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Îäåñüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò (ì. Îäåñà)

Ðîáîòà âèêîíàíà â ðàìêàõ íàóêîâî-äîñë³äíî¿ 
ðîáîòè êàôåäðè çàãàëüíî¿ õ³ðóðã³¿ Îäåñüêîãî íà-
ö³îíàëüíîãî ìåäè÷íîãî óí³âåðñèòåòó "Ðîçðîáêà 
íîâèõ ìåòîä³â ä³àãíîñòèêè, ë³êóâàííÿ, ïðîô³ëàêòèêè 
òà ïðîãíîçóâàííÿ ïåðåá³ãó ãîñòðèõ õ³ðóðã³÷íèõ çà-
õâîðþâàíü îðãàí³â ÷åðåâíî¿ ïîðîæíèíè" (¹ äåðæ-
ðåºñòðàö³¿ 0104U010509) òà êàôåäðè ã³ñòîëîã³¿, 
öèòîëîã³¿ òà åìáð³îëîã³¿ Îäåñüêîãî íàö³îíàëüíîãî 
ìåäè÷íîãî óí³âåðñèòåòó, «Ìîðôîãåíåç åï³òåë³àëüíî¿ 
òà ñïîëó÷íî¿ òêàíèí çà ô³ç³îëîã³÷íèõ òà ïàòîëîã³÷íèõ 
óìîâ» (¹ äåðæðåºñòðàö³¿: 0109U008570).

Âñòóï. Ñïàéêîâà õâîðîáà î÷åðåâèíè çàëèøàºòü-
ñÿ íà ñüîãîäí³ íàéá³ëüø ïîøèðåíèì óñêëàäíåííÿì, 
ÿêå ñóïðîâîäæóº ìàéæå âñ³ îïåðàòèâí³ âòðó÷àííÿ 
íà îðãàíàõ øëóíêîâî-êèøêîâîãî òðàêòó [4,6,14]. 
Íåçâàæàþ÷è íà ÷èñëåíí³ äîñë³äæåííÿ åò³îëîã³¿ ³ 
ïàòîãåíåçó ñïàéêîâî¿ õâîðîáè, ðîçðîáêó ìåòîä³â 
¿¿ ïðîô³ëàêòèêè òà ë³êóâàííÿ ïðîáëåìà íàäì³ðíîãî 
ñïàéêîóòâîðåííÿ â ÷åðåâí³é ïîðîæíèí³ âñå ùå äàëå-
êà â³ä ñâîãî âèð³øåííÿ [12,13]. 

Óñêëàäíþº ðîçðîáêó åôåêòèâíèõ ìåòîä³â ïðî-
ô³ëàêòèêè òà ë³êóâàííÿ ñïàéêîâî¿ õâîðîáè íàÿâí³ñòü 
³íøèõ çàõâîðþâàíü îðãàí³â ÷åðåâíî¿ ïîðîæíèíè, 
çîêðåìà ãåïàòèòó, ïðè ³í³ö³àö³¿, ïåðåá³ãó ÷è ðåöèäè-
âóâàíí³ ñïàéêîâîãî ïðîöåñó [3,15]. Çà òàêèõ óìîâ 
ñêëàäíî, à ³íîä³ íåìîæëèâî âñòàíîâèòè îñíîâíèé 
ìåõàí³çì ðîçâèòêó ñïàéêîâîãî ïðîöåñó, ³ ïðèçíà÷è-
òè ïàòîãåíåòè÷íî îð³ºíòîâàí³ ìåòîäè ïðîô³ëàêòèêè 
òà ë³êóâàííÿ. Íåìîæëèâ³ñòü ïåðåäáà÷èòè íàäì³ðíå 
ñïàéêîóòâîðåííÿ ó ï³ñëÿîïåðàö³éíîìó ïåð³îä³ òà 
íåäîñòàòíÿ åôåêòèâí³ñòü ³ñíóþ÷èõ ïðîô³ëàêòè÷íèõ 
çàõîä³â ïîòðåáóþòü ïîäàëüøèõ êîìïëåêñíèõ äîñë³-
äæåíü ïàòîãåíåòè÷íèõ ìåõàí³çì³â ñïàéêîóòâîðåííÿ, 
ùî íàäàñòü ìîæëèâ³ñòü ïðîãíîçóâàòè ³ åôåêòèâ-
íî ïîïåðåäæàòè ðîçâèòîê ñïàéêîâî¿ õâîðîáè ³ ¿¿ 
óñêëàäíåíü. 

