
“Вісник Вінницького наці онального медичного університету”
2016, №1, Ч.2 (Т.20)

КЛІНІЧНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

холецистофістулолітотомію (2), гепатикоєюностомію (1). Раціональне використання ендоскопічних і хірургічних втручань СМ
дозволило зберегти фізіологічний пасаж жовчі в 96,3% випадків синдрома Міріззі.
Ключові слова : синдром Міріззі, УЗД, ЕРХПГ, хірургічне лікування.
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OPORT UNIT Y OF LAPAROSCOPIC TREATMENT OF SYNDROME MIRIZZI
Summary. The paper presents the results of treatment of 27 patients with the syndrome Mirizzi. Mirizzi syndrome type 1 was 12
(44,4%) patients, type 2 - 15 (55,6%). In all cases of Mirizzi syndrome, after ultrasonography detection of bile hypertension ERCP was
done. Variants of surgical procedures in Mirizzi syndrome type II include subtotal cholecystectomy with plastic hepaticocholedochus,
cholecystitis fistulas lithotomy and cholecystectomy with gepaticoeunostomy. The advantages of the first two types of surgery is
preservation of the physiological passage of bile into the duodenum. The usage of endoscopic and surgical interventions in the
treatment of patients with Mirizzi syndrome type 1 and 2 Mirizzi syndrome helped preserve the physiological passage of bile in 96,3%.
Key words: Mirizzi syndrome, ultrasound, ERCP, surgical treatment.
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СПОСІБ РАННЬОГО ПРОГНОЗУВАННЯ РОЗВИТКУ СЕПСИСУ В ХВОРИХ
НА ГОСТРІ ЗАХВОРЮВАННЯ ОРГАНІВ ЧЕРЕВНОЇ ПОПРОЖНИНИ

Резюме. Абдомінальний сепсис (АС) займає перше місце в структурі причин смерті хворих у відділеннях інтенсивної
терапії та хірургії. Отже одним із пріоритетних напрямків досліджень є пошук інформативних біомаркерів, які б дозволили
прогнозувати розвиток сепсису та тяжкого сепсису в хворих з гострими захворюваннями органів черевної порожнини
(ГЗОЧП). Науковим дослідженням охоплено 107 пацієнтів - 42 випадки ГЗОЧП, що ускладнені АС та 65 - ГЗОЧП без АС.
Було виокремлено 7 факторів у сироватці крові та перитонеальній рідині, які при поєднаній дії мають вірогідний вплив на
розвиток АС. Розроблено формулу на основі імунологічних показників, завдяки якій ймовірність діагностики АС сягає 90,6 %,
а тяжкого сепсису -  98,8 %.
Ключові слова: гострі захворювання органів черевної порожнини, абдомінальний сепсис, прогнозування.

Вступ
Хірургічний сепсис визнано найбільш тяжким вар-

іантом розвитку хірургічної інфекції [4, 7, 9]. Одним з
найпоширеніших різновидів хірургічного сепсису вва-
жають абдомінальний сепсис, частка якого у загальній
його структурі становить 30,1-39,6 % [3]. Також, АС зай-
має перше місце в структурі причин смерті хворих у
відділеннях інтенсивної терапії та хірургії. Отже, од-
ним із пріоритетних напрямків досліджень є пошук
інформативних біомаркерів, які б дозволили прогно-
зувати розвиток сепсису та тяжкого сепсису в хворих
з гострими захворюваннями органів черевної порож-
нини. Для встановлення ступенів тяжкості перебігу АС
широко застосовують бальні системи оцінки фізіолог-
ічного стану пацієнта [8]. Серед використовуваних си-
стем особливе місце займають APACHE  I-III, SAPS, SOFA,
MODS та MIP [3, 5]. Ці системи дозволяють більшою

мірою оцінити ефективність проведеного лікування,
але не є способами прогнозування АС [2]. Визначення
у пацієнтів із АС числа лейкоцитів у периферійній крові,
швидкості осідання еритроцитів, вмісту ПКТ, С-реак-
тивного протеїну (СРП) та лактату  здебільшого свідчать
про наявність інфекційного процесу [10]. Отже, в жодній
із запропонованих систем прогнозування не врахова-
но імунологічні показники крові та перитонеальної
рідини, що дали б змогу не лише точної верифікації
інфекційного процесу, але і вірогідного індивідуаль-
ного прогнозування ризиків розвитку АС та його тяж-
кості у кожному конкретному випадку.

