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Anftibioticos e
AnNntifoOoNngicos

Brief history of antimicrobials C 10 ]

The first antibiotic (in the original sense
of the word) was penicillin

The term “antibiotic” originally was used
to denote formulations derived from living
organisms but is now used for partially or
wholly synthetic antimicrobials too

The French physician Ernest Duchesne
first noted that certain moulds Kill
bacteria, but his work was forgotten

Alexander Fleming rediscovered that
Penicillium kills bacteria in 1928
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Definicao: “Agentes capazes de criar condigcoes
desfavoraveis a vida. Funcionam como toxicos seletivos.”
Waksman (1942)
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Historico:

@ Hipocrates (460-377a.C.) — antes da descoberta dos microbios
preconizava o uso do vinho para lavar feridas (evitar infecgcoes).

@ Pasteur; Koch (18--) — uso de antimicrobianos (fendis, cresdis, formol,

etc...) — destroem germes mas sao toxicos.



Definicao: “Agentes capazes de criar condigcoes
desfavoraveis a vida. Funcionam como toxicos seletivos.”
Waksman (1942)
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Historico:

@ Pasteur e Joubert (1877) — micro-organismos tem potencial para
causar moléstias e serem agentes terapéuticos.

@ Paul Ehlirch (1905) — uso de arsenobenzdis (quimioterapicos), apods o

sucesso do uso da quinina®***** contra a malaria.



Antibidticos e
Quimiofterapicos
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@ Gelmo (1908) - sintetiza a sulfanilamida (Prontosil), usada 1° por
Foerster em humanos (septicemia estafilocdcica)

@ Sir Alexander Fleming (1928) — Penicilliun notatun (penicilina) - Chain
& Florey (1938) — sintetizada em laboratdrio Laborat. Pfizer (1941) -

producao industrial (uso/humanos)



Antibidticos e
Quimiofterapicos
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@ Dubos & Hotchkiss (1939) — tirotricina Bacillus brevis = muito toxico,

mas 1° antibiotico obtido de bactéria potente.

@ Giuseppe Brotzu (1945) — Cefalosporium (cefalosporina)
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Letalidade (%)

DOENCA
Era pré-antibidtica Era pds-antibiodtica

Pneumoni'a. 20 -85 Cercade5
pneumocdcica
E.B.S.A. 99 >
Meningite H. influenzae 100 2-3
Meningite pneumocdcica 100 8-10
Meningite meningocdcica 20-90 1-5
Febre tifoide 3-10 1-2

Weinstein & Barza. Am. J. Med. Sci. 273:5, 1977



Wecanismos e acao wos Anbioticos . )

Existem Antibioticos que Interferem:

# na Sintese da Parede Celular
PENICILINAS, CEFALOSPORINAS, BACITRACINA, VANCOMICINA...
# na Permeabilidade da Membrana Citoplasmatica

POLIMIXINA B, TIROTRICINA, ANFOTERICINA B, NISTATINA...



Mecanismes dle agao dos Andulotices  {'- g

Existem Antibidticos que Interferem:

# na Sintese Proteica (1) LESAO REVERSIVEL (2) LESAO IRREVERSIVEL
(1) TETRACICLINAS, CLORANFENICOL, ERITROMICINA, LINCOMICINA.
(2) ESTREPTOMICINA, GENTAMICINA, CANAMICINA, RIFAMPICINA.

# na Replicacao CromossOmica

NOVOBIOCINA, GRISEOFULVINA, ...



ecanismos e acae tos Antliodces
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SELEGAO DE ANTIBIOVICOS
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Ja entendi, Dr.! Comeco com uma dose

unica de Cefalosporina 3 gramas, passo pa-
ra uma dupla de Cloranfenicol 4 gramas e

finalizo com Tetrex®!
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PREFEITURA MUNICIPAL DE CURITIBA 156 ACESS0 A INFORMAGAO SECRETARIAS W

@CURWIBA i Noticias Saiba mais v Qua 8°

Escute o Seu Coracao

45% das doencas cardiacas tém inicio na
cavidade bucal, segundo InCor

17/05/201918:00 f ¥ ©



ANTIBIOTICOS B
QUIMICTERAPICOS - SELEGCA®

E ANTIBIO ESTAFILOCOCOS E ESTREPTOCOCOS)

E BACTERICIDA E AMPLO EXPECTRO
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E ATUAR EM LIQUIDOS DO ORGANISMO - EXSUDATOS
B TETRACICLINAS NAO USAR EM GESTANTES

E [DEM EM CRIANCAS COM ATE 12 MESES E 4-7 ANOS
E MINIMO POR 7 DIAS (EVITAR SELECAO MUTANTES)

E SER EFICAZ EM QUALQUER VIA DE ADMINISTRACAO
E TER INDICE TERAPEUTICO CONVENIENTE - SEM E.C.



