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UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 
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✻✳✹✳✶ ❈;♠♦ ♠♦❞❡❧❛3 ❡❧ ✈♦❧6❛❥❡ ✐E♦♣♦6❡♥❝✐❛❧ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✽✹



❮◆❉■❈❊ ●❊◆❊❘❆▲ ✹

✼ ❈♦♥$✐❞❡(❛❝✐♦♥❡$ ✜♥❛❧❡$ ✽✻

❇✐❜❧✐♦❣(❛❢3❛ ✾✻
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❘❡"✉♠❡♥

❊❧ ♦❜❥❡&✐✈♦ )♥✐❝♦ ❞❡❧ ❡-♣❡/♠❛&♦③♦✐❞❡ ❡- ❢❡❝✉♥❞❛/ ❛❧ 5✈✉❧♦✳ 7❛/❛ ❧♦✲

❣/❛/❧♦✱ ❝✉❡♥&❛ ❝♦♥ ✉♥ -✐-&❡♠❛ ❞❡ ❧♦❝♦♠♦❝✐5♥ ✜♥❛♠❡♥&❡ /❡❣✉❧❛❞♦✳ ❊♥ ❡-✲

♣❡❝✐❡- ❝♦♥ ❢❡❝✉♥❞❛❝✐5♥ ❡①&❡/♥❛✱ ❡❧ ♣/♦❝❡-♦ ❞❡ ❜)-=✉❡❞❛ ❞❡❧ 5✈✉❧♦ ♣♦/

❡❧ ❡-♣❡/♠❛&♦③♦✐❞❡ -❡ ✈✉❡❧✈❡ ♣❛/&✐❝✉❧❛/♠❡♥&❡ ❞✐❢>❝✐❧✱ ♣♦/ ❧❛ ❞✐-♣❡/-✐5♥ ❞❡

❧♦- ❤✉❡✈♦- ❡♥ ❡❧ ♠❡❞✐♦✳ ❆ ❧♦ ❧❛/❣♦ ❞❡ ❧❛ ❡✈♦❧✉❝✐5♥✱ ❞✐✈❡/-❛- ❡-♣❡❝✐❡- ❤❛♥

❞❡-❛//♦❧❧❛❞♦ ♠❡❝❛♥✐-♠♦- ♣❛/❛ ❝♦♥-❡❣✉✐/ ❡-&❡ ♦❜❥❡&✐✈♦✱ ✉♥♦ ❞❡ ❡❧❧♦- ❡- ❧❛

=✉✐♠✐♦&❛①✐-✱ ❝♦♥ ❧❛ ❝✉❛❧✱ ❡❧ ❡-♣❡/♠❛ ♥❛❞❛ -✐❣✉✐❡♥❞♦ -❡A❛❧❡- =✉>♠✐❝❛- =✉❡

♣/♦✈✐❡♥❡♥ ❞❡❧ 5✈✉❧♦✳ ❊♥ ❡/✐③♦ ❞❡ ♠❛/✱ ❡-&❡ ♣/♦❝❡-♦ ❤❛ -✐❞♦ ❛♠♣❧✐❛♠❡♥&❡

❡-&✉❞✐❛❞♦✳ 7❛/❛ -❡❣✉✐/ ❧❛ -❡A❛❧ ♣/♦✈❡♥✐❡♥&❡ ❞❡❧ 5✈✉❧♦✱ ❡❧ ❡-♣❡/♠❛&♦③♦✐❞❡

-❡ ✈❛❧❡ ❞❡ ✉♥❛ ✈>❛ ❞❡ -❡A❛❧✐③❛❝✐5♥ ❜✐♦=✉>♠✐❝❛ =✉❡ ✐♥✐❝✐❛ ❝♦♥ ❧❛ ✉♥✐5♥

❞❡ ❧❛ ♠♦❧B❝✉❧❛ ❞❡/✐✈❛❞❛ ❞❡❧ ❤✉❡✈♦ ② -✉ /❡❝❡♣&♦/ ♣/❡-❡♥&❡ ❡♥ ❧❛ ♠❡♠✲

❜/❛♥❛ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦✳ ❯♥❛ ✈❡③ =✉❡ ♦❝✉//❡ ❧❛ ✉♥✐5♥✱ -❡ ❞❡-❡♥❝❛❞❡♥❛ ✉♥❛ -❡/✐❡

❞❡ ♣/♦❝❡-♦- ✐♥&/❛❝❡❧✉❧❛/❡- =✉❡ ❝✉❧♠✐♥❛♥ ❝♦♥ ♦-❝✐❧❛❝✐♦♥❡- ❡♥ ❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ✐♥✲

&/❛❝❡❧✉❧❛/❀ ❡-&❛- ♦-❝✐❧❛❝✐♦♥❡- ❡-&G♥ ❧✐❣❛❞❛- ❛ ❝❛♠❜✐♦- ❡♥ ❧❛ ♦/✐❡♥&❛❝✐5♥

❞❡❧ ♥❛❞♦ ❞❡ ❧♦- ❡-♣❡/♠❛&♦③♦✐❞❡-✳ ❈❛♠❜✐♦- ❜/✉-❝♦- ❡♥ ❧❛ ❝♦♥❝❡♥&/❛❝✐5♥

❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ✐♥&/❛❝❡❧✉❧❛/ ❣❡♥❡/❛♥ ✈✉❡❧&❛- ♣/♦♥✉♥❝✐❛❞❛-✱ -❡❣✉✐❞❛- ❞❡ ✉♥ ♥❛❞♦

♠G- /❡❝&♦✳ ❉❡ ❡-&❡ ♠♦❞♦✱ ❡❧ ❡-♣❡/♠❛ -✐❣✉❡ ❧❛ ❢✉❡♥&❡ ❞❡❧ =✉✐♠✐♦❛&/❛②❡♥&❡✳

▲❛ ✈>❛ ❞❡ -❡A❛❧✐③❛❝✐5♥ =✉❡ ❞❡-❡♥❝❛❞❡♥❛ ❡-&❡ ♣/♦❝❡-♦✱ ♣❡-❡ ❛ ❤❛❜❡/ -✐❞♦

❛♠♣❧✐❛♠❡♥&❡ ❡-&✉❞✐❛❞❛✱ ♥♦ ❤❛ -✐❞♦ ❝❛/❛❝&❡/✐③❛❞❛ ❝♦♠♣❧❡&❛♠❡♥&❡✱ ❞❡❜✐❞♦

❛ ❧✐♠✐&❛❝✐♦♥❡- ❡①♣❡/✐♠❡♥&❛❧❡-✳

❊♥ ❡-&❡ &/❛❜❛❥♦ ♠♦❞❡❧❛♠♦- ❧❛ ✈>❛ ❞❡ -❡A❛❧✐③❛❝✐5♥ ❞❡❧ ❡-♣❡/♠❛&♦③♦✐❞❡

❞❡ ❧♦- ❡/✐③♦- ❞❡ ♠❛/ ❙!"♦♥❣②❧♦❝❡♥!"♦!✉+ ♣✉"♣✉"❛!✉+ ② ▲②!❡❝❤✐♥✉♥+ ♣✐❝✲

!✉+✱ ♣♦/ ♠❡❞✐♦ ❞❡ ✉♥❛ /❡❞ ❧5❣✐❝❛✱ =✉❡ ❝♦♥-&/✉✐♠♦- ❝♦♥ ❜❛-❡ ❡♥ ❡①♣❡/✲

✐♠❡♥&♦- ♣/❡✈✐♦-✳ ▲♦- /❡-✉❧&❛❞♦- =✉❡ -❡ ♦❜&✐❡♥❡♥ /❡♣/♦❞✉❝❡♥ ✈❛/✐♦- ❞❡

❧♦- ❡①♣❡/✐♠❡♥&♦- ♦❜-❡/✈❛❞♦-✱ ♣/❡❞✐❝❡♥ ♥✉❡✈♦- ❝♦♠♣♦♥❡♥&❡- ❞❡ ❧❛ ✈>❛ =✉❡

♥♦ ❤❛❜>❛♥ -✐❞♦ ❝♦♥-✐❞❡/❛❞♦- ♣/❡✈✐❛♠❡♥&❡✱ ❛❜♦/❞❛♥ ❡❧ ❡❢❡❝&♦ ❞❡ ❢G/♠❛❝♦-

♠✉❧&✐✲❜❧❛♥❝♦ ✐♥ +✐❧✐❝♦✱ -✉❣✐❡/❡♥ ❧❛ ❡①✐-&❡♥❝✐❛ ❞❡ ✐-❧♦&❡- ❞❡ -❡A❛❧✐③❛❝✐5♥ ❞✐-✲

&/✐❜✉✐❞♦- ❛ ❧♦ ❧❛/❣♦ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ② ♠✉❡-&/❛♥ ♣/♦♣✐❡❞❛❞❡- ❣❧♦❜❛❧❡- ❞❡ ❧❛ /❡❞

♥❡❝❡-❛/✐❛- ♣❛/❛ ❡❧ ♠❛♥&❡♥✐♠✐❡♥&♦ ❞❡ -✉ ❡-&/✉❝&✉/❛ ② -✉ ❞✐♥G♠✐❝❛✳ ❈♦♥ ❧♦-

/❡-✉❧&❛❞♦- ❛=✉> ♦❜&❡♥✐❞♦-✱ -❡ ✐♥&❡♥&❛ ❞❛/ ✉♥❛ ❡①♣❧✐❝❛❝✐5♥ -♦❜/❡ ❧❛ ♠❛♥❡/❛

❡♥ =✉❡ ❞✐✈❡/-♦- ♦/❣❛♥✐-♠♦- ❤❛♥ ❞❡-❛//♦❧❧❛❞♦ ❡-&/✉❝&✉/❛- ❛ ❧♦ ❧❛/❣♦ ❞❡ -✉

❡✈♦❧✉❝✐5♥ ♣❛/❛ ❝♦♥-❡❣✉✐/ -✉ ♦❜❥❡&✐✈♦ ♣/✐♥❝✐♣❛❧ =✉❡ ❡- ❡❧ ♠❛♥&❡♥✐♠✐❡♥&♦

❞❡ ❧❛ ❡-♣❡❝✐❡✳ ❈♦♥ ❡-&❡ &✐♣♦ ❞❡ &/❛❜❛❥♦-✱ ❛❞❡♠G- ❞❡ /❡♠❛/❝❛/ ❧❛ ✐♠♣♦/✲

&❛♥❝✐❛ ❞❡ ❧✐❣❛/ ❧❛ ❡①♣❡/✐♠❡♥&❛❝✐5♥ ❝♦♥ ❧❛ &❡♦/>❛ ❡♥ ❜✐♦❧♦❣>❛✱ -❡ ♣♦♥❡ ❞❡

♠❛♥✐✜❡-&♦ ❧❛- ✈✐/&✉❞❡- ❞❡ ✉♥ ❛♥G❧✐-✐- ✐♥&❡❣/❛❧ ❞❡ ❧♦- ♠❡❝❛♥✐-♠♦-✱ ❢❛❝&♦/❡-

② ♣/♦❝❡-♦- =✉❡ ✐♥&❡/✈✐❡♥❡♥ ❡♥ ❧❛- ❢✉♥❝✐♦♥❡- ❞❡ ❧♦- -❡/❡- ✈✐✈♦-✱ ❡♥❢♦=✉❡ =✉❡

-❡ ❤❛ ✈❡♥✐❞♦ ❞❡-✐❣♥❛♥❞♦ ❝♦♠♦ ❇✐♦❧♦❣>❛ ❞❡ ❙✐-&❡♠❛-✳
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❉❛❞❛ ❧❛ ❢✉❡'(❡ ❝♦''❡❧❛❝✐,♥ ❞❡ ❧❛ ❢♦'♠❛✱ ✐♥(❡♥0✐❞❛❞ ② ❢'❡❝✉❡♥❝✐❛ ❞❡ ❧❛0 ♦0❝✐❧❛✲

❝✐♦♥❡0 ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡0♣❡'♠❛(♦③♦✐❞❡ ❝♦♥ ❡❧ '❡❞✐'❡❝❝✐♦♥❛♠✐❡♥(♦ ❞❡❧

♠✐0♠♦✱ ❡0 ✐♠♣♦'(❛♥(❡ ❝♦♥♦❝❡' (❛♥(♦ ❝✉❛❧✐(❛(✐✈❛✱ ❝♦♠♦ ❝✉❛♥(✐(❛(✐✈❛♠❡♥(❡ 0✉

♦'✐❣❡♥ ❡ ✐♥(❡'❞❡♣❡♥❞❡♥❝✐❛✳ ❚♦♠❛♥❞♦ ❡♥ ❝✉❡♥(❛ :✉❡ ❧❛ ❡0('✉❝(✉'❛ ❞❡❧ ❛①♦♥❡♠❛

❛ ❧♦ ❧❛'❣♦ ❞❡ ❧❛ ❡✈♦❧✉❝✐,♥ ❡0(< ❛❧(❛♠❡♥(❡ ❝♦♥0❡'✈❛❞❛✱ ❡❧ ❝♦♠♣'❡♥❞❡' ❧♦0 ♠❡❝❛♥✲

✐0♠♦0 ♠♦❧❡❝✉❧❛'❡0 :✉❡ ❣♦❜✐❡'♥❛♥ 0✉ ♠♦✈✐♠✐❡♥(♦ '❡0✉❧(❛ ❞❡ ❣'❛♥ ✐♠♣♦'(❛♥❝✐❛

❡♥ ❣❡♥❡'❛❧✳

❊0 ✐♠♣♦'(❛♥(❡ '❡❝❛❧❝❛' ❧❛ ✐♠♣♦'(❛♥❝✐❛ :✉❡ ❛❞:✉✐❡'❡♥ ❧♦0 ♠♦❞❡❧♦0 (❡,'✐❝♦0

❡♥ ❡❧ ❝♦♥(❡①(♦ ❞❡ ❧♦0 0✐0(❡♠❛0 ✈✐✈♦0✱ ②❛ :✉❡ ❧❛ ✐♠♣❧❡♠❡♥(❛❝✐,♥ ❞❡ ❡①♣❡'✐♠❡♥(♦0

♦'✐❡♥(❛❞♦0 ❛ ♠❡♥✉❞♦ 0❡ ✈✉❡❧✈❡ ❝♦♠♣❧✐❝❛❞❛✳ ▲❛ (❡0✐0 ❛:✉@ ♣'❡0❡♥(❛❞❛✱ ❝♦♥0(✐(✉②❡

✉♥ ❡0❢✉❡'③♦ ♣♦' ❣❡♥❡'❛' ❡❧ ❝♦♥♦❝✐♠✐❡♥(♦ ♥❡❝❡0❛'✐♦ ♣❛'❛ ♦'✐❡♥(❛' ❡①♣❡'✐♠❡♥(♦0

② ♣♦❞❡' ❡①♣❧✐❝❛' 0✐(✉❛❝✐♦♥❡0 :✉❡ ♣✉❡❞❛♥ ❡0(❛' ❡♥ (❡❧❛ ❞❡ ❥✉✐❝✐♦ ❛ ❧❛ ❧✉③ ❞❡

B♥✐❝❛♠❡♥(❡ '❡0✉❧(❛❞♦0 ❡①♣❡'✐♠❡♥(❛❧❡0✳

❋✐♥❛❧♠❡♥(❡✱ ❛♥(❡ ❧❛ ❢❛❧(❛ ❞❡ ❡✈✐❞❡♥❝✐❛ ❡①♣❡'✐♠❡♥(❛❧✱ ❡0(❛❜❧❡❝❡' ✉♥ ♠♦❞❡❧♦

❜❛0❛❞♦ ❡♥ ✐♥(❡'❛❝❝✐♦♥❡0 ♣♦0✐(✐✈❛0 ② ♥❡❣❛(✐✈❛0✱ :✉❡ ♥♦ '❡:✉✐❡'❡ ❝♦♥♦❝❡' ❝✉❛♥(✐(❛✲

(✐✈❛♠❡♥(❡ ❛❧ 0✐0(❡♠❛✱ '❡0✉❧(❛ ❞❡ ❣'❛♥ ✉(✐❧✐❞❛❞✱ ♣✉❡0(♦ :✉❡ ♣❡'♠✐(❡ ❤❛❝❡' ♣'❡❞✐❝✲

❝✐♦♥❡0 ❝✉❛❧✐(❛(✐✈❛0✱ ❝❛♣❛❝❡0 ❞❡ 0❡' ❝♦''♦❜♦'❛❞❛0 ♣♦0(❡'✐♦'♠❡♥(❡ ♣♦' ♠❡❞✐♦ ❞❡

❡①♣❡'✐♠❡♥(♦0 ♦ ❞❡ ♠♦❞❡❧♦0 ♠<0 ❝✉❛♥(✐(❛(✐✈♦0✳
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❈!❡❛! ✉♥❛ !❡❞ ❧(❣✐❝❛ ♣❛!❛ ❡-.✉❞✐❛! ❧❛ ✈0❛ ❞❡ -❡1❛❧✐③❛❝✐(♥ ❛❝.✐✈❛❞❛ ♣♦! -♣❡!❛❝.

❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡-♣❡!♠❛.♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡!✐③♦ ❞❡ ♠❛!✱ ♠✐-♠❛ 7✉❡ ❞❛ ♦!✐❣❡♥ ❛ ❧❛

❞✐♥8♠✐❝❛ ♦-❝✐❧❛.♦!✐❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ 7✉❡ !❡♦!✐❡♥.❛ ❡❧ ♥❛❞♦ ❞❡❧ ♠✐-♠♦ ❡-♣❡!♠❛.♦③♦✐❞❡✳

❖❜❥❡$✐✈♦- .❛*$✐❝✉❧❛*❡-

❼ ❈♦♥ ❜❛-❡ ❡♥ ❡-.❡ ♠♦❞❡❧♦✱ ❡-.❛❜❧❡❝❡! ❧❛- ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡- 7✉❡ ❧❧❡✈❛♥ ❛ -✐.✉❛✲

❝✐♦♥❡- ♦❜-❡!✈❛❞❛- ❡①♣❡!✐♠❡♥.❛❧♠❡♥.❡✳

❼ ❉❡.❡!♠✐♥❛! ❧♦- ❡❧❡♠❡♥.♦- 7✉❡ ❣❡♥❡!❛♥ ❧❛ ❞✐♥8♠✐❝❛ ❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦

❞❡❧ ❡-♣❡!♠❛.♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡!✐③♦ ❞❡ ♠❛! .!❛- ❞❡.❡❝.❛! ♠♦❧>❝✉❧❛- ❞❡ -♣❡!❛❝.✳

❼ ❇❛-❛❞♦- ❡♥ ❛♥8❧✐-✐- ❞❡ ♣!♦♣✐❡❞❛❞❡- ❣❧♦❜❛❧❡- ❞❡ ❧❛ !❡❞✱ ❞❡.❡!♠✐♥❛! ❧♦-
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■♥"#♦❞✉❝❝✐)♥

❊♥ ❡#$❡ ❝❛♣($✉❧♦✱ #❡ ❛❜♦.❞❛.0 ❧❛ ✐♠♣♦.$❛♥❝✐❛ ❞❡ .❡♣.♦❞✉❝❝✐♦♥ #❡①✉❛❧✱

❞✐❢❡.❡♥❝✐❛♥❞♦ ❧❛ ❢❡❝✉♥❞❛❝✐5♥ ❡①$❡.♥❛ ❡ ✐♥$❡.♥❛✱ #❡6❛❧❛.❡♠♦# ❡❧ ❝❛#♦ ❞❡❧

❡.✐③♦ ❞❡ ♠❛. ❙$.♦♥❣②❧♦❝❡♥$.♦$✉# ♣✉"♣✉"❛$✉% ② ▲②$❡❝❤✐♥✉# ♣✐❝$✉% ❝♦♠♦

♠♦❞❡❧♦# ❞❡ ❡#$✉❞✐♦✱ ❛#( ❝♦♠♦ ❧❛ ✈✐❛ ❞❡ #❡6❛❧✐③❛❝✐5♥ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❛❝$✐✈❛❞❛ ♣♦.

