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DESCRIPCION
Composicion para aplicacién sobre la piel y uso de la misma

La presente invencion se refiere a una composicién para aplicacién sobre la piel asi como a su uso en el tratamiento
de enfermedades cutaneas.

Psoriasis y neurodermitis (eccema atépico) son enfermedades cutaneas inflamatorias no infecciosas crénicas de
aparicién muy frecuente.

Asi, por ejemplo aproximadamente un 2 a 3 % de la poblacion padece la psoriasis vulgar de aparicion mas
frecuente, mientras que es igualmente conocida la psoriasis pustulosa. Afecta del mismo modo a mujeres y
hombres. La psoriasis es una enfermedad cutanea crénica que causa molestias toda la vida. Aproximadamente uno
de cada cinco pacientes de psoriasis padece molestias artriticas adicionales (artritis psoriasica) y enfermedades
inflamatorias crénicas adicionales. Debido a la interaccion de distintos sindromes y sintomas, puede acortarse la
esperanza de vida. Para ambas enfermedades cutaneas, las causas y desencadenantes no estan todavia
definitivamente aclarados. En la bibliografia, se discuten diferentes teorias. Deben desempefiar un papel importante
factores genéticos, alteraciones inmunolégicas y/o influencias ambientales.

Las influencias externas pueden ser muy numerosas. Se consideran como factores desencadenantes inflamaciones
mecanicas, infecciosas, medicamentosas, psiquicas y crénicas.

Para la psoriasis, es un posible enfoque de la enfermedad que, a causa de reacciones inmunitarias, se altere el
sistema inmunitario endogeno. La produccién de linfocitos T responsables de las reacciones inmunitarias del cuerpo
transcurre asi incontroladamente, siendo sin embargo la produccién de linfocitos T un factor decisivo en la
regulacion del sistema inmunitario de la piel. En la psoriasis, se crea una defensa de anticuerpos descontrolada que
no solo combate componentes extranos, sino también endégenos. Se llega a una reproduccion mal dirigida de las
células cutaneas. Las partes de la piel afectadas pueden presentar fuertes irritaciones, enrojecimientos y depositos
escamosos plateados y estan parcialmente engrosadas. Algunos pacientes presentan piel agrietada y tienen heridas
abiertas.

En la piel sana, la epidermis se renueva a intervalos regulares. A este respecto, se forman nuevas células cutaneas
que después envejecen y se cornifican. Las células cutdneas cornificadas (queratinocitos) se desprenden del
cuerpo. En un cuerpo sano, este proceso transcurre casi inadvertida e invisiblemente. Los queratinocitos forman en
la piel sana un escudo protector natural frente a influencias ambientales externas. EI mecanismo de reparacion de la
piel sana se realiza mediante la direccién selectiva de la formaciéon de queratinocitos y la activacién de linfocitos T.
En la enfermedad psoriasica, el crecimiento celular esta por el contrario alterado. La formacién de células cutaneas
esta altamente acelerada y se forman células desproporcionadamente. La formacion elevada de queratinocitos se
activa sin acciones externas y continda descontroladamente. Se forma una capa escamosa blanca plateada brillante
sobre la piel. Las capas cutaneas inferiores estan altamente irrigadas a causa del crecimiento celular incontrolado y
parecen asi muy enrojecidas.

Las alteraciones cutédneas patoldgicas (placas) se distribuyen frecuentemente en forma insular individual. Lo mas
frecuentemente, se afectan zonas de la piel que se distienden y se exponen continuamente a estrés mecanico. Las
areas de la piel se engrosan y escaman. Mediante la formaciéon de escamas, se endurece la piel y tiende a
sequedad y heridas.

No es posible una curacion de la psoriasis. Existen muchos enfoques terapéuticos distintos para mitigar las
molestias. Las terapias se rigen por el grado de molestia, la localizacion y la extension superficial de las lesiones. Se
aplican terapias locales y terapias sistémicas, que pueden realizarse en forma de preparados o fisicamente.
Béasicamente, se usan en las molestias iniciales y para el cuidado general productos del cuidado de la piel
hidratantes en forma de lociones, cremas, aceites y pomadas. Si la enfermedad ha progresado mas, se usan
terapias externas (tépicas), internas (sistémicas) y luz como formas de terapia. En todas estas medidas, es comun
que se reprima la formacién de escamas y el desarrollo de inflamacién. El fin es restablecer el equilibrio normal de
las reacciones inmunitarias.