ANTIBIOTICOS B
QUIMICTERARPICOS - SELEGAD
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# Nao usar com contraceptivos orais:

# Rifampicina
# Penicilinas (V, G, amoxicilina, ampicilina)
# Tetraciclinas

# Eritromicina



Provavel mecanismo de interacao
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ANTIBIOTICO 1 ) ANTIBIOTICO
INDUZ ] ESTROGEN INIBE
u G Clostridia sp G
NTESTINO
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Medicamentos que possuem valores de IT acima de 10 sao considerados
seguros, com elevada seletividade e especificidade, com reduzidas probabilidades de
causarem efeitos adversos, porém, a maioria apresentam uma janela terapéutica
estreita (IT<10), devendo ser administrados com cautela.
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ANTIBIOTICOS E
QUIMICTERAPICOS - SELECA®

i \ REABIUTAGAO ORAL > A
~ >, ,'\\_ ’/ﬁ.
. Yo P.O& (3 S Tt .
Pedrazzi & do Nascimento, 2020

¥ NAO PRESCREVER P/DIA ANTERIOR A INTERVENCAO

* BACTERIOSTATICOS DEPENDEM DEFESA ORGANICA

F BACTEREMIA MUITO MAIOR EM PERIODONTOPATIAS

* DOSE DUPLA INICIAL SEMPRE (EXCECAO EM G)



ANTIBIOTICOS B
QUIMIOTERAPICOS - SELEGCA®
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/ ALTO PARASITOTROPISMO
IDEAL

\ BAIXO ORGANOTROPISMO

/ G (I-M) - Benzetacil®
12 OPCAO
PENICILINAS \ V (ORAL) - Amoxil, Pen-vé-oral®

Clavulin® (amoxic/clavulanato k)



AMOXIL

~ AMOXICILINA

CONTEM: 21 CAPSULAS

SMITHKLINE BEECHAM BRASIL LTDA.
Divisao Farmacéutica

Av. Comandante Guai‘anys 447

Rio de Janeiro - RJ

.743/0001-10 - IndUstria Brasileira

Similar
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Amoximed
AMOXICILINA 350C

Capsulas
VENDA SOB
PRESCRICAO
MEDICA
Antibiético de amplo espectro

Posologia :
Hordrio

Q Durac&o :;
cimeEo  Contém: 21 gépsulj L
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amoxicilina

Medicamento genérico
;;h Lei n° 9.787, de 19934

Medicamento Generdco
Lei 9.787 /990

Amuxinilina)

b

Medicamento

Genérico

| ' i YENDA SOB

PRESCRIC AQ MEDICA

VENDA SDB
PRESCRIGAD MEDICA

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
SO PODE SER VENDIDO COM
RETENCAO DA RECEITA

uso oral Contem:

cosiades (2] capsulas

Fonte: Google Imagens
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Profilaxia Antibiética
(American Heart Association - 2019)
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-EBSA

-Prétese valvocardiaca
-Cardiopatia congénita
-Miocardite

-Safenados

-Prolapso mitral com regurgitacao
-Transplante Cardiaco



Table 1. CARDIAC CONDITIONS ASSOCIATED WITH THE HIGHEST RISK OF ADVERSE
OUTCOME FROM ENDOCARDITIS FOR WHICH PROPHYLAXIS WITH DENTAL

PRD CED LI RES IS REASU NABI-E AMERICAN ACADEMY OF PEDIATRIC DENTISTRY

p Nascimento, 2020

Prostheric cardiac valve or pmsrhetlf: material used for cardiac valve repair

Previous infective endocardits

Congenital heart disease (CHD)*

Unrepaired cyanotic CHD, including palliagve shunts and cond uits

Completely repaired congenital heart defect with prosthetic material or device, whether placed by

sUPZeTyY of b}’ '-’..'EithETEI' .lﬂtE'I"r"EﬂﬂDﬂ, dl._lflﬂg tl’lE‘ EI’SI’ El ﬂlDﬂl’l’lS }.'{Ffﬂ' 'El'lE' PI"EIHL'E'C[ Lre f

Repaired CHD with residual defects art the site or ad]acenr to the siteof a prcrstherl-:: pat-::h or
prosthetic device (which inhibit endothelializaton)

Cardiac ransplantation recipients who develop cardiac valvulopathy

© Excepr For the conditions listed above, antibiotc pl‘ﬂph}'la};is 15 110 lcmger recom mended For a ny ather form of CHLY.

