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摘!要!组蛋白乙酰化修饰是一种重要的蛋白质翻译后修饰方式!由组蛋白乙酰基转移酶 -̂S=和组蛋白去乙酰
化酶 d̂-K=共同调节& 昆虫 d̂-K=蛋白家族根据其同源性和结构的不同共分为 % 类!各昆虫物种之间既具有较
高的保守同源性!同时也表现出一定的物种特异性& d̂-K=主要参与昆虫的胚胎发育’体节形成’寿命和神经行
为等方面的调节& 本文从 d̂-K=蛋白的种类’系统发育’生理功能等方面展开!介绍了近年来国内外昆虫 d̂-K=
领域的最新研究进展!以期对研究昆虫表型可塑性调节机制以及探索新的害虫防治方法提供借鉴&
关键词!昆虫! 乙酰化! d̂-K=! 系统发育
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!!组蛋白修饰是一种常见的染色质重塑机制!同
时也是一种重要的表观遗传调控方式!主要包括组
蛋白的乙酰化’甲基化’磷酸化’泛素化和-dX核糖
基化等"‘?B@@061C 6̂F0=! $&&&+ S5H10H! "####&
其中!乙酰化是目前研究最为清楚的一种组蛋白修
饰方式 " :>H6;B%2+,P! $&&&+ d0V59G>0H%2+,P!
"##’#& 组蛋白去乙酰化酶" ;9=>?10C06E0>FB6=0=!
d̂-K=#的主要作用是使核心组蛋白去乙酰化!引
起染色质浓缩!从而抑制基因表达!在真核生物的
转录调控中发挥重要作用"‘?B@@0! $&&)#& 但是!

目前人们对昆虫 d̂-K=的研究还相对较少!昆虫
学界还处于鉴定发现 d̂-K=的阶段!对 d̂-K=是
否参与调节昆虫表型形成以及如何调节昆虫环境
适应性等方面的研究还很欠缺& 本文将根据国内
外的研究现状!综述介绍了昆虫 d̂-K=蛋白领域
相关的最新研究进展&

9:组蛋白乙酰化h去乙酰化修饰
9K9:组蛋白的分子结构特征

染色质是遗传信息的物质基础!其基本组成
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单位是核小体& 每个核小体由 ]$%* MA 的 db-
分子缠绕在 " 分子 "̂-ŵ"Q二聚体和一分子
’̂ ŵ% 四聚体构成的组蛋白八聚体核心外组成

"_?H1M0H2! $&*%+ _?H1M0H261C 4?HE; ! $&&&+
:>H6;B61C -BB9=! "###+ d0V59G>0H%2+,P! "##’#&
其中核心组蛋白都具有一个球形结构域和一个延
展性的并且进化上保守的 b端尾部!这些伸展的
b端尾部是调节细胞生命活动的各种重要信号通
路的作用靶点 "S;9626B9126O%2+,P! "##’#&

9K;:组蛋白乙酰化h去乙酰化作用机制
组蛋白乙酰化与去乙酰化修饰是可逆的动态

过程!分别由组蛋白乙酰基转移酶 -̂S=和组蛋白
去乙酰化酶 d̂-K=催化 "‘612%2+,6! "##%+
:;6;M6J961 61C LH51=>091 ! "##*#& 组蛋白的乙酰
化发生在b端赖氨酸"_#残基的 53氨基基团上!
其中 ’̂ 和 %̂ 的乙酰化作用较 "̂-和 "̂Q更加
广泛& ’̂ 组蛋白的乙酰化位置主要发生在 4F=&

