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θρξЛτξλ χλπυσηξτζτωτυιυ πАχξτυιυ
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φЬФ  ФУЯгСЩФФ  ОЧФкЩФк  ФЩЮСЬаСЬЪЩМ  ЩМ  ЬСУФЭЮСЩЮЩЪЭЮз  ЦЧСЮЪЦ  Ц
ОФЬЯЭЩЪХ  ФЩаСЦвФФ  ЪЭЩЪОЩЪС  ОЩФШМЩФС  ЯРСЧкСЮЭк  ФЭЭЧС РЪОМЩФй
ЦЧСЮЪгЩжб  НСЧЦЪО,  ЪЫЬСРСЧкйеФб  ФЩРЯЦвФй  Ф  ЬМУОФЮФС  О  ЦЧСЮЦМб
ЫЬЪЮФОЪОФЬЯЭЩЪПЪ  ЪЮОСЮМ.  ηЧМПЪРМЬк  иЮЪШЯ  О  ЩМЭЮЪкеС С  ОЬСШк
РЪЭЮФПЩЯЮж  УЩМгФЮСЧзЩжС  ЯЭЫСбФ  О  ЫЪЩФШМЩФФ  ШЪЧСЦЯЧк ЬЩжб
ШСбМЩФУШЪО РСХЭЮОФк ФЩЮСЬаСЬЪЩМ ЩМ ЦЧСЮЦФ, кОЧкйеФС Эк ШФдСЩкШФ
РЧк ОФЬЯЭЩЪХ ЬСЫЧФЦМвФФ.

υРЩФШ ФУ ЩМФНЪЧСС ФУОСЭЮЩжб ФЩРЯвФЬЯСШжб ФЩЮСЬаСЬЪЩ ЪШ НСЧЦЪО
кОЧкСЮЭк Рвχτπ-УМОФЭФШМк ЫЬЪЮСФЩЦФЩМУМ (PKR),  ЦЪЮЪЬ Мк ЯгМЭЮОЯСЮ О
ЪНСЭЫСгСЩФФ ЫЬЪЮФОЪОФЬЯЭЩЪПЪ РСХЭЮОФк ξБτ, ЭЧЯТФЮ ЫЪЭЬСРЩФЦЪШ ЫЬФ
МЦЮФОМвФФ  ЮЬМЩЭЦЬФЫвФФ  ПСЩМ  ξБτ-НСЮМ  Ф  ЩСЦЪЮЪЬжб  ФЩ РЯвФЬЯСШжб
ξБτ  ПСЩЪО,  М  ЮМЦТС  кОЧкСЮЭк  ЪРЩФШ  ФУ  аМЦЮЪЬЪО  ξБτ-У МОФЭФШЪПЪ
ФЩПФНФЬЪОМЩФк ЦЧСЮЪгЩЪХ ЫЬЪЧФаСЬМвФФ. θ ЪЮЩЪдСЩФФ P KR ЫЪЦМУМЩЪ,
гЮЪ СС ФЩРЯЦвФк ШЪТСЮ УМОФЭСЮз ЦМЦ ЪЮ ЮФЫМ ФЩЮСЬаСЬЪЩМ, ЮМЦ Ф ЪЮ ЮФЫМ
ЦЧСЮЪЦ. θ ШждФЩжб ЦЧСЮЦМб ЦМЦ СЭЮСЭЮОСЩЩжХ, ЮМЦ Ф Ь СЦЪШНФЩМЩЮЩжХ
ФЩЮСЬаСЬЪЩж  МЧзаМ-,  НСЮМ-  Ф  ПМШШМ-  ФЩРЯвФЬЯйЮ  ЫЬЪЮС ФЩЦФЩМУЯ  Ф
аЪЭаЪЬФЧФЬЪОМЩФС  НСЧЦЪО  χ1/eIF-2,  О  ЮЪ  ОЬСШк  ЦМЦ  О  и ЫФЮСЧФМЧзЩжб
ЦЧСЮЦМб гСЧЪОСЦМ ЮЪЧзЦЪ ξБτ-МЧзаМ Ф -НСЮМ иааСЦЮФОЩ ж О ЪЮЩЪдСЩФФ
ФЩРЯЦвФФ  PKR.  χСЦЪШНФЩМЩЮЩжХ  ξБτ-ПМШШМ  ЪгСЩз  ЭЧМНЪ  ФЩРЯвФЬЯСЮ
ЭФЩЮСУ ЫЬЪЮСФЩЦФЩМУж О иЮФб ЦЧСЮЦМб. ξЩЮСЬСЭЩЪ ЮМЦТС, гЮЪ ЩФ ЪРФЩ ФУ
ФЩЮСЬаСЬЪЩЪО ЩС ФЩРЯвФЬЯСЮ ЫЬЪЮСФЩЦФЩМУЯ О аФНЬЪНЧМЭЮМб гСЧЪОСЦМ.

