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Ozet: Hcllcobacter Pylori (HP) infeksiyonu ilc birlihtc 
olan duodenal iilscrin tcdavisi konusu tartu;malidir. 
Hem iilseri tcdavi, hem de HP infehsiyonunu eradikc 
cdcbilecek dcjji:;ik tcdavi programlan bildirilmi:;tir. 
Bu maksatla ihi farkli ilaq kombinasyonzmun ethinli
jjinin ara:;tinldijji bu qali:;manm tedavi doncmi so1w
qlan bildirilmi:;tir. 
Aktif' duodenal iilscri olan ve cndoskopih midc biyopsi
lerinde hizli iircaz testi (CLO test) ile HP varlijji tcspit 
edilen 42 hasta rastlantisal orneklemcyle ihi gruba ay
nldi. Birinci grup (n = 21) Omcprazol vc Amohsisilin 
tedavisinc almdi (0 + A grubu). lhinci gruba ise Biz
mut Subsitrat vc Ornidazol vcrildi (B + 0 grubu). Her 
ihi gruptan ihi:;cr hasta qali:;ma di:;i lwldi ve qali,pna 
38 hasta ile siirdiiriildii. 
0 + A grubunzm 15. giin yapilan endoslwpih lwntrollc
rinde 19 hastanm 8'indc iilserin iyile:;tijji ('½-42.10), 
4'iindc CLO tcstin ncgatifle:;tijji (%21.05) goriildiL Ul
seri iyilc:;mcyen 11 hastamn hepsinde CLO test pozitif 
ti. Bu 11 hastaya 14 giin daha aym dozda omeprazol 
verildi. 30. giin yapilan kontrollerinde 19 hastanm 
18'inde iilserin iyile,;tijji (%94. 74), 15'indc CLO tcstin 
negatifZc:;tijji (Toplam 9 Hasta, %45.46) gozlcndi. 
B + 0 grubunun 30 ncu giin yapilan hontrollerinde 19 
hastanrn 18'inde iilscrin iyile:;tijji (%94. 74), 15'indc 
CLO testin negatifZc:;tijji (%78.95) tcspit edilcli. 
O+A grubuncla 15 nci giin elcle cclilen sonuqlar her ihi 
teclavi grubunun 30 ncu giin sonuqlan ile har,;ila,;tinl
cli. Hem· 30 giinliih O+A tcdavisinin hem de 30 giinliih 
B+O tcdavisinin, 15 giinliih O+A tcclavisine oranla 
hiim iilscr iyile,;mcsincle (p < 0.05), hem de HP infehsi
yonunzm iyilc:;mcsindc (p < 0.05) anlamli bir ,;childe 
daha ethin oldujju tcspit eclildi. B+O grubu, Omepra
zol tcdavisi 30 giinc tamamlanan grupla lwr:jila,;tinl-
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Summary: THE EFFECT OF AMOXICILIN +

OMEPRAZOL AND COILOIDAL BISMUTH SUBCI
TRATE + ORNIDAZOL COMBINATIONS ON DU
ODENAL ULCER HEALING IN HELICOBACTER 
PYLORI POZITIVE ANTRAL GASTRITIS WITH 
DUODENAL ULCER PATIENTS 

There is still controversy on the treatment of' duodenal 
ulcer with associated Helicobacter Pylori infection. 
Various therapeutic regimens had been proposed both 
to heal ulcers and to eradicate H. Pylori. In this study 
we have evaluated the efficacy of' two different drug 
combinations for this purpose. 
42 patients with active duodenal ulcer, who had posi