Sin embargo, es posible particularmente en un tratamiento de terapia sistémico que este muestre profundos efectos
sobre el cuerpo y requiera una observacion y control excepcionalmente exhaustivos, ya que puede llegarse a
complicaciones y efectos secundarios graves.

Es un objetivo de la presente invencién procurar una composicién para aplicacién sobre la piel que evite las
desventajas del estado de la técnica, particularmente que posibilite un modo extremadamente suave de restablecer
la funcién protectora natural de la piel. A este respecto, debe regenerarse particularmente la funcién de barrera
natural de la piel y mantenerse los procesos de la piel sana. A este respecto, la composicién segln la invencion
debe ser usable preferiblemente para apoyar el tratamiento terapéutico de psoriasis y neurodermitis.

Este objetivo se consigue mediante una composicién para aplicacién sobre la piel que comprende un vehiculo
dermatolégicamente aceptable y aceite de coco y aceite de avellana y/o aceite de avellana chilena y aceite de ortiga.
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A este respecto, se pretende preferiblemente que la relacion en peso de vehiculo dermatolégicamente
aceptable:aceite de coco:aceite de avellana y/o aceite de avellana chilena:aceite de ortiga se encuentre en el
intervalo de 1-50:1-30:1-50:1-10.

Ademas, se pretende preferiblemente que la composicién contenga aceite de almendra.

A este respecto, se pretende preferiblemente que la relacion en peso de vehiculo dermatolégicamente
aceptable:aceite de coco:aceite de avellana y/o aceite de avellana chilena:aceite de ortiga:aceite de almendra se
encuentre en el intervalo de 1-50:1-30:1-50:1-10:1-20.

Ademas, se pretende preferiblemente que la composicién comprenda extracto de TRF (fraccion rica en tocotrienol).

Se prefiere especialmente a este respecto que la relacién en peso de vehiculo dermatolégicamente aceptable:aceite
de coco:aceite de avellana y/o aceite de avellana chilena:aceite de ortiga:aceite de almendra:extracto de TRF se
encuentre en el intervalo de 1-50:1-30:1-50:1-10:0-20:1-20.

Ademas, puede pretenderse que la composicién comprenda ademas aceite de almendra amarga.

Se pretende preferiblemente a este respecto que la relacion en peso de vehiculo dermatolégicamente
aceptable:aceite de coco:aceite de avellana y/o aceite de avellana chilena:aceite de ortiga:aceite de
almendra:extracto de TRF:aceite de almendra amarga se encuentre en el intervalo de 1-50:1-30:1-50:1-10:0-20:0-
20:1-10.

Se propone ademas que la composicion comprenda sustancias aromaticas naturales, preferiblemente aroma de
lavanda.

Se pretende preferiblemente a este respecto que la relacion en peso de vehiculo dermatolégicamente
aceptable:aceite de coco:aceite de avellana y/o aceite de avellana chilena:aceite de ortiga:aceite de
almendra:extracto de TRF:aceite de almendra amarga:sustancia aromatica natural se encuentre en el intervalo de 1-
50:1-30:1-50:1-10:0-20:0-20:0-10:0,1-1.

Se pretende con especial preferencia que la composicién comprenda:

Vehiculo dermatolégicamente 1-50 % en peso, preferiblemente 30-50 % en peso, aun mas preferiblemente
aceptable 40,00 % en peso

Aceite de coco 1-30 % en peso, preferiblemente 10-30 % en peso, aun mas preferiblemente 15-
25 % en peso, aun mas preferiblemente 17,50 % en peso

Aceite de avellana y/o aceite 1-50 % en peso, preferiblemente 10-40 % en peso, aln mas preferiblemente 15-
de avellana chilena 35% en peso, aun mas preferiblemente 20-30 % en peso, aun mas
preferiblemente 25,00 % en peso

Aceite de ortiga 1-10 % en peso, mas preferiblemente 1-7 % en peso, alun mas preferiblemente
3,00 % en peso

