
 

ǞƽǄǾșɔȜȜɔȪȜȍȲ  

ÈȱɒɜȢȘɓɀȱɈȘȢƾǼǡȋɀɖºȪÉ 

 
ǚǢ Omics Playgroundȅ Ǌ Logie et al., 2021ǚ ǈǿǒȰºȨȅ

ǊǙƷǀǱǌ¡ 

 

 

 

ÈMultiple Myeloma; MMÉǢ ℓ ǡ╗ǗǚƵǽ ǊǣǊǣ ƿȆ Ǟ

ǌǾ╗ ƽǻǦ ȅ ǊǙƷǾ¡ǐǊǙ ǆǡ ǢȪɖȠɜȖȳºȥȠșȳɓ

ɜșǡ ǝ Ǜטּ ƿƵǾ ƿǮǛȆǜǚƵǾ¡ǆǡ ǞƽƷǙ  ǼǢ2

ǡȿɔȱɜ ȪɖȠɜȖȳºȥÈBrutonôs Tyrosine Kinase; BTKÉ ȅșɔȜȜɔȪ

ȜȍȲÈglucocorticoid; GCÉ Ǟ ǈǎ ǐǡ Ƿ ȅ Ǭ

ǒ¡ǐǊǙ  ǡȾȊȍȱȚɈȔɔǚƵǾȏȌȟȾȐɓɜAÈwithaferin A; WAÉǢ

ǝȪɖȠɜȖȳºȥǞ Ǌ  ǝ ǡ ƿוֹ ǴǼǿǒǡǞּנƻ BTKǡmRNA

ƽǻǦȨɜȺȘ ǡ ȅ ǈǎǾǆǛƿ ƾǖǒ¡ 

 

ǚǢ GEOǞ ǈǿǙƷǾȰºȨÈGSE162475Éȅ Ǌ  ȅ ǖǒ¡ǆ

ǡȰºȨǞǢ WA ǱǒǢ DMSO ÈUT, Éǡ GC ÈMM1SÉƽ

ǻǦGC ÈMM1RÉB ǡmRNA ɀɖȾȊȍɔƿ ǱǿǙƷǾ¡ 

ǢǋǴǞ ǡ ȅ Ǌǒ  Omics PlaygroundǞ ǈǿǙƷǾɋȡɎºɔ

ȅ Ǌ  ǝ ȅ ǖǒ¡ 

 

 

 

PCAɀɖȬȱÈ ÉƽǻǦȞɜɀɔǇǛǡ┼ Ǟ ǘǂȻºȱɇȬɀÈ 2 AÉȅ

ǾǛ ȰºȨȤȬȱǡ ƿ Ǟ ǚǀǾ¡ȞɜɀɔǢGC ǡ ȅ ☿Ǌǒ2

Ǘǡ ǀǝȘɒȢȨºƾǼǝǽ ǈǼǞ ·ǡȘɒȢȨºǢ ǡ┴Ʒȅ ☿ǊǒȞȿȘ

ɒȢȨºǞ ǌǾǆǛƿǚǀǒ¡ 

 

ɀɒȬȱȾȒºɉǚǢ ȻºȱɇȬɀ ǡ┼ ȘɒȢȨºǇǛǞ ǐǡȘɒȢȨºǞ Ǳ

ǿǾ ȋȷȯºȠɐɜȅ ǚǀǾ¡ ȘɒȢȨºǞƽǄǾ ∞12 ǡȋȷȯºȠɐɜ

ǞǗƷǙǢ  2B ǚ ǊǙƷǾ¡ȘɒȢȨºS1ǡ┼ Ǟ ǌǾǛ  ǡ

ǞƾƾȂǼǍ WA ǛDMSO ǡ ǚ ƿƵǾǆǛƿȂƾǾÈ 2 AÉ¡Ǳ

ǒ ȘɒȢȨºS1ǡ┼ ǞǲǼǿǾȋȷȯºȠɐɜǞ ǌǾǛ  Ǟ Ȃ

ǾȺȢȏȐȍÈp53 pathwayÉ IL6/JAK/STAT3ȺȢȏȐȍÈǈǱǉǱǝƿȆǡ Ǟ Ǌ

ᶍ  

1.᷄ḱḁḇḲḻ᷅  



 

