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揖摘要铱 根治性手术和

渊新冤辅助疗法显著延长了结

直肠癌患者的生存遥 在根治

的前提下袁微创外科和功能

保护的重要性得到提升院从
结肠癌到直肠癌袁 腹腔镜根

治术的长期生存被证实不劣

于开腹曰全直肠系膜切除的经

肛新入路袁不但避免了为取出

标本行腹部切口袁还可能提

升手术质量曰局部切除与野等
待观察冶的策略虽有保留器官的吸引力袁却因临床和影像对

淋巴结和治疗应答的评估不尽人意而受掣肘遥 与此同时袁长
期确立的围手术期方案受到全新挑战院辅助化疗缩短为

猿个月减少不良事件袁不影响生存曰将部分或全部辅助疗程

移到术前可能改善应答袁以避开手术或放疗遥 笔者认为袁功
能保留和生活质量袁与生存一样袁越来越成为不停演变的结

直肠癌治疗的终极目标遥
揖关键词铱 结直肠肿瘤曰 腹腔镜手术曰 肿瘤根治曰

功能保留曰 远期生存曰 生活质量
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结直肠癌的根治性手术和新辅助尧辅助放化疗

大大改善了结直肠癌患者的治愈率和预后遥全直肠

系膜切除渊tatal mesorectal excision, 栽酝耘冤进一步使

直肠癌的局部复发率降至 缘豫遥 如何在保证根治的

前提下尽量保留功能袁 是现代结直肠癌外科的主

题曰在延长生存与保障生活质量间取得平衡袁也是

肿瘤多学科治疗不可偏废的目标遥笔者拟梳理全球

近年开展和发表的结直肠癌相关临床研究袁分析结

直肠癌外科的研究热点以及多学科治疗的新发现

和趋势遥
一尧结直肠癌外科临床研究热点

笔者统计了 圆园员缘 年至今在 糟造蚤灶蚤糟葬造贼则蚤葬造援燥则早 临

床试验网站上注册的关于结直肠癌的临床研究共

愿园愿 项遥 其中以外科为主要研究内容的有 缘猿 项袁见
图 员遥 我国注册的结直肠癌外科研究 员圆 项袁包括腔

镜技术 缘 项袁其他术式选择尧热灌注和术后康复各圆
项袁术中放疗 员 项袁见表 员遥
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图 员 圆园员缘 年至今结直肠癌外科临床研究热点

1. 腹腔镜直肠癌根治术院临床数据成熟袁肿瘤

学疗效与开腹手术相当遥 直肠癌腹腔镜手术的临

床数据近几年逐渐成熟袁见表 圆遥 稍早前英国的

悦蕴粤杂陨悦悦 研究咱员暂与韩国的 悦韵砸耘粤晕 研究咱圆暂分别报

道了腹腔镜及开腹手术具有类似的近期和远期终

点袁 但因样本量小不足以证明腹腔镜的非劣效性遥
圆园员缘 年发表的 粤蕴葬悦葬砸栽 研究咱猿暂和 粤悦韵杂韵郧 在远园缘员
研究咱源暂以手术根治率为终点袁同样因为样本量小未

