
I. £ÄÇÆÇÐËÇ

³ÄÇÕ ÍÂÍ ËÔÕÑÚÐËÍ ËÐ×ÑÓÏÂÙËË Ä ØÑÆÇ ÒÑÚÕË 600 ÏÎÐ ÎÇÕ
àÄÑÎáÙËË ÉËÄÑÕÐÑÅÑ ÏËÓÂ ÄÞÊÄÂÎ ÒÑâÄÎÇÐËÇ, ÓÂÊÄËÕËÇ Ë
ÔÑÄÇÓÛÇÐÔÕÄÑÄÂÐËÇ ÑÓÅÂÐÑÄ ÊÓÇÐËâ. ¬ÖÎßÏËÐÂÙËÇÌ ÔÕÂÎË
ÅÎÂÊ Ë ÊÓËÕÇÎßÐÞÇ ÔËÔÕÇÏÞ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ Ë ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ.
³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÇÜÇ ¹ÂÓÎßÊ ¥ÂÓÄËÐ 1 Ä ÔÄÑÇÏ ÍÎÂÔÔË-
ÚÇÔÍÑÏ ÕÓÖÆÇ ä±ÓÑËÔØÑÉÆÇÐËÇ ÄËÆÑÄ ÒÖÕÇÏ ÇÔÕÇÔÕÄÇÐÐÑÅÑ
ÑÕÃÑÓÂã ÒÓËÊÐÂÄÂÎÔâ, ÚÕÑ ÑÐ ÔÕÂÎ Ä ÕÖÒËÍ ÒÇÓÇÆ ÑÃÝâÔÐÇÐËÇÏ
ÒÓÑËÔØÑÉÆÇÐËâ ÅÎÂÊÂ ÍÂÍ ÑÓÅÂÐÂ ÄÞÔÑÚÂÌÛÇÅÑ ÔÑÄÇÓÛÇÐÔÕÄÂ
Ä ØÑÆÇ ÇÔÕÇÔÕÄÇÐÐÑÅÑ ÑÕÃÑÓÂ.

£ ÒÑÔÎÇÆÐËÇ ÅÑÆÞ ÒÑâÄËÎËÔß ÓÂÃÑÕÞ, Ä ÕÑÏ ÚËÔÎÇ ÐÇ-
ÔÍÑÎßÍÑ ÒÓÇÍÓÂÔÐÞØ ÑÃÊÑÓÑÄ àÏÃÂ Ë ÔÑÂÄÕ.,2 ë 4 ÒÑÔÄâÜÇÐ-
ÐÞÇ àÄÑÎáÙËË ÔÄÇÕÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞØ ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÃÇÎÍÑÄ
(ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ), ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞØ ÍÎÇÕÑÍ ÃÇÔÒÑÊÄÑ-
ÐÑÚÐÞØ Ë ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ ÉËÄÑÕÐÞØ, ÔÇÕÚÂÕÍË Ë ÔÑÃÔÕÄÇÐÐÑ

ÅÎÂÊÂ ÍÂÍ ÑÓÅÂÐÂ ÊÓÇÐËâ. ªÊ ÔÑÄÑÍÖÒÐÑÔÕË ÒÑÎÖÚÇÐÐÞØ Í
ÐÂÔÕÑâÜÇÏÖ ÄÓÇÏÇÐË ÆÂÐÐÞØ ÔÎÇÆÖÇÕ, ÚÕÑ ÆÂÓÄËÐÑÄÔÍÂâ ÕÇÑ-
ÓËâ ÒÑÎÐÑÔÕßá ÔÒÓÂÄÇÆÎËÄÂ ÆÎâ ÒÑÐËÏÂÐËâ àÄÑÎáÙËË ÅÎÂÊÂ
Ë ÇÅÑ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÅÑ ÂÒÒÂÓÂÕÂ.

°ÍÑÎÑ 1 ÏÎÓÆ ÎÇÕ ÐÂÊÂÆ Ä àÖÍÂÓËÑÕËÚÇÔÍËØ ÍÎÇÕÍÂØ ÒÓÑ-
ÔÕÇÌÛËØ ÏÐÑÅÑÍÎÇÕÑÚÐÞØ ÒÓÇÆÔÕÂÄËÕÇÎÇÌ ÉËÄÑÕÐÑÅÑ ÏËÓÂ
ÖÉÇ ÒÑâÄËÎÔâ ÓÑÆÑÒÔËÐ ì ÔÄÇÕÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞÌ ×ÑÕÑËÐ×ÑÓ-
ÏÂÙËÑÐÐÞÌ ÃÇÎÑÍ. ©ÂÕÇÏ àÕË ÏÐÑÅÑÍÎÇÕÑÚÐÞÇ ÑÓÅÂÐËÊÏÞ
ÓÂÊÆÇÎËÎËÔß ÐÂ ÆÄÇ ÅÓÖÒÒÞ: ÑÆÐÂ ËÏÇÎÂ ÓÂÆËÂÎßÐÖá, ÆÓÖ-
ÅÂâ ì ÃËÎÂÕÇÓÂÎßÐÖá ÔËÏÏÇÕÓËá ÕÇÎÂ. ¢ËÎÂÕÇÓÂÎßÐÞÇ, Ä
ÔÄÑá ÑÚÇÓÇÆß, ÑÍÑÎÑ 600 ÏÎÐ ÎÇÕ ÐÂÊÂÆ ÓÂÊÆÇÎËÎËÔß ÐÂ ÆÄÇ
ÒÓËÐÙËÒËÂÎßÐÑ ÄÂÉÐÞÇ ÅÓÖÒÒÞ: ÑÆÐÂ ÆÂÎÂ ÐÂÚÂÎÑ ÃÑÎßÛËÐ-
ÔÕÄÖ ÔÖÜÇÔÕÄÖáÜËØ ÔÇÅÑÆÐâ ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ ÉËÄÑÕÐÞØ, ÆÓÖ-
ÅÂâ ì ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞÏ, ÒÑÕÑÏÍÂÏË ÍÑÕÑÓÞØ âÄÎâáÕÔâ ÄÞÔÛËÇ
ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞÇ, ÄÍÎáÚÂâ ÒÓËÏÂÕÑÄ Ë ÚÇÎÑÄÇÍÂ. £ ÒÇÓËÑÆ ÑÕ 540
ÆÑ 490 ÏÎÐ ÎÇÕ ÐÂÊÂÆ, Ä àÒÑØÖ ÕÂÍ ÐÂÊÞÄÂÇÏÑÅÑ¬ÇÏÃÓËÌÔÍÑÅÑ
ÄÊÓÞÄÂ, ÄÑÊÐËÍÎÑ ÃÑÎßÛÑÇ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÑ ÐÑÄÞØ ÄËÆÑÄ ÉËÄÑÕ-
ÐÞØ Ô ÐÇÃÞÄÂÎÞÏ ÓÂÊÐÑÑÃÓÂÊËÇÏ ÑÓÅÂÐÑÄ ÊÓÇÐËâ, ÄÍÎáÚÂâ
ÚÇÎÑÄÇÚÇÔÍËÌ ÅÎÂÊ. ¯ÂÚËÐÂâ Ô àÕÑÅÑ ÄÓÇÏÇÐË ÑÓÅÂÐÞ ÊÓÇÐËâ
ÓÂÊÆÇÎâáÕ ÐÂ ÆÄÂ ÑÔÐÑÄÐÞØ ÕËÒÂ: ÔÎÑÉÐÞÌ ÅÎÂÊ ÃÑÎßÛËÐÔÕÄÂ
ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ (ÐÂÒÓËÏÇÓ, ÚÎÇÐËÔÕÑÐÑÅËØ) Ë ÍÂÏÇÓÐÞÌ ÅÎÂÊ
ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ ÉËÄÑÕÐÞØ.

³ÎÑÉÐÞÌ ÅÎÂÊ ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ ÔÑÔÕÑËÕ ËÊ ÏÐÑÉÇÔÕÄÂ
ÏÂÎÇÐßÍËØ ÅÎÂÊÍÑÄ (ÑÏÏÂÕËÆËÇÄ) ÔÑ ÔÄÑËÏË ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓ-
ÐÞÏË ÍÎÇÕÍÂÏË (ÓÂÃÆÑÏÂÏË). ±ÓÂÄÆÂ, ÅÑÎÑÄÑÐÑÅËÇ ÏÑÎ-
ÎáÔÍË (ÑÔßÏËÐÑÅË, ÍÂÎßÏÂÓÞ) ËÏÇáÕ ÍÂÏÇÓÐÞÌ ÅÎÂÊ, ÍÂÍ Ë
ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞÇ, ÐÑ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞÇ ÍÎÇÕÍË Ö ÐËØ ÕÂÍËÇ ÉÇ, ÍÂÍ
Ö ÚÎÇÐËÔÕÑÐÑÅËØ, ì ÓÂÃÆÑÏÇÓÞ. £ ÍÂÏÇÓÐÑÏ ÅÎÂÊÖ ÒÑÊÄÑÐÑÚ-
ÐÞØ ÔÇÕÚÂÕÍÂ ÔÑÆÇÓÉËÕ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞÇ ÍÎÇÕÍË ÐÇÓÂÃÆÑ-
ÏÇÓÐÑÅÑ ÕËÒÂ, ÒÓÑËÊÑÛÇÆÛËÇ ËÊ ÓÇÔÐËÚÇÍ. µ ÃÑÎßÛËÐÔÕÄÂ
ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ, ÄÍÎáÚÂâ ÒÓËÏÂÕÑÄ Ë ÚÇÎÑÄÇÍÂ, ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓ-
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±ÓÇÆÔÕÂÄÎÇÐ ÑÃÊÑÓ ÎËÕÇÓÂÕÖÓÐÞØ ÆÂÐÐÞØ, ÍÂÔÂáÜËØÔâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ, ×ÖÐÍÙËÌ Ë ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÅÑ ÏÑÆÇÎËÓÑÄÂÐËâ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ. ²ÂÔÔÏÑÕÓÇÐÞ ÏÇØÂÐËÊÏÞ ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑÌ ÐÂÔÕÓÑÌÍË ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ, ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ØÓÑÏÑ-
×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ì ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ì Ë ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÑÅÑ ÔÑÔÕÑâÐËâ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÍÂÍ G-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâÊÞÄÂáÜÇÅÑ ÓÇÙÇÒÕÑÓÂ. °ÔÑÃÑÇ ÄÐËÏÂÐËÇ ÖÆÇÎÇÐÑ ÊÓËÕÇÎßÐÑÏÖ ÙËÍÎÖ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ë
ÒÂÕÑÅÇÐÇÕËÚÇÔÍËÏ ÒÑÔÎÇÆÔÕÄËâÏ ÇÅÑ ÐÂÓÖÛÇÐËâ. ±ÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÊÐÂÐËÇ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ Ë ×ÑÕÑØËÏËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ
ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÐÑ ÆÎâ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËâ Ä ÐÂÐÑÕÇØÐÑÎÑÅËâØ ÃÖÆÖÜÇÅÑ.
¢ËÃÎËÑÅÓÂ×Ëâ ì 219 ÔÔÞÎÑÍ.
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ÐÞÇ ÍÎÇÕÍË ÃÞÄÂáÕ ÆÄÖØ ÕËÒÑÄ ì ÒÂÎÑÚÍË, ÑÕÄÇÕÔÕÄÇÐÐÞÇ ÊÂ
ÄÞÔÑÍÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÑÇ ÔÖÏÇÓÇÚÐÑÇ ÊÓÇÐËÇ, Ë àÄÑÎáÙËÑÐÐÑ
ÃÑÎÇÇ ÆÓÇÄÐËÇ ÍÑÎÃÑÚÍË, ÑÕÄÇÕÔÕÄÇÐÐÞÇ ÊÂ ÆÐÇÄÐÑÇ Ë ÙÄÇÕÑ-
ÄÑÇ ÊÓÇÐËÇ. °ÆÐÂÍÑ Ä ÓÂÊÐÞØ ÕËÒÂØ ÑÓÅÂÐÑÄ ÊÓÇÐËâ Ë ÄÑ ÄÔÇØ
×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞØ ÍÎÇÕÍÂØ, ÐÂÚËÐÂâ ÔÑ ÔÄÇÕÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞØ
ÍÎÇÕÑÍ ÒÓÑÔÕÇÌÛËØ ÏÐÑÅÑÍÎÇÕÑÚÐÞØ ÑÓÅÂÐËÊÏÑÄ Ë ÊÂÍÂÐÚË-
ÄÂâ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞÏË ÍÎÇÕÍÂÏË ÓÂÃÆÑÏÇÓÐÑÅÑ ËÎË ÓÇÔÐËÕ-
ÚÂÕÑÅÑ (ÒÂÎÑÚÍË Ë ÍÑÎÃÑÚÍË) ÕËÒÂ Ö ÄÞÔÑÍÑÑÓÅÂÐËÊÑÄÂÐÐÞØ
ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ Ë ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ, ÔÄÇÕÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÂâ ÏÑÎÇ-
ÍÖÎÂ ÒÓËÐÙËÒËÂÎßÐÑ ÑÆÐÂ Ë ÕÂ ÉÇ ì àÕÑ ÕÓÂÐÔÏÇÏÃÓÂÐÐÞÌ
ÃÇÎÑÍ ÓÑÆÑÒÔËÐ Ä ÔÑÔÕÂÄÇ ÃËÔÎÑÌÐÑÌ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÏÇÏ-
ÃÓÂÐÞ.

¯ÂÊÄÂÐËÇ äÓÑÆÑÒÔËÐã ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÑÕ ÆÄÖØ ÅÓÇÚÇÔÍËØ ÔÎÑÄ:
ärhodoã ì ÓÑÊÑÄÞÌ Ë äopsisã ì ÄËÆÇÕß. ¥Ñ ÔÓÂÄÐËÕÇÎßÐÑ
ÐÇÆÂÄÐÇÅÑ ÄÓÇÏÇÐË (ÍÑÐÙÂ 50-Ø ë ÐÂÚÂÎÂ 60-Ø ÅÑÆÑÄ ÒÓÑÛÎÑÅÑ
ÄÇÍÂ) ÑÐ ÐÂÊÞÄÂÎÔâ äÊÓËÕÇÎßÐÞÏ ÒÖÓÒÖÓÑÏã, Â ÇÜÇ ÓÂÐÇÇ
(ÒÑÔÎÇ ÇÅÑ ÑÕÍÓÞÕËâ ¶ÇÓÇÐÙÇÏ ¢ÑÎÎÇÏ Ä 1876 Å.) ì äÊÓË-
ÕÇÎßÐÞÏ ÄÇÜÇÔÕÄÑÏã (Sehestoff). ¹ÕÑ ÍÂÔÂÇÕÔâ àÄÑÎáÙËË
ÔÂÏÑÅÑ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÃÇÎÍÂ, ÕÑ ÑÚÇÄËÆÐÑ, ÚÕÑ ÓÑÆÑÒÔËÐ ì
ÑÆËÐ ËÊ ÔÂÏÞØ ÆÓÇÄÐËØ ÃÇÎÍÑÄ ÉËÄÑÕÐÑÅÑ ÏËÓÂ, ÑÕÄÇÕÔÕÄÇÐ-
ÐÞØ ÊÂ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÙËá (×ÑÕÑËÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞÌ ÒÓÑÙÇÔÔ). ¦ÅÑ
ÖÐËÍÂÎßÐÞÇ ×ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍËÇ Ë ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÞÇ ÔÄÑÌÔÕÄÂ ÑÃÖÔ-
ÎÑÄÎÇÐÞ ÑÆÐËÏ ËÊ ÔÂÏÞØ ÍÑÐÔÇÓÄÂÕËÄÐÞØ ÆÑÏÇÐÑÄ ÏÑÎÇ-
ÍÖÎÞ ì ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÏ ÙÇÐÕÓÑÏ, Ä ÍÑÕÑÓÑÏ ÑÔÕÂÕÑÍ 11-ÙËÔ-
ËÊÑÏÇÓÂ ÓÇÕËÐÂÎâ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄÖÇÕ Ô ÃÎËÉÂÌÛËÏ ÃÇÎÍÑÄÞÏ
ÑÍÓÖÉÇÐËÇÏ. °ÔÐÑÄÐÂâ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍÂâ ×ÖÐÍÙËâ ÙÇÐÕÓÂ ì
ÊÂÒÖÔÍ ÒÓÑÙÇÔÔÂ ×ÑÕÑÕÓÂÐÔÆÖÍÙËË, Õ.Ç. ÒÓÇÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ
àÐÇÓÅËË ÒÑÅÎÑÜÇÐÐÑÅÑ ÍÄÂÐÕÂ ÔÄÇÕÂ Ä àÎÇÍÕÓËÚÇÔÍËÌ ÔËÅÐÂÎ
ÊÓËÕÇÎßÐÑÌ ÍÎÇÕÍË (ÓÂÃÆÑÏÇÓÐÑÌ ËÎË ÓÇÔÐËÕÚÂÕÑÌ), ì ÑÃÇÔ-
ÒÇÚËÄÂÇÕÔâ Ë ÆÓÖÅËÏË, ÕÂÍÉÇ ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ ÍÑÐÔÇÓÄÂÕËÄ-
ÐÞÏË ÆÑÏÇÐÂÏË ÏÑÎÇÍÖÎÞ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ.

²ÑÆÑÒÔËÐ (ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÂâ ÏÂÔÔÂ 40 Í¥) ÔÑÔÕÑËÕ ËÊ ÂÒÑ-
ÃÇÎÍÂ ÑÒÔËÐÂ (348 ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ), Ä ÍÑÕÑÓÑÏ
ÂÕÑÏ ÂÊÑÕÂ Lys296 ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐ Ô ÑÔÕÂÕÍÑÏ 11-ÙËÔ-
ÓÇÕËÐÂÎâ. ¿ÕÑÕ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ ×ÓÂÅÏÇÐÕ ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕ ÔÑÃÑÌ
ÒÓÑÕÑÐËÓÑÄÂÐÐÑÇ ÑÔÐÑÄÂÐËÇ ºË××Â (Protonated Shiff Base,
PSB).{

®ÑÎâÓÐÞÌ ÍÑà××ËÙËÇÐÕ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÓË
500 ÐÏ ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ 40 600 Î .ÏÑÎß71 . ÔÏ71.

©ÓËÕÇÎßÐÞÌ ÒËÅÏÇÐÕ ÓÑÆÑÒÔËÐ ÑÕÄÇÚÂÇÕ ÊÂ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÙËá
(×ÑÕÑËÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞÌ ÒÓÑÙÇÔÔ) Ë âÄÎâÇÕÔâ ÕËÒËÚÐÞÏ ÒÓÇÆ-
ÔÕÂÄËÕÇÎÇÏ ÔÄÇÕÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞØ ÓÇÕËÐÂÎßÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÃÇÎ-
ÍÑÄ. ¬ àÕÑÏÖ ÉÇ ÔÇÏÇÌÔÕÄÖ ÑÕÐÑÔâÕÔâ ÒÓÑÕÇÑÓÑÆÑÒÔËÐ ì
ÃÂÍÕÇÓËÂÎßÐÂâ ÄÇÓÔËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÑÃÐÂÓÖÉÇÐÐÂâ ÐÇÆÂÄÐÑ Ö
ÒÓÑÕËÔÕÑÄ ÆËÐÑ×ÎÂÅÇÎÎâÕ,5 ÔÇÐÔÑÓÐÞÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÞ, ÅÂÎÑ-
ÓÑÆÑÒÔËÐ Ë ÃÂÍÕÇÓËÑÓÑÆÑÒÔËÐ ÅÂÎÑ×ËÎßÐÞØ ÂÓØÇÌ (ÔÏ.
ÑÃÊÑÓÞ 6, 7). ¿ÕË ÓÇÕËÐÂÎßÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÃÇÎÍË ÆÇÌÔÕÄËÕÇÎßÐÑ
ÑÆÐË ËÊ ÔÂÏÞØ ÆÓÇÄÐËØ ÃÇÎÍÑÄ ÃËÑÔ×ÇÓÞ. ¢ÂÍÕÇÓËÑÓÑÆÑÒÔËÐ,
ÑÕÄÇÕÔÕÄÇÐÐÞÌ ÊÂ ÃÇÔÍËÔÎÑÓÑÆÐÞÌ ×ÑÕÑÔËÐÕÇÊ (×ÑÕÑàÐÇÓÅÇ-
ÕËÚÇÔÍËÌ ÒÓÑÙÇÔÔ), ÄÑÊÐËÍ Ä ÒÓÑÍÂÓËÑÕËÚÇÔÍËØ ÍÎÇÕÍÂØ ÑÍÑÎÑ
3.5 ÏÎÓÆ ÎÇÕ ÐÂÊÂÆ.2 ¦ÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓ-ÔÄâÊÞÄÂáÜËÌ ÆÑÏÇÐ
ÔÑÆÇÓÉËÕ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÞÌ Ô ÑÒÔËÐÑÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕ ÒÑÎ-

ÐÑÔÕßá ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ. ³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ Ä ÔÑÔÕÂÄ
ÒÓÂÍÕËÚÇÔÍË ÄÔÇØ ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ ÄØÑÆËÕ ÕÑÎßÍÑ ÑÔÕÂ-
ÕÑÍ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ. ¿ÕÑ ÒÑÆÚÇÓÍËÄÂÇÕ ÍÑÐÔÇÓÄÂÕËÊÏ Ë
ÔÑÄÇÓÛÇÐÔÕÄÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓ-ÔÄâÊÞÄÂáÜÇÅÑ ÆÑÏÇÐÂ ÓÇÕËÐÂÎß-
ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÃÇÎÍÑÄ.

µÐËÍÂÎßÐÑ ÑÓÅÂÐËÊÑÄÂÐÐÞÌ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ, Ô×ÑÓ-
ÏËÓÑÄÂÄÛËÌÔâ ÐÂ ÔÂÏÞØ ÓÂÐÐËØ ÔÕÂÆËâØ àÄÑÎáÙËË ÃËÑ-
Ô×ÇÓÞ, ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂÇÕ ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ ÄÞÔÑÍÖá ÔÍÑÓÑÔÕß Ë
à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕß ×ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍÑÌ ÓÇÂÍÙËË. ¶ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂ-
ÙËâ ÓÇÕËÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ ÍÂÍ Ä ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ
(ÐÂÒÓËÏÇÓ, ÃÞÍÂ),8 ÕÂÍ Ë Ä ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ
(ÑÔßÏËÐÑÅÂ) 9 ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÒÑÔÎÇ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÍÄÂÐÕÂ ÔÄÇÕÂ ÊÂ
ÄÓÇÏâ ÒÑÓâÆÍÂ 100 ×Ô. ¬ËÐÇÕËÍÂ Ë à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕß ×ÑÕÑ-
ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ä ÓÇÕËÐÂÎßÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÃÇÎÍÂØ
ÔÑËÊÏÇÓËÏÂ Ô ÕÇÑÓÇÕËÚÇÔÍË ÓÂÔÔÚËÕÂÐÐÑÌ ÔÍÑÓÑÔÕßá ËÊÑÏÇ-
ÓËÊÂÙËË ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÅÂÊÑÄÑÌ ×ÂÊÇ.10 ªÐÞÏË ÔÎÑÄÂÏË, ËÊÑ-
ÏÇÓËÊÂÙËâ ÆÄÑÌÐÑÌ ÔÄâÊË ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÕÇÔÐÑÏ ÃÇÎÍÑÄÑÏ
ÑÍÓÖÉÇÐËË (ÑÃÝÇÏ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, Ä ÍÑÕÑ-
ÓÞÌ ÒÑÅÓÖÉÇÐ ×ÓÂÅÏÇÐÕ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ, ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ ÄÔÇÅÑ
660 AÊ 3) 11 ÔÑËÊÏÇÓËÏÂ ÒÑ ÔÍÑÓÑÔÕË Ô ÇÅÑ ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËÇÌ Ä
ÔÄÑÃÑÆÐÑÏ ÑÃÝÇÏÇ. ¿ÕÑÕ ÖÆËÄËÕÇÎßÐÞÌ ×ÇÐÑÏÇÐ ÔÄËÆÇÕÇÎß-
ÔÕÄÖÇÕ ÑÃ ËÆÇÂÎßÐÑÏ ÔÕÓÑÇÐËË ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ Ë
à××ÇÍÕËÄÐÑÏ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËË ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ Ô ÇÇ
ÃÎËÉÂÌÛËÏ ÃÇÎÍÑÄÞÏ ÑÍÓÖÉÇÐËÇÏ.

©ÓËÕÇÎßÐÞÌ ÓÑÆÑÒÔËÐ ÑÆÐÑÄÓÇÏÇÐÐÑ âÄÎâÇÕÔâ ÍÎÂÔÔË-
ÚÇÔÍËÏ G-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâÊÞÄÂáÜËÏ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÏ ÍÎÂÔÔÂ ¡. £ ÕË-
ÒËÚÐÑÏ ÅÇÐÑÏÇ àÖÍÂÓËÑÕ ÔÑÆÇÓÉÂÕÔâ ÅÇÐÞ >800 ÕÂÍËØ
ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ, ÔÕÓÑÇÐËÇ ÍÑÕÑÓÞØ ÒÑÆÑÃÐÑ ÔÕÓÖÍÕÖÓÇ ÓÑÆÑÒ-
ÔËÐÂ. °ÐË ËÅÓÂáÕ ÍÎáÚÇÄÖá ÓÑÎß Ä ÒÇÓÇÆÂÚÇ ÄÐÖÕÓË- Ë
ÏÇÉÍÎÇÕÑÚÐÞØ ÔËÅÐÂÎÑÄ (ËÐ×ÑÓÏÂÙËË), ÄÍÎáÚÂâ ÅÑÓÏÑÐÂÎß-
ÐÖá, ÐÇÓÄÐÖá Ë ÔÇÐÔÑÓÐÞÇ (ÊÓÇÐËÇ, ÄÍÖÔ, ÑÃÑÐâÐËÇ) ÔËÔÕÇÏÞ.
ªÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÇ ÏÇØÂÐËÊÏÑÄ ÒÇÓÇØÑÆÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ËÊ ÐÇÂÍÕËÄ-
ÐÑÅÑ (ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ) ÔÑÔÕÑâÐËâ Ä ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÑÇ
ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÒÑÐâÕß ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞÇ ÏÇØÂÐËÊÏÞ ÂÍÕËÄÂÙËË
ÄÔÇÅÑ ÍÎÂÔÔÂ G-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâÊÞÄÂáÜËØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ (ÔÏ., ÐÂÒÓË-
ÏÇÓ, ÑÆËÐ ËÊ ÒÑÔÎÇÆÐËØ ÑÃÊÑÓÑÄ 12).

II. ³ÕÓÖÍÕÖÓÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ

²ÑÆÑÒÔËÐ ÔÕÂÎ ÒÇÓÄÞÏ ÕÓÂÐcÏÇÏÃÓÂÐÐÞÏ ÃÇÎÍÑÏ ÉËÄÑÕ-
ÐÑÅÑ ÒÓÑËÔØÑÉÆÇÐËâ, ÆÎâ ÍÑÕÑÓÑÅÑ ÃÞÎË ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÞ ÆÄÖ-
ÏÇÓÐÂâ (ÓËÔ. 1) 13, 14 Ë ÕÓÇØÏÇÓÐÂâ 15 ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ (ÓËÔ. 2). £ ÏÑ-
ÎÇÍÖÎÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÏÑÉÐÑ ÄÞÆÇÎËÕß ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÆÑÏÇÐÑÄ:
ÄÐÖÕÓËÏÇÏÃÓÂÐÐÞÌ ÅËÆÓÑ×ÑÃÐÞÌ ÆÑÏÇÐ, ÍÑÕÑÓÞÌ ÑÃÓÂÊÑ-
ÄÂÐ ÔÇÏßá a-ÔÒËÓÂÎßÐÞÏË äÕâÉÂÏËã, ÔÑÃÓÂÐÐÞÏË Ä ÒÖÚÑÍ Ë
ÒÇÓÇÔÇÍÂáÜËÏË ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÖá ÏÇÏÃÓÂÐÖ, Ë ÆÄÂ ÅËÆÓÑ-
×ËÎßÐÞØ, ÓÂÔÒÑÎÑÉÇÐÐÞØ ÒÑ ÑÃÇ ÔÕÑÓÑÐÞ ÏÇÏÃÓÂÐÞ, ì
ÙËÕÑÒÎÂÊÏÂÕËÚÇÔÍËÌ Ë ÄÐÖÕÓËÆËÔÍÑÄÞÌ (àÍÔÕÓÂÍÎÇÕÑÚÐÞÌ).

£ ÕÇÏÐÑÄÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÑÔÕÂÕÑÍ 11-ÙËÔ-ÓÇÕË-
ÐÂÎâ ËÏÇÇÕ ÐÇÒÎÂÐÂÓÐÖá (ËÔÍÂÉÇÐÐÖá Ë ÔÍÓÖÚÇÐÐÖá) ÍÑÐ-
×ÑÓÏÂÙËá.16, 17 £ ÕÑ ÉÇ ÄÓÇÏâ Ä ÓÂÔÕÄÑÓÇ ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇÐÐÂâ
ÔÕÓÖÍÕÖÓÂ PSB Ë ÔÄÑÃÑÆÐÑÅÑ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÒÓÂÍÕËÚÇÔÍË
ÒÎÂÐÂÓÐÂ.18 £ÂÉÐÑÔÕß ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÑÍÓÖÉÇÐËâ Ä ×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËË
äàÐÇÓÅÇÕËÚÇÔÍË ÐÇÄÞÅÑÆÐÑÌã ÐÇÒÎÂÐÂÓÐÑÌ ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËË
ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ Ä ÏÑÎÇÍÖÎÇ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÐÇ
ÄÞÊÞÄÂÇÕ ÔÑÏÐÇÐËÌ (ÔÏ. ÑÃÊÑÓ 19).

®ÇÕÑÆÑÏ ÓÇÐÕÅÇÐÑÔÕÓÖÍÕÖÓÐÑÅÑ ÂÐÂÎËÊÂ ÆÑÔÕÂÕÑÚÐÑ
ÒÑÆÓÑÃÐÑ ËÊÖÚÇÐÂ ÕÓÇØÏÇÓÐÂâ ÑÓÅÂÐËÊÂÙËâ ÍÓËÔÕÂÎÎËÚÇ-
ÔÍÑÅÑ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ë ÇÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ.15, 20 ³ÎÇÆÖÇÕ,
ÑÆÐÂÍÑ, ËÏÇÕß Ä ÄËÆÖ, ÚÕÑ ²³¡ ÆÂÇÕ ÔÕÂÕËÚÇÔÍÖá ÍÂÓÕËÐÖ
ÕÓÇØÏÇÓÐÑÌ ÑÓÅÂÐËÊÂÙËË ÏÑÎÇÍÖÎÞ. £ ÍÓËÔÕÂÎÎËÚÇÔÍÑÏ
ÔÑÔÕÑâÐËË Ä ÃÇÎÍÇ ÏÑÅÖÕ ÃÞÕß ÐÂÓÖÛÇÐÞ ÐÇÍÑÕÑÓÞÇ ÐÇÍÑÄÂ-
ÎÇÐÕÐÞÇ ÔÄâÊË (ÄÑÆÑÓÑÆÐÞÇ, ÄÂÐ-ÆÇÓ-ÄÂÂÎßÔÑÄÞ, àÎÇÍÕÓÑ-
ÔÕÂÕËÚÇÔÍËÇ), ËÅÓÂáÜËÇ ÄÂÉÐÖá ÓÑÎß Ä ÑÔÖÜÇÔÕÄÎÇÐËË
×ÖÐÍÙËÌ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ.
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{ ©ÂÒËÔß N7(Lys296) ÑÊÐÂÚÂÇÕ, ÚÕÑ ÔÄâÊß ÑÃÓÂÊÖÇÕ ÂÕÑÏ ÂÊÑÕÂ,
ÄØÑÆâÜËÌ Ä ÔÑÔÕÂÄ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÞ.
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©Â ÒÇÓÄÞÏË ÓÇÐÕÅÇÐÑÔÕÓÖÍÕÖÓÐÞÏË ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâÏË
ÒÑÔÎÇÆÑÄÂÎÂ ÔÇÓËâ ÕÇÑÓÇÕËÚÇÔÍËØ ÓÂÃÑÕ (ÍÄÂÐÕÑÄÑÏÇØÂÐËÚÇ-
ÔÍËØ ÓÂÔÚÇÕÑÄ, ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÅÑ ÏÑÆÇÎËÓÑÄÂÐËâ), Ä ÍÑÕÑÓÞØ
ÃÞÎË ÒÓÇÆÒÓËÐâÕÞ ÒÑÒÞÕÍË ÑÒËÔÂÕß ÏÑÎÇÍÖÎÖ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä
ÕÇÏÐÑÄÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË Ë ÒÑÔÎÇ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ Çá ÍÄÂÐÕÂ
ÔÄÇÕÂ.21 ë 28

£ ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ ÆÑÔÕÂÕÑÚÐÑ ÒÑÆÓÑÃÐÑ ÑÒËÔÂÐ ØÓÑÏÑ-
×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ, Â ËÏÇÐÐÑ ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇÐÐÑÇ ÓÂÔÒÑÎÑÉÇÐËÇ
ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ë ÇÅÑ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ Ô ÃÎËÉÂÌÛËÏË

Í ÐÇÏÖ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÏË ÑÔÕÂÕÍÂÏË.17, 20, 21, 29 ë 31 ´ÂÍÑÅÑ
ÓÑÆÂ ËÐ×ÑÓÏÂÙËâ ÄÂÉÐÂ ÆÎâ ÒÑÐËÏÂÐËâ ÏÇØÂÐËÊÏÑÄ ÔÒÇÍÕ-
ÓÂÎßÐÑÌ ÐÂÔÕÓÑÌÍË ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ Ë ÆÎâ ÑÃÝâÔÐÇÐËâ
ËØ ÖÐËÍÂÎßÐÞØ ×ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍËØ Ë ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍËØ ÔÄÑÌÔÕÄ.

±ÓË ÂÐÂÎËÊÇ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ ÑÔÑÃÑÇ ÄÐËÏÂÐËÇ
ÖÆÇÎâáÕ ÆÄÖÏ ÑÃÎÂÔÕâÏ ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ: b-ËÑÐÑÐÑ-
ÄÑÏÖ ÍÑÎßÙÖ Ë ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÌ ÔÄâÊË Ô Lys296. ±ÑÔÍÑÎßÍÖ ×ÑÕÑ-
ËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐÐÑÌ ÆËÐÂÏËÍÇ b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ ÒÓËÒËÔÞ-
ÄÂÇÕÔâ ÄÂÉÐÂâ ÓÑÎß Ä ËÐËÙËËÓÑÄÂÐËË ÒÑÔÎÇÆÖáÜËØ ÍÑÐ×ÑÓ-
ÏÂÙËÑÐÐÞØ ÒÇÓÇÔÕÓÑÇÍ Ä ÃÇÎÍÑÄÑÌ ÚÂÔÕË ÏÑÎÇÍÖÎÞ,12, 30, 32 ë 35

ÕÑ ÂÍÕÖÂÎßÐÑÌ ÊÂÆÂÚÇÌ âÄÎâÇÕÔâ ËÊÖÚÇÐËÇ ÇÅÑ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË
ÑÕÐÑÔËÕÇÎßÐÑ ÒÑÎËÇÐÑÄÑÌ ÙÇÒË, Â ÕÂÍÉÇ ÇÅÑ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ Ô
ÃÎËÉÂÌÛËÏË ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÏË ÑÔÕÂÕÍÂÏË Ä ÕÇÏÐÑÄÑÏ Ë
×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË ÏÑÎÇÍÖÎÞ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ
ÒËÅÏÇÐÕÂ.

