CHOROBY WIRUSOWE

Klinika Dermatologii i Wenerologii UM w t.odzi

Informacje ogdlne

Wirusy mogg pozostawaé w komorkach w
stanie utajonego zakazenia. Nie
obserwuje sie wowczas objawow
klinicznych choroby. Jednak w
sprzyjajacych warunkach moze dochodzi¢
do aktywacji wirusa i rozwijajg sie objawy
chorobowe, dotyczy to gt. HSV, ale takze
VZV.

Informacje ogélne

Wirus moze stymulowac¢ zaatakowang
komorke do rozrostow. W konsekwenc;ji
moze dochodzi¢ do rozwoju nowotwordw.
Przyktadem jest HPV. Jego niektore
podtypy odpowiadajg za raka szyjki
macicy oraz okoto 30% tzw. nowotworéw
gtowy i szyi.
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ZAKAZENIA WIRUSOWE

Najczestszymi chorobami wirusowymi skory
sa:
Opryszczka zwykta.
Ospa wietrzna, potpasiec.
Brodawki zwykte, brodawki stop oraz
ktykciny konczyste czyli brodawki ptciowe.

Obrona przeciwwirusowa

Obrona przed zakazeniem wirusem:
odporno$¢ humoralna (limfocyty B
produkujgce przeciwciata)
odpornos$¢ komorkowa (limfocyty T,
komorki NK) — ta odgrywa wigkszg role

Obrona przeciwwirusowa

U os6b z obnizong odpornoscig komoérkowa,
zakazenia wirusowe majg ciezszy przebieg.
AIDS
stany po przeszczepach

leczenie immunosupresyjne (kolagenozy,
choroby pecherzowe)

radioterapia

okres rekonwalescencji po zabiegach
operacyjnych czy po infekcji

stres

ozigbienie/ przegrzanie ustroju
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Herpes Simplex Virus

Nalezy do wirusow DNA z rodziny Herpes.

Wywotuje zmiany skérno-sluzéwkowe okreslane
mianem opryszczki.

W zaleznosci od typu wirusa obserwujemy
opryszczke pospolitg (zwykta, typ 1 wirusa —
HSV-1) badz opryszczke narzadow piciowych
(HSV-2).

W surowicy nosiciela wystepujg przeciwciata
przeciw wirusowe, a ich miano wzrasta w
okresie aktywaciji.

Herpes Simplex Virus

Istniejg 2 typy wirusa HSV.

Typ 1
wykazuje powinowactwo do skory i bion
Sluzowych od pasa w goére
do zakazenia dochodzi w dziecinstwie

Typ 2

- wykazuje powinowactwo do skory i bton
Sluzowych od pasa w doét (zmiany w obrebie
narzadéw piciowych)
do zakazenia dochodzi w okresie dojrzewania
jest bardziej zakazny

Herpes Simplex Virus

Zakazenie HSV moze przebiegac jako:

Zakazenie pierwotne — pierwszy kontakt z
wirusem; objawowe lub nie.

Zakazenie niepierwotne — u osoby, ktéra
miata juz kontakt z wirusem HSV, ale
innego rodzaju, np.: Zakazenie HSV-2 u
osoby zakazonej wczesniej HSV-1.
Zakazenie nawrotowe — reaktywacja
wirusa; objawowe lub nie.
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Herpes Simplex Virus

Zrédtem zakazenia jest osoba chora — majgca objawy
kliniczne lub tez nosiciel. Zakazno$¢ jest najwigksza w
okresie objawowym.

HSV-1 — zmiany skorne, $luzéwkowe, wydzieliny, takie
jak: $lina, fzy. Wirus moze pozostawac zywy na skorze,
ubraniach, przedmiotach codziennego uzytku.

HSV-2 — zmiany skorne, $luzéwkowe, wydzieliny z
narzadow piciowych (pochwy, szyjki macicy, cewki
moczowej oraz z nasieniem i moczem).

Istnieje mozliwo$¢ zakazenia na drodze autoinokulaciji.