和4F=$%+而 %̂ 组蛋白的乙酰化位置主要发生在
4F=(’ 4F=Y’ 4F=$" 和 4F=$) 上 "d0V59G>0H%2+,6!
"##’#&

受 -̂S=和 d̂-K=调控的乙酰化动态水平与
基因转录活性密切相关& 通常升高乙酰化水平
";FA0H6E0>FB6>9?1 #激活基因转录+而降低乙酰化
水平" ;FA?6E0>FB6>9?1 #则抑制基因转录"/?H=M0H2
61C QH0=19ER ! "##$+ Q0ER0H61C DM0H;6H>0H!
"##"#& 正常生理条件下!核心组蛋白碱性氨基酸
组成的b端尾部带有正电荷!使其与带负电荷的
db-高度亲和!从而阻止转录复合物进入基因的
启动子结合位点而导致转录抑制& 当基因处于活
化阶段时! -̂S=催化组蛋白发生乙酰化修饰!中
和其自身的正电荷!减弱核小体组蛋白与染色质
db-之间的静电引力!造成相邻核小体间的解聚
以促使转录因子接近!从而增强基因的转录+相
反!当基因处于抑制阶段时! d̂-K=催化组蛋白
4F=残基上的乙酰基团去除!恢复核小体b端尾的
正电荷状态!组蛋白又可与 db-紧密结合使染色
质进一步浓缩从而造成转录抑制 "LH51=>091 !
$&&*+ T?20B650H%2+,P! "####&

;:组蛋白去乙酰化酶GS6J(
;K9:组蛋白去乙酰化酶GS6J(的分类

到目前为止!基于酵母种系中 d̂-K=的结构

同源性!在真核生物中共发现 $Y 个 d̂-K=家族
成员!分为四大类!它们在分子结构’酶催化活性’
亚细胞定位以及表达模式上有较大差异"LH6F61C
DR=>H?O! "##$+ 6̂M0HB61C %2+,P! "##&#& 其中第
<’!和$类属于经典的或U1" �依赖的组蛋白去乙
酰化酶类+而第#类属于 b-d�依赖的组蛋白去
乙酰化酶类& 它们的共同特点是都包含有保守的
K端催化结构域!同时许多分子还具有保守的 b
端调节结构域"LH02?H0>>9%2+,P! "##%#&

第"类 d̂-K=与酵母 VAC’ 同源!包括
d̂-K$! d̂-K"! d̂-K’ 和 d̂-KY!存在于细胞
核中!在体内广泛表达!介导细胞内大多数去乙酰
化活性"b6R6G9O6! "##*+ ,61261C :0>?! "##Y#&
第!类 d̂-K=与酵母 6̂C$ 同源!其中第!6类
只有一段催化区域!成员包括 d̂-K%! d̂-K(!
d̂-K* 和 d̂-K&+第!M 类具有两段催化区域!
成员包括 d̂-K) 和 d̂-K$#!它们在脑中富集!
主要存在于细胞质或细胞核中!可能参与神经元
依赖的核转运"8E_91=0F%2+,P! "####& 第#类
d̂-K=是沉默信息调节因子 " "=9B01>91@?HO6>9?1
H025B6>?H"! =9H"#相关酶类 "=9H3H0B6>0C 01JFO0=!
=9H>591=#!包括 :<VS$ ]* 共 * 种!与代谢和寿命调
控相关 "461CHF%2+,P! "###+ 8E_91=0F%2+,P!
"####& 第$类 d̂-K=是一类独特的去乙酰化
酶!只有 d̂-K$$ 一种!主要存在于细胞核中!目
前对其功能了解甚少"LH6F61C DR=>H?O ! "##$+
d0V59G>0H%2+,P! "##’+ 40C01>61C T0HI??H>!
"##)+ 8?HH9=?1 %2+,P! "##*#&

;K;:昆虫GS6J(的种类和特点
昆虫 d̂-K=种类和特点目前尚未见详细的

报道!也没有学者进行过系统的归纳和总结& 本
文作者从 L01Q61R 数据库中下载了黒腹果蝇
N*(&(/"#,+ 3%,+$(4+&2%*’意大利蜜蜂 ./#&3%,,#-%*+’
豌豆蚜虫 .;5*2"(&#/"($ /#&)3’埃及伊蚊 .%0%&
+%45/2#’佛罗里达弓背蚁 !+3/($(2)&-,(*#0+$)&’飞
蝗 D(;)&2+ 3#4*+2(*#+ ) 种昆虫以及高等动物智人
F(3(&+/#%$&目前发现的 d̂-K=基因序列!同时
对这些序列进行了分析比较!构建了昆虫 d̂-K=
系统发育树"图 $#!并将这些序列归类展示在表 $
中&