ǙƷǾÉ  ╣ ǡ Ǟ ȂǾȺȢȏȐȍÈTNFŬ signaling via NF-əBÉǝǜƿ ǱǿǙ

Ʒǒ¡ ǚǢ ǊǙƷǝƷƿ ȘɒȢȨºS1ǡGOȨºɉǞ ǊǙǵ B ƽ

ǻǦ T ǡ Ƿטּ Ǟטּ ǌǾȨºɉǷ  Ǟ ȂǾȨºɉƿ ǱǿǙƷǒ¡

ǆǿǼǡ Ǣ ǵǛǡוֹ Ǜǵ╗ ǊǙƷǒ¡ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1 ȞɜɀɔȅȾȐȷȨȍɀ

ÈGC ǱǒǢGC Éƽǻ

Ǧ ÈWAǱǒǢDMSOÉǇǛǞ

PCAǚɀɖȬȱǊǒ ¡ :WA

GC  :WA GC

 ȓɕɜȡ:DMSO

GC  :DMSO

GC  

 

2  A֪֩ Ȟɜɀɔǚǡ┼ ȅ ǌȘɒȢȨºּטǈǿǒȻºȱɇȬɀ¡ ǊǙ

ƷǾ┼ ȅ ǚ  ┼ǊǙƷǾזּ ȅ ǚ ǊǙƷǾ¡GC ÈMM1RÉƾGC

ÈMM1SÉƾǞǻǖǙ ǀǂ2ǗǡȘɒȢȨºǞ ƾǿǙƷǾƽǽ  ȘɒȢȨºǢ WA

ǵǊǂǢDMSO ÈUTÉǡ┴ƷǞǻǖǙǈǼǞ2ǗǡȘɒȢȨºǞ ƾǿǙƷǾ¡ ǝ

4Ǘǡ┼ ȘɒȢȨºƿ ǡ ǞS1-S4ǛǊǙ ǈǿǙƷǾ¡ÈBÉȻºȱɇȬɀǚ ǈǿ

ǒ4Ǘǡ┼ ȘɒȢȨºǞƽǄǾȋȷȯºȠɐɜ¡ȘɒȢȨºS1ǡ┼ ǢGC ƽ

ǻǦGC ǡ ǚ  ǡ┴Ʒȅ ☿Ǌǒ ǛǝǖǙƷǾ¡ 



 

 

 

Ǟ ǊǙǢ non-coding┼ ǵ ǴǙ ȅ ǖǒ¡DMSO GC

Ǜ DMSO GC ǡ ȅ ǖǒ  ,ÈDESEQ2(lrt test); FDR<0.01וֹ

|logFC|>1É 413ǡ ┼ ƿ Ǽǿǒƿ ǆǿǢ ǡ ǚ Ǽǿǒ È1383É

ǻǽǵ ǝƾǖǒÈ 3É¡ǆǿǞǗƷǙ ɓºȲȔȏɜȱǞ ǊǙ Ǌǂ ǬǾǛ 

ƿ Ǌǂ Ʒ┼ ǞǻǾ☼ ǚƵǾǆǛƿȂƾǖǒ¡ǌǝȂǔ  ǡ ǚǢ 

ƿ Ǟ Ʒ┼ ÈHER4ǷBLKÉƿ ǈǿǙƷǒƿ  ɀɒȬȱȾȒºɉǚǢ 

ǝǂǛǵ 2ǗǡȞɜɀɔǚ ƿ 1cpm∙ ǚǝƷ┼ Ǣ ǈǿǙƷǾǒǴǞ 

ƿ ǋǙƷǒ¡ǒǓ  ǡ Ʒ┼ ǡ Ǣ ƿ ǚǀǝƷǒǴ  Ǣ ╥

ǀǗǘǀ ǡ Ʒ┼ Ǣ ǊǝƷǱǱ ȅ Ǵǒ¡ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ǲǡp-valueȅ ǊǙ Ǌǒ ┼ ǡƹǔ  ǡ ǀƷ ∞20

