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(54) RHAMM-CBA3BIBAIOIIME ITEIITUABI

(57) ®opmyna nu3oopeTeHUs
1. RHAMM-CBS3bIBAIOIIMIA NENTU, OTJIMYAIOIIMICS TEM, YTO COINCPKUT
MoC/IeI0BaTeNbHOCTD, uMetolnyio hopmyny EEXEEZ (SEQ ID NO: 18), B koTopoit X
BBIOMPAIOT U3 aJJaHWHA WU TJIMIWHA, a Z BBIOUPAIOT U3 TUPO3WHA UJIU TITIOTAMUHOBOM

KHUCJIOTHI.

2. RHAMM-CBS3bIBAIONINN TEMTUI, OTIUYAIOIIANCS TEM, YTO COACPKUT IO MEHBIIIEH
Mepe OJIHY U3 AaMUHOKHUCIIOTHBIX MTOCIIEIOBATEIbHOCTEN, BHIOPAHHBIX U3 TPYIIIIHI,

Bxrouaronier SEQ ID NO: 1-17.

3. RHAMM-CBS3bIBAIOINM TIETITUT ITO T1. 2, OTJIUYAOIIUICS TEM, UTO €ro BEIOMPAIOT

u3 SEQ ID NO: 1, SEQ ID NO: 3, SEQ ID NO: 9, SEQ ID NO: 10, SEQ ID NO: 11, SEQ ID NO:

12 1 SEQ ID NO: 14.

4. RHAMM-CBSI3bIBAIOIIMI HENTH/ 10 I1.2, OTIIMYAIOIIMICS TEM, UTO €rO BEIOMPAIOT

u3 SEQ ID NO: 1, SEQ ID NO: 9 u d SEQ ID NO

2 14.

5. IMonydeHHBIN U3 TyOYyIMHA TIENTHI, CHOCOOHBIN CBsI3bIBATH RHAMM.

6. ITonydeHHbIN U3 TyOYyIMHA TIENTUI 110 1.5,

MEHbIIIEH MEpe OJHY U3 AMHUHOKUCIOTHBIX MOCIIEA0BATENIbHOCTEN, BBIOPAHHBIX U3 I'PYIIIIEL,

BkJroyaromeit SEQ ID NO: 1-17.
7. Ilony4deHHBIN U3 TyOyIMHA TIENTHI T10 1.5,

OTJIMYAIOITUICS TEM, YTO COACPIKUT IO

OTJIMYAIOITUICS TEM, UYTO COJICPIKUT

MOCIIeI0BaTENbHOCTD, uMetolnyio hopmyny EEXEEZ (SEQ ID NO: 18), B koTopoit X
BBIOMPAIOT U3 aJlaHUHA WIIM [JIMLUUHA, a Z BBIOUPAIOT U3 TUPO3UHA WIIM ITIOTAMHUHOBOM

KUCIOTHI.
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8. DyHKIMOHAIBHBIN aHAJIOT MenTHUaa 1o mit. 1-6 uau 7.

9. HykneunoBas kuciora, kogupytomasi RHAMM-cBs3bIBatoui MENTUT IO 11.2.

10. RHAMM-CBSI3BIBAFOIIHI ITETITH]T IO JTIOOOMY M3 T11. 1-7 WK (PyHKIMOHATBHBINA aHAJIOT
1o 1.8, oTiuyaromumiics teM, 4To RHAMM-cBsi3pIBatoIMi MENTH KOHBIOTUPOBAH C
MOITAIOIIENCs OOHAPYKEHUIO METKOM.

11. RHAMM-cBs3bIBatOMMIA NENTUI 1O I1.10, OTIIMYAIOIIMIACS TEM, YTO MOIAIOILYIOCS
OOHAPYXEHUIO METKY BBIOMPAIOT U3 METOK HA OCHOBE OMOTHHA, MATHUTHBIX METOK,
pPaIMOaKTUBHBIX METOK, (DITyOPECHEHTHBIX METOK, 3JICKTPOHOIUIOTHBIX peareHTOB,
(hepMEeHTOB, TUT OKCUTCHUHA WJTH TaIITCHOB.

