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Офтальмогерпес — наиболее частая инфекционная причина слепоты в развивающихся странах. Цель работы — оценка 
терапевтической эффективности, безопасности и переносимости препарата Панавир® в составе комбинированной терапии 
герпетического поверхностного древовидного кератита. Материал и методы. В исследовании приняли участие 106 пациентов 
в возрасте 18–65 лет, которые были разделены на две группы. Группа 1 (54 пациента, 54 глаза) получала лечение препаратами 
Панавир® и Ацикловир — глазная мазь, а группа 2 (52 пациента, 52 глаза) — Ацикловир — глазная мазь и плацебо препарата 
Панавир®. Первичным параметром оценки эффективности лечения служило относительное число пациентов (%) с клиническим 
выздоровлением, т. е. с полной эпителизацией роговицы. Результаты. В группе 2 (монотерапия) зарегистрировано статистически 
значимо большее количество пациентов с гиперемией конъюнктивы слабой степени, чем в группе 1 (комбинированная терапия), —
59,26 против 23,08 % (p < 0,001). Доля пациентов, у которых на визитах 3 и 4 отсутствовал роговичный синдром, в группе 1 
составляла 11,11 и 61,11 %, в то время как в группе 2 — 3,85 и 19,61 % соответственно. Заключение. Применение препарата 
Панавир® глазные капли 0,004 % показало его высокую эффективность в комбинированном лечении герпетического кератита и 
хорошую переносимость, а также позволило сократить сроки эпителизации роговицы и нормализации состояния конъюнктивы.
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Среди вирусных заболеваний герпетическая инфекция 

(ГИ) занимает одно из ведущих мест, что объясняется ши-

роким распространением вируса простого герпеса (ВПГ), 

более чем 90%-ным инфицированием им человеческой по-

пуляции, пожизненной персистенцией вируса в организме, 

полиморфизмом клинических проявлений заболевания, 

торпидностью к существующим методам лечения. Офтальмо-

герпес — наиболее частая инфекционная причина слепоты в 

развивающихся странах: около 60 % язв роговицы обусловле-

ны вирусом простого герпеса. В РФ ежегодно регистрируется 

250–300 тыс. случаев первичного или рецидивирующего 

офтальмогерпеса, причем в последние годы отмечается уча-

щение и утяжеление данного заболевания. Рецидивирующий 

характер течения ГИ глаз отмечается в 20–75 % случаев. 

Склонность к рецидивированию характерна для всех форм 

герпес-вирусной офтальмоинфекции, часто с укорочением 

межрецидивного периода [1–3]. 

Эпидемиологический аспект проблемы многофакторен 

и имеет ряд причин. Во-первых, в последнее десятилетие ре-

гистрируется рост вторичных иммунодефицитных состояний 

в популяции в целом, что приводит к увеличению частоты 

ГИ, в том числе и офтальмогерпеса. Во-вторых, ГИ стали 

протекать тяжелее, формируя патологические изменения 

органов и систем. В-третьих, установлено влияние ГИ на 

показатели заболеваемости, инвалидности и летальности 

детского и взрослого населения. 

В зависимости от локализации герпетической оф-

тальмоинфекции различают следующие виды поражений: 

герпетический дерматит век, герпетический конъюнкти-

вит, герпетический кератит, герпетическая язва роговицы, 

герпетический кератоувеит (с изъязвлением, без изъязвле-

ния), герпетический увеит (без поражения роговицы) и 

формирующийся в исходе заболевания постгерпетический 

трофический кератит. 

Наиболее ранней клинической формой герпетического 

кератита является древовидный кератит. Это односторон-

ний процесс с характерным острым началом заболевания, 

клинически проявляется скоплением непрозрачных отек-

ших клеток эпителия в виде шероховатого точечного или 

звездчатого дефекта. Дальнейшая десквамация эпителия 

приводит к образованию изъязвления в виде ветки дерева, 

локализованного чаще всего центрально. На концах дефек-

та — характерные выпячивания (терминальные луковицы). 

Зона поражения четко окрашивается флюоресцеином. 
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Чувствительность роговицы снижена. Перифокально фор-

мируется отек эпителия, умеренные отек и инфильтрация 

стромы. Древовидные дефекты эпителия увеличиваются по 

площади и глубине, распространяясь в строму роговицы. 

