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1. Bevezetés és célkitiizések

A Leishmania (L.) infantum a kutyak és emberek tébb
szervrendszert karositdé megbetegedését, az un. visceralis leishmanidzist
okoz6 egysejtli parazita. Europaban azokban a mediterran orszagokban
endémias el6fordulasu, ahol a koztigazdai, egyes melegkedveld, vérszivo
lepkeszunyogfajok elterjedtek. A Phlebotomus (P.) nembe tartozé fert6zott
rovarok ndéstényei vérszivas kdzben oltjak be a L. infantum fertéz6 alakjait a
kutyaba, amely honapokig, évekig tinetmentesen hordozhatja a parazitat. Az
ilyen eb a vektorok kdzvetitésével, vagy ritkan, kézvetlen médon (harapassal,
spermaval, kongenitalisan) adhatja at a leishmaniakat fogékony kutyaknak.
Endémias orszagokban fert6z6doétt kutyak utaztatasaval gyakran hurcoljak be
a parazitat Eurdpa lepkeszunyog-mentes orszagaiba, igy pl. Németorszagba,
Hollandiaba, de ezeket az eseteket nem tartjak fontosnak, mert jarvanytani
szempontbdl a vektorokkal valé terjedésnek van jelentésége. Emiatt a
lepkeszunyogok napjainkban is zajlé, északi iranyu foldrajzi terjeszkedését,
aminek hatasara korabban parazita-mentes teriiletek (pl. Eszak-Olaszorszag)
endémiassa valtak, noévekvé aggodalom Ovezi Eurépaban. A folyamat
hajtdéerejének az éghajlat, valamint a tarsadalmi, a gazdasagi és az 6kologiai

kérnyezet valtozasait tartjak.

Magyarorszagot hagyomanyosan a L. infantum-tol és vektoraitol
mentes orszagnak tekintik. A parazita vektoraként ismert lepkeszinyogokat
ugyan mar gylijtéttek az orszag déli részén, de csak par alkalommal, az 1930-
as években. Sem ezt megel6z6en, sem ezutan nem kutattédk e rovarok hazai
eléfordulasat, s ezek eléfordulasarél nem rendelkeztiink hiteles adatokkal. A
kutyak és emberek leishmanibzisara vonatkoz6 ismereteink hasonléan
szlikések voltak. A L. infantum behurcolasat egyetlen, Goérdégorszagban
fert6z6dott kutya esetében dokumentaltak eddig hazankban, és egy a 1930-as

években leirt, tisztazatlan eredet(i esettdl eltekintve, csupan par tucat, a



Kozel-Keletrél (31 eset) és Horvatorszagbol (1 eset) behurcolt emberi esetrdl

voltak értestléseink .

Magyarorszag délen hataros a Balkan-félsziget egyes endémias
orszagaival, ezért hazankat a L. infantum és vektorai altal fenyegetett
orszagok kozé soroljak. Horvatorszagban és Szerbiaban legalabb 3 vektor faj
(P. neglectus, P. peffiliewi és P. tobbi) eléfordulasa ismert. Amennyiben e
lepkeszunyogfajok esetleges északi iranyu foldrajzi terjeszkedésik soran
elérnék hazank terlletét, az aktivitasi id6szakukban lehetségessé valna
kulfoldon fert6z6dott kutyaval (esetleg a Balkanrol északra vandorld rékaval,
aranysakallal), ill. utazé / hatart illegalisan atlép6 fertézétt emberekkel
behurcolt parazitdk endémias atvitele. Emiatt fontos, hogy naprakész
ismeretekkel rendelkezziink a vektor jelentéségl lepkeszunyogfajok és/vagy

leishmaniaval fert6z8dott kutyak hazai el6fordulasardl.

Kutatasainkat 2006-2010 kozétt részben az izeltlabu vektorok és az
altaluk terjesztett korokozok elterjedésének valtozasait kutatd europai
program keretében folytattuk (GOCE-2003-010284 EDEN, Emerging
Diseases in a changing European eNvironment). Vizsgalatainkat az orszag
tébb térségében végeztik, de a bantalom és a lepkeszinyogok elé6fordulasa
szempontjabdl legveszélyeztetettebb  déli  orszagrészre  fokuszaltuk.

