Medicaments a haut-risque :
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e 1. Evénements indésirables e




e Evénements indésirables

 Place de “lI'erreur médicale” dans le systeme de soin

Tableau |
Etudes portant sur les évenements indésirables (EI) liés aux soins hospitaliers : fréquence, caractere ¢vitable, et conséquences

USA USA Grande-

Harvard Californie = S Bretagne v SHng
Année 1991 1992 1992 1995 2001 2003 2005
Auteur Brenan Thomas McGuire Wilson Vincent Gurwitz ENEIS
[Référence] [15] [19] [20] [21] [22] [23] [24]
N® 30 000 15 000 44 603 14179 1014 30 397 8 754
El/patient (%) 3/ 2.9 5.4 16,6 10,8 5,0 5,1
Dont EIE * (%) 58.0 53,0 49.0 50,0 46,0 27,0 354
Négligence (%) 270 29,2
DC/EI (%) 136 6.6 1,8 4.9 8,0 11,0 ?

= EIE : Evénements indésirables évitables. Les erreurs sont assimilées aux EIE.
PN : Nombre de séjours hospitaliers.

Pratiques et Organisation des Soins volume 38 n° 1 / janvier-mars 2007



e Evénements indésirables

Obectif :

Déterminer l'incidence et le type
d’événements indésirables liés
aux soins

Design et méthode :
-Harvard practice study
-Etude rétrospective
-30.195 dossiers patient

Résultats :

-1.133 El

-33% El or chirurgie liés aux
medicaments

Lucian L. Leape et al , NEJM 1991, 324: 377-384
Troyen A. Brennan et al. , NEJM 1991; 324: 370-376

Table 1. Typés of Adverse Events and Proportion of Events

Involving Negligence.

No. oF
EvVENTS
Tyre oF EVENT IN SAMPLE WEIGHTED PROPORTION OF EVENTS™
IN POPU- DUETONEG- WITH SERIOUS
LATION LIGENCE DISABILITY
percent

Operative

Wound infection 160 13.6 12.5F 17.9
Technical complication 157 12%:9 17.6 12.0F
Late complication 137 10.6 13.6% 35.7
Nontechnical complication 87 7.0 20.1 43.8
Surgical failure 58 3.6 36.4 17.5
All 599 477 17.0 24.0
Nonoperative
(Drug-related i78 19.4 17.7% 14.1%
Diagnostic mishap 79 8.1 75.27 47.0%
Therapeutic mishap 62 7.5 76.87 354
Procedure-related 88 7.0 15.1 28.8
Fall 20 2.7 —= =
Fracture$§ 18 1.2 - —_
Postpartum€ 18 1.1 — —
Anesthesia-related 13 1.1 — —
Neonatal 29 0.9 — —
System and other 29 33 35.9 36.0
All 534 52.3 37.2 25.3
Total 1133 100.0 27.6 24.7

*Dashes denote categories for which there were too few observations to determine a

percentage.

TP<0.001 for the difference between this rate and all others in the same column.
EP<<0.01 for the difference between this rate and all others in the same column.
§Includes nonoperative fractures only.

Ylincludes noncesarean deliveries only.



e Evénements indésirables

T3 Table 2. Drug-Related Adverse Events, Ac-
Ot,)eCtlf ; o cording to Class of Drug Involved.
Déterminer I'incidence et le type

y 2. 7 . ;. ., No. oF WEIGHTED
d’événements indésirables lies DRUG CLASS EVENTS PERCENTAGE
aux soins Antibiotic 29 16.2

Antitumor 31 15.5

Design et méthode : (CAnficoagulant 20 3
. Cardiovascular 13 8.5
- Harvard, practlce_study P s .
-Etude rétrospective Diabetes 8 5.5
-30.195 dossiers patients i“‘ilhw?”‘*““"e '2 ;‘;

nalgesic :

s ) Antiasthmatic 5 2.8
Resu ItatS ’ Sedative or hypnotic 4 2.3
- 1133 E| Antidepressant 1 0.9
-33% El or chirurgie liés aux Antipsychotic . =
L. Peptic ulcer 1 0.5
meédicaments Other 33 19.3
Total 178 100.0

Lucian L. Leape et al , NEJM 1991, 324: 377-384
Troyen A. Brennan et al. , NEJM 1991; 324: 370-376
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e Médicaments a haut risque

« JCAHO "Sentinel Event Alert” en 1995

= ISMP 1995 -1996 ont conduit une étude pour determiner quelles étaient
les medicaments les plus susceptibles de causer des dommages au
patients.

