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Resposta cronotropica ao exercicio apos
Isolamento das velas pulmonares ou cirurgia de

Cox-maze

Chronotropic response to exercise after pulmonary veins isolation or Cox-maze operation

Daniela Marchiori FLORES?, Renato A. K. KALIL? Gustavo Glotz de LIMA?, Rogério ABRAHAQ?, Jodo Ricardo
Michelin SANT’ANNAS, Paulo Roberto PRATESS, Iran CASTRO’, Ivo A. NESRALLA?

RBCCV 44205-1019

Resumo

Objetivo: Avaliar a resposta cronotrépica ao exercicio nos
periodos pés-operatério imediato e tardio, apés tratamento
cirargico de fibrilagdo atrial e valva mitral por técnicas
distintas.

Métodos: Estudo clinico prospectivo controlado, com
amostra de 42 pacientes, portadores de fibrilagdo atrial
cronica associada a valvulopatia mitral, submetidos a cirurgia
pela técnica de isolamento de veias pulmonares (n=16), pela
técnica do labirinto (Cox-maze modificado, sem uso de
crioblagdo) (n=13), ambas com corregdo de valvulopatia
mitral, ou para corre¢do de valvulopatia isolada (n=13). As
caracteristicas clinicas pré-operatdrias, indicagdes para
cirurgia tipo e etiologia da lesdo valvar foram semelhantes
entre os trés grupos. Os pacientes foram acompanhados em
ambulatério e submetidos a testes ergométricos seriados.

Resultados: A resposta cronotrépica no poés-operatorio
imediato foi semelhante nos grupos analisados, em média
73,6% + 12,3% da frequiéncia cardiaca maxima prevista. No
grupo de isolamento das veias pulmonares, houve aumento
de 64,4% =+ 12,4% da freqliéncia cardiaca maxima, no pds-
operatorio imediato, para 78,9% + 10,5% no 12° més de pds-
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operatério (P=0,012). No grupo Cox-maze, a freqiéncia
cardiaca maxima variou de 73,9% = 11,14% para 78.8% =+
15,2% (P=1,000) e no grupo controle (apenas corre¢do da valva
mitral), de 67,2% + 14,3% para 71,9% + 12,9% (P=0,889).
Conclusdo: A atenuagdo pés-operatdria imediata da
resposta cronotrépica ao exercicio foi semelhante no poés-
operatdrio das trés diferentes técnicas cirurgicas. Houve
melhora significativa da mesma, na evolugéo pos-operatoria,
no grupo de isolamento das veias pulmonares. Estes
resultados sugerem que o procedimento de simples
isolamento cirdargico das veias pulmonares pode estar
relacionado a melhor preservacdo do cronotropismo atrial.

Descritores: Fibrilacdo atrial. Procedimentos cirdrgicos
cardiacos. Valva mitral. Frequéncia cardiaca.

Abstract

Objective: To evaluate the chronotropic response to
exercise during immediate and late postoperative period
after atrial fibrillation and mitral valve surgical treatment
by different techniques.
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Methods: Prospective controlled clinical study of 42
patients presenting chronic AF associated mitral valve
disease, who underwent surgery by the techniques of
pulmonary veins isolation (n=16), Modified Cox-maze
procedure, without crioablation (n=13), both with isolated
mitral valve repair (n=13). The preoperative clinical
characteristics, surgical indications, kind and aetiology of
valve lesion were similar between groups. The patients were
outpatient followed-up and underwent series of ergometric
tests.

Results: In the immediate postoperative period,
chronotropic response was similar in the 3 groups with mean
of 73.6 + 12.3% of maximal calculated heart rate. In the
surgical pulmonary veins isolation group, there was an
increment of heart rate, from 64.4 + 12.4% of maximal heart
rate in the immediate postoperative period to 78.9 + 10.5%

INTRODUCAO

A fisiopatologia da fibrilacdo atrial vem sendo melhor
entendida nos altimos anos. Haissaguerre et al. [1]
demonstraram a existéncia de focos ectdpicos
desencadeadores de episddios de fibrilacdo atrial
paroxistica localizados no interior das veias pulmonares.
Demonstraram, ainda, que os focos ectépicos provenientes
das veias pulmonares podem reiniciar fibrilagao atrial apos
cardioversdo elétrica e que sua ablacdo pode impedir
ressurgimento de fibrilag8o atrial.