Ìåòà äîñë³äæåííÿ. äîñë³äèòè îñîáëèâîñò³ ïå-
ðåá³ãó ñïàéêîâîãî ïðîöåñó òà ïîðóøåíü ê³íåòèêè êë³-
òèííèõ ïîïóëÿö³é î÷åðåâèíè ïðè åêñïåðèìåíòàëüí³é 
ñïàéêîâ³é õâîðîá³ íà ôîí³ òîêñè÷íîãî ãåïàòèòó. 

Îá'ºêò ³ ìåòîäè äîñë³äæåííÿ. Åêñïåðèìåí-
òàëüí³ äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåí³ íà 77 ñòàòåâîçð³ëèõ 
ñàìöÿõ ùóð³â ë³í³¿ Â³ñòàð â³êîì 3-4 ì³ñÿö³, ó â³äïîâ³ä-
íîñò³ äî íàóêîâî-ïðàêòè÷íèõ ðåêîìåíäàö³é ç óòðè-
ìàííÿ ëàáîðàòîðíèõ òâàðèí ³ ðîáîòè ç íèìè òà ïîëî-
æåíü «ªâðîïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿ ïðî çàõèñò õðåáåòíèõ 
òâàðèí, ÿê³ âèêîðèñòîâóþòüñÿ äëÿ åêñïåðèìåíòàëü-
íèõ òà íàóêîâèõ ö³ëåé». 

Òâàðèí ðîçïîä³ëèëè íà òðè ãðóïè: 1) ³íòàêòí³ òâà-
ðèíè; 2) ùóðè, ó ÿêèõ ìîäåëþâàëè ñïàéêîâó õâîðîáó, 
3) òâàðèíè, ó ÿêèõ ìîäåëþâàëè ñïàéêîâó õâîðîáó ³ 
òîêñè÷íèé ãåïàòèò.

Ó äðóã³é åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ ñïàéêîâó õâî-
ðîáó â³äòâîðþâàëè øëÿõîì ââåäåííÿ â ÷åðåâíó 
ïîðîæíèíó 2 ìë êðîâ³ [10]. Â òðåò³é ãðóï³ òâàðèíàì 
³íòðàãàñòðàëüíî, ÷åðåç çîíä ââîäèëè 40 % ðîç÷èí 
÷îòèðèõëîðèñòîãî âóãëåöþ, ïî 0,5 ìë äâ³÷³ íà òèæ-
äåíü ïðîòÿãîì 28-30 ä³á, ïðè öüîìó íà ÷îòèðíàäöÿòó 
äîáó ââåäåííÿ ÷îòèðèõëîðèñòîãî âóãëåöþ, â ÷åðåâíó 
ïîðîæíèíó ùóðà ââîäèëè 2 ìë êðîâ³ [7]. Òâàðèí âè-
âîäèëè ç åêñïåðèìåíòó íà 3, 7, 14, 21 òà 30 äîáó ï³ñëÿ 
ââåäåííÿ êðîâ³ â ÷åðåâíó ïîðîæíèíó øëÿõîì äèñëî-
êàö³¿ øèéíèõ õðåáö³â ï³ä çàãàëüíèì çíåáîëþâàííÿì.

