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Резюме

Мета: оцінка ефективності ацикловіру та інозину пранобексу в комплексному лікуванні рецидивного генітального герпесу.

Матеріали та методи. Під спостереженням знаходилося 58 осіб, зокрема 42 пацієнти з верифікованим діагнозом рецидив-
ного генітального герпесу.

Результати. Проведена оцінка ефективності комплексного лікування рецидивного генітального герпесу з використанням за-
собів Ацикловір СТАДА, Ациклостад у поєднанні з препаратом Нормомед. Дослідження показало ефективність ацикловіру в лі-
куванні рецидивного генітального герпесу при застосуванні коротких схем.

Висновки. Засіб Ацикловір СТАДА ефективний у  лікуванні рецидивного генітального герпесу. Доведена доцільність при-
значення препарату Нормомед як імуностимулювального засобу в  комплексній терапії рецидивного генітального герпесу. 
Встановлено, що комплексна терапія ефективніша, ніж монотерапія.
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Вступ
Герпесвірусна інфекція (ГВІ) є однією з  актуаль-

них проблем дерматовенерології, що пов’язано зі знач-
ним і  неконтрольованим її поширенням у популяції 
[8]. Вірус простого герпесу (ВПГ) 2-го, рідше – 1-го типу 
є причиною ураження урогенітальної системи.

Небезпека ГВІ полягає в її прямій онкогенній дії, а також 
непрямому канцерогенному ефекті, який проявляється 
в порушенні функції клітинних протоонкогенів. Це при-
зводить до виникнення злоякісних новоутворень шийки 
матки та піхви у жінок і передміхурової залози ​у чолові-
ків. Безсимптомне носійство вірусу в жінок є чинником 
ризику звичних викиднів і вродженої герпетичної інфек-
ції в дітей у 75% випадків. Крім того, доведена імунодепре-
сивна дія ВПГ з утворенням циркулюючих імунних комп-
лексів, що може призводити до ураження сперматозоїдів 
у чоловіків у вигляді іммобілізації гамет і утворення анти-
спермальних антитіл. Це підвищує ризик розвитку чоло-
вічого безпліддя [4, 17].

Лікування хворих  на ГВІ становить певні труднощі і за-
лежить від локалізації уражень, клінічної форми й тяж-
кості перебігу інфекційного процесу. Противірусна тера-
пія спрямована на зменшення симптомів захворювання, 
запобігання ускладненням і реактивації вірусу.

Для етіотропного лікування ГВІ використовують нукле-
озидні препарати. Сучасними нормативними документами 
для лікування генітального герпесу рекомендований аци-
кловір [10, 11, 13, 14, 21, 22, 23]. Механізм дії ацикловіру 
базується на високій специфічності до вірусної тимідинкі-
нази, що фосфорилює ацикловір. ДНК-полімераза хибно 

включає фосфорильований ацикловір замість природного 
дезоксигуанозинтрифосфату в кінцеві відрізки нових віру-
сних ДНК на стадії синтезу вірусної ДНК і збирання віру-
сних часток, гальмуючи їх репродукцію. Це в кінцевому ре-
зультаті забезпечує вірусостатичний ефект.

Недоліками ацикловіру є його токсичність, на що важ-
ливо зважати в період вагітності, а також можливість 
формування резистентності. Резистентність до  аци-
кловіру пов’язана з дефектом гена тимідинкінази або 
ДНК-полімерази чи подвійної мутації в цих генах [2]. 
Клінічна стійкість ВПГ до  ацикловіру в  імунокомпе-
тентних осіб спостерігається вкрай рідко і розвивається 
переважно у зв’язку з мутаціями в гені тимідинкінази.

За  даними спостережень, лікувальна та  профі-
лактична ефективність противірусної терапії стано-
вить 75–70%. При цьому були встановлені й  багато-
разово підтверджені абсолютно унікальні для такої 
високої ефективності безпека та  переносимість [5]. 
Доведено, що ацикловіру притаманний відмінний профіль 
безпеки без значної токсичності як при короткочасному, 
так і тривалому використанні. Ацикловір є єдиним пре-
паратом рекомендованим для застосування жінкам у пе-
ріод вагітності [10, 11, 13, 21, 22, 23].

