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Трансплантация сердца в Республике Беларусь
Резюме

Цель работы. Оценить результативность лечения пациентов с терминальной стадией 
сердечной недостаточности.

Материалы и методы. За период с 2009 года по 2019 год было обследовано 3038 по-
тенциальных реципиентов донорского сердца, из них 22 % были внесены в лист ожидания 
трансплантации. Ортотопическая трансплантация сердца была выполнена 326 пациен-
там, что составило 40 % от общего количества включенных в лист ожидания пациентов за 
десятилетний период.

Результаты и обсуждения. На базе Республиканского научно-практического центра 
«Кардиология» (Беларусь) за период с 2009 года по 2019 год ортотопическая транспланта-
ция сердца была выполнена 326 пациентам с терминальной сердечной недостаточно-
стью. Предпочтение отдавалось биатриальной технике (89 %), с применением бикаваль-
ной методики было прооперировано всего 30 пациентов (11 %). Показатель длительности 
искусственного кровообращения составил 250 ± 24 мин. Длительность пребывания паци-
ента после трансплантации сердца в отделении интенсивной терапии и реанимации со-
ставила 9 ± 3 суток, при этом продолжительность искусственной вентиляции легких в сред-
нем – 10 ± 6 часов. Госпитальный период составил в среднем 23 ± 6 суток. Средний за 
10 лет показатель госпитальной летальности составил 8,4 %, а в период с 2016 года по 
2019 год не превышал 7,2 %.

Выводы. В настоящее время достижения трансплантологии позволили нам в борьбе 
за жизнь пациентов достичь определенных успехов, о которых несколько десятилетий на-
зад медицина могла только мечтать. Сегодня перед командой кардиохирургов и кардиоло-
гов стоит задача поиска методов обеспечения максимально возможной продолжительно-
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сти жизни донорского органа путем снижения риска всевозможных осложнений, а также 
разработка новых технологий, которые позволят максимально пролонгировать жизнь па-
циентов с терминальной сердечной недостаточностью в ожидании оптимального донор-
ского сердца.

Ключевые слова: терминальная стадия сердечной недостаточности, трансплантация 
сердца, вспомогательная механическая поддержка кровообращения.

Вступление
По данным Всемирной организации здравоохранения, сердеч-

но-сосудистые заболевания на сегодняшний день по-прежнему за-
нимают лидирующие позиции в структуре причин смертности насе-
ления как в Республике Беларусь, так и в подавляющем большин-
стве стран мира [1, 2].

Хроническая сердечная недостаточность является тяжелым ос-
ложнением сердечно-сосудистых заболеваний различной этиоло-
гии и частой причиной инвалидизации трудоспособного населе-
ния. Лечение пациентов с застойной сердечной недостаточностью 
и наличием выраженной моно- или бивентрикулярной систоличе-
ской дисфункции часто требует длительного применения инотроп-
ной поддержки и использования устройств вспомогательного кро-
вообращения. В то же время применение этих дорогостоящих  
методов в лечении пациентов данной группы не является ради-
кальным, а лишь позволяет в некоторой степени продлить жизнь 
пациента и отсрочить последствия в виде развития полиорганной 
недостаточности [2, 3, 4, 5].

На сегодняшний день единственным радикальным методом ле-
чения терминальной хронической сердечной недостаточности явля-
ется ортотопическая трансплантация сердца (ОТС) [1, 6, 7, 8].

В Республике Беларусь на базе Республиканского научно-практи-
ческого центра (РНПЦ) «Кардиология» операции по пересадке до-
норских сердец выполняются с 2009 года. В настоящее время в 
Беларуси ОТС является потоковым стандартом наравне с коронар-
ным шунтированием и клапанными коррекциями (рисунок 1). Так-
же на базе научно-практического центра успешно выполняются 
трансплантации органокомплексов «сердце – почка» и «сердце – 
легкие», количество которых ежегодно растет.

С 2010 года Беларусь состоит в регистре Международного обще-
ства трансплантации сердца и легких (The International Society for 
Heart and Lung Transplantation, ISHLT) (рисунок 2).

