
 

ʥʘ ʧʨʘʚʘʭ ʨʫʢʦʧʠʩʠ 

 

 

 

ʅʘʜʝʞʜʠʥ ʂʠʨʠʣʣ ɼʤʠʪʨʠʝʚʠʯ 

 

ʉʪʨʫʢʪʫʨʘ, ʜʠʥʘʤʠʢʘ ʠ ʤʝʭʘʥʠʟʤ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ ʪʨʘʥʩʤʝʤʙʨʘʥʥʦʛʦ 

ʜʦʤʝʥʘ ʙʝʣʢʘ-ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʘ ʙʝʪʘ-ʘʤʠʣʦʠʜʘ 

 

 

03.01.02 ï ɹʠʦʬʠʟʠʢʘ 

 

 

ɸɺʊʆʈɽʌɽʈɸʊ 

ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʠ ʥʘ ʩʦʠʩʢʘʥʠʝ ʫʯʝʥʦʡ ʩʪʝʧʝʥʠ 

ʢʘʥʜʠʜʘʪʘ ʬʠʟʠʢʦ-ʤʘʪʝʤʘʪʠʯʝʩʢʠʭ ʥʘʫʢ 

 

 

 

 

 

 

 

 

ʄʦʩʢʚʘ ï 2012  



ɼʠʩʩʝʨʪʘʮʠʷ ʚʳʧʦʣʥʝʥʘ ʚ ʌʝʜʝʨʘʣʴʥʦʤ ʛʦʩʫʜʘʨʩʪʚʝʥʥʦʤ ʙʶʜʞʝʪʥʦʤ ʫʯʨʝʞʜʝʥʠʠ 

ʥʘʫʢʠ ʀʥʩʪʠʪʫʪʝ ʙʠʦʦʨʛʘʥʠʯʝʩʢʦʡ ʭʠʤʠʠ ʠʤ. ʘʢʘʜʝʤʠʢʦʚ ʄ.ʄ. ʐʝʤʷʢʠʥʘ ʠ 

ʖ.ɸ. ʆʚʯʠʥʥʠʢʦʚʘ ʈʦʩʩʠʡʩʢʦʡ ʘʢʘʜʝʤʠʠ ʥʘʫʢ 

 

 

ʅʘʫʯʥʳʝ ʨʫʢʦʚʦʜʠʪʝʣʠ:  
 
 

ɸʨʩʝʥʴʝʚ ɸʣʝʢʩʘʥʜʨ ʉʝʨʛʝʝʚʠʯ  
ʜʦʢʪʦʨ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ ʥʘʫʢ, ʧʨʦʬʝʩʩʦʨ 

 

ɹʦʯʘʨʦʚʘ ʆʣʴʛʘ ɺʣʘʜʠʤʠʨʦʚʥʘ 

ʢʘʥʜʠʜʘʪ ʤʝʜʠʮʠʥʩʢʠʭ ʥʘʫʢ 

 

ʆʬʠʮʠʘʣʴʥʳʝ ʦʧʧʦʥʝʥʪʳ: 
 

 

 

ʂʫʪʳʰʝʥʢʦ ɺʠʢʪʦʨ ʇʘʚʣʦʚʠʯ 

ʜʦʢʪʦʨ ʬʠʟʠʢʦ-ʤʘʪʝʤʘʪʠʯʝʩʢʠʭ ʥʘʫʢ, ʧʨʦʬʝʩʩʦʨ, 

ʀʥʩʪʠʪʫʪ ʪʝʦʨʝʪʠʯʝʩʢʦʡ ʠ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʘʣʴʥʦʡ 

ʙʠʦʬʠʟʠʢʠ (ʀʊʕɹ ʈɸʅ), ʟʘʚʝʜʫʶʱʠʡ 

ʣʘʙʦʨʘʪʦʨʠʝʡ ʗʄʈ-ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʡ ʙʠʦʩʪʨʫʢʪʫʨ  

 

ʇʦʣʴʰʘʢʦʚ ɺʣʘʜʠʤʠʨ ʀʚʘʥʦʚʠʯ 

ʜʦʢʪʦʨ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ ʥʘʫʢ, ʧʨʦʬʝʩʩʦʨ, ʄʦʩʢʦʚ-

ʩʢʠʡ ʛʦʩʫʜʘʨʩʪʚʝʥʥʳʡ ʫʥʠʚʝʨʩʠʪʝʪ ʠʤ. 

ʄ.ɺ.ʃʦʤʦʥʦʩʦʚʘ, ʬʘʢʫʣʴʪʝʪ ʬʫʥʜʘʤʝʥʪʘʣʴʥʦʡ 

ʤʝʜʠʮʠʥʳ, ʨʫʢʦʚʦʜʠʪʝʣʴ ʣʘʙʦʨʘʪʦʨʠʠ ʤʘʛʥʠʪ-

ʥʦʡ ʪʦʤʦʛʨʘʬʠʠ ʠ ʩʧʝʢʪʨʦʩʢʦʧʠʠ 

 

ɺʝʜʫʱʘʷ ʦʨʛʘʥʠʟʘʮʠʷ: 

 

ʌʝʜʝʨʘʣʴʥʦʝ ʛʦʩʫʜʘʨʩʪʚʝʥʥʦʝ ʙʶʜʞʝʪʥʦʝ 

ʦʙʨʘʟʦʚʘʪʝʣʴʥʦʝ ʫʯʨʝʞʜʝʥʠʝ ʚʳʩʰʝʛʦ 

ʧʨʦʬʝʩʩʠʦʥʘʣʴʥʦʛʦ ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʷ çʈʦʩʩʠʡʩʢʠʡ 

ʫʥʠʚʝʨʩʠʪʝʪ ʜʨʫʞʙʳ ʥʘʨʦʜʦʚè 

 

 

ɿʘʱʠʪʘ ʩʦʩʪʦʠʪʩʷ 13 ʜʝʢʘʙʨʷ 2012 ʛ. ʚ 14 ʯʘʩ. 00 ʤʠʥ. ʥʘ ʟʘʩʝʜʘʥʠʠ ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʦʥʥʦʛʦ 

ʩʦʚʝʪʘ ɼ 501.001.96 ʧʨʠ ʄʦʩʢʦʚʩʢʦʤ ʛʦʩʫʜʘʨʩʪʚʝʥʥʦʤ ʫʥʠʚʝʨʩʠʪʝʪʝ ʠʤ. ʄ.ɺ. ʃʦʤʦʥʦʩʦʚʘ 

ʧʦ ʘʜʨʝʩʫ: 119991, ʄʦʩʢʚʘ, ʃʝʥʠʥʩʢʠʝ ʛʦʨʳ, ʄɻʋ, ʜ. 1, ʩʪʨ. 12, ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʡ ʬʘʢʫʣʴʪʝʪ, 

ʘʫʜʠʪʦʨʠʷ 389. 

 

 

ʉ ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʝʡ ʤʦʞʥʦ ʦʟʥʘʢʦʤʠʪʴʩʷ ʚ ʙʠʙʣʠʦʪʝʢʝ ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʛʦ ʬʘʢʫʣʴʪʝʪʘ ʄɻʋ. 

 

ɸʚʪʦʨʝʬʝʨʘʪ ʨʘʟʦʩʣʘʥ 12 ʥʦʷʙʨʷ 2012 ʛ. 

 

 

ʋʯʝʥʳʡ ʩʝʢʨʝʪʘʨʴ  

ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʦʥʥʦʛʦ ʩʦʚʝʪʘ 

 

 

ʉʪʨʘʭʦʚʩʢʘʷ ʄʘʨʠʥʘ ɻʣʝʙʦʚʥʘ 

ʜʦʢʪʦʨ ʙʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʠʭ ʥʘʫʢ 
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ʆɹʑɸʗ ʍɸʈɸʂʊɽʈʀʉʊʀʂɸ ʈɸɹʆʊʓ 

ɸʢʪʫʘʣʴʥʦʩʪʴ ʨʘʙʦʪ r

ɹʦʣʝʟʥʴ ɸʣʴʮʛʝʡʤʝʨʘ ï ʩʘʤʳʡ ʨʘʩʧʨʦʩʪʨʘʥʝʥʥʳʡ ʚʠʜ ʥʝʡʨʦʜʝʛʝʥʝʨʘʪʠʚʥʦʛʦ ʟʘʙʦʣʝ-

ʚʘʥʠʷ ʚ ʤʠʨʝ. ʉ ʬʠʟʠʦʣʦʛʠʯʝʩʢʦʡ ʪʦʯʢʠ ʟʨʝʥʠʷ ʟʘʙʦʣʝʚʘʥʠʝ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʟʫʝʪʩʷ ʥʘʢʦʧʣʝʥʠʝʤ 

ʚʥʝʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʘʤʠʣʦʠʜʥʳʭ ʙʣʷʝhʢ ʠ ʚʥʫʪʨʠʢʣʝʪʦʯʥʳʭ ʥʝʡʨʦʬʠʙʨʠʣʣʷʨʥʳʭ ʢʣʫʙʢʦʚ ʚ 

ʥʝʨʚʥʳʭ ʪʢʘʥʷʭ ʤʦʟʛʘ. ɺʘʞʥʝʡʰʫʶ ʨʦʣʴ ʚ ʨʘʟʚʠʪʠʠ ʙʦʣʝʟʥʠ ʠʛʨʘʝʪ ʙʝʣʦʢ-ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢ 

ʙʝʪʘ-ʘʤʠʣʦʠʜʘ (ʇɹɸ). ʇʨʦʪʝʦʣʠʟ ʵʪʦʛʦ ʙʝʣʢʘ ʚ ʦʨʛʘʥʠʟʤʝ ʯʝʣʦʚʝʢʘ ʨʘʟʣʠʯʥʳʤʠ ʬʝʨʤʝʥʪʘ-

ʪʠʚʥʳʤʠ ʩʠʩʪʝʤʘʤʠ ʚʝʜʝʪ ʢ ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʶ ʙʝʪʘ-ʘʤʠʣʦʠʜʘ ï ʛʣʘʚʥʦʛʦ ʥʘ ʩʝʛʦʜʥʷʥhʠʡ ʜʝʥʴ 

ʤʘʨʢʝʨʘ ʙʦʣʝʟʥʠ ɸʣʴʮʛʝʡʤʝʨʘ. ʇɹɸ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʤʝʤʙʨʘʥʥʳʤ ʙʝʣʢʦʤ ʜʣʠʥʦʡ 695-770 ʘ.ʦ., ʧʦ-

ʵʪʦʤʫ ʩʦʚʨʝʤʝʥʥʳʝ ʧʦʧʳʪʢʠ ʝʛʦ ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʳʭ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʡ ʠʩʧʳʪʳʚʘʶʪ ʨʷʜ ʦʙʲʝʢʪʠʚʥʳʭ 

ʪʨʫʜʥʦʩʪʝʡ. ʇɹɸ ʠ ʝʛʦ ʧʨʦʠʟʚʦʜʥʳʝ ʜʠʤʝʨʠʟʫʶʪʩʷ ʚ ʤʝʤʙʨʘʥʝ ʢʣʝʪʦʢ ʠ ʵʥʜʦʩʦʤ. ɹʦʣʝʝ 

ʧʦʣʦʚʠʥʳ ʤʫʪʘʮʠʡ, ʷʚʣʷʶʱʠʭʩʷ ʦʩʥʦʚʥʳʤ ʬʘʢʪʦʨʦʤ ʨʠʩʢʘ ʨʘʥʥʝʛʦ ʨʘʟʚʠʪʠʷ ʟʘʙʦʣʝʚʘʥʠʷ, 

ʧʨʠʭʦʜʠʪʩʷ ʥʘ ʪʨʘʥʩʤʝʤʙʨʘʥʥʳʡ (ʊʄ) ʜʦʤʝʥ ʙʝʣʢʘ. ʅʘ ʜʘʥʥʳʡ ʤʦʤʝʥʪ ʥʝʪ ʯʝʪʢʦʛʦ ʧʦʥʠ-

ʤʘʥʠʷ ʤʝʭʘʥʠʟʤʘ ʚʣʠʷʥʠʷ ʧʘʪʦʛʝʥʥʳʭ ʤʫʪʘʮʠʡ ʥʘ ʧʨʦʛʨʝʩʩʠʨʦʚʘʥʠʝ ʙʦʣʝʟʥʠ. ʆʜʥʘʢʦ ʩʫ-

ʱʝʩʪʚʫʝʪ ʤʥʝʥʠʝ, ʯʪʦ ʥʘ ʧʨʦʪʝʦʣʠʟ ʙʝʣʢʘ ʤʦʛʫʪ ʚʣʠʷʪʴ ʢʘʢ ʤʫʪʘʮʠʠ, ʪʘʢ ʠ ʣʠʧʠʜʥʳʡ ʩʦ-

ʩʪʘʚ ʤʝʤʙʨʘʥʳ. 

ɼʣʷ ʘʜʝʢʚʘʪʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ ʙʦʣʝʟʥʠ ɸʣʴʮʛʝʡʤʝʨʘ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦ ʧʦʥʠʤʘʥʠʝ ʤʦʣʝʢʫʣʷʨ-

ʥʳʭ ʦʩʥʦʚ ʨʘʟʚʠʪʠʷ ʟʘʙʦʣʝʚʘʥʠʷ. ʅʘʣʠʯʠʝ ʦʜʥʦʡ ʣʠʰʴ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʮʝʣʝʚʦʛʦ ʙʝʣʢʘ ʯʘʩʪʦ ʥʝ 

ʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦ ʜʣʷ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʛʦ ʧʦʠʩʢʘ ʥʦʚʳʭ ʣʝʢʘʨʩʪʚʝʥʥʳʭ ʧʨʝʧʘʨʘʪʦʚ. ʀʤʝʥʥʦ ʧʦɻ ʪʦʤʫ 

ʛʣʫʙʦʢʦʝ ʠʟʫʯʝʥʠʝ ʜʠʥʘʤʠʢʠ, ʫʩʣʦʚʠʡ ʠ ʤʝʭʘʥʠʟʤʘ ʬʝʨʤʝʥʪʘʪʠʚʥʦʛʦ ʧʨʦʮʝʩʩʠʥʛʘ ʙʝʣʢʘ-

ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʘ ʙʝʪʘ-ʘʤʠʣʦʠʜʘ ʧʨʝʜʩʪʘʚʣʷʝʪʩʷ ʧʝʨʩʧʝʢʪʠʚʥʦʡ ʟʘʜʘʯʝʡ ʜʣʷ ʩʦʚʨʝʤʝʥʥʦʡ 

ʬʫʥʜʘʤʝʥʪʘʣʴʥʦʡ ʥʘʫʢʠ ʠ ʤʝʜʠʮʠʥʳ. 

ʎʝʣʠ ʠ ʟʘʜʘʯʠ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠ ̫

ʎʝʣʴʶ ʜʘʥʥʦʡ ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʦʥʥʦʡ ʨʘʙʦʪʳ ʷʚʣʷʣʦʩʴ ʠʟʫʯʝʥʠʝ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ, ʜʠʥʘʤʠʯʝ-

ʩʢʠʭ ʩʚʦʡʩʪʚ ʠ ʙʝʣʦʢ-ʙʝʣʢʦʚʳʭ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʠʡ ʚ ʩʦʩʪʘʚʝ ʜʠʤʝʨʥʳʭ ʢʦʤʧʣʝʢʩʦʚ ʊʄ ʜʦʤʝ-

ʥʘ ʙʝʣʢʘ-ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʘ ʙʝʪʘ-ʘʤʠʣʦʠʜʘ ʚ ʤʝʤʙʨʘʥʝ ʠ/ʠʣʠ ʠʤʠʪʠʨʫʶʱʝʡ ʤʝʤʙʨʘʥʥʦʝ 

ʦʢʨʫʞʝʥʠʝ ʩʨʝʜʝ. ɼʣʷ ʜʦʩʪʠʞʝʥʠʷ ʫʢʘʟʘʥʥʦʡ ʮʝʣʠ ʙʳʣʠ ʧʦʩʪʘʚʣʝʥʳ ʠ ʨʝʰʝʥʳ ʩʣʝʜʫʶʱʠʝ 

ʟʘʜʘʯʠ: 

1) ʨʘʟʨʘʙʦʪʢʘ ʩʠʩʪʝʤʳ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʡ ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʠ ʩʠʥʪʝʪʠʯʝʩʢʦʛʦ ʛʝʥʘ ʊʄ ʜʦ-

ʤʝʥʘ ʙʝʣʢʘ-ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʘ ʙʝʪʘ-ʘʤʠʣʦʠʜʘ ʚ ʢʣʝʪʢʘʭ E. coli , ʚ ʪʦʤ ʯʠʩʣʝ ʥʘ 

ʩʨʝʜʘʭ, ʩʦʜʝʨʞʘʱʠʭ ʠʟʦʪʦʧʳ 
15

N ʠ 
13

C; 

2) ʨʘʟʨʘʙʦʪʢʘ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʛʦ ʧʨʦʪʦʢʦʣʘ ʦʯʠʩʪʢʠ ʧʝʧʪʠʜʘ;  
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3) ʠʟʫʯʝʥʠʝ ʧʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝʥʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʠ ʜʠʥʘʤʠʯʝʩʢʠʭ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʩʪʠʢ ʧʝʧ-

ʪʠʜʘ ʚ ʤʝʤʙʨʘʥʥʦʤ ʦʢʨʫʞʝʥʠʠ ʤʝʪʦʜʦʤ ʩʧʝʢʪʨʦʩʢʦʧʠʠ ʷʜʝʨʥʦʛʦ ʤʘʛʥʠʪʥʦ-

ʛʦ ʨʝʟʦʥʘʥʩʘ (ʗʄʈ) ʚʳʩʦʢʦʛʦ ʨʘʟʨʝʰʝʥʠʷ;  

4) ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʝ ʤʦʪʠʚʦʚ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ, ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʜʠʤʝʨʘ ʠ ʵʥʝʨʛʝʪʠʯʝʩʢʠʭ ʧʘ-

ʨʘʤʝʪʨʦʚ ʧʨʦʮʝʩʩʘ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ ʧʝʧʪʠʜʘ. 

ʅʘʫʯʥʘʷ ʥʦʚʠʟʥʘ ʠ ʧʨʘʢʪʠʯʝʩʢʘʷ ʟʥʘʯʠʤʦʩʪʴ ʨʘʙʦʪʳ 

ɺʩʝ  ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʳ, ʠʟʣʦʞʝʥʥʳʝ  ʚ  ʥʘʩʪʦʷʱʝʡ  ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʦʥʥʦʡ  ʨʘʙʦʪʝ, ʧʦʣʫʯʝʥʳ 

ʚʧʝʨʚʳʝ: 

1) ʨʘʟʨʘʙʦʪʘʥʘ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʘʷ ʩʠʩʪʝʤʘ ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʠ ʚ ʢʣʝʪʢʘʭ E. ʩoli ʊʄ ʜʦʤʝʥʘ 

ʙʝʣʢʘ-ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʘ ʙʝʪʘ-ʘʤʠʣʦʠʜʘ; 

2) ʨʘʟʨʘʙʦʪʘʥʘ ʩʠʩʪʝʤʘ ʦʯʠʩʪʢʠ ʨʝʢʦʤʙʠʥʘʥʪʥʦʛʦ ʊʄ ʜʦʤʝʥʘ ʙʝʣʢʘ-

ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʘ ʙʝʪʘ-ʘʤʠʣʦʠʜʘ; 

3) ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʘ ʧʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝʥʥʘʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ ʊʄ ʜʦʤʝʥʘ ʙʝʣʢʘ ʧʨʝʜʰʝʩʪʚʝʥʥʠʢʘ 

ʙʝʪʘ-ʘʤʠʣʦʠʜʘ ʤʝʪʦʜʘʤʠ ʗʄʈ-ʩʧʝʢʪʨʦʩʢʦʧʠʠ ʚʳʩʦʢʦʛʦ ʨʘʟʨʝʰʝʥʠʷ, ʩʦʣʶ-

ʙʠʣʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʚ ʨʘʩʪʚʦʨʝ ʤʠʮʝʣʣ ʠʟ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ ʜʦʜʝʮʠʣʬʦʩʬʦʭʦʣʠʥʘ 

(ɼʌʍ); 

4) ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʘ ʪʦʧʦʣʦʛʠʷ ʛʦʤʦʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ ʧʝʧʪʠʜʘ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʦʧʠʩʘʥʳ ʢʠʥʝʪʠ-

ʯʝʩʢʠʝ ʠ ʵʥʝʨʛʝʪʠʯʝʩʢʠʝ ʧʘʨʘʤʝʪʨʳ ʨʝʘʢʮʠʠ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ. 

