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【摘要】 　 目的　 对比肝恶性肿瘤患者９０Ｙ⁃选择性内放射治疗（ＳＩＲＴ）术后显像与术前９９Ｔｃｍ ⁃大颗

粒聚合白蛋白（ＭＡＡ）显像的肺分流率（ＬＳＦ）及两者的 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 图像核素分布体积与放射性分布

视觉评分。 方法 回顾性收集 ２０２２ 年 １１ 月至 ２０２４ 年 ６ 月间在广州医科大学附属第二医院因肝恶性

肿瘤行９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ 的患者 ９１ 例［男 ７８ 例、女 １３ 例，年龄（５６．７±１３．７）岁；共行 ９９ 例次］，所有患者行术

前９９Ｔｃｍ ⁃ＭＡＡ 模拟、术后９０Ｙ 分布验证的全身平面与肝部 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像。 在平面显像上勾画肝与

双肺前后位 ＲＯＩ，测算９９Ｔｃｍ ⁃ＭＡＡ 与９０Ｙ 的 ＬＳＦ；在 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 图像上勾画感兴趣体积（ＶＯＩ），测算肝

内两者的核素分布体积，采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 符号秩检验比较组间差异。 另外，将肝脏划分为 ５ 个叶（左外

侧叶、左内侧叶、尾状叶、右肝前叶和右肝后叶），针对其放射性分布进行视觉评分（ ９０Ｙ 和９９Ｔｃｍ ⁃ＭＡＡ
的摄取情况按 ０～３ 分进行分级，其中 ０分表示无核素浓聚，３分表示重度浓聚），并行 Ｋａｐｐａ 一致性检验

对 ２组间各叶的评分进行分析。 结果　 ９９Ｔｃｍ ⁃ＭＡＡ 测算的 ＬＳＦ 为 １１．６０％（４．２７％，１５．０３％），９０Ｙ 的

ＬＳＦ 为 １１．８０％（９．７０％，１３．３０％），差异无统计学意义（Ｚ ＝ －１．５０，Ｐ ＝ ０．１３４）；９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 和９０Ｙ 的肝内

分布体积分别为 ５４２．６３（２０４．００，８１８．００）和 ６８８．６９（２８７．００，９５４．００） ｍｌ，差异有统计学意义（Ｚ＝ －７．３７，Ｐ＜
０．００１）。 ９９Ｔｃｍ ⁃ＭＡＡ 与９０Ｙ 显像肝各叶视觉评分的 Ｋａｐｐａ 值为 ０．４６９～０．７４０（均 Ｐ＜０．００１）。 结论　 ９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ
术前９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 模拟评估 ＬＳＦ 的可靠性较强。９９Ｔｃｍ ⁃ＭＡＡ 的分布体积通常较术后９０Ｙ 小，但两者放射

性分布视觉评分的一致性较高。 总体上９９Ｔｃｍ ⁃ＭＡＡ 能够良好地模拟９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ 的分布。
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术，Ｘ 线计算机；９９ｍ 锝聚集白蛋白
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Ｆｕｎｄ ｐｒｏｇｒａｍ： Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｎａｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃｈｉｎａ （８１９６０５５６）
ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２４０８０８⁃００２８５

　 　 原发性肝癌发病率与病死率均较高［１］，同时肝

脏还是恶性肿瘤好发的转移器官之一，以结直肠癌

转移瘤最常见［２］。９０Ｙ⁃选择性内放射治疗（ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ
ｉｎｔｅｒｎａｌ ｒａｄｉａｔｉｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ， ＳＩＲＴ）是肝脏恶性肿瘤（特
别是中晚期不可切除者）的重要内放射治疗手段，
其将载有９０Ｙ 的微球通过选择性插管方式注射到靶

治疗区域，经９０Ｙ β－衰变产生电离辐射杀伤肿瘤组

织，具有能量高、定位准、安全性强等特点。 在９０Ｙ⁃
ＳＩＲＴ 前，需行选择性血管造影，以确认治疗靶区的

血液供应以及有无肝外分流，随后注射９９Ｔｃｍ⁃大颗粒

聚合白蛋白（ｍａｃｒｏａｇｇｒｅｇａｔｅｄ ａｌｂｕｍｉｎ， ＭＡＡ）模拟９０Ｙ
微球分布并，计算处方剂量。 评估治疗中肺辐射吸

收剂量对保证治疗安全性至关重要，肺分流率（ｌｕｎｇ
ｓｈｕｎｔ ｆｒａｃｔｉｏｎ， ＬＳＦ）为评估参数之一。 本研究对比９０Ｙ⁃
ＳＩＲＴ 术后与术前相应９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 显像的 ＬＳＦ 以及

ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 核素分布体积与放射性分布视觉评分，
初步探究其差异性与一致性。

资料与方法

１．研究对象。 本研究通过广州医科大学附属第

二医院伦理委员会审批 （批件号： ２０２４⁃ｈｇ⁃ｋｓ⁃４５⁃
０２）。 回顾性收集 ２０２２ 年 １１ 月至 ２０２４ 年 ６ 月间在

广州医科大学附属第二医院因肝恶性肿瘤行９０ Ｙ⁃
ＳＩＲＴ（载体为树脂微球）的患者。

入组标准：（１）按照相关指南的诊断标准［３⁃４］，
经活组织检查病理或影像学结合血清学检查确诊为

原发性肝癌或肝转移瘤；（２）患者均行术前９９ Ｔｃｍ⁃
ＭＡＡ（北京欣科思达医药科技有限公司）模拟和术

后９０Ｙ 分布验证的全身平面与肝部 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显

像，且资料完整。 排除标准：（１）术前 ＬＳＦ＞２０％和

（或）预估肺吸收剂量≥３０ Ｇｙ；（２）肿瘤与正常肝核

素分布比率较低；（３）胃肠道有９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 分布。
最终纳入患者 ９１ 例，男 ７８ 例、女 １３ 例，年龄

（５６．７±１３．７）岁。

２．图像采集。 （１） ９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 的图像采集。 显

像采用德国 Ｓｉｅｍｅｎｓ Ｉｎｔｅｖｏ ６ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 仪，使用低

能通用型准直器。 患者注射９９ Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 后 １ ｈ 内，
先行平面显像，取仰卧位行前后位采集，矩阵为 ２５６×
１ ０２４，包含全身范围，检查床移动速度为 ２０ ｃｍ／ ｍｉｎ，
采集时间约 １０ ｍｉｎ；再行 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 采集，范围至少

包括全肝，能窗为 １４０（ ± １０％） ｋｅＶ，矩阵为 ２５６ ×
２５６，双探头采集，每 ６°采集 １ 帧，旋转角度 １８０°，每
帧采集 ２０ ｓ；ＣＴ 扫描：电压 １２０ ｋＶ，电流 １００ ｍＡ。
ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 图像采用有序子集最大期望值迭代法重

建，并行衰减与散射校正。
（２） ９０Ｙ 的图像采集。 仪器同术前显像，使用

高能通用型准直器。 患者注射９０ Ｙ（ Ｓｉｒｔｅｘ Ｍｅｄｉｃａｌ
Ｐｔｙ Ｌｔｄ，新加坡）后 ２４ ｈ 内，进行韧致辐射平面显

像，前后位采集，矩阵为 ２５６×１ ０２４，包含全身范围，
检查床移动速度为 ２０ ｃｍ ／ ｍｉｎ，采集时间约 １０ ｍｉｎ；
再行 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 采集，范围至少包括全肝，能窗为

９０～１２５ ｋｅＶ，矩阵为 ２５６×２５６，双探头采集，每 ６°采
集 １ 帧，旋转角度 １８０°，每帧采集 ３０ ｓ；ＣＴ 扫描：电
压 １２０ ｋＶ，电流 １００ ｍＡ。 对 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 图像进行重

建及衰减与散射校正（方法同术前显像）。
３．图像处理。 （１） ＬＳＦ 与肝内核素分布体积的

测算。 依据相关共识［５］，在德国 Ｓｉｅｍｅｎｓ ＳｙｎｇｏＭＩ
（ＶＢ１０Ｄ）工作站上，参考对应的普通 ＣＴ 冠状位胸

部与肝脏图像，在平面显像上调整合适的色阶，显示

相应的左右双肺与肝脏轮廓，分别勾画肝与双肺前

后位 ６ 个 ＲＯＩ（ ９０Ｙ 图像有一定的散射，勾画 ＲＯＩ 时
参考９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 图像，以保持一致性），读取相应的

