
��
�

��������	
������	��������������	�������������	���

�	������������������������������������

�����	
���������������������������
�������������������	�������	�����������

���� 	
������!��"����������#�!�

��
�$
��%���&&'�
����$	
��$�� ��(�������)��*
� �$���(���������+++,����	���-���

���''
�
��%����&�$
�� ��
��
�����
����

������)��*
� �$���%�.
/�� 0�������'���.1���

�2�22��)3-�,�

�3	�������4��*�����'��� &�$�'��%%�'��$
��$��3	�������)��*
� �$���5��������++����2�

�	����6�

!�
�$
��%���7�����
�$�'�����&&'�
�������/����� ��8���
 ����9� $�$�$
����:�����+�

3$�$
�)��*
� �$���(
�&
����:����2��2,��)3-����

�8����%����$�� �������$	
��$���'�8�� ��
��
 ���/���
&��$�
�$��%�������������

���$���'$��
�����4'��$�3��
��
��3��$	���0�$��3$�$
�)��*
� �$���8���0��� ��3���,++������

)3-��!�

��
&��$�
�$��%���$	
��$�� �����3$�$� $�� ��3��$	���0�$��3$�$
�)��*
� �$���8���0��� �����

3���,++���)3-����

�(	
���$	�� �;� 	��$�$��/
�0��;��$	�$�����$	
����&�������$	
�%�� $�$;����$	�� � 	��'��/
��,�

�
����
��� �5���$�7�� $��$	�� ��2�

#(��;	�������
 &���
��
� 	��'��/
�����
  
�-�1���'<�=��-��> � $�$
-
���?"�@-� ��6�

��+�

��������� ����

A
��'�� ��;	��	� 
�*
�� ���B�
��'�$
���
�
�����& ����$��/�$����$��$	
�$��� ���&$����'����

�
��'�$�����%������/��'��
���
 ��	�*
�$	
�&�$
�$��'�$������������
� $��������%����

���
�'������
��'�$�����
�	��� � -�9��$	� � $�����;
��
 ���
������*
'����&�$�$����'��!�

&�&
'��
��A1�(��%����
��'���&�
���$�����
'�$
��$��$	
��
�
��
��'�$�����
$;��0����
�����

�
�$���������$��� -�(���
��� $��$
�$	
�
%%
�$�*
�
  ��%�$	� �$��'��;
���&'
�
�$
�����

A1�(����Lactococcuslactis��C�������$��$��
'�����$
�����B�
 &�� 
��
��'�� -���,�

$�$�'��%�����
��'�� �;
�
���
�$�%�
����!��%�;	��	�	�*
����&�$�$����'B*
��%�
���2�

 ����%�����
-������$	
 
��!��
��'�� ��%�*
��%�$	
��;
�
����&�$�$����''��&�
���$
���6�

$��/
�����
�$
��;�$	������ $�
  ��
 &�� 
-�D�'���$
��/��'�$
��$��
������
�
 �����+�

Lactococcuslactis�C�����;
�
�%�����	�*������$	�'���� ��
�
 �;	��	��  ����$
��$�����

 �E��
��'�� -���������
 &�� 
��
'�$
���
��'�$�����
$;��0�;� ���� $���$
�����*�'*�������



��
�

$;��$��� B�
�/���
�&��$
�� ��
��	$��
��'�� �?llrA��llrC��hllA��ccpA��.�4���rcfB�����

�
��'�� �F2�����F�6@�����
�%���$����'�����'
 ����������
�
 �;�$	���$	�'���� ��
�
 ��!�

0��;��$��/
��  ����$
��$������� $�
  -�(	
�&�
���$
���
 &�� 
�&�$	;�� ����'�� 
�*
�� ����

&���� �����������$
 �%���/
$$
�������$�'
����
�
����

��������Lactococcuslactis-�G������

A1�(�&�&
'��
�&��*��
 ����
%%
�$�*
�;���$����� $���$����
'��/'
��
�
��
��'�$�����,�

�
$;��0�$	����	��
��'���
'�����$�������	� � $������&&'���$����&�;
����������/
��2�


%%
�$�*
'���&&'�
��$���$	
��/��$
���'��
���
 �;	
�
�$	
�
'�����$�����%�$	
��6�

$��� ���&$����'��
��'�$�����
$;��0�� ��

�
�-�!+�

�� !"�#��!��

RECTA; Lactococcus lactis��C����H����� $�
  ��
 &�� 
H���%%
�
�$��''��
E&�
  
��!��

�
�
H�C
�
���B
E&�
  ���H�CisB�
��'�$������$�%�%������H�A
��'��H�C
�
��
��'�$����!��

�
$;��0-�!!�

�!��

$� �����������!��

C
����������$��� ���&$��������'� 
 �	�*
�/

��;��
'��� 
��%���
'�����$�����
�
�!,�

�
��'�$�����
$;��0�?CA.@�	�
����	�
 ������%%
������� ��	$���$��$	
���������$�����%�!2�

�
 &�� 
���&�/�'�$�
 ��������������� � I�B!J-�G�
�;���$�� $����$	
��
�	��� ���%�!6�

$��� ���&$����'��
��'�$������������/
��
����� �� ��
��'���&�
���$���-���
��'���� ����+�

����&��%���B�
��'�$
���&
��� ��;	��	����$��� � ���'
������'$�&'
���� 
��$�*
��
�
 ����

�'����$	
��
���
�I�B,J-�C
�
 ����$	
� ��
��&
������
����$��''
��/��$	
� ��
����

&����$
��������
���B�
��'�$
��/����
������ 
$��%�(7 �I2J-�(	
�
'�����$�����%��
��'�� ����

������&��*
�$	
���
�$�%���$�����%�$��� ���&$����'��
�
 ������$	� ���
'��/'��&�
���$�$	
��!�

�
�
�$��� ���&$�����
��'�$�����
$;��0 �I6J-����

(	
�
���
�$	�

�;�� �%����
��'���&�
���$���<�?�@�4�
���$�����
;��&
��� �%�����0��;�����

�
��'���I�+����J-�(	� ��
$	������/��
 ���$�%�&��%�'����;�$	������&���$�*
��
�������,�

 $��$
���$�� 
���	�%����
'�$
���
��'����
�/
� ����������
 ���$� � $
��$���'��
�
��2�

�
��'�$���� $���-�?��@�9�$
���$����cisB�
��'�$������$�%�?motif�%��� 	��$@����&��� ��������6�

�'� $
�����$��%���� ����%����$'��
����	
����$�%��������$
 �I������J-�(	
��������$
��+�

��$�% ���
�$	
���  
�/'
����$���
��'�� -�?���@�4
�%�������ab initio���*
'��
��'������

��%
�
��
�� ����de novo���$�%�%������� $��$
���I�!J-�(	� ��&&����	�� 
 ������

&	�'��
�
$���%��$&���$����$
�	��=�
�;	��	��� $'���
'�
 �����
%
�
��
�*
��%���$�������

I��B�,J���������&
�%������	���:��$�'� 
=�
�$��'����&��� ���$��&�
���$��
��'�� �����!�

$���
$������� � �/�� 
���	����0��;��%���$����''�B�
'�$
���
��'�� ����(7 �%�����$	
�����

�
'
*��$� &
��
 -�G�
��'����$	��%���&	�'��
�
$���%��$&���$�������'� � ���''
����$�%����

4�
���$����/��4	�'��
�
$���7��$&���$����?�4�@�	� �/

��� 
��%����
��'���&�
���$�����,�

���E. coliI�,J-��4��;� �$	
����$
���$
����$��$	
���9.��;
/� 
�*
���'����;�$	��2�

�$	
���'����$	� �� ��	�� �$	
���$�/� 
��%�4��0����$���G&
��� ��-+�?�GGA�@�I,���2J���6�

8G$$'
�
�0�8AG0
��?8�8��@�I�6J�����8�8��B/� 
����$�%����&��� ���?88�@�I��J��,+�



��
�

$����� $���$������&'
$
�&�&
'��
�%����
��'���&�
���$���-�9��$	
�'�$
 $��
 
���	�����
;'��,��

�
*
'�&
��&�&
'��
���''
��3���'
B�
''�A
��'�$����.
$;��0�9�%
�
��
������'� $
�����,��

?3�1.9�@����/��
 ���$�%�%�������%������B
E&�
  �����
�
�����'
 �?�1� @�;�$	�,��

�
��'���&�
���$����%��� ���'
B�
''��'� $
������������'� � �I�+J-�3��	��
$	���/��'� ��&�,!�

��;����%��
��'����&&'���$������� ���'
B�
''������
$��
�������
 
���	-�.
*
�$	
'
  ��,��

;�$	��$��� ��$�/'
��
��'�����$�/� 
���
 
���	
� ��

��$��/��'���&�$	
�'�/�����%�� $�,��

$	����	��&
������
�$�%���$������1�����'� � ����$�%�&�
���$�����������&��� ���I��J-�,,�

�
�
��;
��
&��$
�������$
���$
�����&�$�$����'�%���
;��0��%��
��'�����
�$�%���$����,2�

/� 
��������&���$�*
��
����� �����$��� ���&$���� ����'� � �?�����@�$��
'�����$
�,6�

$	
�CA.��
 &�� 
 ���������/
 ����
�� &
��%��������$��� -�(��/
$$
��
'�����$
�$	
�2+�

�
$	���'�����%�A1�(��;
�/��'$����
��'�$�����
$;��0��
 &�������$��$	
������ $�
  �2��

���Lactococcus lactis�?L. lactis@� &
��
 -�2��

Lactococcus lactis�?L. lactis@�� ���
��%�$	
��
 �&	�'���C���B&� �$�*
�'��$���2��

����B&���������/��$
���-�9$�� �	� �/

��;��
'���&&'�
�����������%
��
�$�$��� �� ��	�� �2!�

�	

 
�������'0�&�����$�I��J-�3
*
��'� $���
 �	�*
�&��*��
��
*��
��
��%��$ �
  
�$��'�2��

��'
 ����;��&&��������
'�*
�����&��$
�� ����*������$��� �%��������
�$�
�$�
�$�� ��	�2��

� ����/
$
 �I��J����'�����I�!J��$���� I������J�������%
�$��� �I�,J-���'�����$	
�2,�

��*��$��
��%�	��	
�������$�'
����
�$��&��$
�$�*
�$�� �%�����
 �'*������������
'�*
���22�

�� ��
��%�$	
������'�/�����L. lactis�	� ����
�&�$
�$��'����� �%
$��������'������26�

�
*
'�&�
�$�I�2J-����
�*
����$�	� �/

��%�����$	�$�L. lactis���'����;�$	� ��
�6+�

Lactobacillus��Bifidobacterium������$	
����$������/��$���;
�
��  ����$
��;�$	��/
 �$��6��

I�6J-�3��	� $���
 �'
���$��$	
�&�  �/�'�$�������*��'�/�'�$���%�L. lactis�����
$��
������6��

 $���
 �$����*
 $���$
�$	
�
%%
�$��%������/��'���$
���$����/
$;

��L. lactis������$	
��6��

 &
��
 ����$	
�	�����/���-�9$�� ���;�;
''�
 $�/'� 	
��$	�$�Lactococcus 	�*
�
*�'*
��6!�

 $�
  B 
� ���� � $
� ��;	��	�
��/'
�$	
��$��$�'
��$
�	�� 	�
�*�����
�$�'������$��� �6��

I����+����J-� � � �6��

�����$	
�	�� 	�
�*�����
�$�'������$��� �$	�$������������ � ����%���$������� $�
  �6,�

� �0��;��$���	���
�$	
�'
*
'��%�$	
��'�����
 �?����� ��
�$
$��&	� &	�$
�����62�

����� ��
�&
�$�&	� &	�$
����''
�$�*
'���
%
��
��$��� �?&@&&C&&@�I��J�����'
�� �$����66�

 $����
�$��
 &�� 
�$���
''�'����
��'�$����I��J-�(	
��
� ���$	�$�/��$
��������$����$	
��++�

&��$
�$�����
�	��� ������� $������ $�
  �� �$��;�$	 $����$	
��
'
$
���� �
%%
�$ ���� 
���+��

/��$	
�	���%�'�	��	�'
*
'��%�&��$�� ����$	
�
E&� 
��
�*�����
�$-�������
�	��� � ��+��

����
�
 ��
'�$
��$��$	
������ $�
  ��
 &�� 
�?3A@�	�*
�/

����
�$�%�
�-��+��

4��$��K&��&������$�*�$���$	
����
�$��
��'�$���$������� $�
  ��
 &�� 
�����$��' �$	
��+!�

��$���
''�'���&��'
*
'�/��&��&����
E$���&��$�� ���$��%�$	
��
''�I�!����J������$	
��+��

����
� 
��%��'0�'��
����&�����'
*
' ��' ������$
� �$	
������%���$����%���������+��

 $�
&$�������I��J-����������
��
&�����%��
'' /���	�&
���
 ����&��$
� 
 �� ��	�� ��+,�

C��13��C��1���C�&1����������L�����5������'&�I�,���2J������	�
M8������ &�������+2�

Escherichia coli�?E. coli@�I�6��!+J��$	
��������
��
����� 
� � $
��?�9@�I!�B!!J������+6�

�'�$���$
��
���/�E�'� 
 �?C�@�&�$	;�� ��
$�-�I!�B!,J�	�*
�/

��&��*
��$��/
���+�

�  ����$
��;�$	�$	
�������
 &�� 
-����$����''���$��� ���&$����'��
��'�$�� �� ���������



!�
�

%��$�� ������$;�B���&��
�$� ����'�$��� ���$���� � $
��?(�3 (�3( @�	�*
��' ��/

������

�
��� $��$
��$��/
��
 &�� �/'
�%���3A�/������%������
�
�
E&�
  ����I!2J-�(	
 
�����

�
�
 ����&�$	;�� � ���
 $�'�;�&��	� �;��
 &�
�����*
� 
�
%%
�$ �����
''�%���$��� ���!�

������%'��$ ��
 &�� 
��$��
��������
$�/�'���������������'
��'���'
*
' -�(��/
$$
������

���
� $����$	
��
�	��� ��$	�$����$��' �$	
������$�'
����
������
 &�� 
�$��$	
����������

 $�
  ����L. lactis��;
���� ��
�
��C�������� $�����
E$
� �*
'�� $���
��%����������,�

�
 � $���
��$����������$����&�$�$����'����'� 
 �I���!6B��J-�.
*
�$	
'
  ��$����
=��$
'����2�

�
 ���/
�$	
�$��� ���&$����'� $�$
������
�
��
��'�$�����
 &�� �/'
�%���3A����L. lactis����6�

��CA.���$
���$�����''�����*����'�&�$	;�� �� ��

�
�-���+�

(	
�
E&
���
�$�;� �������$
��/�� �E� $
& �����$	
��
�
��'�%���
;��0�� � 	�;�� 
������

���7����
��-�?�@��C�������B
E&�
  �����
�
�����'
 �?�1� @�������%%
�
�$��''������


E&�
  
���
�
 �?�1C@�;
�
��
�
��$
��%�����������������$��/��	�'� $
��&��0��
�����

I��J����N�'��E���$
 $I��J����A���
 &
�$�*
'�-��C������&
��� �;
�
�&�
���$
��%������!�

�
���
� 
=�
��
�� �����GGA��;
/ 
�*
�������  ���
����$��
��	��1�H�?��@�7���
��	�����

�1���$	
��++/&��& $�
���$��$	
�&����$
��;� �
E$���$
������$	
� 
=�
��
 �;
�
�� 
������

$��%������$�% �� ������9.��-+H�?���@�(	
�$�&�%�*
� ����%����$���$�% ����
��	��1����,�

;
�
��
�  
�/'
��/��$	
��� ���'���$�����&��� ��������'� $
�����$��&�
���$��
��'�� H���2�

?�*@�(	
���$�% �;
�
����&��
��$��0��;��$��� ���&$����%��$���/������� �$
 �?(783 @������6�

$	
��1�1� ��$
������$	
�(7 �����
 &�������$��$	
 
�(783 �;
�
���&&
��$����+�

�C������ ����8�3(-�G�'���
��'�� �;�$	��1C �������&&
��(7�;
�
�0
&$�����

� 3AB�
'�$
���
��'�� H�?*@�1E&
���
�$�''����
�$�%�
��3AB�
'�$
���
�
 �����$	
������

������ � �;
�
���&&
��$���C������ ����8�3(������''���$
��$������
 &�����������

�
��'�� �%���%��$	
��*
��%���$���H�����?*�@�(	
��
'�$��� 	�&�/
$;

���
��'�� �������!�

%���$����'��
�
�����'
 �;
�
�
 $�/'� 	
��$��
'�����$
�$	
��*
��''�3A��
�	��� ���������

�C����-�����

���,�



��
�

��2�

%�
��	�$�(	
�%'�;�	��$��%���� $���$�����'�/�'�3A�$��� ���&$����'��
$;��0������6�

�C����-�3$
&��<��������������$��;� �� 
��$���
�
��$
���B
E&�
  
���
�
��'� $
� ��!+�

�����1C �������C������
���
� 
=�
��
�;� �� 
��$��%�����&
��� -�3$
&��<�����$�%��!��

%�������&����
  �;� ������
����$�$����
�$�%���''� $�$� $���''�� ����%����$���$�% ����
��	��!��

�%�$	
��1� -�3$
&��<����
��'���%�������&���
���
�;� ��
 ���
��$����
�$�%���''�$	
��!��

&�  �/'
��
��'����������$
 �
����
�����$	
��
���
�/� 
�������$�%����&��� ��������!!�

�'� $
����-�3$
&�!<�$	
���$�% ��%�
��	��%�$	
 
��
��'�� �;
�
����&��
��$��0��;���!��

(783 �������C1����'� � �/
$;

��'�;�&�������$�������������'������$����;� �� 
���!��

$��%����
���$�$	
�3AB�
'�$
���
��'�� -�3$
&��<��
��'���*�'���$����/� 
�����'�$
��$��
��!,�

��%����$����*
��%�
��$	
� ����%����$�&�$�$�*
��
��'�� �����
E&���
��$	
��
 �'$ �$���!2�

 ��
��� �%%���
�$'�� ����%����$��
��'�� -�3$
&��<�$	
�3AB�
'�$
��CA.�����C������!6�

;� �&�
���$
�������
 ���/
��;�$	�
��	$��
��'�� �����
�%���$����'�����'
 �����������+�

�
�
 -�(	
����/���$�����%�$	
��/�*
���%����$����%��� ����
���
B ��'
��
��'�$��������

�
$;��0���� $���$
��%���3A-�����

�����

 ����
 �'$���!��
��'�� ���
���
�$�%�
���'�$
��$��
�*
��%�
�����&�$�$�*
��$��/
�����
�$
����!�

$��3A-�1��	$��
��'�� ���
'�$
��$�����
�%���$����'�����'
 ���������  ����$
���
�
 ������

��
���� ��
�
��� �$	
�
  
�$��'�
'
�
�$ ����������
 � $���
�����C����-�(	� �&��&� 
������

���&�$�$����'�&�&
'��
�����$	
��/�*
��
 �'$ � ����%����$'��
E&����$	
�����
�$���,�

���
� $��������%�$	
�3A� � $
���&��*���������
;��
$	���$��&�
���$� � $
��$�����2�

�
��'�$�����
$;��0�/� 
������
��'����'� $
����-� ���6�



��
�

���+�

&� '	�(�������

&)$� #������*������������

(	
�L. lactic��C������
���
� 
=�
��
�;� ���;�'���
��%����.�89�?C
�8��0�����

���
  �������/
�<��!+��,�@-�(	
��������������$� 
$����$������
��	$� ��&'
 ���!�

���
����%%
�
�$������ $�
  ������$��� �%���C����;� ���;�'���
��%����$	
�C
�
�����

1E&�
  ����G���/� �?C1G@���$�/� 
�?3
��
 ����/
�<�C31!,+��@-�(	
���$��	� �/

������

$�
�$
��;�$	��GN133������'�:�$����/��$	
�&��*��
�-�(	
��
$��' �����
''���'$��
���,�

&�
&���$����������$��&���
  ��������/
�%��������$	
�&�
*��� � $����I�J-�(	� ���$� 
$���2�

	� ��''�/��$
�������;�����/� ��������$��� <����B'�$
��%
��
�$
������	
����''���
%��
����6�

�
��������$��������O�?;M*@��'��� 
��$��+P�-�(	
����$��'�����$�
�$�
�$� ��&'
 ��,+�

;
�
����;���$���&���%��-�������-����
 &
�$�*
'�-� ��,��

��,��

3
*
��'�(783���$�/� 
 ���$
���$
�����$	
��1�1� ��$
�����'�������49.(1A�(�?E.�,��

coli@�?	$$&<MM��
&-�
�-	��*���-
��M�&��$
���$M@��534A�I�!J��A
�(��� 8� 
��,!�

?4��0����$
 @�I��J��4��������A
'
� 
�?4��0����$
 @�I��J������Q
� $���$�?Q
� $@�I�,J���,��

;
�
��$�'�:
��%����
��'���%�'$
��������0��;��(7�$
�&'�$
 �$��%����	���'���� �(7 ������,��

����
 &��������
�
 �����C������ ����8�3(�;�$	��
%��'$�&����
$
� -�9��$	
��,,�

'�$
��$��
�*�'���$����&��$���''�3AB�
'�$
��$��� &��$
� ������
�
 �;
�
���''
�$
��%�����,2�

&�/'� 	
����$��'
 ������$	
��� 
=�
��
 �;
�
��/$���
��%����.�89�����)��4��$��,6�

��$�/� 
 -� ��2+�

��2��

&)&� "�	�����	������������2��

(	
��
���
B ��'
��&
��� ��%��C�����;
�
���
�$�%�
��/���GGA�-9$�� �����
B $�&��2��

�&
���B�
�$
�
���
 ����
����'�������&
��� ���'$
���$�*
�$��� ���&$����'����$ ����$�% ���2!�

$
�����$�� ��������� 
�*
���&
��� ���%����$��������  ���'$�&'
� &
��
 �I�2J-�G&
��� ��2��

;
�
�&�
���$
��/��$	
�/��0B
���&�
���$�����'����$	��;�$	���&�
���$��������������%��2��

6+B6�O��/� 
�����$	
�%
�$��
 ��%���$
��
������ $���
���
��	/��	������� 
�*�$����� 	��$��2,�

�.���$�% ��'
��$	���$���/
$;

���
�
�&��� �������
;'���
*
'�&
��$��� ���&$������22�

%
�$��
 �$����
��%����$	
� $����B &
��%���A.B 
=���$� 
$�I�2���6J-� ��26�

��6+�

&)+� �	�	�����	�	������	,��	�������������������-	,��	�������������� ��6��

�1C �;
�
���
�$�%�
��/� 
�����$	
�N�'��E��� ���
�B���0�$
 $�I��J�/
$;