A cirurgia de Cox-maze 11 [2] permanece como padréo-
ouro de tratamento para fibrilagdo atrial, porém, devido a
complexidade técnica, muitas vezes esse procedimento ndo
é realizado.

Revisdo sistematica recentemente publicada [3], onde
foram analisados 3832 pacientes submetidos a cirurgia de
Cox-maze Il com ou sem uso de fontes de energia,
encontrou semelhanca nos indices de conversdo a ritmo
sinusal com a técnica classica e com o uso de fontes de
energia. Porém encontrou freqliéncia cardiaca pos-
operat6ria menor nos portadores de fibrilacdo atrial
permanente.

Alguns estudos vém sendo realizados, com objetivo de
criar técnicas cirdrgicas mais simples e facilmente
exeqUiveis. Foram descritas técnicas de Cox-maze por fontes
de energia para ablacdo e outras de isolamento das veias
pulmonares [4,5], das quais o isolamento cirlrgico sem
auxilio de fontes de energia para ablagao tem sido a preferida
pelo nosso grupo, devido aos resultados favoraveis [6].

A frequéncia cardiaca e a resposta cronotrépica ao
exercicio podem estar atenuadas ou comprometidas apos a
correcao cirtrgica da fibrilagdo atrial. Em casos extremos, 0
implante de marca-passos atriais ou atrioventricuares tem
sido necessario [7-9].

Nesta série, objetivamos avaliar a resposta cronotropica,

in the 12" month (P=0.012) of postoperative. In the Cox-
maze group, heart rate varied, respectively, from 73.9 +
11.14% to 78.8 + 15.2% (P=1.000) and in the control group
(only mitral valve surgery), from 67.2 + 14.3% to 71.9 +
12.9% (P=0.889).

Conclusion: An attenuation of immediate postoperative
chronotropic response to exercise was similar in the
postoperative in the three different surgical techniques.
There was a significant improvement in this response
concerning to postoperative outcome in the pulmonary
veins isolation group. These results suggest that simple
surgical pulmonary veins isolation may be related to a
better preservation of atrial chronotropism.

Descriptors: Atrial fibrillation. Cardiac surgical
procedures. Mitral valve. Heart rate.

comparando a evolucdo apds trés diferentes técnicas
cirtrgicas: isolamento das veias pulmonares, procedimento
do labirinto (Cox-maze modificado) e a simples correcdo da
lesdo mitral, sem intervencéo sobre os atrios, como grupo
controle.

METODOS

Amostra e delineamento

Foram analisados os dados de 42 pacientes, submetidos
a testes ergométricos seriados no periodo pos-operatdrio,
dentre um grupo maior de 60 casos selecionados por sorteio
para um estudo clinico randomizado entre os pacientes
encaminhados para a corre¢do cirlrgica de valvulopatia
mitral. Todos preenchiam critérios clinicos e hemodinamicos
para cirurgia eletiva. Os critérios de inclusdo neste estudo
foram: idade entre 18 e 80 anos e presenca de fibrilacéo
atrial crbnica permanente documentada em
eletrocardiograma por mais de seis meses. Critérios de
exclusdo: cirurgia cardiaca prévia (pela presenca de
aderéncias pericardicas), gravidez ou fracdo de ejecédo
inferior a 20%. Foram excluidos 18 dos 60 pacientes iniciais
que ndo realizaram a série prevista de testes ergométricos
pos-operatorios por varios motivos.

Dessa forma, a amostra ficou composta por 42 pacientes
divididos em trés grupos, a saber:

1. Correcdo valvar associada a técnica simplificada de
isolamento das veias pulmonares (Grupo IVP), n=16;

2. Correcdo valvar associada a cirurgia do labirinto pela
técnica de Cox-maze Il modificada, sem uso de crioblagao
(Grupo Cox), n=13;

3. Correcdo valvar sem procedimento associado (Grupo
controle), n=13.

Todos os pacientes foram acompanhados, no periodo
pos-operatorio, em ambulatério especifico, com consultas
periodicas ap0s a cirurgia, além do acompanhamento com
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seus médicos assistentes, no ambulatorio de cardiologia, e
no setor de emergéncia do Instituto de Cardiologia do RS,
quando necessario.