#♣❡.❛❝$✱ ❝♦♥ ❡❧ ✜♥ ❞❡ ❡♥$❡♥❞❡. ♠❡❥♦. ❧♦# ♣.♦❝❡#♦# ❜✐♦@✉✐♠✐❝♦# @✉❡ ❣❡♥❡.✲

❛♥ ❡❧ ❝❛♠❜✐♦ ❡♥ ❡❧ ♠♦✈✐♠✐❡♥$♦ ❞❡❧ ❡#♣❡.♠❛ ❡♥ #✉ ❜B#@✉❡❞❛ ♣♦. ❡❧ ❤✉❡✈♦✳

❙❡ ❡①♣❧✐❝❛.0 ❝❛❞❛ ✉♥♦ ❞❡ ❧♦# ♣.♦❝❡#♦# @✉❡ ✐♥$❡.✈✐❡♥❡♥ ❡♥ ❧❛ ❣❡♥❡.❛❝✐5♥

❞❡ ♦#❝✐❧❛❝✐♦♥❡# ❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ✐♥$.❛❝❡❧✉❧❛. ② ❞❡ @✉D ♠❛♥❡.❛ #❡ .❡❧❛❝✐♦♥❛♥ ❝♦♥

❧♦# ❝❛♠❜✐♦# ❞❡ #✐♠❡$.(❛ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦✳ ❋✐♥❛❧♠❡♥$❡✱ #❡ ❡①♣❧✐❝❛.0 ❜.❡✈❡♠❡♥$❡

❡❧ ♠♦❞❡❧♦ @✉❡ #❡ ❞❡#❛..♦❧❧5 ❡♥ ❡#$❡ $.❛❜❛❥♦✱ ❝♦♥ ❧❛ ✐♥$❡♥❝✐5♥ ❞❡ #✐$✉❛. ❛❧

❧❡❝$♦. ❡♥ ❝♦♥$❡①$♦✳
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❤❛')❛ 9✉❡ '❡ ❛❧❝❛♥③❛ ❝✐❡4)♦ ♥✐✈❡❧ ❞❡ ♠❛❞✉4❡③✱ ❡♥ ❡❧ 9✉❡ ❡❧ ❝❛♠❜✐♦ ❞❡ ❛♠❜✐❡♥)❡
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❡♥ ♦4❣❛♥✐'♠♦' ♠❛4✐♥♦'✳ ❊❥❡♠♣❧♦' ❞❡ ❡')♦ ❧♦ ❡♥❝♦♥)4❛♠♦' ❡♥ ❛'❝✐❞✐♦'✱ ❡9✉✐♥♦✲

❞❡4♠♦' ② ♦)4♦' 14❞❡♥❡' ❬✸❪✳
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❡♥❝❛4❣❛♥ ❞❡ ❧❛ ♣4♦❞✉❝❝✐1♥ ❞❡ ❡♥❡4❣P❛ ❡♥ ❧❛ ❝@❧✉❧❛✮ ② ❡❧ ✢❛❣❡❧♦✱ ❡❧ ❛♣❛4❛)♦ ❞❡

❧♦❝♦♠♦❝✐1♥ ❞❡❧ ❡'♣❡4♠❛✳
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Figura, 4. Trayectoria del etlpermatozoide de erizo de mar <:Lntes y después de fler expuest.o 

a moléculas de speracl. A) Código de colores de la concentración de calelo intracelular. .8) 
Esquema representativo de los cambios en la concentración intracelular de calcio posterior 

a la adiclón de speraCL al medio en el que se mueve el espel'matowide. La part.e de abajo 

(amarillo) represent.a el aumenlo sostenido de la concent.ración de calcio. Hasta el moment.o 

no se saba a denda cierLa qué es lo que produce este aumento. C) Tra,vecloria basal del 

c8pcrmatozoidc de erizo de mar. La trayect.orIa es práct.icamente circular al vcnlC desde al 

micro8copio. D) Trayect.oria típica dd espermat.ozoide despuós de RC'r expuesLo a la lIloJ(~cl¡Ja 

8peract. (11odificado de [i'l]). 

1.2 Via de señalización activada por speract 

El conocimiento basado en experimento que se tiene hasta. el momento de la 

vía de scüalización de la concentración del ion calcio intra.celular a.ctivada. por 

speraet se ilustra en la Fig. 5 l6J. Al unirse d speraet con su recept.or en la 

membrana del Hagelo, dicho receptor activa la en:.dma Gllanilato Cidasa (GC) 

[7,8,9,101 que produce G:r...¡p delico (cG:r..,¡P), que a su vez· se une a un canal 
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de potasio dependiente de cGMP (KCNG) [11, 12, 13]. La unión de cG:.vlP 

al canal provoca su apertura y la consecuente salida de potasio (el potasio 

es el catión intracelular más abundante, existe una mayor concentración en 

el interior de la célula que en su exterior, por lo tanto el flujo de iones es 

hacia fuera); la salida de potasio hiperpolariza la membrana, (el voltaje (v) se 

vuelve más negativo en el interior) [11,4,6, 5, 14]. La hiperpolarización activa 

varios procesos: a) un intercambiador sodio-calcio (NCE) que disminuye la 

concentración de calcio intracelular, b) el intercambiador sodio-protones (NHE) 

que aumenta el pHi intracelular (pHi); c) la remoción de la inactivación de los 

canales de calcio voltaje-dependientes de alto y bajo umbral (HVA y LVA), d) 

la activación de un canal catiónico activado por voltaje (HCN) y dependiente 

AMP cíclico (cAMP). El aumento del pHi decrece la actividad de GC y eleva 

la actividad de la Adenilato Ciclasa (AC) que produce cAMP, el cual abre el 

anteriormente activado HCN. Esta apertura permite la entrada de sodio (dNa) 

lo cual repolariza el potencial de membrana. La repolarización abre los canales 

HVA y LVA previamente activados, esta apertura provoca el aumento de calcio 

intracelular (dCa). 
A 

Speract Exterior 

O GC KCNG NCE NHE HCN cAMPCC CaP LVA HVA CaCC CaKC 
¡ Na+ Na+ Na+ ei+ ei+ ei+ ea2+ el-

~ 'I~ m. ~ @j~ oja ~"Elj0, ojo ~~ 
TP)/ I Ji? ea2+~erior 
cGMP pHi t ~ ch \) 

B 

Unión 
speract- ce 
receptor 
sr 

~ 
AC 

---------

Figura 5. Vía de lieñalización en el flagelo del elipermatozoide de erizo de mar activada por 

spcract. 1\) Dibujo dc los componcnLcs involucrados en la cascada quc producc las oscilacioncs 

de calcio en el flagelo. B) eventos generados por los componentes de la vía. 
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❧❛ ♥❛.✉$❛❧❡③❛ ❛❝.✐✈❛❞♦$❛ ♦ ✐♥❤✐❜✐❞♦$❛ ❞❡ ❧♦, ❝♦♠♣♦♥❡♥.❡, ❞❡❧ ,✐,.❡♠❛✳ ❈♦♥ ❡,✲

.❛ ❛♣$♦①✐♠❛❝✐3♥ ✭$❡❞❡, ❞✐,❝$❡.❛,✮✱ ♣♦❞❡♠♦, ♦❜,❡$✈❛$ ❝♦♠♣♦$.❛♠✐❡♥.♦, ❣❧♦❜❛❧❡,

❞❡❧ ,✐,.❡♠❛✱ .❛❧❡, ❝♦♠♦ ❧❛ ❞✐♥J♠✐❝❛ ❛ .✐❡♠♣♦, ❧❛$❣♦,✱ ❡❧ ❡❢❡❝.♦ ❞❡ ❡❧✐♠✐♥❛$ ❛❧❣O♥

❡❧❡♠❡♥.♦ ❞❡ ❧❛ ✈D❛✱ ❡.❝✳ ❚♦❞♦ ❡,.❡ .$❛.❛♠✐❡♥.♦ ,❡ ❡①♣❧✐❝❛$J ❝♦♥ ♠❛②♦$ ❞❡.❛❧❧❡

❡♥ ❧❛, ♣$3①✐♠❛, ♣J❣✐♥❛,✳



❈❛♣#$✉❧♦ ✷

❊❧ ▼♦❞❡❧♦ ❉✐(❝*❡+♦

❊♥ ❡#$❡ ❝❛♣($✉❧♦✱ #❡ ❞❡#❝.✐❜✐.1♥ ❝❛.❛❝$❡.(#$✐❝❛# ❣❡♥❡.❛❧❡# ❞❡ ❧♦# ♠♦❞❡❧♦#

❞♦♥❞❡ ❡❧ $✐❡♠♣♦ ② ❡❧ ❡#$❛❞♦ ❞❡ ❧❛# ✈❛.✐❛❜❧❡# ❡# ❞✐#❝.❡$♦✱ #❡ ❥✉#$✐✜❝❛.1 ❡❧

❤❡❝❤♦ ❞❡ ❝♦♥#$.✉✐. ❡#$❛ .❡❞ ❧9❣✐❝❛✱ ♣.♦❢✉♥❞✐③❛♥❞♦ ❡♥ ❧❛ ❢❛❧$❛ ❞❡ ✐♥❢♦.♠❛✲

❝✐9♥ #♦❜.❡ ❛❧❣✉♥♦# ♣❛.1♠❡$.♦#✳ ❉❡#❝.✐❜✐.❡♠♦# ❧❛ .❡❣❧❛ ❞❡ ❛❝$✉❛❧✐③❛❝✐9♥

❝♦♥ ❡❧ #✐❣♥✐✜❝❛❞♦ ❞❡ ❝❛❞❛ ❡❧❡♠❡♥$♦ ❡♥ ❧❛ ❡❝✉❛❝✐9♥✳ ❊①♣♦♥❞.❡♠♦# ❧❛ .❛③9♥

♣♦. ❧❛ ❝✉❛❧ ❡#$❛ .❡❞ ❡♥ ♣❛.$✐❝✉❧❛. ♣.❡#❡♥$❛ ♥♦❞♦# ❝♦♥ $.❡# ❡#$❛❞♦#✱ ❡①♣❧✐✲

❝❛.❡♠♦# ❧❛ ❢♦.♠❛ ❞❡ ❝♦♥#$.✉✐. ❞❡ ✉♥❛ $❛❜❧❛ ❞❡ ✈❡.❞❛❞ ❛ ♣❛.$✐. ❞❡ ❞❛$♦#

❡①♣❡.✐♠❡♥$❛❧❡#✳ ❊①♣❧✐❝❛.❡♠♦# ❝9♠♦ #❡ ❝♦♥#$.✉②❡ ✉♥❛ .❡❞ ❧9❣✐❝❛ ❝♦♥ ❜❛#❡

❡♥ ❧♦ ❛♥$❡.✐♦.✱ ❛❜♦.❞❛.❡♠♦# ❛❧❣✉♥♦# ❝♦♥❝❡♣$♦# ❝♦♠♦ ❡#$❛❞♦# $.❛♥#✐$♦.✐♦#

② ❛$.❛❝$♦.❡#✳ ❋✐♥❛❧♠❡♥$❡✱ ❡①♣♦♥❞.❡♠♦# ❧♦# .❡#✉❧$❛❞♦# ♦❜$❡♥✐❞♦# ♣♦. ♠❡❞✐♦

❞❡ #✐♠✉❧❛. ❧❛ ❞✐♥1♠✐❝❛ ❞❡ ♥✉❡#$.❛ ✈(❛ ❞❡ #❡A❛❧✐③❛❝✐♦♥✱ $❛♥$♦ ❧❛# ❝♦..♦❜♦✲

.❛❝✐♦♥❡# B✉❡ #❡ $✉✈✐❡.♦♥ ❝♦♥ ❡①♣❡.✐♠❡♥$♦# ♣.❡✈✐♦#✱ ❝♦♠♦ ❧❛# ♣.❡❞✐❝❝✐♦♥❡#

❤❡❝❤❛# ❛ ♣❛.$✐. ❞❡ ❧❛ ❡❧✐♠✐♥❛❝✐9♥ ❞❡ ♥♦❞♦# ❛♥$❡# ♥♦ ♦❜#❡.✈❛❞♦#✳

✶✻
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✷✳✶ ❚✐♣♦' ❞❡ ▼♦❞❡❧♦'

❊❧ ♠♦❞❡❧❛❞♦ ❡♥ ❇✐♦❧♦❣-❛ .❡ ✈❛❧❡ ❞❡ ❞✐.0✐♥0❛. ❤❡22❛♠✐❡♥0❛.✱ 0❛♥0♦ ♠❛0❡♠40✐❝❛.

❝♦♠♦ ❝♦♠♣✉0❛❝✐♦♥❛❧❡. ♣❛2❛ ✐♥0❡♥0❛2 ❞❡.❝2✐❜✐2 ❧♦. ♣2♦❝❡.♦. ❡♥ ❧♦. .❡2❡. ✈✐✈♦.✳ ▲♦.

♠♦❞❡❧♦. 0❡;2✐❝♦. 0✐❡♥❡♥ ❞✐✈❡2♦. ❝♦♠♣♦♥❡♥0❡.✱ ❛✉♥<✉❡ ❡♥ ❣❡♥❡2❛❧✱ .❡ ❝♦♥.0✐0✉②❡♥

♣♦2✿ ✉♥ ❝♦♥❥✉♥0♦ ❞❡ ❡❧❡♠❡♥0♦.✱ ❡❧ ❡.0❛❞♦ ❞❡ ❝❛❞❛ ❡❧❡♠❡♥0♦✱ ❧❛. 2❡❧❛❝✐♦♥❡. ❡♥02❡

❡❧❧♦. ② ❧❛ ❢♦2♠❛ ❡♥ <✉❡ ❡✈♦❧✉❝✐♦♥❛ ❡❧ .✐.0❡♠❛ ❡♥ ❡❧ 0✐❡♠♣♦ ♦ ❡❧ ❡.♣❛❝✐♦✳ ❈❛❞❛

✉♥♦ ❞❡ ❡.0♦. ❝♦♥.0✐0✉②❡♥0❡. .❡ ♣✉❡❞❡ ❡.0✉❞✐❛2 ❞❡ ❞✐✈❡2.❛. ❢♦2♠❛.✱ ❡. ❞❡❝✐2✱ ❧❛

♠❛♥❡2❛ ❡♥ <✉❡ .❡ ♠✐❞❡♥ ♦ .❡ ❡.0✉❞✐❛♥ ♥✉❡.02❛. ✈❛2✐❛❜❧❡. ♣✉❡❞❡ .❡2 ❞✐❢❡2❡♥0❡✳

❆ ❝♦♥0✐♥✉❛❝✐;♥ ✉♥❛ ❜2❡✈❡ ❡①♣❧✐❝❛❝✐;♥ ❛❧ 2❡.♣❡❝0♦✿

❼ ▼♦❞❡❧❛❞♦ ❉✐.❝2❡0♦✿ ❞♦♥❞❡ ❡❧ .✐.0❡♠❛ .❡ 2❡♣2❡.❡♥0❛ ♣♦2 ♠❡❞✐♦ ❞❡ ✉♥❛ 2❡❞

❧;❣✐❝❛✱ ❧❛. ✈❛2✐❛❜❧❡. ♦ ♥♦❞♦. ❞❡ ❧❛ 2❡❞ 0♦♠❛♥ ✉♥ ♥F♠❡2♦ ✜♥✐0♦ ❞❡ ✈❛❧♦2❡. ②

❡❧ 0✐❡♠♣♦ .❡ ♠✐❞❡ ❡♥ ✉♥✐❞❛❞❡. ❞✐.❝2❡0❛.✳ ❊.0❡ 0✐♣♦ ❞❡ ♠♦❞❡❧♦. ❝♦♠♣2❡♥❞❡♥

❧♦. ❛✉0;♠❛0❛. ❝❡❧✉❧❛2❡.✱ ❧❛. 2❡❞❡. ❜♦♦❧❡❛♥❛. ② .✉ ❣❡♥❡2❛❧✐③❛❝✐;♥✱ ❧❛. 2❡❞❡.

❧;❣✐❝❛.✳ ❊♥ ❡.0❛ ❝❧❛.❡ ❞❡ ♠♦❞❡❧♦. ♥♦ ❡. ♥❡❝❡.❛2✐♦ ❝♦♥♦❝❡2 ❝♦♥ ♣2♦❢✉♥❞✐✲

❞❛❞ ❧♦. ❞❡0❛❧❧❡. ♠♦❧❡❝✉❧❛2❡. ❞❡ ❧♦. ❡❧❡♠❡♥0♦. <✉❡ ❝♦♠♣♦♥❡♥ ❡❧ .✐.0❡♠❛✱

.✐♥♦ ♠4. ❜✐❡♥ ❧❛ ♥❛0✉2❛❧❡③❛ ❛❝0✐✈❛❞♦2❛ ♦ ✐♥❤✐❜✐❞♦2❛ ❞❡ ❧♦. ❡❧❡♠❡♥0♦. ❬✻❪✳

❈♦♥ ❡.0❡ 0✐♣♦ ❞❡ ❛♣2♦①✐♠❛❝✐♦♥❡. .❡ ♣✉❡❞❡♥ ❝❛2❛❝0❡2✐③❛2 ❝♦♠♣♦20❛♠✐❡♥0♦.

❝✉❛❧✐0❛0✐✈♦.✳ ▲❛ ❞✐♥4♠✐❝❛ ❞❡ ❡.0❛. 2❡❞❡. .✐❣✉❡ ✉♥❛ ❡❝✉❛❝✐;♥ ❞❡ ❧❛ ❢♦2♠❛

σn(t+ 1) = fn(σn1
(t), σn2

(t), . . . , σnk
(t))

❞♦♥❞❡ σn(t + 1) 2❡♣2❡.❡♥0❛ ❡❧ ❡.0❛❞♦ ❞❡ ❝✉❛❧<✉✐❡2 ❡❧❡♠❡♥0♦ ❞❡ ❧❛ 2❡❞ ❡♥ ❡❧

0✐❡♠♣♦ t+ 1❀ σnk
(t) 2❡♣2❡.❡♥0❛ ❝✉❛❧<✉✐❡2❛ ❞❡ ❧♦. k 2❡❣✉❧❛❞♦2❡. ❞❡❧ ♥♦❞♦ σn ❛❧

0✐❡♠♣♦ t✳ ❋✐♥❛❧♠❡♥0❡✱ fn 2❡♣2❡.❡♥0❛ ❧❛ ❢✉♥❝✐;♥ ❞✐.❝2❡0❛ ❞❡❧ ♥♦❞♦ σn✳ ❉❡❜✐❞♦

❛ <✉❡ ❡❧ 02❛❜❛❥♦ .❡ ❜❛.❛ ❡♥ ❡.0❛ ❡❝✉❛❝✐;♥✱ .❡ ❡①♣❧✐❝❛24 ❝♦♥ ♠❛②♦2 ❞❡0❛❧❧❡ ❡.0❡

❢♦2♠❛❧✐.♠♦ ❡♥ ❧❛. ♣4❣✐♥❛. .✐❣✉✐❡♥0❡.✳

❼ ▼♦❞❡❧❛❞♦ ❙❡♠✐✲❝♦♥0✐♥✉♦✿ ❆<✉- ❡❧ 0✐❡♠♣♦ ❡. ❝♦♥0✐♥✉♦ ② ❡❧ ✈❛❧♦2 ❞❡ ❧❛.

