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f'')!.;-J,.:l / 0J')~ J.:l4--J c..slo.:l,_; c..s_r..,~l e 

(r J.a9) (HXMs) 

(r J.a9) ~~'J?,LJ • 

(f J.a9) 0i,9 '.:l ..5..tr>U ~~,k • 
(f J.a9) c.SJi' btA.o ~~,k • 

(f J.a9) \'4 )~ ~' 4 ~~,k • 
(f J.a9) c.S~ <L... ..... ~' c.S~ <L... .::....:5 c..sUa.~jlo • 

o.l.:JI..:l 0L:J Ua.L>--,.:l U"'L..Ix ,.,;~) c.SJI:.:>t... ~lA.. • 
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't J.a9) 0) ~lx, 
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c..sUa.,.,...U J.:l IS""~0~ c..sUa.Lr---,.:l o.l.:JI..:l0L...!J 

(A j.a9) ~4U'" ~ j>b U'",;,_.,~ 

DNase I U"'L...> )~ c..sUz.Jx-.. c.$)b )'!<\..!L__J e 
('\ J.a9) ~4U"" J,L ~\S:j ~)li o.l.:JI..:l0L!J 

J.:l X c..sJL..Jld ~ J.:l ~.:l ox.;$J5 ~ jiJ.:l c..slla.RNA e 
('\ j.a9) 01Ju~ 

('\ j.a9) ENCODE o.:lb c..sUz.o~~ e 

J.:l RNA u )112.J ' mRNA ~j:::U c.5Uz. r.-" ~ ~ e 

('. J.a9) ~~*"' 
U"',..S,J r41 ·JI¥ r41 .P r41 :c..sl~ r41 • 

PML c..sl~ r41 ' <paraspeck:les .speckles ·0~ 

('. J.a9) 
('' j.a9) J~l ~P." 'GLUTl J~Y' jJ..o e 

i.x.;S J..> c..sUa.~ ,J? 0 ,:) ~ .:l )1, r.-o o.:l ;:-.5 ~ • 
('f j.a9) jt..,r.-s',J? ~jlo "-! PTSl 

JWI ).:l 0l.!..!A; 'Rab c..sUa.~,J? o.:l;:-.5 ~ • 

('"' J.a9) c.J.l.O> c..sUa.lli "-! J~j' 
~I U ~ ')-{ G ~ J.a:...o u-il..JI c..slla.o..U .r-3' e 

('ll J.a9) ..u)b ~,$1..)9 

(tr J.a9) ~L.,~ (:~1 J.:l Smads ~ • 

1- optogenetics 2-channekhodop&ns 

.Kelsey C. Martin ,...i..Jh .:..;....o. J.:l 0L.~~ )~ • 

J.rk ~ 1) ~ ~ c..sUa.J,t-...) rr J.a----9 
'.:....I o.:l_r-5 u-il...JJ'J~' c.S~)~ c..slo.:lr-------5 

J.a9 IY-1 J.:l IJ o j_,:> IY-1 J.:l •}.:l.J.A:..o ~~ c..sUa..::J ~ 

jl 01 J.:l u .:....I ~ '~j_HI . .:....I o..U~ 

~.S-L!i. ._1...;~ ~1x c..slx "~'.:l'J c..sUa.JulS' 

Ua.0l~ J.:l 0liu-" J>,) ~Y.I jl . .:l~U'" o.:l!A:.:....I J,L 

o.:llk......l )\:.:.j) 4 ~ c..sUa.r.-o c;>L..J.¥)"" c..slx 

).:l ~ c..sUa. ):-'-""' (pruning) c;....l) ' ~ . .:l ~ 

~,.:....I JW IS""JY. .:..:.u c.SFY' ~ ~ 

x.;SU'" ~xJ..o IJ Ua.~l} IY-1 o5 ~.S-Ua.r~ ;I c..s~~ 

~ . .:....IF ;o::..o kY.Y' J,L 4 J,L c..sUa.U"'W )'! 

j.a.J ~I J.:l .u:JL>. , c..s_r.3'.:l~ "-!c?.IJ c..s~~ )t.lS' 

J~p c..sUa.~~, Ua.r~ u .:....I o.W clJIJI 

. .l.O>.:lu-" ~ IJ ~~ c..sx~c.Jlb;l c..si4J 

~ ~J~i_,:a ·~ .-.!4~ 
L. .~. _b,~b -'-lio ·l..~b ..wt...l ·l..:c cU u- (;"' u .r.- " u .r- • 

·~ 0~~b ..5).:l 0~ .:l~ ..;!:.!... ~ 
x ~ .>Jh • .:..JW Jb. J.:l J~,.. ..5..t o.l.O>I..!... ~.S-uli 
IY-1 "-! ~i 4 . .:l)b J,L J>b c..sUa.~l} jl ~b ..5).:l 

_,..Uz.J..I...A ·I.,. L......' -· .::....9~ ..-:....---'>. .:l ~ ..... ) ....,) - . ~ - -.,..--. ) ' 
~ J.:liJ ~.S-Ua.J..1...A, ~.:l;-5 u-il.....JJ'J ~ IJ J~p 

~.S-Ua.~ -~.:l ~ clil.ol yl:S' "-! ·0~~b ..5).:l ~1;91 

l:.A> .tRNA 0~ J)~ c..slx jt:;.:lJY' J:9.:l c.SJI3'jl... "-!c?.IJ 

J.:l L>*'~;-3' IY.)~~;-1 I.S-~H ..::..J.U 'f'')~J JI:.:>L.. 

J.:l GSIJ J~,.. c..sUa.JI:.:>L.. o~ ..::..!J?. .~ u0~l 
. ..u 1.13': • w .u ~ ~·" 1.19 ~w _,..Uz. 1 e>t..:l ) U'" ~ . - l""'r <f. - ..... f''Y -

_r...J 0~U c..sUa.~ ·~~ c..sUa.JJ..o IY-1 x o,~ 
• J.J !..U I~ • W .u • d.) I ~.a.IA.. li ..ulo~ . ,.. · e, ·t. IY- • ) • ~ • y~ ') rr.;- ..... 'Y"). 

~l.:....o k~)l o5 .:l~U'" o.:lb oj~l0~~b "-! Y-}j 

J,L J.:l 01 .:l~, JI:.:>L..... ..5..t J~,.. ..::..!J?. 0:1 

.x.;S Jl} x 

~_,:a ~I.Au-tJJ ·~""? 0~ 
Chlamydormnas reinhardtii J..I...A c..slla.~U'JI • 

' .y:.:....,LJ • .:......~,)5" ~ .J;~ ~lb.. c..slx) 

c..sU.~I..ul) ~.D\ ~u ~y_:.,_.."ju,, (~15',=9 

(' J.a9) (o~ J,L ~P."' IY-i' 



~ • • J .ut.- , .. ~ . ~ . 