通过分析发现!昆虫 d̂-K=家族分类与智人
d̂-K=相似!也包含四大类!但是昆虫 d̂-K=亚



***"!! * 应用昆虫学报 !"#$%&%’()*$+,(-.//,#%0 1$2(3(,(45 %& 卷

家族成员却表现出昆虫特异性的特点"图 $#& 第
<类 d̂-K=中的 d̂-K" 在昆虫中目前没有发现!
而 d̂-KY 只在豌豆蚜虫’埃及伊蚊和飞蝗中存
在!其它所列的昆虫目前还没有发现!第!类
d̂-K=中的 d̂-K(’ d̂-K*’ -̂dK& 和 d̂-K$#
在所列的昆虫中也没有发现 "LH02?H0>>9%2+,P!
"##%+ X6BB?=%2+,P! "##Y+ V9C0H%2+,P! "#$##& 第
#类中的 d̂-K=表现出物种特异性特点!在所调

图 9:代表性昆虫GS6J(系统发育树
<0+=9:F23$28,)+313’0&’/33)*GS6J(01/3$/3(31’%’0?301(3&’(

该进化树基于邻接法构建!采用KB5=>6B‘同源比对算法进行序列比对! 分支节点数字表示自展支持值&
缩写$N3! 黑腹果蝇N*(&(/"#,+ 3%,+$(4+&2%*+ .3! 意大利蜜蜂./#&3%,,#-%*++ ./! 豌豆蚜虫.;5*2"(&#/"($ /#&)3+
.+! 埃及伊蚊.%0%&+%45/2#+ !-! 佛罗里达弓背蚁!+3/($(2)&-,(*#0+$)&+ D3! 飞蝗 D(;)&2+ 3#4*+2(*#++ F&! 智人

F(3(&+/#%$&6
S;9=A;FB?2H6O9=E?1=>H5E>0C MF61092;M?5H3G?91912O0>;?C 6@>0H>;0616BF=9=MFKB5=>6B‘6B921O01>=6B2?H9>;OPb5OM0H=

6>1?C0=91C9E6>0M??>=>H6A =5AA?H>I6B50=P-MMH0I96>9?1=$ N3! N*(&(/"#,+ 3%,+$(4+&2%*+ .3! ./#&3%,,#-%*++ ./!
.;5*2"(&#/"($ /#&)3+ .+! .%0%&+%45/2#+ !-! !+3/($(2)&-,(*#0+$)&+ D3! D(;)&2+ 3#4*+2(*#++ F&! F(3(&+/#%$&6

查的昆虫中都没有包含全部的 * 种成员!其中
:<VS’ 只存在于飞蝗中!在其它昆虫中目前没有发
现!:<VS’ 是否是飞蝗所特有的一个基因还有待于
进一步验证& 另外!第$类 d̂-K=中仅有的
d̂-K$$ 只在黒腹果蝇’埃及伊蚊和飞蝗中发现!
也表现出一定的物种特异性&

通过以上分析我们可以发现!昆虫虽然含有
四类的 d̂-K=!但是在所调查的几种昆虫中!都不
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同程度地缺少这些家族中的成员!表现出物种特
异性的特点& 在物种进化历程中!昆虫处于较低
等的位置!昆虫缺失而高等动物特有的基因如
d̂-K(’ d̂-K*’ d̂-K& 和 d̂-K$# 等的功能可
能在昆虫进化过程中被其它基因所替代&