放射性计数。 其中，肺的计数等于双肺前后位 ＲＯＩ
计数的几何均数，肝脏的计数等于前后位 ＲＯＩ 计数

的几何均数，测算得到９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 与９０Ｙ 的 ＬＳＦ［ＬＳＦ＝
肺的计数 ／ （肺的计数＋肝脏的计数）］，如图 １ 所示。
在 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 图像上，利用“体积分析（Ｖｏｌｕｍｅｔｒｉｃ
Ａｎａｌｙｓｉｓ ） ”软件，采用“三维核素轮廓（ ３Ｄ Ｉｓｏｃｏｎ⁃
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图 １　 肝细胞癌患者（男，４０ 岁） ９０Ｙ⁃选择性内放射治疗（ＳＩＲＴ）术前、术后影像学检查图。 １Ａ．术前９９Ｔｃｍ ⁃大颗粒聚合白蛋白（ＭＡＡ）平面显

像中双肺（１、２、４、５）及肝脏（３、６）ＲＯＩ 勾画示意图，测得肺分流率（ＬＳＦ）为 １０．６％；１Ｂ．术后９０Ｙ 平面显像中双肺（１、２、４、５）及肝脏（３、６）

ＲＯＩ 勾画示意图，测得 ＬＳＦ 为 ８． ５％ 　 图 ２ 　 肝细胞癌患者（男，４８ 岁） ９０ Ｙ⁃ＳＩＲＴ 术前、术后影像学检查图。 ２Ａ，２Ｂ．术前９９ Ｔｃｍ ⁃ＭＡＡ
ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像图（２Ａ）及其对应 ＣＴ 图（２Ｂ），蓝色线条勾画为肝内主要核素分布的感兴趣体积（ＶＯＩ）平面示意图，测得的体积为 ３７６ ｍｌ，

放射性分布的视觉评分为：右肝前叶 ２ 分，右肝后叶 ２ 分，尾状叶 １ 分；２Ｃ，２Ｄ．术后９０Ｙ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像图（２Ｃ）及其对应 ＣＴ 图（２Ｄ），红色

线条勾画为肝内主要核素分布的 ＶＯＩ 平面示意图，测得的核素主要分布体积为 ４４６ ｍｌ，放射性分布的视觉评分为：右肝前叶 ３ 分，右肝后叶

２ 分，尾状叶 １ 分

ｔｏｕｒ）”选取合适的阈值，半自动勾画肝内主要核素

分布的感兴趣体积（ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔ， ＶＯＩ），测算肝

内９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 与９０Ｙ 的核素分布体积，如图 ２ 所示。
（２）肝内放射性分布的视觉评分。 按照 Ｃｏｕｉｎａｕｄ

分段法标准，将肝分为 ５ 个叶（左外侧叶、左内侧

叶、尾状叶、右肝前叶和右肝后叶），进行放射性分

布的视觉评分。 依据默认图注色阶（最高 １００％），
对９０Ｙ 和９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 浓聚程度均按 ０～３ 分进行分级：
０ 分表示无核素浓聚，１ 分对应色阶为 １％ ～ ３３％所

示颜色（轻度浓聚），２ 分对应色阶为 ３４％ ～ ６６％所

示颜色（中度浓聚），３ 分对应色阶为 ６７％ ～ １００％所

示颜色（重度浓聚）。 将 ５ 个叶的分数相加得到总

分，计算９０Ｙ 和９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 总分的绝对差值（理论上

为 ０～１５）。
４．统计学处理。 应用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ ２６．０

软件进行统计学分析，符合正态分布的定量资料采

用 􀭰ｘ±ｓ 表示，不符合正态分布的定量资料采用Ｍ（Ｑ１，
Ｑ３）表示。 采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 符号秩检验比较９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ
与９０Ｙ 组间 ＬＳＦ 及分布体积差异，对 ２ 组间对应各叶

的放射性分布视觉评分进行 Ｋａｐｐａ 一致性检验。
Ｋａｐｐａ≤０．４ 表示一致性差，０．４＜Ｋａｐｐａ≤０．６ 表示一

致性中等，０．６＜Ｋａｐｐａ≤０．８ 表示一致性较高，Ｋａｐｐａ＞
０．８ 表示一致性极高。 Ｐ＜０．０５ 为差异或一致性有统

计学意义（双侧检验）。

结　 　 果

１．患者一般资料。 ９１例患者共行９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ ９９ 例次，

其中 ８ 例患者行 ２ 次治疗，余 ８３ 例均行 １ 次治疗。
本研究按 ９９ 例次治疗进行分析。 其中，肝细胞癌

７６ 例次，胆管细胞癌 ９ 例次，肝转移瘤 １４ 例次；单
发病灶 ４３ 例次，多发病灶 ５６ 例次。 输注的９９ Ｔｃｍ⁃
ＭＡＡ 总剂量为（１５５．４０±５７．７２） ＭＢｑ，实际输注９０Ｙ 剂

