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JOCILKEHHSI YUY TJIUBOCTI IPEJCTABHUKIB POIUHHU
ENTEROBACTERIACAE TA HEOEPMEHTYIOUYUX TPAMHETATUBHUX
BAKTEPIN IO KOMIO3UIIMHOT' O 3ACOBY HA OCHOBI
JEKAMETOKCHHY TA BIOJIOITYHO AKTUBHOI'O
IPENTAPATY BJIACTOMYHILI

Ximiu Ouiekciit CepriioBu4

CTapIlMi BUKJIa/1a4y

Henucko Terssna BanepiiBna

acripaHTKa

BinHULIbKUM HAIlIOHATBHUM MEIUYHUIN YHIBEPCUTET
iM. M. L. [Tuporosa, m. Binnuug, Ykpaina

Beryn. [HdekiiitHi yCcKJIaJHEHHS 3aBXKIU 3aBJaBalid 3HAYHUX HE OakaHUX
YCKJIAAHEHb NPH JIKYBaHHI XIPYypriYHUX paH, TOMY pO3pOOKa HOBUX JIIKAPCHKUX
3ac00iB Ta pI3HOMAHITHUX TMPOTH I1HQEKIINHUX € aKTyalbHOI MpPOOJIEeMOIO
CBOTOJICHHS.

Merorw podOTH € BH3HAYEHHS €(PEKTUBHOI KOHLEHTpalli Ta KOMOIHamii
aHTHCENTHKA JIEKAMETOKCMHA Ta IMyHoMmonyinaropa «bmactomyHu», mnpu
3aCTOCYBaHHI SIKO1 3aJIMIIABCS MPOTUMIKPOOHUN e(eKT aHTHCEeNTHKa Ta sKi O B
MO€HAHHI HE MPOSBJISITH aHTAroHi3M MiX COOOI0.

Marepiaau ta mMeroau. [ MikpoO10OJIOTTYHOTO OOIPYHTYBAHHS MOIIIBHOI
KOHLIGHTpalli JI€KaMETOKCMHY 3 OJIACTOMYHUIOM Ta MOJKJMBOIO  BIUIMBY
0JIaCTOMYHUIy Ha aHTUMIKpPOOHY JMil0 JEKaMETOKCHMHY HaMmMH OyJi0o MPOBEIACHO
TOCIIKEHHS, 7€ BHKOPHUCTOBYBAJIM TOTOBI O(INUHAIBHI PO3YMHH AHTUCENTHUKA
JIEKaMETOKCHHY (JIeKacaH) Ta JIIKapChKOIro mpenapaTry 0JacTOMYHUI, SIK1 3aKyIUISLIN 3
anTeyHoi Mepexi. st mocmikeHHs TOTyBaldM JOCHIIHI 3pa3Kd KOMITO3UIIIMHOTO
CKJIaZy 3 PpI3HUM KUIbKICHUM BMicTOM OmactomyHiry B 0,02 % po3umHi
JeKaMeTOKCUHY. [[ns mpuroTyBaHHs JOCHIAHHUX 3pa3KiB  BUKOPHCTOBYBAJIU
oiMHANBHY JIKapChbKy (POpMy IMyHOMOJETIOIOUOTO Mpenapary 0J1acTOMYHLITY, 110
MicTuTh 0,6 Mr Ai10401 peHOBUHU Y (POPMI IOPOIIKY, SIKAW POZUUHSIIN B JTIKAPCHKOMY

AHTUCENTUYHOMY Tpemnapari aexkacaH (mictuth 0,2 Mr naekamMeTokCMHy B 1 M
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po3uuny). JocmimxyBanuii 3pa3zok 1 mictus 0,6 mr 6mactomyniny ta 2,0 mia 0,02 %
PO3UHHY JIEKAMETOKCHHY, IO B IEpepaxyHKy Ha 1 M1 po60YOro po3urnHy KOMITO3HUIIIT
ckianano: 0,3 mr 6mactomyHiny Ta 0,2 Mr 1eKaMeTOKCHHY.