Kutatasaink soran két alapvetd célkitlizést kévettink:

1. Az orszag kulénb6z6 tajairdl szarmazé kutyak vérmintainak
szerologiai vizsgalataval, tovabba allatorvosi rendel6kbe és
klinikakra eljuttatott kérd6iv segitségével arra kerestik a valaszt,
hogy hazank teruletén el6fordulnak-e L. infantum-mal, vagy mas
leishmaniaval fert6z6détt kutyak, amelyek kulféldon, vagy esetleg
hazankban fert6z6dhettek a parazitaval.

2. Kulénféle csapdazasi modszerek hasznalataval azt vizsgaltuk, hogy
vajon eléfordulnak-e hazankban a L. infantum atviteléért felel6s

lepkeszunyogfajok.



2. Anyag és moédszertan

2.1. Kutyak szeroldgiai vizsgalata

Az orszag 6 megyéjének 21 telepllésén tartott 705 kutyatol
személyesen vagy a helyi allatorvosok segitségével gydjtétt savomintat
immunfluorszecens antitest teszttel (IFAT) vizsgaltuk. Vizsgalataink soran az

OIE altal javasolt 1:80 kiiszobértéket fogadtuk el a pozitivitas hataraként.

2.2. Allatorvosok kérében végzett kérdéives felmérés

Az orszag 19 megyéjében tarsallatokkal foglalkoz6 216 allatorvosi
rendelébe és klinikara a kutyak leishmanibzisaval foglalkozé tajekoztatot és
kérdéivet kildtink postai uton 2008 majusaban. Arra voltunk kivancsiak,

hogy az allatorvosok talalkoztak-e leishmaniaval fert6zott kutyakkal.

2.3. Egy paksi kennelben végzett vizsgalatok

Egy paksi kennelben 2007 oktoberében egy kutyan szisztémas
leishmaniézissal 6sszefiiggésbe hozhatd tiineteket észlelt a helyi allatorvos. A
kutya elaltatdsa utan maj és l|épkenetet készitettek, melynek szodvettani
vizsgalatat dr. Biksi Imre (SZIE AOTK Ulléi Nagyallatklinika) végezte el. A
kutyatol vett vérmintakat egy kilféldi laborban vizsgaltattak meg szerologiai és
PCR eljarassal. A vizsgalatok igazoltak a Leishmania-fertézést. Az esetrél
értesiilve 2008 majusaban személyesen latogattunk el a tenyészetbe és teljes
tovabba alvadasaban gatolt vérmintakat vettiink az ott él6 19 kutyatél. Egy
eben nyirokcsom6 duzzanatot és bérelvaltozasokat fedeztiink fel. Késébb az
allat tinetei sulyosbodtak és a nyirokcsoméjabol vékonytl aspiracioval mintat
vettiink. A teljes vérmintakbol elvalasztott savot IFAT modszerrel vizsgaltuk.
Az alvadasaban gatolt vérmintakat, a bioptatumot és az elsé megbetegedett
kutya maj, 1ép és nyirokcsomo keneteit a DNS kivonasat kdvetéen (QlAamp
Mini Kit, Blood and body fluid protokoll, QIAgen GmbH, Hilden, Németorszag)
a leishmaniak kinetoplaszt DNS-ére (kDNS), valamint a riboszomalis kis
alegyseéget kodold (ssu rDNS) DNS-ére specifikus nested PCR moddszerrel
vizsgaltuk. A tlneteket mutatd kutyak kDNS PCR termékeinek nukelotid

5



sorrendjét meghataroztattuk (Macrogen Inc., Seoul, Korea) és a GenBank-ben
elérhetd referencia szekvenciakkal vetettik Ossze. Felkérésunkre az elsé
megbetegedett kutya |épmetszetének immunhisztokémiai vizsgéalatat dr.
Szeredi Levente (NEBIH, ADI) végezte el. Az allatok és sziileik sziletéstik ota

a kennelben éltek, ahova az elmdult években Uj kutya nem kerdilt.