Ï³ñëÿ âèâåäåííÿ òâàðèí ç åêñïåðèìåíòó ìàêðî-
ñêîï³÷íî îö³íþâàëè íàÿâí³ñòü ñïàéîê ó ÷åðåâí³é 
ïîðîæíèí³. Âèçíà÷àëè ð³âåíü ñïàéêîâîãî ïðîöåñó 
(ÐÑÏ) íà ï³äñòàâ³ îö³íêè ïîêàçíèê³â: ê³ëüê³ñòü, äî-
âæèíà, ìîðôîëîã³÷íèé òèï ñïàéîê. ÐÑÏ âèçíà÷àëè 
çà ôîðìóëîþ: ÐÑÏ= (X•Y)+Z, äå X – ê³ëüê³ñòü ñïàéîê, 
Y – ìîðôîëîã³÷íèé òèï çðîùåíü (äëÿ ñïàéîê ó ôîðì³ 
òÿæ³â çì³ííà äîð³âíþâàëà 1, ó ôîðì³ ïë³âîê – 1,5; 
äëÿ ïëîùèííèõ – 2). Äîâæèíà ÷è ïëîùà ïîçíà÷àëàñü 
çì³ííîþ Z, ÿêà äîð³âíþâàëà 1, ÿêùî ñïàéêà ïðèêð³-
ïëþâàëàñü äî îðãàíó íà â³äñòàí³ äî 0,5 ñì (àáî ìàëà 
ïëîùó äî 0,25 ñì2), 2 – íà â³äñòàí³ â³ä 0,5 äî 1 ñì 
(àáî äî 1 ñì2); 3 – íà â³äñòàí³ â³ä 1 äî 2 ñì (àáî äî 2 
ñì2) ³ òàê äàë³ [1].

Âèäàëÿëè ïå÷³íêó, ñïàéêè ç ä³ëÿíêàìè ïàð³ºòàëü-
íî¿ òà â³ñöåðàëüíî¿ î÷åðåâèíè çàëó÷åíî¿ äî ñïàéêî-
âîãî ïðîöåñó äëÿ ã³ñòîëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü. Ãîòóâàëè 
ïîñò³éí³ ã³ñòîëîã³÷í³ ïðåïàðàòè, çàáàðâëþâàëè ãåìà-
òîêñèë³íîì òà åîçèíîì ³ çà Âàí Ã³çîí [9]. 

Ôóíêö³îíàëüíó àêòèâí³ñòü ÿäåð ìåçîòåë³îöèò³â 
âèçíà÷àëè çà äîïîìîãîþ ìåòîäó äèôåðåíö³àëüíîãî 
çàáàðâëåííÿ ÿäåð ç ð³çíîþ àêòèâí³ñòþ [11]. Ïðèíöèï 
ìåòîäó ïîëÿãàº ó âèêîðèñòàíí³ áàðâíèê³â ç ð³çíîþ 
ìîëåêóëÿðíîþ ìàñîþ (àëüö³àíîâèé ñèí³é – 1118,6 
Ä, ñàôðàí³í 350,84 Ä) â³ä ÷îãî çàëåæèòü ¿õ çäàòí³ñòü 
çâ'ÿçóâàòèñü ç ð³çíèìè çà ù³ëüí³ñòþ ñòðóêòóðàìè. 
Âíàñë³äîê öüîãî ãåòåðîõðîìàòèí çàáàðâëþºòüñÿ 
ñàôðàí³íîì, åóõðîìàòèí çàáàðâëþºòüñÿ àëüö³àíî-
âèì ñèí³ì. Ó êîæíîìó ã³ñòîëîã³÷íîìó ïðåïàðàò³ äî-
ñë³äæóâàëè ïî 100 êë³òèí. Çàáàðâëåí³ ñàôðàí³íîì 
ÿäðà ââàæàëèñÿ íåàêòèâíèìè, àëüö³àíîâèì ñèí³ì 
– àêòèâíèìè, çàáàðâëåí³ ñàôðàí³íîì ³ àëüö³àíîâèì 
ñèí³ì – ÿäðà ç ïðîì³æíîþ àêòèâí³ñòþ. 

Â³äì³ííîñò³ äîñë³äæóâàíèõ ïîêàçíèê³â â åêñïå-
ðèìåíòàëüíèõ ãðóïàõ îö³íþâàëè çà äîïîìîãîþ äèñ-
ïåðñ³éíîãî àíàë³çó. Â ðàç³, ÿêùî íóëüîâà ã³ïîòåçà 
â³äêèäàëàñü äëÿ ïîäàëüøîãî àíàë³çó âèêîðèñòîâó-
âàëè êðèòåð³é Íüþìåíà-Êåéëñà [2].

