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서   론

    면역 체계를 구성하는 다양한 면역 세포들 중 대식세포
(macrophage), 자연 살해 세포(NK cell, natural killer cell), 수
지상 세포(dendritic cell)와 같은 선천 면역 세포는 병원체에 반응
하여 활성화되고 활성화된 세포는 감염된 세포를 직접 파괴한다1). 
또한 항원 특이적 면역 반응을 담당하는 T 림프구와 B 림프구를 
활성화하는 사이토카인의 생성을 촉진하며, 이렇듯 체내 면역 체계
는 항원 자극에 의해 방출되는 사이토카인과 면역 세포의 복잡한 
상호 작용을 통해 엄격하게 조절된다1).
    최근 전 세계적으로 코로나바이러스감염증-19(COVID-19)을 
비롯한 전염병의 발병이 증가됨에 따라 면역력을 증가시켜 신체를 
보호하는 것이 가장 중요한 전략 중 하나로 대두되고 있다2). 이로 
인해 면역력 증진은 현대 사회에서 건강 유지와 질병 예방을 위해 

필수적인 요소로 인식되고 있으며, 면역력을 강화시킬 수 있는 방
법과 소재에 대한 연구가 다양한 분야에서 진행되고 있다3).
    한약재를 비롯한 천연물 소재는 수세기 동안 면역 증강 효과를 
위해 사용되어 왔으며, 최근에는 이러한 소재들의 효능을 과학적으
로 규명하고 검증하고자 하는 연구들이 진행되고 있다. 특히, 생맥
산(生脈散)은 맥문동, 인삼, 오미자로 구성된 한의학적 처방으로 피
로 회복, 체력 증진, 면역력 강화 등의 효능으로 여름철에 주로 사
용되며, 구성 약재 및 성분이 면역 체계를 강화할 수 있는 효능이 
여러 연구들을 통해 확인되었다4-8). 
    본 연구에 사용하고자 하는 산림자원인 개복숭아(Prunus 
davidiana Carrière), 모과(Chaenomeles sinensis Koehne), 돌
배(Pyrus pyrifolia Nakai)는 모두 국내에 자생하고 있는 산림 수
종의 과실이며, 이들 개별 소재에 대한 항산화 및 항염증에 대한 
효과9-12)는 과학적으로 규명이 되었으나 개별 소재나 복합소재의 
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면역력 증진에 대한 연구는 진행된 바가 없다. 이러한 산림자원들
의 사용 가능성에 대한 연구들이 지속적으로 요구되고 있으며, 본 
연구를 통해 산림자원인 개복숭아, 모과, 돌배의 사용 가능성을 입
증하고 기능성 식품에 산림자원의 활용을 증가시키고자 한다. 이에 
따라 면역력 증진에 대한 효능이 확인된 한의학적 처방인 생맥산에 
이러한 산림자원들을 추가하여 새로운 복합물을 제작하고 면역력 
증진에 대한 효능을 비교 및 분석하고자 한다. 
    이에 본 연구에서는 면역억제제인 cyclophosphamide (CTX)
를 실험동물의 복강 내로 주사하여 면역력 저하 모델을 제작하고 
생맥산에 산림자원을 가미한 처방 3종을 경구투여하여 체중, 혈액 
내 면역 세포 수, 혈청 내 면역글로불린 및 사이토카인 농도의 변
화들을 비교 및 분석하였다. 이를 통해 생맥산의 활용 가능성을 증
가시키고 산림자원을 가미한 생맥산을 활용한 면역력 증진 기능성 
식품 소재로써의 개발 가능성을 평가하고자 한다.

재료 및 방법

1. 시료추출
    본 연구에 사용된 생맥산의 구성 약재들은 한약재 유통업체인 
(주)옴니허브(Korea)에서 검수된 한약재를 구입하여 사용하였다. 그
리고 생맥산에 가미한 개복숭아(전남 나주), 모과(경북 청도), 산돌
배(전남 광양)는 모두 국내에서 재배된 소재를 사용하였고 대전한
약국(Korea)을 통해 공급받았다. 생맥산 가미방 3종은 생맥산 기본
방에 개복숭아, 모과, 산돌배를 각각 추가하여 구성하였고 그 내용
은 Table 1과 같다. 각 처방 구성에 500 mL의 증류수를 넣고 
100℃에서 3시간동안 추출하였으며, 여과지를 사용하여 추출물을 
여과하였다. 여과된 추출물은 rotary vacuum evaporator (Buchi 
AG, Switzerland)를 사용하여 감압농축하고 freeze dryer (Ilshin 
Biobase, Korea)를 사용하여 동결건조를 진행하였다. 동결건조 완
료 후 획득한 분말은 –20℃에 보관하면서 실험 당일 소분하고 증
류수에 용해시켜 사용하였다.

