trombosis arterial o venosa,
vasoconstriccién asociada a sindromes de hipo-
perfusién, o procesos de compresién vascular ex-
trinseca (p. ¢j., hernia estrangulada), la isquemia
intestinal cronica (también denominada angor in-
testinal) debida a episodios transitorios y recu-
rrentes de disminucion del flujo sanguineo de
suficiente intensidad como para comprometer el
mantenimiento de los requerimientos metabdli-
cos, ya sea en condiciones basales o ante un au-
mento de la demanda asociado a la digestion, y
la colitis isquémica en la que una deficiente irriga-
cién sanguinea del colon resulta en grados varia-
bles de necrosis y manifestaciones sistémicas. A
pesar de los avances en el conocimiento de la fi-
siopatologia de estos procesos, siguen ocasio-
nando una elevada mortalidad, que en el caso de
la IMA es del 60%. Aunque por algunos es con-
siderada como poco frecuente, la isquemia intes-
tinal representa el 1 por 1.000 de ingresos hospi-
talarios, y en algunas series el 5% de las causas
de muerte de pacientes hospitalizados. Un bajo
nivel de sospecha contribuye a que el diagndsti-
co se haga en fases evolucionadas, cuando el
prondstico es casi siempre fatal.

Fisiopatologia
de la IMA

Embolismo arterial mesentérico

El embolismo de la arteria mesentérica superior
(AMS) representa el 55% de todos los casos de
IMA. La AMS es especialmente susceptible a
los episodios embdlicos debido a su considerable
calibre y a que se bifurca de la aorta en un dngulo
muy cerrado!. En contraste, la arteria mesentéri-
ca inferior raramente sufre fenémenos embdélicos
por su didmetro mds reducido, y el tronco celiaco
porque se bifurca de la aorta en angulo recto.

Los factores de riesgo para el embolismo arterial
mesentérico se enumeran en la tabla 1. La ma-
yoria de émbolos se originan en las cavidades iz-
quierdas del corazén, y las arritmias son el factor
precipitante mds comun, y con menor frecuencia
la cardioversién o el cateterismo cardfaco?. La
aparicién subita de dolor abdominal en estos
contextos clinicos debe Ilevar a la evaluacién de
una posible IMA. EI 15% de los émbolos se im-
pacta en el origen de la AMS, mientras que la
mayoria lo hace entre los 3 y los 10 cm siguien-
tes, pasado el origen de la arteria célica media’.

Trombosis arterial mesentérica

La trombosis arterial es responsable del 15% de
los casos de IMA. La trombosis de la AMS o del
tronco celiaco aparecen generalmente sobre este-
nosis preexistentes, cerca del origen de estas arte-
rias. Los pacientes sufren generalmente ateros-
clerosis difusa y tienen antecedentes de acciden-
tes vasculares cerebrales, coronarios o periféricos
(tabla 1). EI 30% de los pacientes presenta una
historia sugestiva de isquemia mesentérica créni-
ca, que incluye dolor posprandial, malabsorcién y
pérdida de peso, antes del episodio agudo!.

Isquemia mesentérica no oclusiva (IMNO)

La IMNO provoca el 20-30% de todos los casos
de IMA*. La isquemia mesentérica sin obstruc-
cién arterial o venosa se debe a vasoconstriccion
mesentérica, y aparece durante episodios de hi-
poperfusién (shock), en especial en pacientes con
lesiones ateromatosas (tabla 1). La vasoconstric-
cién se produce por activacion simpitica y libera-
cién de vasopresina y angiotensina®. Ademis, la
vasoconstriccién mesentérica puede persistir y
perpetuar el dafio isquémico incluso después de
que se haya corregido el factor precipitante®. Los
firmacos vasoconstrictores, los diuréticos y los
digitlicos pueden contribuir a la IMNO. La di-
gital, incluso a niveles no téxicos, puede inducir
una contraccién mantenida del musculo arterial y

venoso de los vasos mesentéricos’.
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La isquemia mesentérica
aguda (IMA) esta gravada
con una elevada
mortalidad (60%). Un bajo
nivel de sospecha
contribuye a que el
diagnéstico se haga en
fases evolucionadas,
cuando el pronéstico es
casi siempre fatal.