@:昆虫GS6J(的功能
组蛋白去乙酰化酶通过组蛋白的翻译后修

饰!调控染色质构象以及基因转录& d̂-K=是转
录抑制复合物的重要组成部分!影响核小体结构
并导致基因沉默"L6BB916H9%2+,P! "##*#& 目前对
哺乳动物 d̂-K=的功能研究较为透彻!主要参与
了包括大脑神经可塑性在内的多个生物学过程
"_5O6H%2+,P! "##(#& 而现阶段对昆虫组蛋白去
乙酰化酶的功能研究较少!人们对昆虫 d̂-K=的
功能认识主要有以下几方面$

@K9:调节昆虫生长发育
d̂-K=是昆虫体内广泛分布的一类酶!几乎

在各个组织中表达& 但每种 d̂-K在发育过程中
却呈现出时序性表达模式!表明 d̂-K=在早期胚
胎发育中可能具有重要的生物学功能& 研究发现
黒腹果蝇第"类 d̂-K=中的 dOVAC’ 在胚胎期
高表达!而包括 dÔ d-K% 和 dÔ d-K) 在内的
第!类 d̂-K=在成虫期高表达!同时还发现几乎
所有的 d̂-K=在幼虫期表达量较低"K;?%2+,P!
"##(#& 另一项研究表明dÔ d-K$ 和dÔ d-K’
在果蝇的幼虫晚期w蛹期发生纯合缺失突变会产
生致死效应!这说明 dÔ d-K$ 和 dÔ d-K’ 对
果蝇的发育本身来说可能是必需的 "/?2B90>>9
%2+,P! "##)#& 在果蝇胸部变态发育过程中!组蛋
白乙酰转移酶 K;6O065 和组蛋白去乙酰化酶
dÔ d-K$ 激活dj51与d@?=转录因子!通过发挥
拮抗作用来调节 jb_依赖的转录"XH6C0B%2+,P!
"##)#&

@K;:调控昆虫胚胎分节
昆虫一般由不同的体节组成!分节基因的功

能是在胚胎发育过程中调控体节的形成!它包括
间隙基因"26A 2010#!成对基因"A69H3H5B02010#和
体节极性基因"=02O01>A?B6H9>F2010#’ 类":61E;0J
61C S;90@@HF! "##$#& 果蝇dÔ d-K% 在参与胚胎
的分节形成过程中!受 4+/基因和/+#*A*),%基因调
控& 在 早 期 胚 胎 形 成 中 通 过 Vb-9抑 制

dÔ d-K% 导致胚胎分节缺陷& 4+/和/+#*A*),%基
因突变体导致 ")$;"9+;S’S$#*/&’ 4+#$2等基因激
活!而 %<%$A&S#//%0 抑制了 dÔ d-K% 表达"K?;01
%2+,P! "##’#& 果蝇 dOVAC’ 基因突变导致胚胎
致死!并引起不正常的 A69H3H5B0分节表型!这可能
是DI013=R9AA0C "DI0#抑制 d̂-K=表达的功能丧
失!从而导致 />J介导的 012H69B0C 不能正常活化
"40I91061C 86110HI9R ! $&&&#& 另一项研究通过
生化检测和细胞共定位实验证明果蝇 dOVAC’ 是
同源异型基因转录调控区当中与染色质修饰相关
的沉默复合物的组成部分!dOVAC’ 与 X?BFE?OM
2H?5A "XEL#转录抑制子共同作用抑制与体节胚轴
发育相关的同源异型基因的表达!调控胚胎正常
分节"K;612%2+,P! "##$#&

@K@:调控衰老和寿命
组蛋白乙酰化和能量限制与昆虫寿命密切相

关& 在能量限制介导的寿命延长效应中!VAC’ 和
:9H" 是 " 个重要的中间元件"_612%2+,P! "##"+
V?2916%2+,P! "##"#& 能量限制导致VAC’ 组蛋白
去乙酰化酶活性降低!同时VAC’ 去乙酰化活性降
低减少了对 :9H" 酶的抑制效应!使 :9H" 水平上升&
VAC’ 水平下降和 :9H" 水平上升共同作用导致了
果蝇的寿命延长 " 0̂B@61C 61C V?2916! "##%+
L56H01>0! "##(#&

