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小儿特应性皮炎用药安全性研究文献计量学分析
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【摘要】目的  探索小儿特应性皮炎（AD）安全用药的国际研究现状和热点，为国内

该领域治疗方案和研究发展提供参考。方法  基于 Web of Science 核心合集，检索建库至

2025年12月8日的英文文献。利用CiteSpace软件对国家/地区、机构、学科分布、关键词共

现、聚类及突现进行分析。结果  共纳入 1 065篇文献，年发文量呈上升趋势。研究主体以

大学和医院为主。该研究学科涉及皮肤病学、免疫学、变态反应学等多个领域。研究热点

集中在药物安全性（如吡美莫司、他克莫司、度普利尤单抗）、共病管理（如食物过敏、哮

喘）及治疗指南等方面，并逐渐关注系统靶向治疗长期安全性与综合管理策略。结论  小儿

AD安全用药研究日益活跃，并呈现出从传统局部用药安全性评价向系统靶向治疗长期安全

性及综合管理策略演进的趋势。我国在该领域的研究地位正快速提升，未来可进一步深化

真实世界研究与本土化指南制定，以提升儿童用药安全水平。

【关键词】小儿；湿疹；特应性皮炎；安全用药；文献计量学

【中图分类号】R751　　【文献标志码】A
Bibliometric analysis of medication safety studies in pediatric atopic dermatitis
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【Abstract】Objective  To explore the international research status and hotspots of safe 
medication in children with atopic dermatitis (AD), and to provide references for domestic 
treatment protocols and research development in this field. Methods  Based on the Web of Science 
Core Collection, English-language literature was retrieved from inception to December 8, 2025. 
CiteSpace software was used to analyze the country/region, institution, discipline category, keyword 
co-occurrence, clustering and emergence analysis. Results  A total of 1,065 articles were included, 
annual publications showed an upward trend. The research institutions were mainly universities 
and hospitals. This field of research encompasses a range of disciplines, including dermatology, 
immunology and allergology. Research hotspots focused on drug safety (e. g., pimecrolimus, 
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tacrolimus, dupilumab), comorbidity management (e. g., food allergy, asthma), and treatment guidelines, with 
increasing attention to the long-term safety of systemic targeted therapies and comprehensive management 
strategies. Conclusions  Research on safe medication for pediatric AD is becoming increasingly active, showing 
an evolving trend from safety evaluation of traditional topical medications to long-term safety of systemic 
targeted therapies and comprehensive management strategies. China's standing in this field is rapidly rising, and 
in the future, real-world research and the localized guidelines will be further developed to improve the safety of 
pediatric medicines.