✈❛2✐❛❜❧❡. <✉❡ ❧♦ ❝♦♥❢♦2♠❛♥ .♦♥ ❝♦♥0✐♥✉❛.✱ .✐♥ ❡♠❜❛2❣♦✱ ❡.0❡ ❢♦2♠❛❧✐.♠♦

.❡ ❜❛.❛ ❡♥ ❧❛. ♠✐.♠❛. 2❡❣❧❛. ❧;❣✐❝❛. <✉❡ ❡♥ ❡❧ ♠♦❞❡❧❛❞♦ ❞✐.❝2❡0♦✱ ❝♦♥

❧❛ ❞✐❢❡2❡♥❝✐❛ ❞❡ <✉❡ .❡ 2❡.✉❡❧✈❡ ✉♥❛ ❡❝✉❛❝✐;♥ ❞✐❢❡2❡♥❝✐❛❧ ♣❛2❛ ❞❡✜♥✐2 ❡❧

❡.0❛❞♦ ❞❡ ❝❛❞❛ ♥♦❞♦✳ ▲❛ ❡❝✉❛❝✐;♥ ❡. ❞❡ ❧❛ ❢♦2♠❛

dσn

dt
= αn

(

fn
(

σ′n1
(t), σ′n2

(t), . . . , σ′nk
(t)

)

− σn(t)
)

❞♦♥❞❡ α ❡. ✉♥ ♣❛24♠❡02♦ <✉❡ ✐♥❞✐❝❛ ❡❧ 0✐❡♠♣♦ ❞❡ ❛❝0✐✈❛❝✐;♥ ❞❡❧ ♥♦❞♦ σn✳

▲❛ 0✐❧❞❡ ❞❡ σ′nk
(t) .✐♠❜♦❧✐③❛ ❡❧ ❤❡❝❤♦ ❞❡ <✉❡ ❧❛ ✈❛2✐❛❜❧❡ .❡ 0✐❡♥❡ <✉❡ ✈♦❧✈❡2

❞✐.❝2❡0❛ ♣❛2❛ 2❡.♦❧✈❡2 ❧❛ ❡❝✉❛❝✐;♥ ❞✐❢❡2❡♥❝✐❛❧ ✭✉0✐❧✐③❛♥❞♦ ✉♥ ✈❛❧♦2 ✉♠❜2❛❧✱ ❞♦♥❞❡
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✈❛❧♦&❡( (✉♣❡&✐♦&❡( ❛ ❞✐❝❤♦ ✉♠❜&❛❧ ❛❞1✉✐❡&❡♥ ❡❧ ✈❛❧♦& ❞❡❧ ❡♥3❡&♦ (✉♣❡&✐♦&✱ ✈❛❧♦&❡(

✐♥❢❡&✐♦&❡( ♣❡&♠❛♥❡❝❡♥ ❝♦♥ ❡❧ ✈❛❧♦& ❡♥3❡&♦ ❛❝3✉❛❧ ✮✳ ❆ ❡(3❛ ❞✐♥9♠✐❝❛ (❡ ❧❡ ❝♦♥♦❝❡

❝♦♠♦ ❧✐♥❡❛❧ ♣♦& 3&❛♠♦(✱ ②❛ 1✉❡ ❡❧ ✈❛❧♦& ❞❡ σn ❡( ❝♦♥(3❛♥3❡ ♣♦& ♣❡❞❛③♦(✳ ❯♥

❡❥❡♠♣❧♦ ❞❡ ❡(3❡ ❢♦&❛♠❧✐(♠♦ ❡( ❧❛ ❞✐♥9♠✐❝❛ ❞❡ ●❧❛(( ❬✶✺❪✳ ❉✐❝❤❛ ♠❡3♦❞♦❧♦❣D❛

(❡ ✉3✐❧✐③E ♣❛&❛ ♠♦❞❡❧❛& ❧❛ ✈D❛ ❞❡ (❡F❛❧✐③❛❝✐E♥ 1✉❡ ❡(3❛♠♦( ✉3✐❧✐③❛♥❞♦ ❡♥ ❡(3❡

3&❛❜❛❥♦ ✭❱❡&❞✉③❝♦✱ ✷✵✶✷✳ ❉❛3♦( ♥♦ ♣✉❜❧✐❝❛❞♦(✮✳ ❈♦♥ ❡❧ ♠♦❞❡❧❛❞♦ (❡♠✐❝♦♥3✐♥✉♦

(❡ ♣✉❡❞❡ ♦❜3❡♥❡& &❡(✉❧3❛❞♦( 1✉❡ (❡ ❝♦♠♣❛&❛♥ ♠❡❥♦& ❛ ✉♥ ❡①♣❡&✐♠❡♥3♦✱ ②❛ 1✉❡ ❡❧

3✐❡♠♣♦ ② ❡❧ ✈❛❧♦& ❞❡ ❧❛( ✈❛&✐❛❜❧❡( (❡ ✈✉❡❧✈❡♥ ❝♦♥3D♥✉❛(✱ (✐♥ ❡♠❜❛&❣♦✱ ❡( ♥❡❝❡(❛&✐♦

❝♦♥♦❝❡& ❧♦( ♣❛&❛♠❡3&♦( 1✉❡ ❣❡♥❡&❛♥ ❧❛ ❞✐♥9♠✐❝❛ ❡(♣❡&❛❞❛✳

❼ ▼♦❞❡❧❛❞♦ ❈♦♥3✐♥✉♦✿ 3❛♥3♦ ✈❛&✐❛❜❧❡( ❝♦♠♦ 3✐❡♠♣♦ (♦♥ ❝♦♥3✐♥✉♦( ② ❧❛

❞✐♥9♠✐❝❛ ✈✐❡♥❡ ❞❡(❝&✐3❛ ♣♦& ♠❡❞✐♦ ❞❡ ❡❝✉❛❝✐♦♥❡( ❞✐❢❡&❡♥❝✐❛❧❡( ♦&❞✐♥❛&✲

✐❛(✱ ❡❝✉❛❝✐♦♥❡( ❡(3♦❝9(3✐❝❛(✱ ❞✐♥9♠✐❝❛ ♠♦❧❡❝✉❧❛&✱ ❡3❝✳ P❛&❛ ❡(3♦( ♠♦❞❡❧♦(✱

❡( ♥❡❝❡(❛&✐♦ ❝♦♥♦❝❡& ❡♥ ❢♦&♠❛ ❞❡3❛❧❧❛❞❛ ❛❧ (✐(3❡♠❛✱ ❝♦♥3❛& ❝♦♥ 3❛(❛( ❞❡

&❡❛❝❝✐E♥ ❡♥3&❡ ❧♦( ❡❧❡♠❡♥3♦(✱ ❝♦♥♦❝❡& ❧❛( ❝♦♥❝❡♥3&❛❝✐♦♥❡( ❛ ❧❛( ❝✉❛❧❡( (❡

❧❧❡✈❛ ❛ ❝❛❜♦ ❧❛ &❡❛❝❝✐E♥✱ ❧❛( 3❛(❛( ❞❡ ❛(♦❝✐❛❝✐E♥ ② ❞✐(♦❝✐❛❝✐E♥ ❞❡ ❝❛❞❛

❝♦♠♣♦♥❡♥3❡✱ ❡3❝✳ ❊(3♦( (✐(3❡♠❛(✱ ♣❡(❡ ❛ (❡& ❞❡ ♠✉❝❤❛ ♠❛②♦& ♣&❡❝✐(✐E♥ ②

❞❡ ♠❡❥♦& &❡(♦❧✉❝✐E♥✱ ❧❛ ❝❛♥3✐❞❛❞ ❞❡ ✐♥❢♦&♠❛❝✐E♥ ♥❡❝❡(❛&✐❛ ♣❛&❛ ❝♦♠♣❧❡3❛&

✉♥ ♠♦❞❡❧♦ ❝♦♥3D♥✉♦ ❡♥ 3✐❡♠♣♦ ② ❡(♣❛❝✐♦ ❡( ♠❛②♦& 1✉❡ ❡♥ ❧♦( ♠♦❞❡❧♦(

❞✐(❝&❡3♦( ♦ (❡♠✐❝♦♥3✐♥✉♦( ②✱ ♠✉❝❤❛( ✈❡❝❡(✱ ♥♦ ❡(39 ❞✐(♣♦♥✐❜❧❡ ♦ ❡( ❞✐❢D✲

❝✐❧ ♦❜3❡♥❡&❧❛✳ ❈❛❜❡ (❡F❛❧❛& 1✉❡ 3❛♠❜✐R♥ ❡①✐(3❡♥ (✐(3❡♠❛( ❞❡ ❡❝✉❛❝✐♦♥❡(

❞✐❢❡&❡♥❝✐❛❧❡( 1✉❡ ❞❡(❝&✐❜❡♥ ❞❡ ♠❛♥❡&❛ S♥✐❝❛♠❡♥3❡ ❝✉❛❧✐3❛3✐✈❛✱ ♣♦& ❡❥❡♠✲

♣❧♦ ❙◗❯❆❉ ✭✮✳

❆♥3❡ ❧❛ ❢❛❧3❛ ❞❡ ✐♥❢♦&♠❛❝✐E♥ (♦❜&❡ ❧❛ ❝✐♥R3✐❝❛ ❞❡ ✈❛&✐♦( ❞❡ ❧♦( ❝♦♠♣♦♥❡♥3❡( ❞❡

❧❛ ✈D❛ ❞❡ (❡F❛❧✐③❛❝✐E♥ ❛❝3✐✈❛❞❛ ♣♦& (♣❡&❛❝3 ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡(♣❡&♠❛3♦③♦✐❞❡ ❞❡

❡&✐③♦ ❞❡ ♠❛& ✭② ❝♦♥ ♠✐&❛( ❛ ❞❡3❡&♠✐♥❛& ❝♦♠♣♦&3❛♠✐❡♥3♦( (✐(3R♠✐❝♦(✮✱ ❡❧ ♠♦❞❡❧♦

1✉❡ ❡♥ ❡(3❡ 3&❛❜❛❥♦ ❡♠♣❧❡❛♠♦( ❡( ❡❧ ♠♦❞❡❧♦ ❞✐(❝&❡3♦✱ ✉(❛♥❞♦ ✉♥❛ ❣❡♥❡&❛❧✐③❛❝✐E♥

❞❡ ✉♥❛ &❡❞ ❜♦♦❧❡❛♥❛✱ ❧❛ ❝✉❛❧ ✈❛♠♦( ❛ ✐& ❞❡(❝&✐❜✐❡♥❞♦ ❡♥ ❧❛( ♣9❣✐♥❛( (✐❣✉✐❡♥3❡(✳

✷✳✷ ▲❛ ❘❡❞

▲❛ ❢♦&♠✉❧❛❝✐E♥ ❞✐(❝&❡3❛ 1✉❡ ❡♠♣❧❡❛♠♦( ♣❛&❛ ❧❛ ❞✐♥9♠✐❝❛ ❣❡♥❡&❛❞❛ ♣♦& (♣❡&❛❝3

❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡(♣❡&♠❛3♦③♦✐❞❡ (❡ ❜❛(❛ ❡♥ 3&❛❜❛❥♦( ♣&❡✈✐♦( &❡❧❛❝✐♦♥❛❞♦( ❝♦♥ ❡❧

♠♦❞❡❧❛❥❡ ❞❡ ❧❛ ❞✐♥9♠✐❝❛ ❞❡ &❡❞❡( &❡❣✉❧❛3♦&✐❛( ❣❡♥R3✐❝❛( ❬✶✻✱ ✶✼✱ ✶✽✱ ✶✾✱ ✷✵❪✳ ❊♥

❡(❡ ❝♦♥3❡①3♦✱ ❤❛ 1✉❡❞❛❞♦ ❞❡♠♦(3&❛❞♦ 1✉❡ ❝♦♥ &❡❞❡( ❧E❣✐❝❛( ❡( ♣♦(✐❜❧❡ &❡♣&♦❞✉❝✐&

❝✉❛❧✐3❛3✐✈❛♠❡♥3❡ &❡(✉❧3❛❞♦( ❡①♣❡&✐♠❡♥3❛❧❡( ❛ ♣❛&3✐& ❞❡ ❝♦♥♦❝❡& ❛(♣❡❝3♦( ❜9(✐✲

❝♦( ❞❡ ❧❛( ✐♥3❡&❛❝❝✐♦♥❡( ❡♥3&❡ ❧♦( ❡❧❡♠❡♥3♦(✱ ♣♦& ❡❥❡♠♣❧♦✱ (✐ (♦♥ ❞❡ ♥❛3✉&❛❧❡③❛
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❛❝$✐✈❛❞♦)❛ ♦ ✐♥❤✐❜✐❞♦)❛ ❬✻❪✳ ▲❛ ✈✐)$✉❞ ❞❡ ❡4$❛ ❞❡4❝)✐♣❝✐6♥ ❞❡ ❣)❛♥♦ ❣)✉❡4♦✱ ❧❛

❝✉❛❧ ♠✉❡4$)❛ ❝♦♠♣♦)$❛♠✐❡♥$♦4 ❡4❡♥❝✐❛❧❡4 ② <✉❡ ♣♦♥❡ ❞❡ ♠❛♥✐✜❡4$♦ ♣)♦♣✐❡❞❛❞❡4

❣❧♦❜❛❧❡4✱ ❡4 <✉❡ ♥♦ 4❡ )❡<✉✐❡)❡ ❞❡❧ ❝♦♥♦❝✐♠✐❡♥$♦ ♣)❡❝✐4♦ ❞❡ ♣❛)>♠❡$)♦4 ❡①♣❡)✲

✐♠❡♥$❛❧❡4 ❞❡ ❞✐❢B❝✐❧ ❞❡$❡)♠✐♥❛❝✐6♥✳ ▲❛ )❡❞ )❡❣✉❧❛$♦)✐❛ ❝♦))❡4♣♦♥❞✐❡♥$❡ ❛ ❧❛ ✈B❛

❞❡ 4❡C❛❧✐③❛❝✐6♥ ❞❡ ❧❛ ❋✐❣✳ ✺ 4❡ ✐❧✉4$)❛ ❡♥ ❧❛ ❋✐❣✳ ✻✳

▲❛ )❡❞ <✉❡ ♣)❡4❡♥$❛♠♦4 ❡4 ✉♥❛ ❣❡♥❡)❛❧✐③❛❝✐6♥ ❞❡ )❡❞❡4 ❜♦♦❧❡❛♥❛4 ❞❡4❛))♦❧✲

❧❛❞❛4 ♣❛)❛ ❡4$✉❞✐♦4 ❡♥ )❡❞❡4 ❣❡♥G$✐❝❛4✱ ❝♦♥♦❝✐❞❛4 ❝♦♠♦ )❡❞❡4 ❞❡ ❑❛✉✛♠❛♥ ❬✶✾❪✳

❊4$❡ $✐♣♦ ❞❡ )❡❞❡4 ❡4$> ❝♦♥4$✐$✉✐❞❛ ♣♦) ✉♥ ❝♦♥❥✉♥$♦ ❞❡ n ✈❛)✐❛❜❧❡4 ❞✐4❝)❡$❛4

{σ1, σ2, . . . , σn}

❞♦♥❞❡ ❝❛❞❛ ✉♥❛ ❞❡ ❡❧❧❛4✱ )❡♣)❡4❡♥$❛ ❡❧ ❡4$❛❞♦ ✉♥ ❡❧❡♠❡♥$♦ ❞❡ ❧❛ )❡❞✱ <✉❡ ❛ ♣❛)$✐)

❞❡ ❛❤♦)❛ ❧❡ ❧❧❛♠❛)❡♠♦4 ♥♦❞♦✳ ❈❛❞❛ ♥♦❞♦✱ $❡♥❞)> ❡❧❡♠❡♥$♦4 <✉❡ ❧♦ )❡❣✉❧❛♥ ②

❛ 4✉ ✈❡③ 4❡)> )❡❣✉❧❛❞♦) ❞❡ ♦$)♦4 ❡❧❡♠❡♥$♦4✳ ▲❛ ❞✐)❡❝❝✐6♥ ❞❡ ❧❛4 ✢❡❝❤❛4 ❡♥ ❧❛

✜❣✉)❛ ✐♥❞✐❝❛ ❧❛ ♣)❡❝❡❞❡♥❝✐❛ ❞❡ ❧♦4 )❡❣✉❧❛❞♦)❡4✳ ❆ ❧❛4 ✢❡❝❤❛4 <✉❡ ❧❧❡❣❛♥ ❛ ✉♥

♥♦❞♦ 4❡ ❧❡4 ❞❡♥♦♠✐♥❛ ❡♥$)❛❞❛4 ♦ ✏✐♥♣✉$4✑ ② ❛ ❧❛4 <✉❡ 4❛❧❡♥ ❞❡❧ ♥♦❞♦ 4❡ ❧❡4 ❧❧❛♠❛

4❛❧✐❞❛4 ♦ ✏♦✉$♣✉$4✑✳ ❈❛❞❛ ✈❛)✐❛❜❧❡ σn $♦♠❛)> ✈❛❧♦)❡4 ❞✐4❝)❡$♦4 ♣❛)❛ ✐♥❞✐❝❛) 4✉

✏❡4$❛❞♦ ❞✐♥>♠✐❝♦✑✱ ❡4 ❞❡❝✐)✱ ❡❧ ✈❛❧♦) <✉❡ $♦♠❛ ❞❡♣❡♥❞✐❡♥❞♦ ❞❡ 4✉4 )❡❣✉❧❛❞♦)❡4✳

❊♥ )❡❞❡4 ❜♦♦❧❡❛♥❛4✱ ❧♦4 ✈❛❧♦)❡4 <✉❡ ♣✉❡❞❡ $♦♠❛) ✉♥ ♥♦❞♦ 4♦♥ ✵ 4✐ ❡4$> ❛♣❛❣❛❞♦

② ✶ 4✐ ❡4$> ♣)❡♥❞✐❞♦✳ R❛)❛ ❧❛ ✈✐❛ ❞❡ 4❡C❛❧✐③❛❝✐6♥ <✉❡ ❡4$✉❞✐❛♠♦4 ❝♦♥4✐❞❡)❛♠♦4

✷✷ ♥♦❞♦4✱ ✶✽ ❜✐♥❛)✐♦4 ✭❝♦♥ ❞♦4 ❡4$❛❞♦4 ♣♦4✐❜❧❡4✿ ✵ ② ✶✮ ② ✹ ❝♦♥ ❧❛ ♣♦4✐❜✐❧✐❞❛❞

❞❡ $)❡4 ❡4$❛❞♦4✿ ✵✱ ✶ ② ✷✳



❈❆"❮❚❯▲❖ ✷✳ ❊▲ ▼❖❉❊▲❖ ❉■❙❈❘❊❚❖ ✷✵

❋✐❣✉$❛ ✻✳ ❘❡❞ $❡❣✉❧❛,♦$✐❛ ❝♦♥0,$✉✐❞❛ ❛ ♣❛$,✐$ ❞❡ ❧❛ ✈3❛ ❞❡ 0❡4❛❧✐③❛❝✐6♥ ❛❝,✐✈❛❞❛ ♣♦$ 0♣❡$❛❝,✳

▲♦0 ❝✉❛❞$♦0 ❛♠❛$✐❧❧♦0 ♠✉❡0,$❛♥ ❛ ❧♦0 ♥♦❞♦0 ❜♦♦❧❡❛♥♦0 ✭❝♦♥ ✷ ♣♦0✐❜❧❡0 ✈❛❧♦$❡0✿ ✵ ② ✶✮ ② ❧♦0

❝✉❛❞$♦0 ✈❡$❞❡0 ♠✉❡0,$❛♥ ❛ ❧♦0 ♥♦❞♦0 ,❡$♥❛$✐♦0 ♣❛$❛ ❧♦0 ❝✉❛❧❡0 ❡0 ✐♠♣♦$,❛♥,❡ ❞✐0,✐♥❣✉✐$ ,$❡0

♣♦0✐❜❧❡0 ✈❛❧♦$❡0✳ ❋❧❡❝❤❛0 ♥❡❣$❛0 ✐♥❞✐❝❛♥ ❛❝,✐✈❛❝✐6♥✱ ✢❡❝❤❛0 $♦❥❛0 ✐♥❤✐❜✐❝✐6♥ ② ❧❛0 ✢❡❝❤❛0 ❛♠❛$✲