Своєчасне пригнічення репродукції ВПГ у  період 
рецидиву сприяє формуванню адекватної імунної 
відповіді з  тривалим її  збереженням, що забезпечує 
блокування реактивації ВПГ з  вогнища персистенції 
та припинення вірусовиділення [6].

Значну роль у  лікуванні хронічної ГВІ віді-
грає імунотерапія. Корекція імунної ланки при ВГІ 
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є патогенетично обумовленою, адже захворювання, 
як правило, розвивається на тлі імунодефіциту. У хво-
рих на ВГІ спостерігають зниження показників усіх ла-
нок імунної відповіді, зокрема загальної кількості Т-, 
В-клітин, їх функціональної активності, порушення 
макрофагальної та інтерферонової відповідей [3, 9].

Для  лікування вірусних захворювань використо-
вують інозин пранобекс. Діюча речовина  – ​іно-
зин пранобекс (Inosine pranobex)  – ​синтетичне по-
хідне пурину, є комплексом,  що містить інозин 
і N,N-диметиламіно‑2-пропанол у молярному співвід-
ношенні 1:3. Ефективність комплексу забезпечується 
завдяки інозину, другий компонент підвищує його до-
ступність для лімфоцитів. 

Препарат чинить імуностимулювальний і неспеци-
фічний противірусний вплив. Його дія спрямована 
на відновлення функції лімфоцитів в умовах імуноде-
пресії, активацію бластогенезу в популяції моноцитів, 
стимулювання експресії мембранних рецепторів на по-
верхні Т-хелперів, запобігання зниженню активності 
лімфоцитів, нормалізації включення в  них тимідину. 
Інозин пранобекс стимулює активність Т-лімфоцитів 
і природних кілерів, функцію Т-супресорів і Т-хелперів, 
підвищує продукцію IgG, інтерферону-γ (ІФН-γ), інтер
лейкіну-1 (ІЛ‑1) і ІЛ‑2, знижує утворення протизапаль-
них цитокінів ІЛ‑4 і ІЛ‑10, потенціює хемотаксис ней-
трофілів, моноцитів і  макрофагів. Препарат виявляє 
противірусну активність in vivo щодо ВПГ, цитомега-
ловірусу, вірусу кору та ін. [7].

Лікування рецидивного генітального герпесу (РГГ) 
є складним завданням для фахівців. Запропоновано ба-
гато методик, проте вони показують різну ефективність. 
На сьогодні актуальною є розробка нових ефективних ме-
тодів лікування РГГ, в тому числі спрямованих на віднов-
лення захисних сил організму. В Європейському протоколі 
з лікування генітального герпесу (2017 р.) в разі рецидиву 
рекомендовано ультракоротку схему: призначають підви-
щені дози ацикловіру – по 800 мг тричі на день упродовж 
2 діб [10, 11, 13, 21, 22, 23].

Метою дослідження, що проводилося в ДУ «Інститут 
дерматології та  венерології НАМН України», була 
оцінка ефективності та  переносимості при  лікуванні 
РГГ препаратів Ацикловір СТАДА (ацикловір), та-
блетки по 800 мг, і крему Ациклостад СТАДА (ацикло-
вір) у поєднанні з препаратом Нормомед (інозин пра-
нобекс), таблетки по 500 мг.

Матеріали та методи дослідження
У дослідженні ефективності препаратів Ацикловір 

СТАДА, крему Ациклостад (СТАДА Арцнайміттель 
АГ, Німеччина) та  Нормомед (ЗАТ «ОХВК», РФ) 
для  лікування РГГ взяли участь 58 осіб віком від 
21 до 43 років. За пацієнтами спостерігали впродовж 
2 міс. Обстежуваних було розподілено на  3 групи. 
Пацієнти з РГГ увійшли до І та  ІІ груп (42 пацієнта: 
18 чоловіків і 24 жінки). Контрольну групу (група ІІІ) 
становили практично здорові донори (7 чоловіків і 9 жі-
нок). Групи були порівнянними за віком пацієнтів і ха-
рактером ураження геніталій (групи І і ІІ). 