Opryszczka pospolita

Typ 1 wirusa (HSV-1)

Lokalizacja: warga gérna i/ lub dolna, granica skory i
czerwieni wargowej, skrzydetka nosa, btony $luzowe
jamy ustnej

Objawy:

pieczenie/ bolesnos¢ — pecherzyki wypetnione trescig
surowicza, a nastgpnie ropng— nadzerki — strupy —
mozliwe wtérne nadkazenie bakteryjne

Czas trwania: okoto 7 dni
Najczesciej obserwuje sie zmiany pojedyncze, rzadziej
rozsiane.

Opryszczka pospolita

Czynniki mogace indukowac¢ zakazenie nawrotowe:
Mikrourazy (np.: dermabrazja)
Draznigce czynniki miejscowe (np.: retinoidy)
Dziatanie promieniowania UV.
Spadek odpornosci komorkowe;.
Stosowanie lekéw immunosupresyjnych.
Choroby infekcyjne przebiegajgce z gorgczka.
Ozigbienie organizmu.
Stres.
Przemeczenie.
Miesigczka.
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Opryszczka pospolita

Wystgpienie objawow opryszczki wargowej
(HSV-1) w okresie cigzy wigze sie z
niewielkim ryzykiem dla ptodu.

Z kolei wystgpienie opryszczki wargowej
(HSV1) juz po porodzie moze stanowic
zagrozenie dla noworodka ze wzgledu na
kontakt matki z dzieckiem. Istnieje
wowczas ryzyko zakazenia.

Opryszczka narzgdéw ptciowych

Typ 2 wirusa (HSV-2)

Lokalizacja: M — zotgdz i napletek; K — wargi
sromowe; bywajg zajete posladki; mogg
wystepowac objawy ogdlne, np. : podwyzszona
temperatura, objawy dysuryczne, powiekszenie
weztéw chfonnych pachwinowych.

Wirus przenosi sie drogg kontaktow
bezposrednich.

Istnieje mozliwos¢é wywotania opryszczki
narzaddw piciowych przez HSV-1.

Opryszczka narzgddéw ptciowych

Najwigksze ryzyko przeniesienia infekcji na ptod wigze sie z
wystgpieniem zakazenia pierwotnego w okresie okotoporodowym.

W przypadku objawowej infekcji nawrotowej w okresie
okotoporodowym ryzyko wynosi 3%, a bezobjawowej < 1%.

Polskie Towarzystwo Ginekologiczne zaleca postgpowanie
profilaktyczne w okresie okotoporodowym, tj.: od 36 tygodnia cigzy
az do rozwigzania.

Badania retrospektywne wskazuja, ze acyklowir stosowany w okresie
cigzy jest bezpieczny zaréwno dla matki, jak i dziecka.

Wystepowanie czynnych zmian chorobowych w okresie
okotoporodowym stanowi wskazanie do zakonczenia cigzy cieciem
cesarskim.




Opryszczka leczenie

Leki przeciwwirusowe zmniejszajg nasilenie
objawoéw, zapobiegajg wystepowaniu nawrotéw
oraz powikian. Leki miejscowe sg mniej
skuteczne niz ogolne.

Lekiem z wyboru jest acyklowir - 5 x 200 mg/5-7
dni. Lek powinien zosta¢ wtgczony w ciggu 72 h
od wystgpienia pierwszych objawdw.

W celu zapobiegania nawrotom opryszczki zaleca
sie acyklowir — 3-4 x 200 mg lub 2 x 400 mg. Co
6 do 12 miesiecy nalezy przerywac terapie w celu
oceny jej skutecznosci.

Ospa wietrzna
Potpasiec

Varicella —Zoster Virus (VZV)
Zakazenie pierwotne przebiega jako ospa
wietrzna.
Wirus pozostaje w postaci latentnej w zwojach
nerwowych i ulega aktywacji w sprzyjajacych
warunkach.
Jego aktywacja prowadzi do wystgpienia
objawéw potpasca.

Ospa wietrzna

Zakazenie drogag kropelkowa, wrotami jest btona sluzowa
drég oddechowych.

Okres wylegania: 2-3 tygodni.