12. RHAMM-CBSI3bIBAIOIINM TIETITHUT T10 JITIOOOMY U3 MII.1-9, OTIMYAIOIIMICS TEM, YTO OH
KOHBIOTUPOBAH C UUTOTOKCUYECKON MOJIEKYJION UK paJUuOAKTUBHON MOJIEKYJIOMN.

13. ®apManeBTHUYECKAsT KOMITO3UINS, OTIMUYAIOIIASICS TEM, YTO CONEPKUT 3PPEKTUBHOE
KOJIMYECTBO OJHOT'O WJIM HECKOJbKUX MENTHUIOB O JI000MY U3 M. 1 U 2 WK HYKJIEMHOBOM
KHUCIIOTHI 1O 11.9 1 (papMareBTUYECKU TPUEMIIEMbIi HOCUTEIb.

14. ®apmaneBTAYECKAsT KOMIIO3ULMS 110 1.13, OTiIMYaromasics TeM, 4YTO JOMOTHUTEIBHO
COZIEPKUT aJTbIOBAHT.

15. ®apmaneBThYECKass KOMIO3ULMS 110 11.13, OTJIrMyaromascs: TeM, 4To OJIMH WIN
HeCKOJIbKO RHAMM-CBS3BIBAIOIUX TTENTUIOB WIK HYKIIEMHOBAS KUCIIOTA UCIIOJIB3YIOTCA B
COCTaBE JIMIOCOMBI, UMMYHOJIMITIOCOMBI UJIH JIMITUTHON KOMITO3HUIIUH.

16. 3oun, conepxamuit RHAMM-cBSs3bIBAOIINI TIENTH U MTOIIAIOIIYIOCS OOHAPYKEHUIO
METKY, KOTOpasi MOXeT ObITh OOHApy)XeHa KaKMM-IMOO METOAOM JETEKTUPOBAHUS.

17. 3011 1o 11.16, OTIMYAIOIIMICS TEM, UTO MOAAAIOITYIOCS OOHAPYKEHUIO METKY
BBIOUPAIOT U3 METOK HA OCHOBE OMOTHHA, MATHUTHBIX METOK, PAJIMOAKTUBHBIX METOK,
(IIyOpEeCHEeHTHBIX METOK, JIEKTPOHOIUIOTHBIX PEareHTOB, (DEPMEHTOB, JUTOKCUTC€HUHA WITH
TalTeHOB.

18. 301 o 11.16, oTimuaromuiica TeM, uTo RHAMM-CBSI3bIBAIONINI TETTTHL
KOHBIOTHPOBAH C MOAIAI0IIeHCS 0OHAPYKEHNUIO METKOM.

19. 3oua o nm.16, 17 uim 18, otimmyaroinuiics teM, uTo RHAMM-CBA3BIBAIONININA TTENTH/I
COJIEPXKUT TOCIIe0BaTEIbHOCTE, MMeroIyto ¢popmyiry EEXEEZ (SEQ ID NO: 18), B
KOTOpOM X BEIOMPAIOT U3 aJJaHWHA WJIM TJIMIUHA, a Z BEBIOUPAIOT U3 TUPO3UHA WU
TJIFOTAMMHOBOM KUCIOTHI.

20. 3ona o 1m1.16, 17 wnu 18, oTnuuaronnmiics TeM, 4To RHAMM-CBSA3BIBAIONINIA ENTHU
COACPKUT TI0 MEHBIIIEH MEpe OTHY U3 aMMHOKHMCIIOTHBIX ITOCIIEI0BATEIbHOCTEMN, BEHIOPAHHBIX
v3 rpynnsl, Bkaovaroued SEQ ID NO: 1-17.