Мета - підвищення точності верифікації, прогнозу-
вання розвитку та оцінки ступеня тяжкості АС у пацієнтів
з ГЗОЧП.
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Матеріали та методи
Науковим дослідженням охоплено 107 пацієнтів з

ГЗОЧП, оперованих в хірургічних відділеннях № 2
Львівської обласної клінічної лікарні та  хірургічних
відділеннях №1 і №3 комунальної міської клінічної
лікарні швидкої медичної допомоги міста Львова. За-
гально-клінічними (аналіз скарг та анамнезу захворю-
вання, об'єктивне обстеження), лабораторними (за-
гальний аналіз крові та сечі, біохімічний аналіз крові),
інструментальними (відеолапароскопія та променеви-
ми-УЗД, рентгенографія живота, КТ) методами було
діагностовано 42 випадки ГЗОЧП, що ускладнені АС,
та 65 - ГЗОЧП без АС. Матеріалом для імунологічних
та молекулярно-генетичних методів слугувала веноз-
на кров та перитонеальна рідина пацієнтів. Кров заби-
рали з периферійної вени в першу добу госпіталізації
до операції перед застосуванням антибіотикотерапії
при гострому деструктивному апендициті та гострому
деструктивному холециститі, а при гострому деструк-
тивному панкреатиті - одразу після першого епізоду
гарячки, також перед застосуванням антибіотикотерапії.
Перитонеальну рідину - під час операції, одразу після
лапаротомії та за допомогою одноразового стериль-
ного аспіратора - при лапароскопії. Фагоцитарну
здатність та "оксидантний вибух" гранулоцитів і моно-
цитів у периферійній крові визначали цитофлюоро-
метричним методом на проточному цитометрі
FACSCalibur (Becton Dickinson, USA) з використанням
відповідних реактивів "Фаго-тест" та "Бустер-тест"
(BectonDickinson, USA). Кількість регуляторних Т-лімфо-
цитів оцінювали цитофлюорометричним методом за
допомогою проточного цитометра FACSCalibur
(BectonDickinson, USA) та моноклональних антитіл CD3/
CD4/CD 25/CD127 (BectonDickinson, USA). Визначення
рівня прокальцитоніну, гемопексину та IL-5 в сироватці
крові та перитонеальній рідині здійснювали імунофер-
ментним методом з використанням імуноферментно-
го аналізатора Sunrise (Austria). Визначення експресії
miсroRNA146а та microRNA150 в сироватці та перито-
неальній рідині проводили методом полімеразно-лан-
цюгової реакціїна апараті "7500 Fastreal-time PCR" ре-
активами "TaqMаn MicroRNA Assays" (Applied biosystems,
USA). Для побудови прогностичної моделі вірогідності
розвитку АС та тяжкого АС нами застосовано метод
логістичної регресії. Розрахунки проведено в програмі
"SPSS 19".

Результати. Обговорення
У процесі опрацювання отриманого матеріалу нами

було виокремлено 33 чинники, які могли б впливати
на появу АС та тяжкого АС. Використавши метод логі-
стичної регресії з поступовим включенням достовір-
них ознак, нами було виокремлено 7 факторів, які при
поєднаній дії мають вірогідний вплив на розвиток АС.
Значення коефіцієнтів регресії даних факторів наве-
дено в таблиці 1.

Достовірність обчислених коефіцієнтів перевірено
за допомогою методу Вальда, а цілої моделі - за допо-
могою ксі-квадрату, значення якого становить81,406 і
свідчить про те, що вона є достовірною з вірогідністю
помилки менше 0,1% (p<0,001). Підставивши у фор-
мулу результати, отримані за методом логістичної рег-
ресії, нами було отримано значення Z для визначення
вірогідності розвитку АС:

Z = 1,963*A + 0,070*B - 0,302*C + 1,929*D + 0,697*E
+ 1,131*F- 0,308*G -14,515

де: A - прокальцитонін (ПКТ) в сироватці крові, B -
гемопексин в перитонеальній рідині, C - MicroRNA146а
в перитонеальній рідині,D - сума показників синдрому
системної запальної відповіді (ССЗВ), E - лейкоцитар-
ний індекс інтоксикації (ЛІІ), F - спонтанний оксидант-
ний вибух нейтрофілів (ОВНс) у абсолютних числахв
сироватці крові, G - стимульований E.coli оксидантний
вибух нейтрофілів у відносних значеннях(ОВН E.coli)в
сироватці крові.