Table 1. The Composition of Three Different Types of Gami-Saengmaeksan

Herbs Scientific name PDS CSS PPS
맥 문 동 Liriope platyphylla Wang et Tang 10 10 10
인    삼 Panax ginseng C. A. Meyer 5 5 5
오 미 자 Schisandra chinensis Baillon 5 5 5
개복숭아 Prunus davidiana Carrière 10 - -
모    과 Chaenomeles sinensis Koehne - 10 -
산 돌 배 Pyrus pyrifolia Nakai - - 10

Total amount (g) 30 30 30
Yield of extracts (%) 18.10 24.33 22.34

개복숭아 가미 생맥산(Prunus davidiana Carrière gami-saengmaeksan, PDS), 모과 
가미 생맥산(Chaenomeles sinensis Koehne gami-saengmaeksan, CSS), ,산돌배 가미 
생맥산(Pyrus pyrifoliaNakai gami-saengmaeksan, PPS)

2. 실험동물
     실험에 사용한 5주령의 수컷 ICR mouse는 라온바이오(Korea)
에서 분양받아 사용하였다. 실험동물은 2주간의 안정기를 가지면서 
순화를 시켰으며, 안정기 및 실험기간에 모든 실험동물에는 rodent 
diet (Envigo, U.K.)를 자유식이 하며 물을 충분히 공급하였다. 동
물 사육실의 조건은 conventional system으로 22±2℃, 1일 중 

12시간은 200-300 Lux로 조명하고, 12시간은 모든 빛을 차단하였
다. 본 실험은 대전대학교 동물실험윤리 위원회의 승인(승인번호 
DJUARB2023-019)을 받아 동물윤리준칙에 의거하여 실험하였다.

3. 면역억제 동물 모델 제작 및 시료 투여
    실험은 면역억제를 유도하지 않은 정상군(Control), 면역억제
를 유도하고 증류수를 투여하는 면역억제군(CTX), 면역억제 후, 개
복숭아 가미 생맥산을 투여하는 실험군(CTX+PDS), 모과 가미 생
맥산을 투여하는 실험군(CTX+CSS), 산돌배 가미 생맥산을 투여하
는 실험군(CTX+PPS)으로 분류하였으며, 각 그룹은 8수씩 무작위로 
배정하였다. 1주일간의 동물적응기를 거친 후, 면역억제 동물모델 제
작을 위해 면역억제제인 cyclophosphamide (CTX; Sigma-Aldrich, 
U.S.A.)를 50 mg/kg으로 실험 시작일과 3일차에 복강 내 주사하
였다. CTX 주사가 종료된 후, 14일간 PDS, CSS, PPS를 200 
mg/kg으로 1일 1회, 오전 10시에 경구투여 하였다(Fig. 1).

Fig. 1. The experimental scheme used in this study.

4. 실험동물 희생
    실험동물을 희생하기 전에 체중을 측정하고 3% isoflurane 
(HANA PHARM, Korea)를 사용하여 마취하였다. 마취 후, 심장 채
혈법을 통해 동물의 혈액을 채혈하였고 즉시 EDTA tube (Becton 
Dickinson, U.S.A.)와 microcentrifuge tube에 나누어 보관하였다.

5. 면역 세포 수 분석
    EDTA tube에 보관되어있는 혈액은 hematology system 
ADVIA 2120i (Siemens, Germany)를 이용하여 백혈구(white 
blood cell), 호중구(Neutrophil), 림프구(lymphocyte), 단핵구
(monocyte) 수를 분석하였다.