* « Une majorite d’erreurs medicamenteuses ayant entraine le déces du
patient ou un dommage sévere, concernent un petit nombre de
medicaments bien spécifiques »

* Insuline

« Opiaceés et narcotiques

» KCl injectable(ou PO4) concentré

* Anticoagulants intraveineux (heparine)
* NaCl en solution de plus de 0.9%

Elizabeth A. Shlom et al ,Hospital Pharmacy 2006; 41: 470-476



e Médicaments a haut risque

< JCAHO décrit un “traitement a haut risque” comme étant celui qui
présente le plus haut risque de causer des dommages lorsqu’il est mal
utilise.

< Le rapport de “Institue Off Medecine”, “To err is human” en 1999
documente la nécessité de mettre en ceuvre une approche systémique

pour le management d’une utilisation sécuritaire des médicaments a
haut risque

< Newsletter reguliere .

ISMP Medication Safety Alert
JCAHO Sentinel Event Alert

Elizabeth A. Shlom et al ,Hospital Pharmacy 2006; 41: 470-476



e Médicaments a haut risque

< Les médicaments a haut risque sont des medicaments qui

comportent un grand risque de causer un dommage significatif
aux patients en cas d’'usage erroné

< Bien que des erreurs peuvent ou pas étre plus fréquentes avec
ces médicaments, leurs consequences sont clairement plus
dommageables pour les patients

- Des précautions particulieres reduisent le risque d’erreurs

« Considérer les “look-a-like” et “sound-a-like” comme MHR

High Alert Medication - ISMP 2012



3. Quels médicaments ?




e Quels médicaments ?

< Quels médicaments nécessitent des precautions particulieres
pour réduire le risque d’erreur ?

< Programmes nationaux ou régionaux pour cataloguer et suivre les
erreurs médicamenteuses

MEDMARX data- base program (United States Pharmacopeia’s)
NRLS en Angleterre et au Pays de Galles

- Rapports d’erreurs dommageables dans la littérature

Praticiens et experts dans la sécurité

High Alert Medication - ISMP 2012



Résultats cliniques

Analyse des incidents liés aux medicaments rapportés au niveau national
dans le systeme de rapport en Angleterre et au Pays de Galles

Obectif :

Revue de tous les incidents

entre 2005 et 2010

Design et méthode :

-Validation clinique des déces et

des incidents graves

- Changement des résultats clinique
- Seconde extraction en 2011

Résultats :

Table 5

Medication incidents reported by clinical outcome*

Percentage of

Actual clinical outcome Incidents medication incidents
Death 271 0.05
Severe 551 0.10
Moderate 17 421 3.31
Low 68 578 13.03
No harm 439 318 83.46
Not applicable 240 0.05
Total 526 379 100.00

*Based on the May 2011 exfraction following clinical validation for deaths and
severe harm.

-526.186 incidents lies aux médicaments

-822 incidents graves ou avec deces

Cousins DH et al,Br J Clin Pharmacol 2012;74:597-604



Médicaments incriminés

Analyse des incidents liés aux médicaments rapportés au niveau national
dans le systeme de rapport en Angleterre et au Pays de Galles
Table 8

Medicines/therapeutic groups identified in incident reports with clinical

ObeC“f . outcomes of death and severe harm*

Revue de tous les incidents f
Percentage o
entre 2005 et 2010 medication

incidents with
fatal and severe
Medicine or therapeutic group Death Severe Total harm outcomet

Design et méthode :

. . L. , < Opioids 46 43 80 10.83
- Validation clinique des déces et Antibiotics 0 38 48 584
. . Warfarin 15 30 45 5.6
deS |nC|dentS graves Low molecular weight heparin 23 23 46 5.6
, L Insulin £ 37 46 5.6
- Changement des résultats clinique Benzodiazepines 1S 12 27 328
. Nonsteroidal 1 17 18 2.19

- Seconde extraction en 2011 anti-inflammatory drugs
Potassium 7 8 15 1.82
Adrenaline 8 12 1.46
Z . Phenytoin 1 1 12 1.46
ReSUltatS ’ Amiodarone 3 4 7 0.85
-526.186 incidents liés aux médicaments :n’:t':jt’::x‘:t‘j ; g ; g:gf
-822 incidents graves ou avec déces ol s 3 e

*Based on the May 2011 extraction following clinical validation for deaths and
severe harm.
tPercentage of the 822 total of deaths plus severe harm patient safety incidents.

