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چکیده
ادامه در. نمایدامروزه سر و صداي ناشی از محیط یک عامل استرس بوده و مشکلات سلامتی جدي ایجاد می:مقدمه

هاي مطالعه بر روي اثرات استرس صوتی، این مطالعه با هدف تعیین اثر استرس صوتی بر روي اضطراب و حجم هسته
.یدي مغز که در اضطراب نقش دارد، انجام شدآمیگدال به عنوان بخش کل

طور تصادفی ه ویستار بنر دو ماهه) رت(در این مطالعه تجربی، تعداد بیست سر موش بزرگ آزمایشگاهی :روش بررسی
در معرض صوتیشاهد در شرایط استاندارد آزمایشگاه نگهداري و گروه استرسهايرت. به دو گروه تقسیم شدند

سپس رفتار اضطرابی به وسیله . روز قرار گرفتند90بار در روز و براي 3دقیقه، 20به مدت بلدسی75صدایی به شدت
Elevated Plus MazeوTerritory Discrimination Testهاي متوالی از آمیگدال تهیه و برشدر ادامه،.سنجیده شد

.یدهاي آمیگدال با استفاده از اصل کاوالیه تعیین گردحجم هسته
به بازوهاي باز %) 29±7/6(هایی که در معرض استرس صوتی بودند ورودهاي کمتري نتایج نشان داد که رت:هایافته

% 12±4/3(و مدت زمان کمتري را در این بازو گذراندند ) >001/0P(داشته %) 46±1/7(ماز در مقایسه با گروه شاهد 
زمون تشخیص قلمرو گروه استرس صوتی تاخیر بیشتري در ورود به همچنین در آ)).>001/0P(، %26±0/1در مقابل

هسته جانبی آمیگدال گروه استرس صوتیهمچنین ). >001/0Pثانیه، 162±14در مقابل 289±31(بخش بیگانه داشتند 
).>01/0P،مکعبمیکرومتر395±14×106در مقابل621±20×106(بود تربزرگ
نشان داد که مواجهه مزمن با سر و صدا باعث افزایش اضطراب و نیز حجم هسته مرکزي نتایج این مطالعه:گیرينتیجه

هاي پاتوفیزیولوژي اختلالات اضطرابی این تحقیق تجربی، نگرش مفیدي در درك برخی از جنبه. شودآمیگدال رت می
.کندناشی از استرس صوتی ارائه می

، موش بزرگ آزمایشگاهی، آمیگدالاسترس صوتی، استریولوژي، اضطراب:هاکلید واژه
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مقدمه
یکی از مشکلات جوامع آلودگی صوتیامروزه 

و صداهاي مزاحم ناشی از محیط کار، صنعتی است 
اثرات زیانباري بر غیرهترافیک شهري، وسایل خانگی و 

، اندوکرین، گردش خون و سیستم هاي شنواییدستگاه
افزایش فشار اختلالات شنوایی،.داشته استعصبی 

بیماري وخون، افزایش ضربان قلب، اختلالات خواب
ایسکمیک قلب متعاقب مواجهه با سر و صداي محیط 

.)1-5(زندگی گزارش شده است
در ارتباط با اثرات سوء آلودگی صوتی بر دستگاه 

بر روي عملکرد و تجربیلعاتمطاعمده عصبی مرکزي، 
اختلالات در انواع وبوده متمرکزساختمان هیپوکامپوس

کاهش حجم ،)6- 7(هاي وابسته به هیپوکامپوسحافظه
ها در ناحیه ، کاهش تعداد دندریت)8(هاي هیپوکامپیلایه

زایی در ناحیه و کاهش نورون) 7(شاخ آمون هیپوکامپوس
متعاقب مواجهه مزمن ) 9(هیپوکامپوسايشکنج دندانه

نقشعلاوه بر این.با استرس صوتی گزارش شده است
هاي استرس افزایش میزان شاخصاسترس صوتی در

ها در نواحی اکسیداناکسیداتیو و کاهش فعالیت آنتی
همچنین تغییر در ). 6,7(شناخته شده استمختلف مغز
، نفریننفرین، نوراپیهاي عصبی مانند اپیمقدار ناقل

