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ÅÓÖÒÒÞ: ËÐÔÕÓÖÏÇÐÕÂÎßÐÞÇ (ÐÂÒÓËÏÇÓ, ÓÇÐÕÅÇÐÑÔÕÓÖÍÕÖÓ-
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Ë ×ÇÓÏÇÐÕÂÏË, ÔÑØÓÂÐâáÜËÏË ÐÂÕËÄÐÖá ÔÕÓÖÍÕÖÓÖ. ²ÂÔÔÏÑÕÓÇÐÞ ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕË ÒÓËÏÇÐÇÐËâ ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËØ
ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ Ä ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÞØ ÒÑÊËÙËâØ ×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞÇ ËÎË ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞÇ (ÐÖÍÎÇÑ-
×ËÎßÐÞÇ Ë àÎÇÍÕÓÑ×ËÎßÐÞÇ) ÅÓÖÒÒÞ, ÆÎâ ÕÇÔÕËÓÑÄÂÐËâ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÐÕÂÍÕÑÄ Ë ËÊÖÚÇÐËâ ×ÖÐÍÙËÑÐËÓÑ-
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ÄÐËÏÂÐËÇ ÖÆÇÎÇÐÑ ÏÇÕÑÆÂÏ ËÆÇÐÕË×ËÍÂÙËË ÖÚÂÔÕÍÂ ÃÇÎÍÂ, ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐÐÑÅÑ Í ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÌ ÍËÔÎÑÕÇ.
¢ËÃÎËÑÅÓÂ×Ëâ ì 226 ÔÔÞÎÑÍ.
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{£ ÒÑÔÎÇÆÐËÇ ÅÑÆÞ ÆÑÔÕËÅÐÖÕÞ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÞÇ ÖÔÒÇØË Ä ÍÓËÔÕÂÎÎËÊÂ-
ÙËË ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÞØ ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÞØ ÍÑÏÒÎÇÍÔÑÄ Ë ËÊÖÚÇÐËË ËØ
ÔÕÓÖÍÕÖÓÏÇÕÑÆÑÏ ²³¡. ¿ÕË ÓÂÃÑÕÞ ÒÑÆÓÑÃÐÑ ÓÂÔÔÏÑÕÓÇÐÞ Ä ÑÃÊÑÓÇ
£ÇÓÆÂÌÐÂ Ë ¯ÑÓÏÂÐÂ.1

µÔÒÇØË ØËÏËË 74 (1) 2005 # 2005 ²ÑÔÔËÌÔÍÂâ ÂÍÂÆÇÏËâ ÐÂÖÍ, ªÐÔÕËÕÖÕ ÑÓÅÂÐËÚÇÔÍÑÌ ØËÏËË ¯.¥.©ÇÎËÐÔÍÑÅÑ



ÐÂÎßÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕ. ¬ÓÑÏÇ ÕÑÅÑ, Ä àÕËØ ÔÎÖÚÂâØ
ÐÇÑÃØÑÆËÏÑ ÎÑÍÂÎËÊÑÄÂÕß ÆÑÏÇÐ ÃÇÎÍÂ, ÖÚÂÔÕÄÖáÜËÌ Ä ÔÄâ-
ÊÞÄÂÐËË. ¬ àÕÑÌ ÅÓÖÒÒÇ ÏÇÕÑÆÑÄ ÑÕÐÑÔËÕÔâ ÕÂÍÉÇ ÍÑÄÂÎÇÐÕ-
ÐÑÇ ÔÄâÊÞÄÂÐËÇ ÃÇÎÍÂ Ô ¯¬. ³ÖÜÇÔÕÄÖÇÕ ÓâÆ ÊÂÆÂÚ, ÆÎâ
ÓÇÛÇÐËâ ÍÑÕÑÓÞØ àÕÑÕ ÏÇÕÑÆ ÐÂ ÔÇÅÑÆÐâÛÐËÌ ÆÇÐß ÒÓÇÆÔÕÂ-
ÄÎâÇÕÔâ ÑÒÕËÏÂÎßÐÞÏ. ±ÓÇÉÆÇ ÄÔÇÅÑ, ÑÐ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ËÆÇÐÕË-
×ËÙËÓÑÄÂÕß ÆÑÏÇÐ ÃÇÎÍÂ Ë ÆÂÉÇ ÑÕÆÇÎßÐÞÇ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÞ,
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖáÜËÇ Ô ÊÂÆÂÐÐÞÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÏ ¯¬ Ä ¯¬-
ÃÇÎÍÑÄÑÏ ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ.3 ë 7 °Ð ÒÓËÏÇÐâÇÕÔâ ÕÂÍÉÇ ÒÓË ËÊÖÚÇÐËË
ÏÖÎßÕËÃÇÎÍÑÄÞØ ÍÑÏÒÎÇÍÔÑÄ, ÑÃÓÂÊÖáÜËØÔâ ÒÓË ÓÇÒÎËÍÂ-
ÙËË, ÕÓÂÐÔÎâÙËË Ë Õ.Æ.; Ä ÚÂÔÕÐÑÔÕË, Ô ÇÅÑ ÒÑÏÑÜßá ÏÑÉÐÑ
ÑÒÓÇÆÇÎâÕß ÃÇÎÍÑÄÞÌ ÍÑÏÒÑÐÇÐÕ, ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖáÜËÌ Ô
ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÞÏ ÖÚÂÔÕÍÑÏ ¯¬.8 ¿ÕÑÕ ÒÑÆØÑÆ ÏÑÉÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑ-
ÄÂÕß ÒÓË ËÊÖÚÇÐËË ÍÎÇÕÑÚÐÞØ àÍÔÕÓÂÍÕÑÄ (ÆÎâ ÐÂØÑÉÆÇÐËâ
ÃÇÎÍÑÄ, ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖáÜËØ Ô ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÑÌ
ÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÒÑÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑÔÕßá), Â ÕÂÍÉÇ Ä ÕÇØÐÑÎÑÅËË
SELEX è (ÆÎâ ÔÇÎÇÍÙËË ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ ÔÑ ÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍÑÌ
ÒÇÓÄËÚÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÑÌ ì ¯¬-ÂÒÕÂÏÇÓÑÄ, ì ÐÇÑÃÓÂÕËÏÑ
ÔÄâÊÞÄÂáÜËØÔâ Ô ÃÇÎÍÑÏ).9, 10

®ÇÕÑÆ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÃÇÎÍÑÄ Ô ¯¬ ËÔÒÑÎß-
ÊÖÇÕÔâ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÞØ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÌ ÒÓÂÍÕË-
ÚÇÔÍË Ô ÏÑÏÇÐÕÂ ÊÂÓÑÉÆÇÐËâ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ ÃËÑÎÑÅËË (Ô
ÔÇÓÇÆËÐÞ 1960-Ø ÅÑÆÑÄ).11 ¬ ÐÂÔÕÑâÜÇÏÖ ÄÓÇÏÇÐË ÐÂËÃÑÎßÛÇÇ
ÓÂÔÒÓÑÔÕÓÂÐÇÐËÇ ÒÑÎÖÚËÎ ÏÇÕÑÆ ×ÑÕÑÂ××ËÐÐÑÌ ÏÑÆË×ËÍÂ-
ÙËË ÃÇÎÍÑÄ, Ä ÑÔÐÑÄÇ ÍÑÕÑÓÑÅÑ ÎÇÉËÕ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÇ ÔÄâÊÞÄÂÐËÇ
ÐÇÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ Ô ÃÇÎÍÂÏË ÒÑÆ
ÆÇÌÔÕÄËÇÏ µ¶-ËÊÎÖÚÇÐËâ.12 °ÆÐÂÍÑ àÕÑÕ ÏÇÕÑÆ ÄÓâÆ ÎË
ÏÑÉÐÑ ÒÓËÊÐÂÕß ÖÐËÄÇÓÔÂÎßÐÞÏ ËÊ-ÊÂ ÐËÊÍËØ ÄÞØÑÆÑÄ
ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ, ÆÇÔÕÓÖÍÙËË ÃËÑÒÑÎËÏÇÓÑÄ ÒÑÆ ÄÑÊÆÇÌÔÕÄËÇÏ
ÑÃÎÖÚÇÐËâ Ë ÐÇÑÃØÑÆËÏÑÔÕË ÑÒÓÇÆÇÎâÕß ÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÇ
ÊÄÇÐÑ, Í ÍÑÕÑÓÑÏÖ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐ ÃÇÎÑÍ. ¢ÑÎÇÇ ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÐÞÏ
ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕÔâ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞØ ÂÐÂÎÑÅÑÄ
¯¬, ÍÑÕÑÓÞÇ ÒÑÆ ÄÑÊÆÇÌÔÕÄËÇÏ µ¶-ÔÄÇÕÂ ÅÇÐÇÓËÓÖáÕ ÓÂÆË-
ÍÂÎÞ Ë ÃËÓÂÆËÍÂÎÞ. £ àÕÑÏ ÔÎÖÚÂÇ ÑÕÒÂÆÂÇÕ ÐÇÑÃØÑÆËÏÑÔÕß Ä
ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËË ÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÅÑ ÊÄÇÐÂ, ÖÚÂÔÕÄÖáÜÇÅÑ Ä ÔÄâÊÞÄÂ-
ÐËË, Â ÍÓÑÏÇ ÕÑÅÑ, ÖÏÇÐßÛÂÇÕÔâ ÄÇÓÑâÕÐÑÔÕß ÆÇÔÕÓÖÍÙËË
ÃËÑÒÑÎËÏÇÓÂ, ÕÂÍ ÍÂÍ ÑÃÎÖÚÇÐËÇ ÏÑÉÐÑ ÒÓÑÄÑÆËÕß Ä ÜÂÆâ-
ÜÇÏÓÇÉËÏÇ (µ¶-ÔÄÇÕÑÏ Ô ÃÑÎßÛÑÌ ÆÎËÐÑÌ ÄÑÎÐÞ).ªÊÄÇÔÕÐÑ
ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÑÃÊÑÓÑÄ, ÒÑÔÄâÜÇÐÐÞØ ÔËÐÕÇÊÖ,13 ÔÄÑÌÔÕÄÂÏ 14 Ë
ÒÓËÏÇÐÇÐËá 15 ë 17 ×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞØ ÂÐÂÎÑÅÑÄ ¯¬.

·ËÏËÚÇÔÍËÇ ÏÇÕÑÆÞ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÃÇÎÍÑÄ Í ¯¬ ÑÔÐÑ-
ÄÂÐÞ ÎËÃÑ ÐÂ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË ÐÇÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍËØ ÔÄâÊÞÄÂáÜËØ
ÂÅÇÐÕÑÄ (ÐÂÒÓËÏÇÓ, ×ÑÓÏÂÎßÆÇÅËÆÂ 18 ë 20), ÎËÃÑ ÐÂ ÔÇÎÇÍÕËÄ-
ÐÑÏ ÄÄÇÆÇÐËË Ä ÔÑÔÕÂÄ ÃÇÎÍÂ ËÎË ¯¬ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞØ
ÅÓÖÒÒ. £ ÒÑÔÎÇÆÐÇÇ ÄÓÇÏâ ÓÂÊÓÂÃÑÕÂÐ ÐÑÄÞÌ ÔÒÑÔÑÃ ÍÑÄÂ-
ÎÇÐÕÐÑÅÑ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÃÇÎÍÑÄ Í ¯¬ Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÏÇÕÂÎ-
ÎÑÍÑÏÒÎÇÍÔÑÄ.21 ¢ÞÎÑ ÐÂÌÆÇÐÑ, ÚÕÑ µ¶-ÑÃÎÖÚÇÐËÇ ¥¯¬ Ä
ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÍÑÏÒÎÇÍÔÑÄ ÏÇÕÂÎÎÑÄ ÒÎÂÕËÐÑÄÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÒÓË-
ÄÑÆËÕ Í ÔÒÇÙË×ËÚÐÑÏÖ ÑÍËÔÎÇÐËá ÑÔÕÂÕÍÑÄ ÅÖÂÐÑÊËÐÂ Ä
ÔÑÔÕÂÄÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË.22 ë 24 ±ÓË ÔÃÎËÉÇÐËË ÕÂÍËØ
ÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ Ô ÃÇÎÍÑÏ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÔÛËÄÍÂ. ¯ÇÔÏÑÕÓâ ÐÂ
ÑÓËÅËÐÂÎßÐÑÔÕß, ÆÂÐÐÞÌ ÏÇÕÑÆ ÐÇ ÐÂÛÇÎ ÛËÓÑÍÑÅÑ ÒÓËÏÇÐÇ-
ÐËâ ËÊ-ÊÂ ÐËÊÍËØ ÄÞØÑÆÑÄ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ
Ë ÍÑÏÏÇÓÚÇÔÍÑÌ ÐÇÆÑÔÕÖÒÐÑÔÕË ÐÂËÃÑÎÇÇ à××ÇÍÕËÄÐÞØ
ÏÇÕÂÎÎÑÍÑÏÒÎÇÍÔÑÄ.

¯ÂÔÕÑâÜËÌ ÑÃÊÑÓ ÒÑÔÄâÜÇÐ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËá ÏÑÆË×ËÙË-
ÓÑÄÂÐÐÞØ ¯¬ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍËØ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇË-
ÐÑÄÞØ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÌ (ÏÞ ÐÇ ÓÂÔÔÏÂÕÓËÄÂÇÏ ÏÇÕÑÆÞ,
ÑÔÐÑÄÂÐÐÞÇ ÐÂ ÒÓËÏÇÐÇÐËË ØËÏËÚÇÔÍË ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ
ÃÇÎÍÑÄ 25 ë 27). £ 1996 Å. ÃÞÎ ÑÒÖÃÎËÍÑÄÂÐ ÑÃÊÑÓ ºÇ×ÎâÐ Ë
ÔÑÂÄÕ.3 ÒÑ ÏÇÕÑÆÂÏ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÐÖÍÎÇËÐÑ-
ÄÞØ ÍËÔÎÑÕ Ë ËØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ Í ÃÇÎÍÂÏ, ÑÆÐÂÍÑ ÊÂ ÒÓÑÛÇÆÛËÇ
7 ÎÇÕ ÃÞÎÑ ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÑ ÏÐÑÅÑ ÐÑÄÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ¯¬ Ë,
ÚÕÑ ÔÂÏÑÇ ÅÎÂÄÐÑÇ, ÃÞÎÂ ÑÍÑÐÚÂÕÇÎßÐÑ Ô×ÑÓÏÖÎËÓÑÄÂÐÂ Ë
ÓÇÂÎËÊÑÄÂÐÂ ÏÇÕÑÆÑÎÑÅËâ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËâ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞØ
ÑÔÕÂÕÍÑÄ, ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÞØ Ô ¯¬.

II. ¬ÑÄÂÎÇÐÕÐÑÇ ÔÄâÊÞÄÂÐËÇ
ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ
Ô ÃÇÎÍÂÏË

1. ®ÇÕÑÆÞ ÄÄÇÆÇÐËâ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞØ ÅÓÖÒÒ
Ä ÔÕÓÖÍÕÖÓÖ ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ

®ÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÇ ¯¬ ÏÑÅÖÕ ÃÞÕß ÔËÐÕÇÊËÓÑÄÂÐÞ ØËÏË-
ÚÇÔÍËÏ ËÎË ×ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÞÏ ÒÖÕÇÏ. £ ÒÇÓÄÑÏ ÔÎÖÚÂÇ ÔÐÂÚÂÎÂ
ÒÑÎÖÚÂáÕ ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÇ ÐÖÍÎÇÑÊËÆÞ (ÍÂÍ ÒÓÂÄËÎÑ, Ä
ÄËÆÇ 30-ÂÏËÆÑ×ÑÔ×ËÕÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ), ÍÑÕÑÓÞÇ ÊÂÕÇÏ ËÔ-
ÒÑÎßÊÖáÕ Ä ÂÄÕÑÏÂÕËÚÇÔÍÑÏ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÏ ÔËÐÕÇÊÇ.
´ÂÍËÇ ÐÖÍÎÇÑÊËÆÞ ÆÑÎÉÐÞ ÃÞÕß ÖÔÕÑÌÚËÄÞ Ä ÖÔÎÑÄËâØ ÔËÐ-
ÕÇÊÂ Ë ÒÑÔÕÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËØ ÑÃÓÂÃÑÕÑÍ, ÚÕÑ ÐÇ ÄÔÇÅÆÂ ÄÑÊÏÑÉÐÑ.
¬ÓÑÏÇ ÕÑÅÑ, ÆÂÐÐÞÌ ÏÇÕÑÆ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÒÑÎÖÚÂÕß ÕÑÎßÍÑ
ÑÎËÅÑÏÇÓÞ ÆÎËÐÑÌ ÆÑ 80 ë 100 ÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÞØ ÊÄÇÐßÇÄ.

¶ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÞÌ ÒÑÆØÑÆ ÒÓÇÆÒÑÎÂÅÂÇÕ ÄÍÎáÚÇÐËÇ ÏÑÆË-
×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ 50-ÕÓË×ÑÔ×ÂÕÑÄ ÐÖÍÎÇÑÊËÆÑÄ Ä ÔÑÔÕÂÄ ¯¬ Ô
ÒÑÏÑÜßá ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÒÑÎËÏÇÓÂÊ. ¬ÂÍ ÒÓÂÄËÎÑ, ËÔÒÑÎßÊÖáÕ
C(5)-ÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ ÒËÓËÏËÆËÐÑÄÞÇ Ë C(7)-ÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ ÒÖÓË-
ÐÑÄÞÇ ÐÖÍÎÇÑÊËÆÞ. °ÒËÔÂÐÑ ÕÂÍÉÇ ÒÓËÏÇÐÇÐËÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ
ÙËÕËÆËÐÂ, ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ÒÑ N(4)-ÒÑÎÑÉÇÐËá. £ àÕÑÏ
ÔÎÖÚÂÇ ÆÎËÐÂ ÔËÐÕÇÊËÓÖÇÏÑÌ ¯¬ ÏÑÉÇÕ ÆÑÔÕËÅÂÕß ÕÞÔâÚË
ÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ. °ÆÐÂÍÑ Ë ÒÓË ×ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÑÏ ÐÂÓÂÜËÄÂÐËË
ÙÇÒË ÔÖÜÇÔÕÄÖÇÕ ÓâÆ ÑÅÓÂÐËÚÇÐËÌ, ÔÄâÊÂÐÐÞØ Ô ÐÇÄÑÊÏÑÉ-
ÐÑÔÕßá ÄÔÕÓÂËÄÂÐËâ ÐÇÍÑÕÑÓÞØ ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ÐÖÍÎÇÑ-
ÕËÆÑÄ Ä ÙÇÒß. ¶ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÞÌ ÏÇÕÑÆ ÔËÐÕÇÊÂ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ
ÒÓÑÄÑÆËÕß ÔÕÂÕËÔÕËÚÇÔÍÖá ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎËÊÂÙËá ¯¬, ÒÓËÚÇÏ
Ä ÔÎÖÚÂÇ, ÍÑÅÆÂ 50-ÕÓË×ÑÔ×ÂÕ ÐÖÍÎÇÑÊËÆÂ ÕÇÓÏËÐËÓÖÇÕ ÓÑÔÕ
ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË, ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÏ ÑÍÂÊÞÄÂÇÕÔâ
30-ÍÑÐÇÙ ¯¬.

©ÂÏÇÔÕËÕÇÎË Ä ÔÑÔÕÂÄ ¯¬ ÏÑÅÖÕ ÃÞÕß ÄÄÇÆÇÐÞ ÕÂÍÉÇ Ä
ÒÓÑÙÇÔÔÇ ÒÑÔÕÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËØ ÑÃÓÂÃÑÕÑÍ. £ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÊÂÏÇÔÕË-
ÕÇÎÇÌ ÏÑÅÖÕ ÄÞÔÕÖÒÂÕß ÓÂÊÎËÚÐÞÇ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞÇ
ÅÓÖÒÒÞ ì ÂÎË×ÂÕËÚÇÔÍËÇ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ, ÕËÑÎßÐÞÇ ÅÓÖÒÒÞ,
ÕËÑ×ÑÔ×ÂÕÐÞÇ ÏÇÉÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÞÇ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍË Ë ÆÓ. £
ÎÂÃÑÓÂÕÑÓËË ©.¡.ºÂÃÂÓÑÄÑÌ Ä ®¤µ ÃÞÎ ÓÂÊÓÂÃÑÕÂÐ ÑÓËÅË-
ÐÂÎßÐÞÌ ÏÇÕÑÆ ÄÄÇÆÇÐËâ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞØ ÏÇÉ-
ÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÞØ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÑÍ ÒÓË ØËÏËÚÇÔÍÑÏ ÎËÅËÓÑÄÂÐËË
ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ (ÔÏ. ÑÃÊÑÓ 28 Ë
ÓÂÊÆÇÎ II.3).

2. ¶ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ

£ÞÛÇ ÖÉÇ ÑÕÏÇÚÂÎÂÔß ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÐÑÔÕß ÒÓËÏÇÐÇÐËâ ×ÑÕÑ-
ÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ¯¬ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍËØ
ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÌ. £ ÑÒÖÃÎËÍÑÄÂÐÐÑÏ Ä
1997 Å. ËÔÚÇÓÒÞÄÂáÜÇÏ ÑÃÊÑÓÇ ®ÇÌÊÇÐØÂÌÏÇÓ Ë ¬ÑØÂ 14 ÒÑ-
ÆÓÑÃÐÑ ÓÂÔÔÏÑÕÓÇÐÞ ÏÇØÂÐËÊÏ Ë ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÔÕß ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ
ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÞØ ÔÄâÊÇÌ ÏÇÉÆÖ ÃÑÍÑÄÞÏË ÅÓÖÒÒÂÏË ÂÏËÐÑÍËÔ-
ÎÑÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ ÒÑÎËÒÇÒÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË Ë×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞÏË
ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÂÏË ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÞØ ÊÄÇÐßÇÄ Ä
ÔÑÔÕÂÄÇ ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ.

¯ÂËÃÑÎßÛÇÇ ÓÂÔÒÓÑÔÕÓÂÐÇÐËÇ ÔÓÇÆË ×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞØ
ÂÐÂÎÑÅÑÄ ¯¬ ÒÑÎÖÚËÎË ÓÂÊÎËÚÐÞÇ ÂÓËÎÂÊËÆÐÞÇ ÒÓÑËÊÄÑÆ-
ÐÞÇ, ÚÕÑ ÑÃÖÔÎÑÄÎÇÐÑ ËØ ÄÞÔÑÍÑÌ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÌ ÔÒÑÔÑÃ-
ÐÑÔÕßá.} ¯ÖÍÎÇÑÊËÆÞ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÂÓËÎÂÊËÆÐÞÇ ÅÓÖÒÒË-
ÓÑÄÍË, ÏÑÉÐÑ ÄÄÇÔÕË Ä ÔÑÔÕÂÄ ¯¬ ÍÂÍ ×ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÞÏ, ÕÂÍ
Ë ØËÏËÚÇÔÍËÏ ÒÖÕÇÏ.

¬ ÑÔÐÑÄÐÞÏ ÐÇÆÑÔÕÂÕÍÂÏ ÂÓËÎÂÊËÆÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ¯¬
ÔÎÇÆÖÇÕ ÑÕÐÇÔÕË ÑÕÔÖÕÔÕÄËÇ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÔÕË Ä ÔÄâÊÞÄÂÐËË Ô
ÃÇÎÍÂÏË, Â ÕÂÍÉÇ ÊÐÂÚËÕÇÎßÐÞÌ ÓÂÊÏÇÓ ÂÓËÎÂÊËÆÐÑÌ ÅÓÖÒÒË-
ÓÑÄÍË, ÚÕÑ ÏÑÉÇÕ ÒÓËÄÇÔÕË Í ÐÂÓÖÛÇÐËá ÎÑÍÂÎßÐÑÌ ÔÕÓÖÍ-
ÕÖÓÞ ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ, Â ÕÂÍÉÇ Í ÒÑâÄÎÇÐËá
ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÞØ ÔÛËÄÑÍ Ô ÖÆÂÎÇÐÐÞÏË ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ ÃÇÎÍÂ. ´ÇÏ ÐÇ

è SELEX ì Systematic Evolution of Ligands by EXponential enrich-
ment.

æ±ÓË ÑÃÎÖÚÇÐËË ÂÓËÎÂÊËÆÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ ÄÞÔÑÍÑÂÍÕËÄÐÞÌ
ÍÑÓÑÕÍÑÉËÄÖÜËÌ ÃËÓÂÆËÍÂÎ ÂÓËÎÐËÕÓÇÐ, ÍÑÕÑÓÞÌ ÓÇÂÅËÓÖÇÕ Ô ÃÑÎß-
ÛËÐÔÕÄÑÏ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕ.
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ÏÇÐÇÇ, ÆÂÐÐÞÌ ÕËÒ ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ¯¬ ÛËÓÑÍÑ ÒÓËÏÇ-
ÐâÇÕÔâ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÏ-
ÒÎÇÍÔÑÄ.

¡ÓËÎÂÊËÆÞÏÑÅÖÕ ÃÞÕß ÄÄÇÆÇÐÞ Ä ÔÑÔÕÂÄ¯¬ÐÇÔÍÑÎßÍËÏË
ÔÒÑÔÑÃÂÏË:

ì ÒÑ ÏÇÉÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÕËÑ×ÑÔ×ÂÕÐÑÌ ÔÄâÊË ÏÑÆË×ËÙË-
ÓÑÄÂÐÐÞØ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ 29 ë 31

ì ÒÑ 50-×ÑÔ×ÂÕÐÑÌ ÅÓÖÒÒÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ

ì Ä ÒÓÑÙÇÔÔÇ ÒÑÎËÏÇÓÂÊÐÑÌ ÓÇÂÍÙËË Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ Ä
ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÑÆÐÑÅÑ ËÊ ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÑÄ 50-ÕÓË×ÑÔ×ÂÕÑÄ ÐÖÍÎÇÑÊË-
ÆÑÄ 1 ë 3, ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ÒÑ ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍÑÏÖ ÑÔÐÑ-
ÄÂÐËá (ÔÏ. ÓÂÃÑÕÞ 32 ë 43).

¶ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞÇ ÕÓË×ÑÔ×ÂÕÞ 1a ë f ÃÞÎË ÒÑÎÖÚÇÐÞ
ÂÙËÎËÓÑÄÂÐËÇÏ 5-(2-ÂÏËÐÑÄËÐËÎ)-20-ÆÇÊÑÍÔËÖÓËÆËÐ-50-ÕÓË-
×ÑÔ×ÂÕÂ (4) ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÞÏ à×ËÓÑÏ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜÇÌ ÂÊË-
ÆÑÃÇÐÊÑÌÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ (5a ë f).

¿ÎÇÍÕÓÑÐÑÂÍÙÇÒÕÑÓÐÞÇ ÅÓÖÒÒÞ Ä ÃÇÐÊÑÎßÐÑÏ ÍÑÎßÙÇ
ÂÓËÎÂÊËÆÂ ÔÕÂÃËÎËÊËÓÖáÕ ÑÃÓÂÊÖáÜËÌÔâ ÒÓË ÑÃÎÖÚÇÐËË
ÂÊËÆÂ ÐËÕÓÇÐ, ÚÕÑ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÖÄÇÎËÚÇÐËá ÄÞØÑÆÂ ÃÇÎÍÑÄÑ-
ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ.44

¥ÓÖÅËÏ ÒÑÆØÑÆÑÏ Í ÔËÐÕÇÊÖ ÕÓË×ÑÔ×ÂÕÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ
ÂÓËÎÂÊËÆÐÖá ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÖ, âÄÎâÇÕÔâ ÄÄÇÆÇÐËÇ ÂÏËÐÑ- Ë
ÅËÆÓÂÊËÆÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÒÑ C(4)-ÂÕÑÏÖ ÒËÓËÏËÆËÐÂ Ô ÒÑÔÎÇÆÖá-
ÜËÏ ËØ ÂÙËÎËÓÑÄÂÐËÇÏ ËÎË ÂÎÍËÎËÆÇÐËÓÑÄÂÐËÇÏ. ³ËÐÕÇÊ
ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÜËØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ 6, 7 ÑÒËÔÂÐ Ä ÓÂÃÑÕÂØ 45 ë 49.

¶ÑÕÑÓÇÂÅÇÐÕÞ 1 ë 3, 6, 7 ÃÞÎË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÞ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ
ÓÇÒÎËÍÂÙËÑÐÐÑÅÑ ÃÇÎÍÂ A ÚÇÎÑÄÇÍÂ,32, 50 ë 53 ÑÃÓÂÕÐÑÌ ÕÓÂÐÔ-
ÍÓËÒÕÂÊÞ £ª¹-1,54 ¥¯¬-ÒÑÎËÏÇÓÂÊ,55, 56 ØÇÎËÍÂÊÞ Rep ËÊ
E. coli 35 Ë ÃÇÎÍÑÄ àÍÔÙËÊËÑÐÐÑÌ ÓÇÒÂÓÂÙËË (BER, Base Exci-
sionRepair).57, 58 ±ÑÎÖÚÇÐÐÞÇ ÓÂÐÇÇ ÆÂÐÐÞÇ Ñ ÔÕÓÖÍÕÖÓÇ ¥¯¬-
ÒÑÎËÏÇÓÂÊ ÑÕÓÂÉÇÐÞ Ä ÑÃÊÑÓÇ 59. ªÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ÂÓËÎÂÊËÆ-
ÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ¯¬ ÆÎâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÐÑ-×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞØ
ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÌ ÑÒËÔÂÐÑ ÕÂÍÉÇ Ä ÑÃÊÑÓÂØ 15 ë 18.