κСХЭЮОФС ЫЬЪЮСФЩЦФЩМУж ЭЫСвФаФгЩЪ Ц ЮФЫЯ ЦЧСЮЪЦ. θ ЪНЬМНЪЮМЩЩжб
ФЩЮСЬаСЬЪЩЪШ ЦЧСЮЦМб ЪНСУзкЩж Ф ШждФ МЦЮФОФЬЪОМЩЩМк ЫЬЪЮСФЩЦФЩМУМ
ФПЬМСЮ ОСРЯеЯй ЬЪЧз О ФЩПФНФЬЪОМЩФФ иЦЭЫЬСЭЭФФ ЬСЪО ФЬЯЭЩжб, ЮЪПРМ
ЦМЦ  ЦЧСЮЦФ  гСЧЪОСЦМ  НжЧФ  ШМЧЪ  гЯОЭЮОФЮСЧзЩжШФ  Ц  ФЩЮ СЬаСЬЪЩЯ,
ЫЪЭЦЪЧзЦЯ ФЩРЯЦвФк ЫЬЪЮСФЩЦФЩМУж Ф ЯЬЪОСЩз аЪЭаЪЬФЧ ФЬЪОМЩФк НСЧЦМ
χ1  Ф  аМЦЮЪЬМ  СIF-2  ЩС  ЪНСЭЫСгФОМйЮ  РЪЭЮМЮЪгЩжб  ЯЭЧЪО ФХ  РЧк
ЫЪРРСЬТМЩФк  ЫЬЪЮФОЪОФЬЯЭЩЪПЪ  ЭЪЭЮЪкЩФк  О  иЮФб  ЦЧСЮЦ Мб  ЫЬФ
ЬСЪОФЬЯЭЩЪХ  ФЩаСЦвФФ.

τМЫЬЪЮФО,  ЮС  ТС  ЦЧСЮЦФ  гЯОЭЮОФЮСЧзЩж  Ц  ФЩЮСЬаСЬЪЩЯ  ЫЬФ
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УМЬМТСЩФФ  ОФЬЯЭЪШ  ОСУФЦЯЧкЬЩЪПЪ  ЭЮЪШМЮФЮМ.  θ  ЫЬСРжР ЯеФб
иЦЭЫСЬФШСЩЮМб  ЩМШФ  НжЧФ  ЫЪЧЯгСЩж  3  ОМЬФМЩЮМ  ШЪРФаФЦ МвФХ  ПСЩМ
ЦЯЬФЩЪПЪ  ФЩЮСЬаСЬЪЩМ-ПМШШМ  (ξБτ-シ),  ЦЪРФЬЯйеФС  ЭЪЪЮ ОСЮЭЮОЯйеФС
НСЧЦФ,  ЧФдСЩЩжС  ЩМ  ψ-ЦЪЩвС  ЫЪЮСЩвФМЧзЩжб  ЭМХЮЪО  ЬМЭ еСЫЧСЩФк
ЫЬЪЮСМУМШФ.