Zakazno$¢: 1-2 dni przed wystgpieniem pierwszych
wykwitdéw oraz przez caly czas wystepowania pecherzykow.
Przebieg kliniczny:

I. Okres prodromalny — objawy rzekomo grypowe, gtéwnie u
dorostych.

Il. Moze wystgpi¢ wysypka poprzedzajgca typu ,rush”.

Ill. Typowy obraz kliniczny.
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Ospa wietrzna

Wykwitem podstawowym jest pecherzyk wypetniony
trescig surowiczg, moga by¢ obecne grudki wysigkowe.
Nasilony $wigd — moga pozosta¢ blizny

Lokalizacja: twarz — tutéw — konczyny. Zmiany skérne sg
uogolnione, dotyczg takze skory owtosionej gtowy i btony
$luzowej jamy ustnej. Dionie i podeszwy pozostajg
niezmienione.

Wysypka jest polimorficzna.

Zmiany skérne pojawiajg sie rzutami, w odstepach co
kilka godzin.

Przechorowanie zwykle prowadzi do powstania
odpornosci. Bardzo rzadko wystepuje powtorne
zachorowanie.

Ospa wietrzna

Im pézniej dojdzie do zakazenia (osoby doroste) tym
przebieg choroby moze by¢ ciezszy.

Powiktania miejscowe — zapalenie spojoéwek i rogowki;
nadkazenie bakteryjne, bliznowacenie.

Powiktania ogélnoustrojowe — neurologiczne (zapalenie
mdzdzku, zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych,
porazenie nerwoéw czaszkowych, zespét Guillaina-
Barrego, zespdt Reya); inne — posocznica, zapalenie
ptuc, zapalenie ucha.

Zgon.

Ospa wietrzna

Zakazenie w | trymestrze cigzy moze spowodowaé
zespot ospy wietrznej wrodzonej — charakterystyczne
blizny o uktadzie odpowiadajgcym dermatomom, z
towarzyszgcymi ciezkimi wadami ptodu — wodogtowie,
niedorozwoj konczyn, wady narzadéw wzroku i stuchu,
wady uktadu pokarmowego i oddechowego.
Zakazenie w Il trymestrze cigzy — zakazenie
wewnatrzmaciczne. Dziecko przy kolejnym kontakcie z
VZV moze mieé objawy potpasca.

Zakazenie w Il trymestrze — ciezkie zakazenie u
noworodka i jego powikfania.
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Potpasiec

Aktywacja wirusa pozostajgcego w postaci
latentenej w zwojach miedzykregowych lub
zwojach czuciowych nerwdéw czaszkowych.
Zakaznos$¢: 2-3 tygodnie
Przebieg kliniczny: pierwszym objawem jest
bol/pieczenie wzdtuz zajetego nerwu.

Po okoto 1-4 dniach w tym miejscu wystepujg
zmiany chorobowe.

Pétpasiec objawowy — wystepuje w przebiegu
ciezkiej choroby podstawowej, np.: nowotworu,
biataczki.

Potpasiec

Potpasiec objawowy
P. uogdlniony
P. krwotoczny
P. zgorzelinowy
P. nawrotowy

W tych sytuacjach wskazana jest dalsza,
doktadna diagnostyka (badania
laboratoryjne oraz obrazowe).

Potpasiec

Wykwitem podstawowym jest pecherzyk wypetniony
trescig surowiczg; ich wystapienie poprzedzone jest
wykwitami plamisto-grudkowymi.

Zmiany majg uktad segmentarny, odpowiadajacy
obszarowi unerwienia, zwykle jednostronny.

Mozliwe jest uszkodzenie naczyn oraz wystepowanie
nadzerek — p. krwotoczny lub zgorzelinowy
Lokalizacja: twarz — tutéw — konczyny

Szczegdlnie niebezpieczna jest lokalizacja w obrebie
gtowy — gatka oczna, ucho.