R1, R2 Ð ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË;
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­ÂÄÓËÍ Ë ÔÑÂÄÕ.60 ÓÂÊÓÂÃÑÕÂÎË ÑÓËÅËÐÂÎßÐÞÌ ÏÇÕÑÆ ÔÇÐ-
ÔËÃËÎËÊËÓÑÄÂÐÐÑÌ ×ÑÕÑÏÑÆË×ËÍÂÙËË ¯¬ ÂÓËÎÂÊËÆÐÞÏË
ÅÓÖÒÒÂÏË. ³ÐÂÚÂÎÂ Ô ÒÑÏÑÜßá ¥¯¬-ÒÑÎËÏÇÓÂÊÞ b ÐÂ
30-ÍÑÐÇÙ ÒÓÂÌÏÇÓÂ ÄÄÑÆËÕÔâ ÐÖÍÎÇÑÕËÆ Ô ÂÓËÎÂÊËÆÐÑÌ ÅÓÖÒ-
ÒËÓÑÄÍÑÌ. ©ÂÕÇÏ Ä ÓÇÂÍÙËÑÐÐÖá ÔÏÇÔß ÆÑÃÂÄÎâáÕ ÒËÓÇÐÔÑ-
ÆÇÓÉÂÜËÌ ÖÓËÆËÐÕÓË×ÑÔ×ÂÕ, ÍÑÕÑÓÞÌ ÔÄâÊÞÄÂÇÕÔâ ÒÑÎËÏÇ-
ÓÂÊÑÌ, Ë ÑÃÓÂÊÑÄÂÄÛËÌÔâ ÍÑÏÒÎÇÍÔ ÑÃÎÖÚÂáÕ ÔÄÇÕÑÏ Ô ÆÎË-
ÐÑÌ ÄÑÎÐÞ 365 ë 450 ÐÏ. °ÃÎÖÚÇÐËÇ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÄÑÊÃÖÉÆÇÐËá
ÒËÓÇÐËÎßÐÑÅÑ ÑÔÕÂÕÍÂ Ë ÓÇÊÑÐÂÐÔÐÑÏÖ ÒÇÓÇÐÑÔÖ àÐÇÓÅËË
×ÎÖÑÓÇÔÙÇÐÙËË (FRET) ÐÂ ÂÓËÎÂÊËÆÐÖá ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÖ
(ÓËÔ. 1). ¡ÍÕËÄÂÙËâ ÒÑÔÎÇÆÐÇÌ ËÐÆÖÙËÓÖÇÕ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÇ ÒÓË-
ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ 30-ÍÑÐÙÂ ÒÓÂÌÏÇÓÂ Í ¥¯¬-ÒÑÎËÏÇÓÂÊÇ. ªÔÒÑÎß-
ÊÑÄÂÐËÇ ÕÂÍÑÌ ÃËÐÂÓÐÑÌ ÔËÔÕÇÏÞ ÒÑÊÄÑÎËÎÑ ÊÐÂÚËÕÇÎßÐÑ
ÖÄÇÎËÚËÕß ÆÎËÐÖ ÄÑÎÐÞ ÑÃÎÖÚÇÐËâ, ÐÇÑÃØÑÆËÏÖá ÆÎâ ÑÃÓÂ-
ÊÑÄÂÐËâ ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ, ÒÑ ÔÓÂÄÐÇÐËá Ô ÑÃÞÚÐÑ
ËÔÒÑÎßÊÖÇÏÑÌ ÆÎâ ×ÑÕÑÂÍÕËÄÂÙËË ÂÓËÎÂÊËÆÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆ-
ÐÞØ (325 ë 350 ÐÏ). ¿ÕÑ ÒÓËÄÇÎÑ Í ÖÏÇÐßÛÇÐËá ×ÑÕÑÒÑÄÓÇÉ-
ÆÇÐËÌ ¥¯¬ Ë ÃÇÎÍÑÄ Ë Í ÖÄÇÎËÚÇÐËá (ÐÂ ÒÑÓâÆÑÍ) ÄÞØÑÆÂ
ÒÓÑÆÖÍÕÂ ×ÑÕÑÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ. £ ÆÂÎßÐÇÌÛÇÏ àÕÑÕ ÒÑÆØÑÆ
ÐÇÑÆÐÑÍÓÂÕÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎÔâ ÒÓË ËÊÖÚÇÐËË ×ÖÐÍÙËÑÐËÓÑÄÂ-
ÐËâ ¥¯¬-ÒÑÎËÏÇÓÂÊ ÍÂÍ Ä ÏÑÆÇÎßÐÞØ ÔËÔÕÇÏÂØ, ÕÂÍ Ë Ä
ÍÎÇÕÑÚÐÞØ àÍÔÕÓÂÍÕÂØ.54, 61 ë 65

³ÓÇÆË ÆÓÖÅËØ ÛËÓÑÍÑ ËÔÒÑÎßÊÖÇÏÞØ ×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞØ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ¯¬ ÔÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß 5-ÅÂÎÑÅÇÐÒËÓËÏËÆËÐÑ-
ÄÞÇ Ë 8-ÅÂÎÑÅÇÐÒÖÓËÐÑÄÞÇ ÐÖÍÎÇÑÊËÆÞ, ÐÂÒÓËÏÇÓ 5-ÃÓÑÏ-
(8a) 33, 66 ë 72 Ë 5-ËÑÆ-20-ÆÇÊÑÍÔËÖÓËÆËÐ (8b),31, 40, 67, 73 ë 95 5-ËÑÆ-
20-ÆÇÊÑÍÔËÙËÕËÆËÐ (9)77, 96 Ë 8-ÃÓÑÏÅÖÂÐÑÊËÐ (10).97

±ÓË ×ÑÕÑÎËÊÇ ÕÂÍËØ ×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞØ ¯¬ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ
ÖÔÕÑÌÚËÄÞÇ ÓÂÆËÍÂÎÞ, ÍÑÕÑÓÞÇ ÔÒÑÔÑÃÐÞ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÑ-
ÄÂÕß Ô àÎÇÍÕÓÑÐÑÆÑÐÑÓÐÞÏË ÑÔÕÂÕÍÂÏË ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕ Ä
ÔÑÔÕÂÄÇ ÃÇÎÍÂ (ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËÏË Ë ÔÇÓÑÔÑÆÇÓÉÂÜËÏË ÃÑÍÑ-
ÄÞÏË ÅÓÖÒÒÂÏË). °ÒÕËÏÂÎßÐÂâ ÆÎËÐÂ ÄÑÎÐÞ µ¶-ËÊÎÖÚÇÐËâ,
ÐÇÑÃØÑÆËÏÂâ ÆÎâ ÑÕÓÞÄÂ ÂÕÑÏÂ ÅÂÎÑÅÇÐÂ, ÆÎâ ÃÓÑÏÒÓÑËÊÄÑÆ-
ÐÞØ ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ 308 ÐÏ, ÆÎâ ËÑÆÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ì 325 ÐÏ.

µÄÇÎËÚÇÐËÇ ÆÎËÐÞ ÄÑÎÐÞ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÖÏÇÐßÛÇÐËá ×ÑÕÑ-
ÒÑÄÓÇÉÆÇÐËÌ ÃÇÎÍÂ ËÎË ¯¬, ÐÑ ÔÐËÉÂÇÕ ÄÞØÑÆ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ
×ÑÕÑÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ. ¢ÎÂÅÑÆÂÓâ ÐÇÃÑÎßÛÑÏÖ ÓÂÊÏÇÓÖ (ÄÂÐ-
ÆÇÓ-ÄÂÂÎßÔÑÄÞ ÓÂÆËÖÔÞ ÂÕÑÏÑÄ ËÑÆÂ Ë ÃÓÑÏÂ ÒÓËÏÇÓÐÑ
ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖáÕ ÏÇÕËÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒÇ) ÂÕÑÏÞ ÅÂÎÑÅÇÐÂ ÐÇ ÄÞÊÞ-
ÄÂáÕ ÔÖÜÇÔÕÄÇÐÐÞØ ËÊÏÇÐÇÐËÌ Ä ÔÕÓÖÍÕÖÓÇ ¯¬ Ë ÐÇ ÒÓÇÒâÕ-
ÔÕÄÖáÕ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÏÖ ÖÊÐÂÄÂÐËá. ¿ÕÑ ÆÇÎÂÇÕ
ÅÂÎÑÅÇÐÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ¯¬ ÄÇÔßÏÂ ÒÓËÄÎÇÍÂÕÇÎßÐÞÏË ÆÎâ ÊÑÐ-
ÆËÓÑÄÂÐËâ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÐÕÂÍÕÑÄ Ä ÖÚÂÔÕÍÇ ÔÄâÊÞ-
ÄÂÐËâ ÃËÑÒÑÎËÏÇÓÑÄ.

³ ÒÑÏÑÜßá ÅÂÎÑÅÇÐÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ¯¬ ËÊÖÚÇÐ ÛËÓÑÍËÌ
ÔÒÇÍÕÓ ¯¬-ÖÊÐÂáÜËØ ÃÇÎÍÑÄ: ×ÂÍÕÑÓ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË
NF-kB;33 ×ÂÍÕÑÓ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË, ÔÄâÊÞÄÂáÜËÌ ³³¡¡´-
ÏÑÕËÄ ¥¯¬ (CBF);69 ×ÇÓÏÇÐÕÞ ÓÇÔÕÓËÍÙËË ëÏÑÆË×ËÍÂÙËË
EcoP15I,66 EcoRI,78, 87 EcoRII,93, 94, 96 EcoRV,84, 95 SsoII,88

CviBIII Ë TaqI;81 àÐÆÑÐÖÍÎÇÂÊÂ ÅÇÐÐÑÌ ÍÑÐÄÇÓÔËË PI-SceI;79, 80

ÃÇÎÑÍ àÖÍÂÓËÑÕËÚÇÔÍÑÌ ÓËÃÑÔÑÏÞ L5;89 ÔÖÃÍÑÏÒÎÇÍÔ ØÇÎË-
ÍÂÊÂ ë ÒÓÂÌÏÂÊÂ ÄËÓÖÔÂ ÅÇÓÒÇÔÂ;83, 90 ÕÇÓÏËÐÂÕÑÓ ÓÇÒÎËÍÂÙËË
Tus,67 ËÐÕÇÅÓÂÊÂ £ª¹-1;74, 77 ÃÇÎÑÍ ÓÇÒÂÓÂÙËË MutS;77 ÃÇÎÑÍ
HMG1;91 ÓÇÒÎËÍÂÙËÑÐÐÞÌ ÃÇÎÑÍ ¡;82 ÃÇÎÍË ÓÇÍÑÏÃËÐÂÙËË
RAG1 Ë RAG2;85 ÕÇÎÑÏÇÓÂÊÂ ËÊ Euplotes aediculatus;75 ÃÇÎÑÍ
SSB;92 ×ÂÍÕÑÓ ÓÑÔÕÂ ×ËÃÓÑÃÎÂÔÕÑÄ (bFGF155);70 ÄËÏÇÐÕËÐ;71

ÃÇÎÑÍ ÑÃÑÎÑÚÍË ×ÂÅÂ MS2,73 Â ÕÂÍÉÇ ÏÖÎßÕËÃÇÎÍÑÄÞÌ ÍÑÏ-
ÒÎÇÍÔ ÙÇÐÕÓÑÏÇÓÑÄ (CBF3).68

±ÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÐÖÍÎÇÑÊËÆÑÄ, Ä ÍÑÕÑÓÞØ ÑÍÔÑÅÓÖÒÒÂ Ä
ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍÑÏ ÑÔÐÑÄÂÐËË ÊÂÏÇÐÇÐÂ ÐÂ ÕËÑÍÔÑÅÓÖÒÒÖ, ì
4-ÕËÑÕËÏËÆËÐ (11) 34, 98 ë 100 Ë 6-ÕËÑ-20-ÆÇÊÑÍÔËÅÖÂÐÑÊËÐ
(12) 101 ë 103 ìâÄÎâáÕÔâ ÇÜÇ ÑÆÐËÏ ÕËÒÑÏ×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞØ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ¯¬.

©ÂÏÇÐÂ ÂÕÑÏÂ ÍËÔÎÑÓÑÆÂ ÐÂ ÂÕÑÏ ÔÇÓÞ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÏËÐË-
ÏÂÎßÐÞÏ ÔÕÓÖÍÕÖÓÐÞÏ ËÊÏÇÐÇÐËâÏ ÃËÑÒÑÎËÏÇÓÂ, ÚÕÑ Ä ÔÑÚÇ-
ÕÂÐËË Ô ÄÞÔÑÍÑÌ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÌ ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕßá ÕËÑÐÑÄ ÆÇÎÂÇÕ
ËØ ÄÇÔßÏÂ ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÐÞÏË ÔÑÇÆËÐÇÐËâÏË. ´ÂÍËÇ ÒÓÑËÊÄÑÆ-
ÐÞÇ ÒÓË ÑÃÎÖÚÇÐËË ÔÄÇÕÑÏ Ô ÆÎËÐÑÌ ÄÑÎÐÞ >300 ÐÏ ÓÇÂÅË-
ÓÖáÕ Ô ÃÇÎÍÑÏ ÒÑ ÔÄÑÃÑÆÐÑÓÂÆËÍÂÎßÐÑÏÖ ÏÇØÂÐËÊÏÖ. °ÐË
ÃÞÎË ÖÔÒÇÛÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÞ ÒÓË ËÊÖÚÇÐËË ÖÚÂÔÕÍÂ ÔÄâÊÞÄÂ-
ÐËâ TAR ²¯¬ Ô Tat-ÃÇÎÍÑÏ £ª¹-1 98, 103 (ÕÇÔÕËÓÑÄÂÐËÇ ¯¬-
ÃÇÎÍÑÄÞØ ÍÑÐÕÂÍÕÑÄ Ä ÃÑÎßÛÑÌ ÃÑÓÑÊÆÍÇ ÆÄÑÌÐÑÌ ÔÒËÓÂÎË
²¯¬); ÒÓË ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËË ¥¯¬-ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÞ
EcoR124I,102 ×ÂÍÕÑÓÂ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË SRF,101 ËÐÕÇÅÓÂÊÞ ÃÂÍ-
ÕÇÓËÑ×ÂÅÂ ÎâÏÃÆÂ,100 ÃÇÎÍÂ Rev £ª¹-1.99

ªÊÄÇÔÕÐÑ, ÚÕÑ ÑÔÕÂÕÑÍ ÃÇÐÊÑ×ÇÐÑÐÂ, ÄÍÎáÚÇÐÐÞÌ Ä ÔÕÓÖÍ-
ÕÖÓÖ ¯¬,40, 104 ÒÓË ÑÃÎÖÚÇÐËË µ¶-ÔÄÇÕÑÏ ÔÒÑÔÑÃÇÐ ÄÊÂËÏÑ-
ÆÇÌÔÕÄÑÄÂÕß Ô a-ÖÅÎÇÓÑÆÐÞÏË ÂÕÑÏÂÏË ÒÑÎËÒÇÒÕËÆÐÑÌ
ÙÇÒË.105

£ àÕÑÌ ÔÄâÊË ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÎÑ ËÐÕÇÓÇÔ ÓÂÔÔÏÑÕÓÇÕß ÄÑÊÏÑÉ-
ÐÑÔÕË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËâ ÕÂÍËØ ¯¬ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÞØ
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÌ. ´ÂÍ, ÕÓË×ÑÔ×ÂÕÞ 13 Ë 14, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÑÔÕÂ-
ÕÑÍ ÃÇÐÊÑ×ÇÐÑÐÂ, ÃÞÎË ËÔÒÞÕÂÐÞ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ×ÑÕÑÓÇÂÅÇÐÕÑÄ
ÒÓË ËÊÖÚÇÐËË ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËÑÐÐÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ ²¯¬-ÒÑÎËÏÇ-
ÓÂÊÞ III ÆÓÑÉÉÇÌ 40 Ë ²¯¬-ÔÄâÊÞÄÂáÜÇÅÑ ÖÚÂÔÕÍÂ ²¯¬-
ÒÑÎËÏÇÓÂÊÞ ´7.104
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30

²ËÔ. 1. ³ÇÐÔËÃËÎËÊËÓÑÄÂÐÐÂâ ÏÑÆË×ËÍÂÙËâ ¥¯¬-ÒÑÎËÏÇÓÂÊÞ.
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©Â ÓÇÆÍËÏ ËÔÍÎáÚÇÐËÇÏ ÄÞØÑÆÞ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ
ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÕÂÍËØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ¯¬ Í ÃÇÎÍÂÏ ÍÓÂÌÐÇ
ÐËÊÍË, ÒÑàÕÑÏÖ ÑÐË ÐÇ ÐÂÛÎË ÛËÓÑÍÑÅÑ ÒÓËÏÇÐÇÐËâ.

¬ÖÏÂÓËÐÞ (15) Ë ×ÖÓÑÍÖÏÂÓËÐÞ (16, ÒÔÑÓÂÎÇÐÞ) }

ÛËÓÑÍÑ ËÔÒÑÎßÊÖáÕÔâ ÆÎâ ÄÄÇÆÇÐËâ ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÐÇÓÂÆËÑÂÍ-
ÕËÄÐÞØ ÏÇÕÑÍ,107, 108 ÆÎâ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÞØ
¯¬,109 Â ÕÂÍÉÇ Ä ×ÑÕÑØËÏËÑÕÇÓÂÒËË 110 Ë ÆËÂÅÐÑÔÕËÍÇ ÅÇÐÇ-
ÕËÚÇÔÍËØ ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËÌ.111

±ÔÑÓÂÎÇÐÞ ÔÑÆÇÓÉÂÕ ÆÄÇ ×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞÇ ÆÄÑÌÐÞÇ
ÔÄâÊË, Ô ÒÑÏÑÜßá ÍÑÕÑÓÞØ ÑÐË ÏÑÅÖÕ ÒÓËÔÑÇÆËÐâÕßÔâ Í
ÆÄÑÌÐÑÌ ÔÄâÊË C(5)=C(6) ÕËÏËÐÂ c ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ
17 (ÔØÇÏÂ 1). ²ÇÂÍÙËâ ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ ÒÓË µ¶-ÑÃÎÖÚÇÐËË
(l=300 ë 340 ÐÏ). £ ÓÂÃÑÕÂØ 112 ë 115 ÆÎâ ×ÑÕÑÂ××ËÐÐÑÌÏÑÆË-
×ËÍÂÙËË ÃÇÎÍÑÄ ÃÞÎÑ ÒÓÇÆÎÑÉÇÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ
¥¯¬, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÑÔÕÂÕÑÍ ÕËÏËÆËÐÂ 18, ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÌ
40-ÅËÆÓÑÍÔËÏÇÕËÎ-4,50,8-ÕÓËÏÇÕËÎÒÔÑÓÂÎÇÐÑÏ.

¬ÖÏÂÓËÐ ÏÑÉÐÑ ÄÄÇÔÕË Ä ¯¬ ÒÖÕÇÏ ÐÇÒÑÔÓÇÆÔÕÄÇÐÐÑÅÑ
ÄÔÕÓÂËÄÂÐËâ Ä ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÖá ÙÇÒß ÔÑÇÆËÐÇÐËâ 19, ËÏË-
ÕËÓÖáÜÇÅÑ ÖÅÎÇÄÑÆÐÞÌ ×ÓÂÅÏÇÐÕ.111, 116

®ÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÇ ÒÔÑÓÂÎÇÐÑÏ (ËÎË ÍÖÏÂÓËÐÑÏ) ¯¬
ÃÞÎË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÞ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ´7 ²¯¬-ÒÑÎËÏÇ-
ÓÂÊÞ,106, 112 ë 114 ÃÇÎÍÑÄ RecA Ë Max,114 Â ÕÂÍÉÇ ÃÇÎÍÑÄ ÍÑÏÒ-
ÎÇÍÔÂ TFIIH.115

°ÒÕËÏÂÎßÐÂâ ÆÎËÐÂ ÄÑÎÐÞ µ¶-ÑÃÎÖÚÇÐËâ, ÐÇÑÃØÑÆËÏÂâ
ÆÎâ ËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐËâ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÔÛËÄÑÍ, ÔÑÔÕÂ-
ÄÎâÇÕ 300 ÐÏ.®ÇØÂÐËÊÏ Ë ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÔÕß ×ÑÕÑÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ
ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ ÃÇÎÍÑÄ Í ÒÔÑÓÂÎÇÐÔÑÆÇÓÉÂÜËÏ
¯¬ ÐÇ ÖÔÕÂÐÑÄÎÇÐÞ.

¦ÜÇ ÑÆÐÞÏ ×ÑÕÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞÏ ÓÇÂÅÇÐÕÑÏ, ÒÓËÏÇÐâÇ-
ÏÞÏ ÆÎâ ÏÑÆË×ËÍÂÙËË ¯¬, âÄÎâÇÕÔâ ÂÓËÎ(ÕÓË×ÕÑÓÏÇÕËÎ)-
ÆËÂÊËÓËÐ. ±ÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ µ¶-ÑÃÎÖÚÇÐËâ ÆËÂÊËÓËÐÞ 20
ÒÓÇÄÓÂÜÂáÕÔâ Ä ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞÇ ÍÂÓÃÇÐÞ 21, ÍÑÕÑÓÞÇ
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖáÕ ÒÓÂÍÕËÚÇÔÍË Ô ÎáÃÞÏË ÏÑÎÇÍÖÎÂÏË.

£ 2000 Å. ÃÞÎ ÑÒÖÃÎËÍÑÄÂÐ ÑÃÊÑÓ 117, ÒÑÔÄâÜÇÐÐÞÌ ËÔ-
ÒÑÎßÊÑÄÂÐËá ÂÓËÎ(ÕÓË×ÕÑÓÏÇÕËÎ)ÆËÂÊËÓËÐÑÄ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ
¯¬-ÃÇÎÍÑÄÞØ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÌ. ±ÑÊÉÇ ÒÑâÄËÎËÔß ÇÜÇ ÕÓË
ÓÂÃÑÕÞ 94, 118, 119 ÒÑ ÒÓËÏÇÐÇÐËá ¯¬ 22 Ë 23, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ
ÑÔÕÂÕÍË ÆËÂÊËÓËÐÂ.

£ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÑÃÝÇÍÕÑÄ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ÄÞÔÕÖÒÂÎË ¥¯¬-ÏÇÕËÎ-
ÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÂ EcoRII 94 Ë ËÐÕÇÅÓÂÊÂ £ª¹-1.118

¬ ÔÑÉÂÎÇÐËá, ËÊ-ÊÂ ÒÓÑÕÇÍÂÐËâ ÒÑÃÑÚÐÞØ ÓÇÂÍÙËÌ ÍÂÓ-
ÃÇÐÑÄ Ô ÏÑÎÇÍÖÎÂÏË ÄÑÆÞ ÄÞØÑÆÞ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ
ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÆËÂÊËÓËÐÑÄÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ¯¬ Ô ÃÇÎÍÂÏË ÐËÊÍË.
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3. ·ËÏËÚÇÔÍÂâ ÏÑÆË×ËÍÂÙËâ ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ

°ÔÐÑÄÐÞÏ ÐÇÆÑÔÕÂÕÍÑÏ ÑÒËÔÂÐÐÞØ ÄÞÛÇ ×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞØ
¯¬-ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ âÄÎâÇÕÔâ ËØ ÐÇÔÒÇÙË×ËÚÐÑÔÕß. ¬ÓÑÏÇ ÕÑÅÑ, ÆÎâ
ËØ ÂÍÕËÄÂÙËË ÕÓÇÃÖÇÕÔâ µ¶-ÑÃÎÖÚÇÐËÇ, ÍÑÕÑÓÑÇ ÏÑÉÇÕ ÄÞÊÞ-
ÄÂÕß ÆÇÔÕÓÖÍÙËá ÃËÑÒÑÎËÏÇÓÑÄ. £ ÑÕÎËÚËÇ ÑÕ ÐËØ ¯¬-
ÓÇÂÅÇÐÕÞ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ØËÏËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÞÇ ÅÓÖÒÒÞ, ÔÒÑ-
ÔÑÃÐÞ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÑÄÂÕß Ô ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇÐÐÑ
ÔÃÎËÉÇÐÐÞÏË ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÏË ÑÔÕÂÕÍÂÏË ÃÇÎÍÂ ÃÇÊ
ÍÂÍËØ-ÎËÃÑ ÄÐÇÛÐËØ ÄÑÊÆÇÌÔÕÄËÌ. £ÄÑÆâ ÂÍÕËÄÐÖá ÅÓÖÒÒË-
ÓÑÄÍÖ Ä ÊÂÓÂÐÇÇ ÄÞÃÓÂÐÐÑÇ ÒÑÎÑÉÇÐËÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ
ÙÇÒË, ÏÑÉÐÑ ÊÑÐÆËÓÑÄÂÕß ÕÑÚÇÚÐÞÇ ÍÑÐÕÂÍÕÞ ÏÇÉÆÖ ÓÂÊÎËÚ-
ÐÞÏË ÖÚÂÔÕÍÂÏËÃËÑÏÑÎÇÍÖÎ, Â ËÊÏÇÐââ ØËÏËÚÇÔÍÖáÒÓËÓÑÆÖ
ÂÍÕËÄÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ì ËÊÃËÓÂÕÇÎßÐÑ ÔÄâÊÞÄÂÕß ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÞÌ
ÕËÒ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ Ä ÔÑÔÕÂÄÇ ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÍÑÏ-
ÒÎÇÍÔÂ.

²ÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞÇ ÅÓÖÒÒÞ ÏÑÅÖÕ ÃÞÕß ÄÄÇÆÇÐÞ Ä
ÎáÃÑÇ ÒÑÎÑÉÇÐËÇ ¯¬ ì Ä ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍÑÇ ÑÔÐÑÄÂÐËÇ, Ä
ÖÅÎÇÄÑÆÑ×ÑÔ×ÂÕÐÞÌ ÑÔÕÑÄ Ë ÒÑ ÍÑÐÙÂÏ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ
ÙÇÒË. ¯ÂËÃÑÎÇÇ ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÐÞÏ âÄÎâÇÕÔâ ÄÄÇÆÇÐËÇ ÕÂÍËØ
ÅÓÖÒÒËÓÑÄÑÍ Ä ÖÅÎÇÄÑÆÑ×ÑÔ×ÂÕÐÞÌ ÑÔÕÑÄ ¯¬; ÏÑÆË×ËÍÂÙËâ
ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍËØ ÑÔÐÑÄÂÐËÌ ÏÑÉÇÕ ÐÂÓÖÛËÕß ÍÂÍ ÍÑÏÒÎÇ-
ÏÇÐÕÂÙËÑÐÐÞÇ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ ¯¬, ÕÂÍ Ë ÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍËÇ
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ Ä ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÏ ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ.

ªÔÒÑÎßÊÖÇÏÞÇ ÆÎâ ÔÛËÄÍË Ô ÃÇÎÍÂÏË ¯¬-ÓÇÂÅÇÐÕÞ ÆÑÎ-
ÉÐÞ ÑÃÎÂÆÂÕß ÓâÆÑÏ ÔÄÑÌÔÕÄ:

1) ÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍË ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÑÄÂÕß ÔÑ ÔÃÎËÉÇÐÐÞÏË Ä
ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞÏË ÅÓÖÒÒÂÏË ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕ
ÃÇÎÍÂ;

2) ÑÃÓÂÊÑÄÞÄÂÕß ÖÔÕÑÌÚËÄÞÌ ÍÑÐÝáÅÂÕ Ô ÃÇÎÍÑÏ ÃÇÊ
ÆÑÒÑÎÐËÕÇÎßÐÑÌ ÂÍÕËÄÂÙËË ÒÓË ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍËØ ÊÐÂÚÇÐËâØ
Ó¯ (6.0 ë 8.0);

3) ÔÑØÓÂÐâÕß ÔÕÂÃËÎßÐÑÔÕß Ä ÐÇÌÕÓÂÎßÐÞØ ÄÑÆÐÞØ ÓÂÔ-
ÕÄÑÓÂØ Ä ÕÇÚÇÐËÇ ÆÎËÕÇÎßÐÑÅÑ ÄÓÇÏÇÐË ÃÇÊ ÒÑÕÇÓË ÓÇÂÍÙËÑÐ-
ÐÑÌ ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕË.