tive biopsies for H. Pylori, revealed by using rapid 
urease test (CLOtest), had been randomly assigned 
into two groups. The first group (n=21) was treated 
with Omeprazole (20 mg daily, for 14 days) and Amox
ycilline (500 mg. q.i.d., for 10 days) (O+A group), and 
the other group (n=21) was treated with Bismuth Sub
citrate (DeNol) (300 mg. q.i.d., for 30 days) and Omid
azole for 7 days) (B+O group). 
Two patients in each group were excluded and the 
study was completed with 38 patients. Ulcer healing 
was seen in 8 of' the 19 patients (42.10%) and in 4 pa
tients (21.05%) CLOtest was negative in the endoscopic 
control of' the O+A group on the 15th day. In all of' 
these patients whose ulcers were not healed, CLOtest 
was positive. These 11 patients were given Omeprazole 
for an additional 14 clays. On the 30th day it was ob
served that in 8 of' these 11 patients (total 16, 84.21%) 
ulcers were healed and in 5 patients (total 9,47.36%) 
CLOtcst was negative. 
Ulcer healing was seen in 18 of' the 19 patients 
(94. 74%) and in 15 patients (78.95%) CLOtest was 
negative in the endoscopic control of' the B+O group on 
the 30th day. 
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dijjmda, iki grup arasmda iilser iyile:;mesinde f'arklili

jjm olmadijji (p < 0.05), ancak B+O tedavisinin HP in

feksiyonu iyie:;mesinde daha etkin oldujju (p < 0.05) 

sonuczma vanldi. 

Key words: Helikobakter pilori, peptik ii.Iser, tedavi 

1980'li y1llarm ba§larmda izolasyonu ve ki.i.lti.i.ri.i. 
yap1larak i.i.retilen ve spiral bir bakteri olan HE
LICOBACTER PYLORI'nin (eski ad1yla Campy
lobacter pylori) neden oldugu infeksiyon ile Pep
tik Ulser Hastahgmm ili§kisi, bu gun bilinen bir 
gercektir (1,2,3). Yap1lan cah§malarda 
H.Pylori'nin eradike edildigi duodenal i.i.lserli
hastalarda nu.ks oram daha dii§iik bulunmu§tur
(4). Bircok cah§mada kolloidal bizmut subsitrat,
metranidazol ve amoksisilin (5,6) tek tek, birlik
te veya H2 resepti:ir blokorleri ya da omeprazol 
ile kombine edilerek kullamlmi§tJr (7,8). 

H.Pylori'nin i.i.lser olu§umundaki etki mekaniz
mas1 apkca ortaya konulamamakla birlikte, era
dike edilmesinin hem ulser iyile§mesini h1Zlan
dird1g1 hem de ulser ni.i.ksi.i.ne engel oldugu
apktir (4-9).

Amoksisilin ve omeprazol kombinasyonunun ku
llamm1 ile hastalann %80'inde H.Pylori'nin era
dike edildigi bildirilmekle beraber (7,9), farkh 
sonuclarm almd1g1 cah§malar da vardir (10). 
Omeprazolun 15 gi.i.nden az kullamld1g1 olgular
da sonuclar bu kadar iyi bulunmam1§tlr (10). 

Bu cah§mada H.Pylori'nin fazla miktarda i.i.retti
gi i.i.reaz enziminin tespiti esasma dayanan h1zb 
i.i.reaz (CLOtest) testi yi:intemiyle (11) mide bi
yopsi i:irneklerinde H.Pylori tespit edilen duode
nal i.i.lserli hastalarda amoksisilin + omeprazol 
ve kolloidal bizmut subsitrat + ornidazol kombi
nasyonlarmm duodenum ulserinin iyile§mesi ve 
nuksi.i. i.i.zerindeki etkileri ara§tJnlm1§tir. 

YONTEM 

Qah§ma tek ki:ir, randomize cah§ma olarak yi.i.ri.i.
ti.i.lmii§ ve endoskopist, hasta gruplan ve tedavi
lerine kar§I ki:ir tutulmu§tur. 

Cilt 5, Sayi 1, 1994 

When the results of the O+ A treatment, obtained on 

the 15th day were compared to the results of the B+O 

group on the 30th day, B+O treatment was found to be 

more effective in both ulcer healing and in the treat

ment of H.Pylori infection but in ulcer healing there 

were no statistically significant difference between the 

two groups. 