La causa mas frecuente
de IMA es la embolia

(el 55% de los casos)
seguida de la isquemia
mesentérica no oclusiva
(30%) y la trombosis
(15%).

La embolia mesénterica
se debe la mayoria de
veces a émbolos que se
originan en trombos
cardiacos.

El factor de riesgo mas
comun para la aparicién
de embolia mesentérica
es la arritmia cardiaca vy,
con menor frecuencia, la
cardioversion y el
cateterismo cardiaco.

La trombosis arterial de
los vasos mesentéricos
aparece generalmente
sobre estenosis
preexistentes. Una tercera
parte de los pacientes con
trombosis arterial
presentan una historia
sugestiva de isquemia
mesentérica cronica.

Tabla 1. Factores predisponentes
a la isquemia intestinal

Tabla 2. Causas de trombosis
venosa mesentérica

Embolia (55% de casos)

Avrritmia cardiaca (fibrilacién auricular)
Disquinesia miocdrdica

Prétesis valvular

Cardioversién

Cateterismo cardiaco

Infarto de miocardio reciente

Embolismo previo/simultdneo

Trombosis (15% de casos)

Antecedentes accidentes vasculares
Coronario
Cerebrovascular
Periférico
Edad avanzada
Situaciones de bajo gasto cardiaco
Diabetes
Hipercolesterolemia
Hipertensién
Insuficiencia cardiaca congestiva
Estados de hipercoagulabilidad
Vasculitis
Aneurisma adrtico/mesentérico

Trauma

IMNO (30% de casos)

Shock cardiogénico

Shock hipovolémico

Insuficiencia cardiaca congestiva
Edema agudo de pulmén
Insuficiencia adrtica

Cirugia cardiaca/abdominal
Didlisis

Farmacos vasoconstrictores

Para hacer el diagnéstico de IMNO se debe
mantener un alto grado de sospecha, ya que estos
pacientes pueden no presentar dolor abdominal.
Los factores predisponentes incluyen el infarto
de miocardio, la insuficiencia cardiaca congestiva,
el edema pulmonar, la didlisis®, la insuficiencia
adrtica y la cirugia mayor intraabdominal o car-
dfaca’. La mortalidad en este subgrupo de pa-
cientes es relativamente elevada independiente-
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Estados de hipercoagulabilidad
Mutacién factor V Leiden
Deficiencia antitrombina Il
Hiperfibrinogenemia
Sindrome antifosfolipido
Deficiencia proteina S
Deficiencia proteina C
Embarazo/Tratamiento hormonal

Neoplasias

Sindromes de hiperviscosidad
Sindromes mieloproliferativos

Anemia drepanocitica

Infeccion/Inflamacion
Pancreatitis
Apendicitis
Diverticulitis

Absceso intraabdominal

Hipertensién portal

Trauma

mente del tratamiento, y se debe a la patologia
subyacente y a los retrasos en el diagndstico. Se
ha sugerido que la existencia de factores heredi-
tarios protrombéticos puede predisponer no sélo
a los fenémenos de trombosis arterial o venosa,
sino también a la aparicién de IMNO1,

Trombosis venosa mesentérica

La trombosis de la vena mesentérica superior
(VMS) causa el 5-10% de los episodios de
IMAL12 Ta forma de presentacién de la
trombosis venosa mesentérica puede clasificar-
se, con finalidades terapéuticas, en formas agu-
da, crénica y asintomatica. La trombosis sinto-
mitica de la VMS es veinte veces aproximada-
mente mds frecuente que la trombosis
sintomitica de la vena mesentérica inferior, de-
bido al mayor didmetro de la primera. La me-
dia de edad de los pacientes con trombosis ve-
nosa (47-60 afios) es menor que la de aquellos
con patologia mesentérica arteriall3 por la aso-
ciacién de esta tltima con la aterosclerosis.

En la actualidad es posible diagnosticar la causa
de la trombosis venosa mesentérica hasta en un
80% de los pacienteslz’14. Los factores de riesgo
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se detallan en la tabla 2, e incluyen los sindromes
de hipercoagulabi]idadls’lé, la hipertensién portal,
infecciones abdominales, perforacién de viscera
hueca, pancreatitis y trauma!”18. En dos terceras
partes de los pacientes con trombosis venosa mesen-
térica coexisten mds de un factor protrombético, o la
asociacién de éstos con factores locales precipitan-
tes!?, por lo que el estudio de estos factores debe ser
exhaustivo con el objetivo de prevenir recurrencias.