21. 3oHa 10 1000MY M3 IT1. 16-18, OTIUYAFOIITUICS TEM, YTO 30H/1 UCITOJIB3YETCS IS
M3YUYEHHUS KIIETOK, JKcrpeccupyrommx RHAMM.

22. 3011 10 11.16, oTaMYarOIIUiicS TeM, uTo 30H1 BeiOuparoT u3 SEQ ID NO: 25, 27, 29, 31,
33 m 35.

23. 30oHa 1o 11.16, oTimuaromuiica TeM, uTo RHAMM-cBSI3bIBAIONINI METTHL

KOHBIOTMpOBaH ¢ MeTKoM Ga-DOTA wmm meTkoit Re(CO); ™.

24. Cnioco6 Buzyanu3anuu skcrpeccii RHAMM B TKaHSX WM OpraHax oObeKTa,
OTJIMYAIOIIUICS TEM, YTO (a) BBOASAT OOBEKTY 30H MO 11.16 U (0) MPUMEHSIOT METO/
JIETEKTUPOBAHUS C LENTbI0 OOHAPYKEHUSI METKHM B TKAHSX WM OpraHax oObeKTa.

25. Cnioco06 1o 11.24, OTJIMYAIONTUNCS TEM, YTO MO AI0IIeNHCs: 0OHAPYKEHUIO METKOM
SIBIISIETCS PAJIMOHYKJIU/, & METOI OOHAPYKEHUS BBIOMPAIOT U3 TPYIIIIHI,
srJsirouaroreit SPECT, CT u PET.

26. Cioco6 1o 11.24, OTIMYAIOITANCS TEM, YTO 30H/ JTOCTABIISIOT 10 0OBEKTA ITyTEM
BHYTPUBEHHOT'O, BHYTPHUMBIIIIEYHOTO, IMOIKOKHOT'0, BHYTPUOPIOIIUHHOTO, IEPOPATIBHOTO
WJIM UHTPAHA3aJIbHOTO BBEJICHUSL.

27. CHOCO6 10 H.24, OTJ'II/ILIaIOHlI/IfICSI TEM, UTO 30HA UMIINIAHTUPYIOT B HHTCPCCYIOIIYIO
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TKaHb WJIM OpraH.

28. Cr1oco0 1o 11.24, OTIUYAIONIAICSI TEM, UTO OOBEKTOM SIBJISIETCS YETIOBEK.

29. Crnoco6 o mm.24-27 vnu 28, otiuyaromuiics TeM, 4To RHAMM-cBS3bIBAIOIINI
TIETITUT COJICPIKUT ITOCTIEIOBATEILHOCTD, MMetotyio popmyny EEXEEZ (SEQ ID NO; 18), B
KOTOpOM X BBIOMPAIOT U3 ajlTaHWHA WM IJIMIUHA, a Z BBIOUPAIOT U3 TUPO3UHA WK
TJIFOTAMUAHOBOM KUCIOTHI.

30. Crioco06 o mi1.24-27 wiu 28, otinruarommiics tTeM, 4To RHAMM-CBS3BIBAIOIINIT
MENTU/T COAEPKUT IO MEHBIIEH MEpPE OJIHY U3 AMUHOKUCIIOTHBIX MOCIEA0BATEIbHOCTEMN,
BBIOpAHHBIX U3 IpyIbl, BKiItouaromiel SEQ ID NO: 1-17.

31. Cnioco6 omnpenenenust npucyTcTBuss RHAMM B KkJieTKax, OTJIWYAIOIIUICS TEM, UYTO
BKJIFOUAET BBEJICHUE KJIETOK B KOHTAKT C 30HJIOM I10 I1.16 ¥ MpUMEHEHUE METOAa
JIETEKTUPOBAHMUSI C LENIHI0 OOHAPYKEHUSI METKHU B KJIIETKaX, ITPU 3TOM OOHAPYKEHHE METOK B
KJIETKAaX yKa3biBaeT Ha nmpucyrctBue RHAMM B KieTkax.