¯Â ÔÇÅÑÆÐâÛÐËÌ ÆÇÐß ÐÇÕ ÇÆËÐÑÅÑ ÏÐÇÐËâ Ñ ÒÓÑÔÕÓÂÐ-
ÔÕÄÇÐÐÑÌ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ (6-s-ÙËÔ ËÎË 6-s-
ÕÓÂÐÔ) ÑÕÐÑÔËÕÇÎßÐÑ ÒÑÎËÇÐÑÄÑÌ ÙÇÒË Ä ÑÔÕÂÕÍÇ 11-ÙËÔ-ÓÇÕË-
ÐÂÎâ.17, 36, 37 ³ÑÅÎÂÔÐÑ ÆÂÐÐÞÏ ²³¡, b-ËÑÐÑÐÑÄÑÇ ÍÑÎßÙÑ
ÐÂØÑÆËÕÔâ Ä 6-s-ÙËÔ-ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË.20 °ÆÐÂÍÑ ÆÂÐÐÞÇ ÔÒÇÍÕÓÑ-
ÔÍÑÒËË Á®² 1H ÒÑÍÂÊÞÄÂáÕ ÓÂÊÎËÚÐÖá ÑÓËÇÐÕÂÙËá àÕÑÌ
ÚÂÔÕË ÏÑÎÇÍÖÎÞ: 6-s-ÕÓÂÐÔ (ÔÏ.37, 38), 6-s-ÙËÔ (ÔÏ.39 ë 41), ÔÏÇÔß
6-s-ÙËÔ (74%) Ë 6-s-ÕÓÂÐÔ (26%).36 ¡ÄÕÑÓÞ ÓÂÃÑÕÞ 42 ÔÚËÕÂáÕ,
ÚÕÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ ÏÑÉÇÕ ÔÑÆÇÓÉÂÕß ÑÃÇ ×ÑÓÏÞ, ÐÑ
àÐÇÓÅÇÕËÚÇÔÍË ÃÑÎÇÇ ÒÓÇÆÒÑÚÕËÕÇÎßÐÂ 6-s-ÙËÔ-ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËâ.

°ÆÐÑÌ ËÊ ÐÇÓÇÛÇÐÐÞØ ÒÓÑÃÎÇÏ âÄÎâÇÕÔâ ÕÂÍÉÇ ÄÑÒÓÑÔ Ñ
ÓÑÎË ÐÇÒÎÂÐÂÓÐÑÌ ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇÐÐÑÌ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË ØÓÑÏÑ-
×ÑÓÂ Ä ÒÓËÑÃÓÇÕÇÐËË ÏÑÎÇÍÖÎÑÌ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ ÇÇ
ÖÐËÍÂÎßÐÞØ ×ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍËØ ÔÄÑÌÔÕÄ. £ ÓÂÃÑÕÂØ 16 ,43 ë 45

ÒÓÇÆÒÑÎÂÅÂÇÕÔâ, ÚÕÑ ÕÂÍÖá ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËá ÑÔÕÂÕÑÍ 11-ÙËÔ-
ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ÒÓËÑÃÓÇÕÂÇÕ ÃÎÂÅÑÆÂÓâ ÒÑÄÑÓÑÕÖ

²ËÔ. 1. ¥ÄÖÏÇÓÐÂâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ.13
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b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ ÑÕÐÑÔËÕÇÎßÐÑ ÒÎÑÔÍÑÔÕË ÒÑÎËÇÐÑÄÑÌ
ÙÇÒË ÒÓËÏÇÓÐÑ ÐÂ 50 ë 658.

ªÔÒÑÎßÊÖâ ÏÇÕÑÆÞ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ ÆËÐÂÏËÍË, ÐÂÏË ÃÞÎÂ
ÒÓÑÆÇÏÑÐÔÕÓËÓÑÄÂÐÂ ÄÊÂËÏÐÂâ äÒÑÆÔÕÓÑÌÍÂã ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-
ÓÇÕËÐÂÎâ Ë ÇÅÑ ÃÎËÉÂÌÛÇÅÑ ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÑÍÓÖÉÇÐËâ.43 ë 45 ªÊÏÇ-
ÐÇÐËÇ ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇÐÐÑÌ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ, Ä
ÚÂÔÕÐÑÔÕË ÒÑÄÑÓÑÕ b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ ÄÑÍÓÖÅ ÔÄâÊË
C(6)7C(7) ÐÂ *608 ÑÕÐÑÔËÕÇÎßÐÑ ÐÂÚÂÎßÐÑÌ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË,
ÐÂÃÎáÆÂÎÑÔß ÐÂÏË ÖÉÇ ÚÇÓÇÊ 300 ë 400 ÒÔ ÒÑÔÎÇ ÐÂÚÂÎÂ
ÏÑÆÇÎËÓÑÄÂÐËâ (ÓËÔ. 3). ¿ÕÑ ØÑÓÑÛÑ ÔÑÅÎÂÔÖÇÕÔâ ÍÂÍ Ô ÕÇÑÓÇ-
ÕËÚÇÔÍËÏË ÓÂÔÚÇÕÂÏË ÆÓÖÅËØ ÂÄÕÑÓÑÄ,21 ÕÂÍ Ë Ô ÖÉÇ ÖÒÑÏË-
ÐÂÄÛËÏËÔâ ÄÞÛÇ àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂÎßÐÞÏË ÆÂÐÐÞÏË.16 ¢ÑÎÇÇ
ÕÑÅÑ, ÒÑÄÑÓÑÕ b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ ÑÕÐÑÔËÕÇÎßÐÑ ÒÎÑÔÍÑÔÕË
ÒÑÎËÇÐÑÄÑÌ ÙÇÒË ÏÑÉÇÕ ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâÕßÔâ, ÔÑÅÎÂÔÐÑ ÆÂÐÐÞÏ
ÕÇÑÓÇÕËÚÇÔÍÑÌ ÓÂÃÑÕÞ 46, Ä ÒÓÑÕËÄÑÒÑÎÑÉÐÞÇ ÔÕÑÓÑÐÞ, Ë Ä
ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÆÄÂ àÐÂÐÕËÑÏÇÓÂ 6-s-ÙËÔ-11-ÙËÔ-ÓÇÕË-
ÐÂÎâ.

³ÑÅÎÂÔÐÑ ÓÂÔÚÇÕÂÏ, ÒÓÑÄÇÆÇÐÐÞÏ ÐÇàÏÒËÓËÚÇÔÍËÏË
ÏÇÕÑÆÂÏË ÍÄÂÐÕÑÄÑÌ ØËÏËË,47 Ä ÆÂÐÐÑÌ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË
b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÔÆÄËÅ ÒÑÎÑÔÞ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÐÂ 10 ÐÏ Ä ÆÎËÐÐÑÄÑÎÐÑÄÖá ÑÃÎÂÔÕß. ¿ÕÑÕ ÔÆÄËÅ
ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÖÇÕ àÎÇÍÕÓÑÐÐÑÏÖ ÒÇÓÇØÑÆÖ S0? S1 ÏÇÉÆÖ ÑÔÐÑÄ-
ÐÞÏ Ë ÒÇÓÄÞÏ ÄÑÊÃÖÉÆÇÐÐÞÏ ÔËÐÅÎÇÕÐÞÏË ÔÑÔÕÑâÐËâÏË
ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ.45 ¥ÓÖÅËÏË ÔÎÑÄÂÏË, ÒÑÄÑÓÑÕ b-ËÑÐÑ-
ÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ ÒÇÓÇÄÑÆËÕ ÏÑÎÇÍÖÎÖ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÔÑÔÕÑâÐËÇ
ÒÑÄÞÛÇÐÐÑÌ ×ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍÑÌ äÅÑÕÑÄÐÑÔÕËã, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ àÐÇÓ-
ÅËâ ÒÇÓÇØÑÆÂ ÕÂÍÑÌ ÔËÔÕÇÏÞ Ä ×ÑÕÑÄÑÊÃÖÉÆÇÐÐÑÇ ÔËÐÅÎÇÕÐÑÇ
S1-ÔÑÔÕÑâÐËÇÏÇÐßÛÇ, ÚÇÏ Ä ÔÎÖÚÂÇ, ÍÑÅÆÂ b-ËÑÐÑÐÑÄÑÇ ÍÑÎßÙÑ
ÓÂÔÒÑÎÑÉÇÐÑ Ä ÒÎÑÔÍÑÔÕË ÒÑÎËÇÐÑÄÑÌ ÙÇÒË.

¬ÓÑÏÇ ÒÑÄÑÓÑÕÂ b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ, Ä ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ
ÔÍÓÖÚÇÐÐÑÌ Ë ÐÂÒÓâÉÇÐÐÑÌ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-
ÓÇÕËÐÂÎâ ÔÖÜÇÔÕÄÇÐÐÞÌ ÄÍÎÂÆ ÄÐÑÔËÕ Ë ÙÇÐÕÓÂÎßÐÂâ ÚÂÔÕß
ÒÑÎËÇÐÑÄÑÌ ÙÇÒË ì ÂÕÑÏÞ C(10) ëC(13).43, 48 ë 50

¥Ñ ÔËØ ÒÑÓ ÑÔÕÂÇÕÔâ ÐÇÄÞâÔÐÇÐÐÞÏ ÄÑÒÓÑÔ, ÍÂÍËÏ ÑÃÓÂ-
ÊÑÏ Ë Ä ÍÂÍÑÌ ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇÐÐÑÌ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË 11-ÙËÔ-ÓÇÕË-
ÐÂÎß ÒÑÒÂÆÂÇÕ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ ÑÒÔËÐÂ Ä ØÑÆÇ
ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ ÒÑÔÎÇ ÇÅÑ ×ÑÕÑÑÃÇÔ-
ÙÄÇÚËÄÂÐËâ. ¯ÇÔÑÏÐÇÐÐÑ, ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ,
ÆÑÔÕÂÄÎâÇÏÑÅÑ Í ÔÄÑÃÑÆÐÑÏÖ ÑÒÔËÐÖ ÓÇÕËÐÂÎß-ÒÇÓÇÐÑÔâÜËÏ
ÃÇÎÍÑÏ, Ë ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÑÕÎËÚÂáÕÔâ ÆÓÖÅ
ÑÕ ÆÓÖÅÂ.

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÐÇ âÄÎâÇÕÔâ ÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍËÏ ÏÇÔÕÑÏ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ
ÕÑÎßÍÑ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ. °Ð ÔÒÑÔÑÃÇÐ ÄÍÎáÚÂÕß Ë ÆÓÖÅËÇ ÇÅÑ
ËÊÑÏÇÓÞ (ÐÂÒÓËÏÇÓ, Ä ÔÎÖÚÂÇ 9-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ ÕÂÍ
ÐÂÊÞÄÂÇÏÞÌ ËÊÑÓÑÆÑÒÔËÐ, ÐÇ ÐÂÌÆÇÐÐÞÌ Ä ÇÔÕÇÔÕÄÇÐÐÞØ ÊÓË-
ÕÇÎßÐÞØ ÒËÅÏÇÐÕÂØ 51), Â ÕÂÍÉÇ ÇÅÑÏÑÆË×ËÍÂÙËË.52 £ÇÓÑâÕÐÑ,
ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËâ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÒÓË ÒÑÒÂÆÂÐËË ÇÅÑ Ä ØÓÑÏÑ-
×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ ÃÎËÊÍÂ Í ÒÎÂÐÂÓÐÑÌ, Â ÄÒÑÔÎÇÆÔÕÄËË, Ä ØÑÆÇ
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ Ô ÑÍÓÖÉÂáÜËÏË ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÏË ÑÔÕÂÕ-
ÍÂÏË, ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÒÑÄÑÓÑÕ b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ Ë ÔÍÓÖÚËÄÂ-
ÐËÇ ÒÑÎËÇÐÑÄÑÌ ÙÇÒË. £ ÕÂÍÑÌ äàÐÇÓÅÇÕËÚÇÔÍË ÐÇÄÞÅÑÆÐÑÌã
ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË ÑÔÕÂÕÑÍ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ, Ô ÑÆÐÑÌ ÔÕÑÓÑÐÞ, ÍÂÍ
ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂÇÕ ÔÑÔÕÑâÐËÇ ÒÑÄÞÛÇÐÐÑÌ
ÅÑÕÑÄÐÑÔÕË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Í ÄÞÔÑÍÑà××ÇÍÕËÄÐÑÌ ×ÑÕÑØËÏËÚÇ-
ÔÍÑÌ ÓÇÂÍÙËË, Ë Ô ÆÓÖÅÑÌ ì Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÎËÅÂÐÆÂ-ÂÐÕÂÅÑÐËÔÕÂ
(inverse agonist) ÔÕÂÃËÎËÊËÓÖÇÕ ÓÑÆÑÒÔËÐ ÍÂÍ G-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâ-
ÊÞÄÂáÜËÌ ÓÇÙÇÒÕÑÓ Ä ÇÅÑ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÐÇÂÍÕËÄÐÑÏ
ÔÑÔÕÑâÐËË.

£ ÓÇÂÎËÊÂÙËË ÔÄÑÌÔÕÄ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÍÂÍ ÎËÅÂÐÆÂ-ÂÐÕÂ-
ÅÑÐËÔÕÂ ÄÂÉÐÇÌÛÖá ÓÑÎß ËÅÓÂáÕ ÐÇÍÑÄÂÎÇÐÕÐÞÇ ÔÄâÊË
b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ Ô ÃÎËÉÂÌÛËÏË ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËÏË ÂÏË-
ÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÏË ÑÔÕÂÕÍÂÏË (Trp265, Phe261 Ë Tyr268).15, 17, 20, 29

¢ÎÂÅÑÆÂÓâ ÖÍÂÊÂÐÐÑÏÖ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËá ÑÅÓÂÐËÚËÄÂÇÕÔâ ÒÑ-
ÆÄËÉÐÑÔÕß ÕÓÂÐÔÏÇÏÃÓÂÐÐÑÌ a-ÔÒËÓÂÎË VI Ë ÕÇÏ ÔÂÏÞÏ
ÒÓÇÆÑÕÄÓÂÜÂÇÕÔâ ÔÒÑÐÕÂÐÐÂâ ÂÍÕËÄÂÙËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÕÇÏ-
ÐÑÕÇ.29 (° ÍÎáÚÇÄÑÌ ÓÑÎË àÕÑÌ a-ÔÒËÓÂÎË Ä ÏÇØÂÐËÊÏÇ ×ËÊËÑ-
ÎÑÅËÚÇÔÍÑÌ ÂÍÕËÄÂÙËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÔÏ. ÐËÉÇ.) £ ÕÑ ÉÇ ÄÓÇÏâ
ÕÂÍÑÌ ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËÌ ÍÎÂÔÕÇÓ ËÅÓÂÇÕ ÄÂÉÐÖá ÓÑÎß Ä ÔÑØÓÂ-
ÐÇÐËË ÔÍÓÖÚÇÐÐÑÌ, ÐÂÒÓâÉÇÐÐÑÌ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË ÑÔÕÂÕÍÂ
11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÕÇÏÐÑÄÑÏ ÐÇÂÍÕËÄÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË ÓÑÆÑÒ-
ÔËÐÂ.21, 29, 36, 40

³ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ÏÇÕÑÆÂ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ ÆËÐÂÏËÍË ÐÂÏË
ÑÒËÔÂÐÑ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ Ô ÂÏËÐÑÍËÔ-
ÎÑÕÐÞÏË ÑÔÕÂÕÍÂÏË ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍÑÅÑ ÍÎÂÔÕÇÓÂ Ë Leu266.43, 44

£ ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÕÑÓÔËÑÐÐÞØ ÍÑÎÇÃÂÐËÌ ÑÕÐÑÔËÕÇÎßÐÑ ÑÆËÐÂÓ-
ÐÑÌ ÔÄâÊË C(6)7C(7) b-ËÑÐÑÐÑÄÑÇ ÍÑÎßÙÑ ÒÑÄÑÓÂÚËÄÂÇÕÔâ ÐÂ
*608 ÑÕÐÑÔËÕÇÎßÐÑ ÒÎÑÔÍÑÔÕË ÒÑÎËÇÐÑÄÑÌ ÙÇÒË, ÚÕÑ ÒÓËÄÑ-
ÆËÕ Í ÇÅÑ ÔÕÇÓËÚÇÔÍÑÏÖ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËá Ô Leu266 (ÐÂËÏÇÐß-
ÛÇÇ ÓÂÔÔÕÑâÐËÇ ÏÇÉÆÖ àÕËÏË ÅÓÖÒÒÂÏË ÑÍÑÎÑ 3.5AÊ ) (ÓËÔ. 4).
´ÂÍÑÇ ÒÑÎÑÉÇÐËÇ ×ËÍÔËÓÖÇÕÔâ ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍËÏË ÍÑÎßÙÂÏË
Trp265 Ë Tyr268 ÕÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ, ÚÕÑ b-ËÑÐÑÐÑÄÑÇ ÍÑÎßÙÑ
ÔÕÂÐÑÄËÕÔâ äÊÂÉÂÕÞÏã ÏÇÉÆÖ ÐËÏË, ÒÓËÚÇÏ ÄÔÇ ÕÓË ÍÑÎßÙÂ
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²ËÔ. 3. ¬ÑÐ×ËÅÖÓÂÙËË ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÐÂÚÂÎßÐÞÌ ÏÑÏÇÐÕ ÄÓÇÏÇÐË ÏÑÆÇÎËÓÑÄÂÐËâ (a) Ë ÚÇÓÇÊ 3000 ÒÔ (b), ÓÂÔÔÚËÕÂÐÐÞÇ
ÏÇÕÑÆÑÏÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ ÆËÐÂÏËÍË, Ë ÆËÂÅÓÂÏÏÂ ËÊÏÇÐÇÐËâ ÕÑÓÔËÑÐÐÞØ ÖÅÎÑÄ (A) ÒÓË ÒÑÄÑÓÑÕÇ Ä ÕÇÚÇÐËÇ 3000 ÒÔ ÒâÕËÏÇÕËÎßÐÞØ ÅÓÖÒÒ
11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÒÑÎÑÉÇÐËâØ 16 (1), 17 (2), 18 (3), 19 (4) Ë 20 (5) (c).43
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ÓÂÔÒÑÎÂÅÂáÕÔâ Ä ÒÂÓÂÎÎÇÎßÐÞØ ÒÎÑÔÍÑÔÕâØ ÆÓÖÅ ÐÂÆ ÆÓÖÅÑÏ
ÐÂ ÆÑÔÕÂÕÑÚÐÑ ÃÎËÊÍÑÏ ÓÂÔÔÕÑâÐËË (4 ë 5AÊ ) (ÓËÔ. 5). ¿ÕÑ
ÏÑÉÇÕ ÔÄËÆÇÕÇÎßÔÕÄÑÄÂÕß ÑÃ ÖÔÕÂÐÑÄÎÇÐËË ÏÇÉÆÖ b-ËÑÐÑÐÑ-
ÄÞÏ ÍÑÎßÙÑÏ, Trp265 Ë Tyr268 ÔËÎßÐÞØ àÎÇÍÕÓÑÔÕÂÕËÚÇÔÍËØ
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÌ. ¥ÂÐÐÂâ ÍÂÓÕËÐÂ ÄÊÂËÏÐÑÅÑ ÓÂÔÒÑÎÑÉÇÐËâ
Trp265 Ë b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ ÕÂÍÉÇ ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÂÇÕÔâ ÓÇÊÖÎß-
ÕÂÕÂÏË ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÅÑ ÏÑÆÇÎËÓÑÄÂÐËâ, ÄÞÒÑÎÐÇÐÐÑÅÑ Ä
ÓÂÃÑÕÇ 53.

´ÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ, Ô ÑÆÐÑÌ ÔÕÑÓÑÐÞ, ÑÔÕÂÕÑÍ 11-ÙËÔ-ÓÇÕË-
ÐÂÎâ ÍÂÍ ÎËÅÂÐÆ-ÂÐÕÂÅÑÐËÔÕ ÔÕÂÃËÎËÊËÓÖÇÕ a-ÔÒËÓÂÎß VI, Â Ô
ÆÓÖÅÑÌ ÔÕÑÓÑÐÞì ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÇ ÑÔÕÂÕÍË ÂÓÑÏÂÕËÚÇÔÍÑÅÑ

ÍÎÂÔÕÇÓÂ ÖÆÇÓÉËÄÂáÕ ØÓÑÏÑ×ÑÓ Ä ÔÍÓÖÚÇÐÐÑÌ ÐÇÒÎÂÐÂÓÐÑÌ
ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË.

¯Ç ÏÇÐÇÇ ÄÂÉÐÞÏ âÄÎâÇÕÔâ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÇ ÆËÐÂÏËÍË
ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ë ÑÍÓÖÉÂáÜËØ ÇÅÑ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞØ
ÑÔÕÂÕÍÑÄ Ä ÑÃÎÂÔÕË ËÏËÐËÇÄÑÌ ÔÄâÊË. °ÔÑÃÑÇ ÄÐËÏÂÐËÇ
ÖÆÇÎâÇÕÔâ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÑÏÖ ÑÔÕÂÕÍÖ Glu113 ÍÂÍ ÑÔÐÑÄÐÑÏÖ
ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÖ PSB.54 ë 56 ²ÑÎË Glu113 Ä ÔÕÂÃËÎËÊÂÙËË ÐÇ-
ÂÍÕËÄÐÑÅÑ ÔÑÔÕÑâÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÕÇÏÐÑÕÇ, Ä ÒÑÄÞÛÇÐËË
à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕË ÇÅÑ ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË, Ä ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑÌ ÐÂÔÕÓÑÌÍÇ Ë
Ä ÓÇÅÖÎâÙËË ÄÓÇÏÇÐËÉËÊÐË ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÞØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ×ÑÕÑ-
ÎËÊÂ ÒÑÔÄâÜÇÐÞ ÓÂÃÑÕÞ 57 ë 59.

¥Ñ ÐÇÆÂÄÐÇÅÑ ÄÓÇÏÇÐË ÃÞÎÑ ÑÃÜÇÒÓËÊÐÂÐÐÞÏ, ÚÕÑ Ö
ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ ÑÕÓËÙÂÕÇÎßÐÑ ÊÂÓâÉÇÐÐÞÌ Glu113 âÄÎâÇÕÔâ
ÑÔÐÑÄÐÞÏ Ë ÇÆËÐÔÕÄÇÐÐÞÏ ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÑÏ PSB (ÔÏ., ÐÂÒÓË-
ÏÇÓ,13). °ÆÐÂÍÑ ÑÃÐÂÓÖÉÇÐÐÑÇ ÏÇÕÑÆÑÏ ²³¡ ÒÓËÔÖÕÔÕÄËÇ Ä
ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ ÄÕÑÓÑÅÑ Glu Ä ÒÑÎÑÉÇÐËË 181, Ä ÐÇÒÑ-
ÔÓÇÆÔÕÄÇÐÐÑÌ ÃÎËÊÑÔÕË Í 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎá, ÄÞÊÄÂÎÑ ÒÑÄÞ-
ÛÇÐÐÞÌ ËÐÕÇÓÇÔ Í ÓÑÎË àÕÑÌ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÞ Ä ÏÇØÂÐËÊÏÂØ
ÔÕÂÃËÎËÊÂÙËË PSB Ë ÂÍÕËÄÂÙËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÍÂÍ G-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâ-
ÊÞÄÂáÜÇÅÑ ÓÇÙÇÒÕÑÓÂ.42, 60 ë 62 £ ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ ÂÍÕËÄÐÑ
ÑÃÔÖÉÆÂáÕÔâ ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÏÑÆÇÎÇÌ (ÕÂÍ ÐÂÊÞÄÂÇÏÞÇ äÏÑÆÇÎË
ÒÇÓÇÍÎáÚÇÐËâ ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÂã, äcounterion switchã), ÑÒËÔÞ-
ÄÂáÜËØ ÄÍÎÂÆ Glu181 Ä àÕË ÒÓÑÙÇÔÔÞ.

£ ÔÕÂÕßÇ 63 ÒÓÇÆÒÑÎÂÅÂÇÕÔâ, ÚÕÑ Ä ÕÇÏÐÑÄÑÏ ÓÑÆÑÒÔËÐÇ
ÑÔÐÑÄÐÞÏ ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÑÏ PSB âÄÎâÇÕÔâ Glu113, Â Glu181
ÔÕÂÐÑÄËÕÔâ ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÑÏ ÐÂ ÔÕÂÆËË ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÏÇÕÂ-
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ I Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÒÇÓÇÐÑÔÂ ÒÓÑÕÑÐÂ ÑÕ Glu181 Í
Glu113 ÚÇÓÇÊ ÔËÔÕÇÏÖ ÄÑÆÑÓÑÆÐÞØ ÔÄâÊÇÌ Ô ÖÚÂÔÕËÇÏ Ser186 Ë
ÏÑÎÇÍÖÎ ÄÑÆÞ. ¡ÄÕÑÓÞ ÓÂÃÑÕ 53, 64 ÔÚËÕÂáÕ, ÚÕÑ Ä ÔÕÂÃËÎËÊÂ-
ÙËË PSB ÑÆÐÑÄÓÇÏÇÐÐÑ ÒÓËÐËÏÂáÕ ÖÚÂÔÕËÇ Ë Glu113, Ë
Glu181. ¯Â ÑÔÐÑÄÂÐËË ÕÇÑÓÇÕËÚÇÔÍËØ ÓÂÔÚÇÕÑÄ 65 ÄÞÔÍÂÊÂÐÑ
ÒÓÇÆÒÑÎÑÉÇÐËÇ Ñ ÕÑÏ, ÚÕÑ Ä ÕÇÏÐÑÄÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ
Glu181 ÑÒÑÔÓÇÆÑÄÂÐÐÑ, ÚÇÓÇÊ Ser186, ÄÐÑÔËÕ ÆÂÉÇ ÃÑÎßÛËÌ
ÄÍÎÂÆ Ä ÔÕÂÃËÎËÊÂÙËá PSB, ÚÇÏ Glu113.

¥Ñ ÐÇÆÂÄÐÇÅÑ ÄÓÇÏÇÐË ÑÕÍÓÞÕÞÏ ÑÔÕÂÄÂÎÔâ ÄÑÒÓÑÔ Ñ
ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ ÉËÄÑÕÐÞØ, ÕÂÍ ÍÂÍ
Ö ÐËØ Ä ÒÑÎÑÉÇÐËË 113 ÐÇÕ ÑÕÓËÙÂÕÇÎßÐÑ ÊÂÓâÉÇÐÐÑÅÑ
ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÑÅÑ ÑÔÕÂÕÍÂ, ÂÐÂÎÑÅËÚÐÑÅÑ Glu113. ±ÓÇÆÒÑ-
ÎÂÅÂÎÑÔß, ÚÕÑ ËÏÇÐÐÑ àÕÑ ÑÕÎËÚËÇ Ë âÄÎâÇÕÔâ ÍÎáÚÇÄÞÏ
ÏÑÏÇÐÕÑÏ, ÒÓËÄÑÆâÜËÏ Í ÓÂÊÎËÚÐÞÏ ÏÇØÂÐËÊÏÂÏ ×ÑÕÑ-
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²ËÔ. 4. °ÕÐÑÔËÕÇÎßÐÑÇ ÓÂÔÒÑÎÑÉÇÐËÇ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ËLeu266 ÄÏÑÎÇÍÖÎÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÐÂÚÂÎßÐÞÌÏÑÏÇÐÕ ÄÓÇÏÇÐËÏÑÆÇÎËÓÑÄÂÐËâ (a)
Ë ÚÇÓÇÊ 3000 ÒÔ (b), ÓÂÔÔÚËÕÂÐÐÑÇ ÏÇÕÑÆÑÏ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ ÆËÐÂÏËÍË, Ë ÆËÂÅÓÂÏÏÂ ËÊÏÇÐÇÐËâ ÏÇÉÂÕÑÏÐÞØ ÓÂÔÔÕÑâÐËÌ (D) ÏÇÉÆÖ
ÂÕÑÏÑÏ C(3) b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ë ÂÕÑÏÂÏË Leu266 Ä ÒÑÎÑÉÇÐËâØ d1 (1), g (2), b (3), a (4) Ë d2 (5).43
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²ËÔ. 5. ¬ÑÐ×ËÅÖÓÂÙËâ ÑÃÎÂÔÕË VI a-ÔÒËÓÂÎË Ë ÇÇ ÂÏËÐÑÍËÔ-
ÎÑÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ, ÐÂØÑÆâÜËØÔâ ÓâÆÑÏ Ô ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÏ 11-ÙËÔ-ÓÇÕË-
ÐÂÎâ, Ä ÐÂÚÂÎßÐÞÌ ÏÑÏÇÐÕ ÄÓÇÏÇÐË ÏÑÆÇÎËÓÑÄÂÐËâ (a) Ë ÚÇÓÇÊ
3000 ÒÔ (b), ÓÂÔÔÚËÕÂÐÐÞÇ ÏÇÕÑÆÑÏ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ ÆËÐÂÏËÍË.43

¡ÕÑÏÞ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ ËÊÑÃÓÂÉÇÐÞ Ä ÄËÆÇÛÂÓËÍÑÄ, ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÇ
ÑÔÕÂÕÍË ì Ä ÄËÆÇ ÑÃÝÇÏÐÞØ ÔÕÓÖÍÕÖÓÐÞØ ×ÑÓÏÖÎ.
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ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËâ ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ Ö ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ (×ÑÕÑ-
ÎËÊ) Ë ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ (ÊÂÏÍÐÖÕÞÌ ÙËÍÎ).66

¯ÇÆÂÄÐÑ ÅÓÖÒÒÑÌ ÂÄÕÑÓÑÄ Ä ÔÇÓËË ÓÂÃÑÕ 67 ë 69 ÃÞÎÑ ÒÑÍÂ-
ÊÂÐÑ, ÚÕÑ Ö ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÑÏ PSB âÄÎâÇÕÔâ
Glu181. ³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ àÕÑÕ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÌ ÑÔÕÂÕÑÍ
âÄÎâÇÕÔâ ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ ÍÑÐÔÇÓÄÂÕËÄÐÞÏ ÆÎâ ÄÔÇØ ÑÒÔËÐÑÄ,
Ä ÑÕÎËÚËÇ ÑÕ Glu113, ÍÑÕÑÓÞÌ âÄÎâÇÕÔâ ÍÑÐÔÇÓÄÂÕËÄÐÞÏ
ÕÑÎßÍÑ Ä ÔÎÖÚÂÇ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ.67

³ÑÅÎÂÔÐÑ àÕËÏ ÆÂÐÐÞÏ, ÃÞÎÂ ÄÞÆÄËÐÖÕÂ ÅËÒÑÕÇÊÂ Ñ ÕÑÏ,
ÚÕÑ ËÊÐÂÚÂÎßÐÑ ÓÑÎß ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÂ ÄÞÒÑÎÐâÎ Glu181, Â Ä
ÒÓÑÙÇÔÔÇ àÄÑÎáÙËË àÕÂ ÓÑÎß ÒÇÓÇÛÎÂ Í Glu113, ÒÑâÄËÄÛÇ-
ÏÖÔâ Ö ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÏÖÕÂÅÇÐÇÊÂ. ±ÑâÄÎÇÐËÇ
Glu113 Ä ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ, ÒÑ-ÄËÆËÏÑÏÖ, Ë ÒÓËÄÇÎÑ Í
ÕÑÏÖ, ÚÕÑ ÐÂ ÔÕÂÆËË ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ II ÑÔÕÂÕÑÍ
Glu113 ÂÍÙÇÒÕËÓÖÇÕ ÒÓÑÕÑÐ ÑÕ ÂÕÑÏÂ ÂÊÑÕÂ PSB Ë ÔÒÑÔÑÃ-
ÔÕÄÖÇÕ ÕÇÏ ÔÂÏÞÏ ÅËÆÓÑÎËÊÖ àÕÑÌ ÔÄâÊË Ë ÄÞÔÄÑÃÑÉÆÇÐËá
ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ËÊ ÑÒÔËÐÂ (ÔÏ. ÐËÉÇ).