Â. ®ÑÆË×ËÍÂÙËâ ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ ÒÑ ÏÇÉÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ
×ÑÔ×ÑÆËà×ËÓÐÑÌ ÔÄâÊË

ªÊÄÇÔÕÐÑ, ÚÕÑ ÐÇÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍËÇ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ ÄÐÑÔâÕ ÔÖÜÇ-
ÔÕÄÇÐÐÞÌ ÄÍÎÂÆ Ä ÔÕÓÖÍÕÖÓÐÖá ÑÓÅÂÐËÊÂÙËá Ë ÖÔÕÑÌÚËÄÑÔÕß
ÒÓÂÍÕËÚÇÔÍË ÄÔÇØ ÏÂÍÓÑÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞØ ÍÑÏÒÎÇÍÔÑÄ, Ä ÕÑÏ
ÚËÔÎÇ ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÞØ. £ ÔÄâÊË Ô àÕËÏ ÏÑÆË×ËÍÂÙËâ ×ÑÔ×ÂÕÐÞØ
ÅÓÖÒÒ ¯¬, ÍÑÕÑÓÞÇ Ä ÃÑÎßÛËÐÔÕÄÇ ÔÎÖÚÂÇÄ ÖÚÂÔÕÄÖáÕ Ä àÕËØ
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâØ, ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕÔâ ÄÂÉÐÑÌ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ¯¬-
ÃÇÎÍÑÄÞØ ÍÑÐÕÂÍÕÑÄ. £ ÐÂÚÂÎÇ 1990-Ø ÅÑÆÑÄ ºÂÃÂÓÑÄÑÌ Ë
ÔÑÕÓ.120 ë 123 ÃÞÎÑ ÒÓÇÆÎÑÉÇÐÑ ÊÂÏÇÐËÕß ÒÓËÓÑÆÐÞÇ 30,50-
×ÑÔ×ÑÆËà×ËÓÐÞÇ ÔÄâÊË Ä ¯¬ ÐÂ ÕÓËÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ ÒËÓÑ-
×ÑÔ×ÂÕÐÞÇ (´©±) ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍË.

´ÓËÊÂÏÇÜÇÐÐÂâ ÒËÓÑ×ÑÔ×ÂÕÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ ÑÃÎÂÆÂÇÕ ÄÔÇÏË
ÐÇÑÃØÑÆËÏÞÏË ÔÄÑÌÔÕÄÂÏË ÆÎâ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ Ô ÃÇÎÍÑÏ:
ÑÐÂ ÖÔÕÑÌÚËÄÂ Ä ÄÑÆÐÑÌ ÔÓÇÆÇ Ë ÎÇÅÍÑ ÓÂÔÜÇÒÎâÇÕÔâ ÒÑÆ
ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÂÏËÐÑÄ. ¢ÞÎÑ ÖÔÕÂÐÑÄÎÇÐÑ, ÚÕÑ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ,
ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ´©±-ÅÓÖÒÒÖ, ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖáÕ ÕÑÎßÍÑ Ô ÑÔÕÂÕ-
ÍÂÏË ÎËÊËÐÂ Ë ÅËÔÕËÆËÐÂ, Â ÕÂÍÉÇ Ô ÍÑÐÙÇÄÑÌ a-ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÑÌ
ÃÇÎÍÂ,124 ÒÓËÚÇÏ ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÑÇ ÊÂÏÇÜÇÐËÇ ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ
ÕÑÎßÍÑ ÒÑ ÆËÊÂÏÇÜÇÐÐÑÏÖ ×ÑÔ×ÂÕÖ Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ÍÑÄÂ-
ÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ ÃÇÎÑÍ ë ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆ. ¦ÔÎË Ä
ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËË ×ÑÔ×ÂÏËÆÐÑÌ ÔÄâÊË ÖÚÂÔÕÄÖÇÕ e-ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÂ
Lys ËÎË ÍÑÐÙÇÄÂâ a-ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÂ ÃÇÎÍÂ, ÕÑ ÕÂÍÂâ ÔÄâÊß ÖÔÕÑÌ-
ÚËÄÂ ÒÓË pH>4, ÇÔÎË ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÂ His ì ÕÑ ÔÄâÊß ÓÂÔÜÇÒ-
ÎâÇÕÔâ Ä ÔÎÂÃÑÍËÔÎÑÌ ÔÓÇÆÇ ËÎË ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ N-ÏÇÕËÎ-
ËÏËÆÂÊÑÎÂ, ÚÕÑ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÆËÔÍÓËÏËÐËÓÑÄÂÕß ÑÔÕÂÕÍË ÎËÊËÐÂ
Ë ÅËÔÕËÆËÐÂ.125

¥Îâ ÄÄÇÆÇÐËâ ´©±-ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍË Ä ÊÂÆÂÐÐÖá ÒÑÊËÙËá
ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÂ ËÔÒÑÎßÊÖáÕ ÏÇÕÑÆ ÏÂÕÓËÚÐÑ-ÐÂÒÓÂÄÎÇÐ-
ÐÑÌ ÍÑÐÆÇÐÔÂÙËË ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÏÑÐÑ- Ë
ÆËÊÂÏÇÜÇÐÐÞÇ ÍÑÐÙÇÄÞÇ ×ÑÔ×ÂÕÐÞÇ ÅÓÖÒÒÞ, ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ
1-àÕËÎ-3-(3-ÆËÏÇÕËÎÂÏËÐÑÒÓÑÒËÎ)ÍÂÓÃÑÆËËÏËÆÂ (EDC)
(ÔØÇÏÂ 2, ØËÏËÚÇÔÍÑÇ ÎËÅËÓÑÄÂÐËÇ). £ ÑÃÊÑÓÂØ 3, 18, 126 ÆÇ-
ÕÂÎßÐÑ ÑÒËÔÂÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ÏÇÕÑÆÂ ØËÏËÚÇÔÍÑÅÑ ÎËÅËÓÑ-
ÄÂÐËâ ÆÎâ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÑÆÐÑ- Ë ÆÄÖØÔÒËÓÂÎßÐÞØ
´©±-ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ.

£ ÊÂÄËÔËÏÑÔÕË ÑÕ ÕÑÅÑ, ÍÂÍÑÌ ËÊ ÍÑÐÙÇÄÞØ ×ÑÔ×ÂÕÐÞØ
ÑÔÕÂÕÍÑÄ (30- ËÎË 50-) Ä ËÔØÑÆÐÑÏ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÇ àÕÇÓË×Ë-
ÙËÓÑÄÂÐ, ÄÑÊÏÑÉÐÑ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÆÄÖØ ËÊÑÏÇÓÐÞØ ´©±-ÔÑÆÇÓ-
ÉÂÜËØ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ A Ë B (ÔÏ. ÔØÇÏÖ 2). µÔÕÂÐÑÄÎÇÐÑ,
ÚÕÑ ÔËÐÕÇÊ ËÊÑÏÇÓÂ B ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ ÐÂÏÐÑÅÑ à××ÇÍÕËÄÐÇÇ, ÚÇÏ
ËÊÑÏÇÓÂ A, ÚÕÑ ÔÄâÊÂÐÑ Ô ÓÂÊÎËÚÐÑÌ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÌ ÔÒÑÔÑÃ-
ÐÑÔÕßá Ë ÆÑÔÕÖÒÐÑÔÕßá ÓÇÂÅËÓÖáÜËØ ÏÑÐÑ- Ë ÆËÊÂÏÇÜÇÐ-
ÐÞØ ×ÑÔ×ÂÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ. £ ÕÑ ÉÇ ÄÓÇÏâ ÎÇÅÍÑ ÑÃÓÂÊÖáÜËÌÔâ
ËÊÑÏÇÓ B ÏÇÆÎÇÐÐÇÇ ÓÇÂÅËÓÖÇÕ Ô ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÑÌ ÎËÊËÐÂ, ÚÇÏ
ËÊÑÏÇÓ A.

£ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÃÇÎÍÂ-ÏËÛÇÐË Ä ÓÂÃÑÕÂØ 127, 128 ÃÞÎ ËÔÒÑÎßÊÑ-
ÄÂÐ ×ÂÍÕÑÓ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË NF-kB ÚÇÎÑÄÇÍÂ. °Ð ÑÕÐÑÔËÕÔâ Í
ÍÎÂÔÔÖ ÏÐÑÅÑ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞØ ÃÇÎÍÑÄ àÖÍÂÓËÑÕ (ÔÇÏÇÌÔÕÄÑ
Rel), ÍÑÕÑÓÞÇ ÓÇÅÖÎËÓÖáÕ àÍÔÒÓÇÔÔËá ÅÇÐÑÄ Ë ËÅÓÂáÕ
ÄÂÉÐÖá ÓÑÎß Ä ÕÂÍËØ ÒÓÑÙÇÔÔÂØ, ÍÂÍ ËÏÏÖÐÐÞÌ ÑÕÄÇÕ,129

ÒÓÑÅÓÂÏÏËÓÖÇÏÂâ ÔÏÇÓÕß ÍÎÇÕÑÍ,130 ÍÎÇÕÑÚÐÞÌ ÓÑÔÕ 131 Ë
ÒÓÑÎË×ÇÓÂÙËâ.130 ±ÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËÇ ¥¯¬-
ÆÖÒÎÇÍÔÞ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ´©±-ÅÓÖÒÒÞ Ä ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÒÑÎÑÉÇÐËâØ
ÄÐÖÕÓË ÖÚÂÔÕÍÂ ÖÊÐÂÄÂÐËâ ×ÂÍÕÑÓÂ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË NF-kB,
ÓÇÊÍÑ ÓÂÊÎËÚÂáÕÔâ ÒÑ à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕË ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂ-
ÐËâ Ô ÃÇÎÍÑÏ. ´ÂÍ, ÆÎâ ËÊÑÏÇÓÑÄ A ÄÞØÑÆ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑ-
ÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÔÑÔÕÂÄËÎ 35%, Â ÆÎâ ËÊÑÏÇÓÑÄ B ì ÐÇ ÃÑÎÇÇ
7%. °ÃÐÂÓÖÉÇÐÐÂâ ÊÂÍÑÐÑÏÇÓÐÑÔÕß ÖÚËÕÞÄÂÎÂÔß Ä ÆÂÎßÐÇÌ-
ÛÇÏ ÒÓË ÆËÊÂÌÐÇ ¥¯¬-ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ Ô ´©±-ÅÓÖÒÒÂÏË.
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³ÇÓËâ ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ°-ÏÇÕËÎÒËÓÑ×ÑÔ×ÂÕ
Ä ÓÂÊÐÞØ ÒÑÎÑÉÇÐËâØ ÖÚÂÔÕÍÂ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ×ÂÍÕÑÓÂ ÕÓÂÐÔ-
ÍÓËÒÙËË HNF-1, ÃÞÎÂ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÂ ÆÎâ ÊÑÐÆËÓÑÄÂÐËâ ÍÑÐ-
ÕÂÍÕÑÄ ¥¯¬ Ô àÕËÏ ÃÇÎÍÑÏ Ä âÆÇÓÐÑÏ àÍÔÕÓÂÍÕÇ ËÊ ÒÇÚÇÐË
ÍÓÞÔ,132 Â ÕÂÍÉÇ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ÍÑÐÕÂÍÕÑÄ ¥¯¬ Ô ×ÑÓÏÂÏËÆÑ-
¥¯¬-ÅÎËÍÑÊËÎÂÊÑÌ.133

£ ÓÂÃÑÕÇ ºÂÃÂÓÑÄÑÌ Ë ÔÑÕÓ.134 ÑÒËÔÂÐ ÔËÐÕÇÊ ´©±-ÔÑÆÇÓ-
ÉÂÜËØ ÑÎËÅÑÓËÃÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ. ³ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ´©±-
ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ²¯¬ ÃÞÎË ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÇÐÞ
ÍÑÐÕÂÍÕÞ ÑÕÆÇÎßÐÞØ ×ÑÔ×ÂÕÐÞØ ÅÓÖÒÒ ²¯¬ Ä ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ
TAR ²¯¬ c Tat-ÒÇÒÕËÆÑÏ,135 ÒÓÇÆÔÍÂÊÂÐÐÞÇ ÐÂ ÑÔÐÑÄÂÐËË
ÆÂÐÐÞØ ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË Á®². ¸ÇÎßá àÕÑÅÑ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ
ÃÞÎÑ ÖÕÑÚÐÇÐËÇ ÂÓØËÕÇÍÕÖÓÞ ÒÓËÓÑÆÐÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ TAR
²¯¬ë´at-ÃÇÎÑÍ. ¥Îâ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËâ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕ, ÄÊÂËÏÑÆÇÌ-
ÔÕÄÖáÜËØ Ô ²¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÑÏ, ÃÞÎË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÞ ÏÇÕÑÆÞ
ØËÏËÚÇÔÍÑÅÑ Ë ×ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÑÅÑ ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËâ ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ
×ÓÂÅÏÇÐÕÂ Ä ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÑÏ ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ Ô ÒÑÔÎÇÆÖá-
ÜËÏ ÂÐÂÎËÊÑÏ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÏÇÕÑÆÑÏ ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓËË.135

±ÓËÓÑÆÐÞÌ ÍÑÏÒÎÇÍÔ TAR ²¯¬ë´at-ÃÇÎÑÍ ËÅÓÂÇÕ ÍÎáÚÇ-
ÄÖá ÓÑÎß Ä ÂÍÕËÄÂÙËË ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË ÄËÓÖÔÂ ËÏÏÖÐÑÆÇ×ËÙËÕÂ
ÚÇÎÑÄÇÍÂ. µÔÕÂÐÑÄÎÇÐÑ, ÚÕÑ Tat-ÃÇÎÑÍ ÒÑÔÎÇ ÍÑÏÒÎÇÍÔÑ-
ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ Ô TAR ²¯¬ ÑÒÑÔÓÇÆÑÄÂÐÐÑ ÂÍÕËÄËÓÖÇÕ ²¯¬-
ÒÑÎËÏÇÓÂÊÖ II.136 ¿ÕÑÕ ÒÓÑÙÇÔÔ âÄÎâÇÕÔâ ÑÒÓÇÆÇÎâáÜËÏ Ä
ËÐËÙËÂÙËË ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË £ª¹-1, ÕÂÍ ÍÂÍ ÒÓË ÑÕÔÖÕÔÕÄËË Tat-
ÃÇÎÍÂ ÐÇ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ àÎÑÐÅÂÙËË ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË.

£ ÒÑÔÎÇÆÐËÇ ÅÑÆÞ ÄÇÆÖÕÔâ ÂÍÕËÄÐÞÇ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ÔÕÓÖÍ-
ÕÖÓÐÑÅÑ ÒÑÎËÏÑÓ×ËÊÏÂ ÃÇÎÍÑÄ, Ä ÕÑÏ ÚËÔÎÇ ÄÑÊÐËÍÂáÜÇÅÑ Ä
ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÑÃÎÖÚÇÐËâ Ë ÍÓËÔÕÂÎÎËÊÂÙËË. ®ÑÉÐÑ ÐÂÆÇâÕßÔâ,
ÚÕÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ´©±-
ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍË, ÒÑÊÄÑÎËÕ ÖÕÑÚÐËÕß ÑÕÆÇÎßÐÞÇ ÍÑÐÕÂÍÕÞ ÏÇÉÆÖ
ÃËÑÒÑÎËÏÇÓÂÏË Ä ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÏ ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ, ÐÂØÑÆâ-
ÜÇÏÔâ Ä ÐÂÕËÄÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË Ä ÄÑÆÐÑÌ ÔÓÇÆÇ, Ë ÔÓÂÄÐËÕß
ÒÑÎÖÚÇÐÐÞÇ ÓÇÊÖÎßÕÂÕÞ Ô ÆÂÐÐÞÏË ²³¡. ±ÓÇËÏÖÜÇÔÕÄÂÏË
ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ ÕÂÍÑÅÑ ÕËÒÂ âÄÎâáÕÔâ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÔÕß ÄÊÂËÏÑÆÇÌ-
ÔÕÄËâ (Lys ËÎË His) Ë ÑÕÔÖÕÔÕÄËÇ ÒÓÑÕâÉÇÐÐÞØ ÔÒÇÌÔÇÓÑÄ
ÏÇÉÆÖ ×ÑÔ×ÂÕÐÑÌ ÅÓÖÒÒÑÌ, ÖÚÂÔÕÄÖáÜÇÌ Ä ÔÄâÊÞÄÂÐËË, Ë
ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÞÏË ÅÓÖÒÒÂÏË ÃÇÎÍÑÄ. ´ÂÍ, Ô ÒÑÏÑÜßá ÔËÐÕÇ-
ÕËÚÇÔÍËØ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÄ ÒÓÑÏÑÕÑÓÂ (10 ë 20 Ð.Ò.), ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ
´©±-ÅÓÖÒÒÖ Ä ÒÑÊËÙËâØ, ÍÑÕÑÓÞÇ, ÒÑ ÆÂÐÐÞÏ ²³¡, ÔÃÎËÉÇÐÞ
Ô ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÞÏË ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÂÏË, ÃÞÎË ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÇÐÞ
ÐÇÍÑÕÑÓÞÇ ÍÑÐÕÂÍÕÞ ÑÔÕÂÕÍÑÄ Lys Ë His Ä ²¯¬-ÒÑÎËÏÇÓÂÊÇ
ÃÂÍÕÇÓËÑ×ÂÅÂ ´7 Ô ×ÑÔ×ÂÕÐÞÏË ÅÓÖÒÒÂÏË ÒÓÑÏÑÕÑÓÂ.137

¶ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÂâ ÄÂÉÐÑÔÕß ÕÂÍËØ ÍÑÐÕÂÍÕÑÄ ÃÞÎÂ ÓÂÐÇÇ ÆÑÍÂ-
ÊÂÐÂ Ä ÃËÑØËÏËÚÇÔÍËØ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâØ.

µÍÂÊÂÐÐÞÌ ÒÑÆØÑÆ ÃÞÎ ÒÓËÏÇÐÇÐ ÕÂÍÉÇ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ
ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ ×ÂÍÕÑÓÂ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË NF-kB Ô ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÂÏË
Ô ÓÂÊÎËÚÐÑÌ ÒÇÓÄËÚÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÑÌ.128 ®ÇÕÑÆ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ
ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÒÑÊÄÑÎËÎ ÄÞâÄËÕß ÒÓËÐÙËÒËÂÎßÐÑ ÄÂÉÐÞÌ ×ÂÍÕ,
ÊÂÍÎáÚÂáÜËÌÔâ Ä ÕÑÏ, ÚÕÑ ÔÕÓÖÍÕÖÓÂ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ NF-kB Ô
¥¯¬ ÑÒÓÇÆÇÎâÇÕÔâ ÐÇ ÕÑÎßÍÑ ÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÒÑÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎß-
ÐÑÔÕßá ÖÚÂÔÕÍÂ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÃÇÎÍÂ, ÐÑ Ë ×ÎÂÐÍËÓÖáÜËÏË
ÑÃÎÂÔÕâÏË. ±ÑÊÉÇ àÕÑÕ ×ÂÍÕ ÃÞÎ ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÇÐ ÆÂÐÐÞÏË
²³¡.138 ë 141

ºÂÃÂÓÑÄÂ Ë ÔÑÂÄÕ.142 ÒÑÍÂÊÂÎË, ÚÕÑ ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÞ,
ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ´©±-ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÖ, âÄÎâáÕÔâ ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÐÞÏË
ÓÇÂÅÇÐÕÂÏË ÆÎâ ÊÑÐÆËÓÑÄÂÐËâ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞØ ËÊÏÇÐÇÐËÌ
×ÇÓÏÇÐÕÂ Ä ×ÇÓÏÇÐÕ-ÔÖÃÔÕÓÂÕÐÑÏ ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ Ä ÒÓÑÙÇÔÔÇ ÇÅÑ
×ÖÐÍÙËÑÐËÓÑÄÂÐËâ. £ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÑÃÝÇÍÕÂ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ Ä
ÓÂÃÑÕÇ 142 ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎË àÐÆÑÐÖÍÎÇÂÊÖ ÓÇÔÕÓËÍÙËË MvaI
(R.MvaI), Â Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÔÖÃÔÕÓÂÕÂì14-ÊÄÇÐÐÞÌ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔ,
ÔÑÆÇÓÉÂÜËÌ ÖÚÂÔÕÑÍ ÖÊÐÂÄÂÐËâ ×ÇÓÏÇÐÕÂ Ë ´©±-ÅÓÖÒÒË-
ÓÑÄÍÖ ÄÏÇÔÕÑ ÑÆÐÑÌ ËÊ ÓÂÔÜÇÒÎâÇÏÞØ ×ÑÔ×ÑÆËà×ËÓÐÞØ
ÔÄâÊÇÌ. ³ ÒÑÏÑÜßá àÕÑÌ ÔËÔÕÇÏÞ ÃÞÎË ËÊÖÚÇÐÞ ÍÑÐ×ÑÓÏÂ-
ÙËÑÐÐÞÇ ËÊÏÇÐÇÐËâ àÐÆÑÐÖÍÎÇÂÊÞ ÓÇÔÕÓËÍÙËË MvaI Ä ×ÇÓ-
ÏÇÐÕ-ÔÖÃÔÕÓÂÕÐÑÏ ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ Ä ÊÂÄËÔËÏÑÔÕË ÑÕ ÍÑÐÙÇÐÕÓÂÙËË
ËÑÐÑÄ ÏÂÅÐËâ (ÒÑÔÎÇÆÐËÌ âÄÎâÇÕÔâ ÍÑ×ÂÍÕÑÓÑÏ ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËâ
¥¯¬). ±ÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ËÑÐÞ ÏÂÅÐËâ ÔÕËÏÖÎËÓÖáÕ ÍÑÐ×ÑÓÏÂ-
ÙËÑÐÐÖá ÒÇÓÇÔÕÓÑÌÍÖ ÃÇÎÍÂ, Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÍÑÕÑÓÑÌ ÑÆÐÂ ËÊ
ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÍÂÕÂÎËÕËÚÇÔÍÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ R.MvaI (ÒÓÇÆ-

ÒÑÎÑÉËÕÇÎßÐÑ ÅËÔÕËÆËÐ) ÑÍÂÊÞÄÂÇÕÔâ ÔÃÎËÉÇÐÐÑÌ Ô ÏÑÆË×Ë-
ÙËÓÑÄÂÐÐÑÌ ÔÄâÊßá Ä ¥¯¬-ÔÖÃÔÕÓÂÕÇ.

¥Îâ ÖÄÇÎËÚÇÐËâ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÌ ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕË ÏÇÉÐÖÍÎÇÑ-
ÕËÆÐÞØ ÔÄâÊÇÌ ÃÞÎÑ ÒÓÇÆÎÑÉÇÐÑ ÊÂÏÇÐËÕß ´©±-ÅÓÖÒÒÞ Ä
¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÂØ ÐÂ ËØ ÔÇÓÑÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÂÐÂÎÑÅË.143 °ÎËÅÑ-
ÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÕËÑÂÐÂÎÑÅË ´©±-ÅÓÖÒÒÞ, ÑÍÂÊÂ-
ÎËÔß ÃÑÎÇÇ ÂÍÕËÄÐÞÏË ÒÑ ÑÕÐÑÛÇÐËá Í ÂÎË×ÂÕËÚÇÔÍËÏ
ÂÏËÐÂÏ, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ ÆËÂÎÍËÎÕËÑ×ÑÔ×ÑÓÐÂâ ÍËÔÎÑÕÂ âÄÎâÇÕÔâ
ÃÑÎÇÇ ÔËÎßÐÑÌ ÒÑ ÔÓÂÄÐÇÐËá Ô ÆËÂÎÍËÎ×ÑÔ×ÑÓÐÑÌ Ë, ÔÎÇÆÑÄÂ-
ÕÇÎßÐÑ, ÎÖÚÛÇÌ ÖØÑÆâÜÇÌ ÅÓÖÒÒÑÌ.

ºÒËÎÇÚÐÞÇ ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÞ, ÐÇÔÖÜËÇ ÖÚÂÔÕÑÍ ÖÊÐÂÄÂÐËâ
×ÂÍÕÑÓÂ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË ÚÇÎÑÄÇÍÂ NF-kB, Ä ÍÑÕÑÓÞØ ÒÑÎÑÉÇ-
ÐËÇ ÏÑÆË×ËÍÂÙËË (ÔÇÓÑÔÑÆÇÓÉÂÜÇÌ ´©±-ÅÓÖÒÒÞ) ÔÑÑÕÄÇÕ-
ÔÕÄÑÄÂÎÑ ÏÂÍÔËÏÂÎßÐÑ ÔÃÎËÉÇÐÐÑÌ Ô ÑÔÕÂÕÍÑÏ ÎËÊËÐÂ
ÒÑÊËÙËË, ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÞÄÂÎËÔß Ô ÃÇÎÍÑÏ (ÔØÇÏÂ 3). £ ÑÕÎË-
ÚËÇ ÑÕ ÍËÔÎÑÓÑÆÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ´©±, Ä àÕÑÌ ÓÇÂÍÙËË à××ÇÍÕËÄÐÑ
ÖÚÂÔÕÄÑÄÂÎË ÑÃÂ ËÊÑÏÇÓÂ, ÓÂÊÎËÚÂáÜËÇÔâ ÒÑÎÑÉÇÐËÇÏ ÕÓË-
ÊÂÏÇÜÇÐÐÑÅÑ ×ÑÔ×ÂÕÐÑÅÑ ÑÔÕÂÕÍÂ. °ÆÐÂÍÑ ÎÂÃËÎßÐÑÔÕß ÔÇÓÑ-
ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ´©±-ÅÓÖÒÒ Ë ÑÕÐÑÔËÕÇÎßÐÂâ ÔÎÑÉÐÑÔÕß ËØ
ÄÄÇÆÇÐËâ Ä ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ ÒÓÇÒâÕÔÕÄÖÇÕ ÛËÓÑÍÑÏÖ ÓÂÔ-
ÒÓÑÔÕÓÂÐÇÐËá àÕÑÅÑ ÕËÒÂ ¥¯¬-ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ.