32. Cnoco6 BU3yaM3aluu KIETOK-TIPEAIIIECTBEHHUKOB paka y 00BbEKTa, OTINYAFOIITUICS
TEM, YTO BKJIFOUAET BBEJIEHUE OOBEKTY 30H 1A 110 I1.16 U MpUMEHEHUEe METOA
JIETEKTUPOBAHMUS C LEIIHI0 OOHAPYKEHUSI METKH Y 00BbEKTa, ITPU ITOM OOHAPYIKEHHUE METOK Y
00BEKTA YKA3bIBAET HA MIPUCYTCTBUE KIIETOK-IIPEIIIECTBEHHUKOB paKa y 0OBEKTa.

33. Croco6 BU3yaIM3alMK KIIETOK-TIPEIIIECTBEHHUKOB paKa B KJIETKaX, TKaHSIX WU
OpraHax >KUBOTHBIX, OTJIMYAIOIIUNACS TEM, YTO BKJIIOYAET BBEACHUE KIIETOK, TKaHEH UIn
OpPraHoOB B KOHTAKT C 30HJOM I10 M.16 U IpUMEHEHUE MeTOo1a JETEKTUPOBAHMUS C 1IEJIbIO
0OHapyKeHMSI METKH B KJIETKaX, TKAHSIX UM OpraHax, IIpyd 3TOM OOHapyKeHHEe METOK B
KJIETKaX, TKAHSIX WM OpTaHax yKa3bIBA€T HA MPUCYTCTBUE KIETOK-ITPEAIIIECTBEHHUKOB paKa
B KJIETKAaX, TKAHAX WM OpraHax.

34. Crioco6 ompeaeneHust IporHo3a it CTpaJarollero pakoM ManueHTa, OTIMYAOITUNCS
TeM, 4TO (a) IMoIy4aroT oOpa3sel] OIyXoJIeBOI TKaHM MmalyeHTa; (0) BBOAsAT oOpa3sel B
KOHTAKT C 30HJOM I10 1.16; (B) MPUMEHSIOT METO AICTEKTUPOBAHUS C LIETIbI0 OOHAPYKCHUS
METKHU B 00pa3siie 1 (T') ONpeIessfoT MPOTHO3 AT MalueHTa, TP 3TOM B IIPOTHO3E
MPEICKA3BIBAETCS BEPOSITHOCTh AT PECCUBHOCTHU WJIM METACTA3UPOBAHUS paKa y MALMEHTA, a
oOHapyxeHue skcripeccid RHAMM B o6pas3iie CIIyKUT MPU3HAKOM HEOJIaronpUsTHOr O
MPOTrHO3a.

35. Croco6 ompeaeneHus Kypca JeUeHHUs CTPaIaroIero pakoM MmaiyeHTa,
OTJIMYAFOIIUICS TEM, 4TO () IOJyJaroT oOpa3sel] OIyX0JIeBOM TKaHHU MalueHTa; (0) BBOASAT
oOpa3sel B KOHTAKT C 30HJIOM T10 I1.16; (B) MPUMEHSIOT METO/ IETEKTUPOBAHMS C LIETBIO
0OHapyXeHHMSI METKH B 00pa3iie U (T') ONPEeaesatoT MIPOTHO3 s IMalMeHTa, IIPU 3TOM B
MPOTHO3€ MPEICKa3bIBAETCS BEPOSTHOCTh aIrPECCHBHOCTH paKa y MalyeHTa, a oOHapyKeHHe
skcrpeccudi RHAMM B o0pa3lie CIIyKUT MPU3HAKOM HEOJIaronpusiTHOr0 MPOrHO3a; U
Ha3HAYaloT MalMEeHTy KypcC JICUEHUs HA OCHOBAaHUM MPOTHO34.