2.4. A lepkeszunyogok hazai el6fordulasanak vizsgalata

Magyarorszag nyolc megyéjében 46 helyszinen tettlink kisérletet
2006 és 2010 kozott vérszivo lepkeszinyog fajok csapdazasara. Gydijtési
kisérleteink soran ragacsos lapokat 40, CDC Miniature Light trap
fénycsapdakat és MMX szén-dioxidos csapdakat 44 helyszinen
alkalmaztunk. A paksi kennelben és kdrnyékén, valamint meleg klimaju,

allattartd helyekhez kdzeli gyUjtési helyztik ki a csapdakat éjszakara.

2.5. Lepkeszunyogok faji szintii hatarozasa
A csapdazott lepkeszunyogok faji szintli meghatarozasat a fogott
példanyok lakto-fenolos kezelését és fenol balzsamos beagyazasat kdvetéen

a nostények cibarium és spermatéka, valamint a himek édeagusz és

2.6. Lepkeszunyogok filogenetikai vizsgalata

Hazankban tovabba Macedoéniaban, Toérdkorszagban és Kréta
szigetén csapdazott P. neglectus, valamint. hazankban, Macedéniaban,
Olaszorszagban és Torokorszagban gy(jtétt P. perfiliewi 3-3 néstény
példanyanak masodik Intrenal Transcribed Spacer (ITS2) lokusz nukleotid
sorrendjét vetettilk 0ssze egymassal. Ehhez el6szér a QlAamp Mini kittel
(,Tissue” protokoll) kivontuk a DNS-t a lepkeszinyogok tori részébdl, amit egy
ITS2 specifikus PCR reakcioban megsokszoroztunk. A Macrogen Inc. (Seoul,
Korea) altal meghatarozott szekvencidkat a PHYLIP programcsomag
segitségével, maximum likelihood algoritmus alkalmazasaval vetettik 6ssze
egymassal. Az eredményként kapott génfa megbizhatésagat 1000 bootstrap

ismétléssel ellenériztik. Outgroup-ként a Sergentomyia minuta faj szolgalt.
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3. Eredmények

3.1. Kutyak szeroldgiai vizsgalata
IFAT modszerrel két baranyai kutya esetében tapasztaltunk
bizonytalan pozitiv eredményt, am e kutyakat hénapokkal késébb ismételten

megvizsgalva negativ eredményt kaptunk.

3.2. Allatorvosok kérében végzett kérdGives felmérés

A postan feladott 216 kérddivbdl 67 (31%) érkezett vissza
tanszékiinkre, amelyek feldolgozasaval 1999-ig visszamendleg 8 fert6zott
kutya magyarorszagi tartozkodasarol szereztink tudomast. Ezek a
fert6zottség megallapitasakor vagy elétte par hénappal hosszabb-révidebb
id6t endémias terlleten toltottek. Ezek kdzll egyetlen kutya esetében tortént

a fert6zottség megallapitasa hazankban.

3.3. A paksi kennelben végzett vizsgalatok

Az els6 megbetegedett kutya maj, 1ép és nyirokcsomd kenetében a
L. infantum DNS-ét mutattuk ki mindkét PCR eljarassal. A parazita jelenlétét
a lép és a majszovet szovettani vizsgalata tovabba a Iép immunhisztokémiai
vizsgalata egyarant megerfsitette. A masodik tlneteket mutatd kutya
vérmintajaban és nyirokcsomé aspiratumaban mindkét PCR eljaras igazolta
a korokozd DNS-ének jelenlétét. Az eb vérében, IFAT vizsgalattal a
Leishmania-specifikus ellenanyag magas szintjét (1:5200) allapitottuk meg.
Tovabbi két tunetmentes kutydban az IFAT vizsgalat gyenge pozitiv
eredményt (1:80) adott. Ezek egyikében, hasonléan az egyik szeronegativ
kutya mintajahoz PCR reakcioval a parazita ssu rDNS-ét mutattuk ki. Egy
kutya savéja 1:160 titerl pozitiv IFAT eredményt adott. A kDNS PCR
termékek. Az els6 és a masodik megbetegedett kutya mintaiban talalt
leishmaniak kDNS szekvenciai a legnagyobb hasonlésagot (96 illetve 95 %)
a GenBank-ban talalhaté L. infantum referencia szekvenciakkal mutattak.
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3.4. A lepkesziinyogok hazai elé6fordulasanak vizsgalata
A vizsgalataink soran, 2006-2009-ben ragacsos lapokkal a Baranya
megyei Nagyharsany bel- és kiiltertletén 4 him és 3 néstény P. neglectus, a

veszprém megyei Kapolcson 4 him és 3 ndstény P. mascitti példanyt fogtunk.