¹ÓÇÊÄÞÚÂÌÐÑ ËÐÕÇÓÇÔÇÐ Ë ÆÂÄÐÑ ÑÃÔÖÉÆÂÇÕÔâ ÄÑÒÓÑÔ Ñ
ÕÑÏ, ÒÑÚÇÏÖ ÐÂ ÔÂÏÞØ ÓÂÐÐËØ ÔÕÂÆËâØ ×ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍÑÌ àÄÑ-
ÎáÙËË ÔÄÇÕÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞØ ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÃÇÎÍÑÄ ËÏÇÐÐÑ
ÑÔÕÂÕÑÍ ÓÇÕËÐÂÎâ Ä 11-ÙËÔ-ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËË ÃÞÎ ÑÕÑÃÓÂÐ Ä
ÍÂÚÇÔÕÄÇ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÄÔÇÅÑ ÔÇÏÇÌÔÕÄÂ. °ÆÐÂ ËÊ
ÒÑÔÎÇÆÐËØ ÒÑÒÞÕÑÍ ÑÕÄÇÕÂ ÐÂ àÕÑÕ ÄÑÒÓÑÔ ÃÞÎÂ ÔÆÇÎÂÐÂ Ô
ÒÑÏÑÜßá ÍÑÏÒÎÇÍÔÐÑÅÑ ÏÇÕÑÆÂ, ÔÑÚÇÕÂáÜÇÅÑ ÍÄÂÐÕÑÄÑ-
ÏÇØÂÐËÚÇÔÍËÇ Ë ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑ-ÆËÐÂÏËÚÇÔÍËÇ ÓÂÔÚÇÕÞ.70 ¢ÞÎË
ÒÑÆÓÑÃÐÑ ÒÓÑÂÐÂÎËÊËÓÑÄÂÐÞ ÔÕÓÖÍÕÖÓÂ, ÔÕÂÃËÎßÐÑÔÕß, àÐÇÓ-
ÅËâ Ë ÔÒÇÍÕÓÞ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ 7-ÙËÔ-, 9-ÙËÔ-, 11-ÙËÔ- Ë 13-ÙËÔ-
ËÊÑÏÇÓÑÄ ÑÔÕÂÕÍÂ ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ (ÃÞÍÂ,
ÑÃÇÊßâÐÞ) Ë ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ (ÍÂÎßÏÂÓÂ). ªÊ àÕÑÌ ÓÂÃÑÕÞ
ÔÎÇÆÖÇÕ, ÚÕÑ ÑÆÐËÏ ËÊ ÍÎáÚÇÄÞØ ×ÂÍÕÑÓÑÄ Ä ØÑÆÇ ÇÔÕÇÔÕÄÇÐ-
ÐÑÅÑ ÑÕÃÑÓÂ âÄËÎÂÔß ÑÒÕËÏËÊÂÙËâ àÎÇÍÕÓÑÔÕÂÕËÚÇÔÍÑÅÑ ÄÊÂË-
ÏÑÆÇÌÔÕÄËâ ÏÇÉÆÖ ÑÔÕÂÕÍÑÏ ÓÇÕËÐÂÎâ Ë ÇÅÑ ÃÎËÉÂÌÛËÏ
ÃÇÎÍÑÄÞÏ ÑÍÓÖÉÇÐËÇÏ Ä ÕÇÏÐÑÄÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ.
·ÑÕâ, ÍÑÐÇÚÐÑ, ÄÞÃÑÓ àÕÑÅÑ ËÊÑÏÇÓÂ ÑÒÓÇÆÇÎËÎÂ Ë ÔÑÄÑ-
ÍÖÒÐÑÔÕß ÆÓÖÅËØ ×ÂÍÕÑÓÑÄ. ¬ ÐËÏ ÑÕÐÑÔâÕÔâ à××ÇÍÕËÄÐÞÌ
×ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÞÌ ÔËÐÕÇÊ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ, ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâÇÏÞÌ
ÃÇÎÍÑÏ RPE65 (ÓÇÕËÐÑÎËÊÑÏÇÓÂÊÑÌ) Ä ÍÎÇÕÍÂØ ÓÇÕËÐÂÎßÐÑÅÑ
ÒËÅÏÇÐÕÐÑÅÑ àÒËÕÇÎËâ; ÔÍÑÓÑÔÕË ÔÄâÊÞÄÂÐËâ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ
Ô ÑÒÔËÐÑÏ Ë ÇÅÑ ÄÔÕÓÂËÄÂÐËâ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ Ä ØÑÆÇ
ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÑÔÎÇ ÇÅÑ ÑÃÇÔÙÄÇÚËÄÂÐËâ; ÔÕÂÃËÎß-
ÐÑÔÕß ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÓË ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÌ ÕÇÏÒÇÓÂ-
ÕÖÓÇ; à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕß 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÍÂÍ ÎËÅÂÐÆÂ-ÂÐÕÂÅÑ-
ÐËÔÕÂ, Â ÕÂÍÉÇ ÍÄÂÐÕÑÄÞÌ ÄÞØÑÆ Ë ÔÕÇÓÇÑÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÔÕß
ÔÄÇÓØÃÞÔÕÓÑÌ ÓÇÂÍÙËË ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË Ô ÇÅÑ ÖÚÂÔÕËÇÏ.

III. ®ÑÎÇÍÖÎâÓÐÂâ ×ËÊËÑÎÑÅËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ

®ÑÎÇÍÖÎÂ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÄÞÒÑÎÐâÇÕ Ä
ÒÓÑÙÇÔÔÇ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÙËË ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍËØ ×ÖÐÍ-
ÙËÌ, Ä ÓÇÂÎËÊÂÙËË ÍÑÕÑÓÞØ ÍÎáÚÇÄÖá ÓÑÎß ËÅÓÂÇÕ ÄÊÂËÏÑ-
ÆÇÌÔÕÄËÇ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ Ô ÃÇÎÍÑÄÞÏ ÑÍÓÖÉÇÐËÇÏ. £Ñ-
ÒÇÓÄÞØ, àÕÑ ×ÖÐÍÙËâ ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑÌ ÐÂÔÕÓÑÌÍË ÊÓËÕÇÎßÐÞØ
ÒËÅÏÇÐÕÑÄ. ±ÑÔÎÇÆÐËÇ ÔÒÑÔÑÃÐÞ ÒÑÅÎÑÜÂÕß ÔÄÇÕ Ä ÛËÓÑÍÑÏ
ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑÏ ÆËÂÒÂÊÑÐÇì ÑÕ ÖÎßÕÓÂ×ËÑÎÇÕÑÄÑÌ ÆÑ ÍÓÂÔÐÑÌ
ÑÃÎÂÔÕË ÔÒÇÍÕÓÂ (ÑÕ 360 ÆÑ 620 ÐÏ). ³ÒÇÍÕÓÂÎßÐÂâ ÐÂÔÕÓÑÌÍÂ
ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂÇÕ ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕß ÙÄÇÕÑÄÑÔÒÓËâÕËâ.

£Ñ-ÄÕÑÓÞØ, àÕÑ ÊÂÒÖÔÍ ÔÑÃÔÕÄÇÐÐÑ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÂÍÕÂ ì
ÒÓÑÙÇÔÔÂ ×ÑÕÑÕÓÂÐÔÆÖÍÙËË. ¥ÂÐÐÞÌ ÒÓÑÙÇÔÔ ÑÒÓÇÆÇÎâáÕ ÆÄÂ
ÍÎáÚÇÄÞØ ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞØ ÔÑÃÞÕËâ: ÔÄÇÓØÃÞÔÕÓÂâ
ÓÇÂÍÙËâ ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÓÇÕËÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ë, ÍÂÍ
ÔÎÇÆÔÕÄËÇ, ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÂâ ÒÇÓÇÔÕÓÑÌÍÂ ÃÇÎÍÑÄÑÌ ÚÂÔÕË
ÏÑÎÇÍÖÎÞ ÑÒÔËÐÂ, ÒÓËÄÑÆâÜÂâ Í ÔÄâÊÞÄÂÐËá Ë ÂÍÕËÄÂÙËË
G-ÃÇÎÍÂ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ.

£-ÕÓÇÕßËØ, àÕÑ ÒÑÆÆÇÓÉÂÐËÇ ÐËÊÍÑÅÑ ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ ÕÇÒÎÑ-
ÄÑÅÑ ÛÖÏÂ ÊÓËÕÇÎßÐÑÌ ÍÎÇÕÍË (ÒÂÎÑÚÍË). £ ÕÇÏÐÑÕÇ ØÓÑÏÑ-

×ÑÓÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ ÖÆÇÓÉËÄÂÇÕ ÓÑÆÑÒÔËÐ ÍÂÍ G-ÃÇÎÑÍ-
ÔÄâÊÞÄÂáÜËÌ ÓÇÙÇÒÕÑÓ Ä ÐÇÂÍÕËÄÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË, Õ.Ç. ÑÔÕÂÕÑÍ
11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÄÞÔÕÖÒÂÇÕ ÍÂÍ à××ÇÍÕËÄÐÞÌ ÎËÅÂÐÆ-ÂÐÕÂÅÑ-
ÐËÔÕ. ±ÑÔÎÇ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÍÄÂÐÕÂ ÔÄÇÕÂ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ
ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂÇÕ ÒÓÇÃÞÄÂÐËÇ ÔÓÂÄÐËÕÇÎßÐÑ ÆÑÎÅÑÉËÄÖÜÇÅÑ ÒÓÑ-
ÆÖÍÕÂ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ II (ÔÏ. ÐËÉÇ) Ä ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄ-
ÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË. £ àÕÑÏ ÔÎÖÚÂÇ ×ÓÂÅÏÇÐÕ ÓÇÕËÐÂÎâ, Ä ÍÑÕÑÓÑÏ
ÄÔÇ ÆÄÑÌÐÞÇ ÔÄâÊË ÒÑÎËÇÐÑÄÑÌ ÙÇÒË ÐÂØÑÆâÕÔâ Ä ÕÓÂÐÔ-ÍÑÐ-
×ËÅÖÓÂÙËË, ÄÞÔÕÖÒÂÇÕ ÍÂÍ ÏÑÜÐÞÌ ÎËÅÂÐÆ-ÂÅÑÐËÔÕ.

¯ÂÍÑÐÇÙ, àÕÑ ÒÂÕÑÅÇÐÇÕËÚÇÔÍÂâ ÓÑÎß ÔÂÏÑÌ ÏÑÎÇÍÖÎÞ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ (ÑÒËÔÂÐÑ ÃÑÎÇÇ ÔÕÂ ÇÇ ÏÖÕÂÙËÌ) ËÎË ÕÂÍ ÐÂÊÞÄÂÇ-
ÏÑÅÑ äÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÙËÍÎÂã ÓÑÆÑÒÔËÐÂ. £ ÚÂÔÕÐÑÔÕË, ÐÂÍÑÒÎÇ-
ÐËÇ Ä ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÏÇÏÃÓÂÐÇ (×ÑÕÑ)ÕÑÍÔËÚÐÑÅÑ ÕÓÂÐÔ-
ÓÇÕËÐÂÎâ, ÄÞÔÄÑÃÑÉÆÂáÜÇÅÑÔâ ÐÂ ÒÑÔÎÇÆÐÇÌ ÔÕÂÆËË ×ÑÕÑ-
ÎËÊÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÔÄâÊÂÐÑ ÍÂÍ Ô ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÑÌ ÑÒÂÔÐÑÔÕßá
ÒÑÄÓÇÉÆÂáÜÇÅÑ ÆÇÌÔÕÄËâ ÔÄÇÕÂ ÐÂ ÔÇÕÚÂÕÍÖ Ë ÓÇÕËÐÂÎßÐÞÌ
ÒËÅÏÇÐÕÐÞÌ àÒËÕÇÎËÌ (²±¿), ÕÂÍ Ë Ô ÓÂÊÄËÕËÇÏ ÆÇÅÇÐÇÓÂÕËÄ-
ÐÞØ ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËÌ ÔÇÕÚÂÕÍË, Ä ÒÇÓÄÖá ÑÚÇÓÇÆß ÃÑÎÇÊÐË ºÕÂÓ-
ÅÂÓÆÕÂ Ë ÄÑÊÓÂÔÕÐÑÌ ÏÂÍÖÎâÓÐÑÌ ÆÇÅÇÐÇÓÂÙËË.71, 72

1. ³ÒÇÍÕÓÂÎßÐÂâ ÐÂÔÕÓÑÌÍÂ ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ

³ÒÇÍÕÓÂÎßÐÂâ ÐÂÔÕÓÑÌÍÂ (ÓÂÊÎËÚÐÑÇ ÒÑÎÑÉÇÐËÇ ÏÂÍÔËÏÖÏÂ Ä
ÔÒÇÍÕÓÇ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ) ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ ÄÑÊÏÑÉÐÂ Ä ÆÄÖØ
ÄÓÇÏÇÐÐÞ'Ø ÛÍÂÎÂØ: ÆÎËÕÇÎßÐÑÌ àÄÑÎáÙËÑÐÐÑÌ Ë ÔÓÂÄÐË-
ÕÇÎßÐÑ ÍÓÂÕÍÑÔÓÑÚÐÑÌ ÂÆÂÒÕÂÙËÑÐÐÑÌ (×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÌ).
¿ÄÑÎáÙËÑÐÐÂâ ÐÂÔÕÓÑÌÍÂ ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂÇÕÔâ ÊÂÏÇÐÂÏË ÂÏËÐÑ-
ÍËÔÎÑÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ ÑÒÔËÐÂ ÄÑÍÓÖÅ
ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞì ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ËÎË 11-ÙËÔ-
3,4-ÆÇÅËÆÓÑÓÇÕËÐÂÎâì Ë ÇÅÑ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇÏ Ô ÍÑÏÒÎÇÍÔÑÏ
ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÂ. ¡ÆÂÒÕÂÙËÑÐÐÂâ ÐÂÔÕÓÑÌÍÂ, ÔÇÊÑÐÐÂâ ËÎË ÊÂÄË-
ÔâÜÂâ ÑÕ ÔÄÇÕÑÄÑÌ ÔÓÇÆÞ ÑÃËÕÂÐËâ, ÑÒÓÇÆÇÎâÇÕÔâ ÊÂÏÇÐÑÌ
ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ì ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ (ÂÎßÆÇÅËÆÂ
ÄËÕÂÏËÐÂ ¡1) ÐÂ ×ÓÂÅÏÇÐÕ 11-ÙËÔ-3,4-ÆÇÅËÆÓÑÓÇÕËÐÂÎâ (ÂÎß-
ÆÇÅËÆÂ ÄËÕÂÏËÐÂ ¡2) (ÔÏ. ÑÃÊÑÓÞ 59, 73, 74).

°ÆÐËÏ ËÊ ÒÓËÏÇÓÑÄ ÐÂÔÕÓÑÌÍË, ÊÂÄËÔâÜÇÌ ÑÕ ÔÄÇÕÑÄÑÌ
ÔÓÇÆÞ ÑÃËÕÂÐËâ, ÏÑÉÇÕ ÔÎÖÉËÕß ÊÓËÕÇÎßÐÞÌ ÒËÅÏÇÐÕ ÆÄÖØ
ÒÑÒÖÎâÙËÌ ×ËÐÔÍËØ ÍÓÇÄÇÕÑÍ Mysis relicta ì ÏÑÓÔÍÑÌ Ë ÑÊÇÓ-
ÐÑÌ, ÓÂÊÆÇÎËÄÛËØÔâ Ä ÍÑÐÙÇ ÎÇÆÐËÍÑÄÑÅÑ ÒÇÓËÑÆÂ (ÑÍÑÎÑ
9000 ÎÇÕ ÐÂÊÂÆ). °ÐË ÑÃËÕÂáÕ ÒÓË ÓÂÊÐÞØ ÖÔÎÑÄËâØ ÑÔÄÇÜÇ-
ÐËâ Ë ÊÂÏÇÕÐÑ ÓÂÊÎËÚÂáÕÔâ ÒÑ ÔÄÇÕÑÄÑÌ Ë ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑÌ
ÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÑÔÕË. ¯ÂÏË ÒÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÏÂÍÔËÏÖÏÞ ÒÑÅÎÑÜÇ-
ÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ö àÕËØ ÍÓÇÄÇÕÑÍ ÓÂÊÎËÚÂáÕÔâ: 530 ÐÏ Ä ÔÎÖÚÂÇ
ÏÑÓÔÍÑÌ ÍÓÇÄÇÕÍË, ÉËÄÖÜÇÌ ÒÓË ÑÕÐÑÔËÕÇÎßÐÑ ÄÞÔÑÍËØ ÑÔÄÇ-
ÜÇÐÐÑÔÕâØ, Ë 560 ÐÏ ÆÎâ ÑÊÇÓÐÑÌ, ÑÃËÕÂáÜÇÌ ÐÂ ÃÑÎßÛÑÌ
ÅÎÖÃËÐÇ.75 ë 78 ¿ÕÑ ÓÂÊÎËÚËÇ, ÔÍÑÓÇÇ ÄÔÇÅÑ, ÔÄâÊÂÐÑ Ô ÊÂÏÇÐÑÌ
ÐÇ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ, Â ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÐÂ
ÑÔÕÂÕÑÍ 11-ÙËÔ-3,4-ÆÇÅËÆÓÑÓÇÕËÐÂÎâ.

±ÓËÐÙËÒËÂÎßÐÑ ÄÂÉÐÑÌ âÄÎâÇÕÔâ àÄÑÎáÙËÑÐÐÂâ ÐÂ-
ÔÕÓÑÌÍÂ. £ ØÑÆÇ àÄÑÎáÙËË Ä ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞØ ÍÎÇÕÍÂØ ÔÇÕ-
ÚÂÕÍË ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ Ô×ÑÓÏËÓÑÄÂÎÑÔß ÒâÕß ÍÎÂÔÔÑÄ ÊÓËÕÇÎß-
ÐÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ. ¿ÕÑ ÍÎÂÔÔ ÒÂÎÑÚÍÑÄÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ Ë ÚÇÕÞÓÇ
ÍÎÂÔÔÂ ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞØ. ±ÑÚÕË Ö ÄÔÇØ ÐÂÊÇÏÐÞØ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ
ÏÂÍÔËÏÖÏ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÒÂÎÑÚÍÑÄÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ (ÓÑÆÑÒÔËÐÂ)
ÓÂÔÒÑÎÑÉÇÐ ÒÓË 500 ÐÏ. ³ÒÇÍÕÓÂÎßÐÂâ ÐÂÔÕÓÑÌÍÂ ÍÑÎÃÑÚÍÑ-
ÄÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ ÅÑÓÂÊÆÑ ÓÂÊÐÑÑÃÓÂÊÐÇÇ. ³ÓÇÆË ÐËØ ÄÞÆÇÎâáÕ
ÆÎËÐÐÑÄÑÎÐÑÄÞÇ (Ô ÏÂÍÔËÏÖÏÑÏ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ Ä ÑÃÎÂÔÕË
500 ë 570 ÐÏ), ÔÓÇÆÐÇÄÑÎÐÑÄÞÇ (480 ë 530 ÐÏ) Ë ÆÄÂ ÍÑÓÑÕÍÑ-
ÄÑÎÐÑÄÞØ (400 ë 470 Ë 355 ë 445 ÐÏ). µÕÓÂÚÇÐÐÑÇ Ö ÏÎÇÍÑ-
ÒËÕÂáÜËØ ÓÂÊÐÑÑÃÓÂÊËÇ ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ ÄÑÔÔÕÂÐÑ-
ÄËÎÑÔß Ä ØÑÆÇ àÄÑÎáÙËË ÕÑÎßÍÑ Ö ÒÓËÏÂÕÑÄ Ë ÚÇÎÑÄÇÍÂ,
ÑÃÇÔÒÇÚËÄ ËÏ ÙÄÇÕÑÄÑÔÒÓËâÕËÇ.

¹ÕÑ ÍÂÔÂÇÕÔâ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ô ÃÇÎÍÑÄÞÏ
ÑÍÓÖÉÇÐËÇÏ, ÕÑ ÆÑÔÕÂÕÑÚÐÑ ÄÔÇÅÑ ÑÆÐÑÌ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÑÌ
ÊÂÏÇÐÞ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ, ÚÕÑÃÞ ÑÃÇÔÒÇÚËÕß ÔÆÄËÅ
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ÔÒÇÍÕÓÂ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÍÑÓÑÕÍÑÄÑÎÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÑÅÑ ÒËÅ-
ÏÇÐÕÂ ËÊ ÖÎßÕÓÂ×ËÑÎÇÕÑÄÑÌ Ä ×ËÑÎÇÕÑÄÑ-ÔËÐáá ÑÃÎÂÔÕß
ÔÒÇÍÕÓÂ (ÔÏ. ÑÃÊÑÓÞ 73, 74). £ ÔÎÖÚÂÇ ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑÌ ÐÂÔÕÓÑÌÍË
ÆÎËÐÐÑÄÑÎÐÑÄÞØ ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ ÕÓÇÃÖÇÕÔâ ÐÇ-
ÔÍÑÎßÍÑ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞØ ÊÂÏÇÐ, ÄÍÎáÚÂáÜËØ ÂÐËÑÐ-ÔÄâÊÞ-
ÄÂáÜËÇ ÙÇÐÕÓÞ. ²ÇÚß ËÆÇÕ Ñ ØÎÑÓ-ÔÄâÊÞÄÂáÜËØ ÂÏËÐÑ-
ÍËÔÎÑÕÐÞØ ÑÔÕÂÕÍÂØ Ä äÍÓÂÔÐÞØã ÍÑÎÃÑÚÍÂØ ÓÇÒÕËÎËÌ, ÒÕËÙ
Ë ÏÎÇÍÑÒËÕÂáÜËØ.73, 74, 79 ë 81 ¬ÂÍ ÐÂÏË ÃÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ ÐÂ
ËÊÑÎËÓÑÄÂÐÐÑÌ ÔÇÕÚÂÕÍÇ ÊÑÎÑÕÑÌ ÓÞÃÍË, ÖÆÂÎÇÐËÇ ËÑÐÑÄ
ØÎÑÓÂ ÐÇ ÕÑÎßÍÑ ÔÏÇÜÂÇÕ ÏÂÍÔËÏÖÏ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÍÓÂÔÐÑ-
ÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞØ ÍÑÎÃÑÚÇÍ ÐÂ *30 ÐÏ Ä ÃÑÎÇÇ ÍÑÓÑÕÍÑÄÑÎÐÑ-
ÄÖá (ÊÇÎÇÐÖá) ÑÃÎÂÔÕß, ÐÑ Ë ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÖÏÇÐßÛÇÐËá ËÎË
ÆÂÉÇ ËÔÚÇÊÐÑÄÇÐËá ËØ àÎÇÍÕÓËÚÇÔÍÑÅÑ ÑÕÄÇÕÂ (ÕÂÍ ÐÂÊÞÄÂÇ-
ÏÑÅÑ ÒÑÊÆÐÇÅÑ ÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÅÑ ÒÑÕÇÐÙËÂÎÂ) ÐÂ ÍÓÂÔÐÖá ÔÄÇÕÑ-
ÄÖá ÄÔÒÞÛÍÖ.81

¯ÂÍÂÒÎËÄÂÇÕÔâ ÄÔÇ ÃÑÎßÛÇ ÔÄÇÆÇÐËÌ Ñ ÓÑÎËÏÑÎÇÍÖÎ ÄÑÆÞ
Ä ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑÌ ÐÂÔÕÓÑÌÍÇ ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞØ ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÒËÅÏÇÐ-
ÕÑÄ. £ ÔÄâÊË Ô àÕËÏ ÔÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß ÒÑ ÍÓÂÌÐÇÌ ÏÇÓÇ ÆÄÂ
ÑÃÔÕÑâÕÇÎßÔÕÄÂ. £Ñ-ÒÇÓÄÞØ, Ä ÑÕÎËÚËÇ ÑÕ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÑÊÄÑ-
ÐÑÚÐÞØ Ë ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ, ÐË ÑÆËÐ ËÊ ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞØ ÊÓËÕÇÎß-
ÐÞØ ÃÇÎÍÑÄ ÐÇ ÃÞÎ ÄÞÆÇÎÇÐ Ä ÍÓËÔÕÂÎÎËÚÇÔÍÑÏ ÄËÆÇ Ë,
ÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑ, ÐÇ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÂ ËØ ÕÓÇÕËÚÐÂâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÂ. £Ñ-
ÄÕÑÓÞØ, ÇÔÎË Ñ ÓÑÎË ÔÄâÊÂÐÐÑÌ ÄÑÆÞ Ä ÒÑÆÆÇÓÉÂÐËË ÔÕÓÖÍ-
ÕÖÓÞ Ë ÑÔÖÜÇÔÕÄÎÇÐËË ×ÖÐÍÙËÌ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ
(ÃÞÍÂ) Ë ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ (ÍÂÎßÏÂÓÂ) ËÊÄÇÔÕÐÑ ÆÑÄÑÎßÐÑ
ÏÐÑÅÑ, ÕÑ Ä ÑÕÐÑÛÇÐËË ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ ÕÂÍËÇ ÔÄÇÆÇ-
ÐËâ ÇÆËÐËÚÐÞ.

£ ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ÔÄâÊÂÐÐÞÇ ÏÑÎÇÍÖÎÞ ÄÑÆÞ ÃÞÎË ÑÃÐÂÓÖ-
ÉÇÐÞ Ë ÄÇÔßÏÂ ÒÑÆÓÑÃÐÑ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐÞ Ô ÒÑÏÑÜßá ÓâÆÂ
ÔÑÄÓÇÏÇÐÐÞØ ÏÇÕÑÆÑÄ: ²³¡,15, 82 ¶ÖÓßÇ-ª¬-ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑ-
ÒËË,69, 83 ÓÂÆËÑÂÍÕËÄÐÑÅÑ ÏÇÚÇÐËâ.84, 85

£ ÑÆÐÑÌ ËÊ ÒÑÔÎÇÆÐËØ ÓÂÃÑÕ 86, ÒÑÔÄâÜÇÐÐÑÌ ÍÓÂÔÐÑ- Ë
ÊÇÎÇÐÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞÏ ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞÏ ÒËÅÏÇÐÕÂÏ ÑÃÇÊßâÐÞ,
ÏÇÕÑÆÑÏ ÐËÊÍÑÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÐÑÌ ¶ÖÓßÇ-ª¬-ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË
ÃÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÄÃÎËÊË 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ
ÐÂØÑÆâÕÔâ ÑÕ 3 ÆÑ 8 ÏÑÎÇÍÖÎ ÔÄâÊÂÐÐÑÌ ÄÑÆÞ. £ ÕÑ ÉÇ ÄÓÇÏâ Ä
ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ÄÃÎËÊË ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÑÃÐÂÓÖÉÇÐÑ 6 ÏÑÎÇ-
ÍÖÎ ÔÄâÊÂÐÐÑÌ ÄÑÆÞ. ªÐÞÏË ÔÎÑÄÂÏË, ÍÑÎËÚÇÔÕÄÑ ÏÑÎÇÍÖÎ
ÔÄâÊÂÐÐÑÌ ÄÑÆÞ Ä ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞØ ÒËÅÏÇÐÕÂØ Ë ÒÂÎÑÚÍÑÄÑÏ
ÓÑÆÑÒÔËÐÇ Ä ÕÇÏÐÑÄÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË ÒÓËÏÇÓÐÑ ÑÆËÐÂÍÑÄÑ.
°ÆÐÑ ËÊ ÑÃÐÂÓÖÉÇÐÐÞØ ÓÂÊÎËÚËÌ ÔÑÔÕÑâÎÑ Ä ÕÑÏ, ÚÕÑ ÒÑÔÎÇ
×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞØ
ÒËÅÏÇÐÕÂØ ÔÄâÊÂÐÐÂâ ÄÑÆÂ Ä ÑÃÎÂÔÕË ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ ÔÑØÓÂÐâÎÂÔß,
Â Ä ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ËÔÚÇÊÂÎÂ. ¡ÄÕÑÓÞ ÑÃÝâÔÐâáÕ àÕÑÕ ×ÂÍÕ ÐÂÎË-
ÚËÇÏ Ä ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞØ ÒËÅÏÇÐÕÂØ ÄÃÎËÊË ÂÕÑÏÑÄ ÖÅÎÇÓÑÆÂ
C(11) Ë C(9) ÑÔÕÂÕÍÂ ÓÇÕËÐÂÎâ ØÎÑÓ-ÔÄâÊÞÄÂáÜÇÅÑ ÙÇÐÕÓÂ,
ÍÑÕÑÓÑÅÑ Ä ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ÐÇÕ. °ÚÇÄËÆÐÑ, ÚÕÑ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÇ
ÍÑÓÓÇÎâÙËË ÏÇÉÆÖ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÑÏ, ÎÑÍÂÎËÊÂÙËÇÌ Ë ÓÑÎßá ÔÄâ-
ÊÂÐÐÑÌ ÄÑÆÞ Ë ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑÌ ÐÂÔÕÓÑÌÍÑÌ ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞØ ÒËÅ-
ÏÇÐÕÑÄ ÆÑÎÉÐÑ ÃÞÕß ÒÓÑÆÑÎÉÇÐÑ. ªÐÕÇÓÇÔÐÑ, ÚÕÑ Ä
ÑÕÐÑÛÇÐËË ØÂÓÂÍÕÇÓÂ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÄÑÆÞ Ë ÒÂÎÑÚÍÑÄÞÇ, Ë
ÍÑÎÃÑÚÍÑÄÞÇ ÊÓËÕÇÎßÐÞÇ ÃÇÎÍË ÔÖÜÇÔÕÄÇÐÐÞÏ ÑÃÓÂÊÑÏ
ÑÕÎËÚÂáÕÔâ ÑÕ ÒÓÑÕÑÐ-ÒÇÓÇÐÑÔâÜÇÅÑ ÓÇÕËÐÂÎßÔÑÆÇÓÉÂÜÇÅÑ
ÃÇÎÍÂ ÂÓØÇÌ ì ÃÂÍÕÇÓËÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ, Ä ÍÑÕÑÓÑÏ ÏÑÎÇÍÖÎÞ
ÄÑÆÞ ÔËÎßÐÑ ÔÄâÊÂÐÞ.87

°ÃÔÖÉÆÂâ ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞÇ ÏÇØÂÐËÊÏÞ ÔÒÇÍÕÓÂÎß-
ÐÑÌ ÐÂÔÕÓÑÌÍË ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ, ÔÎÇÆÖÇÕ ÖÒÑÏâÐÖÕß
ÔÇÓËá ÐÇÆÂÄÐËØ ÓÂÃÑÕ 88 ë 91 âÒÑÐÔÍËØ ÂÄÕÑÓÑÄ, Ä ÍÑÕÑÓÞØ
ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎËÔß ÍÑÏÃËÐËÓÑÄÂÐÐÞÇ ÏÇÕÑÆÞ ÍÄÂÐÕÑÄÑÏÇØÂÐË-
ÚÇÔÍËØ ÓÂÔÚÇÕÑÄ Ë ÏÑÆÇÎËÓÑÄÂÐËâ ÏÇÕÑÆÑÏ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ
ÏÇØÂÐËÍË (QM/MM). ·ÓÑÏÑ×ÑÓÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ ÏÑÎÇÍÖÎÞ ÓÂÔ-
ÔÏÂÕÓËÄÂÎÂÔß Ä àÕËØ ÓÂÃÑÕÂØ Ä ÓÂÏÍÂØ ÍÄÂÐÕÑÄÑÏÇØÂÐËÚÇ-
ÔÍÑÅÑ ÒÑÆØÑÆÂ, Â ÃÇÎÍÑÄÑÇ ÑÍÓÖÉÇÐËÇ ì Ä ÓÂÏÍÂØ ÏÇÕÑÆÑÄ
ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÌ ÏÇØÂÐËÍË. ²ÇÊÖÎßÕÂÕÞ àÕËØ ÓÂÔÚÇÕÐÞØ ÓÂÃÑÕ
ÒÑÍÂÊÞÄÂáÕ, ÚÕÑ ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÂâ ÐÂÔÕÓÑÌÍÂ ÑÒÓÇÆÇÎâÇÕÔâ ÄÊÂË-

ÏÑÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÓÇÕËÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ô ÍÑÏÒÎÇÍÔÑÏ ÒÓÑ-
ÕËÄÑËÑÐÂ Ë ÃÇÎÍÑÄÞÏ ÑÍÓÖÉÇÐËÇÏ. £ÎËâÐËÇ ÉÇ ËÊÏÇÐÇÐËâ
ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÔÂÏÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ (ÐÂÎËÚËÇ ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕË-
ÐÂÎâ ËÎË 11-ÙËÔ-3,4-ÆÇÅËÆÓÑÓÇÕËÐÂÎâ) ÐÇÔÖÜÇÔÕÄÇÐÐÑ.

´ÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ, ÓÂÔÔÏÑÕÓÇÐÞ ÕÓË ×ÂÍÕÑÓÂ, ÑÕ ÍÑÕÑÓÞØ
ÊÂÄËÔËÕ ÒÑÎÑÉÇÐËÇ ÏÂÍÔËÏÖÏÂ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅ-
ÏÇÐÕÂ:

1) ÒÓËÓÑÆÂ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ë ÇÅÑ ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËâ;
2) ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ô ÍÑÏÒÎÇÍÔÑÏ ÒÓÑÕËÄÑ-

ËÑÐÂ;
3) ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ô ÃÎËÉÂÌÛËÏ ÃÇÎÍÑÄÞÏ

ÑÍÓÖÉÇÐËÇÏ.
³ÒÇÍÕÓÂÎßÐÖá ÐÂÔÕÓÑÌÍÖ ÒËÅÏÇÐÕÂ ÑÒÓÇÆÇÎâáÕ ÆÄÂ

ÒÑÔÎÇÆÐËØ. ±ÓËÓÑÆÂ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ë ÇÅÑ ËÊÑÏÇÓÐÂâ ÍÑÐ×ËÅÖ-
ÓÂÙËâ ÆÎâ ÄÔÇØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ ÑÆÐË Ë ÕÇ ÉÇ ì àÕÑ ÑÔÕÂÕÑÍ
ÓÇÕËÐÂÎâ Ô 11-ÙËÔ-ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËÇÌ. ³ÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑ, ÑÆÐÑÌ ËÊ
ÄÂÉÐÇÌÛËØ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍËØ ×ÖÐÍÙËÌ ÓÇÕËÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ-
×ÑÓÂ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ âÄÎâÇÕÔâ äÐÂÔÕÓÑÌÍÂã ÔÒÇÍÕ-
ÓÂÎßÐÑÌ ÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÑÔÕË ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ. ´ÂÍÂâ
ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÂâ ÐÂÔÕÓÑÌÍÂ ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂÇÕ ÂÆÂÒÕÂÙËá
×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞØ ÍÎÇÕÑÍ ÑÓÅÂÐÑÄ ÊÓÇÐËâ ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ Ë
ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ ÉËÄÑÕÐÞØ Í ÔÄÇÕÑÄÑÌ ÔÓÇÆÇ ÑÃËÕÂÐËâ Ë ×ÑÓÏË-
ÓÑÄÂÐËÇ ÏÇØÂÐËÊÏÂ ÙÄÇÕÑÄÑÔÒÓËâÕËâ.

2. ¶ÑÕÑØËÏËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ

¶ÑÕÑÕÓÂÐÔÆÖÍÙËâ ÐÂÚËÐÂÇÕÔâ Ô ÓÇÂÍÙËË ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË
ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ. ±ÓÇÄÓÂÜÇÐËÇ 11-ÙËÔ-ÓÇÕË-
ÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ä ÇÅÑ ÕÓÂÐÔ-×ÑÓÏÖ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ×ÑÕÑ-
ØËÏËÚÇÔÍÑÌ ÓÇÂÍÙËË Ä ÊÓÇÐËË ÃÞÎÑ ÖÔÕÂÐÑÄÎÇÐÑ µÑÎÆÑÏ Ô
ÔÑÂÄÕ.92 ÇÜÇ Ä 60-Ø ÅÑÆÂØ ÒÓÑÛÎÑÅÑ ÄÇÍÂ (¯ÑÃÇÎÇÄÔÍÂâ ÒÓÇ-
ÏËâ ÒÑ ×ËÊËÑÎÑÅËË Ë ÏÇÆËÙËÐÇ 1967 Å.), ÊÂÕÇÏ ÒÑÆÓÑÃÐÑ
ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐÑ Ä 90-Ç ÅÑÆÞ (ÔÏ., ÐÂÒÓËÏÇÓ,93). °ÆÐÂÍÑ ÆÇÕÂÎË
ÏÇØÂÐËÊÏÂ àÕÑÌ ÄÂÉÐÇÌÛÇÌ ×ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍÑÌ ÓÇÂÍÙËË ÆÑ ÔËØ
ÒÑÓ ÑÔÕÂáÕÔâ ÒÓÇÆÏÇÕÑÏ àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂÎßÐÞØ Ë ÕÇÑÓÇÕËÚÇ-
ÔÍËØ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÌ, ÍÑÕÑÓÞÇ Ä ÒÑÔÎÇÆÐÇÇ ÄÓÇÏâ ÑÔÑÃÇÐÐÑ
ÂÍÕËÄËÊËÓÑÄÂÎËÔß Ä ÔÄâÊË Ô ÓÂÊÄËÕËÇÏ ÕÇØÐËÍË ×ÇÏÕÑÔÇÍÖÐÆ-
ÐÑÌ ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË.