36. Crmoco06 MMarHOoCTUPOBAHUS y MAMEHTA HaPYIIEHUS UM COCTOSIHUS, CBI3AHHOTO C
skcnpeccrert RHAMM B kjeTKax, OTIIMYAIONIUMNACS TEM, UYTO BKJTIOUAET () MOJTyYECHUE
oOpa3sia TKaHu ManueHTa; (0) BBeJeHUe o0pasiia B KOHTAKT C 30HJIOM I10 I1.16; u (B)
MPUMEHEHUE METO/Ia BU3YAJIM3AlMHU C 1IeJIbI0 OOHAPYKEHHUSI METKU B 00pasiie, Ipyu 3TOM
obHapy:xkeHue skcrpeccuidi RHAMM B 00pa3iie Cly)XKUT MPU3HAKOM OOHAPY>KEHHOTO
HapPYLICHUS U COCTOSTHUSIL.

37. Croco06 1o 11.35, OTJIMYAOIIUICS TEM, UTO HapYIICHUEM UM COCTOSIHUEM SIBJISICTCS
pax.

38. Crioco06 o mi1.31-35 wiu 36, oTnnuarommiics TeM, 4To RHAMM-CBS3BIBAIOIINIT
TIETITUT COJICPIKUT ITOCTIEIOBATEILHOCTD, MMetotnyio popmyny EEXEEZ (SEQ ID NO: 18), B
KOTOpOM X BBIOMPAIOT U3 aJlTaHWHA WM IJIMIMHA, a Z BBIOUPAIOT U3 TUPO3UHA WITH
TJIFOTAMMHOBOM KUCIOTHI.

39. Crtoco6 o mm.31-35 unu 36, oTimnuarorumiica teM, yTo RHAMM-CBA3LIBAIOIIUIN
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MENTH COACPKUT MO MEHBIIEH MEPE OJTHY U3 AMUHOKHUCIIOTHBIX MTOCIIEN0BATENbHOCTEN,
BBIOpAHHBIX U3 rpynIbl, BKIovatoied SEQ ID NO: 1-17.

40. Crtoco0 jedyeHust 00bEKTa, CTPAAAIOIIET0 HAPYIIEHUEM UTH COCTOSIHUEM, CBSI3AaHHBIM
¢ akcrnipeccreit RHAMM B kjieTkax, OTJIMYAIOMIUICS TeM, YTO BBOJIIT 00BEKTY 3(PheKTUBHOE
KOJIMYECTBO KOMITO3ULINU, COAECPKAILEW OOUH WK HECKOIbKO RHAMM-CBS3bIBAIOIINX
MENTHUIOB UM MOJIEKYJI HYKJIEMHOBBIX KMCIIOT, KOAUPYIOIIMX OJUH UM HeCKOJIbKO RHAMM-
CBSI3BIBAIONIUX TN THUIOB, ¥ (hapManeBTUIECKU TTPUEMIIEMBIA HOCUTEh, IIPH 3TOT OJIUH WJIH
HeCKOJIbKO RHAMM-CBSI3BIBAIOIIMX MTENTUIOB COJEPKAT IMOCIENOBATEILHOCTD, UMEIOIIYIO
dbopmyry EEXEEZ (SEQ ID NO. 18), B koTOpoii X BRIOMPAIOT U3 aJITAaHWHA WJIU TJIMIWHA, a Z
BBIOUPAIOT U3 TUPO3WHA WIIA IITFOTAMUHOBOM KUCIOTHI.

