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V. Відомості про дисертацію
Мова дисертації:
Коди тематичних рубрик: 76.31

Тема дисертації:
1. Статеві чинники в формуванні фармакологічної активності та токсичності сучасних нестероїдних
протизапальних засобів

2. Sex factors in the formation of pharmacological activity and toxicity of modern nonsteroidal anti-inflammatory
drugs

Реферат:
1. Дисертаційна робота присвячена проблемі покращення ефективності та безпеки лікування нестероїдними
протизапальними засобами (НПЗЗ) у осіб чоловічої та жіночої статі на основі дослідження
фармакокінетичних та метаболічних механізмів, що забезпечують формування статевих відмінностей
відповіді організму на дію НПЗЗ та обґрунтування підходів до корекції гастро- та нефротоксичного ефектів
цих лікарських засобів. Виявлено, що головний вклад в формування гендерних змін специфічної активності
та токсичності НПЗЗ вносять тип статевих гормонів та індивідуальні зміни їх продукції. Більш виразна
знеболююча і протизапальна дія та менша токсичність асоціюються з естрогенами, більш висока токсичність
і менший терапевтичний ефект - з тестостероном. Превалювання жіночої статі в специфічній
фармакологічній активності НПЗЗ обумовлено більш повільною елімінацією їх з організму, що пов'язано з



меншою активністю ферментів, які забезпечують біотрансформацію НПЗЗ. В той же час, вища токсичність
цих препаратів у самців спряжена з меншою опірністю слизової оболонки шлунку та нирок до дії
пошкоджуючих факторів, а також більшою здатністю диклофенаку зменшувати Н2S-стимульовану
вазодилятацію мезентеріальної та ниркової артерій у тварин чоловічої статі.

2. Dissertation is devoted to the problem of improvement of efficiency and safety of nonsteroidal anti-
inflammatory drugs therapy at male and female on the basis of research of pharmacokinetic and metabolic
mechanisms which provide formation of sex differences in the answer of an organism to the action of NSAIDs and
a substantiation of approaches to the correction of gastro - and nephrotoxicity of these preparations. The basic
contribution to the formation of gender differences in specific activity and toxicity of NSAIDs bring type of sex
hormones and individual level of their production. More expressed analgesic and anti-inflammatory effects and
lower toxicity is associated with estrogens, while high toxicity and less expressed therapeutic effect - with
testosterone. Female prevalence in specific pharmacological activity of NSAIDs is caused by slow elimination of
these drugs from the organism that is connected with smaller activity of enzymes which provide biotransformation
of NSAIDs. At the same time, higher toxicity of these drugs in males is interfaced to smaller resistibility of a
stomach mucous membrane and kidneys to the damaging factors, and also higher ability of diclophenac to reduce
Н2S-stimulated vasodilatation of mesenteric and renal arteries in males.
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