【Keywords】Children; Eczema; Atopic dermatitis; Safe medication; Bibliometrics

小儿特应性皮炎（atopic dermatitis，AD）是

常见的瘙痒性、复发性、慢性炎症性皮肤病，儿

童群体中非常常见，具有高患病率与复发特

性［1］。全球范围内约 20% 儿童罹患 AD［2］，中国

1~7 岁儿童患病率达 12.94%［3］。AD 发病机制复

杂，涉及皮肤屏障功能障碍、免疫调节异常及微

生物群失调等多重因素，而儿童的组织器官处在

发育中，肝肾功能尚不完善，与成人相比更易发

生药品不良反应［4］。婴幼儿表达能力有限，药物

相关的不良反应（如主观不适、行为改变）更难

被及时发现与评估，进一步增加了用药风险。较

多研究聚焦于患儿外用糖皮质激素、钙调磷酸酶

抑制剂等药物可能带来的风险（如皮肤萎缩、生

长抑制等）［5-7］。近年来生物制剂与小分子靶向药

物也逐渐应用于临床［8］，围绕小儿AD用药安全

的研究收到广泛关注［8-9］。

文献计量法通过全面挖掘研究基础文献，减

少主观信息过滤带来的失真和偏见，且能从微观

到宏观相结合的角度来全面梳理研究问题，可以

生动地观察到各个学科的表现［10］。本文借助

CiteSpace 对 Web of Science 核心数据库的文献进

行量化分析，对该领域的合作网络、研究热点、

研究前沿和研究趋势进行梳理，以期为我国小儿

AD 安全用药的临床实践、药物评价、政策制定

提供参考与借鉴。

1　资料与方法

1.1　文献纳入与排除标准
1.1.1　纳入标准

①研究主题：涉及小儿 AD 的药物安全性、

不良反应、用药风险等；②研究对象：18岁以下

儿童（如婴儿、幼儿、学龄儿童、青少年）作为

研究人群；③文献类型：论著；④语言为英语。

1.1.2　排除标准
①研究对象为成人或未明确区分儿童群体；

②研究内容：仅涉及疾病流行病学、发病机制、

诊断方法、非药物疗法（如光疗、心理干预）或

纯药物疗效评价而无安全性相关数据或分析的文

献；③综述、会议摘要、社论、评论、病例报告

等非研究性文献；④重复发表的文献或信息不完

整、无法获取全文且摘要信息不足以判断其符合

纳入标准的文献。

1.2　文献检索策略
本研究检索 Web of Science 核心合集中的

Science Citation Index Expanded （1975 年至今）、

Social Sciences Citation Index （1965 至今） 数据

库，检索时间为自建库起至2025年12月8日。通

过百度翻译、 CNKI 翻译助手、维基百科、

Pubmed-MeSH词典进行预检索，确定检索式，检

索策略见框1。
#1 TS = （ eczema OR atopic dermatitis）
#2 TS= （children OR child OR childhood OR baby OR babies OR 

infantile OR infant OR infants OR infantil OR toddler OR pediatric 
OR newborn OR neonate OR neonates OR nursling OR blood infant 
OR neonate infant OR neonatal OR infant human）

#3 TS= （medication safety OR drug safety OR safe medication OR 
medication security OR safe drug use OR adverse drug reaction OR 
adverse drug reactions OR adverse reaction OR adverse drugs 
reaction OR side effects OR adverse drugs reactions OR adverse 
incident OR adverse drug event OR adverse events OR medicine 
safety OR safely use of medicine OR drug use risk OR drug-
induced damage OR pharmacovigilance OR pharmacovigilances OR 
drug alert OR side effect OR toxicity OR potential inappropriate 
medication OR inappropriate medication）

#4 #1 AND #2 AND #3 AND Article （Document Types）  and 
English （Languages）

框1  检索策略

Box 1. Search Strategy
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1.3　文献筛选流程
所得题录以“全记录与引用的参考文献”格