ǡ┼ ȅ 1Ǟ Ǌǒƿ  ǡ ǚ ǈǿǙƷǒɓȢȱǛǢ│ǝǾǵǡǛǝǽ  Ǟ

ǡɓȢȱǚǢ  ┼זּ ǡ ƿ Ǟ ƻǙƷǒÈ 1É¡Ǳǒ BTKǢǜǔǼ

ǞǵɓȢȱȋȬɀǈǿǒ¡ǊƾǊǝƿǼ  ǡ ǚ ǅǼǿǙƷǒ ǡ ǀƷ20

ǡ┼ Ǣ ɀɒȬȱȾȒºɉȅ Ǌǒ ǡ ǞƽƷǙǵ  ≥Ǟ ƿ ǀǙ

ƷǾ┼ ǛǊǙ ǈǿǙƷǒÈ 2É¡ 

 

ǱǒBTK┼ ǞǗƷǙ ǞǲǙǲǾǛ GC ǛGC ǡ ǚǢ BTK

ǡ Ǟ ƿƵǾǵǡǡ  Ǟ WA ǚ ǀǂ ƿ ǌǾÈ ǞǢ ≥ǝ

ǚǢƵǖǒǵǡǡÉǛƷƹǆǛǢ ǼǿǝƾǖǒÈ 4É¡ 

 

 

 

 ȜɜȱɖºɔǛ IL-17A ǚǡ┼ ȅƵǼȂǌɅɔȚºȷɀɖȬȱ A:  

2 .  

 DMSO ǡGC ƽ

ǻǦ GC ǚ┼

ȅ ǊǒMAɀɖȬȱ¡Y ƿ

ǡ ǀǈÈlogFCÉ X ƿ

ȅ ǌ¡ 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1 OmicsPlaygroundǚ ǈǿ

ǒ ∞20 ǡ ┼ ¡

ǡ ǚǵ ∞20 ǡ ┼

ǛǊǙ ǈǿǙƷǾǵǡǢ

ǚ ǊǙƵǾ¡ 

2 Logie (2021)ǚ ǈǿǙƷ

Ǿ ∞20 ǡ ┼ ¡ɀ

ɒȬȱȾȒºɉǚ ǈǿǒ p

ǛlogFCȅ Ǟ ǊǙƷǾ¡ 

4 BTKǡȞɜɀɔǇǛǡ

ÈlogCPMÉ¡UTR:DMSOGC

 UTS:DMSOGC  

WAR:WA GC  WAS:WA

GC  



 

Ǳǒ DMSO GC ǛWA GC ȅ ǌǾǛ 362ǡ

┼ ƿ ǼǿǒÈDESEQ2; P<0.01, |logFC|>1ÉÈ 5É¡ǐǊǙ ƷǂǗƾǡȻºȱȠɐ

ȬȘȨɜȺȘ ÈHSPA6,HSPA7,HSPB1,HSP90AA1ǝǜÉǡ ≥ǝ ƿǲǼǿ Ț

ɋȔȍɜɓȕɜȲ ȚɋȔȍɜ ÈCCL3L1,CCR2ǝǜÉǡ ≥ǝ ǵǲǼǿǒזּ

È 3É¡ ƾǼǢ HSPƿWA ǞƽǄǾ ꞌǞƾƾȂǾ┼ ǚƵǾǆǛ

ÈKhan et al., 2012ÉǷ WA ǚǢ ǈǱǉǱǣȚɋȔȍɜǡ ƿ ǈǿǾǛ

ƷƹǆǛÈDubey et al., 2018Éƿ ǼǿǙƽǽ ǆǿǼƾǼǵ ǡ Ǣוֹ ǚǀǾǵǡ

ǚƵǾ¡ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 DMSO ƽǻǦWA ǡGC

ǚ┼ ȅ Ǌǒ

MAɀɖȬȱ¡Y ƿ ǡ ǀǈ

ÈlogFCÉ X ƿ ȅ ǌ¡ 

3 WA ǡ GC ǚ ≥Ǟ ƿ ǀǙƷǾȻºȱȠ

ɐȬȘȨɜȺȘ ƽǻǦȚɋȔȍɜ ȨɜȺȘ  



 

 

 