در نواحی مختلف مغز به دنبال سروتونین و دوپامین
مشاهده اعمال استرس صوتی به حیوانات آزمایشگاهی

مسئول ممکن استاین تغییرات .)10,11(شده است
مدت با به علت مواجهه بلندبرخی اختلالات رفتاري 

یکی از این اختلالات، رفتارهاي . آلودگی صوتی باشد
چند مطالعه مورد بررسی قرار آمیز است که در اضطراب

.گرفته است
نتایج یکی از این مطالعات نشان داده است که با آنکه 

بل موجب افزایش یدس100استرس صوتی با شدت 
شود اما بر روي رفتارهاي سطح کورتیکوسترون خون می

که در حالی)12(وابسته به اضطراب اثري نداشته است
ایجاد رفتارهاي اثر استرس صوتی در مطالعه دیگري 

).13(گزارش نموده استرااضطرابی

به منظور تبیین بیشتر اثر استرس صوتی بر رفتارهاي 
اضطرابی و نیز تغییرات مورفومتریک احتمالی در مراکز 

در ادامه مطالعات ما بر روي این تحقیق،مربوطه در مغز
بر روي ،استرس صوتی بر نواحی مختلف مغزاثرات
میگدال در موش آی و اندازه حجم اضطرابهايرفتار

آمیگدال بخشی از سیستم .انجام شدبزرگ آزمایشگاهی
لیمبیک است که نقش کاملاً شناخته شده در رفتارهاي 

و از تعدادي هسته تشکیل )14(اضطرابی و ترس دارد
هاي مختلف مغز در ارتباط شده است که با بخش

).15(هستند

بررسیروش
که در دانشگاه علوم پزشکیدر این مطالعه تجربی 

انجام شهید صدوقی یزدو دانشگاه علوم پزشکی اصفهان
و در ویستارنر دو ماهه از نژادرتسر20تعداد گرفت، 

یک هفته قبل از انجام گرم200-220محدوده وزنی 
جدا شدند از سایرین براي تطابق با محیط جدیدمداخله

ز سر و صدا و در در شرایط مناسب آب و غذا، به دور او
در هساعت12ی، تاریکی یاتاق و دوره روشنا23±2دماي

نگهداري شدند، سپسخانه حیوانات دانشکده پزشکی
تقسیم آزمایشدو گروه شاهد و بهطور تصادفی ه ب

.شدند
نوبت و هر نوبت 3روزانه آزمایشگروه حیوانات 

75ماه در معرض صوتی به شدت 3مدت ه دقیقه، ب20
هرتز که توسط آمپلی فایر ایجاد 1100بل و فرکانس دسی

که در این مدت حیوانات شد قرار گرفتند در حالیمی
شاهد در شرایط مشابه از لحاظ آب و غذا و محل زندگی 

استرس صوتی به ولی آزمایش نگهداري شدندبا گروه 
علت دستگاه ه محیط بدرشدت صوت.آنها وارد نشد

هاي پس از این مدت رفتار.بل بوددسی35تهویه 
شکلايهبعلاومازآزمون اضطرابی حیوانات به دو روش 

Elevated Plus Mazeمرتفع Test)()16( و آزمون
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...هاي آمیگدال موشاثر استرس صوتی بر رفتار اضطرابی و حجم هسته/ 3

Territory Discrimination(تشخیص قلمرو

Test()17 (سنجیده شد.
بهوچوبجنسازمرتفعشکلايهبعلاودستگاه ماز

دو بازوي (بازوچهاردارايباشد کهمی(+) بعلاوه شکل
بازوهاي ابعاد.است) باز و دو بازوي بسته رو به روي هم

30×5×15متر و ابعاد بازوهاي بسته سانتی30×5×5/0باز
محدودهبازوي دستگاه به یکچهار. متر بودسانتی

این ماز.شدمنتهی میمترسانتی5×5ابعادبهمرکزي
قراربالاتر از سطح زمینمترسانتی50هایی پایهتوسط
.گرفت

ساعت قبل از شروع حداقل یکزمون آبراي انجام
ها رت. شودآزمایش، حیوان در اتاق آزمایش قرار داده می