ʇʦʣʫʯʝʥʥʳʝ ʜʘʥʥʳʝ ʦ ʩʪʨʫʢʪʫʨʝ ʠ ʧʨʠʨʦʜʝ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ ʊʄ ʜʦʤʝʥʘ ʇɹɸ ʟʘʢʣʘʜʳ-

ʚʘʶʪ ʙʘʟʠʩ ʜʣʷ ʘʜʝʢʚʘʪʥʦʛʦ ʦʧʠʩʘʥʠʷ ʤʦʣʝʢʫʣʷʨʥʳʭ ʤʝʭʘʥʠʟʤʦʚ ʨʘʟʚʠʪʠʷ ʙʦʣʝʟʥʠ ɸʣʴʮ-

ʛʝʡʤʝʨʘ. ʕʪʠ ʜʘʥʥʳʝ ʧʦʟʚʦʣʷʪ ʥʝ ʪʦʣʴʢʦ ʨʘʩʰʠʨʠʪʴ ʬʫʥʜʘʤʝʥʪʘʣʴʥʳʝ ʟʥʘʥʠʷ ʦ ʚʣʠʷʥʠʠ 

ʩʪʘʨʝʥʠʷ ʠʣʠ ʧʘʪʦʛʝʥʥʳʭ ʤʫʪʘʮʠʡ ʥʘ ʧʨʦʮʝʩʩʳ ʤʝʪʘʙʦʣʠʟʤʘ ʚ ʥʝʡʨʦʥʘʭ ʤʦʟʛʘ, ʥʦ ʠ ʤʦʛʫʪ 

ʧʦʤʦʯʴ ʚʳʷʚʠʪʴ ʨʘʮʠʦʥʘʣʴʥʡr ʧʦʜʭʦʜ ʢ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʡ ʪʝʨʘʧʠʠ ʟʘʙʦʣʝʚʘʥʠʷ. 

ɸʧʨʦʙʘʮʠʷ ʨʘʙʦʪʳ 

ʆʩʥʦʚʥʳʝ ʤʘʪʝʨʠʘʣʳ ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʦʥʥʦʡ ʨʘʙʦʪʳ ʜʦʢʣʘʜʳʚʘʣʠʩʴ ʠ ʦʙʩʫʞʜʘʣʠʩʴ ʥʘ 

ʩʣʝʜʫʶʱʠʭ ʨʦʩʩʠʡʩʢʠʭ ʠ ʤʝʞʜʫʥʘʨʦʜʥʳʭ ʢʦʥʬʝʨʝʥʮʠʷʭ: EUROMAR-2009 (ɻʸʪʝʙʦʨʛ, 

ʐʚʝʮʠʷ, 2009); ʄʝʞʜʫʥʘʨʦʜʥʘʷ ʥʘʫʯʥʘʷ ʢʦʥʬʝʨʝʥʮʠʷ ʧʦ ʙʠʦʦʨʛʘʥʠʯʝʩʢʦʡ ʭʠʤʠʠ, ʙʠʦʪʝʭ-

ʥʦʣʦʛʠʠ ʠ ʙʠʦʥʘʥʦʪʝʭʥʦʣʦʛʠʠ, ʧʦʩʚʷʱʝʥʥʘʷ 75-ʣʝʪʠʶ ʩʦ ʜʥʷ ʨʦʞʜʝʥʠʷ ʖ.ɸ. ʆʚʯʠʥʥʠʢʦʚʘ 

(ʄʦʩʢʚʘ-ʇʫɦʠʥʦ, 2009); 36
th
 FEBS CONGRESS (ʊʫʨʠʥ, ʀʪʘʣʠʷ, 2011), EUROMAR 2011 

Magnetic Resonance Conference (ʌʨʘʥʢʬʫʨʪ-ʥʘ-ʄʘʡʥʝ, ɻʝʨʤʘʥʠʷ, 2011); Biophysical Society 

56
th
 Annual Meeting (Cʘʥ ɼʠʝʛʦ, ʂʘʣʠʬʦʨʥʠʷ, ʉʐɸ, 2012); ʈʦʩʩʠʡʩʢʦ-ɻʝʨʤʘʥʩʢʠʡ ʩʠʤʧʦ-

ʟʠʫʤ ñMolecular Neurobiology Today and Tomorrowò (ʄʦʩʢʚʘ, 2012). 
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ʇʫʙʣʠʢʘʮʠʠ 

ʇʦ ʤʘʪʝʨʠʘʣʘʤ ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʠ ʦʧʫʙʣʠʢʦʚʘʥʦ 9 ʧʝʯʘʪʥʳʭ ʨʘʙʦʪ, ʚ ʪʦʤ ʯʠʩʣʝ 3 ʨʘʙʦʪʳ ʚ 

ʨʝʬʝʨʠʨʫʝʤʳʭ ʥʘʫʯʥʳʭ ʞʫʨʥʘʣʘʭ, ʨʝʢʦʤʝʥʜʦʚʘʥʥʳʭ ɺɸʂ. 

ʉʪʨʫʢʪʫʨʘ ʠ ʦʙʲʝʤ ʜʠʩʩʝʨʪʘʮʠʠ 

ɼʠʩʩʝʨʪʘʮʠʷ ʠʟʣʦʞʝʥʘ ʥʘ 112 ʩʪʨʘʥʠʮʘʭ ʤʘʰʠʥʦʧʠʩʥʦʛʦ ʪʝʢʩʪʘ, ʩʦʩʪʦʠʪ ʠʟ ʚʚʝʜʝ-

ʥʠʷ, ʪʨʝʭ ʛʣʘʚ (çʆʙʟʦʨ ʣʠʪʝʨʘʪʫʨʳè, çʄʘʪʝʨʠʘʣʳ ʠ ʤʝʪʦʜʳè, çʈʝʟʫʣʴʪʘʪʳ ʠ ʦʙʩʫʞʜʝʥʠʝè) 

ʠ ʚʳʚʦʜʦʚ. ʈʘʙʦʪʘ ʧʨʦʠʣʣʶʩʪʨʠʨʦʚʘʥʘ 40 ʨʠʩʫʥʢʘʤʠ, ʩʦʜʝʨʞʠʪ 2 ʪʘʙʣʠʮ.r ɹʠʙʣʠʦʛʨʘʬʠ-

ʯʝʩʢʠʡ ʫʢʘʟʘʪʝʣʴ ʩʦʜʝʨʞʠʪ 110 ʠʩʪʦʯʥʠʢʦʚ. 

ʆʉʅʆɺʅʆɽ ʉʆɼɽʈɾɸʅʀɽ ʈɸɹʆʊʓ 

ɸʤʠʥʦʢʠʩʣʦʪʥʘ ̫ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʴ ʧʝʧʪʠʜʘ (ʦʙʦʟʥʘʯʝʥ APPjmtm), ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʥʦʛʦ 

ʚ ʥʘʩʪʦʷʱʝʡ ʨʘʙʦʪʝ, ʧʨʠʚʝʜʝʥʘ ʥʘ ʨʠʩ. 1. 

ɼʣʷ ʜʦʩʪʠʞʝʥʠʷ ʚʳʩʦʢʦʛʦ ʫʨʦʚʥʷ ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʠ ʩʠʥʪʝʪʠʯʝʩʢʠʭ ʛʝʥʦʚ ʊʄ ʧʝʧʪʠʜʦʚ 

(ʪʘʢʠʭ, ʢʘʢ APPjmtm) ʚ ʙʘʢʪʝʨʠʷʭ ʧʨʷʤʘʷ ʠ ʩʝʢʨʝʪʦʨʥʘʷ ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʷ ʯʘʱʝ ʚʩʝʛʦ ʦʢʘʟʳʚʘʶʪ-

ʩʷ ʥʝʧʨʠʤʝʥʠʤʤrʠ. ʕʪʦ ʦʙʲʷʩʥʷʝʪʩʷ ʩʧʦʩʦʙʥʦʩʪʴʶ ʨʝʢʦʤʙʠʥʘʥʪʥʳʭ ʤʝʤʙʨʘʥʥʳʭ ʙʝʣʢʦʚ 

ʥʘʢʘʧʣʠʚʘʪʴʩʷ ʚ ʢʣʝʪʦʯʥʦʡ ʤʝʤʙʨʘʥʝ ʙʘʢʪʝʨʠʡ. ʇʨʠ ʩʫʧʝʨʵʢʩʧʨʝʩʩʠʠ ʵʪʦ ʧʨʠʚʦʜʠʪ ʢ ʜʝʩ-

ʪʘʙʠʣʠʟʘʮʠʠ ʤʝʤʙʨʘʥʳ, ʥʘʨʫʰʝʥʠʶ ʝʸ ʮʝʣʦʩʪʥʦʩʪʠ ʠ ʛʠʙʝʣʠ ʢʣʝʪʢʠ. ɺʦ ʠʟʙʝʞʘʥʠʝ ʚʦʟ-

ʤʦʞʥʦʡ ʪʦʢʩʠʯʥʦʩʪʠ ʊʄ ʧʝʧʪʠʜʦʚ ʜʣʷ ʙʘʢʪʝʨʠʘʣʴʥʳʭ ʢʣʝʪʦʢ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥ ʤʝʪʦʜ ʢʦʥʩʪ-

ʨʫʠʨʦʚʘʥʠʷ ʛʠʙʨʠʜʥʳʭ ʩʠʩʪʝʤ ʙʘʢʪʝʨʠʘʣʴʥʦʡ ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʠ. ɺ ʢʘʯʝʩʪʚʝ ʙʝʣʢʘ-ʧʘʨʪʥʝʨʘ ʚʳ-

ʙʨʘʥ ʪʠʦʨʝʜʦʢʩʠʥ E. coli (TRX) ï ʥʝʙʦʣʴʰʦʡ ʙʝʣʦʢ, ʤʦʣʝʢʫʣʷʨʥʘʷ ʤʘʩʩʘ ʢʦʪʦʨʦʛʦ ʩʦʩʪʘʚ-

ʣʷʝʪ ~ 12 ʢɼʘ. ʕʪʦʪ ʙʝʣʦʢ ʫʯʘʩʪʚʫʝʪ ʚ ʨʘʟʣʠʯʥʳʭ ʚʦʩʩʪʘʥʦʚʠʪʝʣʴʥʳʭ ʧʨʦʮʝʩʩʘʭ ʠ ʢʘʪʘʣʠ-

ʟʠʨʫʝʪ ʨʝʘʢʮʠʠ ʪʠʦʣïʜʠʩʫʣʴʬʠʜʥʦʛʦ ʦʙʤʝʥʘ. ʈʷʜ ʩʚʦʡʩʪʚ ʵʪʦʛʦ ʙʝʣʢʘ ʜʝʣʘʶʪ ʝʛʦ ʵʬʬʝʢ-

ʪʠʚʥʳʤ ʧʘʨʪʥʝʨʦʤ ʜʣʷ ʩʠʩʪʝʤ ʛʠʙʨʠʜʥʦʡ ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʠ, ʚ ʯʘʩʪʥʦʩʪʠ ʚʳʩʦʢʘʷ ʨʘʩʪʚʦʨʠʤʦʩʪʴ 

(ʜʦ 40 % ʦʪ ʦʙʱʝʛʦ ʙʝʣʢʘ E. coli), ʘ ʪʘʢʞʝ ʜʦʩʪʫʧʥʦʩʪʴ N- ʠ C-ʢʦʥʮʦʚ ʜʣʷ ʨʘʟʤʝʱʝʥʠʷ ʙʝʣ-

ʢʦʚ-ʧʘʨʪʥʝʨʦʚ.  

 

 

ʈʠʩ. 1. ʇʝʨʚʠʯʥʘʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ APPjmtm. ʋʯʘʩʪʦʢ Gln
686

-Lys
726

 ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʯʘʩʪʴʶ ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴ-

ʥʦʩʪʠ ʧʦʣʥʦʨʘʟʤʝʨʥʦʛʦ ʇɹɸ, ʘ N-ʢʦʥʮʝʚʳʝ  Gly-Ser ʦʩʪʘʶʪʩʷ ʧʦʩʣʝ ʧʨʦʪʝʦʣʠʟʘ ʛʠʙʨʠʜʥʦʛʦ ʙʝʣ-

ʢʘ ʪʨʦʤʙʠʥʦʤ. 

 

 
ʈʠʩ. 2 ʉʭʝʤʘ ʩʪʨʦʝʥʠʷ ʛʠʙʨʠʜʥʦʛʦ ʙʝʣʢʘ. ʉʝʨʳʝ ʙʣʦʢʠ ï ʤʝʩʪʦ ʚʩʪʘʚʢʠ ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʠ 

ʪʠʦʨʝʜʦʢʩʠʥʘ ʠ ʩʘʡʪ ʫʟʥʘʚʘʥʠʷ ʪʨʦʤʙʠʥʦʤ. ʉʪʨʝʣʢʦʡ ʧʦʢʘʟʘʥʦ ʤʝʩʪʦ ʧʨʦʪʝʦʣʠʟʘ ʪʨʦʤʙʠʥʦʤ, 

ʧʦʜʯʝʨʢʥʫʪʘ ʊʄ ʯʘʩʪʴ ʇɹɸ. 
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ʇʦʣʫʯʝʥʠʝ ʨʝʢʦʤʙʠʥʘʥʪʥʦʛʦ ʪʨʘʥʩʤʝʤʙʨʘʥʥʦʛʦ ʜʦʤʝʥʘ ʇɹɸ686ï726 

(APPjmtm) 

ʄʝʞʜʫ ʛʝʥʘʤʠ TRX ʠ APPjmtm ʚʩʪʨʘʠʚʘʣʘʩʴ ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʴ ʠʟ ʰʝʩʪʠ ʦʩʪʘʪʢʦʚ 

ʛʠʩʪʠʜʠʥʘ (6His-ʪʘʛ) ʜʣʷ ʦʯʠʩʪʢʠ ʛʠʙʨʠʜʥʦʛʦ ʙʝʣʢʘ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʩʘʡʪ ʧʨʦʪʝʦʣʠʟʘ ʪʨʦʤʙʠʥʦʤ 

(ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʴ LVPRGS, ʨʠʩ.2). ʊʨʦʤʙʠʥ ʩʦʭʨʘʥʷʝʪ ʬʝʨʤʝʥʪʘʪʠʚʥʫʶ ʘʢʪʠʚʥʦʩʪʴ ʠ 

ʩʧʝʮʠʬʠʯʥʦʩʪʴ ʚ ʧʨʠʩʫʪʩʪʚʠʠ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʦʚ, ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʳʭ ʜʣʷ ʩʦʣʶʙʠʣʠʟʘʮʠʠ ʠ ʧʦʩʣʝ-

ʜʫʶʱʝʛʦ ʧʨʦʪʝʦʣʠʟʘ ʛʠʙʨʠʜʥʦʛʦ ʙʝʣʢʘ. ʇʦʩʣʝ ʨʘʩʱʝʧʣʝʥʠʷ ʪʨʦʤʙʠʥʦʤ ʥʘ N-ʢʦʥʮʝ 

APPjmtm ʦʩʪʘʝʪʩʷ ʜʠʧʝʧʪʠʜ Gly-Ser, ʯʪʦ, ʧʦ ʥʘʰʠʤ ʜʘʥʥʳʤ, ʥʝ ʜʦʣʞʥʦ ʚʣʠʷʪʴ ʥʘ ʩʪʨʫʢʪʫ-

ʨʫ ʠ ʩʧʝʮʠʬʠʯʝʩʢʦʝ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʠʝ ʊʄ ʜʦʤʝʥʦʚ ʙʝʣʢʦʚ. 

ɻʝʥ APPjmtm ʙʳʣ ʩʦʙʨʘʥ ʠʟ ʩʝʤʠ ʩʠʥʪʝʪʠʯʝʩʢʠʭ ʦʣʠʛʦʥʫʢʣʝʦʪʠʜʦʚ. ɼʣʷ ʧʦʩʣʝʜʫʶ-

ʱʝʡ ʨʝʢʦʤʙʠʥʘʮʠʠ ʠ ʢʣʦʥʠʨʦʚʘʥʠʷ ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʴ ʧʨʷʤʦʛʦ ʧʨʘʡʤʝʨʘ ʚʢʣʶʯʘʣʘ ʫʯʘ-

ʩʪʦʢ, ʢʦʤʧʣʝʤʝʥʪʘʨʥʳʡ 3'ïʢʦʥʮʝʚʦʡ ʦʙʣʘʩʪʠ ʛʝʥʘ TRX. ɺ ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʠ ʦʙʨʘʪʥʦʛʦ 

ʧʨʘʡʤʝʨʘ ʙʳʣ ʧʨʝʜʫʩʤʦʪʨʝʥ ʩʘʡʪ ʨʝʩʪʨʠʢʮʠʠ BamHI. ʇʦʣʫʯʝʥʥʳʡ ʧʨʦʜʫʢʪ, ʚʢʣʶʯʘʶɦ ʠʡ 

ʚ ʩʝʙʷ ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʠ ʩʦʩʪʳʢʦʚʘʥʥʳʭ ʛʝʥʦʚ Trx ʠ APPjmtm, ʛʠʜʨʦʣʠʟʦʚʘʣʩʷ ʵʥʜʦʥʫʢ-

ʣʝʘʟʘʤʠ ʨʝʩʪʨʠʢʮʠʠ CpoI ʠ BamHI, ʘ ʧʦʪʦʤ ʣʠʛʠʨʦʚʘʣʩʷ ʚʝʢʪʦʨʦʤ pGEMEX-1, ʛʠʜʨʦʣʠʟʦ-

ʚʘʥʥʦʛʦ ʪʝʤʠ ʞʝ ʨʝʩʪʨʠʢʪʘʟʘʤʠ. 

ʆʧʪʠʤʠʟʘʮʠʷ ʫʩʣʦʚʠʡ ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʠ 

ɺ ʢʘʯʝʩʪʚʝ ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʦʥʥʦʛʦ ʰʪʘʤʤʘ E. coli ʙʳʣ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥ ʰʪʘʤʤ 

BL21(DE3)pLysS, ʩʦʜʝʨʞʘʱʠʡ ʭʨʦʤʦʩʦʤʥʫʶ ʢʦʧʠʶ ʛʝʥʘ ʈʅʂïʧʦʣʠʤʝʨʘʟʳ ʬʘʛʘ ʊ7, ʘ ʪʘʢ-

ʞʝ ʧʣʘʟʤʠʜʫ pLysS ʩ ʛʝʥʦʤ ʣʠʟʦʮʠʤʘ ʬʘʛʘ ʊ7. ɺʩʣʝʜʩʪʚʠʝ ʪʦʛʦ, ʯʪʦ ʣʠʟʦʮʠʤ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦ 

ʠʥʛʠʙʠʨʫʝʪ ʊ7 ʈʅʂïʧʦʣʠʤʝʨʘʟʫ, ʬʦʥʦʚʳʡ ʫʨʦʚʝʥʴ ʠʥʜʫʢʮʠʠ ʚ ʢʣʝʪʢʘʭ ʜʘʥʥʦʛʦ ʰʪʘʤʤʘ 

ʩʫʱʝʩʪʚʝʥʥʦ ʩʥʠʞʝʥ, ʯʪʦ ʦʩʦʙʝʥʥʦ ʚʘʞʥʦ ʧʨʠ ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʠ ʛʝʥʦʚ ʪʦʢʩʠʯʥʳʭ ʙʝʣʢʦʚ, ʪʘʢʠʭ, 

ʢʘʢ ʊʄ ʧʝʧʪʠʜʳ.  