Таким чином, можна ствердити, що значення
MicroRNA146а в перитонеальній рідині та ОВН E.coliє
превентивними факторами, щодо появи АС. Тоді як
інші 5 ознак - прокальцитонін, гемопексин, сума по-
казників ССЗВ, ЛІІ, ОВНсє провокуючими чинниками.
Відповідно до значення Z, розрахованого за форму-
лою, існує змога розрахувати індивідуальний ризик
розвитку АС у кожного конкретного пацієнта. Приклад:
у пацієнта наступні показники - рівень ПКТв сироватці
крові - 0,043 нг/мл, гемопексину в перитонеальній
рідині - 2,57 г/л, MicroRNA146ав перитонеальній рідині
- 1,62 U/6, ЛІІ - 4,13 ум/Од, спонтанного ОВН у сиро-
ватці крові -10,86 Г/л, стимульованого ОВН E.coli в
сироватці крові - 10,80 %. Підставивши наведені зна-
чення у формулу, отримуємо значення Z. Для цього
пацієнта Z= 0,43. Індивідуальний ризик розвитку АС
обчислюємо за формулою - (1/1+е-0,43)х100%=
70,35%. Отже ризик розвитку АС у пацієнта з ГЗОЧП
становить 70,4 %.У подальшому нами була проведена
ретроспективна перевірка отриманої моделі на основі
даних нашого дослідження. Результати засвідчують, що

Таблиця 1. Результати коефіцієнтів регресії щодо виник-
нення ГЗОЧП+АС.

№
з/п

Фактори
Умовне

позначення
Kоефіцієнти
регресії ( і)

1.
Прокальцитонін (сироватка

крові), нг/мл
A 1,963

2.
Гемопексин(перитонеальна

рідина), г/л
B 0,070

3.
MicroRNA146а(перитонеальна

рідина), U/6
C -0,302

4. Сума показників ССЗВ D 1,929

5. ЛІІ, ум.од E 0,697

6. ОВН с (сироватка крові), Г/л F 1,131

7. ОВН E.coli (сироватка крові), % G -0,308

Kонстанта -14,515
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точність регресійного рівняння щодо прогнозування
розвитку АС на фоні ГЗОЧП становить 90,6 %.

Аналогічно, за допомогою методу логістичної рег-
ресії, нами було виокремлено також 7 факторів, які
при поєднаній дії мають вірогідний вплив на розвиток
тяжкого сепсису. Значення коефіцієнтів регресії для
даних факторів наведено в таблиці 2.

Підставивши у формулу результати, отримані за
методом логістичної регресії, нами було отримано
значення Z для визначення вірогідності розвитку тяж-
кого сепсису:

Z = 12,129*A-1,347*B + 30,922*C + 1,036*D +
20,333*E+ 88,830*F- 0,116*G- 113,050

де: A - ПКТ в сироватці крові, B - MicroRNA146а в
перитонеальній рідині, C - MicroRNA 155 в сироватці
крові, D - сума показників
ССЗВ, E - стимульований
оксидантний вибух моно-
цитів у відносних значен-
нях в сироватці крові
(ОВМ E.coli), F -
CD4+25+127 регуляторні
лімфоцити у відносних
значеннях в сироватці
крові, G - лімфоцити у
відносних значеннях в
сироватці крові.