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÃÂÓßÇÓ ÕÇÒÎÑÄÑÌ ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË
ÓÇÕËÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ ÄÞÔÑÍ
(45 ÍÍÂÎ .ÏÑÎß71).94, 95 ¶ÖÐÍÙËÑÐÂÎßÐÞÌ ÔÏÞÔÎ ÔÕÑÎß ÄÞÔÑ-
ÍÑÅÑ ÕÇÒÎÑÄÑÅÑ ÃÂÓßÇÓÂ, Â ÕÂÍÉÇ ÄÞÔÑÍËØ ÔÍÑÓÑÔÕË Ë à××ÇÍ-
ÕËÄÐÑÔÕË ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÔÑÔÕÑËÕ Ä ÕÑÏ, ÚÕÑÃÞ, Ô ÑÆÐÑÌ
ÔÕÑÓÑÐÞ, ÒÓÂÍÕËÚÇÔÍË ËÔÍÎáÚËÕß ÎÑÉÐÑÇ ÔÓÂÃÂÕÞÄÂÐËÇ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÕÇÏÐÑÕÇ, Â Ô ÆÓÖÅÑÌ ì ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÕß àÐÇÓÅËá
ÒÑÅÎÑÜÇÐÐÑÅÑ ÍÄÂÐÕÂ ËÏÇÐÐÑ ÆÎâ àÕÑÌ ×ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍÑÌ
ÓÇÂÍÙËË Ô ÏËÐËÏÂÎßÐÑÌ ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕßá ÇÇ ÒÑÕÇÓË Ä ÄËÆÇ
ÕÇÒÎÂ ËÎË ×ÎÖÑÓÇÔÙÇÐÙËË. ¶ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÄÂÉÐÞÏ Ä àÕÑÌ
ÔÄâÊË âÄÎâÇÕÔâ ÄÑÒÓÑÔ Ñ ÒÓËÓÑÆÇ ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ äÛÖÏÂã ×ÑÕÑ-
ÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÍÎÇÕÍË.

¬ÂÍ ËÊÄÇÔÕÐÑ, ÔÖÏÇÓÇÚÐÑÇ ËÎË ÐÑÚÐÑÇ ÃÇÔÙÄÇÕÐÑÇ ÊÓÇÐËÇ
ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂÇÕÔâ ÓÂÃÑÕÑÌ ÒÂÎÑÚÇÍ ÔÇÕÚÂÕÍË. ±ÂÎÑÚÍÂ ì àÕÑ
ÔÚÇÕÚËÍ ÑÆËÐÑÚÐÞØ ÍÄÂÐÕÑÄ, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ ÔÒÑÔÑÃÐÂ ÖÄÇÓÇÐÐÑ
ÆÇÕÇÍÕËÓÑÄÂÕß ÑÆËÐ ÒÑÅÎÑÜÇÐÐÞÌ ÍÄÂÐÕ ÄËÆËÏÑÅÑ ÔÄÇÕÂ.
´ÂÍÂâ ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕß ÒÓâÏÑ ÊÂÄËÔËÕ ÑÕ ÖÓÑÄÐâ ÕÇÒÎÑÄÑÅÑ ÕÇÏ-
ÐÑÄÑÅÑ äÛÖÏÂã. ªÔÕÑÚÐËÍÑÏ ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ äÛÖÏÂã, ÏÇÛÂá-
ÜÇÅÑ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÏÖ ÏÇØÂÐËÊÏÖ ÄÑÊÃÖÉÆÇÐËâ ÒÂÎÑÚÍË
ÑÆËÐÑÚÐÞÏ ÍÄÂÐÕÑÏ, âÄÎâÇÕÔâ ÕÇÒÎÑÄÂâ ÔÒÑÐÕÂÐÐÂâ ÂÍÕËÄÂ-
ÙËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ. ³ÎÇÆÖÇÕ ÒÑÆÚÇÓÍÐÖÕß, ÚÕÑ ÕÇÏÐÑÄÑÌ äÛÖÏã
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, Õ.Ç. ÔÒÑÐÕÂÐÐÞÌ ÒÇÓÇØÑÆ ÒËÅÏÇÐÕÂ Ä ×ËÊËÑÎÑÅË-
ÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÑÇ ÔÑÔÕÑâÐËÇ, ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ ÐËÊÑÍ: Ä ÒÂÎÑÚÍÇ
ÔÇÕÚÂÕÍË ÅÎÂÊÂ ÒÓËÏÂÕÑÄ ÒÓË 368C ÑÆÐÂ ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËâ ÏÑÉÇÕ
ÒÓÑËÊÑÌÕË ÓÂÊ Ä 420 ÎÇÕ.95

²ÂÐÇÇ ÃÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ 96 ë 98 Ë ÔÑÄÔÇÏ ÐÇÆÂÄÐÑ ÒÑÆÕÄÇÓÉ-
ÆÇÐÑ,99 ÚÕÑ ËÔÕÑÚÐËÍÑÏ ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ äÛÖÏÂã âÄÎâÇÕÔâ ÕÇÒÎÑÄÂâ
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ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËâ ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ, ÍÑÕÑÓÂâ ËÐËÙËËÓÖÇÕ
ÕÑÚÐÑ ÕÂÍÑÌ ÉÇ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍËÌ ÔËÅÐÂÎ Ä ÒÂÎÑÚÍÇ, ÍÂÍ Ë
×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËâ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ. ®ÑÎÇÍÖÎâÓÐÞÌ
ÏÇØÂÐËÊÏ, ÎÇÉÂÜËÌ Ä ÑÔÐÑÄÇ ÄÑÊÐËÍÐÑÄÇÐËâ àÕÑÅÑ äÛÖÏÂã,
ÆÑ ÒÑÔÎÇÆÐÇÅÑ ÄÓÇÏÇÐË ÑÔÕÂÄÂÎÔâ ÐÇâÔÐÞÏ. ¬ÑÎËÚÇÔÕÄÇÐÐÑÇ
ÔÑÑÕÐÑÛÇÐËÇ ÏÇÉÆÖ àÐÇÓÅËÇÌ ×ÑÕÑÂÍÕËÄÂÙËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ë
ÒÑÎÑÉÇÐËÇÏ ÇÅÑ ÏÂÍÔËÏÖÏÂ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÂÇÕ, ÚÕÑ
ËÔÕÑÚÐËÍÑÏ ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ äÛÖÏÂã âÄÎâÇÕÔâ ËÏÇÐÐÑ ËÊÑÏÇÓË-
ÊÂÙËâ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ. ¹ÇÏ ÆÂÎßÛÇ Ä ÆÎËÐÐÑÄÑÎÐÑÄÖá ÑÃÎÂÔÕß
ÔÒÇÍÕÓÂ ÔÏÇÜÂÇÕÔâ ÏÂÍÔËÏÖÏ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ, ÕÇÏ ÄÞÛÇ ÔÕÂÐÑ-
ÄËÕÔâ ÖÓÑÄÇÐß ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ äÛÖÏÂã ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÍÎÇÕÍË.
¿ÕËÏ ÑÃÝâÔÐâÇÕÔâ, ÒÑÚÇÏÖ Ä ÑÃÛËÓÐÑÏ ÔÇÏÇÌÔÕÄÇ ÊÓËÕÇÎß-
ÐÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ ÑÕÔÖÕÔÕÄÖáÕ ÒËÅÏÇÐÕÞ, ÒÑÅÎÑÜÂáÜËÇ Ä
ËÐ×ÓÂÍÓÂÔÐÑÌ ÑÃÎÂÔÕË ÔÒÇÍÕÓÂ.99 ªÐÞÏË ÔÎÑÄÂÏË, ÓÑÆÑÒÔËÐ
ÍÂÍ ÊÓËÕÇÎßÐÞÌ ÒËÅÏÇÐÕ ÔÖÏÇÓÇÚÐÑÅÑ ÊÓÇÐËâ ÒÓËÑÃÓÇÎ Ä ØÑÆÇ
àÄÑÎáÙËË ÖÐËÍÂÎßÐÞÇ ×ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍËÇ ÔÄÑÌÔÕÄÂ, ÒÑÊÄÑÎâá-
ÜËÇ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÍÎÇÕÍÇ ÑÒÕËÏËÊËÓÑÄÂÕß ÚÖÄÔÕÄËÕÇÎß-
ÐÑÔÕß Í ÔÄÇÕÖ, ì àÕÑ ÄÞÔÑÍËÌ ÆÎâ ×ÑÕÑÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÅÑ
ÒÓÑÙÇÔÔÂ ÍÄÂÐÕÑÄÞÌ ÄÞØÑÆ ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÓÇÕËÐÂÎâ Ë
ÏËÐËÏËÊÂÙËâ ÇÅÑ ÕÇÒÎÑÄÑÌ ÕÇÏÐÑÄÑÌ ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË, Õ.Ç.
ÒÑÆÂÄÎÇÐËÇ ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ äÛÖÏÂã.

³ÑÅÎÂÔÐÑ ÆÂÐÐÞÏ ÐÇÆÂÄÐÑ ÑÒÖÃÎËÍÑÄÂÐÐÑÌ ÓÂÃÑÕÞ 100,
ÔÇÕß ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞØ ÄÑÆÑÓÑÆÐÞØ ÔÄâÊÇÌ, ÑÃÓÂÊÑÄÂÐÐÂâ
20 ÏÑÎÇÍÖÎÂÏË ÄÑÆÞ, ËÏËÐËÇÄÂâ ÔÄâÊß PSB Ë ÒÇÒÕËÆÐÞÇ
×ÓÂÅÏÇÐÕÞ Ä ÕÓÂÐÔÏÇÏÃÓÂÐÐÑÏ ÆÑÏÇÐÇ ÒÓËÐÙËÒËÂÎßÐÑ
ÄÂÉÐÞ ÆÎâ ÖÏÇÐßÛÇÐËâ ÄÇÓÑâÕÐÑÔÕË ÕÇÒÎÑÄÑÌ ËÊÑÏÇÓË-
ÊÂÙËË ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÍÂÍ ËÔÕÑÚÐËÍÂ ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ
äÛÖÏÂã. ªÐÞÏË ÔÎÑÄÂÏË, ÔÇÕß ÄÑÆÑÓÑÆÐÞØ ÔÄâÊÇÌ Ë ÔÑÄÇÓ-
ÛÇÐÐÑÇ ÔÕÇÓËÚÇÔÍÑÇ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËÇ (äÂÆÂÒÕÂÙËâã) ØÓÑÏÑ-
×ÑÓÂ Ô ÇÅÑ ÃÎËÉÂÌÛËÏ ÃÇÎÍÑÄÞÏ ÑÍÓÖÉÇÐËÇÏ Ä ØÓÑÏÑ-
×ÑÓÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ ÑÒÔËÐÂ ì ÆÄÂ ÍÎáÚÇÄÞØ ×ÂÍÕÑÓÂ, ÍÑÕÑÓÞÇ
ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂÎË ÄÑÊÐËÍÐÑÄÇÐËÇ Ä ØÑÆÇ àÄÑÎáÙËË ÏÑÎÇÍÖ-
ÎâÓÐÑÅÑ ÏÇØÂÐËÊÏÂ ÔÖÏÇÓÇÚÐÑÅÑ ÒÂÎÑÚÍÑÄÑÅÑ ÊÓÇÐËâ, ÑÒÕË-
ÏËÊËÓÖáÜÇÅÑ ÔÑÑÕÐÑÛÇÐËÇ ÏÇÉÆÖ ÄÞÔÑÍËÏ ÍÄÂÐÕÑÄÞÏ
ÄÞØÑÆÑÏ ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË Ë ÐËÊÍÑÌ ÄÇÓÑâÕÐÑÔÕßá ÕÇÒÎÑ-
ÄÑÌ ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË. °ÒÕËÏËÊÂÙËâ àÕÑÅÑ ÔÑÑÕÐÑÛÇÐËâ âÄËÎÂÔß
ÍÎáÚÇÄÞÏ àÄÑÎáÙËÑÐÐÞÏ ×ÂÍÕÑÓÑÏ ÒÓÑËÔØÑÉÆÇÐËâ ×ËÊËÑ-
ÎÑÅËÚÇÔÍË ÃÑÎÇÇ ÔÑÄÇÓÛÇÐÐÞØ ÓÑÆÑÒÔËÐÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÒÂÎÑÚÇÍ
ÍÂÍ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ ÔÖÏÇÓÇÚÐÑÅÑ ÊÓÇÐËâ ËÊ àÄÑÎáÙËÑÐÐÑ ÃÑÎÇÇ
ÆÓÇÄÐËØ, ÏÇÐÇÇ ÔÑÄÇÓÛÇÐÐÞØ Ë ÏÇÐÇÇ ÔÄÇÕÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞØ
ÍÑÎÃÑÚÇÍ ì ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ ÆÐÇÄÐÑÅÑ ÊÓÇÐËâ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÍÑÎ-
ÃÑÚÍÑÄÞÇ ÒËÅÏÇÐÕÞ Ô ÓÂÊÎËÚÐÑÌ ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑÌ ÐÂÔÕÓÑÌÍÑÌ.

°Ã ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ ÄÞÔÑÍÑÌ ÔÍÑÓÑÔÕË Ë à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕË
×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÓÇÕËÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ ÔÄËÆÇÕÇÎß-
ÔÕÄÖÇÕ ÔÑÄÑÍÖÒÐÑÔÕß ÔÎÇÆÖáÜËØ ×ÂÍÕÑÄ. £Ñ-ÒÇÓÄÞØ, ÄÞÔÑÍËÌ
ÍÄÂÐÕÑÄÞÌ ÄÞØÑÆ ÓÇÂÍÙËË: ÔÐÂÚÂÎÂ ÇÅÑ ÊÐÂÚÇÐËÇ ÃÞÎÑ ÑÒÓÇ-
ÆÇÎÇÐÑ ÍÂÍ 0.67,101 ÒÑÊÆÐÇÇ ÖÕÑÚÐÇÐÑ ÍÂÍ 0.65.102 ³ÎÇÆÖÇÕ
ÑÃÓÂÕËÕß ÄÐËÏÂÐËÇ ÐÂ ÕÑ, ÚÕÑ ÍÄÂÐÕÑÄÞÌ ÄÞØÑÆ ÙËÔ ëÕÓÂÐÔ-
ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÕÇÔÐÑÏ
ÃÇÎÍÑÄÑÏ ÑÍÓÖÉÇÐËË ÒÑÚÕË ÐÂ ÒÑÓâÆÑÍ ÄÞÛÇ, ÚÇÏ Ä ÔÎÖÚÂÇ
ÔÄÑÃÑÆÐÑÅÑ ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÓÂÔÕÄÑÓÇ.103 ë 105 £Ñ-ÄÕÑÓÞØ, ÑÃÓÂÊÑ-
ÄÂÐËÇ Ä ÕÇÚÇÐËÇ 200 ×Ô ÒÇÓÄÑÅÑ ÐÇÔÕÂÃËÎßÐÑÅÑ ÒÓÑÆÖÍÕÂ
×ÑÕÑÎËÊÂ ì ×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ ì Ä ÑÔÐÑÄÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË
(ÔÏ.93, 106 ë 111). £-ÕÓÇÕßËØ, ÊÂÒÂÔÂÐËÇ ÊÐÂÚËÕÇÎßÐÑÌ àÐÇÓÅËË
ÒÑÅÎÑÜÇÐÐÑÅÑ ÍÄÂÐÕÂ (35 ÍÍÂÎ .ÏÑÎß71) Ä ÒÇÓÄÑÏ ÒÓÑÏÇÉÖ-
ÕÑÚÐÑÏ ÒÓÑÆÖÍÕÇ, ÖÔÕÑÌÚËÄÑÔÕß ÍÑÕÑÓÑÅÑ ÊÂÄËÔËÕ ÑÕ ÕÇÏÒÇ-
ÓÂÕÖÓÞ, ì ÃÂÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÇ, ÔÕÂÃËÎßÐÑÏ ÒÓË ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÇ
ÉËÆÍÑÅÑ ÂÊÑÕÂ.112, 113

¯Â ÓËÔ. 6 ÒÓÇÆÔÕÂÄÎÇÐÂ ÑÃÑÃÜÇÐÐÂâ ÔØÇÏÂ ×ÑÕÑÎËÊÂ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ. ±ÓË ÒÑÅÎÑÜÇÐËË ÍÄÂÐÕÂ ÔÄÇÕÂ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÂâ
ÅÓÖÒÒÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ì ÑÔÕÂÕÑÍ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ì ËÊÑÏÇÓË-
ÊÖÇÕÔâ Ä ÒÑÎÐÑÔÕßá ÕÓÂÐÔ-×ÑÓÏÖ Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ÒÇÓÄÑÅÑ
ÒÓÑÆÖÍÕÂ ì ×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ. ©ÂÕÇÏ Ä ÕÇÏÐÑÕÇ Ä ØÑÆÇ ÊÂÄËÔË-
ÏÞØ ÑÕ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÞ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞØ ÒÇÓÇÔÕÓÑÇÍ ÒÑÔÎÇÆÑ-
ÄÂÕÇÎßÐÑ ×ÑÓÏËÓÖáÕÔâ ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÞÇ ÒÓÑÆÖÍÕÞ Ô
ØÂÓÂÍÕÇÓÐÞÏË ÔÒÇÍÕÓÂÏË ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ. £ ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÒÑÎÖ-

ÚÂÇÕÔâ ÔÓÂÄÐËÕÇÎßÐÑ ÆÑÎÅÑÉËÄÖÜËÌ ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÞÌ ÒÓÑ-
ÆÖÍÕ ì ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ II, ÍÑÕÑÓÞÌ ÔÒÑÔÑÃÇÐ ÔÄâÊÞÄÂÕß Ë
ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÕß G-ÃÇÎÑÍ. ¶ÑÕÑÎËÊ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÊÂÄÇÓÛÂÇÕÔâ
ÅËÆÓÑÎËÊÑÏ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÌ ÔÄâÊË ÛË××ÑÄÂ ÑÔÐÑÄÂÐËâ Ë ÄÞ-
ÔÄÑÃÑÉÆÇÐËÇÏ ÔÄÑÃÑÆÐÑÅÑ ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ (all-trans-1).

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÒÇÓÄÞÌ ÒÓÑÆÖÍÕ ×ÑÕÑÎËÊÂ ÓÑÆÑÒ-
ÔËÐÂ ÔÐÂÚÂÎÂ ÒÑÎÖÚËÎ ÐÂÊÄÂÐËÇ äÒÓÂÌÏ-ÓÑÆÑÒÔËÐã (prime-
Rho),114 ÍÑÕÑÓÑÇ ÓâÆ ÂÄÕÑÓÑÄ ËÔÒÑÎßÊÖÇÕ ÆÑ ÔËØ ÒÑÓ,9 ØÑÕâ
ÃÑÎÇÇ ÑÃÜÇÒÓËÐâÕÞÏ ÔÚËÕÂÇÕÔâ ÐÂÊÄÂÐËÇ ×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ
(photo-Rho), ÒÓÇÆÎÑÉÇÐÐÑÇ ÒÓËÏÇÓÐÑ Ä ÕÑ ÉÇ ÄÓÇÏâ.115 ·ÑÕâ
ÃÂÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ ËÊ ×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÒÇÓÄÞÌ ÃÞÎ
ÑÃÐÂÓÖÉÇÐ Ë ÒÑÆÓÑÃÐÑ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐ ÐÂÏÐÑÅÑ ÓÂÐßÛÇ.92 ±ÓË
ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËË ×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÔÕÂÎÑ âÔÐÑ, ÚÕÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓ Ä
ÐÇÏ ÕÂÍÉÇ ÐÂØÑÆËÕÔâ Ä ËÔÍÂÉÇÐÐÑÌ ÕÓÂÐÔ-ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËË,
ÑÆÐÂÍÑ ÔÕÂÃËÎßÐÑÔÕß àÕÑÅÑ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÂ ÐÇ ÊÂÄËÔËÕ ÑÕ
ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÞ, Ä ÑÕÎËÚËÇ ÑÕ ÃÂÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ.116 ë 119

£ 90-Ø ÅÅ. XX Ä. Ë ÐÂÚÂÎÇ 2000-Ø ÅÅ. ÒÑâÄËÎËÔß
ÓÂÃÑÕÞ 93, 107 ë 111, 120, 121, Ä ÍÑÕÑÓÞØ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÎÂÔß ÔÄÇÓØ-
ÃÞÔÕÓÂâ ÆËÐÂÏËÍÂ ÒÇÓÇØÑÆÂ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ×ÑÕÑ-
Ë ÊÂÕÇÏ Ä ÃÂÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ. ªÊ ÒÑÎÖÚÇÐÐÞØ ÓÇÊÖÎßÕÂÕÑÄ ÔÎÇÆÑ-
ÄÂÎÑ, ÚÕÑ ÄÓÇÏâ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ô ÑÔÕÂÕÍÑÏ
ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÔËÎßÐÑ ËÔÍÂÉÇÐÐÑÌ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËË ÆÇÌÔÕÄË-
ÕÇÎßÐÑ ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ *200 ×Ô. ±ÑÔÎÇÆÖáÜÇÇ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÇ 122

ÏÇÕÑÆÑÏ ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË ÍÑÑÓÆËÐÂÙËÑÐÐÑÅÑ ÓÂÔÔÇâÐËâ (¬²) Ô
ÒËÍÑÔÇÍÖÐÆÐÞÏ ÄÓÇÏÇÐÐÞ'Ï ÓÂÊÓÇÛÇÐËÇÏ ÒÑÆÕÄÇÓÆËÎÑ, ÚÕÑ
×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ ÒÓÇÄÓÂÜÂÇÕÔâ Ä ÃÂÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ Ä ÕÇÚÇÐËÇ ÐÇ-
ÔÍÑÎßÍËØ ÒËÍÑÔÇÍÖÐÆ.

£ÔÇ àÕË ÆÂÐÐÞÇ Ë ÓâÆ ÆÓÖÅËØ ÔÄÇÆÇÐËÌ Ä ÔÑÄÑÍÖÒÐÑÔÕË
ÖÍÂÊÞÄÂÎË ÐÂ ÕÑ, ÚÕÑ ÍÎáÚÇÄÂâ ÓÑÎß Ä ÑÔÖÜÇÔÕÄÎÇÐËË àÕÑÌ

²ÑÆÑÒÔËÐ (498 ÐÏ)

hn

£ÑÊÃÖÉÆÇÐÐÑÇ ÔÑÔÕÑâÐËÇ

200 ×Ô

¶ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ (570 ÐÏ)

3 ÒÔ

¢ÂÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ (535 ÐÏ)

³ËÐËÌ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕ (470 ÐÏ)

150 ÐÔ>71408C

áÏËÓÑÆÑÒÔËÐ (497 ÐÏ)

150 ÏÍÔ

®ÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ I (478 ÐÏ)

6 ÏÔ>7208C

®ÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ II (380 ÐÏ)

300 Ô>08C

®ÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ III (465 ÐÏ)

>1 Ú>208C

cis-PSB

trans-PSB

°ÒÔËÐ + O

all-trans-1 (380 ÐÏ)

²ËÔ. 6. ³ØÇÏÂ ×ÑÕÑÎËÊÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ.
£ ÔÍÑÃÍÂØ ÒÓËÄÇÆÇÐÞ ÒÑÎÑÉÇÐËâ ÏÂÍÔËÏÖÏÑÄ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ,
ÔÒÓÂÄÂ ÖÍÂÊÂÐÂ ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËâ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ.

1078 ®.¡.°ÔÕÓÑÄÔÍËÌ, ´.¢.¶ÇÎßÆÏÂÐ



ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ à××ÇÍÕËÄÐÑÌ Ë ÔÕÇÓÇÑÔÇÎÇÍÕËÄÐÑÌ ÓÇÂÍÙËË
×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ä ÏÑÎÇÍÖÎÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÓË-
ÐÂÆÎÇÉËÕ ÍÑÐËÚÇÔÍÑÏÖ ÒÇÓÇÔÇÚÇÐËá ÒÑÄÇÓØÐÑÔÕÇÌ ÒÑÕÇÐ-
ÙËÂÎßÐÑÌ àÐÇÓÅËË (±±¿) ÑÔÐÑÄÐÑÅÑ Ë ÄÑÊÃÖÉÆÇÐÐÑÅÑ
àÎÇÍÕÓÑÐÐÞØ ÔÑÔÕÑâÐËÌ ÓÇÕËÐÂÎâ (ÓËÔ. 7).123 ë 125 °ÆÐÂÍÑ ÆÑ
ÔÂÏÑÅÑ ÒÑÔÎÇÆÐÇÅÑ ÄÓÇÏÇÐË ÐÇ ÃÞÎÑ ÒÑÎÖÚÇÐÑ ÒÓâÏÞØ àÍÔ-
ÒÇÓËÏÇÐÕÂÎßÐÞØ ÆÑÍÂÊÂÕÇÎßÔÕÄ, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ ÆÎâ ÕÑÅÑ ÚÕÑÃÞ
ÒÓÑÔÎÇÆËÕß ËÊÏÇÐÇÐËÇ ÔÒÇÍÕÓÑÄ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÏÑÎÇÍÖÎÞ ÒÓË
ÒÇÓÇØÑÆÇ Ô ±±¿ ÄÑÊÃÖÉÆÇÐÐÑÅÑ ÔÑÔÕÑâÐËâ ÐÂ ±±¿ ÒÓÑÆÖÍ-
ÕÑÄ, ÐÇÑÃØÑÆËÏÂ ÔÄÇÓØÃÞÔÕÓÂâ ÑÒÕËÚÇÔÍÂâ ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËâ
ÄÞÔÑÍÑÅÑ ÓÂÊÓÇÛÇÐËâ.

¿ÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂÎßÐÞÇ ÆÑÍÂÊÂÕÇÎßÔÕÄÂ ÔÖÜÇÔÕÄÑÄÂÐËâ
ÕÑÚÍË ÍÑÐËÚÇÔÍÑÅÑ ÒÇÓÇÔÇÚÇÐËâ ±±¿ Ä ÓÇÂÍÙËË ×ÑÕÑËÊÑÏÇ-
ÓËÊÂÙËË ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÏÑÎÇÍÖÎÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÃÞÎË
ÒÑÎÖÚÇÐÞ ÐÇÆÂÄÐÑ ÅÓÖÒÒÑÌ ÂÏÇÓËÍÂÐÔÍËØ 8 Ë âÒÑÐÔÍËØ 9 ÂÄÕÑ-
ÓÑÄ Ô ÒÑÏÑÜßá ÔÑÄÓÇÏÇÐÐÑÅÑ ÏÇÕÑÆÂ ×ÇÏÕÑÔÇÍÖÐÆÐÑÌ ÔÒÇÍÕ-
ÓÑÔÍÑÒËË. ¢ÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÄÓÇÏâ ÆÑÔÕËÉÇÐËâ àÕÑÌ ÕÑÚÍË
ÆÎâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÍÂÍ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ ÉËÄÑÕÐÞØ,8 ÕÂÍ Ë ÃÇÔÒÑÊÄÑ-
ÐÑÚÐÞØ 9 ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ *80 ×Ô, Â ÊÂÕÇÏ, ÚÇÓÇÊ *200 ×Ô, ÑÃÓÂ-
ÊÖÇÕÔâ ×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ Ä ÑÔÐÑÄÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË, Ä ÍÑÕÑÓÑÏ
ØÓÑÏÑ×ÑÓ ÐÂØÑÆËÕÔâ Ä ËÔÍÂÉÇÐÐÑÌ, ÐÑ ÖÉÇ ÒÑÎÐÑÔÕßá
ÕÓÂÐÔ-ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËË. ³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ, Ä ÑÕÎËÚËÇ ÑÕ
ÓÇÂÍÙËË ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÑÔÕÂÕÍÂ ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓ-
ÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÆÎâ ÔÄÑÃÑÆÐÑÅÑ ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÓÂÔÕÄÑÓÇ
ÄÓÇÏâ ÆÑÔÕËÉÇÐËâ ÍÑÐËÚÇÔÍÑÅÑ ÒÇÓÇÔÇÚÇÐËâ ±±¿ ÐÂÏÐÑÅÑ
ÃÑÎßÛÇ Ë ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ 2.9 ë 3.8 ÒÔ.126

¯ÇÆÂÄÐÑ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ÏÇÕÑÆÂ ×ÇÏÕÑÔÇÍÖÐÆÐÑÌ
ÎÂÊÇÓÐÑÌ ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË Ä ÒÑÎâÓËÊÑÄÂÐÐÑÏ ÔÄÇÕÇ Ô ÄÓÇÏÇÐ-
ÐÞ'Ï ÓÂÊÓÇÛÇÐËÇÏ 27 ×Ô ÐÂÏË ÃÞÎË ÒÑÆÓÑÃÐÑ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐÞ
ÆË××ÇÓÇÐÙËÂÎßÐÞÇ ÔÒÇÍÕÓÞ×ÑÕÑËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÒÑÅÎÑÜÇ-
ÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÓË ÓÂÊÐÞØ ÄÓÇÏÇÐÂØ ÊÂÆÇÓÉÍË, ÍËÐÇÕËÍÂ
×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ë ÂÐËÊÑÕÓÑÒËâ ÔËÅÐÂÎÂ
ÆË××ÇÓÇÐÙËÂÎßÐÑÅÑ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ.127 ±ÑÎÖÚÇÐÐÞÇ àÍÔÒÇÓË-
ÏÇÐÕÂÎßÐÞÇ ÆÂÐÐÞÇ ÒÑÊÄÑÎËÎË ÂÎßÕÇÓÐÂÕËÄÐÞÏ ÔÒÑÔÑÃÑÏ
ÑÙÇÐËÕß ÄÓÇÏâ ÆÑÔÕËÉÇÐËâ ÍÑÐËÚÇÔÍÑÅÑ ÒÇÓÇÔÇÚÇÐËâ ±±¿ Ä
ÓÇÂÍÙËË ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ×ÓÂÅÏÇÐÕÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÓÑÆÑÒ-

ÔËÐÇ. ³ÑÅÎÂÔÐÑ ÑÙÇÐÍÇ, àÕÑ ÄÓÇÏâ ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ ÑÕ 60 ÆÑ 100 ×Ô.
¥ÓÖÅËÏË ÔÎÑÄÂÏË, ÆÑÔÕËÉÇÐËÇ ÍÑÐËÚÇÔÍÑÅÑ ÒÇÓÇÔÇÚÇÐËâ
±±¿ ÑÔÐÑÄÐÑÅÑ Ë ÄÑÊÃÖÉÆÇÐÐÑÅÑ ÔÑÔÕÑâÐËÌ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ä
ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ÒÓË ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÊÂ ÄÓÇÏâ
80� 20 ×Ô. ´ÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ, àÕË ÆÂÐÐÞÇ Ä ÔÑÚÇÕÂÐËË Ô ÓÇÊÖÎß-
ÕÂÕÂÏË ÍÄÂÐÕÑÄÑÏÇØÂÐËÚÇÔÍËØ ÓÂÔÚÇÕÑÄ Ë ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÅÑ
ÏÑÆÇÎËÓÑÄÂÐËâ ÔÄËÆÇÕÇÎßÔÕÄÖáÕ Ñ ÓÇÂÎßÐÑÏ ÔÖÜÇÔÕÄÑÄÂÐËË
Ë ÄÂÉÐÑÔÕË ÑÃÎÂÔÕË ÍÑÐËÚÇÔÍÑÅÑ ÒÇÓÇÔÇÚÇÐËâ ±±¿ Ä ÑÔÖ-
ÜÇÔÕÄÎÇÐËË ×ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍÑÌ ÓÇÂÍÙËË.

°ÆÐÂÍÑ ÒÓË ÔÓÂÄÐÇÐËË ÓÇÊÖÎßÕÂÕÑÄ Ë ËØ ËÐÕÇÓÒÓÇÕÂÙËÌ,
ÒÑÎÖÚÇÐÐÞØ Ä àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂØ ÐÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ 8 Ë
ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ,9 ÄÞâÄÎâáÕÔâ ÓÂÊÎËÚËâ. ³ÑÅÎÂÔÐÑ ÆÂÐÐÞÏ
ÂÄÕÑÓÑÄ ÓÂÃÑÕÞ 8, àÐÇÓÅËâ ÒÑÅÎÑÜÇÐÐÑÅÑ ÍÄÂÐÕÂ ÔÄÇÕÂ ËÔ-
ÒÑÎßÊÖÇÕÔâ ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ ÆÎâ ÐÇÃÑÎßÛÑÅÑ ÔÏÇÜÇÐËâ ÂÕÑ-
ÏÑÄ Ä ÔËÔÕÇÏÇ ÆÄÑÌÐÞØ ÔÄâÊÇÌ C(9)=C(10)7C(11)=C(12).
±ÑÔÍÑÎßÍÖ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ ÐÂØÑÆËÕÔâ Ä ÕÇÔÐÑÏ ÃÇÎÍÑ-
ÄÑÏ ÑÍÓÖÉÇÐËË,20 ÕÑ, ÒÑ ÏÐÇÐËá ÂÄÕÑÓÑÄ, àÕÑ ÑÅÓÂÐËÚËÄÂÇÕ
ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕß ÔÏÇÜÇÐËâ ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÑÃÎÂÔÕË
ËÏËÐËÇÄÑÌ ÔÄâÊË Ô ÃÇÎÍÑÏ Ë Ä ÑÃÎÂÔÕË b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ.
±ÑÔÎÇ ÕÑÅÑ ÍÂÍ ÒÓÑËÊÑÛÎÑ ÎÑÍÂÎßÐÑÇ ÔÏÇÜÇÐËÇ ÂÕÑÏÑÄ Ä
ÙÇÐÕÓÇ ÒÑÎËÇÐÑÄÑÌ ÙÇÒË ÓÇÕËÐÂÎâ, ÄÔâ ÄÞÔÑÍÑÐÂÒÓâÉÇÐÐÂâ
ÔÕÓÖÍÕÖÓÂ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ ÃÞÔÕÓÑ ÓÇÎÂÍÔËÓÖÇÕ, ÒÓÇÄÓÂÜÂâÔß Ä
ÔÕÓÖÍÕÖÓÖ Ô ÇÜÇ ÃÑÎÇÇ ÄÞÓÂÉÇÐÐÑÌ ÕÓÂÐÔ-ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËÇÌ
ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ (ÒÇÓÇØÑÆ ×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ? ÃÂÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ). ¿ÕÑ
ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËÇ Ë âÄÎâÇÕÔâ ÑÔÐÑÄÐÞÏ ÒÖÕÇÏ ×ÑÕÑÓÇÂÍÙËË.128

£ ÕÑ ÉÇ ÄÓÇÏâ ËÏÇÇÕÔâ Ë ÒÑÃÑÚÐÑÇ ÐÂÒÓÂÄÎÇÐËÇ, ÍÑÅÆÂ ÒÓË
ÓÇÎÂÍÔÂÙËË ÄÞÔÑÍÑÐÂÒÓâÉÇÐÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ ÆÄÑÌ-
ÐÂâ ÔÄâÊß C(11)=C(12) ÒÓËÑÃÓÇÕÂÇÕ ËÔØÑÆÐÖá ÙËÔ-ÍÑÐ×ËÅÖ-
ÓÂÙËá.