量为（１．５６±１．０４） ＧＢｑ。９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 模拟与９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ
的时间间隔为（７．２３±２．０１） ｄ。

２． ＬＳＦ 与核素分布体积的对比。９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 的 ＬＳＦ
为 １１．６０％（４．２７％，１５．０３％），９０Ｙ 的 ＬＳＦ 为 １１．８０％
（９．７０％，１３．３０％），两者差异无统计学意义（Ｚ＝－１．５０，
Ｐ＝ ０．１３４）。 肝内９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 的分布体积为 ５４２．６３
（２０４．００，８１８．００） ｍｌ，肝内９０Ｙ 的分布体积为 ６８８．６９
（２８７．００，９５４．００） ｍｌ，两者差异有统计学意义（Ｚ＝－７．３７，
Ｐ＜０．００１）。

３．肝内放射性分布视觉评分的对比。９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ
与９０Ｙ 显像肝各叶视觉评分的 Ｋａｐｐａ 值为 ０．４６９～０．７４０
（均 Ｐ＜０．００１；表 １）。 ２ 组总分的绝对差值为 １（０，
２）分；其中，０ 分占 ３８．４％（３８ ／ ９９），１ 分占 ３０．３％（３０ ／
９９），２ 分占 ２１．２％（２１ ／ ９９），３ 分占 ８．１％（８ ／ ９９），４ 分

占 ２．０％（２ ／ ９９）。

讨　 　 论

９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 与９０Ｙ 微球类似，是目前最常被推荐

用于９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ 术前模拟的放射性药物之一，可以预

判肿瘤的治疗效果和肿瘤外组织的安全性［６］。 两

者直径与密度不同：９９Ｔｃｍ ⁃ＭＡＡ的颗粒直径为１０ ～
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表 １　 肝各叶９９Ｔｃｍ ⁃ＭＡＡ 与９０Ｙ 对应放射性分布视觉评分的 Ｋａｐｐａ 一致性分析

肝叶
９９Ｔｃｍ ⁃ＭＡＡ（例）

０ 分 １ 分 ２ 分 ３ 分

９０Ｙ（例）

０ 分 １ 分 ２ 分 ３ 分
Ｋａｐｐａ 值 Ｐ 值

左外侧叶 ７５ ４ ５ １５ ７３ ５ ８ １３ ０．７０８ ＜０．００１
左内侧叶 ６９ ２ ６ ２２ ６９ ４ ７ １９ ０．７４０ ＜０．００１
尾状叶　 ５５ ２８ ９ ７ ７０ １６ ４ ９ ０．４６９ ＜０．００１
右肝前叶 ２２ ８ ９ ６０ ２４ ４ ２２ ４９ ０．６２７ ＜０．００１
右肝后叶 ３５ ６ ９ ４９ ４１ １０ １３ ３５ ０．６４８ ＜０．００１

　 　 注：ＭＡＡ 为大颗粒聚合白蛋白

９０ μｍ［７］，密度为 １．１ ｇ ／ ｍｌ；９０Ｙ⁃树脂微球的直径为

２０ ～ ６０ μｍ，密度为 １． ６ ｇ ／ ｍｌ。 一次性注射９９ Ｔｃｍ⁃
ＭＡＡ 的颗粒数可能为几十万，而９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ 使用的颗