.• . l 

.. ·· '{ 

• -·~ ......,, ' ' , •• -~·\·:, 0 

-~ . ' .JJ .. 
( , ltrol R " "' nq 

u ~t.u,;,_. .u"Jl...f;~ ,;a.. ;:l ~;,;,. n-A ~ 
, ..IAL.:. u:.,.... "u-1"-...ii.l...i:l ~ ;.l .l...ii•J.:. ...::;..!... T~~ 
;buL:.; GFP ~ • .:....I a.l....oJ:l u. _,.o: ~ !$'; .x 45 ..;.,_. 

j..J) ((Twmeling nonotubes) o.l:.ij ~,; u-U..y~,;li e 
(r. 

pectin ~JUboJ..l~ c.:,l,_:&."-! c.JUb~ )::J WAK.s .)~ e 
(Y• j..J) 

uU..J~ Je-;~ ~ ;;. Es uU..J~ '"~li ~ • 

c.:,L. J::J J::J iPS ~ ES ~ J~ jl ci ~ )-! ci~ ~W 

("' j..J) ..AI;:;... lJUblJJ~ 
(\'\ ~) ~li~ ).l c.:,ly ~ ES uU..J~ e 

~w- .:..lb.~~ o::J') uk'4!.P )::J ::JP.,.. uU..J~ • 

O)~,::J I) o.)') u::J~ u-U..J~ I; J..l~u" ~~ ci~ 

(\'\ ~) .J..lj~ 

Jp 1) J~ ~ ~ ~¥ uU.....,,J, Cdo42 • 

(\'\ j..J) J.:.iS' U'" 

..s jt.:.l~ ~~~ ~ ~,....)IS'~)"i ~.lw JliiS' )!.>!.... • 

~ 1) ;L:I, ~1, ~ ~~ uU..JtiS'~ ~ti.o 
(n J..J) ,);t...U'" 

uU..o.~ ~t... ~J"" ulx ~).HI utA~ • 

(n ~) )o)~ ~ 

' <.Sy.$,)4 >! 45 ~~ u-x~o...ilb...ilut..~ts:... • 
(\'\' ~) . .:....L. ;..» .u:Jb. 

TLR ~~,;~lute.~, U..r_,;l.o~l • 
(\''\" j..J) 

(rr ...1-9) ~t.,.... c.:,'*"'cr,..~ ~ ~ • 
!MHc J~,_.., uk.:........::J ~~~) ~ ~ • 

ule.J~ ~ ~1 ..:.)(..w, MHc-~ uU..~ 

(rr ~)T 

(\"\" J-.t) T uU..J~ ul4il.o::J_,.:~ ¥ • 
(\''\" J..:J) ),..,; u.S,I~l • 

~U....:._,\aj ~~~I' ~lb>"' u-U..J~ ..:.~ • 

1- nondisjunction 

3- pluripotency 
2- dentate gyrus 

J-J) ~!J~ ~~' u)l...j~ ).) Wnt ~ ~ e 
(\r 

ui4- ' c.s!~ J~ ::J ~ ),) c.s!~l !,SUb!),..),. • 
(\r J..:J) 

c.:,,> ;!,1! J.P )::J c.:,,!IS',l!' c,j:l,_;l ::J~ ~ • 
(\7 j..:J) 

uP ~ ..:.~ .:~W c.:,l,_:&. ~ U..~~,; ;I o.:~~l e 
(W~) 

,.:....,~ ~)~ )::J ~::J u-U..c,j:il_,s'' le.c.:,t.~,),; • 

(\A j..:J) ~ lj,J)t r.),..J~I 

dynanctin -' dynein ::J ~ ...5).) -' ~~ !JUb )t.i.L.... e 
(\A j..:J) 

)!.>!....' u:/.~~ )::J c.:,~· •;;' U..~\' ~::J;;-! ~ • 

('" ~) ;_,::.. J_,b )::J ' ~ I.S~ 
(\\ j..:J) cohesin ~;I ~t u-U..u)~ • 

(\'\ ...1-9) Hippo y.;-J' • 

..5_,::J u"" Ji~ J:>..o c.J~ Jl,.... ~ <.S'J ' 'JL..A;I rJ.&. • 
JL..A;I ,.J.&. ~._;,.. )::J u-~*,;1 -' spjndie checkpoint) 

('' ~) ~v ~1;91 ).)t. ~ ~1;91 ~ 
,J~~t>~;l.o::J~~e.-1;~~ • 

(\' • j..J) c.:,l U"J_,l~::J ~ J.) J~ J.Ai 
(\' • .j-9) (mechanotransduction) ~IS:.. ~l.u. e 

-' C I.)"'% I..Y'-'X-'_,;....J <.SUboJ..l y.$ c.:, I,_:&. ~ Ubc,j!_rlb::JIS' e 
(\'. j..:J) ,._..,1 

_, ~-~ .... NI-::.9~ J.:~ U..~~'~ ~ ~ e 
(Y• j..:J) LTBP 4.b...l_, '-! TGF/3 ~l...Jf'~ 

(a) 

No tum 
mANA 

j ~~~~~~~-~r:;:\-
\ n Wnt 

}J mANA 

\ Pharynx ' 

r.)'r-' u~.Wil....t Notum, Wnt ~ \ ~-r\ ~ 

. .lOS'~ ~I..IA ~~;u':l4 



,)~u-O ~ !.Sk!.S;~ :l~l ~p.t.:.. kw)i~, 

(r J-i) 

1..5'~1 ~; 1..5'1>! !.SolA!....., .:..:...,.x !.S;Jl:.i ;I wlicr • 

('f J-i) :l ~ o_,IA:wl !.S.I.i~ 

'-! .l:..,jliu--0 ki'Ji~..) !.S"'i~ ~,~ !.Sk;l:;>t...., • 

!.Ski'JJ~..) J,s:J,.... ..5.::-,.S 1..5'\Jbox.:s'A.o u!l.w~ 

.JZS ..5....5(~~)15'~ cU ,) u!'o:S4 

~lb....o l'.u. t)L...I !.S!Jb~,_, .. { ;-l ~ u!\.111~ • 

Jt.s";,J,s' wlb r ~p.t.:.. JJb)cr t; (mismach repair) 

(O J-i) .u~cr ~ ;1 ;,W~ )'} 
(Nucleotide ~,:IS',_J ..;)! t~l ;:l ~ lS!!Jb~lX • 

'-! ~ wGL..:-1 ;) ~ J:...>:l excision .. repair) 

(0 J-i) .Uio~ u!l.w~ /'J)~l.;:lj;j! 