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü òà ¿õ îáãîâîðåííÿ. 
Â ðåçóëüòàò³ ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü ó äðóã³é åêñ-
ïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ âèÿâëåíî íà òðåòþ òà ñüîìó 
äîáó ï³ñëÿ ââåäåííÿ êðîâ³ â ÷åðåâíó ïîðîæíèíó 
íàøàðóâàííÿ ô³áðèíó íà ïîâåðõí³ ïàð³ºòàëüíî¿ òà 
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â³ñöåðàëüíî¿ î÷åðåâèíè. Íà 14-ó äîáó âèÿâëåí³ 
ïîîäèíîê³ íèòêîïîä³áí³ â³ñöåðî-â³ñöåðàëüí³ òà â³-
ñöåðî-ïàð³ºòàëüí³ ñïàéêè, íà 21-ó – ñïîñòåð³ãàëè 
çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ òà äîâæèíè ñïàéîê ó ÷åðåâí³é 
ïîðîæíèí³, íà 30-ó – íå ñïîñòåð³ãàëè ïîäàëüøîãî 
ïðîãðåñóâàííÿ ñïàéêîâîãî ïðîöåñó. Ó æîäíîìó âè-
ïàäêó â ÷åðåâí³é ïîðîæíèí³ íå óòâîðþâàëèñÿ ñïàé-
êîâ³ êîíãëîìåðàòè (òàáë. 1).

Ó òâàðèí äðóãî¿ åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóïè ç 7-î¿ ïî 
14-òó äîáó ï³ñëÿ âåäåííÿ êðîâ³ â ÷åðåâíó ïîðîæíèíó 

ñïîñòåð³ãàëè çðîñòàííÿ ê³ëüêîñò³ ìåçîòåë³îöèò³â 
ç âèñîêîþ ôóíêö³îíàëüíîþ àêòèâí³ñòþ ÿäåð. Ïðè 
öüîìó íà 7-ìó òà 14-òó äîáó åêñïåðèìåíòó çðîñòàëà 
ê³ëüê³ñòü êë³òèí ìåçîòåë³þ ç íèçüêîþ ôóíêö³îíàëü-
íîþ àêòèâí³ñòþ ÿäåð (òàáë. 2). Çàçíà÷åí³ çðóøåí-
íÿ ìîæóòü áóòè îçíàêîþ óøêîäæåííÿ ìåçîòåë³þ. 
Îäíî÷àñíî âîíè ñâ³ä÷àòü ³ ïðî ³íòåíñèâíèé ïåðåá³ã 
ïðîöåñ³â â³äíîâëåííÿ î÷åðåâèíè. Ñë³ä çàçíà÷èòè, 
ùî ñï³ââ³äíîøåííÿ ìåçîòåë³îöèò³â ç ð³çíîþ ôóíêö³-
îíàëüíîþ àêòèâí³ñòþ â³äíîâëþâàëîñÿ äî ïîêàçíèê³â 

Òàáëèöÿ 1

Ð³âåíü ñïàéêîâîãî ïðîöåñó ïðè ìîäåëþâàíí³ ñïàéêîâî¿ õâîðîáè ³ òîêñè÷íîãî ãåïàòèòó 
(M±m; n=7; áàëè)

Ãðóïà
Äîáà ñïîñòåðåæåííÿ

3 7 14 21 30

Ñïàéêîâà õâîðîáà 0,5±0,1 1,5±0,11*2 2,7±0,13*2 3,4±0,18*2 3,5±0,15

Ñïàéêîâà õâîðîáà + ãåïàòèò 0,6±0,1 2,5±0,12*1,2 3,9±0,41*1,2 9,5±0,54*1,2 12,1±0,61*1,2
Ïðèì³òêà: *1 p<0,05 ïîð³âíÿíî ç òâàðèíàìè ç³ ñïàéêîâîþ õâîðîáîþ áåç òîêñè÷íîãî ãåïàòèòó; *2 p<0,05 ïîð³âíÿíî ç ïîïåðåäí³ì ñòðîêîì 

ñïîñòåðåæåííÿ.