£ ÓÂÃÑÕÂØ 124, 144 ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÞØ ÄÊÂËÏÑÆÇÌ-
ÔÕÄËÌ ÃÞÎÑ ÒÓÇÆÎÑÉÇÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ,
ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÄÏÇÔÕÑ ÑÆÐÑÌ ×ÑÔ×ÑÆËà×ËÓÐÑÌ ÔÄâÊË ØËÏËÚÇÔÍË
ÂÍÕËÄÐÖá ÂÙËÎ×ÑÔ×ÂÕÐÖá ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÖ. ¿ÕÖ ÅÓÖÒÒÖ ÄÄÑÆËÎË
Ä ÊÂÆÂÐÐÖá ÒÑÊËÙËá ÖÅÎÇÄÑÆÑ×ÑÔ×ÂÕÐÑÅÑ ÑÔÕÑÄÂ ÒÖÕÇÏ ÏÂÕ-
ÓËÚÐÑ-ÐÂÒÓÂÄÎÇÐÐÑÅÑ ØËÏËÚÇÔÍÑÅÑ ÎËÅËÓÑÄÂÐËâ ÆÄÖØ ÑÎËÅÑ-
ÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ, ÑÆËÐ ËÊ ÍÑÕÑÓÞØ ÔÎÖÉËÎ ÆÑÐÑÓÑÏ ×ÑÔ×ÂÕÐÑÅÑ,
Â ÆÓÖÅÑÌ ì ÆÑÐÑÓÑÏ ÍÂÓÃÑÍÔËÎßÐÑÅÑ ÑÔÕÂÕÍÑÄ (ÔØÇÏÂ 4).124

°ÃÓÂÊÖáÜËÌÔâ ÔÏÇÛÂÐÐÞÌ ÂÐÅËÆÓËÆ ÒÓË ÆÇÌÔÕÄËË ÂÏËÐÑÄ Ä
ÄÑÆÐÑÌ ÔÓÇÆÇ (Ó¯5 8) ÓÂÔÜÇÒÎâÇÕÔâ, ÆÂÄÂâ ÂÏËÆ ÍÂÓÃÑÐÑÄÑÌ
(Â ÐÇ ×ÑÔ×ÑÓÐÑÌ) ÍËÔÎÑÕÞ (ÔÏ. ÔØÇÏÖ 4).124 £ ÓÇÂÍÙËâØ Ô
ÂÏËÐÂÏË ÕÂÍËÇ ÂÙËÎ×ÑÔ×ÂÕÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÑÎËÅÑ-
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ÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ ÄÞÒÑÎÐâáÕ ÓÑÎß ÏâÅÍËØ ÂÙËÎËÓÖáÜËØ ÂÅÇÐÕÑÄ.
³ÓÂÄÐÇÐËÇ ÔÄÑÌÔÕÄ ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ Ä ÑÆÐÑÌ Ë
ÕÑÌ ÉÇ ÒÑÊËÙËË ÖÚÂÔÕÍÂ ÖÊÐÂÄÂÐËâ ×ÂÍÕÑÓÂ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË
NF-kBÂÙËÎ×ÑÔ×ÂÕÐÖáËÎË´©±-ÅÓÖÒÒÖ, ÒÑÍÂÊÂÎÑ, ÚÕÑ ÄÞØÑÆ
ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ Ô ÖÚÂÔÕËÇÏ ÂÙËÎ×ÑÔ×ÂÕÔÑ-
ÆÇÓÉÂÜËØ ¥¯¬ ÄÕÓÑÇ ÐËÉÇ, ÚÇÏ Ô ÖÚÂÔÕËÇÏ ´©±-ÔÑÆÇÓÉÂ-
ÜËØ.124 ¢ÑÎÇÇ ÐËÊÍÂâ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÂâ ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕß, Â ÕÂÍÉÇ
ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÒÑÃÑÚÐÞØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÒÓË ÔËÐÕÇÊÇ ÂÙËÎ×ÑÔ×ÂÕ-
ÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ ÒÑÔÎÖÉËÎË ÒÓËÚËÐÂÏË
ÕÑÅÑ, ÚÕÑ ÑÐË ÑÍÂÊÂÎËÔß ÏÂÎÑÒÓËÅÑÆÐÞÏË ÆÎâ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ
ÔÄâÊÞÄÂÐËâ Ô ÃÇÎÍÂÏË.ç

Ã. ®ÑÆË×ËÍÂÙËË ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ ÒÑ ÍÑÐÙÇÄÑÌ ×ÑÔ×ÂÕÐÑÌ
ÅÓÖÒÒÇ

¢ÑÎÇÇ ÆÑÔÕÖÒÐÞÏË ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞÏË ×ÑÔ×ÑÓËÎËÓÖá-
ÜËÏË ÂÅÇÐÕÂÏË âÄÎâáÕÔâ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ, Ä
ÍÑÕÑÓÞØ ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÂ ÍÑÐÙÇÄÂâ ×ÑÔ×Ñà×ËÓÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ. ªÊ
ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ ÕÂÍÑÅÑ ÕËÒÂ ÔÂÏÞÏË ÓÂÔÒÓÑÔÕÓÂÐÇÐÐÞÏË âÄÎâ-
áÕÔâN-ÅËÆÓÑÍÔËÃÇÐÊÑÕÓËÂÊÑÎßÐÞÇ à×ËÓÞ (H°£´-ÒÓÑËÊÄÑÆ-
ÐÞÇ) ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ 24. ±ÑÔÎÇÆÐËÇ ÒÑÎÖÚÂáÕ Ä ÑÆÐÖ
ÔÕÂÆËá ËÊ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆ-30- ËÎË 50-×ÑÔ×ÂÕÑÄ ËN-ÅËÆÓÑÍÔË-
ÃÇÐÊÑÕÓËÂÊÑÎÂ ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÄÑÆÑÓÂÔÕÄÑÓËÏÑÅÑ ÍÂÓÃÑÆË-
ËÏËÆÂ Ä ÄÑÆÐÑ-ÑÓÅÂÐËÚÇÔÍÑÌ ÔÓÇÆÇ.147, 148

£ ÓÇÂÍÙËâØ Ô ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÂÏË, ÒÇÒÕËÆÂÏË Ë ÃÇÎÍÂÏË
H°£´-ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ 24 ÒÓÑâÄÎâáÕ×ÑÔ×Ñ-
ÓËÎËÓÖáÜÖá ÂÍÕËÄÐÑÔÕß. ±ÓË àÕÑÏ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ Ô ÃÇÎ-
ÍÑÏ ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ ÎËÃÑ ÒÑ N-ÍÑÐÙÇÄÑÌ a-ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÇ, ÎËÃÑ ÒÑ
e-ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÇ Lys, ÎËÃÑ ÒÑ ÑÔÕÂÕÍÖ ËÏËÆÂÊÑÎÂ Ä ÅËÔÕË-
ÆËÐÇ.149

¡ÍÕËÄÐÞÇ N-ÅËÆÓÑÍÔËÃÇÐÊÑÕÓËÂÊÑÎßÐÞÇ à×ËÓÞ ÑÎËÅÑÐÖ-
ÍÎÇÑÕËÆÑÄ ÖÔÒÇÛÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎË ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ¥¯¬- 125 Ë
²¯¬-ÔÄâÊÞÄÂáÜËØ 149 ÃÇÎÍÑÄ. ¡ÄÕÑÓÞ ÓÂÃÑÕÞ 125 ËÊÖÚÂÎË
ÔÕÓÖÍÕÖÓÖ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ ²¯¬-ÒÑÎËÏÇÓÂÊÞ ËÊ E. coli Ô ¥¯¬-
ÒÓÑÏÑÕÑÓÑÏ. ªÏË ÃÞÎÂ ÒÑÎÖÚÇÐÂ ÃÑÎßÛÂâ ÔÇÓËâ ÅËÆÓÑÍÔË-
ÃÇÐÊÑÕÓËÂÊÑÎßÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ÑÆÐÑ- Ë ÆÄÖØÙÇÒÑÚÇÚÐÞØ
ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ ËÊ ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÑÃÎÂÔÕÇÌ ÒÓÑÏÑÕÑÓÂ, ÑÕÄÇÕ-
ÔÕÄÇÐÐÞØ ÊÂ ÓÂÊÐÞÇ àÕÂÒÞ ËÐËÙËÂÙËË ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË (735 Ë
710 ÑÕÐÑÔËÕÇÎßÐÑ ÕÑÚÍË ÐÂÚÂÎÂ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË). ±Ñ ÓÇÊÖÎß-
ÕÂÕÂÏ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ²¯¬-ÒÑÎËÏÇÓÂÊÞ, ÔÑÔÕÑâ-
ÜÇÌ ËÊ ÒâÕË ÔÖÃÝÇÆËÐËÙ (ØÑÎÑ×ÇÓÏÇÐÕ), Ô ÍÂÉÆÞÏ ËÊ
ÒÑÎÖÚÇÐÐÞØ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ ÑÒÓÇÆÇÎâÎË ÔÖÃÝÇÆËÐËÙÖ
²¯¬-ÒÑÎËÏÇÓÂÊÞ Ë ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÇ ÑÔÕÂÕÍË, ÖÚÂÔÕÄÖáÜËÇ
Ä ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËË ÔÄâÊË Ô ÍÂÉÆÞÏ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÏ.125 ²ÇÊÖÎß-
ÕÂÕÞ, ÒÑÎÖÚÇÐÐÞÇ Ô ÒÑÏÑÜßá ÅËÆÓÑÍÔËÃÇÐÊÑÕÓËÂÊÑÎßÐÞØ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ, ÃÞÎË ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÇÐÞ ¯ÂÓÞÛÍËÐÞÏ Ô ÔÑ-
ÂÄÕ.,150 ÍÑÕÑÓÞÇ ÆÎâ ÓÇÛÇÐËâ ÕÑÌ ÉÇ ÊÂÆÂÚË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎË
×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞÇ ÂÓËÎÂÊËÆÐÞÇ ÂÐÂÎÑÅË ¥¯¬.

±ÓËÏÇÐÇÐËá ÅËÆÓÑÍÔËÃÇÐÊÑÕÓËÂÊÑÎßÐÞØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ
²¯¬ ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ²¯¬-ÔÄâÊÞÄÂáÜÇÅÑ ÃÇÎÍÂ ÒÑÔÄâÜÇÐÂ
ÕÂÍÉÇ ÓÂÃÑÕÂ 149, Ä ÍÑÕÑÓÑÌ ÑÒËÔÂÐÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËÇ ´at-ÃÇÎÍÑÄ Ô
×ÓÂÅÏÇÐÕÑÏ TAR ²¯¬. £ÞÔÑÍÂâ à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕß ÍÑÄÂÎÇÐÕ-
ÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ²¯¬ Ô ÒÇÒÕËÆÑÏ ÆÂÇÕ ÑÔÐÑÄÂÐËÇ ÒÑÎÂÅÂÕß,
ÚÕÑ ÖÍÂÊÂÐÐÞÌ ÕËÒ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ÏÑÉÇÕ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕßÔâ ÆÎâ
ÔÑÊÆÂÐËâ äÎÑÄÖÛÇÍã, ÊÂÏÇÆÎâáÜËØ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËá ÄËÓÖÔÂ
ËÏÏÖÐÑÆÇ×ËÙËÕÂ Ä ÊÂÓÂÉÇÐÐÞØ ÍÎÇÕÍÂØ.

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ HOBT- Ë ´©±-ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ ÐÖÍ-
ÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ Ô ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÏË ×ÑÔ×ÂÕÐÞÏË ÅÓÖÒ-
ÒÂÏË ÍÂÍ ÄÐÖÕÓË ÙÇÒË ¯¬, ÕÂÍ Ë ÒÑ ÇÇ ÍÑÐÙÂÏ âÄÎâáÕÔâ
ÇÆËÐÔÕÄÇÐÐÞÏË Ä ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ ÓÇÂÅÇÐÕÂÏË, Ô ÒÑÏÑÜßá
ÍÑÕÑÓÞØ ÏÑÉÐÑ ÕÇÔÕËÓÑÄÂÕß ÍÑÐÕÂÍÕÞ ÑÔÕÂÕÍÑÄ Lys Ë His
ÃÇÎÍÂ. £ÞÔÑÍÂâ à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕß ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇË-
ÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ (ÄÞØÑÆ ÆÑ 50%), ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÔÕß ÔÄâÊÞÄÂ-
ÐËâ Ô ÃÇÎÍÂÏË, ÐÂÎËÚËÇ ØËÏËÚÇÔÍÑÌ ÃÂÊÞ ÆÎâ ÂÐÂÎËÊÂ
ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÑÕÍÓÞÄÂÇÕ ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÞ
ÆÎâ ÆÂÎßÐÇÌÛÇÅÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËâ ÕÂÍËØ ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ ÆÎâ ÄÞ-
âÄÎÇÐËâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ Ë ËÊÖÚÇÐËâ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞØ ÒÇÓÇÔÕÓÑÇÍ
¯¬-ÃÇÎÍÑÄÞØ ÍÑÏÒÎÇÍÔÑÄ Ä ÒÓÑÙÇÔÔÇ ËØ ×ÖÐÍÙËÑÐËÓÑÄÂÐËâ
ËÎË ÒÓË ËÊÏÇÐÇÐËË ÄÐÇÛÐËØ ÖÔÎÑÄËÌ.

Ä. ®ÑÆË×ËÍÂÙËâ ÖÅÎÇÄÑÆÐÑÅÑ ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ

¬ ÐÂÔÕÑâÜÇÏÖ ÄÓÇÏÇÐË ÒÑÎÖÚÇÐÑ ÎËÛß ÐÇÊÐÂÚËÕÇÎßÐÑÇ ÍÑÎË-
ÚÇÔÕÄÑ ¯¬-ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÂÍÕËÄÐÞÇ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍË Ä
ÖÅÎÇÄÑÆÐÑÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕÇ. £ÏÇÔÕÇ Ô ÕÇÏ ËÊÄÇÔÕÐÑ, ÚÕÑ ¯¬-
ÖÊÐÂáÜËÇ ÃÇÎÍË ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖáÕ Ô ¯¬ ËÏÇÐÐÑ ÒÖÕÇÏ ÑÃÓÂ-
ÊÑÄÂÐËâ ÅËÆÓÑ×ÑÃÐÞØ Ë ÄÂÐ-ÆÇÓ-ÄÂÂÎßÔÑÄÞØ ÍÑÐÕÂÍÕÑÄ Ô
ÓËÃÑÊÐÞÏ ÑÔÕÂÕÍÑÏ.151 °ÔÑÃÞÌ ËÐÕÇÓÇÔ ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâáÕ ¯¬-
ÓÇÂÅÇÐÕÞ, ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÇ ÒÑ 20-ÒÑÎÑÉÇÐËá ÓËÃÑÊÞ.
ªÏÇÐÐÑ àÕÑ ÒÑÎÑÉÇÐËÇ âÄÎâÇÕÔâ ÅÎÂÄÐÞÏ ÒÓË ÆËÔÍÓËÏËÐÂ-
ÙËË ÃÇÎÍÂÏË ÏÑÎÇÍÖÎ ¥¯¬ Ë ²¯¬.

£ ÓÂÃÑÕÇ 152 ÆÎâ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÅÑ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇ-
ÐËâ ÃÇÎÍÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÑÔÕÂÕÑÍ ÙËÔÕÇËÐÂ Ä ÂÍÕËÄÐÑÏ
ÙÇÐÕÓÇ, ÒÓÇÆÎÑÉÇÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß 20-ËÑÆÂÙÇÕÂÏËÆÐÖá ÅÓÖÒ-
ÒËÓÑÄÍÖ Ä ÔÑÔÕÂÄÇ ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÑÄ. ªÑÆÂÙÇÕÂÏËÆÐÂâ ÅÓÖÒÒË-
ÓÑÄÍÂ ÃÞÎÂ ÄÞÃÓÂÐÂ ÒÑÕÑÏÖ, ÚÕÑ ÑÐÂ ÃÑÎÇÇ ÂÍÕËÄÐÂ Ä ÓÇÂÍÙËË
ÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐËâ ÕËÑÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÙËÔÕÇËÐÂ, ÚÇÏ ÃÓÑÏÂÙÇÕ-
ÂÏËÆÐÂâ.153 £ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ËÔØÑÆÐÞØ ÔÑÇÆËÐÇÐËÌ ÆÎâ ÐÂÒÓÂÄÎÇÐ-
ÐÑÅÑ ÄÄÇÆÇÐËâ ËÑÆÂÙÇÕÂÏËÆÐÑÌ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍË ÃÞÎË
ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÞ ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ
Ä ÊÂÆÂÐÐÑÏ ÒÑÎÑÉÇÐËË ÄÏÇÔÕÑ ÕËÏËÆËÐÂ 20-ÂÏËÐÑ-20-ÆÇÊÑÍ-
ÔËÖÓËÆËÐ 25 (ÆÂÐÐÞÌ ÒÑÆØÑÆ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÎÇÅÍÑ ÏÇÐâÕß ÒÑÎÑ-
ÉÇÐËÇ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ Ä ÊÂÆÂÐÐÑÌ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ
ÒÑÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑÔÕË). 20-¥ÇÊÑÍÔË-20-ËÑÆÂÙÇÕÂÏËÆÑÖÓËÆËÐÑ-
ÄÞÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ 26 ÒÑÎÖÚÂÎË ÂÙËÎËÓÑÄÂÐËÇÏ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ
ËÊÃÞÕÍÑÏ ÂÐÅËÆÓËÆÂ ËÑÆÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ (ÔØÇÏÂ 5).

±ÓË ËÊÖÚÇÐËË ÓÇÂÍÙËÌ ¥¯¬-ÓÇÂÅÇÐÕÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ Ä
ÒÑÎÑÉÇÐËË 20 ÖÓËÆËÐÑÄÑÅÑ ÑÔÕÂÕÍÂ ËÑÆÂÙÇÕÂÏËÆÐÖá ÅÓÖÒÒÖ,
Ô ÓÂÊÐÑÑÃÓÂÊÐÞÏË ÐËÊÍÑÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞÏË ÐÖÍÎÇÑ×ËÎÂÏË (Ä
ÕÑÏ ÚËÔÎÇ Ô ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÂÏË Ë ÒÇÒÕËÆÂÏË) ÃÞÎÑ ÐÂÌÆÇÐÑ, ÚÕÑ
ÑÐË ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖáÕ ÕÑÎßÍÑ Ô ÕËÑÎÔÑÆÇÓÉÂÜËÏË ÔÑÇÆËÐÇ-
ÐËâÏË, Ä ÚÂÔÕÐÑÔÕË, Ô ÙËÔÕÇËÐÔÑÆÇÓÉÂÜËÏË ÃÇÎÍÂÏË.
³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÄÄÇÆÇÐÐÞÇ Ä 20-ÒÑÎÑÉÇÐËÇ ÖÅÎÇÄÑÆÑ-
×ÑÔ×ÂÕÐÑÅÑ ÑÔÕÑÄÂ ¥¯¬ ËÑÆÂÙÇÕÂÏËÆÐÞÇ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍË
ÓÇÂÅËÓÖáÕ Ô ÑÔÕÂÕÍÂÏË ÙËÔÕÇËÐÂ ÃÇÎÍÂ ÕÑÎßÍÑ Ä ÔÑÔÕÂÄÇ

RÐ ÑÔÕÂÕÑÍ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÂ.

HO P OR

O

O7

EDC

N

N
N

OH

N

N

N

O

P OR

O

7
O

24

( )

( )

ÃÇÎÑÍ

pH>8

NH2

HN P OR

O7

O

ÃÇÎÑÍ

4

4

ç®ÇÕÑÆÞ ÄÄÇÆÇÐËâ ÍÂÓÃÑÍÔËÎßÐÞØ ÅÓÖÒÒ Ä ¥¯¬ Ë ØËÏËÚÇÔÍËÇ
ÔÄÑÌÔÕÄÂ ÕÂÍËØ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞØ ËÊÖÚÇÐÞ ÆÑÔÕÂÕÑÚÐÑ ÛËÓÑÍÑ.145, 146 R1, R2 Ð ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË.

O

Ura .AdeR1O

O

P O7O

OR2

HN CH2I

O

O

Ura .AdeR1O

O

P O7O

OR2

HN

O

S

27

28

NF-kB

HS

NF-kB

O

UraR1O

O NH2

P O7O

OR2 25

(ICH2CO)2O

pH 8.1

O

UraR1O

O

P O7O

OR2

HN CH2I

O

Ade

26

³ØÇÏÂ 5

µÔÒÇØË ØËÏËË 74 (1) 2005 91



ÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍÑÅÑ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ (ÐÂÒÓË-
ÏÇÓ, Ä ÔÑÔÕÂÄÇ ÆÖÒÎÇÍÔÂ 27, ÔÏ. ÔØÇÏÖ 5).

´ÂÍËÇ ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÞ ÃÞÎË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÞ ÆÎâ Â××ËÐÐÑÌ
ÏÑÆË×ËÍÂÙËË ÓâÆÂ¥¯¬-ÖÊÐÂáÜËØ ÙËÔÕÇËÐÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÃÇÎ-
ÍÑÄ: ×ÂÍÕÑÓÂ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË NF-kB, ×ÇÓÏÇÐÕÂ ÓÇÔÕÓËÍÙËË ë
ÏÑÆË×ËÍÂÙËË SsoII, ÖÓÂÙËÎ-¥¯¬-ÅÎËÍÑÊËÎÂÊÞ.152 ´ÂÍ, ÓÇÂÍ-
ÙËâ ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÑÄ 27 Ô ×ÂÍÕÑÓÑÏ
ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË NF-kB ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ ÒÓË pH 8.1 ÊÂ 15 ÏËÐ Ô ÑÃÓÂ-
ÊÑÄÂÐËÇÏ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÞØ ÂÆÆÖÍÕÑÄ 28. ³ÑÄÑÍÖÒÐÑÔÕß
ÒÑÎÖÚÇÐÐÞØ ÆÂÐÐÞØ ÔÄËÆÇÕÇÎßÔÕÄÖÇÕ Ñ ÕÑÏ, ÚÕÑ ÆÂÐÐÂâ ÓÇÂÍ-
ÙËâ ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ à××ÇÍÕËÄÐÑ (ÄÞØÑÆ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÆÑÔÕËÅÂÇÕ
25%) Ë ÄÞÔÑÍÑÔÒÇÙË×ËÚÐÑ.

£Ñ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ Ô ÖÅÎÇÄÑÆÑ×ÑÔ×ÂÕÐÞÏ ÑÔÕÑÄÑÏ ¥¯¬
ÏÑÅÖÕ ÃÞÕß ÄÑÄÎÇÚÇÐÞ ÕÂÍÉÇ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ ÑÔÕÂÕÍÑÄ ÎËÊËÐÂ
¥¯¬-ÖÊÐÂáÜËØ ÃÇÎÍÑÄ. £ àÕÑÏ ÔÎÖÚÂÇ Ä ÖÅÎÇÄÑÆÑ×ÑÔ×ÂÕÐÞÌ
ÑÔÕÑÄ ¥¯¬ ÄÄÑÆâÕ, ÍÂÍ ÒÓÂÄËÎÑ, ÂÎßÆÇÅËÆÐÞÇ ÅÓÖÒÒÞ. ³ËÐ-
ÕÇÊ Ë ÔÄÑÌÔÕÄÂ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÆËÂÎßÆÇÅËÆ-
ÐÞÇ ÅÓÖÒÒÞ, ÓÂÔÔÏÑÕÓÇÐÞ Ä ÑÃÊÑÓÂØ 154 ë 156.

£ ÓÂÃÑÕÂØ 157, 158 ÑÒËÔÂÐ ÔËÐÕÇÊ ÑÎËÅÑÆÇÊÑÍÔËÓËÃÑÐÖÍÎÇÑ-
ÕËÆÑÄ 29, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ 2-ÑÍÔÑàÕËÎßÐÖá ÅÓÖÒÒÖ ÒÓË ÂÕÑÏÇ
O(20). £ ÍÂÚÇÔÕÄÇ ËÔØÑÆÐÑÅÑ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ Ä ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÏ
ÔËÐÕÇÊÇ ÕÂÍËØ ¥¯¬ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎË ÊÂÜËÜÇÐÐÑÇ ÂÏËÆÑ×ÑÔ-
×ËÕÐÑÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ 20-O-(2,3-ÆËÅËÆÓÑÍÔËÒÓÑÒËÎ)ÖÓËÆËÐÂ 30
(ÔØÇÏÂ 6).

³ØÇÏÂ 6

°ÍËÔÎÇÐËÇ ÆËÑÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍË Ä ÂÎßÆÇÅËÆÐÖá ÒÓÑÄÑ-
ÆËÎË Ä ÏâÅÍËØ ÖÔÎÑÄËâØ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÆÄÖÍÓÂÕÐÑÅÑ ËÊÃÞÕÍÂ
ÒÇÓËÑÆÂÕÂ ÐÂÕÓËâ. ±ÑÎÖÚÇÐÐÞÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ 29 à××ÇÍ-
ÕËÄÐÑ ÓÇÂÅËÓÖáÕ Ô ÓÂÊÎËÚÐÞÏË ÂÏËÐÑÔÑÇÆËÐÇÐËâÏË.159 £ ÓÂ-
ÃÑÕÇ 160 ÒÓÑÆÇÏÑÐÔÕÓËÓÑÄÂÐÂ ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕß ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ
ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ¥¯¬, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ 20-O-(2-ÑÍÔÑàÕËÎ)ÖÓËÆËÐÑ-
ÄÞÌ ×ÓÂÅÏÇÐÕ, Í ×ÂÍÕÑÓÖ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÙËË NF-kB (ÔÏ. ÔØÇÏÖ 6).
°ÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆ 29 ÑÍÂÊÂÎÔâ ÃÑÎÇÇ à××ÇÍÕËÄÐÞÏ Ä ÓÇÂÍÙËË Ô
NF-kB, ÚÇÏ ÆËÂÎßÆÇÅËÆÐÞÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÇ, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ Ä àÕÑÏ
ÔÎÖÚÂÇ ËÔÍÎáÚÂÇÕÔâ ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕß ÒÓÑÕÇÍÂÐËâ ÓÇÂÍÙËË b-àÎË-
ÏËÐËÓÑÄÂÐËâ, Â ÐÇÃÑÎßÛÑÌ ÓÂÊÏÇÓ 20-O-(2-ÑÍÔÑàÕËÎßÐÑÅÑ)
ÑÔÕÂÕÍÂ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ e-ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÂÏ ÎËÊËÐÂ ÏÂÍÔËÏÂÎßÐÑ
ÒÓËÃÎËÊËÕßÔâ Í ¥¯¬. ³ËÎßÐÑÌ ÔÕÑÓÑÐÑÌ àÕÑÅÑ ÒÑÆØÑÆÂ
âÄÎâÇÕÔâ ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕß ÄÂÓßËÓÑÄÂÐËâ ÒÑÎÑÉÇÐËâ ÏÑÆË×ËÙË-
ÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÊÄÇÐÂ Ë ÍÑÎËÚÇÔÕÄÂ ÏÑÆË×ËÍÂÙËÌ Ä ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑ-
ÕËÆÇ. £ÞØÑÆÞ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ×ÂÍÕÑÓÂ ÕÓÂÐÔ-
ÍÓËÒÙËË NF-kB Í ¥¯¬-ÎËÅÂÐÆÂÏ ÔÑÔÕÂÄËÎË 8 ë 10%.

¡ÄÕÑÓÞ ÓÂÃÑÕÞ 161 ÒÓÇÆÎÑÉËÎË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß ¥¯¬-
ÎËÅÂÐÆÞ 29 ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ÏÇØÂÐËÊÏÂ ×ÖÐÍÙËÑÐËÓÑÄÂÐËâ
¥¯¬-ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÞ SsoII. ³ ÒÑÏÑÜßá ÔÇÓËË ÆÖÒÎÇÍÔÑÄ
Ô ÑÆÐÑÌ Ë ÆÄÖÏâ ÏÑÆË×ËÍÂÙËâÏË Ä ÖÚÂÔÕÍÇ ÖÊÐÂÄÂÐËâ ÖÆÂÎÑÔß
ÒÑÎÖÚËÕß ÆÄÂ ÕËÒÂ ¥¯¬-ÃÇÎÍÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ (ÄÞØÑÆÞ
ÆÑÔÕËÅÂÎË 70%). ¯Â ÑÔÐÑÄÂÐËË ËÊÏÇÓÇÐËâ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÅÑ
ÄÇÔÂ ÕÂÍËØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÃÞÎÑ ÄÞÔÍÂÊÂÐÑ ÒÓÇÆÒÑÎÑÉÇÐËÇ Ñ
ÕÑÏ, ÚÕÑ ¥¯¬-ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÂ SsoII ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖÇÕ Ô
¥¯¬ Ä ÄËÆÇ ÆËÏÇÓÂ.

°ÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ 31, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ 2-ÆÇÊÑÍÔËÓËÃÑÐÑÎÂÍ-
ÕÑÐÐÑÇ ÊÄÇÐÑ, ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎË ÆÎâ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ
ÓâÆÂ ×ÇÓÏÇÐÕÑÄ ÓÇÒÂÓÂÙËË.162, 163

´ÂÍËÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ ÑÍÂÊÂÎËÔß ÖÐËÄÇÓÔÂÎßÐÞÏË ÆÎâ
ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÃÇÎÍÑÄ àÍÔÙËÊËÑÐ-
ÐÑÌ ÓÇÒÂÓÂÙËË. ¡ÄÕÑÓÞ ÓÂÃÑÕÞ 164 ÒÓÇÆÎÑÉËÎË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß
ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ 31 ÆÎâ ÔËÐÕÇÊÂ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ 32,
ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÐÂ 30-ÍÑÐÙÇ ÙÇÒË ×ÖÓÂÐ-2(5¯)-ÑÐ.

±ÑÔÎÇÆÐËÇ âÄÎâáÕÔâ ÔÖÃÔÕÓÂÕÂÏË ÕÑÎßÍÑ ÕÇØ ×ÇÓÏÇÐÕÑÄ
BER, ÍÑÕÑÓÞÇ ÍÂÕÂÎËÊËÓÖáÕ b,d-àÎËÏËÐËÓÑÄÂÐËÇ ÂÒÖÓËÐÑ-
ÄÑÅÑ ÖÚÂÔÕÍÂ, ÚÕÑ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑ ÔÄâÊÞÄÂÕß àÕË ÃÇÎÍË,
Ä ÕÑÏ ÚËÔÎÇ Ë Ä ÍÎÇÕÑÚÐÞØ àÍÔÕÓÂÍÕÂØ.

Å. ®ÑÆË×ËÍÂÙËâ ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ ÒÑ ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍÑÏÖ
ÑÔÐÑÄÂÐËá

£ÞÛÇ ÑÕÏÇÚÂÎÑÔß, ÚÕÑ ÄÄÇÆÇÐËÇ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞØ ÅÓÖÒÒ
Ä ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍËÇ ÑÔÐÑÄÂÐËâ ÓÇÆÍÑ ËÔÒÑÎßÊÖÇÕÔâ ÆÎâ
ÏÑÆË×ËÍÂÙËË ¯¬. ´ÇÏ ÐÇ ÏÇÐÇÇ ÕÂÍËÇ ÒÓËÏÇÓÞ ËÊÄÇÔÕÐÞ.
£ ÚÂÔÕÐÑÔÕË, ÆÎâ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÙËÔÕÇËÐÔÑÆÇÓÉÂ-
ÜËØ ÃÇÎÍÑÄ Ô ¥¯¬ Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ÆËÔÖÎß×ËÆÐÑÅÑ ÏÑÔÕËÍÂ Ä
ÅÇÕÇÓÑÙËÍÎËÚÇÔÍÑÇ ÑÔÐÑÄÂÐËÇ ÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÅÑ ÊÄÇÐÂ ¥¯¬ ÄÄÑ-
ÆËÎË ÊÂÏÇÔÕËÕÇÎË, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÅÓÖÒÒÞ 7SH ËÎË 7SS7.
£ÄÇÆÇÐËÇ ÕÂÍËØ ÅÓÖÒÒ Ä ÔÑÔÕÂÄ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÂ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ
ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâÕß ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÇ ÔÄâÊÞÄÂÐËÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÂ Ë
ÃÇÎÍÂ ÎËÃÑ ÒÑ ÏÇØÂÐËÊÏÖ ÕËÑÎ-ÆËÔÖÎß×ËÆÐÑÅÑ ÑÃÏÇÐÂ, ÎËÃÑ
Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÑÍËÔÎÇÐËâ ÕËÑÎßÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÍËÔÎÑ-
ÓÑÆÂ ÄÑÊÆÖØÂ.