Ockinbkd ~ MIKpOOIONOTIYHE — AOCHIKEHHS  aHTHUMIKPOOHOI  aKTMBHOCTI
JEKaMETOKCUHY B TMPUCYTHOCTI PI3HOTO BMICTY OJaCTOMYHITY IPOBOIMIH
MaKpOMETOJIOM CEpIHHUX pPO3BEACHb, TOTYBAIM CEPI0 JOCIITHUX pO3uuHIB. Jlys
NPUTOTYBaHHS cepii AOCTIAHUX 3pa3kiB, 0,6 MI OJaCTOMYHITY PO3YMHSUIA B Pi3HUX
00’emax 0,02 % po34nHy JE€KAMETOKCHUHY.

Pobora BukoHyBajmach B  OakrtepiojoriuHiii  mabopatopii  kadeapu
MikpoOiosiorii BHMY im. M. L. IluporoBa, 13 3acTOCyBaHHSIM YCIX MIPONPHUEMCTB
oe3rneku. BukopucToByBaauCch My3€iiHl Ta KJIIHIYHI IITAMHU MPEACTABHUKIB POJIUHU
enterobacteriacae Ta He)epMEHTYIOUMX I'PaMHETAaTUBHUX OaKTEpild.

PesyabTtatTn Ta o00roBopeHHsi. BigoMo, 10 TpPENCTaBHUKKA POJIUHU
Enterobacteriacae mocigaroTh 4iNbHE MiCIle cepel MPOBIAHUX  30yIHUKIB
1H(pEeKIIHHO-3anaJIbHUX PAHOBHX MpoueciB. Tak, TUMOBUM NPEICTABHUKOM JAaHOI
POJIVHMA YMOBHO-TIATOTCHHUX 30yIHHUKIB paHOBUX iH(GeKIiH BBaxkawoTs E. coli. 3
YpaxyBaHHSAM €TIOJOTIYHOI 3HAYYIIOCTI JAHOTO T'PAMHETATUBHOTO MIKPOOPTaHI3My
OyJ10 TIPOBEACHO AOCTIIHKEHHS aHTUMIKpoOHOT akTuBHOCTI 0,02 % IekaMeTOKCHUHY
Ta pO3pOOJEHOr0 HAa WOrO0 OCHOBI KOMIO3UIIIWHOTO CKJIAMy 3 IMYHOTPOITHHM
npernapaToM OJacTOMyHIT moao My3ednux mramiB E. coli ATCC 25922, E. coli
ATCC 35213 Ta psay KIIHIYHUX 130JIATIB, OJIEp’KaHUX Bij MAIlI€EHTIB 3 HATHOEHUMH
paHaMu pi3HOT JIOKaTi3allii.

B pe3ynbTaTi npoBeaeHUX MIKpOOIOJOTTYHUX JOCIIKEHb OyJI0 BCTAHOBIIEHO
BUCOKY YYTJIMBICTh JI0 JICKAMETOKCHHY 000X pedepentHux mtamiB E. coli ATCC
25922 ta E. coli ATCC 35213, 3 mOMITHO BHIIOIO YYTJIMBICTIO MepIioro. Tak,
BCTAHOBJICHO MIHIMAQJIbHI 0aKTEpPIOCTAaTHUHI KOHIEHTpAIlii aHTHUCENTHKA, IO
BIIMOBIIHO CTHOBWIM 12,5 Ta 25 Mkr/mu. JlekamMeTokcuH 3a0e3medyBaB JTOCTATHIO
OaKTepHIIMIHY Jif0 Ha pehepeHC-IITaMH KHITKOBUX HMaTUYOK (puc. 1-2).

3 ypaxyBaHHSM BHCOKOTO PHU3UKY 1H(DIKyBaHHS XIpypriyHUX paH I1HIIUMH

erepobakTepisimMu. JloaTkoBO OYyJIO MPOBEICHO IOCTIHKEHHS 3a Yy4acTO IITamiB
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K. pneumonie. B exkcnepumenti Mmyseinmii mram K. pneumonie ATCC 700603
MPOSIBJISIB - TMOAIOHY [0 KHUIIKOBUX TNAJIMYOK YYTJIHMBICTE N0 JEKAMETOKCHHY
(puc. 1.3-1.4).