Key words: Helicobacter pylori, peptic ulcer, treatment 

Hastalar: 

Bu cah§ma, Temmuz 1992-Mayis 1993 tarihleri 
arasmda GATA Haydarpa§a Egitim Hastanesi 
Gastroenteroloji Kliniginde endoskopik inceleme 
s1rasmda aktif duodenum i.i.lseri tespit edilen 42 
hasta ile yi.i.ri.i.ti.i.ldu. Qah§maya i.i.lser cap1 5mm. 
den bu.yuk ve antrum mukozasmda alman bi
yopsi orneklerinde H.Pylori (+) olan hastalar 
almd1 (Resim-1). Qah§maya alman hastalarm 
peptik ulser hastahg1 di§mda onemli bir hastah
g1 olmamasma ve ba§ka bir ilac kullanm1yor ol
masma dikkat edildi. Son uc hafta icerisinde an
tiulser tedavi alm1§ olan; selektif vagotomi
piloroplastiden daha ileri mide ameliyatJ gecir
mi§, malign ulseri olan, hamile ya da hamile 
olma ihtimali olan; hastalar cah§ma d1§1 b1rak1l
d1lar. 

Gatroduodenal Endoskopi ve Biyopsiler: 

tr st gastrointestinal endoskopi 12 saatlik achk 
sonrasmda Olimpus GIF K20 endoskop kullam
larak yap1ld1. Her hastadan pilorun 2-3cm. prok
simalinde, antral mukozadan 3 ayn biyopsi alm
d1. Biyopsilerden ikisi histopatolojik inceleme 
icin biri de h1zb i.i.reaz testi icin kullamld1. En
doskopun ve biyopsi pensinin sterilizasyonu %10 
suksinik asit aldehit ve dimetoksitetrahidrofu
ran (Gigasept) icerisinde 15-30 dakika bekletile
rek sagland1. Biyopsilerin almd1g1 yerin i.i.lser 
veya erozyon gibi foka] lezyonlarm 2-3 cm. uza
gmdaki saglam antral mukoza olmasma dikkat 
edildi. 

H1zh -Oreaz Testi (CLOtest): 

H1zh ureaz testi icin Delta West Limited firma
s1mn CLO test adh hazir kiti kullamld1. CLO
test 50 slaythk kutular bulunmaktadir ve her 
bir slayt agz1 kapah, plastik kucuk kaplar iceri-
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Resim 1: flulhusta tespil edikn uwrinde laze p1ht1 ve eksti
da bulunun ulserin endoskupik gu1unumii 

sinde ti.re, fenol brmiz1s1 (pH indikatoru), tam
ponlar ve bakteriyostatik ajanlar bulunan bir jel 
icermektedir. Kap icerisine konulan biyopsi ma
teryeli eger H.Pylori iceriyorsa olu;;an degradas
yon pH'smm yukselmesine ve sonucta jelin ren
ginin sandan turuncuya donu;;mesine neden 
olmaktadir. Biyopsi yap1ld1ktan sonra steril bir 
19G igneyle biyopsi ornegi, biyopsi forsepsinden 
ahmp CLOtest jeli icerisine aktanld1. Materyel 
tamamen jel icerisine batmca CLO testin agz1 
kapatild1 ve 3 saat sureyle 30-40 santigrad dere
celik bir ortamda, daha sonra da oda ko;;ullarm
da muhafaza edildi. CLOtestin okunmas1 20 nci 
dakikada, 3ncu saatte ve 24ncu saatte yap1ld1. 

(:ah$ma Diizeni : 

Hastalar ya;;, cinsiyet, semptomlann suresi, si
gara anamnezi ve ulser buyukluklerine gore bir
birine uyumlu 21 ki;;ilik iki ayn gruba aynld1-
lar. Birinci gruba OMEPRAZOL 20 mg/gun ( 15 
gun) ve AMOKSiSiLiN 4x500 mg/gun ( 10 gun) 
uyguland1. ikinci Gruba ise KOLLOiDAL BiZ
MUT SUBSiTRAT 4x300 mg/gun (1 ay) ve OR
NiDAZOL 2x500 mg/gun (7 gun) verildi. Ome
prazol alan grupta ilk 15 gun sonunda yap1lan 
kontrol endoskopisinde ulserin iyile�medigi sap
tanan olgularda tedavi 30 gune tamamland1. 
idame tedavisi verilmedi. 

Hasta Takibi ve Kontrol Endoskopileri : 

Hastalar ilk endoskopinin yap1ld1g1 gunden ba;;-

HULA.GU ve Ark. 

