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Lo procente tiene por objeto reivindicndo un pro-
codimionto de fetnricociln do tempomee aghasivos pars tonts

Gbimtmm. W S Ah e G WR W Gh SR W M W G G NN A WD W W A W

5@ ponocen ye numbroses tempones edheoivon pera
tosts eplouténeos Liemndos "patch test™ que presenten wia
pastilla eboorbente y un soporto adhesivo, tal coue por ejem
plo wn tajide del tipo espercdrepc. En ¢l memento de la utie
Uzacidn, ol oparador diopome eobre ls perts nbsorbdeate wn
Uquide do testy s continuscitn de lo cucl ol templn es epli
endo gobtye la plel, por ¢jemplo sobre el brazo, o lo aspalde
48l paciente. 0o dispositivos estunlmente canoeidos presone



taa numercsos inconvenientes. Fn prineipio, las substancias
de test utilizades, particulersente lop aldrgoenos tales cono
sl dinitroclorobencenc presentan serins peligros de sensibi~
lizmeién pars las personns sxpuestar de forma frecusnts a su
Se ocontacto, lo que es el caso pars los oparadores que deben ds
positar la substancia sobre la pastilla abrorbente en el mo~
mento de aplicar el tampén de test. Zstas dificultades estén
inorsmentadas por la necesidad de preparar astae soluoiones
poco tiampo mntes, o algunas veces on el mismo momento, par-
10. ticularsente para los alérgenos inestables y diffoiles de ma
nipular. T segundo lugar, es diffcil o imposible reslimar
de esta maners una aplicacidn homogénea de substancias sobre
1a piel. Ocurre frecusntemente que se obtienen o bien uaas
sobredosis localee que pueden provocar irritacionss u otras
15. manifestacionos seriss en el pacionte, o incluso una insufi-
clencia de dosie que Bo traduce entonces por una ausencia Je
reaccilén que conduce a ung interpretacidn errdnea. Pinalmen-
te los contomos de la zona de piel qua recibe la aplicacién
do sulstancin poseer a menudo una forus irrogulné gue puede
20. impedir reconocer una reaccidn positive cusndo esta resccidn
es débil, o que puedw hmcer diffcil la interpratacidn de la

intensidsd de la reaceldl, w s c m @ v o c v o o v o - -

La presente invencién se propone evitar estos di-
ferentes inconvenisntes y proporcionar un tampdén para teste
29. apicuténsos que no necesitz preparacidn en el momento del uso,
suprimisndo pricticamente todos los riesgos de contacto entre

lag substencinm y el operador, y permitiendo ademés aplicar
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sobre la piel una cantidnd de substancia homogénea, exacta-
monte dosificada y repartida podre uns superficie conatante
que facilita notablomente el reconocimiento y la interpreta-

eidn de 1laps rencCioNdg,. = = = = s e e m v m e w e w o o .-

S _ La invencidén se propone también proporoionar dichos
taxpones para teste aﬁicuténaos que gean susceptibles de ser -
congervados largo tiempo conservando sus cualidades ¢ las
substanciss a enmsyar particularmente en 19 que conclerne s
log alérgenos volftiles o dévilmente dosificadop. = = = =

1C. Los tampones eegdin la invencidn permiten, en efeg
to, una excelente proteccién de lae sumbatancias a ensayer '
frmte a fendmenon exterioree tales como ls oxidacidn, la ag
eclén de la I;m. 1la humedad, ete. In mioma permite tambidn,
por lo menos en clertos casos, modificar el procedimiento de

15 _aplicacidn de los terts provocando, w¢on una reproductibili-
dnd suficiente, remcciones esponténeas primariass que haoen
indtil una gogunda aplieacién, como es actualmente en gene~
ral el caso, Finalmente, la invencidn permite también dismi
nuir notablemente lss dosis sdministredses y por consiguiente

20 log riesgon de accidente o de indimposiocidén msegurando el
mismo tlempo las reacciones son la reproductibilided y la ese
guridsd degeadas, o =~ c e e cmcmc e vacoccannnne=

