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Форма власності:
Сфера управління: Нацiональна академія наук України

Ідентифікатор ROR: Не застосовується
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V. Відомості про дисертацію
Мова дисертації:
Коди тематичних рубрик: 34.15.37

Тема дисертації:
1. 1. Особливості організації і функціонування сигнальних мереж в нормальних та пухлинних клітинах

2. 3. Features of signalling network organization and functioning in normal and tumour cells

Реферат:
1. 1. Об'єкт: сигнальні мережі нормальних та пухлинних клітин. Мета: з'ясування особливостей динаміки
сигнальних процесів в нормальних та пухлинних клітинах, ролі стехіометрії адаптерних/риштувальних
білків в надмолекулярних сигнальних комплексах в забезпеченні специфічності і інтенсивності
внутрішньоклітинного сигналювання. Методи досліджень: конструювання експресувальних векторів,
експресія рекомбінантних білків у бактерійній і бакуловірусній системах та в клітинах ссавців, отримання
поліклональних та моноклональних антитіл, Вестерн- та Нозерн-блот аналіз, імунофлуоресцентна
мікроскопія, імуногістохімія, очистка білків іонообмінною, гель-проникаючою та афінною хроматографією,
аналіз ферментативної активності низки сигнальних білків. Теоретичні і практичні результати: Проведено
комплекс експериментальних робіт, за результатами якого запропоновано гіпотезу про системний характер
осциляцій сигнальних процесів в нормальних і пухлинних клітинах евкаріот та їх роль в координації
спряжених сигнальних шляхів. Запропоновано і експериментально доведено концепцію стосовно критичної
ролі стехіометрії адаптерних/риштувальних білків в надмолекулярних сигнальних комплексах в



забезпеченні специфічності і інтенсивності внутрішньоклітинного сигналювання. Регуляторна сбодиниця
фосфатидилінозит-3-кінази та ендонуклеаза(и) ідентифіковані як нові зв'язувальні партнери адаптерного
білка Ruk . Встановлено зниження експресії Ruk/CIN85 у зразках світлоклітинної карциноми нирки людини.
Отримані дані обґрунтовують можливості впливу на специфічні ланки сигнальних мереж при патологічних
станах людини.

2. 3. The objeсt: signalling networks of normal and tumour cells. The aim: to elucidate features of signalling
processes dynamics in normal and tumour cells, the role of adaptor/scaffold proteins stechiometry providing for
specificity and intensity of intracellular signalling. Methods: construction of expression vectors, expression of
recombinant proteins in bacterial, baculoviral and mammalian systems, production of polyclonal and monoclonal
antibodies, Western and Nothern blot analysis, immunofluorescense microscopy, immunohistochemistry,
purification of proteins using ion exchange and affinity chromatography, determination of enzymatic activity of a
set of signalling proteins. Theoretical and practical results: a range of experimental studies have been carried out
by results of which the hypothesis about system character of signalling processes oscillations in normal and
tumour cells as well as their role in coordination of coupled signalling pathways was suggested. Conception
regarding the critical role of adaptor/scaffold proteins stechiometry providing for specificity and intensity of
intracellular signalling was suggested and experimentally proved. The regulatory subunit of phosphatidylinositol 3-
kinase and endonuclease(es) were shown to be a novel binding partners of adaptor protein Ruk. Decrease of
expression of adaptor protein Ruk/CIN85 was established in human kidney light cell carcinomas. The obtained
data validate the possibilities of signalling targeted therapy under human pathological states.
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