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ÖZ

Amaç: Bu çalışmada amacımız, çok düşük veya çok yüksek karbondioksit seviyelerinin ve karbon-
dioksit düzeyleri arasındaki farkların prematüre bebeklerde nörogelişim ile ilişkisi olup olmadığını 
araştırmaktı.
Yöntem: Yenidoğan yoğun bakım ünitesinde yatmış, 1.200 g’dan düşük doğum ağırlığı ile dünya-
ya gelmiş, 32 gebelik haftasından küçük, çalışma sırasında düzeltilmiş 24 aylık nörogelişim mua-
yenesini tamamlamış bebeklerin üç karbondioksit (pCO2) değeri kaydedildi, bu üç değer arasında-
ki farklar ve nörogelişim skorları (MDI, mental development indeks, PDI, psikomotor development 
indeks) arasındaki ilişkiler incelendi. Alınan örneklerde pCO2 düzeyi 65 mmHg üzerinde olması 
yüksek, 35 mmHg altında olması düşük olarak değerlendirildi.
Bulgular: Bebeklerin ortalama doğum ağırlığı, 924±149 g, gebelik haftası 27±2,1 hafta idi. 
Alınan ikinci pCO2’ değeri ile MDI ve PDI’lar arasında zayıf pozitif korelasyon bulundu, sırası ile 
MDI için r=0,238, p=0,01, PDI için r=0,249, p=0,01) ikinci alınan kan gazındaki pCO2 ile 3. kan 
gazındaki pCO2 arasındaki fark ile MDI’lar arasında negatif, zayıf bir korelasyon bulundu, 
r=-0,320, p=0,0001, bu fark PDI içinde benzer bir korelasyon gösterdi (r=-0,239, p=0,001).
Multinominal lojistik regresyon analizinde doğum ağırlığı ve gebelik haftası da eklenerek elde 
edilen veriye göre, iki kan gazı örneğindeki pCO2 değerleri arasındaki farkın 20 ve üzerinde olma-
sı PDI veya MDI’dan herhangi birinin 75’in altında olması için oluşturduğu risk: 4.64 (1.58-13.6 
%95 CI), p=0,005) olarak hesaplandı.
Sonuç: Kan gazındaki parsiyel karbondioksit değerlerinin çok düşük veya çok yüksek olması ve iki 
ölçüm arasındaki farkın 20 ve üzerinde olmasının nörogelişimsel bozukluğa eşlik ettiğini söyleye-
biliriz. Prematüre bebeklerde kan gazında parsiyel karbondioksit basıncının çok düşük ve çok 
yüksek değerlerine dikkat edilmeli, ani yükselme ve düşüklüklere engel olunmalıdır.

Anahtar kelimeler: yenidoğan, prematüre bebek, parsiyel karbondioksit düzeyleri, hipokarbi, 
hiperkarbi, nörogelişimsel sonuçlar

ABSTRACT

Objective: Our aim in this study was to investigate whether there is a relation beetween extreme 
carbon dioxide levels and neurodevelopment in premature infants.
Method: Three times pCO2 values of the preterm infants less than 1200 grams and smaller than 
32 weeks of gestational age who completed their age -corrected 24 months of neurodeveleop-
mental assessment and were hospitalized in the neonatal intensive care unit were recorded. 
Differences between these three values, and correlations among neurdevelopmental scores (MDI, 
mental development index, PDI, psychomotor development index) were investigated. pCO2 levels 
higher than 65 mmHg in the samples obtained were evaluated as increased, and lower than 35 
mmH, as decreased pCO2 levels.
Results: Mean birth weight was 924 ± 149 g, and mean gestational age was 27 ± 2.1 weeks.
In a multinomial logistic regression analysis (corrected for gestational age and birthweight), hav-
ing a difference of 20 or more between pCO2 values of two different blood gas values, this has a 
risk for having a PDI or MDI less than 75, OR: 4.64 (1.58-13.6% 95 CI), (p = 0.005).
Conclusion: We can say that low or too high partial carbon dioxide values in the blood gas and 
the difference between two different measurements being 20 or more is associated with neu-
rodevelopmental impairment. Clinicans should be aware of very low and very high values of 
partial carbon dioxide pressures in blood gases, and avoid sudden fluctuations.