Відповідно до значен-
ня Z, розрахованого за
формулою, існує змога
прогнозувати індивіду-
альний ризик виникнен-
ня тяжкого сепсису в кож-
ного конкретного пацієн-
та. Приклад: у пацієнта
наступні показники:
рівень ПКТв сироватці

крові - 4,649 нг/мл, MicroRNA146а у перитонеальній
рідині - 2,19U/6, MicroRNA155 в сироватці крові - 0,28U/
6, сума показників ССЗВ - 2, стимульований ОВМ E.coli
в сироватці крові - 2,53 %, CD4+CD 25+CD 127 - в
сироватці крові - 0,01 %, лімфоцити - 14,0 %. У цього
хворого Z= 2,28. Індивідуальний ризик розвитку тяж-
кого сепсису - 90,7 %. Відтак, превентивними чинни-
ками щодо розвитку тяжкого сепсису є MicroRNA146а
та кількість лімфоцитів у сироватці крові. Всі інші оз-
наки - провокуючі. Також, була проведена ретроспек-
тивна перевірка отриманої моделі на основі даних на-
шого дослідження. Отримані результати засвідчують,
що точність регресійного рівняння щодо прогнозування
тяжкого сепсису становить 98,8 %.

Результатом проведених обрахунків з метою
втілення їх у щоденну клінічну практику та визначення
індивідуального ризику виникнення АС, нами було
розроблено електронну програму, яка дає змогу авто-
матично розрахувати ризик появи АС чи розвиток тяж-
кого АС на фоні ГЗОЧП у конкретного хворого та збе-
регти цю інформацію для подальшого аналізу та по-
рівняння (рис. 1).

Традиційним та широко дослідженим гуморальним
біомаркером сепсису є СРП. Проте, його реакція не є
специфічною тільки для бактеріальної інфекції [1].
Результати багатьох досліджень дають підстави вва-
жати, що предиктором розвитку АС може бути ПКТ у
плазмі крові, оскільки його рівень тісно пов'язаний з
тяжкістю бактеріальної інфекції [9, 11]. Численні досл-
ідження були присвячені доказовості ПКТ та його по-
рівнянню з СРП у діагностиці АС [10]. Ряд клініцистів
при проведенні метааналізу повідомили, що чутливість
ПКТ була кращою, ніж СРП (72 % проти 55 %, р<0,05)
[9, 11]. У нашій формулі ПКТ також показав достовір-

Таблиця 2. Результати коефіцієнтів регресії щодо виник-
нення тяжкого АС за методом логістичної регресії.

№
з/п

Фактори
Умовне

позначення
Kоефіцієнти
регресії ( і)

1.
Прокальцитонін (сироватка

крові), нг/мл
A 12,129

2.
MicroRNA146а (перитонеальна

рідина), U/6
B -1,347

3.
MicroRNA 155(сироватка крові),

U/6
C 30,922

4. Сума показників ССЗВ D 1,036

5.
ОВМ E.coli, (периферійна кров),

%
E 20,333

6.
CD4+/ CD 25+/CD 127-,
(периферійна кров), %

F 88,830

7.
Лімфоцити, (периферійна кров),

%
G -0,116

Kонстанта -113,050

Рис. 1. Електронна програма, яка дає змогу автоматично розрахувати ризик розвитку АС чи
тяжкого сепсису на фоні ГЗОЧП у конкретного пацієнта. "A" - поле для внесення показників
сироватки крові і перитонеальної рідини. "Б" - графічно і відсотково представлені ризики
розвитку АС.
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ний кореляційний зв'язок. Проте, як свідчать дані в
спеціалізованій літературі, рівні ПКТ і СРП можуть бути
підвищені і за відсутності інфекції, а їх концентрація
може змінюватися в гострій імунозапальній стадії роз-
витку сепсису. Їх інформативність є ймовірно значу-
щою лише у пізній імуносупресивній стадії сепсису.
Саме тому, врахування лише цих показників для віро-
гідної діагностики сепсису та оцінки його тяжкості є
недостатнім [6]. Також, згідно повідомлення міжнарод-
ної компанії "Пережити сепсис", для прогнозування
розвитку АС необхідно використовувати лише муль-
тибіомаркерні системи, оскільки вони володіють ви-
сокою специфічністю та чутливістю [7]. У нашій фор-
мулі використано сім показників, що дозволило з ве-
ликою вірогідністю прогнозувати сепсис на ранніх ета-
пах його розвитку. Також,ряд авторів повідомили про
систему "Bioscore", яку складають три біомаркери - ПКТ,
нейтрофільний рецептор CD64 і тригерний рецептор
мієлоїдних клітин (sTREM-1), проте їх інформативність
проявляється лише після 12 год. і дозволяє діагносту-
вати розвиток тяжкого сепсису та септичного шоку.
Активно досліджуються і інші біомаркери: лактат, ліпоп-
ротеїди низької щільності, АЛТ, АСТ, IL-1R, TNF-, IL-