✐❧❧❛0 ♣♦$ ,$❛♠♦0 ♣✉❡❞❡♥ 0❡$ ❛❝,✐✈❛❞♦$❛0 ♦ ✐♥❤✐❜✐❞♦$❛0 ❞❡♣❡♥❞✐❡♥❞♦ ❞❡❧ ✈❛❧♦$ ❞❡ 0✉ $❡❣✉❧❛❞♦$✱

❡♥ ❡0,❡ ❝❛0♦ ❡❧ ✈♦❧,❛❥❡✳

✷✳✸ ❯$✐❧✐③❛❝✐*♥ ❞❡ ♥♦❞♦/ ❝♦♥ $0❡/ ♣♦/✐❜❧❡/ ❡/$❛❞♦/

▲❛ ♣%❡'❡♥❝✐❛ ❞❡ ❡❧❡♠❡♥.♦' 0✉❡ ❞❡♥.%♦ ❞❡ ❧❛ %❡❞ .♦♠❛♥ .%❡' ♣♦'✐❜❧❡' ✈❛❧♦%❡' ❡'.4

❥✉'.✐✜❝❛❞❛ ♣♦% ❧❛ ♥❛.✉%❛❧❡③❛ ❢✉♥❝✐♦♥❛❧ ♣%♦♣✐❛ ❞❡ ❧♦' ❡❧❡♠❡♥.♦'✿
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❊❧ ❱♦❧$❛❥❡✿ ❊❧ ♣♦&❡♥❝✐❛❧ ❞❡ ♠❡♠❜/❛♥❛ ✭✈♦❧&❛❥❡✮ ❡♥ ❧❛ ❝4❧✉❧❛✱ 7❡ ♣✉❡❞❡

❡♥&❡♥❞❡/ ❝♦♠♦ ❧❛ ❞✐❢❡/❡♥❝✐❛ ❞❡ ❝❛/❣❛7 ❡♥&/❡ ❡❧ ✐♥&❡/✐♦/ ② ❡❧ ❡①&❡/✐♦/ ❝❡❧✉❧❛/✳

●❡♥❡/❛❧♠❡♥&❡✱ ❡❧ ✐♥&❡/✐♦/ ❡7 ♠>7 ♥❡❣❛&✐✈♦ ?✉❡ ❡❧ ❡①&❡/✐♦/✳ @❛/❛ ❡❧ ❝❛7♦ ❞❡❧

❡7♣❡/♠❛&♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡/✐③♦ ❞❡ ♠❛/✱ ❡❧ ✈♦❧&❛❥❡ ✭❛❧ ✐♥&❡/✐♦/ ❞❡ ❧❛ ❝4❧✉❧❛✮ ❡7 ❞❡ ✲✹✺

♠✐❧✐✈♦❧&✐♦7 ✭♠❱✮ ❬✶✹✱ ✹✱ ✷✶✱ ✷✷✱ ✶✶❪✳ ❊7&❡ ✈♦❧&❛❥❡ ❡7 ❡❧ ?✉❡ 7❡ ❝♦♥7✐❞❡/❛ ❜❛7❛❧✳

❆❧ ❡♥&/❛/ ❝❛/❣❛7 ♥❡❣❛&✐✈❛7 ♦ 7❛❧✐/ ❝❛/❣❛7 ♣♦7✐&✐✈❛7 ❞❡ ❧❛ ❝4❧✉❧❛✱ ❡❧ ✈♦❧&❛❥❡ ❛❧

✐♥&❡/✐♦/ ❞❡ ❧❛ ♠✐7♠❛ 7❡ ✈✉❡❧✈❡ ♠>7 ♥❡❣❛&✐✈♦✳ ❆ ❡7&❡ ❡7&❛❞♦ 7❡ ❧❡ ❞❡♥♦♠✐♥❛ ❤✐♣❡/✲

♣♦❧❛/✐③❛❞♦✳ ❋✐♥❛❧♠❡♥&❡✱ ❝✉❛♥❞♦ ❡♥&/❛♥ ❝❛/❣❛7 ♣♦7✐&✐✈❛7 ✭♦ ❡♥ 7✉ ❝❛7♦✱ 7❛❧✐❡/❛♥

❝❛/❣❛7 ♥❡❣❛&✐✈❛7✮✱ ❡❧ ✈♦❧&❛❥❡ ❛❧ ✐♥&❡/✐♦/ ❞❡ ❧❛ ❝4❧✉❧❛ 7❡ ✈✉❡❧✈❡ ♠>7 ♣♦7✐&✐✈♦✱

♣/♦❝❡7♦ ❞❡♥♦♠✐♥❛❞♦ ❞❡♣♦❧❛/✐③❛❝✐K♥✳

❊♥ ♥✉❡7&/❛ /❡❞ ❧K❣✐❝❛✱ ❡❧ ❡7&❛❞♦ ❞❡ /❡♣♦7♦ ❝♦//❡7♣♦♥❞❡ ❛❧ ✈❛❧♦/ ✶✱ ❝✉❛♥❞♦

7❡ &✐❡♥❡ ❧❛ ♠❡♠❜/❛♥❛ ❤✐♣❡/♣♦❧❛/✐③❛❞❛✱ ❧❡ ❝♦//❡7♣♦♥❞❡ ❡❧ ✈❛❧♦/ ✵❀ ❡❧ ✈❛❧♦/ ❞❡

❞❡♣♦❧❛/✐③❛❝✐K♥ ❡7 ❡❧ ✷✳

❈❛♥❛❧❡* ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ✈♦❧$❛❥❡✲❞❡♣❡♥❞✐❡♥$❡*✿ ❍❱❆ ② ▲❱❆ ✿ ❊①✐7&❡

✉♥❛ ❣/❛♥ ✈❛/✐❡❞❛❞ ❞❡ ❝❛♥❛❧❡7 ✐K♥✐❝♦7✱ ❞❡ ♠✉② ❞✐✈❡/7❛7 ❝❛/❛❝&❡/N7&✐❝❛7✱ ❞❡♣❡♥✲

❞✐❡♥❞♦ ❞❡❧ ✐♦♥ ❛❧ ?✉❡ 7♦♥ ♠>7 ♣❡/♠❡❛❜❧❡7✱ ❞❡❧ &❛♠❛O♦ ❞❡ 7✉ ♣♦/♦✱ 7✐ ♣/❡7❡♥&❛♥

♦ ♥♦ ❞❡♣❡♥❞❡♥❝✐❛ ❞❡ ✈♦❧&❛❥❡✱ ♣❍✐✱ 7❡❣✉♥❞♦7 ♠❡♥7❛❥❡/♦7✱ ❡&❝✳ ❊♥ ❡❧ ❝❛7♦ ❞❡ ❧♦7

❝❛♥❛❧❡7 ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ✈♦❧&❛❥❡✲❞❡♣❡♥❞✐❡♥&❡7✱ 7❡ ❛❝&✐✈❛♥ ❛ ❞❡&❡/♠✐♥❛❞♦7 ♣♦&❡♥❝✐❛❧❡7

❞❡ ♠❡♠❜/❛♥❛ ❬✷✸❪✳

▲♦7 ❝❛♥❛❧❡7 ❍❱❆ ✭❞❡❧ ✐♥❣❧47 ❍■❣❤✲❱♦❧&❛❣❡ ❆❝&✐✈❛&❡❞✮ 7❡ ❛❜/❡♥ ❛ ✈♦❧&❛❥❡7

♠>7 ❡❧❡✈❛❞♦7 ?✉❡ ❧♦7 ❝❛♥❛❧❡7 ▲❱❆ ✭❞❡ ▲♦✇✲❱♦❧&❛❣❡ ❆❝&✐✈❛&❡❞✮✳ ❙✐♥ ❡♠❜❛/❣♦✱

❛♠❜♦7 ❝❛♥❛❧❡7 ❝♦♠♣❛/&❡♥ ✉♥❛ ❝❛/❛❝&❡/N7&✐❝❛✿ ♣/❡7❡♥&❛♥ ✸ ❡7&❛❞♦7 ❢✉♥❝✐♦♥❛❧❡7✿

❝❛♥❛❧ ❛❜✐❡/&♦✱ ❝❡//❛❞♦ ❡ ✐♥❛❝&✐✈♦✳ ❊❧ ❝❛♥❛❧ ❡♥ ❡❧ ❡7&❛❞♦ ❛❜✐❡/&♦ ♣❡/♠✐&❡ ❡❧ ♣❛7♦

❞❡❧ ✐♦♥ ❝❛❧❝✐♦ ❛❧ ✐♥&❡/✐♦/ ❞❡ ❧❛ ❝4❧✉❧❛ ✭❧❛ ❝❛♥&✐❞❛❞ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❡①&❡/♥♦ ❡7 ♠✉❝❤♦

♠❛②♦/ ?✉❡ ❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ✐♥&❡/♥♦✮✳ ▲♦7 ❡7&❛❞♦7 ❝❡//❛❞♦ ❡ ✐♥❛❝&✐✈♦ ♥♦ ♣❡/♠✐&❡♥ ❡❧

♣❛7♦ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✳ ▲❛ ❞✐❢❡/❡♥❝✐❛ ❡♥&/❡ ❡7&♦7 ❞♦7 ❡7&❛❞♦7 ✭❝❡//❛❞♦ ❡ ✐♥❛❝&✐✈♦✮✱ ❡7 ?✉❡

♣❛/❛ ♣❛7❛/ ❛❧ ❡7&❛❞♦ ❛❜✐❡/&♦✱ ❡7 ♥❡❝❡7❛/✐♦ ♣❛7❛/ ♣/✐♠❡/♦ ♣♦/ ❡❧ ❡7&❛❞♦ ✐♥❛❝&✐✈♦

② ❧✉❡❣♦ ♣♦/ ❡❧ ❝❡//❛❞♦✳ ❯♥❛ ❛♥❛❧♦❣N❛ ❛ ❡7&❡ ♠❡❝❛♥✐7♠♦ ❡7 ❡❧ &❡♥❡/ ✉♥❛ ♣✉❡/&❛

❝❡//❛❞❛ ❝♦♥ ❧❧❛✈❡✱ ✭7❡♠❡❥❛♥&❡ ❛❧ ❡7&❛❞♦ ✐♥❛❝&✐✈♦✮✱ ❝❡//❛❞❛ ♣❡/♦ 7✐♥ ❧❧❛✈❡ ✭❡7&❛❞♦

❝❡//❛❞♦✮ ② ✜♥❛❧♠❡♥&❡ ❧❛ ♣✉❡/&❛ ❛❜✐❡/&❛✳

@❛/❛ ♥✉❡7&/♦ ♠♦❞❡❧♦✱ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❡♥ ❡❧ ❡7&❛❞♦ ✐♥❛❝&✐✈♦ ❡7&> ❞❡&❡/♠✐♥❛❞♦ ♣♦/ ❡❧

✈❛❧♦/ ✵✱ ❡❧ ❡7&❛❞♦ ❝❡//❛❞♦ ❝♦//❡7♣♦♥❞❡ ❛❧ ✈❛❧♦/ ✶ ② ❡❧ ❡7&❛❞♦ ❛❜✐❡/&♦ ❛❧ ✷✳

❊❧ ✐♦♥ ❝❛❧❝✐♦✿ ❈♦♠♦ 7❡ ❡①♣❧✐❝K ❡♥ ❧N♥❡❛7 ❛♥&❡/✐♦/❡7✱ ❛7N ❝♦♠♦ 7❡ ♦❜7❡/✈❛

❡♥ ❧❛ ✜❣✉/❛ ✸✱ ❧❛ ❞✐♥>♠✐❝❛ ❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡7♣❡/♠❛&♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡/✐③♦ ❞❡

♠❛/✱ ♣/❡7❡♥&❛ ❞♦7 ❝♦♠♣♦♥❡♥&❡7✿ ✉♥❛ ❝♦♠♣♦♥❡♥&❡ &K♥✐❝❛ ♦ ❛✉♠❡♥&♦ 7♦7&❡♥✐❞♦
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② ✉♥❛ ❝♦♠♣♦♥❡♥*❡ ❢,-✐❝❛ ♦ ✢✉❝*✉❛❝✐♦♥❡- -✉♣❡0✐♠♣✉❡-*❛- ❛ ❡-*❛ *1♥✐❝❛✳ 3❛0❛

♥✉❡-*0♦ ♠♦❞❡❧♦✱ ❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ❜❛-❛❧✱ ❡- ❞❡❝✐0✱ ❡❧ 8✉❡ -❡ ♠✐❞❡ ♣0❡✈✐♦ ❛ ❧❛ ❛❞✐❝✐1♥ ❞❡

-♣❡0❛❝*✱ ❝♦00❡-♣♦♥❞❡ ❡❧ ❡-*❛❞♦ ✵✱ ❛❧ ✐♥❝0❡♠❡♥*♦ *1♥✐❝♦ ❧❡ ❝♦00❡-♣♦♥❞❡ ❡❧ ❡-*❛❞♦

✶ ② ❛ ❧♦- ♣✐❝♦- ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❧❡ ❝♦00❡-♣♦♥❞❡ ❡❧ ❡-*❛❞♦ ✷✳

✷✳✹ ❈♦♥&'(✉❝❝✐,♥ ❞❡ ❧❛ ❞✐♥1♠✐❝❛ ❞❡ ✉♥❛ (❡❞ ❧,❣✐❝❛

▲♦- ❞♦- ❛-♣❡❝*♦- ❢✉♥❞❛♠❡♥*❛❧❡- ❞❡ ✉♥❛ 0❡❞ -♦♥ -✉ ❡-*0✉❝*✉0❛ ② -✉ ❞✐♥,♠✐❝❛✳ ▲❛

❡-*0✉❝*✉0❛ -❡ 0❡✜❡0❡ ❛ ❧❛ ❢♦0♠❛ ❡♥ 8✉❡ ❧♦- ♥♦❞♦- ❡-*,♥ ❝♦♥❡❝*❛❞♦- ❡♥*0❡ ❡❧❧♦-✱

❡❧ *✐♣♦ ❞❡ ✐♥*❡0❛❝❝✐1♥ 8✉❡ ♣0❡-❡♥*❛♥✱ ❡❧ ♥>♠❡0♦ ❞❡ ❡❧❡♠❡♥*♦- ② ❡♥❧❛❝❡-✱ ❡*❝✳ ▲❛

❞✐♥,♠✐❝❛ ❞❡ ✉♥❛ 0❡❞ -❡ 0❡✜❡0❡ ❛ ❧❛ ♠❛♥❡0❛ ❡♥ 8✉❡ ❧❛ 0❡❞ ❡✈♦❧✉❝✐♦♥❛ ❛ ❧♦ ❧❛0❣♦

❞❡❧ *✐❡♠♣♦✱ ❡- ❞❡❝✐0✱ ❧❛ ❢♦0♠❛ ❡♥ ❧❛ 8✉❡ ❧♦- ♥♦❞♦- ❞❡ ❧❛ 0❡❞ ✈❛♥ ❝❛♠❜✐❛♥❞♦ ❞❡

❡-*❛❞♦ ❞❡♣❡♥❞✐❡♥❞♦ ❞❡ ❧♦- ❡-*❛❞♦- ❞❡ -✉- ♥♦❞♦- 0❡❣✉❧❛❞♦0❡-✳

▲♦ ♣0✐♠❡0♦ 8✉❡ -❡ ♥❡❝❡-✐*❛ ♣❛0❛ ♠♦❞❡❧❛0 ❧❛ ✈@❛ ❞❡ -❡A❛❧✐③❛❝✐1♥ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❛❝*✐✲

✈❛❞❛ ♣♦0 -♣❡0❛❝* ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡-♣❡0♠❛*♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡0✐③♦ ❞❡ ♠❛0✱ ❡- ❡-*❛❜❧❡❝❡0

❧❛ ❡-*0✉❝*✉0❛ ❞❡ ❧❛ 0❡❞✱ ❡- ❞❡❝✐0✱ ❧❛ ❢♦0♠❛ ❡♥ ❧❛ 8✉❡ ❧♦- ♥♦❞♦- -❡ ❝♦♥❡❝*❛♥ ❡♥*0❡

-@✳

❙❡ 0❡❛❧✐③1 ✉♥❛ ❜>-8✉❡❞❛ ❡♥ ❧❛ ❧✐*❡0❛*✉0❛ ❡①✐-*❡♥*❡✱ ❛-@ ❝♦♠♦ ✉♥❛ ❝♦♥-*❛♥*❡

❝♦♠✉♥✐❝❛❝✐1♥ ❝♦♥ ❡❧ ❣0✉♣♦ ❡①♣❡0✐♠❡♥*❛❧ ♣❛0❛ ❧♦❣0❛0 ❡-*❛❜❧❡❝❡0 ❧❛- ❝♦♥❡①✐♦♥❡-

♣❡0*✐♥❡♥*❡-✳ ❊- ❡-*❡ ♣✉♥*♦ ❡❧ ♠,- ❞❡❧✐❝❛❞♦ ❡ ✐♠♣♦0*❛♥*❡ ❞❡ *♦❞♦ ❡❧ *0❛❜❛❥♦✱ ②❛

8✉❡ ❧❛ ❤❡00❛♠✐❡♥*❛ ♣❛0❛ ♠♦❞❡❧❛0 ❧❛ ✈@❛ ❞❡ -❡A❛❧✐③❛❝✐1♥✱ ❞❡♣❡♥❞❡ *♦*❛❧♠❡♥*❡ ❞❡

❧❛ ❢♦0♠❛ ❡♥ ❧❛ 8✉❡ -❡ ❝♦♥❡❝*❛♥ ❧♦- ♥♦❞♦- ② ❞❡ ❧❛ ❢♦0♠❛ ❡♥ 8✉❡ ❝❛❞❛ ✉♥♦ ❞❡ ❡❧❧♦-

❡- 0❡❣✉❧❛❞♦ ♣♦0 ♦*0♦- ♥♦❞♦- 8✉❡ -♦♥ ♣❛0*❡ ❞❡ ❧❛ 0❡❞✳

✷✳✹✳✶ ❉✐♥'♠✐❝❛ ❞❡ ❧❛ .❡❞

❈♦♠♦ -❡ ❡①♣❧✐❝1 ♣0❡✈✐❛♠❡♥*❡✱ ❡❧ ❡-*❛❞♦ ❞❡ ❝❛❞❛ ♥♦❞♦✱ 8✉❡ ❞❡♥♦*❛♠♦- ❝♦♠♦ σn✱

❡-*, ❞❡*❡0♠✐♥❛❞♦ ♣♦0 ❧❛ ❢✉♥❝✐1♥ ❞✐-❝0❡*❛

Fn (σn1
(t) , σn2

(t) , . . . , σnk
(t))