Тривалість захворювання становила від 1 до  4 ро-
ків. Частота рецидивів – 4–7 разів на рік. Пацієнти пе-
ребували на амбулаторному лікуванні у відділі інфек-
цій, що передаються статевим шляхом, ДУ «Інститут 
дерматології та венерології НАМН України».

Пацієнти І (основної) групи – ​22 хворих з РГГ – отри-
мували терапію за схемою: ацикловір (Ацикловір СТАДА) 
по 800 мг 3 рази на добу протягом 2 днів, крем Ациклостад 
5 разів на добу впродовж 4 днів та  інозин пранобекс 
(Нормомед) у вигляді таблеток по 500 мг 4 рази на добу 
впродовж 6 днів. Пацієнтам ІІ  групи (порівняння)  – ​
20 хворих з РГГ – призначали: ацикловір (Ацикловір 
СТАДА) по 800 мг 3 рази на добу протягом 2 днів і крем 
Ациклостад 5 разів добу впродовж 4 днів.

Діагностику захворювання здійснювали на підставі 
даних анамнезу та клінічних проявів. До початку ліку-
вання була проведена лабораторна діагностика, а саме 
визначення наявності збудника ВПГ 1/2-го типів з ви-
ділень везикул з  вогнищ ураження за  допомогою по-
лімеразної ланцюгової реакції (ПЛР). Усі пацієнти 
до лікування та через 30 діб після його початку прохо-
дили загальноклінічні та лабораторні (загальний ана-
ліз крові, сечі, біохімічний аналіз крові) дослідження, 
а також імунологічне дослідження крові з  визначен-
ням IgG, IgA, IgM, лейкоцитів, лімфоцитів, CD2, CD3, 
CD4, CD8, CD16, CD19, CD22. Оцінювали ефектив-
ність терапевтичних схем при РГГ, а також найближчі 
результати лікування: переносимість препарату, строки 
зникнення клінічних симптомів, динаміку імунологіч-
них показників. 

Усім пацієнтам було рекомендовано утримуватися 
від статевих контактів до зникнення клінічних проявів 
захворювання. Надалі рекомендовано обов’язкове ви-
користання презервативів при всіх сексуальних кон-
тактах. Статевим партнерам пацієнтів, у яких діагнос-
товано генітальний герпес, було рекомендовано пройти 
обстеження, та, за наявності проявів захворювання, ​от-
римати лікування.

У всіх пацієнтів і волонтерів отримано добровільну 
письмову згоду на участь у науковому дослідженні.

Статистичну обробку результатів проводили шляхом 
порівняння середніх двох незалежних вибірок за кри-
терієм Ст’юдента.

Результати та їх обговорення
Під час клінічного огляду було встановлено, що в жі-

нок герпетичні висипи локалізувалися переважно в ді-
лянці великих і малих статевих губ, промежини; у чоло-
віків – ​на голівці статевого члена, крайньої плоті й тілі 
статевого члена. Клінічні прояви РГГ в  групах спо-
стереження наведені в таблиці 1. Ураження мали ви-
гляд везикульозних та ерозивно-виразкових висипань. 
Їх поява супроводжувалась больовим синдромом, свер-
бежем, загальним нездужанням, слабкістю, у багатьох 
випадках – ​збільшенням пахових лімфатичних вузлів 
і іноді – підвищенням температури тіла до субфебриль-
них цифр.

Визначення показників імунітету в пацієнтів з РГГ 
до  початку лікування показало,  що вони відрізня-
ються від таких у здорових осіб (табл. 2). Кількість 
лейкоцитів, лімфоцитів, CD2CD3-клітин (загальна 
кількість Т-лімфоцитів), імунорегуляторний ін-
декс CD19/CD22 у  групі хворих на РГГ були віро-
гідно нижчими в  порівнянні з  аналогічними показ-
никами здорових осіб. Також встановлено вірогідне 
зниження кількості CD4-клітин,  що переважно ви-
конують функцію Т-хелперів, та  вмісту субпопуля-
ції лімфоцитів CD8, що являють собою переважно ци-
тотоксичні клітини, у  групі хворих на РГГ. Кількість 
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CD16-клітин, що виконують переважно кілерну функ-
цію, в  групах хворих достовірно не відрізнялась (р > 
0,05). Рівень секреторного IgA, який забезпечує міс-
цевий імунітет на  рівні слизових оболонок, у  хво-
рих на РГГ становив 0,9 ± 0,2 г/л в порівнянні з 1,8 ± 
0,1 г/л у здорових осіб. Отже, на тлі хронічного перебігу 
РГГ спостерігається місцева імуносупресія.