Baranya megyében a Nagyharsanyi Szoborpark terilletén és
Villanykévesd 3 tyukudvaran 2006-2010 kozétt, valamint Pest megyében,
Torékbalinton 2007-ben CDC és MMX csapdakkal 6sszesen 124 him és 96
néstény P. neglectus példanyt gyujtottink. Az utobbi két helyszinen egy-egy
ndstény P. mascitti példanyt is gy(jtéttink 2007-ben és 2008-ban. Csongrad
megyében 2008 és 2009 folyaman egy Foldeak kozelében létesitett
facannevelében és két maroslelei tydkudvarban dsszesen 132 him és 235
néstény P. perfiliewi példanyt fogtunk CDC csapdakkal. A paksi kennelben és
két kbzeli tyukudvarban 2008 és 2009 nyaran végzett csapdazasi kisérleteink

soran lepkeszunyogokat nem siker(lt gydjteniink.

3.5. Lepkeszunyogok filogenetikai vizsgalata

Elemzésink szerint a vizsgalt lepkeszunyogok féldrajzilag
elkilénild 1TS2 szekvencia hasonlosagi csoportokba sorolhatéak. A hazai és
a maceddn P. neglectus példanyok a kréetai és a toérokorszagi
lepkeszunyogokkal rokon, de kilonallo alcsoportokat alkotnak. A hazai P.
perfiliewi példanyok egymassal és egy olaszorszagi mintaval mutatnak kozeli

hasonlésagot, tovabbi olasz- és térékorszagi mintak csoportjan belul.



4. Megbeszélés

A haznal tartott kutyak kérében, hat megyében végzett szerologiai
vizsgalatunk soran L. infantum-mal fert6z6dott allatot nem talaltunk, ami
szerint Ugy tlnik, hogy a bantalom esetleg csak elvétve fordulhat elé a hazai

kutyapopulacioban.

A kérdbivinket kitolté allatorvosok 1999-ig visszamendleg
Osszesen csak 8 olyan kutyaval talalkoztak, amelyek kulféldén fertézédtek,
am a felméréstdl fluggetlen forrasokbol tovabbi két behurcolt kutya
leishmaniézis esetrél értesiltink. Ezek az esetek ramutatnak arra, hogy
fert6zott kutyaikkal hazankba érkezé kilféldiek révén, valamint nyaralasi és
kiallitasi célbdl kilféldre vitt és ott fert6z6doétt kutyak hazahozatala kapcsan
lehetséges a L. infantum behurcolasa az orszagba. Jarvanytani jelentésége
lehet még a vandorlasuk soran hazankat eléeré fert6z6dott vad kutyaféléknek
(réka, aranysakal), és a parazitat hordozhatjak hazankba utaz6 endémias
orszagban fert6z6dott emberek is. Kutatasunk ideje alatt molekularis
vizsgalatokkal részt vettiink egy L. infantum-mal Horvatorszagban fert6z6détt

magyar allampolgar kérmegallapitasaban.

Hazank terlletén egymast kovetd években folytatott csapdazasi
kisérleteink soran vektor jelentéségl lepkeszunyog fajok stabil populacioit
fedeztik fel. A P. perfiliewi az 1930-as évek ota folyamatosan jelen lehet
Csongrad megyében, a P. neglectus-t ellenben hazankban elséként
gyljtéttik. Ennek valaha feljegyzett legészakibb elterjedését Pest megyében
fedeztik fel. Aktivitasi id6szakukban, kora nyartdl, kora 6szig e fajok imagoi
jarvanytani kockazatot jelentenek elterjedési tertletikon, elsésorban az
orszag déli részén, mivel lehetévé teszik az orszagba kulféldrél behurcolt L.
infantum endémias atvitelét egészséges emberre vagy kutyara. A P. mascitti-

nek és P. papatasi-nak szerepe a L. infantum atvitelében nem bizonyitott.