Республиканский научно-практической центр «Кардиология» в 
Минске входит в пятерку центров в мире, выполняющих от 40 до 
49 трансплантаций донорских сердец в год (рисунок 3).
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Рисунок 1. Распределение количества выполненных ортотопических транспланта-
ций сердца в Республике Беларусь по годам

Рисунок 2. Регистр ISHLT, 2018 год
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Рисунок 3. Стратификация медицинских центров в мире по количеству выпол-
няемых трансплантаций донорских сердец в год

Медучреждения Беларуси, выполняющие кондиционирование до-
нора, от РНПЦ «Кардиология» находятся в диапазоне от 8 до 350 км. 
При этом среднее время ишемии донорского органа, по нашим дан-
ным, составляет 193,5 ± 52 (92; 270) мин.

В отношении пула доноров существуют некоторые донор-ассоци-
ированные ограничения, представленные в таблице 1. Данными 
причинами обусловлен определенный процент неэффективных до-
норов (отказ от забора органа либо отказ от трансплантации уже 
эксплантированного донорского сердца). Среди них чаще всего фи-
гурирует отказ родственников потенциального донора от забора  
органа либо наличие положительных вирусологических и/или бакте-
риологических исследований крови предполагаемого донора, а так-
же снижение фракции выброса левого желудочка по различным 
причинам. Гораздо реже отказ от забора сердца происходил по при-
чинам патологии клапанного аппарата, коронарных артерий либо 
других выявленных структурно-функциональных аномалий транс-
плантата.
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Таблица 1. Донор-ассоциированные причины отказа от забора донорского сердца

Причина n

Данные эхокардиографии

– фракция выброса левого желудочка ≤ 45 % 18

– гипокинез сегментов левого желудочка 5

– недостаточность клапанного аппарата ≥ 2 ст. 2

– двустворчатый аортальный клапан 1

– гидроперикард 1

Атеросклероз коронарных артерий 9

Положительные серологические и бактериологические анализы крови 11

Возраст < 16 лет 3

Отказ родственников / решение судмедэксперта 12

Всего 62

Донорский материал, в процессе забора которого было выявле-
но несоответствие параметрам трансплантируемого органа либо 
имел место отказ от трансплантации сердца по иным причинам, 
был применен для изготовления аллографтов, который в случае со-
ответствия стандартам качества пополнил банк биологических алло-
графтов (рисунок 4).

Рисунок 4. Эффективность распределения доноров в Республике Беларусь
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Целевое распределение донорских аллографтов представлено в 
таблице 2.

Таблица 2. Целевое распределение донорских аллографтов

Тип аллографта
Всего

эксплантировано (n) имплантировано (n)

Аортальный 296 185

– криоконсервированный 170

– девитализированный 15

Пульмональный 102 68

Митральный 15 6

Потенциальными реципиентами донорского сердца являются паци-
енты с терминальной стадией сердечной недостаточности (СН), не под-
лежащие медикаментозной терапии или альтернативным хирургиче-
ским методам ее лечения. Основным критерием для определения  
показаний к трансплантации сердца является неблагоприятный про-
гноз однолетней выживаемости без трансплантации (менее 50 %)  
[7, 8, 9, 10]. Объективными критериями такого прогноза являются: 
фракция выброса левого желудочка менее 20 %, натрий сыворотки 
крови < 135 мэкв/л, давление заклинивания в легочной артерии  
> 25 мм рт. ст., уровень норадреналина в плазме > 600 пг/мл, кардио-
торакальный индекс > 0,6, снижение значения пикового потребления 
кислорода по данным спировелоэргометрии менее 10 мл/кг/мин  
на фоне максимальной медикаментозной поддержки. Уменьшение 
фракции выброса и снижение пикового потребления кислорода – наи-
более надежные и независимые прогностические критерии выживае-
мости пациентов с застойной СН [11, 12, 13, 14, 15].

Цель работы
Оценить результативность лечения пациентов с терминальной 

стадией СН.

Материалы и методы
Всего за период с 2009 года по 2019 год было обследовано 

3038 потенциальных реципиентов донорского сердца, из них 22 % 
были внесены в лист ожидания трансплантации. Ортотопическая 
трансплантация сердца была выполнена 326 пациентам, что соста-
вило 40 % от общего количества включенных в лист ожидания паци-
ентов за десятилетний период (таблица 3).
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Таблица 3. Характеристика пула реципиентов листа ожидания трансплантации сер-
дца за 2009–2019 гг.