Таким чином, встановлено, що у хворих на РГГ зни-
жений рівень основних показників клітинного імуні-
тету, особливо CD4-лімфоцитів, а також відзначається 
зменшення вмісту IgA, IgМ. В  умовах ослабленого 
імунологічного контролю не тільки стає неможливою 
повна елімінація внутрішньоклітинно розташованого 
вірусу, а й створюються сприятливі умови для його по-
ширення по  міжклітинних містках або позаклітинно. 
У пацієнтів з хронічним РГГ відзначається підвищення 

вмісту IgG, що вказує на хронізацію перебігу на тлі змін 
імунітету, що проявляється більш частим рецидивуван-
ням захворювання.

Оцінюючи лікування,  що проводилося пацієнтам 
з РГГ, відзначено,  що його переносимість була задо-
вільною. У пацієнтів обох груп при контролі показни-
ків загальноклінічних і біохімічних методів обстеження 
не було виявлено змін, що потребували відміни ліку-
вання. 

На підставі змін клініко-лабораторних даних порів-
нювали ефективність лікування РГГ в  І групі, де па-
цієнти отримували ацикловір (всередину Ацикловір 
СТАДА та  зовнішньо крем Ациклостад (СТАДА) 
та  інозин пранобекс (Нормомед), та ІІ групі, де  при-
значали лише ацикловір (всередину Ацикловір СТАДА 
та зовнішньо крем Ациклостад (СТАДА). Усі пацієнти 
з 3-го дня терапії відзначали поліпшення самопочуття, 
поетапне зникнення суб’єктивних симптомів. Динаміка 
основних клінічних симптомів також була позитивною 
(табл. 3).

Пацієнти групи І,  що отримували в  комплексному 
лікуванні ацикловір та  Нормомед (інозин прано-
бекс), в середньому з (4,2±1,6) доби терапії відзначали 
стійке поліпшення самопочуття, зникнення суб’єктив-
них симптомів; строки розрішення висипів були вдвічі 
меншими в  порівнянні з  попередніми рецидивами. 
Пацієнти групи ІІ також відзначали зникнення суб’єк-
тивних симптомів, зменшення строків розрішення ви-
сипів, але покращення наставало повільніше, в серед-
ньому до 6-ї доби терапії.

Отримані дані відображують, що розрішення симп-
томів у  пацієнтів з  РГГ спостерігали в  досить нетри-
валі строки. Це свідчить про високу ефективність пре-
парату Ацикловір СТАДА та Ациклостад в терапії РГГ.

У групі хворих, що отримували ацикловір та Нормомед 
(інозин пранобекс), спостерігали вірогідне збільшення по-
казників субпопуляцій Т-лімфоцитів загальних, хелперів, 
супресорів, а також природних кілерів у порівнянні з па-
цієнтами, що отримували лише ацикловір. Динаміка змін 
імунологічних показників наведена в таблиці 4. Слід зазна-
чити, що після використання ацикловіру з Нормомедом 
(інозин пранобекс) показники активності природних кі-
лерів досягли норми.

Ацикловір (Ацикловір СТАДА, Ациклостад) в комп-
лексі з інозин пранобексом (Нормомед) нормалізують 
імунний статус, підвищуючи імунорегуляторний індекс 

Таблиця 2. Показники імунітету пацієнтів з РГГ 
і практично здорових осіб до початку лікування, М±m

Показники імунітету
(кількість клітин 

в 1 мкл, абс. числа)

Пацієнти 
з РГГ, n = 42

Здорові 
донори, n =16

Лейкоцити 4015,4 ± 243,2* 5365,6 ± 342,2

Лімфоцити 1886,0 ± 92,9* 2792,3 ± 195,9

Т-лімфоцити (CD2CD3) 862,1 ± 62,4* 1606,2 ± 138,8

Т-хелпери (CD4) 392,5 ± 22,2* 710,8 ± 42,4

Т-супресори кілери (CD8) 182,4 ±14,4* 381,9 ±36,2

В-лімфоцити CD19/CD22 198,7 ± 16,8* 342,6 ± 39,8

Індекс Т-хелп./Т-супр.  
(CD4/CD8)

