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SUMMARY. To determine the sex differences in the pharmacokinetics of icotinib, an oral epidermal
growth factor receptor tyrosine kinase inhibitor, we examined the plasma levels of icotinib in male and fe-
male rats treated with a single oral administration of icotinib (35 mg/kg) by a rapid, sensitive and accurate
UPLC-UV method. Our study revealed that the plasma levels of icotinib in the female rats had significant-
ly increased compared to male rats. The AUC ., Cphax and T, of icotinib in female rats group were
4.59-, 1.98- and 2.22-fold higher than those in male rats group (P < 0.01, respectively), and the CL/F and
t1, were 4.72- and 1.43-fold lower than those in male rats group (both P < 0.01). These results demonstrate
the existence of marked gender differences for icotinib in rats. Therefore, icotinib administration should
be carefully considered in women.

RESUMEN. Para determinar las diferencias de sexo en la farmacocinética de icotinib, un crecimiento epidérmico
inhibidor del receptor del factor de la tirosina quinasa oral, se examinaron los niveles plasmdticos de icotinib en
ratas macho y hembra tratadas con una tnica administracion oral de icotinib (35 mg/kg) por un método fr UPLC-
UV répido, sensible y preciso. Nuestro estudio reveld que los niveles plasmaticos de icotinib en las ratas hembras
habian aumentado significativamente en comparacién con las ratas macho. La AUC( o, Cax ¥ Tax de icotinib
en el grupo de ratas hembras eran 4.59, 1.98 y 2,22 veces mayores que los del grupo de ratas macho (P < 0,01,
respectivamente), y el CL/F y ty, fueron 4,72 y 1,43 veces menor que los del grupo de ratas macho (ambos para P
< 0,01). Estos resultados demuestran la existencia de diferencias de género marcados para icotinib en ratas. Por
lo tanto, la administracién de icotinib debe ser cuidadosamente considerada en mujeres.
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