Характеристика Реципиенты, n (%)
Всего поставлено в лист ожидания 650

– в настоящее время в листе ожидания 64 (10 %)
– выполнена трансплантация сердца 262 (41 %)
– умерло в листе ожидания 156 (24 %)
– отказались от трансплантации в листе ожидания 168 (25 %)

По этиологии заболевания, послужившего причиной развития 
хронической СН, и согласно данным, подтвержденным патоморфо-
логической оценкой эксплантированного сердца в группе транс-
плантированных пациентов, превалирует дилатационная кардиоми-
опатия (48,5 %) [3, 16, 17, 18, 19]. Также большой процент прихо-
дится на пациентов с ишемической кардиомиопатией (28,5 %). 
Другие нозологии встречались гораздо реже (таблица 4).

Отметим, что в Беларуси достаточно большой процент неэффектив-
ного забора донорского сердца (25 %) обусловлен реципиент-ассоци-
ированными причинами: отказ состоящих в листе ожидания транс-
плантации сердца реципиентов от оперативного лечения по различ-
ным причинам при вызове на операцию. Данный фактор является 
для нас весьма тревожным, поскольку им обусловлены значительные 
неоправданные экономические затраты на выполнение дорогостоя-
щих клинико-инструментальных исследований на этапе включения в 
лист ожидания трансплантации сердца либо органокомплекса.

Таблица 4. Распределение трансплантированных пациентов по этиологии хрониче-
ской СН (2009–2019 гг.)

Патологоанатомический диагноз %
Дилатационная кардиомиопатия 48,5
Ишемическая кардиомиопатия 28,5
Постмиокардитический кардиосклероз 4,3
Хроническая ревматическая болезнь сердца 2,9
Нарушения развития соединительной ткани 2,1
Гигантоклеточный миокардит 1,5
Дегенеративный кальциноз аортального клапана 1,5
Лейомиома межжелудочковой перегородки 1,5
Аритмогенная дисплазия правого желудочка 0,5
Миокардит 3,4
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Годичная летальность в листе ожидания трансплантации сердца 
варьирует в диапазоне от 18 % до 30 %. Наряду с оптимизирован-
ной базовой медикаментозной терапией более 38 % реципиентов 
листа ожидания требуют применения дополнительной инотропной 
поддержки, выступающей в качестве «медикаментозного моста» к 
трансплантации сердца, позволяющего продлить жизнь реципиента 
в ожидании оптимального донорского органа (рисунок 5).

Рисунок 5. Эффективность распределения доноров в Республике Беларусь (2009–2019 гг.)

Средняя длительность применения «хирургического моста» в 
ожидании донорского органа составила 946 ± 89,8 дней. Спектр 
оперативных вмешательств, применяемых в качестве «хирургиче-
ского моста» к пациентам с терминальной СН с целью коррекции 
гемодинамики и воздействия на звенья патогенеза, способствую-
щие декомпенсации статуса потенциальных реципиентов, пред-
ставлены в таблице 5. Таким образом 83 (12,8 %) пациента из ли-
ста ожидания трансплантации сердца прошли через «хирургиче-
ский мост», 38 (45 %) из них уже выполнена пересадка сердца.

Стоит отметить, что в последнее время значительно увеличился 
удельный вес миниинвазивных методов хирургического лечения 
пациентов с хронической СН. Применение существующих и поиск 
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Таблица 5. Спектр «хирургических мостов» к трансплантации сердца (2009–2019 гг.)
«Хирургический мост» к трансплантации сердца n

– аннулопластика + CRT 19
– аннулопластика + коронарное шунтирование 17
– протезирование аортального и митрального клапанов + CRT 5
– протезирование аортального клапана, митральная пластика 6
– симпатическая ренальная денервация 16
– MitraClip 15
– BioVentrix 5

Всего 83

новых миниинвазивных методов, позволяющих повысить качество 
и продолжительность жизни пациентов с минимальным риском ин-
тра- и постоперационной летальности и осложнений, оправданы для 
данного контингента больных ввиду тяжести их исходного статуса и 
низкого компенсаторного резерва [20, 21, 22, 23, 24, 25, 26].