По мере ухудшения клинического состояния в процесс во-

влекается радужная оболочка с развитием явлений ирита или 

иридоциклита. Дальнейшее прогрессирование заболевания 

приводит к формированию стромального дисковидного ке-

ратита, вопрос о точной этиологии которого до настоящего 

времени остается спорным: в качестве причин дисковид-

ного кератита предполагают поражение ВПГ кератоцитов 

и эндотелия или развитие в роговице реакции гиперчув-

ствительности на вирусный антиген. Клинически при дис-

ковидном кератите отмечаются инфильтрация стромы в 

центральной зоне роговицы с отечностью вышележащего 

эпителия. Иногда поражение может иметь эксцентричную 

локализацию. Глубже визуализируются гигантские преципи-

таты. В тяжелых случаях образуются складки десцеметовой 

мембраны, а вокруг стромального инфильтрата выявляют 

глубокое стромальное помутнение в форме кольца Wessely, 

имеющего иммунный характер и состоящего из комплексов 

«антиген — антитело». Нередко присоединяются ирит, ири-

доциклит, передний увеит [4].

В исходе герпетического кератита формируется помут-

нение роговицы различной интенсивности с последующим 

развитием постгерпетических трофических изменений, со-

провождающихся угнетающим ощущением дискомфорта и 

постепенным снижением остроты зрения [5, 6].

Так как герпес-вирусные поражения глаз не подле-

жат обязательной регистрации на территории Российской 

Федерации, о распространенности и количестве рецидивов 

офтальмогерпеса можно судить лишь ориентировочно, опи-

раясь на аналогичные статистические данные зарубежных 

авторов [1, 2,     4, 7–9]. 

Терапия офтальмогерпеса, несмотря на достаточно 

разработанные алгоритмы лечения, представляет опреде-

ленные сложности [10–12]. Имеющиеся на сегодняшний 

день противовирусные препараты для лечения офтальмо-

логических заболеваний не всегда эффективны в силу ряда 

причин: низкой растворимости препаратов, невозможности 

обеспечить терапевтические концентрации в месте репродук-

ции вируса, токсического воздействия химиопрепаратов на 

оболочки глаза, развития резистентности к применяемым 

препаратам и т. д. В связи с этим актуальной остается задача 

создания новых противовирусных препаратов для лечения 

офтальмогерпеса.

К сожалению, современная медицина не располагает 

методами лечения, позволяющими элиминировать ВПГ из 

организма человека. Следовательно, целью лечебных меро-

приятий является подавление репродукции ВПГ в период 

обострения, формирование адекватного иммунного ответа и 

его длительное сохранение с целью блокирования реактива-

ции ВПГ в очагах персистенции и предотвращение развития 

или восстановление тех нарушений, которые вызывает ак-

тивация ВПГ в организме. B офтальмологической практике 

в качестве местных противогерпетических средств приме-

няются следующие препараты: Интepфеpoн, Aциклoвиp 

(3 % мaзь), Гaнциклoвиp (0,5 % офтaльмoлoгический гель).

Для повышения эффективности терапии офтальмо-

герпеса разработан новый препарат, обладающий выра-

женным неспецифическим противовирусным действием, —

Панавир®. Это очищенный экстракт побегов растения 

Solanum tuberosum, основное действующее вещество которо-

го — гексозный гликозид, состоящий из глюкозы, рамнозы, 

арабинозы, маннозы, ксилозы, галактозы, уроновых кислот. 

Препарат Панавир® оказывает вирусостатическое действие. 

Активен в отношении вирусов простого герпеса Herpes simplex 
типов I и II. Подавляет репликацию и полимеразные реак-

ции вирусов, блокируя синтез вирусной ДНК в пораженных 

клетках слизистой оболочки глаза [13, 14].

Испытания показали отсутствие мутагенного, терато-

генного, канцерогенного, аллергизирующего и эмбриоток-

сического действия препарата Панавир®. В доклинических 

исследованиях на лабораторных животных негативного 

влияния на репродуктивную функцию и развитие плода не 

установлено.