6. 바이오마커 분석
     Microcentrifuge tube에 보관되어있는 혈액을 상온에서 30
분간 응고시킨 후, 3000 rpm으로 10분 동안 원심분리하여 혈청을 
분리하였다. 분리한 혈청은 MILLIPLEX® multiplex assays kit 
(Millipore, U.S.A.)와 Luminex 200 System (Luminex, U.S.A.)
를 이용하여 면역글로불린A (immunoglubulin A; IgA), 면역글로
불린G (IgG), 면역글로불린M (IgM), 인터페론-γ (interferon gam-
ma; IFN-γ), 인터류킨-2 (interleukin-2; IL-2), 인터류킨-4 
(IL-4), 인터류킨-6 (IL-6), 인터류킨-10 (IL-10), 종양괴사인자-α 
(tumor necrosis factor alpha; TNF-α) 수준을 분석하였다.

7. 통계 분석
    연구 결과는 SPSS Statistics Version 21.0 (IBM, U.S.A.)을 



150 B. Y. Bae et al

이용하여 mean±standard deviation으로 나타내었으며, 그룹간의 
통계적 유의성은 one-way analysis of variance (ANOVA)를 사
용하여 분석하였다. 이 후 Tukey’s HSD test를 통해 유의수준 
0.05로 설정하여 유의성을 사후 검정하였으며, p＜0.05, p＜0.01 
및 p＜0.001의 3가지 유의수준으로 나누어 표기하였다.

결    과

1. 혈액검사
 1) 체중 변화
    실험 시작 전과 후의 동물의 체중 변화를 확인한 결과, 
Control 그룹은 26.90±1.49 g에서 30.52±2.35 g으로 나타났으며, 
24일간 3.62 g의 체중 증가가 확인되었다. 그러나 면역억제제인 CTX
를 투여한 면역억제 그룹(CTX)은 27.13±1.28 g에서 23.93±1.78 g
으로 3.20 g의 체중 감소가 나타났다. 면역억제 모델에 개복숭아 
가미 생맥산을 투여한 그룹(CTX+PDS)은 0.35 g 증가, 모과 가미 
생맥산 투여 그룹(CTX+CSS)은 2.58 g 감소, 돌배 가미 생맥산 투
여 그룹(CTX+PPS)은 1.45 g 증가가 나타났다(Fig. 2).

Fig. 2. Effects of three different types of gami-saengmaeksan on 
body weight change in CTX-induced immunosuppressed mice. The 
data are shown as mean±standard deviation (n=8/group). (+++p＜0.001 
compared to Control, and *p＜0.05, **p＜0.01 compared to CTX). Control; 
non-immunosuppression mice, CTX; immunosuppression mice, CTX+PDS; 
Prunus davidiana Carrière gami-saengmaeksan 200 mg/kg treated 
immunosuppression mice, CTX+CSS; Chaenomeles sinensis Koehne 
gami-saengmaeksan 200 mg/kg treated immunosuppression mice, 
CTX+PPS; Pyrus pyrifolia Nakai gami-saengmaeksan 200 mg/kg treated 
immunosuppression mice.

2. 면역 세포 수
    백혈구 수를 확인한 결과, Control 그룹은 2.47±0.11×103 
cells/μL로 나타났고 CTX 그룹은 1.57±0.15×103 cells/μL로 나타
나 CTX로 인해 백혈구 수가 유의적으로 감소하였다. CTX+PDS 
그룹은 1.73±0.15×103 cells/μL, CTX+CSS 그룹은 
1.65±0.12×103 cells/μL, CTX+PPS 그룹은 1.85±0.11×103 cells/
μL로 나타나, 개복숭아와 돌배를 가미한 생맥산을 투여한 그룹에서 
CTX 그룹에 비해 유의적인 증가가 나타났다(Fig. 3A). 그리고 호
중구 수를 확인한 결과, Control 그룹은 63.60±3.60%로 나타났고 
CTX 그룹은 34.12±2.54%로 나타나 CTX로 인해 호중구 수가 유
의적으로 감소하였다. CTX+PDS 그룹은 43.43±6.15%, CTX+CSS 
그룹은 34.96±3.34%, CTX+PPS 그룹은 46.31±5.69%로 나타나, 