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÄÓÇÏâ ÆÑÔÕËÉÇÐËâ ÍÑÐËÚÇÔÍÑÅÑ
ÒÇÓÇÔÇÚÇÐËâ ±±¿, ÓÂÄÐÑÇ 80 ×Ô ÍÂÍ ÆÎâ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÓÑÆÑÒ-
ÔËÐÂ ÑÔßÏËÐÑÅÂ,9 ÕÂÍ Ë ÃÞÚßÇÅÑ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ,8 ÒÑÚÕË ÄÕÓÑÇ
ÏÇÐßÛÇ, ÚÇÏ Ä ÔÎÖÚÂÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÂÓØÇÌ ì ÃÂÍÕÇÓËÑÓÑÆÑÒ-
ÔËÐÂ.129 ´ÂÍÂâ ÓÂÊÐËÙÂ ÏÑÉÇÕ ÑÃÝâÔÐâÕßÔâ ÍÂÍ ÕËÒÑÏ ÔÕÓÖÍ-
ÕÖÓÐÑÅÑ ÒÇÓÇØÑÆÂ ÓÇÕËÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ä ÊÓËÕÇÎßÐÑÏ (ËÊ
11-ÙËÔ- Ä ÒÑÎÐÑÔÕßá ÕÓÂÐÔ-ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËá) Ë Ä ÃÂÍÕÇÓËÂÎß-
ÐÑÏ (ËÊ ÒÑÎÐÑÔÕßá ÕÓÂÐÔ- Ä 13-ÙËÔ-ÍÑÐ×ËÅÖÓÂÙËá) ÓÑÆÑÒÔË-
ÐÂØ, ÕÂÍ Ë ÓÂÊÎËÚÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÑÌ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ àÕËØ
ÆÄÖØ ÔÑÄÇÓÛÇÐÐÑ ÓÂÊÐÞØ ÓÇÕËÐÂÎßÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÃÇÎÍÑÄ. ±ÓÇÆ-
ÔÕÂÄÎâÇÕ ËÐÕÇÓÇÔ ÆÂÎßÐÇÌÛÇÇ ÔÓÂÄÐÇÐËÇ ÆËÐÂÏËÍË ×ÑÕÑ-
ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÓÇÕËÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ä ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÓÇÕË-
ÐÂÎßÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÃÇÎÍÂØ ÉËÄÑÕÐÑÅÑ Ë ÏËÍÓÑÃËÂÎßÐÑÅÑ
ÓÑÆÑÒÔËÐÑÄ, Â ÕÂÍÉÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÑÄ ÒÓÑÔÕÇÌÛËØ.

£ÓÇÏâ ÆÑÔÕËÉÇÐËâ ÑÃÎÂÔÕË ÍÑÐËÚÇÔÍÑÅÑ ÒÇÓÇÔÇÚÇÐËâ
±±¿ Ä ÃÞÚßÇÏ Ë ÑÔßÏËÐÑÉßÇÏ ÓÑÆÑÒÔËÐÂØ ×ÂÍÕËÚÇÔÍË
ÔÑÄÒÂÆÂÇÕ Ô ÄÓÇÏÇÐÇÏ, ÍÑÕÑÓÑÇ ÃÞÎÑ ÒÓÇÆÔÍÂÊÂÐÑ ÒÓË ÕÇÑÓÇ-
ÕËÚÇÔÍÑÏ ÏÑÆÇÎËÓÑÄÂÐËË ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÔÄÑÃÑÆÐÑÅÑ ÓÇÕË-
ÐÂÎâ Ä ÅÂÊÑÄÑÌ ×ÂÊÇ.130 ë 132 ´ÂÍÑÇ ÔÑÄÒÂÆÇÐËÇ ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕÔâ
ÒÑÓÂÊËÕÇÎßÐÞÏ, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËâ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ
ÔÑÄÇÓÛÂÇÕÔâ ÐÇ Ä ÔÄÑÃÑÆÐÑÏ, ÐËÚÇÏ ÐÇ ÑÅÓÂÐËÚÇÐÐÑÏ ÒÓÑ-
ÔÕÓÂÐÔÕÄÇ, Â Ä ÕÇÔÐÇÌÛÇÏ ÃÇÎÍÑÄÑÏ ÑÍÓÖÉÇÐËË. ¬ÂÍ ÖÉÇ
ÑÕÏÇÚÂÎÑÔß ÄÞÛÇ, ÑÃÝÇÏ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ ÑÒÔËÐÂ
ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ ÄÔÇÅÑ 660AÊ 3, ÒÓËÚÇÏ ÒÑÄÇÓØÐÑÔÕß ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ
ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ô ÑÍÓÖÉÂáÜËÏË ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÂÏË
ÓÂÄÐÂ*230AÊ 2 (ÔÏ.11). ¿ÕÑ ÑÊÐÂÚÂÇÕ, ÚÕÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ
ÑÒÔËÐÂ ËÆÇÂÎßÐÑ ÑÓÅÂÐËÊÑÄÂÐ, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ ÕÇÔÐÑÇ ÃÇÎÍÑÄÑÇ
ÑÍÓÖÉÇÐËÇ ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÐÇ ÕÑÎßÍÑ ÐÇ ÒÓÇÒâÕ-
ÔÕÄÖÇÕ, Â ÂÍÕËÄÐÑ ÔÒÑÔÑÃÔÕÄÖÇÕ ÔÄÇÓØÃÞÔÕÓÑÏÖ Ë à××ÇÍÕËÄ-
ÐÑÏÖ ÒÓÑÙÇÔÔÖ ×ÑÕÑËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ËÊÏÇÐÇÐËâ ÅÇÑÏÇÕÓËË
ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ. ©ÂÆÂÚÂ ÆÂÎßÐÇÌÛËØ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÌ ì
ÄÞâÔÐËÕß, ÍÂÍËÏËÏÇÐÐÑ ÑÃÓÂÊÑÏÃÇÎÍÑÄÑÇ ÑÍÓÖÉÇÐËÇ ÓÑÆÑÒ-
ÔËÐÂ ÔÒÑÔÑÃÔÕÄÖÇÕ ÖÔÍÑÓÇÐËá Ë ÒÑÄÞÛÇÐËá à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕË
ÒÇÓÄÑÌ Ë ÇÆËÐÔÕÄÇÐÐÑÌ ×ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍÑÌ ÓÇÂÍÙËË Ä ÊÓÇÐËË.

£ àÕÑÌ ÔÄâÊË ÏÑÉÐÑ ÄÞÆÇÎËÕß ÒÑ ÍÓÂÌÐÇÌ ÏÇÓÇ ÆÄÂ
ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÐÞØ ÐÂÒÓÂÄÎÇÐËâ: 1) ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÇ Ë ÔÓÂÄÐÇÐËÇ

S1

S0

hn1

hn2

Rho

Photo-Rho

E

¬ÑÑÓÆËÐÂÕÂ ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË

cis-PSB trans-PSB

²ËÔ. 7. ³ØÇÏÂ ÒÑÄÇÓØÐÑÔÕÇÌ ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÑÌ àÐÇÓÅËË ÏÑÎÇÍÖÎÞ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÑÒËÔÞÄÂáÜÂâ ÒÓÑÕÇÍÂÐËÇ ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË
ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÑÃÎÂÔÕË ÍÑÐËÚÇÔÍÑÅÑ ÒÇÓÇÔÇÚÇÐËâ.121
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ÒÓâÏÑÌ Ë ÑÃÓÂÕÐÑÌ (×ÑÕÑØÓÑÏÐÑÌ) ÓÇÂÍÙËÌ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ;
2) ÒÑÎÖÚÇÐËÇ ÅÇÐÇÕËÚÇÔÍËÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ Ä ÑÃÎÂÔÕË ØÓÑ-
ÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ë ËÊÖÚÇÐËÇ ÑÔÑÃÇÐÐÑÔÕÇÌ ÇÅÑ
×ÑÕÑÓÇÂÍÙËÌ. ªÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ÒÑ ÒÇÓÄÑÏÖ ÐÂÒÓÂÄÎÇÐËá ÃÞÎË
ÐÂÚÂÕÞ ÇÜÇ Ä ÐÂÚÂÎÇ 60-Ø ÅÑÆÑÄ ÒÓÑÛÎÑÅÑ ÄÇÍÂ, ÍÑÅÆÂ Ä
ÎÂÃÑÓÂÕÑÓËË µÑÎÆÂ 92 ÃÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÒÓË ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÇ
ÉËÆÍÑÅÑ ÂÊÑÕÂ ÄÑÊÏÑÉÐÑ ×ÑÕÑÒÓÇÄÓÂÜÇÐËÇ ÃÂÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ
(ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ ì ÕÓÂÐÔ-×ÑÓÏÂ ÑÔÕÂÕÍÂ ÓÇÕËÐÂÎâ)
ÑÃÓÂÕÐÑ Ä ÓÑÆÑÒÔËÐ (11-ÙËÔ-ËÊÑÏÇÓ) Ô ÐÇÊÐÂÚËÕÇÎßÐÑÌ ÒÓË-
ÏÇÔßá ËÊÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ (9-ÙËÔ-ËÊÑÏÇÓ).

¥ÇÌÔÕÄËÕÇÎßÐÑ, ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÞÇ ÒÓÑÆÖÍÕÞ ×ÑÕÑÎËÊÂ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÕÂÍÉÇ ×ÑÕÑÂÍÕËÄÐÞ. ±ÑÅÎÑÜÇÐËÇ ÍÄÂÐÕÂ ÔÄÇÕÂ
ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÑÏ ÏÑÉÇÕ ÒÓËÄÑÆËÕß Í ÑÃÓÂÕÐÑÌ ÕÓÂÐÔ ë ÙËÔ-
ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÑÔÕÂÕÍÂ ÓÇÕËÐÂÎâ Ë ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË ÔÕÂÃËÎßÐÞØ
ÒÓË ÍÑÏÐÂÕÐÑÌ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ËÎË, Ä ÏÇÐßÛÇÌ ÔÕÇ-
ÒÇÐË, ËÊÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ. ¿ÕÑÕ ÒÓÑÙÇÔÔ ÐÑÔËÕ ÐÂÊÄÂÐËÇ ×ÑÕÑ-
ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ, ÒÓËÚÇÏ ÃÑÎÇÇ ÒÑÊÆÐËÇ
ÒÓÑÆÖÍÕÞ (ÔÏ. ÓËÔ. 5) ÓÇÅÇÐÇÓËÓÖáÕ Ä ÓÑÆÑÒÔËÐ ËÎË ËÊÑ-
ÓÑÆÑÒÔËÐ Ô ÏÇÐßÛÇÌ à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕßá, ÚÇÏ ÓÂÐÐËÇ. ´ÂÍ, ÃÂÕÑ-
ÓÑÆÑÒÔËÐ ÓÇÅÇÐÇÓËÓÖÇÕ ÒÓÂÍÕËÚÇÔÍË ÒÑÎÐÑÔÕßá,92 Â ÏÇÕÂ-
ÓÑÆÑÒÔËÐ II, ÍÂÍ ÐÇÆÂÄÐÑ ÃÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ Ä ÒÂÎÑÚÍÇ ÔÇÕÚÂÕÍË
ÎâÅÖÛÍË, ì ÎËÛß ÐÂ 45%.133 ³ÖÜÇÔÕÄÇÐÐÑ, ÚÕÑ ÒÓË ÑÃÓÂÕÐÑÌ
ÓÇÂÍÙËË ÐËÍÂÍËØ ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÞØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÐÇ ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ, Ñ
ÚÇÏ ÔÄËÆÇÕÇÎßÔÕÄÖÇÕ ÐÂÎËÚËÇ ËÊÑÃÇÔÕËÚÇÔÍÑÌ ÕÑÚÍË Ä ÔÒÇÍÕ-
ÓÂØ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ, ÊÂÒËÔÂÐÐÞØ Ä ÓÂÊÎËÚÐÞÇ ÏÑÏÇÐÕÞ ÄÓÇ-
ÏÇÐË.92, 134

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ Ä ÑÕÎËÚËÇ ÑÕ ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ, ÅÆÇ
ÒÓÑÙÇÔÔ ×ÑÕÑÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË âÄÎâÇÕÔâ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÌ ÓÇÂÍ-
ÙËÇÌ Ë ÐÇÑÃØÑÆËÏ ÆÎâ ÄÑÔÔÕÂÐÑÄÎÇÐËâ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ,
Ö ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ ÉËÄÑÕÐÞØ ÒÓÑÙÇÔÔ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÌ ÓÇÅÇÐÇ-
ÓÂÙËË âÄÎâÇÕÔâ ÕÇÏÐÑÄÞÏ Ë ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕ ÔÑÃÑÌ ÔÎÑÉÐÞÌ
ÍÂÔÍÂÆ ÃËÑØËÏËÚÇÔÍËØ ÓÇÂÍÙËÌ. ±ÑÅÎÑÜÇÐËÇ ÄÕÑÓÑÅÑ ÍÄÂÐÕÂ
ÔÄÇÕÂ ÏÑÎÇÍÖÎÑÌ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ in vivo Ö ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ
ÔÄÇÆÇÐÑ ÒÓÂÍÕËÚÇÔÍË Í ÐÖÎá.

´ÇÏ ÐÇ ÏÇÐÇÇ ×ÑÕÑÓÇÅÇÐÇÓÂÙËâ âÄÎâÇÕÔâ ØÑÓÑÛËÏ ËÐÔÕÓÖ-
ÏÇÐÕÑÏ ÆÎâ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ in vitro ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞØ ËÊÏÇÐÇ-
ÐËÌ Ä ÊÓËÕÇÎßÐÑÏ ÒËÅÏÇÐÕÇ ÐÂ ÓÂÊÐÞØ ÔÕÂÆËâØ ×ÑÕÑÎËÊÂ.
ªÏÇÐÐÑ ËÊÖÚÇÐËÇ ÒÓâÏÞØ Ë ÑÃÓÂÕÐÞØ ×ÑÕÑÓÇÂÍÙËÌ ÒÓË
ÐËÊÍËØ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÂØ ÒÑÊÄÑÎËÎÑ ÄÒÇÓÄÞÇ ÒÓÇÆÎÑÉËÕß ÏÇØÂ-
ÐËÊÏ ÙËÔ ëÕÓÂÐÔ-ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ ÒÓË ÒÑÅÎÑÜÇÐËË
ÓÑÆÑÒÔËÐÑÏ ÔÄÇÕÂ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÒÇÓÄËÚÐÑÅÑ ÂÍÕÂ ×ÑÕÑÒÓÇÄÓÂ-
ÜÇÐËâ.92 ±ÑÊÆÐÇÇ àÕÑÕ ÏÇØÂÐËÊÏ ÃÞÎ ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÇÐ Ô ÒÑ-
ÏÑÜßá ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÔÒÇÍÕÓÑ×ÑÕÑÏÇÕÓËÚÇÔÍËØ ÏÇÕÑÆÑÄ,135 Â
ÕÂÍÉÇ ÔÕÓÖÍÕÖÓÐÞØ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÌ ÔËÐÕÇÕËÚÇÔÍËØ ÂÐÂÎÑÅÑÄ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÑÔÕÂÕÑÍ ÓÇÕËÐÂÎâ Ô ×ËÍÔËÓÑÄÂÐÐÑÌ
ÔÕÓÖÍÕÖÓÑÌ Ä ÑÃÎÂÔÕË ÂÕÑÏÂ C(11) ÒÑÎËÇÐÑÄÑÌ ÙÇÒË.117, 136

ªÏÇÐÐÑ Ä ÑÒÞÕÂØ ÒÑ ËÊÖÚÇÐËá ÒÓâÏÞØ Ë ÑÃÓÂÕÐÞØ ÓÇÂÍ-
ÙËÌ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ ÃÞÎÑ ÑÕÍÓÞÕÑ âÄÎÇÐËÇ ËÊÑØÓÑÏËË
ÔÂÏÑÅÑ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ë ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ÇÅÑ ×ÑÕÑÎËÊÂ. ¢ÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ,
ÚÕÑ Ä ØÑÆÇ ÑÃÇÔÙÄÇÚËÄÂÐËâ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÆÄÇ ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑ
ÐÇÓÂÊÎËÚËÏÞÇ ×ÑÓÏÞ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ I, ÑÆÐÂ ËÊ ÍÑÕÑÓÞØ
ÔÒÑÔÑÃÐÂ Í ×ÑÕÑÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË, Â ÆÓÖÅÂâ ì ÐÇÕ.137 ²ÇÊÖÎßÕÂÕÞ
ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÌ ×ÑÕÑØÓÑÏÐÞØ ÓÇÂÍÙËÌ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÓË ÐËÊÍËØ
ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÂØ ÔÄËÆÇÕÇÎßÔÕÄÖáÕ Ñ ÕÑÏ,134, 138, 139 ÚÕÑ ÒÓË ×ÑÕÑ-
ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ ÐÂÚËÐÂâ ÔÑ ÔÕÂÆËË ÑÃÓÂ-
ÊÑÄÂÐËâ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ I ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÆÄÇ ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑ
ËÆÇÐÕËÚÐÞÇ ËÊÑØÓÑÏÐÞÇ ×ÑÓÏÞ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÑÆÐÂ ËÊ ÍÑÕÑÓÞØ
âÄÎâÇÕÔâ ÔÕÂÃËÎßÐÑÌ ÒÓË ÍÑÏÐÂÕÐÑÌ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÇ, Â ÄÕÑ-
ÓÂâ ì ÐÇÕ.

ªÐÕÇÓÇÔ Í ËÊÖÚÇÐËá ×ÑÕÑÑÃÓÂÕËÏÞØ ÓÇÂÍÙËÌ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ
Ä ÒÑÔÎÇÆÐÇÇ ÄÓÇÏâ ÄÑÊÓÑÔ Ä ÔÄâÊË Ô ÕÇÏ, ÚÕÑ àÕË ÓÇÂÍÙËË ÏÑÅÖÕ
ÓÂÔÔÏÂÕÓËÄÂÕßÔâ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ÒÓÑÑÃÓÂÊÂ ÑÒÕËÚÇÔÍËØ ÖÔÕÓÑÌÔÕÄ
ÆÎâ ÊÂÒËÔË, ÒÇÓÇÆÂÚË Ë ØÓÂÐÇÐËâ ËÐ×ÑÓÏÂÙËË. ¥ÓÖÅËÏË
ÔÎÑÄÂÏË, ÓÇÕËÐÂÎßÔÑÆÇÓÉÂÜËÌ ÃÇÎÑÍ ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕ ÔÑÃÑÌ
ÔÄÇÓØÃÞÔÕÓÞÌ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞÌ ×ÑÕÑÒÇÓÇÍÎáÚÂÕÇÎß, ÑÃÎÂ-

ÆÂáÜËÌ ÄÞÔÑÍËÏ ÍÄÂÐÕÑÄÞÏ ÄÞØÑÆÑÏ Ë ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑ ÓÂÊ-
ÎËÚËÏÞÏË ÕÇÏÐÑÄÑÌ Ë ×ÑÕÑËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐÐÑÌ ×ÑÓÏÂÏË.
¯ÂÒÓËÏÇÓ, ÇÔÕÇÔÕÄÇÐÐÂâ ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕß ÒÓÑÆÖÍÕÂ ÒÑÊÆÐÇÌ ÔÕÂ-
ÆËË ×ÑÕÑÎËÊÂ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ ÃÇÔÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ ÉËÄÑÕ-
ÐÞØ (ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ) Í ÑÃÓÂÕÐÑÏÖ ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËá Ä ÓÑÆÑÒÔËÐ
ÎÇÉËÕ Ä ÑÔÐÑÄÇ ÍÂÍ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÅÑ ÏÇØÂÐËÊÏÂ ÓÇÅÇÐÇÓÂ-
ÙËË ÒËÅÏÇÐÕÂ, ÕÂÍ Ë ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËâ ×ÑÕÑÑÃÓÂÕËÏÑÔÕË Ä
ÃËÑÕÇØÐÑÎÑÅËË.140, 141 ´ÂÍ, Ä ÓÂÃÑÕÇ 140 ÃÞÎ ÒÑÍÂÊÂÐ ÏÐÑÅÑ-
ÍÓÂÕÐÞÌ ×ÑÕÑÒÇÓÇØÑÆ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÑÔßÏËÐÑÅÂ Ä ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ
Ë ÑÃÓÂÕÐÑ ÒÓË ÍÑÏÐÂÕÐÑÌ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÇ ÆÂÉÇ Ä àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂØ
in vitro. ±ÓÇÆÒÓËÐËÏÂÎËÔß ÒÑÒÞÕÍË (ÒÓÂÄÆÂ, ÐÇ ÔÎËÛÍÑÏ
ÖÔÒÇÛÐÞÇ) ÑÔÖÜÇÔÕÄËÕß àÕÑÕ ÒÓÑÙÇÔÔ, ÒÑÏÇÜÂâ ÓÑÆÑÒÔËÐ
ÑÔßÏËÐÑÅÂ Ä ÒÑÎËÏÇÓÐÖá ÏÂÕÓËÙÖ.141 ³ÓÂÄÐËÕÇÎßÐÑ ÐÇÆÂÄÐÑ
ÖÆÂÎÑÔß ÄÑÔÒÓÑËÊÄÇÔÕË ÑÃÓÂÕËÏÖá ÓÇÂÍÙËá ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂ-
ÙËË ÓÑÆÑÒÔËÐÑÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ä ËÔÍÖÔÔÕÄÇÐÐÑÌ ÔËÔÕÇÏÇ ì
ÏÇÉÆÖ ÆÄÖÏâ ÔÎÑâÏË ÑÚËÜÇÐÐÑÌ ÐÂÕÖÓÂÎßÐÑÌ ÅÎËÐÞ (ÏÑÐÕ-
ÏÑÓËÎÎÑÐËÕÂ).142 ±ÓÑÆÑÎÉÇÐËÇ ÓÂÃÑÕ Ä àÕÑÏ ÐÂÒÓÂÄÎÇÐËË
ÏÑÉÇÕ ÃÞÕß ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÐÞÏ ÆÎâ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËâ Ä ÔÑÄÓÇÏÇÐ-
ÐÞØ ÐÂÐÑÕÇØÐÑÎÑÅËâØ.

¯ÂËÃÑÎÇÇ ÒÓËÄÎÇÍÂÕÇÎßÐÞÏË Ô ÕÑÚÍË ÊÓÇÐËâ ÄÑÊÏÑÉ-
ÐÑÔÕË ÆÑÔÕËÉÇÐËâ ÏÂÍÔËÏÂÎßÐÑÅÑ ÃÞÔÕÓÑÆÇÌÔÕÄËâ Ä ÕÂÍÑÅÑ
ÓÑÆÂ ÖÔÕÓÑÌÔÕÄÂØ âÄÎâáÕÔâ ÓÂÐÐËÇ ÔÕÂÆËË ×ÑÕÑËÐÆÖÙËÓÑ-
ÄÂÐÐÞØ ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËÌ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÐÂÒÓËÏÇÓ ÔÕÂÆËË ÑÃÓÂÊÑÄÂ-
ÐËâ ×ÑÕÑ- Ë ÃÂÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ. £ ÓÂÃÑÕÇ 143 ÑÒËÔÂÐÂ ÒÑÒÞÕÍÂ
ÑÔÖÜÇÔÕÄÎÇÐËâ ÑÃÓÂÕËÏÑÅÑ ÔÄÇÓØÃÞÔÕÓÑÅÑ ×ÑÕÑÒÇÓÇÍÎáÚÇ-
ÐËâ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÑÄ ÃÞÚßÇÅÑ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, Ä ÚÂÔÕÐÑÔÕË ÃÂÕÑÓÑ-
ÆÑÒÔËÐÂ, ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ×ÇÏÕÑÔÇÍÖÐÆÐÞØ (300 ×Ô) ÎÂÊÇÓÐÞØ
ËÏÒÖÎßÔÑÄ. °ÆÐÂÍÑ Ä ÖÍÂÊÂÐÐÑÌ ÔÕÂÕßÇ ÐÇ ÔÑÆÇÓÉËÕÔâ ÖÃÇÆË-
ÕÇÎßÐÞØ ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÇÐËÌ ÕÑÅÑ, ÚÕÑ ×ÑÕÑÒÇÓÇÍÎáÚÇÐËÇ ÆÇÌ-
ÔÕÄËÕÇÎßÐÑ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ Ä ÔÖÃÒËÍÑÔÇÍÖÐÆÐÑÌ ÛÍÂÎÇ ÄÓÇÏÇÐË.

¯ÂÏË ÐÂÚÂÕÞ ÓÂÃÑÕÞ ÒÑ ÔÓÂÄÐËÕÇÎßÐÑÏÖ ÂÐÂÎËÊÖ ÒÓâÏÑÌ
Ë ÑÃÓÂÕÐÑÌ ×ÑÕÑÓÇÂÍÙËÌ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ×ÇÏÕÑÔÇÍÖÐÆÐÑÏ ÆËÂ-
ÒÂÊÑÐÇ ÄÓÇÏÇÐË.111, 121 ®ÇÕÑÆÑÏ ÎÂÊÇÓÐÑÌ ÂÃÔÑÓÃÙËÑÐÐÑÌ
ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË ÄÞÔÑÍÑÅÑ ÓÂÊÓÇÛÇÐËâ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐÂ ÆËÐÂÏËÍÂ
ÍÑÅÇÓÇÐÕÐÑÅÑ ÒÓÑÙÇÔÔÂ ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂ-
ÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ä ÃÞÚßÇÏ ÓÑÆÑÒÔËÐÇ. ³ ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ
ÆÄÖØËÏÒÖÎßÔÐÑÌ ÔËÔÕÇÏÞ ÊÂÓÇÅËÔÕÓËÓÑÄÂÐÑ ËÊÏÇÐÇÐËÇ
ÔÒÇÍÕÓÑÄ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÒËÍÑÔÇÍÖÐÆÐÑÌ ÄÓÇÏÇÐÐÑ'Ì
ÛÍÂÎÇ ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ÄÑÊÃÖÉÆÂáÜÇÅÑ ×ÇÏÕÑÔÇÍÖÐÆÐÑÅÑ ÔÄÇ-
ÕÑÄÑÅÑ ËÏÒÖÎßÔÂ (ÓËÔ. 8).111

ªÔÔÎÇÆÑÄÂÐÞ ÑÔÙËÎÎâÙËË ÓÂÊÓÇÛÇÐÐÞØ ÄÑ ÄÓÇÏÇÐË ÔËÅ-
ÐÂÎÑÄ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÒÇÓÄÑÅÑ ÒÓÑÆÖÍÕÂ ×ÑÕÑÓÇÂÍÙËË ì ×ÑÕÑ-
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÔÑÆÇÓÉÂÜÇÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓ Ä ÕÓÂÐÔ-×ÑÓÏÇ, Ë
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÑÔÐÑÄÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË, ÔÑÆÇÓÉÂÜÇÅÑ ÍÑÎÇÃÂ-
ÕÇÎßÐÑ-ÄÑÊÃÖÉÆÇÐÐÞÌ ÑÔÕÂÕÑÍ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ (ÓËÔ. 9).
³ÓÂÄÐÇÐËÇ ÐÇÐÑÓÏËÓÑÄÂÐÐÞØ ÍËÐÇÕËÚÇÔÍËØ ÍÓËÄÞØ ×ÑÕÑ-
ËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÓÑÄÑÆËÎË ÐÂ ÆÎË-
ÐÂØ ÄÑÎÐ ÊÑÐÆËÓÑÄÂÐËâ 480 (ÒÑÅÎÑÜÇÐËÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ) Ë 610 ÐÏ
(ÒÑÅÎÑÜÇÐËÇ ×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ). ¿ÕË ÑÔÙËÎÎâÙËË ÃÞÎË ËÐÕÇÓ-
ÒÓÇÕËÓÑÄÂÐÞ ÍÂÍ ÆËÐÂÏËÍÂ ÍÑÅÇÓÇÐÕÐÞØ ÍÑÎÇÃÂÕÇÎßÐÞØ
ÄÑÎÐÑÄÞØ ÒÂÍÇÕÑÄ Ä ÒÓÑÆÖÍÕÂØ ÓÇÂÍÙËË. ªÐÞÏË ÔÎÑÄÂÏË,
ÃÞÎË ÒÑÎÖÚÇÐÞ ÆÑÒÑÎÐËÕÇÎßÐÞÇ ÔÄÇÆÇÐËâ, ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÂáÜËÇ
Ë ÖÕÑÚÐâáÜËÇ ÍÑÅÇÓÇÐÕÐÖá ÒÓËÓÑÆÖ ÓÇÂÍÙËË ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓË-
ÊÂÙËË ÓÇÕËÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ä ÏÑÎÇÍÖÎÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ.

³ ÒÑÏÑÜßá ÔÒÇÙËÂÎßÐÑ ÓÂÊÓÂÃÑÕÂÐÐÑÌ ÕÓÇØËÏÒÖÎßÔÐÑÌ
×ÇÏÕÑÔÇÍÖÐÆÐÑÌ ÎÂÊÇÓÐÑÌ ÔËÔÕÇÏÞ ÐÂÏË ÄÒÇÓÄÞÇ ÊÂÓÇÅËÔÕ-
ÓËÓÑÄÂÐÂ ÔÄÇÓØÃÞÔÕÓÂâ ×ÑÕÑØÓÑÏÐÂâ ÑÃÓÂÕËÏÂâ ÓÇÂÍÙËâ
ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ×ÇÏÕÑÔÇÍÖÐÆÐÑÏ ÆËÂÒÂ-
ÊÑÐÇ ÄÓÇÏÇÐË: ÒÇÓÇØÑÆ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ËÊ ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ ÔÑÔÕÑâÐËâ
(11-ÙËÔ-ËÊÑÏÇÓ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ) Ä ÒÇÓÄËÚÐÞÌ ×ÑÕÑËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐ-
ÐÞÌ ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÞÌ ÒÓÑÆÖÍÕ ì ×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ Ä ÑÔÐÑÄÐÑÏ
àÎÇÍÕÓÑÐÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË (ÕÓÂÐÔ-ËÊÑÏÇÓ) ì Ë ÊÂÕÇÏ ÑÃÓÂÕÐÞÌ
×ÑÕÑËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐÐÞÌ ÒÓÑÙÇÔÔ ì ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËÇ ×ÑÕÑÓÑÆÑÒ-
ÔËÐÂ Ä ÓÑÆÑÒÔËÐ.121 ±ÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÏÑÉÐÑ ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâÕß
ÍÑÅÇÓÇÐÕÐÑÇ ÖÒÓÂÄÎÇÐËÇ ÑÃÓÂÕÐÞÏ ÒÓÑÙÇÔÔÑÏ ÒÑÔÓÇÆÔÕÄÑÏ
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ÑÃÎÖÚÇÐËâ ×ÑÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÍÑÅÇÓÇÐÕÐÑÏ ÍÑÎÇÃÂÕÇÎßÐÑ-ÄÑÊ-
ÃÖÉÆÇÐÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË Ä ÓÂÊÎËÚÐÞÇ ÏÑÏÇÐÕÞ ÄÓÇÏÇÐË Ä ÒÓÇ-
ÆÇÎÂØ ÄÓÇÏÇÐË ÉËÊÐË àÕÑÅÑ ËÐÕÇÓÏÇÆËÂÕÂ.

´ÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ, ÐÂÏ ÄÒÇÓÄÞÇ ÖÆÂÎÑÔß ÒÓÑÆÇÏÑÐÔÕÓËÓÑ-
ÄÂÕß ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕß ÑÔÖÜÇÔÕÄÎÇÐËâ ÔÄÇÓØÃÞÔÕÓÑÌ ×ÑÕÑØÓÑÏ-
ÐÑÌ ÓÇÂÍÙËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÓË ÍÑÏÐÂÕÐÑÌ ÕÇÏÒÇÓÂÕÖÓÇ.121 ¿ÕÑÕ
ÓÇÊÖÎßÕÂÕ ÆÑÍÂÊÞÄÂÇÕ, ÚÕÑ ÊÓËÕÇÎßÐÞÌ ÒËÅÏÇÐÕ ÓÑÆÑÒÔËÐ
ÏÑÉÐÑ ÓÂÔÔÏÂÕÓËÄÂÕß ÍÂÍ ÒÓÑÑÃÓÂÊ ÔÄÇÓØÃÞÔÕÓÑÅÑ ÏÑÎÇÍÖ-
ÎâÓÐÑÅÑ ×ÑÕÑÒÇÓÇÍÎáÚÂÕÇÎâ.

¯ÑÄÞÏ Ë ÚÓÇÊÄÞÚÂÌÐÑ ÒÇÓÔÒÇÍÕËÄÐÞÏ ÐÂÒÓÂÄÎÇÐËÇÏ
ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÌ Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÐËÇÏ ÏÇÕÑÆÂ ×ÇÏÕÑÔÇÍÖÐÆÐÑÌ
ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË ÏÑÉÇÕ ÔÕÂÕß ËÊÖÚÇÐËÇ ÑÔÑÃÇÐÐÑÔÕÇÌ ×ÑÕÑ-
ÓÇÂÍÙËÌ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÅÇÐÇÕËÚÇÔÍË ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ Ä ÑÃ-
ÎÂÔÕË ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ. ²ÂÃÑÕÞ ÕÂÍÑÅÑ ÓÑÆÂ ÃÖÆÖÕ
ÐÂÒÓÂÄÎÇÐÞ ÐÂ ÒÑÒÞÕÍÖ ÒÑÐËÏÂÐËâ ÑÔÑÃÇÐÐÑÔÕÇÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ
ÑÒÔËÐÂ ÍÂÍ ËÆÇÂÎßÐÑÅÑ ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÑÍÓÖÉÇÐËâ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ
ÙÇÐÕÓÂ, ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂáÜÇÅÑ ÄÞÔÑÍËÇ ÔÍÑÓÑÔÕß Ë à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕß
ÓÇÂÍÙËË ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÓÇÕËÐÂÎÇÄÑÅÑ ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ.