Se, ap6s a cirurgia o paciente permanecesse em fibrilagdo
atrial, buscava-se uma reversdo farmacologica com
amiodarona e, se ineficaz, tentava-se uma cardioversdo
elétrica com choque de 200 Joules. Um segundo choque de
300 Joules era realizado se o primeiro ndo fosse eficaz.

O paciente que, ap6s estar em ritmo sinusal,
apresentasse retorno da fibrilacdo atrial, era retirado do
estudo nesse momento, considerando-se como valido,
apenas, 0 periodo pds-operatorio, entre o inicio do ritmo
sinusal e a saida desse paciente.

As ergometrias foram solicitadas, nas consultas 2, 6,
12, 18 e 24 meses ap0s a cirurgia, conforme protocolo prévio,
com objetivo de analisar a resposta cronotrépica em pos-
operatorio precoce, intermediario e tardio, e foram realizadas
somente em pacientes que estavam em ritmo sinusal.

Para a realizagdo das ergometrias foi utilizado o protocolo
de Bruce para esteira rolante.

Ap0s as ergometrias, 0s pacientes foram classificados
quanto a resposta cronotrépica em: resposta cronotropica
adequada ao esforgo, se alcangassem 85% do previsto para
a idade; resposta cronotropica atenuada, se atingissem
resposta entre 70% e 85% do previsto para a idade; resposta
cronotropica inadequada, caso se situassem abaixo de 70%
do previsto. Todas as ergometrias foram realizadas na
Unidade de Métodos N&o-Invasivos do Instituto de
Cardiologia e ndo foram acompanhadas por nenhum dos
demais pesquisadores deste projeto.

Anélise estatistica

O nivel de significancia adotado no estudo foi de o =
0,05 (P<0,05). Os dados foram processados e analisados
com o auxilio dos programas Microsoft Excel-XP, Epi-Info
versdo 6.0 e SPSS para Windows®, versdo 8.0.

Normas éticas

Este projeto foi submetido a analise do Comité de Etica
em Pesquisa do Instituto de Cardiologia do RS, obedecendo
as diretrizes da Unidade de Pesquisa / Direc¢éo do IC/FUC
de abril de 1999. Foram seguidos os preceitos éticos da
Resolucdo 196/96 do Conselho Nacional de Salde do
Ministério da Saude. Os pacientes sé foram incluidos no
projeto ap0s assinatura de consentimento livre e
esclarecido.

RESULTADOS

A média de idade dos 42 pacientes submetidos a
ergometria foi de 53,3 + 10,7 anos. A fibrilagdo atrial
permanente estava presente por 6 a 132 meses e foram
operados pela mesma equipe cirdrgica. Eram do sexo
masculino 33,3% dos pacientes (n=14), sendo cinco
homens no grupo IVP (31,3%), quatro homens do grupo
Cox (30,8%) e cinco homens no grupo controle (38,5),
(P=0,894).

As indicacOes para cirurgia foram estenose mitral, no
grupo IVP em nove (56,3%) pacientes, no grupo Cox em
oito (61,5%) e no grupo controle em trés (23,1%);
insuficiéncia mitral no grupo IVP em quatro (25%)
pacientes, no grupo Cox em quatro (30,8%) e no grupo

Os dados categdricos foram

Tabela 1. Caracteristicas clinicas pré-operatorias

descritos por meio de frequiéncias IVP Cox Controle Total P
e percentuais. As variaveis Caracteristicas n=16 n=13 n=13 n=42 0,574
quantitativas foram descritas pela Idade, anos 53,12+8,65  51,16+8,83 55,83+14,60 53,35+10,69 0,894
média + desvio padrdo e mediana Sexo M, % 31,3 (n=5) 30,8 (n=4) 38,5 (n=5) 33,3 (n14)
e o intervalo interquartil Tempo FAPrévio, 24,00 24,00 13,00 18 0,116
(percentis 25 e 75). Ao realizar a meses (14,25-49,5) (8-49,5) (11-17) (11-36) 0,820
comparagao entre 0S grupos, AE, cm 5,35+0,79 5,30+1,12 5,54+0,75 5,39+0,86
considerando os dados Classe Funcional 0,698
categoricos, utilizou-se o teste (NYHA) 2,87+0,61 2,63+0,80 3,00+0,60 2,84+0,67 0,262
qui-quadrado e exato de Fisher. Lesédo Mitral, %