رو محدوده مرکزي ماز ودرونطور تصادفی تک تکه ب
دقیقه 5به حیوان . شوندداده میبه یک بازوي باز قرار

هاي مختلف ماز در قسمتنه اشود تا آزادفرصت داده می
استهنگامیبستهیابازبه راهرويورود. حرکت کند

نظرموردراهرويحیوان درپايچهار دست وهرکه
وبستهوبازبازوهايبهتعداد دفعات ورود. گیردقرار می

گیري اندازهباز و بستهبازوهايدرحضور حیوانزمان
به کل ورودها و شد و درصد ورودها به بازوي باز نسبت 

نیز درصد زمان گذرانده در بازوهاي باز نسبت به مدت 
.زمان جلسه محاسبه گردید

دستگاه آزمون تشخیص قلمرو از دو جعبه چوبی به 
متراست که در طرفین یک جعبه سانتی40×40×40ابعاد 

متر قرار گرفته و توسط سانتی20×20×40شروع به ابعاد 
ایی جعبه. به آن راه دارند15×15×15هایی به ابعاد دالان

ساعت مانده باشد قلمرو شخصی او 24که حیوان در آن 
.باشدو جعبه دیگر قلمرو بیگانه می

تشخیص قلمرو شامل تعیین قدرت حیوان ونآزم
که براي ورود و جستجوي یک قلمرو تازه است در حالی

قلمرو به . به قلمرو شخصی خودش نیز دسترسی دارد
. کنداست که حیوان در آن زندگی میمعناي جایی

2قبل از شروع آزمون، حیوان مورد آزمایش به مدت 
هاي شود و سپس دربدقیقه در جعبه شروع قرار داده می

تواند تمام دقیقه می15شود و حیوان به مدت آن باز می
ها در آزمایش). 13(هاي دستگاه را جستجو کندمکان

12تا 9ایشگاه بین ساعت آزمشرایط آرام و نور ملایم
طور ه که ب)ژاپن- سونی(توسط یک دوربین. انجام شد

نصب بود رفتار حیوان ضبط عمودي در بالاي دستگاه
صورت کور ه دو نفر بسپس نوار ویدیویی آن توسط . شد

خیر در ورود به قلمرو او مدت زمان تمشاهده شد
عداد گیري شد همچنین تشخصی و بیگانه دستگاه اندازه

.ورود به هر دو دستگاه بخش شمرده شد
حیوانات با تزریق داخل در پایان دوره آزمایش، 

بیهوش شدند و )مرك، آلمان(ورتانالیتر میلی1صفاقی 
آنها فیکس از طریق قلب، مغز% 4فرمالین پرفیوژنبا 

خارج نموده و در از جمجمهرامغز سپس .گردید
ساعت24مدت ه بهاي محتوي ماده فیکساتیوظرف

ک برش میانی مغز به دو با یدر ادامه.نگهداري شد
نیمکره راست براي بررسی وشدنیمکره تقسیم 

بافت انجام سازيآمادهو مراحل میکروسکوپی انتخاب
هاي سریالهاي پارافینی مغز، برشاز قالب. گرفت
بنابر اطلس مغز میکرون تهیه و 25با ضخامت کرونال

میلیمتري - 30/2نقطه )18(و واتسونرت پاکسینوس 
در از آمیگدال بردارينسبت به برگما محل شروع نمونه

صورت یک در میان ه با شروع تصادفی ب. نظر گرفته شد
هاي ژلاتینه به روي لامواز هر دو برش یکی را انتخاب

آمیزي هماتوکسیلین ائوزین صورت رنگمنتقل و
افزار ستفاده از نرمبا امحاسبه حجمبراي .)19(گرفت

Motic)تصویر مقاطع بافتی از طریق دوربینی که ) اسپانیا
بر روي میکروسکوپ نوري سوار شده بود به مانیتور 

،تصاویرهر یک ازبر رويسپس.کامپیوتر منتقل شد
با توجه به )1شکل(میگدالآهاي هستهمحدوده

اي هاي هسته قاعدهنورون(ها خصوصیات ظاهري نورون
)هاي هسته جانبی استتر از نورونپریدهبزرگتر و رنگ

اندازه .مشخص گردید) Mouse(توسط موشواره 
ها در هر برش بر حسب هسته)A∑(مساحت مقطع

و با در نظر افزار محاسبه گردیدتوسط نرممربع میکرومتر
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4/ 93بهار /اولشماره / ششمدوره / فصلنامه علمی تخصصی طب کارهمکارانو محمد حسینی شریف آباد

و فاصله بین )میکرون25(گرفتن ضخامت برش
استریولوژیکروشبرابن)d=25×2(ي انتخابیهابرش

با استفاده از رابطههستههر)V(حجم)20(کاوالیه
dAV .محاسبه گردید.