Миниинвазивный метод симпатической ренальной денервации 
является эффективным в группе пациентов с узким комплексом 
QRS (≤ 0,14 с) при отсутствии показаний к клапанной коррекции и 
коронарному шунтированию. У пациентов с изолированной выра-
женной митральной недостаточностью успешно применяется систе-
ма MitraClip, а при наличии гемодинамически значимой аневриз-
мы левого желудочка возможно выполнение объемредуцирующей 
миниинвазивной методики с использованием системы BioVentrix.

В качестве «механического моста» к трансплантации сердца 
нами применялись устройства вспомогательного кровообращения, 
перечень которых представлен в таблице 6.

Таблица 6. Применение устройств механической поддержки кровообращения в ка-
честве «механических мостов» к трансплантации сердца (2009–2019 гг.)
Устройство вспомогательного кровообращения n

– ЭКМО 8
– LVAD 33

CentriMag 6
Thoratec 4
HeartMate II 11
Incor 4
DuraHeart 3
HeartWare 6

– BiVAD (Thoratec) 8
Всего пациентов 41

Примечание. ЭКМО – экстракорпоральная мембранная оксигенация.
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41 потенциальному реципиенту была необходима механическая 
поддержка кровообращения в качестве «механического моста». По-
давляющее большинство из них были мужчины (87,8 %) с дилатаци-
онной кардиомиопатией (70,7 %), средний возраст которых соста-
вил 46 ± 4 года. Ортотопическая трансплантация сердца к настоя-
щему времени уже выполнена 21 пациенту данной группы. Семь 
человек продолжают находиться на механической поддержке LVAD в 
ожидании оптимального донорского органа. Средняя длительность 
применения механической поддержки кровообращения пациентов 
РНПЦ «Кардиология» за период с 2009 года по 2019 год составила 
197 ± 37 дней.

Рисунок 6. Госпитальная выживаемость трансплантированных пациентов после ме-
ханической поддержки кровообращения в Республике Беларусь (2009–2019 гг.)

Госпитальная выживаемость пациентов после ОТС, которым прово-
дили поддержку в качестве «механического моста», представлена на 
рисунке 6. Наиболее благоприятный процент госпитальной выживае-
мости наблюдается в группе пациентов, которым были имплантиро-
ваны левожелудочковые (LVAD) и среднесрочные обходы. Группа па-
циентов, которым в качестве «механического моста» были импланти-
рованы паракорпоральные бивентрикулярные обходы (BiVAD), имела 
наименьший процент госпитальной выживаемости.

Годичная выживаемость трансплантированных пациентов, кото-
рым на первом этапе была выполнена имплантация устройств меха-
нической поддержки кровообращения, представлена на рисунке 7. 
Максимально благоприятный посттрансплантационный прогноз го-
дичной выживаемости также имели пациенты группы левожелудочко-
вых и среднесрочных обходов. Ввиду тяжести исходного клиническо-
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Рисунок 7. Годичная выживаемость трансплантированных пациентов после меха-
нической поддержки кровообращения в Республике Беларусь (2009–2019 гг.)

го статуса и высокого риска неблагоприятного исхода в дотрансплан-
тационном периоде пациенты группы бивентрикулярных обходов 
имели наименее благоприятный прогноз как госпитальной, так и го-
дичной выживаемости.

В случае успешно выполненной ОТС на первый план выходит про-
блема потенциальных осложнений в раннем и отдаленном периодах 
после оперативного вмешательства. Одним из наиболее частых и 
серьезных осложнений является криз отторжения трансплантата.

Риск развития реакции отторжения трансплантата наиболее вы-
сок в послеоперационном периоде на госпитальном этапе и в тече-
ние первых трех месяцев после трансплантации. Частота развития 
острой реакции отторжения кардиотрансплантата представлена на 
рисунке 8.

На госпитальном этапе и в течение первых 3–6 месяцев после 
трансплантации сердца максимально высоким также является риск 
развития инфекционных осложнений, который существенно снижа-
ет выживаемость реципиентов. Зависимость вероятности выжива-
ния реципиентов от наличия либо отсутствия инфекционных ослож-
нений представлена на рисунке 9 (р = 0,009). Спектр инфекцион-
ных осложнений, повлекших за собой летальность у пациентов 
после трансплантации сердца в Республике Беларусь, представлен 
в таблице 7.
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Рисунок 8. Частота развития острой реакции отторжения кардиотрансплантата различ-
ной степени тяжести у пациентов после ОТС в Республике Беларусь (2009–2019 гг.)