´ËÑÎ-ÆËÔÖÎß×ËÆÐÞÌ ÑÃÏÇÐ

R1SH+R2SSR3 R1SSR2+R3SH

à××ÇÍÕËÄÐÑ ÒÓÑÕÇÍÂÇÕ ÒÓË ÍÑÏÐÂÕÐÑÌ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÇ Ä ÄÑÆÇ
ÒÓË ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍËØ ÊÐÂÚÇÐËâØ pH, ÐÇÔÏÑÕÓâ ÐÂ ÕÑ ÚÕÑ Ä
ÑÔÐÑÄÇ àÕÑÌ ÓÇÂÍÙËË ÎÇÉËÕ ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËÇ Ë ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ

R1, R2 Ð ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË.

DMTr Ð ÆËÏÇÕÑÍÔËÕÓËÕËÎ;

O

UraDMTrO

O

P
Pri2N O(CH2)2CN

O

OBz

OBz

¡ÄÕÑÏÂÕËÚÇÔÍËÌ
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ÔËÐÕÇÊ
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O

UraR1O

O

P

O
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NaIO4

O
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O

P
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NaBH3CN
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29

O
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O

P

O
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O7O
N
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(8 ± 10%)

( )
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( )
4
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O7O

O

31

R1, R2 Ð ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË; ÃÇÎÑÍ ì àÐÆÑÐÖÍ-

ÎÇÂÊÂ III ËÎË ¥¯¬-ÒÑÎËÏÇÓÂÊÂ ÚÇÎÑÄÇÍÂ.

OH
R1O

O

P

OR2

O7O

N

O H
( )

4 ÃÇÎÑÍ

H2N ( )
4 ÃÇÎÑÍ

R1, R2 Ð ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË.
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O

P

OR2
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O
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O
R1O

O

HN
( )

4

Tris ±HCl

pH 9.9

ÃÇÎÑÍ

O
R1O

O

32

H2N ( )
4 ÃÇÎÑÍ
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(ÔÏ. ÓÂÃÑÕÖ 165). °ÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÆËÔÖÎß×ËÆÐÑÌ ÔÄâÊË ÚÇÓÇÊ
ÑÍËÔÎÇÐËÇ ÕËÑÎÑÄ ÍËÔÎÑÓÑÆÑÏ ÒÓÑØÑÆËÕ Ä ÆÄÇ ÔÕÂÆËË.166

£ÒÇÓÄÞÇ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÆËÔÖÎß×ËÆÐÑÌ ÔÄâÊË Ä ¥¯¬-ÃÇÎÍÑ-
ÄÑÏ ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ ÃÞÎÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÑ ÆÎâ ÆÑÍÂÊÂÕÇÎßÔÕÄÂ ÔÒÇ-
ÙË×ËÚÐÑÔÕË ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑ-
ÕËÆÐÑÅÑ ÎËÅÂÐÆÂ Ô ÂÍÕËÄÐÞÏ ÙÇÐÕÓÑÏ ¥¯¬-ÏÇÕËÎÅÖÂÐËÐÏÇ-
ÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÞ (®¤®´ÂÊÞ) E. coli, ÔÑÆÇÓÉÂÜÇÌ ÑÔÕÂÕÑÍ
ÙËÔÕÇËÐÂ.167 ¥ÇÌÔÕÄËÇ àÕÑÅÑ ÄÂÉÐÑÅÑ×ÇÓÏÇÐÕÂ ÔËÔÕÇÏÞ ÓÇÒÂ-
ÓÂÙËË ÐÂÒÓÂÄÎÇÐÑ ÐÂ ÖÆÂÎÇÐËÇ ÏÇÕËÎßÐÑÌ Ë ÆÓÖÅËØ ÂÎÍËÎß-
ÐÞØ ÅÓÖÒÒ ËÊ ÒÑÎÑÉÇÐËÌ °(6) ÅÖÂÐËÐÂ ËÎË O(4) ÕËÏËÐÂ ÒÖÕÇÏ
ËØ ÒÇÓÇÐÑÔÂ ÐÂ ÑÔÕÂÕÑÍ ÙËÔÕÇËÐÂ Ä ÂÍÕËÄÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ ÃÇÎÍÂ.
£ äÐÇÓÂÃÑÚÇÏã ÔÑÔÕÑâÐËË ÑÔÕÂÕÑÍ ÙËÔÕÇËÐÂ ÐÂØÑÆËÕÔâ
ÄÐÖÕÓË ÃÇÎÍÑÄÑÌ ÅÎÑÃÖÎÞ.168 ±ÓÇÆÒÑÎÂÅÂÎÑÔß, ÚÕÑ ÒÓË ÔÄâ-
ÊÞÄÂÐËË Ô ÔÖÃÔÕÓÂÕÑÏ ËÎË Ä ÒÓÑÙÇÔÔÇ ÓÇÒÂÓÂÙËË Ä ®¤®´ÂÊÇ
ÒÓÑËÔØÑÆâÕ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞÇ ÒÇÓÇÔÕÓÑÌÍË, ÑÆÐÂÍÑ ËÐ×ÑÓ-
ÏÂÙËâ ÑÃ ËØ ÒÓËÓÑÆÇ ÑÕÔÖÕÔÕÄÑÄÂÎÂ. ¥Îâ ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÇÐËâ
àÕÑÅÑ ÒÓÇÆÒÑÎÑÉÇÐËâ Ä 21-ÊÄÇÐÐÞÌ ÑÎËÅÑÆÇÊÑÍÔËÓËÃÑÐÖ-
ÍÎÇÑÕËÆ Ä ÒÓÑÙÇÔÔÇ ÂÄÕÑÏÂÕËÚÇÔÍÑÅÑ ÔËÐÕÇÊÂ ÄÏÇÔÕÑ ÆÇÊÑÍÔË-
ÅÖÂÐÑÊËÐÂ ÄÄÇÎË 20-ÆÇÊÑÍÔË-b-D-ÓËÃÑ×ÖÓÂÐÑÊËÎ-2-ÂÏËÐÑ-6-
(ÙËÔÕÂÏËÐÑ)ÒÖÓËÐ (33).

®ÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÌ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÌ ×ÓÂÅ-
ÏÇÐÕ 33, ÄÄÑÆËÎË Ä ÙÇÒß ¯¬ Ë ÄÑÔÔÕÂÐÂÄÎËÄÂÎË ÆËÔÖÎß×ËÆ-
ÐÖá ÔÄâÊß ÆËÕËÑÕÓÇËÕÑÏ (¥´´). ±ÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÍËÔÎÑÓÑÆÂ
ÄÑÊÆÖØÂ ÏÇÉÆÖ ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÏ ÆÄÖØÔÒËÓÂÎßÐÞÏ ÑÎËÅÑ-
ÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÏ Ë ®¤®´ÂÊÑÌ ÄÑÊÐËÍÂÎÂ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÂâ ÔÄâÊß
(ÄÞØÑÆ ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÐËÊÍËÌ). °ÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÆË-
ÔÖÎß×ËÆÐÑÌ ÔÄâÊË ÏÇÉÆÖ ¥¯¬ Ë ÃÇÎÍÑÏ ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÇÐÑ ÇÇ
ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËÇÏ ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ¥´´. ¡ÐÂÎËÊ ÒÇÓÄËÚÐÑÌ ÔÕÓÖÍ-
ÕÖÓÞ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÑÅÑ Ô ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÏ ÒÑÎËÒÇÒ-
ÕËÆÐÑÅÑ ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ ÒÑÆÕÄÇÓÆËÎ, ÚÕÑ ËÏÇÐÐÑ ÙËÔÕÇËÐ
ÖÚÂÔÕÄÖÇÕ Ä ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËË ÆËÔÖÎß×ËÆÐÑÅÑ ÏÑÔÕËÍÂ. ¥ÓÖÅËÏ
ÆÑÍÂÊÂÕÇÎßÔÕÄÑÏ ÖÚÂÔÕËâ ËÏÇÐÐÑ àÕÑÅÑ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÑÅÑ
ÑÔÕÂÕÍÂ Ä ×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËË ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ
®¤®´ÂÊÂ ë¥¯¬ âÄËÎËÔß ÓÇÊÖÎßÕÂÕÞ ÔÎÇÆÖáÜÇÅÑ àÍÔÒÇÓË-
ÏÇÐÕÂ. ¸ËÔÕÇËÐ ÂÍÕËÄÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ ÏÇÕËÎËÓÑÄÂÎË ÒÖÕÇÏ ÒÓÇÆ-
ÄÂÓËÕÇÎßÐÑÌ ËÐÍÖÃÂÙËË ÃÇÎÍÂ Ô ÑÎËÅÑÏÇÓÑÏ, ÐÇÔÖÜËÏ
ÑÔÕÂÕÑÍ O(6)-ÏÇÕËÎÅÖÂÐÑÊËÐÂ. ´ÂÍÑÌ ÃÇÎÑÍ ÃÞÎ ÐÇÔÒÑÔÑÃÇÐ
ÑÃÓÂÊÑÄÞÄÂÕß ÍÑÐÝáÅÂÕ Ô ÄÑÔÔÕÂÐÑÄÎÇÐÐÞÏ ¥¯¬-
ÔÖÃÔÕÓÂÕÑÏ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÏ ÂÐÂÎÑÅ ÐÖÍÎÇÑÊËÆÂ 33 ÔÑ ÔÄÑÃÑÆ-
ÐÑÌ ÕËÑÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒÑÌ. ´ÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ, ÒÓÑÄÇÆÇÐÐÞÇ
ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ÒÑÍÂÊÂÎË, ÚÕÑ ®¤®´ÂÊÂ Ä ÒÓÑÙÇÔÔÇ ×ÖÐÍÙËÑ-
ÐËÓÑÄÂÐËâ ÒÓÇÕÇÓÒÇÄÂÇÕ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞÇ ÒÇÓÇÔÕÓÑÌÍË, ÒÓË
ÍÑÕÑÓÞØ ÑÔÕÂÕÑÍ ÙËÔÕÇËÐÂ ÔÃÎËÉÂÇÕÔâ Ô ÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐÐÞÏ
ÒÓÑËÊÄÑÆÐÞÏ ÅÖÂÐÑÊËÐÂ.167

¡ÐÂÎÑÅËÚÐÞÌ ÒÑÆØÑÆ, ÑÔÐÑÄÂÐÐÞÌ ÐÂ ÔÂÌÕ-ÔÒÇÙË×Ë-
ÚÇÔÍÑÏ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËË ÃÇÎÍÂ Í ØËÏËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÞÏ ÂÐÂÎÑ-
ÅÂÏ ¥¯¬ Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ÆËÔÖÎß×ËÆÐÞØ ÔÄâÊÇÌ, ÃÞÎ
ÒÓËÏÇÐÇÐ ÂÄÕÑÓÂÏË ÓÂÃÑÕÞ 169 ÆÎâ ÖÔÕÂÐÑÄÎÇÐËâ ÍÑÐÕÂÍÕÑÄ
Ä ÂÍÕËÄÐÑÏ ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ ËÐÕÇÅÓÂÊÞ £ª¹ Ô Í¥¯¬ ÄËÓÖÔÂ.
³ÐÂÚÂÎÂ ÏÇÕÑÆÑÏ ÔÂÌÕ-ÐÂÒÓÂÄÎÇÐÐÑÅÑ ÏÖÕÂÅÇÐÇÊÂ Ä ÑÒÓÇÆÇ-
ÎÇÐÐÞÇ ÒÑÎÑÉÇÐËâ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÑÌ ÙÇÒË ËÐÕÇÅÓÂÊÞ ÄÄÇÎË
ÆÑÒÑÎÐËÕÇÎßÐÞÇ ÑÔÕÂÕÍË ÙËÔÕÇËÐÂ, Â Ä ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÞÇ ÖÚÂÔÕÍË
¥¯¬ Ä ØÑÆÇ ÂÄÕÑÏÂÕËÚÇÔÍÑÅÑ ÔËÐÕÇÊÂ ÄÄÇÎË ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐ-
ÐÞÇ ÊÄÇÐßâ 20-ÆÇÊÑÍÔËÂÆÇÐÑÊËÐÂ, ÔÑÆÇÓÉÂÜÇÅÑ Ä ÔÑÔÕÂÄÇ ÊÂÏÇ-
ÔÕËÕÇÎâ ÒÓË ÂÕÑÏÇ N(6) ÆËÔÖÎß×ËÆÐÖá ÅÓÖÒÒÖ.
±ÓÇÆÒÑÎÂÅÂÎÑÔß, ÚÕÑ Ä ¥¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÏ ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ ÄÄÇÆÇÐÐÞÌ

ÑÔÕÂÕÑÍ ÙËÔÕÇËÐÂ ÃÖÆÇÕ ÓÂÔÒÑÎÂÅÂÕßÔâ ÓâÆÑÏ Ô ÏÇÔÕÑÏ ÏÑÆË-
×ËÍÂÙËË¥¯¬, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ ÕËÑÎ-ÆËÔÖÎß×ËÆÐÞÌ ÑÃÏÇÐ ÕÓÇÃÖÇÕ
ÃÑÎÇÇ äÕÇÔÐÑÅÑã ÓÂÔÒÑÎÑÉÇÐËâ ÆÄÖØ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖáÜËØ
ÅÓÖÒÒ, ÚÇÏ ×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÑÇ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÇ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËÇ.

²ÇÂÍÙËÑÐÐÖá ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕß ¥¯¬ 34, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÆËÔÖÎß-
×ËÆÐÖá ×ÖÐÍÙËá, ÏÑÉÐÑ ÖÄÇÎËÚËÕß, ÒÇÓÇÄÇÆâ ÇÇ Ä ÕËÑÎßÐÖá
×ÑÓÏÖ ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ¥´´ (¥¯¬ 35 ÓÇÂÅËÓÖÇÕ Ô ÑÔÕÂÕÍÑÏ
ÙËÔÕÇËÐÂ ÃÇÎÍÂ ÒÓË ÑÍËÔÎÇÐËË ÍËÔÎÑÓÑÆÑÏ ÄÑÊÆÖØÂ). ¦ÔÎË
ÒÑÆÇÌÔÕÄÑÄÂÕß ÐÂ ¥¯¬ 35 5,50-ÆËÕËÑÃËÔ(2-ÐËÕÓÑÃÇÐÊÑÌÐÑÌ
ÍËÔÎÑÕÑÌ), ÕÑ ÏÑÉÐÑ ÒÑÎÖÚËÕß ÇÜÇ ÃÑÎÇÇ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃ-
ÐÑÇ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÇ ì ¥¯¬ 36.

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÄÄÇÆÇÐËÇ ÓÂÔÔÏÂÕÓËÄÂÇÏÞØ ÂÍÕËÄ-
ÐÞØ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÑÍ ÒÑ ÂÕÑÏÖ N(6) ÂÆÇÐËÐÂ ÐÇ ÐÂÓÖÛÂÇÕ ÇÅÑ
ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕË ÑÃÓÂÊÑÄÞÄÂÕß ÖÑÕÔÑÐ-ÍÓËÍÑÄÔÍËÇ ÄÑÆÑÓÑÆÐÞÇ
ÔÄâÊË.

µÔÕÂÐÑÄÎÇÐÑ, ÚÕÑ ÄÞØÑÆ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÔÄâÊÞ-
ÄÂÐËâ ÄÞÔÑÍÑÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞØ ÔÖÃÔÕÓÂÕÑÄ 36 ÔÑ ÄÔÇÏË
ÏÖÕÂÐÕÐÞÏË ×ÑÓÏÂÏË ËÐÕÇÅÓÂÊÞ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÏË ÇÆËÐËÚÐÞÇ
ÆÑÒÑÎÐËÕÇÎßÐÞÇ ÑÔÕÂÕÍË ÙËÔÕÇËÐÂ, ÒÓËÏÇÓÐÑ ÑÆËÐÂÍÑÄ. ¥Îâ
ÒÑÄÞÛÇÐËâ ÔÒÇÙË×ËÚÐÑÔÕË ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÎÖÚÛÇ
ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß ÏÇÐÇÇ ÂÍÕËÄÐÞÇ ÔÖÃÔÕÓÂÕÞ 35 ËÎË 34. ´ÂÍ, ÆÎâ
ÐÂËÏÇÐÇÇ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞØ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ 34 ÃÞÎÂ
ÆÑÔÕËÅÐÖÕÂ ÕÓÇÃÖÇÏÂâ ÔÒÇÙË×ËÚÐÑÔÕß ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÄÊÂËÏÑ-
ÆÇÌÔÕÄËâ: ÊÐÂÚËÕÇÎßÐÞÌ ÄÞØÑÆ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÐÂÃÎáÆÂÎÔâ
ÕÑÎßÍÑ ÆÎâ ÑÆÐÑÌ ÍÑÏÃËÐÂÙËË ÏÖÕÂÐÕÐÑÌ ×ÑÓÏÞ ËÐÕÇÅÓÂÊÞ.
¢ÞÎÑ ÕÂÍÉÇ ÒÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ÒÓÑÒËÎÇÐÑÄÑÅÑ
ÎËÐÍÇÓÂ ÄÏÇÔÕÑ àÕËÎÇÐÑÄÑÅÑ ÊÐÂÚËÕÇÎßÐÑ ÒÑÄÞÛÂÇÕ ÄÞØÑÆ
ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ. £ ÓÂÃÑÕÇ 167 ËÊÖÚÇÐÑ ÕÂÍÉÇ
ÄÎËâÐËÇ ÆÑÃÂÄÑÍ 2-ÏÇÓÍÂÒÕÑàÕÂÐÑÎÂ ÐÂ ÄÞØÑÆ ÃÇÎÍÑÄÑ-
ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ. ±ÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÒÓËÔÖÕÔÕÄËÇ ÊÐÂÚË-
ÕÇÎßÐÞØ ÍÑÎËÚÇÔÕÄ 2-ÏÇÓÍÂÒÕÑàÕÂÐÑÎÂ (>5 ÏÏÑÎß . Î71) ÒÑÎ-
ÐÑÔÕßá ÃÎÑÍËÓÖáÕ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÒÓÑÆÖÍÕÂ ÓÇÂÍÙËË, ÑÆÐÂÍÑ Ä
ÐÇÃÑÎßÛËØ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÂØ (2 ÏÏÑÎß . Î71) ÑÐ ÒÑÄÞÛÂÇÕ ÔÒÇÙË-
×ËÚÐÑÔÕß ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ HS- Ë SS-ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ
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¥¯¬. £ àÕËØ ÖÔÎÑÄËâØ ÓÇÂÍÙËâ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇË-
ÐÑÄÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ ÑÃÓÂÕËÏÂ Ë ÇÆËÐÔÕÄÇÐÐÞÏ ÕÓÇÃÑÄÂÐËÇÏ
ÆÎâ ÇÅÑ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÔÕÂÐÑÄËÕÔâ ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇÐÐÂâ ÔÃÎËÉÇÐ-
ÐÑÔÕß ÓÇÂÅËÓÖáÜËØ ÅÓÖÒÒ.

±ÓÑÄÇÆÇÐÐÞÇ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ÒÑÍÂÊÂÎË, ÚÕÑ ÏÇÉÆÖ Í¥¯¬
ÄËÓÖÔÂ Ë ËÐÕÇÅÓÂÊÑÌ ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâÇÕÔâ ÕÓÂÐÔ-ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ.
¿ÕÑ ÑÊÐÂÚÂÇÕ, ÚÕÑ ×ÇÓÏÇÐÕ-ÔÖÃÔÕÓÂÕÐÞÌ ÍÑÏÒÎÇÍÔ ÒÓÇÆ-
ÔÕÂÄÎâÇÕ ÔÑÃÑÌ ¥¯¬, ÔÄâÊÂÐÐÖá Ô ³-ÍÑÐÙÇÄÞÏ ÆÑÏÇÐÑÏ
ÑÆÐÑÅÑ ÏÑÐÑÏÇÓÂ ËÐÕÇÅÓÂÊÞ Ë Ô ÍÂÕÂÎËÕËÚÇÔÍËÏ ÆÑÏÇÐÑÏ
ÆÓÖÅÑÅÑ ÏÑÐÑÏÇÓÂ ËÐÕÇÅÓÂÊÞ. ¬ÓÑÏÇ ÕÑÅÑ, Ô ÒÑÏÑÜßá ÔÂÌÕ-
ÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍÑÅÑ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÃÞÎË ÄÞâÄÎÇÐÞ
ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞÇ ËÊÏÇÐÇÐËâ Ä ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ ËÐÕÇÅÓÂÊÂ ë¥¯¬,
ÔÑÒÓÑÄÑÉÆÂáÜËÇ ÓÇÂÍÙËá ÍÑÐÙÇÄÑÅÑ ÒÓÑÙÇÔÔËÐÅÂ.

®ÇÕÑÆ ÑÍËÔÎÇÐËâ ÕËÑÎßÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÍËÔÎÑ-
ÓÑÆÂ ÄÑÊÆÖØÂ ÃÞÎ ÖÔÒÇÛÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐ ÆÎâ ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÍÑÄÂ-
ÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ ÑÃÓÂÕÐÑÌ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÕÂÊÞ
£ª¹-1 Ô ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÑÏ, ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâáÜËÏ ÔÑÃÑÌ ÏÂÕÓËÙÖ
Ë ÒÓÂÌÏÇÓ. ²ÇÂÍÙËâ ÒÓÑÄÑÆËÎÂÔß Ä ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË ÆÇÊÑÍÔËÐÖ-
ÍÎÇÑÊËÆÕÓË×ÑÔ×ÂÕÑÄ, ÚÕÑ ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂÎÑ ×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËÇ ×ÖÐÍ-
ÙËÑÐÂÎßÐÑ ÂÍÕËÄÐÑÅÑ ÔÖÒÓÂÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÅÑ ÂÔÔÑÙËÂÕÂ.170, 171

¡ÍÕËÄÐÂâ ÏÇÓÍÂÒÕÑÂÎÍËÎßÐÂâ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÂ ÄÄÑÆËÎÂÔß ÒÑ
ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÇ, ÐÂØÑÆâÜÇÌÔâ Ä ÒÑÎÑÉÇÐËË 2 ÅÖÂÐËÐÂ (ÔÑÇÆËÐÇ-
ÐËÇ 37). ¿ÕÂ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍÂ ÓÂÔÒÑÎÂÅÂÎÂÔß Ä ÏÂÎÑÌ ÃÑÓÑÊÆÍÇ
¥¯¬ Ë ÃÞÎÂ ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇÐÐÑ ÔÃÎËÉÇÐÂ Ô ÑÔÕÂÕÍÑÏ
ÙËÔÕÇËÐÂ { ÔÒËÓÂÎË H ÑÃÓÂÕÐÑÌ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÕÂÊÞ. °ÆËÐ ËÊ
ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ (ÍÑÏÒÎÇÍÔ 38) ÃÞÎ ÊÂÍÓËÔÕÂÎÎËÊÑÄÂÐ Ë ËÊÖÚÇÐ
ÏÇÕÑÆÑÏ ²³¡, ÚÕÑ ÒÑÊÄÑÎËÎÑ ÑÒÓÇÆÇÎËÕß ÔÕÓÖÍÕÖÓÖ ÍÑÏ-
ÒÎÇÍÔÂ ÑÃÓÂÕÐÑÌ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÕÂÊÞ Ô ÒÓÂÌÏÇÓÑÏ, ¥¯¬-ÏÂÕÓË-
ÙÇÌ Ë ÕÓË×ÑÔ×ÂÕÑÏ 20-ÆÇÊÑÍÔËÐÖÍÎÇÑÊËÆÂ.

¡ÐÂÎÑÅËÚÐÂâ ÔÕÓÂÕÇÅËâ ÃÞÎÂ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÂ ÒÓË ËÊÖÚÇÐËË
ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞØ ËÊÏÇÐÇÐËÌ ÑÃÓÂÕÐÑÌ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÕÂÊÞ, ÒÓÑ-
ËÔØÑÆâÜËØ ÒÓË ÇÇ ÔÄâÊÞÄÂÐËË Ô ÕÓË×ÑÔ×ÂÕÑÏ 20-ÆÇÊÑÍÔËÐÖÍ-
ÎÇÑÊËÆÂ.172, 173

·Ë Ë £ÇÓÆÂÌÐ 174 ÆÎâ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ N-ÕÇÓÏËÐÂÎßÐÑÅÑ
ÆÑÏÇÐÂ ÏÖÕÂÐÕÐÑÅÑ Ada-ÃÇÎÍÂ ËÊ E. coli ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎË ÑÎË-
ÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆ 39, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÌ ÑÔÕÂÕÑÍ ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ
ÒÑ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÇ ÙËÕËÆËÐÂ. ªÊÖÚÇÐËÇ ÔÒÇÙË×ËÚÐÑÅÑ ÍÑÄÂÎÇÐÕ-
ÐÑÅÑ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐËâ ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ¥¯¬ 39 Í ÏÖÕÂÐÕ-
ÐÞÏ ÃÇÎÍÂÏ ÒÑÊÄÑÎËÎÑ ÖÔÕÂÐÑÄËÕß ÓâÆ ¥¯¬-ÃÇÎÍÑÄÞØ
ÍÑÐÕÂÍÕÑÄ.

Æ. ¥ÓÖÅËÇ ÒÓËÏÇÓÞ ÏÑÆË×ËÍÂÙËË ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ

£ ÓÂÃÑÕÂØ 175 ë 178 ÆÎâ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÙËÔÕÇËÐÂ Ä
ÃÇÎÍÂØ Ë ÒÇÒÕËÆÂØ ÃÞÎÑ ÒÓÇÆÎÑÉÇÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß ÑÎËÅÑ-
ÆÇÊÑÍÔËÓËÃÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ×ÑÔ×ÑÓËÎÆËÔÖÎß×ËÆ-
ÐÞÇ Ë ÆË×ÑÔ×ÑÓËÎÆËÔÖÎß×ËÆÐÞÇ ÅÓÖÒÒËÓÑÄÍË Ä ÖÅÎÇÄÑÆÑ-
×ÑÔ×ÂÕÐÑÏ ÑÔÕÑÄÇ. ¥Îâ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ ¥¯¬-
ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÞ SsoII Ô ¥¯¬, ÔÑÆÇÓÉÂÜÇÌ ÖÚÂÔÕÑÍ ÏÇÕË-
ÎËÓÑÄÂÐËâ, ÃÞÎÂ ÒÑÎÖÚÇÐÂ ÔÇÓËâ ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÑÄ, Ä ÍÑÕÑÓÞØ
ÑÆÐÂ ËÊ ×ÑÔ×ÑÆËà×ËÓÐÞØ ÏÇÉÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÞØ ÔÄâÊÇÌ ÊÂÏÇÐÇÐÂ
ÐÂ ×ÑÔ×ÑÓËÎÆËÔÖÎß×ËÆÐÖá (¶¥³) ÅÓÖÒÒÖ (ÑÆËÐ ËÊ ÕâÉÇÌ
ÆÖÒÎÇÍÔÂ ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÎ ÔÑÃÑÌ ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÌ ÑÎËÅÑÐÖÍ-
ÎÇÑÕËÆ 40).179, 180®ÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÂâ ÔÄâÊß ÄÄÑÆËÎÂÔß Ä ÒÑÊË-
ÙËË, ÐÇÒÑÔÓÇÆÔÕÄÇÐÐÑ ×ÎÂÐÍËÓÖáÜËÇ ÏÇÕËÎËÓÖÇÏÞÌ ÙËÕË-
ÆËÐÑÄÞÌ ÑÔÕÂÕÑÍ, ÒÖÕÇÏ ÕËÑÎ-ÆËÔÖÎß×ËÆÐÑÅÑ ÑÃÏÇÐÂ ÏÇÉÆÖ
30-ÕËÑ×ÑÔ×ÑÓËÎËÓÑÄÂÐÐÞÏ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÏ 41 Ë 2-ÒËÓË-
ÆËÎÕËÑÊÂÏÇÜÇÐÐÞÏ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÏ 42.