Os dados quantitativos Estenose 56,3(n=9) 61,5(n=8) 23,1(n=3) 45,2(n=20)
foram analisados pela técnica de Insuficiéncia 25(n=4) 30,8(n=4) 44,2(n=7) 35,7(n=15)
analise de variancia para medidas Dupla leséo 18,7(n=3) 7,7(n=1) 32,7(n=3) 19,1(n=7) 0,698
repetidas com utilizagéo de teste Cirurgia realizada, %
de post-hoc (teste de Duncan), Prétese mitral 31,3(n=5) 41,7(n=5) 46,2(n=6) 39(n=16)
quando necessario. Em algumas Plastia mitral 68,8(n=11) 58,3(n=8) 53,8(n=7) 39(n=26)

especificas, aplicou-se andlise
de variancia (ANOVA) e ainda o
teste t de Student para amostras
independentes. variaveis categoricas.
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FA: fibrilacdo atrial; AE: atrio esquerdo; NYHA: classe funcional segundo a New York Heart
Association. Os dados séo apresentados como média + desvio padrao, freqiiéncia (%) e mediana
(p25-75). P= significancia por testes ANOVA para variaveis quantitativas e qui-quadrado para
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controle em sete (44,2%); dupla lesdo no grupo IVP em trés
(18,7%) pacientes, no grupo Cox em um (7,7%) e no grupo
controle em trés (32,7%).

As variaveis de idade, sexo, tempo de fibrilacdo atrial
prévio, tamanho do étrio esquerdo, classe funcional, cirurgia
associada e tipo da lesdo valvar foram semelhantes nos
trés grupos (Tabela 1).

Ergometria

No pos-operatorio, o teste ergométrico foi realizado
nos pacientes que estivessem em ritmo sinusal. Os
resultados referentes a resposta cronotrdpica, por grupo,

100
§’ pal, 012
§ 0 ns
Q
L NS
o
=
o
]
o
§ 60
o
= e VP
(=) 0. COX
¥ Controle
1] T T T
2 (-] 12

Tempo (meses p.o.)

Fig. 1 - Resposta cronotrépica expressa em porcentual da freqliéncia
cardiaca esperada, pelo tempo, por grupo; P=0,0012 para grupo
IVP; demais NS (ANOVA)

no periodo de pds-operatorio, podem ser visibilizados na
Tabela 2 e na Figura 1.

Atrio esquerdo

No pré-operatorio, o tamanho do atrio esquerdo (em
centimetros) era no grupo IVP 5,35 + 0,79, no grupo COX
5,30+ 1,12 e no grupo controle 5,54 + 0,75 (P=0,820).

Quando analisado comparativamente, o tamanho do
atrio esquerdo do pré-opratério (5,39 cm + 0,86 cm) para o
2° més de pos-operatorio, observa-se diferenca
estatisticamente significativa, com P<0,001 (Figura 2 e
Tabela 3).

E
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Fig. 2 - Tamanho do atrio esquerdo pelo tempo, por grupo de
randomizacao

Tabela 2. Resposta cronotrépica por grupo expresso em percentual da FC maxima calculada para

cada paciente

IVP n=16 Cox n=13 Controle n=13 Total n=42
R Crono (% FC max) (% FC max) (% FC max) (% FC max) P
2°més PO 64,4+ 12,14 73,8 £114 67,2+14,3 67,64+12,46 0,416
6° més PO 69,6+9,9 77,3%£15,6 73,319,4 73,61£12,2 0,408
12°més PO 78,9+10,5 78,8+15,2 71,9+12,9 76,57+12,76 0,432
P 0,012 1,000 0,889 0,003 -

R Crono: resposta cronotrépica. PO: tempo de pds-operatdrio.
Os dados sao apresentados como média + desvio padrao.