BcranoBieHO 1iKaBYy 3aKOHOMIPHICTh XapakKTEPy YYTJIUBOCTI EMIEPHXIA 0
KOMITO3UIIIMHUX CKJIQJIB JEKAMETOKCHUHY 3 OJAaCTOMYHLUIOM, IO MPOSBISIIOCH Y
BIJICYTHOCTI 3MiH MIHIMQJIbHUX OaKTEPIOCTATUYHUX KOHIICHTpAIli eKaMETOKCHHY,
HE 3aJeKHO BIJ PI3HOI KUIBKICHOTO BMICTY y MOro pO34HMHI IMYHOTPOITHOTO
npenapaty 61actoMyHiTy. Tak, 1ekaMeTOKCHH 3a0e3nedyBaB MOAI0OHY 10 KOHTPOJIO
edexTuBHY OakTepiocTarmuny niro Ha E. coli ATCC 25922 ta E. coli ATCC 35213
MPUCYTHOCTI OJAaCTOMYHITYy B HaBumIiil koHueHntpauii (0,3 mr/mu), a Takoxx mOpu
Horo mopanpmux posBeAeHHsX. [1lo cBiAUMiIO TIPO BiACYTHICTH AHTATOHICTUYHOTO
BIUIMBY OJIACTOMYHUIy Ha aHTHUMIKPOOHI BIJIACTUBOCTI JIEKAMETOKCUHY ILOJO
pedepentnux mramiB E. coli. Ilpu momasanui 6mactromyniny (0,3-0,15-0,075 mr/mn)
BigMivanu 3poctrands MbBcK nmekamerokcuny mogo K. pneumonie ATCC 700603
BJIBIYl 3 TMOJAJbIIMM TOBEPHEHHSIM JO BUXIJHUX 3Hau€Hb (25 MKIr/MJ) TMpu
3MEHIIEHHI BMICTY iMyHOMoxayisropa g0 0,06 Mia/mMa B KoMmosuiii 3
JE€KaMETOKCHHOM.

JocmimkeHHss OaKTepHIIMAHUX  BJIACTUBOCTEH  KOMITO3MINIMHUX  CKIJIQIiB
JIEKaMETOKCHHY 3 OJIACTOMYHIJIOM 3acBITYHJIA BIJICYTHICTh HETAaTUBHOTO BILIUBY
OCTAaHHBOT'O Ha AKTHUBHICTh aHTHceNnTHYHOro 3aco0y. Tak, MbuK nexkamerokcuny
oo E. coli ATCC 35213 ne mepeBuityBaia 50 MKI/MII y BCIX JOCTIIHUX 3pa3KiB,
SIKI MICTHJT Pi3HY KUIBKICTBH OJlacToMyHiTy. Y BHIaAKy My3eiHoro mramy E. coli
ATCC 25922 cnocrepiranu 3HmwKeHHS 3HaueHb MbBnK (3a mekameTokCcHHOM) B
npucytHocti 0,3 1 0,15 mr/mu, mo CBIAYMIIO TIPO MIABUIIEHHS YYTJIUBOCTI JAHOI
KyJIbTypu Oaktepiid 10 aHTUcenTuka. BusHaumnu, mo B npucytHocti 0,3 mr/mi
0JIacTOMYHUTy ~ KOHIIGHTpAIlli  JICKAMETOKCHUHY, HEOOXIgHI JUIsi  3HUIIEHHS
K. pneumonie ATCC 700603, 3pocramu BaBidi. BcTaHOBIIEHO BiIHOBJICHHS
YyTJIUBOCTI TECT-IITaMy KJeOCied 10 JACKaMETOKCHHY IpPU 3MEHIICHHI BMICTY
0acTOMYHITY B pO3UMHI AekaMeToKcHHy a0 0,15 Mr/mi 1 meHIue.

BuBueHHs MPOTUMIKPOOHMX  BJIACTUBOCTEH JEKAMETOKCHMHY Ta  Horo
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KOMITO3HITIMHUX CKJIQAIB 3 OJACTOMYHIIOM MO0 KIIIHIYHUX IITaMIB CHIEPHUXid Ta
KJIeOCieN, MPOAEMOHCTPYBAIM MOAIOHY 3aKOHOMIPHICTH SIK 1 MIOAO0 pedepeHTHHX
IITaMIB IIUX MIKpPOOPTaHi3MiB.

