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SUMMARY

Background
The offspring of patients with bipolar disorder (BD) constitute a high
risk population for multiple psychiatric disorders that require an early
systematic evaluation and longitudinal follow up.

Objective
To describe and compare the psychopathology profile in children and
adolescents who are offsprings of parents with BD versus offspring of
non-BD parents from a community sample.

Material and methods

Parents were evaluated with the Mini International Diagnostic Inter-
view (MINI). Based on the results of the interview, two groups were
created: parents with or without BD. Offspring evaluation was carried
out with the Kiddie Schedule for Affective Disorders and Schizophre-
nia for School-age Children Present and Lifetime Version (K-SADS-PL).
The functioning was evaluated with the Clinical Global Assessment
Scale (C-GAS).

Results
Ninety-three percent of the bipolar parents’ offspring had a long life
psychiatric disorder. Externalizing disorders were the most frequent
(81%). BD parents’ offspring showed higher risk for externalizing
disorder (RM=4.44; IC=95%; 1.43-13.84) and for attention-deficit
hyperactivity disorder (RM=4.44; IC=95%; 1.43-13.84; p=.01) and
oppositional defiant disorder (RM=3.06; IC=95%; 1.05-8.93).

Conclusions
Bipolar parents’ offspring have a higher prevalence for psychiatric
disorders, especially in the externalized area. The longitudinal course
of early onset psychopathology suggests that this population requires
early diagnostic and strategies of treatment to change the trajectories
of these disabling chronic disorders.
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Articulo original

RESUMEN

Antecedentes
Los hijos de padres con diagnéstico de trastorno bipolar constituyen
una poblacién de alto riesgo para la presentacién de multiples trastor-
nos psiquidtricos que requieren una evaluacién sistemdtica temprana
y un seguimiento longitudinal.

Obijetivo
Describir y comparar el perfil psicopatolégico en hijos de padres con
trastorno bipolar versus hijos de padres sin trastorno bipolar en una
muestra comunitaria.

Material y métodos

La evaluacién de la psicopatologia en los padres se realizé con la
Entrevista Mini International Diagnostic Interview (MINI). Con base
en los resultados, se crearon los grupos de padres con y sin frastorno
bipolar (TBP). Posterior a la misma, se realizé la valoracién de psico-
patologia en sus hijos con el Kiddie Schedule for Affective Disorders
and Schizophrenia for School-aged Children Present and Lifetime Ver-
sion (K-SADS-PL) y el funcionamiento con la Escala de Funcionamiento
Global en nifios (C-GAS).

Resultados

El 90% de los hijos de padres con TBP ha presentado un trastorno psi-
quidtrico a lo largo de la vida; el grupo de trastornos externalizados
fue el mdés frecuente (81%). Los hijos de padres con TBP mostraron ma-
yor riesgo de presentar cualquier trastorno externalizado (RM=4.44;
IC=95%; 1.43-13.84), mayor riesgo para trastorno por déficit de
atencién e hiperactividad (RM=3.38; IC=95%; 1.18-8.93) y trastorno
negativista y desafiante (RM=3.06; IC=95%; 1.05-8.93).

Conclusioén
Los hijos de padres con TBP presentan una alta prevalencia de frasfornos
psiquidiricos, especialmente en el drea de los externalizados. El curso
longitudinal de la psicopatologia de inicio temprano sugiere que esta
poblacién requiere estrategias tempranas de diagnéstico y tratamiento
para cambiar las trayectorias discapacitantes de los trastornos crénicos.
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INTRODUCCION

El trastorno bipolar (TBP) es un trastorno del estado de &ni-
mo de curso crénico, fluctuante, con altas tasas de discapaci-
dad,! disfuncién,* comorbilidad psiquiatrica® e intentos sui-
cidas,* que genera altos costos en salud para la sociedad.’

Los estudios retrospectivos realizados en adultos con
TBP han reportado que de 20 a 30% de los casos iniciaron
antes de los 20 afios de edad;® sin embargo, la mayoria de
ellos no fueron detectados tempranamente. El retraso en el
diagndstico se atribuye a que antes del inicio de las altera-
ciones afectivas existen otras manifestaciones de psicopato-
logia en la infancia, como el trastorno disocial (ID) y el tras-
torno por déficit de atenciéon con hiperactividad (TDAH),
que pueden enmascarar los cuadros afectivos y/o de eleva-
cién del estado del 4nimo.”