Aceite de almendra 0-20 % en peso, preferiblemente 5-15 % en peso, aun mas preferiblemente
10,00 % en peso

Extracto de TRF (fraccion rica 0-20 % en peso, preferiblemente 1-10 % en peso, aun mas preferiblemente 2-7 %
en tocotrienol) en peso, aun mas preferiblemente 3,00 % en peso

Aceite de almendra amarga 0-10 % en peso, preferiblemente 0,5-3 % en peso, aun mas preferiblemente
1,00 % en peso

Sustancia aromatica 0-1 % en peso, preferiblemente 0,3-0,7 % en peso, aun mas preferiblemente
0,50 % en peso

en la que todos los datos de porcentaje en peso se refieren a la cantidad total de la composicion.

Si la composiciéon segun la invencién contiene vehiculo dermatol6gicamente aceptable, aceite de coco, aceite de
avellana y/o aceite de avellana chilena, aceite de ortiga y aceite de almendra amarga, las relaciones en peso se
encuentran preferiblemente en el intervalo de 1-50:1-30:1-50:1-10:1-10.

Ademas, puede pretenderse que se presente en forma de una pomada, crema, locion, tintura, aceite o gel.

En un principio, puede usarse cualquier vehiculo dermatolégicamente aceptable adecuado para la preparacién de
pomadas, cremas, lociones, tinturas, aceites o geles. Son conocidos por los especialistas en la materia los
correspondientes vehiculoes dermatolégicamente aceptables.
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Puede pretenderse preferiblemente a este respecto que el vehiculo dermatolégicamente aceptable se seleccione de
los grupos de:

a. pomadas hidrofobas

compuesto, por ejemplo, por vaselina blanca de Ph. Eur., vaselina amarilla de Ph. Eur, pomada oftédlmica sencilla de
DAC,

b. geles lipofilos
compuesto, por ejemplo, por gel basico hidréfobo de DAC,
c. lipogeles

compuesto, por ejemplo, por: manteca de cerdo de DAB, pomada de aceite de almendra blanco de FH A.4, pomada
de aceite de almendra de Excipial,

d. pomadas absorbentes de agua de pomadas de absorcion de agua/aceite

compuesto, por ejemplo, por: pomada de alcohol de cera de lana de DAB (pomada de alcohol de lana), Eucerin®
anhidro, pomada de sesquioleato de sorbitan, pomada de monoestearato de sorbitdn, pomada de absorcién de
aceite/agua exenta de cera de lana, Pionier KWH pharma, gel basico hidréfobo emulsionante de DAC, pomada
oftalmica emulsionante (NRF 15.20),

e. pomadas de absorcion de aceite/agua
compuesto, por ejemplo, por: pomada hidréfila de DAB, pomada Cordes®,
f. cremas lip&filas

compuesto, por ejemplo, por lanolina de DAB, pomada de alcohol de cera de lana que contiene agua (pomada de
alcohol de lana acuosa), Eucerin® acuoso, pomadas blandas (pomadas suaves) de DAC, crema basica hidroéfoba de
DAC (NRF 11.104), crema de tretinoina hidréfoba 0,025/0,05 o al 0,1 % (NRF 11.123), crema de triclosan hidréfoba
al 2 % (NRF 11.122), crema de polidocanol hidréfoba al 5 % (NRF 11.119), crema de polidocanol hidréfoba al 5 %
con urea al 5% (NRF 11.120), crema de vaselina MB 59, crema de sesquioleato de sorbitan, crema de
monoestearato de sorbitan,

g. lociones de agua/aceite

h. cuasicremas de agua/aceite

compuesto, por ejemplo, por: pomada fria (pomada refrescante) de DAB, Cold cream naturel RP®,
i. cremas hidrofilas

compuesto, por ejemplo, por: crema hidréfila no idnica de DAB, crema hidréfila no idnica SR de DAC (NRF S.27),
balsamo que contiene agua no ionico (NRF 11.92)

j- lociones hidréfilas

compuesto, por ejemplo, por emulsion basica hidréfila (NRF S.25)
k. geles hidrofilos

compuesto, por ejemplo, por: hidroxietilcelulosa gel de DAB.