8✉❡ ❞❡♣❡♥❞❡ ❞❡❧ ❡-*❛❞♦ ❞❡ ❧♦- k 0❡❣✉❧❛❞♦0❡- ❞❡❧ ♥♦❞♦✱ ❡- ❞❡❝✐0✱ ❧♦- ✏✐♥✲

♣✉*-✑ ❝♦♥❡❝*❛❞♦- ❛ σn✳ 3❛0❛ ❝❛❞❛ ♥♦❞♦✱ -✉ ❢✉♥❝✐1♥ ❝♦00❡-♣♦♥❞✐❡♥*❡ -❡ ❝♦♥-*0✉②❡

*♦♠❛♥❞♦ ❡♥ ❝✉❡♥*❛ ❧❛ ♥❛*✉0❛❧❡③❛ ❛❝*✐✈❛❞♦0❛ ♦ ✐♥❤✐❜✐❞♦0❛ ❞❡ -✉- 0❡❣✉❧❛❞♦0❡-✳

❈♦♠♦ ❡❥❡♠♣❧♦ ♣0❡-❡♥*❛♠♦- ❧❛ *❛❜❧❛ 0❡❣✉❧❛❞♦0❛ ❞❡❧ ❆▼3 ❝@❝❧✐❝♦ ✭❝❆▼3✮ ✭*❛❜❧❛

✶✮✱ ❡❧ ❝✉❛❧ ❡- ✉♥ -❡❣✉♥❞♦ ♠❡♥-❛❥❡0♦ 8✉❡ 0❡❝✉00❡♥*❡♠❡♥*❡ ✐♥*❡0✈✐❡♥❡ ❡♥ ❧♦- ♣0♦✲

❝❡-♦- ❝❡❧✉❧❛0❡- ② ✉♥ ❝♦♠♣♦♥❡♥*❡ ❞❡ ♥✉❡-*0❛ 0❡❞ ✭❋✐❣✳ ✼✮✳
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❋✐❣✉$❛ ✼✳ ■♥*❡$❛❝❝✐♦♥❡. ❞❡ ❝❆▼2 ❝♦♥ .✉. $❡❣✉❧❛❞♦$❡.✳ ▲❛. ✢❡❝❤❛. *✐❡♥❡♥ ❡❧ ♠✐.♠♦ ❝8❞✐❣♦ 9✉❡

❡♥ ❧❛ ✜❣✉$❛ ✻✳ ❈❛❞❛ ♥♦❞♦ .❡ ❝♦♥❡❝*❛ ❝♦♥ .✉ ❡❧❡♠❡♥*♦ $❡❣✉❧❛❞♦✳ ❙❡ ♠✉❡.*$❛ ❧❛ ❛✉*♦✲$❡❣✉❧❛❝✐8♥

❞❡❧ ❝❆▼2✳

❙❡ $❛❜❡ '✉❡ ❡❧ ❝❆▼- $❡ $✐♥0❡0✐③❛ ❛ ♣❛30✐3 ❞❡ ❧❛ ❡♥③✐♠❛ ❆❞❡♥✐❧❛0♦ ❈✐❝❧❛$❛

✭❆❈✮ ❬✷✹❪✱ ♣♦3 ❧♦ 0❛♥0♦✱ $✐ ♣❡♥$❛♠♦$ '✉❡ ❡♥ ❡❧ 0✐❡♠♣♦ 0❂✵ ♥♦ ❤❛② ❝❆▼- ♣❡3♦ $B

❡$0C ❛❝0✐✈❛ ❧❛ ❆❞❡♥✐❧❛0♦ ❈✐❝❧❛$❛✱ ❡$ ❞❡❝✐3 '✉❡ ❡❧ ❡$0❛❞♦ ❞❡ ❆❈ ❡$ ✶✱ ❡♥ ❡❧ 0✐❡♠♣♦

0❂✶ ❡❧ ❝❆▼- ❝❛♠❜✐❛3C $✉ ✈❛❧♦3 ❞❡ ✵ ❛ ✶✳ -♦3 ♦03❛ ♣❛30❡ ❡❧ ❝❆▼- ❡$ ❞❡❣3❛❞❛❞♦

♣♦3 ❡♥③✐♠❛$ ❧❧❛♠❛❞❛$ ❢♦$❢♦❞✐❡$0❡3❛$❛$ ✭-❉❊✮✳ ❊♥0♦♥❝❡$✱ $✐ ❧❛$ -❉❊ ❡$0C♥ ❛❝0✐✲

✈❛$ ❛ ✉♥ 0✐❡♠♣♦ ❞❡0❡3♠✐♥❛❞♦✱ ❡♥ ❡❧ ♣❛$♦ ❞❡ 0✐❡♠♣♦ $✐❣✉✐❡♥0❡ ❡❧ ❝❆▼- 0♦♠❛3C

❡❧ ✈❛❧♦3 ✵ $✐♥ ✐♠♣♦30❛3 $✉ ❡$0❛❞♦ ❛♥0❡3✐♦3✳ ❊♥ ❡$0❡ ❝❛$♦ $✉❝❡❞❡ '✉❡ ❧❛$ -❉❊$

0✐❡♥❡♥ ♠C$ ♣❡$♦ ❝♦♠♦ 3❡❣✉❧❛❞♦3❡$ ♥❡❣❛0✐✈♦$ ♦ ✐♥❤✐❜✐❞♦3❡$ '✉❡ ❧❛ ❆❈ ❝♦♠♦ 3❡❣✲

✉❧❛❞♦3 ♣♦$✐0✐✈♦ ♦ ❛❝0✐✈❛❞♦3✳ ❋✐♥❛❧♠❡♥0❡✱ $✐ ♥♦ ❤❛② ❆❈✱ ♥✐ -❉❊$✱ ♣❡3♦ ❤❛❜B❛

♣3❡✈✐❛♠❡♥0❡ ❝❆▼-✱ ❡❧ ♥♦❞♦ ♣❡3♠❛♥❡❝❡3C ❡♥ ❡❧ ❡$0❛❞♦ ✶✳ ▲❛ ❢✉♥❝✐N♥ 3❡❣✉❧❛0♦3✐❛

$❡ ❝♦♥$03✉②❡ ✐♥❝♦3♣♦3❛♥❞♦ ❧♦$ ❝3✐0❡3✐♦$ ❛♥0❡3✐♦3❡$ ❡♥ ✉♥❛ 0❛❜❧❛ ❞❡ 3❡❣✉❧❛❝✐N♥

✭❛❧ ❡$0✐❧♦ ❞❡ ✉♥❛ 0❛❜❧❛ ❞❡ ✈❡3❞❛❞✮ ❝♦♥$✐❞❡3❛♥❞♦ 0♦❞❛$ ❧❛$ ❝♦♠❜✐♥❛❝✐♦♥❡$ ❞❡ ❧♦$

♥♦❞♦$ 3❡❣✉❧❛❞♦3❡$✱ 0❛❧ ❝♦♠♦ $❡ ♠✉❡$03❛ ❡♥ ❧❛ ❚❛❜❧❛ ✶✳ ❊❧ 3❡$0♦ ❞❡ ❧❛$ 0❛❜❧❛$

3❡❣✉❧❛❞♦3❛$ ❞❡ ❝❛❞❛ ♥♦❞♦ ❞❡ ❧❛ 3❡❞ $❡ ❡♥❝✉❡♥03❛♥ ❡♥ ❧❛ ❧✐❣❛ ❞❡ ✐♥0❡3♥❡0

❤00♣✿✴✴✇✇✇✳✜$✳✉♥❛♠✳♠①✴3❡$❡❛3❝❤✴$❡❛✉3❝❤✐♥✴❞✐$❝3❡0❡✱ ❛$B ❝♦♠♦ ❡♥ ❡❧ ❛♥❡①♦

❞❡ ❧❛ ♣3❡$❡♥0❡ 0❡$✐$✳

▲❛ ❝♦♥$03✉❝❝✐N♥ ❞❡ ❧❛$ 0❛❜❧❛$ ❞❡ ✈❡3❞❛❞ ❡$ ✉♥ ❛$♣❡❝0♦ ❡$❡♥❝✐❛❧ ❞❡ ♥✉❡$03♦

♠♦❞❡❧❛❥❡✱ 3❡$✉❧0❛♥0❡ ❞❡ ❧❛ ✐♥❝♦3♣♦3❛❝✐N♥ ♠❡0✐❝✉❧♦$❛ ❞❡ ✐♥❢♦3♠❛❝✐N♥ ❡①♣❡3✐♠❡♥✲

0❛❧✳ ❆❧❣✉♥❛$ 0❛❜❧❛$ $♦♥ ♠✉❝❤♦ ♠C$ ❡❧❛❜♦3❛❞❛$ '✉❡ ❧❛ ❞❡ ✽ ❝♦♥✜❣✉3❛❝✐♦♥❡$ ❞❡

❡♥03❛❞❛ '✉❡ ♣3❡$❡♥0❛♠♦$ ♣❛3❛ ❡❧ ❝❆▼-✳ -♦3 ❡❥❡♠♣❧♦✱ ♣❛3❛ ❡❧ ❝❛$♦ ❞❡ ❧❛ ❝♦♥❝❡♥✲

03❛❝✐N♥ ❞❡❧ ✐N♥ ❝❛❧❝✐♦✱ ♣❛30✐❝✐♣❛♥ ✼ ♥♦❞♦$ 3❡❣✉❧❛❞♦3❡$✱ ✸ ❞❡ ❡❧❧♦$ ❝♦♥ ✸ ❡$0❛❞♦$✱

♣♦3 ❧♦ '✉❡ $❡ 0✐❡♥❡♥ '✉❡ ❝♦♥$✐❞❡3❛3 ✹✸✷ ❝♦♠❜✐❛♥❝✐♦♥❡$ ♣♦$✐❜❧❡$✱ ❝❛❞❛ ✉♥❛ ❞❡

❡❧❧❛$ ❝♦33❡$♣♦♥❞✐❡♥0❡ ❛ ✉♥ ❡$0❛❞♦ ❞✐♥C♠✐❝♦ ❞❡ ❧♦$ 3❡❣✉❧❛❞♦3❡$✳
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❚❛❜❧❛ ✶✳ ❋✉♥❝✐+♥ ,❡❣✉❧❛❞♦,❛ ❞❡❧ ❝❆▼3✳ ▲❛ ♣,✐♠❡,❛ ✜❧❛ ♠✉❡89,❛ ❡❧ ♥♦♠❜,❡ ❛❜,❡✈✐❛❞♦ ❞❡ ❧♦8

,❡❣✉❧❛❞♦,❡8 ❞❡❧ ❝❆▼3 ② ❧❛8 ❝♦❧✉♠♥❛8 ♠✉❡89,❛♥ ❡❧ ❡89❛❞♦ ❞❡ ❧♦8 ,❡❣✉❧❛❞♦,❡8 ❛❧ 9✐❡♠♣♦ t✳ ▲❛

❝♦❧✉♠♥❛ ❞❡ ❧❛ ❞❡,❡❝❤❛ ♠✉❡89,❛ ❡❧ ❡89❛❞♦ =✉❡ 9♦♠❛,> ❡❧ ❝❆▼3 ❡♥ ❡❧ 9✐❡♠♣♦ t + 1✱ 8✐ 8✉8

,❡❣✉❧❛❞♦,❡8 ❡89>♥ ❡♥ ❡❧ ❡89❛❞♦ ❝♦,,❡8♣♦♥❞✐❡♥9❡✳

❆❈(t) $❉❊(t) ❝❆▼$(t) cAMP (t+ 1)

✵ ✵ ✵ ✵

✵ ✵ ✶ ✶

✵ ✶ ✵ ✵

✵ ✶ ✶ ✵

✶ ✵ ✵ ✶

✶ ✵ ✶ ✶

✶ ✶ ✵ ✵

✶ ✶ ✶ ✵

❯♥❛ ✈❡③ ❝♦♥234✉✐❞❛ ❧❛ 3❛❜❧❛ 4❡❣✉❧❛3♦4✐❛ ❞❡ ❝❛❞❛ ♥♦❞♦✱ ❧❛ ❞✐♥<♠✐❝❛ ❞❡ ❧❛ 4❡❞

❡23< ❞❛❞❛ ♣♦4 ❧❛ 4❡❣❧❛ ❞❡ ❛❝3✉❛❧✐③❛❝✐?♥

σn (t+ 1) = Fn (σn1
(t) , σn2

(t) , . . . , σnk
(t))

❈❛❜❡ ♠❡♥❝✐♦♥❛4 @✉❡ ❡♥ ❡23❡ ❢♦4♠❛❧✐2♠♦✱ ❧❛ 4❡❣❧❛ ❞❡ ❛❝3✉❛❧✐③❛❝✐?♥ ❡2 2B♥✲

❝4♦♥❛✱ ❡2 ❞❡❝✐4 @✉❡ 3♦❞♦2 ❧♦2 ♥♦❞♦2 2❡ ❛❝3✉❛❧✐③❛♥ ❛❧ ♠✐2♠♦ 3✐❡♠♣♦✳ ❊❧ ♠♦❞❡❧❛✲

❞♦ 2B♥❝4♦♥♦ 2❡ ✉3✐❧✐③? ♣♦4@✉❡ ❡❧ ♦❜❥❡3✐✈♦ ❞❡ ❡23❡ 34❛❜❛❥♦ ❡2 ❞❡2❝4✐❜✐4 ❞❡ ♠♦❞♦

❝✉❛❧✐3❛3✐✈❛ ❧❛ ❞✐♥<♠✐❝❛ ❞❡❧ 2✐23❡♠❛✳ ❊❧ ❢♦4♠❛❧✐2♠♦ 2B♥❝4♦♥♦ ❧♦ ♣❡4♠✐3❡✳

$❛43✐❡♥❞♦ ❞❡ ✉♥❛ ❝♦♥❞✐❝✐?♥ ✐♥✐❝✐❛❧ 3♦♠❛❞❛ ❛❧ ❛③❛4✱ ✉♥❛ 4❡❞ ❞✐2❝4❡3❛ ❛34❛✈✐❡2❛

♣♦4 ✉♥❛ 2❡4✐❡ ❞❡ ❡23❛❞♦2 34❛♥2✐3♦4✐♦2 ❤❛23❛ @✉❡ ❛❧❝❛♥③❛ ✉♥ ♣❛34?♥ ❞❡ ❝♦♥✜❣✉4❛✲
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correspondiente al potasio (dK) de la red (Fig. 8b). 
A B 

o ~ SR 

1 ~ GC 

2 -4 cGM P 

3 ~ KCNG 

4 ~dK 

5 ~V 

6 ~ NHE 

7 ~ NCE 

8 ~HCN 

~ AC 

10 ~ LVA 
e D 

11 ~ pH 

12 ~ dNa 

13 ~ cAMP 

14 ~HVA 

15 ~ dCa 

16~ CaP 

17 ~CaCC 

18 ~ cAMPCC 

19~dC I 

20 ~ PDE 

21 ~ CaKC 

Figura 8. Dinámica de la vía de señali zación. Curso temporal de los patrones de actividad bajo 

distintas varientes de la red. En todos los casos el tiempo corre hacia abajo y los nodos de la 

red están dispuestos horizontalmente, representados con los cuadros coloreados de acuerdo a 

su estado de activación: Para los nodos binarios negro es inactivado y verde es activado. Para 

los nodos ternarios, en el caso del voltaje negro representa el potencial de membrana basal, 

azul hiperpolarizado y rojo depolarizado. Para los canales HVA y LVA, negro es inactivo, 

amarillo es activo y rojo es abierto. Para el Calcio (15) negro es concentración basal, amarillo 

es aumento tónico y rojo es aumento fásico o supratónico. A) Dinámica de la red con todos 

los nodos presentes. El tamaño del periodo es 4 (indicado con un cuadro azul en el nodo 15). 

Corroboraciones experimentales B) Eliminación del potasio (dK) destruye las oscilaciones de 

calcio. C) Eliminación del canal LVA desaparece la respuesta supratónica (rojo) del calcio 

aunque el periodo se conserva. D) Eliminación de las fosfodiesterasas (PDE) generan dos 

eventos supratónicos en un periodo de 11 pasos, siendo 2/ 11 un número menor de eventos 

supratónicos que 1/4 como en el caso a). A la derecha se enc uenLran las abreviaturas usadas 

para el modelo . En cada caso un cuadro azul encierra el periodo del atractor en el nodo 

correspondiente a calcio . 

• Se cree que los canales de calcio voltaje-dependientes de bajo umbral 

(LVA) son los encargados de generar la respuesta fásica del calcio en el flagelo 
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tratados con el bloqueador que en los originales (Fig. 9A, B) . 

• Canal de potasio regulado por calcio: Desde hace algunos años se han 

realizado experimentos utilizando ácido nifiúmico, un bloqueador de canales de 

cloro dependientes de calcio (CaCC). Este bloqueador provoca un aumento en 

el periodo del calcio y genera picos de calcio mayores, así como un aumento en 

la periodicidad de la curva de calcio y en la media de la concentracion de calcio 

intracelular [4, 21, 22]. Sin embargo este bloqueador no es específico, se sabe que 

también actúa sobre otros blancos, como canales de potasio dependientes de 

calcio (CaKC) [22]. Si eliminamos de la red el CaCC no se observan cambios en 

el periodo y en la concentración de calcio, el periodo sigue siendo 4 y el patrón 

de calcio es el mismo; en cambio, eliminando el CaKC de la red el calcio tiene 3 

eventos supratónicos dentro de un periodo de tamaño 8 (Fig. 10). Por lo tanto, 

eliminando el CaKC se observa el mismo efecto en la red que al agregar ácido 

niflúmico. Para corroborar esta predicción se utilizó un bloqueador llamado 

iberiotoxina, un inhibidor específico de canales CaKC. 

A B Tiempo de Retraso en 
la Primera Fluctuación 

de Calcio 
1.2 

'" 2. 0.8 

o 
·13 

~ 0.6 . 
TI 

~ 0.4 

_ Verapamil(Sin HVA) 
0.2 - Control 

10 15 20 25 

Tiempo (U. A) 

500 

(ms) 400 

10 nM es + + 
12 10 mM Verapamil + 

30 35 40 p < 0.001 

Figura 9. Predicción del efecto de eliminar canales HVA del \-íodelo. A)Evolución Temporal 

del nivel de calcio promediado tomado para cada paso de tiempo sobre 100 000 condiciones 

iniciales aleatorias con todos los nodos presentes (negro) y sin HVA (rojo). En este caso 

el nodo correspondiente al calcio se inicia en valor O. Sin embargo, independientemente de 

la condición inicial, el retraso se mantiene. El inserto muestra cómo el aumento de calcio 

empieza después con HVA eliminado. Bl Tiempo de retraso de la primera fluctuación de 

calcio, obtenido de manera experimental en condicioneH con Hperact (blanco) y al agregar 

verapamil (gris). Nótese cómo el retraso es mucho mayor en la barra gris. 

Al reali7,ar el experimento, el efecto en el flagelo del espermatOl~oide fue 

aumentar el tiempo entre picos de calcio (como en el modelo). Sin embargo, 

la concentración de calcio durante los picos fue menor en el experimento con 
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iberiotoxina, (opuesto a lo que se observó en el modelo). Debido a que la dis

minución en la concentracion de calcio era contrario a lo que se esperaba, se 

estudió más a fondo la participación del canal CaKC en la disminución de la 

concentración media de calcio. Sin embargo, con este trabajo se comprobó por 

primera vez la participación del canal CaKC, ya que en estudios previos había 

sido solamente sugerido[22]. Todo el tratamiento de CaKC en la red se verá en 

capítulos posteriores. 
A 

= 
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:::::J 

I ::J 
.:::J 

:::J 
:::::J 
:::::J 
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B Número de Fluctuaciones de 
Calcio después de Adición de 

Speract 
* 
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2 

OL-..!...._-

10 nM es + + 
100 nM Iberiotoxin + 

* p < 0.01 

Figura 10. Predicción de la participación de canales CaKC en la vía de señalización activada 

por speract. A) Evolución de la red al eliminar canales CaKC. Nótese en el recuadro azul el 

aumento en la periodicidad del estado estacionario, al pasar de 4 pasos a 8 en las mismas 

condiciones. B) Número de oscilaciones de calcio dentro de los primeros 5 segundos después 

de la adición de speract en condiciones de sólo speract (blanco) y con iberiotoxina (gris). 

Nótese que el número de fluctuaciones de calcio es menor en el caso con iberiotoxina. 