Moze ustepowac z pozostawieniem blizn.
Woystapienie w ciggu 12-24 h zmian poza obszarem
dermatomu wskazuje na postac rozsiang.
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Potpasiec

Powiktania:

Nerwobdle — neuralgia wystepuje u ok.
30% chorych w podesztym wieku

Uszkodzenie nerwdéw czaszkowych

Zapalenie mézgu i/ lub opon mézgowo-
rdzeniowych

Leczenie

Leczenie ogdlne — leki przeciwwirusowe

Acyklowir -5 x 800 mg/ p.o/ 7-10 dni; lek powinien
by¢ podany w ciggu pierwszych 72 h od wystgpienia
objawow.

U chorych z obnizong odpornoscia lek powinien by¢
podawany i.v. w warunkach szpitalnych.
Nie nalezy stosowaé miejscowo i ogdlnie preparatow
glikokortykosteroidowych.
Leki przeciwbolowe. Dolegliwosci bolowe po przebytym
potpascu moga utrzymywac sie przez dtugi czas.
Konieczna jest wéwczas opieka neurologiczna.
Leki miejscowe: preparaty odkazajgce, przeciwswigdowe
(w postaci pudréw, zasypek).

Leczenie

W przypadku os6b o obnizonej odpornosci,
kobiet ciezarnych, ktére nie chorowaty na ospe,
wczesniakow oraz dzieci, ktorych matka miata
objawy chorobowe w ciggu 7 dni przed porodem
lub w ciggu kilku dni po istnieje mozliwo$¢
stosowania preparatow immunoglobulin w ciggu
96 godzin od kontaktu/ po porodzie

Wirus VZV jest szczegolnie niebezpieczny dla
kobiet ciezarnych, ktére nie chorowaty na ospe
wietrzng, zwtaszcza w |-szym trymestrze cigzy.
Istnieje mozliwo$¢ oznaczenia poziomu
przeciwciat zaréwno w klasie IgM jak i IgG.
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Leczenie

Wg obowigzujgcego Programu Szczepierh Ochronnych
szczepienie przeciwko ospie wietrznej jest bezptatne
i obowigzkowe (prep. Varilrix):

U dzieci z grup ryzyka do 12 roku zycia:
z uposledzeniem odpornosci o wysokim ryzyku ciezkiego
przebiegu choroby;
z ostrg biataczka limfoblastyczng w okresie remisji;
zakazonych HIV;
przed leczeniem immunosupresyjnym i chemioterapig;

ktére nie chorowaty na ospe wietrzna, a przebywajg w
otoczeniu wyzej wymienionych dzieci.

Leczenie

Szczepienie przeciw ospie wietrznej jest bezptatne i
obowigzkowe u dzieci narazonych na zakazenie ze
wzgledoéw srodowiskowych: dzieci do 3 roku zycia,
uczeszczajgcych do ztobkdéw, klubdw dzieciecych; dzieci
z domow dziecka do 12 roku zycia.

Szczepienie przeciwko ospie wietrznej jest zalecane
réwniez osobom, ktére nie chorowaty na ospe wietrzng i
nie zostaty wczesniej zaszczepione w ramach szczepien
obowigzkowych albo zalecanych,

kobietom planujgcym zajscie w cigze, ktére nie
chorowaty wczesniej na ospe wietrzng.

Wirus brodawczaka ludzkiego

Human Papilloma Virus — HPV — gatunkowo
swoisty wirus DNA

Niektore typy wirusa odgrywajg role w
onkogenezie (16, 18, 31, 33)
HPV odpowiada za:
Brodawki zwykte
Brodawki ptaskie
Brodawki stop — myrmecia
— mozaikowe

- Brodawki weneryczne — kiykciny konczyste (typ
6, 11)

2013-12-29
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Wirus brodawczaka ludzkiego

Nie daje sie hodowac¢ na sztucznych
podtozach, ani tez przeszczepiac na
zwierzeta doswiadczalne

Czynniki usposabiajgce:

podatnos¢ osobnicza

miody wiek

uposledzenie odpornosci komdérkowe;j

Wirus brodawczaka ludzkiego

Za procesy nowotworowe odpowiedzialne
sg tzw. wczesne biatka wirusowe —
onkoproteiny E6 i E7. Ich transkrypty
stwierdza sie w rakach.