Se consigue el segundo objetivo mediante el uso de la composicion para el tratamiento de enfermedades cutaneas,
particularmente psoriasis, neurodermitis (dermatitis atpica), dermatitis seborreica, urticaria, eritema y liquen plano,
asi como para el tratamiento de heridas/quemaduras cutaneas asi como callos.

Se ha encontrado sorprendentemente que la composicion seglin la invencion mitiga las molestias ligadas a
enfermedades cutaneas como particularmente psoriasis y neurodermitis. Ademas, la composicién segun la invencién
acelera la curacion de heridas/quemaduras cutdneas asi como de callos. Esto sucede segun la opinion del inventor
debido a efectos fisicos. La composicion se basa en aceites naturales, asi como una materia prima vehiculoa
habitual para la preparaciéon de la composicion, para adecuar estos para aplicacion topica. Los ingredientes en
combinacion repercuten positivamente sobre la regeneracion de las funciones cutaneas naturales. La mitigacion
sucede mas bien por efectos humectantes y curativos. La composicion genera en la aplicacion sobre la piel una
pelicula protectora que protege a las partes de la piel afectadas de influencias ambientales externas y apoya la
regeneracion enddgena de las funciones cutaneas. Mediante la formacion de una pelicula protectora, se detiene la
desecacion elevada de las lesiones y puede regenerarse el contenido de agua de las capas cutaneas.
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Particularmente el contenido de agua de la capa cornea (estrato corneo) es a este respecto un factor decisivo para
una piel sana. La epidermis de la piel sana tiene funciones de barrera naturales que regulan el equilibrio del agua y
protegen la piel de influencias ambientales asi como de sustancias dafiinas para la piel. Sin embargo, si la piel esta
afectada por psoriasis 0 neurodermitis, se altera la funcién de barrera natural. La composicion segun la invencién
acelera la regeneracion de la funcion de barrera normal de la piel. La composicion segun la invencion protege a la
piel de las influencias ambientales dafinas y sustancias desencadenantes de alergia. Los componentes lipidicos
contenidos en la composicion segun la invencién producen ademas un efecto refrescante que produce una
mitigacién adicional.

Los efectos de la composicion segun la invencion ocasionan que la piel pueda regenerarse, apoyan la formacién de
la funcién de barrera natural de |a piel y restablecen la funcién protectora de barrera natural de la piel sana.

Se deducen rasgos y ventajas adicionales de la composicion seguln la invencién a partir de la siguiente descripcion
detallada de formas de realizacién preferidas.

Preparacién ejemplar de una composicién como crema:

Se afaden con agitacion consecutivamente en un vehiculo dermatolégicamente aceptable, aqui por ejemplo
Eucerin® anhidro, los componentes, los aceites citados en la composicion, y se incorporan al vehiculo. Las
relaciones cuantitativas de los componentes se deducen del nimero de los constituyentes para usar y de las
cantidades de preparacién. Las proporciones cuantitativas se deducen de las cantidades de preparacién deseadas.
Las cantidades en peso se calculan a partir de los porcentajes en peso con relacion a las cantidades de preparacion.
Segun el vehiculo dermatolégico usado y el nimero o relacion cuantitativa de aceites usados, se deduce una
estructura oleosa o cremosa de la composicion.

Composiciones usadas en porcentajes en peso para ensayar la eficacia:

Ne¢ | Eucerin® Aceite Aceite de | Aceite de | Aceite  de | Extracto Aceite de | Aceite de
anhidro de coco | avellana ortiga almendra de TRF almendra lavanda
amarga

1 | 40,0 17,5 25,0 3,0 10,0 3,0 1,0 0,5

2 |10 13 50 1 1 20 5 0

3 |20 30 40 5 5 0 0 0

4 |30 6 20 8 15 10 10 1

5 |40 10 10 10 20 5 5 0

6 |40 27 30 3 0 0 0 0

7 |50 5 25 2 15 0 2,5 0,5

Se emplearon las composiciones de crema citadas en la tabla para el ensayo de eficacia en 49 pacientes con
psoriasis, 33 pacientes con neurodermitis asi como 28 pacientes para el tratamiento de heridas/quemaduras
cutaneas. Se aplicaron las cremas con las composiciones ejemplares (véase anteriormente) 1-3 veces al dia.