能通过非劣效检验遥 圆园员缘 年发表于新英格兰医学

杂志的 悦韵蕴韵砸域研究袁 纳入了 员 园源源 例直肠癌患

者袁显示腔镜根治术与开腹根治术的 猿 年局部复发

率均为 缘豫袁并通过了非劣效检验曰腹腔镜手术的无

病生存和总生存也与开腹手术相当咱缘暂遥 根据这些结

果袁最新的美国 晕悦悦晕 和欧洲 耘杂酝韵 直肠癌指南终

于写入了腹腔镜 栽酝耘 手术袁 但只推荐有丰富腔镜

经验的外科医生在低风险患者中施行遥
有趣的是袁美国临床肿瘤学会渊粤杂悦韵冤 圆园员苑 年

会的摘要 裕猿缘员愿 报告了 悦韵砸耘粤晕 研究的 缘 年和 苑年
随访结果院腹腔镜手术的无病生存尧总生存和局部

复发等数据均优于开腹手术袁 但未达到统计学意

义遥 尽管未报道是否满足非劣效检验袁悦韵砸耘粤晕 研

究的长期随访数据支持腹腔镜手术的肿瘤学效果遥
2. 经肛全直肠系膜切除术渊TaTME冤院低位直肠

癌新入路袁 手术质量或优于经腹手术遥 近 缘 年来袁
TaTME 作为中低位直肠癌的新入路受到结直肠外科

医生广泛关注袁 并在世界各地开展遥 圆园员远 年孕藻灶灶葬
等咱远暂总结了 圆猿 个国家共 苑圆园 例 TaTME 手术病例袁
报道了 圆援苑豫的 砸员 切除率和源援员豫的直肠系膜不完整