Wykazano réwniez, ze genom wirusa jest
zintegrowany z genomem gospodarza w
rakach zwigzanych z wirusami wysokiego
ryzyka, czego wynikiem sg nieodwracalne
zmiany w komérkach gospodarza.

Brodawki zwykte

HPV 2 (ale takze 1, 4, 7)

Klinicznie: hiperkeratotyczne grudki o
nieréwnej powierzchni, bez
towarzyszgcych objawoéw podmiotowych,
zlokalizowane w obrebie skoéry nie
zmienionej, gt. palce rak, waty
paznokciowe, pod ptytkg paznokciowg
(mogg towarzyszy¢ im dolegliwosci
bélowe).
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Brodawki stop

HPV 1 — zmiany gtebokie, bolesne,
nieliczne — myrmecia; zakazenie tym
typem wirusa pozostawia odpornos¢, a
nawroty nalezg do rzadkosci;
charakterystyczne jest ustepowanie —
wszystkie wykwity stajg sie jednoczesnie
czarne, a podtoze silnie zaczerwienione
HPV 2 — zmiany powierzchniowe, zlewne
— mozaikowe

Brodawki

Leczenie:

Preparaty miejscowe zawierajgce kwas mlekowy
i salicylowy oraz 5-fluorouracyl

Mrozenie cieklym azotem lub podtlenkiem azotu
tyzeczkowanie
Elektrokoagulacja

Brodawki ptaskie mtodocianych

HPV 3, 10, 27, 28

Wykwitem podstawowym sg ptaskie grudki
robigce wrazenie natozonych na skore
Lokalizujg sie gt. w obrebie skdry twarzy (czoto),
rak

Moze wystepowac objaw Koebnera
Charakterystyczne ustepowanie — jednoczesne
zaczerwienienie i obrzek, a nastepnie samoistne
cofanie sie

Leczenie miejscowe: preparaty 0.05-0.1%
zawierajgce kwas witaminy A, imiquimod

2013-12-29
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Imiquimod — Aldara 5% krem

Jest modulatorem odpowiedzi immunologiczne;j.
Nie dziata bezposrednio przeciwwirusowo.
Dziata poprzez stymulacje interferonu alfa oraz
cytokin (prozapalnych typu Thl oraz
antyangiogennych IL 12 i IL 18). Wykazuje
dziatanie przeciwnowotworowe.

Stosowany w leczeniu brodawek, ktykcin
konczystych, migczaka zakaznego,
powierzchownych rakow
podstawnokomorkowych, rogowacenia
stonecznego.

Ktykciny konczyste

HPV 6, 11, 42, 43, 44 iinne

HPV 16, 18, 31, 33 — potencjat onkogenny
Przeroste uszyputowane twory brodawkowate o
kalafiorowatej powierzchni, zlokalizowane gt. w
okolicy narzgdoéw piciowych (M — wewnetrzna
powierzchnia napletka, rowek zazotedny; K —
wargi sromowe) i okolicy odbytu

Powiktania: M - stulejka (nieodprowadzalnosé
napletka) oraz zatupek (niemoznos¢
naprowadzenia napletka); K — zakazenie szyjki
macicy, ca szyjki macicy

Kiykciny konczyste

Olbrzymie kiykciny Buschkego —
Loewensteina

Rozwijajg sie z dtugotrwatych, przerostych
ktykcin jako guzy o powolnym, wieloletnim
przebiegu; obecnie uwaza sig, ze
stanowig punkt wyjscia raka
kolczystokomérowego.

2013-12-29
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Ktykciny konczyste

Wymagaja réznicowania z ktykcinami
plaskimi wystepujgcymi w przebiegu Kkity.
Te charakteryzujg sie szeroka, ptaska,
nacieczong podstawg; ich powierzchnia
jest ptaska; ponadto sg obecne kretki w
materiale pobranym ze zmian
chorobowych oraz wystepujg (+) odczyny
serologiczne.