ǗǘƷǙ ɀɒȬȱȾȒºɉ ǡ GSEAɋȡɎºɔȅ ǊǙ ȅ ǖǒ¡ǆǡɋȡɎ

ºɔǚǢ KEGGȺȢȏȐȍǷGOȨºɉ ǡ  Drug cMAPȰºȨɂºȢǷȺȿɓȬ

ȘȰºȨɂºȢǞ ǈǿǙƷǾ50,000∙ ǡ┼ ȤȬȱÈAkhmedov et al., 2020Éȅ

Ǌǒ ƿּס ǚƵǾ¡ ǝ ǛǊǙ 3Ǘǡ│ǝǾוֹ Ègsva,fgsea,ȾȌ

ȬȠɌºǡ ;EDR<0.05, |logFC|>1ÉǚƷǍǿǵ ≥Ǜ ǈǿǒ┼ ȅ

Ǌǒ¡ 

 

WA GC ǞƽǄǾ┼ Ǣ ǈǱǉǱǝ ƿȆ ÈWA ȅ

ǳÉǞƽǄǾ┼ Ǜ ǡ ƿǲǼǿǒÈ 6É¡Ǳǒ WA GC Ǟ

ǗƷǙǵ ǡ ǛǝǖǒÈוֹ 7É¡WA Ǜ ǡ Ʒ24 ǡ ǡƹǔǡƷǂǗƾ

Ǣ HSP90Èheat shock protein 90É ǚƵǖǒÈmonorden/radicicol, alvespimycin, 

tanespimycin, geldanamysinǝǜÉÈ 6 ,7É¡ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3 .┼ ḃḋḐᶽḻḲḋḉḩḻḐ  

6 WA ǡGC ǚǡ┼ Ǜ ǡ ȅǵǒǼǌ ¡q ȅ ǛǊ 

ǡ Ʒǵǡ ∞24 ȅ Ǌǒ¡ȓɕɜȡǚȸȍɒȍȱǊǒǻƹǞ  ȰºȨɂºȢǞ ǈǿ

ǙƷǾWAǡ┼ ǵ ǈǿǙƷǾ¡ 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

7 WA ǡGC ǚǡ┼ Ǜ ǡ ȅǵǒǼǌ ¡q ȅ ǛǊ 

ǡ Ʒǵǡ ∞24 ȅ Ǌǒ¡ȓɕɜȡǚȸȍɒȍȱǊǒǻƹǞ  ȰºȨɂºȢǞ ǈ

ǿǙƷǾWAǡ┼ ǵ ǈǿǙƷǾ¡ 



 

ǡ┼ ɀɖȾȊȍɔǞǗƷǙ ƿƵǾ ǞǗƷǙǢ ɀɒȬȱȾȒ

ºɉ ǡ ȋȷȯºȠɐɜǞ ǌǾɀɖȬȱƾǼ ǐǿǼ Ǟ ǊǙƷǾ

Èmodes of action; MOAÉǞ ǌǾ ȅ ǾǆǛƿǚǀǾ¡DMSO ƽǻǦWA

GC ǡ Èוֹ 8 AÉǛ DMSO ƽǻǦWA GC Ǜ

Èוֹ 8 BÉǢ Ǟǻǂ ǙƷǒ¡ǜǔǼǡ ǞƽƷǙǵ HSP ƿ ∞Ǟ

ǖǙƽǽ  ǡHSP90 ƿWA Ǜ┼ ɀɖȾȊȍɔǡ

ƿ ƷǛƷƹ ╗Ǜǵוֹ ǊǙƷǾ¡Ǳǒ  ǚǢșɔȜȜɔȪȜȍȲ

Èglucocorticoid receptor; GRÉǛHSP90ƿ ȅ ǊǙƽǽ ǐǿǞǻǽGRǡ

ƿ ȂǿǙƷǾǛƷƹ ǵƵǾÈKirschke et al., 2014É¡ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ǳǒ  ǡוֹ ǚ  ǌǬǀ ǡ MOAǛǊǙǢ mTORȺȢȏȐȍ NF-əBȺȢȏȐ