Cousins DH et al,Br J Clin Pharmacol 2012;74:597-604



Médicaments incriminés en unité de Si

Analyse des incidents liés aux médicaments dans 30 unités des S| du N-W
de 'Angleterre entre 2009 et 2012

Obectif : Design et méthode : Résultats :
Suivi des incidents - 30 unités de SI - 12.692 incidents
liés aux médicament - Encodage dan,s un - 2.238 médicamenteux
o programme dedicacé - 524 graves
en unité de SI i - 322 mauvaise
administration

Table 3 Frequency of reports, preventability and levels of harm of different medications over the entire four-year period, with stages of medication process.
Values are number (proportion). The percentages given for “Total’ represent the proportion of all medication incidents. Other percentages represent the
proportion of all incidents where the medication was described.

Total number of incidents for medication Stages of the medication process where the incident was categorised

More than Could have

With any temporary  been Major/life Supply/ Monitoring/
Medication Total harm harm avoided threatening  storage Prescription  Preparation  Administration  response
Noradrenaline 161 (8%) 92 (57%) 9 (6%) 78 (49%) 63 (39%) 3 (2%) 11 (7%) 28 (17%) 127 (79%) 17 (11%)
Heparin 153 (8%) 29 (19%) 9 (6%) 127 (83%) 51 (33%) 3 (2%) 79 (53%) 8 (5%) 95 (62%) 26 (17%)
Morphine 131 (6%) 14 (11%) 2 (2%) 85 (65%) 9 (7%) 39 (30%) 21 (16%) 14 (11%) 77 (59%) 3 (2%)
Insulin 111 (5%) 54 (49%) 8 (7%) 73 (66%) 42 (38%) 6 (5%) 26 (23%) 8 (7%) 69 (62%) 41 (37%)
TPN 103 (5%) 13 (13%) 4 (4%) 65 (63%) 3 (3%) 31 (30%) 21 (20%) 6 (6%) 71 (69%) 4 (4%)
Others 1563 (77%) 278 (18%) 42 (2.7%) 1104 (76%) 389 (25%) 326 (21%) 458 (31%) 202 (13%) 921 (59%) 104 (7%)

TPN, total parenteral nutrition.

A. N. Thomas & R. J. Taylor, Anaesthesia 2014, 69, 735-745



4. Listes des médicaments a
haut-risque




e ISMP’s List of High -Alert Medications

< Basée sur les rapports d’erreurs issus de :
< ISMP National Medication Errors Reporting Program
< Rapports d’erreurs graves publiés
< Consensus de praticiens et d’experts
< L'enquéte de I'lSMP (Octobre 2011-Février 2012)

« ISMP’s List of High-Alert Medications
< Mise a jour 2014

High Alert Medication - ISMP 2014

by v
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ISMP List of High-Alert Medications

in Acute Care Settings

Jgh-alert medications are drugs that bear a heightened risk of
causing significant patlent harm when they are used In emor.
Although mistakes may or may not be more common with these
drugs, the consegquences of an emor are clearly mare devastating fo
patients. We hope you will use this list to determine which medica-
tions require special safeguards to reduce the risk of errors. This
may Include strategies such as standardizing the ordering, storage,

preparation, and administration of thess (raducts; IMproving access
1o Information about these drugs; limiting access to high-alert
medications; using auxlllary labels and automated alerts; and
employing redundancles such as automated or independent double-
checks when necessary. (Note: manual Independent double-checks
are not always the optimal error-reduction strategy and may not be
practical for all of the medications on the list)
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e ISMP’s List of High -Alert Medications

Classes/Categories of Medications

adrenergic agonists, 1V (e.g., EPINEPHrine, phenylep  hrine, norepinephrine)

adrenergic antagonists, 1V (e.g., propranolol, metop  rolol, labetalol)

anesthetic agents, general, inhaled and IV (e.g., p  ropofol, ketamine)

antiarrhythmics, IV (e.g., lidocaine, amiodarone)

antithrombotic agents, including:
e anticoagulants (e.g., warfarin, low molecular weight heparin, IV unfractionated heparin)
» Factor Xa inhibitors (e.g., fondaparinux, apixaban, rivaroxaban)
« direct thrombin inhibitors (e.g., argatroban, bivalirudin, dabigatran etexilate)
« thrombolytics (e.g., alteplase, reteplase, tenecteplase)
» glycoprotein lIb/llla inhibitors (e.qg., eptifibatide)