La inveneidn tiene por objeto un tampdn achepivo
vera tests splouténeos qua comprende una cspa adhesiva sobre

25 1la cual se dispone, en su parte central, una primera capa de



hoja de gluminic ¢ de un metal similar ravestida de un mato-
rinl sintéiico, de una placa 0 pastilla de un material abaor
bents que contiene una dosin de la eudbstancie de test, estan
do dicha placa o pastilla filuda on el centro de dicha copa,
Se y por una gegunds capa de hoja de aluninio o de un metal si-
milar, estando dicha segunda capa edldada a la primara sy
osrca de la periferis del material abeorbenie, « = = = = =

Fa una forma de realizacién vreferida, ls megunda
eapa externa aentd prefersantements proviste de un medio sim-
10, ple ¥ seguro que permite su asido y su sxtraccidn. La prime-
ra caps, dismpuesta entre la oapa adhesiva y el materisl ab-
sorbents, estd preferentenente revestida de un materiel sin
tético %al como por ejsmplo polietileno, una resina vinflics,
une resina slquilvinflica, eloruro de polivinilideno o un eo
15 . polfmero vinflico o aorflico. De menera general se pueden
utilizar todas les resinas o polimeros susceptibles ds recu-
brir unas hojas de sluminic ¢ de un metsl similar. Tl mate~
rial mintético permite ls woldadura d¢ la eegunda capa exter
na gobra la primera y permite tambidén fijar el matorial ab-

20. POTDHONIES, = = o o @ = = & & = @ "o "W - w .- -

Por la sxpresidn "metal similar" deben entenderse,
segdn 1ln invencién, todos lom metales que se dejan lanminar
an hojas delgadas y flexibles. Entre eptos metsles se pueden
on varticular citar ademée del aluminio, el emtafio y el plo-

25 mo. Do memers gensral y en particular en el caso del alumi-

nlo, lee hojas debon tener un espesor de por lo menos 25 mi
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71 moterisl ahsorbante se presenta pia‘-ferentemente
en forma de una placa o pastilla redends de papel de filtro

0 rapel meomnte que tiene uns superfiole comprendida entre

Lo seldadura estanca entre lse dom capas debs efeg
tuarse muy osrca de la periferia y preferentemente en la pe~
riferia misna de la pastilla o placa de material absorbente,
de forma gue se evite cualquier riesgo de contaminacién por
1 substancis a eneayar de una parte 4s la primera capa. --

2a efecto, si la voldadura estanca no estuviers
realizada muy cerca de la periferin de la pastills o p].aca‘
de material mbsorbente podris producirse, por un fendmeno de

evaporacién o de sublimpeidn, unm condensacidén parcial de la

"eubstaneia a ensayar sobre la primera capa que quedarina en-

tonces igualmente impregnada, lo que haris oxtremadamenfe ' §
£{cil 1la lectura de la reaccidn teniencde en cuenta su supear-

fi#lam)ﬂgﬂlar---------‘----“'-0--—_--'-

En una forma de realizacién particularmente pre~
ferida, ln mubetancia de tost, particularmente cuando se tra
ta de una substancia tal como el dinitroclorobenceno, el dini
trofluorobencono u otros alérgenos tales comd la oxazolona,
el fluoruro d¢ berilio o la parafelilendiamina, es megclado

con una cantided convenlente de excipiente més o menos wéli
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do a temperatura ambiente pero susceptible de reblandgeerss
o fundirss en contacto oon la piel sin mer voldtil en calien

COLY ™ ™ & s o v B e e e o ..