式保存为纯文本，且命名为“download_xxx”。由

两名研究者根据研究主题对文献的题目和摘要逐

一阅读，排除重复、信息缺损及非相关性文献。

1.4　文献计量分析
通过信息可视化工具CiteSpace 6.4.R 2，对所

有文献进行相关分析［11-12］。CiteSpace 6.4.R2软件

参数设置如下：时间跨度为 1990~2025 年，g-
index 根据图谱节点数量设定为 5~25；对于密集

的共现网络选择Pathfinder、Pruning sliced network
和Pruning the merged network的裁剪方式，突出核

心结构；时间切片设定为 1年、2年或 10年；节

点类型（Node types）分别选取国家、机构、学科

类别、共被引作者、关键词进行可视化分析，对

关键词绘制知识图谱，并对关键词知识图谱进行

聚类分析和突发性探测。节点代表所分析的研究

对象。出现频率越高，节点范围越大。节点内圈

的颜色和厚度代表了不同时期的出现频率。如果

该节点具有紫色的外圈，则代表该节点具有较高

的中介中心性。中心性反映了节点在知识网络中

的作用，中心性高（>0.1）的节点通常被认为是

某个领域的转折点或枢纽点［13］。连接越多，节点

越厚，节点之间的关系越紧密。CiteSpace根据网

络结构和聚类结果提供模块值（Q值）和平均轮

廓值（S值）。一般认为，Q值>0.3 （经验值）表

示聚类结构显著，S值在0.7聚类时具有一定的显

著性和可信性，大于0.5表示聚类总体合理［14］。S
值是衡量网络同质性的指标，越接近 1，表示网

络的同质性越高［15-16］。

2　结果

2.1　文献筛选结果
初步检索得到4 246篇文献，通过阅读篇名、摘

要、文章内容并进行去重，最终纳入1 065篇文献。

2.2　文献分布特征
2.2.1　发文量

某领域科技论文的年代分布反映研究领域的

热门程度和发展趋势。1979~2025年小儿AD安全

用药国际研究文献发文量总体呈上升趋势

（图 1）。2000年起该研究呈逐渐盛行的趋势。该

领域的研究大致可分为三个阶段：第一阶段为初

始期，1979年开始出现第一篇该领域英文研究文

献，一直持续到1989年，该时段的研究成果较零

散，发文量十分有限，发文量≤2篇。第二阶段为

萌芽期（1990~2001），这十年期间的发文量突破

了个位数。第三阶段为发展期，发文量呈逐年增

长的趋势，说明小儿AD用药安全研究方向越来

越受到研究人员的重视。值得关注的是2022年国

际发文量达到65篇，同比上一年增长64%。

我国发文量共 108篇，在国别发文量排名第

四位。我国于2004年首次在国际期刊发表了有关

小儿AD用药安全性的学术文章，2021年发文量

突破 2 位数。近三年发文总量占国际发文量的

24% 左右。从时间上看，我国有关小儿AD 用药

安全性研究国际发表时间相对其他国家晚了近20
年，但是最近几年热度持续增高，说明我国对该

领域的研究日益重视。

2.2.2　国家分布
根据图谱 （图 2） 结果显示，美国、英国、

德国、中国、加拿大在该领域的研究发文量处于

前 5位，发文量、占比、中心度分别为：332篇、

134篇、126篇、106篇、80篇；19.34%、7.81%、

7.34%、6.18%、4.66%；0.17、0.05、0.16、0.1、
0.05。这说明以上 5 个国家在该领域研究中占有

重要地位，但是英国、加拿大与其他国家的合作

并不紧密。此外，中心度大于 0.1的国家还有荷

兰、西班牙［17］，说明这些国家在该领域合作网络

中也占有重要地位。

2.2.3　主要机构和作者
机构是创新研究的主体，主要研究机构分析

图1  小儿AD用药安全性国际研究文献年度分布

Figure 1. Annual distribution of literature on the 
international research status of safe medication for 

pediatric AD
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可以为同领域内的竞争和合作提供参考［18］。该领

域研究主体以高校、医院、制药公司为主，且群

体合作密切。从数量看，7个单位发文量≥30篇。

University of California System （63 篇）发文最多。

从机构性质看，这7个机构中4个是综合性大学，

2个是医疗机构，1个是制药公司，见表1。
作者合作网络共现分析（图3）显示，前3位

作者分别为来自美国西北大学皮肤病学系的

Paller［19］（发文量为33次）、美国加州大学圣地亚

哥分校医学院的 Eichenfield［20］（发文量为 29 次）

和俄勒冈健康与科学大学的 Simpson［21］（发文量

为 22次）。由此可见，大学仍是该领域开展基础

研究的主力军，而制药公司和医疗机构与该领域

实际应用研究密切相关。

图2  小儿AD用药安全性国际研究的国家合作社会网状图

Figure 2. National collaborative network map on the current international research status of safe medication for 
pediatric AD

表1  小儿AD用药安全性国际研究发文量超过30篇的机构

Table 1. Institution with over 30 published studies on the international research
 status of safe medication for pediatric AD

序号

1
2
3
4
5
6
7

机构名称

美国加州大学系统

美国西北大学

美国西北大学范伯格医学院

美国加州大学圣地亚哥分校

英国伦敦大学

美国西奈山伊坎医学院

瑞士诺华公司

发文量（篇）

63
52
48
46
45
41
39

占比（%）

2.53%
2.09%
1.93%
1.85%
1.81%
1.65%
1.57%
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2.2.4　涉及的主要学科类别
该研究的主要学科包括皮肤病学、免疫学、

