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Тема дисертації:
1. Обмін та зв'язок поліамінів з функціонуванням ядерного фактору транскрипції NF-kappaB при пухлинах
молочної залози

2. Metabolism of polyamines and their relationship with functioning of nuclear transcription factor NF-kappaB in
breast tumors

Реферат:
1. Дисертацію присвячено вивченню взаємозв'язку між метаболізмом поліамінів (ПА) і функціонуванням
ядерного фактору транскрипції NF-kappaB. Досліджено показники обміну ПА у хворих з новоутвореннями
молочної залози. В модельних експериментах за допомогою біосенсорних та флуориметричних методів
показано, що природні ПА, на відміну від синтетичного аналога ПА та інгібітора їх біосинтезу ДФМО,
сприяють утворенню комплексу р50 зі специфічними послідовностями ДНК. Показано, що в клітинах
карциноми молочної залози мишей Са 755, карциносаркоми молочної залози щурів Уокер-256 та раку
молочної залози людини MCF-7 виснаження ПА за допомогою ДФМО призводить до збільшення вмісту р50 і,
в значно меншій мірі, р65 субодиниць фактору NF-kappaB в ядрах. При компенсації ДФМО-індукованого



виснаження ПА шляхом додавання путресцину вплив деплеції ПА на вміст білків р50 та р65 нівелюється.
Виявлено, що виснаження ПА призводить до зменшення вмісту білків - продуктів онкогенів c-myc i bcl-XL,
що свідчить про нездатність факторуNF-kappaB виконувати функцію транскрипції по відношенню до
досліджуваних генів в умовах ДФМО-індукованого виснаження ПА.

2. The work is devoted to study of relationship between metabolism of polyamines (PA) and function of nuclear
transcription factor NF-kappaB. The indices of PA metabolism in the patients with breast tumors are studied. In
model experiments performed by biosensor and fluorimetric techniques, it is demonstrated that the natural PA, in
contrast to a synthetic analogue of PA and an inhibitor of biosynthesis of polyamines - difluoromethylornithine
(DFMO), facilitaes the binding of p50 to specific DNA sequences. It is shown that in mouse breast carcinoma cells
Ca 755, rat carcinosarcoma cells Walker-256 and human breast cancer cells MCF-7, DFMO-induced polyamines
depletion causes an increase of the content of p50 and, to a lesser extent, p65 subunits of NF-kappaB in the nuclei.
If the DFMO-induced polyamines depletion is compensated by adding putrescine, the effect of PA depletion on the
content of p50 and p65 is fully supressed. It is found that polyamines depletion causes a decrease of the content of
the protein products of the oncogenes c-myc and bcl-XL, thus indicating that NF-kappaB is unable to perform its
transcriptional function with respect to the studied genes under conditions of DFMO-induced polyamines
depletion.
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