Изучение эффективности и безопасности препарата 

Панавир® капли глазные 0,004 % в терапии поверхностного 

древовидного кератита проведено в рамках многоцентрового 

двойного слепого плацебо-контролируемого сравнительного 

рандомизированного клинического исследования на базах 

ФГБУ НМИЦ ГБ им. Гельмгольца Минздрава РФ, ГБОУ 

ВПО «Саратовский государственный медицинский универ-

ситет им. В.И. Разумовского» Минздрава РФ и НИИ гриппа 

им. А.А. Смородинцева, Санкт-Петербург. 

ЦЕЛЬЮ исследования являлись оценка терапевтиче-

ской эффективности препарата Панавир®, капли глазные 

0,004 %, в дозировке по 2 капли 4 раза в день, сравнение 

эффективности комбинированной терапии Панавир® + 

Ацикловир и плацебо + Ацикловир, а также оценка без-

опасности и переносимости препарата Панавир® в составе 

комбинированной терапии герпетического поверхностного 

древовидного кератита.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Работа проведена в формате многоцентрового двойного 

слепого плацебо-контролируемого сравнительного рандо-

мизированного клинического исследования. 

В исследовании приняли участие 106 пациентов, в том 

числе 36 мужчин и 70 женщин, в возрасте от 18 до 65 лет, со-

ответствующих критериям включения/невключения. Паци-

енты были разделены на две группы: группа 1 (54 пациента, 

54 глаза) получала лечение препаратами Панавир® и Ацикло-

вир, глазная мазь, группа 2 (52 пациента; 52 глаза) — плацебо 

препарата Панавир® и Ацикловир, глазная мазь. В данном 

исследовании не применялась центральная рандомизация. 

Поставленные в центр препараты были рандомизированы за-

ранее и пронумерованы по процедурам спонсора. В процессе 

включения пациентов врач должен был выдавать очередному 

пациенту препарат со следующим порядковым номером, 

начиная с наименьшего. С учетом участия трех клинических 

подразделений формирование групп оказалось не совсем 

равномерным: группа 1 (54 пациента, 54 глаза), группа 2

(52 пациента, 52 глаза).

Критериями включения являлись:

• подписанная форма информированного согласия (ИС), 

подтверждающая в письменной форме согласие пациента на 

участие в исследовании;

• постпервичный герпетический поверхностный древовид-

ный кератит; диагноз подтвержден методом полимеразной 

цепной реакции (ПЦР);

• отрицательные результаты анализов крови на вирус имму-

нодефицита человека (ВИЧ), сифилис (Wasserman reaction, 

RW), гепатит В (hepatitis B surface antigen, HВs-Ag) и гепатит 

С (hepatitis C virus antibodies, анти-HCV); 

• возможность амбулаторного наблюдения пациента при 

визитах к врачу-исследователю;

• возраст от 18 до 65 лет.

Критериями невключения субъектов являлись:

• пациенты с единственным глазом;
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• дисковидный кератит, увеит, заболевания или декомпен-

сация роговицы, аллергические глазные заболевания;

• психические расстройства, требующие лечения антипси-

хотическими препаратами; 

• хроническое злоупотребление алкоголем (употребление 

более 20 г алкоголя в день), употребление наркотических 

препаратов без назначения врача;

• сахарный диабет I или II типа, тяжелая легочная, почечная, 

печеночная, сердечно-сосудистая патология, ВИЧ в любой 

стадии, активный туберкулезный процесс любой локализации, 

инфицированность вирусными гепатитами B, C, E, G, TTV, 

B19, онкологические, аллергические системные заболевания 

и другие заболевания, которые, по мнению исследователя, не 

позволили бы пациенту участвовать в исследовании; 

• применение исследуемого препарата в анамнезе; 

• необходимость проведения иммуносупрессивной, 

противовоспалительной терапии, лечение глюкокортико-

стероидами, стимуляторами гемопоэза, применение других 

иммуномодуляторов, противовирусных препаратов, пре-

паратов, влияющих на эпителизацию роговицы, за 4 нед до 

включения в исследование; 

• невозможность или нежелание пациента дать ИС на 

участие в исследовании или на выполнение требований ис-

следования; 

• участие в другом клиническом исследовании на момент 

подписания ИС, а также, в случае участия в предыдущем 

клиническом исследовании, период менее чем 3 мес после 

его окончания;

• беременность, кормление грудью.