P =significancia por testes ANOVA

Tabela 3. Tamanho do atrio esquerdo por grupo.

AE IVP Cox Controle Total

(cm) n=16(cm) n=13(cm) n=13(cm) n=42 (cm) P
Pré-operatdrio 5,35+0,79 5,30+1,12 5,54+0,75 5,39+0,86 0,820
2°més PO 4,49 £ 0,49 4,92 £0,99 4,82 +0,82 4,72 £0,76 0,408
6° més PO 4,49 £ 0,98 5,10 + 0,96 464+1,11 4,72 £0,76 0,366
12°més PO 46+0,8 5,07 + 1,08 4,78 £0,89 4,81+£0,90 0,599
P 0,001 0,053 0,001 0,002 -

AE: atrio esquerdo; PO: tempo de pés-operatorio. Os dados sdo apresentados como média +

desvio padrdo. P= significancia por testes ANOVA
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DISCUSSAO

A intervencdo sobre 0s atrios, necessaria para corrigir a
fibrilacdo atrial, poderia comprometer a contratilidade atrial
e a funcdo do no sinoatrial. Estes fatores poderiam reduzir
o beneficio clinico da restauragdo do ritmo sinusal, apds a
cirurgia da fibrilac&o atrial.

O isolamento das veias pulmonares, por si s6, tem sido
pouco eficiente para tratar fibrilacdo atrial cronica
permanente. O acréscimo de linhas de bloqueio, que excluam
a parede posterior do atrio, entre as veias direitas e esquerda,
além da linha de ablagdo ou incisdo até ao anel mitral,
parecem ser mandatorias para restaurar ritmo sinusal [10].
Nesta série, a técnica de VP cirlrgico incluiu tais linhas de
blogueio, por meio de corte e sutura da parede atrial. Desta
forma, o bloqueio produzido inclui ndo apenas as veias
pulmonares, mas também a parede posterior do atrio
esquerdo. Recentes estudos eletrofisiolégicos por
mapeamento espectral permitem identificar zonas de
miocardio compacto e de miocardio fibrilar na parede atrial
[11], que sediariam “ninhos de fibrilacdo atrial”
perpetuadores da arritmia. E possivel que a técnica de IVP
completa bloqueie muitos desses ninhos, contribuindo para
melhores resultados.

A funcdo de transporte atrial tem sido estudada nestes
casos. Em série que usou radiofreqiiéncia em pacientes
portadores de valvopatia mitral reumatica, foram observados
indices de restabelecimento da contratilidade atrial em 90,3%
dos pacientes mantidos em ritmo sinusal [12].

Em 1996, Cox et al. [13] publicaram a experiéncia de oito
anos e meio de cirurgia do labirinto, relatando que de 164
paciente operados, 50 (30%) ficaram com marca-passo
definitivo apo6s a cirurgia, sendo que destes, 18%
apresentavam disfungédo sinusal prévia, 12% ja eram
portadores de marca-passo por bloqueio atrioventricualr
transoperatdrio.

Sueda et al. [4] desenvolveram uma técnica cirlrgica
envolvendo principalmente a regido posterior do atrio
esquerdo para o tratamento de fibrilacdo atrial crénica em
pacientes com valvulopatia mitral. Nesse estudo, aos 6
meses de poOs-operatdrio, 78% dos pacientes nédo
apresentavam fibrilagdo atrial e 61% tinham recuperado a
contratilidade atrial esquerda.

Imai et al. [14] relataram em sua série que 21% (5) dos
pacientes necessitaram de implante de marca-passo
definitivo apos tratamento cirtrgico (isolamento das veias
pulmonares) para fibrilacdo atrial.