率遥 此结果已优于 悦韵蕴韵砸域腹腔镜组的数据渊环周

切缘阳性率 怨豫袁直肠系膜不完整率 源援缘豫冤咱苑暂遥 考虑

到许多参与单位的外科医生可能尚未度过学习曲

线袁这样的初期数据应该算是令人满意遥 该研究还

表 1 2015 年至今中国在 clinicaltrial.org 注册的结直肠癌外科临床研究

研究名称

腔镜切除直肠癌后早期干预勃起功能障碍

对比结直肠癌的传统和快速康复多学科治疗

直肠癌根治术患者的术中放疗院效能和安全性

直肠乙状结肠癌的完全腹腔镜 NOSE 手术的安全性研究

结直肠癌腹膜多发转移高危患者的手术结合腹腔热灌注化疗

局部进展期直肠癌的辅助腹腔热灌注化疗

局部进展期结肠癌的开放对比腔镜全结肠系膜切除

中低位直肠癌的机器人辅助对比腹腔镜手术

直肠癌的经肛门微创手术对比传统腹腔镜手术

进展期低位直肠癌新辅助放化疗后的侧方淋巴结清扫

低位直肠癌的腹腔镜辅助手术渊LASRE冤
右半结肠癌全结肠系膜切除对比 D2 根治术渊RELARC冤

注册单位

南方医院

浙江大学

中山大学

中国医学科学院肿瘤医院

浙江大学

复旦大学

南京医科大学第一附属医院

复旦大学

第三军医大学

华西医院

福建协和医院

北京协和医院

表 2 腹腔镜直肠癌根治术的临床试验

注院a 成功切除院同时满足完整系膜切除尧环周切缘>1 mm尧远切缘>1 mm

发表年份

2010
2014
2015
2015
2015
2017

研究名称

CLASICC
COREAN
ALaCaRT

ACOSOG Z6051
COLOR域
COREAN

病例数

326
340
475
486

1 044
340

主要终点

5 年无病生存率

3 年无病生存率

成功切除率 a

成功切除率 a

3 年局部复发率

7 年无病生存率

腹腔镜

53.2%
79.2%
81.7%
82%
5.0%
71.6%

开腹

52.1%
72.5%
86.9%
89%
5.0%
64.3%

非劣效检验

不满足

不满足

不满足

不满足

满足

未报告
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发现袁对于经肛经腹联合切除的低位直肠癌袁经腹

分离范围越深袁手术根治质量越差曰以距肛缘 源 糟皂
为界袁经腹分离到此线以下袁砸员 切除或直肠系膜明

显缺陷的风险增高袁 是分离此线以上的近 远 倍咱远暂遥
另一项包括 员园园 例低位直肠癌病例的随机对照试

验袁对比了完全腹腔镜 栽酝耘 和经肛经腹联合 栽酝耘袁
发现完全经腹的环周切缘阳性率显著高于经肛经

腹联合入路咱愿暂遥 这些数据提示袁对于低位直肠癌袁经
肛入路可能比经腹更容易达到正确的手术平面遥

我们中心的经验也显示袁TaTME 优势在于经肛

门自上而下分离直肠系膜袁低位直肠癌的手术层面

更清晰袁更容易保证远切缘和环周切缘遥 适用于腹

膜反折下尧距肛缘 远 糟皂 以内的直肠癌袁尤其适用于

肥胖和骨盆相对狭窄的男性患者遥由于腹腔镜更容

易完成腹膜反折以上的操作袁笔者认为不必刻意强

调完全经肛门切除袁腹腔镜辅助更容易清扫肠系膜

下动脉根部淋巴结遥
由于远期生存数据缺乏袁对比 TaTME 和腹腔

镜栽酝耘 的临床试验还在进行中袁 包括 悦韵蕴韵砸芋研

究咱怨暂遥 我们中心也牵头多家中心开展了经肛经腹

联合栽酝耘 对比单纯腹腔镜 栽酝耘 的临床研究袁正处

于招募阶段遥 此外袁也有人认为袁经肛 栽酝耘 较长时

间的扩张肛门可能引起术后控便功能障碍袁也有待

未来的功能研究明确遥
3. 局部切除院肿瘤学终点受影响袁术前影像欠

准确袁应严格把握指征遥近年来袁经肛局部切除作为

早期直肠癌的切除手段被广泛研究和报道遥手术要

求全层切除直肠壁袁切除边界 猿 皂皂 以上袁须病理

确定环周和基底切缘阴性遥其显著的优势在于可避

免根治术带来的创伤袁尤其适用于不能或不愿接受

根治术的患者遥不足之处是无法病理评估淋巴结转

移情况袁 导致高于根治术的局部复发和远处转移

率遥 对比早期 栽员 直肠癌局部切除与根治术的随机

对照研究尚未发表曰目前最大样本量的研究来自对

美国国家癌症数据库 圆 员圆源 例未接受放化疗的 栽员耀圆
直肠癌的回顾性分析袁与其他回顾性研究相似袁局部

切除术后 猿园 凿 并发症发生率更低 渊缘援远豫比 员源援远豫袁
P 约 园援园园员冤袁 但 缘 年局部复发率和肿瘤相关死亡率

更高袁见表 猿咱员园暂遥
由于局部切除无法评估区域淋巴结袁预测淋巴

结转移的危险因素已被广泛研究遥目前较为公认的

危险因素包括 栽圆 或深部浸润的 栽员尧 淋巴脉管浸润

以及分化较差咱员员鄄员圆暂遥 晕悦悦晕 和 耘杂酝韵 的最新指南均

推荐袁术前评估存在以上危险因素者袁不建议局部切

除曰 局部切除术后袁 病理存在危险因素或切缘阳性

的袁应追加根治术渊首选冤或化疗渊效果不明确冤咱员猿暂遥
因此袁术前准确的影像分期至关重要遥 直肠腔内超

声和盆腔增强磁共振均可提供准确的 栽 分期袁但对

晕 分期的准确率欠佳遥 以淋巴结 跃 员园 皂皂 为阳性

的判据已被证实是不准确的曰异质性信号和不规则

边缘的意义更大遥
对于不愿或不能进行根治术的 栽圆耀猿 患者袁新辅

助治疗应答后局部切除也是一个选择遥 随机对照

试验 郧砸耘悦悦粤砸 圆 研究纳入的是术前临床分期为

栽圆耀猿晕园耀员 且新辅助放化疗后瘢痕 约 圆 糟皂 的低位直肠

癌患者袁随机接受局部切除术或 栽酝耘 手术袁局部切

除后病理分期为 栽圆耀猿 或 砸员 切除的病例追加 栽酝耘
手术曰主要终点是死亡尧复发和并发症等曰其结果发

表于 圆园员苑 年袁 两组间的主要终点的差异均无统计

学意义咱员源暂遥这可能是因局部切除组的追加手术比例

太高所致袁苑源 例局部切除组有 圆远 例追加了 栽酝耘
手术遥笔者认为袁为降低追加手术的比例袁今后的研

究应局限于 栽员耀圆晕园 的肿瘤袁或新辅助后采用比 圆 糟皂
更严格的入组标准遥

4. 野等待观察冶策略院肿瘤学终点明显受影响袁
目前仅局限于临床研究遥 野等待观察冶渊憎葬贼糟澡 葬灶凿
憎葬蚤贼冤的概念于 圆园园源 年由 匀葬遭则鄄郧葬皂葬 等 咱员缘暂首先提