Resim 2: l3ulbusla tespit edikn ulserin tedavi sonras1 en
doskopik go1unumu 

layarak haftada bir kontrol edildiler ve bu kon
trollerde kisaca klinik bulgular ve ilac kullam
m1yla ilgili yan etkiler not edildi. Kontrol endos
kopileri OMEPRAZOL kullanan grupta 
tedavinin 15nci ve 30ncu gunlerinde, BiZMUT 
SUBSiTRAT kullanan grupta ise birinci aym so
nunda yap1ldi. 

istatistiksel incelemeler : 

Ulser iyile;;mesi ve H.Pylori eradikasyonunda 
iki ph�ma grubu arasmdaki farklarm belirlen
mesinde Chi-kare testi kullamldi. 

Takip Periyodu: 

Her iki grupta da birinci ay sonunda ulserleri 
iyile�mi;; olan hastalar H.Pylori statulerine ba
k1lmaks1zm takip periyoduna girmi;; say1ld1lar 
ve G ay surecek olan ayhk kontrollere cagnld1-
lar. 

SONU(:LAR 

iki cah;;ma grubundaki hastalarm demografik 
ve ki�isel karakteristikleri benzerlik gostermek
teydi (Tabla I). 

Her iki gruptan da iki;;er hasta cab;;ma d1;;1 
kald1 ve cah$ma toplam 38 hasta ile surduruldu. 
Omeprazol grubunda cah$ma d1$J kalan hasta
lardan biri cah$ma ba$lang1cmdan iki hafta 
sonra Akut Viral Hepatit tams1 ald1g1, digeri ise 
tedavinin ucuncu gunu Ust Gastrointestinal Ka-

Gastroenteroloji 
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Tablo I: Hastalann Demografik Ozellikleri 

O+A Il +O 
(N = 21) (N=21) 

YAf? 35 .33 (20-5 7) 40.00 (20-57) P> 0.05 

SEKS(E/K) 17/4 16/5 P >0.05 

SIGARA 11 (%52) 12 (%54) P > 0.05 

ALl{OL 5 (%24) 4 (%19) P> 0.05 

ULSER <;API (mm) 5.8 (5-10) 6.04 (6-10) P> 0.05 

nama gecirdigi icin cah;;ma d1;;1 b1rak1 ld1 lar. Biz
mut grubundaki iki hasta ise periyodik kontro
llere gelmedikleri icin cah;;ma d1;;1 kald1lar. 

Omeprazol + amoksisilin kullanan 19 hastanm 
15nci gun yap1lan kontrol endoskopilerinde, 
8'inde ulserin iyile;;tigi (%42.10), 4'unde de CLO 
testin negatifle;;tigi (%21.05) goruldu. Ulseri iyi
le;;en hastalar H.Pylori statulerine bak1lmaks1-
zm ayhk kontrollere cagnlarak takip periyoduna 
sokuldular. Ulseri iyile;;meyen 11 hastanm hep
sinde CLO test pozitifti. Bu 11 hastaya 14 gun 
daha aym dozda omeprazol verildi. 30ncu gun 
yap1lan endoskopide bu 11 hastanm 8'inde ulse
rin iyilei;;tigi (%72.73), 5'inde de CLO testin ne
gatifle;;tigi (%45.46) gozlendi. Ulseri iyile;;en 
hastalar takip periyoduna almd1lar Bu sonuclar
la bir ayhk Omeprazol tedavisi sonras1 bu grup
ta ulser iyilei;;mesi %84.21, H.Pylori iyilei;;mesi 
ise %47.36 oranlarmda bulunmu;;tur. 

Bizmut Subsitrat + Ornidazol kullanan 19 has
tanm 30ncu gun yap1lan kontrol endoskopilerin
de 18'inde i.ilserin iyile$tigi (%94.74), 15'inde de 
CLO testin negatif1e;;tigi (%78.95) tespit edildi. 
Bu 15 hasta da ayhk kontrollere cagnld1lar. 

Bir ayhk tedavi donemi sonunda Omeprazol + 
Amoksisilin grubunun 15. gun sonuclan, Ome
prazol + Amoksisilin ve Bizmut + Ornidazol gru
bunun 30ncu gun sonuclan ile kai;;1la$tmld1. 