개복숭아와 돌배를 가미한 생맥산을 투여한 그룹에서 CTX 그룹에 
비해 유의적인 증가가 나타났다(Fig. 3B). 또한 림프구 수를 확인한 
결과, Control 그룹은 44.86±2.83%로 나타났고 CTX 그룹은 
21.70±1.99%로 나타나 CTX로 인해 림프구 수가 유의적으로 감소
하였다. CTX+PDS 그룹은 33.94±3.54%, CTX+CSS 그룹은 
26.38±2.88%, CTX+PPS 그룹은 34.68±4.57%로 나타나, 개복숭
아, 모과, 돌배를 가미한 생맥산을 투여한 그룹에서 CTX 그룹에 
비해 유의적인 증가가 나타났다(Fig. 3C). 마지막으로 단핵구 수를 
확인한 결과, Control 그룹은 4.20±0.19%로 나타났고 CTX 그룹
은 2.67±0.26%로 나타나 CTX로 인해 단핵구 수가 유의적으로 감
소하였다. CTX+PDS 그룹은 2.98±0.18%, CTX+CSS 그룹은 
2.81±0.20%, CTX+PPS 그룹은 3.35±0.23%로 나타나, 개복숭아
와 돌배를 가미한 생맥산을 투여한 그룹에서 CTX 그룹에 비해 유
의적인 증가가 나타났다(Fig. 3D).

Fig. 3. Effects of three different types of gami-saengmaeksan on 
immune cell count in CTX-induced immunosuppressed mice. The data 
are shown as mean±standard deviation (n=8/group). (+++p＜0.001 
compared to Control, and *p＜0.05, **p＜0.01, ***p＜0.001 compared to 
CTX). (A); white blood cell, (B); neutrophil, (C); lymphocyte, (D); monocyte.

3. 혈청 내 면역글로불린 농도
     혈청 내 면역글로불린A 수준을 확인한 결과, Control 그룹은 
259.93±13.12 ng/mL로 나타났고 CTX 그룹은 166.20±14.21 
ng/mL로 나타나 CTX로 인해 혈청 내 면역글로불린A 농도가 유
의적으로 감소하였다. CTX+PDS 그룹은 203.74±14.41 ng/mL, 
CTX+CSS 그룹은 190.26±23.78 ng/mL, CTX+PPS 그룹은 
221.81±19.86 ng/mL로 나타나, 개복숭아와 돌배를 가미한 생맥
산을 투여한 그룹에서 CTX 그룹에 비해 유의적인 증가가 나타났
다(Fig. 4A). 그리고 면역글로불린G 수준을 확인한 결과, Control 
그룹은 199.91±6.75 ng/mL로 나타났고 CTX 그룹은 
102.53±4.90 ng/mL로 나타나 CTX로 인해 혈청 내 면역글로불린
G 농도가 유의적으로 감소하였다. CTX+PDS 그룹은 127.94±5.62 
ng/mL, CTX+CSS 그룹은 108.86±6.74 ng/mL, CTX+PPS 그룹
은 150.00±9.49 ng/mL로 나타나, 개복숭아와 돌배를 가미한 생
맥산을 투여한 그룹에서 CTX 그룹에 비해 유의적인 증가가 나타
났다(Fig. 4B). 마지막으로 면역글로불린M 수준을 확인한 결과, 
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Control 그룹은 508.73±30.80 ng/mL로 나타났고 CTX 그룹은 
283.36±25.72 ng/mL로 나타나 CTX로 인해 혈청 내 면역글로불
린M 농도가 유의적으로 감소하였다. CTX+PDS 그룹은 
326.91±28.23 ng/mL, CTX+CSS 그룹은 281.48±22.78 ng/mL, 
CTX+PPS 그룹은 351.63±35.26 ng/mL로 나타나, 개복숭아와 돌
배를 가미한 생맥산을 투여한 그룹에서 CTX 그룹에 비해 유의적
인 증가가 나타났다(Fig. 4C). 

Fig. 4. Effect of three different types of gami-saengmaeksan on 
immunoglobulin level in CTX-induced immunosuppressed mice. The 
data are shown as mean±standard deviation (n=8/group). (+++p＜0.001 
compared to Control, and *p＜0.05, **p＜0.01, ***p＜0.001 compared to 
CTX). (A); immunoglobulin A, (B); immunoglobulin G, (C); immunoglobulin M.

