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V. Відомості про дисертацію
Мова дисертації:
Коди тематичних рубрик: 34.45.05

Тема дисертації:
1. Фармакокінетика, імуномодулюючі та антиметастатичні властивості ліпосомної форми глюкозамініл-
мурамілдипептиду (експериментальне дослідження)

2. Pharmacokinetic, immunomodulatory and antimetastatic properties of glucosaminyl-muramyl dipeptide
liposomal form (experimental research).

Реферат:
1. Дисертація присвячена вивченню фармакокінетики ліпосомних форм глюкозамініл-мурамілдипептиду
(ГМДП), впливу на активність макрофагів, визначенню антиметастатичного ефекту. Вперше встановлено, що
ліпосомна форма змінює фармакокінетику і розподіл глюкозамініл-мурамілдипептиду при
внутрішньовенному введенні мишам. Показано, що ліпосомний ГМДП підвищував активність макрофагів,
ізольованих з селезінки, легенів, і перитонеальних, в реакції респіраторного вибуху, що призводило до
збільшення в 2-3 рази продукції клітинами супероксиду у відповідь на вторинні стимули (ФМА, зимозан,
ЛПС). В оточенні активованих макрофагів ліпосоми в якості редокс-активної пастки знижували ефективну
концентрацію супероксиду, вірогідно за участі оксиду азоту. Вперше доведено, що ліпосомний ГМДП
дозозалежним чином модулює здатність активованих макрофагів синтезувати оксид азоту. Врахування
особливостей фармакокінетики та впливу на активацію і поляризацію функцій тканинних макрофагів є



важливими передумовами для ефективного застосування ліпосомного глюкозамініл-мурамілдипептиду в
протипухлинній імунотерапії.

2. The aim of this work was to investigate glucosaminyl-muramyl dipeptide (GMDP) both free and liposomal form
pharmacokinetics and biodistribution, liposomal GMDP influence on activity of macrophages and antimetastatic
effects. For the first time liposomal peptide was demonstrated to modulate macrophage nitric oxide synthesis
activity in dose dependent mode by nitrite and nitrate definition as final metabolites. Nitrite and nitrate
production by macrophages in response to LPS was found to be enhanced by liposomal GMDP at lower
concentrations (0.02 mkg/ml) and suppressed at higher (up to 0.5 mkg/ml). The specific features of
pharmacokinetics and modes of tissue macrophages activity modulation are anticipated as key requirement for
effective liposomal GMDP use in anticancer immunotherapy.
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