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• ����� ���
� ��� �� ����	�� 
!� ��� "#��	������ ��� ������������� $
�%�� ��� �����

��� �������#�������
�
� ��� &������!����� %����� ��#����

• '�� � �
��(�� 
!� ��� ���� )�������� ��� ��� ������		�� ����������* ��� ��% +�	�����

������ ��#��� #���������� 
�#���

• ,���� ,�
%��� 
!� ��� ������* -�� ��� $���

• ����� .�
�%��
�� 
!� ��� ���� %�� ��% ,���/�

• -��� 01����� 
!� ��� ��#��� �� ��� 2�		 �	���

• %����� ������ ��� �������� 0����
����3�� �� ����� ���� 4���		�

• .��
�� ����� ��� ���� '
	�#�� 
!� ��� ��
%���������� �% ������ �		����

• �		�� ���
���������� ����	������ ��� ��#���� ����� ����	�� ��� �������* ��� ��% +�	��5

��� ������ ��#��� #���������� 
�#���
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� �������
�� �
��� '�������� ��� �
�� 
��%���		� 6�� ��� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �
��� ��
#�� ��� 0�� ���� ��� '�������7-���3���� � � � � � � � � � � � � � � � � � � �
��� �1�3��
��%�� ���� ��� � ���� .�#������� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �

����� ����
8	���	#�����	 � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �
����� $�%�9�
�� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � :
����� 2����	���� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ;
����� ���<����� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � =
����: )��3
���	 � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � >

��� $����8���%� 
!� ��� )����%%��� ��� '���������?� ����� .�#����� � � � � � � � � ��
����� �� ����7$����8���%� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ��
����� �� �����7$����8���%� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ��
����� '�������7���%�	����� � �����?� ��� �	 �	���
�� �
��3
����� @��A �� ��
�5

 ��� 2�		�� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ��
��: ����3	���� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ��

��:�� �� ����#�	� ��� ����������� �������� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �:
��:�� �������
�� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �=
��:�� B�������%�� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �>

� ������������
�� ��

� ���������� 
�� ����
����� ��
��� '��#	������ ��� '���������?������� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ��

����� '��<��� ��� �=β7'�������	 ��
 ��� 2�		3��	�
������� ��� ��
� ��� 2�		�� � ��
����� '��<�C
� ����� ��
 ��� � �����?� ��� �� �� ��
� ��� 2�		�� � � � � � � � ��
����� '��<��� ��� �=β5'�������	 ��
 ��� ��7� �����?� � � � � � � � � � � � � � ��
����� �� �#������3���� �		 � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �>
����: )����%%��� ��� '��8%� �����?� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �;
����; '��<�C ��� 2�		��
	 ��
 ��� ��7� �����?� � � � � � � � � � � � � � � � � � �>
����= '��<��� ��� ,1�����%����	� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �D
����> '��<�C ��� �����%#���������	�� ��
 ��� ��7� �����?� � � � � � � � � � :�

��� ��������� ��� '���������?������� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � :=
����� ������� �����		��E ����
8	���	#�����	 ��� $�%�9�
�� � � � � � � � � � � � � :=
����� -�����8	�?���7,������ � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ;�
����� ���<����� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ;�
����� )��3
���	� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ;�
����: B����%������ � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � =�
����; 2���%%��
������ ��� 6�� ��� �����
������� ���� ��� � ����� .�#����5

��� ��
 ��� ��7� �����?� �� ��
� ��� 2�		�� � � � � � � � � � � � � � � � � =�
��� +�����9���
� '(� �� ��� �=β7'�������	 � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � =�

����� )� ����� '(� �� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � =�
����� �������
�� 0�� �����7����8 � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � =:
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" #������� 
�� #��
���� $�
:�� +��?�� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � >�
:�� F��#����
�%������	��� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � >�
:�� ���
���� �� ��� 2�		 �	��� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � >�
:�� ������		��� ��� � ��� �
	�7��9���� #�
����	��% 
���	�% �?	#������% � � � � >:
:�: 2�		��
	#����%%��� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � >;

:�:�� '����		�� ����� 6��
���%� ���� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � >;
:�:�� 2�		��
	#����%%��� �� �� �������3	����� � � � � � � � � � � � � � � � � � � >=

:�; ��	���%������
� �� ����� 28����9����?������� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � >=
:�;�� ���
8�
����	8	��3
��8	7�������	��%7$��� � � � � � � � � � � � � � � � � � >=
:�;�� .�	
��
���%�� )7$��� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � D�

:�= )����%%��� ��� ��7� �����?� �� ��
� ��� 2�		�� � � � � � � � � � � � � � � � � � D�
:�=�� ���������� ��� .�#������� �#����� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � D�
:�=�� ������� ��� '��8%� �����?� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � D�
:�=�� ���������� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � D�

:�> �%%���	�����
� 0?�#��� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � D:
:�D .8��
���������� ��� ��,� 2�		�� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � D=
:��� ������		��� ��	8	8���7#���
��
������� G#H� ���?��� � � � � � � � � � � � � � � � � DD
:��� ���	����� %�������
�� B
��%���%�� ���
 ��� ��	8�%��7���
��� � � � � � � � � DD

:����� ���	����� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ���
:����� ��
��������� !#�� .���
�����7���
���������� � � � � � � � � � � � � � � � ���

:��� $�#�	��3�?3������� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ���
:����� ��?3������� ��� �� ����#�	�7������� ��� -�����
��� � � � � � � � � � � � ���
:����� ��
��������� ��� �� ����#�	�7�������� !#�� �
��3
���		�	��� � � � � � � ���
:����� �������#����%%��� ���
 )���
��� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ���
:����� .�.7��	8���8	�%�� +�	�	� ���3
����� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ��:

:��� 2�		
���� $�#�	��3�	8%��������� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ��=
:����� ��	8%��������� �� -�� �������
?C�� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ��>
:����� ��	8%��������� ��
 ��	8	8���7#���
��
����� G#H� ���?��� � � � � � � � � � ��>
:����� �������
��70�� ����� ����8 � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � ��>

% &������
� ��'
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��� ��'
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α72�, 2�����	 ���� α72����	���	

α72', α72����	���	

β72�, $�	�����	 ���� β72����	���	

β72', β72����	���	

�74� �54����3
���	

�� �	 �	���
� �
��3
�����

)B� )���
���� �

)��B )��5��%��
�98�����%��

)�� )��3
���	 �

)�) )��3
���	 )

)�0 )��3
���	 0

B�0�. B
�����	7��9���� #�
����	��� 0�.

