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Мова дисертації:
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Тема дисертації:
1. Ідентифікація та характеристика білків-партнерів фосфатази PTEN

2. Identification and characterization of PTEN phosphatase binding proteins

Реферат:
1. Об'єкт - молекулярні механізми функціонування сигнальних систем клітини. Мета - ідентифікувати нові
функціональні зв'язки між фосфатазою PTEN та білками-учасниками різних сигнальних ланцюгів за
допомогою двогібридної дріжджової системи та підтвердити виявлену в дріжджах взаємодію із
використанням методів молекулярної біології in vitro та в системах вищих еукаріотів. Методи - клонування
фрагментів кДНК та сайт-спрямований мутагенез, дріжджова двогібридна система, методи статевого злиття
клітин дріжджів, поверхневий плазмонний резонанс BIAcore, преципітація білкових комплексів із
використанням GST-злитих білків, гель-фільтрація. Результати та новизна - створено нові байт-конструкції,
що експресують С-кінцеву та повнорозмірну мутантну форму PTEN. Вперше проведено скринування кДНК
бібліотек раку кишечнику людини, 18-денного ембріона миші та клітин HeLa. Вперше виявлено вісім нових
білкових партнерів PTEN, специфічність взаємодій яких підтверджено у клітинах дріжджів. Вперше отримано
моноклональні антитілапроти FABP4. Вперше показато можливість утворення комплексу між PTEN та FABP4



in vitro та в клітинах жирової тканини. Вперше встановлено кореляцію експресії генів FABP4 та PTEN у
процесі диференціації адипоцитів. Вперше запропоновано гіпотезу стосовно ролі ідентифікованих білково-
білкових взаємодій фосфатази у адипоцитах.

2. The object - molecular mechanisms of cell signal system function. The aim of the work was to reveal a novel
functional links between PTEN phosphatase and proteins that involved in different signal pathways by yeast two-
hybrid system and to confirm the PTEN-novel protein interaction found in yeast using methods of molecular
biology in vitro and the systems of high eukaryotes. Applied methods - cDNA fragment cloning and site-directed
mutagenesis, yeast two-hybrid screen, yeast mating assay, surface plasmon resonance BIAcore, GST-pull down
assay and gel-filtration. Results and novelty - new bait-constructs expressing C-terminal and full mutant PTEN
have been created. The screening of cDNA Colon Cancer, 18-day Mouse Embryo and HeLa cell libraries has been
carried out. Eight new PTEN-binding proteins have been revealed and the specificity of the interactions was
confirmed in yeast cells. The monoclonal anti-FABP4 antibodies have been generated. The possibility of PTEN-
FABP4 complex formation in vitro and inadipocytes has been shown. The hypothesis of PTEN possible function in
adipocytes has been proposed.
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