BcranoBieHo, BIICYTHICT TOCTOBIPHOT PI3HMIII YYTAMBOCTI KJIIHIYHUX IITaMIiB
E. coli mo mocmimkyBaHHX 3pa3KiB KOMIIO3HINI JEKaMETOKCUHY i3 Pi3HUM BMICTOM
OmactomyHuly. MiHiManbH1 OakTepiocTaTUYHI Ta OaKTepULIMIHI KOHIEHTpaIlii
pPO3UMHY JEKaMETOKCHHY 3 HaWBHIIOI KOHIICHTpAIllE B HbOMY OJaCTOMYHLTY
(0,3 mr) Oynu 1,66+0,12 pa3a MEHIIMMH BiJ KOHTPOJIBHOIO PO3YMHY aHTHUCEITHKA,
10 CBITYHIIO MPO BiACYTHICTH JOCTOBIPHOT BIAMIHHOCTI aHTUMIKPOOHOI aKTUBHOCTI
1[0/I0 CIICpUXid PO3UMHY AaHTUCENTHKA Ta HOTO KOMIIO3UINT 3 0JaCTOMYHIIOM
(p>0,05).

3 oAy Ha OJAepXaHl pe3yJbTaTh BUBUYEHHS YYTIMBOCTI pePEpeHTHHX Ta
KIiHIYHEX mTamiB E. coli, ToIinpHO CTBEpIKYBAaTH, [0 AHTHCENTUYHHUN JTIKAPChKUM
mpenapar Ha OCHOBI JIEKAMETOKCHHY, KU 3a0e3nedye BUpaxeH1 OaKkTepioCTaTH4HI
Ta OaKTepULMJIHI BJIACTHBOCTI WIOJO0 KHIIKOBUX MNaJIWYOK, 30epira€ BHCOKI
MPOTUMIKPOOHI BJIACTUBOCTI IOJAO JAaHOTO BUAY 30yJHMKAa B TMPUCYTHOCTI
IMYHO/IYJIFOIOUOTO Tpernapary 0JIaCTOMYHILITY.

Kumiaiyai mramu kiedcien, Skl BOJOILIN MOAI0OHO0 A0 eMIepuXiid YyTIHUBICTIO
70 JIEKaMETOKCHHY, MPOJEMOHCTPYBAJIN JIOCTOBIPHE 3HIDKEHHS YYTJIMBOCTI J0
JaHoro npemnapary npu aojaasanHi 0,15-0,3 mr 6mactomyHiny 70 1 M1 aHTHCENITHKA.

Tak, BCTaHOBIEHO 3HWXKEHHS OAaKTEPIOCTATUYHUX BIJIACTUBOCTEH IIIOJIO
K. pneumonie nexaMeTOKCMHY BJBiYI B JOCHITHOMY 3pa3Ky aHTHMIiKpOOHOT
KoMmosuiii, mo wmictuina 0,3 mr/mn O6nactomyHuny (p<0,001). Ilpu 3mMeHIIeHHI
KUIbKICHOTO BMicTy OsactomyHuty ao 0,15 mr B 1 Mi aHTHcenTuKa, BiAMiYaIu
JIOCTOBIpHE 3MEHIIIEHHS HOro OakTepiocTaTudHoi 11i Ha kiebcienu B 1,63+0,20 pasa
B IMOPIBHAHHI 3 KOHTpoJsieM (p<0,05).

PeectpyBasin  He3HauHe  3HWKEHHS ~ OAKTEPUIIUTHUX  BIACTUBOCTEH
JCKaMETOKCHHY 100 KmiHiuHuX mTtamiB K. pneumonie maibke B 1,5 pasa mpwu
nonaBaHHl OnactomyHUTy B KutbkocTi 0,3 wmr/mu. Ilporte, Take mnocnabieHHs

OaKTEepUIIMAHOI AaKTUBHOCTI HE MaJlo JOCTOBIPHOI pI3HULI Yy TMOPIBHSHHI 3
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KOHTPOJIbHUM PO3YMHOM JIEKAMETOKCUHY.