Los hijos de padres con TBP se consideran un grupo de
alto riesgo para el desarrollo del mismo trastorno, como lo
indican estudios que muestran que la probabilidad de desa-
rrollar este trastorno es del 10%, cuando se tiene un padre
afectado, y de 40%, cuando ambos padres lo estan.'” Asimis-
mo, estudios en gemelos han mostrado que de 70 a 80% de las
manifestaciones clinicas se explican por factores genéticos."

El riesgo que corre esta poblacién no es tinicamente el
de desarrollar TBP, pues los estudios reportan que 50% de
los hijos de padres con TBP cumplen criterios para al menos
un trastorno psiquiatrico,’*™ lo que muestra un perfil hete-
rogéneo, pero con mayores tasas de trastornos de conducta
disruptiva, trastornos de ansiedad y del suefio, asi como
trastornos del animo, cuando se comparan con los hijos de
padres sin TBP.1¢18

Es asi que, en comparacion con la poblacién general, los
hijos de padres con TBP corren un riesgo 2.5 veces mayor de
desarrollar cualquier trastorno psiquidtrico y cuatro veces
mayor probabilidad de presentar un trastorno del estado
de animo."° Cuando consideramos la perspectiva del desa-
rrollo, los estudios realizados en preescolares reportan una
prevalencia ocho veces mayor para la presencia de TDAH,
asi como mayor frecuencia de sintomas depresivos y mania-
cos subumbrales, en comparacién con los hijos de padres
sin TBP." En la adolescencia se observa un incremento en la
prevalencia del diagnoéstico de TBP (de 3 a 10%) y en mayor
proporcion para cualquier trastorno del animo (40%).*

El estudio de esta poblacién es interesante debido a las
necesidades de atencién, disfuncién y psicopatologia tem-
prana que influyen, en una trayectoria heterotipica, en otros
trastornos crénicos y discapacitantes. Este estudio es impor-
tante también para disefiar algoritmos de intervenciéon tem-
prana y evaluar su desenlace.

Objetivo

Describir y comparar la psicopatologia en nifios y adoles-
centes hijos de padres con TBP versus hijos de padres sin
TBP en una muestra comunitaria.
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MATERIAL Y METODOS
Muestra

Padres con trastorno bipolar. Se reclutaron por medio de una
clinica especializada en el diagnéstico y tratamiento de los
trastornos del animo de un hospital de psiquiatria de tercer
nivel, de octubre de 2009 a julio de 2010. Se invit6 a participar
a los pacientes con hijos biol6gicos de seis a 18 afios de edad.

Se excluy6 a los padres con diagnéstico de TBP secun-
dario a uso de sustancias o causa médica y a aquellos padres
que presentaron durante la evaluacién algin estado psiquia-
trico que les impidiera otorgar su consentimiento informado.

Padres sin TBP de la comunidad. Se reclutaron en una
escuela primaria y secundaria particular aledafa a la zona
geografica en que se llevé a cabo el estudio. Se convocé a los
padres para recibir un curso informativo sobre trastornos de
ansiedad y después del mismo se les invité a participar en el
estudio. Se incluyeron todos los padres que aceptaron parti-
cipar voluntariamente. Se excluy6 a aquellos a quienes du-
rante la evaluacion se les diagnosticé TBP y/o que tuvieran
familiares conocidos de primer grado con este diagndstico.

Entrevistas diagnosticas. Para la confirmacion y/o el
diagnoéstico de los padres, se utilizé la Mini International
Neuropsychiatric Interview (MINI), adaptada para Centro
y Sudamérica.?! Esta es una entrevista diagnostica estruc-
turada que evalta los principales trastornos psiquiatricos
del Eje I de acuerdo con el DSM-IV y la CIE-10. Tiene una
confiabilidad interevaluador de 0.67 a 0.95 para las distintas
categorias diagnoésticas. Fue aplicada por un evaluador in-
dependiente a las evaluaciones de los hijos.