Batre loa rmaterisles susceptibles de sy utiliza-
dos como excipientem me pueden oitar los glicéridoe 3¢ feoidos
graeos y particularments los glicéridos palmitoestedricos,
los niristatos o paluitatos 3¢ ieopropilo, low glioéricos de
koidos grasom con Cyoy asi como éeteras o éteres de dcidos
grasos, de alcohcles grasos ¢ ds glicolee o da alooholes de

Se utilizan preferentements, segtn la invencida,
unos glicéridos semisiniéticos cuyo punto de fueidn estéd com
prendldo entre 33 y 450C y partiuuilmunte los vendidos por
1s socledad GATTRPOSSY bajo la denominacidn comercial de

ﬂmczn‘g“. W A N W N AN R G G0 NP MR MR W A R G W) G e @ e e e W

Unos excipientes hidrosolubles pueden tambidn es-
tar previstos, solos 0 megclados s log precedentes, talee co
no el propilenglicol, 1la gliosrina, unos polioxietilenglioco=-

18, S100HOLEB, = =+ - = w w m w e v m - - -——--

De forma sorprendents sz ha constatado que, por
ejenmplo en ol caso de wn alérgeno muy utilizado como el iinil
troclorobenoceno presentseds en un excipiaents conveniente de
ents tipo, ora posivle a la ves disminuir notablemente 1la do
sis de xlérgenoc y provocar de forma sistemftica una reaccién
ssponténen primaria que permite efectuar ol teset sn una sola



Tales rosultnios no se axplican polamente por el
hecho de que en el fampfn segin la inveneién la substancin
alérgena se hella estobilisada mtes de la utilisacidn del

S, tenpbn y también mientras el tampdn ve halla aplieade scbre
1a piel, sino tmm‘oién""por una sceidn que facilita y regulari
2a la panetracidn percutéines de la substmnoia alérgenc. = -

Asl, en el caso de un tanpén adhesive sl dinitro-
clorobenceno segin la invencidn lz cantldad de substancia
10, aldrgena para sonsibilipar el sujeto estd preferentemente com
prendida entre 60 gammas y 150 gauwge (1 gamma » 1 micz-ogr'a-
m0), siendo 1la conpentracidn de menos &s 50 gamme/an® de su-
perficic da iaator,ial sheorbente. Se pueden sin embargo utili
gar cantidades mfs importantes, pero la experiensis prueba

1%. - que ollo es InGtil micntrse que cusndo tienen lugar teste ha
bitunles son normalménte necesaries dosis de por lo menos
300 gamma/omzt la técnics mdp cldsica consiste en una aplica
cidn votal da 1.000 0 incluso de 2.000 gammm. Asimismo unoms
tampones de revelzdo de la seneibilidad pueden contener do-

20, sis inferiores, por ojemplo e t & 10 gamma mientras que ba-

bitualnenta &oeis de 20 a 50 gammm, e incluso 100 gemma mon

Ip invencifn tiene también por sbjeto un procedi
miento de fabricaeidén en continuo del tampdén adhesivo carag

25, torizado porgus ®e haoe pasay uia banda de aluminio o de mg
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tal similar revestida de un matsrial sintético, destinada a
constituir la primera capa situada bejo ol material abeorben
te, porque se fijmm s intervalos rsgulerss unas placae 0 pag
tillas de material absorbente sobre dicha banda, porque g rs
parte sobrs cada pastilla una centidad determinada de la subdg
tancia y eventualmente de eu excipisnte en una solucidn, pox
que me evapora el solvente, por ajemplo haclendo pasar la
banda por una corrienis de aire, porqus se lleva sobre dicha
banda una segunda banda que constituye la segunda capa, y
porque se sueldan las dog capas la uaa a la otra muy cerca

de lo periferis de dichas pastillae, a continuacidén de lo
cugl se efectian lag diferentes operacionss de cortado, y de
unida oon una banda de capa adhesiva ocon intervalo regular,
siendo entences prcfornntwm'tn reventida dlcha eape adhesi~
va por una bauda gofrada protectora del adhesivo srites de

qus los diferantes tamponse sean definitivamente cortados. -

Segin 1la invencién lm segunda capa puede ser idén
tiéa o difsrente de la primera. La soldadura estance eatre
las dos capas sge efectis preferentemente en caliente, siendo
la tempermturs mncgan d4e la naturalera del material sinté-

ticoutilizado. A D A A WS GRS G N A G W W R R e B WS am e

Bo un modo de reslizacién preferide de la inven-
cién, en el cusl se fabrican unos tampones para tests eopi-
outéneos al dinitroclorgbenoceno u otras substancias préxi-
mas, e puede veuinjossmante dimolver la subsiancia y su ex
cipients a2t un solvento comén tal como por ejemplo trifluo~
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rotricloroetans o una megcla de acetona~cloroformo, = = w = -