2,2 ± 0,1* 1,9 ± 0,1

Природні кілери (CD16), % 14,6 ± 1,5 18,8 ± 2,0

IgM 0,65 ± 0,1* 1,1 ± 0,1

IgG 18,7 ± 1,3* 12,3± 1,2

IgA 0,9 ± 0,2* 1,8 ± 0,1

Примітка: *відмінність відносно з показником здорових осіб 
достовірна (р < 0,05).

Таблиця 1. Клінічні прояви РГГ в пацієнтів груп спостереження

Локалізація процесу
Абсолютна 

кількість осіб

Відносна 
кількість 
осіб (%)

Всього осіб 42 100

Чоловіки 18 42,9

Голівка статевого члена 7 38,9

Крайня плоть 5 27,8

Тіло статевого члена 5 27,8

Шкірні покриви лобкової 
ділянки

2 11,1

Жінки 24 57,1

Малі статеві губи 9 37,5

Великі статеві губи 7 29,2

Промежина 6 25,0

Клітор 1 4,2

Присінок піхви 1 4,2

Таблиця 3. Динаміка клінічних симптомів у хворих з РГГ, М±m

Симптоми

Середня тривалість 
симптомів, дні

Група І Група ІІ

Місцеві суб’єктивні прояви 
(свербіж, печіння, біль)

3,8 ± 0,4* 5,2 ± 0,7

Інтоксикація 1,2 ± 0,1* 2,4 ± 0,2

Везикулярна стадія 1,1 ± 0,1* 2,3 ± 0,2

Ерозивна стадія 2,1 ± 0,2* 3,4 ± 0,4

Стадія епітелізації (утворення 
скоринок)

4,2 ± 0,5* 6,1 ± 0,6

Тривалість епізоду 6,8 ± 0,8* 9,4 ± 1,0

Примітка: *відмінність у порівнянні з показниками пацієнтів ІІ групи 
достовірна (р < 0,05).
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CD4/CD8 і кількість CD16-лімфоцитів. А специфічні 
клітини-кілери, цитотоксичні Т-лімфоцити з феноти-
пом СD8+ є найбільш спеціалізованими клітинами, які 
знищують усі віріони, що знаходяться у крові та міжклі-
тинному просторі, та руйнують усі інфіковані клітини.

Комплексне лікування РГГ з  використанням аци-
кловіру та інозину пранобексу забезпечувало вірогідне 
збільшення показників субпопуляцій Т-лімфоцитів за-
гальних, хелперів, супресорів, природних кілерів у по-
рівнянні з показниками імунітету пацієнтів, що отри-
мували лише ацикловір. Після лікування ацикловіром 
з  Нормомедом (інозин пранобекс) показники актив-
ності природних кілерів нормалізувалися.

Пацієнти, що отримували ацикловір, теж відзначали 
зникнення суб’єктивних симптомів, зменшення стро-
ків розрішення висипань, але повільніше, до 7,6±3,1 дня 
терапії.

Висновки
•	 Противірусний засіб ацикловір (у  таблето-

ваній формі Ацикловір СТАДА та  у  вигляді 

крему – ​Ациклостад) при призначенні в ультрако-
ротких терапевтичних схемах не токсичний, добре 
переноситься, не спричинює побічних ефектів. Його 
використання пришвидшує регрес висипань і інших 
клінічних проявів.

•	 В лікуванні РГГ доцільно поєднувати противірусні 
засоби та імуностимулювальну терапію. Досвід вико-
ристання інозину пранобексу (Нормомед), експери-
ментальні та клінічні дослідження свідчать про його 
потужну імуностимулювальну активність.

•	 Запропоноване комплексне лікування РГГ 
препаратами ацикловір (Ацикловір СТАДА, 
Ациклостад) та інозин пранобекс (Нормомед) дає 
позитивний ефект у 92% випадків.