热激蛋白";06>=;?ER AH?>091! =̂A#在寿命决
定中起重要作用!而组蛋白乙酰化参与果蝇 "&/基
因的转录& S6?等""##%#使用 d̂-K抑制剂 S:-
研究了组蛋白乙酰化修饰对于 "&/TT 基因表达与
果蝇的寿命之间的影响& S:-通过增加组蛋白乙
酰化水平!延长黒腹果蝇的寿命!此外S:-能够显
著促进与衰老有关的 "&/TT 基因表达& 最新研究
发现!在印度跳蚁 F+*/%4$+2"(&&+,2+2(*中!蚁后的
:<VS$ 和 :<VS) 的表达水平显著高于同种工蚁!说
明昆虫衰老与寿命的调控可能与 :9H>591=密切相
关"Q?16=9?%2+,P! "#$##&

@KA:调控社会昆虫等级转变
社会性昆虫雌性蜜蜂 ./#&3%,,#-%*+ 分为蜂王

和工蜂两类!对蜜蜂幼虫以不同的方式喂以工蜂
分泌的蜂王浆"H?F6BG0BBF#!能够控制蜜蜂的等级
转变"Q0C@?HC %2+,P! "#$$+_6O6R5H6! "#$$#& 最
新研究表明!蜂王浆中含有的一种脂肪酸!即 $#3
羟基3"3癸烯酸"$# d̂-#!虽仅占蜂王浆组分 (Z



***%!! * 应用昆虫学报 !"#$%&%’()*$+,(-.//,#%0 1$2(3(,(45 %& 卷



’ 期 熊光华等$昆虫组蛋白去乙酰化酶 d̂-K=的研究进展 ***(!! *

左右!但它具有组蛋白去乙酰化酶抑制剂 d̂-K9
活性& $# d̂-能够重新激活哺乳动物细胞表观沉
默基因的表达& 因此!蜂王浆中的 $# d̂-可能通
过抑制 d̂-K=的活性在表观遗传学水平调控蜂
王发育"Q0C@?HC %2+,P! "#$$#&

@KB:GS6J(与昆虫神经系统疾病模型
随着昆虫 d̂-K=功能研究的深入!昆虫诸如

果蝇已经成为研究 d̂-K=与神经系统疾病之间
关 系 的 良 好 模 型& 多 聚 谷 氨 酰 胺 病
"A?BF2B5>6O910! X?BFt#是一类因致病基因编码区
的三核苷酸重复异常扩增而形成X?BFt肽链!最终
导致选择性神经元变性乃至死亡的神经退行性疾
病!包括脆性m综合征与亨丁顿舞蹈症等"X65B=?1
%2+,P! "####&

脆性m染色体相关性震颤w共济失调综合症
"@H629B0m>H0O?H6>6k96=F1CH?O0! /mS-:#是一种
常见的遗传性神经退行性疾病!该病是由于脆性
m综合症/m:基因L=KR 的 (�7SV区KLL’ 碱基
重复扩展所致 "S6==?10%2+,P! "####& 在果蝇
/mS-:模型中过表达 ’ 个 d̂-K="’! )! $$#!通
过转录沉默抑制 KLL重复序列诱导的神经发生
"S?CC %2+,P! "#$##&

亨丁顿舞蹈症" 5̂1>912>?1-=C9=06=0! d̂#是
一种遗传性神经退行性疾病!与转录失调相关!近
年研究发现基因转录异常可导致亨丁顿病神经元
功能异常"Q06B%2+,P! $&Y)#& 组蛋白去乙酰化酶
d̂-K=作为一种转录抑制因子!可与辅阻遏物复
合体相互作用导致染色质重塑!最终抑制目的基
因的转录":>0@@61 %2+,P! "##$#& d̂果蝇模型研
究发现神经退行病变对VAC’ 水平最为敏感!从遗
传上或药理降低 :9H" 水平对 d̂果蝇模型具有神
经保护作用!同时降低 VAC’ 和 :9H" 的表达!神经
保护效果将更加明显"X6BB?=%2+,P! "##Y#&