High Alert Medication - ISMP 2014



e ISMP’s List of High -Alert Medications

Classes/Categories of Medications

cardioplegic solutions

chemotherapeutic agents, parenteral and oral

hypoglycemics, oral

insulin, subcutaneous and IV

narcotics/opioids
e IV
» transdermal
» oral (including liquid concentrates, immediate and sustained release formulations)

Etc...

High Alert Medication - ISMP 2014



e APINCH

« Programs High Risk Medicines Ililﬂgdl}clmgg <o

< The NSW Ministry of Health (Australie)
Directive PD2012_003
|dentification des Médicaments a Haut Risque

< Le National Safety and Quality Health Service Standards
|dentification par les services de soin
Stockage, prescription, distribution et administration sures

Clinical Excellence Commission - APINCH 2014



o SPF Santé Publigue

- Coordination gualité et sécurité des patients : contrat 2013
hopitaux aigus

- Auto-évaluation de theme : médicaments a haut risque

- ... anticoagulants, insuline, narcotiques, sédatifs,
électrolytes solutions ioniques concentrées, cytostatiques.”

Institute for Healthcare Improvement, 2012. How-to Guide: Prevent Harm from High-Alert Medications



o 5. Les Antithrombotigues '®




e Les Antithrombotigues

« Warfarine et autres AVK

» Héparine

* HBPM

» Antiagrégants

* NACO - DACO




APINCH

High Risk Medicine Specific Medicine Link to Best Practice Tools for monitoring
(examples) information Recommendations practice

H: Warfarin Warfarin Refer to MSSA- | QUM Indicator 1.3:

Heparin and (NSW Health) AT and Enoxaparin dosing

anticoagulants

Anticoagulants

Preventing errors
related to
commonly used
anticoagulants
(The Joint
Commission - USA)

Actions that can
make anticoagulant
therapy safer
(NPSA - UK)

Anticoagulant
Policies
Document (when
complete)

(NSW TAG)

QUM Indicator 1.4:
Warfarin initiation
(NSW TAG)

QUM Indicator 1.5:
Warfarin dose
review

(NSW TAG)

QUM Indicator 5.4:
Warfarin written
information

(NSW TAG)

http://www.cec.health.nsw.gov.au/programs/high-risk-medicines




6. Strategie au CHR




o Groupe thrombose hemostase

Mlss:ons du groupe thrombose hémostase (GTH) au CHR de la Citadelle
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o Groupe thrombose hémostase

« Obijectifs
- principal: améliorer la prise en charge des patients sous AVK (CAC)
< Secondaire: élargir aux autres anticoagulants

« Méthode

< Rassembler des spécialistes d’horizons différents (Internistes,
anesthésistes, biologistes, pharmaciens, ...)

< Confronter les expertises en thrombose
- Partager et centraliser I'information au CHR



o Groupe thrombose hémostase

« Taches

« Faire progresser la gestion des anticoagulants, antiplaquettaires et
hémostatiques au CHR: choix de stratégie, choix de médicaments,
... en relation avec comité medico-pharmaceutique

< Rédiger et distribuer des recommandations (Guide du bon usage des
anticoagulants)

< Débattre périodiqguement de dossiers cliniques et améliorer ainsi la
prise en charge des patients — créer un réseau de correspondants

< Organiser des séminaires de formation



e Clinique de 'anticoagulation

© 0,5 ETP Infirmier

< Education patient/famille

< Présence en polyclinique et salles d’hospitalisation
< Gestion administrative et logistique du GTH

- Base de donnée patients



e QOutils éducation patient
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LES NOUVEAUX ANTICOAGULANTS
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/Al CHR CITADELLE

e bt o o, b i puoner choues |

FPROCGRAMME D'AUTON OMIE STRUCTURE (PAS) DU PATIENT S0US NOACs

O Reception brochures, carts =t
irfar m ation par Souipes soige e

Pz de= Pathokoge & aTrmite mant inaugurm| | Edusation auec Datel com .

lantoagulant: ISR Fue e OTmib=mant ancien o patient O = passags ouipe soignamts

- o famille autre

=1

O Iformations com pkEmantaies par Vinfirm.

rafaraima S 1

[rates

B

Flom o u med icameitat dosmges.