ʉ ʮʝʣʴʶ ʧʦʣʫʯʝʥʠʷ ʤʘʢʩʠʤʘʣʴʥʦʛʦ ʚʳʭʦʜʘ ʛʠʙʨʠʜʥʦʛʦ ʙʝʣʢʘ ʙʳʣ ʦʩʫʱʝʩʪʚʣʝʥ ʧʦʜ-

ʙʦʨ ʪʝʤʧʝʨʘʪʫʨʳ ʚʳʨʘʱʠʚʘʥʠʷ ʙʘʢʪʝʨʠʡ ʠ ʦʧʪʠʤʘʣʴʥʦʡ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ ʭʠʤʠʯʝʩʢʦʛʦ ʠʥ-

ʜʫʢʪʦʨʘ ʠʟʦʧʨʦʧʠʣïɓïDïʪʠʦʛʘʣʘʢʪʦʟʠʜʘ (ʀʇʊɻ). ʄʘʢʩʠʤʘʣʴʥʦʤʫ ʥʘʢʦʧʣʝʥʠʶ ʙʝʣʢʘ ʚ 

ʢʣʝʪʦʯʥʦʡ ʙʠʦʤʘʩʩʝ ʩʧʦʩʦʙʩʪʚʫʝʪ 0,05 ʤʄ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʷ ʀʇʊɻ ʜʣʷ çʙʦʛʘʪʦʡè ʩʨʝʜʳ TB ʠ 

0,25 ʤʄ ʜʣʷ ʤʠʥʠʤʘʣʴʥʦʡ ʩʨʝʜʳ M9 ʧʨʠ 18Üʉ.  

ʅʘ «ʙʦʛʘʪʦʡ» ʩʨʝʜʝ ʊɺ ʛʠʙʨʠʜʥʳʡ ʙʝʣʦʢ ʥʘʢʘʧʣʠʚʘʣʩʷ ʚ ʤʘʢʩʠʤʘʣʴʥʳʭ ʢʦʣʠʯʝʩʪ-

ʚʘʭ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ ʧʝʨʚʳʭ ʩʫʪʦʢ ʨʦʩʪʘ (ʚʳʭʦʜ 200 ʤʛ/ʣ ʢʫʣʴʪʫʨʳ), ʘ ʥʘ «ʙʝʜʥʦʡ» ʩʨʝʜʝ ʄ9 

(ʚʢʣʶʯʘʷ ʨʦʩʪ ʥʘ 
15

N- ʠ 
13

C-ʩʦʜʝʨʞʘʱʠʭ ʩʨʝʜʘʭ ʩ ʜʦʙʘʚʣʝʥʠʝʤ ʪʦʪʘʣʴʥʦ ʤʝʯʝʥʳʭ 
15

NH4Cl 

ʠ 
13

C-ʛʣʶʢʦʟʳ) ï ʯʝʨʝʟ 60ï70 ʯ (ʚʭrʦʜ 60 ʤʛ/ʣ ʢʫʣʴʪʫʨʳ).  
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ʆʯʠʩʪʢʘ APPjmtm 

ʅʘ ʚʩʝʭ ʵʪʘʧʘʭ ʦʯʠʩʪʢʠ ʊʄ ʬʨʘʛʤʝʥʪʦʚ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦ ʧʨʠʩʫʪʩʪʚʠʝ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ. ʕʪʦ 

ʥʫʞʥʦ ʜʣʷ ʧʦʜʜʝʨʞʘʥʠʷ ʧʝʧʪʠʜʘ APPjmtm ʠ ʛʠʙʨʠʜʥʦʛʦ ʙʝʣʢʘ ʚ ʨʘʩʪʚʦʨʠʤʦʡ ʬʦʨʤʝ 

ʚʩʣʝʜʩʪʚʠʝ ʠʭ ʛʠʜʨʦʬʦʙʥʦʩʪʠ. ʇʦ ʵʪʦʡ ʧʨʠʯʠʥʝ ʚʩʝ ʙʫʬʝʨʥʳʝ ʨʘʩʪʚʦʨʳ, ʠʩʧʦʣʟɹʫʝʤʳʝ ʚ 

ʧʨʦʮʝʩʩʝ ʦʯʠʩʪʢʠ, ʩʦʜʝʨʞʘʣʠ 1% ʤʷʛʢʦʛʦ ʥʝʠʦʥʥʦʛʦ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ ʊʨʠʪʦʥ ʍï100. ʊʘʢʘʷ ʢʦʥ-

ʮʝʥʪʨʘʮʠʷ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ ʥʝ ʧʨʝʧʷʪʩʪʚʦʚʘʣʘ ʧʦʣʥʦʤʫ ʨʘʩʱʝʧʣʝʥʠʶ ʛʠʙʨʠʜʥʦʛʦ ʙʝʣʢʘ ʪʨʦʤʙʠ-

ʥʦʤ ʠ ʩʧʦʩʦʙʩʪʚʦʚʘʣʘ ʧʦʜʜʝʨʞʘʥʠʶ ʊʄ ʧʝʧʪʠʜʘ ʚ ʨʘʩʪʚʦʨʠʤʦʤ ʚʠʜʝ ʧʦʩʣʝ ʫʜʘʣʝʥʠʷ ʙʝʣ-

ʢʘ-ʧʘʨʪʥʝʨʘ.  

ʆʯʠʩʪʢʘ ʧʝʧʪʠʜʘ ʧʨʦʭʦʜʠʣʘ ʚ ʥʝʩʢʦʣʴʢʦ ʵʪʘʧʦʚ. ʇʦʩʣʝ ʣʠʟʠʩʘ ʢʣʝʪʦʢ ʧʨʦʚʦʜʠʣʘʩʴ 

ʤʝʪʘʣʣʦʭʝʣʘʪʥʘʷ ʘʬʬʠʥʥʘʷ ʭʨʦʤʘʪʦʛʨʘʬʠʷ (ʄʍɸʍ) ʥʘ ʢʦʣʦʥʢʝ ʩ Ni
2+

-ʭʝʣʘʪʠʨʫʶʱʝʡ ʩʝ-

ʬʘʨʦʟʦʡ. ʅʘ ʵʪʦʡ ʩʪʘʜʠʠ ʛʠʙʨʠʜʥʳʡ ʙʝʣʦʢ TRX-APPjmtm ʦʯʠʱʘʣʩʷ ʦʪ ʙʦʣʴʰʠʥʩʪʚʘ ʧʦ-

ʩʪʦʨʦʥʥʠʭ ʙʘʢʪʝʨʠʘʣʴʥʳʭ ʙʝʣʢʦʚ. ʊʘʢ ʢʘʢ ʛʠʙʨʠʜʥʳʡ ʙʝʣʦʢ TRX-APPjmtm ʩʦʜʝʨʞʘʣ ʧʦ-

ʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʴ ʠʟ ʰʝʩʪʠ ʛʠʩʪʠʜʠʥʦʚ (6His-ʪʘʛ), ʦʥ ʩʚʷʟʳʚʘʣʩʷ ʩ ʥʠʢʝʣʝʤ, ʚ ʪʦ ʚʨʝʤʷ ʢʘʢ 

ʙʦʣʴʰʠʥʩʪʚʦ ʙʝʣʢʦʚ E. coli ʥʝ ʩʦʨʙʠʨʦʚʘʣʦʩʴ ʩʤʦʣʦʡ (ʨʠʩ. 3: ʙʝʣʦʢ, ʥʝ ʩʚʷʟʘʚʰʠʡʩʷ ʩ ʢʦ-

ʣʦʥʢʦʡ). ʉʚʷʟʘʥʥʳʡ ʩ ʩʦʨʙʝʥʪʦʤ ʛʠʙʨʠʜʥʳʡ ʙʝʣʦʢ ʵʣʶʠʨʦʚʘʣʩʷ 200 ʤʄ ʠʤʠʜʘʟʦʣʦʤ (ʨʠʩ. 

3, ʬʨʘʢʮʠʠ 1-6).  

ʇʦʩʣʝ ʵʪʦʛʦ ʛʠʙʨʠʜʥʳʡ ʙʝʣʦʢ ʧʦʜʚʝʨʛʘʣʩʷ ʧʨʦʪʝʦʣʠʟʫ ʪʨʦʤʙʠʥʦʤ ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 16-18 

ʯʘʩʦʚ. ɹʳʣʦ ʫʩʪʘʥʦʚʣʝʥʦ, ʯʪʦ ʜʣʷ ʧʨʦʪʝʦʣʠʟʘ ʦʧʪʠʤʘʣʴʥʳʤ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʝ ʬʝʨ-

 

ʈʠʩ. 3. ʄʝʪʘʣʣʦʭʝʣʘʪʥʘʷ ʘʬʬʠʥʥʘʷ ʭʨʦʤʘʪʦʛʨʘʬʠʷ TRX-APPjmtm ʜʦ ʠ ʧʦʩʣʝ ʧʨʦʪʝʦʣʠʟʘ 

ʪʨʦʤʙʠʥʦʤ. ʉʣʝʚʘ:  ʕʣʝʢʪʨʦʬʦʨʝʟ  ʧʨʦʙ ʚ 12% ʪʨʠʩ-ʛʣʠʮʠʥʦʚʦʤ ʇɸɸɻ ʧʦʩʣʝ ʄʍɸʍ ʢʣʝʪʦʯʥʦʛʦ 

ʣʠʟʘʪʘ. ʉʧʨʘʚʘ: ʕʣʝʢʪʨʦʬʦʨʝʟ ʧʨʦʙ ʚ 12% ʪʨʠʩ-ʪʨʠʮʠʥʦʚʦʤ ʇɸɸɻ ʧʦʩʣʝ ʧʨʦʪʝʦʣʠʟʘ ʪʨʦʤʙʠ-

ʥʦʤ ʠ ʧʦʩʣʝʜʫʶʱʝʡ ʚʳʯʠʪʘʶʱʝʡ ʄʍɸʍ.  
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ʤʝʥʪ/ʩʫʙʩʪʨʘʪ ʨʘʚʥʦʝ 1 ʝʜʠʥʠʮʝ ʘʢʪʠʚʥʦʩʪʠ ʥʘ 1 ʤʛ ʛʠʙʨʠʜʥʦʛʦ ʙʝʣʢʘ. ɹʦʣʝʝ ʪʦʛʦ, ʵʬʬʝʢ-

ʪʠʚʥʦʩʪʴ ʛʠʜʨʦʣʠʟʘ ʧʦʚʳʰʘʣʘʩʴ ʧʨʠ ʩʥʠʞʝʥʠʠ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ NaCl ʜʦ 50 ʤʄ ʠ ʠʤʠʜʘʟʦʣʘ 

ʜʦ 30 ʤʄ. 

ɼʣʷ ʨʘʟʜʝʣʝʥʠʷ ʧʨʦʜʫʢʪʦʚ ʛʠʜʨʦʣʠʟʘ ʛʠʙʨʠʜʥʦʛʦ ʙʝʣʢʘ ʧʨʦʚʦʜʠʣʘʩʴ ʧʦʚʪʦʨʥʘ ̫

ʄʍɸʍ ʥʘ Ni
2+

-ʭʝʣʘʪʠʨʫʶʱʝʡ ʩʝʬʘʨʦʟʝ. ʇʨʠ ɻʪʦʤ ʧʨʦʜʫʢʪʳ ʛʠʜʨʦʣʠʟʘ, ʠʤʝʶʱʠʝ ʚ ʩʚʦʝʤ 

ʩʦʩʪʘʚʝ ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʴ ʠʟ ʰʝʩʪʠ ʛʠʩʪʠʜʠʥʦʚ (ʥʝʜʦʨʘʩʱʝʧʣʝʥʥʳʡ ʛʠʙʨʠʜʥʳʡ ʙʝʣʦʢ ʠ 

ʙʝʣʦʢ-ʧʘʨʪʥʝʨ TRX), ʘ ʪʘʢʞʝ ʧʨʠʤʝʩʥʳʝ ʙʝʣʢʠ, ʦʙʣʘʜʘʶʱʠʝ ʥʝʩʧʝʮʠʬʠʯʝʩʢʠʤ ʩʨʦʜʩʪʚʦʤ 

ʢ ʩʝʬʘʨʦʟʝ, ʟʘʜʝʨʞʠʚʘʣʠʩʴ ʩʤʦʣʦʡ, ʘ ʮʝʣʝʚʦʡ ʧʝʧʪʠʜ ʦʢʘʟʳʚʘʣʩ ̫ʚ ʧʨʦʩʢʦʢʝ. ʊʠʧʠʯʥʘʷ 

ʢʘʨʪʠʥʘ ʩʦʩʪʘʚʘ ʧʨʦʙ ʧʦʩʣʝ ʛʠʜʨʦʣʠʟʘ ʠ ʚʳʯʠʪʘʶʱʝʡ ʄʍɸʍ ʧʦʢʘʟʘʥʘ ʥʘ ʨʠʩ. 3.  

ʆʢʦʥʯʘʪʝʣʴʥʘʷ ʦʯʠʩʪʢʘ ʧʝʧʪʠʜʘ ʧʨʦʭʦʜʠʣʘ ʧʨʠ ʧʦʤʦʱʠ ʦʙʨʘʱʝʥʥʦ-ʬʘʟʦʚʦʡ ʚʳʩʦ-

ʢʦʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʡ ʞʠʜʢʦʩʪʥʦʡ ʭʨʦʤʘʪʦʛʨʘʬʠʠ (ʦʬ-ɺʕɾʍ). ɼʣʷ ʥʘʥʝʩʝʥʠʷ ʧʝʧʪʠʜʘ ʥʘ ʢʦʣʦʥ-

ʢʫ ʦʬ-ɺʕɾʍ ʙʳʣʦ ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦ ʫʜʘʣʠʪʴ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ. ʉ ʵʪʦʡ ʮʝʣʴʶ ʧʝʧʪʠʜ APPjmtm, ʩʦʣʶ-

ʙʠʣʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʡ ʚ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʝ ʊʨʠʪʦʥʝ Xï100, ʦʩʘʞʜʘʣʩʷ ʪʨʠʭʣʦʨʫʢʩʫʩʥʦʡ ʢʠʩʣʦʪʦʡ. ʇʦ-

ʩʣʝ ʵʪʦʛʦ ʦʩʘʜʦʢ 3 ʨʘʟʘ ʧʨʦʤrʚʘʣʩʷ ʘʮʝʪʦʥʦʤ ʦʪ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ. ʅʘ ʵʪʦʤ ʵʪʘʧʝ ʊʨʠʪʦʥ Xï100 

ʧʝʨʝʭʦʜʠʣ ʚ ʨʘʩʪʚʦʨʠʤʫʶ ʬʨʘʢʮʠʶ, ʘ ʯʠʩʪʳʡ ʙʝʣʦʢ, ʩʚʦʙʦʜʥʳʡ ʦʪ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ, ʦʢʘʟʳʚʘʣʩʷ 

ʚ ʦʩʘʜʢʝ. 

ʇʦʩʣʝ ʦʩʘʞʜʝʥʠʷ ʧʝʧʪʠʜ ʨʘʩʪʚʦʨʷʣʩʷ ʚ ʩʤʝʩʠ ʪʨʠʬʪʦʨʵʪʘʥʦʣ/ʚʦʜʘ ʚ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʠ 

1:1 ʩ ʜʦʙʘʚʣʝʥʠʝʤ 0,1% ʪʨʠʬʪʦʨʫʢʩʫʩʥʦʡ ʢʠʩʣʦʪʳ (ʊʌʋ) ʠ ʥʘʥʦʩʠʣʩʷ ʥʘ ʢʦʣʦʥʢʫ ʜʣʷ ʦʯʠ-

ʩʪʢʠ ʧʨʠ ʧʦʤʦʱʠ ʦʬ-ɺʕɾʍ. ʉʥʘʯʘʣʘ ʢʦʣʦʥʢʘ ʫʨʘʚʥʦʚʝʰʠʚʘʣʘʩʴ ʨʘʩʪʚʦʨʦʤ ɸ, ʩʦʜʝʨʞʘ-

 

 

 

ʈʠʩ. 4. ʆʯʠʩʪʢʘ APPjmtm ʩ ʧʦʤʦʱʴʶ ʦʬ-ɺʕɾʍ (ʩʣʝʚʘ) ʠ ʤʘʩʩ-ʩʧʝʢʪʨ ʧʝʧʪʠʜʘ (ʩʧʨʘʚʘ).  
1 ï ʦʙʣʘʩʪʴ ʵʣʶʮʠʠ 17ï25 ʤʠʥ, ʩʦʜʝʨʞʘʱʘʷ ʧʨʠʤʝʩʥʳʝ ʙʝʣʢʠ; 2 ï ʧʠʢ, ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʫʶʱʠʡ ʵʣʶʮʠʠ 

APPjmtm. ʇʫʥʢʪʠʨʦʤ ʧʦʢʘʟʘʥ ʛʨʘʜʠʝʥʪ ʨʘʩʪʚʦʨʘ ɹ (1% ʟʘ 10 ʤʠʥ), ʧʨʘʚʘʷ ʰʢʘʣʘ. ʉʧʨʘʚʘ ʧʨʠʚʝ-

ʜʝʥ ʤʘʩʩ-ʩʧʝʢʪʨ ʩʤʝʩʠ ʥʝʤʝʯʝʥʦʛʦ ʠ 
15

N-ʤʝʯʝʥʥʦʛʦ ʧʝʧʪʠʜʘ (ʧʣʶʩ ~50 ɼʘ ʢ ʤʘʩʩʝ ʥʝʤʝʯʝʥʦʛʦ ʧʝʧ-

ʪʠʜʘ) APPjmtm ʧʦʩʣʝ ʩʪʘʜʠʠ ʦʯʠʩʪʢʠ ʥʘ ʦʬ-ɺʕɾʍ. ʀʟʤʝʨʝʥʥʳʝ ʤʘʩʩʳ ʧʝʧʪʠʜʦʚ 4445,1 ʠ 4494,7 

ɼʘ ʦʢʘʟʘʣʠʩʴ ʚ ʪʦʯʥʦʤ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʠʠ ʩ ʪʝʦʨʝʪʠʯʝʩʢʠʤʠ ʟʥʘʯʝʥʠʷʤʠ (4445,6 ɼʘ ʜʣʷ ʥʝʤʝʯʝʥʦʛʦ 

ʧʝʧʪʠʜʘ). 
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ʝɦʛʦ 0,1 % ʊʌʋ ʚ ʚʦʜʝ. ʇʦʩʣʝ ʥʘʥʝʩʝʥʠʷ ʥʘ ʥʝʝ ʙʝʣʢʘ ʧʨʦʚʦʜʠʣʘʩʴ ʣɻʶʮʠ̫ ʛʨʘʜʠʝʥʪʦʤ 

ʨʘʩʪʚʦʨʘ ɺ, ʩʦʜʝʨʞʘʱʝʛʦ 0,1% ʊʌʋ ʚ ʘʮʝʪʦʥʠʪʨʠʣʝ (ʨʠʩ. 4). ʇʨʦʚʝʨʢʘ ʥʘ ʥʘʣʠʯʠʝ ʧʨʠʤʝ-

ʩʝʡ ʧʨʦʠʟʚʦʜʠʣʘʩʴ ʧʦʩʨʝʜʩʪʚʦʤ ʩʥʷʪʠʷ ʛʝʪʝʨʦ̫ʜʝʨʥʳʭ ʜʚʫʤʝʨʥʳʭ 
1
H/

15
N-HSQC ʗʄʈ-

ʩʧʝʢʪʨʦʚ ʜʣʷ ʤʝʯʝʥʳʭ ʦʙʨʘʟʮʦʚ ʚ ʩʤʝʩʠ ʪʨʠʬʪʦʨʵʪʘʥʦʣ/ʚʦʜʘ ʚ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʠ 1:1. ʇʦ ʜʘʥ-

ʥʳʤ ʘʥʘʣʠʟʘ ʩʧʝʢʪʨʦʚ ʗʄʈ, ʜʦʣʷ ʧʨʠʤʝʩʝʡ ʚ ʤʝʯʝʥʳʭ ʠ ʥʝʤʝʯʝʥʳʭ ʧʨʝʧʘʨʘʪʘʭ ʧʦʩʣʝ ʟʘ-

ʢʣʶʯʠʪʝʣʴʥʦʡ ʩʪʘʜʠʠ ʦʯʠʩʪʢʠ ʩʦʩʪʘʚʣʷʣʘ ʤʝʥʝʝ 1%. ʆʢʦʥʯʘʪʝʣʴʥʳʝ ʚʳʭʦʜʳ APPjmtm ʩʦ-

ʩʪʘʚʠʣʠ: 20 ʤʛ ʩ ʣʠʪʨʘ ʙʦʛʘʪʦʡ ʩʨʝʜʳ TB ʠ 8 ʤʛ ʩ ʣʠʪʨʘ ʤʠʥʠʤʘʣʴʥʦʡ ʩʨʝʜʳ M9.  