@KC:调控嗅觉神经元
组蛋白去乙酰化酶和转录因子相互作用调节

嗅觉神经元树突靶向形成& S06等""#$##研究发
现果蝇VAC’ 参与调控嗅觉投射神经元树突靶向&
VAC ’ +w+突变体投射神经元靶向特异性遭破坏!
神经元轴突表现出过多的分支& 而有丝分裂后表
达的VAC’ 通过和转录因子 XH?=A0H?共同作用!能
够恢复神经元树突的正常表型&

A:展望
d̂-K=在昆虫中参与表型可塑性’社会等级

转变以及神经系统功能调节等方面并发挥重要作
用!现在越来越受到国内外昆虫学家的关注& 虽
然目前对昆虫 d̂-K=家族的功能有所报道!但该
领域还处于起步和发展阶段!仍有许多方面还需
要进一步研究$比如昆虫 d̂-K=是否和高等动物
一样参与中枢神经系统可塑性调节的生理过程&
另外!对一些重大的农业害虫!是否可以通过深入
研究 d̂-K=蛋白的作用机制来寻找一种新的生
物防治方法等& 相信随着生物技术的快速发展以
及对昆虫组蛋白去乙酰化研究的深入!这些问题
都将会迎刃而解&
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=9B01E912P7G.I! &Y"$*#$&*’#%&*’([

K;01 :!,612XK!j9612/!‘09,,!86U,!_6124!"#$#[d0
1?I?616BF=9=?@>H61=EH9A>?O0CF16O9E=91 >;0O92H6>?HF
B?E5=>C5H912>;0C0I0B?AO01>?@A;6=0>H69>=P7D(I 8G1!
("$"#$0$()’’[

K;?,!LH9=N?BC -!K6OAM0BBK!891 _S!"##([<1C9I9C56B
;9=>?10C06E0>FB6=0=91 N*(&(/"#,+ O?C5B6>0>H61=EH9A>9?1 ?@
C9=>91E>2010=PE%$(3#;&! Y)"(#$)#)%)$*[

K?;01 d!U0H0O=R98! :>H9ER0HjV!/9=E;0Hd!U5=O61 :Q!



***)!! * 应用昆虫学报 !"#$%&%’()*$+,(-.//,#%0 1$2(3(,(45 %& 卷

"##’[ 9̂=>?10 C06E0>FB6=0 C d̂-K% 9= 91I?BI0C 91
=02O01>6>9?1 ?@>;0N*(&(/"#,+ 0OMHF?61C 9=H025B6>0C MF
4+/61C /+#*A*),%2010=PE%$%&#&!’("$#$’$%’Y[

d0V59G>0H-j!T61 L0119A -̂ !K6H?1 b̂!_0OA :!T61
_59B01M5H2-Q! "##’[ 9̂=>?10C06E0>FB6=0=" d̂-K=#$
E;6H6E>0H9J6>9?1 ?@>;0EB6==9E6B̂ d-K@6O9BFPJ#(;"%3’6!
’*#"’#$*’*%*%&[

/?2B90>>9K!/9B?E6O?L!K51C6H9D!d0V916BC9=D!46;O-!
K?H>0=0V! :>091R5;B0HK!"##)[d9==0E>912>;0M9?B?29E6B
@51E>9?1=?@N*(&(/"#,+ ;9=>?10 C06E0>FB6=0= MF Vb-
91>0H@0H01E061C >H61=EH9A>9?16BAH?@9B912P’6J#(,6!"%36!
"Y$"")#$$*&)Y%$*&*)[