Keywords: neonate, preterm infant, partial carbondioxide levels, hypocarbia, hypercarbia, neu-
rodevelopmental outcome
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GİRİŞ

Yenidoğanlarda, doğum odası yönetimi ve erken solu-

num desteği uygulamaları ile uzun dönem nörogeli-

şimsel sonuçlar arasında bazı ilişkiler olduğuna dair 

kanıtlar bulunmaktadır (1). İnvazif olmayan solunum 

desteği uygulamaları son zamanlarda özellikle prema-

türe bebeklerde daha çok tercih edilmekte ve aşırı 

solutmanın yenidoğanlarda ve özellikle prematüre 

bebeklerdeki sonuçları çok daha iyi bilinmektedir (2).

Parsiyel karbondioksit (pCO2) düzeyleri ventilasyonun 

en iyi göstergelerinden biridir. Parsiyel karbondioksit 

düzeylerinin çok düşük olmasının, periventriküler 

lökomalazi ve kötü nörogelişimsel sonuçlarla ilişkili 

olduğu bilinmektedir (3,4). Bir dönem prematüre bebek-

lerde pCO2 düzeylerinin izin verilebilecek yükseklite 

(permissif hiperkapni) olmasının daha iyi sonuçlandığı, 

hafif yüksekliklerin ventile edilerek düşürülmesinin 

gerekli olmadığı savunuldu, ancak son yayınlarda pCO2 

düzeylerinin yüksek olmasının da prematüre bebek-

lerde yine kötü nörolojik sonuçlar ile bağdaştırıldığı 

kanıtlar yayınlanmaya başlanmıştır (5,6).

Bu nedenle prematüre bebeklerin pCO2 düzeylerinin 

yakından kontrol edilmesi, çok yüksek ve çok düşük 

değerlerin bebeğin uzun dönem sonuçlarına etki 

edeceği ile ilgili yayınlar ve kanıtlar artmaya başla-

mıştır (7).

Bu bilgiler ışığında bu retrospektif çalışmamızda, 

erken pCO2 düzeyleri ile prematüre bebeklerin uzun 

dönem sonuçları arasında bir ilişki olup olmadığını 

araştırmayı amaçladık.

GEREÇ ve YöNtEm

Bu çalışmaya, hastanemizde, düzeltilmiş yaş 24 ayını 

tamamlamış ve poliklinik muayenesi için kontrole 

gelip gelişimsel testleri yapılmış, 1.200 g’dan düşük 

doğum ağırlığı olan ve 32. gebelik haftasından önce 

doğmuş prematüre bebekler alındı. Çalışmaya başla-

madan önce Uzmanlık Eğitimi Kurulu ve Etik Kurul’dan 

onay alındı. Hastaların Türkiye Cumhuriyeti kimlik 

numaraları ve hastane kayıt numaralarından ilk kan 

gazı değerlerine geriye dönük olarak ulaşıldı, epikriz 

ve dosyalarından tıbbi bilgileri kontrol edildi. Bakılmış 

postnatal ilk 24-48 saat içindeki en az üç kan gazı 

değerleri ve pCO2 düzeyleri not edildi. 

Alınan kan örneklerinde pCO2 düzeyi 65 mmHg üze-

rinde olması yüksek, 35 mmHg altında olması düşük 

olarak değerlendirildi.

Maternal özellikler diyabet, koryoamniyonit, preek-

lampsi, bebek dosyalarından ulaşılabildiği kadarıyla 

not edildi. Antenatal steroid uygulaması, doğumdan 

önceki 24 saat içinde en az toplam iki doz, bir kür 

olacak şekilde betametazon alması olarak tanımlan-

dı. Apgar skorları kayıtlardan eklendi. Bebeklerin 

doğumda canlandırma gereksiniminin olup olmadığı 

bilgilere eklendi. İntrauterin büyüme geriliği ve gebe-

lik haftasına göre küçük olma (SGA) not edildi.