Para evaluar la psicopatologia en los menores, se utilizé
el Kiddie Schedule for Affective Disorders and Schizophrenia for
School-Age Children Present and Lifetime Version (K-SADS-PL).
Esta es una entrevista semiestructurada que evalta 46 diag-
noésticos psiquiatricos en el presente y a lo largo de la vida.
La confiabilidad interevaluador se ha reportado entre 0.66
y 1.0, dependiendo del diagnostico.? Todos los evaluadores
fueron psiquiatras de nifios y adolescentes que contaban con
la capacitacién requerida para la aplicacion del instrumento.

El funcionamiento psicosocial se evaltio con la Escala de
Evaluacion Global para Nifos (C-GAS), la cual se encuentra
incluida en el dltimo apartado del K-SADS-PL. Consta de
una puntuacion del 1 al 100, donde el mayor puntaje corres-
ponde a un mejor funcionamiento en las areas académica,
familiar y social.”> Para la evaluacion de la variable de Fun-
cionamiento Global, se crearon tres categorias: a) sin dis-
funcién (GAF de 71-100); b) disfuncién moderada (GAF de
41-60), con interferencia en al menos un area y/o en la ma-
yor parte de las areas sociales; y ¢) disfuncién grave (GAF
11-40), que incluy6 deterioro grave en el funcionamiento de
diversas éreas.

Asi mismo, se evalu6 el mejor nivel de funcionamiento
actual (altimas dos semanas), en el episodio mas severo en
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el pasado (EMSP), asi como el mejor nivel de funcionamien-
to en el pasado (durante el afio pasado).

Procedimiento

El protocolo fue sometido y aprobado a los comités cientificos
y de ética de la institucion donde se llevé a cabo el estudio.

Se obtuvo el consentimiento informado de los padres
y el asentimiento de los hijos. Los primeros se evaluaron
con la MINI, tras lo cual se asignaron al grupo de TBP o sin
TBP de la comunidad. En una segunda cita se aplicaron el
K-SADS-PL y el C-GAS a sus hijos.

Andlisis estadistico

Para describir las variables demogréficas y clinicas se uti-
lizaron medidas de tendencia central. A su vez, para las
variables categoéricas se usaron la ¥ y la prueba exacta de
Fisher cuando el nimero de observaciones fue inferior a 5.
También se utilizé la t de Student en variables continuas
para comparar porcentajes y medias entre los grupos. Se
utilizaron cuadros de 2 por 2 para estimar la razén de mo-
mios. Se estableci6 la significancia estadistica con un valor
de p<0.05 a dos colas. El andlisis se realiz6 con el programa
estadistico IBM SPSS Statistics, version 20.

RESULTADOS
Caracteristicas sociodemograficas

La muestra incluy6 a 62 nifios y adolescentes: 31 hijos de padres
con TBPy 31 hijos de padres sin TBP. En los hijos de padres con
TBP, la edad promedio fue significativamente mayor que en el
grupo de comparacién (12.2 [DE + 3.55] vs. 10.1 [DE + 1.55],
t=-2.895, p=.006). El grupo de hijos de padres con TBP alcanz6
una proporcion significativamente menor de participantes del
sexo masculino (19 [61%] vs. 26 [84%], ¥*=.397, p=.046), mien-
tras que la mayoria de los hijos de padres sin TBP provenia de

familias biparentales (13 [42%] vs. 24 [77%], ¥*=8.11, p=0.04). Al
comparar si habian recibido algtn tratamiento farmacolégico
a lo largo de la vida, no hubo diferencias significativas entre
los grupos (7 [22.58 %] vs. 3 [9.7%], p=0.116) (cuadro 1).

Diagnésticos psiquidtricos en hijos
de padres con trastorno bipolar versus
hijos de padres sin trastorno bipolar

Con el objetivo de reducir la probabilidad de un error tipo II
para la variable trastornos psiquiatricos, en un primer analisis
se decidi6 agrupar los trastornos en las siguientes categorias:
cualquier trastorno externalizado (TDAH, trastorno negati-
vista y desafiante [TND] y TD), cualquier trastorno afectivo
(distimia, trastorno depresivo mayor y/o TBP), cualquier
trastorno de ansiedad (ansiedad generalizada, ansiedad de
separacion, fobia social, fobia especifica, trastorno obsesivo-
compulsivo y estrés postraumatico) y cualquier trastorno de
eliminacién (enuresis y/o encopresis) (cuadro 2).