Isquemia focal segmentaria

Finalmente, la isquemia puede resultar de un
compromiso vascular en una regién limitada del
intestino, por obstruccién mecdnica al flujo. Los
procesos que dan lugar a isquemia focal segmen-
taria incluyen la diseccidn arterial, el carcinoma
de sigma, la neurofibromatosis y la fibrosis retro-
peritoneal.

La diseccion espontinea de la arteria mesentérica
puede tener una presentacién clinica de dos for-
mas: hemorragia intraabdominal (que se ha deno-
minado apoplejia abdominal) e isquemia intesti-
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nal. Como causas de diseccién espontinea se han
identificado la arteriosclerosis, la necrosis quistica
media y la displasia muscular primaria. Ante un
diagnéstico de colitis isquémica de localizacién en
sigma o colon descendente, debe descartarse la
presencia de un carcinoma. La obstruccion del co-
lon mantenida durante tiempo puede dar lugar a la
apariciéon de cambios isquémicos en el segmento
proximal a la obstruccién. En la neurofibromatosis
de von Recklinghausen puede producirse una
compresion vascular en vasos de pequefio calibre
por los neurofibromas, ocasionando dreas de isque-
mia focales. En pacientes con fibrosis retroperito-
neal se ha descrito obstruccién de la aorta abdomi-
nal, tronco celiaco, arterias renales y arterias iliacas.

Evaluacion diagnéstica

En la figura 1 se esquematiza el tratamiento ge-
nérico inicial y la estrategia diagnéstica en pa-
cientes con sospecha de isquemia mesentérica.

Historia clinica completa
(Coagulopatia/Tromboembolismo/Farmacos/Drogas)

y

Exploracién fisica

(Hemodin&mica/Signos peritonitis/Enfermedad sistémica)

Figura 1. Evaluacion
diagndstica y manejo
inicial del paciente con
sospecha de isquemia
intestinal.

<

Colocacién vias. Hidratacién parenteral intensa

<

Consulta cirugia

<

Valoracién biologia urgente
(Hemograma, gasometria, electrolitos, coagulacién, funcién hepdtical)

-

Correccién desequilibrios electrolitico y dcido-base
Antibidticos infravenosos
Monitorizacién intensiva

<

Rx Simple abdomen

V

Si g Historia coagulopatia/Trombosis B No

\

No + Si

TAC = Normal = Angiografia <@=== Signos peritonitis === Cirugia

v

Trombosis venosa Embolia arterial

i

Trombosis arterial

v Y v

Isquemia arterial Normal
no oclusiva
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La isquemia mesentérica
sin obstruccién arterial o
venosa se debe a
vasoconstriccion
mesentérica, y aparece
durante episodios de
hipoperfusion (shock), en
especial en pacientes con
lesiones ateromatosas.

Los factores que
predisponen

a la isquemia no oclusiva
incluyen el infarto de
miocardio, la insuficiencia
cardiaca congestiva, el
edema agudo de pulmén,
la dialisis, la insuficiencia
aértica y la mayor
intraabdominal o
cardiaca.

El 80% de los pacientes
con trombosis venosa
mesentérica presenta uno
0 mas factores de riesgo.
Estos incluyen los
sindromes de
hipercoagulabilidad, la
hipertension portal y los
procesos inflamatorios
intraabdominales.

La radiografia simple de
abdomen es de poca
utilidad en el diagnéstico
de IMA ya que s6lo
muestra alteraciones
sugestivas (signo de la
huella, neumatosis, gas
portal) en el 25% de los
pacientes, en general con
procesos avanzados.

GH CONTINUADA. MARZO-ABRIL 2002. VOL. 1 N3 105



ISQUEMIA INTESTINAL

Isquemia mesentérica aguda. Fisiopatologia y diagnéstico

J. Panés y A. Soriano

Lectura rapida
¥

La ultrasonografia
Doppler tiene una alta
precision diagnéstica
para las estenosis
proximales de la arteria
mesentérica superior y
del tronco celiaco, pero
no es Util para detectar
lesiones mas distales.