Фёдоров В.Ю.
СПОСОБ РАННЕГО ПРОГНОЗИРОВАНИЯ РАЗВИТИЯ СЕПСИСА У БОЛЬНЫХ С ОСТРЫМИ
ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ОРГАНОВ БРЮШНОЙ ПОЛОСТ И
Резюме. Абдоминальный сепсис (АС) занимает первое место в структуре причин смерти больных в отделениях интен-
сивной терапии и хирургии. Итак, одним из приоритетных направлений исследований является поиск информативных
биомаркеров, позволяющих прогнозировать развитие сепсиса и тяжелого сепсиса у больных с острыми заболеваниями
органов брюшной полости (ОЗОБП). Научным исследованиям охвачено 107 пациентов - 42 случая ОЗОБП, осложненных
АС, и 65 - ОЗОБП без АС. Было выделено 7 факторов в сыворотке крови и перитонеальной жидкости, которые при
сочетанном действии оказывают влияние на развитие АС. Разработано формулу на основе иммунологических показате-
лей, благодаря которой вероятность диагностики АС достигает 90,6 %, а тяжелого сепсиса - 98,8 %.
Ключевые слова: острые заболевания органов брюшной полости, абдоминальный сепсис, прогнозирование.

Fedorov V.
EARLY PREDICT ION OF SEPSIS IN PAT IENT S WITH ACUTE DISEASES OF T HE ABDOMINAL CAVIT Y
Summary. Abdominal sepsis (AS) take the first place in the structure of death in intensive care unit and in surgery department. So,
one of the priority areas of research is the search for informative biomarkers that would predict the development of sepsis and severe
sepsis in patients with acute diseases of the abdominal cavity (ADAC). Our scientific research covered 107 patients - 42 cases ADAC
that complicated sepsis, and 65 - ADAC without AS. It was singled out seven factors in serum and peritoneal fluid, which in
combination impact on the development of AS. We made formula based on immunological parameters by which the prediction of

6, IL-1, IL-8, D-димер, HMGB1, MMP-9, VEGF, ICAM-1,
MPO, СASPASA 3, 9.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Для прогнозування абдомінального сепсису до-
цільно застосувати комплекс показників: прокальци-
тонін, гемопексин, MicroRNA 146а, суму показників син-
дрому системної запальної відповіді, лейкоцитарний
індекс інтоксикації, спонтанний оксидантний вибух ней-
трофілів,стимульований E.coli оксидантний вибух ней-
трофілів.

2. Для прогнозування тяжкого абдомінального сеп-
сису доцільно використовувати комплекс наступних
показників: прокальцитонін, MicroRNA 146а, MicroRNA
155, сума показників синдрому системної запальної
відповіді, стимульований оксидантний вибух моноцитів,
CD4+25+127 регуляторні лімфоцити,лімфоцити у
відносних значеннях периферійної крові.

Розроблена електронна програма є ефективним
способом автоматичного розрахунку ризику розвитку
АС та тяжкого сепсису на фоні ГЗОЧП. Планується по-
дальше дослідження ефективності методики.
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ОРГАНОЗБЕРІГАЮЧИЙ ПІДХІД У ЛІКУВАННІ ХВОРИХ НА
ЖОВЧНОКАМ'ЯНУ ХВОРОБУ, ЩО УСКЛАДНЕНА ХОЛЕДОХОЛІТІАЗОМ