ʇʦʜʙʦʨ ʫʩʣʦʚʠʡ ʜʣʷ ʩʦʣʶʙʠʣʠʟʘʮʠʠ APPjmtm 

ʂʣʶʯʝʚʫʶ ʨʦʣʴ ʚ ʚʳʙʦʨʝ ʠʤʠʪʠʨʫʶʱʝʡ ʤʝʤʙʨʘʥʫ ʢʣʝʪʢʠ ʩʨʝʜʳ ʜʣʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʳʭ 

ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʡ ʧʝʧʪʠʜʘ ʠʛʨʘʣʦ ʚʨʝʤʷ ʞʠʟʥʠ ʦʙʨʘʟʮʘ, ʧʦʵʪʦʤʫ ʦʧʳʪʥʳʤ ʧʫʪʝʤ ʙʳʣ ʚʳʙʨʘʥ 

ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ ɼʌʍ. ʉʦʣʶʙʠʣʠʟʠʨʦʚʘʥʥʳʡ ʚ ʤʠʮʝʣʣʘʭ ɼʌʍ ʧʝʧʪʠʜ APPjmtm ʧʨʦʷʚʣʷʣ ʥʘʠ-

ʙʦʣʴʰʫʶ ʩʪʘʙʠʣʴʥʦʩʪʴ ʩʨʝʜʠ ʚʩʝʭ ʪʝʩʪʠʨʫʝʤʳʭ ʤʝʤʙʨʘʥʥʳʭ ʩʨʝʜ, ʧʨʠʛʦʜʥʳʭ ʜʣʷ ʧʨʦʚʝ-

ʜʝʥʠʷ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʦʚ (ʪʝʩʪʠʨʦʚʘʣʠʩʴ ʤʠʮʝʣʣʳ ɼʌʍ, ʃʄʌʍ, ʃʄʌɻ, ɻʌʍ, ɼʉʅ, ʩʤʝʰʘʥ-

ʥʳʝ ʤʠʮʝʣʣʳ ʠʟ ɼʌʍ ʠ ɼʉʅ, ʙʠʮʝʣʣʳ ʠʟ ɼʄʌʍ/ɼɻʌʍ). ʍʘʨʘʢʪʝʨʥʘʷ ʜʠʩʧʝʨʩʠʷ ʭʠʤʠʯʝ-

ʩʢʠʭ ʩʜʚʠʛʦʚ ʚ ʩʧʝʢʪʨʘʭ 
1
H/

15
N-HSQC ʠ ʨʘʟʙʨʦʩ ʟʥʘʯʝʥʠʡ ʧʦʣʫʰʠʨʠʥ ʢʨʦʩʩ-ʧʠʢʦʚ ʧʦ ʧʨʦ-

ʪʦʥʥʦʤʫ ʥʘʧʨʘʚʣʝʥʠʶ ʦʪ 15 ʜʦ 25 ɻʮ ʫʢʘʟʳʚʘʶʪ ʥʘ ʪʦ, ʯʪʦ ʊʄ ʜʦʤʝʥ APPjmtm ʚʩʪʨʦʝʥ ʚ 

ʤʠʮʝʣʣʫ ʠ ʠʤʝʝʪ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʴʥʫʶ ʢʦʥʬʦʨʤʘʮʠʶ. ʇʨʠ ʠʟʤʝʥʝʥʠʠ ʤʦʣʷʨʥʦʛʦ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʷ ʜʝ-

ʪʝʨʛʝʥʪ/ʧʝʧʪʠʜ ʚ ʜʠʘʧʘʟʦʥʝ ʦʪ 80 ʜʦ 30 (ʯʪʦ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʫʝʪ ʦʪ 1 ʜʦ 2 ʤʦʣʝʢʫʣ ʧʝʧʪʠʜʘ ʥʘ 

ʤʠʮʝʣʣʫ) ʥʘʙʣʶʜʘʣʦʩʴ ʜʚʦʝʥʠʝ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʚ ʩʧʝʢʪʨʘʭ ʗʄʈ ʠʟ-ʟʘ ʢʦʥʬʦʨʤʘʮʠʦʥʥʳʭ ʧʝʨʝʭʦ-

ʜʦʚ ʤʦʥʦʤʝʨïʜʠʤʝʨ. 

ʊʘʢʠʤ ʦʙʨʘʟʦʤ, ʧʨʝʜʣʦʞʝʥʥʘʷ ʩʪʨʘʪʝʛʠʷ ʵʢʩʧʨʝʩʩʠʠ, ʦʯʠʩʪʢʠ ʠ ʩʦʣʶʙʠʣʠʟʘʮʠʠ ʧʦ-

ʟʚʦʣʷʝʪ ʧʦʣʫʯʘʪʴ ʊʄ ʜʦʤʝʥ ʇɹɸ ʚ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʝ, ʜʦʩʪʘʪʦʯʥʦʤ ʜʣʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʦ-ʜʠʥʘʤʠʯʝʩʢʠʭ 

ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʡ ʩʧʝʢʪʨʦʩʢʦʧʠʝʡ ʗʄʈ ʚʳʩʦʢʦʛʦ ʨʘʟʨʝʰʝʥʠʷ.  

ʆʪʥʝʩʝʥʠʝ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʚ ʩʧʝʢʪʨʘʭ ʗʄʈ 

ʆʪʥʝʩʝʥʠʝ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʤʦʥʦʤʝʨʥʦʡ ʬʦʨʤʳ ʧʝʧʪʠʜʘ APPjmtm, ʩʦʣʶʙʠʣʠʟʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ ʚ 

ʤʠʮʝʣʣʘʭ ɼʌʍ, ʙʳʣʦ ʧʨʦʚʝʜʝʥʦ ʧʨʠ ʧʦʤʦʱʠ ʜʚʫʤʝʨʥʳʭ ʩʧʝʢʪʨʦʚ 
1
H/

15
N-HSQC, 

1
H/

13
C-

HSQC; ʘ ʪʘʢʞʝ ʪʨʝʭʤʝʨʥʳʭ ʩʧʝʢʪʨʦʚ 
1
H/

13
C/

15
N-HNCA, 

1
H/

13
C/

15
N-HN(CO)CA, 

1
H/

15
N-

NOESY-HSQC ʠ 
13
ʉ-HCCH-TOCSY. ʆʪʥʝʩʝʥʠʝ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʚ ʩʧʝʢʪʨʝ 

1
H/

15
N-HSQC ʜʣʷ 

APPjmtm ʧʨʠ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʠ P/D 1:100 ʠ pH 4,0 ʧʦʢʘʟʘʥʦ ʥʘ ʨʠʩ. 5.  
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ʈʠʩ. 5. ɻʝʪʝʨʦʷʜʝʨʥʳʡ 

ʗʄʈ-ʩʧʝʢʪʨ 
1
H/

15
N-

HSQC ʨʝʢʦʤʙʠʥʘʥʪʥʦ-

ʛʦ ʪʦʪʘʣʥɹʦ 
13

C/
15

N-

ʤʝʯʝʥʥʦʛʦ ʧʝʧʪʠʜʘ 

APPjmtm. ʇʝʧʪʠʜ ʩʦ-

ʣʶʙʠʣʠʟʠʨʦʚʘʥ ʚ ʚʦʜʥʦʡ 

ʩʫʩʧʝʥʟʠʠ ʤʠʮʝʣʣ ɼʌʍ ʩ 

ʤʦʣʷʨʥʳʤ ʦʪʥʦʰʝʥʠʝʤ 

ʧʝʧʪʠʜ/ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ 

1:100; ʨʅ 4,0; 45Áʉ. 

ʇʨʠʚʝʜʝʥʦ ʦʪʥʝʩʝʥʠʝ 

ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʜʣʷ 
15

NH-ʛʨʫʧʧ 

APPjmtm. 

 

 

 

 

 

ʈʠʩ. 6. ʅʘʣʦʞʝʥʠʝ ʛʝ-

ʪʝʨʦʷʜʝʨʥʳʭ ʗʄʈ-

ʩʧʝʢʪʨʦʚ 
1
H/

15
N-HSQC 

ʧʨʠ ʨʅ 6.2, 45Áʉ ʜʣʷ 

ʨʘʟʥʳʭ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʡ 

ʧʝʧʪʠʜ/ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ ʚ 

ʦʙʨʘʟʮʝ. ʇʝʧʪʠʜ ʙʳʣ 

ʩʦʣʶʙʠʣʠʟʠʨʦʚʘʥ ʚ ʚʦʜ-

ʥʦʡ ʩʫʩʧʝʥʟʠʠ ʤʠʮʝʣʣ 

ɼʌʍ ʧʨʠ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʠ 

ʧʝʧʪʠʜ/ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ 

1/120 (ʧʦʢʘʟʘʥ ʩʠʥʠʤ 

ʮʚʝʪʦʤ), ʠ ʧʨʠ ʩʦʦʪʥʦ-

ʰʝʥʠʠ 1/50 (ʧʦʢʘʟʘʥ 

ʢʨʘʩʥʳʤ ʮʚʝʪʦʤ). ʆʪ-

ʥʝʩʝʥʠʝ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʧʦʢʘ-

ʟʘʥʦ ʜʣʷ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʷ 

1/120. 

ʆʪʥʝʩʝʥʠʝ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʚ ʩʧʝʢʪʨʘʭ ʜʠʤʝʨʘ ʙʳʣʦ ʧʨʦʚʝʜʝʥʦ ʥʘ ʦʩʥʦʚʝ ʠʤʝʶʱʠʭʩʷ ʜʘʥ-

ʥʳʭ ʦ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ ʩʜʚʠʛʘʭ ʤʦʥʦʤʝʨʘ APPjmtm. ɺ ʩʧʝʢʪʨʝ 
1
H/

15
N-HSQC ʩʦʣʶʙʠʣʠʟʠʨʦʚʘʥ-
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ʥʦʛʦ ʚ ʤʠʮʝʣʣʘʭ ɼʌʍ (ʧʨʠ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʠ ʧʝʧʪʠʜ/ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ 1:50) ʧʝʧʪʠʜʘ APPjmtm ʥʘʙʣʶ-

ʜʘʣʦʩʴ ʭʘʨʘʢʪʝʨʥʦʝ ʜʚʦʝʥʠʝ ʥʝʢʦʪʦʨʳʭ ʩʠʛʥʘʣʦʚ. ʕʪʦ ʧʨʷʤʦ ʫʢʘʟʳʚʘʝʪ ʥʘ ʧʦʷʚʣʝʥʠʝ ʥʝ-

ʩʢʦʣʴʢʠʭ ʬʦʨʤ APPjmtm ʧʨʠ ʥʘʩʳʱʝʥʠʠ ʤʠʮʝʣʣ ʤʦʣʝʢʫʣʘʤʠ ʧʝʧʪʠʜʘ. ʇʨʠ ʵʪʦʤ ʚ ʩʧʝʢʪʨʝ 

1
H/

15
N-HSQC, ʧʦʣʫʯʝʥʥʦʤ ʧʨʠ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʠ ʧʝʧʪʠʜ/ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ 1:120, ʜʚʦʝʥʠʷ ʥʝ ʥʘʙʣʶʜʘ-

ʣʦʩʴ. ʅʘ ʨʠʩ. 6 ʧʦʢʘʟʘʥʦ ʥʘʣʦʞʝʥʠʝ ʩʧʝʢʪʨʦʚ 
1
H/

15
N-HSQC, ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʭ ʧʨʠ ʦʜʠʥʘʢʦʚʳʭ 

ʫʩʣʦʚʠʷʭ, ʩ ʦʜʥʦʡ ʣʠʰʴ ʨʘʟʥʠʮʝʡ ʚ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʠ ʧʝʧʪʠʜ/ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ (1:50 ʠ 1:120). ʇʦʩʣʝ 

ʩʥʷʪʠʷ ʠ ʦʪʥʝʩʝʥʠʷ 
15

N,
13

C-F1-ʬʠʣʴʪʨʦʚʘʥʥʦʛʦ/F3-ʨʘʟʜʝʣʝʥʥʦʛʦ-NOESY ʩʧʝʢʪʨʘ, ʙʳʣʦ  

ʫʩʪʘʥʦʚʣʝʥʦ, ʯʪʦ ʥʘʙʣʶʜʘʝʤʦʝ ʜʚʦʝʥʠʝ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʙʳʣʦ ʚʳʟʚʘʥʦ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʝʡ ʧʝʧʪʠʜʘ. 

ʉʣʝʜʫʝʪ ʦʪʤʝʪʠʪʴ, ʯʪʦ ʧʨʠ ʜʘʣʴʥʝʡʰʝʤ ʥʘʩʳʱʝʥʠʠ ʤʠʮʝʣʣ ʧʨʦʠʩʭʦʜʠʣʦ ʙʳʩʪʨʦʝ ʚʳʧʘʜʝ-

ʥʠʝ ʧʝʧʪʠʜʘ ʚ ʦʩʘʜʦʢ (ʚ ʪʝʯʝʥʠʝ 1 ʯʘʩʘ). ʊʘʢʠʤ ʦʙʨʘʟʦʤ, ʩʪʘʙʠʣʠʟʘʮʠʷ ʩʦʩʪʦʷʥʠʷ ʦʙʨʘʟʮʘ 

ʧʨʦʠʩʭʦʜʠʣʘ ʧʨʠ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʠ ʧʝʧʪʠʜ/ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ 1:50, ʘ ʚʨʝʤʷ ʝʛʦ ʞʠʟʥʠ ʩʦʩʪʘʚʣʷʣʦ ʧʦ-

ʨʷʜʢʘ 1-2 ʥʝʜʝʣʴ. ʕʪʦ ʧʦʟʚʦʣʠʣʦ ʩʥʷʪʴ ʗʄʈ ʩʧʝʢʪʨʳ ʭʦʨʦʰʝʛʦ ʢʘʯʝʩʪʚʘ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʦʢʘʟʘ-

ʣʠʩʴ ʜʦʩʪʘʪʦʯʥʳʤʠ ʜʣʷ ʦʪʥʝʩʝʥʠʷ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʠ ʨʘʩʯʝʪʘ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ.  

ʉʧʝʢʪʨʳ ʤʦʥʦʤʝʨʥʦʡ ʠ ʜʠʤʝʨʥʦʡ ʬʦʨʤʳ APPjmtm ʤʘʣʦ ʦʪʣʠʯʘʶʪʩʷ ʜʨʫʛ ʦʪ ʜʨʫʛʘ. 

ʅʘ ʦʩʥʦʚʘʥʠʠ ʵʪʦʛʦ ʤʦʞʥʦ ʟʘʢʣʶʯʠʪʴ, ʯʪʦ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ ʧʝʧʪʠʜʘ ʥʝ ʧʨʝʪʝʨʧʝʚʘʝʪ ʩʝʨʴʝʟʥʳʭ 

ʠʟʤʝʥʝʥʠʡ ʧʨʠ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ. ʈʘʟʥʠʮʘ ʚ ʟʥʘʯʝʥʠʷʭ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ ʩʜʚʠʛʦʚ ʘʤʠʜʥʳʭ ʧʨʦʪʦʥʦʚ 

ʦʩʥʦʚʥʦʡ ʮʝʧʠ (ʜʦ 0,07 ʤ.ʜ.) ʦʩʪʘʪʢʦʚ Met
706

, Gly
709

, Val
717

 ʠ ʜʨ. ʤʦʞʥʦ ʦʙʲʷʩʥʠʪʴ ʫʜʣʠʥʝ-

ʥʠʝʤ/ʫʢʦʨʘʯʠʚʘʥʠʝʤ ʚʦʜʦʨʦʜʥʦʡ ʩʚʷʟʠ, ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʥʦʡ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʫʶʱʠʤ ʧʨʦʪʦʥʦʤ (ʠʟ-

ʚʝʩʪʥʦ, ʯʪʦ ʠʟʤʝʥʝʥʠʝ ʜʣʠʥʳ ʚʦʜʦʨʦʜʥʦʡ ʩʚʷʟʠ ʥʘ 0,05 ¡ ʚʝʜʝʪ ʢ ʠʟʤʝʥʝʥʠʶ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪ-

ʚʫʶʱʝʛʦ ʭʠʤʠʯʝʩʢʦʛʦ ʩʜʚʠʛʘ H
N
 ʧʨʦʪʦʥʘ ʥʘ 0,1 ʤ. ʜ.).  

ɺ ʠʪʦʛʝ ʦʪʥʝʩʝʥʠʝ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʤʦʥʦʤʝʨʥʦʡ ʬʦʨʤʳ APPjmtm ʧʨʦʚʝʜʝʥʦ ʧʨʠ ʩʦʦʪʥʦʰʝ-

ʥʠʠ ʧʝʧʪʠʜ/ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ 1:100 ʠ ʨʅ 4,0. ʆʪʥʝʩʝʥʠʝ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʜʠʤʝʨʘ ʧʨʦʚʝʜʝʥʦ ʧʨʠ ʩʦʦʪʥʦ-

ʰʝʥʠʠ ʧʝʧʪʠʜ/ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ 1:50 ʠ ʨH 6,2. 

ʆʧʨʝʜʝʣʝʥʠʝ ʟʥʘʯʝʥʠʷ pK ʢʘʨʙʦʢʩʠʣʴʥʳʭ ʛʨʫʧʧ ʙʦʢʦʚʳʭ ʮʝʧʝʡ Glu693 ʠ 

Asp694 

ʊʘʢ ʢʘʢ ʧʨʦʪʝʦʣʠʟ ʇɹɸ ʧʦ ʘʤʠʣʦʠʜʦʛʝʥʥʦʤʫ ʧʫʪʠ ʠʜʝʪ ʚ ʢʠʩʣʦʡ ʩʨʝʜʝ ʵʥʜʦʩʦʤ 

(pH~5), ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʦ ʙʳʣʦ ʧʨʦʘʥʘʣʠʟʠʨʦʚʘʪʴ ʚʣʠʷʥʠʝ ʨʅ ʨʘʩʪʚʦʨʘ ʥʘ ʩʦʩʪʦʷʥʠʝ ʦʙʨʘʟʮʘ. ɺ 

ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʠ APPjmtm ʝʩʪʴ ʜʚʘ ʘʤʠʥʦʢʠʩʣʦʪʥʳʭ ʦʩʪʘʪʢʘ, pK ʢʘʨʙʦʢʩʠʣʴʥʳʭ ʛʨʫʧʧ 

ʙʦʢʦʚʭr ʮʝʧʝʡ ʢʦʪʦʨʳʭ ʤʦʛʫʪ ʣʝʞʘʪʴ ʚ ʨʘʡʦʥʝ pH 5 (Glu
693

 ʠ Asp
694

). ɼʣʷ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʷ ʠʭ 

pK ʙʳʣ ʩʥʷʪ ʥʘʙʦʨ ʩʧʝʢʪʨʦʚ, pH ʦʙʨʘʟʮʘ ʚ ʢʦʪʦʨʳʭ ʚʘʨʴʠʨʦʚʘʣʩʷ ʦʪ 2,9 ʜʦ 7,2. ɺ ʨʝʟʫʣʴʪʘ-

ʪʝ ʙʳʣʦ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʦ, ʯʪʦ ʨʂ ʪʠʪʨʫʶʱʠʭʩʷ ʛʨʫʧʧ ʣʝʞʘʪ ʜʠʘʧʘʟʦʥʝ ʨʅ 4,3-4,9. ʀʟ ʧʦʣʫʯʝʥ-
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ʥʳʭ ʜʘʥʥʳʭ ʙʳʣ ʩʜʝʣʘʥ ʚʳʚʦʜ, ʯʪʦ ʩʣʝʜʫʝʪ ʠʟʙʝʛʘʪʴ ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʳʭ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʡ ʚ ʵʪʦʤ 

ʜʠʘʧʘʟʦʥʝ ʨʅ, ʯʪʦʙʳ ʩʫʟʠʪʴ ʢʦʣʠʯʝʩʪʚʦ ʥʝʦʜʥʦʟʥʘʯʥʦ ʠʥʪʝʨʧʨʝʪʠʨʫʝʤʳʭ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʦʚ.  