Se encontré que 90% de los hijos de padres con TBP y
87% de los hijos de padres sin TBP habian presentado algin
trastorno psiquidtrico alo largo de la vida (¥*=0.161, p=0.602).
Los hijos de padres con TBP presentaron mayor frecuencia
para cualquier trastorno externalizado que los hijos de pa-
dres sin TBP (25 [80.6%] vs. 15 [48.4%], x*=7.045, p=0.008).
No se encontraron diferencias estadisticamente significati-
vas entre grupos para el resto de las categorias (figura 1).

En el andlisis para cada diagnoéstico psiquiétrico, los
hijos de padres con TBP presentaron mayor frecuencia de
TDAH (22 [71%] vs. 13 [41.9%], ¥*=5.314, p=0.021) TND (16
[51.6%] ws. 8 [25.8%], x*=4.351, p=.037, OR=3.06, IC=95%,
1.05-8.93) y una tendencia para TD (4 [13%] vs. 0 p=0.076).
Dos hijos de padres con TBP (6.5%) presentaron diagnoéstico
de TBP no especificado. El grupo de hijos de padres sin TBP
presenté mayor frecuencia de fobia social (n=9 [29%] vs. n=2
[6.5%] vs. EF=0.043, p=.020).

El analisis de riesgo mediante la razén de momios
(R.M.) mostré que el grupo de hijos de padres con TBP
tenia mayor riesgo de presentar cualquier trastorno ex-

Cuadro 1. Caracteristicas sociodemogrdficas en hijos de padres con TBP vs. hijos de padres sin TBP

Hijos de padres

Hijos de padres

con TBP sin TBP Andlisis estadistico
Caracteristicas Media D.E. Media D.E. Prueba df p
Edad (afios) 12.2 3.55 10.1 1.55 t 2.895 0.006
N % N %

Sexo masculino 19 61.0 26 84.0 1 0.397 0.046
Mestizos 31 100.0 31 100.0 NA NA NA
Familia biparental 13 42.0 24 77.0 e 8.110  0.040
Historia de Abuso* 16 52.0 9 9.0 a 3.280 0.070
T. Farmacolégico® 7 23.0 3 10.0 FE 0.170 0.116

* Incluye cualquier categoria de abuso fisico, psicolégico, descuido y/o sexual alguna vez en la vida.

& Historia de haber recibido tratamiento farmacolégico alguna vez en la vida.
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Figura 1. Comparacién de categorias diagnésticas en hijos de padres con trastorno bipolar vs.

hijos de padres sin TBP.

ternalizado (R.M.=4.44, IC 95%, 1.43-13.84, p=.01), TDAH
(R.M.=3.38,1C 95%, 1.18-8.93, p=0.04) y TND (R.M.=3.07, IC
95%, 1.05-8.93, p=.06).

Funcionamiento global de hijos de padres
con TBP versus grupo de comunidad

El 64.5% de los hijos de padres con TBP presentaron dis-
funcién moderada en el episodio actual en comparacién con

29% de los hijos de padres sin TBP, lo cual representd una
diferencia estadisticamente significativa entre grupos (20
[64.5%] vs. 9 [29%] ¥*=.783, p=.005).