41. Crioco0 jedyeHus: 00bEKTa, CTPAAAIOIIET0 HAPYIIEHUEM UTH COCTOSIHUEM, CBSI3aHHBIM
¢ akcripeccueit RHAMM B kjieTkax, OTJIMYAIOIIUICS TeM, YTO BBOJIIT 00BEKTY 3P heKTUBHOE
KOJIMYECTBO KOMITO3ULIMU, COAECPKAILEW OOUH WK HECKOIIbKO RHAMM-CBS3bIBAIOIINX
MENTUAOB WA MOJIEKYJT HyKJIEMHOBBIX KUCIIOT, KOAUPYIOIINUX OJUH WK HECKOJIbKO RHAMM-
CBSI3BIBAOIIUX MENTHUIOB U (hapMaleBTUUECKU TTPUEMIIEMbIA HOCUTEIb, IIPU 3TOM OJWH WJTH
HecKoJIbkO RHAMM-CBS3BIBAIONIMX TIENITHIOB BRIOUPAIOT U3 IPYIIILI, BKIoUatoied SEQ ID
NO: 1-17.

42. Crioco6 1o m.40 wiu 41, OTIMYAIOIMIMIACS TeM, YTO KOMITO3ULIUS COACPIKUT
3 PEKTUBHOE KOJIUIECTBO OJHOTO UM HeCKOIbKUX RHAMM- CBSI3bIBAIOIIMX TTEIITHIOB,
KOHBIOTUPOBAHHBIX C MOJIEKYJION, CITOCOOHOM OKa3bIBaTh MUTOTOKCUYECKOE ACHCTBUE HA
KJIETKH, 3Kcnpeccupyromue RHAMM.

43. Crioco6 1o m.40 uiu 41, OTIIMYAIOIIMICS TEM, YTO HAPYIIIEHHUEM WIIM COCTOSTHUEM
SIBJISIETCS PAK.

44. Crioco0 110 .43, OTJIMYAIOIIMICSI TEM, YTO IOIIOJHUTEIHHO BKIIFOYAET BBEICHHUE
TPAOUIIMOHHOTO CPEICTBA Tepaluu pakKa.

45 Crioco0 1o .44, OTIIMYAIOUIUIACS TE€M, UTO CPEICTBO TEPAIMU paKa BHIOUPAIOT U3
MPOTUBOPAKOBOM BAKIMHbBI, XHMUOTEPATIMH, UMMYHOTEPAIUH, JTy4YEBOU TEPATIUU UIIH UX
COYECTAHUM.

46. Crioco0 1o m.40 uiu 41, OTIMYAIOIIMICS TEM, UTO HAPYIIIEHHUEM WIIM COCTOSTHUEM
SIBISIETCS MPOGUIAKTUKA WM YMEHBIIICHUE pyOIleBaHUS TKAHEH.

47. Crioco6 uHrubupoBanus nmposudepanuu sxkcripeccupyrommx RHAMM kiieTox,
OTJIMYAFOITUICS TEM, YTO BBOIAT KJIETKH B KOHTAKT C 3(PPEKTUBHBIM KOJIMUECTBOM OJTHOTO
W HECKOJIbKUX RHAMM-CBS3bIBAIOIIMX NENTHIOB WJIM MOJIEKYJT HYKJIEMHOBBIX KUCIIOT,
KOJMPYIOIINUX OJINH UK HECKOJIbKO RHAMM-CBSI3bIBAIONINX TENTUAOB, IIPU 3TOM OAWH WU
HecKOJIbKO RHAMM-CBSI3BIBAIONIMX MTENTUAOB COJEPKAT MOCIEAOBATEILHOCTD, UMEIOIIYIO
dbopmynny EEXEEZ (SEQ ID NO: 18), B koTopoit X BEIOMpAIOT U3 aJJaHUHA WK TJIMIHUHA, a
BBIOMPAIOT U3 TUPO3HWHA WM TTTFOTAMUHOBOM KUCIIOTHI.

48. Crtoco0 uHrubupoBanus npojudepanuu skcnpeccupyommux RHAMM KIeTok,
OTJIMYAFOITUICS TEM, UYTO BBOAT KJIETKH B KOHTAKT C 3(PPEKTUBHBIM KOJIMUECTBOM OJTHOTO
Wi HECKOJIbKUX RHAMM-CBS3bIBAIONIMX NENTHIOB WIIM MOJIEKYJI HYKJIEMHOBBIX KUCIIOT,
KOJIUPYIOIUX OJIMH MU HECKONbKO RHAMM-CBSI3BIBAIONIUX TTENTUIOB, IIPU 3TOM OJIUH WUIIU
HecKoJIbko RHAMM-CBS3BIBAIOIIMX NENTHUAOB BIOMPAIOT U3 T'PYIIbI, BKItouatomeit SEQ ID
NO: 1-17.