出袁 认为低位直肠癌在新辅助放化疗后获得临床完

全缓解渊糟悦砸冤者袁可密切随访不进行手术曰即使随访

发现复发袁多数患者仍能追加挽救性的根治术遥最初

报道的 缘 年无病生存率为 怨圆豫袁但这项研究排除了

新辅助后 员 年内复发的患者咱员缘暂遥 其他研究未能重复

出如此满意的数据袁局部复发率在 猿园豫左右咱员远暂遥 事

实上袁圆园员源 年 匀葬遭则鄄郧葬皂葬 等咱员苑暂报道的 缘 年无病生存

率是 远愿豫袁 局部复发后挽救手术的成功率是 苑愿豫
渊圆圆 辕 圆愿冤遥考虑到这些早期患者本可由根治术获得极

好的预后袁局部失败风险高达 猿园豫的野等待观察冶暂
不适宜在临床常规开展袁而应局限于临床研究探索遥

表 3 2 124 例未行新辅助治疗的 T1~2 直肠癌局部切除

对比根治术的肿瘤学结局咱10暂

肿瘤学结局

5 年局部复发率

5 年总生存率

局部切除

渊601 例冤
12.5%
77.4%

根治手术

渊493 例冤
6.9%
81.7%

P值

0.003
0.09

局部切除

渊164 例冤
22.1%
67.6%

根治手术

渊866 例冤
15.1%
76.5%

P值

0.01
0.01

T1 期 T2 期
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笔者认为袁 以下 猿 个方向的研究可能有利于

野等待观察冶策略的安全推广院渊员冤充分知情尧严格筛

选和密切随访遥 肿瘤未侵犯肛管的患者袁即使不愿

接受或不能耐受根治术袁也可考虑局部切除袁至少

可以评估全层肠壁有无癌残留遥 侵犯肛管的袁即使

保括约肌意愿强烈袁也应充分告知局部肿瘤控制失

败率比根治术更高遥 新辅助前临床分期 栽源尧晕垣或环

周切缘受累都是复发危险因素袁不建议采用野等待

观察冶策略遥 此外袁由于相对较高的复发率袁每 猿 个

月或更频繁的直肠指检和磁共振似乎是合适的遥
渊圆冤 提高新辅助的病理 完全缓解 渊pathological
complete response袁 责悦砸冤率遥 包括使用较高的放疗

剂量以及更强或更久的化疗方案咱员愿暂遥把辅助化疗提

前到术前的完全新辅助治疗 渊贼燥贼葬造 灶藻燥葬凿躁怎增葬灶贼
贼澡藻则葬责赠袁栽晕栽冤也是一种选择渊见下文冤遥 延长新辅助

和手术的间隔时间表面上可以提高责悦砸 率袁但对远

期生存并没有改善咱员怨暂遥渊猿冤提高疗效评估的准确率遥
临床完全缓解 渊clinical complete response袁糟悦砸冤的
评估方法尚不准确袁 最近发表的研究中 糟悦砸 预测