Por cada nodo de la red, su eliminación correspondiente tuvo efectos en la 

dinámica. Se abordarán más a fondo dichos efectos en capítulos posteriores. Sin 

embargo, estos resultados muestran la relevancia del modelado discreto para 

identificar los elementos que generan las oscilaciones de calcio en el flagelo del 

espermatozoide de erizo de mar tras la detección de speract. 
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Figura 11 . Efecto del NFA en las 
oscilaciones de calcio en el flagelo 
del espenllatozoide de erizo de mar 
s . purpuratus. A) Parámetros a medir 
de los experimentos: amplitud de la 
cunra, tiempo medio de incremento 
de calcio, tiempo medio de 
decremento de calcio, ancho de la 
oscilación y tiempo entre picos de 
dacio. B) Efectos en la 
cOIlcentracioIl de calcio en el flagelo 
del espenllatozoide a distintas dosis 
de NFA En B, Al aumentar la dosis 
de NFA los efectos en los parámetros 
de A S011 lllucho mayores. Tomada de 
[21] 
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❛♥+❡ ❧❛ ❡❧✐♠✐♥❛❝✐)♥ ❞❡ ✉♥ ♥♦❞♦✱ ❧❛ ❞✐♥H♠✐❝❛ ❝❛♠❜✐❛ ✐♥❝❧✉$♦ ❡♥ ❡❧ +✐❡♠♣♦ ❡♥ =✉❡

❡♥+,❛♥ ❛❧ ❛+,❛❝+♦, ❧❛$ ,❡❞❡$✳ ▲♦$ ❛+,❛❝+♦,❡$ $♦♥ ❞✐$+✐♥+♦$❀ ❡♥ ❡❧ ❝❛$♦ ❞❡ ❡❧✐♠✐♥❛,

❍❈◆ $❡ ❧❧❡❣❛ ❛ ✉♥ $♦❧♦ ❛+,❛❝+♦, ❞❡ ♣❡,✐♦❞♦ ✷✼✳ ❊❧✐♠✐♥❛, ❈❛❈❈ ❣❡♥❡,❛ ✉♥ $♦❧♦

❛+,❛❝+♦, ❞❡ ♣❡,✐♦❞♦ ✹✳ ❊$+❛ ❡$ ❧❛ ,❛③)♥ ♣♦, ❧❛ ❝✉❛❧ $❡ ♦❜$❡,✈❛ ✉♥❛ ❡$+,✉❝+✉,❛

+❛♥ ,❡❣✉❧❛, ❡♥ ❇✮✳ ❆❧ ❜❧♦=✉❡❛, ❈❛❑❈ $❡ ♦❜+✐❡♥❡♥ ❞♦$ ❛+,❛❝+♦,❡$ ❞❡ ♣❡,✐♦❞♦ ✹

② ✽✱ ♣❡,♦ ❞✐$+✐♥+♦$ ❛❧ ❲❚✳
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❋✐❣✉$❛ ✶✷✳ ❊✈♦❧✉❝✐.♥ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❡❧ ❡23❛❞♦ ❡23❛❝✐♦♥❛$✐♦✱ ♣$♦♠❡❞✐❛❞♦ 2♦❜$❡ ✶✵✵ ✵✵✵ ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡2

✐♥✐❝✐❛❧❡2 ❛❧❡❛3♦$✐❛2✳ ▲♦2 ✈❛❧♦$❡2 ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ♣❛$❛ ❧❛ $❡❞ ❝♦♠♣❧❡3❛ ❡23:♥ ♠♦23$❛❞♦2 ❡♥ ♥❡❣$♦✳ ;❛$❛

❧❛2 $❡❞❡2 ❝♦♥ ✉♥ ♥♦❞♦ ❡❧✐♠✐♥❛❞♦ ❡23:♥ ❡♥ ❝♦❧♦$❡2✿ ❆✮ ❛♠❛$✐❧❧♦ ♣❛$❛ ❧❛ $❡❞ 2✐♥ ❝❛♥❛❧❡2 ❍❈◆✱

❇✮ ✈✐♦❧❡3❛ ♣❛$❛ ❧❛ $❡❞ 2✐♥ ❝❛♥❛❧❡2 ❈❛❈❈ ② ❈✮ ✈❡$❞❡ ♣❛$❛ ❧❛ $❡❞ 2✐♥ ❝❛♥❛❧❡2 ❈❛❑❈✳ ;❛$❛ ❆✮

♥.3❡2❡ ❡❧ ❛✉♠❡♥3♦ ❞❡ ❧❛ ♣❡$✐♦❞✐❝✐❞❛❞ ❡♥ ❧❛2 ✢✉❝3✉❛❝✐♦♥❡2 ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ♣❛$❛ ❧❛ 2❡$✐❡ ❛♠❛$✐❧❧❛✳ ❊♥

❇✮ 2❡ ♣✉❡❞❡ ♦❜2❡$✈❛$ ❡❧ ❛✉♠❡♥3♦ ❞❡ ❛♠♣❧✐3✉❞✳ ❊♥ ❈✮ 2❡ ♦❜2❡$✈❛ ❡❧ ❛✉♠❡♥3♦ ❡♥ ❧❛ ♠❡❞✐❛ ② ❡❧

♣✐❝♦ ♠:①✐♠♦✳

✸✳✷✳✶✳✷ ❖❜&❡(✈❛❝✐♦♥❡& ♣♦( ♣❛(❡❥❛&

❍❛❝✐❡♥❞♦ ❜❧♦,✉❡♦. ❝♦♠❜✐♥❛❞♦.✱ ▲♦. 2❡.✉❧3❛❞♦. ❞❡ ❧❛ ❞✐♥4♠✐❝❛ ♠✉❡.32❛♥ ❝♦♠✲

♣♦23❛♠✐❡♥3♦. ✐♥3❡2❡.❛♥3❡. ❡♥ ❝✉❛♥3♦ ❛❧ ❡❢❡❝3♦ ❛❞✐3✐✈♦ ,✉❡ ❡♥ 3♦❞♦. ❧♦. ❝❛.♦.

♣❛2❡❝❡ ♣2❡.❡♥3❛2.❡✿ .❡ ❣❡♥❡2❛ ✉♥❛ ❞✐♥4♠✐❝❛ ❡♥ ❧❛ 2❡❞ ,✉❡ ❡. ❛❢❡❝3❛❞❛ ❡♥ ✉♥❛

❢♦2♠❛ ♠✉② .✐♠✐❧❛2 ❛ ❧♦. ❝❛.♦. ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧❡.✱ .❛❧✈♦ ,✉❡ ❡♥ ❡❧ ❝❛.♦ ❞❡ ❜❧♦,✉❡♦

❞♦❜❧❡✱ ❧❛ ♠♦❞✐✜❝❛❝✐=♥ ❝♦♥3✐❡♥❡ ❧♦. ❝♦♠♣♦23❛♠✐❡♥3♦. ❞❡ ❛♠❜♦. ❜❧♦,✉❡♦.✳ ❍❈◆✲
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❈❛❈❈ ♣%❡'❡♥)❛ ✉♥❛ ♠❡♥♦% ♠❡❞✐❛ ♣❡%♦ ✉♥❛ ❛♠♣❧✐)✉❞ ✉♥ ♣♦❝♦ ♠❛②♦% 2✉❡ ❡♥

❝❛'♦ ❞❡ ❜❧♦2✉❡❛% '♦❧❛♠❡♥)❡ ❍❈◆✳ ❍❈◆ ② ❈❛❑❈ ♣%❡'❡♥)❛♥ ✉♥❛ ♠❡❞✐❛ ♠❡♥♦%

2✉❡ ❡❧ ❲❚ ♣❡%♦ ♠❛②♦% 2✉❡ ❍❆❈◆✲❈❛❈❈✳ ❈❛❈❈✲❈❛❑❈ ♣%❡'❡♥)❛♥ ♠❛②♦% ♠❡✲

❞✐❛✱ ♣✐❝♦ ② ❛♠♣❧✐)✉❞✳ ❙✐♥ ❡♠❜❛%❣♦✱ ❧❛ ♣❡%✐♦❞✐❝✐❞❛❞ ❞❡ ❧❛ ♦'❝✐❧❛❝✐?♥ ♣❛%❡❝❡ '❡%

❝♦♥')❛♥)❡✳ ✭❋✐❣✉%❛ ✶✸✮✳

❋✐❣✉$❛ ✶✸✳ ❊✈♦❧✉❝✐.♥ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❡❧ ❡23❛❞♦ ❡23❛❝✐♦♥❛$✐♦✱ ♣$♦♠❡❞✐❛❞♦ 2♦❜$❡ ✶✵✵ ✵✵✵ ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡2

✐♥✐❝✐❛❧❡2✱ ❝♦♠♣❛$9♥❞♦❧♦ ❝♦♥ ❜❧♦:✉❡♦ ❞❡ ♣❛$❡2 ❞❡ ❝❛♥❛❧❡2 2❡♥2✐❜❧❡2 ❛ ◆❋❆✳ ▲♦2 ✈❛❧♦$❡2 ❞❡

❝❛❧❝✐♦ ♣❛$❛ ❧❛ $❡❞ ❝♦♠♣❧❡3❛ ❡239♥ ♠♦23$❛❞♦2 ❡♥ ♥❡❣$♦✳ ❆✮ ❇❧♦:✉❡♦ ❞❡ ❧❛ ♣❛$❡❥❛ ❍❈◆✲❈❛❈❈✳

❇✮ ❇❧♦:✉❡♦ ❞❡ ❍❈◆✲❈❆❑❈✳ ❈✮ ❇❧♦:✉❡♦ ❞❡ ❧❛ ♣❛$❡❥❛ ❈❛❈❈✲❈❛❑❈✳ ❉✮ ❇❧♦:✉❡♦ ❞❡ ❧♦2 3$❡2

❝❛♥❛❧❡2 ❥✉♥3♦2✳ ◆.3❡2❡ :✉❡ ❡♥ ❧♦2 ❝❛2♦2 ❡♥ ❧♦2 :✉❡ ❛♣❛$❡❝❡ ❍❈◆✱ ❧❛ ♣❡$✐♦❞✐❝✐❞❛❞ ❛✉♠❡♥3❛✱

❝✉❛♥❞♦ 2❡ ❜❧♦:✉❡❛ ❈❛❈❈ ❧❛ ❛♠♣❧✐3✉❞ ❛✉♠❡♥3❛✱ ♠✐❡♥3$❛2 :✉❡ ❝✉❛♥❞♦ 2❡ ❜❧♦:✉❡❛♥ ❧♦2 ❝❛♥❛❧❡2

❈❛❑❈ ❧♦ :✉❡ ❛✉♠❡♥3❛ ❡2 ❧❛ ❝♦♥❝❡♥3$❛❝✐♦♥ ♠❡❞✐❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ② ❡❧ ♣✐❝♦ ♠9①✐♠♦✳

✸✳✷✳✶✳✸ ❊❧✐♠✐♥❛♥❞♦ ❧♦, -.❡, ❝❛♥❛❧❡, ,❡♥,✐❜❧❡, ❛ ◆❋❆

❆❧ ❜❧♦2✉❡❛% ❧♦' )%❡' ❝❛♥❛❧❡' '❡♥'✐❜❧❡' ❛ ◆❋❆✱ ❧❛ ❞✐♥D♠✐❝❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ )✐❡♥❡ ✉♥

❡❢❡❝)♦ ❛❞✐)✐✈♦✱ ❡' ❞❡❝✐%✱ ❧❛ ❝✉%✈❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ %❡'✉❧)❛♥)❡ ❝♦♥)✐❡♥❡ ❝❛❞❛ ✉♥❛ ❞❡ ❧❛'

❝❛%❛❝)❡%G')✐❝❛' 2✉❡ '❡ ♣%❡'❡♥)❛♥ ❝♦♥ ❡❧ ❜❧♦2✉❡♦ ❞❡ ❝❛♥❛❧❡' ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧❡'✿ ❧❛ ♠❡✲

❞✐❛ ❡' ♠❛②♦% ② ❧❛' ❝%❡')❛' '♦♥ ♠D' ❛❧)❛'✱ ✐❣✉❛❧ 2✉❡ ❛❧ ❡❧✐♠✐♥❛% ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈

✭❋✐❣✉%❛ ✶✷❈✮ ② ❧❛ ❛♠♣❧✐)✉❞ ❡' ♠❛②♦%✱ ❝♦♠♦ ❛❧ ❡❧✐♠✐♥❛% ❡❧ ❈❛❈❈ ✭❋✐❣✉%❛ ✶✷❇✮✳
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❆❝❡%❝❛ ❞❡ ❧❛ ♣❡%✐♦❞✐❝✐❞❛❞ ❞❡ ❧❛, ♦,❝✐❧❛❝✐♦♥❡, ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ ♦❜,❡%✈❛♠♦, ❡❧ ❡,♣❡❝2%♦

❞❡ ❋♦✉%✐❡% ♣❛%❛ ❛♥❛❧✐③❛% 2♦❞♦, ❧♦, ♣❡%✐♦❞♦, ♦,❝✐❧❛2♦%✐♦, ❡①✐,2❡♥2❡, ❞❡♥2%♦ ❞❡ ❧❛,

,❡%✐❡, ❞❡ 2✐❡♠♣♦ ❞❡

[

Ca2+
]

i
✳ ❊❧ ❡,♣❡❝2%♦ ❞❡ ❋♦✉%✐❡% ♠✉❡,2%❛ ✉♥ ♠❛②♦% ♥:♠❡%♦

❞❡ ❝♦♠♣♦♥❡♥2❡, ✭♠<, ♣✐❝♦,✮✱ ❧♦ ❝✉❛❧ ✐♥❞✐❝❛ ❧❛ ❛♣❛%✐❝✐>♥ ❞❡ ♦,❝✐❧❛❝✐♦♥❡, ❝♦♥ ♣❡✲

%✐♦❞♦, ❞✐❢❡%❡♥2❡,✳ ❊,2❡ :❧2✐♠♦ %❡,✉❧2❛❞♦ ,❡ ♣✉❡❞❡ ♦❜,❡%✈❛% ❡♥ ❧❛ ✜❣✉%❛ ✶✹✱ ❞♦♥❞❡

❛♥❛❧✐③❛♠♦, ❧❛ ,❡%✐❡ ❞❡ 2✐❡♠♣♦ ❡♥2%❡ ❡❧ ❲❚ ② ❧❛ %❡❞ ❝♦♥ ❧♦, 2%❡, ♥♦❞♦, ❡❧✐♠✐♥❛✲

❞♦,✳ ❍❛❝✐❡♥❞♦ ✉♥❛ ❧✐❣❡%❛ ❛2❡♥✉❛❝✐>♥ ❞❡ ❧❛ ,❡H❛❧ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ ♣%♦♠❡❞✐❛♥❞♦ ❡❧ ✈❛❧♦%

❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ❞✉%❛♥2❡ ✈❡♥2❛♥❛, ❞❡ 2✐❡♠♣♦ ❞❡ ✉♥ 2❛♠❛H♦ ❞❡2❡%♠✐♥❛❞♦✱ ✭2❛♠❜✐I♥

❧❧❛♠❛❞♦ ✏%✉♥♥✐♥❣ ❛✈❡%❛❣❡✑✮✳ ❊♥ ❡❧ ❝❛,♦ ❞❡ ❡,2❛ ,❡%✐❡ ❡♥ ♣❛%2✐❝✉❧❛%✱ ♣%✐♠❡%♦ ✉2✐✲

❧✐③❛♠♦, ✉♥❛ ✈❡♥2❛♥❛ ❞❡ ♣❡%✐♦❞♦ ✹ ✭❋✐❣✉%❛ ✶✹❈✮ ② ❧✉❡❣♦ ✉♥❛ ✈❡♥2❛♥❛ ❞❡ ♣❡%✐♦❞♦

✽ ✭✶✹❉✮✳ ❈♦♠♦ ,❡ ♣✉❡❞❡ ♦❜,❡%✈❛%✱ ❧❛, ✢✉❝2✉❛❝✐♦♥❡, ❞❡,❛♣❛%❡❝❡♥ 2♦2❛❧♠❡♥2❡ ❛❧

♣%♦♠❡❞✐❛% ❧❛ ✈❡♥2❛♥❛ ❞❡ 2❛♠❛H♦ ✽ ❡♥ ❧❛ ❝✉%✈❛ ❝♦♥2%♦❧ ✭♥❡❣%❛✮✱ ♠✐❡♥2%❛, P✉❡ ❡♥

❧❛ 2%❛2❛❞❛ ✭%♦❥❛✮✱ ,❡ ♠❛♥2✐❡♥❡ ✉♥❛ ✢✉❝2✉❛❝✐>♥ ❞❡ ♣❡%✐♦❞♦ ✾✳ ❊,2♦, %❡,✉❧2❛❞♦,

❝♦✐♥❝✐❞❡♥ ❝♦♥ ❡❧ ♣❡%✐♦❞♦ ❞❡ ❧♦, ❛2%❛❝2♦%❡, P✉❡ ,❡ ♦❜2✐❡♥❡♥ ❞❡ ❧❛ ❞✐♥<♠✐❝❛✳ ❊♥

❡❧ ❝❛,♦ ❞❡ ❧❛ %❡❞ ❲❚✱ ❧♦, ❛2%❛❝2♦%❡, ,♦♥ ❞❡ ♣❡%✐♦❞♦ ✹ ② ✽✱ ♠✐❡♥2%❛, P✉❡ ❡♥ ❧❛

%❡❞ ,✐♥ ❍❈◆✲❈❛❈❈✲❈❛❑❈✱ ❧♦, ❛2%❛❝2♦%❡, ,♦♥ ❞❡ ♣❡%✐♦❞♦ ✽ ② ✾✳ ❆❧ ❤❛❝❡% ❡❧ %✉♥✲

♥✐♥❣ ❛✈❡%❛❣❡ ❞❡ 2❛♠❛H♦ ✽ ✭❋✐❣✉%❛ ✶✹❉✮✱ ❡♥ ❡❧ ❲❚ ❞❡,❛♣❛%❡❝❡ 2♦❞❛ ♦,❝✐❧❛❝✐♦♥✱

♠✐❡♥2%❛, P✉❡ ❡♥ ❧❛ 2%❛2❛❞❛ ❝♦♥ ◆❋❆✱ ❧❛ ♦,❝✐❧❛❝✐>♥ ❞❡ ♣❡%✐♦❞♦ ✾ ,❡ ♠❛♥2✐❡♥❡✳ ▲❛

❝♦♥❝❧✉,✐>♥ ❞❡ ❡,2❡ ❛♥<❧✐,✐, ❡, P✉❡ ❧❛ :♥✐❝❛ ♠❛♥❡%❛ ❞❡ 2❡♥❡% 2♦❞♦, ❧♦, %❡,✉❧2❛❞♦,

♦❜2❡♥✐❞♦, ❡①♣❡%✐♠❡♥2❛❧♠❡♥2❡✱ ❡, ❡❧✐♠✐♥❛♥❞♦ ❧♦, 2%❡, ❝❛♥❛❧❡, ,❡♥,✐❜❧❡, ❛ ◆❋❆✳
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❋✐❣✉$❛ ✶✹✳ ❊❢❡❝-♦ ❞❡ ❡❧✐♠✐♥❛$ ❧♦3 -$❡3 ❝❛♥❛❧❡3 3❡♥3✐❜❧❡3 ❛ ◆❋❆ ❡♥ ❧❛ $❡❞✳ ❆✮ ❊✈♦❧✉❝✐9♥ ❡♥ ❡❧

-✐❡♠♣♦ ❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦✳ ;$♦♠❡❞✐♦ ❞❡ ♦3❝✐❧❛❝✐♦♥❡3 ♣❛$❛ ❧❛ $❡❞ ❝♦♥-$♦❧✱ ✭♥❡❣$♦✮✳ ❈✉$✈❛3 ❝♦♥ ❧♦3 ♥♦❞♦3

❈❛❈❈✲❈❛❑❈✲❍❈◆ ❡❧✐♠✐♥❛❞♦3 ❡3-B♥ ❡♥ $♦❥♦✳ ;❛$❛ ❧❛ $❡❞ 3✐♥ ❛❧-❡$❛$✱ 3❡ ♣✉❡❞❡♥ ✐❞❡♥-✐✜❝❛$ ❞♦3

♠9❞✉❧♦3✱ ❡❧ ❞❡ ♣❡$✐♦❞♦ ✹ ② ❡❧ ❞❡ ♣❡$✐♦❞♦ ✽✳ ❊3-♦3 ♠9❞✉❧♦3 3❡ ✐♥❞✐❝❛♥ ❡♥ ❧❛ ✜❣✉$❛✳ ❇✮ ❡3♣❡❝-$♦3