J!rb ji.HPV J HIV-1 .H'ILV ~WI !.S!JbU"lr-~.J e 
;~1 G.::..;~ ·J,l... ~ U"'l> !.Skj,s:J,. ~ JWI 

w4}.:o j,l... DNA 4 1; 0 l.!..,;) ~1 j1 ~ J x.:s'cr 

(o J-9) dcr ~ 

'-! ~ 45 .:....lu!U.Jll ;I Jl!. u""b J,L.. jJl • 

;,)-! G ~u. !.St..~)..!, ~ 'u""J)-! ~ w,;s 
(r J-9) I; ..,.._,la.o !.St..~~' ~ ~:lcr 

~ x ~ !.SIA ;lfl1 01~ ~DNA !.SIA~I) ;...) • 

(r J-9) -W4cr t):a.o 
b.l.....s- jJ,_; 1..5'1)-! w~,_; DNA !.SLI...;JJ jl e 
G-CSF J !):1,_...;1 .c;t... ~l...;:l _,y.;IS'_x 1..5'\Jb~J.X 

ft J-i) :l~cr o:JIA:wl 

.u ,) ~;I 1..5'\Jb~ ;1 ;:l ~) !.St..!.SJ~ ~ e 
't J-i) ~)cr t; (.It~ !.St..~ 

~ )J~ u""J)! J) CFTR knockout mouae line e 
't J-i} ))b )y.)IS' 

~ J..w !.Sllll..:.~..y.~~ hw,; ABO ~,> 1..5'\.llloJ~ e 
..U~u--0 ~ k..:.~JJIS'~ ~ !.St..~M~ 

(V J-i) 

'.t..~ xl.w .J,,;-1! ~ .:..)~ ~ ;,~1,~1 • 
J _,~u--0 '-kyJ o~~ ~ J, ~J,J~ ,1_,.. XL., 

uP !.St..!.SJL..:-1 ;I ~t.; ..5;-o :JJI_,.. ~ j,.:....o 

(V j..:J) ~4cr 0~ ..:."'i~l )) c .. hr 
, ci~ ..;;:-s ~ .l.i;b ~W !.Sio},at. )>..) !.SIA;I.,SS • 

(Yf J-9) .uJb ~ !.SIAJ,l... 4 
.u~, ..u~u--0 ~ 4!p.t.:.. IAw)~JIS' .uA • 

.uJ,lu-O ,~, '-! 1) wlb,_., ci~ ~ lA~ 

(Y'f J-i) 

-~-:...s.l::.wl ~..;;o .J 

, J~ umU..:-.oJ J, !Jbci ~ ;I !.SJ~ ~ 

c.SI.H .It~ c.SIAwl...J, )~1 '-! p.t.:.. J_,s:J_,.. .. 

~~ . .:....1 o~ wWI ~ ~.Skc.SJL..:-1 ~) , 0 lb ~ 

yt...s' rlr ,_. ~.SkJ-J c.S~ !.S~ J) ~ x !.St...u,.._; 

u"J~ c.SIA:J >!Jl5 ;I ~u I'J;J :J Jl_,.. J_, lr .ulo~ 4!1;1 

lA-ly.JIS' LJ!I ;I c.SJ~ . .l.l~ .l~l 0~~b ;:l ~~ I',Js. 
.l..i...> • ,lA <''- - <' ' -~ ~ _ ~J c.>u ol.,j 1.:. • 

¥ .... ~~'~ • ,.......... 

~ .J,J.....> !.Sku!~~~ .:....IIAJ,l... ;J c,;.;;M 

JWI J r-J~I:.... ~l.....J,. .DNA ~ rJ J c..s""!,_;JJ 

c.SIA..:.IJ..y.~~ J IA~J.X J ~J !.SIAJ,l... ~ IAJ,l... 

J'J ;J .dcr }.)tiS' I; ~Awl J,L.. I!Jl> ~ ;J )~,.. 

o~ 4!1;1 ~x !.Sk:ly.;IS' .It~ !.Sk.u,.._; ;lu!kJI!. 

• • .:....1 

- t..,;b .c;t. ~~ c.SIAJ,s:J,. u!W c.SIAJAJJ!I • 

;I ~ ..:.I;Jtr 'u!W )Q.i ;I u-=Jl> ulAJ,s:J,. 

(Y J-i) .Uxl:cr llllk~ 

c.SIAJ.ol> hw,_; .It~, .:....1 y,i,;.l:-A j,)W..S e 
(Y j-9) :l~ ~~ HDL J LDL c,;.;;,_x,W 

c.SU.o);,l,;-i hw,_; I; c.S;J~ c.SIAJ.:...~I-*"'1 ~4 e 
(Y J-9) ,~ ~t; ~1):> u!l~ 

c.St..;~:;>t...., ~t~l, t~l~ .~lr-J c.SlA<..r.x • 

(Y J-i) ~l c.SI~.:W .,...il~ J J_,s:J_,.. 

c.SlAc.S;L..:-1 ;) t..~~T, ~')'{ w)J.P- LJ .l....{ • 

(r J-9) w~J~ , JO!I;Jl .c;t. J:il;;.l,;,; 

I; ~j-il c.JU d-5 tAl c.SIAJ_,s:J_,.. ;I LJ!icr • 

c.SIAt~ 4 (L.l!Jt""'T) ,;b 01~ '-! x.:s'cr ;~ 
(r j-9} .l~ o.:llli...l {!)J..)I.wJIS' .c;L.} u!~ 

wl... ;J ui.H I'Jiln' JH j,s:J,. ..5.::-1 ulAox.:s';~ e 
(r j..:J) .l.i~cr oJIA:wl ~ c.SIA;-..iiS' 

lA~ hw,; GDis J GEFs .OAPs .OTPases o..,.<!pu e 



lal Amino acid (Phe) High-energy 
ester bond 

Unk"'ij~Of '''6{
1

~, 
Phe to tRNAPh& 

7 "' I 
ATP AMP 

AAA 

' 0 
H]N-l-l 

II ~ ... 
Phe· tRNAPhe binds 6 
to the UUU codon 

Net result: 
Phe is selected 
by its codon 

Aminoacyt-tRNA 
<>ynthetase 
specific for Pho 

Aminoacyl-tANA 

AAA 
5' - 3' 

mANA 

(b) ,:. "-! ~I*'TJI~ ~ ~,;~1 Jl~ 4,;(a 0-\\ ~ 

~I*""'T ~ .;l=.....tRNA- ~l*'T :\ ~r .:.)1:. ;~ olb_,.. 