DISCUSION

El presente estudio comparé los trastornos psiquiatricos en
hijos de padres con trastorno bipolar tratados en un hospital

Cuadro 2. Diagnésticos psiquidtricos (DSM-IV) en hijos de padres con TBP (n= 31) vs. hijos de pa-

dres sin TBP (n = 31)

Hijos de padres

Hijos de padres

con TBP sin TBP Andlisis estadistico
Trastorno N % N % Prueba df p
TBP No especificado 2 6.5 0 0.0 EF 0.492  0.229
Depresiéon mayor 5 16.1 2 6.5 EF 0.425 0.151
Ansiedad generalizada 2 6.5 6 19.4 EF 255 0.130
Ansiedad de separacién 11 35.5 9 29.0 e 295 0.587
Fobia social* 2 6.5 9 29.0 FE .043 0.020
Fobia especifica 11 32.3 16 51.6 e 1.676  0.196
Obsesivo compulsivo 1 3.0 0 0.0 EF 1.000 0.313
Estrés postraumdtico 0 0.0 1 3.0 EF 1.000 0.313
TDAH* 22 71.0 13 42.0 2 5314 0.021
TOD* 16 51.7 8 26.0 22 4351 0.037
T. disocial** 4 13.0 0 0.0 EF 238 0.076
Enuresis 3 10.0 5 16.0 EF 707 0.449
Encopresis 1 3.2 0 0.0 EF 1.000 0.313
Anorexia N 2 6.5 0 0.0 EF 492 0.151
Bulimia 1 3.2 1 3.2 NA NA NA
Reacciones de ajuste
e Con dnimo depresivo 5 16.0 5 16.0 EF 425 0.151
e Con ansiedad** 3 10.0 0 0.0 EF 238 0.076

EF = Prueba exacta de Fisher.
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de tercer nivel de atencién con hijos de padres sin TBP de
comunidad. Los resultados mostraron que ambos grupos
presentaron una alta tasa de psicopatologia. Sin embargo,
en el grupo de hijos de padres con TBP, ésta fue més del
doble a la esperada para el grupo de edad (90% de los par-
ticipantes tuvo un trastorno psiquiatrico). Este hallazgo es
de relevancia debido a que coloca a esta poblacién en una
posicion de alto riesgo para presentar cualquier trastorno
psiquiétrico a lo largo de la vida. Asi también, los hijos de
padres con TBP constituyeron un grupo con un mayor na-
mero de trastornos comoérbidos (de tres a siete diagnésticos)
y mayor disfuncién, lo cual los ubica como una poblacion
diferente en términos de gravedad cuando se les compara
con hijos de padres sin TBP.

Alrealizar la comparacién por grupo de diagnosticos, se
observé que hubo una mayor frecuencia de padecimientos
del espectro externalizado para los hijos de padres con TBP,
quienes tuvieron 4.44 veces mayor riesgo de presentar cual-
quier trastorno externalizado; 3.38 y 3.07 veces mayor riesgo
de presentar TDAH y TND, respectivamente. Este hallazgo
es interesante debido a que, a pesar de que la muestra total
de nifios y adolescentes fue obtenida de la comunidad, en el
presente estudio la frecuencia de trastornos externalizados
en hijos de padres con TBP fue casi 15 veces mas alta que la
reportada en otros estudios con poblacién general® y casi 50
veces mds alta que la reportada en la encuesta nacional de
adolescentes.*

Los resultados también son consistentes con otros estu-
dios internacionales que reportan tasas elevadas de trastor-
nos de conducta disruptiva y TDAH en los hijos de padres
con TBP cuando se comparan con hijos de padres sanos'
y/o con otra psicopatologia diferente al TBP.!* La relevancia
de la presencia de TDAH en poblacion de riesgo para desa-
rrollar TBP se ha demostrado con los seguimientos longitu-
dinales, los cuales reportan que la asociacién de TDAH con
trastorno de conducta y episodios depresivos incrementa
significativamente el riesgo de un viraje hacia la mania en
nifios y adolescentes.” Por este motivo, algunos autores han
planteado que, en poblaciones de riesgo, el TDAH puede
constituir una fase prodrémica o una manifestacién tempra-
na de TBP, acorde a la etapa del desarrollo.’** Otra de las
hipétesis propuestas es que el TBP y el TDAH comparten un
sustrato bioldgico para la etiologia de la enfermedad.” Sin
embargo se requieren estudios de cohortes, genéticos y de
neuroimagen que ayuden a aclarar esta asociacion. Es im-
portante que los nifios y adolescentes incluidos en estudios
como éste puedan tener un seguimiento.