ʂʦʥʩʪʘʥʪʘ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ APPjmtm ʚ ʤʠʮʝʣʣʘʭ ɼʌʍ 

ʉ ʮʝʣʴʶ ʙʦʣʝʝ ʪʦʯʥʦʛʦ ʦʧʠʩʘʥʠʷ ʢʦʤʧʣʝʢʩʘ ʧʝʧʪʠʜ-ʤʠʮʝʣʣʘ ʠ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʷ ʢʠʥʝʪʠ-

ʯʝʩʢʠʭ ʧʘʨʘʤʝʪʨʦʚ ʧʝʨʝʭʦʜʘ ʜʠʤʝʨ-ʤʦʥʦʤʝʨ ʚ ʤʠʮʝʣʣʷʨʥʦʤ ʦʢʨʫʞʝʥʠʠ ʙʳʣʠ ʠʟʤʝʨʝʥʳ 

ʢʦʥʩʪʘʥʪʳ ʘʩʩʦʮʠʘʮʠʠ APPjmtm ʧʨʠ ʨʘʟʣʠʯʥʳʭ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʷʭ ʧʝʧʪʠʜ/ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ ʚ ʦʙʨʘʟʮʝ. 

ɿʘʚʠʩʠʤʦʩʪʴ ʢʦʥʩʪʘʥʪʳ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ ʦʪ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ ʤʦʞʥʦ ʫʯʝʩʪʴ ʧʨʠ 

ʧʦʤʦʱʠ ʤʦʜʝʣʠ ʢʦʤʧʣʝʢʩʘ ʧʝʧʪʠʜ-ʤʠʮʝʣʣʘ (Fleming et al, 2003; Fisher et al, 2003), ʚ ʢʦʪʦ-

ʨʦʡ ʩʚʦʙʦʜʥʘʷ ʵʥʝʨʛʠʷ ʘʩʩʦʮʠʘʮʠʠ ʜʘʝʪʩʷ ʬʦʨʤʫʣʦʡ: 

Mapp DetRTGG ]ln[0 g+D=D , 

ʛʜʝ ȹG0 ï ʩʪʘʥʜʘʨʪʥʘʷ ʵʥʝʨʛʠʷ ʘʩʩʦʮʠʘʮʠʠ; ɔ ï ʢʦʵʬʬʠʮʠʝʥʪ, ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʟʫʶʱʠʡ çʠʜʝʘʣʴ-

ʥʦʩʪʴè ʨʘʩʪʚʦʨʠʪʝʣʷ; MDet][  - ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʷ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ, ʚʭʦʜʷʱʝʛʦ ʚ ʩʦʩʪʘʚ ʤʠʮʝʣʣ (ʨʘʚʥʘ 

ʦʙʱʝʡ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ ʚ ʨʘʩʪʚʦʨʝ ʟʘ ʚʳʯʝʪʦʤ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ ʩʚʦʙʦʜʥʦ ʧʣʘʚʘʶ-

ʱʠʭ ʤʦʣʝʢʫʣ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ, ʥʝ ʦʙʨʘʟʫʶʱʠʭ ʤʠʮʝʣʣʳ, ʦʮʝʥʦʯʥʦ ʨʘʚʥʦʡ ʢʨʠʪʠʯʝʩʢʦʡ ʢʦʥʩʪʘʥ-

ʪʝ ʤʠʮʝʣʣʦʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʷ). ʌʦʨʤʘʣʴʥʦ ɔ ʧʦʢʘʟʳʚʘʝʪ ʧʦʨʷʜʦʢ ʨʝʘʢʮʠʠ ʧʦ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʫ. ʉʫʝɦ-

ʩʪʚʫʝʪ ʜʚʝ ʠʥʪʝʨʧʨʝʪʘʮʠʠ ʬʠʟʠʯʝʩʢʦʛʦ ʩʤʳʩʣʘ ʵʪʦʛʦ ʢʦʵʬʬʠʮʠʝʥʪʘ: 

1) ʦʪʦʙʨʘʞʝʥʠʝ ʠʟʤʝʥʝʥʠ ̫ʣʠʧʠʜʥʦʛʦ ʩʦʩʪʘʚʘ ʤʠʮʝʣʣʳ/ʙʠʮʝʣʣʳ ʧʨʠ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ; 

2) ʦʧʠʩʘʥʠʝ ʟʘʚʠʩʠʤʦʩʪʠ ʵʥʪʘʣʴʧʠʠ ʠ ʵʥʪʨʦʧʠʠ ʩʠʩʪʝʤʳ ʦʪ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ. 

ɼʣʷ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʠʷ ʢʦʥʩʪʘʥʪʳ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ/ʜʠʩʩʦʮʠʘʮʠʠ ʙʳʣ ʧʦʩʪʨʦʝʥ ʛʨʘʬʠʢ ʟʘʚʠ-

ʩʠʤʦʩʪʠ ʚʠʜʠʤʦʡ ʢʦʥʩʪʘʥʪʳ ʘʩʩʦʮʠʘʮʠʠ Kaapp ʦʪ ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʷ ʧʝʧʪʠʜ/ʜʝʪʝʨʛʝʥʪ (P/D) ʚ 

ʨʘʩʪʚʦʨʝ (ʨʠʩ. 7). ʇʨʦʚʝʜʝʥʥʳʝ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʳ ʧʦʟʚʦʣʠʣʠ ʦʧʨʝʜʝʣʠʪʴ ʟʥʘʯʝʥʠʝ ʧʘʨʘʤʝʪʨʘ ɔ.  

ʇʨʠ D/P ʙʦʣʝʝ 70, ʪʦ ʝʩʪʴ ʢʦʛʜʘ ʥʘ ʦʜʥʫ ʤʠʮʝʣʣʫ ʧʨʠʭʦʜʠʪʩʷ ʤʝʥʝʝ ʦʜʥʦʡ ʤʦʣʝʢʫʣʳ 

ʧʝʧʪʠʜʘ, ʧʘʨʘʤʝʪʨ ɔ ʨʘʚʝʥ 1,8. ɿʥʘʯʝʥʠʝ ʩʚʦʙʦʜʥʦʡ ʵʥʝʨʛʠʠ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ DGo ʧʨʠ ʵʪʦʤ 

ʨʘʚʥʦ -1,4 ʢʢʘʣ/ʤʦʣʴ, ʯʪʦ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʪʠʧʠʯʥʳʤ ʟʥʘʯʝʥʠʝʤ ʜʣʷ ʩʣʘʙʦ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʫʶʱʠʭ 

ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʝʡ. ʇʦʣʫʯʝʥʥʦʝ ʟʥʘʯʝʥʠʝ ʜʣʷ DGo ʩʘʤʦ ʧʦ ʩʝʙʝ ʥʝ ʦʧʠʩʳʚʘʝʪ ʵʥʝʨʛʝʪʠʢʫ ʜʠʤʝ-

ʨʠʟʘʮʠʠ, ʥʦ ʚʢʣʶʯʘʝʪ ʪʘʢʞʝ ʚ ʩʝʙʷ ʩʚʦʙʦʜʥʫʶ ʵʥʝʨʛʠʶ, ʥʝʦʙʭʦʜʠʤʫʶ ʜʣʷ ʧʝʨʝʥʦʩʘ ʥʝ-

ʩʢʦʣʴʢʠʭ ʤʦʣʝʢʫʣ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ ʠʟ ʤʠʮʝʣʣʳ ʚ ʤʠʮʝʣʣʫ ʧʨʠ ʘʩʩʦʮʠʘʮʠʠ. ɺ ʥʘʩʳʱʝʥʥʳʭ ʧʝʧ-

ʪʠʜʦʤ ʤʠʮʝʣʣʘʭ ʧʨʠ D/P <70 ʧʘʨʘʤʝʪʨ ɔå6, ʪʦ ʝʩʪʴ ʧʨʠ ʥʘʩʳʱʝʥʠʠ ʤʠʮʝʣʣʳ ʤʦʣʝʢʫʣʘʤʠ 

ʧʝʧʪʠʜʘ, ʪʦ ʝʩʪʴ ʚ ʩʣʫʯʘʝ, ʢʦʛʜʘ ʥʘ ʦʜʥʫ ʤʠʮʝʣʣʫ ʧʨʠʭʦʜʠʪʩʷ ʚ ʩʨʝʜʥʝʤ ʙʦʣʝʝ ʦʜʥʦʡ ʤʦʣʝ-

ʢʫʣʳ ʧʝʧʪʠʜʘ, ʧʨʦʠʩʭʦʜʠʪ ʨʝʟʢʦʝ ʫʩʠʣʝʥʠʝ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ ʠ ʨʦʩʪ ʟʥʘʯʝʥʠʷ ʢʦʥʩʪʘʥʪʳ ʜʠʤʝ-

ʨʠʟʘʮʠʠ Kaapp. 
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ʈʠʩ. 7. ʂʠʥʝʪʠʯʝʩʢʠʝ ʧʘʨʘʤʝʪʨʳ ʧʝʨʝ-

ʭʦʜʦʚ ʤʦʥʦʤʝʨ-ʜʠʤʝʨ. 

ɸ) ʇʦʢʘʟʘʥʘ ʟʘʚʠʩʠʤʦʩʪʴ ʢʦʥʩʪʘʥʪʳ 

ʘʩʩʦʮʠʘʮʠʠ (ʠʣʠ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ) Kaapp ʦʪ 

ʩʦʦʪʥʦʰʝʥʠʷ P/D ʫʢʘʟʚrʘʝʪ ʥʘ ʫʩʠʣʝʥʠʝ 

ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ APPjmtm ʚ ʩʣʫʯʘ̫ ʭ, ʢʦʛʜʘ ʥʘ 

ʦʜʥʫ ʤʠʮʝʣʣʫ ʧʨʠʭʦʜʠʪʩʷ ʚ ʩʨʝʜʥʝʤ ʙʦ-

ʣʝʝ ʦʜʥʦʡ ʤʦʣʝʢʫʣʳ ʧʝʧʪʠʜʘ (ʧʨʠ P/D 

ʧʦʨʷʜʢʘ 1/70 ʥʘ ʦʜʥʫ ʤʠʮʝʣʣʫ ʧʨʠʭʦʜʠʪ-

ʩʷ ʦʜʥʘ ʤʦʣʝʢʫʣʘ ʧʝʧʪʠʜʘ ʚ ʦʙʨʘʟʮʝ).  

ɺ) ʇʨʠʚʝʜʝʥʘ ʟʘʚʠʩʠʤʦʩʪʴ ʩʚʦʙʦʜʥʦʡ 

ʵʥʝʨʛʠʠ ʘʩʩʦʮʠʘʮʠʠ DGapp ʦʪ ʥʘʪʫʨʘʣʴ-

ʥʦʛʦ ʣʦʛʘʨʠʬʤʘ ʢʦʥʮʝʥʪʨʘʮʠʠ ʜʝʪʝʨ-

ʛʝʥʪʘ ɼʌʍ, ʥʘʭʦʜʷʱʝʛʦʩʷ ʚ ʤʠʮʝʣʣʷʨʥʦʡ 

ʬʦʨʤʝ. ʄʠʮʝʣʣʳ, ʟʘʥʠʤʘʝʤʳʝ ʚ ʩʨʝʜʥʝʤ 

ʤʝʥʝʝ ʦʜʥʦʡ ʤʦʣʝʢʫʣʦʡ ʧʝʧʪʠʜʘ, ʷʚʣ̫-

ʶʪʩʷ çʥʝʠʜʝʘʣʴʥʳʤ ʨʘʩʪʚʦʨʠʪʝʣʝʤè ʩ 

ʧʘʨʘʤʝʪʨʦʤ ɔ ʨʘʚʥʳʤ 1,8. ʇʨʠ ʥʘʩʳʱʝ-

ʥʠʠ ʤʠʮʝʣʣ ʧʝʧʪʠʜʦʤ ʧʨʦʠʩʭʦʜʠʪ ʫʩʠʣʝ-

ʥʠʝ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ  (ɔå6).  

ɺ ʨʘʟʙʘʚʣʝʥʥʦʤ ʩʣʫʯʘʝ (D/P>70) ʩʚʦʙʦʜ-

ʥʘʷ ʵʥʝʨʛʠʷ ʘʩʩʦʮʠʘʮʠʠ DGo ʨʘʚʥʘ -1,4 

ʢʢʘʣ/ʤʦʣʴ, ʯʪʦ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʪʠʧʠʯʥʳʤ ʟʥʘ-

ʯʝʥʠʝʤ ʜʣʷ ʩʣʘʙʦ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʫʶʱʠʭ 

ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʝʡ.  

ʕʣʝʤʝʥʪʳ ʚʪʦʨʠʯʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ 

ʆʧʠʨʘʷʩʴ ʣʠʰʴ ʥʘ ʟʥʘʯʝʥʠʝ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ ʩʜʚʠʛʦʚ ʷʜʝʨ 
1
H, 

13
C ʠ 

15
N, ʘ ʪʘʢʞʝ ʦʪʥʝʩʝ-

ʥʠʝ ʢʦʥʪʘʢʪʦʚ ʗʕʆ ʚ ʩʧʝʢʪʨʘʭ 
1
H/

13
C-NOESY-HSQC ʠ 

1
H/

15
N-NOESY-HSQC,  ʤʦʞʥʦ ʩʜʝ-

ʣʘʪʴ ʧʨʝʜʧʦʣʦʞʝʥʠʷ ʦ ʚʪʦʨʠʯʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʝ ʙʝʣʢʘ. ʆʪʣʠʯʠʷ 
13
ʉ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ ʩʜʚʠʛʦʚ ʷʜʨʘ 

ʉ
Ŭ
 ʦʪ ʩʚʦʝʛʦ ʩʨʝʜʥʝʛʦ ʟʥʘʯʝʥʠʷ ʚ ʢʦʥʬʦʨʤʘʮʠʠ çʥʝʫʧʦʨʷʜʦʯʝʥʥʳʡ ʢʣʫʙʦʢè ʫʢʘʟʳʚʘʪʁ ʥʘ 

ʪʠʧ ʚʪʦʨʠʯʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʧʦʣʠʧʝʧʪʠʜʥʦʡ ʮʝʧʠ (ʪʘʢ ʥʘʟʳʚʘʝʤʳʡ ʚʪʦʨʠʯʥʳʡ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʡ 

ʩʜʚʠʛ, ȹŭCŬ=ŭCŬ-ʙʝʣʢʘ-ŭʢʣʫʙʦʢ). ʆʥ, ʢʘʢ ʧʨʘʚʠʣʦ, ʠʤʝʝʪ ʦʪʨʠʮʘʪʝʣʴʥʦʝ ʟʥʘʯʝʥʠʝ ʜʣʷ ʘʤʠʥʦʢʠʩ-

ʣʦʪʥʦʛʦ ʦʩʪʘʪʢʘ ʚ ʨʘʟʚʝʨʥʫʪʦʤ ʫʯʘʩʪʢʝ ʧʦʣʠʧʝʧʪʠʜʥʦʡ ʮʝʧʠ (ɓ-ʪʷʞ) ʠ ʧʦʣʦʞʠʪʝʣʴʥʦʝ ï ʚ 

ʩʧʠʨʘʣʴʥʦʡ ʢʦʥʬʦʨʤʘʮʠʠ.  

ʇʨʠʩʫʪʩʪʚʠʝ ʚ ʩʧʝʢʪʨʝ 
1
H/

15
N-NOESY-HSQC ʢʨʦʩʩ-ʧʠʢʦʚ ʢʦʥʪʘʢʪʦʚ ʗʕʆ (H

N
i, H

a
i-3) 

ʠ (H
N

i, H
a

i-4), ʘ ʪʘʢʞʝ ʢʨʦʩʩ-ʧʠʢʦʚ (H
a

i, H
b

i+3) ʚ ʩʧʝʢʪʨʝ 
1
H/

13
C-NOESY-HSQC ʛʦʚʦʨʠʪ ʦʙ 

ʫʯʘʩʪʠʠ ʵʪʠʭ ʦʩʪʘʪʢʦʚ ʚ ʬʦʨʤʠʨʦʚʘʥʠʠ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʠ (ʨʠʩ. 8). ʕʪʠ ʜʘʥʥʳʝ ʧʦʜʢʨʝʧʣʷʶʪʩʷ ʤʘ-

ʣʳʤʠ ʟʥʘʯʝʥʠʷʤʠ ʢʦʥʩʪʘʥʪ ʩʧʠʥ-ʩʧʠʥʦʚʦʛʦ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʠʷ 
3
JHNHa (<6 ɻʮ), ʛʦʚʦʨʷʱʠʭ ʦ 

ʟʥʘʯʝʥʠʠ ʜʚʫʛʨʘʥʥʦʛʦ ʫʛʣʘ ű ʦʩʥʦʚʥʦʡ ʮʝʧʠ ʧʦʨʷʜʢʘ 65ÁÑ15Á (ʯʪʦ ʪʘʢʞʝ ʭʘʨʘʢʪʝʨʥʦ ʜʣʷ Ŭ -

ʩʧʠʨʘʣʠ). 
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ʆʧʠʨʘʷʩʴ ʥʘ ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʝ ʜʘʥʥʳʝ (ʨʠʩ. 8), ʤʦʞʥʦ ʧʨʝʜʧʦʣʦʞʠʪʴ, ʯʪʦ ʧʨʠ ʨʅ 4,0 ʠʩ-

ʩʣʝʜʫʝʤʳʡ ʧʝʧʪʠʜ APPjmtm ʠʤʝʝʪ ʜʚʘ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʴʥʳʭ ʫʯʘʩʪʢʘ Lys
687

-Asp
694

 ʠ Gly
700

-Leu
723

. 

ɺ ʪʦ ʞʝ ʚʨʝʤʷ ʧʨʠ ʨʅ 6,2 ʩʧʠʨʘʣʴ ʬʦʨʤʠʨʫʝʪʩʷ ʪʦʣʴʢʦ ʥʘ ʫʯʘʩʪʢʝ Gly
700

-Leu
723
. ʇʦʣʫʯʝʥ-

ʥʳʝ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʳ ʧʨʷʤʦ ʫʢʘʟʳʚʘʶʪ ʥʘ ʚʣʠʷʥʠʝ ʨʅ ʨʘʩʪʚʦʨʘ ʥʘ ʩʪʨʫʢʪʫʨʫ ʠʩʩʣʝʜʫʝʤʳʭ ʦʙʲ-

ʝʢʪʦʚ ʠ ʧʦʜʯʝʨʢʠʚʘʶʪ ʚʘʞʥʦʩʪʴ ʢʦʨʨʝʢʪʥʦʛʦ ʚʳʙʦʨʘ ʫʩʣʦʚʠʡ ʚʥʝʰʥʝʡ ʩʨʝʜʳ ʧʨʠ ʩʪʨʫʢ-

ʪʫʨʥʳʭ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷʭ. 