粒数为几百万至几千万不等［８］，这可能使两者产生

不同的血流动力学表现。 此外，两者的能量也不相

同，由于９０Ｙ 韧致辐射的特殊性，使用的准直器对９０Ｙ
的图像质量有影响，故本中心采用分辨率更佳的高

能准直器。 另外，９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 可在体内发生脱标或

降解，产生的高锝酸根离子易游离至甲状腺、胃黏

膜、肺血管床等，因此需在配药完成后 １ ～ ２ ｈ 内尽

快注射和扫描［９］。 除此之外，模拟效果还会受前后

２ 次介入手术导管头在血管中的位置以及肿瘤血管

床是否完全相同的影响［１０］。 因此，９９ Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 模

拟９０Ｙ 分布不完全一致的原因可能如下：（１）两者粒

径与数量、能量的差别；（２） ９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 的不稳定性

和介入操作；（３）肿瘤的进展导致血流动力学变化等。
瘤内动静脉沟通或形成分流是肿瘤血管系统的

特征之一，较高的 ＬＳＦ 在肝恶性肿瘤中并不少见。
而肺组织对电离辐射敏感，在９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ 中 ＬＳＦ 越高，
发生放射性肺炎的概率越大，一般认为 ＬＳＦ＞２０％，
或单次肺吸收剂量 ＞ ３０ Ｇｙ，以及累计吸收剂量 ＞
５０ Ｇｙ，不适合行９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ［１１］。 尽管有研究认为，平
面显像可能会高估 ＬＳＦ，但 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 勾画 ＶＯＩ 耗

时较长［１２］，因此仍以平面显像为主。 本研究中９９Ｔｃｍ⁃
ＭＡＡ 与９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ 术后 ＬＳＦ 差异未见统计学意义。
Ｌａｍｂｅｒｔ 等［１３］ 发现，９９ Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 平面显像测算 ＬＳＦ
与肝恶性肿瘤类型无关，判断者间的测算差异也不

明显，过高的 ＬＳＦ 可能与９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 脱标或降解导

致的图像的质量下降有关。 Ｊｈａ 等［１４］ 统计了 １９ 例
９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 与９０Ｙ 的 ＬＳＦ 的相关性，得到的相关系数

为 ０．９６，数据测算同样来源于平面显像，图像采集条

件也与本研究基本一致。 本研究纳入病例在随访中

尚未发现有放射性相关肺炎的发生，这为采用９９Ｔｃｍ⁃
ＭＡＡ 模拟９０Ｙ 的 ＬＳＦ 增强了信心。

９０Ｙ 的分布和处方剂量的计算依赖于肝动脉血

管的选择和９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 的模拟，特别是对于“分区模

型” ［１５］。 Ｗｏｎｄｅｒｇｅｍ 等［１６］按照 Ｃｏｕｉｎａｕｄ 标准，将肝

脏分为 ８ 段，对 ３９ 例患者进行 Ｂｌａｎｄ⁃Ａｌｔｍａｎ 分析，
发现在＞１０％的水平上，有 ６８％的肝段两者分布的

差异有统计学意义，原因可能是导管头在肝动脉中

的位置有少许差异，特别是当其位于血管分叉或有

小支分流时。 Ｉｌｈａｎ 等［１７］则发现，术后９０Ｙ 在肿瘤的

浓聚程度通常比９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 高。 本研究初步测算得

到，９０Ｙ 实际分布体积比９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 大，推测与前者

注射微球数量较多有关。 两者各叶的放射性分布视

觉评分一致性较高，有可能得益于本中心严格把控

介入导管位置以及积极对不必要的血管分流进行栓

塞。 而在剂量学对比方面，有学者提出，９０Ｙ ＰＥＴ 图

像质量更优，在术后剂量验证中更具有优势［１８⁃１９］。
本文的不足之处：（１）部分患者行９９ Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ

与９０Ｙ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 扫描时，２ 个床位并未将肺尖包全，
因此未在 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 测算 ＬＳＦ 进行对比；（２） ９０Ｙ 韧

致辐射显像散射较明显，右肺底与肝上缘有时放射

性信号有重叠，加上呼吸伪影和容积效应，可能会对

ＲＯＩ 勾画的准确性有一定的影响；（３）未行剂量学

的验证与对比，这将是本中心今后利用９０ Ｙ 术后

ＰＥＴ ／ ＣＴ 数据开展研究的方向。
９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ 术前９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 模拟评估 ＬＳＦ 的可靠

性较强。９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 的分布体积通常较术后９０Ｙ 小，
但两者放射性分布视觉评分的一致性较高。 除外两

者固有的物理特性不同，准确把握注射时选择血管

和放置导管位置的一致，能够使９９Ｔｃｍ⁃ＭＡＡ 更好地

模拟９０Ｙ⁃ＳＩＲＴ 的分布。
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报告［Ｊ］ ．中华核医学与分子影像杂志， ２０２３， ４３（１１）： ６８９⁃
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