Por otra parte, los trastornos del animo fueron més fre-
cuentes en el grupo de hijos de padres con TBP; no hubo, sin
embargo, diferencias con los hijos de padres sin TBP. Una
probable explicaciéon de lo anterior es que en el presente
estudio la mayorfa de los evaluados no habia alcanzado la
edad de mayor riesgo para la presencia de trastornos afec-
tivos.!®® Los nifios que presentaron sintomas de elevacion
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del estado de &nimo no cumplieron con el criterio de tiempo
de acuerdo con el DSM-1IV para confirmar el diagnéstico de
TBP-I o II. No obstante, las investigaciones muestran que es-
tos nifios pueden diagnosticarse con TBP no especificado, el
cual tiene un comportamiento similar a los subtipos I y Il en
relacién con la cronicidad y disfuncién.”” Algunos autores
han modificado los criterios diagnésticos para TBP pediatri-
co tomando en consideracién el nimero de horas en que se
presentan los sintomas de elevacion del estado de animo y
durante dias distintos.” Sin embargo, esta modalidad diag-
noéstica incrementa la prevalencia del TBP pediatrico.

Los trastornos de ansiedad se presentaron con mayor
frecuencia en los hijos de padres sin TBP. Este hallazgo es-
tuvo probablemente relacionado con una mayor sensibili-
dad al reconocimiento de psicopatologia por los padres al
aceptar que sus hijos fueran evaluados. Por otra parte, los
resultados concuerdan con estudios de muestras comuni-
tarias mexicanas, donde los trastornos de ansiedad son los
mas prevalentes, pero también los menos discapacitantes,®
y finalmente un porcentaje de la muestra proveniente de la
escuela fue referida por profesores, quienes pudieron haber
detectado una manifestaciéon de conducta anormal en un
nifio y sugerir su participacién en el estudio.

Los hijos de padres con TBP tuvieron un menor nivel
de funcionamiento global en el presente, con deterioro en
al menos un drea de acuerdo con el C-GAS. A pesar de lo
anterior, la mayoria de estos nifios no habia recibido inter-
venciones terapéuticas y aquellos que si contaron con el
antecedente de tratamiento médico, recibieron el grupo de
farmacos mas utilizado que fue el de los estimulantes. Lo
anterior sugiere que los sintomas externalizados fueron el
principal motivo de disfuncién.

La interpretacién de los resultados del presente estudio
entrafia algunas limitaciones dado que el diagnoéstico psi-
quidtrico sélo pudo evaluarse en el padre participante. No se
obtuvo informacion sobre el otro padre biolégico. Cabe men-
cionar también la dificultad para reclutar padres de la co-
munidad sin psicopatologia, lo cual se ha reportado en otros
estudios con disenos similares, en que 50% de los padres de
comunidad tienen al menos un diagnéstico psiquiatrico.

Aunque los evaluadores de los nifios y adolescentes no
fueron ciegos al diagnéstico de los padres, el uso de una en-
trevista semiestructurada validada en poblacién mexicana y
aplicada por psiquiatras de nifios y adolescentes, capacita-
dos y con amplia experiencia en el uso de la entrevista, asi
como haber contado con un grupo de comparacion, fortale-
ce los resultados obtenidos.

Segtin nuestro conocimiento, el presente es el segundo
reporte de psicopatologia en nifios y adolescentes mexicanos
considerados como grupos de riesgo para presentar trastor-
no bipolar. Dado que replica los resultados de estudios he-
chos en este campo en otras partes del mundo, puede servir
como marco tedrico para elaborar estudios subsecuentes,
planes de detecciéon y manejo de poblaciones especiales, asi
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como de sustento para la implementacion de programas de
tamizaje en poblaciones de alto riesgo, como lo constituyen
los hijos de padres con cualquier psicopatologia que acuden
a recibir tratamiento psiquidtrico.

CONCLUSIONES

El presente estudio reporta la psicopatologia en hijos de
pacientes con TBP. La elevada frecuencia de padecimientos
psiquiatricos encontrada en esta poblacién, especificamente
para los trastornos externalizados, genera la necesidad de
enfocar en el drea clinica la atencion en programas de pre-
vencion, diagndstico y/o tratamiento oportuno para este
grupo de alto riesgo.
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