LSlA;~ ~ :Y 41.>;-A .d~ J...:o...o ,_ll.b~rtRNA ~I; u->1> 

. ..u:.fu-o ~I) ~I*'T mRNA ):.o,J.f ~ ·~ ~ o,JS'u>oT 

Phe 1,$1)'! ~W11,$)d *" ;lo:w.... tRNA- ~I*' T J,s:J,.. J.J..o (b 

Aminoacyl tRNA 
synthetase 
specific for Phe 

(A J-9) .:l~u-o 
H) J.:l ~ V"L...IH 1.1:.-!1 J.:l 'IFIIH c.>li..L>l,_,._; e 
J.:l utli.~ ~,_. 4..5 JJu ut\..,U utli..L>I, 

~ 0 lo.:ll:JlJL5 jl j~u4 RNA j oU DNA z::~l 

('\ J-9) JJ ;t..,cs" 

w~4 "-! 4$ J.:S'u-" u}.l!j-o) lJ Tat ,:,;;,~ diiV e 
j-9} J.:S'u-o )~ ~ IT jl)""~ RNA ~,;jJ I)JJ\..,J 

('\ 

,.),~:. wl...J.:l J:. c.r!.:...- uli.J:i,:.IS',;,....s:JI ;I • 

{' • J-9} :J~u-o o.:l!A;..,I (DMD) ~J.:l ~~ 

4-~~ J.Jl,;u-" JWl uli.JJ Y.~ ):J ~ • 

(.:.l;AJ w~ ~~ ..),;1 J.:l ~) w,J!I w.:ltal 

('· J-9) :.~ 
J.:l 4..5 utLAwJ J.:l 0 1oJI,.L. i'.J uli.JI;SS J.j:-S • 

wl.!> ~ ~l,l,S .:....I ~ JJ~cs" w~ li.w,J,; 

,..~a:J~oFJ"'~~~u>l,;J.:l~ 

{'. J-9} JJ~ ...SVJ,J,),; .:.'J%1 ~~ 

JL.,jlc.Sli.~ J:J utli.~ }I J.:l ~,_., u->'JIJ • 

J, du-- ,-!l) JL.,jl ;Jl.i ~ .u.o:Ju-o b LJ=!,J$' w.1 

J-9} du-oJ c.S~~ snRNPs 4pre-mRNA 1.~)1 jl 

('. 

.tRAp he 4 '-:4 ;l ):. 

LSI;-! .~ ~I..L...A RNA ~ ;I Case9 f-ffb ~ 

.du-" e:.li;...l DNA ;I 1..1"'1> Jl~ va~ , !St...U:. 

,.),~:. ' w~LA J.:.iL. uti.c.SJ~ :J~J ~~ 
(A ' _;.) JJ • ~ -~ ~ _,~ 

ut~P4 .:...,lA.. ~~ JJI,;u-o wJJ!I w~ ~~ • 

c,Sl.)! ~,;.il;,) u!l~ ~ .:l~ li.~~~l ~ ~ 

(A J-9) ~4u-o ~wt:..,J~ 
J4.:l j,;t..,~,),_; "-! ~ wiJ~ J.:l ~ NFI w.1 • 

.u,.4 ~.:....I .ili....o LJ!I c.S~ Jl!o .:.~u-o ~ 
utt..,u uiJ-! ~t..J,A-il~ 0li.~ jl wl,;u--

(A J-9) .:l~ o.:~\A;..,I ~j I.SJ~ J#J~ ~~ 
Jld ~~ C.)j-D~ jl)"",t .t._,...;IS' jlc,S)~ ):. • 



~ jl.... r••• jl ~ ATP/ADP uJ~t?l.::..:J\.9 e 

..:...:.u-~ olll.l:-5 r.Jb- f..S""))-! )::J )~ LJ:!,I <.>IY. 

('r J.aS) .::.....1 .ci;f )I} .altho 

.li)b ::J~' o)yJ tf.P." <.>lll.J,L ~)A o,;f;; j'::J • 

(' r J.aS) 
~ )::J lll.~,x u::JJ,>~ ~ ;1 )::J rr.A.ol ~)lr} • 

. ..I.II.::J~bl.S"""'~l.lil 

~ t..SlJ uaiJ ~~ o5 tf.#o l'lJ~I t..>lll.~ • 

~Iii~& x..;l~~ .li~~ 1',;:..5,;; o~ Jl,... 
~~I ~li..J 0--~.l . .li~ <.>::J~ ~~ 
~ x..;LA ..cl.l1 I ::J jt.....\9 ·1 < ..-lll...- bta.u /') • ) ) ... '*' y ._. v) • 

(W J.aS) Zellweger 

~lri, t..>lll.~ }I J::J ~ Jl.r.:9 :JJIY ~ • 

Jul5 LJ-1.1 c5 ;-::> jl lll.~ ~~ . ..I.II.::J~ i:.J CFTR 

<.>~,4- J_,L.. ~ ~ LS""""~l.lil ~ jl ~)S' 
('f J.aS) ~~ 

J..ol <.>IP.I 'l'lJlH <.>lo _r.->.~ <.>lll.t..>J~ ~tho • 

J.aS) .::.....1 ~t.... )lUll) ~,j,j:l t..S~~::J r.-o 

('f 
jl ~1,;1 }I J::J ~::JI,;t> ~,_r...!S'~ ~JI t..>J~ • 

('f J.aS) ..I.II.::J~ t.JWLR u) J::J lll.~ 
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1- microsome 2- radiolabled 

u-J4 c.sU..~Loj1 b..,_;}~ 0t),l • .a~U"" c,S') ~; 

~ ):l .J...t. ~') ''-"'I~~ )~1 c.sU..J,t... )~ ;~~0l.:..i 
J:l .~~~~!; ~1,..., 4 o..l..t. ;l~0l.:..i c.sU..~I~1 ,~U..J,t... 
-1- . AI .!! U..(' . ~ . ~ - . ,.tJ.. . •- ·-· . '..!>o ~ . ~ ')~)) .... -)' '-" IY-"'~ ~....,. 