Se evalué el efecto de las composiciones sobre la piel enferma en los 49 pacientes con psoriasis a intervalos de 1,
5,10, 20, 30, 45, 60, 75 y 90 dias desde el inicio de la aplicacién.

Se enumeran en la siguiente tabla los resultados del efecto observado:
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Efecto en psoriasis
N? de comp. | 1dia | 5dias | 10 dias | 20 dias | 30 dias | 45 dias | 60 dias | 75 dias | 90 dias
1 +++ +++ ++++ ++++ ++++ ++++ ++++ ++++ ++++
2 + ++ +++ ++++ ++++ ++++ ++++ ++++ ++++
3 + +++ +++ +++ +++ +++ ++++ ++++ ++++
4 -/+ + + ++ ++ +++ ++++ ++++ ++++
5 - - -/+ + ++ ++ +++ ++++ ++++
6 ++ +++ ++++ ++++ ++++ ++++ ++++ ++++ ++++
7 + ++ +++ +++ +++ ++++ ++++ ++++ ++++

Evaluacion del efecto:

malo <« $ muy bueno
- -+ + ++ +++ ++++

Se evaluo el efecto de las composiciones sobre la piel enferma en los 33 pacientes con neurodermitis a intervalos de
5,10, 14, 22, 30, 45, 60, 75 y 90 dias desde el inicio de la aplicacion.

Se enumeran en la siguiente tabla los resultados del efecto observado:

Efecto en neurodermatitis
Ne de comp. | 5dias | 10 dias | 14 dias | 20 dias | 30 dias | 45 dias | 60 dias | 75 dias | 90 dias
1 + ++ ++ +++ +++ +++ ++++ ++++ ++++
2 + + + ++ ++ +++ +++ ++++ ++++
3 + + + + ++ +++ +++ ++++ ++++
4 -/+ -/+ + ++ ++ ++ +++ ++++ ++++
5 - -/+ -/+ + ++ ++ +++ +++ ++++
6 + + ++ +++ +++ +++ +++ ++++ ++++
7 -/+ + + ++ ++ +++ +++ ++++ ++++

Valoracion del efecto

malo < $ muy bueno
- -+ + ++ +++ ++++

Se evalué el efecto de las composiciones sobre la piel enferma en los 28 pacientes con heridas/quemaduras
cutaneas a intervalos de 1, 2, 5, 7, 9, 10 y 14 dias desde el inicio de la aplicacion.

Se enumeran en la siguiente tabla los resultados del efecto observado:
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Heridas/quemaduras cutaneas/callos

Nede comp. | 1dia | 2dias | 5dias | 7 dias | 9dias | 10 dias | 14 dias
1 ++ +++ +++ ++4++ |+ | ++++

2 ++ ++ ++ +++ +++ ++++ ++++

3 ++ +++ +++ +++ +++ ++++ ++++

4 + + + ++ ++ +++ +++

5 -/+ -/+ -/+ + + ++ +++

6 ++ +++ +4+++ | FHH+ | A | ++++

7 + + ++ ++ +++ +++ ++++

Valoracion del efecto:

malo < $ muy bueno
- -+ + ++ +++ ++++

Puede concluirse de los resultados de las composiciones citados anteriormente que todas las composiciones citadas
producen una mitigacién de psoriasis, neurodermitis y en el tratamiento de heridas/quemaduras cutaneas asi como
callos. La composicién pretendida preferida tiene la eficacia mas versatil y mas extendida en todos los campos de
aplicacién pretendidos.

Los rasgos de la invencion dados a conocer en la descripcién anterior y las reivindicaciones pueden ser esenciales
tanto individualmente como en cualquier combinacién para la implementacién de la invencion en sus formas de
realizacién individuales.
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REIVINDICACIONES

1. Composicion para aplicacion sobre la piel que comprende un vehiculo dermatolégicamente aceptable y
aceite de coco y aceite de avellana y/o aceite de avellana chilena y aceite de ortiga.