3. ¶ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍÂâ ÂÍÕËÄÂÙËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ

¶ÑÕÑØËÏËÚÇÔÍÂâ ÓÇÂÍÙËâ ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ØÓÑÏÑ×ÑÓÂ Ä ÓÑÆÑÒ-
ÔËÐÇ ËÐËÙËËÓÖÇÕ ÒÇÓÇØÑÆ ÏÑÎÇÍÖÎÞ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ Ä
×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÑÇ ÔÑÔÕÑâÐËÇ. ³ÕÂÆËË àÕÑÅÑ ÒÇÓÇØÑÆÂ
ÒÓÇÆÔÕÂÄÎÇÐÞ ÐÂ ÓËÔ. 5. ¬ÂÍ ÖÉÇ ÑÕÏÇÚÂÎÑÔß ÄÞÛÇ, ×ÑÕÑ-
ÓÑÆÑÒÔËÐ Ä ÕÇÚÇÐËÇ 1 ÒÔ ÒÓÇÄÓÂÜÂÇÕÔâ Ä ÔÎÇÆÖáÜËÌ ÒÓÑ-
ÏÇÉÖÕÑÚÐÞÌ ÒÓÑÆÖÍÕ ×ÑÕÑÎËÊÂ ì ÃÂÕÑÓÑÆÑÒÔËÐ. ©ÂÒÂÔÇÐ-
ÐÂâ ÐÂ ÔÕÂÆËË ÃÂÕÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ àÐÇÓÅËâ ÒÑÅÎÑÜÇÐÐÑÅÑ ÍÄÂÐÕÂ
ÔÄÇÕÂ (*35 ÍÍÂÎ .ÏÑÎß71, ÚÕÑ ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ ÑÍÑÎÑ 60% àÐÇÓÅËË
ÒÑÅÎÑÜÇÐÐÑÅÑ ÍÄÂÐÕÂ 112) ËÔÒÑÎßÊÖÇÕÔâ ÆÎâ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐ-
ÐÞØ ÒÇÓÇÔÕÓÑÇÍ ÔÐÂÚÂÎÂ ÃÎËÉÂÌÛÇÅÑ ÃÇÎÍÑÄÑÅÑ ÑÍÓÖÉÇÐËâ
ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ, Â ÊÂÕÇÏ, ÐÂ ÒÑÔÎÇÆÖáÜËØ ÔÕÂÆËâØ
×ÑÕÑÎËÊÂ,ìÄÔÇÌ ÃÇÎÍÑÄÑÌ ÚÂÔÕËÏÑÎÇÍÖÎÞ: ÄÐÖÕÓËÏÇÏÃÓÂÐ-
ÐÑÅÑ (ÔÇÏË a-ÔÒËÓÂÎßÐÞØ äÕâÉÇÌã) Ë ÙËÕÑÒÎÂÊÏÂÕËÚÇÔÍÑÅÑ
ÆÑÏÇÐÑÄ. ¥Ñ ÔÕÂÆËÌ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÎáÏËÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ë ÏÇÕÂ-
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ I ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞÇ ËÊÏÇÐÇÐËâ ÑÅÓÂÐËÚËÄÂáÕÔâ Ä
ÑÔÐÑÄÐÑÏ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÏ ÆÑÏÇÐÑÏ.

¯ÂËÃÑÎÇÇ ÄÂÉÐÞÇ ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞÇ ÔÑÃÞÕËâ ÒÓÑËÔ-
ØÑÆâÕ ÒÓË ÒÇÓÇØÑÆÇ ÑÕ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ I Í ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÖ II:
Â) ÒÇÓÇÐÑÔ ÒÓÑÕÑÐÂ ÑÕ PSB Í ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÖ Glu113; Ã) ÔÏÇÜÇ-
ÐËÇ III, V Ë ÑÔÑÃÇÐÐÑ VI a-ÔÒËÓÂÎßÐÞØ äÕâÉÇÌã ÄÑ ÄÐÖÕÓË-
ÏÇÏÃÓÂÐÐÑÏ ÆÑÏÇÐÇ; Ä) ÒÑÅÎÑÜÇÐËÇ ÒÓÑÕÑÐÂ ËÑÐÐÞÏ
äÊÂÏÍÑ'Ïã, ÓÂÔÒÑÎÑÉÇÐÐÞÏ ÏÇÉÆÖ III Ë VI a-ÔÒËÓÂÎßÐÞÏË
äÕâÉÂÏËã. ±ÓË ÒÇÓÇØÑÆÇ ÑÕ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ I Í ÏÇÕÂ-
ÓÑÆÑÒÔËÐÖ II (ÏËÎÎËÔÇÍÖÐÆÐÂâ ÛÍÂÎÂ ÄÓÇÏÇÐ) ÒÑÔÎÇÆÑÄÂ-
ÕÇÎßÐÑ ÑÃÓÂÊÖáÕÔâ ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑ ËÆÇÐÕËÚÐÞÇ ×ÑÓÏÞ ÒÑÔÎÇÆ-
ÐÇÅÑ ìMeta IIa, Meta IIb Ë Meta IIbH+ (ÔÏ.144).

¹ÕÑ ÍÂÔÂÇÕÔâ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÒÓÑÕÑÐÂ ËÑÐÐÞÏ äÊÂÏÍÑÏã, ÕÑ
ÄÒÇÓÄÞÇ àÕÑÕ ×ÇÐÑÏÇÐ ÃÞÎ ÑÃÐÂÓÖÉÇÐ ÐÂÏË ÇÜÇ Ä ÔÇÓÇÆËÐÇ
80-Ø ÅÑÆÑÄ ÒÓÑÛÎÑÅÑ ÄÇÍÂ.145 ¢ÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÑÃÓÂÊÑÄÂ-
ÐËÇ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ II ÔÑÒÓÑÄÑÉÆÂÇÕÔâ ÒÑÅÎÑÜÇÐËÇÏ Ë ÔÄâ-
ÊÞÄÂÐËÇÏ ÒÓÑÕÑÐÂ, Â ÐÇ ÇÅÑ ÒÇÓÇÐÑÔÑÏ ÚÇÓÇÊ ÏÇÏÃÓÂÐÖ, ÍÂÍ
àÕÑ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ Ä ÔÎÖÚÂÇ ÃÂÍÕÇÓËÑÓÑÆÑÒÔËÐÂ. £ÒÑÔÎÇÆÔÕÄËË
ÔÕÂÎÑ âÔÐÑ, ÚÕÑ ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞÌ ÒÇÓÇÐÑÔ ÒÓÑÕÑÐÂ ÎÇÉËÕ
Ä ÑÔÐÑÄÇ ÆÄÖØÔÕÂÆËÌÐÑÅÑ ÒÓÑÙÇÔÔÂ ÒÇÓÇÍÎáÚÇÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ
ËÊ ÇÅÑ ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ (ÐÇÂÍÕËÄÐÑÅÑ) Ä ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÑÇ
ÔÑÔÕÑâÐËÇ.146

£ ÓÂÃÑÕÂØ 147, 148 ÆÎâ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ ×ÑÕÑÎËÊÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ
ËÔÒÑÎßÊÑÄÂÎË ÏÇÕÑÆ ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË ¿±² Ô ÒÇÓÇÐÑÔÑÏ ÐÂÔÞ-
ÜÇÐËâ Ë ÔÒËÐÑÄÞÇ ÏÇÕÍË, ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐÐÞÇ Ô ÆÑÔÕÖÒ-
ÐÞÏË (ÅËÆÓÑ×ËÎßÐÞÏË) SH-ÅÓÖÒÒÂÏË ÙËÔÕÇËÐÑÄÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ
(Cys140 Ë Cys316). ¯ÂÏ ÄÒÇÓÄÞÇ ÖÆÂÎÑÔß ÊÂÓÇÅËÔÕÓËÓÑÄÂÕß
ÖÄÇÎËÚÇÐËÇ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÑÌ ÒÑÆÄËÉÐÑÔÕË ÙËÕÑÒÎÂÊÏÂÕË-
ÚÇÔÍËØ ÒÇÕÇÎß ÒÓË ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ II
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²ËÔ. 8. ³ÒÇÍÕÓÞ ×ÑÕÑËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÃÞÚßÇÅÑ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÒÑÎÖÚÇÐÐÞÇ ÒÓË ÄÑÊÃÖÉÆÇÐËË ËÏÒÖÎßÔÂÏË ËÊÎÖÚÇÐËâ
Ô l=500 ÐÏ Ä ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÑÏ ÆËÂÒÂÊÑÐÇ 410 ë 720 ÐÏ ÒÓË ÄÓÇÏÇÐÂØ
ÊÂÆÇÓÉÍË, ÒÔ:70.11 (1), 0.06 (2), 0.08 (3), 0.10 (4), 0.15 (5), 0.20 (6) Ë
3.0 (7).111

DD ì ÓÂÊÐÑÔÕß ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ ÑÃÓÂÊÙÂ ÒÑÔÎÇ ÄÑÊÃÖÉÆÇÐËâ Ë ÐÇÄÑÊ-
ÃÖÉÆÇÐÐÑÅÑ ÑÃÓÂÊÙÂ.
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²ËÔ. 9. ¬ËÐÇÕËÚÇÔÍËÇ ÍÓËÄÞÇ ×ÑÕÑËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÒÑÅÎÑÜÇ-
ÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÒÑÎÖÚÇÐÐÞÇ ÒÓË ÄÑÊÃÖÉÆÇÐËË ËÏÒÖÎßÔÂÏË
500 (1A) Ë 560 ÐÏ (2A) ÒÓË ÄÓÇÏÇÐÂØ ÊÂÆÇÓÉÍË 0.06 ë 1.5 ÒÔ ÐÂ
ÆÎËÐÂØ ÄÑÎÐ ÊÑÐÆËÓÑÄÂÐËâ 480 (a) Ë 610 ÐÏ (b), Â ÕÂÍÉÇ ÏÑÆÇÎßÐÞÇ
ÍÓËÄÞÇ (3) Ë ÑÔÙËÎÎâÙËÑÐÐÞÇ ÔÑÔÕÂÄÎâáÜËÇ ÍËÐÇÕËÚÇÔÍËØ ÍÓË-
ÄÞØ (1B, 2B).111

ºÕÓËØÑÄÞÏË ÎËÐËâÏË ÒÑÍÂÊÂÐÞ ÏÑÆÇÎßÐÞÇ ÍÓËÄÞÇ.
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Ë ÖÏÇÐßÛÇÐËÇ ËØ ÒÑÆÄËÉÐÑÔÕË ÒÓË ÑÃÓÂÕÐÑÏ ×ÑÕÑÒÇÓÇØÑÆÇ
ËÊ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ II Ä ÔÏÇÔß ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ, ÄÍÎáÚÂáÜÖá ×ÑÕÑ-
ÓÇÅÇÐÇÓËÓÑÄÂÐÐÞÌ ÓÑÆÑÒÔËÐ Ë ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ III. ´ÑÕ ×ÂÍÕ,
ÚÕÑ ËÏÇÐÐÑ àÕË ÆÄÂ ÑÔÕÂÕÍÂ ÙËÔÕÇËÐÂ ì Cys140 Ë Cys316 ì
ÆÑÔÕÖÒÐÞ Ä ÕÇÏÐÑÄÑÏ ÓÑÆÑÒÔËÐÇ ÆÎâ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ ÔÑ ÔÒËÐÑ-
ÄÞÏË ÏÇÕÍÂÏË, ÒÑÊÉÇ ÃÞÎ ÒÑÆÕÄÇÓÉÆÇÐ ÆÓÖÅËÏË ÂÄÕÑ-
ÓÂÏË.149

´ÇÏÐÑÄÂâ ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ì ÄÑÊÄÓÂÜÇÐËÇ 11-ÙËÔ-
ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ ÑÒÔËÐÂ ì ÒÓËÄÑÆËÕ, ÍÂÍ
ÐÂÏË ÐÇÆÂÄÐÑ ÃÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ, Í ÄÑÔÔÕÂÐÑÄÎÇÐËá ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ
ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÑÅÑ ÔÑÔÕÑâÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ. £ ÕÑ ÉÇ ÄÓÇÏâ ÒÓË
ÆÇÌÔÕÄËË ÔÄÇÕÂ ÄÐÑÄß ÓÇÅËÔÕÓËÓÖÇÕÔâ ×ÑÕÑËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐÐÞÌ
ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞÌ ÑÕÄÇÕ ÓÇÅÇÐÇÓËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ.150

¬ÑÄÂÎÇÐÕÐÑÇ ÔÄâÊÞÄÂÐËÇ ÔÒËÐÑÄÞØ ÏÇÕÑÍ Ô SH-ÅÓÖÒÒÂÏË
ÒÓÑÄÑÆËÎË ÍÂÍ ÆÎâ ÐÂÕËÄÐÞØ ÙËÔÕÇËÐÑÄÞØ ÑÔÕÂÕÍÑÄ (Cys140/
Cys167/Cys185/Cys222/Cys264/Cys316), ÒÓËÔÖÕÔÕÄÖáÜËØ Ä
ÒÑÎËÒÇÒÕËÆÐÑÌ ÙÇÒË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÕÂÍ Ë ÆÎâ ÙËÔÕÇËÐÑÄÞØ
ÑÔÕÂÕÍÑÄ, ËÔÍÖÔÔÕÄÇÐÐÑ ÄÄÇÆÇÐÐÞØ Ä àÕÖ ÙÇÒß Ô ÒÑÏÑÜßá
ÔÑÄÓÇÏÇÐÐÞØÏÇÕÑÆÑÄ ÐÂÒÓÂÄÎÇÐÐÑÅÑ ÏÖÕÂÅÇÐÇÊÂ. ´ÂÍÑÌ ÒÑÆ-
ØÑÆ ÒÑÊÄÑÎËÎ ÑÒÓÇÆÇÎËÕß ÍÎáÚÇÄÞÇ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞÇ ËÊÏÇ-
ÐÇÐËâ, ÍÑÕÑÓÞÇ ÔÑÄÇÓÛÂáÕÔâ Ä ÏÑÎÇÍÖÎÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ØÑÆÇ ÇÇ
×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÌ ÂÍÕËÄÂÙËË (ÔÏ. ÔÕÂÕßË 26, 151 ë 153, Â ÕÂÍÉÇ
ÑÃÊÑÓÞ 154, 155).

°ÆÐËÏË ËÊ ÒÓËÐÙËÒËÂÎßÐÑ ÄÂÉÐÞØ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞØ
ÒÇÓÇÔÕÓÑÇÍ âÄÎâáÕÔâ ÔÏÇÜÇÐËâ III, V Ë VI, Â ÕÂÍÉÇ ÆÓÖÅËØ
a-ÔÒËÓÂÎßÐÞØ ÕÓÂÐÔÏÇÏÃÓÂÐÐÞØ äÕâÉÇÌã ÒÓË ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËË
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ II. ¿ÕË ÔÏÇÜÇÐËâ ÒÓâÏÑ ÔÑÒÓâ-
ÉÇÐÞ Ô ×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËÇÏ Ä ÙËÕÑÒÎÂÊÏÂÕËÚÇÔÍÑÏ ÆÑÏÇÐÇ ÏÇÔÕ
ÔÄâÊÞÄÂÐËâ Ô C-ÍÑÐÙÇÄÞÏ ÒÑÎËÒÇÒÕËÆÐÞÏ ×ÓÂÅÏÇÐÕÑÏ
a-ÔÖÃÝÇÆËÐËÙÞ ÕÓÇØÔÖÃÝÇÆËÐËÚÐÑÅÑ G-ÃÇÎÍÂ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ.

¡ÄÕÑÓÞ ÑÒÖÃÎËÍÑÄÂÐÐÑÌ ÐÇÆÂÄÐÑ ÓÂÃÑÕÞ 151, ËÔÒÑÎßÊÖâ
ÔÑÄÓÇÏÇÐÐÞÇ ÏÇÕÑÆÞ ÏÖÕÂÅÇÐÇÊÂ Ë ÑÔÖÜÇÔÕÄËÄ 28 ÕÑÚÇÚÐÞØ
ÙËÔÕÇËÐÑÄÞØ ÊÂÏÇÐ, ÒÑÍÂÊÂÎË, ÚÕÑ ÒÓË ÒÇÓÇØÑÆÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä
×ÑÕÑÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÑÇ ÔÑÔÕÑâÐËÇ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ II ÔÕÂÐÑÄâÕÔâ
ÆÑÔÕÖÒÐÞÏË ÆÎâ ÏÑÎÇÍÖÎ ÄÑÆÞ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÇ ÑÔÕÂÕÍË III
a-ÔÒËÓÂÎßÐÑÅÑ ÕÓÂÐÔÏÇÏÃÓÂÐÐÑÅÑ äÕâÉÂã, ÓÂÔÒÑÎÑÉÇÐÐÞÇ
ÄÃÎËÊË ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ. ªÐÞÏË ÔÎÑÄÂÏË, ÃÞÎÑ ÑÕÚÇÕ-
ÎËÄÑ ÒÓÑÆÇÏÑÐÔÕÓËÓÑÄÂÐÑ ÖÄÇÎËÚÇÐËÇ ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÂ ÄÑÍÓÖÅ
ÎËÅÂÐÆÂ-ÂÅÑÐËÔÕÂ (ÑÔÕÂÕÍÂ ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ) ÒÓË ÒÇÓÇØÑÆÇ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÑÇ ÔÑÔÕÑâÐËÇ. µÄÇÎËÚÇ-
ÐËÇ ÑÃÝÇÏÂ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ ÃÞÎÑ ÑÃÐÂÓÖÉÇÐÑ Ë ÒÓË
ÓÇÐÕÅÇÐÑÔÕÓÖÍÕÖÓÐÞØ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâØ (ÔÏ. ÐËÉÇ).

±Ñ ÍÓÂÌÐÇÌ ÏÇÓÇ ÆÄÂ ÑÃÔÕÑâÕÇÎßÔÕÄÂ ÑÃÝâÔÐâáÕ ÖÔÒÇØË
ÒÑÔÎÇÆÐËØ ÎÇÕ Ä ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËË ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ
ÔÑÔÕÑâÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ. °ÐË ÒÓËÐÙËÒËÂÎßÐÑ ÄÂÉÐÞ ÆÎâ ÒÑÐË-
ÏÂÐËâ ÏÇØÂÐËÊÏÑÄ ÂÍÕËÄÂÙËË ÍÂÍ ÔÂÏÑÅÑ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÕÂÍ Ë
ÓÑÆÑÒÔËÐÒÑÆÑÃÐÑÅÑ ÔÇÏÇÌÔÕÄÂ G-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâÊÞÄÂáÜËØ ÓÇÙÇÒ-
ÕÑÓÑÄ ÍÎÂÔÔÂ ¡. ±ÇÓÄÑÇ ÑÃÔÕÑâÕÇÎßÔÕÄÑ ì àÕÑ ÓÇÂÎßÐÂâ
ÄÑÊÏÑÉÐÑÔÕß ÔÓÂÄÐÇÐËâ ÒÑÎÖÚÂÇÏÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä
ÕÇÏÐÑÄÑÏ Ë ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÑÏ ÔÄÇÕÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËâØ Ô ÑÅÓÑÏÐÞÏ
ÏÂÔÔËÄÑÏ ÖÉÇ ÔÖÜÇÔÕÄÖáÜËØ ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËÚÇÔÍËØ, ÃËÑØËÏË-
ÚÇÔÍËØ Ë ÅÇÐÇÕËÚÇÔÍËØ ÆÂÐÐÞØ (ÔÏ., ÐÂÒÓËÏÇÓ,156, 157). £ÕÑÓÑÇ
ÑÃÔÕÑâÕÇÎßÔÕÄÑ ÔÑÔÕÑËÕ Ä ÕÑÏ, ÚÕÑ ÆÎâ ÍÓËÔÕÂÎÎËÊÂÙËË Ë
ÑÒÓÇÆÇÎÇÐËâ ÕÓÇØÏÇÓÐÑÌ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÓÑÆÑÒÔËÐ ÏÑÉÇÕ ÃÞÕß
ÒÑÎÖÚÇÐ Ä ÆÑÔÕÂÕÑÚÐÞØ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÂØ ÍÂÍ ËÊ ÐÂÕËÄÐÞØ ×ÑÕÑ-
ÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞØ ÏÇÏÃÓÂÐ, ÕÂÍ Ë Ä ÄËÆÇ ÓÇÍÑÏÃËÐÂÐÕÐÑÅÑ ÃÇÎÍÂ.

¿ÕËÏË ÑÃÔÕÑâÕÇÎßÔÕÄÂÏË ÑÃÝâÔÐâÇÕÔâ ÕÑÕ ×ÂÍÕ, ÚÕÑ
ÓÑÆÑÒÔËÐ ÔÕÂÎ ÒÇÓÄÞÏ ÕÓÂÐÔÏÇÏÃÓÂÐÐÞÏ ÃÇÎÍÑÏ ÉËÄÑÕÐÑÅÑ
ÒÓÑËÔØÑÉÆÇÐËâ, ÔÕÓÖÍÕÖÓÂ ÍÑÕÑÓÑÅÑ ÐÂÆÇÉÐÑ ÖÔÕÂÐÑÄÎÇÐÂ.
£ ÕÑ ÉÇ ÄÓÇÏâ ÒÇÓÄÞÏ ÏÇÏÃÓÂÐÐÞÏ ÃÇÎÍÑÏ, ÆÎâ ÍÑÕÑÓÑÅÑ
ÃÞÎÂ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÂ ÒÇÓÄËÚÐÂâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÂ, ÃÞÎ ÃÂÍÕÇÓËÑ-
ÓÑÆÑÒÔËÐ ì ÏÇÏÃÓÂÐÐÞÌ ÃÇÎÑÍ ÃÂÍÕÇÓËÂÎßÐÑÅÑ ÒÓÑËÔØÑÉ-
ÆÇÐËâ.158, 159 ¥Îâ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÔÐÂÚÂÎÂ ÃÞÎÂ
ÒÑÎÖÚÇÐÂ ÕÓÇØÏÇÓÐÂâ ÔÕÓÖÍÕÖÓÂ Ä ÕÇÏÐÑÄÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË,11, 15

ÊÂÕÇÏ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÕÇÓÏÑÔÕÂÃËÎßÐÑÅÑ ÓÇÍÑÏÃËÐÂÐÕÐÑÅÑ

ÏÖÕÂÐÕÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ 160 Ë ÇÅÑ ÐÇÔÍÑÎßÍËØ ÏÇÕÂÔÕÂÃËÎßÐÞØ
ÒÓÑÏÇÉÖÕÑÚÐÞØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËØ ÑÔÕÂÕÑÍ ÕÓÂÐÔ-
ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ,161, 162 Ë, ÐÂÍÑÐÇÙ, ×ËÊËÑÎÑ-
ÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÂÒÑÃÇÎÍÂ ÑÒÔËÐÂ, ÐÇ ÄÍÎáÚÂáÜÇÅÑ
ÓÇÕËÐÂÎß.163

¥ÑÄÑÎßÐÑ ÆÑÎÅÑ ÐÇ ÖÆÂÄÂÎÑÔß ÍÓËÔÕÂÎÎËÊÑÄÂÕß ÓÑÆÑÒÔËÐ
Ä ÇÅÑ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍË ÂÍÕËÄÐÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË (ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ II),
ÒÑÔÍÑÎßÍÖ ÑÐ ÑÍÂÊÂÎÔâ ÍÓÂÌÐÇ ÐÇÔÕÂÃËÎßÐÞÏ. °ÆÐÂÍÑ ÃÞÎÑ
ÖÔÕÂÐÑÄÎÇÐÑ, ÚÕÑ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ II ÑÃÓÂÊÖÇÕ ÖÔÕÑÌÚËÄÞÌ ÍÑÏ-
ÒÎÇÍÔ Ô C-ÍÑÐÙÇÄÞÏ ÒÇÒÕËÆÑÏ a-ÔÖÃÝÇÆËÐËÙÞ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ.
£ 2008 Å. ÃÞÎÂ ÑÒÖÃÎËÍÑÄÂÐÂ ÒÇÓÄÂâ ÓÂÃÑÕÂ 164 Ô ËÔÒÑÎßÊÑÄÂ-
ÐËÇÏ ÕÂÍÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ, Ä ÍÑÕÑÓÑÌ ÑÒËÔÞÄÂÎÂÔß ÍÓËÔÕÂÎÎË-
ÊÂÙËâ ÑÒÔËÐÂ. ±ÑÔÎÇ ÄÞØÑÆÂ àÕÑÌ ÔÕÂÕßË ÒÑâÄËÎÂÔß ÐÂÆÇÉÆÂ
ÐÂ ÍÓËÔÕÂÎÎËÊÂÙËá Ë ÔÂÏÑÅÑ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ II Ä ÍÑÏÒÎÇÍÔÇ.
¥ÇÌÔÕÄËÕÇÎßÐÑ, Ä 2011 ë 2012 ÅÅ. ÃÞÎË ÑÒËÔÂÐÞ ÔÕÂÃËÎßÐÞÇ
ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÇ ÑÔÕÂÕÑÍ
ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÍÂÍ ÂÅÑÐËÔÕÂ, ÒÑÆÑÃÐÑ ÐÂÕËÄÐÑÏÖ ÏÇÕÂ-
ÓÑÆÑÒÔËÐÖ II.35, 165, 166

³ÎÇÆÖÇÕ ÒÑÏÐËÕß, ÚÕÑ Ä ÐÂÕËÄÐÑÌ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ
ÏÇÏÃÓÂÐÇ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ II ÑÃÓÂÊÖÇÕÔâ Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ×ÑÕÑ-
ËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËâ ÂÐÕÂÅÑÐËÔÕÂ, Õ.Ç. ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ
ÔÄâÊÂÐÐÑÅÑ Ô ÑÒÔËÐÑÏ (ÕÑÚÐÇÇ, Ô Lys296) ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-
ÓÇÕËÐÂÎâ, Ä ÏÑÜÐÞÌ ÎËÅÂÐÆ-ÂÅÑÐËÔÕ ì ÑÔÕÂÕÑÍ ÒÑÎÐÑÔÕßá
ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ. £ÂÉÐÑ, ÚÕÑ ÒÑÎÐÑÔÕßá ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎß
ÕÂÍÉÇ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑ ÔÄâÊÂÐ Ô ÕÇÏÉÇ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÏ ÑÔÕÂÕÍÑÏ
ÑÒÔËÐÂ Ë ÑÔÕÂÇÕÔâ Ä ÕÇÔÐÑÏ ÃÇÎÍÑÄÑÏ ÑÍÓÖÉÇÐËË ØÓÑÏÑ×ÑÓ-
ÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ. °ÆÐÂÍÑ ÐÂ ÔÕÂÆËË ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ II ÔÕÂÐÑÄâÕÔâ
ÔÖÜÇÔÕÄÇÐÐÑ ÃÑÎßÛÇ Ë ÑÃÝÇÏ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ (850AÊ 3

ÒÓÑÕËÄ 660AÊ 3 Ä ÕÇÏÐÑÄÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ), Ë ÒÑÄÇÓØ-
ÐÑÔÕß ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ ÑÔÕÂÕÍÂ ÓÇÕËÐÂÎâ Ô ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÏ
ÑÍÓÖÉÇÐËÇÏ (*300AÊ 2 ÒÓÑÕËÄ*230AÊ 2).11 ²ÇÊÖÎßÕÂÕÞ ÆÓÖÅËØ
ÓÂÃÑÕ ÕÂÍÉÇ ÖÍÂÊÞÄÂáÕ ÐÂ ÕÑ, ÚÕÑ ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËÇ ÎËÅÂÐÆÂ-
ÂÐÕÂÅÑÐËÔÕÂ Ä ÎËÅÂÐÆ-ÂÅÑÐËÔÕ ÔÑÒÓÑÄÑÉÆÂÇÕÔâ ÖÄÇÎËÚÇÐËÇÏ
ÑÃÝÇÏÂ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ (ÔÏ., ÐÂÒÓËÏÇÓ,151). ¯Â ÔÂÏÑÏ
ÆÇÎÇ ÖÄÇÎËÚÇÐËÇ ÑÃÝÇÏÂ àÕÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ ÒÑÔÎÇ ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂ-
ÙËË ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ÓÂÐßÛÇ, ÚÇÏ ÑÃÓÂ-
ÊÖÇÕÔâ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ II, Â ËÏÇÐÐÑ ÐÂ ÔÕÂÆËË ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ
ÎáÏËÓÑÆÑÒÔËÐÂ, Ä ÍÑÕÑÓÑÏ ÑÃÝÇÏ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ
ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ*890AÊ 3 (ÔÏ.162).

£ÑÊÄÓÂÜÂâÔß Í ÍÑÏÒÎÇÍÔÖ a-ÔÖÃÝÇÆËÐËÙÞ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ Ô
ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÑÏ II, ÔÑÆÇÓÉÂÜËÏ ÑÔÕÂÕÑÍ ÒÑÎÐÑÔÕßá ÕÓÂÐÔ-
ÓÇÕËÐÂÎâ, ÔÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÔÕÓÂÕÇÅËâ ÇÅÑ ÒÑÎÖÚÇÐËâ Ä
ÖÍÂÊÂÐÐÞØ ÄÞÛÇ ÓÂÃÑÕÂØ ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÓÂÊÎËÚÂÎÂÔß. £ ÓÂÃÑÕÇ 166

ÔÐÂÚÂÎÂ ÃÞÎ ÒÑÎÖÚÇÐ ÍÓËÔÕÂÎÎ ÑÒÔËÐÂ, Ä ÍÑÕÑÓÞÌ ÄÄÑÆËÎË
ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎß (all-trans-1). °ÆÐÂÍÑ ÒÑÎÑÉÇÐËÇ ÑÔÕÂÕÍÂ ÓÇÕË-
ÐÂÎâ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ ÑÒÔËÐÂ ÑÔÕÂÄÂÎÑÔß ÒÓË àÕÑÏ
ÐÇâÔÐÞÏ.

£ ÆÄÖØ ÆÓÖÅËØ ÓÂÃÑÕÂØ ÍÑÏÒÎÇÍÔ ÔÑÆÇÓÉÂÎ ÓÑÆÑÒÔËÐ Ô
ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÞÏË ÕÑÚÇÚÐÞÏË ÏÖÕÂÙËâÏË.35, 165 °ÆÐÂ ËÊ ÐËØ
ÃÞÎÂ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇìGlu113Gln.165 °ÐÂ ÒÑÊÄÑÎâÎÂ
ÐÇÌÕÓÂÎËÊÑÄÂÕß ÒÓÑÕËÄÑËÑÐ ÛË××ÑÄÂ ÑÔÐÑÄÂÐËâ Glu113,
ÒÓÇÆÑÕÄÓÂÜÂâ ÕÇÏ ÔÂÏÞÏ ÆËÔÔÑÙËÂÙËá ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ËÊ
ØÓÑÏÑ×ÑÓ-ÔÄâÊÞÄÂáÜÇÅÑ ÙÇÐÕÓÂ. °ÆÐÂÍÑ ÒÓË ÕÂÍÑÌ ÏÖÕÂÙËË
ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÂâ ÔÄâÊß ÏÇÉÆÖ ÓÇÕËÐÂÎÇÏ Ë ÑÒÔËÐÑÏ, Ä ÑÕÎËÚËÇ ÑÕ
ÐÂÕËÄÐÑÅÑ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ II, ÐÇ ÔÑØÓÂÐâÎÂÔß. £ ÓÂÃÑÕÇ 35,
ÑÒÖÃÎËÍÑÄÂÐÐÑÌ Ä 2012 Å., ÏÖÕÂÙËâ ÐÂØÑÆËÎÂÔß ÄÃÎËÊË
G-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâÊÞÄÂáÜÇÅÑ ÙÇÐÕÓÂ ì Met257Tyr. ±ÓË àÕÑÏ Ë
ÔÂÏ ØÓÑÏÑ×ÑÓÞÌ ÙÇÐÕÓ, Ë ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÂâ ÔÄâÊß ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-
ÓÇÕËÐÂÎâ Ô Lys296 ÑÒÔËÐÂ ÑÔÕÂÄÂÎËÔß ÕÂÍËÏË ÉÇ, ÍÂÍ Ä
ÐÂÕËÄÐÑÏ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÇ II. ¢ÑÎÇÇ ÕÑÅÑ, ÒÓË ÄÄÇÆÇÐËË Ä
àÕÑÕ ÍÑÏÒÎÇÍÔ ËÊÄÐÇ ÎËÅÂÐÆÂ-ÂÐÕÂÅÑÐËÔÕÂ (11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ)
ÂÍÕËÄÂÙËâ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ ÃÞÎÂ ÒÑÎÐÑÔÕßá ÒÑÆÂÄÎÇÐÂ. £ ÕÑ ÉÇ
ÄÓÇÏâ ÒÓË ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÕÓÂÐÔ-
×ÑÓÏÖ, Õ.Ç. Ä ÎËÅÂÐÆ-ÂÅÑÐËÔÕ, ÍÑÏÒÎÇÍÔ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ II Ô
³-ÍÑÐÙÇÄÞÏ ÒÇÒÕËÆÑÏ ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÎÔâ, ÒÑÆÑÃÐÑ ÕÑÏÖ ÍÂÍ
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ÂÍÕËÄËÓÖÇÕÔâ ÒÑ ÏÇØÂÐËÊÏÖ ×ÑÕÑÕÓÂÐÔÆÖÍÙËË ÐÂÕËÄÐÞÌ
ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ II. ´ÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ, ÃÞÎ ÒÑÎÖÚÇÐ ÔÕÂÃËÎßÐÞÌ,
ÑÃÎÂÆÂÄÛËÌ ÒÑÔÕÑâÐÐÑÌ ÂÍÕËÄÐÑÔÕßá ÍÑÏÒÎÇÍÔ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒ-
ÔËÐÂ II Ô C-ÍÑÐÙÇÄÞÏ ÒÇÒÕËÆÑÏ a-ÔÖÃÝÇÆËÐËÙÞ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ.
³ÕÓÖÍÕÖÓÂ àÕÑÅÑ ÍÑÏÒÎÇÍÔÂ ÃÞÎÂ ÒÑÆÓÑÃÐÑ ËÊÖÚÇÐÂ.