Wykrywanie zakazen HPV

Badanie cytologiczne (charakterystyczne
koilocyty — komorki nabtonka z rabkiem
przejasnienia cytoplazmy wokoét jadra) i/lub
kolposkopowe (z uzyciem 5% kwasu octowego —
zmiany subkliniczne)

Hybrydyzacja DNA wirusa — ilosciowe okreslenie
onkogennych i nieonkogennych typéw HPV

Badanie histopatologiczne

Kiykciny konczyste

Leczenie:

Preparaty miejscowe, np.: podofilotoksyna
(Condyline ptyn), imikwimod (Aldara 5% krem)
Zamrazanie ciektym azotem
Elektrokoagulacja

Zmiany rozlegte — usunigcie chirurgiczne,
laseroterapia
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Szczepienie przeciwko HPV

HPV bytuje w warstwie podstawnej nabtonka;
aktywacja nastepuje na skutek dziatania innych
czynnikéw, jak np.: uraz, obnizenie odpornosci,
zakazenia innymi patogenami, podraznienie
HPV odpowiada za: ca szyjki macicy, pochwy,
sromu, pracia i odbytu, ale takze za ok. 30% ca
szyi i gtowy (migdatki podniebienne, btona
Sluzowa jamy ustnej, krtan, przetyk).
Przewlekte zakazenie HPV zwigksza ryzyko
wystgpienia raka.

Szczepienie przeciwko HPV

Rocznie obserwuje sie ponad 5 min
nowych zakazeh HPV

Czes¢ z nich pozostaje w fazie utajonej —
nie obserwuje sie objawow klinicznych
Co roku obserwuje sie okoto 500 tysiecy
nowych przypadkéw ca szyjki macicy na
Swiecie

Szczepienie przeciwko HPV

Czterowalentna szczepionka przeciwko HPV 6,
11 (zmiany tagodne) oraz 16, 18 (zmiany
ztosliwe/ potencjat onkogenny)

Czastki wirusopodobne utworzone z gtéwnych
biatek kapsydu wirusowego majg za zadanie
indukowac tworzenie przeciwciat skierowanych
przeciwko wirusowi. Bezpieczna, poniewaz nie
zawiera DNA wirusowego, a jedynie kapsyd
Dzigki szczepieniu wirus nie wniknie do warstwy
podstawnej naskérka

Schemat szczepienia: 0-2 - 6

2013-12-29

15



Szczepienie przeciwko HPV

W Polsce dostepna jest czterowalentna
szczepionka SILGARD

Ma ona na celu zmniejszenie ryzyka wystgpienia
przewlektego zakazenia HPV oraz
srodnabtonkowej neoplazji szyjki macicy CIN 2,
CIN 3 bedacej prekursorem ca

Najwiekszg skutecznos¢ wykazano w przypadku
zaszczepienia dziewczynek przed rozpoczeciem
wspotzycia piciowego.

Mozliwe szczepienie mezczyzn i chiopcow.

Szczepienie przeciwko HPV

Dostepna jest rowniez szczepionka
dwuwalentng (HPV 16, 18) prep. CERVARIX,
podawana wg schematu 0-1-6.

Przeznaczona tylko dla kobiet i dziewczat.

Dane z pismiennictwa wskazujg, ze szczepionka
zmniejsza ryzyko wystgpienia w ciggu 15
miesiecy srédnabtonkowej neoplazji szyjki
macicy co najmniej Sredniego stopnia (CIN2,
CIN3), zwigzanej z zakazeniem HPV-16 lub
HPV-18.

Mieczak zakazny

Czynnik etiologiczny MCV (Molluscum contagiosum
virus).

Okres wylegania 2-7 tygodni.

Chorujg dzieci w wieku 3-10 lat — wynik przypadkowego
zakazenia oraz dorosli — do zakazenia dochodzi w
wyniku kontaktéw seksualnych.

Wykwitem podstawowym jest grudka barwy zblizonej do
skoéry o $rednicy 2-10 mm, z charakterystycznym
zagtebieniem w czesci centralnej. Po jej uci$nieciu
wydobywa sig tre$¢ kaszowata.

Leczenie — preparaty miejscowe, tyzeczkowanie
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