Patholog.

Imt=rat de b priesdu med icameamt atde mankee
r=gulime=

P= mmrecher b formaticnon e mionde cailbts.

Conraitre ke med icame it et
k= limn aves B pathologe.

Conraitre it d un
contrake gulierd= b Faire e<primer b notionde rscuedesundosage sl v a
forction rimk a4 mn irsufHfisanes ek

an fonctiondu anrtiok de
depart)

Citzr ks agesd ahrme de smigrenents
minimas{saigrmets Epetitis e genchoas
hematomeas) : appekrson medecin

Sigresd Shrme de smigrements pls im portams (sang

Conrmitee ks siges
dakrme duanrdasages.




e Qutils professionnels de la santé

XARELTO" Rivaroxaban

e Tl
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awriculaire non valvulaire. auriculsine non
- T de ka (TVPjet
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Précautions d'emploi :
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A crr CITADELLE

Date derniére mise  jour :
Octobre 2013

Usage des nouveaux anticoagulants dans la FA non

Groupe Thrombose Hémostase

valvulaire au CHR de la Citadelle

1. Généralités :

Altenative aux AVK surtout si INR instable, risque hémorragique globalement identique aux AVK, éducation

nécessaire, pas de controle biologique d'efficacité nécessaire, par contre controle de la fonction rénale

nécessaire.

Pas d'étude s
d'une prothés

valvulaire mécanique.

cative actucllement chez les patients valvulaires. Ne pas utiliser chez un patient porteur

But : améliorer la connaissance au sein de notre institution des 3 nouveaux anticoagulants oraux dans la FA afin
de bien sélectionner et suivre les patients qui peuvent en bénéficier. Ceci doit également permetire de micux
prendre en charge les complications hémorragiques possibles.

Dibigaran dexiae Rivaroaban Apbaban
LADAXA® (sous forme de mesilate) XARELTO* ELIQUIS®
Mécanisme action Ant Tl [ Anti Xa [ Anti Xa
AMM @ conditions & | Prévention AVC et Emboli A i
remboursement FA Atad AVC 0u AIT ou Embolie systémique
- FEVG<40%
Rem : refaire damande - Insuflisance candiaque symptomatique > classe Il NYHA
de remboursement s - >75ams
>65 ins 1 des fact  diabéte, malad ire, HTA.
TS0 mg 2% ] (aves repas) 20mg 1} (i repas) Smg 2) au repas
Dosage & adapter TIOmg2x Sm; 2 5mg 2x par
Si> 80 ms Si Ceréatinine 3049mVmin Si Cereat 15-30mlmin
Si Cereatinine 30-49mlmin. i risque hémamagique accr HASBLED score >3 | Si au moins 2 sur
se de verapamil >8ns
hémomagique accru, HASBLED score >3 Prudence >80 ans, < S0kg et >120kg <60kg
Craa>1 Smg/dl
Prodence <50 kg > 120 kg. Déconseillé < 30mlimin Prudence GFR<25mVmin
Contre-indications <30mmin GIR < Tsmimin GIR <T3mimin GIR
Insuffisance hépatique ct coagulopathic Insuffisancc hépati
Score HASBLED. TITA Tpont
R oqu-w: 1 point chacun
AVC 1 poin
ua-uu.;u point
INR instble | point
Age > 6S ans | point
Médication tiag. AINS) | point
Aleool | point
Galénique Gd\k T10 mg- 150 mg. Comprimé pollic Comprimeé pellicult
Ne pas ouvrir, ne pas mastiquer Sﬂnlhn)lhkﬂd-nunhkwm"nqm
N:pu.tnnﬂmv.nde (en cours d"éude)
Eficts ind@inables Andmic Andmic Anémie
fréquents Epistaxis Vartiges, céphaldes, syncopes Hémomagie oculaire
doulcurs abdominakes, | Hémormagies tracwus digestif, wogénitike, épistaxis | Hématome
diarhée, -bwqu: Tachycardic, hy potension Epistaxis.
Hémorragics génito-urologique Dyspepsic. nausdes, constipation, dianhée., Nausée
vomissements Hémormagie digestive
Prurit, éruption cutanée, ecchymase: Hémomagie urinaire
Douleurs extrémiés
Codoonment
Dr Burgeem Dr Appetant e Bl Feters D oot D Fraigont D Herses