La TAC no es de gran
utilidad en el diagnéstico
de la isquemia por
oclusion arterial o en
casos de isquemia no
oclusiva, pero tiene una
alta sensibilidad y
especificidad para el
diagnéstico de la
trombosis venosa
mesentérica.

La TAC debe ser la
prueba diagnéstica de
primera eleccién en
pacientes con sospecha
de IMAy factores de
riesgo para la trombosis
venosa.

La angiografia debe
realizarse de forma
precoz ante la sospecha
de oclusion arterial
mesentérica, porque el
diagnéstico previo al
infarto intestinal supone
el factor mas importante
para mejorar la
supervivencia.

Pruebas de laboratorio. Son de poca ayuda en
el diagnéstico de la IMA. Las alteraciones
analiticas en casos de isquemia intestinal (leu-
cocitosis con desviacién izquierda, hiperamila-
semia, acidosis, hemoconcentracién) pueden
hallarse igualmente presentes en otros proce-
sos abdominales>.

Radiografia simple de abdomen. Es mais util
para excluir otras causas potenciales de dolor
abdominal que para confirmar el diagndstico
de IMA. EI 25% de los pacientes con IMA
tiene una radiografia de abdomen completa-
mente normal?’. La radiografia de abdomen
normal en un paciente con isquemia intestinal
es un factor de buen prondstico, ya que hace
improbable la presencia de lesiones mucosas
avanzadas. El ileo adindmico es una de las al-
teraciones incipientes que pueden aparecer en
la IMA, aunque también es comun en casos de
abdomen agudo de otros origenes. Alteracio-
nes mis especificas como el signo de la huella,
que resulta de la presencia de edema y hemo-
rragia intramural, aparecen en un 25% de ca-
sos, en general con procesos avanzados. En ca-
sos evolucionados puede aparecer pneumatosis
de la pared intestinal. La presencia de gas por-
tal comporta muy mal pronéstico?! (fig. 2).

Ultrasonografia Doppler. Permite documen-
tar la existencia de estenosis proximales de la
AMS o del tronco celiaco con una alta especi-
ficidad (95%), pero con una sensibilidad rela-
tivamente baja (85%) (fig. 3)%2. Sin embargo,
esta prueba carece de utilidad para detectar le-
siones mds distales?324. Ademds, la identifica-
cién de una estenosis arterial no permite esta-
blecer el diagndstico de isquemia intestinal
porque en pacientes asintomaticos puede ha-
llarse una oclusién total de dos, o hasta de los
tres vasos mesentéricos.

Tomografia axial computarizada (TAC).
Tampoco es ttil a la hora de diagnosticar la
isquemia por oclusién arterial o en casos de
IMNO, pero si lo es para excluir la trombosis
venosa mesentérica y otras patologias de ori-
gen no vascular?®. Las alteraciones que puede
mostrar la TAC en casos de isquemia arterial
son parecidos a los que surgen en la radiologia
simple; cuando se han comparado, ambas
pruebas han demostrado una precisién diag-
noéstica parecidazo. Es posible que nuevas tec-
nologias como la TAC espiral multiplano pue-
dan mejorar el rendimiento diagndstico de esta
exploracién radioldgica en casos de patologia
arterial20:27,

La TAC tiene, en cambio, un importante pa-
pel en el diagnéstico de la trombosis venosa
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Figura 2. Paciente de 53 arios de edad
que acudio a urgencias por dolor
abdominal. La radiografia simple

muestra una distension del intestino

delgado y colon, y la presencia de gas en

las ramas portales intrahepdticas.

Figura 3. Ultrasonografia de un paciente con
trombosis de la arteria mesentérica superior.

A. La ecografia en escala de grises muestra una
imagen ecogénica que rellena toda la luz de la
arteria mesentérica superior (AMS) y que
corresponde a un trombo oclusivo (flechas).

B. La evaluacion del flujo de la AMS mediante
Doppler demuestra ausencia de flujo (mitad
izquierda) en el drea trombosada (flecha).

C. En las ramas mds distales (flecha) se detecta
una débil serial pulsatil; la arteriografia demostrd
relleno de las ramas distales a partir de colaterales.