Otras ventajas y caracteristicas de 1la invencidn
gparaecerin eon la lectura de la descripeién siguiente, dada
a titulo de ejemplo ro limitativo con refersncia al plano

mlemeﬁelﬁuﬂl: LI I I I R T B B

« 1ln figuras 1 reprgsenta uza vista por encima de
un tampdn segin la invencidn, « = « «w = = = w @ o «w = «w «w o

- la figura 2 represents una vietn en ceccidn
trmsvemaldeeateﬁamyﬂn. - e e = o

Con referencia al plano ee ve que el tempén adhz
sivo rapresontado comprande una porecidn de tejido adhesive

1y fle)l tipo esparadrapy, deg forma generalmente cuadrads y

. que tiene mprorimgdsmente 6 om de lado. Sobre la cara doreal

de seta pleza we encuentra diepussto un clerte ndmero de ing
cripcionos que persiten identificar clavamente sl alérgeno y
su concantracidén. Esta plexs presente, por el lado de pu caw
ra adhesive, una primera capa 2, de forma tambdidn cuadrada,

que tiene aproximsdemente 3,5 cm de lade, lo que dejau alrede
dor de la caps 2 una banda periférice ) que permitird mante-

ner el tampén pegado contre la epidermis del usuario estable

cierdo un contacto continuo 2 todo lo largo de la zona peri-~

f‘rtcaBO W NP G S WD W M R W OB WP AR WM T W WR SR P R G AR AR W e

La capu 2 ests realizada por un complejo Tormade
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por una hoja de sluminio revestida, en su cara no adherente
contra ln capr 1, de uns delgade capa de un material sintéti

c0, por ejemplo de polietilenc, Que Aparece an Obscurd en la

fWaz‘ MR GT N G e we Wb W N B e BN G dw S W TN R W e e W W e

Tn el centro de Ia capa 2 se sncuantra soldada so

bre el poliatileno una pastille ciroular 4 de material absor

2

bante que tiene uns superficia ds sproximadaments ) on™. Im

capa 2 y 1a pastilla 4 estén rovestidar con une capa externe

"5 reslizada simplemente en uns hoja de aluminio, praferonte-

mente de una superficle ligoramente superier a la oupa 2, eg
tando 1a capa 5 proviste en uno de sus bordes de un pliegue

6 que forma la lenglieta de asldd, =~ =« v e w o w v - v« -

Cowo ge ve e la figura 1, una soldadura circular '
T realipada con cuidado splica la capa & contra la capa com-
vleja 2, de forma que realice una soldadura estanca entre
lus dos capas 10 mfs cerca poeible de la periferia de la pag

1l tampén segin la invencidn estd adn ventajoma-
mente recubisrto par'una caps habitual de proteccidn del
sdhesivo, tal como una tarlatana o una banda gofradm plisti

cae. B OB R B A W e W R ML G G M W s A e WS G S W R WS R W W e

Parg fabricar un taupén segin la invenclén tal oo
uo se hs desarito, de forma continum, e hace pasar en prin-

cipio de forms continun 0 Pase a paso une bandn realizads en
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el matericl de la capa 2, por ejemplo un complejo aluminio-

polietileno o un complejo papel-sluminio-polietileno y se cg
loea a intervalog regulsres una pastilla de material absor-

bente sobre al complejo soldendo estz pastills, por calenta-
miento, sobra el polietilsno u otro material convenients del
complejo. Se bace pasar a coutinuacién la handa revestida

de estas vastilles !r;nto a un puesto de reparticidu de la

Ba el caro de un tampén al dinitroclorobancens el
puepto de reparticién de substancia contiens ventajosamante
unp golucién de dinltriclorobencenc y de excipients, por ejem
Plo un "Suppoecirev, an triflusrotricloroetanc o una mewcla
acetona~cloroformo preferantemente 50/53, F1 puesto estd pre
visto para depositar sobre cz2de pastilla una dosis de solu~