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÒÑÔÕÑâÐÐÑ ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÑÇ
ÔÑÔÕÑâÐËÇ ÏÖÕËÓÑÄÂÐÐÞØ G-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâÊÞÄÂáÜËØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ
ÑÒËÔÂÐÑ ÆÑÄÑÎßÐÑ ÆÂÄÐÑ. °ÐÑ ÏÑÉÇÕ ÄÑÊÐËÍÂÕß ÄÔÎÇÆÔÕÄËÇ
ÆÂÉÇ ÐÇÊÐÂÚËÕÇÎßÐÑÅÑ ÐÂÓÖÛÇÐËâ ÄÊÂËÏÑÓÂÔÒÑÎÑÉÇÐËâ
a-ÔÒËÓÂÎßÐÞØ äÕâÉÇÌã Ä ÕÓÂÐÔÏÇÏÃÓÂÐÐÑÏ ÆÑÏÇÐÇ, ÚÕÑ ÒÓË-
ÄÑÆËÕ Í ÐÇÐÑÓÏÂÎßÐÑÏÖ ÒÑÄÞÛÇÐËá ËØ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÑÌ
ÒÑÆÄËÉÐÑÔÕË. ´ÂÍÑÇ ÔÑÔÕÑâÐËÇ ÏÖÕËÓÑÄÂÐÐÞØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ
âÄÎâÇÕÔâ ÒÓËÚËÐÑÌ ÙÇÎÑÅÑ ÓâÆÂ ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËÌ,167 ÐÂÒÓËÏÇÓ Ä
ÔÎÖÚÂÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÄÞÊÞÄÂÇÕ ÔÇÓßÇÊÐÞÇ ÅÎÂÊÐÞÇ ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËâ:
ÄÓÑÉÆÇÐÐÖá ÔÕÂÙËÑÐÂÓÐÖá ÐÑÚÐÖá ÔÎÇÒÑÕÖ (äÍÖÓËÐÖá ÔÎÇ-
ÒÑÕÖã) 168 Ë ÒËÅÏÇÐÕÐÞÌ ÓÇÕËÐËÕ.58 £ àÕÑÌ ÔÄâÊË ÏÖÕÂÙËâ
Met257Tyr, ÐÇ ÄÞÊÞÄÂáÜÂâ ÔÖÜÇÔÕÄÇÐÐÞØ ÔÕÓÖÍÕÖÓÐÞØ
ÒÇÓÇÔÕÓÑÇÍ, ÐÑ ÒÓËÄÑÆâÜÂâ Í ÄÑÊÐËÍÐÑÄÇÐËá ÒÑÔÕÑâÐÐÑ
ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÐÐÑÅÑ ÔÑÔÕÑâÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ,35 ÏÑÉÇÕ ÔÎÖÉËÕß
âÓÍËÏ ÒÓËÏÇÓÑÏ ÆÓÂÏÂÕËÚÇÔÍÑÅÑ ËÊÏÇÐÇÐËâ ×ÖÐÍÙËÑÐÂÎß-
ÐÞØ ÔÄÑÌÔÕÄ G-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâÊÞÄÂáÜÇÅÑ ÓÇÙÇÒÕÑÓÂ Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ
ÄÔÇÅÑ ÎËÛß ÑÆÐÑÌ ÕÑÚÇÚÐÑÌ ÏÖÕÂÙËË.

¯Â ÑÔÐÑÄÂÐËË ÓÇÊÖÎßÕÂÕÑÄ ÕÓÇØ ÒÑÔÎÇÆÐËØ ÓÂÃÑÕ 35, 165, 166,
ÍÑÕÑÓÞÇ ÐÂØÑÆâÕÔâ Ä ØÑÓÑÛÇÏ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄËË ÆÓÖÅ Ô ÆÓÖÅÑÏ, Â
ÕÂÍÉÇ ÃÑÎßÛÑÅÑ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÂ ÆÓÖÅËØ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËÌ, ÄÞÒÑÎ-
ÐÇÐÐÞØ Ô ÒÑÏÑÜßá ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË Á®², ¿±², ¶ÖÓßÇ-ª¬-
ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË Ë ÓâÆÂ ÆÓÖÅËØ ÏÇÕÑÆÑÄ, ÏÑÉÐÑ ÑÒËÔÂÕß ÔÕÓÖÍ-
ÕÖÓÐÞÇ ÒÇÓÇÔÕÓÑÌÍË Ä ÓÑÆÑÒÔËÐÇ, ÒÓÑËÔØÑÆâÜËÇ ÒÑÔÎÇ ×ÑÕÑ-
ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË ÑÔÕÂÕÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ë ÒÓËÄÑÆâÜËÇ Í ÇÅÑ
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËá Ô G-ÃÇÎÍÑÏ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÑÏ.

ªÊÑÏÇÓËÊÂÙËâ Ë ÄÓÂÜÇÐËÇ ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÏ
ÙÇÐÕÓÇ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÔÏÇÜÇÐËá ÐÂ 4AÊ b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ Ä
ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÇ ÏÇÉÆÖ V Ë VI ÕÓÂÐÔÏÇÏÃÓÂÐÐÞÏË a-ÔÒËÓÂÎß-
ÐÞÏË äÕâÉÂÏËã. ¥ÂÎÇÇ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ äÓÂÔØÑÉÆÇÐËÇã II, VI Ë
VII äÕâÉÇÌã ÄÃÎËÊË ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÅÑ ÙÇÐÕÓÂ Ë ÖÄÇÎËÚÇÐËÇ
ÑÃÝÇÏÂ ÒÑÔÎÇÆÐÇÅÑ ÒÑ ÔÓÂÄÐÇÐËá Ô ÕÇÏÐÑÄÞÏ ÔÑÔÕÑâÐËÇÏ.
£ ÔÑÄÑÍÖÒÐÑÔÕË Ô ÑÆÐÑÄÓÇÏÇÐÐÞÏ ÔÏÇÜÇÐËÇÏ Ser298 Ä VII Ë
Trp265 Ä VI äÕâÉÂØã ÒÑâÄÎâÇÕÔâ äÔÄÑÃÑÆÐÑÇã ÒÓÑÔÕÓÂÐÔÕÄÑ
ÏÇÉÆÖ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÏ ÙÇÐÕÓÑÏ Ë ÍÎÂÔÕÇÓÑÏ ÏÑÎÇÍÖÎ ÔÄâÊÂÐ-
ÐÑÌ ÄÑÆÞ. µÚÂÔÕËÇ ÔÄâÊÂÐÐÑÌ ÄÑÆÞ Ä ÏÇØÂÐËÊÏÇ ÂÍÕËÄÂÙËË
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÔÇÌÚÂÔ ÂÍÕËÄÐÑ ËÔÔÎÇÆÖÇÕÔâ Ë ÑÃÔÖÉÆÂ-
ÇÕÔâ.15, 69, 82 ë 85

´ÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ, ÏÑÉÐÑ ÒÇÓÇÚËÔÎËÕß ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÍÎáÚÇÄÞØ
ÔÑÃÞÕËÌ Ä ÒÓÑÙÇÔÔÇ ÒÇÓÇØÑÆÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍË
ÂÍÕËÄÐÑÇ ÔÑÔÕÑâÐËÇ. °ÆÐÑ ËÊ ÐËØ ì ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞÌ
ÒÇÓÇÐÑÔ ÒÓÑÕÑÐÂ ÑÕ PSB Í ÒÓÑÕËÄÑËÑÐÖ Glu113 Ä III ÕÓÂÐÔ-
ÏÇÏÃÓÂÐÐÑÏ äÕâÉÇã.146, 169 ²ÂÔÔÕÑâÐËÇ ÏÇÉÆÖ ÂÕÑÏÑÏ ÂÊÑÕÂ
ÑÔÐÑÄÂÐËâ ºË××Â Ë d-ÂÕÑÏÑÏ ÖÅÎÇÓÑÆÂ ÑÔÕÂÕÍÂ Glu113
ÄÑÊÓÂÔÕÂÇÕ ÆÑ 6.6AÊ ,35 ÚÕÑ ÐÂØÑÆËÕÔâ Ä ØÑÓÑÛÇÏ ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄËË
Ô ÓâÆÑÏ ÆÓÖÅËØ ÓÇÐÕÅÇÐÑÔÕÓÖÍÕÖÓÐÞØ ÆÂÐÐÞØ.163 ë 166, 169 ¿ÕÑ
ÑÃÔÕÑâÕÇÎßÔÕÄÑ ÇÜÇ ÓÂÊ ÆÑÍÂÊÞÄÂÇÕ ÒÓËÐÙËÒËÂÎßÐÖá ÄÂÉ-
ÐÑÔÕß ÔÖÜÇÔÕÄÑÄÂÐËâ Ë ÔÑØÓÂÐÇÐËâ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÌ ÔÄâÊË ÏÇÉÆÖ
ÓÇÕËÐÂÎÇÏ Ë ÑÒÔËÐÑÏ Ä ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÇ II ÆÎâ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇ-
ÔÍÑÌ ÂÍÕËÄÂÙËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ.

¥ÓÖÅÑÇ ÍÎáÚÇÄÑÇ ÔÑÃÞÕËÇ ì ÄÐÖÕÓËÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÇ ÔÏÇ-
ÜÇÐËÇ Ë ÄÓÂÜÇÐËÇ b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ ÍÑÎßÙÂ ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÒÓÑÔÕÓÂÐ-
ÔÕÄÇ ÏÇÉÆÖ V Ë VI a-ÔÒËÓÂÎßÐÞÏË äÕâÉÂÏËã. ªÏÇÐÐÑ àÕË
äÕâÉËã ÕÓÂÐÔÏÇÏÃÓÂÐÐÑÅÑ ÆÑÏÇÐÂ ÒÓÇÕÇÓÒÇÄÂáÕ ÐÂË-
ÃÑÎßÛËÇ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞÇ ËÊÏÇÐÇÐËâ Ä ØÑÆÇ ×ËÊËÑÎÑÅË-
ÚÇÔÍÑÌ ÂÍÕËÄÂÙËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ. ³ÑÅÎÂÔÐÑ ÆÂÐÐÞÏ ²³¡ Ë
ÔÒÇÍÕÓÑÔÍÑÒËË Á®², ÒÓË àÕÑÏ ÖÄÇÎËÚËÄÂÇÕÔâ ÓÂÔÔÕÑâÐËÇ
ÏÇÉÆÖ III Ë V a-ÔÒËÓÂÎßÐÞÏË äÕâÉÂÏËã Ë ÔÏÇÜÂÇÕÔâ ÄÕÑÓÂâ
ÄÐÖÕÓËÆËÔÍÑÄÂâ ÒÇÕÎâ.35, 170, 171 £ÓÂÜÇÐËÇ b-ËÑÐÑÐÑÄÑÅÑ
ÍÑÎßÙÂ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÄÞÔÄÑÃÑÉÆÇÐËá ÕÓËÒÕÑ×ÂÐÂ Trp265 Ä
a-ÔÒËÓÂÎË VI, ÚÕÑ, Ä ÔÄÑá ÑÚÇÓÇÆß, ÄÞÊÞÄÂÇÕ ÒÇÓÇÔÕÓÑÌÍÖ

ÔÇÕË ÄÑÆÑÓÑÆÐÞØ ÔÄâÊÇÌ. ´ÂÍÂâ ÒÇÓÇÔÕÓÑÌÍÂ ÔÖÜÇÔÕÄÇÐÐÑ
ÑÃÎÇÅÚÂÇÕ ËÊÏÇÐÇÐËÇ ÖÅÎÂ ÐÂÍÎÑÐÂ VI ÕÓÂÐÔÏÇÏÃÓÂÐÐÑÅÑ
äÕâÉÂã, Ë, ÅÎÂÄÐÑÇ, ÑÐÂ ÓÂÔÒÓÑÔÕÓÂÐâÇÕÔâ ÑÕ ÑÔÕÂÕÍÂ ÓÇÕË-
ÐÂÎâ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ ÆÑ ÏÇÔÕÂ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ G-ÃÇÎÍÂ
ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ Ä ÅËÆÓÑ×ËÎßÐÑÏ ÙËÕÑÒÎÂÊÏÂÕËÚÇÔÍÑÏ ÆÑÏÇÐÇ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, Õ.Ç. ÐÂ ÓÂÔÔÕÑâÐËÇ ÒÑÓâÆÍÂ 40AÊ (ÓËÔ. 10). ³ÎÇÆÖÇÕ
ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÞÇ ÑÔÕÂÕÍË, ÄÑÄÎÇÚÇÐÐÞÇ Ä ÒÇÓÇ-
ÔÕÓÑÌÍÖ ÔÇÕË ÄÑÆÑÓÑÆÐÞØ ÔÄâÊÇÌ (ÍÎÂÔÕÇÓÂ ÏÑÎÇÍÖÎ ÄÑÆÞ,
ÑÃÝÇÆËÐÇÐÐÞØ ÄÑÆÑÓÑÆÐÞÏË ÔÄâÊâÏË), ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ ÍÑÐ-
ÔÇÓÄÂÕËÄÐÞ ÄÑ ÄÔÇÏ ÓÑÆÑÒÔËÐ-ÒÑÆÑÃÐÑÏ ÍÎÂÔÔÇ A G-ÃÇÎÑÍ-
ÔÄâÊÞÄÂáÜËØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ (ÔÏ. ÑÃÊÑÓ 12).

´ÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ, ×ÓÂÅÏÇÐÕ ÒÑÎÐÑÔÕßá ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ,
äÐÇ ÒÑÏÇÜÂáÜËÌÔâã ÒÑÔÎÇ ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËË 11-ÙËÔ-ÆÄÑÌÐÑÌ
ÔÄâÊË Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÏ äÍÂÓÏÂÐÇã, ËÐËÙËËÓÖÇÕ ÍÂÔÍÂÆ ÂÍÕË-
ÄËÓÑÄÂÐÐÞØ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞØ ÔÑÔÕÑâÐËÌ ÃÇÎÍÑÄÑÌ ÚÂÔÕË
ÏÑÎÇÍÖÎÞ, ÚÕÑ, Ä ÍÑÐÇÚÐÑÏ ÔÚÇÕÇ, ÒÓËÄÑÆËÕ Í ×ÑÓÏËÓÑÄÂÐËá
Ä ÑÃÎÂÔÕË ÅËÆÓÑ×ËÎßÐÑÅÑ ÙËÕÑÒÎÂÊÏÂÕËÚÇÔÍÑÅÑ ÆÑÏÇÐÂ
äÜÇÎËã, Ä ÍÑÕÑÓÖá äÄØÑÆËÕã C-ÒÑÎËÒÇÒÕËÆÐÞÌ ÍÑÐÇÙ
a-ÔÖÃÝÇÆËÐËÙÞ G-ÃÇÎÍÂ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ.19, 27, 144, 155 ¥ÂÎÇÇ ÍÑÐ-
×ÑÓÏÂÙËÑÐÐÞÌ ÔËÅÐÂÎ ÓÂÔÒÓÑÔÕÓÂÐâÇÕÔâ ÆÑ ÐÖÍÎÇÑÕËÆ-ÔÄâ-
ÊÞÄÂáÜÇÅÑ ÙÇÐÕÓÂ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ, ÚÕÑ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÑÃÏÇÐÖ
ÅÖÂÐÑÊËÐÆË×ÑÔ×ÂÕÂ (¤¥¶) ÐÂ ÅÖÂÐÑÊËÐÕÓË×ÑÔ×ÂÕ (¤´¶) Ë
ÆËÔÔÑÙËÂÙËË ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ ÐÂ a- Ë bg-ÔÖÃÝÇÆËÐËÙÞ (ÔÏ.
ÓËÔ. 10). ¥ÇÕÂÎË ÏÇØÂÐËÊÏÂ ÒÇÓÇÆÂÚË àÕÑÅÑ ÍÑÐ×ÑÓÏÂÙËÑÐ-
ÐÑÅÑ ÔËÅÐÂÎÂ Í ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÖ ÒÑÍÂ ÑÔÕÂáÕÔâ ÐÇâÔÐÞÏË.

µÔÕÂÐÑÄÎÇÐËÇ ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÞØ ÏÇØÂÐËÊÏÑÄ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ Ë
ÂÍÕËÄÂÙËË G-ÃÇÎÍÂ ÐÂ ÒÓËÏÇÓÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ËÏÇÇÕ ÒÓËÐÙË-
ÒËÂÎßÐÑÇ ÊÐÂÚÇÐËÇ ÆÎâ ÒÑÐËÏÂÐËâ ÏÇØÂÐËÊÏÑÄ ÓÂÃÑÕÞ
ÑÃÛËÓÐÑÅÑ ÔÇÏÇÌÔÕÄÂ G-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâÊÞÄÂáÜËØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ Ë
ÆÎâ ÒÑËÔÍÂ ÐÂ àÕÑÌ ÑÔÐÑÄÇ ÐÑÄÞØ ÎÇÍÂÓÔÕÄÇÐÐÞØ ÔÓÇÆÔÕÄ.
£ ÐÂÔÕÑâÜÇÇ ÄÓÇÏâ ÔÑÄÓÇÏÇÐÐÑÌ ×ÂÓÏËÐÆÖÔÕÓËÇÌ ÒÓËÎÂ-
ÅÂáÕÔâ ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÞÇ ÖÔËÎËâ Ë ÄÍÎÂÆÞÄÂáÕÔâ ÑÅÓÑÏÐÞÇ
ÔÓÇÆÔÕÄÂ ÆÎâ ÒÑËÔÍÂ ÐÑÄÞØ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ, ÐÂÒÓÂÄÎÇÐÐÞØ ÐÂ
ÓÇÅÖÎâÙËá ÓÂÃÑÕÞ G-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâÊÞÄÂáÜËØ ÓÇÙÇÒÕÑÓÑÄ Ë ËØ
ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ Ô G-ÃÇÎÍÑÏ.

4. ¤ËÆÓÑÎËÊ C=N-ÔÄâÊË ÛË××ÑÄÂ ÑÔÐÑÄÂÐËâ
Ô ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇÏ ÑÒÔËÐÂ Ë ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ

Â. ³ÄÑÃÑÆÐÞÌ ÑÒÔËÐ

¯Â ÒÑÔÎÇÆÐÇÌ ÔÕÂÆËË ×ÑÕÑÎËÊÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÒÓÑËØÑÆËÕ ÅËÆ-
ÓÑÎËÊ ËÏËÐËÇÄÑÌ ÔÄâÊË Ë ÄÞÔÄÑÃÑÉÆÇÐËÇ Ä ÎËÒËÆÐÞÌ ÃËÔÎÑÌ
×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÏÇÏÃÓÂÐÞ ÔÄÑÃÑÆÐÑÅÑ ÓÇÕËÐÂÎâ all-trans-1
(ÔÏ. ÓËÔ. 6). £ ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ Ä ÏÇÏÃÓÂÐÇ ÑÔÕÂÇÕÔâ ÂÒÑÃÇÎÑÍ
ÑÒÔËÐ, ÐÇ ÔÑÆÇÓÉÂÜËÌ ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ, Â ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕË-
ÐÂÎß ÖÆÂÎâÇÕÔâ ËÊ ÏÇÏÃÓÂÐÞ. ±ÓË ÑÃÇÔÙÄÇÚËÄÂÐËË ÊÐÂ-
ÚËÕÇÎßÐÑÅÑ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÂ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÐÂÓÖÉÐÑÏ ÔÇÅÏÇÐÕÇ
×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÍÎÇÕÍË ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÇÐÐÑ ÐÂÍÂÒÎËÄÂÇÕÔâ ÊÐÂ-
ÚËÕÇÎßÐÑÇ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÑ ÑÒÔËÐÂ. ¬ÂÍ ÄÞâÔÐËÎÑÔß, àÕÑÕ ÃÇÎÑÍ
ÔÂÏ ÑÃÎÂÆÂÇÕ ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕßá ÔÄâÊÞÄÂÕß Ë ÂÍÕËÄËÓÑÄÂÕß ÕÓÂÐÔ-
ÆÖÙËÐ, ÑÆÐÂÍÑ ÇÅÑ à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕß ÍÂÍG-ÃÇÎÑÍ-ÔÄâÊÞÄÂáÜÇÅÑ
ÓÇÙÇÒÕÑÓÂ ËÔÍÎáÚËÕÇÎßÐÑ ÐËÊÍÂ Ë ÔÑÔÕÂÄÎâÇÕ ÑÍÑÎÑ 1076 ÑÕ
ÂÍÕËÄÐÑÔÕË ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ II.144 ´ÇÏ ÐÇ ÏÇÐÇÇ ÆÂÉÇ ÕÂÍÂâ
ÚÓÇÊÄÞÚÂÌÐÑ ÐËÊÍÂâ à××ÇÍÕËÄÐÑÔÕß ËÏÇÇÕ ÆÎâ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓ-
ÐÞØ ÍÎÇÕÑÍ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍÑÇ ÊÐÂÚÇÐËÇ, ÒÓÇÉÆÇ ÄÔÇÅÑ ÆÎâ
ÒÓÑÙÇÔÔÂ ËØ ÔÄÇÕÑÄÑÌ ÂÆÂÒÕÂÙËË.

³ÄâÊÞÄÂâ Ë ÂÍÕËÄËÓÖâ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐ, ÔÄÑÃÑÆÐÞÌ ÑÒÔËÐ
ÔÒÑÔÑÃÇÐ ËÐËÙËËÓÑÄÂÕß ÒÓÑÙÇÔÔ ×ÑÕÑÕÓÂÐÔÆÖÍÙËË, ÚÕÑ
ÔÑÊÆÂÇÕ Ä ÊÓËÕÇÎßÐÑÌ ÍÎÇÕÍÇ ÕÂÍ ÐÂÊÞÄÂÇÏÞÌ äàÍÄËÄÂÎÇÐÕÐÞÌ
×ÑÐÑÄÞÌ ÔÄÇÕã, ÔÖÜÇÔÕÄÑÄÂÐËÇ ÍÑÕÑÓÑÅÑ ÃÞÎÑ ÒÓÇÆÒÑÎÑÉÇÐÑ
ÇÜÇ Ä ÐÂÚÂÎÇ 30-Ø ÅÑÆÑÄ ÒÓÑÛÎÑÅÑ ÄÇÍÂ.172 ä¿ÍÄËÄÂÎÇÐÕÐÞÌ
×ÑÐÑÄÞÌ ÔÄÇÕã ÒÑÐËÉÂÇÕ ÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÑÔÕß ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓ-
ÐÑÌ ÍÎÇÕÍË Í ÔÄÇÕÖ (ÆÇÔÇÐÔËÕËÊËÓÖÇÕ ÒÂÎÑÚÍÖ) Ë, ÕÂÍËÏ ÑÃÓÂ-
ÊÑÏ, ÔÎÖÉËÕ ÄÂÉÐÞÏ ÊÄÇÐÑÏ Ä ÏÑÎÇÍÖÎâÓÐÑÏ ÏÇØÂÐËÊÏÇ ÇÇ
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ÔÄÇÕÑÄÑÌ ÂÆÂÒÕÂÙËË. ±ÑÔÎÇÆÖáÜÂâ ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËâ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ
ÒËÅÏÇÐÕÂ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ËÔÚÇÊÐÑÄÇÐËá ÐÇÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍÑÅÑ ÔËÅ-
ÐÂÎÂ, ÒÑÔÍÑÎßÍÖ Ä ÕÇÏÐÑÄÑÏ ÔÑÔÕÑâÐËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, ÍÂÍ ÑÃÔÖÉ-
ÆÂÎÑÔß ÄÞÛÇ, ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÂâ ÅÓÖÒÒÂ âÄÎâÇÕÔâ ÏÑÜÐÞÏ
ÎËÅÂÐÆÑÏ-ÂÐÕÂÅÑÐËÔÕÑÏ. ªÐÞÏË ÔÎÑÄÂÏË, ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËâ ÊÓË-
ÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ âÄÎâÇÕÔâ ÍÎáÚÇÄÞÏ ÊÄÇÐÑÏ Ä ÏÇØÂÐËÊÏÇ
ÕÇÏÐÑÄÑÌ ÂÆÂÒÕÂÙËË ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÍÎÇÕÑÍ.

°ÕÔÖÕÔÕÄËÇ Ä ÂÆÂÒÕËÓÑÄÂÐÐÑÌ Í ÕÇÏÐÑÕÇ ÒÂÎÑÚÍÇ ÔÄÑÃÑÆ-
ÐÑÅÑ ÑÒÔËÐÂ Ë, ÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑ, äàÍÄËÄÂÎÇÐÕÐÑÅÑ ×ÑÐÑÄÑÅÑ
ÔÄÇÕÂã, Â ÕÂÍÉÇ ÚÓÇÊÄÞÚÂÌÐÑ ÐËÊÍËÌ ÕÇÏÐÑÄÑÌ, ÕÇÒÎÑÄÑÌ
äÛÖÏã (ÔÏ. ÄÞÛÇ) ÒÑÊÄÑÎâÇÕ ÇÌ ÆÇÕÇÍÕËÓÑÄÂÕß ÄÔÇÅÑ ÑÆËÐ
ÒÑÅÎÑÜÇÐÐÞÌ ÍÄÂÐÕ ÔÄÇÕÂ Ë ÒÇÓÇÆÂÄÂÕß ËÐ×ÑÓÏÂÙËá ÑÃ àÕÑÏ
ÔÑÃÞÕËË ÔÎÇÆÖáÜËÏ ÐÇÓÄÐÞÏ ÍÎÇÕÍÂÏ ÔÇÕÚÂÕÍË, Â ÊÂÕÇÏ Ä
ÏÑÊÅ.97, 173 ë 175

Ã. ³ÄÑÃÑÆÐÞÌ ÕÓÂÐÔÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎß

³ÄÇÕ ÄÞÔÕÖÒÂÇÕ Ä ÊÓÇÐËË ÐÇ ÕÑÎßÍÑ ÍÂÍ ÐÑÔËÕÇÎß ËÐ×ÑÓÏÂÙËË,
ÐÑ Ë ÒÑÕÇÐÙËÂÎßÐÑ ÑÒÂÔÐÞÌ ÒÑÄÓÇÉÆÂáÜËÌ ×ÂÍÕÑÓ. ¿ÕÑ ÕÂÍ
ÐÂÊÞÄÂÇÏÞÌ ×ÑÕÑÃËÑÎÑÅËÚÇÔÍËÌ ÒÂÓÂÆÑÍÔ ÊÓÇÐËâ.72 £ ØÑÆÇ
àÄÑÎáÙËË ÑÐ ÃÞÎ ÖÔÒÇÛÐÑ ÓÂÊÓÇÛÇÐ: ÐÂÓâÆÖ Ô ÔËÔÕÇÏÑÌ
×ÑÕÑÓÇÙÇÒÙËË Ä ÑÓÅÂÐÂØ ÊÓÇÐËâ Ô×ÑÓÏËÓÑÄÂÎÂÔß ÏÐÑÅÑÖÓÑÄ-
ÐÇÄÂâ ÔËÔÕÇÏÂ ÊÂÜËÕÞ ÑÕ ÑÒÂÔÐÑÔÕË ÒÑÄÓÇÉÆÇÐËâ.72, 176, 177

¿ÒËÆÇÏËÑÎÑÅËÚÇÔÍËÇ ÆÂÐÐÞÇ ÔÄËÆÇÕÇÎßÔÕÄÖáÕ ÑÃ ÖÔÖÅÖÃÎâ-
áÜÇÏ ÆÇÌÔÕÄËË ÔÄÇÕÂ (Ä ÒÇÓÄÖá ÑÚÇÓÇÆß ÃÎËÉÐÇÌ ÖÎßÕÓÂ-
×ËÑÎÇÕÑÄÑÌ Ë ÍÑÓÑÕÍÑÄÑÎÐÑÄÑÌ ÄËÆËÏÑÌ ÑÃÎÂÔÕÇÌ ÔÒÇÍÕÓÂ)
ÐÂ ÓÂÊÄËÕËÇ ÆÇÅÇÐÇÓÂÕËÄÐÞØ ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËÌ ÔÇÕÚÂÕÍË, ÒÓÇÉÆÇ
ÄÔÇÅÑ ÕÂÍÑÅÑ ÕâÉÇÎÑÅÑ Ë ÓÂÔÒÓÑÔÕÓÂÐÇÐÐÑÅÑ, ÍÂÍ ÄÑÊÓÂÔÕÐÂâ
ÏÂÍÖÎâÓÐÂâ ÆÇÅÇÐÇÓÂÙËâ ÔÇÕÚÂÕÍË (ÔÏ.71, 178).

¶ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞÇ ÍÎÇÕÍË Ë ÍÎÇÕÍË ÓÇÕËÐÂÎßÐÑÅÑ ÒËÅ-
ÏÇÐÕÐÑÅÑ àÒËÕÇÎËâ (²±¿) ÄÞÔÑÍÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞ Í ×ÑÕÑ-

ÑÍËÔÎËÕÇÎßÐÑÏÖ ÔÕÓÇÔÔÖ. £ ÐËØ ÒÓËÔÖÕÔÕÄÖáÕ ÄÔÇ ÕÓË
×ÂÍÕÑÓÂ, ÑÒÓÇÆÇÎâáÜËÇ ÓÂÊÄËÕËÇ ÕÂÍÑÅÑ ÔÕÓÇÔÔÂ ÒÑ ÏÇØÂ-
ÐËÊÏÖ ÔÄÑÃÑÆÐÑÓÂÆËÍÂÎßÐÑÅÑ ×ÑÕÑÑÍËÔÎÇÐËâ: ×ÑÕÑÔÇÐ-
ÔËÃËÎËÊÂÕÑÓÞ, ÍËÔÎÑÓÑÆ Ë ÎÇÅÍÑ ÑÍËÔÎâáÜËÇÔâ ÔÖÃÔÕÓÂÕÞ
(ÒÑÎËÐÇÐÂÔÞÜÇÐÐÞÇ ÉËÓÐÞÇ ÍËÔÎÑÕÞ, ±¯¨¬). ¶ÑÕÑÔÇÐÔË-
ÃËÎËÊÂÕÑÓÂÏË Ä ÑÔÐÑÄÐÑÏ âÄÎâáÕÔâ ÓÇÕËÐÑËÆÞì ÒÓÑÆÖÍÕÞ
ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËâ ÄÞÔÄÑÃÑÆËÄÛÇÅÑÔâ Ä ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ×ÑÕÑÎËÊÂ
ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ (1). ¿ÕÑ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ Ë ÒÓÑÆÖÍÕÞ ÇÅÑ ÒÓÇÄÓÂ-
ÜÇÐËâ âÄÎâáÕÔâ ÆÑÄÑÎßÐÑ ÕÑÍÔËÚÐÞÏË Ë ×ÑÕÑÕÑÍÔËÚÐÞÏË.
£ÞÔÕÖÒÂâ Ä ÍÂÚÇÔÕÄÇ ×ÑÕÑÔÇÐÔËÃËÎËÊÂÕÑÓÑÄ, ÑÐË ÔÒÑÔÑÃÐÞ
ÒÑÄÓÇÆËÕß ËÔÍÖÔÔÕÄÇÐÐÞÇ ÏÇÏÃÓÂÐÞ,179 ë 181 ÃÇÎÍË (ÐÂÒÓËÏÇÓ,
ÓÑÆÑÒÔËÐ) Ë ÎËÒËÆÞ Ä ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÏÇÏÃÓÂÐÇ,182, 183 Â
ÕÂÍÉÇ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞÇ ÍÎÇÕÍË ÔÇÕÚÂÕÍË, ÚÕÑ ÒÑÍÂÊÞÄÂáÕ
àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÞ ÐÂ ÅÇÐÇÕËÚÇÔÍË ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ
ÏÞÛÂØ.184, 185

¥Îâ ÖÆÂÎÇÐËâ ËÊ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÏÇÏÃÓÂÐÞ Ë ÆÇÕÑÍÔË-
ÍÂÙËË ÔÄÑÃÑÆÐÑÅÑ ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ, ÔËÐÕÇÊÂ Ë ÆÑÔÕÂÄÍË Í
ÑÒÔËÐÖ ÐÑÄÑÅÑ 11-ÙËÔ-ËÊÑÏÇÓÂ Ë, Ä ÍÑÐÇÚÐÑÏ ÔÚÇÕÇ, ÄÑÔÔÕÂ-
ÐÑÄÎÇÐËâ (ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË) ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ ÔÑÔÕÑâÐËâ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ
ÒËÅÏÇÐÕÂ Ä ØÑÆÇ àÄÑÎáÙËË ÑÓÅÂÐÑÄ ÊÓÇÐËâ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ
Ô×ÑÓÏËÓÑÄÂÎÔâ ÕÂÍ ÐÂÊÞÄÂÇÏÞÌ ÊÓËÕÇÎßÐÞÌ ÙËÍÎ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ
(ÔØÇÏÂ 1) (ÔÏ. ÑÃÊÑÓ 186). £ àÕÑÏ ÙËÍÎÇ ÒÓËÐËÏÂáÕ ÖÚÂÔÕËÇ ÆÄÇ
ÍÎÇÕÑÚÐÞÇ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ ì ÐÂÓÖÉÐÞÌ ÔÇÅÏÇÐÕ ÒÂÎÑÚÍË Ë ÍÑÎ-
ÃÑÚÍË Ë ÒÓËÎÇÉÂÜËÇ Í ÐËÏ ÍÎÇÕÍË ÏÑÐÑÔÎÑâ ²±¿, Ä ÍÑÕÑÓÞØ
ÃÑÎßÛÑÇ ÍÑÎËÚÇÔÕÄÑ ×ÇÓÏÇÐÕÑÄ ÑÕÄÇÕÔÕÄÇÐÐÞ ÊÂ ÖÆÂÎÇÐËÇ
ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ, ÔËÐÕÇÊ Ë ÆÑÔÕÂÄÍÖ ÐÑÄÑÅÑ 11-ÙËÔ-ËÊÑÏÇÓÂ.
¯ÂÓÖÛÇÐËÇ ÎáÃÑÌ ÔÕÂÆËË ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÙËÍÎÂ, ÍÂÍ ÒÓÂÄËÎÑ,
ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÆËÔÕÓÑ×ËÚÇÔÍËÏ ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËâÏ ÔÇÕÚÂÕÍË.

¯Â ÔÕÂÆËË a (ÔÏ. ÔØÇÏÖ 1) ÒÓÑËÔØÑÆËÕ ×ÑÕÑËÊÑÏÇÓËÊÂÙËâ
ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÌ ÅÓÖÒÒÞ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ, Ä ÕÓÂÐÔ-
ËÊÑÏÇÓ, ÐÂ ÔÕÂÆËË b ì ÄÞÔÄÑÃÑÉÆÇÐËÇ ÒÑÎÐÑÔÕßá ÕÓÂÐÔ-

´ÓÂÐÔÆÖÙËÐ

¤¥¶

ÄÐÖÕÓËÆËÔÍÑÄÂâ ÔÕÑÓÑÐÂ

ÙËÕÑÒÎÂÊÏÂÕËÚÇÔÍÂâ ÔÕÑÓÑÐÂ

®ÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐ II

gg

bb

aa

hn

40AÊ

¯ÖÍÎÇÑÕËÆÐÞÌ ÙÇÐÕÓ ì ÏÇÔÕÑ ÑÃÏÇÐÂ
¤¥¶ ÐÂ ¤´¶

C-¬ÑÐÙÇÄÂâ a-ÔÒËÓÂÎß
a-ÔÖÃÝÇÆËÐËÙÞ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ

ä±ÇÕÎËã ì ÏÇÔÕÂ ÔÄâÊÞÄÂÐËâ
a-ÔÖÃÝÇÆËÐËÙÞ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ

·ÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ

²ËÔ. 10. ³ØÇÏÂ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ ÏÇÕÂÓÑÆÑÒÔËÐÂ II Ô ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÑÏ (ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞÌ ÓËÔÖÐÑÍ ËÊ ÓÂÃÑÕÞ 144).
a, b, gì ÔÖÃÝÇÆËÐËÙÞ ÕÓÂÐÔÆÖÙËÐÂ.