4. 혈청 내 사이토카인 농도
    혈청 내 사이토카인 수준을 확인한 결과, CTX 그룹은 CTX로 
인해 혈청 내 인터페론-γ (interferon gamma; IFN-γ), 인터류킨
-2 (interleukin-2; IL-2), 인터류킨-4 (IL-4), 인터류킨-6 (IL-6), 
인터류킨-10 (IL-10), 종양괴사인자-α (tumor necrosis factor 
alpha; TNF-α) 농도가 Control 그룹에 비해 유의적으로 감소하였
다. 그러나 개복숭아와 돌배를 가미한 생맥산을 투여한 그룹에서 
CTX 그룹에 비해 모든 사이토카인의 수준이 유의적으로 증가하였
으며, 모과를 가미한 생맥산은 IFN-γ, IL-4, IL-6 수준에서만 유의
적인 증가가 나타났다(Fig. 5).

 

Fig. 5. Effect of three different types of gami-saengmaeksan on 
cytokine level in CTX-induced immunosuppressed mice. The data are 
shown as mean±standard deviation (n=8/group). (+++p＜0.001 compared 
to Control, and *p＜0.05, **p＜0.01, ***p＜0.001 compared to CTX). (A); 
interferon gamma, (B); interleukin-2, (C); interleukin-4, (D); interleukin-6, 
(E); interleukin-10, (F); tumor necrosis factor alpha. 