ER jl ~ . .l.i,.:OU"" ~;1, U..,) c.m~ <~.! ,.l.i lo~ ER 

;}.> ER ,J.:S'U"" .::..9~)~ IJ ~ j ~ c.sU..~ '~ .!! 

U..r,i~J 4 u-o5'l_r.o J_,b <~.! ~,.) ~ IY-J .~,.:.U"" o.J.:.oli 

c.sU..~ Y-L.. 4 ~IS' c.S;IbU; l;bJ jl ' .:.....I o..l..t. o~~ 
0-1.1 ~;--1:> jl .(\'1"-r ~).:.....I ..::..,lk..o ER c.s~ 

·I ...... .6..L.l9>L L... L ~ 4..5 .L:. . ~ u.. • Lo ·l ) ... ...-. . - ~) u-- ~ ) 

J~jl ~;.3 c.sU..~,)-~ .,.,)H,) c,S') 0J...t.~L.... 

. .l.i,.:OU"" ~ 01 I,)A,l J>b<l.! ER c.s~ 

jl ER c.sjl....l~ .Jla:ll .l.i'J J>ll"' 0J...t.~'J c.siY. 

.o~J# .::......~ J_,b <~.! ER c.sjL..I~ . .::......1 U""ljll J ,t... ~ 

Y-L.... 4 ~)pr-/b)~' 01 ,l.;jl.o ~ ~~ )t.>t... ..::..k.<~.! 
.!! ..l:::9~J~ 0l~b .~~, I.Y-1 4 .~ 0t...l .U.......S::...I.l.il 

..::..J~ <~.! ,y.> ER .~,_:.U"" o]t)j,..,~ j,lw.!! U""~ 
. -'-·A~U.. . .!!J.Jl ~ <~-< U..J-<.· r..s''l*! ~ . ,.,)~) - U"") ~y c.S ~)' 

'(.l.i,.:OU"" o.J.:.oli '('J)J~ ,.:.Jb. I.Y-1 J~) .l.ilo~ J 
Jtk..il ~lil~ "-4- jl) IJ ER ~~l:! c.sU..~x' ;s'l 

J )~.!! ,\'\"-'\" ~ )~ U..~L.jl .J.:S'U"" !;.b. (~,~ 

.::...:x.J o.L:. Jb0L:J c.sU..J,k jl o..l..t. I~ c.sU..r'J'~ 
<~...> - ('I 4..5 .a~ · L:J .l.ilci (' ki ·b ·t:; ..s:., • r- ...,.0 U Y J r r.' ) '~ -

~ "-! ~ c.sU..r,iH-J c.s,J .~; c.su..~,~ 

~,_; c.sU..~~ ,.l.i,_:.U"" ~t... .ER c.S~ J,i*"' 
Jl} ER I,)A,l J>b J~ ~~ J:l ,u..,.,)~J ~.Y.,I b..~ o..l..t. 

.!! :l;! :l~ll) Jl;... ~.Y-1 •~.Y-1 ,l.;jl..A ~U..~l.. jl . .l.i y.?U"" 

·I~ "-' · J...t.~L.... ·I &l9~ U..J..:.J t. .v-('~ u r- . u ) l.rl . - .. ~ ~ 

c.sU..~,~ <li~' .l.i,.:OU"" ~~ ~; c.sU..~,~ 

. ..I.:.:S'U"" J~ ER c.s~ jl ~~ ~; 

,N ~~~ J.J ~rS~T ~~ ~~~ ~ 
ER ~J--'1 ~ IJ ~~ ~_,..:; ~LA~J~ 

,Jj.S '-""' ~ I.J.ot~ 

c.S'J .>-! ~;-] ~'H ~ .::..>L.... u 0--~.l jll.rl 

t" \r Jl~ ~ .:l,.:.U"" J~1 J,J*"' )~ ~IJI c.sU..r,J~J 
~'.>-!. J:J (.::......1 ER .... il . .A Jl,_; 4.5) c.s...~:-->1~1 '\"• 