Рисунок 9. Вероятность выживания пациентов после ОТС в зависимости от нали-
чия инфекционных осложнений в Республике Беларусь (2009–2019 гг.)

Таблица 7. Летальность после ОТС в Республике Беларусь, вызванная инфекцион-
ными причинами

Инфекционная 
причина летальности

Срок после трансплантации сердца, месяцы
0–1 2–6 7–12 > 12

Вирус гриппа H1N1 0,04 % – 0,04 % –
Aspergillus – 0,04 % – –
Acinetobacter 1,3 % – – –
Сепсис (грамм -) 1,7 % – – –
Пневмония (грамм -) – 1,3 % – 0,04 %
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Одним из наиболее частых осложнений отдаленного посттранс-
плантационного периода является коронарная болезнь трансплан-
тированного сердца или васкулопатия трансплантата. В данном 
контексте коронарная обструкция является результатом гиперпла-
зии интимы артерий трансплантата и эндотелиальной дисфункции, 
вызванных комплексом иммунных и неиммунных механизмов, а 
также факторов, ассоциированных с иммуносупрессивной тера-
пией. Данная патология артерий является специфичной для всех 
трансплантированных органов и проявляется клиникой ишемиза-
ции заинтересованных тканей.

Влияние различных донор- и реципиент-ассоциированных фак-
торов на выраженность развития обструкции коронарных артерий 
трансплантата представлена в таблице 8. По нашим данным, ста-
тистически достоверным было влияние фактора степени совмести-
мости донора и реципиента по системе HLA-антигенов (0,003), в 
данном случае о пользе прогнозирования более низкой степени 
выраженности васкулопатии свидетельствует наличие совпадений 
антигенов донора и реципиента. Также достоверно более благо-
приятным (р = 0,043) в отношении вероятности развития данного 
осложнения был более молодой возраст донорского сердца (34,77 
± 1,03 лет) и отсутствие предшествующих хирургических вмеша-
тельств (р = 0,008).

Таблица 8. Зависимость тяжести поражения коронарных артерий трансплантата 
от донор- и реципиент-ассоциированных факторов по данным Республики Бела-
русь (2009–2019 гг.)

Донор- и реципиент-
ассоциированные факторы

Выраженное 
поражение

Умеренное 
поражение p

HLA по ДНК, % совместимости 59,09 ± 5,81 25,00 ± 6,21 0,003

Возраст донора, лет 34,77 ± 1,03 40,00 ± 2,04 0,043

СРБ исходно, г/л 7,75 ± 1,25 6,16 ± 1,08 0,454

BNP, пг/мл 968,4 ± 86,5 1134,2 ± 99,10 0,393

ОХС, ммоль/л 4,81 ± 0,27 4,52 ± 0,28 0,507

Время ишемии, мин 149,32 ± 6,38 136,88 ± 10,75 0,354

Хирургические операции до 
трансплантации сердца, n 19,51 55,56 0,008

Примечание. СРБ – С-реактивный белок, BNP – мозговой натрийуретический пептид, 
ОХС – общий холестерин.
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Рисунок 10. Выживаемость реципиентов после ОТС по данным ISHLT и в Республи-
ке Беларусь

Выводы. В настоящее время достижения трансплантологии по-
зволили нам достичь определенных успехов в борьбе за жизнь паци-
ентов, о которых несколько десятилетий назад медицина могла толь-
ко мечтать. Сегодня перед командой кардиохирургов и кардиологов 
стоит задача поиска методов обеспечения максимально возможной 
продолжительности жизни донорского органа путем снижения риска 
всевозможных осложнений, а также разработка новых технологий, 

Результаты та обсуждения
За период с 2009 года по 2019 год ОТС в Беларуси на базе 

РНПЦ «Кардиология» была выполнена 326 пациентам с терминаль-
ной СН. Предпочтение отдавалось биатриальной технике (89 %), с 
применением бикавальной методики было прооперировано всего 
30 пациентов (11 %). Показатель длительности искусственного кро-
вообращения составил 250 ± 24 мин. Длительность пребывания 
пациента после трансплантации сердца в отделении интенсивной 
терапии и реанимации составила 9 ± 3 суток, при этом продолжи-
тельность искусственной вентиляции легких в среднем составила 
10 ± 6 часов. Госпитальный период составил в среднем 23 ± 6 су-
ток. Средний за 10 лет показатель госпитальной летальности соста-
вил 8,4 %, а в период с 2016 года по 2019 год не превышал 7,2 %. 
Динамика показателей выживаемости представлена графически 
на диаграмме (рисунок 10).
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Трансплантація серця в Республіці Білорусь
Резюме

Мета роботи. Оцінити результативність лікування пацієнтів з термінальною стадією сер-
цевої недостатності.