Doğumda entübasyon ihtiyacı olan en az 24 saat 

mekanik ventilasyon gereksinimi olan bebekler belir-

lendi. Mekanik ventilasyondan kasıt hastanın entübe 

edilmesi ve mekanik ventilatöre bağlanması olarak 

tanımlandı. Respiratuvar distres sendromu (RDS), 

tipik radyolojik ve klinik özelliklerin yanı sıra surfak-

tan gereksinimi olan bebeklere RDS tanısı konuldu. 

Patent duktus arteriosus (PDA) tanısı klinik ve eko-

kardiyografik bulgularla konuldu, duktusun çapı ≥1,5 

mm olması, aort-sol atrium oranına bakılarak hemo-

dinamik anlamlı PDA tanısı konfirme edildi. PDA 

nedeniyle ibuprofen tedavisi alan hastalar da hasta 

dosyalarından çıkarıldı. Yapılan kranial transfontanel 

ultrasonografi ile intraventriküler kanama varlığı ve 

şiddeti belirlendi. Sınıflama Papile evrelemesine göre 

yapıldı (8). Periventriküler lökomalazi tanımı ve evre-

lendirilmesi de ultrasongrafide görülen tipik bulgular 

ile belirlendi (9). Nekrotizan enterokolit (NEK) tanımı 

ve sınıflaması modifiye Bell evrelemesine göre yapıl-

dı (10). Opere edilen veya diren konulan hastalara 

“cerrahi gerektiren NEK” tanımlaması yapıldı. 

Bronkopulmoner displazi tanımı uluslararası tanı kri-

terlerine göre ve hafif orta ve ağır şeklinde şiddeti 

sınıflandırıldı (11). 
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Kanıtlanmış sepsis ve menenjit, alınan kan kültürün-

de üremesi olan ve klinik olarak sepsis bulguları olan 

bebekler neonatal sepsis olarak tanımlandı, menen-

jit tanısı ise beyin omurilik sıvısından alınan örnekte 

mikroorganizmanın izole edildiği bebeklere konuldu. 

Prematüre apnesi, hastanın solunumunun 20 saniye-

den daha uzun süre durması veya daha kısa süre 

süren solunum durmasında bradikardi ve/veya satu-

rasyon düşüklüğünün eşlik etmesi olarak tanımlandı. 

Bebeklerin beslenmeleri ve postnatal kilo alımları ile 

ilgili ayrıntılı verilere ulaşılamadı. Konjenital anomali-

si olan, kalp hastalığı olan, bilgilerine tam olarak 

ulaşılamayan bebekler çalışma dışı bırakıldı.

Hastanemizde çalışmamızın yapıldığı dönemler için-

de (Haziran-Aralık 2017) gelişimsel pediatri ünitesi 

bulunmaktadır. Bu bölümde, bir gelişimsel pediatri 

doçenti ve dört çocuk gelişimi uzmanı görev yapmak-

ta, işitme/odyoloji takipleri yapılmakta ve görme 

muayeneleri düzenli olarak yapılmaktadır. Bayley II 

gelişimsel testi ile bebeklerin, mental (mental deve-

lopmental index, MDI) ve psikomotor (PDI) gelişimle-

ri değerlendirilmekte ve muayene notları ayrı form-

lar yardımı ile kayıt altına alınmaktadır. Tüm bu veriler 

Windows için SPSS® 22. versiyon programına girilmiş 

ve geriye dönük olarak sonuçlar incelenmiştir.

Hastanemizde venöz/kapiller kan gazı örneği, yatan 

her prematüre bebeğe bakılmaktadır. Kan kaybını ve 

kan transfüzyonunu en aza indirmek için kan örnek-

leri kapiller tüpe alınarak servis içinde yer alan labo-

ratuvarda çalışılmaktadır. Sonuçlar hemen bilgisayar 

tabanlı hastane veri sistemine girilmektedir. 

Hastalardan alınan örneklerin çoğunun venöz veya 

kapiller olması nedeniyle ve arteriyel alınmış ayrıca 

laboratuvar sonucunda arter kan gazı olarak belirtil-

miş örnekler, sonuçları etkileyeceğinden, analizin 

dışında bırakıldı.