D. La ultrasonografia Doppler color confirma la
ausencia de flujo en el drea trombosada (flecha) y
la presencia de flujo en el segmento mds distal

(tridngulo).

E. Ultrasonografia del mismo paciente tras
practicar una angioplastia percutinea. La serial

ecogénica en la luz de la AMS ha desaparecido.

FE La ultrasonografia Doppler demuestra un flujo
pulsdtil (izquierda) en la region previamente

trombosada (flecha).

G. Ultrasonografia Doppler color que confirma la
permeabilidad de la AMS (flechas), con un calibre

normal del vaso.
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Denninger MH, Chait Y,
Casadevall N, Hillaire
S, Guillin MC, Bezeaud
A, et al. Cause of portal
or hepatic venous
thrombosis in adults:
the role of multiple
concurrent factors.
Hepatology
2000;31:587-91.

En los dltimos afios se han
descrito diversas variantes
genotipicas de los factores de
coagulacion que predisponen a
la trombosis. Este estudio
evalua el papel protrombético
de diversas de estas
alteraciones, y la importancia
de los factores precipitantes
locales en pacientes con
trombosis mesentericoportal.
Los autores hallan alteraciones

rotrombéticas en el 72% de
ﬁ)s enfermos. Ademis, un 22%
tiene mds de un factor
protrombético, y en un 25% de
casos también se encuentra
Fresente un factor precipitante
ocal. El estudio concluye que
el andlisis de factores

rotrombéticos y precipitantes
ﬁ)cales debe ser exhaustivo en
pacientes con trombosis
mesentérica con el objetivo de
prevenir las recurrencias
mediante el tratamiento
adecuado.

Meaney JF, Prince MR,
Nostrant T'T, Stanley
JC. Gadolinium-
enhanced MR
angiography of visceral
arteries in patients with
suspected chronic
mesenteric ischemia. J
Magn Reson Imaging
1997;7:171-6.

La TAC tiene una utilidad
limitada en el estudio del
arbol arterial. El desarrollo de
la RM con alta resolucién y el
empleo de contraste han
permitido el estudio més
detallado de las arterias
mesentéricas. Este estudio
demuestra que la RM tiene
una precisién diagnéstica alta
en elp estudio de las lesiones
proximales de la arteria
mesentérica superior y del
tronco celiaco, pero no es
suficientemente sensible como
para detectar lesiones mds
distales de estos vasos, ni en la
arteria mesentérica inferior.

>>

Figura 4. TAC de abdomen en
un paciente con pancreatitis
aguda y trombosis de la vena
mesentérica superior. Se observa
un engrosamiento de la pared
intestinal (tridngulos) y la
presencia de un trombo
(hipoatenuacion) en la vena
mesentérica superior (flecha).
Existe también ascitis (asteriscos).

Figura 5.

A. Arteriografia selectiva de la arteria
mesentérica superior que demuestra una
marcada estenosis proximal (flecha).

mesentérica (fig. 4). Para esta patologia todos
los estudios demuestran sensibilidades que van
del 90 al 100%°. Segtin estas observaciones, se
considera que la TAC debe ser la prueba diag-
néstica inicial en pacientes en los que se sospe-
cha IMA y que tienen factores de riesgo para
la trombosis venosa mesentérica (tabla 2).

Angiografia obtenida por resonancia magné-
tica (RM). Tiene una alta sensibilidad y espe-
cificidad para detectar estenosis u oclusion del
origen de la AMS o de la arteria celiaca?®, asi
como en el diagnéstico de la trombosis venosa
(sensibilidad del 100% y especificidad del
989%)%’. Sin embargo, esta exploracién tiene un
bajo rendimiento diagnéstico en aquellos casos

de oclusiones mds periféricas y en la IMNO.