¢ién, y en el camo de pagtillas de 3 cm2 de superficis de va

‘pe) filtro susceptibla da abeorber por ojemplo 40 mioroli-~.

tros &s liguido eads domie de 40 miecrolitros contiene 100 go
sma de dinitroclorobencens y 4 mg de Suppocire. Cuendo la do
sie ha sido rspartida sobre la pastilla 4¢ banda pasa a con-
tinuacién s unn corriente de aire caliente o frio que permi-
te la evaporacifn del solvents. Se llevan entonces en coinci
dencia gsobre la bands revestilda de pastillas impregnadas,
una #0ja de aluminio y esta hoja de aluminio es eoldada e
1ls banda, progresivamente, por la realigacién de las esolda~

dures 7 OEthim por Galmtm‘,mto. T e o o aw e oo

A continuacidn de eeta operacién la banda comple
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Jo obtenidm s cortadem en trozow cumdrados que contienen ca
da wno en au centro la partilla protegida de forma estanca.
Cada poreidn ox n contimiacién depositasds mobre ung banda de
esparadrapo & intervalos regularss, s continuscién de lo cusl
una banda gofrada protectora es aplicads sobre gl lado adhe-
pivo del esparadrapo. Queds solamente cortar a continuacidn
el conjunto obtenido regularmente, cada wele centimetroe aprg
ximpdamente, psra obtener el tampdn tal como el que pe ha re
precentado en el plano. La ilmpresidn de las meociones legalss
sobre cada tampdén puefie realizarse o bien antes de este corte

Se obtiene anf un tampdn para tests. spicutinecs
con unu substanclia preparada p'am el amplw, exactamante dosi
ficada, estable y repartida de forma homogénea sobre la pag-
tille, tanpén fécil de manipular sin riesgo de sensidvilire-
oién para ¢l opersdor y da error de dcgificacidn param el pa-

ciant.. R A M GE ER G G W B R W W B M W G A B Y e e @ W e e me

La comparacidn entre la aplicacién del tampdn e~
gin la invencién sl dinitroclorobanceno y lex téomicms ante-

riores muestra las ventajas proporcionadas por la invencidn,

En prineiplo el resultsdo del test efectuado gra-
ciae a la invenelidn es perfectanente reproductivlie. ™ conge
cusncia ol test as logible sin ambigliedad. La pastilla redon
da uniforme revestide de subsimncia no provoecs ninguna confn
sifn con wn ofscto de irritacidén debide al eeparadrupo. La
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lectura no desborde el didmetre de la pastills y no me produ
ce ninguna sobredopificacién loeal, v v v m v v w c e w e -

Por otra partes el teet puede obtenerse con una do
sle mucho menor qua en la téenica enterior, y en particular
une sensivilizncidn ez siatemfAticamente sbtenida con unn do=
sis de 100 gamma mientras que ersn antoriormente corrientes
dosis de 2.000 gezme. Asimismo la revelacidn de la geneibili
gacidén pusde efectuarse con tampones megin la invencidn Josi
ficados con 5 § 10 gamms evl lugar de tampones Ac¢ revelacién

de 50 a 100 gamta como anteriormonte,. = c w s v v amw e o«

Z1 procedimiento de test se encuentra también sim

plificade como musstra la comparacién sigalentes = =« «'o

12) Temt convencional

Zn un test convencional ¢l anfermo es sensidilisa
do por el depémitc &irscto sobre la piel ds anlgunas gotns
de solucién acetonada que lleva 1.000 & 2.000 gamma, Un apd
egito protector ss m continuacidn aplicade en el lugar del
depdsito después de evaporacifén del solvente. £l enfermo qui
ta por sf miemo ¢l aplsito protector después de 2§ horms de
contacto. Dom a tres semanas wfis terde el enfermo vuelve y
ee mita oi una eventual reaceién primaria esponténea ha tg-
nido lugar. Ello no en generelmente el cass y se deposita de
nusevo una dosisg de 100 gamma o domis variadles (100-50-20
gamma) pare provecar la revelacidn del estado de sensibiliea
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eién, Uns tercera visita del enfermo s m continuacido nece~

garis 24 s 45 horas més tarde para la lectura ds la rescoidn.
2¢) Test sapin la iovenoién