İstatistiksel Analiz

Bu veriler SPSS programına girildikten sonra, pCO2 

düzeyleri ile MDI ile PDI değerleri arasında korelas-

yon testleri Pearson korelasyon testleri ile bakıldı, 

multinominal lojistik regresyon analizi ile de gebelik 

haftası, doğum ağırlığı ve pCO2 değerleri arasındaki 

farkın 20’nin üzerinde olması ile MDI PDI değerleri-

nin birinin 75’in altında olması arasındaki ilişkiye 

bakıldı. Hastalar üç gruba ayrılıp incelendiğinde ise 

One way Anova testi kullanıldı. Risk faktörlerine göre 

nörogelişimleri iyi veya kötü olan bebekler iki gruba 

ayrılarak, kategorik veriler ki kare, sürekli değişkenler 

t testi ile kıyaslandı. Ki-karede anlamlı çıkan riskler 

yine analize konularak lojistik regresyon yapıldı.

BulgulAR

Hastanemizde, 2017 yılında, 32 haftanın altında doğ-

muş ve düzeltilmiş 24. ayda muayenesi yapılmış 230 

prematüre bebeğin nörogelişimsel sonucuna ulaşıldı. 

Eksik bilgileri olan, ek anomalisi olan, kalp hastalığı 

veya patent duktus arteriyosus nedeniyle ameliyat 

olan, ek cerrahi geçiren, hipoksik iskemik ensefalopa-

tisi olan, bebekler çıkarılınca 190 bebeğin sonuçları 

analiz edildi. Bebekler 550-1.180 g arası doğmuştu 

(ortalama doğum ağırlığı: 924±149 g), 22-32 gebelik 

haftası arasında doğan bu bebeklerin ortalama gebe-

lik haftası 27±2,1 hafta idi. 

Bebeklerden alınan ilk pCO2 düzeyi ile MDI ve PDI’lar 

arasında bir ilişki saptanmadı. Alınan ikinci pCO2 

değeri ile MDI ve PDI’lar arasında zayıf pozitif kore-

lasyon bulundu, sırası ile MDI için r=0,238, p=0,01, 

PDI için r=0,249, p=0,01) ikinci alınan kan gazındaki 

pCO2 ile 3. kan gazındaki pCO2 arasındaki fark ile 

MDI’lar arasında negatif, zayıf bir korelasyon bulun-

du, r=-0,320, p=0,0001, bu fark PDI içinde benzer bir 

korelasyon gösterdi (r=-0,239, p=0,001).

Yalnızca bakılan 2. pCO2 düzeyi ile nörogelişim indeks-

leri arasında zayıf bir korelasyon bulundu, ancak çok 

düşük ve çok yüksek değerlerin azalmış MDI ve PDI 

ile birlikte olduğu görüldü (Şekil 1).

Bu bakılan üç pCO2 düzeylerinin ortalaması 35 

mmHg’in altında olanlar, 35-65 mmHg arası olanlar 

ve 65 mHg’nin üzerinde olanlar diye hastaları üç 

gruba ayırıp incelediğimizde, gruplar arasında MDI 
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ve PDI’lar açısından fark olduğu görüldü (p=0,001) 

(Şekil 2, 3).

Hastalar MDI veya PDI’dan birinin 75’in altında olma-

sı açısından iki gruba ayrılıp morbiditeleri kıyaslandı 

(Tablo 1). Gebelik haftası ve doğum ağırlığı açısından 

iki grup arasında fark olduğu görüldü. Ayrıca mekanik 

ventilatörde kalma süreleri de istatistiksel olarak 

anlamlı farklı idi.

Multinominal lojistik regresyon analizinde doğum 

ağırlığı, gebelik haftası ve ventilatörde kalma süreleri 

de eklenerek elde edilen veriye göre, iki kan gazı 

örneğindeki pCO2 değerleri arasındaki farkın 20 ve 

üzerinde olması PDI veya MDI’dan herhangi birinin 

75’in altında olması için oluşturduğu risk: 4.64 (1,58-

13,6 %95 CI), p=0,005) olarak hesaplandı. Doğum 

ağırlığının da aynı analizde bağımsız risk faktörü oldu-

ğu görüldü 1.007 (1,008-1,011 %95 CI), p=0,001).