 Prophylaxis is reasonable because endothelialization of prosthetic material eccurs within & months atrer the procedure.

Circulation. 20071161745, Reprinted with permission © 2007, American Heart Association. Tnc?



Table 2. DENTAL PROCEDURES FOR WHICH ENDOCARDITIS PROPHYLAXIS IS

REASONABLE FOR PATIENTS IN TABLE |

All dental procedures that involve manipulation of gingival tissue or the periapical region of tecth or per
foration of the oral mucosa™

* The following procedures and events do not need prophylasis: routine anesthetic injections through non-
infected tissue, taking dental radiographs, placement of removable prosthodontic or orthodontic appliances
adjustment of orthodontic appliances, placement of orthodontic brackets, shedding of deciduous teeth, and

bleeding from trauma to the lips or oral mucosa

Circulation. 2007;116:1746. Reprinted with permission ©2007, American Hear Association, Inc.
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Table 3. REGIMENS FOR A DENTAL PROCEDURE

Regimen: Single Dose 30 to 60 min
Before Procedure

Situation Agent Adults
Oral Amoxicillin 2¢
Ampicillin 2gMorlV
Unable o take oral medication OR
Cefazolin or cefrriaxone lgMorlV
Cephalexin™ 2¢
Allergic © penicillins or OR
ampicillin—oral Clindamvcin 600 mg
OR
Azithromycin or clarichromyein 500 mg
Allergic ® penicillin or ampicillin Cefazolin or cefriaxone’ lgMorlV
and unable o take oral OR
medicarion Clindamycin 600 mg M or IV

Children

50 mg/lkg
50 mg/kg IM or IV

50 mg/keg IM or [V

50 mg/lke
20 mg/kg

15 mg/kg

50 mg/kg M or [V

20 mg/keg IM or [V

azzi & do Nascimento, 2020

IM indicates intramuscular; TV, incravenous.

* Or other hrsi-or second-generation oral cephalosporin in equivalent adult or pediatric dosage.

¥ Ceplmluspm‘ins should not be used in an individual wich a hismr}' al amﬂph}'lﬂ};is., amgic:ed ema, or urticaria wich

penicillins or aunpi-.:illin.




Dr. Samuel Good Heart — C.D.
Rua do Esfendide, n2 171

S3o Paulo — S.P. Fone (11) xxxx-XXxXx
O

Receituario

Ao Sr.
Oscar Diaco

Uso Interno/V.0.:

1. Amoxicilina (500mg) 4 capsulas.

Tome 4 capsulas (2 gramas) 1 hora antes

da cirurgia.

Ribeirdo Preto, 12/07/2020

Dr. Samuel G. Heart
CRO-SP xx.xxx




ANTIBIOTICOS E
QUIMICTERAPICOS - SELECA®
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ORAL - Keflex®, Cefamox”
22 OPCAO

CEFALOSPORINAS\
35% ALERGIA (I-M) - AMPICILINA - Binotal®

PROBANECIDA

/ESTOLATO - llosone® (+ TOXICO)
32 OPCAO
ERITROMICINN

ESTEARATO - Pantomicina®



ANTIBIOTICOS E
QUIMIOTERAPICOS - SELEGAO
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- — -
CONTEM TA-1896 3\.«”‘ ‘
8 DRAGEAS
Cefadro K J ‘ cﬂ ZIL
Monoidratad efiex | CEFPROZIL
Cefalexina Monoidrafada MONOIDRATADO
Cod. 7072
KEFLEX 16R 8DRGE__
Capsulas l DROG. CAFF 11 Comprimidos
DRAGEAS

8 cépsulas

Cnntém 10 co’mprimidos

&% Bristol-Myers Squibb

Fonte: Google Imagens




- TOXiICO

21 COMPRIMIDOS

Venda sob
prescricao
medica

Fonte: Google Imagens



T ity (3 dias)

Contém03 L0
comprimidos revesboos

ou
PRES\éERrTgﬁgf?AgDICA b 250mg’dia até 5 dias

Fonte: Google Imagens



ANTIBIOTICOS E
QUIMICTERAPICOS - SELECA®
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42 OPCAO = (INFECCOES OSSEAS)
¥ LINCOMICINA - Frademicina® (500mg caps./600mg amps.)
¥ TETRACICLINA - Tetrex® (500mg caps.)