Матеріали та методи. За період з 2009 по 2019 рік було обстежено 3038 потенційних 
реципієнтів донорського серця, з них 22 % були внесені в лист очікування трансплантації. 
Ортотопічна трансплантація серця була виконана 326 пацієнтам, що становило 40 % від 
загальної кількості включених у лист очікування пацієнтів за десятирічний період.

Результати та обговорення. На базі Республіканського науково-практичного центру 
«Кардіологія» (Білорусь) за період з 2009 по 2019 рік ортотопічну трансплантацію серця було 
виконано 326 пацієнтам з термінальною серцевою недостатністю. Перевагу віддавали біа-
тріальній техніці (89 %), із застосуванням бікавальної методики було прооперовано всього 
30 пацієнтів (11 %). Показник тривалості штучного кровообігу становив 250 ± 24 хв. Трива-
лість перебування пацієнта після трансплантації серця у відділенні інтенсивної терапії та реа-
німації сягала 9 ± 3 доби, при цьому тривалість штучної вентиляції легенів у середньому – 
10 ± 6 годин. Госпітальний період тривав у середньому 23 ± 6 діб. Середній за 10 років по-
казник госпітальної летальності становив 8,4 %, а в період з 2016 по 2019 рік не 
перевищував 7,2 %.

Висновки. Нині досягнення трансплантології дозволили нам у боротьбі за життя пацієн-
тів досягти певних успіхів, про які кілька десятиліть тому медицина могла тільки мріяти. 
Сьогодні перед командою кардіохірургів та кардіологів стоїть завдання пошуку методів за-
безпечення максимально можливої тривалості життя донорського органа шляхом знижен-
ня ризику різних ускладнень, а також розробка нових технологій, які дадуть змогу макси-
мально пролонгувати життя пацієнтів з термінальною серцевою недостатністю в очікуван-
ні оптимального донорського серця.

Ключові слова: термінальна стадія серцевої недостатності, трансплантація серця, допо-
міжна механічна підтримка кровообігу.

которые позволят максимально пролонгировать жизнь пациентов с 
терминальной СН в ожидании оптимального донорского сердца.
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Heart Transplantation in Belarus
Abstract

Objective. To evaluate the effectiveness of the treatment of patients with end-stage heart 
failure.

Materials and methods. In total for the period from 2009 to 2019, 3038 potential re
cipients of donor heart were examined, of which 22% were put on a waiting list of trans
plantation. Orthotopic heart transplantation was performed in 326 patients, which accounted 
for 40% of the total number of patients on the waiting list for a ten-year period.

Results and discussion. During the period from 2009 to 2019, orthotopic heart transplan
tation in Belarus on the basis of the Scientific-Practical Center «Cardiology» was performed for 
326 patients with terminal heart failure. The preference was given to the biatrial technique 
(89%), only 30 patients were operated on using the bicaval technique (11%). The duration of 
artificial blood circulation was 250 + 24 min. The patient’s stay after heart transplantation in 
the intensive care unit and reanimation was 9 + 3 days, while the duration of artificial re
spiration was 10 + 6 hours on average. The hospital period averaged 23 + 6 days. The aver
age for 10 years the hospital mortality rate was 8.4%, and in the period from 2016 to 2019 
did not exceed 7.2%. The dynamics of survival rates are presented graphically in the diagram.

Findings. Currently, the achievements of transplantology have allowed us to achieve some 
success in the struggle for the lives of patients, which a few decades ago, medicine could only 
dream of. Today, the team of cardiac surgeons and cardiologists is faced with the task of 
finding methods to ensure the longest life expectancy of the donor organ by reducing the risk 
of various complications, as well as developing new technologies that will maximize the life 
expectancy of patients with terminal heart failure in anticipation of an optimal donor heart.

Keywords: terminal stage of heart failure, heart transplantation, auxiliary mechanical 
support of blood circulation.
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