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Тема дисертації:
1. Роль гепсидину при формуванні медикаментозної резистентності до доксорубіцину.

2. The role of hepcidin in drug resistance formation to doxorubicin.

Реферат:
1. Дисертація присвячена актуальній проблемі онкології - з'ясуванню особливостей вмісту ГЕПС при
формуванні фенотипу медикаментозної резистентності до доксорубіцину в експериментальних моделях
РМЗ in vitro та in vivo та обґрунтуванню можливості використання показників сироваткового та пухлинного
ГЕПС в якості маркера чутливості РМЗ до НПХТ. В експериментальній системі in vitro встановлено вищий
рівень ГЕПС у клітинах MCF-7/Dox порівняно з клітинами чутливої лінії MCF-7 (р<0,05). В експериментальній
системі in vivo доведено, що важливою складовою формування медикаментозної резистентності до
доксорубіцину та прогресії пухлинного росту є підвищення рівня ГЕПС у сироватці крові та пухлинній
тканині експериментальних тварин. На клінічному матеріалі хворих на РМЗ виявлено, що зростання
показників сГЕПС та пГЕПС асоціюється зі злоякісним процесом у молочній залозі. Встановлено, що
підвищення експресії ГЕПС у пухлинній тканині та його рівня в сироватці периферичної крові хворих на РМЗ



обернено корелює із зниженням експресії мікроРНК-122 (r=-0,62; r=-0,68 відповідно; p<0,05). Визначено
зв'язок рівня сГЕПС та циркулюючої мікроРНК-122 з чутливістю хворих на РМЗ до НПХТ (p<0,05), що
обґрунтовує можливість використання цих показників в якості додаткових об'єктивних маркерів чутливості
РМЗ до хіміотерапії в неоад'ювантному режимі.

2. The thesis is devoted to the actual issue of oncology - analysis of HEPC content in the context of during
formation of drug-resistant phenotype to doxorubicin in BC experimental models in vitro and in vivo and to the
grounding of possibilities of using indices of serum and tumor HEPC as the marker of BC sensitivity to neoadjuvant
polychemotherapy. In in vitro experimental system higher levels of HEPC were found in MCF-7/Dox cells
compared with sensitive MCF-7 cells (p <0.05). In the experimental system in vivo, we have demonstrated that the
increase of HEPC in serum (sHEPC) and in tumor tissue (tHEPC) of the experimental animals is an important
component of the doxorubicin resistance formation and progression of tumor growth. In the clinical material of
BC patients, we have found that increase of sHEPC and tHEPC rates is associated with malignancy processes in the
breast. We have established that increased expression of HEPC in tumor tissue and its serum levels in peripheral
blood of BC patients are inversely correlated with reduced expression of miR-122 (r = -0.62; r =0 -0.68,
respectively; p <0.05). The association of sHEPC and circulating miR-122 with sensitivity to neoadjuvant
polychemotherapy of BC patients was proven (p <0.05) suggesting that these indicators may be useful as additional
objective markers of the sensitivity of breast cancer to the neoadjuvant chemotherapy regimen.
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