ψЪУРМЩж дЮМШШж РЬЪТТСХ Pichia pastoris ♠ ЫЬЪРЯвСЩЮж ЯЦЪЬЪгСЩЩжб
аЪЬШ  ЦЯЬФЩЪПЪ  ξБτ-シ.  φЪЦМУМЩЪ,  гЮЪ  ЬСЦЪШНФЩМЩЮЩжС  Н СЧЦФ  Э
ЫЬФОЩСЭСЩЩжШФ ШЪРФаФЦМвФкШФ ЪНЧМРМйЮ ЫЪОждСЩЩЪХ ЭЮМ НФЧзЩЪЭЮзй
ЫЪ ЭЬМОЩСЩФй Э ЩСШЪРФаФвФЬЪОМЩЩжШ ЬСЦЪШНФЩМЩЮЩжШ ЦЯЬФЩжШ ξБτ-シ,
ЭСЦЬСЮФЬЯСШжШ  РЬЪТТМШФ-ЫЬЪРЯвСЩЮМШФ,  ЦЪЮЪЬжХ  ЫЪРОСЬ ПМСЮЭк
ЭЯеСЭЮОСЩЩЪХ  ЫЬЪЮСЪЧФЮФгСЭЦЪХ  РСПЬМРМвФФ.  κЧк  ЫЪРЮО СЬТРСЩФк
ЩМЧФгФк  НФЪЧЪПФгСЭЦЪХ  МЦЮФОЩЪЭЮФ  ЫЪЧЯгСЩЩжб  ЩМЮФОЩЪ ПЪ  Ф
ШЪРФаФвФЬЪОМЩЩжб ЦЯЬФЩжб ξБτ-シ ФЭЫЪЧзУЪОМЧФ ЫСЬОФгЩ Яй ЦЯЧзЮЯЬЯ
ЦЯЬФЩжб иШНЬФЪЩМЧзЩжб аФНЬЪНЧМЭЮЪО (πЙБ), ЧйНСУЩЪ ЫЬСРЪЭЮМОЧСЩЩжб
ЭЪЮЬЯРЩФЦМШФ  θЭСЬЪЭЭФХЭЦЪПЪ  τМЯгЩЪ-ξЭЭЧСРЪОМЮСЧзЭЦЪ ПЪ
θСЮСЬФЩМЬЩЪПЪ  ξЩЭЮФЮЯЮМ  φЮФвСОЪРЭЮОМ  (П.ρЪШЪЩЪЭЪО).

ξЭбЪРк  ФУ  РМЩЩжб  Ъ  ЮЪШ,  гЮЪ  иЦЭЫЬСЭЭФк  ЭЮЬЯЦЮЯЬЩЪПЪ  ПСЩМ
ЫЬЪЮСФЩЦФЩМУж (PKR) О УЩМгФЮСЧзЩЪХ ЭЮСЫСЩФ ФЩРЯвФЬЯ СЮЭк ξБτ I Ф II
ЮФЫЪО, НФЪЧЪПФгСЭЦЯй МЦЮФОЩЪЭЮз ЦЯЬФЩжб ФЩЮСЬаСЬЪЩЪО ЪЫЬСРСЧкЧФ ЫЪ
ФУШСЩСЩФй ЯЬЪОЩк иЦЭЫЬСЭЭФФ ПСЩМ PKR ЪЮЩЪЭФЮСЧзЩЪ ЦЪЩЮЬЪЧзЩЪПЪ ПСЩМ
ПЧФвСЬМЧзРСПФР-3-аЪЭаМЮ РСПФРЬЪПСЩМУж (GAPDH) О ЦЧС ЮЦМб πЙБ. κЧк
иЮЪПЪ ЭЯШШМЬЩЯй χτπ ОжРСЧкЧФ ФУ ЬМОЩЪПЪ ЦЪЧФгСЭЮОМ ЦЧСЮЪЦ, ЫЪЭЧС
гСПЪ  ЭФЩЮСУФЬЪОМЧФ  Цκτπ  ШСЮЪРЪШ  ЪНЬМЮЩЪХ  ЮЬМЩЭЦЬФЫв ФФ  Ф
ФЭЫЪЧзУЪОМЧФ  О  ЦМгСЭЮОС  ШМЮЬФвж  РЧк  ЫЬЪОСРСЩФк  φГχ  О  ЬСТФШС
ЬСМЧзЩЪПЪ  ОЬСШСЩФ.  θ  ЦМгСЭЮОС  ЦЪЩЮЬЪЧк  ФЭЫЪЧзУЪОМЧФ  ЦЧСЮЦФ,
ЦЯЧзЮФОФЬЪОМЩЩжС  ЩМ  ЭЬСРС  κσλσ  НСУ  РЪНМОЪЦ,  М  ЮМЦТС  ЦЧСЮЦФ,  О
ЦЯЧзЮЯЬМЧзЩЯй ЭЬСРЯ ЦЪЮЪЬжб НжЧФ РЪНМОЧСЩж иЦЭЮЬМЦЧ СЮЪгЩжС НСЧЦФ
ФЭбЪРЩЪПЪ дЮМШШМ РЬЪТТСХ P.pastoris, ОжЬМеСЩЩЪПЪ О ЮСб ТС ЯЭЧЪОФкб,
гЮЪ Ф дЮМШШж-ЫЬЪРЯвСЩЮж ξБτ.