ȍ ɀɖȯȓȦºɉ ǝǜƿ ǅǼǿǾ¡╗  BTK Ǣǆǡ ǞǢוֹ ǱǿǙƷ

ǝƾǖǒ¡ǆǿǢ ǆǡ MOAǞǛǖǙ ǝƷǂǗƾǡ┼ ÈBMXǷ BLKǝǜÉƿ 

ǊǒǻƹǞ ȔȹɕȬȡƿ ƷǒǴǞȾȌɔȨɓɜșȅƹǄǒǆǛǞǻǾǵǡǚƵǾ¡ 

 

Ǳǒ ǆǿǱǚǡ ƾǼǢ WAǡ ƿȆ Ǣ BTK ǞǛǜǱǼǍ ȻºȱȠɐ

ȬȘ ꞌǷmTOR ȺȢȏȐȍ NF-əBȺȢȏȐȍ ɀɖȯȋȦºɉ ȨɜȺȘ  

ȢȱɕȢטּ ꞌǡ ÈDom et al, 2020Éǡ   ǡEGF Èepidermal growth 

factor receptor; EGFRÉǞ ǌǾ ƿƵǾǆǛƿȂƾǖǙƷǾÈMalik et al., 2021É¡

ǐǊǙ  ǅǒǌǬǙǡMOAƿɀɒȬȱȾȒºɉǚ ǈǿǒɀɖȬȱƾǼǵ ǚǀ

ǒ¡ 

 

8 ÈAÉWA ƽǻǦDMSO GC ǚǲǼǿǾ┼ Ǜ ǡ ȅǵǒ

Ǽǌ Ǟ ǌǾMOAǡƹǔ ∞ǡǵǡ¡ÈBÉWA ƽǻǦDMSO GC ǚǲ

ǼǿǾ┼ Ǜ ǡ ȅǵǒǼǌ Ǟ ǌǾMOAǡƹǔ ∞ǡǵǡ¡ 



 

ǡ ǚǢ  ǞƽǄǾWAǡBTK Ǟ ǌǾ ǡǲǞ ƿ ǙǼǿǙ

Ʒǒƿ ɀɒȬȱȾȒºɉǚ ǈǿǒɀɖȬȱǚǢ WAƿ ǌǾ ǡMOAȅ╗Ǘǡ

ɀɖȬȱƾǼ ǼƾǞǊǙƷǾǛǆȀǢ  ǌǬǀ ǚƵǾ¡ǆǡǆǛƿ  ǡ ǚ

ǈǿǙƷǒǻƹǝ WAƿȍȿɔȪȴȿǻǽǵ GC ƿוֹ ƷǆǛǡ╗╣Ǜǝ

ǖǙƷǾּס ƿƵǾ¡ 

 

Ǟ  ǡ ǡ ƾǼ Ǌ DMSO GC ǛDMSO GC

ǚǡ┼ ɀɖȾȊȍɔǡ ȅ ǖǒ¡ǆǆǚǢ Drug cMAP L1000ȰºȨɂºȢ

ȅ Ǌ  ˈ ǚ ǋǾ Ǜ ǡ ȅǵǒǼǌ ȅ Ǌ

ǒ¡ǆǿǞǻǽ  ǞƽǄǾGC ȅȖɌɜȤɔǊ GC ȅ ǼǅǾǆǛƿǚ

ǀǾ ǡ ǞǗǝƿǾּס ƿƵǾ¡ǆǡǻƹǞǊǙ Ǽǿǒ ǡ ǛǊǙ 

strophanthidinƿƵǖǒÈ 9É¡StrophanthidinǢȻȱǡ ǞƽǄǾ MAPKȠșȳɓɜș

ȺȢȏȐȍǡ ǚƵǽÈReddy et al., 2020É MAPKȺȢȏȐȍǡ Ǣ ǞƽƷ

ǙGC ǡ ȅǵǒǼǌǆǛƿ ǼǿǙƷǾÈJones et al. 2015É¡ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

9 strophanthidinǞǻǖǙǵǒǼǈǿǾ

Ǜ DMSO GC

ǡ ȅ Ǌǒ GSEAɀɖȬ

ȱ¡ ǈǿǒȑɜɓȬȪɊɜȱȢȜȋטּ

ÈNormalized enrichment score; NESÈ ǡ

ɒȍɜÉÉǞǻǽ  ≥ǝ ǡ ƿ ǈǿǙ

ƷǾÈq<0.05É¡ 



 