Fontes de energia de radiofreqiiéncia e de criotermia
tém sido usadas para produzir as linhas de bloqueio,
simplificando ainda mais o procedimento de IVVP ou “left
maze”. Os desfechos de restauracdo do ritmo nestes casos
tém se aproximado do Cox-maze classico, desde que todas
as linhas do atrio esquerdo sejam produzidas [15].
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Entretanto, persistem os relatos de disfuncao do no sinusal
ou sinoatrial. Em recente relato, Tuinenburg et al. [16]
encontraram que atenuacdo da variabilidade da freqiiéncia
cardiaca e da modulagdo vagal da funcdo do né sinusal
ndo ocorria apenas ap0ds a cirurgia de Cox-maze, mas
também estava presente ap0s a corre¢do exclusiva da lesao
valvar mitral.

Vasconcelos et al. [17] relataram resultado de estudo
randomizado com grupo controle, de 15 pacientes (grupo
tratado) e 14 pacientes (grupo controle), onde apenas um
paciente do grupo tratado evoluiu no pés-operatorio com
importante bradicardia sinusal, necessitando o implante de
marca-passo definitivo.

Em 2006, Canale et al. [18] relataram que cinco dos sete
pacientes operados para tratamento associado da fibrilagdo
atrial (mini-maze) e doenca valvar apresentavam contracéo
atrial adequada, mas em um dos sete pacientes de sua série
inicial houve presenca de bradicardia sinusal, necessitando
uso de marca-passo definitivo.

A disfuncdo do n6 sinusal apés cirurgia de Cox-maze
foi considerada transitoria [19], pois estudos realizados
sobre pacientes operados por fibrilacdo atrial crénica
permanente secundaria a lesdo organica demonstraram
disfuncdo em 12 de 15 pacientes aos 3 meses pods-
operatério, com melhora progressiva até os 12 meses de
pos-operatério. A resposta cronotropica ao exercicio foi
reduzida durante 0s 6 primeiros meses e se tornou normal
aos 12 meses.

Avancos no entendimento dos mecanismos
envolvidos na recuperacdo da funcdo sinusal e resposta
cronotrdpica foram obtidos pelo mesmo grupo de
pesquisadores [9] acima, estudando uma série de 30
pacientes submetidos a cirurgia de Cox-maze, comparados
a 15 pacientes transplantados de coracdo. Foi observado
efeito fisioldgico de denervagdo em ambos o0s grupos de
pacientes, no pds-operatdrio imediato, sem diferenca entre
Cox-maze e transplante. Mais tardiamente, foram
evidenciados efeitos de reinervagdo autonémica apenas
no grupo Cox-maze. Resposta inapropriada ao exercicio
foi evidente até ao 3° més em ambos 0s grupos, com
melhora progressiva aos 6 e 12 meses, no grupo Cox-maze
apenas. A fungdo atrial esquerda melhorou paralelamente
a recuperacdo da fungdo sinusal.

Neste estudo, no qual foram observados 42 pacientes
submetidos a tratamento cirdrgico para fibrilagdo atrial,
sendo um grupo operado pela técnica de Cox-maze Il
modificada pelo ndo uso de crioablagdo, outro pela técnica
de isolamento das veias pulmonares e um terceiro grupo
onde foi tratada a doenca valvar mitral isolada, o uso de
marca-passo definitivo foi necessario em dois pacientes,
sendo que um pertencia ao grupo do isolamento das veias
pulmonares e o outro paciente, ao grupo controle.

Limitagdes do estudo: Ndo foram realizados testes
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ergométricos pré-operatdrios. Por esse motivo, ndo é
possivel aferir com seguranga se 0 comprometimento
cronotropico era devido ao procedimento ou a doenca
subjacente. Entretanto, sendo semelhantes os grupos entre
si, foi observada melhora do cronotropismo, a longo prazo,
no Grupo IVP.

CONCLUSAO

Em conclusdo, a incompeténcia cronotrépica observada
ao exercicio, no pos-operatério imediato, foi semelhante
nas trés diferentes técnicas cirdrgicas avaliadas. Houve
melhora significativa da resposta cronotrdpica ao exercicio,
na evolugdo pos-operatdria tardia, no grupo de isolamento
das veias pulmonares. Estes resultados sugerem que o
procedimento de simples isolamento cirlrgico das veias
pulmonares pode estar relacionado a melhor preservagao
do cronotropismo atrial.
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