[TpoBeneH1 ekcrepuMEeHTANIbHI JOCITIKEHHSI aHTUMIKpOOHUX BIACTHBOCTEH
JEKaMETOKCHHY 1 MOro KOMIO3WIIMHUX CKJIAJIB 3 PI3HUM BMICTOM OJIaCTOMYHLITY
010 MPOBITHUX 30yAHUKIB paHOBUX 1H(MEKITIH, sIKI HAJIEKATh 10 HE(HEPMEHTYIOUNX
IrpaMHETaTUBHUX OaKTepid, TO3BOJIMIA BCTAHOBUTH MEBHI OCOOIUBOCTI B 3aJI€KHOCTI
BiJl By 30y IHHKA.

Tak, B  pe3ynbrari  JOCHIUKCHHS  aHTUMIKPOOHMX  BIIACTUBOCTEU
JIEKaMETOKCUHY OyJI0O BCTAHOBJICHO BHCOKI OaKTEpHUIIMIHI BJIACTHBOCTI IIIOJ0
YMOBHO-TIATOTEHHUX MiKpoopraHi3aMiB poOy Acinetobacter, sxi B Ham uac Bce
YacTille BUIUIATh cepell MPOBIAHUX 30yAHHUKIB PaHOBOI XipypriyHoi iH@ekuii. 3a
JTAHUMH EKCIIEPUMEHTAIBHOTO JIOCTIpKeHHss BcTtaHoBwiH, 1o MbcK ta MbuK
KOHTPOJIBHOTO PO3YMHY JEKAMETOKCHUHY 00 allMHETOOAKTEpii Oyyin MOIIOHUMU SIK
y BUNIAJKY €HTepOoOaKTepil.

[Ipote, nocmiKyBaHi 3pa3Kd KOMIIO3HUIIIHHOTO CKJIAJy JIEKAaMETOKCUHY
MIPOJIEMOHCTPYBAJIM BABIYl HIXKUY MOTO0 MIKPOOOCTAaTHYHY Ta MIKpOOOLMOHY Jif0 Ha
KIiHiuHI mTamMu 4. baumannii B npucytHocti 0,3 mr/ma 6macromyniny (p< 0,001).
TecT-3pa3ku, sixi Mictunu 0,15 Mr/mit 1 MeHIe 0J1aCTOMYHLTY BOJIOALIA BUPAKEHUMHU
0aKkTepiOCTATUUHUMHU 1 OAKTEPUIIMIHUMM BJIACTUBOCTSAMHU IOAO AalliHETOOAKTEpiH,
mo 3rigHo moka3HukiB MbcK, MbuK He mamm g0oCTOBIpHUX BIIMIHHOCTEH Bif
KOHTPOJTIO.

Ha mpotuBary arinero6axkTepisiM, OyJ0 BCTAHOBJICHO 3HAYHO BHUIILY CTIHKICTh
MICEBJOMOHA/T JI0 JICKAMETOKCHHY Ta Horo koMmo3wullli 3 OsactomyHUIoM. PedepHc
mram P.aeruginosa ATCC 27853 BusBmAB 4yTiauBicTh 10 S50  MKr/mi
JIeKaMeTOKCHHY. B mpucyTHOCTI 0JaCTOMYH1JIy BCTAHOBJIEHO 3HM)KCHHSI aKTUBHOCTI
NeKaMeTOKCUHY BJBiul npu noxaBanHi 0,15-0,3 mr/mi imyHomoxaystopa. Busnauuim
3HIDKCHHSI OaKTepiocTaTUYHOI Ta OAKTEPUITUAHOI aKTUBHOCTI JEKAMETOKCHHY I10JI0
P.aeruginosa ATCC 27853. ITlpu 3meniieHHi Bmicty OmactromyHiny go 0,075 i
MEHIIE B  PO3YMHI  JIEKAMETOKCHMHY  OyJIO  BCTAHOBJEHO  BIJHOBJICHHS
OakTeplocTaTUYHUX Ta OAKTEPUITMIAHUX BIJIACTUBOCTEHW AaHTHUCENTHKA MOAIOHO 10