고    찰

    면역 기능은 외부로부터 침입하는 바이러스, 박테리아, 기생충 
등과 같은 항원에 의해 발생하는 감염 및 손상에 대해 신체를 방어
하는 체계적인 시스템이다13). 전세계적으로 전염병과 노화가 증가
함에 따라 이를 극복하기 위해 면역력 증가에 대한 관심이 증가하
고 있으며, 면역 기능을 강화할 수 있고 부작용이 없어 안전한 천
연물 소재에 대한 연구가 계속되고 있다2,3,5). 
    국내 산림에 자생하고 있는 유용식물자원은 총 2,104종으로, 
토질과 기후에 따라 각기 다른 약리 효능을 나타내기에 건강기능성
식품 및 천연물 신약 등 고부가가치 바이오소재로써 개발 가능성이 
높게 평가되고 있다14). 이러한 산림자원들의 활용 가능성을 제고하
기 위해 산림자원의 다양한 효능에 대한 연구가 진행되고 있다
15-17). 이에 본 저자는 한의학적 처방인 생맥산에 산림자원 3종을 
가미한 새로운 복합물을 개발하였고, 이를 면역력이 억제된 동물 
모델에 투여하여 면역력 증진에 대한 미치는 영향을 비교 및 분석
하고자 하였다.
    면역력을 억제하기 위해 주사한 cyclophosphamide (CTX)는 
종양 치료에 사용되는 항암제로, 비특이적 세포사멸을 유도하여 급
성 및 만성 백혈병, 림프종, 자가면역 질환 등의 치료에 사용된다
18,19). 그러나 CTX는 면역 세포 수와 면역글로불린
(immunoglobulin) 생성을 감소시켜 체내 면역 기능을 저하시키는 
부작용을 야기하며, 이러한 부작용 때문에 면역 증진 효과를 평가
하기 위한 면역 억제 모델 제작에 사용된다20-22). 이전의 연구들
23,24)의 결과에 따르면, CTX로 인해 면역력이 저하된 동물 모델에
서 체중이 유의적으로 감소하였으며, 본 연구에서도 동일하게 유의
적인 감소가 나타났다. 그러나 산림자원을 가미한 생맥산 3종을 경
구 투여한 그룹 중 개복숭아와 돌배를 가미한 생맥산 투여 그룹에
서는 면역 억제를 유도한 실험군에 비해 유의적인 체중의 증가가 
나타났으며, 모과를 가미한 생맥산 투여 그룹은 체중이 약간 증가
하였으나 유의성은 나타나지 않았다(Fig. 2). 이러한 결과는 산림자
원을 가미한 생맥산 3종이 CTX로 인해 감소된 체중을 다시 증가
시킬 수 있음을 나타낸다.
    또한 CTX는 체내 면역 세포 수와 면역글로불린 생성을 감소
시키는 부작용이 있으며, 본 연구에서도 이전 연구들3,20,23)과 동일
하게 면역 세포 수와 면역글로불린 수치가 면역 억제를 유도한 실
험군에 비해 유의적인 감소가 나타났다. 산림자원을 가미한 생맥산 
3종을 경구 투여한 그룹 중 개복숭아와 돌배를 가미한 생맥산 그룹
에서는 면역 억제를 유도한 실험군에 비해 백혈구, 호중구, 림프구, 
단핵구 등의 면역 세포 수의 유의적인 증가가 나타났으며(Fig. 3), 
면역글로불린A, G, M 세가지 모두 유의적으로 증가시켰다(Fig. 4). 
그러나 모과를 가미한 생맥산 투여 그룹은 면역 세포 수와 면역글
로불린을 증가시켰으나 유의성은 나타나지 않았다. 이러한 결과는 
산림자원을 가미한 생맥산 3종이 세균 및 바이러스와 같은 외부 물
질과 결합하여 이를 무력화하는 면역글로불린을 증가시켜 체내 면
역력을 증가시킬 수 있음을 시사한다.
    T 세포 및 B 세포와 대식세포 같은 면역 세포들은 다양한 사
이토카인들을 분비하여 체내 면역 기능을 조절하며, 특히 T 세포는 
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크게 4가지 종류로 나뉘어 항원에 대한 정보를 저장하고 B 세포에 
전달하여 항원 특이적 항체를 빠르게 생성할 수 있게 도와주는 역
할을 한다25,26). 4가지 T 세포 중, 도움 T 세포(helper T cell; Th 
cell)는 분비할 수 있는 사이토카인의 종류에 따라 Th1, Th2, 
Th17, Treg 등으로 다시 나뉘며, 이들은 항원에 대한 적응 면역 
반응을 담당한다27,28). Th1 세포는 주로 인터페론-γ(IFN-γ), 인터루
킨-2(IL-2), 종양괴사인자-α(TNF-α)등을 생성하여 세포 내 바이러
스와 박테리아의 감염에 대한 보호 면역 반응을 담당하며, Th2 세
포는 인터루킨-4(IL-4), IL-5, IL-6, IL-10등을 생성하여 선충과 같
은 기생충 제거와 종양의 성장 및 전이를 조절한다29,30). 면역 기능
에 중요한 역할을 담당하는 사이토카인들은 CTX에 의해 발현이 
억제되었음이 이전 연구들2,3,20,22,23)을 통해 확인되었으며, 본 연구
에서도 이전의 연구들과 동일하게 CTX로 인해 혈청 내 IFN-γ, 
IL-2, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-α 농도가 유의적으로 감소하였다. 
그러나 개복숭아와 돌배를 가미한 생맥산 투여 그룹에서 면역 억제
를 유도한 실험군에 비해 모든 사이토카인의 수준이 유의적으로 증
가하였으며, 모과를 가미한 생맥산은 IFN-γ, IL-4, IL-6 농도만 유
의적인 증가가 나타났다(Fig. 5). 이와 같은 결과는 산림자원을 가
미한 생맥산 3종은 면역 기능을 조절하는 T 세포와 B 세포를 모두 
활성화시키며, Th1 및 Th2 세포 면역 반응을 증가시킬 수 있음이 
확인되었다. 
    모든 결과들을 종합해볼 때, 개복숭아, 모과, 돌배를 가미한 생
맥산 3종은 cyclophosphamide로 인해 감소된 체중을 증가시켰으
며, 감소된 혈액 내 면역 세포 수, 면역 관련 사이토카인 및 면역
글로불린 생성을 유도하여 체내 면역 기능을 증가시킬 수 있음이 
과학적으로 확인되었다. 이는 산림자원을 가미한 생맥산 3종이 면
역력 증진을 위한 건강기능성 식품의 소재로써 사용 가능함을 나타
내며, 본 연구 결과를 바탕으로 후속 연구에 대한 발판을 마련할 
수 있고 임상 결과가 보완된다면 새로운 면역 기능 강화에 대한 기
능성 식품이 개발될 수 있을 것이라고 생각된다. 
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