²ÇÂÍÙËâ ÒÓÑÕÇÍÂÎÂ ÑÆËÐÂÍÑÄÑ à××ÇÍÕËÄÐÑ ÍÂÍ Ä ÒÓËÔÖÕ-
ÔÕÄËË, ÕÂÍ Ë Ä ÑÕÔÖÕÔÕÄËÇ ÏÂÕÓËÚÐÑÅÑ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑ-
ÕËÆÂ.177, 178, 180 ¢ÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ¶¥³-ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ¥¯¬-
ÆÖÒÎÇÍÔÞ ÑÃÓÂÊÖáÕ ÍÑÐßáÅÂÕÞ Ô M.SsoII Ô ÓÂÊÎËÚÐÑÌ ÔÕÇ-
ÒÇÐßá à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕË, ÊÂÄËÔâÜÇÌ ÑÕ ÏÇÔÕÂ ÄÄÇÆÇÐËâ ÏÑÆË×Ë-
ÍÂÙËË.179

ªÊÄÇÔÕÐÑ, ÚÕÑ ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËÇ ÔÏÇÛÂÐÐÑÅÑ ÆËÔÖÎß×ËÆÂ
R1SSR2 ÐÖÍÎÇÑ×ËÎßÐÞÏ ÕËÑÎÂÕ-ËÑÐÑÏ R3S7 ÔÑÒÓÑÄÑÉÆÂ-
ÇÕÔâ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ÃÑÎÇÇ ÖÔÕÑÌÚËÄÑÅÑ ÂÐËÑÐÂ R1S7 Ë ÐÑÄÑÅÑ
ÔÏÇÛÂÐÐÑÅÑ ÆËÔÖÎß×ËÆÂ R3SSR2 (ÔÏ.165, 181). £ ÒÓËÏÇÐÇÐËË Í
¶¥³-ÔÑÆÇÓÉÂÜËÏ ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÂÏ àÕÑ ÑÊÐÂÚÂÇÕ, ÚÕÑ ÂÕÂÍÇ
ÕËÑÎÂÕ-ËÑÐÂ ÆÑÎÉÇÐ ÒÑÆÄÇÓÅÂÕßÔâ ÂÕÑÏ ÔÇÓÞ, ÔÄâÊÂÐÐÞÌ Ô
ÂÕÑÏÑÏ ÖÅÎÇÓÑÆÂ, Â ÐÇ ×ÑÔ×ÑÓÂ, ÕÂÍ ÍÂÍ ÕËÑ×ÑÔ×ÂÕ âÄÎâÇÕÔâ

( )
n

( )
n

R1, R2 Ð ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË; n= 2, 3;

ÃÇÎÑÍ ì ÑÃÓÂÕÐÂâ ÕÓÂÐÔÍÓËÒÕÂÊÂ £ª¹-1.
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R1, R2 Ð ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË; B1, B2 ì ÅÇÕÇÓÑÙËÍ-

ÎËÚÇÔÍËÇ ÑÔÐÑÄÂÐËâ.

è°ÔÕÂÕÑÍ ÙËÔÕÇËÐÂ ÄÄÑÆËÎË ÄÏÇÔÕÑ ÑÔÕÂÕÍÂ ÅÎÖÕÂÏËÐÂ Ä ÐÂÕËÄÐÑÏ
×ÇÓÏÇÐÕÇ Ô ÒÑÏÑÜßá ÔÂÌÕ-ÐÂÒÓÂÄÎÇÐÐÑÅÑ ÏÖÕÂÅÇÐÇÊÂ.

94 ´.³.©ÂÙÇÒËÐ, ¯.¤.¥ÑÎËÐÐÂâ, ¦.¡.¬ÖÃÂÓÇÄÂ, ®.¤.ªÄÂÐÑÄÔÍÂâ, £.¤.®ÇÕÇÎÇÄ, ´.³.°ÓÇÙÍÂâ



ÊÐÂÚËÕÇÎßÐÑ ÃÑÎÇÇ ÔËÎßÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÑÌ, ÚÇÏ ÕËÑÎ. ¿ÕÑ ÃÞÎÑ
ÆÑÍÂÊÂÐÑ àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂÎßÐÑ ÒÖÕÇÏ ÂÐÂÎËÊÂ (àÎÇÍÕÓÑ×ÑÓÇÊ Ä
±¡¡¤ Ë ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓËâ) ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ¶¥³-ÔÑÆÇÓÉÂ-
ÜËØ ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÑÄ Ô ®.SsoII (ÔØÇÏÂ 7) Ë Ô ÕÓËÒÇÒÕËÆÑÏ
ÅÎÖÕÂÕËÑÐÑÏ (ÒÓÑÔÕÂâ ÏÑÆÇÎß ÙËÔÕÇËÐÔÑÆÇÓÉÂÜÇÅÑ
ÃÇÎÍÂ).179

³ØÇÏÂ 7

®ÇÉÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÂâ ¶¥³-ÔÄâÊß Ä ÔÑÔÕÂÄÇ ¥¯¬ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÂ ÒÑ
ÑÕÐÑÛÇÐËá Í ÑÔÕÂÕÍÂÏ ÙËÔÕÇËÐÂ Ë ÐÇ ÓÇÂÅËÓÖÇÕ Ô e-ÂÏËÐÑ-
ÅÓÖÒÒÑÌ ÎËÊËÐÂ.179

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÐÑÄÑÌ ÆËÔÖÎß×ËÆÐÑÌ
ÔÄâÊË ÏÇÉÆÖ ÙËÔÕÇËÐÑÏ ÃÇÎÍÂ Ë ¶¥³-ÅÓÖÒÒÑÌ ÄÑÊÏÑÉÐÑ
ÕÑÎßÍÑ Ä ÔÎÖÚÂÇ ËØ ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇÐÐÑÅÑ ÔÃÎËÉÇÐËâ Ä ÔÖÒÓÂ-
ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÏ ¥¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÏ ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ. £ ÓÂÃÑÕÇ 182 ÃÞÎÑ
ÒÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÍÑÐÝáÅÂÕ àÐÆÑÐÖÍÎÇÂÊÞ ÓÇÔÕÓËÍÙËË SsoII
(R.SsoII) Ë ¥¯¬-ÆÖÒÎÇÍÔÂ, ÔÑÆÇÓÉÂÜÇÅÑ ¶¥³-ÅÓÖÒÒÖ Ä
ÖÚÂÔÕÍÇ ÖÊÐÂÄÂÐËâ, ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ Ô ÍÓÂÌÐÇ ÐËÊÍÑÌ à××ÇÍÕËÄ-
ÐÑÔÕßá. ¡ÄÕÑÓÞ ÑÃÝâÔÐâáÕ àÕÑ ÖÆÂÎÇÐÐÑÔÕßá ÑÔÕÂÕÍÂ Cys
ÑÕ ÙÇÐÕÓÂ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ Ë ÍÂÕÂÎËÕËÚÇÔÍÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ R.SsoII.
±ÑÆÕÄÇÓÉÆÇÐËÇÏ àÕÑÌ ÅËÒÑÕÇÊÞ ÔÎÖÉËÕ ÕÑÕ ×ÂÍÕ, ÚÕÑ
ÏÖÕÂÐÕÐÞÇ ×ÑÓÏÞ R.SsoII, Ä ÍÑÕÑÓÞØ ÑÔÕÂÕÍË Arg(116, 117,
119) ËÎË Lys-122, ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖáÜËÇ Ô ÖÅÎÇÄÑÆÑ×ÑÔ×ÂÕÐÞÏ
ÑÔÕÑÄÑÏ ¥¯¬, ÃÞÎË ÊÂÏÇÐÇÐÞ ÐÂ ÑÔÕÂÕÑÍ Cys, ÑÃÓÂÊÖáÕ
ÍÑÐÝáÅÂÕÞ Ô ¶¥³-ÔÑÆÇÓÉÂÜËÏË ¥¯¬-ÔÖÃÔÕÓÂÕÂÏË Ô ÄÞÔÑ-
ÍËÏË ÄÞØÑÆÂÏË.182

III. ±ÓËÓÑÆÐÞÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÞ ÃÇÎÍÑÄ Ë
ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍËÔÎÑÕ, ÑÃÓÂÊÖáÜËÇÔâ Ä ØÑÆÇ
×ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÞØ ÓÇÂÍÙËÌ
±ÓË ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËË ÐÇÍÑÕÑÓÞØ ×ÇÓÏÇÐÕÑÄ Ô¯¬ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ
ÐÇÖÔÕÑÌÚËÄÞÇ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÞ ì ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÞÇ ÍÑÏÒ-
ÎÇÍÔÞ ÃËÑÒÑÎËÏÇÓÑÄ. £ ÓâÆÇ ÔÎÖÚÂÇÄ ÃÎÂÅÑÆÂÓâ ÏÑÆË×ËÍÂ-
ÙËË ¯¬ÏÑÉÐÑ ÊÂÃÎÑÍËÓÑÄÂÕß ÓÂÔÒÂÆ ÕÂÍÑÅÑ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÂ Ë
ËÊÖÚËÕß ÇÅÑ.

¬ÎÂÔÔËÚÇÔÍËÏ ÒÓËÏÇÓÑÏ ×ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÑÌ ÓÇÂÍÙËË,
ÔÑÒÓÑÄÑÉÆÂáÜÇÌÔâ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ÔÕÂÃËÎßÐÑÅÑ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ
ÔÄâÊÂÐÐÑÅÑ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ, âÄÎâÇÕÔâ ÒÇÓÇ-
ÐÑÔ ÏÇÕËÎßÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÕËÏËÆËÎÂÕ-ÔËÐÕÇÕÂÊÑÌ ÐÂ 5-×ÕÑÓ-20-
ÆÇÊÑÍÔËÖÓËÆËÐÏÑÐÑ×ÑÔ×ÂÕ.183 ©ÂÏÇÐÂ ÂÕÑÏÂ ÄÑÆÑÓÑÆÂ Ä
20-ÆÇÊÑÍÔËÖÓËÆËÐÏÑÐÑ×ÑÔ×ÂÕÇ ÐÂ ÂÕÑÏ ×ÕÑÓÂ ÆÇÎÂÇÕ ÐÇÄÑÊ-
ÏÑÉÐÞÏ ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËÇ ÔÄâÊË ÐÖÍÎÇÑÕËÆ ë×ÇÓÏÇÐÕ.184 ¬ ÚËÔÎÖ
×ÇÓÏÇÐÕÑÄ, ÑÃÓÂÊÖáÜËØ ÍÑÐÝáÅÂÕÞ Ô ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÂÏË,
ÑÕÐÑÔâÕÔâ ÕÂÍÉÇ ¥¯¬-(C(5)-ÙËÕÑÊËÐ)ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÞ Ë
ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÞ, ÍÑÕÑÓÞÇ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖáÕ Ô ²¯¬. °ÎË-
ÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ 5-×ÕÑÓÙËÕËÆËÐÑÄÞÌ ËÎË 5-×ÕÑÓ-
20-ÆÇÊÑÍÔËÙËÕËÆËÐÑÄÞÌ ÑÔÕÂÕÍË (ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ 43), ÛËÓÑÍÑ
ÒÓËÏÇÐâáÕÔâ ÆÎâ ÔÕÂÃËÎËÊÂÙËË ÕÂÍËØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ.

¢ÑÎÇÇ ÒÑÆÓÑÃÐÑ ÏÇØÂÐËÊÏ àÕËØ ÒÓÑÙÇÔÔÑÄ ÓÂÔÔÏÑÕÓÇÐ Ä
ÑÃÊÑÓÂØ 10, 185, Â ÕÂÍÉÇ Ä ÓÂÃÑÕÇ 186.

­ÂÐÆË Ë ÔÑÂÄÕ.187 ë 189 ËÊÖÚÂÎË ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÇ ÔÄâÊÞÄÂÐËÇ
¥¯¬ Ô ÓÇÍÑÏÃËÐÂÊÂÏË, ÍÂÕÂÎËÊËÓÖáÜËÏË ÅÑÏÑÎÑÅËÚÐÖá
ÓÇÍÑÏÃËÐÂÙËá¥¯¬ Ä ÑÃÓÂÊÖáÜËØÔâ ÍÓÇÔÕÑÑÃÓÂÊÐÞØ ÔÕÓÖÍ-
ÕÖÓÂØA (ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ·ÑÎËÆÇâ) (ÔØÇÏÂ 8), Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÍÑÕÑÓÑÌ
×ÓÂÅÏÇÐÕÞ ËÊ ÑÆÐÑÅÑ ÖÚÂÔÕÍÂ ÅÇÐÑÏÂ ÑÍÂÊÞÄÂáÕÔâ ÒÇÓÇÐÇ-
ÔÇÐÐÞÏË ÐÂ ÆÓÖÅÑÌ ÖÚÂÔÕÑÍ.

³ØÇÏÂ 8

®ÇØÂÐËÊÏ ÆÇÌÔÕÄËâ ÓÇÍÑÏÃËÐÂÊ ÊÂÍÎáÚÂÇÕÔâ Ä ÂÕÂÍÇ
ÏÇÉÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÅÑ ×ÑÔ×ÂÕÐÑÅÑ ÑÔÕÂÕÍÂ ¥¯¬ ÅËÆÓÑÍÔËÎßÐÑÌ
ÅÓÖÒÒÑÌ ÕËÓÑÊËÐÂ (ÔØÇÏÂ 9), ÒÓËÄÑÆâÜÇÌ Í ÓÂÊÓÞÄÖ ×ÑÔ×Ñ-
ÆËà×ËÓÐÑÌ ÔÄâÊË Ë ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËá ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÏÇÉÆÖ 50-ÍÑÐÙÇ-

R1, R2 Ð ×ÓÂÅÏÇÐÕÞ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË.
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ÄÞÏ ÖÚÂÔÕÍÑÏ ¥¯¬ Ë ÓÇÍÑÏÃËÐÂÊÑÌ Ô ÒÑÔÎÇÆÖáÜËÏ ÎËÅËÓÑ-
ÄÂÐËÇÏ ÓÇÍÑÏÃËÐÂÐÕÐÞØ ¥¯¬-×ÓÂÅÏÇÐÕÑÄ Ë ÄÞÔÄÑÃÑÉÆÇ-
ÐËÇÏ ÓÇÍÑÏÃËÐÂÊÞ. ¡ÄÕÑÓÞ ÒÓÇÆÎÑÉËÎË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß
ÖÍÑÓÑÚÇÐÐÞÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ, ÒÓË ÑÆÐÑÙÇÒÑÚÇÚÐÑÏ
ÓÂÊÓÞÄÇ ÍÑÕÑÓÞØ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÆËÔÔÑÙËÂÙËâ ÍÑÓÑÕÍÑÅÑ 30-ÍÑÐ-
ÙÇÄÑÅÑ ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ ¥¯¬. ¿ÕÑ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ËÐÅËÃËÓÑÄÂÐËá
ÓÇÍÑÏÃËÐÂÙËË ÐÂ ÔÕÂÆËË ÎËÅËÓÑÄÂÐËâ, Â ÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑ, Í
ÔÕÂÃËÎËÊÂÙËË ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÓÇÍÑÏÃËÐÂÊÞ Ô ¥¯¬.

£ ÓÂÃÑÕÂØ 190, 191 ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ
ÕÑÒÑËÊÑÏÇÓÂÊ } ÃÞÎÑ ÒÓÇÆÎÑÉÇÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß ÏÑÆË×ËÙË-
ÓÑÄÂÐÐÞÇ ¥¯¬, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÕËÑ×ÑÔ×ÂÕÐÞÇ ÏÇÉÐÖÍÎÇÑÕËÆ-
ÐÞÇ ÔÄâÊË (ÔØÇÏÂ 10). ±ÑÔÎÇ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÃÇÎÍÑÄÑ-
ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ B ÎËÅËÓÑÄÂÐËÇ ÐÇ ÒÓÑËÔØÑÆËÎÑ,
ÕÂÍ ÍÂÍ ÊÂÏÇÜÇÐËÇ ÔÄâÊË P7O ÐÂ P7S àÐÇÓÅÇÕËÚÇÔÍË ÐÇÄÞ-
ÅÑÆÐÑ. ¿ÕÑ ÒÑÊÄÑÎËÎÑ ÔÇÎÇÍÕËÄÐÑ ËÐÅËÃËÓÑÄÂÕß ÕÑÒÑËÊÑÏÇ-
ÓÂÊÖ I Ë ÒÑÎÖÚËÕß ÍÑÐÝáÅÂÕ Ô ÄÞÔÑÍËÏ ÄÞØÑÆÑÏ.

³ØÇÏÂ 10

£ ÓÂÃÑÕÇ 192 ÆÎâ ËÊÖÚÇÐËâ ÆÇÌÔÕÄËâ ®¤®´ÂÊÞ ËÔÒÑÎßÊÑ-
ÄÂÎË ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÌ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆ 44. ±ÓË ÄÊÂËÏÑ-
ÆÇÌÔÕÄËË ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÂ 44 Ô ®¤®´ÂÊÑÌ, ÔÑÆÇÓÉÂÜÇÌ Ä
ÂÍÕËÄÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ ÑÔÕÂÕÑÍ ÙËÔÕÇËÐÂ, ÃÞÎ ÒÑÎÖÚÇÐ ÍÑÐÝáÅÂÕ
45. ²ÇÂÍÙËâ ÒÓÑÕÇÍÂÎÂ ÏÇÆÎÇÐÐÑ (48 Ú) ÒÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË
10-ÍÓÂÕÐÑÅÑ ËÊÃÞÕÍÂ ÃÇÎÍÂ.

£ ÑÃÊÑÓÇ 193, ÒÑÔÄâÜÇÐÐÑÏ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËá ÃË×ÖÐÍÙËÑ-
ÐÂÎßÐÞØ ¥¯¬-ÅÎËÍÑÊËÎÂÊ, ÑÃÎÂÆÂáÜËØ N-ÅÎËÍÑÊËÎÂÊÐÑÌ Ë
b-ÎËÂÊÐÑÌ ÂÍÕËÄÐÑÔÕâÏË, Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÍÎáÚÇÄÑÌ ÓÇÂÍÙËË ÓÂÔ-
ÔÏÂÕÓËÄÂÎÑÔß ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÑÔÐÑÄÂÐËâ ºË××Â 46 ÊÂ ÔÚÇÕ
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ ÃÑÍÑÄÑÌ ÂÏËÐÑÅÓÖÒÒÞ ÎËÊËÐÂ Ä ÔÑÔÕÂÄÇ

¥¯¬-ÅÎËÍÑÊËÎÂÊÞ Ô ÂÒÖÓËÐÑÄÞÏ ÖÚÂÔÕÍÑÏ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÂ
Ë ÇÅÑ ÒÑÔÎÇÆÖáÜÇÇ ÄÑÔÔÕÂÐÑÄÎÇÐËÇ Ô ÙÇÎßá ÒÑÎÖÚÇÐËâ ÖÔÕÑÌ-
ÚËÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ 47.

µÒÓÑÚÇÐËÇ ÔÄâÊË ÏÇÉÆÖ ×ÇÓÏÇÐÕÑÏ Ë ÔÖÃÔÕÓÂÕÑÏ ÒÖÕÇÏ
ÄÑÔÔÕÂÐÑÄÎÇÐËâ ÑÔÐÑÄÂÐËâ ºË××Â ÃÞÎÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÑ
ÕÂÍÉÇ Ä ÓÂÃÑÕÂØ 194 ë 197. ¥ÇÕÂÎßÐÞÌ ÏÇØÂÐËÊÏ àÕÑÌ ÓÇÂÍÙËË,
ËÊÖÚÇÐÐÞÌ Ô ÒÑÏÑÜßá ÏÑÆÇÎßÐÞØ ÒÇÒÕËÆÑÄ, ÒÓÇÆÔÕÂÄÎÇÐ Ä
ÓÂÃÑÕÇ 198. ±ÓÂÍÕËÚÇÔÍË ÄÔÇ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ÅÎËÍÑÊËÎÂÊ 193 ÒÓÑ-
ÄÑÆËÎËÔß ÐÂ ÒÓËÏÇÓÇ MutY ËÊ E. coli 194 ë 196 Ë àÐÆÑÐÖÍÎÇÂÊÞ
III ÚÇÎÑÄÇÍÂ.197 ªÊÖÚÇÐËÇ 8-ÑÍÔÑÅÖÂÐËÐ-¥¯¬-ÅÎËÍÑÊËÎÂÊÞ
ÒÑÊÄÑÎËÎÑ ÄÒÇÓÄÞÇ ÊÂ×ËÍÔËÓÑÄÂÕß ÖÚÂÔÕËÇ ÑÆÐÑÅÑ ËÊ
ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÓÇÂÍÙËË ì 8-ÑÍÔÑÅÖÂÐËÐÂ ì Ä ÍÂÔÍÂÆÇ ÓÇÂÍÙËÌ,
ÑÃÖÔÎÑÄÎÇÐÐÞØ b-ÎËÂÊÐÑÌ ÂÍÕËÄÐÑÔÕßá àÕÑÅÑ ×ÇÓÏÇÐÕÂ.199

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÑÒËÔÂÐÐÞÌ ÒÑÆØÑÆ ÐÇ ÏÑÉÇÕ ÃÞÕß
ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐ Ä ÔÎÖÚÂÇ ÏÑÐÑ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞØ ¥¯¬-ÅÎËÍÑÊË-
ÎÂÊ, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ ÑÐË ÆÇÌÔÕÄÖáÕ ÒÑ ÆÓÖÅÑÏÖ ÏÇØÂÐËÊÏÖ, ÄÍÎá-
ÚÂáÜÇÏÖ ÖÚÂÔÕËÇ ÏÑÎÇÍÖÎÞ ÄÑÆÞ Ä ÒÓÑÙÇÔÔÇ ÓÂÊÓÞÄÂ
N-ÅÎËÍÑÊËÆÐÑÌ ÔÄâÊË.

IV. °ÒÓÇÆÇÎÇÐËÇ ÖÚÂÔÕÍÂ ÃÇÎÍÂ, ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ
ÔÄâÊÂÐÐÑÅÑ Ô ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞÏË ÍËÔÎÑÕÂÏË
³ÖÜÇÔÕÄÖáÕ ÒÓâÏÞÇ Ë ÍÑÔÄÇÐÐÞÇ ÏÇÕÑÆÞ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËâ ÂÏË-
ÐÑÍËÔÎÑÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ Ä ÃÇÎÍÇ, ÖÚÂÔÕÄÖáÜËØ Ä ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËË
ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ Ô ¯¬. ±ÓâÏÑÌ ÏÇÕÑÆ ÒÑÆÓÂÊÖÏÇÄÂÇÕ ÄÞÆÇÎÇÐËÇ
¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ, ÚÂÔÕËÚÐÑÇ ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËÇ ÃÇÎÍÂ,
ÄÞÆÇÎÇÐËÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆ-ÒÇÒÕËÆÐÑÅÑ ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ, ÑÒÓÇÆÇ-
ÎÇÐËÇ ÒÇÓÄËÚÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÒÇÒÕËÆÂ Ë ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÞ,
ÖÚÂÔÕÄÖáÜÇÌ Ä ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËË ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÌ ÔÄâÊË. ¬ÑÔÄÇÐÐÞÇ
ÏÇÕÑÆÞ ÒÓÇÆÒÑÎÂÅÂáÕ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ÏÖÕÂÐÕÐÞØ ÃÇÎÍÑÄ, Â
ÕÂÍÉÇ ÆÂÐÐÞØ ²³¡. £ ÒÇÓÄÑÏ ÔÎÖÚÂÇ Ä ÃÇÎÍÇ ÊÂÏÇÐâáÕ
ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÌ ÑÔÕÂÕÑÍ, ÍÑÕÑÓÞÌ, ÍÂÍ ÒÓÇÆÒÑÎÂÅÂáÕ,
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖÇÕ Ô ¥¯¬, ÐÂ ÐÇÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞÌ Ë ÒÓÑ-
ÄÇÓâáÕ, ËÔÚÇÊÂÇÕ ÎË ÒÓË àÕÑÏ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÂâ ÔÄâÊß ÏÇÉÆÖ
ÃÇÎÍÑÏ Ë ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÏ.162, 163 °ÚÇÄËÆÐÑ, ÚÕÑ àÕÑÕ
ÏÇÕÑÆ ÐÇ ÒÓËÏÇÐËÏ ÆÎâ ×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÖÇÏÞØ ¯¬, ÍÑÕÑÓÞÇ
ÓÇÂÅËÓÖáÕ Ô ÎáÃÞÏË ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÂÏË. ¥ÂÐÐÞÇ ²³¡ Ñ ÓÂÔ-
ÒÑÎÑÉÇÐËË ÃÑÍÑÄÞØ ÅÓÖÒÒ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ ËÔ-
ÒÑÎßÊÖáÕÔâ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÑÆÐÑÅÑ ËÊ ÆÑÍÂÊÂÕÇÎßÔÕÄ
ÔÃÎËÉÇÐÐÑÔÕË ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÑÌ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÞ ÃÇÎÍÂ Ô ÑÒÓÇÆÇ-
ÎÇÐÐÞÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÏ ¯¬.
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²ÂÔÔÏÑÕÓËÏ ÃÑÎÇÇ ÒÑÆÓÑÃÐÑ ÒÓâÏÑÌ ÏÇÕÑÆ ÂÐÂÎËÊÂ ÃÇÎ-
ÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ. ¥Îâ ÄÞÆÇÎÇÐËâ ¯¬-ÃÇÎÍÑ-
ÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ, ÍÂÍ ÒÓÂÄËÎÑ, ËÔÒÑÎßÊÖáÕ àÎÇÍÕÓÑ×ÑÓÇÊ Ä
ÒÑÎËÂÍÓËÎÂÏËÆÐÑÏ ÅÇÎÇ (±¡¡¤) Ä ÆÇÐÂÕÖÓËÓÖáÜËØ ÖÔÎÑ-
ÄËâØ (ÕÂÃÎ. 1).

¡ÐÂÎËÊ ÆÂÐÐÞØ, ÒÓËÄÇÆÇÐÐÞØ Ä ÕÂÃÎ. 1, ÒÑÍÂÊÞÄÂÇÕ, ÚÕÑ
ÚÂÜÇ ÄÔÇÅÑ ÄÞÆÇÎÇÐËÇ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÒÓÑ-
ÄÑÆâÕ Ä ÖÔÎÑÄËâØ, ÂÐÂÎÑÅËÚÐÞØ ËÎË ÃÎËÊÍËØ Í ÖÔÎÑÄËâÏ
ÓÂÊÆÇÎÇÐËâ ÃÇÎÍÑÄ Ä ±¡¡¤ ÒÑ ÏÇÕÑÆÖ ­ÇÏÏÎË (12.5%
±¡¡¤, 250 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 0.1% ÆÑÆÇÙËÎÔÖÎß×ÂÕÂ ÐÂÕÓËâ,
Ó¯ 8.8).202 ¥Îâ ÄÞÆÇÎÇÐËâ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ËÊ ÅÇÎâ ÑÃÞÚÐÑ ËÔ-
ÒÑÎßÊÖáÕ ÃÖ×ÇÓÐÞÌ ÓÂÔÕÄÑÓ, Ä ÍÑÕÑÓÑÏ ÆÂÎÇÇ ÒÓÑÄÑÆâÕ
ÚÂÔÕËÚÐÑÇ ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËÇ ÃÇÎÍÂ. £ ÓâÆÇ ÔÎÖÚÂÇÄ ÒÓÑÆÖÍÕ ÄÞÆÇ-
ÎÇÐËâ ÑÃÇÔÔÑÎËÄÂáÕ. ¯ÂËÃÑÎÇÇ ÖÆÂÚÐÞÏ Ë ÖÐËÄÇÓÔÂÎßÐÞÏ
ÄÂÓËÂÐÕÑÏ ÔÎÇÆÖÇÕ ÒÓËÊÐÂÕß ÆËÂÎËÊ.

¥Îâ ÄÞÆÇÎÇÐËâ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÒÓËÏÇÐâáÕ ÕÂÍÉÇ ÏÇÕÑÆÞ
ËÑÐÑÑÃÏÇÐÐÑÌ ØÓÑÏÂÕÑÅÓÂ×ËË ÔÓÇÆÐÇÅÑ ÆÂÄÎÇÐËâ (FPLC
MonoQ HR5/5) 203 Ë ÂÐËÑÐÑÑÃÏÇÐÐÑÌ £¿¨· (Porous HQ,
PerSeptive Biosystems),204 ÍÑÕÑÓÞÇ ÒÑÊÄÑÎâáÕ ÑÕÆÇÎËÕß
¥¯¬-ÃÇÎÍÑÄÞÌ ÍÑÐÝáÅÂÕ ÑÕ ÐÇÒÓÑÓÇÂÅËÓÑÄÂÄÛÇÅÑ ÃÇÎÍÂ.

£ ÓÂÃÑÕÂØ 69, 74, 205 ÑÔÂÉÆÇÐËÇ ÃÇÎÍÂ Ë ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐ-
ÐÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ ÃËÑÒÑÎËÏÇÓÑÄ ÒÓÑÄÑÆËÎË Ô ÒÑÏÑÜßá
10%-ÐÑÌ ÕÓËØÎÑÓÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÞ ËÎË ÂÐÕËÕÇÎ, ÚÕÑ ÒÑÊÄÑ-
ÎËÎÑ ÑÕÆÇÎËÕß ÊÐÂÚËÕÇÎßÐÖá ÚÂÔÕß ÐÇÒÓÑÓÇÂÅËÓÑÄÂÄÛÇÌ¯¬.
®ÑÉÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß ÕÂÍÉÇ ÆËÂÎËÊ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÌ ÔÏÇÔË.100

¥Îâ ÑÚËÔÕÍË ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÑÕ ËÊÃÞÕÍÂ ÃÇÎÍÂ
ÒÓËÏÇÐâÎË ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÞ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÃËÑÕËÐ ÐÂ
30-ÍÑÐÙÇ, Ô ÒÑÔÎÇÆÖáÜÇÌ ËÏÏÑÃËÎËÊÂÙËÇÌ ÃÇÎÍÂ (ÍÂÍ Ä
ÔÄÑÃÑÆÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË, ÕÂÍ Ë Ä ÔÑÔÕÂÄÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ) ÐÂ ÏÂÅÐËÕ-
ÐÞÇ ÚÂÔÕËÙÞ, ÒÑÍÓÞÕÞÇ ÂÄËÆËÐÑÏ.74 ¡ÄÕÑÓÞ ÓÂÃÑÕÞ 76 ÄÞÆÇ-
ÎâÎË ¯¬ Ë ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÞÌ ÍÑÐÝáÅÂÕ ÏÇÕÑÆÑÏ Â××ËÐÐÑÌ
ØÓÑÏÂÕÑÅÓÂ×ËË. ¥Îâ àÕÑÅÑ ÐÂ 30-ÍÑÐÇÙ ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ
ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÂ ÄÄÑÆËÎË ÑÎËÅÑÂÆÇÐËÎÂÕÐÖá ÒÑÔÎÇÆÑÄÂ-
ÕÇÎßÐÑÔÕß (ÑÎËÅÑ-dA) Ë ÒÓÑÄÑÆËÎË ØÓÑÏÂÕÑÅÓÂ×ËÚÇÔÍÑÇ
ÓÂÊÆÇÎÇÐËÇ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÌ ÔÏÇÔË ÐÂ ÏËÍÓÑÍÑÎÑÐÍÇ Ô ÑÎËÅÑ-
ÕËÏËÆËÎÂÕ-ÙÇÎÎáÎÑÊÑÌ (ÑÎËÅÑ-dT). £ ÆÂÐÐÑÏ ÔÎÖÚÂÇ ÑÚËÔÕÍÂ

ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ ÑÕ ¯¬ ÆÑÔÕËÅÂÎÂÔß ÊÂ ÔÚÇÕ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÆÖÒÎÇÍÔÂ
ÑÎËÅÑ-dA . ÑÎËÅÑ-dT.