ʍʠʤʠʯʝʩʢʠʝ ʩʜʚʠʛʠ ʜʣʷ ʘʪʦʤʦʚ N, H
CŬ

, C
Ŭ
, C

O
 ʠ C

ɓ
 ʷʚʣʷʶʪʩʷ ʯʫʚʩʪʚʠʪʝʣʴʥʳʤʠ ʢʦ 

ʚʪʦʨʠʯʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʝ ʙʝʣʢʘ, ʧʦʵʪʦʤʫ ʠʭ ʟʥʘʯʝʥʠʷ ʙʳʣʠ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʳ ʜʣʷ ʧʨʝʜʩʢʘʟʘʥʠʡ 

ʟʥʘʯʝʥʠʡ ʪʦʨʩʠʦʥʥʳʭ ʫʛʣʦʚ ʦʩʥʦʚʥʦʡ ʮʝʧʠ ʚ ʧʨʦʛʨʘʤʤʝ TALOS+, ʪʦʯʥʦʩʪʴ ʢʦʪʦʨʦʡ ʚ 

ʧʨʠʤʝʥʝʥʠʠ ʢ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʴʥʳʤ ʙʝʣʢʘʤ ʩʦʩʪʘʚʣʷʝʪ ʙʦʣʝʝ 95%. ʇʨʝʜʩʢʘʟʘʥʥʳʝ ʟʥʘʯʝʥʠʷ ʪʦʨ-

ʩʠʦʥʥʳʭ ʫʛʣʦʚ ʧʦʟʜʥʝʝ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʣʠʩʴ ʧʨʠ ʨʘʩʯʝʪʝ ʧʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝʥʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʧʝʧʪʠʜʘ. 

 

 

 
  

 

ʈʠʩ. 8. ʆʧʨʝʜʝʣʝʥʠʝ ʵʣʝʤʝʥʪʦʚ ʚʪʦ-

ʨʠʯʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʥʘ ʦʩʥʦʚʝ ʗʄʈ-

ʜʘʥʥʳʭ. (ɸ) ɸʤʠʥʦʢʠʩʣʦʪʥʘʷ ʧʦʩʣʝʜʦ-

ʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʴ APPjmtm. (ɹ) ʄʝʞʧʨʦʪʦʥ-

ʥʳʝ ʢʦʥʪʘʢʪʳ ʗʕʆ ʧʨʠ ʨʅ 4,0. (ɺ) ɺʪʦ-

ʨʠʯʥʳʡ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʡ ʩʜʚʠʛ ʷʜʝʨ 
13

CŬ 

APPjmtm ʧʨʠ ʨʅ 4,0 (ɻ) ʄʝʞʧʨʦʪʦʥʥʳʝ 

ʢʦʥʪʘʢʪʳ ʗʕʆ ʧʨʠ ʨʅ 6,2. (ɼ)  ɺʪʦʨʠʯ-

ʥʳʡ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʡ ʩʜʚʠʛ ʷʜʝʨ 
13

CŬ APPjmtm  

ʧʨʠ ʨʅ 6,2. (ɽ) ɼʣʷ ʤʦʥʦʤʝʨʘ ʧʨʝʜʩʪʘʚ-

ʣʝʥʳ ʜʘʥʥʳʝ ʦ ʚʨʝʤʝʥʘʭ ʧʦʣʫʦʙʤʝʥʘ, t1/2, 

ʘʤʠʜʥʳʭ ʧʨʦʪʦʥʦʚ APPjmtm ʥʘ ʜʝʡʪʝ-

ʨʠʡ ʨʘʩʪʚʦʨʠʪʝʣʷ. ɿʘʧʦʣʥʝʥʥʳʤʠ ʢʨʫʛʘ-

ʤʠ ʧʦʢʘʟʘʥʳ ʦʩʪʘʪʢʠ ʩ t1/2>2 ʯ, ʧʫʩʪʳ-

ʤʠ ï ʩ 1Ò t1/2Ò2 ʯ; ʜʣʷ ʦʩʪʘʣʴʥʳʭ ʦʩʪʘʪ-

ʢʦʚ t1/2<1 ʯ. ʂʚʘʜʨʘʪʘʤʠ ʦʙʦʟʥʘʯʝʥʳ ʦʩ-

ʪʘʪʢʠ APPjmtm, ʩʠʛʥʘʣʳ ʘʤʠʜʥʳʭ ʧʨʦ-

ʪʦʥʦʚ ʢʦʪʦʨʳʭ ʧʨʝʪʝʨʧʝʚʘʶʪ ʠʟʤʝʥʝ-

ʥʠʷ ʭʠʤʠʯʝʩʢʦʛʦ ʩʜʚʠʛʘ ʙʦʣʝʝ 3ʭ10
-3

 ʤ. ʜ. 

ʧʨʠ ʠʟʤʝʥʝʥʠʠ ʪʝʤʧʝʨʘʪʫʨʳ ʥʘ 1Áʉ. (ɾ) 

ɼʣʷ ʜʠʤʝʨʘ ʧʨʠ pH 6,2 ʟʘʧʦʣʥʝʥʥʳʤʠ 

ʢʨʫʛʘʤʠ ʧʦʢʘʟʘʥʳ ʘʤʠʜʥʳʝ ʙʳʩʪʨʦ ʦʙ-

ʤʝʥʠʚʘʶʱʠʝʩʷ ʩ ʚʦʜʦʡ ʘʤʠʜʥʳʝ ʧʨʦʪʦ-

ʥʳ. ʇʫʩʪʳʤʠ ʢʨʫʛʘʤʠ ʦʪʤʝʯʝʥʳ ʧʨʦʪʦ-

ʥʳ ʩʦ ʩʨʝʜʥʝʡ ʩʢʦʨʦʩʪʴʶ ʦʙʤʝʥʘ. (ɿ) 

ɿʥʘʯʝʥʠʷ ʆɼʂ ʜʣʷ ʚʩʝʭ ʦʪʜʝʣʴʥʦ ʩʪʦʷ-

ʱʠʭ ʢʨʦʩʩ-ʧʠʢʦʚ 
15

N-ʤʝʯʝʥʥʦʛʦ ʦʙʨʘʟʮʘ 

APPjmtm ʧʨʠ ʨʅ 4,0. (ʀ) ʉʭʝʤʘʪʠʯʥʦʝ 

ʧʨʝʜʩʪʘʚʣʝʥʠʝ ʚʪʦʨʠʯʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ 

ʤʦʥʦʤʝʨʘ APPjmtm ʧʨʠ ʨʅ 4,0. 
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ɼʠʥʘʤʠʯʝʩʢʠʝ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʩʪʠʢʠ APPjmtm 

ʅʝʦʙʭʦʜʠʤʳʤ ʵʪʘʧʦʤ ʠʩʩʣʝʜʦʚʘʥʠʷ ʙʳʣʦ ʠʟʤʝʨʝʥʠʝ ʜʠʥʘʤʠʯʝʩʢʠʭ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʩʪʠʢ 

ʦʪʜʝʣʥɹʳʭ ʫʯʘʩʪʢʦʚ ʧʦʣʠʧʝʧʪʠʜʥʦʡ ʮʝʧʠ APPjmtm. ɼʣʷ ʵʪʦʛʦ ʙʳʣʠ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʳ ʚʨʝʤʝʥʘ 

ʧʨʦʜʦʣʴʥʦʡ (T1) ʠ ʧʦʧʝʨʝʯʥʦʡ (T2) ʨʝʣʘʢʩʘʮʠʠ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʚʝʣʠʯʠʥʘ ʗʕʆ ʜʣʷ ʷʜʝʨ 
15

N ʚʩʝʭ 

ʦʩʪʘʪʢʦʚ, ʚʳʩʦʪʫ ʢʨʦʩʩ-ʧʠʢʦʚ ʦʪ N/H-ʛʨʫʧʧ ʢʦʪʦʨʳʭ ʤʦʞʥʦ ʠʟʤʝʨʠʪʴ ʚ ʩʧʝʢʪʨʘʭ 
1
H/

15
N-

HSQC. ʀʩʭʦʜʷ ʠʟ ʧʦʣʫʯʝʥʥʳʭ ʧʘʨʘʤʝʪʨʦʚ T1 ʠ ʊ2, ʙʳʣʠ ʨʘʩʩʯʠʪʘʥʳ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʳʝ ʚʨʝʤʝʥʘ 

ʢʦʨʨʝʣʷʮʠʠ ʙʨʦʫʥʦʚʩʢʦʛʦ ʚʨʘʱʝʥʠʷ ŰR ʜʣʷ ʙʦʣʴʰʠʥʩʪʚʘ NH-ʚʝʢʪʦʨʦʚ ʊʄ ʜʦʤʝʥʦʚ ʧʦ 

ʬʦʨʤʫʣʝ 1

2

1
6 7

4
R

N

T

T
t

pn
º - (ʛʜʝ ɡN - ʥʝʩʫʱʘʷ ʯʘʩʪʦʪʘ ʩʧʝʢʪʨʦʤʝʪʨʘ ʧʦ ʷʜʨʫ 

15
N ʚ ɻʝʨʮʘʭ). 

ɼʘʥʥʳʝ 
15

N ʨʝʣʘʢʩʘʮʠʠ ʧʦʟʚʦʣʷʶʪ ʩʜʝʣʘʪʴ ʧʨʝʜʧʦʣʦʞʝʥʠʷ ʦ ʣʦʢʘʣʴʥʦʡ ʧʦʜʚʠʞʥʦ-

ʩʪʠ ʠ ʦ ʚʪʦʨʠʯʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʝ. ɿʥʘʯʝʥʠʷ 
15

N{
1
H} ʗʕʆ, T1, ʊ2 ʠ ŰR ʟʘʚʠʩʷʪ ʦʪ ʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʠʷ 

ʦʩʪʘʪʢʘ ʚ ʘʤʠʥʦʢʠʩʣʦʪʥʦʡ ʧʦʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦʩʪʠ (ʨʠʩ. 9). ʋʯʘʩʪʢʠ ʩ ʥʠʟʢʦʡ ʧʦʜʚʠʞʥʦʩʪʴʶ (ʩ 

ʚʳʩʦʢʠʤ ʟʥʘʯʝʥʠʝʤ ŰR) ʙʫʜʫʪ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʦʚʘʪʴ ʚʩʪʨʦʝʥʥʳʤ ʚ ʤʠʮʝʣʣʫ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʷʤ, ʚ ʪʦ 

ʚʨʝʤʷ ʢʘʢ ʧʦʜʚʠʞʥʳʝ ʦʩʪʘʪʢʠ (ʩ ʥʠʟʢʠʤ ʟʥʘʯʝʥʠʝʤ ŰR) ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʫʶʪ ʙʦʣʝʝ ʧʦʜʚʠʞʥʳʤ 

ʠʣʠ ʥʝʩʪʨʫʢʪʫʨʠʨʦʚʘʥʥʳʤ ʫʯʘʩʪʢʘʤ. ʉʦʛʣʘʩʥʦ ʜʠʥʘʤʠʯʝʩʢʠʤ ʭʘʨʘʢʪʝʨʠʩʪʠʢʘʤ, Ŭ-

ʩʧʠʨʘʣʷʤ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʫʶʪ ʫʯʘʩʪʢʠ Gly
700

-Leu
723

 ʧʨʠ ʟʥʘʯʝʥʠʷʭ ʨʅ 4,0 ʠ 6,2. ʇʨʠʯʝʤ ʜʣʷ ʥʝ-

ʢʦʪʦʨʳʭ ʦʩʪʘʪʢʦʚ ʫʜʘʣʦʩʴ ʦʧʨʝʜʝʣʠʪʴ ʟʥʘʯʝʥʠʝ ŰR ʢʘʢ ʚ ʤʦʥʦʤʝʨʥʦʤ, ʪʘʢ ʠ ʚ ʜʠʤʝʨʥʦʤ ʩʦ-

ʩʪʦʷʥʠʠ (ʨʠʩ. 9). ʂʘʢ ʠ ʩʣʝʜʦʚʘʣʦ ʦʞʠʜʘʪʴ, ʨʘʟʤʝʨ ʢʦʤʧʣʝʢʩʘ ʜʠʤʝʨ-ʤʠʮʝʣʣʘ ʥʝʩʢʦʣʴʢʦ 

ʙʦʣʴʰʝ ʨʘʟʤʝʨʘ ʢʦʤʧʣʝʢʩʘ ʤʦʥʦʤʝʨ-ʤʠʮʝʣʣʘ (ʨʘʟʥʠʮʘ ʟʥʘʯʝʥʠʡ ʚʨʝʤʝʥ ʚʨʘʱʘʪʝʣʴʥʦʡ 

ʢʦʨʨʝʣʷʮʠʠ ŰR ʚ ʩʨʝʜʥʝʤ 2-4 ʥʩ). 

ʀʩʭʦʜʷ ʠʟ ʜʘʥʥʳʭ ʧʦ ŰR ʤʦʞʥʦ ʦʪʤʝʪʠʪʴ, ʯʪʦ ʧʨʠ ʨʅ 4,0 ʧʦʜʚʠʞʥʦʩʪʴ ʧʨʠʤʝʤʙʨʘʥ-

ʥʦʛʦ (ʇʄ) ʫʯʘʩʪʢʘ Lys
687

-Asn
698

 ʜʣʷ ʤʦʥʦʤʝʨʘ ʥʠʞʝ, ʯʝʤ ʧʨʠ ʨʅ 6,2. ʕʪʦ ʭʦʨʦʰʦ ʧʨʦʩʣʝ-

ʞʠʚʘʝʪʩʷ ʧʦ ʨʘʟʥʠʮʝ ʚ ŰR ʥʘ 2 ʥʩ, ʯʪʦ ʤʦʞʥʦ ʦʙʲʷʩʥʠʪʴ ʬʦʨʤʠʨʦʚʘʥʠʝʤ ʚʪʦʨʠʯʥʦʡ ʩʪʨʫʢ-

ʪʫʨʳ - ʢʦʨʦʪʢʦʡ ʇʄ a-ʩʧʠʨʘʣʠ Lys
687

-Asp
694
. ʊʘʢʞʝ ʧʨʠ ʨʅ 4,0 (ʵʪʦ ʥʠʞʝ ʨʂ ʪʠʪʨʫʝʤʳʭ 

ʙʦʢʦʚʳʭ ʮʝʧʝʡ Glu
693

 ʠ Asp
694
) ʙʦʢʦʚʳʝ ʮʝʧʠ Glu

693
 ʠ Asp

694
 ʧʨʦʪʦʥʠʨʫʶʪʩʷ ʠ ʪʝʨʷʶʪ ʦʪ-

ʨʠʮʘʪʝʣʴʥʳʡ ʟʘʨʷʜ. ʕʪʦ ʧʦʟʚʦʣʷʝʪ ʚʩʝʡ ʇʄ ʩʧʠʨʘʣʠ ʧʣʦʪʥʝʝ ʢʦʥʪʘʢʪʠʨʦʚʘʪʴ ʩ ʤʠʮʝʣʣʦʡ 

ʟʘ ʩʯʝʪ ʥʘʣʠʯʠʷ ʛʠʜʨʦʬʦʙʥʳʭ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʠʡ ʩ ʘʮʠʣʴʥʳʤʠ ʮʝʧʷʤʠ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ ɼʌʍ ʠ ʦʪ-

ʩʫʪʩʪʚʠʷ ʢʫʣʦʥʦʚʩʢʠʭ ʩʠʣ ʦʪʪʘʣʢʠʚʘʥʠʷ ʟʘʨʷʞʝʥʥʳʭ ʙʦʢʦʚʳʭ ʛʨʫʧʧ Glu
693

/Asp
694

 ʦʪ ʦʪʨʠ-

ʮʘʪʝʣʴʥʦ ʟʘʨʷʞʝʥʥʳʭ ʬʦʩʬʘʪʦʚ ʣʠʧʠʜʥʳʭ ʛʦʣʦʚʦʢ. 



 16 

ʆʮʝʥʢʘ ʤʘʩʩʳ ʩʫʧʨʘʤʦʣʝʢʫʣʷʨʥʳʭ ʢʦʤʧʣʝʢʩʦʚ ʤʦʥʦʤʝʨ-ʤʠʮʝʣʣʘ ʠ ʜʠʤʝʨ-ʤʠʮʝʣʣʘ, 

ʩʦʛʣʘʩʥʦ ʵʤʧʠʨʠʯʝʩʢʦʡ ʟʘʚʠʩʠʤʦʩʪʠ 
3

0.939.18 10 2416
expR N

T T
t

-Ö å õ
= æ ö

ç ÷
 (ʛʜʝ ʊ - ʪʝʤʧʝʨʘʪʫʨʘ ʚ 

ʂʝʣʴʚʠʥʘʭ, N ï ʯʠʩʣʦ ʘʤʠʥʦʢʠʩʣʦʪʥʳʭ ʦʩʪʘʪʢʦʚ ʚ ʙʝʣʢʝ) ʠʟ ʫʩʨʝʜʥʝʥʥʦʛʦ ʟʥʘʯʝʥʠʷ ŰR ʧʦ 

ʩʧʠʨʘʣʴʥʳʤ ʫʯʘʩʪʢʘʤ, ʜʘʝʪ ʚʝʣʠʯʠʥʫ ʦʢʦʣʦ 25-30 ʢɼʘ. ʕʪʦ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʫʝʪ ʤʦʥʦʤʝ-

ʨʫ/ʜʠʤʝʨʫ APPjmtm, ʦʢʨʫʞʝʥʥʦʤʫ 60-70 ʤʦʣʝʢʫʣʘʤʠ ʜʝʪʝʨʛʝʥʪʘ (ʯʪʦ ʷʚʣʷʝʪʩʷ ʪʠʧʠʯʥʳʤ 

ʟʥʘʯʝʥʠʝʤ ʜʣʷ ʤʠʮʝʣʣʳ ɼʌʍ).  

ʀʟʤʝʨʝʥʠʝ ʦʩʪʘʪʦʯʥʳʭ ʜʠʧʦʣʴʥʳʭ ʢʦʥʩʪʘʥʪ 

ʇʦ ʟʥʘʯʝʥʠʷʤ ʠʟʤʝʨʝʥʥʳʭ ʦʩʪʘʪʦʯʥʳʭ ʜʠʧʦʣʴʥʳʭ ʢʦʥʩʪʘʥʪ (ʆɼʂ) ʤʦʞʥʦ ʩʫʜʠʪʴ ʦ 

ʚʟʘʠʤʥʦʡ ʦʨʠʝʥʪʘʮʠʠ ʨʘʟʣʠʯʥʳʭ ʜʦʤʝʥʦʚ ʚ ʙʝʣʢʘʭ ʠ ʧʝʧʪʠʜʘʭ. ɼʘʥʥʳʡ ʤʝʪʦʜ ʦʩʦʙʝʥʥʦ 

ʘʢʪʫʘʣʝʥ ʧʨʠ ʠʟʫʯʝʥʠʠ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʧʝʧʪʠʜʘ APPjmtm. ʇʨʠ ʘʥʘʣʠʟʝ ʧʨʝʜʚʘʨʠʪʝʣʴʥʳʭ ʜʘʥ-

ʥʳʭ (ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʭ ʩʜʚʠʛʦʚ, ʨʝʣʘʢʩʘʮʠʠ, ʦʙʤʝʥʘ ʩ ʚʦʜʦʡ) ʙʳʣʦ ʚʳʷʚʣʝʥʦ, ʯʪʦ ʧʝʧʪʠʜ ʧʨʠ ʨʅ 

4,0 ʩʦʩʪʦʠʪ ʠʟ ʜʚʫʭ ʩʪʨʫʢʪʫʨʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʫʯʘʩʪʢʦʚ ï ʇʄ ʠ ʊʄ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʝʡ. ʆʜʥʘʢʦ ʠʤʝʝʪʩʷ 

ʥʝʜʦʩʪʘʪʦʢ ʵʢʩʧʝʨʠʤʝʥʪʘʣʴʥʳʭ ʜʘʥʥʳʭ ʦ ʧʝʪʣʝ, ʩʦʝʜʠʥʷʶʱʝʡ ʵʪʠ ʜʚʘ ʫʯʘʩʪʢʘ. ɺ ʨʝʟʫʣʴʪʘ-

ʪʝ ʦʥ ʧʨʠʚʦʜʠʪ ʢ ʥʝʦʜʥʦʟʥʘʯʥʦʩʪʠ ʚʟʘʠʤʥʦʡ ʦʨʠʝʥʪʘʮʠʠ ʇʄ ʠ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʝʡ ʚ ʧʨʦʩʪʨʘʥʩʪ-

ʚʝ ʦʪʥʦʩʠʪʝʣʴʥʦ ʜʨʫʛ ʜʨʫʛʘ ʧʨʠ ʨʘʩʯʝʪʝ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ. ʀʟʤʝʨʝʥʠʝ ʢʦʥʩʪʘʥʪ ʆɼʂ ʜʣʷ ʘʤʠʜʥʳʭ 

ʧʨʦʪʦʥʦʚ ʧʦʟʚʦʣʷʝʪ ʩʥʷʪʴ ʜʘʥʥʫʶ ʥʝʦʧʨʝʜʝʣʝʥʥʦʩʪʴ.  