Filogenetikai vizsgalataink eredményei arra utalnak, hogy a P.

neglectus hosszabb ideje a kilféldiektdl elszigetelt populaciokban él hazank
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tertletén. A hazai P. peffiliewi populacié izolacidja mérsékeltebb, és
feltehet®, hogy emberi k6zremikodéssel elegyedet kulfdldi populaciokkal (pl.

larvakat tartalmazo terméfold szallitasa).

Kutatasi eredményeink alapjan a paksi kennelben tapasztalt
fert6zédések az elsé autochton kutya leishmaniézis esetek Magyarorszagon.
Mivel a kennelben és koérnyékén folytatott lepkeszinyog fogasi kisérleteink
sikertelentl  zarultak, a fertézések eredete tisztdzatlan maradt.
Lehet&ségként felmerll a lepkeszinyogok korabban a terlleten él6
szunyoggyérités folyaman, valamint a parazita generaciokon keresztil
lappangd modon zajlo kdzvetlen atvitele a kutyak koézétt. A rendelkezésre
allé ismeretek alapjan nem zarhaté ki a parazita behurcolasa a tertletre
endémias orszagban fert6z6dott, hazankba természetes uton (széllel sodort),

vagy emberi k6zremikodéssel (jarmiiben szallitott) eljutéd lepkeszinyogokkal.

A kdzelmult kutatasai fenyében ma ugy latjuk, hogy a kontinenstink
éghajlataban, szocialis, gazdasagi és ©kologiai rendszereiben végbement
valtozasok a Leishmania- és lepkeszunyog-fajok szélesebb kori
elterjedéséhez vezettek Europaban. Ezek a folyamatok a jovében a kutya L.
infanfum okozta fert6zéttségének endémiassa valasat eredményezhetik

korabban leishmania-mentes orszagokban, igy hazankban is.

Eddigi vizsgalataink alapvetd informacidkat szolgaltattak a kutya L.
infantum okozta fert6zottségének és a parazita vektorainak hazai
eléfordulasaval kapcsolatosan, amelyek kiindulasi alapul szolgalnak jévébeni
kutatasainkhoz. A hazai kutyak eddigi szeroldgiai vizsgalata csupan hat
megyeére terjedt ki. A jov8ben az orszag tébbi megyéjében, nagyobb szamu
kutyat megvizsgalva pontosabb képet kaphatunk a lappangé fert6zések
esetleges hazai el6fordulasardl. A lepkeszunyogok hazai el6fordulasaval
Osszefiggd jarvanytani veszélyhelyzet pontosabb megismerése céljabdl
tovabbi vizsgalatok sziikségesek e vérszivok foldrajzi elterjedési hatarainak,

valamint aktivitasi idészakanak pontos meghatarozasahoz.
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5. Uj tudomanyos eredmények

1. Véletlenll kivalasztott, 705 hazai kutya szerolégiai vizsgalatakor L:

infantum okozta fert6zéttséget nem talaltunk.

2. Az dllatorvosoknak kikuldott kérddivre adott valaszok, valamint a
személyes tapasztalataink alapjan el6fordulnak kilféldon fert6z6dott
ebek az orszagban, amelyek a parazita életciklusaban és atvitelében
szerepet jatsz6 vektorfaj(ok) jelenléte esetén jarvanytani veszélyt

jelenthetnek a kornyezetikben é16 kutyak és emberek szamara.

3. Elséként allapitottuk meg a kutyak leishmanidzisanak autochton
eléfordulasat. de a L. infantum kennelbe jutasanak moddja tisztazatlan
maradt, mivel az allatok kornyezetében végzett csapdazasokkal

lepkeszunyogokat nem sikertlt fogni.

4. Az orszag kulénbdzé részein klldnféele csapdakkal vegzett gyljtések
soran négy vérszivo lepkeszunyog faj kis szamu egyedére leltiink. Ezek
kézll kettd, a P. perfiliewi és a P. neglectus a L. infantum vektoraként
ismert. Az utobbi vektorfaj, a vektorként még nem ismert P. mascitti
valamint a L. major terjesztésében szerepet jatszd P. papatasi
példanyait elséként talaltuk meg az orszagban. Medfigyeléseink szerint
e fajok kis egyedszammal, leginkabb az orszag déli, melegebb klimaju

térségeiben fordulnak elé a nyari honapokban.