Препарат Панавир® вводился путем инстилляций в 

конъюнктивальный мешок по 2 капли 4 раза в день (группа 1)

с интервалом 2 ч в составе комбинированной терапии со-

вместно с глазной мазью Ацикловир 3 %. В группе 2 исполь-

зовалось плацебо (раствор натрия хлорида 0,9 %) по 2 капли 

4 раза в день. В обеих группах назначался Ацикловир, мазь 

глазная 3 %. Мазь в виде полоски длиной 1 см закладывалась в 

нижний конъюнктивальный мешок 5 раз в день (каждые 4 ч).

Длительность лечения составляла 15 дней, длительность по-

следующего наблюдения — до 2 мес от окончания терапии.

Клиническая фаза исследования состояла из скрининга 

(визит 1), который по протоколу лимитировался 7 днями, в 

течение которых должны быть проведены лабораторные ис-

следования крови и ПЦР. Но по факту лабораторная диагно-

стика проводилась в центрах, и скрининг занял 1–2 дня, со-

ответственно срок скрининга при распределении пациентов 

по группам не учитывался. Визит 2 — начало терапии, 0-й 

день. Далее следовал период активной терапии: визит 3 —

5-й день лечения; визит 4 — 10-й день; визит 5 — 15-й день 

и визит 6 — через 2 мес ± 3 дня.

В качестве критериев оценки анализировали:

• площадь дефекта эпителия роговицы с применением 

флюоресцеиновой пробы: в конъюнктивальный мешок 

закапывали 1–2 капли 1 % раствора флюоресцеина с после-

дующим смыванием его изотоническим раствором натрия 

хлорида. Дефекты роговицы, лишенные эпителия, приоб-

ретали зеленоватую окраску. Измерение площади участков 

деэпителизированной роговицы проводили с помощью 

фоторегистрации на цифровой фотощелевой лампе. Затем с 

помощью совмещения фотоизображения и сетки, площадь 

каждой ячейки которой составляла 0,5 %, помещенной на 

цифровой фотоснимок фронтальной проекции роговицы, 

обрабатывали изображение в  программном обеспечении 

Adobe Photoshop. Для определения площади деэпителизации 

суммировали площади квадратов (в мм2), прокрашиваемых 

флюоресцеином; 

• степень гиперемии конъюнктивы, которая характери-

зовалась выраженностью местной сосудистой реакции, 

согласно рутинной практике, оценивалась субъективно 

при биомикроскопии и регистрировалась со следующими 

критериями: конъюнктива не гиперемирована,  умеренно 

гиперемирована,  гиперемирована в сильной степени; 

• степень выраженности роговичного синдрома (светобо-

язнь, слезотечение, блефароспазм)  оценивалась субъективно 

в баллах (от 1 до 4): 

— 1 балл — роговичный синдром отсутствует при на-

правлении света щелевой лампы; 

— 2 балла — роговичный синдром не проявляется при 

дневном свете, но проявляется при направлении света 

щелевой лампы; 

— 3 балла — роговичный синдром проявляется при 

дневном свете; 

— 4 балла — роговичный синдром проявляется при ком-

натном освещении; 

• чувствительность роговицы определялась с помощью 

реакции на прикосновение ватного фитилька в центре ро-

говицы и четырех точках на ее периферии. При отсутствии 

реакции на касание фитилька на роговицу начинали укла-

дывать более толстые его части до появления роговичного 

рефлекса. Если данным методом корнеальный рефлекс вы-

звать не удавалось, фиксировалось отсутствие чувствитель-

ности. Критерии чувствительности:  отсутствует, сниженная, 

нормальная. 

Все три клинических подразделения, участвующих в 

данном исследовании, использовали одни и те же методы 

обследования пациентов.

Статистический анализ полученных данных выполнен 

с использованием пакета Statistica 8.0. Статистический ана-

лиз проводился в следующих популяциях пациентов.