O+A grubunda 15nci gun sonunda ii.Iser iyile;;
mesi %42.10, H.Pylori iyile$mesi %21.05 oranm
dadir. Omeprazol tedavisi 30 gune tamamlanan 
11 hastada ise ulser iyile$me oram %72. 73, 
H.Pylori iyile;;mesi oram %45.46'dir ve farklar
anlamhd1r (p<0.05). B+O grubunda bu oranlar
siras1 ile %94.74 ve %78.95 bulunmu;;tur ve far
klar anlamhd1r (p<0.05).

Cilt 5, Sayi 1, 1994 

Tablo II: Gmplarm Tedavi Donemi Sonuclan 

15. Gun

30. Gun

30. Giin

Omeprazol 
Amoksisilin 
Omeprazol 
Amoksisilin 
Ilizmut 
Omidazol 

U!ser H. Pylori
lyile�mesi lyile�mesi

8/19 4/19 
(%42.10) (%21.05) 

16/19 9/19 
(%84.21) (%47.36) 

18/19 15/19 
(%94.74) (%78.95) 

p 

> 0.05

> 0.05

Omeprazol tedavisi 30 gune tamamlanan grup 
ile B+O grubunu.n sonuclan kari;;1la;;tmld1gmda 
ise iki grup arasmda ulser iyile;;mesi oranlan 
arasmda istatistiksel olarak anlamh fark bulun
mann;;tir (p>0.05). Ancak H.Pylori iyilei;;mesi 
orarn B+O grubunda anlamh olarak daha yuk
sektir (p<0.05). Gruplarm tedavi donemi sonu
clan Tablo-lI'de gorulmektedir. 

Her iki tedavi grubunda da tedavi oncesi ve son
ras1 biyokimyasal incelemeler arasmda farkh h k 
bulunmanni;;tir. 

YAN ETKiLER : Omeprazol + Amoksisilin ku
llanan hastalarm 3'u, Bizmut + Ornidazol kulla
nan hastalarm 2'sinde tedaviye bagh oldugu du
i;;unulen diare olui;;tu. Ancak hicbir olguda 
diarenin ;;iddeti tedavinin kesilmesine gerek 
gostermedi. 

TARTl$MA 

Bu cah;;mada Bizmut + Ornidazol tedavisinin 
Omeprazol + Amoksisilin tedavisine gore 
H.Pylori infeksiyonunu daha iyi tedavi ettigini,
fakat iki grup arasmda ii.Iser iyile;;mesi apsm
dan farkhhk olmad1gm1; aynca Omeprazol teda
visi 30 gune tamamlanan hastalarda 15 gunluk
tedavi alanlara gore hem ulser iyile;;mesinin,
hem de H. Pylori infeksiyonu iyile;;mesinin daha
iyi oldugunu gozledik.

Bu gozlemimiz daha onceki cahi;;malarda ifade 
edilen ve ii.Iser tedavisinde onemli rolu olan iki 
unsurla ilgili kamlan dogrular niteliktedir 
(4,12,13) : H. Pylori infeksiyonu icin tedavi veri
len hastalarda akut duodenal ulser iyilei;;mesi 
daha h1zh olmaktadir, ve H. Pylori infeksiyonu
nun varhg1 ii.Iser iyile;;mesini geciktirmektedir. 
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Bizim cah§mam1zda H.Pylori iyile§mesi 15 gun
luk O+A tedavisinde %21.05, 30 gunluk O+A te
davisinde ise %47.36 ve 30 gunluk B+O tedavi
sinde %78.95 oranmda bulunmu§tur. Daha once 
Bizmut subsitrat ve metranidazol ile yap1lm1§ 
bir cah§mada H.Pylorinin, hastalarm %75'inde 
bir y1l sure ile eradike oldugu gozlenmi§tir (16). 
Rauws ve Tytgat'm cah§masmda da Bizmut 
Subsitrat yalmz ve amoksisilin + metranidazol 
ile birlikte kullamlm1$ ve Bizmut Subsitratm 
yalmz kullamld1g1 olgularda eradiksiyon %10 
iken, uclu tedavi alan grupta eradikasyon %88 
gibi yuksek bir oranda bulunmu§tur (13). Bizim 
cah§mam1zda bulunan sonuc yakla§1k %79'dur. 
Bizmut subsitrat ile ornidazol kombinasyonu
nun H.Pylori infeksiyonunun iyile§mesini etkin 
bir §ekilde saglayabildigini du§unuyoruz. Ancak 
eradikasyon oram hakkmda karar vermek icin 
takip donemi . sonuclarmm beklenmesi gerktigi 
kamsmday1z. 