(a) Cell-free protein synthesis; no microsomes present 

:::::.~:~~:.0~ 

~~~1-Lu 
N-terminal Completed proteins ~ 

signal sequence with signal sequences / ~ ~ 

No incorporation 
into microsomes; 
no removal of 
signal sequence 

(b) Cell-free protein synthesis; microsomes present 

1li?- (i) 
"" Mature protein 

chain without 
signal sequence 

Cotranslational transport 
of protein into microsome 
and removal of signal 
sequence 

'\"-f Js:.:. 
ISt.~,r. IS~~ 45 .la.>IS" 01..!.J J,.t... 0,~ ..::..~lojT 

. ..ul..a~ ..,...,f ;-3 ~;-J .x.,; 4 r''j'h 0';.> ~ ~ ;1 

0H 0.>...:.-u)l.:. ~4 45) EDTA 41A(''j'H IS;,T~ 

.,Y,_;, o.>;-51~ t.(',j~; jll; 4--->T (.>,..:01..5"""'"" Mg 

~L:... 4.5 .>jl...u-o ,r..,Y~II; r''jt':'!.; ..U\j ISIA(''j'H 

('~I J,_l... 0,~ ~ ;.> ~'r. .,Y,- .~ ER IS~ 

, GTP, ATP .tRNA •IS.>~ (''jt':'!.J J.ol.:. 45 .>,..:01.5" 

~'r. ~ .b~_,.omRNA 0T ~ 45 .;.....I J,j~ ISIAp-!.)-lT 

'(''j'h .>~ ;.> ~;1 ~'r. . .;;.....lo.>...:. o.>,,)il ~;3 

;II; .>,_> JL;4... Jl,- ~;~ ;.> ~ L.l (a) .>,..:01.5" ..y,-
4.5 ~~u-" Jl.io...;l (''j'~ IS~ J~ )I ' J.A.>IS" .;;.......> 

.(b) ..U..:.4 ~1.> .>p.' ~'r. ;z...... .:r.> ;.> IA(''j'h 

_r.:....... ~ ~ jl o:>lk.....l ~ c.s.~~ uWlb.o 

L.#'H ~ od..LS mRNA .J_,L.. 0,~ ~'H 
,..ulou ..54 lA>r,j~; jl o5 c.s.lA>r'j'~, ·~; 

I}'!<A ·uil;-til, j,;IS'l... fi;J ~ ;~_,.:;!... ._,...,f ;3 ~Y.)> jl 

~' ;,.;:..> ;.> •• J......!. ~ ISIA(''j'h .('\ j..:.i) .X..>_/ 

. .x. r.fu-o ;1;-J jlz,~ r.Jh ..;:..:,:; ·~,..:. .>1,.. ;,.;:.> 0,~ 

;.> ~ IA(''j'~ ~ ~ ......... ;l.x.I..!.J ~;J ISIA~,r. 

IS,r.~~,a..; ~I,_. 4.5 .X.,..:Ou-o ~ jlz,r, J:....,- ~;~ 
0--!1 . .>,; U=-! jl ·~,_.:. .>I,.. ~ 4 ~ ~S"'j'H IS~ 

0';.> oJ......!. .>~I ojl.s ISIA~,r. 45 .la.>IS" 01..!.J l.ci~ 

. .x.lci ,/;I) (.;.....I ~ ER o-o,J j;lr" 45) (''j'H 

Jtk..il , .o:> _rS J.az-.o ER ($L!i. <L! I; ~"'j~; ·~~ 

~W~ j~1 ER ($l.!i. J~ jll; .1..!.; Jb. ;:> ~~ 

;:> Lo..:..., o.!ER JJJb Jly .('.' •. !I;~''"-' JU) 
~~I"~ Jly l"t; "-! './,_., :>;b ;I} l,#,x N ($~1 

.u,tA:.... ~;.J ($l.A.l,#,H I"~ ($U.JI,_; .:>,_:.u-" 

~.); ;:> ·~ ;4 4 ~1*"'1 ~ ~ ~ ($,6. ~ 
~ t; .v) · · ~u1 ~t..;l '" t; r ·I -t-:· .t; ~ ..5.. ,. • )!.y•. ) ~ ) -

;:> • ..u ;b ~,ljl ...51~1 ~, cY-1 jl d- ' ,.lZ....Jb (~}'y1 

o5 c..s"~ L.#'x jl .,.~ Jly- .~; ($l.A.l,#,x ;51 

::>,_:.c..s" I~ ,.;...,I w..l..!.~,b Jb. ;:> ~"'j~; ($'; )'! jp. 

(.)';:> ~~ ($l.A.l,#,H ;:> '.1~ I"~ ($1.A.Jiy cY-1)'!~ 
.,lj;l,lj .)~' l.A.J ,L 

u.01 .::.:Jt..J ($1)'! .ER r~ ($1.A.Jiy- ~}'y1 ~ 

"-! ~}'y1 ~1*"'1 cY-~ J.i> .Jl!.. ($1)'! . .;...,I ($;'~ 
($l.A.~I*"'1 0 .) f:> ;1, ~ , r~ Jly- ~ jl ·uol> ;,I<> 
.::.:Jw ,ljly-c..s" ~ h...y- ~.P y1 ~ 0,;.) ~ ;b;4 

r~ Jly-~ 01~ "-! I; L#'x ~ jl N ($~1 Jly
J'j*'""' w';:> ,ci4 .r.iU L.#'x ·~ ;:> • .x5 ~ 
w-o,J w';:> <L! ER L!i. jl Jtk..il "-! ;:>li , ,ijt..c..s" ~4 

($I.A.~ jl o:>~l 4 0 1y-c..s" ~.) ($,..... jl . .)}! JJbl~ 

J'j*'""' ($lA>l,#,H <L! I; r~ Jly .y.$;,:. DNA 

ojl,ljl "-! o..l..!. ~L..;I Jly o5 t,};~ ;:> .:>f ~l..;l ~ 

~ J,j~ L.#'x cY-1 ,.1..!.4 ~}'y1, ~'1,1<> ~IS' 
($l.A.~t..;l •cY-1)'!~ .:>,_:. J.oz... ER 0-",J "-! ,ljlyc..s" ci~ 

I; JWI J:......o ~ERr~ ($1.A.Jiy ~ ;:> ~}'yl 

o~.) 4r~ ($l.A.Jiy ~~)'! ($1)'! o5 ~.)c..s" ~ 

. .;...,I t.J~ ER ($l.!i. "-! l,#,x ($~JJJb J,;....o 



(a) Ffh, signal-sequence-binding domain 

Hydrophobic 
binding groove 

(b) Ffh, GTPase-domain 
(homolog of SRP P54 subunit) 

FtsY (homolog of SRP receptor a subun it) 

'\"-0 Js:.:. 
;I·~~ ..J;:r. ;~;I ~ ..::......1 Efh p JL..:.;I •.)~ o.la.)ui...:,J ~ J.lA ~I --'!~lS" JL..:.;I ER J~ Jl_,; ~ ~ ..::......1 

.;,_,.(b) . ..LU.:.~IS""" .._;.;.5 p JL;4... Jl,_; ~ lAuT ~~ISlA·~;~<~~;) .J...:. ~ x./YT 1St.4T ~~ 