责悦砸 的假阳性率为 圆苑豫耀猿猿豫咱员愿袁圆园暂遥 新的影像评估

方法袁包括磁共振弥散加权成像和功能性动态增强

成像袁可能会提高 糟悦砸 的准确性咱圆员暂遥 局部切除提供

了全层肠壁的病理袁但不能评估淋巴结袁而且术

后可出现创面不愈合或疼痛袁并影响括约肌功能遥
二尧 结直肠癌多学科治疗临床研究热点

1. 陨阅耘粤 研究院结肠癌辅助化疗 猿 个月不劣于

远 个月遥 对于结直肠癌辅助化疗袁今年 粤杂悦韵 年会

报告了 陨阅耘粤 研究的结果遥 陨阅耘粤 研究是 员圆 个国家

协作的随机临床试验袁 辅助化疗为 云韵蕴云韵载 或

悦粤孕韵载 的 员圆 愿猿源 例芋期结肠癌袁 随机分配到 猿 个

月或 远个月疗程袁主要结局是无复发生存袁非劣效

界值设为 员援员圆遥由于化疗不良反应随着疗程进展积

累袁远 月组完成预定疗程的比例渊远缘豫 耀 苑员豫冤明显

低于 猿月组渊愿远豫 耀 怨园豫冤遥 严重的不良反应袁尤其是

持续影响生活质量的神经毒性反应袁在 远 月组中也

明显多于 猿 月组渊员远豫比 怨豫袁P 约 园援园园园员冤遥
对于主要终点无复发生存袁猿 月组与 远 月组的

生存曲线类似袁风险比为 员援园苑渊怨缘豫悦陨院员援园园 耀 员援员缘冤袁
因上限稍高于 员援员圆 未通过非劣效检验遥 预先设定

的分期亚组分析显示袁栽员耀猿晕员 的低危芋期患者中袁
猿月组不劣于 远 月组曰而 栽源 或 晕圆 的高危芋期患者袁
猿 月组显著劣于 远 月组遥 研究者因此建议袁低危

芋期结肠癌可缩短辅助化疗至 猿 个月遥尽管研究者

严格遵循非劣效性检验的结论袁员援园苑 的复发风险比

在临床上几乎意味着两者等效曰考虑到短程化疗明

显减少的不良反应袁可以预见袁结肠癌的辅助化疗

疗程将显著缩短遥
2. 双药方案加入直肠癌新辅助可带来获益院 目前

主流的直肠癌新辅助治疗方案是 缘鄄氟尿嘧啶渊缘鄄云哉冤
增敏的放疗遥 圆园员缘 年发表的一项临床试验对比了

术 前 缘鄄云哉 增 敏 放 疗 后 加 或 不 加 圆尧源 或 远 程

云韵蕴云韵载袁 研究对象是 圆缘怨 例域耀芋期直肠癌患者曰
结果发现袁 单纯 缘鄄云哉 增敏放疗后 员愿豫的直肠癌达

到 责悦砸袁而追加 圆尧源 和 远 程 云韵蕴云韵载 后的责悦砸 率逐

渐升高袁分别为 圆缘豫尧猿园豫和 猿愿豫渊孕 越 园援园园猿远冤袁提示

奥沙利铂加入直肠癌新辅助治疗可带来获益咱员愿暂遥
由本中心牵头的 云韵宰粤砸悦 研究进一步探讨了

奥沙利铂加入新辅助治疗后放疗本身的必要性袁
源怨缘 例域 耀 芋期直肠癌患者随机分为 猿 组袁术前分

别接受 缘鄄云哉 加放疗尧云韵蕴云韵载 加放疗以及单纯

云韵蕴云韵载 化疗曰猿 组的 责悦砸 率分别为 员源援园豫尧圆苑援缘豫
和 远援远豫袁降期率渊术后病理 园 或玉期的比例冤分别

为 猿苑援员豫尧缘远援源豫和 猿缘援缘豫袁吻合口瘘发生率分别为

员怨援愿豫尧员愿援员豫和 苑援怨豫曰见表 源咱圆圆暂遥提示院渊员冤云韵蕴云韵载
加放疗可达到最佳的治疗结果曰渊圆冤单纯云韵蕴云韵载
化疗虽然 责悦砸 率低于 缘鄄云哉 加放疗袁但可达到相似

的降期效果袁而且围手术期并发症更少遥 上述两个

试验的远期生存数据仍在随访中遥

长期以来袁直肠癌辅助化疗存在患者依从性低

和总生存未能获益两个问题咱圆猿鄄圆缘暂遥 作为加强新辅助

这一思路的延伸袁栽晕栽 近年获得广泛关注遥 粤杂悦韵
圆园员苑 年会的摘要 裕猿缘员怨 报告了迄今最大例数 栽晕栽
渊远圆愿 例冤 的真实世界回顾性研究袁猿园愿 例患者先接

受双药化疗袁再接受常规新辅助放化疗渊栽晕栽 组冤曰
其他 猿圆园 例接受常规新辅助放化疗和辅助化疗曰新
辅助治疗后根据肿瘤应答决定是否手术遥主要发现

包括院渊员冤栽晕栽 组患者顺应性更好袁化疗的完成率更

表 4 FOWARC 研究的短期肿瘤学和外科学终点咱22暂

终点指标

病理完全缓解

术后病理 0 ~玉期

R0 切除

保留括约肌

吻合口瘘

5鄄FU 加放疗

渊141 例冤
14.0%
37.1%
90.7%
84.8%
19.8%

FOLFOX 加放疗

渊149 例冤
27.5%
56.4%
89.9%
87.2%
18.1%

单纯 FOLFOX
渊152 例冤
6.6%
35.5%
89.4%
89.5%
7.9%
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高渊缘鄄云哉 完成率 怨源援源豫比 苑缘援圆豫曰奥沙利铂完成率