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÑÚËÔÕÍÂ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÑÅÑ
ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ ÃÇÎÑÍ ë¯¬ ÒÓÑÄÑÆËÕÔâ ÐÇ ÄÔÇÅÆÂ Ë Ä ÓâÆÇ ÔÎÖ-
ÚÂÇÄ 12, 79, 88, 206 ÒÑÔÎÇ ÒÓÑÄÇÆÇÐËâ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇ-
ÐËâ ÒÇÓÇØÑÆâÕ ÐÇÒÑÔÓÇÆÔÕÄÇÐÐÑ Í ÔÎÇÆÖáÜÇÌ ÔÕÂÆËË ì
ÚÂÔÕËÚÐÑÏÖ ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËá ÃÇÎÍÂ ØËÏËÚÇÔÍËÏ ËÎË ×ÇÓÏÇÐÕÂ-
ÕËÄÐÞÏ ÒÖÕÇÏ.

£ ÕÂÃÎ. 2 ÒÓÇÆÔÕÂÄÎÇÐÞ ÏÇÕÑÆÞ ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËâ ÃÇÎÍÂ Ä
ÔÑÔÕÂÄÇ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ.

ªÊ ÆÂÐÐÞØ ÕÂÃÎ. 2 ÔÎÇÆÖÇÕ, ÚÕÑ ÐÂËÃÑÎÇÇ ÚÂÔÕÑ ÆÎâ
ÚÂÔÕËÚÐÑÌ ÆÇÅÓÂÆÂÙËË ÃÇÎÍÑÄÑÌ ÔÑÔÕÂÄÎâáÜÇÌ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ
ËÔÒÑÎßÊÖáÕ ÕÂÍËÇ ÒÓÑÕÇÂÊÞ, ÍÂÍ ÕÓËÒÔËÐ Ë ØËÏÑÕÓËÒÔËÐ.
¶ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÖá ÑÃÓÂÃÑÕÍÖ ÒÓÑÄÑÆâÕ Ä ÔÎÂÃÑÜÇÎÑÚÐÞØ
ÓÂÔÕÄÑÓÂØ ÒÓË ÆÇÐÂÕÖÓËÓÖáÜËØ ÖÔÎÑÄËâØ. £ ÓâÆÇ ÔÎÖÚÂÇÄ
ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâáÕ ÒÓÇÆÄÂÓËÕÇÎßÐÖá ÆÇÐÂÕÖÓÂÙËá ÃÇÎÍÂ, ÄÑÔ-
ÔÕÂÐÑÄÎÇÐËÇ ÆËÔÖÎß×ËÆÐÞØ ÔÄâÊÇÌ Ë ÂÎÍËÎËÓÑÄÂÐËÇ ÕËÑÎß-
ÐÞØ ÅÓÖÒÒ ÙËÔÕÇËÐÂ ËÑÆÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÑÌ ËÎË ËÑÆÂÙÇÕ-
ÂÏËÆÑÏ, ÚÕÑ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÖÏÇÐßÛËÕß ÄÓÇÏâ ÒÓÑÕÇÑÎËÊÂ Ë ÒÑÎÖ-
ÚËÕß ÃÑÎÇÇ ÅÑÏÑÅÇÐÐÞÌ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞÌ ÍÑÐÝáÅÂÕ.
¯ÇÔÏÑÕÓâ ÐÂ ÕÑ ÚÕÑ ÆÎâ ÑÃÓÂÃÑÕÍË ÂÐÂÎËÕËÚÇÔÍËØ ÍÑÎË-
ÚÇÔÕÄ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÚÂÔÕÑ ËÔÒÑÎßÊÖÇÕÔâ
ÒÓÑÕÇËÐÂÊÂ ¬, Ä ÍÓÖÒÐÑÏÂÔÛÕÂÃÐÞØ àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂØ àÕÑÕ
×ÇÓÏÇÐÕ ÐÇ ÒÓËÏÇÐâÇÕÔâ ËÊ-ÊÂ ÇÅÑ ÐËÊÍÑÌ ÔÒÇÙË×ËÚÐÑÔÕË
(ÐËÊÍÂâ ÔÒÇÙË×ËÚÐÑÔÕß ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËá ÔÏÇÔË ÒÇÒ-
ÕËÆÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ Ë, ÍÂÍ ÔÎÇÆÔÕÄËÇ, Í ÐÇÄÑÊÏÑÉ-
ÐÑÔÕË ËÆÇÐÕË×ËÍÂÙËË ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÑÅÑ ÖÚÂÔÕÍÂ ÃÇÎÍÂ).
´ÇÏ ÐÇ ÏÇÐÇÇ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ÒÓÑÕÇËÐÂÊÞ ¬ ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÑÙÇ-
ÐËÕß ÖÔÕÑÌÚËÄÑÔÕß ¥¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÒÑ ÔÓÂÄÐÇÐËá
Ô ËÔØÑÆÐÞÏ ÃÇÎÍÑÏ, ÚÕÑ Ä ÆÂÎßÐÇÌÛÇÏ ÑÃÎÇÅÚÂÇÕ ÒÑÆÃÑÓ
ÖÔÎÑÄËÌ ÕÓËÒÔËÐÑÎËÊÂ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ.

±ÑÔÎÇ ÚÂÔÕËÚÐÑÅÑ ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËâ ÃÇÎÍÂ ÒÓÑÄÑÆâÕ ÑÚËÔÕÍÖ
ÒÇÒÕËÆÑ-ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ. ¥Îâ àÕËØ ÙÇÎÇÌ
ÒÓËÏÇÐâáÕ ÑÃÓÂÜÇÐÐÑ-×ÂÊÑÄÖá £¿¨·, ÅÇÎß-×ËÎßÕÓÂÙËá,
ÂÐËÑÐÑÑÃÏÇÐÐÖá £¿¨· Ë àÎÇÍÕÓÑ×ÑÓÇÊ Ä ±¡¡¤ (ÕÂÃÎ. 3).
±ÇÓÇÆ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËÇÏ ÒÇÓÄËÚÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÒÑ ¿ÆÏÂÐÖ ËÎË
ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓËÚÇÔÍË ÐÇÑÃØÑÆËÏÑ ÄÞÆÇÎâÕß Ë ÑÃÇÔÔÑÎË-

´ÂÃÎËÙÂ 1. £ÞÆÇÎÇÐËÇ ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÏÇÕÑÆÑÏ ÅÇÎß-àÎÇÍÕÓÑ×ÑÓÇÊÂ.

¢ÇÎÑÍ ³ÑÔÕÂÄ ÅÇÎâ a µÔÎÑÄËâ ÄÞÆÇÎÇÐËâ ËÊ ÅÇÎâ µÔÎÑÄËâ ÑÃÇÔÔÑÎËÄÂÐËâ ³ÔÞÎÍË

¢ÇÎÑÍ Tax ÄËÓÖÔÂ ÎÇÌÍÇÏËË 10% ±¡¡¤, 250 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 10 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 1 Ï® ¿¥´¡, ¯Ç ÒÓÑÄÑÆËÎÑÔß 37
0.1% ¥³¯, Ó¯ 8.8 0.1% ¥³¯, Ó¯ 7.0, 48C, 18 Ú

TÇÓÏËÐÂÕÑÓ ÓÇÒÎËÍÂÙËË Tus 10% ±¡¡¤, 250 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, H2O, 378C, 24 Ú (3 ÓÂÊÂ) °ÔÂÉÆÇÐËÇ 0.3 ® AcONa, 67
0.1% ¥³¯, Ó¯ 8.8 EtOH

¥¯¬-ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÂ EcoRI 12% ±¡¡¤, 250 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 7 ¥ËÂÎËÊ ÒÓÑÕËÄ ÃÖ×ÇÓÂ 87
0.1% ¥³¯, Ó¯ 8.8 50 Ï®NH4HCO3, pH 7.8,

48C, 8 Ú

¥¯¬-ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÂ EcoRII 12% ±¡¡¤, 90 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, ³Ï.b ¯Ç ÒÓÑÄÑÆËÎÑÔß 96
90 ÏMH3BO3, 2 ÏM ¿¥´¡,
7 ® ÏÑÚÇÄËÐÂ, pH 8.0

12% ±¡¡¤, 100 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 1% ¥³¯, 378C, 5 ë 7 Ú ´Ñ ÉÇ 94, 200
0.1% ¥³¯, Ó¯ 8.8

ªÐÕÇÅÓÂÊÂ £ª¹-1 NuPage 4 ë 12%®¿³-ÅÇÎß 20 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 0.5% ¥³¯, °ÔÂÉÆÇÐËÇ 10%-ÐÑÌ 77
(Novex, Inc.), Ó¯ 6.4 Ó¯ 8.5, 378C, 18 Ú ³³l3CO2H, ÂÙÇÕÑÐ

Tat-ÃÇÎÑÍ £ª¹-1 20% ±¡¡¤, 100 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 45 Ï® ´ÓËÔ ëH3BO3, °ÃÓÂÜÇÐÐÑ-×ÂÊÑÄÂâ 98
0.1% ¥³¯, Ó¯ 8.3 1 ÏM ¿¥´¡, 3 M AcONa, £¿¨·

pH 5.5

Ttk-ÃÇÎÑÍ Drosophila melanogaster 16% ±¡¡¤, 250 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 10 Ï® ´ÓËÔ ëHSCH2CO2H, ¯Ç ÒÓÑÄÑÆËÎÑÔß 201
0.1% ¥³¯, 7 ® ÏÑÚÇÄËÐÂ 0.1 ÏM ¿¥´¡, 0.1% ´ÓËÕÑÐ

·-100, 0.1 Ï® PMSF,c pH 8.0,
458C, 4 Ú

a±ÓËÐâÕÞÇ ÑÃÑÊÐÂÚÇÐËâ: ±¡¡¤ ì ÒÑÎËÂÍÓËÎÂÏËÆÐÞÌ ÅÇÎß; ´ÓËÔ 7 ÕÓËÔ(ÅËÆÓÑÍÔËÏÇÕËÎ)ÂÏËÐÑÏÇÕÂÐ; ¥³¯ ì ÆÑÆÇÙËÎÔÖÎß×ÂÕ ÐÂÕÓËâ;
®¿³ì ÏÑÓ×ÑÎËÐàÕÂÐÔÖÎß×ÑÍËÔÎÑÕÂ. b¬ÑÐÝáÅÂÕ ÐÇ àÎáËÓÑÄÂÎË ËÊ ÅÇÎâ. c PMSF ì ×ÇÐËÎÏÇÕËÎÔÖÎß×ÑÐËÎ×ÕÑÓËÆ.
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ÄÂÕß ÍÑÐÝáÅÂÕ. ªÊ ØÓÑÏÂÕÑÅÓÂ×ËÚÇÔÍËØ ÏÇÕÑÆÑÄ ÐÂËÃÑÎÇÇ
à××ÇÍÕËÄÐÞÏË âÄÎâáÕÔâ ÏÇÕÑÆÞ, ÒÑÊÄÑÎâáÜËÇ ËÔÒÑÎßÊÑ-
ÄÂÕß ÃÖ×ÇÓÐÞÇ ÓÂÔÕÄÑÓÞ ÐÂ ÑÔÐÑÄÇ ÎÇÕÖÚËØ ÔÑÎÇÌ, ÕÂÍËØ ÍÂÍ
×ÑÓÏËÂÕ ÂÏÏÑÐËâ ËÎË ÂÙÇÕÂÕ ÕÓËàÕËÎÂÏÏÑÐËâ. £ àÕÑÏ ÔÎÖ-
ÚÂÇ ÆÎâ ÑÃÇÔÔÑÎËÄÂÐËâ ÄÞÆÇÎÇÐÐÑÅÑ Ô ÒÑÏÑÜßá £¿¨·
ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÆÑÔÕÂÕÑÚÐÑ ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÓÂÊ ÇÅÑ ÑÕÑÅÐÂÕß Ô ÄÑÆÑÌ
ËÎË ÄÑÆÐÞÏ àÕÂÐÑÎÑÏ. °ÆÐÂÍÑ Ä ÓâÆÇ ÔÎÖÚÂÇÄ ÒÓË ÒÓËÏÇÐÇ-
ÐËË ÑÃÓÂÜÇÐÐÑ-×ÂÊÑÄÑÌ £¿¨· Ë ÅÇÎß-×ËÎßÕÓÂÙËË ÐÇ
ÖÆÂÇÕÔâ ÖÆÂÎËÕß ÃÇÎÍÑÄÞÇ ÒÓËÏÇÔË. ¢ÑÎÇÇ ÐÂÆÇÉÐÑÌ ÔÎÇÆÖÇÕ
ÒÓËÊÐÂÕß ÆÄÖØÔÕÖÒÇÐÚÂÕÖá ÔØÇÏÖ ÑÚËÔÕÍË: ÔÐÂÚÂÎÂ Ô ÒÑ-
ÏÑÜßá ÂÐËÑÐÑÑÃÏÇÐÐÑÌ £¿¨· ËÎË àÎÇÍÕÓÑ×ÑÓÇÊÂ Ä
±¡¡¤ ÄÞÆÇÎâáÕ ÍÑÐÝáÅÂÕ, ÍÑÕÑÓÞÌ ÆÂÎÇÇ ÑÃÇÔÔÑÎËÄÂáÕ
ÎËÃÑ ÐÂ ÏËÍÓÑÍÑÎÑÐÍÂØ ÆÎâ ÅÇÎß-×ËÎßÕÓÂÙËË ËÎË

ÑÃÓÂÜÇÐÐÑ-×ÂÊÑÄÑÌ ØÓÑÏÂÕÑÅÓÂ×ËË, ÎËÃÑ ÖÎßÕÓÂÙÇÐÕÓË-
×ÖÅËÓÑÄÂÐËÇÏ. °ÒËÔÂÐ ÒÇÓÇÐÑÔ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÐÂ ÒÑÎË(ÆË×ÕÑÓ-
ÄËÐËÐËÎËÆÇÐ)ÑÄÖá (PVDF) ÏÇÏÃÓÂÐÖ (ÃÎÑÕÕËÐÅ) Ô
ÒÑÔÎÇÆÖáÜËÏ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËÇÏ ÒÇÓÄËÚÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÒÇÒÕËÆÂ
Ä ËÏÏÑÃËÎËÊÑÄÂÐÐÑÏ ¯¬-ÒÇÒÕËÆÐÑÏ ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ. ªÔÒÑÎß-
ÊÖÇÕÔâ ÕÂÍÉÇ ÒÇÓÇÐÑÔ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÐÂ ÂÐËÑÐÑÑÃÏÇÐÐÞÌ
×ËÎßÕÓ.207

©ÂÍÎáÚËÕÇÎßÐÞÏ àÕÂÒÑÏ ÂÐÂÎËÊÂ âÄÎâÇÕÔâ ÑÒÓÇ-
ÆÇÎÇÐËÇ ÒÇÓÄËÚÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐÐÑÅÑ
ÒÇÒÕËÆÂ. ¥Îâ àÕËØ ÙÇÎÇÌ ËÔÒÑÎßÊÖáÕ ØËÏËÚÇÔÍÑÇ ËÎË
×ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÑÇ ÔÇÍÄÇÐËÓÑÄÂÐËÇ ÃÇÎÍÑÄ. £ ÓÂÃÑ-
ÕÂØ 37, 67, 74, 76, 79, 81, 87, 88, 96, 100, 201, 205 ÆÎâ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËâ ÒÇÓÄËÚ-
ÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÃÇÎÍÑÄ ÃÞÎ ÒÓËÏÇÐÇÐ ÏÇÕÑÆ ÔÇÍÄÇÐËÓÑÄÂÐËâ

´ÂÃÎËÙÂ 2. ²ÂÔÜÇÒÎÇÐËÇ ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÂ Ä ¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÏ ÍÑÐÝáÅÂÕÇ.

²ÇÂÅÇÐÕ ËÎË ¢ÇÎÑÍ (B) cA ËÎË A :B µÔÎÑÄËâ ÓÇÂÍÙËË ³ÔÞÎÍË
×ÇÓÏÇÐÕ (A) (ÔÏ.a)

·ËÏÑÕÓËÒÔËÐ ¿ÐÆÑÐÖÍÎÇÂÊÂ ÅÇÐÐÑÌ 40 ÏÍÅ .ÏÎ71, 50 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 1 ÏM CaCl2, pH 8.0, 378C, 2 Ú 79
ÍÑÐÄÇÓÔËË PI-SceI

¥¯¬-ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÞ 1 : 1 10 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 20 ÏM CaCl2, pH 8.0, 378C, 16 Ú 81
CviBIII Ë TaqI

¿ÐÆÑÐÖÍÎÇÂÊÂ ÓÇÔÕÓËÍÙËË SsoII 500 ÏÍÅ .ÏÎ71 100 Ï® NH4HCO3, 378C, 2 Ú 88

·ËÏÑÕÓËÒÔËÐ (ÔÏ.b) ¢ÇÎÑÍ U1 ÏÂÎÑÅÑ âÆÇÓÐÑÅÑ 1 : 20 50 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 1 ® ÏÑÚÇÄËÐÂ, 1 Ï® ¥´´, 205
ÓËÃÑÐÖÍÎÇÑÒÓÑÕÇËÆÂ 1 ÏM CaCl2, pH 7.5, 378C, 16 Ú

BrCN ¥¯¬-ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÂ EcoRII 1 ® HCOOH, 258C, 48 Ú 94, 200

ªÐÕÇÅÓÂÊÂ £ª¹-1 100 Ï® 70%-ÐÂâ ³F3CO2H, 708C, 45 ÏËÐ 77

±ÓÑÕÇÂÊÂ Glu-C ´Ñ ÉÇ 1 : 5 50 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 1 M NaCl, 5 ÏM ¿¥´¡, 5 ÏM ¥´´, 77
0.1% ¥³¯, pH 8.5, 378C, 12 Ú

ã 1 : 5 50 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 1 M NaCl, 5 ÏM ¿¥´¡, 5 ÏM ¥´´, 74
0.01% ¥³¯, pH 8.0, 378C, 12 Ú

¢¯¶³-ÔÍÂÕÑÎ (ÔÏ.c) ¥¯¬-ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÂ EcoRII 70 ÏÅ .ÏÎ71 1% ¥³¯, 70% AcOH, 378C, 2 Ú 94

´ÓËÒÔËÐ (ÔÏ.d) ´Ñ ÉÇ 1 : 25 400 Ï® NH4HCO3, 2 ® ÏÑÚÇÄËÐÂ, 0.1 ÏM CaCl2, 12
378C, 24 Ú

´ÓËÒÔËÐ (ÔÏ.e) ã 1 : 1 ? 1 : 10 50 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 1 ÏM CaCl2, 10%MeCN, 96
pH 8.5, 378C, 16 Ú

´ÓËÒÔËÐ Ttk-ÃÇÎÑÍ Drosophila melanogaster 5 ÏÍÅ .ÏÎ71 100 Ï® NH4HCO3, 0.2% ´ÓËÕÑÐ ·-100, 1 Ï® ¥´´, 201
378C, 6 Ú

¥¯¬-ÏÇÕËÎÕÓÂÐÔ×ÇÓÂÊÂ EcoRI 1 : 20 50 Ï®NH4HCO3, pH 7.8, 378C, 12 Ú 87

Tat-ÃÇÎÑÍ £ª¹-1 0.05 ÏÍÅ .ÏÎ71 100 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 10 ÏM CaCl2, pH 7.8, 258C, 4 Ú 98

´Ñ ÉÇ 100 ÏM ´ÓËÔ ëHCl, pH 8.5, 378C, 24 Ú 67

ã 100 Ï® NH4HCO3, 2 ® ÏÑÚÇÄËÐÂ, pH 7.8, 378C, 24 Ú 100

¥¯¬-ÒÑÎËÏÇÓÂÊÂ b 1 : 10 50 Ï®NH4HCO3, 10%MeCN, pH 8, 378C, 3 Ú 203

¥¯¬-àÐÆÑÐÖÍÎÇÂÊÂ VIII 1 : 6 20 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 3.4 ® ÏÑÚÇÄËÐÂ, pH 7.5, 378C, 18 Ú 204

´ÓËÒÔËÐ (ÔÏ.b) Tat-ÃÇÎÑÍ £ª¹-1 1 : 20 50 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 1 ® ÏÑÚÇÄËÐÂ, 1Ï® ¥´´, 205
1 ÏM CaCl2, pH 7.5, 378C, 16 Ú

´Ñ ÉÇ 5 ÏÍÅ .ÏÎ71 2.5 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 5 ÏM CaCl2, 0.25 Ï® ¿¥´¡, 37
0.025% ¥³¯, pH 8.0, 378C, 2 Ú

ã 160 ÏÍÅ .ÏÎ71 50 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 2 ÏM CaCl2, pH 8.0, 378C, 18 Ú 76

¬ÎÑÔÕÓËÒÂËÐ ¢ÇÎÑÍ ÓÇÒÂÓÂÙËË MutS 80 ÏÍÅ .ÏÎ71 30 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 2 ÏM CaCl2, 2 Ï® ¥´´, 0.5% ¥³¯, 76
pH 7.5, 378C, 18 Ú

±ÓÑÕÇËÐÂÊÂ ¬ ¿ÐÆÑÐÖÍÎÇÂÊÂ ÅÇÐÐÑÌ 2 ÏÅ .ÏÎ71 50 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 1 ÏM CaCl2, pH 8.0, 378C, 16 Ú 79
ÍÑÐÄÇÓÔËË PI-SceI

a¬ÑÐÙÇÐÕÓÂÙËâ ÓÇÂÅÇÐÕÂ (cA) ËÎË ÔÑÑÕÐÑÛÇÐËÇ ×ÇÓÏÇÐÕ : ÔÖÃÔÕÓÂÕ (A : B). b°ÔÖÜÇÔÕÄÎâáÕ ÒÓÇÆÄÂÓËÕÇÎßÐÖá ÆÇÐÂÕÖÓÂÙËá ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇË-
ÐÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ. c¶ÖÐÍÙËÑÐÂÎËÊÑÄÂÐ 3-ÃÓÑÏ-3-ÏÇÕËÎ-2-(2-ÐËÕÓÑ×ÇÐËÎÔÖÎß×ÇÐËÎ)-3H-ËÐÆÑÎÑÏ. d°ÔÖÜÇÔÕÄÎâáÕ ÒÓÇÆÄÂÓËÕÇÎßÐÖá ÆÇÐÂ-
ÕÖÓÂÙËá ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ Ë ÑÃÓÂÃÑÕÍÖ ËÑÆÖÍÔÖÔÐÑÌ ÍËÔÎÑÕÑÌ. e ¢ÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞÌ ÍÑÐÝáÅÂÕ ÒÓÇÆÄÂÓËÕÇÎßÐÑ
ÑÃÓÂÃÂÕÞÄÂáÕ ËÑÆÂÙÇÕÂÏËÆÑÏ.

98 ´.³.©ÂÙÇÒËÐ, ¯.¤.¥ÑÎËÐÐÂâ, ¦.¡.¬ÖÃÂÓÇÄÂ, ®.¤.ªÄÂÐÑÄÔÍÂâ, £.¤.®ÇÕÇÎÇÄ, ´.³.°ÓÇÙÍÂâ



ÒÖÕÇÏ ØËÏËÚÇÔÍÑÌ ÆÇÅÓÂÆÂÙËË ÒÑ ¿ÆÏÂÐÖ.208 ¬ÂÍ ÒÓÂÄËÎÑ,
ËÔÒÑÎßÊÖáÕ ÂÄÕÑÏÂÕËÚÇÔÍËÇ ÔÇÍÄÇÐÂÕÑÓÞ, ÚÕÑ ÕÓÇÃÖÇÕ ÊÐÂÚË-
ÕÇÎßÐÞØ ÍÑÎËÚÇÔÕÄ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ì 50 ë 150 ÒÏÑÎß. ±ÓË àÕÑÏ
ÊÂÏÇÜÇÐÐÖá ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÖ ÑÒÓÇÆÇÎâáÕ ÒÑ ÑÕÔÖÕÔÕÄËá ÔÕÂÐ-
ÆÂÓÕÐÑÅÑ N-×ÇÐËÎÕËÑÍÂÓÃÂÏÑËÎßÐÑÅÑ ÒÓÑËÊÄÑÆÐÑÅÑ, Õ.Ç.
äÒÖÔÕÑÅÑ ÙËÍÎÂã ÔÇÍÄÇÐËÓÑÄÂÐËâ. ±ÓË ÐÇÒÑÎÐÑÌ ÑÚËÔÕÍÇ

ÍÑÐÝáÅÂÕÂ (Õ.Ç. ÒÓË ÑÆÐÑÄÓÇÏÇÐÐÑÏ ÒÓËÔÖÕÔÕÄËË Ä ÓÂÔÕÄÑÓÇ
ÐÂÃÑÓÂ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆ-ÒÇÒÕËÆÐÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ, ÑÕÎËÚÂá-
ÜËØÔâ ÐÂ 1 ë 2 ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÞ) ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ àÕÑÅÑ ÒÑÆØÑÆÂ
ÊÐÂÚËÕÇÎßÐÑ ÖÔÎÑÉÐâÇÕÔâ.

ªÐÕÇÓÇÔÐÞÌ ÒÑÆØÑÆ Í ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËá ÒÇÓÄËÚÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ
ÔÄâÊÂÐÐÑÅÑ ÒÇÒÕËÆÂ ÃÞÎ ÒÓÑÆÇÏÑÐÔÕÓËÓÑÄÂÐ®áÍÇ Ë ÔÑÂÄÕ.96

´ÂÃÎËÙÂ 3. £ÞÆÇÎÇÐËÇ ÒÇÒÕËÆÑ-ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ.

®ÇÕÑÆ ÄÞÆÇÎÇÐËâ µÔÎÑÄËâ ÓÂÊÆÇÎÇÐËâ ³ÒÑÔÑÃ ÆÇÕÇÍ- ®ÇÕÑÆ ÑÃÇÔÔÑÎËÄÂÐËâ ³ÔÞÎÍË
ÕËÓÑÄÂÐËâ a

¡ÐËÑÐÑÑÃÏÇÐÐÂâ £¿¨·
Vydac 301VHP552 25 Ï® Et3NH+AcO7, pH 8.0; ³¶ (215+260) °ÃÓÂÜÇÐÐÑ-×ÂÊÑÄÂâ ØÓÑÏÂÕÑÅÓÂ×Ëâ 87

ÅÓÂÆËÇÐÕ (0.5 M NaCl): 0 ? 60% ÐÂ ÒÂÕÓÑÐÇ ³18 (Sep-Pak Plus, Waters),
(40 ÏËÐ) ÑÔÂÉÆÇÐËÇ àÕÂÐÑÎÑÏ

Mono Q (Amersham- 50 ÏM ´ÓËÔ ëHCl, 1 ÏM ¿¥´¡, ²¡ °ÔÂÉÆÇÐËÇ àÕÂÐÑÎÑÏ ËÎË ÅÇÎß- 79, 88
Pharmacia-Biotech) pH 7.5; ÅÓÂÆËÇÐÕ (1 M NaCl): ×ËÎßÕÓÂÙËâ ÐÂ ÒÂÕÓÑÐÇ

0 ? 80% (40 ÏËÐ) NAP-10, 10 ÏM NH4HCO3

Sychrom AX 300 20 ÏMNaH2PO4, pH 6.8, 20%MeCN; ³¶ (254) 7 100
ÅÓÂÆËÇÐÕ (NaCl): 0 (30 ÏËÐ)? 1 M
(60 ÏËÐ), 1 M (20 ÏËÐ.)