B-'.$ � ���8% ��� )�	������� �����* *�8���� �
?��%��* ����	��?����1������ ���
I��3
���� @���	� ���3
����A* + 	����� �8	�� �� ��	������ ������

B&- B����%��

BJ� B8���� �

��� ��������

���� �K* ;7���%�����7�73
��8	����	

�)� �4�7#������� ��%?��

�'. ����
8	���	#�����	

��)�� ��%��
8	5)��

��B ����5��%��
�98�����%��

��.G ��%��
8	��	
�9��

'� �=β7'�������	

'�. '��� ��� � ���� .�#�������

'- '�������7-���3���



'-' '�������5���3������� '	�%���

0�$B 0	�������������
���8����

0�. 
���	�� �?	#������%

+'4 +��������

+,& ,7+	���%��

�G7$�� �7�8���987$�%�9�
��

,)� ,�����7#������� ��%?��

��� �� ����#�	�7����������� ��������

�$� �� ����#�	�7�������

�$$ ���
8�
����	8	��3
��8	7�������	��%

4G�', 4�7G#�����#	�7�������7'(���7,���	

354�� 354����3
��8	3
��3
��

�B �
��3
���		�	���

�,7G$ ��	8	8���7#���
��
����� G#H� ���?���

����)�� �*�K5)��@�5
8���9853
��8	A
�3���

�-& ��������

-�, -�����8	�?���7,������

.B0 .������L� B�%%����� �
 0���* 6�������
�
�	��
�� ,�#���%����	�����
��� ��� '&

.'-� .�	� ���� '- ����	������

.�)+ .�9��	
��%��7#�������� +	�#�	��

.-) .�	
��
���%�� )

$�� $�%�9�
��

$�)�� $����%��
8	5)��

F�M ��	������ F��������� ��N�����

2�4 2����	����

2'4 2����	����
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��� ��������� 
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�� 
��������� ,���
��

'�������� ���� .������
��%��� %�� ���
����� 0�� ������ �� ��� 2�		3��	�
������� ��� 2�		5

��(����������� �% %����
	��
�� G������%��� ��� #� �������� '������� ��� ��� ���#	��
� .�5

9��	
��%�� �=β7'�������	 @'�* �##� �A* ��� ���� ��� ���3�?���� ��� �� ���?��� ���#	��
��

+���
	��
��%�� %�	� ��������

OH

OH

17ß - Estradiol (E2)

���� �� ������������	
 ��� 
�β���������
�

'� ���� 
��3��?�
	��
 �� ��� G������ ��#�	���* ��� �	��%��3����	 #�� �����
����� 0�����

#���?�� ���� �� 7 ;� 3�O%	 ���  ��� �?
���� ��� ���������������8 	�� #�� �� ��� 3�O%	

������
�� @P����� �� �	�* �DD�A� �?���� 3���������� �#��
�		� ������� ������ '�* !#���������

����
 ���%���������� ��� �������������� ��� '�5�	��%��3����	 #�� �����
����� �?�����

#���?�� ∼ �� 3�O%	 '� @P����� �� �	�* �DD�A� 0!� ��� $����3��� �% )	�� ���� '� �� �3���L��
�

$����3���3������� @.�9��	
��%��7#�������� +	�#�	��* .�)+A ��#������ ���%���		 ��� ��%

��� �		������� ��� ����#������� '�* ���� ��� 
����� '�  ��� �% 2��	����#� ��� 2�		%�%#���

����
 3������ ��(����� 3��������� �� ��� 2�		� #����� '� �� ��� '�������7-���3���* ��� ����

��		7 ��� ����#��3���L��
 ��� '93������� ��� 2��	7+��� � ��������

��� (
���
 
�� -
������ ��� ��������.*�/�0����
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#���������0������ 4���	�� D;7,��
* �����	 @4���A

FG
����0���H>6��
����������9=� @�������A ��	����
�	�� ���9>� %%2* � F�����
�����

 ����
��
�7���
�� B�		���� 550 ml �=: �%2 @+������A

�������
���� D�O16 mm @+������A

E�I�����9���B �
0������� @�����	A

������9��� 24x60 mm @-��
A

>�



� ���	
��� ��� �	����	�

 �����
����2
��
�� 50 ml @+������AQ 15 ml @.�������AQ 2 ml @+������* \��8���TA

)�0������
�� :	���; @���� A

1�3����� ��� ��� �
��������� ��� V�����	�� ��� ��� ��	8��8��	 @.�������A

+�����J���� �������1C� �*�: μ% ��� �*�� μ% @-��
A

+0���/�������� '��%�	5���!	��*  ����� .�
	�( �#%�������� @����
%����� 9 ,?���AE �*:: 9

�: %% +����E �� + 9 �U

"�� #��
���� �� ���  ����
��
�

 �����

@�&� 2�			���� ��� ����% 
�%���� B����9 ������%� ��� F����33	�������� #���?�� ����
?
�

24 h�

6�
���<� 2�			����� ��� ����% ����� ������% ��� %����
	��
�� '���%�����%�� 2��� .3�����

%�� ��% ��	#�� 4�%��� '��� ��� '-73������* ��� ������ '-7��������� )���� 2�			�����

���%%�� ��� ��% ��	#�� +���#�* #������� �����	#� ���3
�	���� 
�#�� �#�� �������
���5

	��
� 3
8���	�����
� '������
�
���� &� 	�� ���* ���
�	# #���� 2�			����� �����	#�� 4�%��

������� ��� F����33	�������� ��� '-73�������� 2�		���� #���?�� ����
?
� �� 
* ��� ���

'-7��������� ���� �; 
� )���� 2�			����� ������ 
�����	��
������� ��� .��
�� G� �!		��

@���� * ���%�����A ��� ��% )������ ��� 4������	 ��������� �
 '������%����	 ���	�


.������� @-������
 $�����	� ��� * 4���
 B���	���A ��� F��
!���� �����		��

&2�
����

������ ��� ���������?��� ������ 0�. ���%%�� ��� .��%�* 0�. ��� +�#��)-,� �		�� ����5

��* ��� ��� ��	��������� ��� 2�		�� �������� ������* ��� ������		�� @'�� ������������E 100 U/mlA*
.���3��%8��� @'�� ������������ 100 µg/mlA ��� 10 % 0�. ����������

#�����

@�&� ��%K� 0�� %�� � %� ,7+	���%���

6�
���<� ��%K� 0��O��'� �% F��
?	���� �X� @�O�A %�� �*: %� ,7+	���%���

�'5 �8+.)#- '� ������ 80 g NaCl @1, 37 MA* 2 g KCl @27 mMA* 11, 1 g Na2HPO4 @���5

���
���A @78 mMA ��� 2 g KH2PO4 @15 mMA �� 1 l 6����� ��	1���

>�



� ���	
��� ��� �	����	�

�8+ !B� '�� F�	�%�����	 ��9 �).5B�0 ���� �� ���� : F�	�%�����	�� 6����� ��
����%%���

��� 3�56��� ���� ��
 =*� ��������		�� '� ���� %�� 6����� ��
 �� F�	�%�����	� ��
��
!		��

��40��� @.��%�A 0, 25 %�

��40���.���( �� 900 ml �).7B�0 200 mg '�$� @
���� .?���* .��%�A 	1���* ��� 3�56���

��
 =*� ������		�� ��� ���� 	�������� �����
 100 ml $�83��� �����	 ����#���

1
���3���
�� 
�� �����������

��� 2�		�� ������ #�� 37 ◦C* 5 % CO2 �� ����� %�� 6����� ���?������� ��%��3
?�� �� �#�����

F�� ��� )�������� ������ �		� ,1������ ��
 37 ◦C ���?�%��

2�% ����������� ���� ��� �����% �#��������* ��� 2�		����� ���� ��	 %�� 10 ml �). =*�

��� ��� ��	 %�� �� %	 $�83���7'�$� ������
�� ��� %�� 5 − 10 ml $�83���7'�$� #���� ��

��� 2�		 �	���<���
� ���� ��	���� �� ��� )�����
��� �����		�* #�� ���
 ��� 2�		�� �#�� ���	�


�#��� ��� 2�		�� ������ ����
 �	�3
�� ��% 0	���
��#���� ��������* ��� �� 10 ml �����%

��
����%%��� '��� � ���� 2�		�� ������ �� 20 ml 
����
�% �����% ������������

�		� ���� $��� ���� ��� �����%���
��	 ����
��
!
��� ���� ���� ��� �����% ��� ��� ��	5

