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VII. Відомості про ДіР
Назва роботи українською:
Роль імуномодуляторної активності у протипухлинній дії традиційних та експериментальних
медикаментозних препаратів за їх доставки полімерними наноносіями до різних клітин-мішеней in vitro та
in vivo

Назва роботи англійською:
The role of immunomodulatory in the antitumor action of traditional and experimental medicines at their delivery
by polymeric nanocarriers to various target cells in vitro and in vivo

Реферат українською:
 В рамках 1 етапу роботи здіймнено оцінку токсичної дії in vivo (лабораторні миші) синтезованих похідних
піролідиндіон-тіазолідинону (сполука Les-6485) і тіопірано[2,3-d]тіазолу (сполука Les-6400), які проявили
найвищу протипухлинну активність в дослідах in vitro. За дії цих сполук миші лінії С57BL/6 не втрачали ваги
і всі тварини вижили, тоді як введення тваринам доксорубіцину викликало 50% загибель тварин, зменшення
їхньої маси і суттєво знижувало кількість лейкоцитів, тромбоцитів, еритроцитів і гемоглобіну в
периферичній крові мишей. В рамках 2 етапу роботи визначено окисно-відновну та електрофільну
активність досліджуваних в роботі похідних піролідиндіон-тіазолідинону і тіопірано[2,3-d]тіазолу. Отримані
результати вказують на тіол-реактивність цих похідних. В рамках 3 етапу роботи здійснено порівняння
здатності традиційних (доксорубіцин, оксаліплатин) та експериментальних (4 похідні тіосемікарбазонів –
тріапін (3-AP), COTI-2, DpC, KP-2550) протипухлинних препаратів індукувати імуногенну клітинну смерть на
моделі мишачої меланоми В16, а також запобігати розвитку даної пухлини у мишей лінії C57BL/6 при
введенні клітинної вакцини із меланомних клітин B16F10/wt, оброблених вказаними препаратами. Визначено
тривалість життя тварин, яких піддавали імунізації, розміри їхньої пухлини, а також показники їх
гематологічного профілю (лейкоцити, еритроцити, тромбоцити, лімфоцити, нейтрофіли, моноцити, вміст
гемоглобіну) на 30-й і 120-й день після ре-інокуляції пухлини. В рамках 4 етапу роботи розроблено метод
одержання препарату для лікування поверхневих ран на основі гелю хітозану, що містить антибіотик
ампіцилін, приєднаний до хітозану іонним зв’язком між карбоксильною групою ампіциліну та аміногрупами
хітозану. Розроблено зручні методи отримання гідрогелів на основі хітозану, стабілізованих природними
поліаніонними полімерами (гіалуроновою кислотою і хондроїтин-6-сульфатом). Усі компоненти створених
гідрогелів є нетоксичними для клітин ссавців.

Реферат англійською:
 As part of the 1st stage of the work, the in vivo toxic effect on laboratory mice of synthesized derivatives of
pyrrolidinedione-thiazolidinone (compound Les-6485) and thiopyrano[2,3-d]thiazole (compound Les-6400) was
evaluated. Under the influence of these compounds, mice of the C57BL/6 line did not lose weight and all animals
survived, while the administration of doxorubicin to animals caused 50% death of animals, a decrease in their
weight and significantly reduced the number of leukocytes, platelets, erythrocytes and hemoglobin in the
peripheral blood of mice. As part of the 2nd stage of the work, the low thiol reactivity of the pyrrolidinedione-
thiazolidinone and thiopyrano[2,3-d]thiazole derivatives was indicated. Within the framework of the 3rd stage of
the work, a comparison of the ability of doxorubicin, oxaliplatin and experimental (4 thiosemicarbazone derivatives
– triapine (3-AP), COTI-2, DpC, KP-2550) agents to induce immunogenic cell death in the B16 mouse melanoma
model was carried out and also to prevent the development of this tumor in mice of the C57BL/6 line upon the
introduction of a cellular vaccine from B16F10/wt melanoma cells treated with the indicated drugs. The life
expectancy of the immunized animals, the size of their tumor, as well as the indicators of their hematological
profile (leukocytes, erythrocytes, platelets, lymphocytes, neutrophils, monocytes, hemoglobin content) on the 30th
and 120th day after re-inoculation of the tumor were determined. As part of the 4th stage of the work, a method of



obtaining a chitosan gel containing the antibiotic ampicillin, attached to chitosan by an ionic bond, was developed.
Convenient methods for obtaining chitosan-based hydrogels stabilized by natural polyanionic polymers
(hyaluronic acid and chondroitin-6-sulfate) have been developed. All components of the created hydrogels are
non-toxic for cells of epithelial and connective tissues of mammals.
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