/?H=M0H2DK!QH0=19ER D̂ !"##$[ 9̂=>?106E0>FB6>9?1 M0F?1C
AH?O?>0H=$B?123H61206E0>FB6>9?1 A6>>0H1=91 >;0E;H?O6>91
N?HBCPJ#(%&&+5&!"’"&#$Y"#%Y’#[

L6BB916H9X!d986HE?:!j?10=X!X6BB6?H?8!:>091R5;B0HK!
"##*[̂ d-K=!;9=>?10C06E0>FB6>9?1 61C 2010>H61=EH9A>9?1$
@H?OO?B0E5B6HM9?B?2F>?E61E0H>;0H6A05>9E=P!%,,K%&6!$*
"’#$$&(%"$$[

LH6O6>0=4:! "##)[<1=92;>=91>?=?E96B91=0E>=@H?O >;0
201?O0?@>;0;?10FM00./#&3%,,#-%*+PG+2)*%!%%%"*$$Y#$
($"%($"[

LH6F:L!DR=>H?OSj!"##$[S;0;5O61 ;9=>?10C06E0>FB6=0
@6O9BFP1>/6!%,,K%&6!")"""#$*(%Y’[

LH02?H0>>9<T! 400,8! L??C=?1 T̂! "##%[ 8?B0E5B6H
0I?B5>9?1 ?@>;0 ;9=>?10 C06E0>FB6=0@6O9BF$ @51E>9?16B
9OAB9E6>9?1=?@A;FB?2010>9E616BF=9=P’6=(,6J#(,6!’’Y
"$#$$*%’$[

LH51=>091 8!$&&*[ 9̂=>?106E0>FB6>9?1 91 E;H?O6>91 =>H5E>5H0
61C >H61=EH9A>9?1PG+2)*%!’Y&"))%&#$’%&%’("[

L56H01>04!"##([K6B?H90H0=>H9E>9?1 61C ICKT 2010=>?N6HC=6
O0E;619=OP=%;"6.4%#$46N%<6!$")"&#$&"’%&"Y[
6̂M0HB61C 8!8?1>2?O0HFV4!.B=?1 Db!"##&[S;0O61F
H?B0=?@;9=>?10C06E0>FB6=0=91 C0I0B?AO01>61C A;F=9?B?2F$
9OAB9E6>9?1=@?HC9=06=061C >;0H6AFPG+26K%<6E%$%26!$#
"$#$’"%%"[
0̂B@61C :4!V?2916Q!"##%[:9H" O0C96>0=B?120I9>F91 >;0@BF
>;H?52; 6A6>;N6FH0B6>0C >?E6B?H90H0=>H9E>9?1P7G.I!$#$
"%(#$$(&&Y%$)##’[
?̂=R91=V-!K6HB=?1 j‘!_0110CFK!-E0I0C?d!DI61=3̂?BO
8!/H9=0D!801C0J3462?8!V?==9/!T9BB6=61>0-!d9O9>H9
X!_6HA01 L̂ !K0B19R0H:D!"##*[:0c501E0@919=;91261C
O6AA912 ?@ N*(&(/"#,+ 3%,+$(4+&2%* ;0>0H?E;H?O6>91P
I;#%$;%!’$)"(Y’$#$$)"(%$)"Y[

_6O6R5H68!"#$$[V?F6B6E>91 91C5E0=c5001 C9@@0H01>96>9?1
91 ;?10FM00=PG+2)*%!%*’"*’%Y#$%*Y%%Y’[

_612 4̂! Q01J0H:! 891 _S! "##"[ 49@00k>01=9?1 91

N*(&(/"#,+ MF@00C9126CH52P7G.I!&&""#$Y’Y%Y%’[
_?H1M0H2Vd!$&*%[K;H?O6>91 =>H5E>5H0$6H0A06>912519>?@
;9=>?10=61C db-PI;#%$;%! $Y%"$’&#$Y)Y%Y*$[