���<���
� ��������* ��� 2�		����� %�� �). =*� ������
�� ��� 20 ml 
����
�� �����% �� ���

0	���
� ��
!		��

"�� @�������
�� 3�� (���3��
��.��5���� ��
�������� ������� 19�������
�

��� ������		��� ��� � ��� �
	�7��9���� #�
����	��% 0�. @B�0�.A ��
�	�� ����
 ����%�	���

�� �#����� ��� 0�. %�� �*�: M � ��� �
	� ��� �*��: M ��9���� $=� ��� �� @��	�� � �� �	�*

�D>;�A #���
���#���

)
��������� 
�� &2�
����

(���3��
�� 4���� �* .?��� ������
�� @.��%�A ���� �9 %��  �	��%* ���� 	�������% 6�����

������
�� ��� ���� ������ ����

��5���� �!' @.��%�A�

-1+ @+�#��)-,A�

>:



� ���	
��� ��� �	����	�

�
��
��
�
��

�*�: � � ��� �
	� ��� �*��: � ��9���� $=� ������ %�� ��� %	 0�. 
!� �� %�� �% .�
!�5

��	�� �#���� #�� ��� �3% ��� :;◦B �� �#���� ��� ���� �#������
������ @���� �* �: %��A� ���

"#������� ���� %�� �*�: � � ��� �
	� ��� �*��: � ��9���� $=� 
!� �� %�� �% .�
!���	�� �#����

#�� ��� �3% ��� �=◦B �� �#���� ��� ������ �#������
������ @���� �* �: %��A�

0!� ��� .����	L	������� ���� ������ %�� ����% �*�: μ% 0�	��� ���L	������* ��� ���3�L	�������

��
�	�� %�� �����	�� �*�� μ% 0�	�����

"�"  ���/�
��������
��

4�#�� ��%  	������
�� ����?
	�� ��� 2�		�� %�� ����� 4��#���� 2?
	 �%%�� #����
� ���


��� �1�	��
 ��� ��� �	� �������
�� 2�		��
	#����%%��� %�� ��% B�.J �©� ��� ������3 ������

�	� �������
�� )����%%����%��
��� #���
� ��
 ����� ,���
?
�� ����%������� 2�		�� ��� �� �	�

���	������ ��� ���������� ��� ,���
?
�� ���� ��� ��% ,���
?
�� �������	��� ���� ��� 2�		��	�%��

#����
��� ��� ���
 ���
������ ��	�#������� %�� 	�#���� ��� ����� 2�		��  ��� ��� ,�#�����		5

��
	 #����%%� �������

&2�
����

�8+ !B� @��3� :��A

��40���>���( @��3� :��A

#���
� @��3� :��A

"�"�� ��������� ����� ,��
��
���
�3�

�� ��� ��
� ��� 2�		�� ������ ���
 ��% �#��83�������� @��3���	 :��A �� ���� �������
�	�

@+����<?�
�E ;D �%2A ����������� ��� �		� �� 
 ��� 2�		��
	 #����%%�� 6��� ��� 6��
�5

��%���
�	��� ����� .�#��������<��� ��������
� ������ ��		*  ��� �� 
 ���
 ��% ����������

%�� .�#����� �� �#���� �������

0!� ��� �	� �������
� 2�		��
	#����%%��� ���� ��� �����% �#��������* ��� 2�		����� ����%�	

%�� �).5B�0 ������
��* 2, 5 ml $�83���5'�$� ������#�� ��� 5 min �% )�����
��� #��

37 ◦C #�	������ ��� �#� ���	��� 2�		�� ������ ����
 �	�3
�� ��� ��� �������
�	� ��	1�� ���

5 ml �����% ������#��� ��� 2�		���3������ ���� ��������	� ��� R���������� @�9 %�� H� 2, 5 ml

>;



� ���	
��� ��� �	����	�

�����% ���
�3!	��A �� ��� 2�����
�����1
��
�� !#��
!
��* ��� 2�		�� ��� ��������	�* ��� �	�5

R��� �� ��� 10 ml B�.J$G4 ���
�	������ B�.J �©��3 ����#�� ��� ��
��� %����	� B�.J �© ���

2�		��
	 #����%%��

"�"��  ���/�
��������
�� �� #���������0������

��
� ��� 2�		�� ������ ���
 ��% �#��83�������� @��3���	 :��A �� ���� �� �������3	���� �����5

������ ��� �		� �� 
 ��� 2�		��
	 ��%������ 6��� ��� 6��
���%���
�	��� ����� .�#��������<���

��������
� ������ ��		*  ��� �� 
 ���
 ��% ���������� %�� .�#����� �� �#���� �������

0!� ��� �	� �������
� 2�		��
	#����%%��� ���� ��� �����% ��� ��� �� �������3	���� ������
���

�#�������* ��� 2�		����� ����%�	 %�� �:� μ	 �).5B�0 ������
�� @�#������A* 150 µl $�83���5
'�$� ������#�� ��� 5 min �% )�����
��� #�� 37 ◦C #�	������ ��� �#� ���	��� 2�		�� ������

����
 2�3�3�������� ��� 100 µl �����% %�� ����� G ��3���� ��� ��� �	���� ��	1�� ��� ����


%�
�%�	���� ��
���
�� ��������	� @�	���
������ %�9�%�	 � ���?	� ��� G ��3���� #�������A�

��� 2�		���3������ ���� R���������� @�9 %�� 100 µl �����% ���
�3!	��A �� ��� 2�����
����5

�1
��
�� !#��
!
��* ��� 2�		�� ��� ��������	�* ��� �	�R��� �� ��� 10 ml B�.J$G4 ���
�	������

B�.J �©��3 ����#�� ��� ��
��� %����	� B�.J �© ��� 2�		��
	 #����%%��

"�% 1������������
� �� �����  4����5�/��9�������

0!� ��� )����%%��� ��� 2�		3��	�
������� ��#� �� ��#�� ��� ���� ��� )����%%��� ��� 2�		��
	

@4��#����72?
	 �%%��* �	� �������
� 2�		�?
	���A ���� -��
� 3
���%������
�� F��
�
���* ���

��
��		�� ����
��
!
��� ����� �	� '��3�� �� ��� 3
���%������
�� F��
�
��� ������ ��� &%���5

���� ���� )������ ����� 0��#���(��� 4��
 .�#�����#�
���	��� ��� 2�		��  ��� ��� �#���3����

��	���� ��� ,1����%����	 �����		� #����%%� �������

"�%�� #��
4�
��/��4���0
��4�.�����/���
�.����

��� ���
8�
����	8	��3
��8	7�������	��% @�$$A7$��� #���
� ��
 ��� ��		�	?��� -��� ���� ���

�$$ ��% �$$70��%���� @�##�:�A* ��� #�� :=� �% ���� �#���3�����%�9�%�% #������� ���

-��� ���� ��� �$$ ��� ��� ��C 
!� ��� -���97.����� ����� 2�		3�3�	����� ���  ��� �	� ,�5

#���
?
�� ��� @F��#�	�?�A ���� %���#�	���
� � ����?� ����������#�� ������ @��	��� ��� 6�	5

���* ����A�

>=



� ���	
��� ��� �	����	�

N

N N

N

+

Methylthiazolyldiphenyl-tetrazolium 
(MTT)

N

N N

N
H

MTT-Formazan

���� 	�� ������������	
 !�� ��� !���9����,���

��� ��
��
%� ��� ������
�� ����������#����� ��
�	�� ����
 '����8���� @,�� �� �	�* �DD=A� ���

)�	���� ��� �$$70��%�����  ��� �#
?���� ��% 2�		�83 �� ��� �����
�������* ,8����%��

���� �% B8����	 ��
�	��� @,�� �� �	�* �DD=Q $� �
��
� �� �	�* ����A� -����������� .�#�������

@B
� ��#���� �� �	�* ����A* +	����
���7.7$����
����� � �����?� ��
1
���� @J�� �� �	�* �DD>A

��� -���97B8�	��� ���	1����� .�#������� @��	��� ��� 6�	���* ����A  1���� �
�� ��� 2�		��
	

�� #����<����� ��� �$$70��%���� )�	���� ��
1
��* ��� �� ���� 
1
��� 2�		��
	 �	� ����?�
	��


���
����� ����?���
���

&2�
����

�8+ !B� @��3� :��A ���� 	�������

#��.&2�
�� :� %� �$$7)��%�� @.��%�A ������ �� �� %	 �����	�% �). ��	1�� @���?�5

%��* ��&� &	�����
�		#��A* %�� �*�� μ% 0�	��� �����	L	������ ��� �� � %	 ��������� �%

�!
	��
��� �% ��� �	� ��
#���
���

���/��
��� 6��0��0���� � %	 � � �B	 ������ %�� ���3��3���	 �� ��� %	 ��
��
!		� @�*�� �

�B	A�

�
��
��
�
��

2��� .������ ��� �#	��
 ��� �� �#���������� ���� %�� ����� ��3���� �����	 �$$7,1���� �� ���

�����?��� ��� �� �������3	���� 3�3�������* ���� ��� �E�� ����!��� ����� �����
 ���� ��� �	����

������ 
!� � 
 ���!� �� ��� )�����
��� �����		��

4��
 �#	��
 ��� �� �#���������� ���� ��� �����% ������
��� #�� ��� $��� ��� �#������� ���

100 µl ��	������ ���3��3���	7,1���� ��3�3�������� ��� �	���� ���� : %�� #�� -��%��%3������

���
�� ��	�����* �% �	�����	������?� : %�� ����
!���	� ��� ��� �#���3���� #�� :=� �% ��%������

>>
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��� ��� �	����	�

(
�<���
��

4��
 �#��� ��� -���������#	��������� ������ ��� '9��� ���� ��
 ��� ,1�����%����	 �����		�

#������ ��� �	� M ��� ������		� ������#���

>D



� ���	
��� ��� �	����	�

"�%�� +
����
������ 8.����

)�� ��% .�	
��
���%�� ) @.-)A7$��� #����� ��� .-) @�##� :�A �% ������ �� ��� �������� ���

2�		� @. �
�� �� �	�* �DD�A� 4��
 �������
�� ��� ����#������� 0��#���(�� ���� ��� ��#������

.-) %�� ����� #�����
�� $���7,1���� ������ �� ,1���� ��#���
�� .-)  ��� 3
���%������
 #��

:=� �% #����%%� �������

O

SO3Na

NN

SO3

-

+

Sulforhodamin B (SRB)

���� 	�� ������������	
 ��(�

&2�
����

����
���������9
��.&2�
�� ��M @�O�A :� � $���
	��������?��� @0	� �A ������ �� :�� %	

6����� ��	1�� ��� �% �!
	��
��� ��
#���
���

������9
�� � M @�O�A :� %	 '������� @-��
A ������ %�� 6����� ��
 : 	 ��
��
!		��

+*8.&2�
�� �*� M @�O�A �*� � .�	
��
���%�� ) ������ �� ��� %	 � M '�����?��� ��	1���

����.�
A�� @�� %�* ����3�(���A �*; � $��� )��� ������ �� :�� %	 6����� ��	1���

�
��
��
�
��

4��
 �#	��
 ��� �� �#���������� ���� ��� �����% ������
��� ��� ��� �� �������3	���� �#��5

����� ��� ��� 2�		�� 
!� �� %�� %�� ��� μ	 $���
	��������?��� @4 ◦CA �% �!
	��
��� L9�����

�����
 ���� ��� �	���� 
!�
 ��	 %�� 6����� ������
�� ��� !#�� 4��
� #�� -��%��%3������

������ ����

�� H��� �����?� ��� �	���� ������ 70 µl .-)7,1���� 3�3������� ��� 
!� �� %�� #�� -��%��%5

3������ �� �#����� ����
	��C��� ���� ��	���� %�� � M '�����?��� ������
��* #��  ��� ����#��5

D�



� ���	
��� ��� �	����	�

����� 0��#���( %�
� �� ��� �	���� �� ��
�� ��� @�� ��� -���	 ����
�� 
!�
 ��	 ����
�� ���A*

��� ��� �,���� !#�� 4��
� #�� -��%��%3������ ������ ����

��� ��#������ 0��#���( ���� ��� ������� %�� 200 µl $���7��(�� ��	�#�	������� 4��
 : %�� ����

��� 0��#���]1���� �� ����� �� �������3	����� �E� %�� $���7��(�� ����!��� ��� ���
  ����%

.�
!���	� @�: �A ��� �#���3���� #�� :=� �% �% �	�����	������?� ��%������

(
�<���
��

4��
 �#��� ��� -���������#	��������� ������ ��� '9��� ���� ��
 ��� ,1�����%����	 �����		�

#������ ��� �	� M ��� ������		� ������#���

"�! 8������
�� ��� (�.(���3��9� �� 6�
���<�  �����

��� )����%%��� ��� '��8%� �����?� #���
� ��
 ��� ��7 ���	8������� &%������� ��� �74����5
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�� @�74��A �� �74����3
���	� ��� )����%%��� ��� ��7� �����?� �� ��
� ���

2�		�� ���� �� �� �������3	����� ����
��
!
�� ��� #������ ��
 ��% ����� �		 ��� ,���	�L�	�

�� �	� @�DD�A�

��� .�������7F�����
�3���� �		 ��� )����%%��� ��� ��7� �����?� ��� �� �##� :� ��������		�*

3���		�	 ���� ��� 28����9����?������ @.-) ���� �$$A ����� ��� ��	#�� )���������� ����
��5


!
���

Ausstreuen Inkubation mit Testsubstanz

LM-Ko (0,1% DMSO)

Pos-Ko (1 nM E2)

Messung 

Auswertung

24 h 48 hTag 0 Tag 1 Tag 3

���� 	�� ���������)������

 ,�� (	�������� �	� �������,�����,�	��	� �)�������+� �� &�4

����2� $	

	��

&2�
����

�8+ !B� �� ��3���	 :��

+������������ #���
� ��'�O07�� �����% ���� �����		� ��� �� M ��#�
����	��% 0�.