1. Популяция всех включенных пациентов, или ITT-

популяция (Intention-to-treat) — все пациенты, получившие 

хотя бы одну дозу исследуемого препарата. Данные, полу-

ченные от пациентов из ITT-популяции, использованы для 

анализа безопасности и анализа эффективности.

2. PP-популяция (Per Protocol) — все пациенты, 

полностью закончившие исследование без существенных 

отклонений от протокола. Данные, полученные от пациентов 

из РР-популяции, использованы для анализа по основному 

критерию эффективности и остальным критериям. 

3. Популяция оценки безопасности — пациенты, ко-

торым был введен исследуемый препарат хотя бы один раз 

и для которых есть оценка состояния или нежелательные 

явления (НЯ) хотя бы для одной временной точки после 

введения препарата.

Основной анализ по главному критерию эффектив-

ности проводился на РР-популяции, поддерживающий — 

на ITT.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Первичным параметром оценки эффективности в 

данном исследовании служило относительное число па-

циентов (%) с клиническим выздоровлением, т. е. с при-

знаками полной эпителизации роговицы (отношение числа 

клинически вылеченных пациентов к общему количеству, 

включенных в исследование) через 5, 10 и 15 дней терапии 

исследуемыми препаратами. 

Полную эпителизацию при визитах 3 и 4 зареги-

стрировали у значимо (p < 0,001) большего количества 

пациентов из группы комбинации исследуемого препарата 

Панавир® + Ацикловир (24,07 и 88,89 % соответственно), чем 

у пациентов из группы монотерапии препаратом Ацикловир 
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(0,00 и 28,85 % соответственно). К визитам 5 и 6 полную эпи-

телизацию отметили у всех пациентов обеих групп (рис. 1).

Медиана дефекта эпителия среди получавших ком-

бинированную терапию (группа 1) при визитах 3 и 4 была 

статистически значимо (p < 0,001) меньше, чем у получавших 

монотерапию ацикловиром (группа 2).

Нормализацию состояния конъюнктивы оценивали в 

ходе колориметрии. При визите 4 в группе монотерапии за-

регистрировано статистически значимо большее количество 

пациентов с гиперемией конъюнктивы слабой степени, чем 

в группе комбинированной терапии: 59,26 % против 23,08 

% (p < 0,001). 

При визите 3 у пациентов из группы комбинирован-

ной терапии была также статистически значимо меньше 

выраженность роговичного синдрома, чем у пациентов из 

группы монотерапии. Доля пациентов, у которых при визитах 

3 и 4 отсутствовал роговичный синдром при направлении 

света щелевой лампы, в группе 1 составляла 11,11 и 61,11 % 

соответственно, в то время как в группе 2 — 3,85 и 19,61 % 

соответственно (рис. 2). 

Динамика показателей чувствительности роговицы 

(популяция ITT, PP) представлена на рисунке 3.

Межгрупповые статистически значимые различия 

чувствительности роговицы отсутствовали. 

Безопасность проводимой терапии в данном исследова-

нии оценивали посредством мониторинга и регистрации НЯ

(с оценкой степени их тяжести и взаимосвязи с проводи-

мой терапией), учета изменений параметров клинических 

анализов и результатов оценки жизненно важных функций. 

В группе комбинированной терапии всего выявили 14 НЯ 

у 13 пациентов, все НЯ были легкой степени. Ни одно НЯ 

не было связано с получаемым лечением. В группе сравнения 

зарегистрировано 11 НЯ у 14 пациентов, все НЯ были легкой 

степени, связанным с получаемым лечением сочли только 

одно НЯ (повышение числа эозинофилов).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Первичным параметром эффективности в данном 

исследовании служило относительное число пациентов с 

клиническим выздоровлением, т. е. с признаками полной 

Рис. 1. Динамика показателей флюоресцеиновой пробы для оценки 
дефекта эпителия. По оси абсцисс — нумерация визитов пациентов. 
По оси ординат — площадь дефекта эпителия в мм2. Ме — меди-
анное значение статистических показателей от минимального к 
максимальному. Q —   квартили
Fig. 1. Dynamics of fluorescein test parameters for assessing an 
epithelial defect (group 1 — on the left, group 2 — on the right). 
The abscissa shows the numbering of patient visits. The y-axis shows the 
area of the epithelium defect in mm2. Ме — median value of statistical 
indicators from minimum to maximum. Q — quartiles