(Ce). هاي آمیگدالهسته- 1شکل Centralمیکرون200آمیزي هماتوکسیلین ائوزین، خط مقیاس ، رنگ

هایافته
شان نبا استفاده از آزمون تی استیودنتهادادهتحلیل

ندودبی که در معرض استرس صوتییهارتداد 
بازوهاي باز دستگاه ماز به )%29±7/6(ورودهاي کمتري

)%46±1/7(نسبت به گروه شاهدمرتفع ايبعلاوه
هاي گروه آزمایشهمچنین رت). >001/0P(اندداشته
را در بازوهاي باز ماز در ) %12±4/3(کمتريزمان مقدار

گذراندند)%26±0/1(هدشاهاي مقایسه با رت
)001/0P<.( ورود کمتر به بازوهاي باز دستگاه و نیز

گذراندن زمان کمتر در این بازوها نشانگر اضطراب بیشتر 
.باشدحیوانات گروه آزمایش در ورود به محیط باز می

نشان داد که در گروه آزمون تشخیص قلمرونتایج
یشتر از خیر در ورود به بخش بیگانه باتصوتیاسترس

خیر در ورود به بخش شخصی بود اما در گروه شاهد ات

خیر در ورود به بخش شخصی و بیگانه تفاوت ات
تاخیر بیشتر در ورود .)2شکل (داري نداشته استمعنی

کننده اضطراب به بخش نامانوس و بیگانه دستگاه بیان
علت هتر حیوان ببیشتر و واکنش اجتماعی ضعیف

در همچنین.باشدا استرس صوتی میمواجهه بلند مدت ب
گروه آزمایش (تعداد ورود به بخش بیگانههر دو گروه

از تعداد ورود به بخش )10±7/0، گروه شاهد 5/0±9
) 8±8/0، گروه شاهد 6±4/0گروه آزمایش (شخصی

هاي آمیگدال در مقایسه حجم هسته).P>01/0(بیشتر بود
ندازه حجم دو گروه نشان داد که استرس صوتی بر ا

افزایشاي اثر ندارد اما باعث هاي مرکزي و قاعدههسته
در مقایسه با گروه شاهد شده جانبیدار حجم هسته معنی
.)3شکل ()P>01/0(است

سر رت نر در هر گروه، 20(اندئه شدهاخطاي معیار ار±صورت میانگینه نتایج ب،اثر استرس صوتی بر آزمون تشخیص قلمرو- 2شکل
*01/0<P(
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...هاي آمیگدال موشاثر استرس صوتی بر رفتار اضطرابی و حجم هسته/ 5

هاي آمیگدال رت اثر استرس صوتی بر حجم هسته-3شکل
).P>01/0* ، سر رت نر در هر گروه20(

بحث
نتایج این مطالعه نشان داد که اعمال استرس صوتی 

در بازوهاي کمترو گذراندن زمان کمترباعث ورودهاي 
این امر نشان . شوداي مرتفع میباز دستگاه ماز بعلاوه

گروه نسبت به بیشتريکه این حیوانات اضطراب دهد می
. داشتندشاهد 

همچنین نتایج آزمون تشخیص قلمرو نشان داد که 
هاي گروه آزمایش نسبت به گروه شاهد در ورود به رت

خیر بیشتري ابخش بیگانه دستگاه آزمون تشخیص قلمرو ت
تر و اضطراب داشتند که بیانگر واکنش اجتماعی ضعیف

هر دو هايرتدر عین حال .حیوانات استدر این بیشتر
بخش بیگانه بههاي بیشترييورودگروه مورد مطالعه، 