1084 ®.¡.°ÔÕÓÑÄÔÍËÌ, ´.¢.¶ÇÎßÆÏÂÐ



ÓÇÕËÐÂÎâ ËÊ ÑÒÔËÐÂ ÐÂ ÒÑÔÎÇÆÐÇÌ ÔÕÂÆËË ×ÑÕÑÎËÊÂ Ë ÒÇÓÇØÑÆ
ÇÅÑ Ä ÎËÒËÆÐÖá ×ÂÊÖ ÏÇÏÃÓÂÐÞ. µÆÂÎÇÐËÇ ËÊ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓ-
ÐÑÌ ÏÇÏÃÓÂÐÞ ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂáÕ Ä ÊÓËÕÇÎßÐÑÏ
ÙËÍÎÇ ÆÄÂ ×ÇÓÏÇÐÕÂ ì ÒÑÎÐÑÔÕßá-ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÑÎÆÇÅËÆÓÑ-
ÅÇÐÂÊÂ 8 (all-trans-RDH8) Ë ¡´¶-ÊÂÄËÔËÏÞÌ ÒÇÓÇÐÑÔÚËÍ ì
ÏÇÏÃÓÂÐÐÞÌ ÃÇÎÑÍ ABCR4. ¶ÇÓÏÇÐÕ RDH8 Ä ÓÇÂÍÙËË, ÍÂÕÂ-
ÎËÊËÓÖÇÏÑÌ ÐËÍÑÕËÐÂÏËÆÂÆÇÐËÐÆËÐÖÍÎÇÑÕËÆ×ÑÔ×ÂÕÑÏ
(NADPH), ÄÑÔÔÕÂÐÂÄÎËÄÂÇÕ ÔÑÇÆËÐÇÐËÇ all-trans-1 ÆÑ ÐÇÕÑÍ-
ÔËÚÐÑÌ ÔÒËÓÕÑÄÑÌ ×ÑÓÏÞ ì ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÑÎÂ (all-trans-2).
³ÕÂÆËâ Ô ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâÇÕÔâ ÐÂ ÐÂÓÖÉÐÑÌ (ÙËÕÑÒÎÂÊÏÂÕËÚÇÔÍÑÌ)
ÔÕÑÓÑÐÇ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÏÇÏÃÓÂÐÞ. ©ÂÕÇÏ ÒÓÑËÔØÑÆËÕ
ÒÇÓÇÐÑÔ ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÑÎÂ ËÊ ÐÂÓÖÉÐÑÅÑ ÔÇÅÏÇÐÕÂ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒ-
ÕÑÓÐÑÌ ÍÎÇÕÍË Ä ÍÎÇÕÍÖ ²±¿ Ô ÒÑÏÑÜßá ÓÇÕËÐÑÎ-ÒÇÓÇÐÑÔâ-
ÜÇÅÑ ÃÇÎÍÂ. ©Â ÔÕÂÆËÇÌ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ÕÓÂÐÔ-ËÊÑÏÇÓÂ à×ËÓÂ 3
(ÔÕÂÆËâ e) ÔÎÇÆÖáÕ ÕÇÏÐÑÄÂâ ËÊÑÏÇÓËÊÂÙËâ Ë ÅËÆÓÑÎËÊ ÆÑ
11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÑÎÂ (11-cis-2) ÒÑÆ ÆÇÌÔÕÄËÇÏ ËÊÑÏÇÓÑÅËÆÓÑÎÂÊÞ
RPE65 (ÔÕÂÆËâ f ). °ÃÓÂÊÑÄÂÄÛËÌÔâ ÒÓË ÖÚÂÔÕËË ËÊÑÏÇÓÑ-
ÅËÆÓÑÎÂÊÞ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÑÎ 2 ÑÍËÔÎâÇÕÔâ ×ÇÓÏÇÐÕÑÏ 11-ÙËÔ-
ÓÇÕËÐÑÎÆÇÅËÆÓÑÅÇÐÂÊÑÌ Ä 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎß (ÔÕÂÆËâ g). ±ÇÓÇ-
ÐÑÔ ÒÑÔÎÇÆÐÇÅÑ ËÊ ÍÎÇÕÍË ²±¿ Ä ÐÂÓÖÉÐÞÌ ÔÇÅÏÇÐÕ ×ÑÕÑ-
ÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÍÎÇÕÍË (¯³±) ÑÔÖÜÇÔÕÄÎâÇÕÔâ Ô ÒÑÏÑÜßá
ÓÇÕËÐÂÎß-ÒÇÓÇÐÑÔâÜÇÅÑ ÃÇÎÍÂ. ¥ÑÔÕÂÄÍÂ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Í
ÂÒÑÃÇÎÍÖ Ë ÄÔÕÓÂËÄÂÐËÇ ÇÅÑ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ ÑÒÔËÐÂ
ÊÂÄÇÓÛÂÇÕ ÊÓËÕÇÎßÐÞÌ ÙËÍÎ (ÔÏ. ÔØÇÏÖ 1).

¬ÂÍ ÐÇÆÂÄÐÑ ÃÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ Ä àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂØ ÐÂ ÅÇÐÇÕË-
ÚÇÔÍË ÏÑÆË×ËÙËÓÑÄÂÐÐÞØ ÏÞÛÂØ, ÄÑÔÔÕÂÐÑÄÎÇÐËÇ ÕÓÂÐÔ-
ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÑÎ ÐÇ ÊÂÄËÔËÕ ÑÕ ÒÓËÔÖÕÔÕÄËâ ¡´¶-
ÊÂÄËÔËÏÑÅÑ ÍÂÔÔÇÕÐÑÅÑ ÒÇÓÇÐÑÔÚËÍÂ (ABCR4), ÂÓÇÔÕËÐÂ,
ÓÑÆÑÒÔËÐÑÄÑÌ ÍËÐÂÊÞ Ë ÒÂÎßÏËÕËÎËÓÑÄÂÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ, Õ.Ç.
×ÂÍÕÑÓÑÄ, ÄÎËâáÜËØ ÐÂ ÖÆÂÎÇÐËÇ ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ËÊ ×ÑÕÑ-
ÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÏÇÏÃÓÂÐÞ.187 ¶ÖÐÍÙËâ ABCR4 ÔÑÔÕÑËÕ ÕÂÍÉÇ Ä

ÒÇÓÇÐÑÔÇ ÔÑÇÆËÐÇÐËâ all-trans-1 ÚÇÓÇÊ ÏÇÏÃÓÂÐÖ, ÑÆÐÂÍÑ ÏÇØÂ-
ÐËÊÏ ÕÂÍÑÅÑ ÒÇÓÇÐÑÔÂ ÆÑ ÍÑÐÙÂ ÐÇ âÔÇÐ (ÔÏ. ÑÃÊÑÓ 188). £ÑÒÓÑÔ
Ñ ÕÑÏ, ÍÂÍ ËÏÇÐÐÑ Ä ÊÓËÕÇÎßÐÑÏ ÙËÍÎÇ ÔÑÅÎÂÔÑÄÂÐÂ ÓÂÃÑÕÂ
àÕËØ ÆÄÖØ ×ÇÓÏÇÐÕÑÄ (RDH8 Ë ABCR4), ÎÑÍÂÎËÊÑÄÂÐÐÞØ Ä
ÓÂÊÎËÚÐÞØ ÚÂÔÕâØ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÅÑ ÆËÔÍÂ, ÕÑÉÇ ÑÔÕÂÇÕÔâ
ÑÕÍÓÞÕÞÏ (ÔÏ. ÑÃÊÑÓ 188).

³ÎÇÆÖÇÕ ÑÕÏÇÕËÕß, ÚÕÑ ÇÔÕÇÔÕÄÇÐÐÞÏ ÔÖÃÔÕÓÂÕÑÏ ÆÎâ
ABCR4 âÄÎâÇÕÔâ ÐÇ ÔÕÑÎßÍÑ ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎß, ÔÍÑÎßÍÑ ÒÓÑ-
ÆÖÍÕ ÇÅÑ ÄÊÂËÏÑÆÇÌÔÕÄËâ Ô ÑÆÐËÏ ËÊ ÕÓÇØ ÑÔÐÑÄÐÞØ ×ÑÔ×Ñ-
ÎËÒËÆÑÄ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÏÇÏÃÓÂÐÞ ì ×ÑÔ×ÂÕËÆËÎàÕÂ-
ÐÑÎÂÏËÐÑÏ (4). ¿ÕÑÕ ÒÓÑÆÖÍÕ ìN-ÓÇÕËÐËÎËÆÇÐ×ÑÔ×ÂÕËÆËÎ-
àÕÂÐÑÎÂÏËÐ (5) (×ÑÓÏÖÎÖ ÔÏ. ÐÂ ÔØÇÏÇ 2).189 ë 191

¢ÑÎßÛÑÇ ÄÐËÏÂÐËÇ Í ÃÇÎÍÖ ABCR4 ÑÃÝâÔÐâÇÕÔâ ÕÇÏ, ÚÕÑ Ô
ÇÅÑ ÆÇ×ÇÍÕÂÏË ÔÄâÊÂÐÞ ÆÇÅÇÐÇÓÂÕËÄÐÞÇ ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËâ ÔÇÕ-
ÚÂÕÍË, Ä ÒÇÓÄÖá ÑÚÇÓÇÆß ÖÉÇ ÖÒÑÏËÐÂÄÛÂâÔâ ÃÑÎÇÊÐß
ºÕÂÓÅÂÓÆÕÂ (ÔÏ. ÑÃÊÑÓ 71). ¥Ç×ÇÍÕÞ ABCR4 ÒÓËÄÑÆâÕ Í ÏÂÔ-
ÔËÄÐÑÏÖ ÐÂÍÑÒÎÇÐËá Ä ÍÎÇÕÍÂØ ²±¿ ÄÐÖÕÓËÍÎÇÕÑÚÐÞØ ÄÍÎá-
ÚÇÐËÌ ì äÒËÅÏÇÐÕÂ ÔÕÂÓÑÔÕËã, ËÎË ÎËÒÑ×ÖÔÙËÐÑÄÞØ ÅÓÂÐÖÎ
(¤), ÍÑÕÑÓÞÇ ÔÑÆÇÓÉÂÕ ÃÑÎÇÇ ÆÇÔâÕÍÂ ×ÎÖÑÓÑ×ÑÓÑÄ ÓÇÕË-
ÐÑËÆÐÑÌ ÒÓËÓÑÆÞ ì ÍÑÐÝáÅÂÕÑÄ ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ.192 ë 194 ¯Â
ÔØÇÏÇ 2 ÒÓÇÆÔÕÂÄÎÇÐ ÒÖÕß ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ ËÊ ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ
ÓÇÕËÐÑËÆÑÄ ì N-ÓÇÕËÐËÎËÆÇÐ×ÑÔ×ÂÕËÆËÎàÕÂÐÑÎÂÏËÐÂ
(¡2²¦, 5), ÃËÔ(ÓÇÕËÐËÎËÆÇÐ)×ÑÔ×ÂÕËÆËÎàÕÂÐÑÎÂÏËÐÂ (6) Ë
ÃËÔ(ÓÇÕËÐËÎËÆÇÐ)àÕÂÐÑÎÂÏËÐÂ (¡2¦, 7). ±ÇÓÄÞÏ ËÊ ×ÎÖÑÓÑ-
×ÑÓÑÄ ÃÞÎ ËÆÇÐÕË×ËÙËÓÑÄÂÐ Ë ÑØÂÓÂÍÕÇÓËÊÑÄÂÐ ¡2¦.

´ÑÍÔËÚÇÔÍÑÇ Ë ×ÑÕÑÕÑÍÔËÚÇÔÍÑÇ ÆÇÌÔÕÄËÇ ÐÂ ÍÎÇÕÍÖ ²±¿
ÔÒÑÔÑÃÐÞ ÑÍÂÊÞÄÂÕß ÍÂÍ ÔÂÏË ¤, ÕÂÍ Ë ÐÇÑÍËÔÎÇÐÐÞÇ,
ÑÍËÔÎÇÐÐÞÇ Ë/ËÎË ×ÑÕÑÑÍËÔÎÇÐÐÞÇ ×ÑÓÏÞ ÔÑÆÇÓÉÂÜËØÔâ Ä
ÐËØ ×ÎÖÑÓÑ×ÑÓÑÄ, ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËÇ ÍÑÕÑÓÞØ ÃÞÎÑ ÒÑÍÂÊÂÐÑ Ä
àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂØ in vitro 193, 195 Ë in vivo.196, 197
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¬ ×ÂÍÕÑÓÂÏ ÓËÔÍÂ ÒÓË ÐÂÓÖÛÇÐËË ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÙËÍÎÂ
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÑÕÐÑÔâÕÔâ Ä ÒÇÓÄÖá ÑÚÇÓÇÆß ×ÑÕÑËÐÆÖÙËÓÑÄÂÐÐÑÇ
ÄËÆËÏÞÏ ÔÄÇÕÑÏ ÅÇÐÇÓËÓÑÄÂÐËÇ ×ÎÖÑÓÑ×ÑÓÂÏË ÂÍÕËÄÐÞØ
×ÑÓÏ ÍËÔÎÑÓÑÆÂ;196, 198 ë 200 ÄÞÔÄÑÃÑÉÆÇÐËÇ ËÊ ¤ ÒÓË ÑÔÄÇ-
ÜÇÐËË ×ÑÕÑÑÍËÔÎÇÐÐÞØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ A2E, ÔÒÑÔÑÃÐÞØ ËÐË-
ÙËËÓÑÄÂÕß ÂÒÑÒÕÑÊ ÍÎÇÕÑÍ ²±¿;201 ÐÂÓÖÛÇÐËÇ äÒÇÓÇÄÂ-
ÓËÄÂáÜÇÌã ×ÖÐÍÙËË ÎËÊÑÔÑÏ, ÚÕÑ ÒÓËÄÑÆËÕ Í ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËá
Ë ÐÂÍÑÒÎÇÐËá ¤ Ä ÍÎÇÕÍÂØ ²±¿;202 ÔÒÑÔÑÃÐÑÔÕß A2E ÔÒÇÙË-
×ËÚÇÔÍË ËÐÅËÃËÓÑÄÂÕß RPE65 (ÍÎáÚÇÄÑÌ ×ÇÓÏÇÐÕ ÊÓËÕÇÎß-
ÐÑÅÑ ÙËÍÎÂ) 203 Ë ÓâÆ ÆÓÖÅËØ ×ÂÍÕÑÓÑÄ. ¶ÑÕÑÔÇÐÔËÃËÎËÊÂ-
ÕÑÓÂÏË ØÑÓÑÛÑ ËÊÄÇÔÕÐÑÌ ÑÒÂÔÐÑÔÕË ÒÑÄÓÇÉÆÂáÜÇÅÑ ÆÇÌ-
ÔÕÄËâ ÐÂ ÔÇÕÚÂÕÍÖ Ë ²±¿ ÍÑÓÑÕÍÑÄÑÎÐÑÄÑÌ ÑÃÎÂÔÕË ÄËÆËÏÑÅÑ
ÔÄÇÕÂ (blue light hazard) 204, 205 ÏÑÅÖÕ ÄÞÔÕÖÒÂÕß ÓÇÕËÐÑËÆÞ,
ÒÑÅÎÑÜÂáÜËÇ Ä àÕÑÌ ÑÃÎÂÔÕË ÔÒÇÍÕÓÂ. °Ã àÕÑÏ ÔÄËÆÇÕÇÎß-
ÔÕÄÖÇÕ, Ä ÚÂÔÕÐÑÔÕË, ÔÒÇÍÕÓ ÆÇÌÔÕÄËâ ×ÑÕÑÒÑÄÓÇÉÆÇÐËâ,
ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÞÌ Ä ÏÐÑÅÑÚËÔÎÇÐÐÞØ ÃËÑØËÏËÚÇÔÍËØ, ÙËÕÑÎÑÅË-
ÚÇÔÍËØ, àÎÇÍÕÓÑ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍËØ Ë ÒÔËØÑ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍËØ
ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâØ (ÔÏ. ÑÃÊÑÓÞ 72, 206 ë 209).

±ÑÔÍÑÎßÍÖ ÔÒÇÍÕÓÞ ÒÑÅÎÑÜÇÐËâ Ë, ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÇÐÐÑ, ×ÎÖÑ-
ÓÇÔÙÇÐÙËË ÐÇÑÍËÔÎÇÐÐÞØ Ë ÑÍËÔÎÇÐÐÞØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ×ÎÖÑÓÑ-
×ÑÓÑÄ¤ ÓÂÊÎËÚÂáÕÔâ, ÕÑ ÐÂ ÓÇÅËÔÕÓÂÙËË àÕËØ ÓÂÊÎËÚËÌ ÏÑÅ
ÃÞ ÃÞÕß ÑÔÐÑÄÂÐ ÍÑÏÒÑÐÇÐÕÐÞÌ ÂÐÂÎËÊ ÍÂÓÕËÐÞ ÂÖÕÑ-
×ÎÖÑÓÇÔÙÇÐÙËË ÅÎÂÊÐÑÅÑ ÆÐÂ. £ ÑÔÐÑÄÇ àÕÑÅÑ ÐÑÄÑÅÑ ÐÇ-
ËÐÄÂÊËÄÐÑÅÑ ÏÇÕÑÆÂ ÆËÂÅÐÑÔÕËÍË ÔÕÂÓÚÇÔÍËØ ËÊÏÇÐÇÐËÌ Ë
ÆÇÅÇÐÇÓÂÕËÄÐÞØ ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËÌ ÔÇÕÚÂÕÍË ÎÇÉËÕ ÓÇÅËÔÕÓÂÙËâ
ÂÖÕÑ×ÎÖÑÓÇÔÙÇÐÙËË ×ÎÖÑÓÑ×ÑÓÑÄ, Ä ÑÔÐÑÄÐÑÏ ÔÑÆÇÓÉÂ-
ÜËØÔâ Ä ¤.

£ ÒÑÔÎÇÆÐÇÇ ÄÓÇÏâ ÒÑâÄËÎËÔß ÓÂÃÑÕÞ 210, 211, ÔÑÅÎÂÔÐÑ
ÍÑÕÑÓÞÏ ÍÎÇÕÍË, âÄÎâáÜËÇÔâ ËÔÕÑÚÐËÍÑÏ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ,
ÐÇÑÃØÑÆËÏÑÅÑ ÆÎâ ÊÂÍÎáÚËÕÇÎßÐÑÌ ÔÕÂÆËË ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË ÊÓË-
ÕÇÎßÐÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ ÒÂÎÑÚÇÍ Ë ÍÑÎÃÑÚÇÍ, ÐÇÑÆËÐÂÍÑÄÞ.
¬ÎÇÕÍË ²±¿ ÄÂÉÐÞ Ë ÆÎâ ÕÇØ, Ë ÆÎâ ÆÓÖÅËØ, ÑÆÐÂÍÑ ÆÎâ
ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË ÒËÅÏÇÐÕÑÄ ÍÑÎÃÑÚÇÍ ÆÑÒÑÎÐËÕÇÎßÐÞÏ ËÔÕÑÚ-

ÐËÍÑÏ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ âÄÎâáÕÔâ ÕÂÍÉÇ ÅÎËÂÎßÐÞÇ ÏáÎÎÇ-
ÓÑÄÔÍËÇ ÍÎÇÕÍË ÔÂÏÑÌ ÔÇÕÚÂÕÍË.212, 213

¬ÂÍ ÖÉÇ ÑÕÏÇÚÂÎÑÔß ÄÞÛÇ, ÍÎáÚÇÄÖá ÓÑÎß Ä ÔËÐÕÇÊÇ
11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ ÆÎâ ÑÃÑËØ ÕËÒÑÄ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞØ ÍÎÇÕÑÍ
ËÅÓÂÇÕ ×ÇÓÏÇÐÕ RPE65 ì ËÊÑÏÇÓÑÅËÆÓÑÎÂÊÂ, ÐÂØÑÆâÜÂâÔâ Ä
ÍÎÇÕÍÇ ²±¿ Ë ËÊÑÏÇÓËÊÖáÜÂâ ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÑÎ (all-trans-2) Ä
11-ÙËÔ-×ÑÓÏÖ (ÔÏ. ÔØÇÏÖ 1). ³ÎÇÆÖÇÕ ÒÑÆÚÇÓÍÐÖÕß, ÚÕÑ ÏÇØÂ-
ÐËÊÏ ÓÂÃÑÕÞ ÆÂÐÐÑÅÑ ×ÇÓÏÇÐÕÂ ÑÔÕÂÇÕÔâ ÐÇ ÔÑÄÔÇÏ âÔÐÞÏ,
ØÑÕâ ÒÑÒÞÕÍË ÇÅÑ ÑÃÝâÔÐÇÐËâ ÂÍÕËÄÐÑ ÒÓÇÆÒÓËÐËÏÂáÕÔâ.214

¿ÕÑÕ ÄÑÒÓÑÔ ÒÓÇÆÔÕÂÄÎâÇÕ ÃÑÎßÛÑÌ ËÐÕÇÓÇÔ ÆÎâ ØËÏËË ÔÕÇ-
ÓÇÑÔÒÇÙË×ËÚÇÔÍË ËÊÑÏÇÓËÊÖáÜËØ ×ÇÓÏÇÐÕÑÄ. ¬ÂÍ ÒÑÍÂÊÂÐÑ
ÔÑÄÔÇÏ ÐÇÆÂÄÐÑ,215 ËÊÑÏÇÓÑÅËÆÓÑÎÂÊÂ Ä ÅÎËÂÎßÐÞØ ÏáÎÎÇ-
ÓÑÄÔÍËØ ÍÎÇÕÍÂØ, ÒÓÇÆÐÂÊÐÂÚÇÐÐÂâ ÆÎâ ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË ÍÑÎÃÑÚ-
ÍÑÄÞØ ÒËÅÏÇÐÕÑÄ, Ä ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÑÌ ÔÕÇÒÇÐË ÑÕÎËÚÂÇÕÔâ ÑÕ
ËÊÑÏÇÓÑÅËÆÓÑÎÂÊÞ RPE65 (ÐÂÒÓËÏÇÓ, 22% ÂÏËÐÑÍËÔÎÑÕÐÑÌ
ÒÑÔÎÇÆÑÄÂÕÇÎßÐÑÔÕË ÐÇ ÔÑÄÒÂÆÂáÕ).

¯Â ËÐÅËÃËÓÑÄÂÐËË ÂÍÕËÄÐÑÔÕË RPE65 ÑÔÐÑÄÂÐÂ Ä ÒÑÔÎÇÆ-
ÐÇÇ ÄÓÇÏâ ÔÕÓÂÕÇÅËâ ÒÑËÔÍÂ ÒÓÇÒÂÓÂÕÑÄ, ÔÒÑÔÑÃÐÞØ ÊÂÆÇÓ-
ÉÂÕß ÓÂÊÄËÕËÇ ÆÇÅÇÐÇÓÂÕËÄÐÞØ ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËÌ ÔÇÕÚÂÕÍË, Ä
ÒÇÓÄÖá ÑÚÇÓÇÆß ÃÑÎÇÊÐË ºÕÂÓÅÂÓÆÕÂ Ë ÕÂÍ ÐÂÊÞÄÂÇÏÑÌ
äÔÖØÑÌã ×ÑÓÏÞ ÄÑÊÓÂÔÕÐÑÌ ÏÂÍÖÎâÓÐÑÌ ÆÇÅÇÐÇÓÂÙËË ÔÇÕ-
ÚÂÕÍË. ²ÇÚß ËÆÇÕ Ñ ÕÑÏ, ÚÕÑÃÞ ÊÂÏÇÆÎËÕß ÓÂÃÑÕÖ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ
ÙËÍÎÂ Ë ÕÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ ÖÏÇÐßÛËÕß ÐÂÍÑÒÎÇÐËÇ Ä ÐÂÓÖÉÐÞØ
ÔÇÅÏÇÐÕÂØ ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞØ ÍÎÇÕÑÍ (×ÑÕÑ)ÕÑÍÔËÚÐÞØ ÒÑÃÑÚ-
ÐÞØ ÒÓÑÆÖÍÕÑÄ ×ÑÕÑÎËÊÂ ì ÓÇÕËÐÑËÆÑÄ. ±ÑÍÂÊÂÐÑ, ÚÕÑ ÒÇÓÇ-
ØÄÂÕÚËÍ ÔÄÑÃÑÆÐÞØ ÓÂÆËÍÂÎÑÄ a-×ÇÐËÎ-N-ÕÓÇÕ-ÃÖÕËÎÐËÕÓÑÐ
(PBN), ÔÒÑÔÑÃÐÞÌ ÊÂÜËÕËÕß ÔÇÕÚÂÕÍÖ ÑÕ ×ÑÕÑÒÑÄÓÇÉÆÇÐËâ,
ËÐÅËÃËÓÖÇÕ ×ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÖá ÂÍÕËÄÐÑÔÕß RPE65, ÊÂÏÇÆÎââ
ÕÇÏ ÔÂÏÞÏ ÔÍÑÓÑÔÕß ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË ÓÑÆÑÒÔËÐÂ.216 ¯Â àÕÑÏ ÉÇ
ÒÓËÐÙËÒÇ ì ÒÑÆÂÄÎÇÐËË ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÙËÍÎÂ Ë ÓÇÅÇÐÇÓÂÙËË
ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ì ÑÔÐÑÄÂÐÑ ÆÇÌÔÕÄËÇ ÐÑÄÑÅÑ ÎÇÍÂÓÔÕÄÇÐÐÑÅÑ ÒÓÇ-
ÒÂÓÂÕÂACU-4429, ÐÇÆÂÄÐÑ ÄÞÒÖÜÇÐÐÑÅÑ ÐÂ ÓÞÐÑÍ ÂÏÇÓËÍÂÐ-
ÔÍÑÌ ×ËÓÏÑÌ Acucela.
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®ÇØÂÐËÊÏ ÄÔÕÓÂËÄÂÐËâ Ë ÒÓÇÄÓÂÜÇÐËâ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ä
ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÖá ÅÓÖÒÒÖ (ÔÕÂÆËâ h ÐÂ ÔØÇÏÇ 1) ÕÂÍÉÇ ÕÓÇÃÖÇÕ
ÆÂÎßÐÇÌÛËØ àÍÔÒÇÓËÏÇÐÕÂÎßÐÞØ Ë ÕÇÑÓÇÕËÚÇÔÍËØ ËÔÔÎÇÆÑ-
ÄÂÐËÌ. ±ÓÇÆÎÑÉÇÐÂ äÕÖÐÐÇÎßÐÂâ ÅËÒÑÕÇÊÂã, ÒÞÕÂáÜÂâÔâ
ÑÃÝâÔÐËÕß àÕÑÕ ÏÇØÂÐËÊÏ.217, 218 ³ÑÅÎÂÔÐÑ àÕÑÌ ÅËÒÑÕÇÊÇ, Ä
ÏÑÎÇÍÖÎÇ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ ÔÖÜÇÔÕÄÖáÕ äÄØÑÆÐÑÌã (ÆÎâ 11-ÙËÔ-ÓÇÕË-
ÐÂÎâ) Ë äÄÞØÑÆÐÑÌã (ÆÎâ ÕÓÂÐÔ-ËÊÑÏÇÓÂ) ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÇ
ÔÂÌÕÞ, ÅÆÇ ÄÔÕÓÂËÄÂÐËÇ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ
ÙÇÐÕÓ ÔÑÒÓâÉÇÐÑ Ô ÑÔÄÑÃÑÉÆÇÐËÇÏ äÄÞØÑÆÐÑÅÑã ÔÂÌÕÂ.
°ÆÐÂÍÑ, ÔÖÆâ ÒÑ ÒÑâÄÎâáÜËÏÔâ ÆÂÐÐÞÏ,219 ÕÂÍÑÇ ÒÓÇÆ-
ÒÑÎÑÉÇÐËÇ ÄÞÊÞÄÂÇÕ ÑÒÓÇÆÇÎÇÐÐÞÇ ÔÑÏÐÇÐËâ. ±ÑÔÍÑÎßÍÖ
ÓÇÂÍÙËâ ÑÃÓÂÊÑÄÂÐËâ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÑÏ ÙÇÐÕÓÇ ÍÑÄÂÎÇÐÕÐÑÌ
ÔÄâÊË ÏÇÉÆÖ ØÓÑÏÑ×ÑÓÑÏ Ë ÃÇÎÍÑÏ âÄÎâÇÕÔâ ÐÇÑÃÓÂÕËÏÑÌ,
ÕÑ ÒÑÕÑÍ 11-ÙËÔ-ÓÇÕËÐÂÎâ, ÆÑÔÕÂÄÎâÇÏÑÅÑ ËÊ ²±¿ Ë ÏáÎÎÇ-
ÓÑÄÔÍËØ ÍÎÇÕÑÍ Í ÐÂÓÖÉÐÞÏ ÔÇÅÏÇÐÕÂÏ ÒÂÎÑÚÇÍ Ë ÍÑÎÃÑÚÇÍ, Ë,
ÔÑÑÕÄÇÕÔÕÄÇÐÐÑ, ÊÓËÕÇÎßÐÞÌ ÙËÍÎ ×ÂÍÕËÚÇÔÍË ÓÇÅÖÎËÓÖáÕÔâ
ÍÑÎËÚÇÔÕÄÑÏ ÔÄÑÃÑÆÐÑÅÑ ÑÒÔËÐÂ Ä ×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÑÌ ÏÇÏ-
ÃÓÂÐÇ ÊÓËÕÇÎßÐÞØ ÍÎÇÕÑÍ.

´ÂÍËÏ ÑÃÓÂÊÑÏ, ÊÓËÕÇÎßÐÞÌ ÙËÍÎ ÆÇÏÑÐÔÕÓËÓÖÇÕ, ÍÂÍËÏ
ÒÖÕÇÏ ÄÞÔÄÑÃÑÆËÄÛËÌÔâ Ä ØÑÆÇ ×ÑÕÑÎËÊÂ ÕÓÂÐÔ-ÓÇÕËÐÂÎß Ä
ÓÇÊÖÎßÕÂÕÇ ÄÐÖÕÓË- Ë ÏÇÉÍÎÇÕÑÚÐÑÅÑ ÒÇÓÇÐÑÔÑÄ Ë ÍÂÔÍÂÆÂ
×ÇÓÏÇÐÕÂÕËÄÐÞØ ÓÇÂÍÙËÌ ÄÐÑÄß ÒÓÇÄÓÂÜÂÇÕÔâ Ä 11-ÙËÔ-ÓÇÕË-
ÐÂÎß, ÍÑÕÑÓÞÌ ÄÑÊÄÓÂÜÂÇÕÔâ ÊÂÕÇÏ Ä ØÓÑÏÑ×ÑÓÐÞÌ ÙÇÐÕÓ
ÑÒÔËÐÂ. £ ËÕÑÅÇ ÊÂÄÇÓÛÂÇÕÔâ ÒÓÑÙÇÔÔ ÄÑÔÔÕÂÐÑÄÎÇÐËâ (ÓÇÅÇ-
ÐÇÓÂÙËË) ÕÇÏÐÑÄÑÅÑ ÔÑÔÕÑâÐËâ ÓÑÆÑÒÔËÐÂ Ä ÒÂÎÑÚÍÇ Ë ÊÓË-
ÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ Ä ÍÑÎÃÑÚÍÇ ÔÇÕÚÂÕÍË ÅÎÂÊÂ ÒÑÊÄÑÐÑÚÐÞØ
ÉËÄÑÕÐÞØ Ë ÚÇÎÑÄÇÍÂ.

* * *
©ÓËÕÇÎßÐÞÌ ÒËÅÏÇÐÕ ÓÑÆÑÒÔËÐ ÄÞÒÑÎÐâÇÕ Ä ÏÇØÂÐËÊÏÇ ÊÓË-
ÕÇÎßÐÑÌ ÓÇÙÇÒÙËË ÐÇÔÍÑÎßÍÑ ÍÎáÚÇÄÞØ ×ËÊËÑÎÑÅËÚÇÔÍËØ
×ÖÐÍÙËÌ, ÑÃÇÔÒÇÚËÄÂáÜËØ ÔÒÇÍÕÓÂÎßÐÖá ÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÑÔÕß
×ÑÕÑÓÇÙÇÒÕÑÓÐÞØ ÍÎÇÕÑÍ, ÒÓÑÙÇÔÔÞ ×ÑÕÑÕÓÂÐÔÆÖÍÙËË, ÔÄÇÕÑ-
ÄÑÌ Ë ÕÇÏÐÑÄÑÌ ÂÆÂÒÕÂÙËË. ¤ÇÐÇÕËÚÇÔÍË ÑÃÖÔÎÑÄÎÇÐÐÞÇ
ÆÇ×ÇÍÕÞ ÍÂÍ ÔÂÏÑÌ ÏÑÎÇÍÖÎÞ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÒËÅÏÇÐÕÂ, ÕÂÍ Ë
ÃÇÎÍÑÄ, ÄÑÄÎÇÚÇÐÐÞØ Ä ÏÇØÂÐËÊÏÞ ×ÑÕÑÕÓÂÐÔÆÖÍÙËË Ë ÂÆÂÒ-
ÕÂÙËË ËÎË Ä ÏÇØÂÐËÊÏ ÊÓËÕÇÎßÐÑÅÑ ÙËÍÎÂ, ÒÓâÏÑ ÔÄâÊÂÐÞ Ô
ÒÂÕÑÅÇÐÇÊÑÏ ÓÂÊÎËÚÐÞØ ×ÑÓÏ ÆÇÅÇÐÇÓÂÕËÄÐÞØ ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËÌ
ÔÇÕÚÂÕÍË. ±ÑÐËÏÂÐËÇ ÔÕÓÖÍÕÖÓÞ Ë ×ËÊËÍÑ-ØËÏËÚÇÔÍËØ ÏÇØÂ-
ÐËÊÏÑÄ ×ÖÐÍÙËÑÐËÓÑÄÂÐËâ ÔÄÇÕÑÚÖÄÔÕÄËÕÇÎßÐÞØ ÊÓËÕÇÎßÐÞØ
ÒËÅÏÇÐÕÑÄ ÑÕÍÓÞÄÂÇÕ ÒÖÕß ÆÎâ ÐÂÒÓÂÄÎÇÐÐÑÅÑ ËÔÔÎÇÆÑÄÂÐËâ
ÒÂÕÑÅÇÐÇÊÂ ÕâÉÇÎÇÌÛËØ ÅÎÂÊÐÞØ ÊÂÃÑÎÇÄÂÐËÌ Ë ÔÑÊÆÂÐËâ ÐÂ
àÕÑÌ ÑÔÐÑÄÇ ÔÑÄÓÇÏÇÐÐÞØ ÐÂÐÑÕÇØÐÑÎÑÅËÚÇÔÍËØ ÖÔÕÓÑÌÔÕÄ.
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