Mone Dewer Mame Coibian Mr Delauseur




e Qutils professionnels de la santé

AT NOSSITES | URGENCES » RENDEZ-VOUS PRISE DE SANG
fﬁk\% CHR CITADELLE o @ 04/225.61.11 | e P Aot ]

Un hapital pour tous, la santé pour chacun Adresses etplan Infos pratigues

» HOSPITALISATION Infos pratiques

Visiteurs [ Emplois

Services médicaux | Adres

Vous 8tes ici : Accueil = Patients > Services médicaux > CLINIQUE DE L'ANTICOAGULATION j oz
Admission

CLINIQUE DE L'ANTICOAGULATION [ £ ] s + [ Prise de rendez-vous

Hospitalisation de jour

CHR de la Citadelle

Le CHR, c'est aussi ...

Localisation(s) = [ \
CHR de la CITADELLE - Site Citadelle 1 4

RéseauSantéieion

Email :
Mme Claudine COIBION

réseau
Européen des

Téléphone : Hopitaux
Lundi-Mardi-Mercredi-Vendredi de 11h & 15h : +32 4 225 76 03 poes.
Belgique francophone
Organigramme
Médecins spécialistes coordinateurs : Dr Héléne APPELTANTS - Dr Lucien BLOM-PETERS - Dr Philippe BORGOENS - Dr
Pierre-Yves DEWANDRE - Dr Delphine LEGRAND - Dr Jean-Marc MINON
Infirmiére référente : Mme Claudine COIBION
Pharmacien clinicien : Mr Blaise DELHAUTEUR
Présentation du service
Depuis 2009, le CHR de la Citadelle a créé le groupe Thrombose- Hémostase, groupe de travail composé d'experts dont >
& @ Internet | Mode protége : désactive v R10% ¥

http://www.chrcitadelle.be/fr/patients/services-medicaux/clinique-de-l-anticoagulation/index.html



e |ndicateurs de résultats

- Nombre de cartes d’anticoagulation distribuées

< Mesures de I'INR
< Nombres de détermination
< Proportion de patients dans la fenétre thérapeutique
< Proportion de patients > ou < fenétre thérapeutique
< Proportion de patients > ou < valeur critiqgue d’'INR

- Manifestations cliniques (urgences ?)
 Incidence annuelle de complications hémorragiques
« Incidence annuelle de complications thrombotiques
< Taux de déces

< Nombre de patients référés en consultation

« Nombre de recommandations éditées



7. Conclusion




Conclusion

7 nombres de thérapeutiques;

Indications de plus en plus nombreuses et étendues;
Population vieillissante et se fragilisant;

Traitements les plus dangereux sont souvent les plus efficaces;
Développement d’expertise;

Stratégies efficaces de gestion des traitements a risque;
Communication intra- et extramuros;

Education patient;

Education professionnels de la santé;

Pluridisciplinarité



Conclusion

7 nombres de thérapeutiques;

Indications de plus en plus nombreuses et étendues;

Population vieillissante et se fragilisant;

Traitements les plus dangereux sont souvent les plus efficaces;
Développement d’expertise;

Stratégies efficaces de gestion des traitements a risque; °
Communication intra- et extramuros;

Education patient;
Education professionnels de la santé; |

Pluridisciplinarité 4



= i)

..ume«,.g_mm_a UN0AOIENI0UY u—_._xu_N—_l
W:._Emv_v_m_._u__u__sn jap 3y ==> =m Wmmlu-m : SR
£ eseoepll O AUBY &=

Q1B 5

modaw = elopys ¥ nedepereiueyp o £

m_NE e N i BE
:__,m_aﬁmﬁ__d__ﬂ__ﬂ__m___ma__s == (eLy Uny) doy g_c___m L. mm_E:

sl

(5=}
!

Pl
@ ouel = i.zag_nr

l!JllBl

nige Uoxuep

onORUd ]ag S0 ==
SaRe opuojel w__gm____ @;_._m ._s_waﬂ %___, py =

T _ma___ “wEEF ogQudoeuld
o s 50 0]
1ewxed

efuogeAifl s_z_mm_,mm