Poros HQ10 (PerSeptive 10 ÏM ´ÓËÔ ëHCl, pH 7.4; ³¶(260) µÎßÕÓÂ×ËÎßÕÓÂÙËâ (Microsep 3K, 81
Biosystems) ÅÓÂÆËÇÐÕ (1 M KCl): 0% (5 ÏËÐ), Pall-Gelmann Sciences)

0? 100% (15 ÏËÐ)

¤ÇÎß-×ËÎßÕÓÂÙËâ
Superose 12 (Amersham- 0.1 ® NH4HCO3, 2 M ÏÑÚÇÄËÐÂ, 7 ¤ÇÎß-×ËÎßÕÓÂÙËâ ÐÂ ÍÑÎÑÐÍÇ Sephadex G25, 12
Pharmacia-Biotech) 1 M NaCl, pH 8.0 10 ÏMHEPES,b 10 ÏM NaCl

20 ÏM ´ÓËÔ ëHCl, 50 ÏM NaCl, ³¶ (254) °ÔÂÉÆÇÐËÇ àÕÂÐÑÎÑÏ 205
5 ÏM ¿¥´¡, 8 M ÏÑÚÇÄËÐÂ, Ó¯ 7.8

°ÃÓÂÜÇÐÐÑ-×ÂÊÑÄÂâ £¿¨·
C18, Vydac 0.1%-ÐÂâ CF3COOH, 5%MeCN; ³¶ (220, 260) °ÃÇÔÔÑÎËÄÂÐËÇ ÐÇ ÒÓÑÄÑÆËÎÑÔß 205

ÅÓÂÆËÇÐÕ (MeCN): 5% (30 ÏËÐ),
5? 45% (120 ÏËÐ), 45? 90% (20 ÏËÐ)

10 Ï® Et3NH+AcO7; ÅÓÂÆËÇÐÕ C¶ (254) ´Ñ ÉÇ 100
(MeCN): 0? 30%

C18, Phenomenex 0.1% HCOOH; ÅÓÂÆËÇÐÕ (MeCN): ®³ 7 70
0? 40%, 20 ÏËÐ

m¬©³ ³2/³18 SC 2.1/10 5 ÏM K2CO3, pH 7.0; ÅÓÂÆËÇÐÕ (MeCN): ³¶(214, 7 206
(Amersham-Pharmacia- 0? 70%, 50 ÏËÐ 254, 280)
Biotech)

¿ÎÇÍÕÓÑ×ÑÓÇÊ
10% ±¡¡¤ 7 ²¡ °ÃÇÔÔÑÎËÄÂÐËÇ ÐÇ ÒÓÑÄÑÆËÎÑÔß 76

12% ±¡¡¤ 45 Ï® ´ÓËÔ ëH3BO3, 1 ÏM ¿¥´¡, 6 ® 7 ¤ÇÎß-×ËÎßÕÓÂÙËâ ÐÂ ÍÑÎÑÐÍÇ 79, 88
ÏÑÚÇÄËÐÂ, 1 Ï® HSCH2CO2H, pH 7.0 Sephadex G25, 10 ÏM NH4HCO3

50 Ï® ´ÓËÔ ëH3BO3, 1 ÏM ¿¥´¡, ²¡ ªÊÄÎÇÚÇÐËÇ ËÊ ÅÇÎâ ÃÖ×ÇÓÑÏ 37
8 ® ÏÑÚÇÄËÐÂ 20 ÏMNH4HCO3, 10%-ÐÞÌ MeCN,

pH 8.5, ÖÒÂÓËÄÂÐËÇ

20% ±¡¡¤ 50 Ï® ´ÓËÔ ëH3BO3, 1 ÏM ¿¥´¡, ³¶ ªÊÄÎÇÚÇÐËÇ ËÊ ÅÇÎâ ÃÖ×ÇÓÑÏ 204
8 ® ÏÑÚÇÄËÐÂ 10 Ï® ´ÓËÔ ëHCl, 1 ÏM ¿¥´¡, pH 7.5

50 Ï® ´ÓËÔ ëH3BO3, 1 ÏM ¿¥´¡, PA ªÊÄÎÇÚÇÐËÇ ËÊ ÅÇÎâ ÃÖ×ÇÓÑÏ 98
8 ® ÏÑÚÇÄËÐÂ 45 Ï® ´ÓËÔ ëH3BO3, 1 ÏM ¿¥´¡,

3 M AcONa, pH 5.5; ÑÃÓÂÜÇÐÐÑ-
×ÂÊÑÄÂâ ØÓÑÏÂÕÑÅÓÂ×Ëâ ÐÂ ÒÂÕÓÑÐÇ C18

NuPage 4 ë 12%®¿³-ÅÇÎß 7 ²¡ ±ÇÓÇÐÑÔ ÐÂ PVDF-ÏÇÏÃÓÂÐÖ 77
(Novex, Inc.) (Trans-Blot, Bio-Rad Laboratories)

15% ´ÓËÔ-Tricin 7 ²¡ ±ÇÓÇÐÑÔ ÐÂ PVDF-ÏÇÏÃÓÂÐÖ 74
(Novex, Inc.)

a±ÓËÐâÕÞÇ ÑÃÑÊÐÂÚÇÐËâ: ³¶ ì ÔÒÇÍÕÓÑ×ÑÕÑÏÇÕÓËÚÇÔÍÑÇ ÆÇÕÇÍÕËÓÑÄÂÐËÇ (Ä ÔÍÑÃÍÂØ ÖÍÂÊÂÐÂ ÆÎËÐÂ ÄÑÎÐÞ Ä ÐÂÐÑÏÇÕÓÂØ), ²¡ ì ÓÂÆËÑ-
ÂÄÕÑÅÓÂ×ËÚÇÔÍÑÇ ÆÇÕÇÍÕËÓÑÄÂÐËÇ, ®³ ì ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓËÚÇÔÍÑÇ ÆÇÕÇÍÕËÓÑÄÂÐËÇ. bHEPES ì 2-[4-(2-ÅËÆÓÑÍÔËàÕËÎ)-1-ÒËÒÇÓÂÊËÐËÎ]àÕÂÐ-
ÔÖÎß×ÑÐÑÄÂâ ÍËÔÎÑÕÂ.
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¡ÄÕÑÓÞ ÒÓÑÄÑÆËÎË ÔÓÂÄÐËÕÇÎßÐÞÌ ÂÐÂÎËÊ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÓÂÔ-
ÜÇÒÎÇÐËâ ÕÓËÒÔËÐÑÏ ÔÄÑÃÑÆÐÑÌ àÐÆÑÐÖÍÎÇÂÊÞ ÓÇÔÕÓËÍÙËË
EcoRII Ë ÇÇ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ Ô ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÏ ÏÇÕÑÆÑÏ ÑÃÓÂ-
ÜÇÐÐÑ-×ÂÊÑÄÑÌ £¿¨·. ±ÑÔÍÑÎßÍÖ ÍÑÓÑÕÍËÌ ÃÇÎÍÑÄÑ-
ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞÌ ÍÑÐÝáÅÂÕ ÐÇ ÖÆÇÓÉËÄÂÎÔâ ÐÂ ÍÑÎÑÐÍÇ, ÏÑÉÐÑ
ÃÞÎÑ ÑÆÐÑÊÐÂÚÐÑ ÑÒÓÇÆÇÎËÕß äÎËÛÐËÌã ×ÓÂÅÏÇÐÕ, ÒÓËÔÖÕ-
ÔÕÄÑÄÂÄÛËÌ Ä ÒÓÑÆÖÍÕÂØ ÓÂÔÜÇÒÎÇÐËâ ÔÄÑÃÑÆÐÑÅÑ ÃÇÎÍÂ. ¯Â
ÑÔÐÑÄÂÐËË ÆÂÐÐÞØ ÒÑ ÔÇÍÄÇÐËÓÑÄÂÐËá àÕÑÅÑ ÒÇÒÕËÆÂ ÃÞÎÂ
ËÆÇÐÕË×ËÙËÓÑÄÂÐÂ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÂ, ÒÓÑÓÇÂÅËÓÑÄÂÄÛÂâ Ô
5-ËÑÆÒËÓËÏËÆËÐÑÄÞÏ ÑÔÕÂÕÍÑÏ ¯¬. ¬ ÔÑÉÂÎÇÐËá, ÆÂÐÐÞÌ
ÏÇÕÑÆ ÐÇ âÄÎâÇÕÔâ ÖÐËÄÇÓÔÂÎßÐÞÏ, ÕÂÍ ÍÂÍ ÒÓË ÐÂÎËÚËË Ä
ÑÒÓÇÆÇÎâÇÏÑÏ ÒÇÒÕËÆÇ ÐÇÔÍÑÎßÍËØ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÑÔÒÑÔÑÃÐÞØ
ÑÔÕÂÕÍÑÄ ÄÑÒÓÑÔ Ñ ÔÕÓÑÇÐËË ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÑÔÕÂÐÇÕÔâ ÑÕÍÓÞÕÞÏ.

¥Îâ ÔÇÍÄÇÐËÓÑÄÂÐËâ ÒÇÒÕËÆÑÄÏÑÉÐÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß ÕÂÍÉÇ
ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓËÚÇÔÍËÇ ÏÇÕÑÆÞ.209 ë 215 ³ÓÂÄÐÇÐËÇ ÓâÆÂ
ÒÑÆØÑÆÑÄ Í ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËá ÊÂÏÇÜÇÐÐÑÌ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÞ Ô ÒÑ-
ÏÑÜßá ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓËË ÒÓÑÄÇÆÇÐÑ Ä ÓÂÃÑÕÇ 92. ¯Â ÔÇÅÑÆ-
ÐâÛÐËÌ ÆÇÐß ÆÎâ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËâ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ ÏÂÔÔÞ Ë
ÔÇÍÄÇÐËÓÑÄÂÐËâ ÃËÑÒÑÎËÏÇÓÑÄ ÐÂËÃÑÎÇÇÛËÓÑÍÑ ËÔÒÑÎßÊÖáÕ
ÆÄÂ ÄÂÓËÂÐÕÂ ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓËË ì ËÑÐËÊÂÙËá ÏÇÕÑÆÑÏ
ÎÂÊÇÓÐÑÌ ÏÂÕÓËÚÐÑÌ ÆÇÔÑÓÃÙËË (MALDI) 209 Ë ÏÇÕÑÆÑÏ
àÎÇÍÕÓÑÓÂÔÒÞÎÇÐËâ (ESI).210 ±ÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË ÏÇÕÑÆÂ
MALDI MS ÃËÑÏÑÎÇÍÖÎÖ ËÊÑÎËÓÖáÕ ÑÕ ÔÑÔÇÆÐËØ ÏÑÎÇÍÖÎ
ÏÂÕÓËÙÂÏË ì ÓÂÊÎËÚÐÞÏË ÐËÊÍÑÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞÏË ÂÓÑÏÂÕË-
ÚÇÔÍËÏË ÔÑÇÆËÐÇÐËâÏË, ÔÒÑÔÑÃÐÞÏË ÄÑÊÃÖÉÆÂÕßÔâ ÒÑÆ ÆÇÌ-
ÔÕÄËÇÏ ÎÂÊÇÓÐÑÅÑ ËÊÎÖÚÇÐËâ. ±ÓË ÑÃÎÖÚÇÐËË ÑÃÓÂÊÙÂ
ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ËÑÐËÊÂÙËâ ÃËÑÏÑÎÇÍÖÎÞ Ô ÒÓÇËÏÖÜÇÔÕÄÇÐÐÞÏ
ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ÑÆÐÑÊÂÓâÆÐÑÅÑ ËÑÐÂ. ±ÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË
ÏÇÕÑÆÂ ESI ®S ÓÂÔÕÄÑÓ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÌ ÃËÑÒÑÎËÏÇÓ, ÒÑÆÂáÕ Ä
ËÑÐËÊÂÙËÑÐÐÖá ÍÂÏÇÓÖ ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓÂ ÚÇÓÇÊ ÍÂÒËÎÎâÓ.
±ÓË ÆÇÌÔÕÄËË ÐÂ ÓÂÔÕÄÑÓ ÃËÑÒÑÎËÏÇÓÂ ÔËÎßÐÑÅÑ àÎÇÍÕÓÑÔÕÂ-
ÕËÚÇÔÍÑÅÑ ÒÑÎâ ÐÂ ÍÑÐÙÇ ÍÂÒËÎÎâÓÂ ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ ËÑÐËÊËÓÑÄÂÐ-
ÐÞÌ ÂàÓÑÊÑÎß. ±ÑÔÎÇ ËÔÒÂÓÇÐËâ ÓÂÔÕÄÑÓËÕÇÎâ ÃËÑÒÑÎËÏÇÓ
ËÑÐËÊÖÇÕÔâ.

¤ÎÂÄÐÑÌ ÒÓÑÃÎÇÏÑÌ ÒÓË ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËË MC ÆÎâ ØÂÓÂÍÕÇ-
ÓËÔÕËÍË ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ âÄÎâÇÕÔâ ÕÑ, ÚÕÑ
ÒÓË ÂÐÂÎËÊÇ ÃÇÎÍÑÄ ÓÇÅËÔÕÓËÓÖáÕ ÒÑÎÑÉËÕÇÎßÐÑ ÊÂÓâÉÇÐÐÞÇ
ËÑÐÞ, Â ÒÓË ÂÐÂÎËÊÇ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ ì ÑÕÓËÙÂÕÇÎßÐÞÇ.
´ÇÏ ÐÇ ÏÇÐÇÇ Ä ÓâÆÇ ÓÂÃÑÕ 216 ë 218 ÃÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÏÇÕÑÆÞ
MALDI MS Ë ESI ®S ÏÑÉÐÑ ÒÓËÏÇÐâÕß ÆÎâ ÆÇÕÇÍÕËÓÑÄÂÐËâ
Ë ÔÇÍÄÇÐËÓÑÄÂÐËâ ÕÂÍËØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ. ±ÓË ÔÇÍÄÇÐËÓÑÄÂÐËË
ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ Ô ÒÑÏÑÜßá ÏÇÕÑÆÂ
MALDI MS ÂÍÕÖÂÎßÐÑÌ ÊÂÆÂÚÇÌ âÄÎâÇÕÔâ ÄÞÃÑÓ à××ÇÍÕËÄ-
ÐÑÌ ÏÂÕÓËÙÞ, ÕÂÍ ÍÂÍ ÐÇ ÔÖÜÇÔÕÄÖÇÕ ÖÐËÄÇÓÔÂÎßÐÞØ ÏÂÕÓËÙ,
ÍÑÕÑÓÞÇ ÏÑÅÖÕ ÃÞÕß ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐÞ ÒÓË ÆÇÕÇÍÕËÓÑÄÂÐËË Ë
ÒÇÒÕËÆÑÄ, Ë ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÄ. ¥Îâ ÑÃÎÇÅÚÇÐËâ ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕ-
ÓÑÏÇÕÓËÚÇÔÍÑÅÑ ÂÐÂÎËÊÂ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ Ô
ÒÑÏÑÜßá ÏÇÕÑÆÂ ESI ®S ÑÃÞÚÐÑ ÒÓÇÆÄÂÓËÕÇÎßÐÑ ÖÆÂÎâáÕ
ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞÌ ÍÑÏÒÑÐÇÐÕ ×ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÑÌ ÆÇÅÓÂÆÂÙËÇÌ
¯¬.70, 83, 87, 219, 220 ±ÓÇËÏÖÜÇÔÕÄÑÏ ÏÇÕÑÆÂ ESI MS âÄÎâÇÕÔâ
ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕß ÇÅÑ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËâ ÒÓË ÆÇÕÇÍÕËÓÑÄÂÐËË ×ÓÂÍ-
ÙËÌ ÒÑÔÎÇ ÄÞÔÑÍÑà××ÇÍÕËÄÐÑÌ ÉËÆÍÑÔÕÐÑÌ ØÓÑÏÂÕÑÅÓÂ×ËË
ËÎË àÎÇÍÕÓÑ×ÑÓÇÊÂ.

£ ÓÂÃÑÕÇ 92 Ô ÒÑÏÑÜßá ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓËË ÃÞÎÂ ÑÒÓÇÆÇ-
ÎÇÐÂ ÔÕÓÖÍÕÖÓÂ ¥¯¬-ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ. ±ÑÔÎÇ ÚÂÔÕËÚ-
ÐÑÅÑ ÕÓËÒÔËÐÑÎËÊÂ ÄÞÆÇÎÇÐÐÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÓÇÂÍÙËÑÐÐÞÇ
ÔÏÇÔË ÂÐÂÎËÊËÓÑÄÂÎË ÏÇÕÑÆÑÏ MALDI TOF (ÄÓÇÏâÒÓÑÎÇÕ-
ÐÑÌ) MS Ë ÔÓÂÄÐËÄÂÎË Ô ÂÐÂÎÑÅËÚÐÞÏË ÆÂÐÐÞÏË ÆÎâ ÔÄÑÃÑÆ-
ÐÑÅÑ ÃÇÎÍÂ. ¿ÕÑÕ ÒÑÆØÑÆ ÒÑÊÄÑÎËÎ ÑÒÓÇÆÇÎËÕß ÒÇÒÕËÆÐÞÌ
×ÓÂÅÏÇÐÕ, ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÞÌ Ô ¥¯¬. ©ÂÏÇÐÂ ÕÓËÒÔËÐÂ ÐÂ
ÒÓÑÕÇËÐÂÊÖ ¬ ÒÑÊÄÑÎËÎÂ ÖÏÇÐßÛËÕß ÒÇÒÕËÆÐÞÌ ×ÓÂÅÏÇÐÕ ÆÑ
4 ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ. °ÆÐÂÍÑ ÕÑÎßÍÑ ÒÑÔÎÇ ÒÑÎÐÑÌ
ÆÇÔÕÓÖÍÙËË ¥¯¬ ×ÑÔ×ÑÆËàÔÕÇÓÂÊÑÌ Ë ÜÇÎÑÚÐÑÌ ×ÑÔ×ÂÕÂÊÑÌ
Ë ÒÑÔÎÇÆÖáÜÇÅÑ ÔÇÍÄÇÐËÓÑÄÂÐËâ ÒÑÎÖÚÇÐÐÑÅÑ ¥¯¬-ÃÇÎÍÑ-
ÄÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ ÏÇÕÑÆÑÏ ÕÂÐÆÇÏÐÑÌ nanoESI MS } ÖÆÂÎÑÔß

ÑÒÓÇÆÇÎËÕß ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÖ, ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÖá Ô ÑÎËÅÑ-
ÐÖÍÎÇÑÕËÆÑÏ.

´ÂÐÆÇÏÐÂâ MC ÒÑÆÓÂÊÖÏÇÄÂÇÕ ÐÂÎËÚËÇ ÆÄÖØ ÒÑÔÎÇÆÑÄÂ-
ÕÇÎßÐÑ ÓÂÔÒÑÎÑÉÇÐÐÞØ ÆÇÕÇÍÕÑÓÑÄ, ÏÇÉÆÖ ÍÑÕÑÓÞÏË ÓÂÔÒÑ-
ÎÑÉÇÐÂ ËÑÐËÊÂÙËÑÐÐÂâ âÚÇÌÍÂ. ±ÇÓÄÞÌ ÆÇÕÇÍÕÑÓ ÒÓÑÒÖÔÍÂÇÕ
Ä ËÑÐËÊÂÙËÑÐÐÖá âÚÇÌÍÖ ÕÑÎßÍÑ ËÑÐÞ Ô ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÞÏ ÑÕÐÑ-
ÛÇÐËÇÏ ÏÂÔÔÞ Í ÊÂÓâÆÖ. ¿ÕË ËÑÐÞ ÒÑÆÄÇÓÅÂáÕÔâ ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ-
ÙËË Ä ËÑÐËÊÂÙËÑÐÐÑÌ âÚÇÌÍÇ. ±ÓÑÆÖÍÕÞ ËÑÐËÊÂÙËË (ÕÂÍ
ÐÂÊÞÄÂÇÏÞÇ ÆÑÚÇÓÐËÇ ËÑÐÞ) ÒÑÒÂÆÂáÕ ÄÑ ÄÕÑÓÑÌ ÆÇÕÇÍÕÑÓ
ÆÎâ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËâ ÒÇÓÄËÚÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞÒÇÒÕËÆÂ. ¬ÂÍ ÒÓÂÄËÎÑ,
ÆÂÐÐÞÏ ÏÇÕÑÆÑÏ ÏÑÉÐÑ ÑÒÓÇÆÇÎËÕß ÒÑÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑÔÕß
ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕ Ä ÃÇÎÍÇ, ÔÑÆÇÓÉÂÜÇÏ ÆÑ 30 ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕ.

´ÂÐÆÇÏÐÂâ ESI MS âÄÎâÇÕÔâ ÐÂËÃÑÎÇÇ à××ÇÍÕËÄÐÞÏ
ÏÇÕÑÆÑÏ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÒÇÒÕËÆÑ-ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆ-
ÐÑÅÑ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ Ë, ÍÂÍ ÔÎÇÆÔÕÄËÇ, ÙÇÎÇÄÑÌ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÞ.
±ÓËÏÇÐÇÐËÇ ÐÂÐÑàÎÇÍÕÓÑÓÂÔÒÞÎËÕÇÎßÐÑÌ ÕÂÐÆÇÏÐÑÌ MS 92

ÒÑÊÄÑÎËÎÑ ÑÒÓÇÆÇÎËÕß ÔÕÓÖÍÕÖÓÖ ÃÇÎÍÂ ÒÓË ÇÅÑ ÔÑÆÇÓÉÂÐËË Ä
ÓÂÔÕÄÑÓÇ Ä ÍÑÎËÚÇÔÕÄÇ ÏÇÐÇÇ 10710 ÏÑÎß. °ÆÐÂÍÑ ÐÇÄÞÔÑÍËÌ
ÄÞØÑÆ ÍÑÐÝáÅÂÕÂ Ë ÐÇËÊÃÇÉÐÞÇ ÒÑÕÇÓË ÒÓË ÏÐÑÅÑÚËÔÎÇÐÐÞØ
ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÞØ ÑÒÇÓÂÙËâØ ÕÓÇÃÖáÕ ÒÓÑÄÑÆËÕß àÍÔÒÇÓË-
ÏÇÐÕÞ ÐÂ ×ÇÏÕÑÏÑÎßÐÞØ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÂØ ÃÇÎÍÂ. ®ÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑ-
ÏÇÕÓËÚÇÔÍËÇ ÏÇÕÑÆÞ ÑÍÂÊÂÎËÔß ÊÐÂÚËÕÇÎßÐÑ ÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÇÇ,
ÚÇÏ ÏÇÕÑÆÞ ÕÓÂÆËÙËÑÐÐÑÅÑ ÔÇÍÄÇÐËÓÑÄÂÐËâ ÒÑ ¿ÆÏÂÐÖ (ÑÐË
ÒÑÊÄÑÎâáÕ ÒÓÑÄÑÆËÕß ÒÓâÏÑÇ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËÇ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐÐÑÌ
ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÞ ÒÑ ÇÇ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ ÏÂÔÔÇ (ÕÂÐÆÇÏÐÂâ MC), Â
ÕÂÍÉÇ ÒÓâÏÑÇ ÔÇÍÄÇÐËÓÑÄÂÐËÇ ÍÂÍ ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÂ, ÕÂÍ Ë
ÒÇÒÕËÆÂ Ë ÐÇ ÕÓÇÃÖáÕ ÕÜÂÕÇÎßÐÑÌ ÑÚËÔÕÍË ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ).

ªÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ÏÇÕÑÆÂ ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓËË ÆÎâ ÑÒÓÇÆÇ-
ÎÇÐËâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÒÓËÔÑÇÆËÐÇÐÐÑÅÑ ÒÇÒÕËÆÂ ÓÂÔÔÏÑÕÓÇÐÑ
ÕÂÍÉÇ Ä ÓÂÃÑÕÂØ 206, 207, 219, 221, 222. °ÆÐÂÍÑ ÐÇÔÏÑÕÓâ ÐÂ âÄÐÞÇ
ÒÓÇËÏÖÜÇÔÕÄÂ ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓËË ÆÎâ ÂÐÂÎËÊÂ Ë ÑÒÓÇÆÇÎÇ-
ÐËâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÒÇÒÕËÆÑ-ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÞØ ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ,
ÆÂÐÐÞÌ ÏÇÕÑÆ ÐÇ ÐÂÛÇÎ ÛËÓÑÍÑÅÑ ÒÓËÏÇÐÇÐËâ, ÚÕÑ ÑÃÖÔÎÑÄ-
ÎÇÐÑ ÏÂÎÑÌ ÆÑÔÕÖÒÐÑÔÕßá ÕÂÐÆÇÏÐÞØ ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓÑÄ.ç

¬ÓÑÏÇ ÕÓÂÆËÙËÑÐÐÞØ ÄÓÇÏâÒÓÑÎÇÕÐÞØ ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕ-
ÓÑÄ Ô ÎËÐÇÌÐÞÏ ÆÇÕÇÍÕÑÓÑÏ ÆÎâ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ÃËÑÏÑÎÇÍÖÎ
ÒÓËÏÇÐâáÕÔâ ÅËÃÓËÆÐÞÇ ÒÓËÃÑÓÞ ì ÍÄÂÆÓÖÒÑÎßÐÞÇ ÄÓÇÏâ-
ÒÓÑÎÇÕÐÞÇ (Q-TOF) ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓÞ,92 ÒÓËÃÑÓÞ ËÑÐ-
ÙËÍÎÑÕÓÑÐÐÑÅÑ ÓÇÊÑÐÂÐÔÂ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ¶ÖÓßÇ-ÒÓÇÑÃÓÂ-
ÊÑÄÂÐËÌ (FTICR) Ë ÍÄÂÆÓÖÒÑÎßÐÞÇ ËÑÐÐÞÇ ÎÑÄÖÛÍË (QIT).
®ÇÕÑÆ FTICR MS ÆÂÇÕ ÊÐÂÚËÕÇÎßÐÑ ÃÑ'ÎßÛÖá ÕÑÚÐÑÔÕß
ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËâ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞØ ÏÂÔÔ (>10 Í¥Â), ÚÇÏ ÏÇÕÑÆ
TOF MS, ÐÑ ÄÞÔÑÍÂâ ÔÕÑËÏÑÔÕß Ë ÔÎÑÉÐÑÔÕß ÍÂÎËÃÓÑÄÍË
ÒÓËÃÑÓÑÄ ÆÎâ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËâ ÒÇÒÕËÆÑ-ÑÎËÅÑÐÖÍÎÇÑÕËÆÐÞØ
ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÆÇÎÂáÕ ËØ ÏÂÎÑÄÑÔÕÓÇÃÑÄÂÐÐÞÏË, ÒÑ ÍÓÂÌÐÇÌ
ÏÇÓÇ Ä ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ. ®ÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓÞ Ô ÍÄÂÆÓÖÒÑÎß-
ÐÞÏË ËÑÐÐÞÏË ÎÑÄÖÛÍÂÏË ÑÃÞÚÐÑ ÐÇ ÒÑÊÄÑÎâáÕ ÆÑÃËÕßÔâ
ÕÂÍÑÅÑ ÉÇ ÓÂÊÓÇÛÇÐËâ, ÚÕÑ Ë TOF MS. ¢ÑÎÇÇ ÒÑÆÓÑÃÐÑ
ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇ ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÏÇÕÑÆÑÄ ÏÂÔÔ-ÔÒÇÍÕÓÑÏÇÕÓËË ÆÎâ
ËÊÖÚÇÐËâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÃÇÎÍÑÄÑ-ÐÖÍÎÇËÐÑÄÞØ ÍÑÏÒÎÇÍÔÑÄ Ë
ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÑÒËÔÂÐÑ Ä ÑÃÊÑÓÂØ 224 ë 226.

* * *

°ÃÊÑÓ ÐÂÒËÔÂÐ ÒÓË ×ËÐÂÐÔÑÄÑÌ ÒÑÆÆÇÓÉÍÇ ²ÑÔÔËÌÔÍÑÅÑ
×ÑÐÆÂ ×ÖÐÆÂÏÇÐÕÂÎßÐÞØ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÌ (ÒÓÑÇÍÕÞ åå 03-04-
48957, 04-04-48714, 02-03-32950) Ë ÒÓÑÅÓÂÏÏÞ äµÐËÄÇÓÔËÕÇÕÞ
²ÑÔÔËËã (ÅÓÂÐÕ 07.03.066).
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COVALENT BINDINGOFMODIFIED NUCLEIC ACIDSWITH PROTEINS AS AMETHODOF
INVESTIGATION OF SPECIFIC PROTEINëNUCLEIC ACID INTERACTIONS

T.S.Zatsepin, N.G.Dolinnaya, E.A.Kubareva, M.G.Ivanovskaya, V.G.Metelev, T.S.Oretskaya
Department of Chemistry, M.V.Lomonosov Moscow State University
A.N.Belozersky Institute of Physico-Chemical Biology
Leninskie gory, 119992 Moscow, Russian Federation, Fax +7(095)939 ± 3181

Methods of speciéc covalent binding of modiéed nucleic acids with proteins and enzymes retaining the
native structure are discussed. The use of synthetic nucleic acids containing photoactivated or reactive
(nucleophilic and electrophilic) groups to test protein ë nucleic acid contacts and to study the functioning
of proteins is considered. The structures of protein ë nucleic acid conjugates formed during enzymatic
reactions are described. Themethods for isolation and analysis of covalently bound protein ë nucleic acid
complexes are generalised. Primary attention is given to methods for identiécation of the protein site
attached to the nucleic acid.
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