52 OPCAO = PROFILAXIA DE E.B.S.A.
®E VANCOMICINA - Vancocina ® (500mg frampols.)
F CLORIDRATO DE CLINDAMICINA - (3oomg) - 2 capsulas 1

hora antes da cirurgia).



Anfibioticos:
Dose Inadequada
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1. SUPER-INFECCAO '

. DESEQUILIBRIO FLORA INTESTINAL

. CHOQUE ENDOTOXICO: DESTRUICAO G- o
. SELECAO DE CEPAS RESISTENTES: PLASMIDEO

a H»H W N

. DESCOLORACAO DENTAL PERMANENTE

SUPER-INFECCAO X INFECGCAO OPORTUNISTA



CONCENTRACAO INIBITORIA MINIMA (CIM)

C(%) ng/L3
120

DOSES DE MANUTENGAO (NAO ATINGIR A CIM)
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Anvisa aprova primeiro antibidtico
eficaz contra a superbactéria KPC

Por Roberta Massa B. Percira | 27.06.2018 | o comentirios

A Anvisa acaba de aprovar o medicamento Torgena, da Pfizer, primeiro
antibiético especifico para o combate de bactérias resistentes.

Incluindo a superbactéria Klebsiella pneumoniae produtora de
carbapenemase (KPC), que ja € considerada endémica.

Desde 2010 ja registrou aumento da taxa de mortalidade no Pais, pela
falta de op¢des terapéuticas adequadas.

O medicamento € uma combinac&o do antibiético ceftazidima com o
avibactam.

Uma molécula inovadora que confere ao produto superior eficacia sobre
uma série de bactérias multirresistentes.

Torgena & ainda eficaz contra outras duas bactérias consideradas criticas para a saude publica pela Organizag&o
Mundial de Saude (OMS):

A Pseudomonas aeruginosa e as bactérias que expressam outro mecanismo de resisténcia a antibioticos.

As Enterobactérias produtoras de ESBL ([3-lactamases de espectro estendido)

[ A resisténcia bacteriana é considerada uma das principais ameacgas a saude global. ]

http://gehosp.com.br/2018/06/27/anvisa-antibiotico-superbacteria/?platform=hootsuite



http://gehosp.com.br/2018/06/27/anvisa-antibiotico-superbacteria/?platform=hootsuite

Nova esperan¢a - Torgena
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Trata-se de um problema que pode acometer qualquer pessoa, em qualquer idade ou pais, ameacando a capacidacde
medica de tratar infeccdes graves.

Atualmente, cerca de 700 mil mortes por ano séo atribuidas a resisténcia bacteriana no mundo e, segundo a OMS.
A previsdo é de que esse numero suba para 10 milhdes de mortes até 2050.
A KPC, especificamente, expressa resisténcia a aproximadamente 95% dos antimicrobianos existentes no mercado.

No estado de S&o Paulo, as taxas de resisténcia dessa bactéria aos antibidticos carbapenémicos quase
quadruplicou.

Passando de 14% para 53%, segundo dados do Centro de Vigilancia Epidemioldgica Paulista.

“As bactérias tém evoluido e se tornado cada vez mais resistentes as opgdes terapéuticas existentes.
Por isso, a importancia do desenvolvimento de novos antibidticos.

O langamento do antibidtico Torgena € um importante marco na luta contra a resisténcia bacteriana.
Principalmente contra a KPC", destaca Eurico Correia, diretor médico da Pfizer Brasil.

Pfizer e doengas infecciosas

Desde seu trabalho pioneiro envolvendo a penicilina nos anos 1940.

A Pfizer tem se empenhado ativamente na pesquisa € no desenvolvimento de medicamentos, politicas e programas
educacionais inovadores.

Para atender as necessidades dos pacientes e meédicos na area das doencas infecciosas.

Globalmente, a Pfizer € lider na produg¢do de medicamentos voltados ao combate de infecgbes.
Oferecendo aos pacientes acesso a um portfélio diversificado composto por mais de 60 produtos.

Q pipeline da companhia contempla ainda outros dois antibidticos com moléculas associadas ao avibactam.

Que estdo em desenvolvimento, com foco no combate a resisténcia bacteriana.