 

 

Ǟ ɀɒȬȱȾȒºɉ ǡÔfind biomarkerÕȭºɔȅ Ǌ 4Ǘǡșɔºɀȅ ǘ

ǄǾȹȍȓɇºȔºǡ ȅ ǖǒ¡ ǡ ƿƷǂǗƾ Ǽǿǒƿ ǐǿǼǡ ǚ

ǌǾ ǛǊǙ DNAJA4ÈHSP40ÉƿWA GC ǞƽƷǙ  ǡ Ǟ

ǬǙ ǝ ȅǌǾǆǛƿ ǅǼǿǾÈ 10AÉ¡DNAJA4Ǣ WA GC

ǚǢ ǝ ƿ ǴǼǿǾǵǡǡ WA GC ǚǢ  Ǣ Ǵ

ǼǿǝƾǖǒÈ 10B É¡DNAJA4Ǣ ȠɌɃɖɜǡ╗ ǚƵǽ  ǞDNA-J ȨɜȺ

Ș Ǣ HSP90/GRɁȯɖ Ǜ Ǌ  ȅ ǌǾǆǛƿ ǼǿǙƷ

ǾÈDittmar et al., 1998É¡ǐǿǹƻ WAǫǡ ǞǻǖǙ ǋǾDNAJA4ǡ ƿ 

GC ǚǢ ǈǿǙƷǾǛƷƹ Ǣ  Ǟ Ʒ¡ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

.ḘᶹᶿḦᴻ᷀ᴻ  

10 A֩ Ƶ֪Ǿ ǝ┼ ǡ Ǟ ǘƷǙȞɜɀɔȅ ǌǾ ǡƹǔǡ╗Ǘ¡ B֪֩ Ȟ

ɜɀɔǞƽǄǾDNAJA4ǡ ¡UTR:DMSOGC  UTS:DMSOGC  

WAR:WA GC  WAS:WA GC  



 

 

 

ǚǢ Logie et al.ǚ ǈǿǒȱɒɜȢȘɓɀȱºɉȰºȨǡ ȅ Omics 

PlaygroundǞǙ ǖǒ¡ɀɒȬȱȾȒºɉǞ ǈǿǙƷǾȾȌɔȨºǞǻǖǙ 

ƿ ǚǝƷ┼ ǞǗƷǙǢ  ǽ ƷǙ ƿ Ȃǿǒǵǡǡ  ǡ ǡ ȅוֹ

ǌǾǆǛƿǚǀǒ¡ǈǼǞGSEAǚǢ WAƿǵǗ ȅBTKǡ ǛƷƹ ∙

ƾǼǵ ǌǾǆǛƿǚǀǒ¡ ǚǢWAǢHSP90Ǜ Ǌ șɔȜȜɔȪȜȍȲ

ȅ ǌǾǆǛǝǜ ǈǱǉǱǝȺȢȏȐȍȅ Ǌ ƿȆȅ ǊǙƷǾǛƷƹǆ

Ǜƿ ǼǿǙƽǽ ǆǡ ǚ Ǽǿǒ ȅוֹ ǄǙƷǾ¡Ǳǒ GC ǡ

ɀɖȾȊȍɔƾǼǢ  ǡ╗ ǚƵǾstrophanthidinǞ ǌǾ ƿ ǱǖǙƷǾ

ǆǛƿ ǈǿǒ¡ Ǟ ǖǒȹȍȓɇºȔº ǚǢ WA GC ǡǲǚ

DNAJA4ǡ ƿǲǼǿǾǆǛƿ ƾǖǒ¡GC ǚ DNAJA4ǡ ƿ Ǽǿ

ǝƾǖǒǆǛǢ DNAJA4ƿșɔȜȜɔȪȜȍȲ ǡ ǞƽƷǙֹוǒǌ ȅƾȆ

ƿǲǾǞ GC ǡ Ǜ ǊǙƷǾǡǚǢǝƷƾǛ ƻǼǿǾ¡ 
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