Òàáëèöÿ 2

Ôóíêö³îíàëüíà àêòèâí³ñòü ÿäåð êë³òèí î÷åðåâèíè ïðè ñïàéêîâ³é õâîðîá³ 
(M±m, ê³ëüê³ñòü ÿäåð íà 100 êë³òèí, n=7)

Ãðóïà
Äîáà 

åêñïåðèìåíòó 
Ôóíêö³îíàëüíà àêòèâí³ñòü ÿäåð, %

âèñîêà ïðîì³æíà íèçüêà

²íòàêòí³
Ñïàéêîâà õâîðîáà

---- 19,8±0,8 68,9±2,8 11,3±0,9

3 14,3±1,1 74,9±3,2 10,8±0,8

7 29,4±1,5*2 60,5±2,4 *2 16,3±1,1*2

14 24,8±1,3 *2 63,1±2,3 12,1±1,0 *2

21 18,7±0,9 *2 71,8±3,5 *2 9,5±0,9

30 18,9±1,2 71±2,9 10,1±1,0

Ñïàéêîâà õâîðîáà + 
òîêñè÷íèé ãåïàòèò

3 3,0±0,13 * 68,8±2,1 10,3±0,4

7 6,9±0,19 *1,2 53,5±1,9 * 1,2 17,4±0,7 *2

14 14,1±0,41 *1,2 51,9±2,3 * 1 18,1±0,8 * 1

21 17,3±0,49 *2 60,5±2,2 * 1,2 20,7±1,0 * 1,2

30 12,3±0,65 *1,2 68,4±2,3 * 1,2 19,3±1,1 * 1
Ïðèì³òêà: *1 p<0,05 ïîð³âíÿíî ç òâàðèíàìè ç³ ñïàéêîâîþ õâîðîáîþ áåç òîêñè÷íîãî ãåïàòèòó; *2 p<0,05 ïîð³âíÿíî ç ïîïåðåäí³ì ñòðîêîì 

ñïîñòåðåæåííÿ.
³íòàêòíèõ òâàðèí íà 30-òó äîáó åêñïåðèìåíòó, ùî 
êîðåëþº ç â³äñóòí³ñòþ ïðîãðåñóâàííÿ ñïàéêîâîãî 
ïðîöåñó ó òâàðèí äàíî¿ ãðóïè â ïåð³îä ç 21-¿ ïî 30-òó 
äîáó â³äòâîðåííÿ ñïàéêîâîãî ïðîöåñó (òàáë. 1).

Â ñâîþ ÷åðãó ó òâàðèí ç òîêñè÷íèì ãåïàòèòîì 
ñïîñòåð³ãàëè ³íøó çà íàïðÿìêîì ê³íåòèêó êë³òèííèõ 
ïîïóëÿö³é ìåçîòåë³îöèò³â ïðè â³äòâîðåíí³ ñïàéêîâî¿ 
õâîðîáè. Ó çàçíà÷åíèõ òâàðèí âèÿâëåíî çíà÷íî á³ëü-
øå êë³òèí ç ïðèãí³÷åííÿì ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³ 
ÿäåð. Íà 30-òó äîáó åêñïåðèìåíòó íå ñïîñòåð³ãàëè 
â³äíîâëåííÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ ìåçîòåë³îöèò³â ç ð³ç-
íîþ ôóíêö³îíàëüíîþ àêòèâí³ñòþ ÿäåð äî ïîêàçíèê³â 
³íòàêòíèõ òâàðèí (òàáë. 2). Ó òðåò³é ãðóï³, íà â³äì³íó 
â³ä äðóãî¿ åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóïè, ð³âåíü ñïàé-
êîâîãî ïðîöåñó áóâ âèùèì çà ðàõóíîê ïîøèðåíîñò³ 
ñïàéêîâîãî ïðîöåñó. Êð³ì òîãî, â ÷åðåâí³é ïîðîæ-
íèí³ ôîðìóâàëèñÿ ñïàéêîâ³ êîíãëîìåðàòè. Íà â³ä-
ì³íó â³ä äðóãî¿ åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóïè ñïàéêîâèé 
ïðîöåñ ïðîãðåñóâàâ íà 30-òó äîáó ââåäåííÿ êðîâ³ â 
÷åðåâíó ïîðîæíèíó (òàáë.1). 