变态反应学、儿科学、药理学、内科学、医学研

究实验、呼吸系统、公共环境职业健康、化学药

物、综合补充医学、多学科科学、胃肠病学肝脏

病学、毒物学、环境科学、营养学、初级保

健等。

2.2.5　共被引作者
对被引次数2次以上的443位作者进行分析，

对其中共被引频次排前 10 位的作者绘制网状图

（图 4，图中每个节点代表 1位共被引作者，节点

大小反映的是共被引频次的高低；节点之间的连

线代表两个作者同时被同一篇文献引用，存在共

被引关系；节点的中心度则反映该作者与其他作

者合作的紧密程度）。由图4可知，共被引频次表

现突出的作者分别是来自美国俄勒冈健康与科学

大学的 Hanifin［22］（共被引频次为 238 次）、美国

加州大学圣地亚哥分校的Eichenfield［23］（共被引

频次为 214 次）、美国西北大学皮肤病学系的

Paller［24］（共被引频次为158次）等，说明这些研

究者在该研究领域具备一定的影响力和学术

地位。

2.2.6　主要发文期刊
发文量前10位的期刊中，Pediatric Dermatology

发文最多（48篇）、其次为 Journal of the American 
Academy of Dermatology （43 篇）。其中 Journal of 
the American Academy of Dermatology是美国皮肤病

学会的官方科学出版物，该杂志致力于整个皮肤

病学社区的临床和继续教育的需要，是国际知名

期刊（表2）。
表2  小儿AD用药安全性研究文献期刊来源（发文量前10位）

Table 2. Sources of journals for pediatric AD medication safety studies （top 10 in publication volume）

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
9

来源出版物

Pediatric Dermatology
Journal of the American Academy of Dermatology

British journal of Dermatology
Allergy

Journal of Allergy and Clinical Immunology
Pediatric Allergy and Immunology

Journal of the European Academy of Dermatology and Venereology
Journal of Dermatological Treatment

Dermatology and Therapy
Clinical and Experimental Allergy

发文量（篇）

48
43
40
32
30
28
26
26
22
21

影响因子（2023）
1.2

11.8
10.6
12

11.2
4.5
8
3.9
4.2
6.4

出版国家/地区

英国

美国

英国

英国

美国

美国

美国

英国

德国

英国

图3  小儿AD用药安全性国际研究的作者合作网络图谱

Figure 3. Author collaborative network map on the 
international research status of safe medication for 

pediatric AD

图4  小儿AD用药安全性国际研究中共被引作者网状图

Figure 4. Co-citation network of authors on the 
international research status of safe medication for 

pediatric AD
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2.3　研究热点与关键文献分析
2.3.1　关键词共现分析

利用 CiteSpace 6.4.R2 绘制 1994 年至 2024 年

期间研究的关键词知识图谱并进行分析，结果显

示，经合并同义词后得到共现次数 2次以上的关

键词 283个、关系连线 418条，出现频次前 20的

关键词见表3和图5。该领域聚焦于药物疗效与安

全性评估、共病对用药安全的影响，以及管理策

略在用药安全保障中的关键作用。

2.3.2　关键词聚类分析
对文献关键词进行聚类后（图6），得到轮廓

值为0.760 8、模块值为0.412 7，可见，本次聚类

结构清晰，结果合理［25］。每个聚类代表该研究领

域的一个研究方向，参考聚类图谱可得聚类结构

特征和研究主题。本次共得到 15 个聚类：包括

risk factors （风险因素）、 efficacy （有效性）、

pregnancy （妊娠）、dupilumab （度普利尤单抗）、

sdz asm 981 （吡美莫司）等，根据关键词聚类标

签可以将小儿AD用药安全性的研究热点归纳为：

药物安全性研究，包括经典药物治疗，如钙调磷

酸酶抑制、皮质类固醇的长期局部安全性，以及

新型药物治疗如生物制剂和小分子药物的安全性。

2.3.3　关键词突发性
为更好地解释小儿AD用药安全性研究的阶段

发展情况，本研究对关键词进行突发性探测。利用

CiteSpace软件“突发性探测”，设置Y值为1.0，区

间为1年，共得到49个突现词（图7）。结果显示，

表3  小儿AD用药安全性研究文献中出现频次前20关键词

Table 3. Top 20 keywords with the highest occurrence frequency in literature on 
medication safety studies for pediatric AD