5. Az altalunk fogott és a kilféldrél kapott lepkeszunyogok filogenetikai
elemzései alapjan val6szin(, hogy a P. neglectus és a P. perfiliewi
populacioi részleges izolacioban élnek hazankban, de egyik fajnal sem
lehet kizarni annak lehetéségét, hogy a L. infantum a kézeli endémias

teriletekrdl fert6zott lepkeszinyogokkal is bejuthat az orszagba.
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7. Készénetnyilvanitas

Els6ként témavezetdmnek Dr. Farkas Robertnek mondok
koszonetet kutatbmunkadm anyagi, szakmai és infrastrukturalis feltételeinek
megteremtéséért. Tisztanlatasért, ami miatt tanacsait és talald, konstruktiv
kritikajat nagyra becsuldm. Ko&szonetet mondok a szamos nagyszer(
lehetéségért, amivel szakmai fejlédésemet mindig tamogatni és gyorsitani
igyekezett, végul el nem fogy6 barati jéindulatédért és turelméért, amivel

botladozasaimat az Gton viselte.

Koszéndm felbecsilhetetlen segitségét Gyurkovszky Monikanak,
akinek mindig preciz és odaadé munkaja nélkiul e dolgozat eredményekben

szegényebb és formailag rendezetlenebb lenne.

Koszonettel tartozom Kassai Tibor Professzor Urnak batorito
szavaiért, és gazdag életében gyljtétt szakmai, emberi és el6adoi
tapasztalatainak megosztasaert. Dr. Szénasi Zsuzsannanak, jdbakaromnak, aki
szakmai fejlédésemet j6 szemmel forditotta évekkel ezel6tt a ma is kdvetett

iranyba. K6széndém Balazs Istvannénak mindig készséges segitségnyujtasat.

K&sz6ndm tamogaté egyuttmiikddését az autochton leishmaniézis
eset vizsgalataiban szerzétarsainknak, Dr. Kiraly Laszlonak, Dr. Balogh

Nandornak, Dr. Biksi Imrének és Dr. Szeredi Leventének.

Koszéném Marina Gramiccia-nak, Michele Maroli-nak, Gioia
Bongiorno-nak, Aldo Scalone-nak, Jacquers Dereure-nek, Tatjana
Zivicnjaknak, Paul Ready-nek és Yusuf Ozbel-nek, hogy a lepkeszunyogokkal
és a kutyak leishmaniozisaval kapcsolatos felbecsiilhetetlen tapasztalataikat
barati természetességgel megosztottak veliink, és hogy kutatbmunkankat
tevélegesen tamogattak. Kdszoénet az EDEN (Emerging Diseases in a

changing European eNvironment, GOCE-2003-010284) FP6-os program
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keretében kutatasainkhoz nyujtott anyagi tamogatasért, és a tartalmas

szakmai rendezvények megszervezéséert.

K&sz6ndm kitart6 munkajat mindazoknak az allatorvosoknak, akik a
kutyak  vérmintainak  gyljtésében  segitséginkre voltak, és az
egyuttmikodését azoknak a kutyatulajdonosoknak, akik megengedték, hogy
vérét vegylk féltett kedvenceiknek. Kuldn koszonet jar azoknak a bator
honfitarsaiknak, akik, dacara ijeszt6 rovarfogd gépezeteinknek, nem féltek
beengedni minket udvaraikba és istalloikba, s kilén mindazoknak, akik még e

csapdak szakszer( és lelkes kezelésében is kitintették magukat.

Végezetil, Csaladom tagjainak szeretném megkdszonni, hogy
munkam soran mindvegig példas és szeretetteljes tlrelmet, (nemegyszer
tevéleges) tamogatast és kitartast nyujtottak. Szileimnek és testvéremnek
megkdszondém tamogatd szeretetiiket, amivel valasztott hivatasomban

meger6sitettek, és amelyben, tudom, barmikor megbizhatok.
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