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2. Role of induction of cytochrome P-450 2E1 in pathogenesis of isoniazid hepatotoxicity

Реферат:
1. Дисертацію присвячено експериментальному дослідженню ролі індукції CYP 2E1 в патогенезі
гепатотоксичної дії ізоніазиду та обґрунтуванню шляхів її корекції. Показано доцільність комплексного
підходу щодо корекції активації CYP 2E1 його індукторами, здатними проявляти токсичний вплив на печінку.
Показано наявність прямої кореляційної залежності між активністю фермента-маркера CYP 2E1, n-
нітрофенолгідроксилази, в печінці щурів та критеріальними показниками ушкодження печінки за умов
застосування ізоніазиду. На прикладі дисульфіраму, специфічного інгібітора CYP 2E1, уведеного щурам
сумісно з ізоніазидом, за допомогою біохімічних та морфологічних методів доведено наявність зв'язку між
здатністю останнього індукувати CYP 2E1 та проявами його гепатотоксичності. Встановлено здатність
експериментальної полівітамінної композиції метаболічної дії "МВ", яка містить ряд біологічно активних
речовин, знижувати індукцію CYP 2E1, проявляти антиоксидантні та гепатопротекторні властивості.

2. The main point of this dissertation is an investigation of the role of the cytochrome P-450 2E1 induction in
pathogenesis of isoniazid hepatotoxicity. This research proved the importance of complex approach for correction



of cytochrome P-450 2E1 induction by its inductors, which can be a cause of liver injury. Direct correlation
between p-nitrophenolhydroxylasе activity (cytochrome P-450 2E1 marker enzyme) in the rat liver and criterial
indices of liver injury in case of using isoniazid was shown. In case of using the cytochrome P-450 2E1 selective
inhibitor disulfiram combined with isoniazid, using of the biochemical and morphological methods, have proved a
direct connection between an ability of the isoniazid to induce the cytochrome P-450 2E1 an its hepatotoxicity.
The research showed the ability of experimental polyvitamin composition "MV" with metabolic action, which
contain a bioactive substances to decrease the induction of the cytochrome P-450 2E1, show its antioxidant and
hepatoprotective effect.
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