❞❡ ❋♦✉$✐❡$ ❝❛❧❝✉❧❛❞♦3 ❛ ♣❛$-✐$ ❞❡ ✶ ✵✵✵ ♣❛3♦3 ❡♥ ❡❧ ❡3-❛❞♦ ❡3-❛❝✐♦♥❛$✐♦ ❞❡ ❧❛ ❡✈♦❧✉❝✐9♥ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦

❞❡ ❧❛ ✜❣✉$❛ ❆✮✳ ❈♦♠♣♦♥❡♥-❡3 ❞❡ ❋♦✉$✐❡$ ❞❡ ♣❡$✐♦❞♦ ❞❡ ✹ ② ✽ ② 3✉3 ❛$♠9♥✐❝♦3 3❡ ♠✉❡3-$❛♥

❡♥ ♥❡❣$♦✳ ;❛$❛ ❧❛ $❡❞ -$❛-❛❞❛ ❝♦♥ ◆❋❆✱ ❡❧ ❡3♣❡❝-$♦ 3❡ ♠✉❡3-$❛ ❡♥ $♦❥♦✱ ❞❡-❡$♠✐♥❛❞♦ ❛ ♣❛$-✐$

❞❡ ♠✐❧ ♣❛3♦3 ❞❡ ❧❛ ❡✈♦❧✉❝✐9♥ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❡❧ ❡3-❛❞♦ ❡3-❛❝✐♦♥❛$✐♦✳ ▲❛ ♣❡$✐♦❞✐❝✐❞❛❞ ❞❡ ❧❛ ❝✉$✈❛

-$❛-❛❞❛ ❝♦♥ ◆❋❆ ❡3 ♠❛②♦$✱ ❞❡❜✐❞♦ ❛ ❧❛ ❛♣❛$✐❝✐9♥ ❞❡ ✉♥ ❝♦♠♣♦♥❡♥-❡ ❞❡ ❋♦✉$✐❡$ ❞❡ ♣❡$J♦❞♦

✾ ❝♦♥ 3✉3 ❛$♠9♥✐❝♦3✳ ❈✮ ❱❡♥-❛♥❛ ♣$♦♠❡❞✐❛❞❛ ❞❡ -❛♠❛M♦ ✹ ❞❡ ❧❛ 3❡$✐❡ ❝♦$$❡3♣♦♥❞✐❡♥-❡ ❛ ❆✮

✐♥❝❧✉②❡♥❞♦ ❡❧ -✐❡♠♣♦ -$❛♥3✐-♦$✐♦ ✐♥✐❝✐❛❧✱ 3❡ ♠❛♥✐✜❡3-❛ ✉♥ ♠9❞✉❧♦ 3✉❜②❛❝❡♥-❡ ❞❡ ♣❡$✐♦❞♦ ✽

♣❛$❛ ❡❧ ❲❚ ✭❛③✉❧✮ ② ✼✷ ♣❛$❛ ❡❧ ♠9❞✉❧♦ ❞❡ ◆❋❆ ✭✈✐♦❧❡-❛✮✳ ❊3-❡ S❧-✐♠♦ ♠9❞✉❧♦ ❡3 ❡❧ ♠J♥✐♠♦

❝♦♠S♥ ♠S❧-✐♣❧♦ ✭▼❈▼✮ ❞❡ ❝♦♠♣♦♥❡♥-❡3 ❞❡ ❋♦✉$✐❡$ ❞❡ ♣❡$J♦❞♦ ❞❡ ✽ ② ✾ U✉❡ 3❡ ♠✉❡3-$❛♥ ❡♥

❇✮✳ ❉✮ ❱❡♥-❛♥❛ ♣$♦♠❡❞✐❛❞❛ ❞❡ -❛♠❛M♦ ✽✳ ❆U✉J ❧❛3 ♦3❝✐❧❛❝✐♦♥❡3 ❞❡ ❧❛ $❡❞ 3✐♥ ◆❋❆ ❞❡3❛♣❛$❡❝❡♥

❝♦♠♣❧❡-❛♠❡♥-❡ ✭❣$B✜❝♦ ♥❡❣$♦✮ ♠✐❡♥-$❛3 ❡♥ ❧❛ -$❛-❛❞❛ ❝♦♥ ◆❋❆✱ 3❡ ♦❜3❡$✈❛ ✉♥❛ ♣❡$✐♦❞✐❝✐❞❛❞

❞❡ -❛♠❛M♦ ✾ ✭❡♥ $♦❥♦✮✳ ❊❧ ✐♥3❡$-♦ ❡3 ✉♥❛ ❛♠♣❧✐❛❝✐9♥ U✉❡ ♠✉❡3-$❛ ❡3-❡ ❝♦♠♣♦$-❛♠✐❡♥-♦ ❡♥

❞❡-❛❧❧❡✳

✸✳✸ ❘❡❧❛❝✐♦♥❡* ❝❛✉*❛❧❡* ❞❡❧ ❜❧♦.✉❡♦ ❞❡ ❧♦* ❝❛♥❛❧❡*

*❡♥*✐❜❧❡* ❛ ◆❋❆

❯♥ $❡&✉♠❡♥ ❞❡ *♦❞♦ ❧♦ ❞❡&❝$✐*♦ ❛♥*❡$✐♦$♠❡♥*❡✱ &❡ ❡①♣❧✐❝❛ ❡♥ ❧❛ *❛❜❧❛ ✷✱ ❞♦♥❞❡

♠❡❞✐❛♥*❡ ✢❡❝❤❛& &❡ ✐♥❞✐❝❛ &✐ ❡❧ ❜❧♦7✉❡♦ ❞❡ ❛❧❣9♥ ❝❛♥❛❧ ❛✉♠❡♥*: ♦ ❞✐&♠✐♥✉②:
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❧♦$ ♣❛'(♠❡+'♦$ ❛ ❡$+✉❞✐❛'✳ ❊♥ ❡$+❛ +❛❜❧❛ ❡$ ❝❧❛'♦ 4✉❡ ❡❧ 5♥✐❝♦ ❝❛♥❞✐❞❛+♦ ❛

♣'♦❞✉❝✐' ❧♦$ ♠✐$♠♦$ ❡❢❡❝+♦$ 4✉❡ ❧♦$ ♦❜+❡♥✐❞♦$ ❡①♣❡'✐♠❡♥+❛❧♠❡♥+❡ ♣♦' ❬✷✶✱ ✷✷❪

❡$ ❛❧ ❜❧♦4✉❡❛' ❧♦$ +'❡$ ❝❛♥❛❧❡$ ❍❈◆✲❈❛❈❈✲❈❛❑❈✳

❚❛❜❧❛ ✷✳ ❈♦♠♣✐❧❛❝✐,♥ ❞❡❧ ❡❢❡❝1♦ ❞❡ ◆❋❆ 5♦❜6❡ ❧❛ 6❡❞✳

❈❛6❛❝1❡6751✐❝❛ ❍❈◆ ❈❛❈❈ ❈❛❑❈ ❍❈◆✲❈❛❈❈ ❍❈◆✲❈❛❑❈ ❈❛❈❈✲❈❛❑❈ ❚♦❞♦5

;✐❝♦ ↓ ❂ ↑ ↓ ↓ ↑ ↑

❆♠♣❧✐1✉❞ ↓ ↑ ↑ ↓ ↓ ↑ ↑

▼❡❞✐❛ ↓ ↓ ↑ ❂ ❂ ↑ ↑

▼♦❞♦5 ❞❡ ❋♦✉6✐❡6 ↑ ↓ ❂ ↑ ↑ ❂ ↑

▲❛$ ♣'✐♠❡'❛$ +'❡$ ❝♦❧✉♠♥❛$ ❞❡ ❧❛ +❛❜❧❛✱ ♠✉❡$+'❛♥ ❧♦$ '❡$✉❧+❛❞♦$ ❞❡ ❜❧♦4✉❡♦$

✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧❡$ ❞❡ ❧♦$ ❝❛♥❛❧❡$✳ ❖❜$❡'✈❛♥❞♦ E$+♦$✱ ❡$ ♣♦$✐❜❧❡ ❡$+❛❜❧❡❝❡' '❡❧❛❝✐♦♥❡$

❡♥+'❡ ❡❧ ❡❢❡❝+♦ ❞❡ ✉♥ $♦❧♦ ❝❛♥❛❧ ② ❧❛ ❞✐♥(♠✐❝❛ ❞❡

[

Ca2+
]

i
✿

❼ ❊❧ ❜❧♦4✉❡♦ ❞❡ ❈❛❈❈ ✐♥❝'❡♠❡♥+❛ ❧❛ ❛♠♣❧✐+✉❞ ❞❡ ❧❛$ ✢✉❝+✉❛❝✐♦♥❡$ ❞❡

[

Ca2+
]

i

❼ ❊❧ ❜❧♦4✉❡♦ ❞❡ ❈❛❑❈ ✐♥❝'❡♠❡♥+❛ ❡❧ +❛♠❛I♦ ❞❡ ❧❛$ ❝'❡$+❛$ ❞❡

[

Ca2+
]

i
✱ ❛$J

❝♦♠♦ ❡❧ ✈❛❧♦' ♠❡❞✐♦ ❞❡

[

Ca2+
]

i

❼ ▲❛ ❡❧✐♠✐♥❛❝✐K♥ ❞❡ ❍❈◆ ❣❡♥❡'❛ ✉♥ ❝♦♠♣♦'+❛♠✐❡♥+♦ +❡♠♣♦'❛❧ ♠✉❝❤♦ ♠($

❡❧❛❜♦'❛❞♦✳

❆ ❧❛ ❧✉③ ❞❡ ❡$+♦$ 5❧+✐♠♦$ '❡$✉❧+❛❞♦$✱ $❡ ♣✉❡❞❡ ❡♥+❡♥❞❡' ❡❧ ❝♦♠♣♦'+❛♠✐❡♥+♦ ❞❡

❧❛$ ❝♦♠❜✐♥❛❝✐♦♥❡$✱ ❞❡+❡'♠✐♥❛♥❞♦ ❞❡ ❡$+❡ ♠♦❞♦✱ ❧❛ ❞♦♠✐♥❛♥❝✐❛ ❞❡ ❝❛❞❛ ❝❛♥❛❧

$♦❜'❡ ❧❛ ❞✐♥(♠✐❝❛ ❞❡

[

Ca2+
]

i
❡♥ ❧❛ ✈J❛ ❞❡ $❡I❛❧✐③❛❝✐K♥ ❛❝+✐✈❛❞❛ ♣♦' $♣❡'❛❝+✳ P♦'

❡❥❡♠♣❧♦✱ ❧❛ ❝✉❛'+❛ ❝♦❧✉♠♥❛ ❞❡ ❧❛ +❛❜❧❛✱ ♠✉❡$+'❛ 4✉❡ ❧❛ ❝♦♠❜✐♥❛❝✐K♥ ❞❡ ❍❈◆

❝♦♥ ❈❛❈❈ ♣'♦❞✉❝❡ ✉♥ ❝♦♠♣♦'+❛♠✐❡♥+♦ +❡♠♣♦'❛❧ ♠($ '✐❝♦ ✭❡♥+❡♥❞✐E♥❞♦$❡ ♣♦'

'✐4✉❡③❛ ✉♥❛ ♠❛②♦' ♣❡'✐♦❞✐❝✐❞❛❞✮ 4✉❡ ❡♥ ❡❧ ❲❚✱ ♣'♦❞✉❝✐❞♦ ♣♦' ❧❛ ❡❧✐♠✐♥❛❝✐K♥

❞❡ ❍❈◆❀ ❧♦ ♠✐$♠♦ ♦❝✉''❡ ❝♦♥ ❧❛ ❝♦♠❜✐♥❛❝✐K♥ ❞❡ ❍❈◆ ❝♦♥ ❈❛❑❈ ② ❛❧ ❜❧♦4✉❡❛'

❧♦$ +'❡$✳ ▲❛ ♣❛'+✐❝✐♣❛❝✐K♥ ❞❡ ❍❈◆ ❡$ ❢✉♥❞❛♠❡♥+❛❧ ♣❛'❛ ❧❛ $✐♥❝'♦♥✐③❛❝✐K♥ ❡♥+'❡

❧❛$ ♦$❝✐❧❛❝✐♦♥❡$ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ② ❧❛ ♥❛+❛❝✐K♥ ❞❡❧ ❡$♣❡'♠❛+♦③♦✐❞❡✳ ❈♦♠♦ ❡❥❡♠♣❧♦ ❞❡

❡$+♦✱ ❡$+( ❡❧ +'❛❜❛❥♦ ♣'❡✈✐♦ ❞❡ ❬✶✹❪✱ ❞♦♥❞❡ ✉+✐❧✐③❛♥ ❩❉✼✷✽✽✱ ✉♥ ✐♥❤✐❜✐❞♦' ❞❡

❝❛♥❛❧❡$ ❍❈◆✳ ❊♥ ❡$+❡ +'❛❜❛❥♦ $❡ ♦❜$❡'✈❛ ✉♥ ❝❛♠❜✐♦ ❡♥ ❡❧ +✐❡♠♣♦ ❞❡ '❡$♣✉❡$+❛

❛❧ $♣❡'❛❝+ '❡$♣❡❝+♦ ❛❧ ❛✉♠❡♥+♦ ❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❡❧ ❡$♣❡'♠❛+♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡'✐③♦ ❞❡ ♠❛'

❙✳ ♣✉)♣✉)❛+✉,✳



❈❆"❮❚❯▲❖ ✸✳ ❊❋❊❈❚❖ ■◆ ❙■▲■❈❖ ❉❊ ❋➪❘▼❆❈❖❙ ▼❯▲❚■✲❇▲❆◆❈❖ ✸✾

✸✳✹ ❘❡%♦❧✈✐❡♥❞♦ ✉♥❛ ❝♦♥/0♦✈❡0%✐❛

▲♦$ %❡$✉❧)❛❞♦$ ♣%❡$❡♥)❛❞♦$ ❛.✉/ ❤❛$)❛ ❡❧ ♠♦♠❡♥)♦✱ %❡✢❡❥❛♥ ❡❧ ❡❢❡❝)♦ ❞❡ ❡❧✐♠✐♥❛%

❝✐❡%)♦$ ❝❛♥❛❧❡$ ✐8♥✐❝♦$ ♣%❡$❡♥)❡$ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡$♣❡%♠❛)♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡%✐③♦ ❞❡ ♠❛%✳

❉✐❝❤♦$ ❝❛♥❛❧❡$ $♦♥ ❝♦♥♦❝✐❞♦$ ♣♦% $❡% ❜❧❛♥❝♦$ ❞❡❧ >❝✐❞♦ ♥✐✢?♠✐❝♦✳ ▲❛ $✉♣♦$✐❝✐8♥

.✉❡ $❡ )✐❡♥❡ ❡$ .✉❡ ◆❋❆ ❜❧♦.✉❡❛ ❡$)♦$ ❝❛♥❛❧❡$✳ ❘❡❝✐❡♥)❡♠❡♥)❡✱ $❡ ❤❛♥ %❡❛❧✐③❛❞♦

%❡♣♦%)❡$ ❞♦♥❞❡ $❡ ♦❜$❡%✈❛ .✉❡ ◆❋❆ ❛❝)✐✈❛ ❧♦$ ❝❛♥❛❧❡$ ❞❡ ♣♦)❛$✐♦ ❞❡♣❡♥❞✐❡♥)❡$

❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❈❛❑❈ ❬✸✹✱ ✸✺❪✳ ■♥❝♦%♣♦%❛♥❞♦ ❡$)❡ ♥✉❡✈♦ %❡$✉❧)❛❞♦ ❛ ♥✉❡$)%♦ ♠♦❞❡❧♦✱

❡❧ ❡❢❡❝)♦ ❞❡ ◆❋❆ ❡♥ ❧❛ %❡❞ ♥♦ ❡$ ❡❧ ♠✐$♠♦ .✉❡ $❡ ♦❜$❡%✈❛ ❡♥ ❧♦$ ❡①♣❡%✐♠❡♥)♦$✳

❯♥ ❤❡❝❤♦ ✐♠♣♦%)❛♥)❡ ❛ %❡$❛❧)❛% ❡$ .✉❡ ◆❋❆ ♥♦ ❡$ ✉♥ ❜❧♦.✉❡❛❞♦% ❡$♣❡❝/✜❝♦✱ ❡$

❞❡❝✐%✱ ♣✉❡❞❡ ❜❧♦.✉❡❛% ❡❧❡♠❡♥)♦$ ❞❡♥)%♦ ❞❡ ❧❛ ✈/❛ ❞❡ $❡O❛❧✐③❛❝✐8♥ .✉❡ ♥♦ ❤❡♠♦$

✐♥❝♦%♣♦%❛❞♦ ♣❛%❛ ❡$)❡ ♠♦❞❡❧♦✳ ❊❧ ❝❛♥❞✐❞❛)♦ ♠>$ ♣❡%)✐♥❡♥)❡ ♣❛%❛ ❡$)❡ ❤❡❝❤♦ ❡$

❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛)❙♣❡%✱ ❡❧ ❝✉❛❧ ❡$ ✉♥ ❝❛♥❛❧ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❡$♣❡❝/✜❝♦ ❞❡❧ ❡$♣❡%♠❛)♦③♦✐❞❡

② ❤❛ $✐❞♦ %❡❝✐❡♥)❡♠❡♥)❡ ❝♦♥$✐❞❡%❛❞♦ ❝♦♠♦ ✉♥ .✉✐♠✐♦$❡♥$♦% ❡♥ ❡❧ ❡$♣❡%♠❛ ❞❡

❤✉♠❛♥♦ ❬✹✶❪✳ ▲❛ $❡❝✉❡♥❝✐❛ ❞❡ ❡$)❡ ❝❛♥❛❧ ❤❛ $✐❞♦ ❤❛❧❧❛❞❛ ❡♥ ❡❧ ❣❡♥♦♠❛ ❞❡❧ ❡%✐③♦

❞❡ ♠❛%✱ ♣♦% ❧♦ .✉❡ $✉ ♣❛%)✐❝✐♣❛❝✐8♥ ❞❡♥)%♦ ❞❡ ❧❛ ✈/❛ ❞❡ $❡O❛❧✐③❛❝✐8♥ ❡$ ♣%♦❜❛❜❧❡✳

▲❛ ♣❡%)✐♥❡♥❝✐❛ ❞❡ ❡$)♦ $❡%> ❞❡♠♦$)%❛❞❛ ❡♥ ❝❛♣/)✉❧♦$ $✐❣✉✐❡♥)❡$✳



❈❛♣#$✉❧♦ ✹

 !♦♣✐❡❞❛❞❡( ❣❧♦❜❛❧❡( ❞❡ ❧❛ !❡❞

❊♥ ❡#$❡ ❝❛♣($✉❧♦✱ #❡ ❡①♣❧✐❝❛/0 ❧♦ 1✉❡ ❡# ❡❧ /2❣✐♠❡♥ ❞✐♥0♠✐❝♦ ❞❡ ✉♥❛ /❡❞✱

♣♦#$❡/✐♦/♠❡♥$❡ #❡ ❡①♣♦♥❞/0 1✉2 ❡# ② ❝7♠♦ #❡ ♦❜$✐❡♥❡ ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡/✲