ʀʩʭʦʜʷ ʠʟ ʧʨʝʜʚʘʨʠʪʝʣʴʥʦʛʦ ʘʥʘʣʠʟʘ ʟʥʘʯʝʥʠʡ ʆɼʂ, ʤʦʞʥʦ ʫʪʚʝʨʞʜʘʪʴ, ʯʪʦ ʇʄ 

(ʧʦʣʦʞʠʪʝʣʴʥʳʝ ʟʥʘʯʝʥʠʷ ʆɼʂ) ʠ ʊʄ (ʦʪʨʠʮʘʪʝʣʴʥʳʝ ʟʥʘʯʝʥʠʷ ʆɼʂ) ʩʧʠʨʘʣʠ ʧʦ-ʨʘʟʥʦʤʫ 

ʦʨʠʝʥʪʠʨʦʚʘʥʳ ʦʪʥʦʩʠʪʝʣʴʥʦ ʦʙʱʝʛʦ ʪʝʥʟʦʨʘ ʦʨʠʝʥʪʘʮʠʠ (ʨʠʩ. 8ʟ). ʊʦʯʥʳʡ ʦʪʚʝʪ ʥʘ ʚʦ-

ʧʨʦʩ ʦ ʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʠʠ ʇʄ ʠ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʝʡ ʦʪʥʦʩʠʪʝʣʴʥʦ ʜʨʫʛ ʜʨʫʛʘ ʙʳʣ ʜʘʥ ʧʨʠ ʨʘʩʯʝʪʝ 

ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʩ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝʤ ʟʥʘʯʝʥʠʡ ʆɼʂ ʚ ʩʧʠʩʢʝ ʦʛʨʘʥʠʯʝʥʠʡ.  

 

ʈʠʩ. 9. ɼʘʥʥʳʝ 
15

N ʨʝʣʘʢʩʘʮʠʠ. ʇʨʠʚʝ-

ʜʝʥʳ 
15

N-ʨʝʣʘʢʩʘʮʠʦʥʥʳʝ ʧʘʨʘʤʝʪʨʳ ʜʣʷ 

ʘʤʠʜʥʳʭ ʛʨʫʧʧ APPjmtm. (ɸ) ɿʥʘʯʝʥʠʷ 

ʛʝʪʝʨʦʷʜʝʨʥʦʛʦ 
15
N{1H} ʗʕʆ ʜʣʷ ʤʦʥʦ-

ʤʝʨʥʦʛʦ ʩʦʩʪʦʷʥʠʷ ʧʨʠ ʨʅ 4,0. (ɹ) ʟʥʘʯʝ-

ʥʠʷ ʵʬʬʝʢʪʠʚʥʦʛʦ ʚʨʝʤʝʥʠ ʢʦʨʨʝʣʷʮʠʠ 

ʙʨʦʫʥʦʚʩʢʦʛʦ ʚʨʘʱʝʥʠʷ ŰR, ʨʘʩʩʯʠʪʘʥʥʦ-

ʛʦ ʠʟ ʦʪʥʦh ʝʥʠʷ 
15

N ʊ1/ʊ2 ʧʨʠ ʨʅ 4,0. (ɺ) 

ɿʥʘʯʝʥʠʷ ŰR ʧʨʠ ʨʅ 6,2 ʜʣʷ ʦʙʨʘʟʮʘ ʩ ʜʠ-

ʥʘʤʠʯʝʩʢʠʤ ʨʘʚʥʦʚʝʩʠʝʤ ʜʠʤʝʨ-ʤʦʥʦʤʝʨ. 

ʊʝʤʥʦ-ʩʝʨʳʤ ʮʚʝʪʦʤ ʧʦʢʘʟʘʥʦ ʟʥʘʯʝʥʠʝ 

ŰR ʜʣʷ ʜʠʤʝʨʥʦʛʦ ʩʦʩʪʦʷʥʠʷ. ʉʚʝʪʣʦ-

ʩʝʨʳʤ ʧʦʢʘʟʘʥʦ ʟʥʘʯʝʥʠʝ ŰR ʜʣʷ ʤʦʥʦʤʝ-

ʨʘ (ʝʩʣʠ ʚ ʩʧʝʢʪʨʝ ʙʳʣ ʦʪʜʝʣʴʥʳʡ ʧʠʢ) 

ʠʣʠ ʨʘʚʥʦʚʝʩʠʷ ʜʠʤʝʨ-ʤʦʥʦʤʝʨ (ʝʩʣʠ ʧʠ-

ʢʠ ʚ ʩʧʝʢʪʨʝ ʙʳʣʠ ʥʝʨʘʟʣʠʯʠʤʳ). 
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ʈʠʩ. 10. ʇʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝʥʥʘʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ 
ʤʦʥʦʤʝʨʘ APPjmtm ʧʨʠ ʨʅ 4,0. (ɸ) ʅʘʙʦʨ 

ʠʟ 20 ʗʄʈ-ʩʪʨʫʢʪʫʨ APPjmtm, ʩʦʚʤʝʱʝʥ-

ʥʳʭ ʧʦ ʘʪʦʤʘʤ ʦʩʥʦʚʥʦʡ ʮʝʧʠ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʠ 

Gly
700

-Leu
723
. ʇʦʢʘʟʘʥʘ ʦʩʥʦʚʥʘʷ ʮʝʧʴ ʧʝʧ-

ʪʠʜʘ. (ɹ) ʅʘʙʦʨ ʠʟ 20 ʗʄʈ-ʩʪʨʫʢʪʫʨ, ʩʦ-

ʚʤʝʱʝʥʥʳʭ ʧʦ ʘʪʦʤʘʤ ʦʩʥʦʚʥʳʭ ʮʝʧʝʡ Ŭ-

ʩʧʠʨʘʣʝʡ Lys
687
ïAsp

694
 (ʇʄ ʩʧʠʨʘʣʴ) ʠ 

Gly
700
ïLeu

723
 (TM ʩʧʠʨʘʣʴ) ʧʦ ʦʪʜʝʣʴʥʦʩʪʠ. 

ʉʪʨʫʢʪʫʨʳ ʧʨʠʚʝʜʝʥʳ ʩ ʨʘʟʨʳʚʦʤ ʚ ʧʝʪʣʝ-

ʚʦʤ ʫʯʘʩʪʢʝ ʤʝʞʜʫ ʦʩʪʘʪʢʘʤʠ Gly
696
ï 

Ser
697
. ʇʦʢʘʟʘʥʳ ʪʦʣʴʢʦ ʪʷʞʝʣʳʝ ʘʪʦʤʳ. 

(ɺ) ʇʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝʥʥʘʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ 

APPjmtm. ʇʦʢʘʟʘʥʳ ʢʦʚʘʣʝʥʪʥʳʝ ʩʚʷʟʠ ʩ 

ʫʯʘʩʪʠʝʤ ʪʷʞʝʣʳʭ ʘʪʦʤʦʚ (ʜʣʷ Ŭ-

ʩʧʠʨʘʣʝʡ ʟʝʣʝʥʳʤ ʮʚʝʪʦʤ), ʘ ʪʘʢʞʝ ʘʤʠʜ-

ʥʳʭ ʧʨʦʪʦʥʦʚ (ʞʝʣʪʳʤ). ʂʨʘʩʥʳʤ ʚʳʜʝʣʝ-

ʥʳ ʘʤʠʜʥʳʝ ʛʨʫʧʧʳ ʦʩʪʘʪʢʦʚ TM ʩʧʠʨʘʣʠ 

ʩ ʤʠʥʠʤʘʣʴʥʳʤʠ ʟʥʘʯʝʥʠʷʤʠ ʚʪʦʨʠʯʥʦʛʦ 

ʭʠʤʠʯʝʩʢʦʛʦ ʩʜʚʠʛʘ. (ɻ) ʇʨʝʜʩʪʘʚʣʝʥʦ ʩʭʝ-

ʤʘʪʠʯʥʦʝ ʠʟʦʙʨʘʞʝʥʠʝ ʤʠʮʝʣʣʳ ɼʌʍ ʩʦ 

ʚʩʪʨʦʝʥʥʳʤ ʤʦʥʦʤʝʨʦʤ APPjmtm. ʇʄ ʠ 

TM ʩʧʠʨʘʣʠ ʚʳʜʝʣʝʥʳ ʩʠʥʠʤ ʠ ʢʨʘʩʥʳʤ ʩʦ-

ʦʪʚʝʪʩʪʚʝʥʥʦ. ʇʦʜ ʇʄ ʩʧʠʨʘʣʴʶ ʧʦʢʘʟʘ-

ʥʳ ʤʝʩʪʘ ʚʩʪʨʘʠʚʘʥʠʷ ʧʘʨʘʤʘʛʥʠʪʥʳʭ 

ʤʝʪʦʢ: 5- ʠ 16-ʜʦʢʩʠʣʩʪʝʘʨʠʥʦʚʦʡ ʢʠʩʣʦ-

ʪʳ. ʇʘʨʘʤʘʛʥʠʪʥʳʝ ʮʝʥʪʨʳ ʤʝʪʦʢ ʩʭʝ-

ʤʘʪʠʯʥʦ ʧʦʢʘʟʘʥʳ ʚ ʚʠʜʝ ʟʚʝʟʜʦʯʝʢ. ʇʦʜ 

ʧʝʪʣʝʡ ʤʝʞʜʫ ʩʧʠʨʘʣʷʤʠ ʨʷʜʦʤ ʩ N-ʢʦʥʮʦʤ 

TM ʩʧʠʨʘʣʠ ʩʭʝʤʘʪʠʯʥʦ ʫʢʘʟʘʥ ʩʚʷʟʳʚʘʶ-

ʱʠʡ ʭʦʣʝʩʪʝʨʠʥ ʮʝʥʪʨ ʊʄ ʜʦʤʝʥʘ ʇɹɸ. 

ʈʘʩʯʝʪ ʧʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝʥʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʧʝʧʪʠʜʘ 

ʇʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝʥʥʘʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ ʧʝʧʪʠʜʘ ʙʳʣʘ ʨʘʩʩʯʠʪʘʥʘ ʤʝʪʦʜʦʤ ʩʠʤʫʣʠʨʦʚʘʥʥʦʛʦ 

ʦʪʞʠʛʘ ʚ ʧʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝ ʪʦʨʩʠʦʥʥʳʭ ʫʛʣʦʚ ʚ ʧʨʦʛʨʘʤʤʝ CYANA 3.0. ʉʪʘʪʠʩʪʠʢʘ ʨʘʩʯʝʪʘ 

ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʧʨʠʚʝʜʝʥʘ ʚ ʪʘʙʣʠʮʝ.  

ʂʘʯʝʩʪʚʦ ʨʘʩʯʝʪʘ ʠ ʩʪʨʫʢʪʫʨʥʘʷ ʩʪʘʪʠʩʪʠʢʘ 

 20 ʩʪʨʫʢʪʫʨ ʧʨʠ 

ʨʅ 4,0 (ʤʦʥʦʤʝʨ) 

12 ʩʪʨʫʢʪʫʨ ʧʨʠ ʨʅ 

6,2 (ʜʠʤʝʨ) 

ʐʪʨʘʬʥʘʷ ʬʫʥʢʮʠʷ ʧʨʦʛʨʘʤʤʳ CYANA (Å
2
) 0,38 ° 0,03 0,26 ° 0,18 

ʇʦʧʘʨʥʦʝ ʩʨʝʜʥʝʢʚʘʜʨʘʪʠʯʝʩʢʦʝ ʦʪʢʣʦʥʝʥʠʝ ʤʝʞʜʫ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘʤʠ  

ʧʦ ʘʪʦʤʘʤ ʦʩʥʦʚʥʦʡ ʮʝʧʠ (Å) 

ʨʝʛʠʦʥ 686-695 0,23 ° 0,09 0,52 ° 0,16 

Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʴʥʳʡ ʨʝʛʠʦʥ 699-724 0,14 ° 0,05 0,45 ° 0,14 

ɼʠʤʝʨʥʳʡ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʴʥʳʡ ʨʝʛʠʦʥ 699-724 - 0,80 ° 0,30 

ɺ ʨʝʟʫʣʴʪʘʪʝ ʨʘʩʯʝʪʘ ʧʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝʥʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʫʩʪʘʥʦʚʣʝʥʦ, ʯʪʦ ʧʨʠ ʨʅ 4,0 

APPjmtm ʚ ʤʠʮʝʣʣʘʭ ɼʌʍ ʩʦʩʪʦʠʪ ʠʟ ʜʚʫʭ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʝʡ ï Lys
687
ïAsp

694
 ʠ Gly

700
ïLeu

723
 (ʨʠʩ. 

10, ʢʦʜ PDB: 2LLM), ʩʦʝʜʠʥʝʥʥʳʭ ʥʝʩʪʨʫʢʪʫʨʠʨʦʚʘʥʥʳʤ ʧʝʪʣʝʚʳʤ ʫʯʘʩʪʢʦʤ Val
695

-Lys
699

. 
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ʆʩʠ ʇʄ ʠ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʝʡ ʧʝʨʧʝʥʜʠʢʫʣʷʨʥʳ ʜʨʫʛ ʜʨʫʛʫ (ʨʠʩ 10). ʉʪʨʫʢʪʫʨʘ ʢʘʞʜʦʡ Ŭ-

ʩʧʠʨʘʣʠ ʨʘʩʩʯʠʪʘʥʘ ʩ ʚʳʩʦʢʦʡ ʪʦʯʥʦʩʪʴʶ (ʪʘʙʣʠʮʘ, ʨʠʩ. 10ʘ, 10ʙ). ʂʦʥʬʦʨʤʘʮʠʷ ʦʩʥʦʚʥʦʡ 

ʮʝʧʠ ʠ ʙʦʢʦʚʳʭ ʮʝʧʝʡ ʪʦʯʥʝʝ ʫʩʪʘʥʦʚʣʝʥʘ ʜʣʷ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʠ Gly
700

-Leu
723

. ʇʝʨʠʦʜʠʯʥʦʩʪʴ 

(i,i+4) ʚʪʦʨʠʯʥʦʛʦ ʭʠʤʠʯʝʩʢʦʛʦ ʩʜʚʠʛʘ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʧʨʦʪʦʥʦʚ 
1
H

N
 (ʨʠʩ. 11) ʫʢʘʟʳʚʘʝʪ ʥʘ ʧʝ-

ʨʠʦʜʠʯʥʦʝ ʠʟʤʝʥʝʥʠʝ ʜʣʠʥ ʚʦʜʦʨʦʜʥʳʭ ʩʚʷʟʝʡ H
N
ĀĀĀO

C
 ʚʜʦʣʴ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʠ. ɸʤʠʜʥʳʝ ʛʨʫʧ-

ʧʳ ʦʩʪʘʪʢʦʚ Leu
705

, Gly
709

, Ala
713

 ʠ Val
715
, ʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʥʳʝ ʥʘ ʦʜʥʦʡ ʩʪʦʨʦʥʝ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʠ 

(ʨʠʩ. 10ʚ), ʦʙʨʘʟʫʶʪ ʙʦʣʝʝ ʢʦʨʦʪʢʠʝ ʚʦʜʦʨʦʜʥʳʝ ʩʚʷʟʠ H
N
ĀĀĀO

C
, ʯʝʤ ʦʩʪʘʪʢʠ ʩ ʧʨʦʪʠʚʦʧʦ-

ʣʦʞʥʦʡ ʩʪʦʨʦʥʳ ʩʧʠʨʘʣʠ. ʊʘʢʠʤ ʦʙʨʘʟʦʤ, ʫ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʠ ʚ ʨʘʡʦʥʝ ʩʧʘʨʝʥʥʳʭ ʦʩʪʘʪʢʦʚ 

Gly
708
ïGly

709
 ʠʤʝʝʪʩʷ ʥʝʙʦʣʴʰʘʷ ʚʦʛʥʫʪʦʩʪʴ ʩʦ ʩʣʘʙʦʧʦʣʷʨʥʦʡ ʧʦʚʝʨʭʥʦʩʪʴʶ.  

ɿʥʘʯʠʪʝʣʴʥʘʷ ʨʘʟʥʠʮʘ (~4 ʥʩ) ʚ ʟʥʘʯʝʥʠʷʭ ŰR ʫ ʦʩʪʘʪʢʦʚ ʇʄ ʠ TM ʩʧʠʨʘʣʝʡ ʯʘʩʪʠʯʥʦ 

ʦʙʲʷʩʥʷʝʪʩʷ ʪʦʧʦʣʦʛʠʝʡ APPjmtm ʩ ʧʝʨʧʝʥʜʠʢʫʣʷʨʥʳʤ ʨʘʩʧʦʣʦʞʝʥʠʝʤ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʝʡ ʚ ʤʠ-

ʮʝʣʣʝ ʜʨʫʛ ʦʪʥʦʩʠʪʝʣʴʥʦ ʜʨʫʛʘ. ʇʦʤʠʤʦ ʵʪʦʛʦ ʚʦʟʤʦʞʥʦ ʚʨʘʱʝʥʠʝ APPjmtm ʚʥʫʪʨʠ ʤʠ-

ʮʝʣʣʳ, ʘ ʪʘʢʞʝ ʧʦʚʳʰʝʥʥʘʷ ʣʘʪʝʨʘʣʴʥʘʷ ʧʦʜʚʠʞʥʦʩʪʴ ʇʄ ʩʧʠʨʘʣʠ (ʧʦ ʩʨʘʚʥʝʥʠʶ ʩ ʊʄ 

ʩʝʛʤʝʥʪʦʤ) ʟʘ ʩʯʝʪ ʥʝʩʪʨʫʢʪʫʨʠʨʦʚʘʥʥʦʡ ʩʦʝʜʠʥʠʪʝʣʴʥʦʡ ʧʝʪʣʠ Val
695
ïLys

699
.  

ʉʪʨʫʢʪʫʨʘ ʢʘʞʜʦʡ ʩʫʙʲʝʜʠʥʠʮʳ ʚ ʩʦʩʪʘʚʝ ʜʠʤʝʨʘ ʦʯʝʥʴ ʧʦʭʦʞʘ ʥʘ ʩʪʨʫʢʪʫʨʫ 

ʦʪʜʝʣʴʥʦʛʦ ʤʦʥʦʤʝʨʘ. ʇʨʠ ʨʅ 6,2 ʧʝʧʪʠʜ ʩʦʜʝʨʞʠʪ ʣʠʰʴ ʦʜʠʥ ʫʯʘʩʪʦʢ ʩ ʷʨʢʦ ʚʳʨʘʞʝʥʥʦʡ 

ʚʪʦʨʠʯʥʦʡ ʩʪʨʫʢʪʫʨʦʡ ï ʊʄ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʴ Gly
700
ïLeu

723
 ʜʣʠʥʦʡ ~38 ¡, ʦʙʨʘʤʣʝʥʥʫʶ ʧʦ 

ʢʦʥʮʘʤ ʧʦʣʦʞʠʪʝʣʴʥʦ ʟʘʨʷʞʝʥʥʳʤʠ ʦʩʪʘʪʢʘʤʠ Lys
699

 ʠ Lys
724

. ʊʘʢʞʝ ʢʘʢ ʠ ʜʣʷ ʤʦʥʦʤʝʨʘ 

ʧʨʠ ʨʅ 4,0 ʚ ʨʘʡʦʥʝ ʦʩʪʘʪʢʦʚ Gly
708

-Gly
709 
ʥʘʭʦʜʠʪʩʷ ʠʟʛʠʙ, ʢʦʪʦʨʳʡ ʨʘʟʜʝʣʷʝʪ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʴ 

ʥʘ ʜʚʘ ʨʝʛʠʦʥʘ, ʥʘʭʦʜʷʱʠʭʩʷ ʧʦʜ ʫʛʣʦʤ 17°7Á ʜʨʫʛ ʦʪʥʦʩʠʪʝʣʴʥʦ ʜʨʫʛʘ. ɺʦʛʥʫʪʦʩʪʴ ʥʘ N-

ʢʦʥʮʝ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʠ ʩʬʦʨʤʠʨʦʚʘʥʘ ʩʣʘʙʦʧʦʣʷʨʥʳʤʠ ʦʩʪʘʪʢʘʤʠ Gly
700

, Gly
704

, Gly
708

 ʠ Gly
709

. 