: M B�70�. @�� ��3���	 :��A ����������

#�)�2.+�����2�
�� @�� ��A �*�D � ��B	2 · ;�2G ������ �� ��� %	 6����� ��	1��* ��

�*� %	 3���������� ��� �����
������
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.��%%	1���� @�*�� %�A ������ �� 6����� ��	1��* ��� 3�76��� %��  ���� �B	 ��
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��������		� ��� ��
 ��� %	 ��
��
!		��

�����
�����/��

�		� $�����#������� ������ �� ��%��
8	��	
�9�� @��.GA ��	1���

�!β>��������� @.��%�A

����
4������������ @.��%�A

 ��������� @.��%�A

 ��������� @.��%�A

α. 
�� β.  ��������� @.��%�A

α. 
�� β.  ��������� @.��%�A

"B!B�K>���
4���54���7�3��B 	�������� @0	� �A

"B�K>��
4���54���7�3��B ����/��� @����L��A

"B!>��
4���54>�K>���
�54���7�3��B 8���
���� ( @.��%�A
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)
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8��>�����
�54�
��
��� 4��
 ���	����� ��� B����%�7��	��� ��� F��
!���� �����		� ���

.�	8�%* �� ��Q ������� B����� 
�� �
8��%������� -������
* �������* $����� @&.�A�

"�!�� (
�����
�� 
�� +
�����/���
������

��� 2�		�� ������ �#��83������� @��3� :��A ��� ��� #��1����� 2�		��
	 @� ���O�� %	 
!� � �	����A

#�� �:�� �3% : %�� �#������
������� ��� ��		�� ���� ���� ��	 %�� �). ������
��* ������
������

��� �� ��������
����% ��'�O0�� �����% �����3�������� ��� ����� G ��3���� ������ �� ���

2�		�� 3�� �����?� ������������

�� 
 �3?��� ���� ��� �����% ������
��� �#������� ��� ��� �������
����� 2�		�� %�� ��� $���5

��#����� �� ��� μ	 
����
�% �����% �� �#����� ��� $�����#������� ������ %�� �*� M ��.G

�% �����% ��	1��� ��
 H���� �	���� ������ � �� '� �	� ������� �����		� ��� ��� ,1�����%��5

��	 �����		� @�*� M ��.GA %����
!
���

"�!�� #���
�� ��� ��/4�����3��9�

4��
 �#	��
 ��� �� �#���������� ���� ��� �����% ��� ��� �	���� 
���������
!���� ��� ����

��	 %�� �). =*� ������
��� ��� �	���� ���� : %�� �%�����
� ��
 ��� �!�
�����
 ��	��� ���

���� ��� 2�			8�� 
!� %��������� �� %�� #�� 5>� ◦B ��
#���
���

��� ���
��
������ �	���� ���� : %�� #�� -��%��%3������ ��������* ������� : %�� ��
 '�� �����		�

��� ���� :� μ	 ����� ��� �	��� �74��7,1���� �� H��� �����?� 3�3��������

�����
 ���� ��� �	���� : %�� #�� -��%��%3������ ��%3������ ��� #�� -��%��%3������ ��

����% �	�����	������?� ��� �#���3���� #�� ��: �% �		� �� %�� !#�� ����� 2������% ��� � 


��%������

"�!�� (
�<���
��

��� '��8%� �����?� @��A ���� �	� )�	���� ����� #����%%��� .��(%���� �74� @Δ� @�74�AA

�� ����% #����%%��� 2������% Δ� #����
���E

AP =
Δn(4 − NP )

Δt
@�A

��� ��% ,�%#���7)�����
�� +����� ����#� ���
 ��� ��#�	���� .��(%���� ��� �74� ���
E

n(4 − NP ) =
E

ε · d ·V @�A

%�� � @�74�AE .��(%���� �74� �� %�	Q 'E '9��� ����Q εE %�	���� '9��� ����� ��N����� ��

%�	−1 · �%−1Q �E .�
��
���� �Q FE F�	�%�� ��� ����	1�����
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'��������� �� +	���
��� @�A ����#� ���
 
!� ��� '��8%� �����?�E

AP =
ΔE

Δt · ε · d ·V @�A

������ ��� ���������� ε #�� ��: �% �� �*�� � 4�G� W �>*� %�−1 · �%−1Q � W �*�: �%Q

F W :� μ	 ����������* ������
��
� ���
 +	���
��� @�A ��E

AP =
ΔE

Δt
· 18, 1

nmol

min
@�A

��� )�	���������
������ ��� ΔE
Δt W )�	���������
������ ��� �74� ���� ��� ��% 	������� $��	

��� ��%������� ������ %�� ��� 0�� ���� T.�������U �% B�%3����3�����%% '/B', �© #����
5

����

�� ��� ���L��
�� ������		��� ��� '���#����� ������ ��� '��8%� �����?� ��� ��� ��������#�� ���

�����!#�������		�� ��� ��������������� ���� 	������
%���
 ��������		�� ��� ,1�����%����	 ��5

���		� ���� ���� +�1C��������� �����
�	# ���  	������� ������������ ������������� ��
���������

��� )����
���� ��� �����76�� ��� ������ ��
�	�� %�� B�%3����3�����%% G����� �©* ��� %��

��% ,����#���7���R�����7�	�����
%�� ���� ���
�	������ ����	���
������� ���
 ��% ������3

���  	������� �#����
����R������� ����
 ��� ��C3�� �� #����
���� ��� ���%����	� ������5

���	��
 ���� %�� ��� ,�������70�� ���� #���
���#�� @��,��� �� �	�* �D=>AE

y =
A1 − A2

1 +
(

X
X0

)p + A2 @:A

%�� �1E ����%�	���� @������		�AQ �2E ��9�%�	���� @��9�%�	� �� .��%�	�����AQ /E ������5

������� �� %�	O	Q /0E 'B50 6���Q 3E .��������

�� �##� :� ��� #���3��	
�
� ���� ����� %�� ��� #����
����� ����%����� ��������		��
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Data: Data1_B
Model: Logistic 
  
Chi^2 = 0.12013
R^2   = 0.99928
  
A1   52.39836     ±0.62521
A2   575.42781   ±20.20307
x0   5.0568E-11  ±7.8398E-12
p     1.29478       ±0.15733B
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Konzentration in mol/L
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	  �����H������ 5���	 ��� ���	 )����	�	��

��� 'B5076��� @�(������ �������������A #���
���#� ��� ������������� ����� .�#�����* %�� ���

:� M ��� %�9�%�	�� '(� �� ������
� ������� )�� ��� '�7�#
?������ .��%�	����� ��� ��7

� �����?� �� ��
� ��� 2�		��* ����3���
� �� ��� ������������� %�� ��� :� M ��� %�9�%�	��*

��#���������������� ��7� �����?� ������
� �����

4��
 ��� )����
���� ��� 'B5076���� ���� ��� ��	����� ���%�	�������
� � �����?� @-.�A ���

���� ��� � ����� .�#����� @'�.A #������ ��
 '� ���
 ��� 
�	������ +	���
��� #����
���E

RSA(%) =
EC50(E2)

EC50(EAS)
· 100 @;A

"�$ 6��
��������
� -9��
��

&2�
����

�5 )8>�
A�� ��� ��(�� #����
� ��� NaCl @137 mMA* KCl @5 mMA* Na2HPO4 @1, 1 mMA*

KH2PO4 @0, 4 mMA* MgCl2 @2 mMA* '�$� @2 mMA* ��3�� @5 mMA* +	����� @5, 5 mMA�

��� 3�56��� ��� ;*��

������ L>�''>&2�
�� $�����5/5��� @.��%�A ���� �	� ��M��� @�O�A ,1���� �� 6����� �����5

������

-�������
4�>-�5��� '� ������ 3, 5 g ����
��%�	��
8� @���� A �� 50 ml 6����� ���3�������

��� %�� 1 ml NaOH5,1���� @1 MA ��%���
�� 0!� 5 min ��
 60 ◦C ��
������ ����� 40 ml
%�� ��% �	���
�� F�	�%�� �9 B)5��(�� %���
�� ��� ��� 3�56��� ��
 ;*� ������		��� '�
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��� ��� �	����	�

������ 2 ml $����� /5���5,1���� ����%���
�� ��� ,1���� ��� �% �!
	��
��� ���� 4 h