_?H1M0H2Vd! 4?HE; ,! $&&&[ SN01>F3@9I0F06H=?@>;0
15EB0?=?O0! @51C6O01>6B A6H>9EB0 ?@ >;0 05R6HF?>0
E;H?O?=?O0P!%,,! &Y"’#$"Y(%"&%[

_5O6H-! K;?9_̂ ! V01>;6B‘! S=61R?I6b8! S;0?M6BC
dD̂ !SH5?12̂ S!V5==?:j!46AB61>t!:6=6R9S:!‘;9=>B0H
_b!b0I0V4! :0B@d‘! b0=>B0HDj! "##([ K;H?O6>91
H0O?C0B9129=6R0FO0E;619=O51C0HBF912E?E6910391C5E0C
AB6=>9E9>F91 =>H96>5OPG%)*($! %Y""#$’#’%’$%[

461CHFj!:5>>?1 -!S6@H?I:S! 0̂BB0HVK!:>0MM91=j!X9BB5=4!
:>0H12B61JV! "###[S;0=9B01E912AH?>091 :<V" 61C 9>=
;?O?B?2=6H0b-d3C0A01C01>AH?>091 C06E0>FB6=0=P7G.I!
&*"$$#$(Y#*%(Y$$[

40C01>T!T0HI??H>8! "##)[K?OA6H6>9I0201?O9E=?@>;0
EB6==% ;9=>?10C06E0>FB6=0@6O9BF91C9E6>0=6E?OAB0k
0I?B5>9?16HF;9=>?HFPJ=!J#(,6!%$"%[

40I9108!86110HI9R 8!$&&&[S;0VAC’ ;9=>?10C06E0>FB6=0
9=H0c59H0C @?H=02O01>6>9?1 ?@>;0N*(&(/"#,+ 0OMHF?P
7G.I! &)"$"#$)*&*%)Y#$[

8ER91=0FS-! U;612K4! 45 j! .B=?1 Db! "###[:9216B3
C0A01C01>15EB06H0kA?H>?@6;9=>?10C06E0>FB6=0H025B6>0=
O5=EB0C9@@0H01>96>9?1PG+2)*%! %#Y")Y#Y#$$#)%$$$[

8?HH9=?1 QD! 86GCJ6C0; b! d- O0BB?:V! "##*[ 9̂=>?10
C06E0>FB6=0=$@?E5=?1 >;010HI?5==F=>0OP!%,,=(,6D#-%
I;#6!)%"$*#$""(Y%"")&[

b6R6G9O6̂ !"##*[-O6OO6B961 ;9=>?10C06E0>FB6=0H0B6>0C
>?>;0F06=>>H61=EH9A>9?16BH025B6>?HVAC’AP@+$/+S)&"#2&)
]+S)&+$ ](&(! ("":$’#$$*&#%$*&$[

b010T!‘?H>O61 jV!46N=?1 d! 6̂6=Q!/H6=0H349220>>K8!
:0I0H=?1 d‘!"##*[L01?O0=0c501E0?@.%0%&+%45/2#!6
O6G?H6HM?I9H5=I0E>?HPI;#%$;%! ’$)"(Y’"#$$*$Y%$*"’[

X6BB?=j!Q?C694!45R6E=?I9E; S!X5HE0BBj8! :>0@@61 j:!
S;?OA=?1 48! 86H=; j4! "##Y[ <1;9M9>9?1 ?@=A0E9@9E
d̂-K=61C =9H>591==5AAH0==0=A6>;?2010=9=91 6N*(&(/"#,+
O?C0B?@̂ 51>912>?1- =C9=06=0PF)36=(,6E%$%26! $*
""’#$’*)*%’**([

X65B=?1 4̂! Q?1919b8! V?>; _-! "###[ X?BF2B5>6O910
C9=06=061C 105H?16BE0BBC06>;P7G.I! &*""%#$$"&(*%
$"&(Y[

XH6C0Bj!89?>>?Q!:62190HS!Q0H0120Ĥ !Q?;O611 d!LH6M6
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