Рис. 3. Динамика показателей чувствительности роговицы (попу-
ляция ITT, PP). По горизонтали отмечено количество глаз (роговиц), 
где оценивалась чувствительность при соответствующих визитах. 
По вертикали — степень чувствительности роговицы на каждом 
конкретном визите (нормальная, сниженная, отсутствует)  
Fig. 3. Dynamics of corneal sensitivity scores (ITT population, PP).
The number of eyes (corneas) is marked horizontally, where sensitivity 
was assessed at the respective visits (group 1 — on the left, group 2 — 
on the right). On the vertical — the degree of sensitivity of the cornea at 
each specific visit (normal, reduced, missing)

Рис. 2. Частота роговичного синдрома при визите 4 в 1-й группе 
(комбинированная терапия) и в группе 2 (монотерапия)
Fig. 2. Frequency of corneal syndrome at visit 4 in group 1 (combined 
therapy) and in group 2 (monotherapy)

эпителизации роговицы в процентном соотношении (отно-

шение числа клинически вылеченных пациентов к общему 

количеству включенных в исследование) через 5, 10 и 15 дней

терапии исследуемыми препаратами. Превосходство ком-

бинированной терапии в группе 1 (Панавир® глазные капли 

0,004 % + Ацикловир мазь глазная 3 %) над монотерапией 

в группе 2 (плацебо + Ацикловир мазь глазная 3 %) под-

тверждено при визитах 3 и 4, т. е. на 5-й и 10-й дни от начала 

терапии соответственно. Медиана дефекта эпителия среди 

получавших комбинированную терапию (группа 1) при ви-

зитах 3 и 4 была статистически значимо (p < 0,001) меньше, 

чем у получавших монотерапию ацикловиром (группа 2). 

Нормализация состояния конъюнктивы при визите 4 за-

регистрирована у большего количества пациентов в группе 

комбинированной терапии, чем в группе монотерапии. 

Выраженность роговичного синдрома при визитах 3 и 4 

была статистически значимо меньше у пациентов группы 
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комбинированной терапии, чем у пациентов группы моно-

терапии. Значимые межгрупповые различия в чувствитель-

ности роговицы отсутствовали.

Учитывая сроки эпителизации  роговицы (по данным 

флюоресцииновой пробы) и нормализации состояния конъ-

юнктивы, степень выраженности роговичного синдрома, 

динамику чувствительности роговицы и остроты зрения, 

можно сделать следующие ВЫВОДЫ.
1. В группе комбинированной терапии  (Ацикловир 

и Панавир) на 4-м визите (10-й день лечения) полная эпи-

телизация  роговицы наблюдалась у 88,89 %  пациентов, в 

то время как в группе монотерапии ацикловиром только у 

28,85 % пациентов.

2. Препарат Панавир® глазные капли 0,004 % показал 

более высокую терапевтическую эффективность в комби-

нированном лечении герпетического кератита в сравнении 

с группой монотерапии глазной мазью Ацикловир 3 %, что 

наиболее значимо было подтверждено при визитах 3 и 4, 

т. е. на 5-й и 10-й дни от начала терапии соответственно.

3. Синергидный эффект противовирусной комбини-

рованной терапии продемонстрировал сокращение сроков 

нормализации состояния конъюнктивы и эпителизации 

роговицы.

4. У пациентов из группы комбинированной терапии 

гораздо раньше исчезали жалобы, характерные для рогович-

ного синдрома, чем у пациентов из группы монотерапии. 

Доля пациентов, у которых при визитах 3 и 4 роговичный 

синдром отсутствовал при направлении света щелевой лам-

пы, в группе 1 составлял 11,11 и 61,11 % соответственно, в то 

время как в группе 2 — 3,85 и 19,61 % соответственно. 

5. Панавир® глазные капли 0,004 % обладает хорошей 

переносимостью и высокой эффективностью, в частности 

при включении в алгоритм комбинированной терапии оф-

тальмогерпеса, что предполагает широкие перспективы его 

использования при данной патологии.
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