�	�#���

(�������>&2�
�� 100 mg 35�
��8	�����%��5��
8����
	���� @.��%�A �� 10 ml �).5,1���� 	15
��� ��� %�� NaHCO35,1���� @0, 5 M* 3� D*� %�� NaOHA ��
 3� >*� ������		��� ���

+	8����� ��
 100 ml ��(!		��� .����	L	������� ��� #�� −20 ◦C 	��
�����
!��� ��
#���
����

�(�6>(�������>&2�
�� �� 10 ml ����
���5,1���� ������ 10 µl ����5,1���� @1 mg/ml ��
H2OA ��	1�� @�����E 1 µg/mlA� �� ��������� ^ ��� 0, 7 ml 	��
�����
!��� #�� −20 ◦C ��
5

#���
����

�(�6>(�������>C������
�� ����5����
���5,1���� ���� %�� ����
���5,1���� �E:� @�O�A

����!��� @�����E 0, 02 µg/mlA� ��� ,1���� ���� 	��
�����
!��� #�� −20 ◦C ��
#���
���

�8+ $B' '�� F�	�%�����	 ��9 �).5B�0 ���� �� ���� : F�	�%�����	�� 6����� ��
����%%���

��� 3�56��� ���� ��
 >*� ��������		� ��� %�� 6����� ��
 �� F�	�%�����	� ��
��
!		��

 ������
�����
� @+�#��)-,A

8+(>&2�
�� @1 % @%O�AA -���������%�	#�%�� @.����A ���� �� �). >*� ��	1���

����9�� (����2�0��

B�����%�� 3������ B�����	 @\B-'.$5���� 1�3��TA @��B )���%���* )�� 4��
��%A

�����	���	�� ����5α5$�#�	��5���� 1�3�� ��� ����5�������<!���� ��� @.��%�A

����9������2�0��>&2�
�� ��� ���%?����� 1�3�� ������ %�� ).�5,1���� ����!���

@B-'.$E �E�:Q $�#�	��E �E:��A�

+��
��9�� (����2�0��

��	8��	����� ����5��%��5���� 1�3�� ��� 2���� @.��%�AQ 0�$B5 ��H������

����5����5���� 1�3�� ��� 2���� @P�� ��� �%%��� -������
AQ BJ�5 ��H������

+��
��9������2�0��>&2�
�� ��� .� ���?����� 1�3�� ������ %�� ).�5,1���� ����!���

@����5��%��E �E���Q ����5����E �E�:�A�

-�5���
�� ���  �����

��� G#H� ���?��� ������ 
!� 5 min �� 0��%�	��
8�50�9��� �����		�� ����
	��C��� #�� ��� F��5

������� @%��������� 30 minA �� ���
���	 @−20 ◦CA ��	������
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-9��
�� ���  �����

�		� �� �#��������
����� ��
�	��� �� ����� 
���
��� ��%%�� #�� 37 ◦C�

��� G#H� ���?��� ������ ����%�	 
!� 5 min �� �). >*� ������
���

'� ���� %�� 200 µl 2���������% @��� �	��A 
!� 1 h �� �#����� ��� ��� �	?��� ������ ���
����

��� ��� G#H� ���?��� �� �). >*� ����
��� ��

��� 100 µl ���%?����� 1�3��5,1���� @��� �	��A 
!� 1 h �� �#������ ��� ��� �	?��� ������ ���5


���� ��� ��� G#H� ���?��� ����%�	 
!� 5 min �� �). >*� ������
���

��� G$ 
!� 1 h %�� H� 100 µl .� ���?����� 1�3��5,1���� @��� �	��A #�
����	�� ��� G#H� �5

��?��� ����%�	 
!� 5 min �� �). >*� ������
���

��� G#H� ���?��� ������ %�� ���� 30 µl ����5����
���5,1���� �������� ��

��� ��� ������ ��� �% ��� �	� %�
���� 6��
�� 
�	�#���

"�� +4��
���������� 3�� @�&�  �����

��� .8��
���������� ��� ��,� 2�		�� ��
�	�� %�� ��% 2��	* ���� ���C� ���#���� %�������
��

2�		�� �� ��
�	���* ��� ���� ��� ���	������ ��� B
��%���%�� ���������� ������  1����� ���

���#���� %�������
�� 2�		�� ���
 �� �#����� %�� B�	��%�� ���� ����% ������� .3����	��
�

 ��� ���
� ����
 #�	��#�� 	���� �� �#������������ ��
1
� ������* �� 2�		��* ��� 	���� �� ���

������ ��������� ����* ����
 �3�3���� �#����#��� ���
�	# ��� �� ����#���
� ��� 2�		�� �� ����%


�!
���� .�����% ��� 2�		�8 	�� ����
�	���* #���� ��� %�� ��% .3����	��
� �� �#���� �������

B�%3��� @�DD>A #���
���#�* ���� ��� 2�		�� ��% 2���3�� � ��� T'����U ��� D� M  ��<���� ����

��		���* �% ����� 
�
�� ����������9 �� ������
��� ��� .8��
���������� ��		 #�� ���� �� M ���5

<���� #�������� 2��?�
�� ������ ��� 2�		�� ����%�	 %�� $
8%���� �% +�7-����� �����3�� �

���������* #���� �#��
	��C��� %�� ����% .3����	��
� @B�	��%��* 4�������	 ��?�A ��� ������ ��5

��1�� ���� @B�%3���* �DD>A� ��� 2�		�� ������ ����%�	 �% +�7-����� �����3�� � ���������*

�% ��� �����	 �8��
����������� 2�		�� �� ��
1
��* �� 2�		��* ��� ���
 �?
���� ��� ������ $
85

%����#�
���	��� �� ��� .7�
��� #�L����* ���� ��������� �������

D=



� ���	
��� ��� �	����	�

&2�
����

#���
� ��� @�&�  ����� ��3� :���

�8+ !B� ��3� :���

�
4����� @��� %�A D; %� $
8%���� @.��%�A ������ �� � %	 6����� ��	1�� ��� ����
 �����	�

�*�� μ% 0�	��� L	������� ��� �����	� ,1���� ���� �% �!
	��
��� ��
#���
���

)������� @�� μ�O%	A ��#����
�
����� @.����A�

�
��
��
�
��

��� �#	��
 ��� .8��
���������� ��� �� �##� :� ��������		�� ��� $
8%����7
���� 2����
���� �5

#����� %��� �� 	���� ����* ���� ����
	 ��� 2�		�� �� ��� .7�
��� �	� ���
 ��� ����
 $
8%����

#������ �� ��� +�7�
��� ������%%�	��� 2�		�� ��� .7�
��� ��		��?���� ����
	��
��  1�����

Ausstreuen Thymidin MW Thymidin MW

"shake-off"

2-3 Tage 24 h 8 h 12-16 h 5 h 5 h

Colcemid

���� 	�� ���	�������	� ��
��� �	� �B������������� ��� "	/��$	

	�

�� ���� 2�		 �	���<���
� @+����<?�
� �=: �%2A ������ �*: ��� ��,� 2�		�� �� �� %	 �����%

������������ 4��
 �5� $���� ���� ��� �����% ���
����* ���%�	 %�� �). =*� ������
�� ���

����
 �� %	 
����
�� �����% %�� � %� $
8%���� �������� 4��
 �� 
 ���� ��� $
8%����7
�	����

�����% ���
����* ��� 2�		�� ����%�	 %�� �). =*� ������
�� ��� %�� $
8%����7
����% �����%