49. Crioco6 MHrubUpoBaHUs MOJIBUKHOCTHU dKcIpeccupytoiux RHAMM kieTox,
OTJIMYAFOITUICS TEM, UYTO BBOAT KJIETKH B KOHTAKT C 3(PPEKTUBHBIM KOJIMUECTBOM OJTHOTO
WM HecKOJIbKMX RHAMM-CBS3bIBAIOIIMX NENTUAOB WA MOJIEKYJI HYKJIEMHOBBIX KHUCIIOT,
KOJIUPYIOIUX OJIMH UK HECKONbKO RHAMM-CBSI3BIBAIONINX MTENTUIOB, ITPU 3TOM OJIUH WIIU
HeCKOJIbKO RHAMM-CBSI3BIBAIOIIMX MTENTUIOB COJEPKAT IMOCIENOBATEIILHOCTD, UMEIOIIYIO
dbopmyny EEXEEZ (SEQ ID NO: 18), B koTopoit X BEIOMpAIOT U3 ajJaHWHA WY TJIMIKHA, a Z,
BBIOMPAIOT U3 TUPO3HWHA WM TTTFOTAMUHOBOM KUCIIOTHI.
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50. Crioco6 MHrMOUpPOBaHUS MOJBUAKHOCTH dKcpeccupyrommx RHAMM kJeTok,
OTJIMYAFOITUICS TEM, UYTO BBOAT KJIETKH B KOHTAKT C 3(PPEKTUBHBIM KOJIMUECTBOM OJTHOTO
WM HecKOJIbKMX RHAMM-CBS3bIBAIOIIMX NENTUAOB WA MOJIEKYJI HYKJIIEMHOBBIX KHUCIIOT,
KOJIUPYIOIUX OJIMH MU HECKONbKO RHAMM-CBS3BIBAIONIUX TTENTUIOB, ITPU 3TOM OJIUH WIIU
HeckoJIbko RHAMM-CBS3BIBAIONIMX TIENITHIOB BRIOUPAIOT U3 IPYIIIbI, BKIoUatoed SEQ ID
NO: 1-17.

51. Crtoco0 1o m1.47-49 unu 50, OTIIMYATOIINICI TEM, YTO KJIIETKAMU,
skcnpeccupyromuMu RHAMM, SBIISIFOTCS pAKOBBIE KJIETKHU.

52. Crioco6 mpouIaKTUKK METaCTa3upOBaHUS y CTPATAIOIIECT0 PAKOM IalyeHTa
OTJIMYATOITUICS TeM, YTO BBOJIST MAIMEHTY 3P (HEeKTUBHOE KOJIMIECTBO KOMITO3HIINH,
cofiepKalen oauH Uik HeCKOJIbKO RHAMM-CBS3bIBAIOIIMX NENTUIOB UIIA MOJIEKYJT
HYKJIEMHOBBIX KUCIIOT, KOAUPYIOIIUX OJIUH WK HECKOJIbKO RHAMM-CBA3BIBAOIINX
MENTUIOB, IIPU 3TOM OJUH WM HECKOJIbKO RHAMM-CBA3BIBAIOIIMX MENTHUIOB COAEPKAT
Mocaea0BaTeIbHOCTD, uMeroIyo hopmyny EEXEEZ (SEQ ID NO: 18), B koTopoit X
BBIOUPAIOT U3 AJITAaHUHA WIIM TJIMIUHA, a Z BBIOMPAIOT U3 TUPO3UHA WM TJIFOTAMUHOBOM
KHCJIOTHI.