Резюме. За даними досліджень, частота ЖКБ, що ускладнена холедохолітіазом, становить 8,7-29,4 %. "Золотим стандар-
том" у лікуванні ЖКХ, ускладненою холедохолітіазом, є двоетапний підхід, що включає ендоскопічну папілосфінктеротомію з
ретроградною холангіографією та холедохолітоекстракцією та подальшу лапароскопічну холецистектомію. Однак недоліки
ендоскопічного транспапілярного етапу лікування ЖКХ, що ускладнена ХЛ, зумовили необхідність пошуку альтернативних,
малотравматичних та більш ефективних напрямків лікування даного захворювання. У дослідженні були порівняні результати
лікування хворих з ЖКХ, що ускладнена ХЛ з використанням одномоментного комбінованого способу ЛХЕ в комбінації з
інтраопераційною холедохолітоекстракцією і традиційного двоетапного методу. За результатами проведеного дослідження
було доведено, що впровадження в практику одноетапного методу хірургічного лікування холецистохоледохолітіазу призво-
дить до поліпшення результатів лікування, скорочення термінів одужання і реабілітації хворих, зниження частоти ускладнень.
Ключові слова: холедохолітіаз, лапароскопічна холедохолітоекстракція, рефлюкс-холангіт.

Вступ
За даними досліджень частота ЖКБ, що ускладне-

на холедохолітіазом становить 8,7-29,4 % [4]. Доволі
високий процент каменеутворення в поза печінкових
жовчовивідних шляхах обумовлений порушенням при-
родного пасажу жовчі, підвищенням літогенних влас-
тивостей жовчі, запальні зміни жовчних проток, на-
явність у просвіті холедоху сторонніх тіл (лігатур, дре-
нажів, кліпс) та зростає у пацієнтів похилого та старе-
чого віку [8].

"Золотим стандартом" у лікуванні жовчнокам'яної
хвороби (ЖКХ), що ускладнена холедохолітіазом (ХЛ),
є двоетапний підхід, що включає ендоскопічну холе-
дохолітоекстракцію і подальшу лапароскопічну холе-
цистектомію (ЛХЕ). Етап транспапіллярної літоекстракції
вимагає виконання папіллотомії. Виконання адекват-
ної папіллотомії можуть ускладнювати: індивідуальні
анатомічні особливості, вісцероптоз, "низьке" розта-
шування Фатерова сосочку, наявність парафатераль-
них дивертикулів; наявність супутньої патології (дефор-
мація ДПК, вторинні зміни ДПК при хронічному панк-
реатиті, пухлинах підшлункової залози); перенесені
раніше реконструктивні операції на шлунку і дванад-
цятипалій кишці.

Невідповідність розмірів конкременту і діаметра
дистальних відділів жовчних проток, в тому числі при
тубулярному стенозі дистального відділу холедоха;
розташування конкрементів вище рубцевої стрикту-
ри, звуження чи стискання холедоха обумовлюють

необхідність фрагментації конкрементів в жовчних
протоках. Можливості застосування в цій ситуації ме-
ханічної літотрипсії обмежені щільністю конкременту,
його розміром, анатомічними особливостями пацієн-
та [1].

У таких складних випадках ендоскопіст змушений
або збільшити агресивність втручання, застосовуючи
критично широку папілотомію, балонну дилатацію БДС,
фракційні прийоми, або відмовитися від операції.

Як наслідок ендоскопічний етап лікування даної
патології супроводжується такими ускладненнями як:
кровотеча з розсіченої папіли (0,8 - 6,5 %), поранення
холедоха або перфорація ДПК з розвитком емфіземи
і за очеревинної флегмони (0,6 - 2,5 %), панкреатит
1,7 - 4,0%. Летальність при таких ускладненнях досягає
13,0 % [2].

У більш віддаленому періоді, внаслідок повного
руйнування сфінктерного апарату БДС і порушення
його замикаючої функції, відбувається висхідне інфіку-
вання жовчного дерева з розвитком рефлюкс-холан-
гіту, що обумовлює рецидив ХЛ в 4,0-5,0 % [3].

Також, при наявності холангіту може виникнути
необхідність в тривалому дренуванні жовчного дере-
ва. Для профілактики виникнення жовчної гіпертензії
при проведенні внутрішньопротокової медикаментоз-
ної санації у пацієнтів з гнійним холангітом застосо-
вується подвійне зовнішньо-внутрішнє дренування
жовчних проток. Однак фізико-хімічні властивості
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