ʕʪʦ ʭʦʨʦʰʦ ʚʠʜʥʦ ʧʦ ʧʝʨʠʦʜʠʯʥʦʩʪʠ ʟʥʘʯʝʥʠʡ ʚʪʦʨʠʯʥʦʛʦ ʭʠʤʠʯʝʩʢʦʛʦ ʩʜʚʠʛʘ ȹŭHN 

ʦʩʪʘʪʢʦʚ Ile
702

, Met
706

, Val
710

, Thr
714

 (ʨʠʩ. 11ʙ). ʄʝʩʪʘ ʠʟʛʠʙʘ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʠ ʚ ʤʦʥʦʤʝʨʝ ʠ 

ʜʠʤʝʨʝ ʦʪʣʠʯʘʶʪʩʷ ʜʨʫʛ ʦʪ ʜʨʫʛʘ ʩʜʚʠʛʦʤ ʥʘ ʦʜʠʥ ʘʤʠʥʦʢʠʩʣʦʪʥʳʡ ʦʩʪʘʪʦʢ ʩʧʠʨʘʣʠ ʠʣʠ 

ʧʦʚʦʨʦʪʦʤ ʥʘ ~90°. 

 

ʈʠʩ. 11. ɺʪʦʨʠʯʥʳʡ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʡ 

ʩʜʚʠʛ ʩʠʛʥʘʣʦʚ ʧʨʦʪʦʥʦʚ 
1
H

N 
ʜʣʷ 

ʤʦʥʦʤʝʨʥʦʡ ʢʦʥʬʦʨʤʘʮʠʠ APPjmtm 

ʧʨʠ ʨʅ 4,0 (ɸ) ʠ ʜʠʤʝʨʥʦʡ ʢʦʥʬʦʨ-

ʤʘʮʠʠ ʧʨʠ ʨʅ 6,2 (ɹ). ʅʘ ʛʠʩʪʦ-

ʛʨʘʤʤʝ ʫʢʘʟʘʥʳ ʟʥʘʯʝʥʠʷ ȹdHN,, ʟʘʚʠ-

ʩʷʱʠʝ ʧʦʤʠʤʦ ʧʨʦʯʝʛʦ ʦʪ ʜʣʠʥʳ ʚʦ-

ʜʦʨʦʜʥʦʡ ʩʚʷʟʠ, ʚ ʢʦʪʦʨʦʡ ʫʯʘʩʪʚʫʝʪ 

ʘʤʠʜʥʳʡ ʧʨʦʪʦʥ. 
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ʇʨʠʤʝʤʙʨʘʥʥʳʡ ʫʯʘʩʪʦʢ ʧʨʠ ʨʅ 6,2 ʥʝ ʬʦʨʤʠʨʫʝʪ ʞʝʩʪʢʫʶ ʚʪʦʨʠʯʥʫʶ ʩʪʨʫʢʪʫʨʫ. 

ʇʨʠ ʘʥʘʣʠʟʝ ʚʩʝʭ ʗʄʈ ʜʘʥʥʳʭ ʚ ʩʦʚʦʢʫʧʥʦʩʪʠ (ʢʦʥʪʘʢʪʳ ʗʕʆ, ʚʪʦʨʠʯʥʳʡ ʭʠʤʠʯʝʩʢʠʡ 

ʩʜʚʠʛ, tR, ʂʉʉɺ 
3
JHNHa, ʦʛʨʘʥʠʯʝʥʠʷ ʥʘ ʫʛʣʳ ű ʠ ɣ, ʩʢʦʨʦʩʪʴ ʦʙʤʝʥʘ ʘʤʠʜʥʳʭ ʧʨʦʪʦʥʦʚ ʩ 

ʚʦʜʦʡ) ʤʦʞʥʦ ʧʨʝʜʧʦʣʦʞʠʪʴ, ʯʪʦ ʫʯʘʩʪʦʢ Lys
687
ïAsp

694
 ʥʘʭʦʜʠʪʩʷ ʚ ʜʠʥʘʤʠʯʝʩʢʦʤ ʨʘʚʥʦ-

ʚʝʩʠʠ ʤʝʞʜʫ ʩʧʠʨʘʣʴʥʦʡ ʬʦʨʤʦʡ ʠ ʢʦʥʬʦʨʤʘʮʠʝʡ çʥʝʫʧʦʨʷʜʦʯʝʥʥʦʛʦ ʢʣʫʙʢʘè.  

ʂʦʥʪʘʢʪʳ ʤʝʞʜʫ ʤʦʥʦʤʝʨʘʤʠ ʠ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ ʜʠʤʝʨʘ 

 

 
 

ʈʠʩ. 12. ʂʦʥʪʘʢʪʳ ʤʝʞʜʫ ʜʚʫʤʷ ʩʫʙʲʝʜʠʥʠʮʘʤʠ APPjmtm ʚ ʩʦʩʪʘʚʝ ʜʠʤʝʨʘ. ʉʣʝʚʘ: ʧʨʠʤʝʨ 

ʜʚʫʤʝʨʥʳʭ ʩʨʝʟʦʚ 
13
ʉ-ʬʠʣʴʪʨʦʚʘʥʥʳʭ/

13
ʉ-ʨʘʟʜʝʣʝʥʥʳʭ ʩʧʝʢʪʨʦʚ ʗʕʆ APPjmtm ʩ ʩʠʛʥʘʣʘʤʠ ʤʝ-

ʞʜʫ ʩʧʠʨʘʣʷʤʠ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʣʠʩʴ ʧʨʠ ʨʘʩʯʝʪʝ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʜʠʤʝʨʘ. ʉʧʨʘʚʘ: ʧʨʝʜʩʪʘʚʣʝʥʠʝ 

ʚʩʝʭ ʦʜʥʦʟʥʘʯʥʦ ʠʜʝʥʪʠʬʠʮʠʨʦʚʘʥʥʳʭ ʢʦʥʪʘʢʪʦʚ ʗʕʆ ʤʝʞʜʫ ʤʦʥʦʤʝʨʘʤʠ. ʅʘ ʨʠʩʫʥʢʝ ʧʦʢʘʟʘʥ 

ʪʦʣʴʢʦ ʊʄ ʨʝʛʠʦʥ ʧʝʧʪʠʜʘ, ʯʝʨʥʳʤ ʮʚʝʪʦʤ ʫʢʘʟʘʥʘ ʦʩʥʦʚʥʘʷ ʮʝʧʴ, ʟʝʣʝʥʳʤ/ʬʠʦʣʝʪʦʚʳʤ ï ʪ̫ -

ʞʝʣʳʝ ʘʪʦʤʳ ʙʦʢʦʚʳʭ ʮʝʧʝʡ. ʂʨʘʩʥʳʤʠ ʧʫʥʢʪʠʨʥʳʤʠ ʣʠʥʠʷʤʠ ʧʦʢʘʟʘʥʳ ʦʙʥʘʨʫʞʝʥʥʳʝ ʢʦʥ-

ʪʘʢʪʳ ʤʝʞʜʫ ʩʧʠʨʘʣʷʤʠ. 

ʉʪʨʫʢʪʫʨʘ ʜʠʤʝʨʘ APPjmtm ʙʳʣʘ ʨʘʩʩʯʠʪʘʥʘ ʥʘ ʦʩʥʦʚʘʥʠʠ ʢʦʥʪʘʢʪʦʚ ʤʝʞʜʫ ʩʧʠʨʘ-

ʣʷʤʠ, ʦʙʥʘʨʫʞʝʥʥʳʭ ʚ ʬʠʣʴʪʨʦʚʘʥʥʳʭ ʧʦ ʷʜʨʫ 
13
ʉ ʩʧʝʢʪʨʘʭ ʗʕʆ (ʨʠʩ. 12). ɺ ʤʠʮʝʣʣʷʨʥʦʤ 

ʦʢʨʫʞʝʥʠʠ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʠ APPjmtm (Gly
700

-Leu
723
) ʘʩʩʦʮʠʠʨʫʶʪ ʩ ʦʙʨʘʟʦʚʘʥʠʝʤ ʣʝʚʦʟʘʢʨʫ-

ʯʝʥʥʦʛʦ ʧʘʨʘʣʣʝʣʴʥʦʛʦ ʜʠʤʝʨʘ ʧʦ ʜʣʠʥʥʦʤʫ ʛʝʧʪʘʜʥʦʤʫ ʤʦʪʠʚʫ 

I
702

X3M
706

X2G
709

X3A
713

X2I
716

X3I
720

X2I
723
. ʈʘʩʩʪʦʷʥʠʝ ʤʝʞʜʫ ʦʩʷʤʠ ʩʧʠʨʘʣʝʡ ʨʘʚʥʦ 8,3°0,5 

¡. ʇʣʦʱʘʜʴ ʢʦʥʪʘʢʪʠʨʫʶʱʠʭ ʧʦʚʝʨʭʥʦʩʪʝʡ ʩʦʩʪʘʚʣʷʝʪ 630°60 Å
2
. ʋʛʦʣ ɗ ʤʝʞʜʫ ʉ-

ʢʦʥʮʝʚʳʤʠ ʫʯʘʩʪʢʘʤʠ ʜʠʤʝʨʘ (Gly
709

-Lys
724
), ʛʜʝ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ ʦʧʨʝʜʝʣʝʥʘ ʪʦʯʥʝʝ, ʦʢʘʟʘʣʩʷ 

ʨʘʚʥʳʤ 26°4Á, ʚ ʪʦ ʚʨʝʤʷ ʢʘʢ ɗ ʜʣʷ N-ʢʦʥʮʝʚʦʛʦ ʨʝʛʠʦʥʘ (Lys
699

-Gly
708
) ʨʘʚʝʥ 60°11Á. ʇʦ 

ʚʩʝʡ ʜʣʠʥʝ ʩʪʘʙʠʣʠʟʘʮʠʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʣʝʚʦʟʘʢʨʫʯʝʥʥʦʛʦ ʜʠʤʝʨʘ ʧʨʦʠʩʭʦʜʠʪ ʤʝʞʜʫ ʜʣʠʥʥʳ-

ʤʠ ʙʦʢʦʚʳʤʠ ʮʝʧʷʤʠ ʣʝʡʮʠʥʦʚ, ʠʟʦʣʝʡʮʠʥʦʚ, ʤʝʪʠʦʥʠʥʦʚ ʠ ʚʘʣʠʥʦʚ. ʄʠʥʠʤʘʣʴʥʦʝ ʨʘʩ-

ʩʪʦʷʥʠʝ ʤʝʞʜʫ ʩʧʠʨʘʣʷʤʠ ʥʘʙʣʶʜʘʝʪʩʷ ʚ ʨʘʡʦʥʝ ʦʩʪʘʪʢʦʚ 
709

GʭʭʭA
713

 (ʪʘʢ ʥʘʟʳʚʘʝʤʳʡ 

GG4 ʤʦʪʠʚ) ʟʘ ʩʯʝʪ ʤʘʣʳʭ ʙʦʢʦʚʳʭ ʮʝʧʝʡ ʠ, ʩʣʝʜʦʚʘʪʝʣʴʥʦ, ʦʪʩʫʪʩʪʚʠʷ ʟʘʪʨʫʜʥʷʶʱʠʭ 

ʩʙʣʠʞʝʥʠʶ ʧʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝʥʥʳʭ ʬʘʢʪʦʨʦʚ.  
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ʉʚʦʡʩʪʚʘ ʧʦʚʝʨʭʥʦʩʪʠ ʜʠʤʝʨʘ ʠ ʠʥʪʝʨʬʝʡʩʳ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ 

ɼʣʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ ʜʠʤʝʨʘ APPjmtm ʙʳʣ ʧʨʦʚʝʜʝʥ ʘʥʘʣʠʟ ʛʠʜʨʦʬʦʙʥʳʭ ʩʚʦʡʩʪʚ ʧʦʚʝʨʭ-

ʥʦʩʪʠ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʠ ʩ ʠʩʧʦʣʴʟʦʚʘʥʠʝʤ ʪʝʦʨʠʠ ʤʦʣʝʢʫʣʷʨʥʦʛʦ ʛʠʜʨʦʬʦʙʥʦʛʦ ʧʦʪʝʥʮʠʘʣʘ 

(Efremov et al, 1995). ʕʪʦʪ ʵʤʧʠʨʠʯʝʩʢʠʡ ʧʦʪʝʥʮʠʘʣ ʦʧʠʩʳʚʘʝʪ ʩʚʦʙʦʜʥʫʶ ʵʥʝʨʛʠʶ ʧʝʨʝ-

ʥʦʩʘ ʫʯʘʩʪʢʘ ʧʦʚʝʨʭʥʦʩʪʠ ʙʦʢʦʚʦʡ ʮʝʧʠ ʘʤʠʥʦʢʠʩʣʦʪʳ ʚ ʩʦʩʪʘʚʝ Ŭ-ʩʧʠʨʘʣʠ ʠʟ ʛʠʜʨʦʬʦʙ-

ʥʦʡ ʩʨʝʜʳ ʚ ʛʠʜʨʦʬʠʣʥɹʫʶ. 

 

 

 

 

ɺ 

 

ʈʠʩ. 13. ʇʨʦʩʪʨʘʥʩʪʚʝʥʥʘʷ ʩʪʨʫʢʪʫʨʘ ʜʠʤʝʨʘ APPjmtm ʠ ʩʚʦʡʩʪʚʘ ʧʦʚʝʨʭʥʦʩʪʠ ʠʥʪʝʨʬʝʡʩʘ 

ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ . (A) 12 ʩʪʨʫʢʪʫʨ ʧʝʧʪʠʜʘ ʩʦʚʤʝʱʝʥʳ ʧʦ ʘʪʦʤʘʤ ʦʩʥʦʚʥʦʡ ʮʝʧʠ ʊʄ ʜʦʤʝʥʦʚ 

(Gly
700

-Leu
723
). ʊʘʢʞʝ ʧʦʢʘʟʘʥʦ ʘʣʴʪʝʨʥʘʪʠʚʥʦʝ ʩʦʚʤʝʱʝʥʠʝ ʜʣʷ ʇʄ ʩʧʠʨʘʣʠ Gln

686
-Val

695
. ʇʨʠ-

ʚʝʜʝʥʳ ʪʦʣʴʢʦ ʪʷʞʝʣʳʝ ʘʪʦʤʳ. ʆʩʥʦʚʥʳʝ ʮʝʧʠ ʧʦʢʘʟʘʥʳ ʯʝʨʥʳʤ ʮʚʝʪʦʤ, ʘ ʙʦʢʦʚʳʝ ï ʛʦʣʫʙʳʤ ʠ 

ʬʠʦʣʝʪʦʚʳʤ ʜʣʷ ʢʘʞʜʦʡ ʩʫʙʲʝʜʠʥʠʮʳ ʜʠʤʝʨʘ. (ɹ) ʉʭʝʤʘʪʠʯʝʩʢʦʝ ʧʨʝʜʩʪʘʚʣʝʥʠʝ ʩʪʨʫʢʪʫʨʳ 

ʜʠʤʝʨʘ ʩ ʧʦʚʦʨʦʪʦʤ ʥʘ 90Á. ɾʝʣʪʳʤ ʠ ʟʝʣʝʥʳʤ ʮʠʣʠʥʜʨʘʤʠ ʠʣʣʶʩʪʨʠʨʦʚʘʥʘ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʴ ʩ ʠʟʣʦ-

ʤʦʤ ʚ ʨʘʡʦʥʝ ʦʩʪʘʪʢʦʚ Gly
708

-Gly
709
. ɻʦʣʫʙʳʤʠ ʮʠʣʠʥʜʨʘʤʠ ʧʦʢʘʟʘʥʘ ʇʄ ʦʙʣʘʩʪʴ, ʥʘʭʦʜʷʱʘʷʩʷ ʚ 

ʧʝʨʝʭʦʜʥʦʤ ʩʦʩʪʦʷʥʠʠ ʤʝʞʜʫ ʩʧʠʨʘʣʴʶ ʠ ʥʝʫʧʦʨʷʜʦʯʝʥʥʳʤ ʢʣʫʙʢʦʤ. (ɺ) ʇʦʢʘʟʘʥʘ ʢʘʨʪʘ ʛʠʜʨʦ-

ʬʦʙʥʦʩʪʠ. ɺʦʟʚʳʰʝʥʥʦʩʪʠ, ʢʦʪʦʨʳʝ ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʫʶʪ ʙʦʣʴʰʠʤ ʟʥʘʯʝʥʠʷʤ ʤʦʣʝʢʫʣʷʨʥʦʛʦ ʛʠʜʨʦ-

ʬʦʙʥʦʛʦ ʧʦʪʝʥʮʠʘʣʘ, ʧʦʢʘʟʘʥʳ ʢʦʥʪʫʨʘʤʠ. ʋʯʘʩʪʦʢ ʚʟʘʠʤʦʜʝʡʩʪʚʠʷ ʩʧʠʨʘʣʝʡ ʧʨʠ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ 

ʧʦʢʘʟʘʥ ʬʠʦʣʝʪʦʚʳʤʠ ʪʦʯʢʘʤʠ. ʆʩʪʘʪʢʠ, ʦʙʨʘʟʫʶʱʠʝ ʢʣʘʩʩʠʯʝʩʢʠʡ GG4 ʤʦʪʠʚ ʜʠʤʝʨʠʟʘʮʠʠ 

G
700

X3G
704

GX3G
708 
(ʥʝ ʠʩʧʦʣʴʟʫʝʪʩʷ),  ʧʦʢʘʟʘʥʳ ʟʝʣʝʥʳʤ ʮʚʝʪʦʤ, ʘ G

709
X3A

713 
ʤʦʪʠʚ (ʦʧʨʝʜʝʣʝʥ ʚ 

ʨʘʙʦʪʝ) ʧʦʢʘʟʘʥ ʢʨʘʩʥʳʤ ʮʚʝʪʦʤ. ʆʩʪʘʪʢʠ, ʤʫʪʘʮʠʠ ʢʦʪʦʨʳʭ ʚʝʜʫʪ ʢ ʥʘʩʣʝʜʩʪʚʝʥʥʳʤ ʬʦʨʤʘʤ 

ʙʦʣʝʟʥʠ ɸʣʴʮʛʝʡʤʝʨʘ, ʦʙʚʝʜʝʥʳ ʞʝʣʪʳʤ ʮʚʝʪʦʤ. ʉʧʨʘʚʘ ʞʝʣʪʳʤ ʠ ʟʝʣʝʥʳʤ ʮʚʝʪʦʤ ʧʦʢʘʟʘʥʳ 

ʛʠʜʨʦʬʦʙʥʳʝ ʠ ʛʠʜʨʦʬʠʣʴʥʳʝ ʦʙʣʘʩʪʠ ʥʘ ʧʦʚʝʨʭʥʦʩʪʠ ʊʄ ʩʧʠʨʘʣʠ, ʩʦʦʪʚʝʪʩʪʚʝʥʥʦ.  