دهنده آن که این نشاناندداشتهبخش شخصی نسبت به
اند توانستهاست که گروه آزمایش همانند گروه شاهد می

یک بخش دستگاه را از بخش دیگر تشخیص دهند و 
زمایش به آآمیز گروهباین تفاوت در رفتار اضطرابنابر

.علت تغییر در قدرت تشخیص آنها نبوده است
هاي آمیگدال نیز نشان داد یک هستهژمطالعه استریولو

که استرس صوتی باعث افزایش حجم هسته جانبی شده 
.است

اي مرتفع در توجیه رفتار حیوان در آزمون ماز بعلاوه
گرانه توان گفت که موش یکی حس غریزي جستجومی

اشته و تمایل به ورود همه بازوهاي دستگاه دارد و از د

هاي باز و روشن ترس و اضطراب دارد و طرفی از محیط
بنابراین . کندوقت بیشتري را در بازوهاي بسته سپري می

تعداد ورود کمتر و گذراندن زمان کمتر در بازوهاي باز 
).16(دستگاه نشانه افزایش اضطراب در حیوان است

میگدالآجانبیافزایش حجم هسته علت در توضیح
توان مدت با استرس صوتی میبه علت مواجهه بلند

ناشی از افزایش تعداد گفت که این افزایش ممکن است
ها یا نورگلیاها باشد یا مربوط به افزایش اندازه نورون
چگونگی تعداد انشعابات دندریتی باشد کهوها نورون

بررسی تحتمه این مطالعه در اداهااین شاخصتغییرات
اندازه اما مطالعات قبلی وجود دارد که افزایشباشدمی

جانبیهاي دندریتی هسته قطر شاخهآمیگدال و افزایش
حرکتی، انتقال از نوع بیرا متعاقب انواع استرسمیگدالآ

گزارش حیوان به محیط جدید و تزریق نرمال سالین
.)21,22(اندنموده

آمیگدال جانبیافزایش اندازه هسته ،آنچه مسلم است
هاي سیناپسی آن را ظرفیت دریافت و انتگراسیون ورودي

به ورودهسته دروازه اصلیچرا که این .دهدافزایش می
قشر از تالاموس و هاي متنوعپروجکشنوآمیگدال است 

)23,24(، جمله شنواییاز ،حاوي اطلاعات حسیکهمغز
و )25(هایی از ناحیه تمپورالهمچنین پروجکشناست و

.دارددریافت میرا )26(منابع داخل آمیگدالی
Romanski جانبیو همکاران نشان دادند که هسته

است که حسی پیکريمحل همگرایی اطلاعات شنوایی و 
افزایش ظرفیت دریافت لذا.براي ایجاد ترس نیاز است

افزایش حساسیت به استرس موجباطلاعات از محیط 
. )27(شود، میکه مشخصه رفتارهاي اضطرابی است

باز ،طور دائم حتی در زمان خوابه دستگاه شنوائی ب
وجود ه هاي صوتی بهایی که از سیگنالبوده و تحریک

طور ساب کورتیکال از طریق آمیگدال به محوره آید بمی
-HyPothalamicآدرنال- هیــــپوتالامــوس، پیتوئیتر

Pituitary-Adrenal Axis(HPA)شودوارد می
این صداي شدید کند بنابرو آن را فعال می) 28،29(
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هاي استرسوسیله باعث ترشح هورمونتواند بدینمی
(CRH)کننده کورتیکوتروپینورمون رهاشــامل ه

Corticotropin Releasing Hormone و هورمون
(ACTH)آدرنوکورتیکوتروبین Adreno

corticotrophin Hormone و نیز فعال نمودن
وس سـرولئـوس نفـرینی لوکیهاي اتونومیک نوراپسیستم

(Lc/NE)locus ceruleus Norepinephrine و
ها نشان می بررسی.)30،31(اي محیطی آن شودهافکتور

در هیپوتالاموس و CRHهاي سازنده دهد که نورون
اصلی ، مراکز النخاعهاي کاتکولامنیرژیک بصلنورون
.)31(دهی به تحریکات استرسی شنوایی هستندپاسخ

الذکر و نروترانسمیترها در هاي فوقتغییرات هورمون
ممکن است مسئول متعاقب استرس صوتی نواحی مغز 