��$	
��6��

���$��'�����$�
�$�
�$��;	��	�;� �&
�%���
�����A-�(	
��
�
���B
E&�
  �������'� � ��6��



,�
�

;� �&
�%���
��� ������	�
����	���'��'� $
������
$	���?R	�'� $
�S�&��0��
����A@I��J�$���6!�

�
$
�$�$	
��1� ����
��$	
������ $�
  �����C����-� ��6��

��6��

&).� '����������
������	
������	��������6,�

C
�
 �%����
��	��1��;
�
�%�� $���&&
��$��$	
���
�$�%�
���&
��� �$���
$��
*
�$	
��62�

/� ���$��� ���&$�������$ -�.
E$���++�/& ����$	
��& $�
����%�$	
�$��� '�$���� $��$���� �$
 ��66�

%���
��	��&
����;
�
�
E$���$
������;	��	���$�%�%�������;� ������
����$�� ����$	
�;
/��++�

 
�*
����9.��I�+����J-���9.��� ����������$���$�%�&�
���$����$��'��
�/���
���+��

%�*
����'�$���'��'����$	� �$��%����� ������������&��
���$�% �I�����2����J�����'���������+��

&	�'��
�
$���%��$&���$�%���
;��0�$��
'�����$
�$	
��
�	��� ���%�$��� ���&$����'��+��

�
��'�$�����$��� � $
��'
*
'����&��0����$����
���
 �I6���,���6J-�''� 
=�
��
 �;
�
��+!�

�&'���
��$��$	
� 
�*
�������
%��'$�&����
$
� �;
�
�� 
��;�$	���
�;	�'
��
���
��+��

 
=�
��
 �� �$	
����$��'� 
$$��%����$	
�$�&�%�*
� ����%����$���$�% �?pB*�'�
�T�+-+�@�����+��


��	��'� $
�-�(	
���
�$�%�
����$�% �;
�
� �/�
�$
��$����$�%����&��� �����������&
���+,�

��$���
��'�� �/� 
���� 
=�
��
� ���'���$����$�%%�� ����$	
�88��&������������9.���+2�

I��J-��+6�

���+�

&)/� �	
��������������0��	�����%��1��������#�������	���
)�����

1��	�	��	'����� 
�*
����$�%�;� ���� ��
�
��$�����$����$	
� ��
�(783�����������

 &
��
 -�(	
�
%��
�������&��� ��� $����;� �&
�%���
��� ����(G�(G�����$	
�����

�1�1�3��$
�;�$	�$	

B*�'�
���$�%%�%���$	
� ����%����$��  
  �
�$� 
$�� ��
B�+I��J���!�

/
$;

����
�$�%�
����$�%�����&�/'��B�������(783���$�/� 
 �����'����������

�49.(1A�(��534A��A
�(��� 8� 
��4��������A
'
� 
�����Q
� $���$��$��%��������

(783 ���������
 &�������(7 �;�$	� ����%����$�pB*�'�
 �����$	
��&��0����$��� &
��
 -���,�

(	� 
�(7 �;
�
�$	
����&&
��$���C������ ����8�3(�/���
%��'$�&����
$
� �$����2�

&�
���$�$	
�����
�$����/
$;

���
��'�� �����(7 �����C����-�G��$	
��$	
��	�������6�

 ���
��
�
 �;�$	��$���%%
�
�$��'�
E&�
  ����;
�
� �&&� 
����$�$���
��$�$��&���	���
 ����+�

����$	� �����
'
*��$�$��3A���
��'�� �;�$	��$��1C �;
�
���$���*�'*
�����$	
�CA.������

����$	� ��
E�'��
��%����$	
�%�''�;���� $
& -� � �����

�����

&)2� �	
��������������0��	����3�4���������	���������(	����	�����	)���!�

(��*�'���$
�$	
�&
�%������
��%�$	
��/�*
����&�$�$����'�&�&
'��
�%����
��'�������

&�
���$�������'�$
��$��
B/� 
��*�'���$����;� �&
�%���
�-�(	��$�B �E�3AB�
'�$
������

&��$
�� ������
�
 �����$	
�������� � ���'������L. lactis,E. coli��Streptococci��etc.;
�
���,�

%�� $������''����''
�$
��%����'�$
��$��
������$	
��� 
=�
��
�;� ��
$��
*
��%����$	
���2�



2�
�

.�89�����)��4��$���$�/� 
 -�(	
��;
�
�� 
��$��
E����
�$	
�
E� $����0��;����6�

�
�	��� � �����
 &�� 
�$��&���	���
 �����C������ ����$	
�8�3(�&�������/����+�

�
%��'$�&����
$
� ����.�89-�3��	�'�$
��$��
B/� 
��*�'���$��������
�$	
�����%����$	
�����

&�$�$�*
��
��'�� �;	
��0��;��3AB�
'�$
���
�
 �����/
�%��������$	
� ����%����$�����

�
��'�� ����
E&���������
 �'$ �$�� ��
��� �%%���
�$'�� ����%����$��
��'�� ��;	��	�����

������$
�/�$	�%�' 
�&� �$�*
�����$��
��
��$�*
���$
�$��
*�'��$
�$	
����&�$�$����'���!�

&�&
'��
-� �����

�����

+� �	��������,�

+)$� 5�	����	���	���������'�
	�	������ ���2�

�$�$�'��%��������&
��� �;�$	���!�6���������
�
 ��%��C�����?��$� 
$�3�@�;
�
���6�

�
$��
*
��%����$	
��GGA����$�/� 
-�(	����	���B
E&�
  �������'� � ��$	
��������!+�

�&
��� �;
�
�����&
����$����!���B
E&�
  
���'� $
� -������$	
 
��'� $
� ��$;��'���
��!��

����&��� ����$�������
�$	����++��&
��� -�1��	��%�;	��	�;� ��
��*
��%����$	
��!��

 �/ 
=�
�$����'� 
 �� �'���
���'� $
� �����	�*
�	��	
���	���
 �$�������
�%�' 
��!��

&� �$�*
��&
��� �;	��	�;
�
�����
�$
��;�$	�$��
��&
��� �/����B
E&�
  �������'� � -��!!�

7���$	
��
�������������'� $
� ���*
������������
�
 �����?��O@����$����������
�$	����!��

�+��&
��� H�$	
� ��''
 $��'� $
��	���$;���&
��� �������� $��%�$	
��'� $
� �?6+O@��!��

���$���
��/
$;

���+������+��&
��� �?��$� 
$�3������7����
�3�@-��!,�

��!2�

+)&� 5�	����	���	
�����0��	���������������
����������	���
)��!6�

) ����8�8�� ��$�88��&����������$	
���9.��;
/� 
�*
�����'$�&'
���$�%���+�

 
=�
��
 �;
�
���
�$�%�
��%����$	
��++�/& ����$	
��& $�
����%�$	
�$��� '�$���� $��$�����

 �$
 �%���
��	��&
���-�G�'��$	
�$�&�%�*
� ����%����$���$�% �?pB*�'�
�T�+-+�@�;
�
�����

 
'
�$
�����
��	��'� $
�����*������ 
�$����$�$�'��%���+�?�����@���
�$�%�
�-�(	
���$�%�����

���&��� ��B���B�'� $
��������'� � �;� �$	
��&
�%���
�����$	
���+���$�% �����������!�

��$�%��'� $
� �;
�
���
�$�%�
��;�$	�����$�%� ���'���$��+-2�� �����$�%%-�9�$��$�*
'���$	
�����

�&
��� � 	������	��	'�� ���'�����$�% ����
��	���$�%��'� $
����
� �&&� 
��$��/
�����

�
��'�$
��/��$	
� ��
�(7�����$
���$��/
����$	
� ��
��
��'��-��
��
��$	
 
������$�%���,�

�'� $
� �����
 &����$������
��'�� �?��$� 
$�3�@-���2�

���6�

+)+� �������������-�	����	���	
����0��	�����%��1������������	�	��������+�


	�	�	,��	�����6#��7��������)�����

�����$	
��/�*
�����
��'�� ���!�;
�
�%��������$���������$�% � ����%����$'��?1B*�'�
�����

T�+-+�@���$�	
��$��0��;��(783 �� ����(G�(G�����$	
��1�1� ��$
������



6�
�

�
&�
 
�$�$�*
'�-�(	
���$�%�'��� ���
� 	�;�����7����
�3����������
��
$��' �����/
���!�

%����������$� 
$�3!-�(	
��!�(783B����
 &�������(7 �;
�
�$	
����&&
��$���C���������

� ����8�3(�$����
�$�%��$	
��
�'�(7 M�
�
 ��
��'�$����
��	��
��'��-� ����
 �'$��
��	$�����

0��;��(7 �� &�+��'	%8��C�2+����*A���!!6!���	%����*A������A�1U47++�22����,�

;
�
� ���
  %�''����&&
��$���C������
 �'$�������
��	$�(7 �;�$	���&'���$
 ��'$�&'
���2�

	�$ -�llrA�?''��U+6+2@��
��'�$
 ��
��'�� �F�������F�,��ccpA�?''��U+,,�@��
��'�$
����6�

�
��'�� �F�������F!,��hllA�?''��U+!6�@��
��'�$
 ��
��'�� �F,�����F���?(�/'
��@-��,+�

CcpAI�!����J��llrAI��J��llrCI��J������hllAI�,J�;
�
�0��;��$��/
�3AB�
'�$
���
�
 �����,��

L. lactisH��
�
�?''��U+�,�@��;�$	��$������
'�$
��0��;��(7��;� �%����� ���'���$���,��

$
�&'�$
�(7�C�2+�����
� $��;	��	�	� ���$�/

���  ����$
��;�$	�����3A��
��'�$�����,��

&�$	;�� ��
$-�7����''��!� ����%����$��
��'�� ���
��'�� �F���F!��F�+��F�2��F!+������F!!��,!�

��
�&�$
�$��'��������$
 �� ������
�$'�������
'�$
��(7 ����L. lactis�	�*
�/

��%����-� ��,��

��,��

��0�	�$ �!� ����%����$��
��'�� �$	�$���
�*
��%�
��������&&
��$��0��;��(7 )��,,�

���������$�����'� 
 ���&
�������/
� ������1C��
$
�����$����?�
 ������@����$�	
���,2�

$
�&'�$
�(7 �������&&
��(7 �;
�
��  ���
��%���
��	� ����%����$��
��'�����,6�

�
 &
�$�*
'�������;
�
��'���
��/� 
������
��'���9�����/
�-�7�*
��
��'�� ����$��������2+�

�1C �����	�*����$	
�����
 &�������(7��$�$	
� ��
�$��
�;
�
�/�'�
���� �;	��	�;
�
��2��

/
�������&�$�$����''��*
��%�
���
��'�� �$��/
��
 &�� �/'
�%�������� $�
  �����C����-��2��

�	
�����#� 8)����	���� #�� �%��	�����	� �%6
	�	7�0��������'�$+2+�

�	
���&� 9&�  � ��:�� llrC6���
;:.$.7�

�	
���+� ��� Q� 7�E"�� .M�

�	
���.� �+� Q� 34(�� .M�

�	
���<� .=�  � �(��� hllA6���
;:.=27�

�	
���$:� �� .� C�2+� B?''��U+�,�@�

�	
���$&� &/=�  � ���� llrA6���
;:=:97�

�	
���$/� $=�  � �..=.� ccpA6���
;:<</7�

�	
���&:� ,6� Q� .�4�� .M�

�	
���&9� �� Q� ��6��� .M�

�	
���+$� 2/�  � �(��� hllA6���
;:.=27�

�	
���+<� �+� .� ��*A� llrA?''��U+6+2@�

�	
���.:� ,� Q� ;	� .M�

�	
���..� ��� .� Q8A�2��� .M�

�	
���.<� �� .� A�1U47++�22� ccpA?''��U+,,�@�

��2��

��2!�

���$����''���2����;�B�
��'�$
���
�
 ���������&B�
��'�$
���
�
 �?��$� 
$�3�@���2��

�
 �'$����%�����C1����'� � �;
�
���$
���$
����$��$	
��
��'�� -�A
��'�� �F�+��F�,���2��



�+�
�

F!!�����F!,�;
�
�%�����'��0�����1C -�(	� ���
�
�''��U+�,����
'�$
��$���
��'���F�+���2,�

;� ���$�'�0
'��$���
 &����$������� $�
  �����C�����
*
��$	���	��$�	� �/

���22�

 ���
  %�''����&&
��$���C����������;� �$	
������&
����$��$	
�&�$
�$��'��������$
-��26�

G��$	
����$������ccpA ����llrA�;
�
� $�''��
$���
����
�$��$	
�����*�'*
�
�$ �����6+�

�
��'�� �F�������F���;�$	��1C ���
 &
�$�*
'�-� ��6��

��6��

8��$	
�
����%�$	
����&�$�$����'�&�&
'��
��;
�&�
���$
��$	�$��
��'�� �F���F,��F����F����6��

����F���;
�
��
'�$
��$��CA.�����C����-��
�������
��'���F,�����F���� ���
��;
��6!�

�
%
��
��$	
���(7����
 �?ccpA, llrA, llrC, ��� hllA@�$���
&�
 
�$�$	
�%�*
��
��'�� �%����6��

���*
��
��
-��6��

��6,�

+).� >	����	���	
�����0��	�������	�����	��	���������� ��62�

'$��
$	
������'�$
��$��
B �&&��$
��3AB�
'�$
��$��� &��$
� �;
�
� ���
  %�''���66�

��&&
��$���C������ ����/'� $�;�$	����1B*�'�
���$�%%�� ��
B�+������
 �'$
�������$�$�'��++�

�%������&&
���
�
 -�''�$	
����$��� &��$
� �;
�
���$
����:
����$�����
�����'
 �/� 
���+��

���$	
���/��'�����'�%���$��� �����
��'�$
��&�$	;�� �����'�������B'��$�$
��+��

�
	�����
�� 
�?���@��C����9����
���
�����$�����7�M7+(4� 
������� $�
  ���+��

&��$
����
&��������&��$
� 
��
�*
'�&
��'$
��$��� ������.��
&���-�(	
������&&
���+!�

�
�
 ��
�
��$
����&
��� ����� �E��
��'�� <�llrA��llrC��hllA��.�4����
��'���F2������+��

F�6��;	��	�;
�
� �/�
�$
�����
�������
��$��
��	�%���$����'�����'
�?(�/'
��@-� ��+��

��+,�

A
��'���llrA��llrC������hllA�	�*
��'�
����/

�����&�$�$����''����
�$�%�
�����(�/'
����+2�

���� �&&��$
��������/��'�$
��$��
�*
��%���$�����
 �'$ -�.�4��;	��	���$
�
 $���'��	� ��+6�

��	���'���� �(7����	���������%�����/�$���$����L. lactis I�2���6J���
$�%��'
��$����&������+�

�C����-��
�
��;
���
�� ����.�4��$���
&�
 
�$��
��'���F�+��� �$	
����
'�$��� 	�&�����

	� �/

��&�
���$
�����&�$�$����''�����(�/'
��-�A
��'���F�6�;� ���
�$�%�
��$��/
�����

�
��'�$
��/��llrD����
��%�$	
� �E�$;�B���&��
�$��
��'�$���� � $
� �����C�����I��J-�����

A
��'�� �F2�?''��U�2+�@�����F�6�?llrD@�;
�
���$����'��
�����$	
��!� ����%����$���!�

�
��'�� ����(�/'
��-�7���.�4����
��'�� �F2�����F�6�;
�
�
����	
��/��'�$
��$��
�����

*�'���$����� ��$�
E&���
���
��'����
 �'$ ��%�$	
�A1�(�&�&
'��
-������$	
����
�����

%���$����'�����'
 ��llrA�;� �%���������
�$
��$��%�*
��%�$	
�������.�4���
'�$
��$����,�

$	�

-�G��$	
��$	
��	�����$	
�C��������
���
�����$����%���$����'�����'
 �%��'
��$����2�

����
�$�$������&�
*��� ��
��'�� -� � � ���6�

���+�



���
�

��0�	�& L��;��3AB�
'�$
���
�
���&&����%����'�$
��$��
�����
 &�� 
�$��&���	���
-�����

��$
��$��
B �&&��$
��3AB�
'�$
���
�
 �%���������'� 
� &
��
 �����$	
��L. lactis�����

 $���� -�(	
�$
�&'�$
�$��� &��$
� ������
�
 �;
�
�%�� $���
�$�%�
�����&�/'� 	
�� $���
 �����

%����$	
�.�89�����)��4��$���$�/� 
 -�L. lactis Il1403 ;� �� 
��� �$	
������� ����!�

;	��	�� �*
����'� 
�$���C������%�$
�&'�$
��
�
�
E� $
�-�G�'�����$
�&'�$
 �$	�$�����

 ���
  %�''����&&
��$��$	
��C������
���
�;
�
�'� $
���;	��	��
 �'$
���������
�
 -�����

''���&&
���
�
 ���������
 &�������$
�&'�$
��;
�
�������:
��/��$	
����
��'�$
����,�

&�$	;�� �;	��	�;
�
�%��$	
��� 
��� �%���$����'�����'
 -���&&
���
�
 �;
�
���2�

 
���	
���������
��'�� �$��/��'��$	
�����
�$��� �/
$;

��%���$����'�����'
 �������6�

�
��'�� -� ���+�

�	�����	��
������� '�$+2+�

"�
������� ��������	���
%�������?�

5��(4����

'���	��
	�	��

6�������
7�
�	
�����

L. lactis�

ldh

����

ldh�?''��U���+@�

.�4���

llrA�
ldhB

ldhB

?''��U+�6���''��U+!,�@

ldhX ldhX�?''��U�!�6@�

L. lactis�
gadB

C��
gadB�?''��U��,6@�

.M�
gadC gadC�?''��U��,2@�

L. lactis�

arcA

�9�&�$	;���

arcA�?''��U����@�

.�4���

llrA��llrC��hllA�

arcB arcB�?''��U����@�

arcC1 arcC1�?''��U���+@�

arcC2 arcC2�?''��U��+6@�

argF argF�?''��U�,�!@�

8��$
���� ��
M8M�V�
)�
��

�
�����$����
pyrC?''��U��+2@� .M�

L. lactis� �$&187�C��VV� 7+M7�(4� 
�

''��U�6����''��U�6����

''��U�6�+��''��U�6!6��

''��U�6!2��''��U�6!,��

''��U�6!���''��U�6!��

llrA��

?A
��'��2 �

''��U�2+�@VVV�

L. lactis� ��%8� �����
 &�� 
� ��%8�?''��U����@� ?A
��'���6��llrD@VVV�

L. lactis, 

E. coli�L���

dnak

�	�&
���
��

4��$
����
&����

����&��$
� 
�

dnaK�?''��U��,!@�

llrA�

groEL groEL2�?''��U+!��@�

groES groES�?''��U+!�+@�

grpE grpE�?''��U��,�@�

clpE clpE�?''��U+��2@�

clpC clpC�?''��U+���@�

clpP clpP�?''��U+��2@�

L. lactis, 

Bacillus

dltC, agK, 

SGP, ffh�

1�*
'�&
�

�'$
��$��� �
''��U+2,2�

.�4���

llrA�



���
�

subtilis 

L. lactis� recA, uvr, smn �.��
&����
''��U+�,!��''��U+��!��

''��U�,�2�''��U�����

?A
��'���6��

llrD@VVV�

V(	�

� �/���$ ��%���
� 
�
�:��
 ����
��/����
8���&
����%�����&�
 
�*
���������

��'$�&'
�/��$
���-� �����
VV'$��
$	
��
��	$��
�
 -�����
VVV(	
�	���'���&�
���$���������$�%��
 
���	��
 �'$ �;�$	�'�;�	���'��� ���'���$��/�$���!�

	�*
��
�����%�'�/��'�����'��
'
*���
-� �����

�����

���&��
��$��$	
��
��'���*
��%���$����/� 
�����(7�8�3(������C1��$	
�'�$
��$��
���,�

*
��%���$������
�$�%�
��$;�����
��
��'�� �?F2�����F�6@�$	�$�'������$	
��� ����%����$���2�

����&��	�;
*
���;�$	���� �����%�ccpA��
��'��-�(	� �� ��	����
 �'$�������$
 ���&�  �/'
���6�

%�' 
�&� �$�*
���$
��%��M��������$��
��
��$�*
���$
��%��M�,��%��������&�$�$����'�&�&
'��
���!+�

������$�������
'��/�'�$������%
� �/�'�$���%�� ����A1�(�$��&�
���$�$	
�3AB�
'�$
���!��

�
��'�� -�9��7����
����;
� 	�;�$	
�&���
  
 ������
 �'$ �%���/�$	�'�$
��$��
��!��

*
��%���$�����������&�$�$����'�&�&
'��
�����
$��'-�(	
�%���'�
��	$��
��'�� �&�
���$
���!��

%����/�$	�&��$ �;
�
�$	
�����&��
��$����� $���$���CA.��
 &�� 
�$������� $�
  ���!!�

��$
���$
��;�$	��$	
����%����$����%��������$	
�'�$
��$��
-��!��

��!��



���
�

%�
��	�&)� � A
��'���&�
���$����� ����A1�(�&�&
'��
�?�
�@�����*�'���$���������!,�


����	�
�$�� ����'�$
��$��
���%����$���������
�
�/'� $�?/'�
@-�''�&���
  
 �;
�
��!2�

 	�;������
�$���'
 ������
 �'$ �;
�
�	��	'��	$
��;�$	�����
 &�������/��0��������!6�

��'�� -�9��$	
����&�$�$����'�&�&
'��
������
��'�� �;�$	��  ���
����$�% ������&
��� ���+�

;
�
����'�:
�� 
=�
�$��''��$	����	� ����%����$�(783�&���������1C����%����$�������������

(7�/'� $-�G�'���
��'�� ����$���
���1C �?$
�@�����	����
'�$
����&&
��(7�?
��	$@�����

;
�
�/
'�
*
��$��/
�$	
�%���'�&�
���$
��3AB�
'�$
���
��'�� �?%�*
@-�(	
 
�%�*
�����

�
��'�� �;
�
�$	
���
��
����$��%��������� ����$	
�����
 &�������(7 �$���
&�
 
�$���!�

$	
������
 -�9��$	
�'�$
��$��
�*�'���$����&���
  ��0��;��3AB�
'�$
��$��� &��$
� �;
�
�����

%�� $���&&
��$��$	
��C������
���
������
 �'$
���������
�
 -�(	� 
��
�
 �;
�
�$	
������

 
���	
���������
��'�� ������
$
����
� �E��
'�$
���
��'�� -�''��
��'�� ��
 �'$
��%������,�

/�$	����&�$�$����'�&�&
'��
�����'�$
��$��
�*�'���$����;
�
����/��
����'����;�$	�$	
���2�

��%����$�����%�%���$����'�����'
 ��$���
$
����
�$	
�CA.-���6�

+)/� ����	�����	
��������	�4�3�����	����	����@��(��
	���+�

���������$��$	
��
 �'$ ���$'��
���/�*
��;
���
�&�
 
�$������;��0�������
'��%�$	
�����

$��� ���&$����'��
��'�$�����
$;��0�%�������� $�
  ��
 &�� 
�����C�����?7����
��@-�(	
�����

�
$;��0���� � $ ��%�$;��$��� �
�/���
�&��$
�� �?��$� 
$�3�@��
��	$��
��'�� �����
�����

%���$����'�����'
 �����������$	�'���� ��
�
 �0��;��%���3A�����$	
��/��$
����$	�$���!�

��
��' �����$��/�$��������C����-� �����

�����



�!�
�

%�
��	�+)��;��0�������
'��%�$	
�$��� ���&$����'��
�
��
��'�$�����
$;��0�����
 &�� 
���,�

$��&���	���
����L. lactis-�(	
��
�	��� ��� ���$�*�$
��/��$	
��	���
��%�&��$��� ����'���2�

������
''-�RcfB�� ��  ��
��$��/
�$	
��*
��''���$�*�$���%���$	
��
 $� 
*
���
��'�� �������6�

���$��' �$	
�3A�%���$����'�����'
� �'
'�-�(	�

�0��� ��%�'�$
��$��
�*
��%�
�������,+�

 ����%����$�3AB�
'�$
���
��'�� ��llrA��llrC�����hllA��$;���� �%%���
�$� ����%����$��,��

�
��'���llrD�?�
��'���F�6@������
��'���F2�?''��U�2+�@�&�
���$
��*�������;��0%'�;��,��

/�$��
 �'$ ����
��+-2���$�%� ���'���$����$�%%�������'����$�%����	�$��������
�&�$�$�*
��,��

 ����%����$��
��'���.�4�����$��'�$	
� 
*
��%���$����'�����'
 �;	��	���
��,!�


E&
���
�$�''��*
��%�
������'� 
� &
��
 ��C����-�(	
��$	
�� ����%����$��
��'���ccpA��,��

%��'
��$��/
����%���
��/������'�$
��$��
�&��*
���
�
 ����$��� &��$
� -�(;��
E$����,��

%���$����'�����'
 ��C���������
���
�����$���� 	�;�������
�$�����
�$����$���''��,,�

 
*
��$	
��
��'�� -�G�
�������
�	���'�����
�
 ���
�%���������C�����%����''�$	
��,2�

���
�����'
 �� ����8�3(-�(	
� �'�������; �������$
��
��'�$����/
$;

���,6�

�
��'�� M(7 �����%���$����'�����'
 M�
�
 ������$	
��� 	
������; �������$
����
�$�����2+�

���$��'�&���
  
 -�8
 ��
 ��$;���*�' �������$
�$;��$��� B�
�/���
�&��$
�� ����
�� ��2��

���%���
��� �7+M7�(4� 
�����$	
��$	
����
�;�$	��� 	�'��
�$	�$�;
� $�''���$�%�����$ ��2��

�
'�$
����%����$�������$	
�&�/'��B�������'�$
��$��
-��2��

��2!�

(	
��
$;��0�� � �/�
�$
��$���
 &����$��$	
��	���
��%���$���
''�'���&��$���'
*
'-�(	
��2��

 ����'�� ���&$��
��/���W� 
� ��������
��'�� ���
����$��$
��$��/
��
��'�$
�-�'$	���	��2��

 ����%�����
�;� ���$� 	�;��%���rcfB�����������&�$�$����'��
 �'$ ���$�	� �/

���
&��$
���2,�

$���
�����:
������
��'�$
�&����$
��4�,+�I,+J��4������4��I,���,�J��;	��	���
���$�*�$
���22�

/��$	
�����/�E�����
  
�$��'�$��������
 &�� 
�I,�J-�N�$	�$	
�����/�E���&
��� ��26�

'�0
�groESL��lacticin 481�����lacZ�	�*
�/

��&��*
��$��/
��
��'�$
��/��rcfB��;	�'
��6+�

als��aldB��
$�-�	�*
���$�I,�J-�(	
�	���'���� ����&���$�*
� $�����' ��&�
���$
��$	
��6��


E� $
��
��%�$	
�����/�E����llrAI����,!J-�N�$	� ��	�
*��
��
��;
� 
&���$
��rcfB��6��

%�����
��'���F�6�����&�
���$
��$	�$�rcfB�� �%�� $�$����
�
��/���W� 
� ���������$ �� ��6��

$	
��'�/�'����$��$���$	�$����$��' �$	
��$	
�� 
*
���
��'�� -�9$�� ��
� ���/'
�$	�$��6!�

rcfBB�
'�$
���
��'���F�6�%��'
��$�� 	�;� ����%����$�(7���$�	�����
 �'$ ��%$
���1���6��

$�
�$�
�$����$	
��&
�����'� $
����� $
&-�rcfB�;��0
��� ���$�� $;��$	���'�/�'�%��$��H��$ ��6��

��%%
�
�$��'�
E&�
  ���� 	��'��/
�'
  � ����%����$�$	����
��'�� ����
�$'���
 &�������$���6,�

����� $�
  ��$	� �'
������$��$	
�%��'��
��%�/
����&�
���$
��/��$	
�A1�(�&�&
'��
-��62�

.
*
�$	
'
  ��$	
�'�;����/
���%��������������$�� 
$ �?
��	$@��' ��'���$
��$	
��
�'��66�

&
�%������
�$��$	
�3A-���;
*
���$	
��
�	��� ���%�	�;��W� 
� ���� ���$�*�$����!++�

�����
��'�$����$	
�CA.�����rcfB��
���� ����'
��-�9��$	
� 
*
���
��'�� ��$	�

BBllrA��!+��

llrC�����hllABB;
�
�*
��%�
��$	����	�'�$
��$��
�$��/
��
'�$
��$��3AH��
��'�� �F2�����!+��

F�6� 	�;
��'
  � ����%����$�����
��'���&�
���$���H�.�4��;� ���� ��
�
��� �&�$�$�*
�!+��

�
��'�����
�$���$ �%��'��
�$����&�����C����H�����ccpA�;� ����$	
��&�$�$�*
��
��'���!+!�

;�$	��$�'�$
��$��
� �&&��$-� �!+��

�!+��



���
�

(	
� �E���;� $�
����
��'�� �?llrA��llrC��hllA��.�4����
��'���F�6�������
��'���F2@�!+,�

�$	
��$	���ccpA����$
���$�;�$	�
��	��$	
��$���
��'�$
� �E�3AB�
'�$
��%���$����'�!+2�

����'
 �����'�������9� � $
����.��
&����������&��$
����
&�����
�*
'�&
�!+6�

�'$
��$��� ������7+M7�(4� 
-�(	
��9�&�$	;����;	��	��
�
��$
 �(4�����&��$
�$ �!�+�

�
'' �%��������� $�
  �I!!J��� ����
��$	
��
��'�$�����%�.�4���llrC��llrA������hllA-�!���

��$	
����&��$��$�&�$	;���� �$	
�����?1���-�-�-�,@����
��$	
��
��'�$�����%�.�4��!���

����llrA��;	��	����*
�$ �&���*�$
������W�$��'��$�$
�;	��	�� �
E&��$
����$ ��
��%��
'' �!���

I,�J-��	�&
��� �;	��	�$�0
�&��$�����������'
��'
�&��$
�$���������
&���������
�!�!�

 �/�
�$
��$���
��'���llrA-��	�&
��� �	�*
�%���$��� �$	�$����'��
 �&��*������&��$
�$����!���

$������� $�
�*�����
�$�'� $�
  ��	
'&����&��$
���%�'�����������
&������������
��!���

&��$
�� ������	�*
�/

���
��� $��$
��$�� 	�;��'
���'��0��
�;�$	������ $�
  ����!�,�

���
��� �C���B&� �$�*
�/��$
����I�,B!+J-�7+M7�(4� 
�����$��''
��/��llrA�����!�2�

�
��'���F2���' ��&'�� ������&��$��$���'
��������$������������'��
''�'���&���;	��	�!�6�

&��& ��W���$��%��
'' ��$�$	
�
E&
� 
��%�(4�I�!������,���,,J-�(	
�C��I!���!�J����!�+�

��
���
�����$����I!2J�%���$����'�����'
 ���
���  �����
'��/'
��  ����$��� �;�$	�$	
�!���

�
��'�� �����C�����;	�'
�����$�������%���$��� ����3A��
�	��� ������$	
�� &
��
 -�!���

�!���

.� #�����������������������!�!�

9�&'
�
�$�$�����%�$	
���*
'����&�$�$����'�&�&
'��
�A1�(��
 �'$
�����$	
�!���

��� $���$�����%����
��	$B�
��'�� �
���''
��3A��
��'�$�����
$;��0-�(	
�%���
;��0�!���

&��*��
 ���� 
%�'�$��'�����;�''�/
��� $��$����&���$�$�;���������
� � $
� B'
*
'�!�,�

���
� $��������%�$	
�=�
 $����I,2J-�(	
���
�$�%�
����$�% ������
��'�� � ���
 $������!�2�

�
 � $���
�� �����������$
���
 &�� 
��
���������
��'�� ���'$	���	��� $��%�;	��	�	�*
�!�6�

��$�/

����
�$�%�
�����
E&
���
�$�''��*
��%�
�-�7����$	
�$	�

�;
''B��
�$�%�
��!�+�

�
��'�� XllrA��llrC������hllA���$��&&
�� �$	
��
�
��
��'�$����� ��' �����&'
E��� �$	
 
�!���

�
��'�� ��' ����$
���$�;�$	��$	
��&��$
�� �����(7 -�7+M7�(4� 
�� ����
�$'����*�'*
��!���

���$	
�����
�$��$�����
��'�$��� ��%�$	
���$���
''�'���&��$��-�G$	
��&�$	;�� ���
�!���

�
 &�� �/'
�%����
&�������$	
������
���� 
��/������� $�
  �� ��	�� ��.��
&�����!�!�

&��$
����
&����������
''�
�*
'�& ��'$
��$��� -���;
*
���$	
�
�;
�
��' �� 
*
��'�!���

�
&��$
��3AB�
'�$
���
�
 ����$��� &��$
� � ��	�� �htrA����Clostridium spp-�I,6J��!���

��*3M��*A�������
 &�� 
��
��'�$������StreptococcusI2+J�����'�&��&��
�%�$$�������?�%�@�!�,�

 ��$	� 
�%����
''B�
�/���
�����%���$����I2�J�������E���$�*
������
�&��$
�$��$��
�
 �!�2�

'�0
�sodA��nox-1�����nox-2I2�J�$	�$�%��'
��$����&�$���C����-�) �������
��
�
�!�6�


E&�
  ������$� 
$ �%����1�������C1����'� 
 ����'��/
���;���$�� $�
��$	
��$	
�!!+�

�
 �'$��%��������&�$�$����'�&�&
'��
��;	��	����	$���*
�����
� ����%����$��
��'�� �$��!!��

��� $���$������
� �'����������&'
$
��
��'�$�����
$;��0-�!!��

�!!��



���
�

����'������&&�����$�$	
��
������'
*
'� 	�;
��*
�����'����
*�'�$��������� $���
�!!!�

/
$;

���C�������������
�$'��;
''B����$�$
�����
'� &
��
 -��
��
��$	
�%���$����'�!!��

���'� � �%����C������ �'���$
��������$�� �	����$���&&'���
�
�%���$����'�
����	�
�$�$��!!��

*
��%������&�
���$�����
 �'$ -�N�$	����
�
E&�
  ������$� 
$ �����
E&
���
�$ ��/��$�!!,�

&��$
��B&��$
�����$
���$��� ��$	
�3A��
�	��� ������/
�'���
'����&��*
�����L. lactic�!!2�

�C����-�!!6�

�!�+�

9�� ��������$	����	�$	
���&'
�
�$�$�����%�A1�(��;
�%�����$	�$�$	
�3A��$�$	
�!���

$��� ���&$��
�'
*
'�����C������ �������	
 $��$
�����&'
E��
$;��0-�7���$����'�!���

����$�$���� 	�; �$	
 
��
��'�� ���
���*�'*
����������'
*
' ��%�/��'�����'�&���
  
 ��!���

���'������/�$���$�'���$
��$���.�
E&�
  �����$��� ���&$����������
$�/�'� �-�G���!�!�

�
$	���/��'� ���(7B�
��'�� BCA.��
'�$��� 	�&� ��$	�$�$	
��
;�3AB�
'�$
���
�
 �!���

����/
�&�
���$
�-�8
 ��
 ��$	
�'�;�%�' 
�&� �$�*
�����$��
��
��$�*
���$
�������$
�$	
�!���

A1�(�&�&
'��
�� � 
� �$�*
������
� ���/'
-�9��%��$����� ��
�����$	
�	��	�����������!�,�

;
��
����
��ccpA�� �$	
�&�$�$�*
��
��'����$	���	���$�����
�$
��$�������
'�$
��!�2�

%���$����'�����'
 ��;	�'
����
���/� $��
$	�� ���
��
=���
�-�3��	��
 �'$ �
E&����!�6�

����
�$�&�$	;�� �$��$	� 
�$	�$����������/���$
��
''� $���$��
 X�
''�;�''���
''�!�+�

�
�/���
 ��
$�-X�����
'�$
��%���$��� -�G���%������ � ���
 $�$	�$������	� �&��%�����!���

��*
� 
�
%%
�$ �������%'��$� � $
� B'
*
'��
 &�� 
-�3��	�&�
���$
���
 &�� 
�&�$	;�� �!���

������%����/
$$
���
 � $���
��
 ���-� �!���

�!�!�

���0����%��;����$��$	
������$�'
����
���*��$��
��%�L. lactis��;	��	���0
 ��$ �!���

&�� &
�$�*
��&&'���$����������������*�����
��
'�*
����$	
�
%%
�$ ������$�B�/
 �$��!���

�
 
���	�������
$��
������ $���
 ��$	
�3AB�
'�$
��CA.����L. lactis� 	�; ����!�,�


E�
''
�$��
 
���	�*�'�
-�7�''�����
� $��������%��$ �$	
�����������$��/�$
�$��$	
�!�2�

�
*
'�&�
�$��%�Lactococcus$	
��&����������
*
��
E&����$���$	
���'� 
� &
��
 �/��!�6�

�
�
$�������%���$���-�7��$	
����
���������&�$�$����'�&�&
'��
�&��*��
 ����
%%
�$�*
�!,+�

�
$	���$����� $���$��
'��/'
�CA.�/� 
������
��'���&�
���$�������$
���$�����1� ��!,��

�C1����'� � ����$�%�%���������������&���$�*
��
����� � $���-�9$�	� �������/'
�!,��

�&&'���$����&�;
����������/
�
%%
�$�*
'���&&'�
��$���$	
��/��$
���'��
���
 ��;	
�
�!,��

$	
�
'�����$�����%�$	
�$��� ���&$����'��
��'�$�����
$;��0�� ��

�
�-�!,!�

9��$	� � $�����;
��
 ���
�������&�$�$����'�%���
;��0��A1�(��%�������B�
 &�� 
�!,��

�
��'���
'�����$���-�(	� �$��'���$
���$
 ���%%
�
�$��'��
�
�
E&�
  �������B
E&�
  ����!,��

���'� � ��cis-�
��'�$������$�%���
�$�%���$������������&���$�*
��
����� �$��&�
���$�����!,,�

*�'���$
��
��'�� ��  ����$
��;�$	�������
 &�� 
-�9���
��� $��$����$	
�
%%�������%�$	� �!,2�

$��'��;
����'�:
��Lactococcuslactis��C����-�(	� ���&'
�
�$�$�����
 �'$
�����$	
�!,6�


E&���
�����
� $��������%�$	
�����B�
 &�� 
��
��'����
$;��0�%���$	� ���
� $������%�L.!2+�

lactis�����&��*��
 �����&&'���/'
��
$	���%�������B�
 &�� 
��
��'���
'�����$�����%�!2��



�,�
�

%��$	
�� &
��
 -�(	����	��$�'�:�$�����%�$	
�A1�(�&�&
'��
���
 
���	
� ������
���'��!2��


*�'��$
�����B�
 &�� 
��
�	��� � �%������
��� �/��$
���'� &
��
 ��;	�'
�!2��

 ���'$��
�� '��*�'���$����$	
��
 �'$ ��%�$	
��� $���-� � �!2!�

�!2��

1����"%������>����"8��!2��

�9<��������
��
����� 
� �!2,�

8�8��B/� 
����$�%����&��� ���?88�@�!22�

8G$$'
�
�0�8AG0
��?8�8��@�!26�

�1�<���B
E&�
  ����?�
�
@�����'
�!6+�

�1C<���%%
�
�$��''��
E&�
  
���
�
�!6��

�C1<���%%
�
�$��'��
�
�
E&�
  ����!6��

E. coli: Escherichia coli�!6��

C�<��'�$���$
��
���/�E�'� 
 �!6!�

CA.<��
�
��
��'�$�����
$;��0� �!6��

���<�'��$�$
��
	�����
�� 
�!6��

L. lactis< Lactococcus lactis !6,�

�C����<�Lactococcus lactis �C����!62�

��$�%<��� B�
��'�$������$�%�!66�

A1�(<��
��'�����
�$�%���$����/� 
��������&���$�*
��
����� �����$��� ���&$���� ��++�

���'� � ��+��

(7<�$��� ���&$����%��$�� � ��+��

(783<�$��� ���&$����'�%��$���/������� �$
��+��

��+!�

�A551�'�8��� �%�1����+��

�����	�	���8��0	��$��7����
�3���&
���U�� $��/�$���-&&$EH� ��+��

(	
��� $��/�$�����%��&
�������/
� ������������'� $
� -��+,�

�����	�	���8��0	��&��7����
�3����$�%U'��� U%��U�!U ����%����$U�
��'�� -&&$EH� ��+2�

(	
���$�%�'��� �
E$���$
��%�����!� ����%����$��
��'�� ��� 
��%���(783����&��� ��-��+6�

�����	�	���8��0	��+����$� 
$�3��.�U++6++!U�&
��� U���U�
�
 -E' EH� ���+�

(	
��&
����&�
���$�����
 �'$ �%����C����-�����

�����	�	���8��0	��.����$� 
$�3�����U�&
��� U$�U�'� $
� -E' EH� �����

(	
��
�
��'� $
������
 �'$ �%��������������YC31!,+��Z����$��������&
��� -�����

�����	�	���8��0	��/����$� 
$�3����U��$�%B�
��'�� -E' EH� ���!�

(	
� ������:
����$�%�&�
���$�����
 �'$ �%����
��'���&�
���$���-� �����

�����	�	���8��0	��2����$� 
$�3!��!U*
��%�
�U�
��'�� -E' EH� �����

���&�$�$����'�*�'���$�����
 �'$ �%���&�
���$
���
��'�� -���,�

�����	�	���8��0	��<����$� 
$�3����%%
�
�$��'U
E&�
  ���U�
�
 -E' EH� ���2�

2���&B�
��'�$
���
�
 ����������;�B�
��'�$
���
�
 -���6�

�����	�	���8��0	��9����$� 
$�3��$��� B�
�/
���
-E' EH� ���+�



�2�
�

(	
�&�
���$�����
 �'$ �%���$��� B�
�/���
�&��$
�� -�����

�����

���8"!1�#��'�8������

(	� �;��0�;� � �&&��$
��/��$	
�3$�$
��%�3��$	���0�$��A
 
���	�9���*�$�����
�$
�����!�

$	
������'$��
�1E&
���
�$�3$�$�����%�3��$	���0�$��3$�$
�)��*
� �$���.�$����'�����

3��
��
�7�����$�����%�)��$
��3$�$
 �?��!�2�6@��3��%�����
�'$	�K�3�3)�����

��''�/���$�*
�A
 
���	�3

��C���$�4�������������	����.�$����'�2������	B(
�	���,�

4�������?C���$�.�-��+��+�+�+�@-�(	� �;��0�� 
��$	
�1E$�
�
�3��
��
�������2�

1����

������� ��*
���1�*�����
�$�?�31�1@��;	��	�� � �&&��$
��/��.�$����'���6�

3��
��
�7�����$��������$����/
���9B��!2���-���+�

�����

�A�@"��B��"8����A��"8������

�������"�������
����$�$	
�%���
;��0��%�$	
�&�&
��������
��
 &�� �/'
�%���$	
�����

�
��'���&�
���$����;��0-���������
����$�$	
��&
����&�
���$����������$�%�%�������;��0-���!�

���;� ��
 &�� �/'
�%����C1����'� � -�����-����
�����������-�������%$
����������

�
*� 
��$	
����� ���&$-�''���$	�� � �/��$$
������
�$ ���
��������&&��*
��$	
�%���'�����

���� ���&$-���,�

���2�

��@�����55�">�1��8#��"8��8���"�5������5������6�

.�$��&&'���/'
��!+�

��!��

�"8%1����"%��8������������'�8���!��

(	
���$	�� ��
�'��
�$	�$�$	
��	�*
�������&
$������$
�
 $ ��!��

��!!�

#�����>��1���1�� ������'�8����!��

''���$� 
$ ����'�:
�������
�
��$
��%���$	� � $������
����'��
�����$	
����� ���&$������!��

$	
� �&&'
�
�$����%�'
 -��!,�

��!2�

��%���8�����!6�

��� �����	
���������������������������	������������������������������������������ ������!����+�

�������"#��������	
���������
�	��	�����������	������
	��������	�������������	
��������	���������



�6�
�

��
�����������	���	
�������
�	
��
	�����������������$%�&���'()#�*+,(%������

$�� ��-�� .�/�� 0���1� ./�� �������2�� .�34��5�2."�� �	�6��5�27#� ���
����	
� ������ �������	��� 	������

��
���	���������������������	
��	��$%�������'*%8,)#&**9&*:����!�

&�� ������ ."�� ��� 0�� �	�6��5�27#� ���
�	����� ������ ��� ����	��� 	�� �����	
� 
	�
�	���� �	
��	��$%�&������

���'*�*&)#��:&9�$%%������

,�� ����	;����2��2����6<�!��7��
��==��������-��3����2#�� ����	�������������!�������� 	��������,�

��
�����"����	������� 	���#�������	������������������
��$%�$���'+)#��%%$*$(����2�

8�� 2���>��2��?�����7���
���>��@
��1�"��>��0#�!� 	�	�	����������$����������	�������������
������6�

��������
�	��	�������	���	���%�
��	�������

������
	��$%�8��&'#&8*����+�

*�� @
��� ��� 2�� ?�� �� A#� ���
	��	��� ��� ������� ����
������ �
����� 
������� ������� ��
���	�������

����#������������$%�,��('*)#��%%:::������

(�� ����"��2��?���
���>��>��0#�)**!$������������	
������������������������#������������������

���
�	�����	������
�����
����

�����$%�(����!�

+�� .���B� ��� ������� ��� ����
�5� ��� 2���;� .#� +*�����$� �� ������ ��� ������ �	��� ���� �,�����	�������


���	�������������������-���������������	����	����	
��:*%���./#�($(9�($:������

:�� ���7��@
��������A��@
��1�"��@��1�������?��2��?#�0�
���	�����������#���	���������	
�	�����,�

�������������#��	
�
	�������������#��	�������������	
�����$%�*��'#$&%&%����2�

�%�� ��3-��.���7�������#�1�����	������������2���������	��!�����
����
������������ ������	#	�����6�

��������� �������	������������������#�!�����
�����������	��������
���	
�	��
��	�������,+�

����
	��$%�8��&'#+:8���,��

���� �������2�����9"�1�	���B�A����		�;�9��;���.������3��A�#�1�
�#�����	 ������#	
��������
���,��

������	
�	����������#�#����������������������������$%%���&&',)#8**98+,���,��

�$�� A����� ��� ���3���<�������	��� .��� 7��	�<� ���  �B	�� /�#� 3����	��	��� �	#	���	��� ���������,!�

#��	�����������
��$%%(���'$)#!$,���,��

�&�� 2�� ?�� ��� 7�� @
��� ��� 0��� 0�� �� A�� >�� 0#�1�� 	��������� �����	�� ���� �

������ ���	
�	��� ����,��

������	�����
	�4�����������#��	������������#���
������

������
	��$%�&���('�+)#$$*�9$$*+���,,�

�,��  ����
-�������!�;������������������-�<������ ����
-����������5�-�������A�	=��;�2�����-����,2�

���� 2������� ���� ��B�
�-� C#� !��5��	
�$� ��� 	��������� �����#� ���� �������� 	������
�� 	���,6�

������������ ��� 
�#�����	 �� ����#	
�� ������
��� ��	��
	� �	
��� ���� $%�%�� ��'/�B� ��������2+�

�����)#/$::9&%(���2��

�8�� 7	���
�����2����
6�-�6�-��7����3���2#�1����	��#����������������	
�������	��	���� ��������2��

�
��$%%$��('$)#$��9$$&���2��

�*�� ������� ��� A������ ��� �
��3���#�5���������	
� ������	��	��$� �� ������ ����#	
���	��� ������������2!�

����#	
�������������$%�$����(',)#:%�9:%(���2��

�(�� ���7�� @
��1�"�� @
������ ��A�� �����		� ���/��1�A�� ���1� 0�� ���?��2��?#�1�� 	�������	 �� ����2��

����	
����� ����������	
� ������	��	��� ���#������ ���� 
	�4�����������#��	��� 	���	�	
��	��� 	���2,�

���������	
�����#��������!���
	��$%�*��&6#8(+���22�

�+�� 2���>��2��?��@
�������
���>��@
��1�"��0��1� .��2���������/��>��0#�)**!��%/$��������	����26�

��������������	�����
�	���������������#	
����	��������� 	�������	��
	��	
���������	"��6+�

$%�,����'��)#�*8,9�*8:���6��

�:�� �� A��2�� ?��2��� >�� 0��� 0�� @
�� >�� >�� 0#� 7�������	��� ��� ��8���
�4�	#	���	��� ��� ���
�	������6��

����
	��	��� 	����#��	��� 
��� � ��
�#�� 	���	��	
� ������#�� 	�� ���������� #���	��� �
������6��



�+�
�

��
���	�������#������	��
	��	
�������$%�����('$$)#��8%���6!�

$%�� ��B������A��5�	�597	����7��2���3������"�<�
9�
������C3���
����"��"�	��	3����A��!�3B�6�����6��

2������ .��� A������ ��� ������ .� ��� ��#� �9�:79$� �	����4
���� ����������� �������� 	������
�� ����6��


������	�����������"���$%�(��&�'��)#�%+&9�%+*���6,�

$��� .�����������
����� ��� .�#�9�#�	�	�������������	
�#��	��	�
� �������#��	�� 
������	��� ����62�

���	
��
�4�����������������

������
	��$%%8���&'$%)#&+&$9&+&:���66�

$$�� /�13����D���E�����		92��
��6�<�2��@�3������7�����A���
���3����������
�<��������������++�

2��A���3�������A������2.������������������#�9�#������;���#����8���
���������5����������+��

2�
�	
�1
	�0�
���	�#� 2�
��
�

��� ��
�	�� �����%� 
��#��	���;&�'���  ������ �� ��	���
�!#��+��

$%%(��&�('+)#&$8*9&$(%���+��

$&�� 2��0�����.��"���.�����1�0����0��.���������!�������/��.#�*�����#	�	�����	��������
�#�	������+!�

2�
��
�

�����
�	���,�����	���<�5'.��������#�����������5�66����
�������	�
	��
������+��

�����7�	�������	�����4������	����	
�#	
�����������$%�,��('+)#��%8(%����+��

$,�� !�3���3<�!��0���6��;�������@�3����������3��A����-�.�����
������#�7##������	
	���������+,�

#����	�� �����	��� ���	���� 	������� ��� 2�
��
�

��� ��
�	�� 	�� ����� 	##��	���	����� $�		
����+2�

$%%*����'�+)#&:%%9&:%+���+6�

$8�� 7��3�;�59"�3�����A��������9����5� A���=��������A��3���������!�B�������	�����9A��5�	�5���+�

.2��A����;��F� ..�� !�;��1��59��;�		�� ��� ��3�59A������!�������
����A� ��� ��#�1��� ���#�
���������

 �

	��� ����� ��� �	 �� 2�
��
�

	� �,�����	��� �6� ���	���� ��� 724&�� 	��
��� �����#	
� �������

#�
����� 	##���� ���������� ��� �����
��� #	
�� ���	���� ��#��� ���	���#� 	���� ���������

&'4	��
����#����� �%������$%%8��&6.'��)#($:(9(&%$����!�

$*�� @
��1�7�� ����� @������ 0��!�� @��1�@��2��"���
����#�!�
�#�	����� 2�
��
�

��� ��
�	��:=(///�����

��
������ �� �	��
�	 �� �	������	�� ����� 	��	�	��� ����	�����	��� ���#	����	��� ��� ��#��� 
���������


��
	��#��<>4�(�
�������
	��������&�	��$%�*��&.'�)#�%$����,�

$(�� "����==<� �7�� ������� ���� "���
��� ���/�		�� .2#���
����� ��	 ���� ��� �� ����#�
�

���  �

	�����2�

��	��� 2�
��
�

��� ��
�	�� ������������
�	������	���� ����	������� 	���
�	����  � %���	��'
��$%%(����6�

&(.'$)#�+89�:&����+�

$+�� "�	�� ��� �	����B�5�3� 2�� ��
���-� � �� ������� ��� "�1��
�	�5� .�� ��	����� .�� ;�� ���� /2#�����

9�� ���	��� ��� 2�
��
�

��� ��
�	�� ���#� ��#���
�	
� ��� ��#�����	��� ���#�����	��� ������������

#������	
����	����	���������
��	"����:::��&6'*)#8++98:$������

$:�� 2�		����2��2�������
��2��"���<�2����3��1�3���� !��
���"�� ��������� ��� ��	���� !�� !����
������!�

���	������7��!���	���#�*���	��4����
	��������#	
���	����	�����	
���	��2�
����
	�����������	�����

����������	��0	�	���
���	�#���	#��	��������������� 	��
�����#	��		��%��� ������(���)�����

$%�$���''*)#+�(9+$8����,�

&%�� "��-����!/�� ������ #��<���#������	��	����
�	
��
	���
���	��� ��������'�
�#��	
��	���::&����2�

6''+)#$&8,9$&*8����6�

&��� ����;��A��
���2�������������
�����F�����3�-���������
�	��
�����2�1�����#������������������	����+�

��
�	
��
	���
���	�������
��*�������+��"�,�$%%$����'�)#�+(9$�*������

&$�� "���<	��-������-������A���2���-�3����������������A��;����#�!�
�������
�	�����	��	�����	��������

������������?�@��;���	����
���	�������	�������������*��
	��$%�8��&�'8)#$:+9&%:������

&&�� !�		�� ��� A����� ��� �
�	��
� ���� 2�1���� �#� 1
	4� ��� #���	������4���	������ #������� �����!�

2�
��
�

�����
�	��$�	���	�	
��	������	����
����������������	����������	������
	��
�!#�$%%%������



���
�

�.'&)#8�(98$+������

&,�� ���B3����7.�� �	��������������������.�������!#�>���#�#�����4�����<A41>5����
�#���,�	����,�

������	����������������������������	
������� ����������	���
�!#�$%%%��&��'�()#,(&+9,(,&����2�

&8�� ��;�������3�����������7������#�9��	����	��������<$�#���
������������	���	������������	�	
���6�

��
���	���&�����
	��
����*�$%�,����'*)#�%:�9��$8���!+�

&*�� �
�B�<�-�������		��B��1�7#�1
	��������!����������
���	�#�����;�����0��������
�

	��&�����!��

�����%���	���
	��
��$%�(��6#&:8���!��

&(�� �����������1����������C�13���"#�7���	�	
��	�����������	���	��
����������<�	��2�
��
�

����!��

��
�	���%�������
���� ��������&���
	��
�!#�$%%&���6'&)#$:&9&%%���!!�

&+�� .�<���3���A������;����.���7�����!�#�>����
�	��	�����������	����������������
�

���#�������!��

��
1�� ����� ��� ��B� ������ ��� �������	��� ��� �,�����	��� 	�� ��������� ��� ����� ���
�� ����!��

�� 	���#�������
		�	
��	��������
	��
���::(���.'$)#&$:9&,����!,�

&:�� �����!��2�	-������B;�		�
� .����1������ .��!��
��3��A#���
���	
�	�� 
��	�<�0� 	������
	���������!2�


���������� ���	���
��$%%(��&�('$)#*%&9*�%���!6�

,%�� 2�G�����2��7���<F��#�9���������<���&�
����	������ ����
	� ���	����
�� 	�� ����	�����4��������+�

��
���	
�	��
��	���������*
����
	��
��$%%(��6�'&)#�%�,9�%�+������

,��� 7�;��9�������	� ��� 2�1���� ��� ��==��<� 0�� �
�	��
� ���� ���
������ �#� ;����	
� ����
����� �������

�����
�	��	����� ������	�� ��� ���� ���	�	��� �	#	����� ?1)7@� 
������� 	�� 2�
��
�

��� ��
�	������

�;&�'������� ��
	��
��$%%*��.�'()#*�(9*$$����!�

,$�� !<������7�1	�<�2��A�
����A��"�		� �#�����
����� 
����
���	C��	������ �������	�	����	#	���������

�����#�	��2	����	��#���
��������$��������	�����������	���
	��������
�����*
����
	��
������

$%%:��&&'$)#,&$9,,8����,�

,&�� ���� 0�� ��-�3��
�� ��� ������ "�� ��B�<��
�� "#�1����	��� ��#	���	��� 	�
������� ���� ��� 	 �����2�

������
		
�
��	�	����	����
���	
�	��
��	�� �������
	��
��$%�$��&&�',)#((89(+�����6�

,,�� @���1�� 2�� ����5� A�� A��5�	�59���;�	��� �#� � ����	��� ��� ���	�	��� �	#	����� ?1)7@� ����������+�

�����������"#�!������*��$%%$���.'&)#,$:9,,,������

,8��  �3����2�� �-�G�3�� C����G����0����B�<��
��2����3����"����5�-�� C������"#�2�
��
�

��� ��
�	������


����	�����������������#�����
����,�������������
	��
�!#��:::��&�.�?�5��'@#�&(89�&+%������

,*�� ���;����./�����
��������7��1
�����.��7���;��.!������3��A����-�.#�1�
����	�4	��
	�����
	���!�

���	����
�� #�
���	�#� 	�� 2�
��
�

��� ��
�	�� ��� 	��� �������	���� ��� �
	��
�� �::+������

�6'$)#$::9&�%������

,(�� "��-����.���	B����/���.��������	;�.��7	��5�5�-����7��1���������"�==�7��������3���������5�������.����,�

��		���/������#�;���#����� ������
���	�#��������
�

�������#��	�������	��!'��  ���	���
����2�

$%%���&��'�:)#8(%:98(�(����6�

,+�� ������� ���� "�		� �#� ��� 	 	��� ���� �
	� ����$� ���������� ��� ���#4���	�	 �� ��
���	�� ��� ���� �<���,+�

�
	��
������
����*�$%%&��'6'&)#,$:9,8&����B	���=������������,��

,:�� ��������2����-� .�����	3���7#�;���#����8���
�����������������	 
�������;&�'�� ?�� 	��@��,��

��� :=(///� ��� 
�#�����	 �� ����	����	
��� ���	����  ������ �� ��	���
�!#� $%�%���,��

&(�'$�)#8+%*98+�$���,!�

8%�� ���;���� ./������3��A����-� .#��� 	���#������ ������� ���������� 	�������������	 
�������&�����,��

�
	��
�!#���*
�+���:::����',)#,+&98%����,��

8��� "���-�����7���
4����A���;�.9���7����
�������7����B�����������==��<�0#�>�����
�	
��
	���������,,�



���
�

�����������������������	
�����������%���
�	������������
	��
�!#��::*����'&)#�:,9�::���,2�

8$�� �������� ����� �.#� "�	��� �#��� ��� 
�
� 5�
������ ���� <���� 9������	���� �� ��+�� $%%*���,6�

''8)#8+9*%���2+�

8&�� 7����� ��#� 9������
�	��� 9���	��
�� ����� "�	��� !���� ����	��	
���  ������ �� �"�� ����
	����2��

����
��
	������	
��
���:($��'6'&&:)#*+(9*:%���2��

8,�� ���
��<� 2��
�	���� ���� ����;� .�� �����		���� � �
�
9<�� �
���� � A�41����� ����<�� .������� ���� ��2��

/��H���1� �
��� � ������� �
<��� � A�� ����� � !�B�����/���	�<9"���� � �		���/�� @
��1�� ����I�����2!�

����<�� � 7����� ��
��;�� � �	B��� ���;�	���� � /<��
� /�� /�����3��#� D1�51!� �/&'$� �� #�E����2��

�,����	�����������������������4�

��������������������
�	��	�����
�����	�	�������	�����2��

��	��
	��	
���������	"�$%�*����'��)#���%J���8���2,�

88�� ��5�-����������������2.�� ����
-�������2�������-<��������1��;���������-������2������������22�

A�	=��;�2�����B�
�-�C#�!��>����0���44��������������������������8���
������	�����
�	�����26�

	�� �� �	�� ������ ��� ���������	
� ����#���� ��	��
	� �	
��� ���� $%%(�� �.'����B�����6+�

�����)#�,%(9,�$���6��

8*�� 2���
� !�� "�		��� ��� 7��1� "�� "�	;�� ��� ��5� ���/��1��;��� ��� .�
�� �#� 5!*)*!79$� ���������	
��6��

�����������������������	������	��
	��	
�������$%%&���&'�)#$**9$*:���6��

8(�� ���F�����2���2�������� ���� A��������� .��� A����	���� .���2����  ��� ;��� ������� ���� ��B����� �!���6!�

��	3��2������������������������ �����#�>���F�1�>!19>��������$����������� 	����#��	����6��

�����#� ���� ���� ������	�� ��� ����� ��� ����#	
� �����
�	��	��� �������	��� 	�� ��

����#�
����6��


��� 	�	������	��
	��	
�������$%�,����'����B���������)#��*�9�**���6,�

8+�� ��A�����7��2��?��>��0#�1��������#����������	���	��	���
	�4�����������#��	���	����������������62�

��	��
	��	
�������$%�����('()#�,$���66�

8:�� �
���/���2��?��0��1������������	��1�3����2��7��6������>��0#�1�����	����������4���
	�	
�,++�

!:14��8� ���� ��	��� #�
�	��� �����	��� �� ����� ���� ����
������ ��� �����
�	��	��� ��	��� 	��,+��

9�����		�#�����#�
����#����	��
	��	
�������$%�8����'�%)#�*(��,+��

*%�� 0��1� .�� �
��� >�� 2����3��;� ��� 2�� ?#� )�7:)1� �%/$� 	��������� ��� �����#��	
�  	���� ���,+��

�����������):1�#��	��	���	�	
��	�����������������

������
	��$%�(��,+!�

*��� 2��?��@
��1�"��2���>��@
���������7���
���>��>��0#�)�7:)1$����	���������������� �������,+��

):1�#��	��	���	�	
��	������������������	��
	��	
���������	"�$%�,��,+��

*$�� ���7��0��1�.����0��2����3��;����2��?#�1�������	��#	
�������
�	 ��������� ��
	�4�����������,+,�

#��	���	�	�����������9�754��8��������
����

�����$%�(��,+2�

*&�� 7��	�<����7�;���2��7��-����������
�2��A����������	�3�������!���.����//�� �B	��/�#������,+6�

��	��$� ������ ���� #��	�� 	�
� ���� ��� ����
�	���� ��	��
	� �	
��� ������	"� $%%:�� �6'����	�,�+�

$)#/$%$9/$%+��,���

*,�� @�3������ 7�����A�� ������!�� ��-� .�� ����������#�>	#�4����� ������#	���	������ ����9
�1�,���

�����������2�
��
�

�����
�	�������%�
��#��	���;&�'��� ���	���
��$%%(��&�(',)#�&**9�&+���,���

*8�� �B����
���.�� ����3�����22��@��1���7��6�1��;���2��/���@���!������2���7�����!�#�9
�1�,�!�

���������� 
������� #������	�#� ���  	�����
�� ����� �,�����	��� 	�� �������
�

��� #�������  �,���

��	���
��$%%+��&(/'()#$&,%9$&,:��,���

**�� �E�����		92��
��6�<�2���������;��������2���	9����		��������51���	;�A����
�	��
�����2���	��#�,�,�

�	,� �����	 �� ���4
�#������� ����������� �����#�� 	������� ���#� 2�
��
�

��� ��
�	�� �����%�,�2�


��#��	���;&�'����
	��
�!#�$%%%��&�'�?�5���@#:&89:,(��,�6�



���
�

*(�� 7�	��������2��1������2�	��3������
�	��
���������-����#�2��4������
����8���
	����������,�+�

���	���2�
��
�

�����
�	��72&�/������#�������
��$�������+��"�,��:::��6''�9,)#$(9(*��,���

*+�� ��	�;��B��5� ��� 7��1�3� �#� )���	
���� :<5'� ������ ��� ��

����#�
��� 
��� 	�	��� ��
���,���

�����	��� ��#�������� ��� �� 	��� �	��� #��	�	��� ������ �����	�� &��  � �
�� �"��� �::%��,���

�'.'*)#&$&,9&$&:��,�!�

*:�� ���		3����.#�:��'$����#���������������������
�������
���#��	������
����� 	����

����#�
���,���


��� 	�	�����
	"
���
�"#���	���$%�%��&6(('�9$)#�(89�+%��,���

(%�� 2�;���� �2�� ������ .�� ����1� ��� A���-���2�� C����	���� "#�����
����� 
����
���	C��	��� ��� ����,�,�

�<4	��
	���� ��� ������� �����4�������� ���#����� 5&6/� ��� 2�
��
�

��� ��
�	��� ���,�2�

�
	��
���:::����'�)#(89+(��,�6�

(��� !����������=�����������1�3�����
���	�����7���1������2�����������.�#�9���	�����,�����	����,�+�

�����
����	����8���
����������� 	� �� �� 	������
�	������ ��
��
�

	��)!������
���	�
	��,���

���#���
��
�

�����
�	�������%���
�	����������*
����
	��
���::,��'/'8)#�*8$9�*8(��,���

($�� "��;���������������.���"����������=�����#�!������	����������	�	��	
���
�	
	����&�����
�	������,���

���������
�	��	������� �������
	��<��&�����
	��
�������$%%,����&'$)#$:�9$:+��,�!�

(&�� 2�;���� �2��"��;��� ��� �� ������� .��� C����	����"�� ��=���� �#�>��� �
	4	��
	���� ���#������,���

���#�2�
��
�

�����
�	����8�	�������
	�4�
�	���19	)4��,�������������
�	��	�������������!
�0��,���

����
	��
��$%%8��.''&)#(&89(,*��,�,�

(,�� �-<�	�C����3	�-���1	��D������-���������;���1	������-�����2����5-�����#�!������	�����������
	�,�2�

	��
	���	 ���� ���#����� 	�� �����������	 
������ �����%� ��
�	��� ������� �� �
	��
�!#� $%%+��,�6�

.�'$)#$*:��,!+�

(8�� �������������	��� �#�)4����24��
�	
��
	��������������	��2�
����
	�������������#�� ��
��,!��

�"����:*%����.#+�%9+�+��,!��

(*�� �3��
�����C�
�-�6�������<�;�������1�6��0��0�-���������3�����#�9����
���	C��	��������#������,!��

��� 2�
��
�

��� ��
�	�� �	��� ���
�� #�#�����4����� 1>5���� �
�	 	��� ����� �
		
�,!!�


��	�	������
�	
��
��	"����
	"����::+��'�'+)#�8(,9�8+%��,!��

((�� �E��		�����������;����#�!����	����	�����������
	��������
���
�������#	
��<�����1>5����,!��

<A41>5���� �� ���� 	��
��#������
�����������2�
��
�

��� ��
�	����������*
����
	��
���:::��,!,�

'.'*)#$$+(9$$:&��,!2�

(+�� ���� "��/��� ��� 0��1� 0�� �
��1� 0�� �� A�� @
��� 0��2��?�� >�� 0#� �����#�4�� ��� ��������	��� ���,!6�

�������4	��
��������������������	���	���%�
��	���	
���
�
	��������$%�(��6#,,�8%��,�+�

(:�� �	��-�����������;��������������-�����#��������	��������������������
��	����������
�	������,���

�	����������
��#	
���$�����4�,�����	��4����������#��������	���������������������������,���

�
������ ��������� 	�� ���� ��������� 9�����		�#� �
��������	
�#�� �
��	"��� �
��!� $%�%��,���

&/.'*)#��&�9��,(��,�!�

+%�� ��3	�<�  .�� �3��
� 2�� ���
��<� 2�� 2�<� !�#� >��� 9� �G9� !� �
	� ��������� ���������� 	��,���

��8�	��� ���� 	����
����������� 	 ������������0��������
�

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

$%�$���/'8)#�*8%9�**���,�,�

+��� 7�;��9�������	����2�1���������==��<�0���
�	��
��������
�������#�>����
�	��	�����������	���������,�2�


�
���������� ������ �
	� ��������� ����� ��� 2�
��
�

��� ��
�	�� �;&�'�� ��� ���� �<�� &����,�6�

�
	��
�������$%%8���./'$)#�+:9�:,��,�+�

+$�� ������ C��A��=�������!��.���1��2��7�����������A���;��A��/����	��2!����������2#�9��!������������,���



�!�
�

������0��������
�

��� 	�����
��������,�����	���	���������������� 	���#�������<$�������,���

������
�	 ����� �

	���� ����#����� ���	���
��$%%:��&(&'�()#8&+(98&:(��,���

�,�!�

�,���

�,���


