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实验性慢性肾衰血浆及残肾脂质含量的动态观察

宋乃国 魏明竞 蒲晓允 (第三军医大学西南医院检验科 ) 6 3 0 0 3 8

提 要 对 w ist ar 大鼠 5/ 6 肾切除形成慢性肾衰 ( C R F )后的血浆脂质及残肾组织中甘油三酷 ( T G )
、

总

胆固醇 ( T 一 C h) 和总磷醋 ( T 一 P L )进行了动态观察
.

结果显示
:

试验组残肾组织三种脂质在 10 d 均开始增

高
; T G

、

T 一 C h 含量在 Zo d 开始明显高于同时相点对照组 ( P < 0
.

0 1
、

P < 0
.

0 5 ) ,

血浆 T G
、

T 一 C h 水平与残

肾组织 T G
、

T 一 C h 增高顺序基本一致
。

脂质在残肾组织沉积情况经苏丹 I 脂质染色被证实
。

揭示 C R F 早期

在脂质代谢异常的同时残肾就开始伴随脂质沉积
,

沉积物以 T G 为主
,

血浆脂质水平检测有可能反映 C R F 早

期脂质加速肾损伤的情况
。

关键词 肾功能衰竭
,

慢性
;

甘油三醋类
,
胆街醇 ,磷酸类 ; 肾 /损伤

中图法分类号 R 69 2
.

5

脂质代谢异常在动脉血管粥样硬化 ( A )S 中的作

用 已受到公认
。

慢性肾衰 ( C R F )病人随着透析技术的

发展
、

肾移植的成功及新药疗效的提高
,

同时伴有心血

管合并症的发病率也上升
,

显然与致 A s 因子有关 .l[
’ 〕

一些学者 s[,
` ·

s〕围绕着 晚期肾病的脂质代谢与心血管

病并发症的关系进行 了研究
,

但对脂质代谢与肾脏损

伤的报告甚少
。

因此
,

我们对 W is t ar 鼠 5/ 6 肾切 除
,

C R F 形成后的血脂和残肾组织脂质进行了观察
,

并对

脂质组份在 C R F 早期残肾组织和血液 中的分布状态

及升高
、

降低的先后顺序
,

与残 肾脂质损伤的发生
,

发

展规律及相互间的关系进行了探讨
。

1 材料与方法

选择雌雄比相等
,

体重 29 0 士 3 9 w i st ar 鼠1 10 只 (由本校

动物所提供 )
,

分为 5 6/ 肾切除组为试验组 ( 60 只 )
,

假手术组对

照组 ( 5 0只 )
.

血浆脂质水平动态观察共设 1 0
、

2 0
、

3 0
、

4 o d 四个

时相点
,

残肾组织脂质水平动观察共设 10
、

20
、

40 d 三个时相

点
,

每个时相点试验组
、

对照 组分别为雌雄相等各 8
、

10 只 鼠
。

C R r 模型制做参考 s t i m
e r
和 L

u q u i t a

法〔`
,

, , 。

试验组
、

对照组同

时做第一次
、

第二次手术
,

试验组第一次手术切左肾2 / 3
,

在 10

天后第二次手术切右肾全部
,

对照组只做切 口手术
,

两组其它

条件一致
。

1
.

1 样品采取

对照组 10 只鼠待第二次手术麻醉苏醒 Z h 后
,

从心脏抽血

制备血浆及分离肾脏为零天基础对照组样品
,

然后待试验组和

对照组第二次手术后
,

在以上不同时相点从心脏抽血制备血浆

和获取肾脏 (另外
,

多取试验组 4只 鼠残肾做为病理学监测和脂

质沉积鉴定用 )为不同时相点试验组和对照组样品
。

每时相点试验组剩下的 3只鼠
,

以补足试验途中死亡和手

术失败的缺额
。

W ist ar 鼠全部由本校动物所提供普通大颗粒饲

料喂养
,

每公斤饲料含蛋白质 61
.

3 9
、

脂肪 52
.

5 9
、

糖 2 70 9
,

自

由进食饮水
.

1
.

2 肾组织 脂质测定

将获得的试验组和对照组的肾脏去掉被膜
,

剪去肾门部位

的动
、

静脉血管
.

再把对照组肾脏修切成试验组残肾大小后
,

天

秤称量
.

再分别将样品置匀浆器中研磨 10 m in
.

脂质提取采用

R o s e

法 [ . ]甘油三醋 ( T G )
、

总胆固醇 ( T 一 C h )和 总磷脂 ( T 一

P L )测定同下面血浆测定方法
。

结果按每克肾组织含 拌m ol 报

告 (拌m o l / g )
.

1
.

3 血浆脂质 .N1 定

T G
、

T 一 C h
、

P L 一 P
、

尿素
、

C
r

等各项 目的试剂盒均由北京

中生公司提供
,

操作严格按规定进行
。

在每批样 品测定同时加

入 5份质控样品做批内及批间质控
。

残肾组织病学监测
,

采用 H E 染色
,

光镜观察
.

脂质沉积鉴

定
,

采用苏丹 1 染色法
.

所用仪器
,

M
o

an cr h一 2 0 0 0全 自动生等

化分析仪
.

统计学分析
,

采用 t 检验
,

直线相关分析
.

·

军队医学人才基金班学员
,

北京军区 2 55 医院 ( 0 6 3 0 0的
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结果

各时相点肾功能检测 (见表 l )

表 1实验性慢性肾衰鼠血浆尿素及肌醉浓度变化

T ab 1p la s ma en o e en tr a tion of
r ua en ad er a e tin n i ein初 sa tr r a t劝 th s/` n ep h

r
c eo tmyn ad s ha m op r a e tion

T im e (d )

0 102 0 30 0 4

s h
a

m0 1〕 er a tion 8
.

5 9士 2
.

98 5
.

7 4士 2
.

378
.

3 4士 3
.

1 48
.

6 7士 3
.

0 08
.

4 4士 2
.

9 4

Ur ea m m (o l )

5 /6
n ep hr e e to my2 7

.

9 4士 2
.

47△ 2 2
.

02士 2
.

3 4△ 18
.

30士 4
.

6 4△ 2 1
.

10士 4
.

8 2△

s ha m o P er a tin o 10 1
.

5 4士 28
.

48 9 3
.

3 4士 2 4
.

32 10 0
.

0 0士 2 6
.

19 46
.

47士 2 1
.

3 3 108
.

7 4士 2 6
.

46

C
r

(拌 m o l/ L )

s/6
n ep h

r e e to my 30 1
.

8 5士 9 1
.

65△ 2 2 3
.

2 0士 2 1
.

8 5△ 9 15
.

47士 2 2
.

30△ 2 1 4
.

3 3士 2 3
.

37△

△
:

P< 0
.

0 0 1
, v s S h a m o p e r a t i o n

2
.

2 残肾经病理组织形态学监浏显示

在 1 0 d 残肾间质有单核细胞浸润
,
在 20 d 肾间质有大量的

单核细胞浸润和充血 ;在 30 d 肾近区 小管细胞开始脱落和变

性
,

小管内可见透明管型间质可见纤维 ,在 40 d 肾小管扩张伴

有透明管型
,

肾小球充血
、

萎缩和动脉壁膜增厚
,

间质明显炎症

和纤维化
。

残肾苏丹 I 脂质染色显示 ,在 20 d 肾皮质可见脂质

沉积
,

在40 d 肾髓质小管及上皮有明显脂质沉积
。

2
.

3 试验组残肾组织 T G
、

T 一 C h 和 T 一 P L 的含量

(见表 2 )

表 2 实验性慢性肾衰鼠残肾组织脂质含 t 变化

T a b 2 T h e T G
,

T 一 C h 皿 d T 一 P L e o n t e n t o f ik dn e y i n 初 s at r r a t 初 t h s /6 e n Ph r e e t o m y ( e x p e r m e n t ) 皿 d s h a m o
pe

r a it o n

( ( o n t r o l )

T G (拌m o l / g ) T 一 C h (” m o l / g ) T 一 PL (拌m o l / g )

T im e ( d )
e o n t or l s e x P e r n l e n t s e o n t r o l s e x P e r t n e n t s e o n t r o ls e x P e r ” l e n t s

2 1
.

0 7士 7
.

4 1 8 4
.

1 4士 1 2
.

9 3 10 2
.

4 0 士 2 8
.

5 7

1 0

2 0

2 0
.

4 2士 6
.

9 4 24
.

3 7士 7
.

1 4 86
.

2 8士 11
.

8 9 8 9
.

3 3士 1 5
.

9 1 1 0 1
.

94士 2 9
.

3 5 1 0 2
.

73士 3 1
.

1 9

1 9
.

8 7士 8
.

6 4 3 1
.

2 9士 4
.

8 1△△ 8 9
.

9 4士 16
.

0 6 10 5
.

15士 3 0
.

9 4 1 0 9
.

0 0士 3 5
.

5 0

2 3
.

1 9士 6
.

8 2 4 3
.

5 4士 6
.

7 8△△△ 9 1
.

1 4士 15
.

5 4

1 0 4
.

7 1士 1 0
.

6 5 △

1 1 1
.

7 3士 1 7
.

9 2 △△ 10 3
.

96士 3 0
.

4 7 1 3 6
.

9 6士 3 1
.

7 9 △

△
:
尸 < 0

.

0 5
,

△△
:

P < 0
.

0 1
,

△△△
:

尸 < 0
.

0 0 1
, v s c o n tr ol s

2
.

4 血 浆中 T G
、

T 一 C h
、

T 一 P L 含量 ( 见表 3)

表3 实验性慢性肾衰鼠血浆脂质水平变化

T a b 3 P l a m a e o n e e n t ar t i o n o f T G
,

T 一 C h an d P L 一 P in 初 s ta r r a t w it h s /6 n e Ph r e e t o m y a n d s h am
o讲

r a t i o n ( m m o l / L )

T im e ( d )

0 10 2 0 3 0 4 0

s
h a m o p e r a t i o n 0

.

8 4士 0
.

5 4 0
.

8 5士 0
.

4 1 0
,

8 3士 0
.

3 4 0
.

8 1士 0
.

4 7 0
.

8 1 士 0
.

4 4

T G

5 / 6 n e p h r e e t o m y 0
.

9 7士 0
.

3 4 1
.

1 8士 0
.

2 7△ 1
.

4 4士 0
.

3 9△ △ 1
.

5 6士 0
.

4 6 △△

s h a m o p e r a t i o n 1
.

9 7士 0
.

49 2
.

0 0士 0
.

3 5 1
.

9 9土 0
.

4 0 1
.

9 4士 0
.

3 4 1
.

9 6士 0
.

5 6

T 一 C h

5 / 6 n e p卜
r e e t o m y 1

.

9 4 士 0
.

3 1 2
.

5 5士 0
.

4 0 2
.

4 1士 0
.

5 4△ 2
.

5 4士 0
.

4 8 △

s h a m o p e r a t i o n 1
.

2 4士 0
.

4 5 1
.

3 1士 0
.

4 4 1
.

2 5士 0
.

4 3 1
.

2 7士 0
.

4 1 1
.

2 8士 0
.

4 1

T 一 P L 一 P

5 / 6 n e p h r e e t o m y 1
.

2 5 士 0
.

4 1 1
.

3 6士 0
.

5 3 1
.

5 4士 0
.

64 1
.

7 2士 0
.

6 8

△
:

P < 0
.

0 5
,

△△
:

P < 0
.

0 1
, u s s h a m o P e r a t io n
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5血浆 G T
、

T一 Ch
、

T一 P L批内
、

批间质控显示

批 内 Cv值分别为 2
.

7 4% ~2
.

7 6%
、

1
.

9 5% ~1
.

69%
、

8
.

1 4写一 9
.

0 0写
,

批间 C V 值分别为 2
.

6 8 %
、

1
.

6 4 %
、

8
.

6 6写
.

3 讨论

自实验组鼠 5/ 6肾切除后
,

血浆 Cr
、

尿素水平在 10

d 时相 点出现高峰值
,

然后逐渐下降
,

在 30 d 下降最

低
,

但仍非常显著高于同时相点对照组 ( 尸 < 。
.

0 0 1 )
,

在 40 d 又开始升高与文献最初时相点 4周开始升高相

一致图
。

说明 肾功能 经历 急性肾损伤期逐 渐发 展为

c R F 期的过程
。

本模型亦经肾功能动态监测和病理组

织学动态观察确认
。

另外除实验组 60 只鼠中
,

中途死亡

4只 (占 6
.

6 % )外
,

其余无 1例死亡或手术失败
。

本文批

内
,

批间质控变异度范 围 C V 一 2
.

47 % ~ 9
.

00 %
。

P L

测定变异度最大
,

批内质控最大变异度 C V ~ 9
.

00 %
,

批间 C V S
.

“ %
,

均在质控可行范围
,

说明测定方法稳

定
,

结果准确
。

早在 7 0年代末 I m a i i y 等人
〔̀ o

, ’ `习
发现用高 C h 和脂

肪喂养的 S rP
a g ue 一 D a w ley 鼠

,

所致的高脂血症
,

能

使肾组织泡沫细胞增高
,

肾小球系膜增生
,

单核 / 巨噬

细胞增高
,

同时有与主动脉硬化相似的多价不饱和脂

肪酸及 花生 四烯酸 下降
。

另外在 有 I 型糖尿病特征

Z uc k e r
肥胖大鼠的研究中发现

,

可出现明显的进行性

肾损伤和蛋 白尿
。

其 受损的肾小球主动脉和全 身 A S

极为相似 11[ 〕
。

从而说明外源及 内源性 的高脂血症
,

均

可能造成动脉和 肾小球损伤
。

本文对 W i s t a r 鼠5/ 6肾

切除 C R F 形成后
,

血浆脂质水平
、

残肾组织脂质含量

均有不同成度的增高
,

并经苏丹 l 脂质染色证实
,

在 20

d 肾皮质可见脂质沉积
;
在 40 d 肾髓质小管及上皮有

明显脂质沉积
。

与上述外源性长时间致高脂血症 肾损

伤结果一致
。

从而提示
,

C R F 早期
,

由于内源性脂质代

谢异常出现高脂血症的同时
,

伴随着脂质在残肾的沉

积和加速病肾损伤
。

其原因
,

M a r s h 和 D r a b k i n
在 1 9 6 0

年认为因大量的蛋白丢失
,

肝脏反应性脂质生产增加
,

脂质转化酶系活性下降 [’, ,幻等造成高脂血症再引起脂

蛋白分子核心脂质转运增强等系统协同完成 13[ 〕
.

另经

实验证实
,

体内出现结构和功能异常的极低密度脂蛋

白 ( v L D L ) 和 乳 糜微粒残 余物 (包含 胆 固醇 的 p一

V L D L )
,

日一 V L D L 能降低载脂蛋 白 B 和 E 受体增加

巨噬细胞在内皮的粘附
,

并导致泡沫细胞形成
。

通常血

清中 V L D L 一 T G 和 V L D L 一 C h 增高后
,

血清中多数

胆固醇与 V L D L 而不与 H D L 交联
,

这种交联后 的颗

粒与 p一 V L D L 极为相似
,

它不仅能促单核 / 巨噬细胞

聚集
,

泡沫细胞的形成
,

而且很容易渗于动脉壁内使更

多的 C h 进行动脉壁及系膜区
,

并和基膜发生反应
,

改

变肾小球的功能
。

残肾组织脂质与血浆脂质增高的顺序基本一致
。

残肾组织与血浆 T G
、

T 一 C h 相关分析呈显著性正相

关 ( T G r ~ 0
.

9 9
,

T 一 C h r = 0
.

9 7 )
。

从而表明 C R F

早期血浆脂质水平检测
,

能早期反应 出脂质加速肾损

伤情况
,

尤以血浆 T G 水平增高
,

可能成为最早反应脂

质肾损伤的首选指标
。

从残肾组织 T G 含量与其它两

种脂质 比较
,

增高出现的最早
,

增高 的比例最高
,

并远

远高于血浆的增高比例中分析表明
,

C R F 早期脂质沉

积不同于动脉以 C h 为主体沉积物
,

而是以 T G 为主
。

4 结 语

本文对 W is at r
鼠肾切除后

,

实验性 C R F 早期病

肾组织及血浆脂质水平动态研究提示
,

C R F 早期随着

脂质异常代谢
,

同时残肾组织伴有脂质沉积
,

沉积物不

同于主 动脉以 C h 为主
,

而 以 T G 为主
,

其原因可能

是
,

C h 与 v L D L 的异常交联或载质蛋白异常
,

泡沫细

胞数量比主动壁多
,

而造成脂肪异常沉积的结果
。

血浆

T G
、

T 一 C h 水平与残肾组织含量呈完全正相关
,

血浆

脂质水平检测可反应出脂质肾损伤的情况
,

尤以血浆

T G 首先增高
,

有可能成为反应脂质肾损伤最早指标
。
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ll M

,

K n i g h t G i b s o n C
.

A p o l ip o p r o t e in

一 B 一 oC
n t a

in ig l ip o p r o t e
in s a n d t h e p r o g r e s s io n o f r e n a l i n

s u f f i
e

i
e n e e

.

N
e p h r o n ,

1 9 9 3 , 6 3 ( 3 )
:

2 7 9~ 2 8 5

3 Ch a n M K
.

L ip i d m e t a b li n in r e n a
l f a ib u r e

.

C li
n

B io e h e m
,

1 9 9 0 ` 2 3
:

6 1 ~ 6 5
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4 歼 浩司
,

山 口 洋
.

冠 动肌疾 患
,

忆 术汁再 U 求蛋 白 ( a) 刃 动肌

硬化形成
.

医 学内南心为
,

1 9 9 4 ; 3 ( 1 2 )
:

9 9 9 ~ 1 0 0 2

d u e t io n , a n d t is s u e l ip
o p r o t e i n

liP
a s e i n e h r o n y e a

ll y

r a t m o d
e l

.

J L
a b C l i n

M
e d

,

1 9 7 8
:

Ja n 1 7 6 ~ 1 8 6

U T e n l l C

5 B a r g a g a
l l

o
C M

,

A v e r n a
M R

.

S p a r a e i n o V e t

t e i n ( a ) l
e v e

l
s in e n

d一 s t a g e r e n a
l f

a il
u r e a n

d

a l
.

L I P o P r o -

r e n a
l t r a n s -

p la n t a t io n
.

N
e p h r o n ,

1 9 9 3 , 6 4 ( 4 )
:

5 6 0 ~ 5 6 4

6 S t e m e r G
,

W
e n n b e r g A

.

P o a r t a l n p h r e e t o n y a n d e h r o n i
e r e -

n a
l f

a il u r e
.

t h
e “ a

d
u l t ,, r a t m o

d
e

l
.

C
o n t r

N
e p h

r o
l

,
1 9 8 8 ; 6 0

3 9

7 L
u p u

i t a A
,

伪 m i n ig h in i A
,

R a s ia
R

e t a
l

.

E
r yt h r o e y t e r h e -

o lo g y i n s t a n
d

a r
i

z e
d

e x p e r m e n t a l e h r o n
i
e r e n a

l f a i l
u r e

.

C l i n i
-

e a l H e m o r
h

e o
l
o g y

,
1 9 9 4

:
1 6 9 ~ 1 9 9

8 eB
r t r a m H

,

L u b i n f r a n s A
.

A n a ly s i s o f r e d e e l l m e m
-

b r a n e
li p i d s

.

S t e p h e n B
, s h o h e t n a r l a m o h a n d a s , e d s

R
e d

e e ll M
e m b r a n e s ,

N e w Y o r
k

,
1 9 8 8

: 1 6 9~ 1 9 9

9 B
a g d a d e JD

,

Y
e e

E
,

W ll s o n D E
e t a

l
.

H即 e r l y e e r
id

e P r o -

1 0 I m a i Y
,

M
a t s u m u r a H

.

eS
r u m a n

d t i s s u e
li P id

s a n
d

9 l
o

m
e r u

l
o n e p h

r it i s i n t h
e s p o n t a n e o u s

ly h y p e r e -

h
o

l
e s t e o

l
e m ie ( s h e ) r a t w i t h

a n o t e o n t h
e o f f

e e t s o f

e o n a d e e t o m y
.

1 1 P e r ie 一 oG l ia L
,

P e r i e 一 g o
li

a
M

.

A o r t ie a n
d

r e n a l le s io n s i n

H y p e r e h o
l

e s t e r o
l

e m ie a
d

u
l t ,

m a
l
e , v i r g i n S p r a g u e 一 D

a
w le y

R
a t s

.

A t h
e r o s e

l
e r o s is ,

1 9 8 3 ; 4 6
:

5 7 ~ 6 5

1 2 A p p e l G B
,

V
a

l
e r i a A p p e l A S

.

T h
e

h y p e r li p id m i a o f t h e

n e p h r o t i e s

” d
r o n e

.

A m J M
e
d

,
1 9 8 9 ; 8 7 ( 5 )

:
4 5 ~ 5 1

一3 E i
s e n b e r g S

,

H e
i
s s G

,

F r
i
e d l

a n d e r Y
.

C o m p a r
i

s o n o f p la -

m a l ip id s li p o P r o t e
in

.

a n d d y s l ip o P r o t e
i

n e m i
a

in sI
r a e l a n d

t h e V n it e d S t a t e A th e r o s e l e r o s i s ,
1 9 8 6 , 5 9 : 6 3

(收稿
: 1 9 9 4

一
1 0

一
0 5 ;修回

:
1 9 9 5

一
0 2

一
2 8 )

T h e d y n a m i c o b s e r v a t i o n o f l i P i d c o n t e n t s i n P l a s m a a n d r e s i d u a l k i d n e y
-

o f e x P e r i m e n t a l c h r o n i c r e n a l f a i l u r e

S o n g N a i g u o ,

W
e i M i n j i n g

,

P u X ia o y o n g ( eC
n t r a l L a b

,

S o u t hw
e s t H o s p it a l

,

T h ir d M Il it a r y M
e

d i e a
l U n iv e r s i t y

,

C h o n g q in g
,

6 3 0 0 3 8 )

A b s t r a e t T h e a b n o r m a
l it ie s o f l ip id m e t a b o

li
s m w

e r e o b s e r v e d in t h e e a r
ly

s t a g e o f e h r o n ie r e n a
l f a il

u r e

in r a t s
w h ie h h a

d b e e n
in fl ie t e d w it h t h e r e s e e t i

o n o f s / 6 o f t h e k id n e y s
.

I t w a s fo u n d t h a t l e v e l s o f t r
i g l y e -

e r id
e ( T G )

, t o t a
l

e
h

o
l

e s t e r o l ( T 一 C h ) a n d t o t a
l p h o s p h

o
l ip i d ( T 一 P L ) o f t h

e r e s id u a
l

r e n a l t i
s s u e b e g a n t o

in e r e a s e o n t h
e 1 0t h d a y a

f t e r s u
b t o t a l n e p h

r e e t o m y a n d T G
a n d T 一 C h l

e v e
l
s w e r e s ig n if ie a n t l y h ig h

e r i n t h
e

n e p h r e e t o m iz e d r a t s t h a n
i n t h e e o n t r o l ( P < 0

.

0 1 a n d P < 0
.

0 5 r e s p e e t i
v e l y ) o n t h e

2 0 t h d a y a n d T 一 P L

l e v e l w a s s
ig

n
if i

e a n t l y h i g h e r i n th e n e p h r e e t o m i z e d r a t s t h a n
i n t h e e o n t r o l ( P < 0

.

0 5 ) o n t h e 4 o t h d a v
.

T h e

in e r e a s e o f t h e P la s m a le v e l s o
f T G

,

T 一 C h
a n

d T 一 P L w
a s s i m il a r t o t h a t o

f t h
e r e s i d u a

l
r e n a

l t i s s u e
.

M
e a n -

w h ile ,
S u

d
a n 1 s t a i n in g r e v e a le d t h e r e w a s a e e u m u l a t io n o f li p i d s in t h e r e s id u a l r e n a l t i s s u e

.

T h e s e f in d i n g s

s u g g e s t t h
a t in t h

e e a r
l y s t a g e o f e

h
r o n i e r e n a

l f a il
u r e , a b n o r m a

l lip id m
e t a b o

li
s m 15 a e e o m p a n ie

d w i t h t h
e a e -

e u m u la t io n o
f l i p id s in t h e r e s i d u a l k id

n e y p a r t i e u l a r ly t h e a e e u m u
l
a t i o n o f T G

.

I t i
s b e

li
e v e

d t h a t t h
e d e t e r m i

-

n a t i o n o
f p l a s m a

l
e v e ls o

f li p id s e a n r e
f le e t t h

e s e v e r i t y o
f

r e n a
l d a m a g e s r e s u l t in g f

r o
m t h

e a e e u m u l a t i o n o f

li P i d
s

.

K e y w o r
ds k id n e y f a i l

u r e , c
h

r o n i
。 , t r ig l y e e r id e s ; e h o

l
e s t e r o

l
; p h o s p h o l ip id

s ;
k id

n e y / I N