χСУЯЧзЮМЮж  φГχ  ЫЪЦМУМЧФ,  гЮЪ  ЯЬЪОСЩз  иЦЭЫЬСЭЭФФ  ПСЩ М  PKR
ЪЮЩЪЭФЮСЧзЩЪ  ЦЪЩЮЬЪЧзЩЪПЪ  ПСЩМ  GAPDH  О  ЦЧСЮЦМб  πЙБ  ЫЪЭЧС
ЦЯЧзЮФОФЬЪОМЩФк  Э  РЪНМОЧСЩФСШ  ШЪРФаФвФЬЪОМЩЩжб  ЦЯЬФ Щжб  ξБτ-シ
ОЪУЬМЭЮМСЮ ЫЬФШСЬЩЪ О 2 ЬМУМ ЫЪ ЭЬМОЩСЩФй Э ЦЪЩЮЬЪЧ зЩжШ ЪНЬМУвЪШ,
ЭЪРСЬТМеФШ НСЧЦФ ЦЯЧзЮЯЬМЧзЩЪХ ЭЬСРж ФЭбЪРЩЪПЪ дЮМШШМ, Ф ЫЬФШСЬЩЪ
ЩМ  ЫЪЬкРЪЦ  ЫЬСОждМСЮ  ЯЬЪОСЩз  иЦЭЫЬСЭЭФФ  ПСЩМ  О  ЦЧСЮ ЦМб,
ЦЯЧзЮФОФЬЪОМЩЩжб ЩМ ЭЬСРС НСУ РЪНМОЪЦ. ЙЮЪ ЭОФРСЮСЧ зЭЮОЯСЮ Ъ ЮЪШ, гЮЪ
ЬСЦЪШНФЩМЩЮЩжХ  НСЧЪЦ,  ЫЬЪРЯвФЬЯСШжХ  ЫЪЧЯгСЩЩжШФ  дЮМ ШШМШФ,
ЪНЧМРМСЮ НФЪЧЪПФгСЭЦЪХ МЦЮФОЩЪЭЮзй, ЩМ ЦЪЮЪЬЯй ЩС ЪЦМУжОМйЮ ОЧФкЩФС
ЫЬФОЩСЭСЩЩжС ШЪРФаФЦМвФФ.

τМЧФгФС  иЦЭЫЬСЭЭФФ  ПСЩМ  PKR  О  ЦЧСЮЦМб,  О  ЭЬСРЯ  ЦЪЮЪ Ьжб  НжЧФ



III - ηФЪЮСбЩЪЧЪПФк. θУПЧкР О НЯРЯеСС. ωЪШ I. σМЬЮ, 2014.

80

РЪНМОЧСЩж  НСЧЦФ  ЦЯЧзЮЯЬМЧзЩЪХ  ЭЬСРж  ФЭбЪРЩЪПЪ  дЮМШШ М  РЬЪТТСХ,
ШЪТСЮ ЪНёкЭЩкЮзЭк ЮСШ, гЮЪ ЫЬСРЭЮМОЧСЩЩжС ЩМ ЫЪОСЬб ЩЪЭЮФ ЦЯЬФЩжб
аФНЬЪНЧМЭЮЪО TLR-ЬСвСЫЮЪЬж ЭЫЪЭЪНЩж ОЪЭЫЬФЩФШМЮз РЬЪТТСОжС НСЧЦФ
ЦМЦ МЩЮФПСЩЩжС РСЮСЬШФЩМЩЮж Ф,  ЭОкУжОМк Фб,  УМЫЯЭЦМ Юз  иЦЭЫЬСЭЭФй
PKR.