•	 Ацикловір у комплексі з інозин пранобексом забез-
печує стійке поліпшення самопочуття з 4,2±1,6 доби, 
зникнення суб’єктивних симптомів, зменшення 
строків розрішення висипань удвічі. Відзначається 
нормалізація імунного статусу, підвищення імуно-
регуляторного індексу CD4/CD8 і кількості CD16-
лімфоцитів.

Таблиця 4. Динаміка імунологічних показників у хворих з РГГ в залежності від схеми терапіїї, М±m

Показники Норма

Ацикловір і Нормомед  
(інозин пранобекс), n = 22

Ацикловір,
n = 20

До лікування Після лікування До лікування Після лікування

CD2 CD3 40–75% 41,6 ± 2,5 49,2 ± 3,6*^ 41,4 ± 2,4 42,8 ± 2,9

CD4 37–45% 35,2 ± 3,7 38,1 ± 3,9 34,8 ± 3,5 36,6 ± 3,8

CD8 24–32% 22,4 ± 2,4 28,2 ± 2,7* 22,8 ± 2,4 26,4 ± 2,5

CD19 CD22 10–15% 9,6 ± 1,1 13,8 ± 1,5* 9,8 ± 1,2 11,2 ± 1,3

CD16 16–22% 14,5 ± 1,6 20,2 ± 1,9*^ 14,6 ± 1,6 15,5 ± 1,7

IgG 7,2–16,2 г/л 18,6 ± 2,0 13,6 ± 1,4*^ 18,7 ± 2,1 16,8 ± 1,6

IgM 0,71–1,8 г/л 0,6 ± 0,1 1,2 ± 0,1*^ 0,6 ± 0,1 0,7 ± 0,1

IgA 1,2–2,6 г/л 0,9 ± 0,2 2,4 ± 0,4*^ 0,9 ± 0,2 1,1 ± 0,3

Примітка: * ​відмінність у порівнянні з показником до лікування достовірна (р < 0,05); ^ ​відмінність у порівнянні з показником після лікування 
в пацієнтів групи ІІ достовірна (р < 0,05).
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Ультракороткая схема лечения рецидива генитального герпеса 
патогенетическими средствами
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Резюме

Цель: оценка эффективности применения ацикловира и инозина пранобекса в комплексном лечении рецидивирующего гени-
тального герпеса.

Материалы и методы. Под наблюдением находились 58 человек, в том числе 42 пациента с верифицированным диагнозом 
рецидивирующего генитального герпеса.

Результаты. Проведена оценка эффективности комплексного лечения рецидивирующего генитального герпеса с использова-
нием средств Ацикловир СТАДА, Ациклостад в сочетании с препаратом Нормомед. Проведенное исследование показало эф-
фективность ацикловира в лечении рецидивирующего генитального герпеса при применении коротких схем.

Выводы. Средство Ацикловир СТАДА эффективно в лечении рецидивирующего генитального герпеса. Доказана целесообраз-
ность назначения препарата Нормомед в качестве иммуностимулирующего средства в комплексной терапии рецидивирующего 
генитального герпеса. Установлено, что комплексная терапия эффективнее монотерапии.

Ключевые слова: рецидивирующий генитальный герпес, Ацикловир, Ациклостад, Нормомед.

Ultrashort treatment regimen for recurrence of genital herpes  
using pathogenetic agents
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Abstract
The objective: evaluation of effectiveness of using acyclovir and inosine pranobex in the complex treatment of recurrent genital herpes.

Materials and methods. Under the supervision were 58 people, including 42 patients with verified diagnosis of recurrent genital herpes.

Results. The effectiveness of the complex treatment of recurrent genital herpes with using of Acyclovir STADA, Acyclostad (STADA) 
in combination with Normomed was evaluated. The study showed high efficiency of acyclovir in treatment of recurrent genital herpes 
in ultrashort treatment regimens.

Conclusions. Acyclovir STADA is effective in the treatment of recurrent genital herpes. The expediency of prescribing Normomed as an im-
munostimulating agent in the complex treatment of recurrent genital herpes has been proven. It was found that complex therapy is more 
effective than monotherapy.

Key words: recurrent genital herpes, Acyclovir, Acyclostad, Normomed.
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