Òàêèì ÷èíîì, ìåòàáîë³÷í³ çðóøåííÿ ñïðè÷èíåí³ 
òîêñè÷íèì ãåïàòèòîì âèêëèêàþòü ïîðóøåííÿ ñï³â-
â³äíîøåííÿ ìåçîòåë³îöèò³â ç ð³çíîþ ôóíêö³îíàëü-
íîþ àêòèâí³ñòþ ÿäåð ïðè â³äòâîðåíí³ ñïàéêîâî¿ 
õâîðîáè. Îñòàííº ìîæå ñïðè÷èíèòè çàòðèìêó ìå-
çîòåë³çàö³¿ ñïàéîê â ÷åðåâí³é ïîðîæíèí³, òèì ñàìèì 
ñïðèÿþ÷è ïîäàëüøîìó ïðîãðåñóâàííþ ñïàéêîâîãî 
ïðîöåñó. Ïîðóøåííÿ ê³íåòèêè êë³òèííèõ ïîïóëÿö³é – 
îäèí ç ìîæëèâèõ ìåõàí³çì³â ïàòîìîðôîçó ñïàéêîâî¿ 
õâîðîáè íà ôîí³ òîêñè÷íîãî ãåïàòèòó. Âðàõîâóþ÷è 
òå, ùî ïå÷³íêà º «ìåòàáîë³÷íèì ìîçêîì» îðãàí³çìó 
[8] éìîâ³ðíî ïðè òîêñè÷íîìó ãåïàòèò³ ìàþòü ñóòòºâå 
çíà÷åííÿ äèçðåãóëÿö³éí³ ðîçëàäè [5] íà ìîëåêóëÿð-
íîìó, êë³òèííîìó, òêàíèííîìó ³ îðãàííîìó ð³âíÿõ, 
äîñë³äæåííÿ ÿêèõ äîçâîëèòü çðîçóì³òè ïàòîãåíåç 
ñïàéêîâî¿ õâîðîáè íà ôîí³ òîêñè÷íîãî ãåïàòèòó ³ 
ðîçðîáèòè åôåêòèâí³ ìåòîäè ïðîô³ëàêòèêè òà ë³êó-
âàííÿ çàõâîðþâàííÿ. 

Âèñíîâêè. Òîêñè÷íèé ÑÑl4 – ³íäóêîâàíèé ãåïà-
òèò çá³ëüøóº ñòðîêè ïðîãðåñóâàííÿ ³ ïîøèðåí³ñòü 
ñïàéêîâîãî ïðîöåñó â ÷åðåâí³é ïîðîæíèí³ ïðè 
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åêñïåðèìåíòàëüíîìó â³äòâîðåíí³ ñïàéêîâî¿ õâî-
ðîáè. Îäíèì ç ìåõàí³çì³â ïàòîìîðôîçó ñïàéêîâî¿ 
õâîðîáè íà ôîí³ òîêñè÷íîãî ãåïàòèòó º ïîðóøåííÿ 
ê³íåòèêè êë³òèííèõ ïîïóëÿö³é ìåçîòåë³þ. Îñòàííº 
âèÿâëÿºòüñÿ ïîðóøåííÿì ñï³ââ³äíîøåííÿ ìåçîòå-
ë³îöèò³â ç ð³çíîþ ôóíêö³îíàëüíîþ àêòèâí³ñòþ ÿäåð, 

ç ïåðåâàæàííÿì ïðèãí³÷åííÿ ¿õ ôóíêö³îíàëüíî¿ 
àêòèâíîñò³. 

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü - ðîç-
ðîáèòè ìåòîäè ôàðìàêîëîã³÷íî¿ êîðåêö³¿ ïîðóøåííÿ 
ê³íåòèêè êë³òèííèõ ïîïóëÿö³é î÷åðåâèíè ïðè åêñïå-
ðèìåíòàëüí³é ñïàéêîâ³é õâîðîá³.
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