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1. Вплив таргетної противірусної терапії на клініко-лабораторні та імунні показники у хворих на COVID-19
коморбідний з метаболічно асоційованою жировою хворобою печінки

2. The impact of targeted antiviral therapy on clinical, laboratory, and immune parameters in patients with COVID-
19 and comorbid metabolic associated fatty liver disease

Реферат/анотація:
1. Дисертаційна робота присвячена комплексному дослідженню впливу таргетної противірусної терапії на
клініко-лабораторні, імунні та молекулярно-генетичні показники у пацієнтів з COVID-19, коморбідним з
метаболічно асоційованою жировою хворобою печінки (МАЖХП). Встановлено, що наявність МАЖХП у
пацієнтів з COVID-19 не є самостійним фактором ризику тяжкого перебігу захворювання, а її вплив
опосередкований іншими супутніми метаболічними факторами, що спростовує раніше існуючі гіпотези. У
когорті пацієнтів з МАЖХП оцінено ефективність таргетної противірусної терапії
нірматрелвіром/ритонавіром, що підтвердило його високу клінічну ефективність, незалежно від наявності
цієї супутньої патології, а також показало його переваги в скороченні терміну госпіталізації та покращенні



клінічних показників. Досліджено вплив однонуклеотидних поліморфізмів (ОНП) генів IFNAR2, ACE2, OAS1 та
OAS3 на клініко-лабораторні показники та динаміку їхніх змін у пацієнтів з COVID-19 та МАЖХП. Виявлено,
що певні алелі асоційовані з менш або більш сприятливим перебігом захворювання та відповіддю на
лікування, що відкриває нові перспективи для персоналізованої медицини. Вперше в українській популяції
досліджено експресію генів AHR, FFAR2, FXR та TGR5 у пацієнтів з COVID-19, що дозволило встановити їхню
роль у патогенезі захворювання та виявити нові взаємозв'язки. Зокрема, вперше показано, що знижена
експресія AHR у пацієнтів з МАЖХП асоціюється з підвищеними показниками коагуляції, що вказує на його
можливу роль у розвитку тромботичних ускладнень. Виявлено, що знижена експресія FXR та TGR5 корелює з
тяжкістю перебігу захворювання, а також з показниками системного запалення та метаболізму.

2. The dissertation is devoted to a comprehensive study of the impact of targeted antiviral therapy on the clinical,
laboratory, immune, and molecular-genetic parameters in patients with COVID-19 comorbid with metabolic
associated fatty liver disease (MAFLD). It has been established that the presence of MAFLD in patients with COVID-
19 is not an independent risk factor for a severe disease course; rather, its impact is mediated by other
concomitant metabolic factors, which refutes previously existing hypotheses. In a cohort of patients with MAFLD,
the efficacy of targeted antiviral therapy with nirmatrelvir/ritonavir was evaluated, confirming its high clinical
effectiveness regardless of the presence of this comorbidity, and demonstrating its benefits in reducing
hospitalization time and improving clinical outcomes. The impact of single nucleotide polymorphisms (SNPs) in the
IFNAR2, ACE2, OAS1, and OAS3 genes on clinical and laboratory parameters and their dynamic changes in patients
with COVID-19 and MAFLD was investigated. It was found that certain alleles are associated with a more or less
favorable disease course and treatment response, opening new perspectives for personalized medicine. For the
first time in the Ukrainian population, the expression of AHR, FFAR2, FXR, and TGR5 genes in COVID-19 patients
was studied, allowing the determination of their role in disease pathogenesis and the identification of new
interrelationships. Notably, it was shown that reduced AHR expression in MAFLD patients is associated with
elevated coagulation parameters, indicating its potential role in the development of thrombotic complications. It
was discovered that reduced expression of FXR and TGR5 correlates with disease severity, as well as with
indicators of systemic inflammation and metabolism.
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