Angiografia. debe realizarse pronto ante la sos-

pecha de oclusién arterial mesentérica, ya que el
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B. En el mismo paciente, la inyeccion de contraste
en el tronco celiaco (tridngulo) muestra un
relleno de la arteria mesentérica superior a través
de las ramas pancreaticoduodenales (flecha).

diagndstico previa aparicién del infarto intestinal
es el factor mds importante para mejorar la su-
pervivencia3®. Esta actitud conllevar la prictica
de un nimero considerable de exploraciones ne-
gativas, pero es esencial para mejorar el prondsti-
co de estos pacientes3!. Ante una sospecha bien
fundada de IMA, si no se dispone de angiografia
urgente, tiene que procederse a la laparotomia.
Es miés controvertida la necesidad de angiogra-
fia en pacientes con sospecha de IMA vy signos
de peritonitis. Como éstos traducen la presencia de
infarto intestinal, el principal motivo para la
practica de la angiografia, es decir, el diagnéstico
antes de la aparicion de lesiones irreversibles, ya
no estd vigente. Sin embargo, incluso en estos
casos la angiografia puede proporcionar una in-
formacién valiosa al establecer de forma defini-
tiva el diagnéstico de IMA y su causa, y ofrecer
la posibilidad de administrar vasodilatadores ar-
teriales en pacientes con IMNO.



En casos de embolismo de la AMS aparece el
clasico signo del menisco en el punto de la
oclusién, en contraposicién al defecto de reple-
cién plano que se produce por un trombo. Al-
gunos signos angiogrificos favorecen el diag-
noéstico de embolismo frente al de trombosis,
como son la presencia de lesiones aterosclerdti-
cas minimas en los vasos mesentéricos, la ob-
servacion de varias lesiones oclusivas en las ra-
mas mesentéricas y la presencia simultinea de
émbolos en el territorio extramesentérico®2.

En general, la trombosis sintomdtica de la
AMS se asocia a una importante estenosis u
oclusién del tronco celiaco. La estenosis pro-
gresa generalmente de forma lenta lo que per-
mite la reconstitucién del flujo sanguineo a
través de colaterales (fig. 5). Cuando el seg-
mento distal a la oclusién de la AMS se llena a
partir de colaterales de gran calibre, el trombo
de la AMS es probablemente crénico y no se-
ria la causa de los sintomas.

En pacientes afectados de IMNO, la angiogra-
fia revela multiples dreas de estrechamiento e
irregularidad en los troncos mesentéricos princi-
pales, mientras que el relleno de las ramas de
mediano y pequefio calibre se halla disminuido
o ausente, produciendo un aspecto de drbol ar-
terial “podado”33. Algunos datos arteriograficos
que apoyan el diagnéstico de IMNO, en contra-
posicién al de trombosis arterial, incluyen la au-
sencia de arteriosclerosis extramesentérica y un
aumento del calibre de la AIVIS en respuesta a la
infusién local de fArmacos vasodilatadores32.

En la trombosis venosa mesentérica, la arterio-
grafia selectiva puede mostrar reflujo del con-
traste hacia la aorta debido al enlentecimiento
del flujo arterial y al aumento de la resistencia
venosa. También es caracteristico el alarga-
miento de la fase arterial con acimulo de con-
traste en las paredes intestinales engrosadas, y
en casos evolucionados se puede observar ex-
travasacién del contraste hacia la luz intestinal.
El diagndstico definitivo se hace en la fase ve-
nosa al observar un defecto de replecién en el
arbol mesentérico portal o, en trombosis mds
extensas, ausencia de la fase venosa.
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Estudio bien controlado
mediante exploraciones
angiogréficas en el que se
determina el valor de la
ultrasonografia Doppler para
el diagnéstico de la patologia
arterial mesentérica. Los
autores encuentran una alta
sensibilidad, especificidad, y
precision diagnéstica para
estenosis marcadas, superiores
al 70%, y de localizacion
proximal. La precisién
diagnéstica disminuye de
forma notable para estenosis
menores y de localizacién mds
distal. La baja sensibilidad
para detectar lesiones distales
obliga a practicar una
arteriografia ante una
ultrasonografia Doppler
normal.
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El estudio evalua si la
angiografia obtenida por RM
con contraste puede
reemplazar a la arteriografia
convencional en el estudio de
la patologfa venosa
mesentérica. Los autores
destacan que la sensibilidad,
especificidad y ]precisic’)n
diagnostica de la
angiorresonancia son del 100,
98 y 99%, mientras que estos
mismos pardmetros para la
angiografia convencional
fueron, respectivamente, del
91, 100 y 96%. Los autores
concluyen que la
angiorresonancia puede
sustituir a la angiografia
convencional en la valoracién
de la patologia venosa
mesentérica.
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