Şekil 1. İkinci karbondioksit düzeyi ile mDI ve PDI arasındaki iliş-
kiyi gösteren grafik.
MDI: mental developmental indeks, 
PDI: psikomotor developmental indeks, 
pCO2: parsiyel karbondioksit düzeyi

İkinci pCO2 düzeyi

40,00

60,00

80,00

100,00

O
rt

al
am

a 
m

D
I, 

PD
I

MDI
PDI

Şekil 2. Düşük normal ve yüksek pCO2 düzeyleri ile mDI arasın-
daki ilişki
MDI: mental developmental indeks, 
pCO2: parsiyel karbondioksit düzeyi
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Şekil 3. Düşük normal ve yüksek pCO2 düzeyleri ile mDI ve PDI 
arasındaki ilişki.
MDI, mental developmental indeks, 
PDI, psikomotor developmental indeks, 
pCO2: parsiyel karbondioksit düzeyi
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tARtIŞmA

Çalışmamızın sonuçlarına göre, çok küçük prematüre 

bebeklerin düşük ve yüksek karbondioksit düzeyleri 

ile kötü nörogelişimsel sonuçlar arasında bir ilişki 

olabileceği gösterildi. Araştırmaya dâhil edilen hasta-

ların verilerine göre, karbondioksit düzeyleri arasın-

daki farkın 20 mmHg’den fazla olduğu durumlar kötü 

nörogelişimsel sonuçlar için bağımsız bir rsik faktörü 

olabileceği ortaya konuldu. Doğum ağırlığının düşük 

olmasının ve ventilatörde kalma süresinin de bağım-

sız risk faktörü olduğu görüldü.

Çalışmamızın sonuçları konu ile ilgili uluslararası 

yayınlara benzerlik göstermektedir (5,7). Daha önce 

yapılan çalışmalarda, hipokarbi (pCO2’nin 35 

mmHg’den düşük olması) periventriküler lökoma-

lazi ve nörogelişim bozukluğu ile ilişkili bulunmuş-

tur (12,13). Bu nedenle prematüre yenidoğanların 

ventile edilmeleri sırasında bu değerlere dikkat 

etmek gerekmektedir. Aşırı ventilasyondan kaçınıl-

malı, invazif olmayan modlar tercih edilmeli ve 

entübe hastalarda hacim hedefli modların seçil-

mesi daha doğru bir yaklaşım olacaktır (4). Entübe 

olan prematüreler özellikle hipokrabi yönünden 

risk altındadır, bu bebeklerin yakın takip edilmele-

ri, deri yoluyla invazif olmayan metodlarla pCO2 

takiplerinin yapılması birçok kaynak tarafından 

önerilmektedir.

Karbondioksit düzeyi güvenli bir aralıkta tutulması 

gereken bir kan gazı parametresidir. Çok yüksek 

değerler ve çok düşük değerler prematüre bebekler-

de nörogelişimsel kötü sonuçlarla ilişkili olabilir (7). 

Tek başına pCO2 değeri ile MDI ve PDI arasında pozitif 

ya da yalnızca negatif korelasyon bulmak hem istatis-

tiksel olarak hem de nörogelişimsel sonuçlara etki 

edebilen diğer faktörler nedeniyle zordur. Çünkü 

ortalama karbondioksit düzeyi tüm bebeklerde aynı 

veri içinde değerlendirilirse hem çok düşük hem de 

çok yüksek değerlerin kötü MDI ve PDI ile ilişkili 

olmasından dolayı bu sonuca kolayca ulaşmak müm-

kün değildir (Şekil 1). Biz de çalışmamızda, pCO2 ile 

MDI ve PDI arasında güçlü bir korelasyon bulamadık, 

bu sonucu da ara değerlerin normal MDI ve PDI ile 

seyretmesi, çok yüksek ve çok düşük değerlerin de 

düşük MDI ve PDI ile ilişkili olmasına bağladık. 

Hastalarımızın ortalama değerlerini düşük (≤35 

mmHg) normal (35-65 mmHg) ve yüksek (≥65 mmHg) 

olarak üç gruba ayırarak karşılaştırdık, böylelikle 

daha anlamlı ve yorumlanabilir bir veri elde etmiş 

olduk. 

tablo 1. Nörogelişimsel sonuçları iyi ve kötü olan hastaların karşılaştırılması. 