53. Crtoco6 mpoUIaKTUKK METaCTa3upOBaHUS y CTPAAAIOINIETO PAKOM ITAleHTa,
OTJIMYATOITUICS TeM, YTO BBOJIST MAIMEHTY 3P (HEeKTUBHOE KOJIMIECTBO KOMITO3HIINH,
coJiepkaler ouH Wik HeCKOJIbKO RHAMM-CBS3bIBAIOINX MENTHUAOB WA MOJIEKYJT
HYKJIEMHOBBIX KUCIIOT, KOAUPYIOIINUX OJIVH WK HECKOJIbKO RHAMM-CBS3BIBAIOIIINX
MEeTITUAOB, IIPY 3TOM OJMH WK HeCKOITbKO RHAMM-CBSI3bIBAIOIIUX TTEIITHIOB BRIOMPAIOT U3
rpynmnsl, Bkiroyaroueidn SEQ ID NO: 1-17.

54. ITpumenenue RHAMM-CBSI3bIBAIOIIETO MENTHAA TS JICUeHUs], OOJIerYeHu s UIU
NMpo(UIaKTUKKY HAPYIIIEHUS WIIM COCTOSTHUS, CBSI3aHHOTO C 3Kcnpeccueli RHAMM,
otnuyaronurics tem, 4To RHAMM-CBS3bIBAIOIINIA NEMTHT COAEPKUT MTOCIEA0BATETBHOCTD,
umetontyio Gopmyny EEXEEZ (SEQ ID NO: 18), B koTopoii X BEIOMPAIOT M3 aJlaHWHA WM
[JIMIMHA, a Z BBIOUPAIOT U3 TUPO3UHA WJIU TIIIOTAMUHOBOM KUCIOTHI.

55. IIpumenenne RHAMM-CBS3bIBAIONMIETO MENTHIA WIM HYKJIEMHOBON KUCIIOTHI,
koaupytonieit RHAMM-CBSI3bIBAIONIUI NENTH, 1715 JISYSHUs!, 0OJIerYeHUs UIn
MpOoQPUIAKTUKH HaPYIIIEHUS UM COCTOSIHMS, CBSI3AHHOTO C 3Kcmpeccueit RHAMM,
oTiuuaroiuiicsa TeM, 4o RHAMM-cBSI3bIBAIOIIMI MIENTH]T BBIOUPAIOT U3 TPYIIIIHI,
BkJroyaromeit SEQ ID NO: 1-17.

56. [TpumeHeHure 1o 11.54 WK 55, OTIIMYAIOIIEECs] TEM, YTO HAPYIIEHUEM WM COCTOSIHUEM
SIBJISIETCS pyOlleBaHME TKaHEH.

57. Ilpumenenue o 1.54 uim 55, OTIMYAaroIIeecs TeM, YTO HAPYILIEHUEM WJIM COCTOSTHUEM
SIBJISIETCS PaK.

58. MI30mpoBaHHBIM NEMTHT, COACPIKAIIUMI TTOCIEI0BATEIbHOCTh, BRIOPAHHYIO U3
rpynnsl, Bkiroyarouien SEQ ID NO: 1-17.

59. Moekyna uzoaupoBanHoi JIHK, koaupyrolen nenTu mno m.58.

FA9A TIpusHaHue 3aBKH Ha H300peTeHNE OTO3BaHHOM

3asBKa IIpU3HaAHAa OTO3BAHHOM B CBS3M C HEIIPEACTABJIICHUEM B yCTaHOBJ’IeHHBIIZ CpPOK XoJlaTancrea o
IIPOBCACHWHN SKCIIEPTU3BI 3asABKU 110 CYHICCTBY

Hata, c koTopoii 3asiBKa npu3HaHa oTo3BaHHOM: 02.06.2014

Hata nyommxamuu: 20.07.2014

Ctp.: 5

n o
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