2. Composicion segun la reivindicacién 1, caracterizada por que comprende ademas extracto de TRF (fraccion
rica en tocotrienol).

3. Composicion segln las reivindicaciones 1 o 2, caracterizada por que la relacion en peso de vehiculo
dermatolégicamente aceptable:aceite de coco:aceite de avellana y/o aceite de avellana chilena:aceite de ortiga se
encuentra en el intervalo de 1-50:1-30:1-50:1-10.

4. Composicion segun una de las reivindicaciones anteriores, caracterizada por que comprende ademas
aceite de almendra.

5. Composicion segln la reivindicaciéon 4, caracterizada por que la relacion en peso de vehiculo: aceite de
coco:aceite de avellana y/o aceite de avellana chilena:aceite de ortiga:aceite de almendra se encuentra en el
intervalo de 1-50:1-30:1-50:1-10:1-20.

6. Composicion segun una de las reivindicaciones anteriores, caracterizada por que comprende ademas
aceite de almendra amarga.

7. Composicion segun la reivindicaciéon 6, caracterizada por que la relacion en peso de vehiculo: aceite de
coco:aceite de avellana y/o aceite de avellana chilena:aceite de ortiga:aceite de almendra:aceite de almendra
amarga se encuentra en el intervalo de 1-50:1-30:1-50:1-10:0-20:1-10.

8. Composicion segun una de las reivindicaciones anteriores, caracterizada por que comprende ademas
sustancias aromaticas naturales, preferiblemente aroma de lavanda.

9. Composicion segun una de las reivindicaciones anteriores, que comprende:

Vehiculo dermatolégicamente 1-50 % en peso, preferiblemente 30-50 % en peso, aun mas preferiblemente
aceptable 40,00 % en peso

Aceite de coco 1-30 % en peso, preferiblemente 10-30 % en peso, aun mas preferiblemente 15-
25 % en peso, aun mas preferiblemente 17,50 % en peso

Aceite de avellana y/o aceite 1-50 % en peso, preferiblemente 10-40 % en peso, aun mas preferiblemente 15-
de avellana chilena 35% en peso, aun mas preferiblemente 20-30% en peso, aun mas
preferiblemente 25,00 % en peso

Aceite de ortiga 1-10 % en peso, mas preferiblemente 1-7 % en peso, aun mas preferiblemente
3,00 % en peso

Aceite de almendra 0-20 % en peso, preferiblemente 5-15 % en peso, aun mas preferiblemente
10,00 % en peso

Extracto de TRF (fraccion rica 0-20 % en peso, preferiblemente 1-10 % en peso, ain mas preferiblemente 2-7 %
en tocotrienol) en peso, aun mas preferiblemente 3,00 % en peso

Aceite de almendra amarga 0-10 % en peso, preferiblemente 0,5-3 % en peso, aun mas preferiblemente
1,00 % en peso

Sustancia aromatica 0-1 % en peso, preferiblemente 0,3-0,7 % en peso, aun mas preferiblemente
0,50 % en peso

en la que todos los datos de porcentaje en peso se refieren a la cantidad total de composicion.

10. Composicion segun una de las reivindicaciones anteriores, caracterizada por que se presenta en forma de
una pomada, una crema, una locién, una tintura, un aceite o un gel.

11. Composicion segun una de las reivindicaciones anteriores, caracterizada por que el vehiculo
dermatolégicamente aceptable se selecciona de los grupos de:

a. las pomadas hidréfobas
b. los geles lip&filos

c. los lipogeles
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d. las pomadas absorbentes de agua, pomadas de absorcién de agua/aceite
e. las pomadas de absorcién de aceite/agua

f. las cremas lipdfilas

g. las lociones de agua/aceite

h. las cuasicremas de agua/aceite

i. las cremas hidrdfilas

j- las lociones hidrofilas

k. los geles hidrofilos.

12. Composicion segun una de las reivindicaciones 1 a 10 para uso en el tratamiento de enfermedades
cutaneas, particularmente psoriasis, neurodermitis, dermatitis atépica, dermatitis seborreica, urticaria, eritema y
liquen plano, asi como para el tratamiento de heridas/quemaduras cutaneas asi como callos.
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