Weil ve arkada§larmm bir cah§masmda 20 mg. 
omeprazol ile 28 gun sure ile tedavi edilen 12 
hastadan 3'inde H. Pylori infeksiyonu iyile$mi§ 
ancak uc hastada da infeksiyon nuksetmi§tir 
(17). 

Glupczynski ve arkada§lan 16 gun sure ile 2 gr/ 
gun amoksisilin 10 gun sure ile 1.5 gr/gun rne
tranidazol ile kombine ettikleri cah§malarmda, 
H.Pylorinin %95'e yakm oranda eradike oldugu
nu bildirmi§lerdir (18). Aym yazarlar onceden
metranidazole direnc soz konusu oldugunda bu
kombinasyona bizmut bile§iklerinin eklenrnesiy
le H.Pylorinin %70 olguda eradike edilebildigini
de bildirmektedirler (18).

Onceki cah§rnalarda amoksisilin ve omeprazol 
kornbinasyonlarmm hastalarm yakla§1k 

%80'inde H.Pylori'yi eradike ettigi bildirilmekle 
birlikte omeprazol tedavisinin 2 hafta ya da 
daha az surdugu cah§malarda sonuclarm bu 
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kadar iyi olmad1g1 da bildirilmi§tir (7,9, 10). Bu 
cah§mada antibiyotik duyarhhk testinin yap1l
mam1§ olmas1 sonuclanm1zm daha farkh olmas1-
na neden olabilir. Ancak tedavinin 4 hafta sur
dugu olgulanm1zda sonuclar daha iyidir. 

<;ah§mam1zda alman hastalardan her iki grupta 
toplam 5 hastada diare olu§tu [O+A grubunda 3 
(%14) ve B+O grubunda 2 (%10)]. Ancak hicbir 
hastada tedavinin kesilmesine gerek duyulmad1. 
Bu bulgu amoksisilinin yalmz kullamld1g1 bir 
cah§mada gorulen yan etki s1khgi ile uyumludur 
(7). Ancak kombine tedavilerin yap1ld1gi ba§ka 
cah§malardaki yan etki oranlarma gore cok du
§uktur. Bizmut, amoksisilin ve metranidazolun
28 gun sure ile kullamld1g1 bir cah§mada %21
oranmda yan etki goruldugu (bulanti, kusma,
diare, deri dokuntuleri) (13); bizmut, tetrasiklin
ve metranidazolun kullamld1g1 iki cah§madaki
hastalarda ise bulantmm %32 (14) ve %25 (15)
oranlarmda, diarenin ise %7 (14) ve %11 (15)
oranlarmda, tedavinin kesilmesine gerek goste
recek kadar §iddetli oldugu bildirilmi§tir. Hie
§uphe yok ki ilac say1smm ve alman tabletlerin
coklugu ile tedavi suresi yan etki olu§umu s1kh
gmm yukselmesine nedendir.

Bu cah§manm sonuclan H.Pylori infeksiyonu 
varhgmm duodenal ulserin iyile§mesini geciktir
digi yolunda mevcut anlay1§1 desteklemektedir. 
<;ah§mam1zda kullamlan iki ilac kombinasyo
nundan biri olan B+O kombinasyonu ile %80'e 
yakm bir oranda H.Pylori infeksiyonunun iyile§
tigini, buna kar§m yan etki oranmm %10 civa
rmda oldugunu gorduk. Bu kombinasyonun 
H.Pylori infeksiyonu ile birlikte olan kronik duo
denal ulserin tedavisi icin onerebilecegi kamsm
day1z. Diger cah§malarda ilac kombinasyonla
rmda metranidazolun bulunmasma kar§m bizim
cah§mam1zda ornidazol kullanarak bu gruplara
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