Efh (#'.X , (SRP •..V ,/;I a .l>l,.x; ~l..:..o ~S~rf~ J,s:!,_.) FtsY ~ J...:;.. GTP ;l:::>-L... :•..V ,/, GTP ~ • ..v,.:.J...:;.. 

J_FS' GTP JL..:.;I, .r.J,;~ J!)o ;lt.(#,x ~I ~ J.1la... ..::...1;1 4JA ~ J.A.)lS" ui...:,J Thermus aquaticus IS?~ p 

p .l...li•..L..:. J...:;.. ,.-' ~ ~ GTP J,sJ,.. ,.) U"'7"' • ..v,.:. J...:;.. GTP J,sJ,.. ~ ~ ..wl_,;lS" riJS ~ FtsY , Efh . .),.:.lS" 

"'-! IS,/J-S:.!. •;~I u;la... ~ .~""!..) IS;I~ . ..!.A.iS"lS" .- _:; I;.~""!..), ci )'IS~ (#'x ISlA.l>l,;!; ~ ..5 ~~,b. 

~ •• J...:. ..5 ~~,b. IS)-'!~ rJ.& .!.A .GTP .r.J,;~ .J.A.)lS" I; J...:;.. GTP J,sJ,.. 1' ~ .r.J,;~ ISir. JW ·~~ 

J.,.!.:. - L . ·- ·-· -~1 ·I - lk..o . A.~~o ·lo . 
~ . c):"''->-~ F-"' ) ) ~.F. ..... ' '-" r..J ) 

d...5 J...j,:,b • L:..i Ut. • Lo ·1 · I .J..i~ ~L.....;I • · <"I r..J (.)"'!. )!,)-! ~.)"""'-'"'' 

j,l ~1,.::...1 V• ,::,'..1> w~~L;I jl ~ ~~ Ut.f''J'h 
.o~ LIS' ~ - • •- t" J..i • ~L;I •·<"I J.,.l.:. . .1.1 ..r ..... - )' c):"' l)~ ,., I.J""""' ' ,..- • 

'f. h,.l...!>- 0 Lo J 0-1-l ):l .:l ~ )} ~"'J'H !)A,l 0 ,),::, 

jl • ..w ..lebl_,> ~~ l~ .6 f'~ Jli J.o~ .J,I ~~~1 

j~ (.$~ ~~~1 f • .:l'.l> ' ,J..ilo.:l j 0'r.! f'')~) 
.( '-"-· ! h o-rr ~) ~ ~"'J~J J>b jt;IS' 0 ,),::, 

ER !)A,l 0,),::, ~ ~; t.SUt.~,Y. ;s'l jlA;:;I •~.Y.Ix~ 

jf-Jb ·{.:llj,;)? Jl> ):l ~'Y. .6 :l~LS'" jli-1 LS'"~ 

. .).) )'lS" .~""!..) u...~..Z.I~ ~ 

.J..ii<~:>L.. ~'J IJ ER f'~ t.SUt.Jii ~,; .Y"" , ,::, ~ 

~'x ~ .6 ..\lb.:ll.S'" wl.!.i ~ ~Y-1 ~,1 t.SUt.~loJ1 
):l ~' :l~LS'" :lh Ut.f''J'h !,)'),::, ~ <li,_..; ~; 
~b )~ ~,;--; _r:..... .....k Ut.f''J'h .6 dJ,.-:> 

JI~.F. .Ut.f''J'h .fl -~ ..lebl_,> 1~ 01 f'~ Jli .~~ 
J~l ~ ,J..i • ~L;I - .1.1 • · - · - · ( _(", 

a::;;- ,_.., ~ • c):"' 'Y. ~ ~ 

~) ..w .u.l~ 1"~1 Ut.f''J'h !,)'),::, ~ ~'Y. 
;z.... Jl u¥,:, :u:..JA ~ t.Six t.S~ t.SUt.~loJ1.(''"-'f 

JtA;:;I 0 ,:,b i::J ~ Ut.f''J'h ),.a> 01 ),::, .6 ~'x 
),::, Ut.f''J'h .Ut.~lo J1!Y.I ),::, .~ u>l~ • ..::.....1 t.Sm.;, 



jl a ..~..>l,)-!.j ' SRP jl P54 J.>l,y,.j ~~ utA.J~,_.. 

;r <J"~§\ <J"Y'} p4<l.S') jl SRP (FtsY) oJJ~ 

, JWl jl .GH ~ <li~ <l.S' ::.Jp ~~ J::. lJ ~ 

lJ tA.~,.>; ~~w~l~, JWl JJliu" GTP }.),J.l.:A> 

P54 d5 J.A>::.u" wl.!..i 'f-Ob jU .::.J,l ::.~, ~ ::.~ ~ 

~ GTP ::.;;...o J~p ~ ~ rlJS' ~ dSFtsY, 
~::.· .• ~. i ~ ::. .::__, ~ I <( •" ..:...~ .~ -)-' -~ . ~ '.r- -~ -,.. 
r..s~.~ <L! tA...~..>l,)-!.J Jl rlJ...S' ~ .JJ~u" Jl} ~JS'v.. 

·~ GTP }.),J.l.:A> ulY. ~15' JW o~~ ~ u,l> 

,::. ,J,j~~ )l;-9 ~ )t.$ )::. ~'.)-{ ,::. d5 u"~ t..l 

J~p ,::. ;-Jb }.),JJ.:...A> <L! J::.tJ dSlJ ~15' JW o~~ 

.~u" ::.~l .~ j..w GTP 

, ~; ~'.>; ..::..>t... Jl t.. t.)P ..5)::. ,,r-.r JU 
.J.A>::.~ ~l...J ..u,J 0--~.l J::. lJ 0 l oJJr.J', SRP J.Aj 

oJJ r.J' jl SRP wul..1..~ ~ .o~ j..w GTP }.),J.l.:A> 

J~l ,..::......! oJ...!j ~~ d5 dJ}'D ~, ..::......! ol~ SRP 

<l.S'ER u~ u'J t.)~ <L! lJ f',)~J, ~~ o~j 
jl ~ 0 l oJJ ~, SRP .J$u" j~l ,;:,b J.A>l,> tJ J~l 
Liz. J lJ ::.,> ~ j..w GDP rl.lS' ~ ~J..o.Jb jl 0~ l~ 

'0::.\...l ,::. ~, .::.::.pu" Y. J,j*"' ~ oJ4,::. SRP '~u" 

? Jl> )::. utA.r,J~J 0:! ~~, Jl ~::. ),::. ~ J~l 
.~ .1a.l,> ER u~, ~~~;utA.~,.>; 

~~ jl .~J J~ J"' ~LA • :;;;~ ~~ 

.,~,J~ ~,; ~JJ ~,:a uJS_,J ~'Ja 
..1~..,.0 

~ oJJJL.... r'J~J ~ •0l oJJ.r.-3', SRP <l.S' u"~ 
.~u" u~..JJ.A> ER u~ u,_... ~ lJ ~; ~'.>; 
~)f. ,..S'-1 ., - 0.. ~ 0.. J.JJ.>. .. . . u r~IJ-J . r . _ . or.>f-JJ' f''J~J 

~ .JJ~~ ~ {~ 0 ,)::. ~'.>; Jl o~~ Jul5' 
JL> )::. 'O~J ,J$~ 1..~:-; ubl ~r-1 o...5 w4 
.u · ..5 · ..~..>I · ·l ~ -'- o.. .,·t.., t..L • f'')~) ))-! ',#) ) ,~ .. ---- )'?" • u) IY-'?' 

..5)-H ..~..>l,)-!.J .~~~ Jta:.Jl 0 ,s-A_,..;l; uF ro ~ 

cip Jl} 0 ,s',Ju..Jl; ~ ._HtA.. )::. ul<liy ~ u"'J~J 