苑愿援猿豫比 源员援远豫冤曰渊圆冤栽晕栽 组总体完全缓解率渊责悦砸垣
糟悦砸冤更高渊猿远豫比 圆园援远豫冤曰渊猿冤栽晕栽 组因为 糟悦砸 避

免手术的比例更高渊圆员援愿豫比 缘援怨豫冤袁而且 员 年后复

查保持 糟悦砸 的比例更高渊怨圆豫比 苑怨豫冤遥 尽管没有

生存获益的证据袁栽晕栽 对提高化疗完成率和保留器

官功能的作用不可小视遥目前多项相关的随机临床

试验正在进行袁 未来几年内有望确定 栽晕栽 在直肠

癌多学科治疗中的地位遥
三尧 小结

结直肠癌的临床研究已经发展为肿瘤根治与

功能保护兼顾袁生存时间与生活质量并重遥 外科方

面袁手术技术尧入路和指征向微创化尧精细化及个体

化发展院腹腔镜根治术的指征终于从结肠癌拓展到

直肠癌曰新的 TaTME 入路能达到较好的手术质量袁
远期的生存和功能有待随访曰局部切除和野等待观

察冶避免了根治术及其并发症袁但影响肿瘤学效果袁
必须严格把握适应证遥 多学科研究方面袁多年来沿

用的新辅助和辅助方案均有革新的趋势院结肠癌辅

助化疗以往 远 个月的疗程可考虑缩短为 猿 个月袁在
不影响治疗效果的同时袁减少不良反应以改善生活

质量曰直肠癌新辅助放化疗采用双药方案可能提高

责悦砸 率袁甚至有取代辅助化疗的可能性遥 相信随着

对结直肠癌研究的不断深入袁新的器械尧技术和放

化疗方案的不断发展袁结直肠癌患者的疗效尧功能

和生活质量会越来越好遥
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Gastroenterology Report 被 SCIE收录

由中山大学附属第六医院和牛津大学出版社联合出版的英文期刊 Gastroenterology Report渊GR冤袁于 2017 年 11 月正式被

SCIE渊Science Citation Index Expanded冤收录遥 收录信息可于科睿唯安渊Clarivate冤官网渊http://mjl.clarivate.com冤查询遥
GR 系叶中华胃肠外科杂志曳的姊妹刊袁创刊于 2013 年 7 月袁由汪建平教授担任主编遥 GR 刊稿范围涵盖包括从食管至肛

门的消化道尧肝胆胰等消化腺体及肠内营养等相关领域的基础研究和临床研究袁以及反映本领域最新研究进展的权威综述

和体现专家观点的评述性文章遥作为一本国际性的英文医学期刊袁GR 编委团队尧审稿队伍尧作者群及读者群均呈现高度的国

际化遥
GR 自创刊之日起袁一直以学术质量为稿件录用的惟一标准袁坚持严格的同行评议和三审定稿制度袁辅以行之有效的市

场推广措施袁 使杂志影响力与日俱增遥 全文下载量呈几何级增长袁2017 年平均月下载量已达

25,000 次曰先后于 2013 年 12 月尧2015 年 11 月和 2017 年 11 月被 PubMed尧ESCI渊Emerging Sources
Citation Index冤和 SCIE 收录曰2015 年渊首个冤影响因子 1.897袁2016 年影响因子 2.196袁预计 2017 年

影响因子有望达到 2.5遥 这些都体现了杂志的良好发展态势遥
作为一本 SCIE 收录的中国英文期刊袁GR 将致力于将我国消化疾病领域的高水平研究成果第

一时间向全球发布袁提高我国学者在医学领域的话语权袁让世界更多地聆听中国研究人员的声音遥
同时也期待能得到更多中国医务人员和科研工作者的大力支持浴 请关注 GR 官网 https://academic.
oup.com/gastro 和微信公众号野胃肠学术平台冶遥
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