!� > 
 �� �#����� �����
 ���� ������ %�� � %� $
8%���� �% �����% !#�� 4��
� @��7�; 
A ��

��� +�7�
��� ���������� 4��
 ����� 2����
���� �#����� %�� �����% 
!� : 
 ������ ��� 2�		��

������� : 
 %�� �� %	 �����%* ��% ��� μ	 B�	��%�� @'�� ������������ �*�; μ�O%	A ���������

������* �� �#�����

����
 ���
��� .�
	���� ��� 2�		 �	���<���
� ����� ��� ����#�		�� @T�
� �7�(UA ������ ���

%�������
�� 2�		�� ��� ��� G#��<?�
� ��� 0	���
� ��	1�� ��� ��� B
��%���%�����	����� ���5

��������

D>



� ���	
��� ��� �	����	�

"��' @�������
�� ���4�4���.����
��
������� E�I�����9���

&2�
����

��
���� @=� M �O�A =� %	 '�G� @D; M* ����?		�A X �� %	 6������

���4�4��� &2�
�� @�*: %	O%	A �� %� ��	8	8��� @��	� �	�������
� Y �:�  ��A ������ ��

�� %	 6����� �% 6�����#�� #�� 30 ◦C ��	1��� ����
	��C��� ���� ��� ,1���� 3����������

@� %	A ��� #�� −20 ◦C ��
#���
���

�
��
��
�
��

��� G#H� ���?��� @G$A ������ %�� .3!	%����	 ����� <��C����% ,������������� ��������� ���

%�� 6�����  	�����3!	�� �����
 ������ ��� G$ �� ����% B�3	��7)��
�� �: %�� �� =� M '�
�5

��	 �����		� ��� ����
	��C��� �� ��� ,�
� ������ ���� ��� ���� ���� G$ ������ %�� >� μ	

��	8	8���7,1���� #���� � ��� #�� -��%��%3������ 
!� %��������� � 
 �� ����� 
���
��� ��%5

%�� �� �#�����

�����
 ������ ��� ��	8	8���7#���
��
����� G$ @�,7G$A �� ����% B�3	��7)��
�� ���� ��	


!� : %�� %�� #������ 6����� ������
�� ��� �� ��� ,�
� ������ ���� ��� ���� ���� �,7G$

������ �� ����� �����	�� ���� ���� B�3	��7)��
�� �����		� ��� ����� ����� &F7,�%3� �: %��

�����	�������

"��� 6�������� ��������
�� )
��������� ���
 ��� ���4����.#��
���

&2�
����

���4����.�
A�� �'5 @��� %� ��3��* �� %� '�$�* >�� %� �B	* � %� .3��%��* : %�

.3��%����* 3� ;*>A �*��� � ��3��Q :>� %� '�$�Q :*D;� � �B	Q =� %� .3��%�� ���

��: %� .3��%���� ������ �� ��� :� %	 6����� ��	1��* %�� 4�G� ��
 3� ;*> ��������		�

��� �� ����% ��� %	 ���� �	#�� %�� 6����� #�� ��� ��� � ��
��
!		�� ��� ,1���� ����

�% �!
	��
��� #�� 4 ◦C ��
#���
���

�#+-.&2�
�� @�� %�A �=*� %� �
��8	%��
8	��	
��8	7<����� @��.0A ������ �� �� %	 ���5

3��3���	 ��	1��� ��� ,1���� ���� �% �!
	��
��� #�� 4 ◦C ��
#���
���

���4����.�
A�� :�(.�
A��; @�� %� ��3��* � %� '�$�* >� %� �B	* �*� %� .3��5

%��* �*: %� .3��%����* 3� ;*>A : %	 ��	8�%��7��(�� ��9 ������ %�� �: %	 ��%���
�

��� �% �!
	��
��� #�� 4 ◦C ��
#���
��� F�� +�#����
 ������ :�� μ	 ��.07,1����

@'�� ������������ �*� %�A ��3�3��������

DD



� ���	
��� ��� �	����	�

��������/.&2�
�� @�� MA � � 4��8	3
���	 ���� $����� /7��� ������ �� D %	 6����� ��	1��

��� �% �!
	��
��� #�� 4 ◦C ��
#���
���

&4��.�( : %	 �� ������ %�� :� μ	 ���������7,1���� �������� @'�� ������������ ���������

�*� MA�

�(.�
A�� ��� �' M +���
����� �� � .���
����� ������ %�� ��7��(�� ��
 ��� %	 ��
��5


!		� ��� ���� #�� −20 ◦C ��
#���
���

�(.�
A�� ��� �' M +���
����� �� � .���
����� ������ %�� ��7��(�� ��
 ��� %	 ��
��5


!		� ��� ���� #�� −20 ◦C ��
#���
���

�(.�
A�� ��� �' M +���
����� �� � .���
����� ������ %�� ��7��(�� ��
 ��� %	 ��
��5


!		� ��� ���� #�� −20 ◦C ��
#���
���

�(.�
A�� ��� "' M +���
����� :� � .���
����� ������ %�� ��7��(�� ��
 ��� %	 ��
��5


!		� ��� ���� #�� −20 ◦C ��
#���
���

�(.�
A�� ��� %' M +���
����� :� � .���
����� ������ %�� ��7��(�� ��
 ��� %	 ��
��5


!		� ��� ���� #�� −20 ◦C ��
#���
���

�(�6.(������� �� ��3 :�>�

"����� 6��������

��� 2�		���3������ %�� ��� %�������
�� 2�		�� @��3� :�DA ���� : %�� #�� :�� � �#������
������

��� ��� 2�		3�		�� ���� ��	 %�� H����	� �� %	 �� ������
�� ��� ������
������� �����
 ������

��� 2�		�� �� �� %	 �� 
!� �� %�� #�� �= ◦B �� �#���� ��� �#������
������ @: %�� #�� �:�� �*

-��%��%3������A� 2�% 2�		3�		�� ������ ��
��� : %	 ��� �	��� ,8��7�� ������#�� ��� %��

����� 4���	 @+����E �� +A ����
 %�
�%�	���� ��
���
�� @�:9A �� ���� .3����� 	8������

"����� (
�������
�� ���� +���
�����.���
����������

�� ��� �: %	 2�����
�����1
��
�� ������ H����	� � %	 ��� H���� .��������7,1���� %�� ��
����5

�����% .���
�����7+�
�	� �������
��
���� ��� .��
���������� ���� ��
 '�� �� !
	�* ��� 	8������

B
��%���%�����3������ ������
��� ��
 ��� �#����� .��
� ��� +��������� ��	��� ��� 
!� � 
 #��

�:�� � ��� 4 ◦C ������
�������

4��
 ��� 2�����
������� ������ ��� �����	��� .��
�� ������
��� %�� ����� +	��7�������3�3����

��
�������� F�� H���� 0�� ���� ������ 20 µl ��
 ��	8	8���7#���
��
���� G#H� ���?��� @��3� :���A

���
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!� �: %�� #�� ���� � ��� � ◦B ��
������
������* L9���� @��3� :�>A* %�� 20 µl ����7����
���
�������� � ��� <���������%� ��� �3���
 #�����
����

"��� �
�
���0�90�������

��� ���	������ ��� $�#�	�� ��� ��
	��
�
����
�% -�����
��� #������ ��
 ��� ���
��� ��� .
�	��5

� � �� �	� @�D=�A� �� ����#�	��7������� @�$�A ���� ����
 ���� 28 	�� ��� ��	8%��������� ���

��3�	8%��������� %�� ����
	��C����� &	���������
������� ��� ������� 2�		#���������	�� �#��5

������� �$� 3�	8%�������� �% ��		
����� .8���% �� +�������� ��� �*: %� ��2+7����� ���

� %� +$� #�� 37 ◦C* � � +	8����� �� ��� ,1���� ��
1
�� ��� ���#���� ��� ��	8%����������

&���� '�� !
	��� ��3�	8%��������� ��� ��#�	����� �� ����#�	� �� �
�� $�#�	��7��%����

�� ��� ����
	��C����� .?�	���
��%������3
�� ������ ��� �� ����#�	�7������������ ��������

@���A ��� �$� �#��������� ��� �#�������� ��� ��� ��
�	�� %�� ��% �������������
��

�
��3
���		�	��� @�BA� ��� �	 �	���
�� ��� #����� �� ��� �B �?
���� ��� ������ $�#�	��7

��%��� 
��� ������������ �	�������

"����� ��90������� 3�� #�����
�
��.������� :#��; �
� *�����
���

&2�
����

��� ������#���� ������ ����
�� 
!� ���� $�#�	��3�?3������� ��� ���� ��
	��
�
����
�� -�����5


����� ����

*�(.�
A�� �'5 @3� ;*�A �'. @��� %�AQ '+$� @� %�A ��� ��B	2 @�*: %�A ������ ��

��� %	 6����� ��	1��* ��� 3� %��  ���� 4�G� ��
 3� ;*� ��������		� ��� %�� 6����� ��


���� %	 ��
��
!		��

*�(.�
A�� @��� %� �'.* � %� '+$�* �*: %� ��B	2* 3� ;*�A :�� %	 -'�7��(�� ��9

���� %�� 6����� ��
 : 	 ��
��
!		��

*�( �# @3� ;*�A ��� %	 -'� ��9 ��� �>; � +	8����� @������
���A ������ %�� 6����� ��


���� %	 ��
��
!		��

*�( $# @3� ;*�A �: %	 -'� ��9 ��� �>� � +	8����� @������
���A ������ %�� 6����� ��


�:� %	 ��
��
!		��

	�� 4�25+�������5:_5���3
��3
�� · � �2G @.����A�

-�������� +�������A

���
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�		� ,1������ ��� -������ ������ �� 
 ��� )����� ��� �$�7��?3������� �% �!
	��
��� 

��
 4 ◦C �� !
	�� '��� "#�����
� ��� �$�7��?3������� ��� �� �##� :: �� ��
���

37 °C 4 °C

1 mM 
GTP

Pellet

37 °C 4 °C

1 mM 
GTP

Pellet

1
.
Z
y
k
lu
s

2
.
Z
y
k
lu
s

2. Zyklus

Überstand

Überstand

MTP

Polymerisation Depolymerisation

Rinderhirn

4 °C

100 000 g
30 °C

100 000 g
4 °C

100 000 g
30 °C

100 000 g
4 °C

1. 10 000 g
2. 100 000 g

���� 		� ���	�������	  ����	

��� �	� !�)�)�+*�������

0!� ���� ��?3������� ������ ���� ��
	��
�
����
�� -�����
���� @���
� 	?���� �	� � 
 3��� %��5

��%A %�� ����% +���%������
� ��� =�� #�� >�� � ���������� ��� ��
	��
����%� �������	 ����

����� !
	� ��� ,�#�� �����3��������

(
�������
�� ��� *�����
����

�% ,�#�� ������ ��� ����� ����� ��?������ '�� !
	��� %�� ����� �������� ������
��� ��� ���

����
��� ��� ��
?������� )	����
?C�� #�
����� ��� ���#	��#���� ����� ���� ����%�	 %��

��� �	��% -'�7��(�� ������
�� ��� ��������

��������� ��� ���� ��� � ���� ������ �� ��� � �:� %	 ��� �	��% -'� �� @=� %	 ��(��

3�� ��� � ����A %�� ����� .�
��� ���# ��� 	������ ��� ����
	��C��� %�� ��% �!��������# �����

'�� !
	��� 
�%����������� �� ����� 2�����
��� ���� ��� ��%������ �� %�� #�� 4 ◦C ��� �� ��� �

������
������� ��� "#������� ���� ������
��� �#��� ������� ��� �� ����� &	���������
��� @&2A

;� %�� #�� 4 ◦C ��� ��� ��� � ������
������� ����� ,1���� ���� ��% ������ ��	8%����������7O

��3�	8%�����������8 	�� @�##� ::A ��������
���

���
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F�% "#������� ���� ��� F�	�%�� #����%%� @��� �:� %	A ��� +$� #�� �� ����� '�� �����5

������� ��� ���� � %� @��� ��� %�A ������#��* ��� ��� ,1���� �% 6�����#�� #�� 37 ◦C 
!�

�� %�� �� �#����� ��� )�	���� ��� �� ����#�	� ��� �� ��� ����
%����� $�!#��� ��� ,1����

�� �� ������ 2����
������	��
 ������ -���� ��� &2 ��
 30 ◦C ��%3������� 4��
 �#	��
 ���

�� #���������� ������ ��� �� ����#�	� �� ��� &2 �#������
�������

��� "#������� ���� ������
��* ��� ��		�� ����%�	 %�� 30 ◦C ���%�% -'�7��(�� ������
��

��� �� >� %	 ��� �	��% -'�7��(�� ���3�������� ��%�� ��� ��		�� ���
 ��<1�� ���� ���
� �����

'�� !
	��� ��3������ ��� ����
	��C��� �� %�� ��
 '�� ��3�	8%��������� 6?
���������� ���5

��� -���� ��� &2 ��
 4 ◦C �� !
	�� �% ����
	�C ����� ������ ��� ���
���3�	8%����������

)���������	� #�� ;� %�� #�� 30 ◦C ��� ��� ��� � �#������
������� ��� "#������� ���� �� ���

������� 28 	�� ����������*  ��� �#�� ����#��
�		� !#�� 4��
� #�� −20 ◦C ��	����� �������

 <����� ���4�����������.N��0��4�����������/4��
�

F�% "#������� ���� ��� F�	�%�� #����%%� @��� >� %	A* %�� �	���
�% F�	�%�� -'� >�

���?��� ��� +$� #�� �� ����� '�� ������������ ��� � %� @��� D� %�A ������#��� ��� ��	85

%��������� ��� 2�����
������� ��
�	�� ��� �% ������ 28 	�� #���
���#���

��� "#������� ���� ������
��* ��� ��		�� %�� ����%�	 %�� ���%�% -'�7��(�� ������
��

��� �� �� %	  �	��% -'�7��(�� ���3�������* ��� �% ������ 28 	�� #���
���#��� 4��
 �� %��

��3�	8%��������� ��
 '�� ���� ��� ���
�3�	8%��������� �����	 ��� �% ������ 28 	�� #���
���#��

�#������
�������

��� �$�7
�	���� "#������� @��5�: %	A ���� ����%%�	�* ����
%���
� ��� �� ��8��1
��
��

3���������� @� %	A� ��� ,������� ��� �$� ��
�	�� �� �� <!�����% .��� ���(� ��� �������#�5

���%%��� ��
�	�� %�� ��� ���
��� ���
 )���
��� @��3� :�����A� ��� -���
���� �����		� ��
�	��

%����	� +�	�	� ���3
����� ��3� :�����A�

"����� (
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�� ��� #�����
�
��.�������� ���� �
��0
�����
����
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����

*�(.�
A�� �'5 @3� ;*�A @�� ��3���	 :�����A
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