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1. Біохімічні механізми розвитку клітинної інсулінорезистентності за умов експериментального цукрового
діабету 2 типу.

2. Biochemical mechanisms of the insulin resistance development under type 2 diabetes mellitus.

Реферат:
1. Дисертаційна робота присвячена дослідженню біохімічних механізмів розвитку інсулінорезистентності за
умов експериментального цукрового діабету 2 типу. Проаналізовано функціонування ключових ланок
інсулінового сигнального каскаду в печінці, м'язовій та жировій тканинах контрольних та діабетичних тварин
за умов стимуляції інсуліном та за її відсутності. Встановлено, що розвиток резистентності периферичних
тканин до дії інсуліну супроводжувався зниженням показників стимульованої ним мембранозв'язаної
тирозинпротеїнкіназної активності. Згідно отриманих результатів можна припустити, що такі зміни є
наслідком зменшення вмісту поверхневих рецепторів до інсуліну в клітинах досліджуваних тканин. Було
підтверджено, що окрім рецепторних, існує велика кількість пострецепторних порушень сигнальної
трансдукції у клітинах досліджуваних тканин діабетичних тварин.



2. The dissertation is devoted to study of biochemical mechanisms of the insulin resistance development under
type 2 diabetes mellitus. The main components of the insulin signal cascade were analyzed in liver, muscle and
adipose tissues of the control and diabetic animals under conditions of insulin stimulation and in its absence. The
development of insulin resistance in peripheral tissues was established to be associated with the decrease of
membrane insulin-stimulated tyrosine protein kinase activity. As it was demonstrated, such changes followed
reduction of the surface insulin receptors number in cells of the investigated tissues while the decrease of the
receptor affinity to its natural ligand wasn't involved in development of the present pathological condition. Besides
defects on the receptor level, varieties of post-receptor disturbances in signal transduction were confirmed for
the examined tissues of diabetic animals. The decrease of insulin-stimulated phosphatidylinositol 3-kinase and
glycogen synthase activities as well as changes in hexokinases functioning was demonstrated in peripheral tissues
under type 2 diabetes mellitus. It was established that insulin resistance development involves disorders
associated with intracellular translocation processes of glucose transporter proteins in response to insulin action
in insulin-dependent tissues of diabetic rats. The study of tyrosine protein phosphatase activity in various
subcellular fractions of liver, muscle and adipose tissues of diabetic animals demonstrated that present enzymes
were involved in negative regulation of insulin signal transduction under type 2 diabetes.
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