~~~ u0~ )::. :f~ ~) Jl> )::. o~J d5 ..::......1 

1- cotranslational translocation 

2- signal-recognition particle 

3- thermus aquaticus 4- translocon 

,~_,.. 4 uLo;.o.. JI.A:.il JJ'J ~l . ..::......l J..w r'J~J ~ 
.::.~u" o~U 

· ·- ..~~ -~ - u ·u':....a...!IJ\il:al ~J~J ~ -~. (.) ..r-

..1~..,.0 j~i GTP r,~~JJ~ 
ER u~ 4 .b~Jl )::. ~;utA.~,.>; d5 r.s~.~ 0l Jl 

~~ ,J,j~~ ;::....... ·u~::. J,L u~ ~ <li ' 

,::. .~4 ~ J><.o ~~ )::. ~4 tA.J f'~ Jli r.s~.L..~ 
"r~ •..)..US".s.L..I..;....!, DJ~ ·u~..JJ.A> ~~ )::. u..IJS' ~P.-
0)~ ~ SRP .~4u" ER u~ J::. .J oJJ~' (SRP) 

<L! .:...9p ),..b <L! d5 • ..::......! J,j*"' ~,.>;,ill',;~) 

..~..>l,y,.j ~ ~ , ~~ ~'.>; ~ J::. ER f'~ Jli 
l ..$ • t:l _ t: ~ ;:, • I _. _ . ..5 . 
') ))-! ~ -' ,....~ ~ u"')~) )Yo 

~'.)-{ _ f',)~J ~ .SRP U"V"' .J.A>::.u" ~ 

..::.......... ~ .~~ u'J SRP 'OJJ ~ ~ JWl k....i 1_, ~~ 

.J$u" u~..JJ.A> ER u~ 

~ o.. d5::. • I t: •" l~ ~ t. • • ·l SRP • • ,_...u" ~ r.- ... ~ t.r"' ) 

~ 01~ <L!, ~ ~ u~,ili',_; f·· RNA 

utA.~,.)-{ jl ~ .J$~ j....s rol~ ulY. ~Jb 

.ER rl:-t Jl,_;- 4 tf-~ J,b ~ JJliu" (P54) SRP 

0-1.1 d5 J.A>::.u" 0 t.!..i c_,.D,_.. ~~ , J$1~ ~~ JWl 

~ )::. rl:-t Jl,_;- <L! <l.S' ..::.....I u..~..>l,)-!.J .o )t, ~ ,.>; 
ru ~ P54 jl ~ .::.~u" j..w ~~ ~; ~'.>; 
y,.L...., 0-),;;....o ~LDlu:.4J :.lJ.Jt...J u,L>) M ojp 

u,L> {..uJb XPYl ~~ utA.o~j d5 r.s~.tA.~l*'l 
XPYlutA.o ~ j 4 J ul>b ~ d5 ..::.....I ..J~ ~ 

':.! 0-1.1 xpyl ~ .(,r-o JU) ..::......! o~ o~~ 

~ xr!YlutA.~l, ~.r.b Jl ..J~ ~~ ~ r~ 
J.a.::.u" ~~, r'J~J 4 SRP J::. tA.~~ y,.L.. .::.~u" 

.~ j\:i::.J,_.. ER u-o,J 0 ,J::. ~ ~'.>; J~lulY. ~ 

_ o~ ~L.. ojt" u~~ o~j ~~' SRP 

~ ER u~ <L! SRP oJJ r.J' ~_,_.1> jl r'J~J 

d5 c.::...... I ER ~ )::. JlAJ ~ '.>; ~ .oJJ ~ .JJ~u" 

oU ~L.... f3 ;~,.S J.>l,y,.j ~ ' a J.>l,y,.j ~ jl 

~ 'f'')~J ~ _ ~~ o~j _ SRP ~~, . ..::......! 

P54 J.>l,y,.j ,::. ~ d5 ::.~u" ~~ u"~ SRP oJJ ~ 
l::>L.. .~t. GTP o.. I --- SRP oJJ · ~ ·l a SRP ·l 

) • .~ x:') ' ) 



SRP receptor 

Cytosol 

ER lumen 

Translocon 
(open) Signal l 
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Cieaved 
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sequence Folded 

protein 

3' 

..:..1).3 .:.:../~ o~t..... f''>tH.J ;I ER Jl4- Jl,_; 4..5 ~Lo;, I,, J>lr ·4.:1:~ ~ ul..;.. JU;;I \ Y'-~ Js:::.:. 
J:> SRP o,jJ r.f 4._ IJ f'')t':!J ~~~ J6. J:> ~J'! ~ SRP : <1..6. r ,,jJ:. .flS' J...:.o u T 4._ (SRP) ('~ u!L..G..:. 

J:> ~~ Jli:;,;l : 11<1..6. r .:.,..:.lS' ~,.t; •u T o,jJ r.f, SRP 4._ GTP JL...;I J!)> ;I u!dl, U!l .J.A:.lS' J.,..u ER IS~ 
J6. ):. ~~ )'~ ~, Jt4-> Jl_,; IS~~, u!~~ Jl;IS' U!l o~;4 4.. ~ o,s',J~I_; 4.. f'')t':!J- ~) J6. 

;U T o:.LA T •• :. ;-5 r.J,J~ IJ J....-.o GTP ,,jJ~ I~ ~~ ;I 4S u T ;II.M •u T o,jJ r.f, SRP .:.:. .flS' u T .iliA ):. ~) 

ER' _I<L, •_<_I ·I· I ·1.:.. LL~ I. •.• 4S _L,L~II ,jJ. ~:>~I.. . • ~6. lJ-A" • u" "(.)'"' r IS !P."" J ,...lS' IY-r' • ..~ r."P J J ,......._ · ,...lS' IS .J"! • ..~ r."P J IS r."! , 

~~ ·~> 114L>r .:.:..JlS' 4..._r.u ~r>, .~I~ .;1~ Jt4-> J!)> ;I Jt4-> Jl_,; ~T ):. 4S ~~lS' Jli:;,;l 

.~ J....-.o u,..s',J~I,ri '-! t..(',;t':!J 4S .:...l.c U!l 4.. .:.,..:.lS' J.,J. J' IS~I..:........ 4.. mRNA ~_; f''l,jJ 4 ulo .J-oA 

L.) t..f',;t':!) .~Jots' u!~~ 4S ~Lo; II' II J>lr .:.,..:.lS' :.), ER v-o,J 4.. o,s',J~I_; J':ll:> ;I~) J6. ):. ·~> 
.:.J,T J.AI,.> ..:.......:. 4._IJ :.,.> ~ Jt:.:;.L.. .~,r., :.,..:.lS' ~ u,s',J~I_; •• ~ o~ER v-o,J 4._ ~'r. ~, .~ 

JWl utla.~t..jl.Sec61y, Sec61,8 utla.rti "-! ·~!/ 

ojt" ~jfi, o~j ~l );:, .6) J,L. J.iti ~);:,~\A:.. 
~'ll,!f ,lj~ ~}> jl ~; tY.}JjX, ~ 0~ ~t... 
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