Cuando tiene lugar la primeys visita se colocsa un
tanpén con 100 gumsa segdn la invencidn y 24 horas después
el onfermn quita por of sisno ol tanplnty ~ v e v e w v o = =

Uns segunda vieits tisne lugu-: 10 a 12 dfay dev-
puds de la splicacién del test para ls lectura de la reapueg
ta que puede realizorse inmediatamente en raxén de una remc-
eién esponténes primaris ("spontansous flars” de los autores
de lengua ingless) sistenftica, =~ v - v v a v o c v o v e«

Se puede naturalmente, si se desen, ocompletar la
inventigacidn insunoldgica por la splicacién de un test de
ravelaoidn domificado de 1 2 10 GAMENEl. = = = = = ® = =« = « =

A los efectos consiguientes pe daclaran de nove-
¢ad y propledsd para Espafia, sus Yerritorioe y plasas de ea
beranfa, las reivindicacioner que siguen.’ ~ = = = = = = = =
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_ {e= Procedimdionto do falwicecldn do tempones ad-
hocivos para tests eploutdnecs, que estén conatituidos por
una capa adhsoiva sobre 1o cusl estd dispussta, on su parte
contral, ute primers ogpa 4o hoja 46 aluminio o 4e¢ un motel
oiniler revestida do un materisl sintdtico, por wna pleea
0 pastilia de wn matﬁria:. absorbonte quo contiane una dosis
de la substencia d¢ teot, vatendo dicha placa o pastilia £
Jedn on 61 oty 46 diche cape, ¥ por une sommda capa do
hode de glunminio 0 de un metal nimilar, estmdo dicha seauy
da cape 50ldada o la primera nuy corce de la periferis del
meterial shoorbente, coreoterizodo porque 5o hace peser una
bands de aluminio o de un matal similer revestida de un noe
torial sintético dosiinadn o comatitulr la primers cepa situg
da bajo ol materinl ebsorbente, porqus se fijan a intervalos
regularts unes placas o pastillas do materiel aboorbente o~

'm diche banda, porgue no raparte sobre osda pastilla una

centided detarminade de le substameis @iluida en un solvents,
yorque se evapors ol aolvontp, porquo se lleva sobrs la bone
de una sogunds bande quo constituye lo sogmda onpa, ¥ POr™
que g¢ suoldan las dos capas 1la wna o la otra muy cerca de
la poviferia do dichas pmstillan, & continuacién de lo cual
so efeotdan las diferentes opéracionos de cortado y de wunidn
esn ung benda de oapa adhesive con intervalo reguler y de
corte do lon tompones definitivoss e w e v v wwm v o v o -

2.~ Frocodiniento sogin la reivindicucién 1, careg
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tericalo porque c@ Yeparte sobre cads pastilla wna omntided
deterninada de la substancin y 4¢ un excipiente en un BOle
vente ocodn a la suhatonols y ol amizmhtm -

3o~ Procedimionto sogin cualquiera 40 las »eivine

ddcepolones 1 y 2, caveoterizedo porque el aclvente as tri-
£luoyotricloroetano o wno nezola 4o noetona=oloroformo,s = =

4o= Frocedimiento cegdn cuslquiern de las xyeivin-
dlcuciomes 2 y 3, caracterizedo porque ol sxoipiente es um
glicérido nemicintético que tiene unm punto ds fusidn de 33 @

QU0 o o6 o0 @ o @ - on e e e W A e e e e

Yo ®PROCEDINIENTO DE PABRICACION DE TAMPONES ADe
HESIVOS PARA TESTS EDICUTANEORMy w e w to oo 20 ot on o0 or o oo o=

Todo ¢1lo aonforme se doscride y reivindion on la
precents memoxde que condta de dlecieeis hojas foliadas y mg
cenografisdas por una sola 30 sus caves y de una liming de
dibujos que le flustra. '

HADRID, 30 DIC. 1977
Pele Mo CURELL suRoL
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