KOHTPOJTIO.
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[Ipu pocnimxkeHHI aHTUMIKPOOHHMX BJIACTUBOCTEH pO3pOO0JIEHOT KOMITO3HUIIIT
AHTUCENTUKA JCKAaMETOKCHHY MI0J0 KIHIYHMX INTaMiB OyJI0 BCTAaHOBJICHO BHIII
e(eKTHBHI KOHIIEHTpAIlli TeCT 3pa3KiB (3a JEKaMETOKCHHOM), fKI 3a0e3ledyBasid
aHTHrceBroMoHanny nito. Tak, B mpucyrHocti 0,3 ta 0,15 Mr/mn Bigmivanu
JIOCTOBIpHE 3HMKEHHS OakTepilocTaTHyHOl 11i aHTucenTuka B 1,88+0,33 pasa, mpo
mocBiqumio 3po 3poctanHss MbcK (p< 0,01). B 060X gociiipKyBaHUX TECT-3pa3KiB 3
BHCOKMM  BMICTOM  OJJaCTOMYHUIy  CHOCTEpITQIM  aHAJOTIYHE  3HIDKCHHS
OaKTepUIIMIHOI aKTUBHOCTI JekaMmeTokcuHy B 1,38+0,13 paza, mpo 1m0 CBiIYMIIO
noctoBipHe 3poctaHHs mokasHukiB MbuK antucentuka (p< 0,01). 3meHmeHHS
BMicTy OnactomyHiny 1o 0,075 wMr/mi po3udMHy aHTUCENTHKA, PEECTPYBAIU
BITHOBJICHHSI aHTUMIKPOOHOI aKTHMBHOCTI JEKaMETOKCHHY IIOJ0 KIIHIYHUX IITaMIiB,
npo mo cBiguuiau nokazHuku MbBbcK, MbBiK, sxi q1ocToBipHO HE BIAPI3HSUIMCH BiJ
3Ha4Y€Hb KOHTPOJIbHOTO po3unHy (p> 0,05.

BucnoBku. TakuMm 4uHOM, MIKpOO10JIOTIYH1 AOCTIHKEHHS 3aCB1IUYIOTh BUCOKI
MPOTUMIKPOOHI BJIACTUBOCTI AHTUMIKPOOHOI JIKYyBaJdbHOI KOMIIO3MLII HAa OCHOBI
AHTUCENTUKA JEKAMETOKCHMHY Ta IMYHOMOJIYJIIOIOYOTO TMpernapary OajJCTOMYHLITY,
Ipyu MOro KUIBKICHOMY BMICTI y KoMmo3ulidHomy ckimami 0,3 wmr/mm, wmio
XapaKTEPU3y€EThCS CUHEPTIUHUM AHTHUMIKPOOHMM e(eKTOM MO0 pePEepeHTHHX Ta
KIIHIYHUX [mTaMmiB emepuxid. EdQexTtuBHi OakTepuiuaHi BIACTUBOCTI OO
K. pneumonie  3abe3neuye  aHTHMIKpOOHAa  KOMITO3HUIlS  JIGKAMETOKCHHY 3
IMyHOMOJYJIATOPOM OJACTOMYHIJIOM B KUIbKOCTI He Oumbmie 0,075 mr y 1 wmn
antucenTuka. HedepmeHntyroui rpamHeraTuBHi Oaktepii A. baumannii BomomiroTh
BHCOKOIO YYTJIMBICTIO JO J€KaMETOKCHMHY B CKJIaJll aHTUMIKpOOHOT KOMIO3HUIII 3
omacromyniiom  (menme 0,15 wr/mm). Jas  3a0e3nedeHHs  ePEKTUBHHX
AHTUCUHBOTHIMHUX BJIACTUBOCTEH JIEKAMETOKCUHY JOIIJILHUM € 3aCTOCYBaHHS HOTO
KOMIO3UIIIITHOTO cKiaxy 3 OmacToMyHUIOM B KijmbkocTi MeHme 0,075 mr y 1 mu
AHTHCENTHKA, 110 BOJIOAIE JIOCTaTHIMH OAKTEPIOCTATHYHMMH Ta OaKTEPHUIIUTHUMH
BJACTHBOCTAMHU Moj0 P.aeruginosa momiOHO 10 KOHTPOJLHOTO PO3YMHY JAHOTO

AHTUCCIITUYIHOI'O IIpCIiapary.
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