شود که در مطالعات رفتاريوبرخی اختلالات شناختی
وUygur.معدود قبلی مورد بررسی قرار گرفته است

Arslan گزارش نمودند که اعمال استرس 2010در سال
-Spragueهاي یک ماهه نژاد ر روي رتبصوتی

Dawely بل در یدس100دقیقه و به شدت 45روزانه
روي عملکردهاي شناختی و رفتارهاي ،هفته3مدت 

Defensiveهايآزمون(وابسته به اضطراب

withdrawal(نداشته استتاثیري)12.(
نتایج مطالعه حاضر با نتایج مطالعه مذکور همخوانی 

هاي توان به سن و نژاد رتن عدم توافق را میندارد که ای
و نیز صوتیمورد مطالعه، شدت و دوره زمانی استرس

کار گرفته شده براي ارزیابی اضطراب ه هاي بآزمون
.نسبت داد

4گزارش شده است که روزانه مطالعه دیگري در
مدت ه بل و بدسی100به شدت سترس صوتیساعت ا

رهاي اضطرابی در آزمون ماز روز باعث افزایش رفتا15
هاي بالغ نر نژاد ویستار شده بعلاوه مرتفع و در رت

هاي مطالعه ما با این نتایج موافقت که یافته)13(است
با اثرات استرس صوتی بر ی در ارتباطاتدر مطالع.دارد

و Manikandan،تغییرات ساختمانی نواحی مغز
اهش تعداد همکارانش دریافتند که استرس صوتی باعث ک

شاخ قشر پره فرونتال مغز وهاينورونها دردندریت
همچنین ما در . )7(شده استرتهیپوکامپوسآمون

مطالعه قبلی خود آتروفی هیپوکامپوس را متعاقب اعمال 
).8(استرس صوتی مشاهده نمودیم

2002و همکارانش در سال Saljoدر این رابطه، 
ه استرس صوتی در فعال نمودن گزارش نموده بودند ک

هایی که منجر به مرگ نورونی و آپوپتزي در همه ژن
).32(شود نقش داردنواحی هیپوکامپوس می
دست آمده از مطالعات روي ه با مقایسه نتایج ب

توان نتیجه گرفت که تاثیر هیپوکامپوس و آمیگدال می
مورفولوژي هیپوکامپوس و آمیگدال استرس صوتی بر

که این استرس باعث کاهش طوريه است بمتفاوت
میگدال هسته جانبی آافزایش حجموحجم هیپوکامپوس 

.شودمی
نشان با استفاده از تصاویر ام آر آيمطالعات انسانی

هايدکانی که رفتارمیگدال کوحجم آداده است که 
اند در مقایسه با گروه شاهد بیشتر بوده اضطرابی داشته

مطالعههاي آنیافتهبا حاضر حقیقتکه نتایج )33(است
افزایش رفتارهاي اضطرابی با افزایش مبنی بر ارتباط 

ود هاي موجو لیکن تفاوتهمخوانی دارداندازه آمیگدال
ومختلفزمایشگاهیدر رفتارهاي اضطرابی حیوانات آ

، وجود شرایط آزمایشگاهی و کنترل شده از انساننیز
ج این مطالعه را محدود تعمیم نتایعمده نکاتی است که

.کندمی

گیرينتیجه
این مطالعه نشان داد که مواجهه طولانیدر مجموع

بروز رفتارهاي تواند باعثمدت با آلودگی صوتی می
.میگدال در رت شودآحجماضطرابی و نیز افزایش

را نورآناتومیکیمبنايک یتواندمیمطالعهاین نتایج
فراهماسترس صوتیی ازناشاضطرابیهايرفتاربراي
.نماید
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در قالب طرح (بخشی از هزینه انجام این پژوهش
گروه عهده داشته و همچنین از همکاريه تحقیقاتی را ب

دانشگاه و مرکز تحقیقاتی نوروبیولوژيعلوم تشریحی

میمانه قدردانی صشهید صدوقی یزدعلوم پزشکی 
اعتبار مالی این مطالعه از طرح بخشی از.نماییممی

معاونت پژوهشی دانشگاه علوم 184123پژوهشی شماره 
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