Klinik özellikler

Doğum ağırlığı, g±SD
Gebelik yaşı, hafta±SD
Surfaktan alan hastalar, n (%)
PDA, n (%)
İbuprofen, n (%)
Cerrahi gerektiren NEK, n (%)
Evre 3 ve 4 kranial kanama, n (%)
Evre 1 ve 2 kranial kanama, n (%)
PVL, n (%)
Kanıtlanmış sepsis, n (%)
En az bir gün MV’de izlem, n (%)
Mekanik ventilatörde kalma süresi, saat±SD
pCO2 düzeyleri arasındaki farkın 20 mmHg’den 
 fazla olduğu hastalar, n (%)

mDI ve PDI 75 üzerinde olan 
hastalar
n=170

989 ±151
28,1±2

145 (85)
58 (34)
50 (29)

4 (2)
20 (12)
92 (53)

21 (12.3)
34 (20)

112 (65)
7,3±17
33 (19)

mDI veya PDI’dan biri 75’in altında olan 
hastalar

n=20

793±210
26.6±2
18 (90)
9 (45)
7 (35)
1 (5)

3 (15)
10 (50)
5 (25)
6 (30)

14 (70)
 24±29
11 (55)

p değeri

0,001*
0,038*

0,76
0,335
0,611
0,718
0,68
0,77

0,159
0,34
0,65

0,019*
0,001

SD: standart deviasyon, PDA: patent duktus arteriosus, NEK: nekrotizan enterokolit, PVL: periventriküler lökomalazi, MV: mekanik ventilasyon, 
pCO2, parsiyel karbondioksit düzeyleri
MDI: mental developmental indeks, PDI: psikomotor developmental indeks
p<0,5 anlamlı olarak kabul edilmiş ve anlamlı değerler koyu olarak belirtilmiştir. 
*t testi ve diğer verilerde ki - kare testi kullanılmıştır.
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İncelenmesi

Bu çalışmanın bazı kısıtlılıkları mevcuttur. Öncelikle 

araştırma tipi geriye dönük olmasından dolayı çok 

farklı parametrelerin değerlendirilememesi, nöroge-

lişimsel sonuçlara etki edecek bütün faktörlerin ista-

tistiksel analize katılamaması sonuçları etkileyebilir. 

Ayrıca bebeklerin hangi ventilasyon modu ile ventile 

edildiği, CPAP (continuous positive airway pressure) 

veya NIPPV (nasal intermittan positive pressure ven-

tilation) gibi invazif modların olup olmadığı gibi bilgi-

lere ulaşılamamıştır. Diğer erken ve geç dönem yeni-

doğan morbiditelerine de bakılamamış olması yine 

bu çalışmanın önemli bir eksiği olarak göz önünde 

tutulmalıdır. Ancak yine de bazı hasta verilerini tek-

rar analiz ederek erken morbiditelerle nörogelişim 

arasındaki ilişkiyi değerlendirdik.

Diğer taraftan, hasta sayısının yeterli düzeyde olması, 

değerlendirilen bütün bebeklerin uzun dönem sonuç-

larının mevcut olması nedeniyle çalışmanın sonuçla-

rının klinisyenlerin pratik uygulamalarında yarar sağ-

layacağını düşünmekteyiz. Sonuçların venöz veya 

arteriyel kan gazı şeklinde farklı değerlerin karşılaştı-

rılması olası olamayacağından arteriyel değerler 

çalışma dışında bırakılmış, analiz edilmemiştir. Çünkü 

arteriyel değerlerde pCO2 venöz ölçümlere göre çok 

daha düşüktür. Alınan kan gazı örneklerinin de bu 

bilgi ışığında yorumlanması gerekir.

Sonuç olarak bu çalışmada, çok düşük ve çok yüksek 

pCO2 değerleri, prematüre bebeklerde kötü nörogeli-

şimsel sonuçlarla ilişkili bulunmuştur, kan gazı değer-

leri arasındaki oynamalar (>20 mmHg) da yine kötü 

nörolojik sonuçlarla bağlantılı olduğu görülmüştür.
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