Nova esperanca - Torgena
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A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) aprovou o registro de mais um antibidtico contra superbactérias
para comercializacdo no mercado nacional. No Brasil, o Torgena (ceftazidima + avibactam) sera indicado para
tratamento em adultos nas seguintes situacdes:

e Infeccdo intra-abdominal complicada;

e Infeccdo do trato urinario complicada, incluindo pielonefrite (ITUc);
Epclusa® wa
Filmtabletten el
Sofosbuvir/Velpatasvir

Zum Einnehmen.
28 Filmtabletten

® Pneumonia adquirida no hospital (PAH), inclusive casos associados a ventilacdo mecanica (PAV).

O grande diferencial do Torgena ¢ o fato de ser indicado para bactérias criticas para saude, como Klebsiella
pneumoniae produtora de carbapenemase (KPC), Pseudomonas aeruginosa e as Enterobactérias produtoras de ESBL
(B-lactamases de espectro estendido).

e D b s

A aprovacao desta combinacdo de antibidtico para tratar adultos com pneumonia bacteriana adquirida no hospital e
pneumonia bacteriana associada ao ventilador foi recente na FDA. Porém, a medicacdo ja era aprovada em territdrio
americano para tratamento de infecdo do trato urinario e infeccdo abdominal complicada desde 2015.

19 ciLead s
o=

Sobre a combinagcao ceftazidima + avibactam

As infeccbes bacterianas para as quais o Torgena esta indicado sdo condi¢cdes graves, com potencial risco de morte,
gue causam morbidade significativa e que precisam de terapia antibidtica sistémica e hospitalizacdo. Tendo em vista a
crescente resisténcia bacteriana aos antibioticos, o desenvolvimento de um novo agente terapéutico capaz de

demonstrar eficacia e seguranca em infec¢des graves &€ essencial. 2.000mg ceftazidima + 500mg avictabem

O primeiro componente do Torgena é a ceftazidima, uma cefalosporina de terceira geracdo com grande vantagem
sobre os antibidticos comuns, pois possui ampla cobertura sobre as beta-lactamase de espectro estendido (ESBL). O A O
segundo componente, o avibactam, € um novo inibidor da beta-lactamase que adiciona um fator de protecdo a deltidins & ilhartam
ceftazidima. O avibactam inativa as beta-lactamases que acabariam por levar & degradacdo da ceftazidima, o que
confere a ceftazidima um perfil de cobertura ESBL mais ampla.

O medicamento sera fabricado em forma farmacéutica de p6 (solucdo para infusdo), na concentracdo de 2,5g
(2.000mg de ceftazidima + 500mg de avibactam). A detentora do registro no Brasil € a Wyeth Industria Farmacéutica Fonte: GOOgle Imagens

Ltda.
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Antifungicos em Odontologia



CGandidiaselbucal

http://www.mdsaude.com/2013/11/sapinho-candidiase-oral.html (fonte)



http://www.mdsaude.com/2013/11/sapinho-candidiase-oral.html

CandidiaselbucalEitratamento
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L

Nistatina Suspensao Oral 100.000 Ul/mL Bochecos com 4 a 6mL por
(Genérico) 5 minutos, 4 vezes ao dia,
durante 14 dias.
Deglutir, ndo desprezar.

Fluconazol Capsulas 150mg/cépsula 1 capsula por dia por 7-14

(Triazol) dias (caso resisténcia a
nistatina tenha sido
observada)

Miconazol Gel oral 2% 20mg/g Aplicar o gel 2 vezes ao dia

(Daktarin) sobre a(s) lesdao(des)



Devido a efeitos colaterais indesejados, normas de boa conduta para a prescri¢ao

sistémica de antifungicos devem ser discutidas com o médico do paciente.

Pedrazzi & do Nascimento, 2020

Nao sao a primeira escolha em funcao dos efeitos adversos, por exemplo, a
hepatotoxicidade. Pacientes que nao respodem ao tratamento topico realizado de forma
adequada devem ser submetidos a investigacao para doencas sistémicas e possiveis
causas de imunossupressao.

Dentre os medicamentos disponiveis, o mais indicado é o Fluconazol 150mg ao dia de

7 a 14 dias; a duracao do tratamento é definida caso a caso.



(ual a dade minima permifida para fazer hochechos!
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http://www.caranguejo.org.br/almanagque-ambiental-09/ (imagem)

Fonte: Acervo Pessoal


http://www.caranguejo.org.br/almanaque-ambiental-09/

COES TERAPEUTICAS

BULARIO

NTER:
MEDIC

2.0«
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"Um pouco de ciéncia

nos afasta de Deus.

Muita, nos aproxima."

(Louis Pasteur)
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