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

关键词

atopic dermatitis
children

randomized controlled trial
efficacy
safety

food allergy
management

asthma
infants

prevalence
adults
skin

allergy
risk

adverse reactions
pimecrolimus
quality of life

tacrolimus
guidelines
dupilumab

出现频次

729
576
208
149
142
141
125
123
122
120
112
81
80
77
76
72
70
69
67
66

中心度

0.04
0.11
0.4
0.25
0.07
0.24
0.01
0.04
0.01
0.06
0.13
0.05
0.15
0.03
0.15
0.05
0.13
0.16
0.08

0

首次出现年份

1991
1991
1991
1993
2000
1991
2004
1994
1992
1998
1992
1997
1991
2006
1992
2002
2006
2000
2015
2018

图5  小儿AD用药安全性国际研究关键词共现图谱

Figure 5. Co-occurrence map of keywords on the 
international research status of safe medication for 

pediatric AD
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近年的研究热点包括：dupilumab （度普利尤单

抗）、 placebo （安 慰 剂）、 burden （负 担）、

management（管理）、guidelines（指导原则）、care
（护 理）、 impact （影 响）、 adults （成 人）、

humanization （人性化）、、european guidelines （欧

洲指南）、emollient（润肤剂）等。

2.3.4　共被引分析
文献共被引分析是指对已发表的研究论文的

引文展开分析，即 2篇文献同时被 1篇文献引用

就视为 1次共被引，以此来分析该领域研究的演

变历程和发展特点［26］。本研究对小儿AD用药安

全性研究进行文献共被引知识图谱分析，得到共

被引文献次数在 2次以上的文献有 293篇，本文

对其中共被引频次排名前 2位的经典文献资料进

行简要分析。

共被引次数排在首位的（50 次）是 Simpson
等［27］ 于 2020 年 发 表 在 JAMA dermatology 的

“Efficacy and safety of dupilumab in adolescents with 
uncontrolled moderate to severe atopic dermatitis： a 
phase 3 randomized clinical trial”。该文对251名中

度至重度AD青少年进行随机3期临床试验，试验

图6  小儿AD用药安全性国际研究关键词聚类图谱

Figure 6. Keyword clustering map on the current international research status of safe medication for pediatric AD

图7  小儿AD用药安全性国际研究的49个突现词

（2年为一周期）

Figure 7. 49 emerging keywords from the international 
research on medication safety in pediatric AD 

（2-year cycle）
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结果表明，度普利尤单抗在青少年中安全性是可

控的，常见的不良反应为结膜炎和注射部位反

应，未观察到新的安全性信号。

被引次数排在第二位的（39次）是Paller 等［28］

于2020年发表在Journal of the American Academy of 
Dermatology的“Efficacy and safety of dupilumab with 
concomitant topical corticosteroids in children 6 to 11 
years old with severe atopic dermatitis： a randomized， 
doubleblinded， placebo-controlled phase 3 trial”，研

究证实度普利尤单抗联合外用皮质类固醇治疗总体

具有显著疗效；安全性方面，常见不良反应为轻中

度结膜炎和注射部位反应，感染及特应性共病加重

风险低于安慰剂组，但疗效和安全性具有体重依赖性。

被引次数排在第三位的 （37 次） 是 Paller
等［24］于 2022年发表在Lancet杂志的“Dupilumab 
in children aged 6 months to younger than 6 years 
with uncontrolled atopic dermatitis： a randomised， 
double-blind， placebo-controlled， phase 3 trial”，
研究证实度普利尤单抗在 6个月至 6岁以下患者

中常见不良反应为轻中度的结膜炎、注射部位反

应和感染，结膜炎发生率较安慰组稍高，感染及

注射部位反应风险与安慰剂组相近。

被 引 次 数 排 在 第 四 位 的 （33 次） 有 3
篇［29-31］，包括 Wollenberg 等［29］探索了欧洲儿童

AD用药安全性的治疗指南。将TCS列为AD抗炎

的一线药物，强调TCS长期使用的潜在风险，如

皮肤萎缩等，建议儿童使用低/中效制剂。欧洲的

指 南 有 明 确 区 分 成 人 与 儿 童 的 治 疗 方 案 。

Eichenfield等［30］和Wahn等［31］的研究则验证了吡

美莫司乳膏在长期预防和短期治疗小儿AD具有

良好的获益-风险比，局部耐受性良好且系统性

风险低，奠定其在轻中度小儿 AD，尤其长期管

理中的地位。

3　讨论

研究结果表明研究热点高度聚焦于特定药物

的安全性评估（如吡美莫司、他克莫司、度普利

尤单抗）及共病管理（如食物过敏、哮喘）。度

普利尤单抗在2020年后呈现爆发式增长。这些药

物在随机对照试验中显示出良好的安全性和有效

性，例如度普利尤单抗在青少年和低龄儿童中常

见的不良反应为轻中度结膜炎和注射部位反应，

且未出现新的安全性信号。根据这一结果，临床

医生在治疗中重度AD患儿时，可优先考虑靶向

生物制剂，减少对传统糖皮质激素长期使用的依

赖，从而降低皮肤萎缩、生长抑制等累积性风

险。关键词共现图谱显示，食物过敏、哮喘与小

儿AD用药安全性高度关联，聚类分析中也出现

“过敏性共病”相关主题。这表明AD患儿常伴随

多重过敏性疾病，在用药时需综合评估共病对药

物代谢和不良反应的影响。例如，部分AD患儿

可能存在食物过敏诱发的皮肤加重［32］，需在用药

期间同步进行过敏原规避管理。

关键词突现中“guidelines”（2019~2023）强

度达15.16，“management”（2016~2023），强度达

11.7，表明国际对AD用药规范化管理的重视，本

研究显示，欧洲过敏科学与临床免疫学会

（EAACI）等机构发布的指南是重要参考依据。我

国可借鉴国际先进经验，结合本土流行病学数

据，制定针对小儿AD的阶梯式治疗方案。在此

过程中，应将生物制剂等新型药物以及我国本土

中药疗法的安全性证据纳入临床指南，以提升基

层医疗机构的诊疗一致性。此外，建议推动建立

儿童专用药物的国家不良反应主动监测与登记系

统，利用真实世界数据动态评估药品的风险效益

比，并据此及时更新临床用药指南，以确保儿童

用药的安全性和有效性

研究热点中“生活质量”“润肤剂”“护理”

等关键词的凸显，以及学科分布中涉及“初级保

健”“营养学”等，表明了小儿AD管理是一个包

含了药物治疗、皮肤基础护理、环境控制、营养

支持、心理关怀等的综合体系。医护人员在提供

医疗服务时，需加强对患儿及家长的宣教，将规

范使用润肤剂、识别和避免过敏原、正确外用药

物技巧以及疾病长期管理知识作为健康教育的核

心内容，从而提升治疗依从性，减少因用药不当

或护理疏忽导致的安全事件。

本研究数据来源仅限于Web of Science核心合

集，可能未完全覆盖该领域的全部研究成果，特

别是非英文文献及区域性研究，未来可通过拓展

数据源、结合内容分析等方法进一步深化该领域

的研究。

综上所述，本研究通过文献计量学方法，系

统梳理了 1979—2025年间国际小儿AD用药安全

性领域的研究动态。小儿AD安全用药研究日益

活跃，并呈现出从传统局部用药安全性评价向系
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统靶向治疗长期安全性及综合管理策略演进的趋

势。我国在该领域的研究地位正快速提升。未来

研究可深化真实世界研究，利用电子健康档案、

登记数据库等，在更广泛的患儿群体中验证新型

生物制剂（如度普利尤单抗）和小分子药物的长

期安全性；探索精准医疗策略，结合基因组学、

免疫学等学科，识别预测药物疗效或不良反应的

生物标志物，实现个体化用药，最终提升小儿

AD的整体治疗安全性与生活质量。

利益冲突声明：作者声明本研究不存在任何经济

或非经济利益冲突。
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