/✐❞❛✱ ♣♦/ 1✉2 ❡# ✐♠♣♦/$❛♥$❡ ② ❝♦♥$❡①$✉❛❧✐③❛/❧♦ ❞❡♥$/♦ ❞❡❧ ♣/♦❜❧❡♠❛ 1✉❡

❡#$❛♠♦# ♠♦❞❡❧❛♥❞♦✳ ❚❛♠❜✐2♥ #❡ ❡①♣❧✐❝❛/0 ❡❧ ❝♦♥❝❡♣$♦ ❞❡ /❡❞✉♥❞❛♥❝✐❛ ②

♣♦/ 1✉2 ❡# ✐♠♣♦/$❛♥$❡ $♦♠❛/❧❛ ❡♥ ❝✉❡♥$❛ ❡♥ ❡❧ ❡#$✉❞✐♦ ❞❡ ♥✉❡#$/❛ /❡❞✳

❆❜♦/❞❛/❡♠♦# ❧♦# ♠2$♦❞♦# ❛1✉( ✉#❛❞♦# ♣❛/❛ /❡❞✉❝✐/ ❧❛ /❡❞ ✐♥✐❝✐❛♥❞♦ ❝♦♥

❧❛# ❝♦//❡❧❛❝✐♦♥❡#✱ #✐❣✉✐❡♥❞♦ ❝♦♥ ❧♦# ❛$/❛❝$♦/❡# ② ✜♥❛❧♠❡♥$❡ ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡

❉❡//✐❞❛✳

✹✵



❈❆"❮❚❯▲❖ ✹✳ "❘❖"■❊❉❆❉❊❙ ●▲❖❇❆▲❊❙ ❉❊ ▲❆ ❘❊❉ ✹✶

✹✳✶ ❘$❣✐♠❡♥ ❞✐♥+♠✐❝♦

▲❛$ %❡❞❡$ ❞✐$❝%❡*❛$ ♣✉❡❞❡♥ ♦♣❡%❛% ❡♥ *%❡$ ❞✐❢❡%❡♥*❡$ %❡❣1♠❡♥❡$✿ ♦%❞❡♥❛❞♦✱ ❝❛5*✐✲

❝♦ ② ❝%1*✐❝♦ ❬✷✻✱ ✹✷✱ ✷✵❪✳ ▲❛ ♠❛♥❡%❛ ❡♥ >✉❡ ❡$*♦$ %❡❣1♠❡♥❡$ ❡$*?♥ ❝❧❛$✐✜❝❛❞♦$ ❞❡✲

♣❡♥❞❡ ❞❡ ❧❛ ❢♦%♠❛ ❡♥ >✉❡ ❧❛$ %❡❞❡$ %❡$♣♦♥❞❡♥ ❛♥*❡ ♣❡%*✉%❜❛❝✐♦♥❡$ ② ❞❡ ❝5♠♦ $❡

♣%♦♣❛❣❛♥ ❞✐❝❤❛$ ♣❡%*✉%❜❛❝✐♦♥❡$ ❛ ❧♦ ❧❛%❣♦ ❞❡❧ *✐❡♠♣♦✳ ❊♥ ❡❧ %E❣✐♠❡♥ ♦%❞❡♥❛❞♦✱

❧❛$ ♣❡%*✉%❜❛❝✐♦♥❡$ $♦♥ %?♣✐❞❛♠❡♥*❡ ❛♠♦%*✐❣✉❛❞❛$ ② ❞❡$❛♣❛%❡❝❡♥ ❡♥ ❡❧ *✐❡♠♣♦✱

❡❧ ♣❛*%5♥ ❞✐♥?♠✐❝♦ ❞❡ ❧❛ %❡❞ ♣❡%♠❛♥❡❝❡ ✐♥❛❧*❡%❛❞♦✳ F♦% ♦*%♦ ❧❛❞♦✱ ❡♥ ❡❧ %E❣✐♠❡♥

❝❛5*✐❝♦✱ ✉♥❛ ♣❡%*✉%❜❛❝✐5♥ ♣❡>✉❡G❛ ❣❡♥❡%❛ ❣%❛♥❞❡$ ❝❛♠❜✐♦$ ❡♥ ❧❛ ❞✐♥?♠✐❝❛ ❞❡

❧❛ %❡❞✱ ❛❧*❡%❛♥❞♦ ② *%❛♥$❢♦%♠❛♥❞♦ ♣♦% ❝♦♠♣❧❡*♦ ❧❛$ ❝❛%❛❝*❡%1$*✐❝❛$ ❞✐♥?♠✐❝❛$

♦%✐❣✐♥❛❧❡$ ❞❡ ❧❛ ♠✐$♠❛✳ ❋✐♥❛❧♠❡♥*❡✱ ❡♥ ❡❧ %E❣✐♠❡♥ ❝%1*✐❝♦✱ ♣❡%*✉%❜❛❝✐♦♥❡$ ♣❡✲

>✉❡G❛$ ♥♦ ❝%❡❝❡♥ ♥✐ ❞❡❝%❡❝❡♥ ❡♥ ❡❧ *✐❡♠♣♦✱ $✐♥♦ >✉❡ ❧♦$ ❝❛♠❜✐♦$ ❣❡♥❡%❛❞♦$ ♣♦%

❞✐❝❤❛ ♣❡%*✉%❜❛❝✐5♥ ♣❡%♠❛♥❡❝❡♥ ♠?$ ♦ ♠❡♥♦$ ❝♦♥$*❛♥*❡$✳ ❊❧ %E❣✐♠❡♥ ❝%1*✐❝♦ ❤❛

$✐❞♦ ❡♥❝♦♥*%❛❞♦ ❡♥ ✉♥❛ ❝❛♥*✐❞❛❞ ❝♦♥$✐❞❡%❛❜❧❡ ❞❡ %❡❞❡$ ❜✐♦❧5❣✐❝❛$✱ ❞❡$❞❡ %❡❞❡$

❣❡♥E*✐❝❛$ ❤❛$*❛ ❧❛ ❛❝*✐✈✐❞❛❞ ❝❡%❡❜%❛❧ ❬✷✺✱ ✷✻✱ ✻✱ ✶✼✱ ✹✸❪✳ ❊♥ ❧❛$ %❡❞❡$ ❝%1*✐❝❛$

$❡ ♣%❡$❡♥*❛♥ ❝♦%%❡❧❛❝✐♦♥❡$ ❞❡ ❧❛%❣♦ ❛❧❝❛♥❝❡ ❡♥*%❡ ❡✈❡♥*♦$✱ ❝♦♥ ❧♦ ❝✉❛❧ $❡ ❢❛✲

✈♦%❡❝❡ ❧❛ ♣%♦♣❛❣❛❝✐5♥ ❞❡ ✐♥❢♦%♠❛❝✐5♥ ❬✹✷✱ ✹✹❪✳ ❇❛❥♦ ❡$*❡ %E❣✐♠❡♥ $❡ ♣%❡$❡♥*❛♥

❧❛$ ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡$ ♣❛%❛ ❧❛ ❝♦♥✢✉❡♥❝✐❛ ❞❡ %♦❜✉$*❡③ ② ❛❞❛♣*❛❜✐❧✐❞❛❞❬✷✻❪✱ ❡❧ $✐$*❡♠❛

❡$ ❡$*❛❜❧❡ ② ✢❡①✐❜❧❡ ❛ ❧❛ ✈❡③✳ ❙❡ *✐❡♥❡ ❧❛ ❤✐♣5*❡$✐$ >✉❡ ❧❛ ♦❝✉%%❡♥❝✐❛ ❞❡❧ ❡$*❛❞♦

❝%1*✐❝♦ ❡♥ ❧❛ ❞✐♥?♠✐❝❛ ❞❡ ❧❛ %❡❞ ❛$♦❝✐❛❞❛ ❛ ❡$*❛ ✈✐❛ ❞❡ $❡G❛❧✐③❛❝✐5♥ ❝♦♥✜%✐❡%❛

✈❡♥*❛❥❛$ ❡✈♦❧✉*✐✈❛$ ✭%♦❜✉$*❡③ ② ❛❞❛♣*❛❜✐❧✐❞❛❞ $♦♥ ❝♦♥❝❡♣*♦$ >✉❡ ❛❜♦%❞❛%❡♠♦$

❡♥ ♣?❣✐♥❛$ ♣♦$*❡%✐♦%❡$✮✳

✹✳✶✳✶ ▼❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡**✐❞❛

❯♥❛ ♠❛♥❡%❛ ❞❡ ❝♦♥♦❝❡% ❡❧ %*❣✐♠❡♥ ❡♥ ❡❧ -✉❡ ♦♣❡%❛ ✉♥❛ %❡❞ ❡0 ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡%✲

%✐❞❛M (x)✱ -✉❡ ❞❡4❡%♠✐♥❛✱ ❡♥ ♣%♦♠❡❞✐♦✱ ❝5♠♦ ✈❛♥ ❡✈♦❧✉❝✐♦♥❛♥❞♦ ❧❛0 ❞✐04❛♥❝✐❛0

❡♥4%❡ ❝♦♥✜❣✉%❛❝✐♦♥❡0 ❛ ❧♦ ❧❛%❣♦ ❞❡❧ 4✐❡♠♣♦✳ 9❛%❛ ❡❧❧♦ 0❡ ❡♠♣❧❡❛ ❧❛ ❞✐04❛♥❝✐❛ ❞❡

❍❛♠♠✐♥❣✱ -✉❡ 0❡ ♠✐❞❡ ♣♦% ❧❛ ❢%❛❝❝✐5♥ ❞❡ ❜✐40 ❞✐❢❡%❡♥4❡0 ❡♥ ❞♦0 ❝❛❞❡♥❛0 ❜✐♥❛✲

%✐❛0✳ ❊♥ ❜✐♦❧♦❣=❛✱ ✉♥ ❡❥❡♠♣❧♦ ❞❡ ❧❛ ✉4✐❧✐❞❛❞ ❞❡ ❧❛ ❞✐04❛♥❝✐❛ ❞❡ ❍❛♠♠✐♥❣✱ ❡0 ❧❛

♦❜0❡%✈❛❝✐5♥ ❞❡ ❧❛ ❛✈❛❧❛♥❝❤❛ ❞❡ ♣❡%4✉%❜❛❝✐♦♥❡0 ❣❡♥❡%❛❞❛ ♣♦% ❧❛ ❡❧✐♠✐♥❛❝✐5♥ ❞❡

✉♥ ❣❡♥ ❞❡♥4%♦ ❞❡ ✉♥❛ %❡❞ ❞❡ %❡❣✉❧❛❝✐5♥ ❣❡♥*4✐❝❛✱ ❡0 ❞❡❝✐%✱ -✉* ❣❡♥❡0 ❝❛♠❜✐❛%♦♥

0✉ ♣❛4%5♥ ❞❡ ❡①♣%❡0✐5♥ ❞❡0♣✉*0 ❞❡ ❤❛❜❡% ❡❧✐♠✐♥❛❞♦ ✉♥ ❣❡♥ ❞❡♥4%♦ ❞❡ 0✉ %❡❞

%❡❣✉❧❛4♦%✐❛✳

❊♥ ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡%%✐❞❛✱ ❞♦0 ❝♦♥✜❣✉%❛❝✐♦♥❡0 0❡ ❝♦❧♦❝❛♥ ❛ ✉♥❛ ❞✐04❛♥❝✐❛ ❞❡

❍❛♠♠✐♥❣ ❞❡4❡%♠✐♥❛❞❛ ❍✭✵✮ ② 0❡ %❡❛❧✐③❛ ❧❛ ❞✐♥D♠✐❝❛ ❞❡ ❧❛ %❡❞ ♣❛%❛ ✉♥ ♣❛0♦

❞❡ 4✐❡♠♣♦ ✭) ❂ ✶✮✳ 9♦04❡%✐♦% ❛ ❡04❡ 4✐❡♠♣♦ )✱ 0❡ ✈✉❡❧✈❡ ❛ ♠❡❞✐% ❧❛ ❞✐04❛♥❝✐❛ ❞❡



x(t+1) = M(x(t)) x(t)

S = 0.5

S = 1.5 S = 2

S = 1

x(t+1)−x(t)

x(t) → 0

x(t+1)− x(t) < 0

x(t+ 1)− x(t) > 0 x(t+ 1)− x(t) = 0

M ′ (x) = 1 ± 0.02
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❡#♣❡❝✐❡# #❡ ❡♥❝✉❡♥)*❛♥ ✉♥❛ ❣*❛♥ ✈❛*✐❡❞❛❞ ❞❡ ♠❡❞✐♦#✱ ❡# ❝♦♥✈❡♥✐❡♥)❡ 2✉❡ ❧❛

*❡❞ *❡❣✉❧❛)♦*✐❛ 2✉❡ ♣*♦❞✉❝❡ ❧♦# ❝❛♠❜✐♦# ❞❡ ♠♦✈✐♠✐❡♥)♦ ❡♥ ❡❧ ❡#♣❡*♠❛ #❡❛ ❧♦

#✉✜❝✐❡♥)❡♠❡♥)❡ ✢❡①✐❜❧❡ ♣❛*❛ ❛❞❛♣)❛*#❡ ❛ ❞✐#)✐♥)♦# ❡♥)♦*♥♦# ② ❛ ❧❛ ✈❡③ *♦❜✉#)❛

♣❛*❛ ❝♦♥#❡*✈❛* ❧♦# *❛#❣♦# ❡#❡♥❝✐❛❧❡# ❞❡ #✉ ❡#)*✉❝)✉*❛✳

❋✐❣✳ ✶✻ ❈'✐(✐❝❛❧✐❞❛❞✳ ❊.(❛ ❣'/✜❝❛ ♠✉❡.('❛ ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡''✐❞❛ ▼✭①✮ ♣❛'❛ ❧❛ '❡❞ ❞❡ .❡;❛❧✲

✐③❛❝✐>♥ ❛❝(✐✈❛❞❛ ♣♦' .♣❡'❛❝(✱ B✉❡ '❡❧❛❝✐♦♥❛ ❡❧ (❛♠❛;♦ ❞❡ ✉♥❛ ♣❡'(✉'❜❛❝✐>♥ ❛ (✐❡♠♣♦. ❝♦♥✲

.❡❝✉(✐✈♦.✳ ▲❛. ✐(❡'❛❝✐♦♥❡. .✉❝❡.✐✈❛. ❞❡ ❡.(❡ ♠❛♣❡♦ ❝♦♥✈❡'❣❡♥ ❛ ✉♥ ✈❛❧♦' ❡.(❛❝✐♦♥❛'✐♦✱ B✉❡

❞❡(❡'♠✐♥❛ ❡❧ 'E❣✐♠❡♥ ❞✐♥/♠✐❝♦ ❡♥ B✉❡ ♦♣❡'❛ ❧❛ '❡❞✳ ❙❡ ✐♥✐❝✐❛ ❝♦♥ ✉♥❛ .❡♣❛'❛❝✐>♥ ❞❛❞❛ ✭❛❧

(✐❡♠♣♦ t = 0✮ ② .❡ ♦❜(✐❡♥❡ ❧❛ .❡♣❛'❛❝✐>♥ .✉❜.❡❝✉❡♥(❡ ✭(✐❡♠♣♦ t = 1✮❀ ❡.(❛ ❞❡(❡'♠✐♥❛❝✐>♥ .❡

❧❧❡✈❛ ❛ ❝❛❜♦ ♣❛'❛ (♦❞❛. ❧❛. ❝♦♥✜❣✉'❛❝✐♦♥❡. ❝♦♥ ❧❛ .❡♣❛'❛❝✐>♥ ❞❛❞❛ ✐♥✐❝✐❛❧♠❡♥(❡✳ x(t) ❡. ❡❧

✈❛❧♦' ♣'♦♠❡❞✐❛❞♦ ❞❡❧ ❝❛❧❝✉❧♦ ❛♥(❡'✐♦' .♦❜'❡ (♦❞❛. ❧❛. ♣♦.✐❜❧❡. ❝♦♥✜❣✉'❛❝✐♦♥❡.✳ ▲❛ ♣❡♥❞✐❡♥(❡

❞❡ ❡.(❡ ♠❛♣❡♦ ❡♥ ❡❧ ♦'✐❣❡♥ ❡. ❝❡'❝❛♥❛ ❛ ✶✱ ❝❛'❛❝(❡'I.(✐❝❛ ❞❡ ✉♥❛ '❡❞ ❝'I(✐❝❛✳

✹✳✷ ❘❡❞✉♥❞❛♥❝✐❛

❯♥❛ ❞❡ ❧❛# ♠❡)❛# ♣*✐♥❝✐♣❛❧❡# ❞❡ ❧❛ ❜✐♦❧♦❣<❛ ❞❡ #✐#)❡♠❛#✱ ❡# ❝♦♥#)*✉✐* ♠=❞✉✲

❧♦# ❢✉♥❝✐♦♥❛❧❡# ♠<♥✐♠♦# 2✉❡ ❝♦♥#❡*✈❡♥ ❧❛# ❝❛*❛❝)❡*<#)✐❝❛# ❢✉♥❞❛♠❡♥)❛❧❡# ❞❡❧

#✐#)❡♠❛ ② 2✉❡ ♣✉❡❞❛♥ #❡* ♠@# ❢@❝✐❧❡# ❞❡ ❡#)✉❞✐❛*✳ ❯♥❛ ♠❛♥❡*❛ ❞❡ ❤❛❝❡*❧♦ ❡# *❡✲

❞✉❝✐❡♥❞♦ ❡❧ ♥B♠❡*♦ ❞❡ ❡❧❡♠❡♥)♦# ❞❡❧ #✐#)❡♠❛ ♦❜#❡*✈❛♥❞♦ 2✉❡ ❞✐❝❤♦# ❡❧❡♠❡♥)♦#

♥♦ ❛❢❡❝)❡♥ ❞❡ ♠♦❞♦ #✐❣♥✐✜❝❛)✐✈♦ ❧❛ ❞✐♥@♠✐❝❛✳

❯♥❛ ♠❛♥❡*❛ ❞❡ ♦❜#❡*✈❛* ❧♦# ♥♦❞♦# ♠@# *❡❧❡✈❛♥)❡# ❞❡ ❧❛ *❡❞✱ ❡# ❤❛❝❡* ❡❧

♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡**✐❞❛ ❡❧✐♠✐♥❛♥❞♦ ✉♥ ♥♦❞♦ ❞❡ ❧❛ *❡❞ ② ❞❡)❡*♠✐♥❛* ❡❧ *D❣✐♠❡♥ ❞✐♥@♠✐✲

❝♦ ❡♥ ❡❧ 2✉❡ ♦♣❡*❛ ❧❛ *❡❞ #✐♥ ❞✐❝❤♦ ♥♦❞♦✳ ❙✐ ❛❧ ❡❧✐♠✐♥❛* ❡❧ ♥♦❞♦✱ ❧❛ ♣❡♥❞✐❡♥)❡ ❞❡
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❧❛ ❝✉%✈❛ ❛❧ ❧❧❡❣❛% ❛❧ ♦%✐❣❡♥ ❡, ♠❛②♦% ❛ ✶✱ ❡, ❞❡❝✐%✱ 2✉❡ ,❡ ✈✉❡❧✈❡ ❝❛34✐❝❛ ❧❛ %❡❞ ,✐♥

❡,❡ ♥♦❞♦✱ ❡♥4♦♥❝❡, ♣♦❞❡♠♦, ❞❡❝✐% 2✉❡ ❞✐❝❤♦ ♥♦❞♦ ❡, %❡❧❡✈❛♥4❡ ♣❛%❛ ♠❛♥4❡♥❡%

❧❛ ❞✐♥7♠✐❝❛✳ ❊①✐,4❡♥ ❡✈✐❞❡♥❝✐❛, ❞❡ 2✉❡ ❧❛, %❡❞❡, ❜✐♦❧3❣✐❝❛, ♣✉❡❞❡♥ ♣❡%♠❛♥❡❝❡%

❡♥ ❡❧ ❡,4❛❞♦ ♦%❞❡♥❛❞♦ ♦ ❡♥ ❡❧ ❡,4❛❞♦ ❝%<4✐❝♦✱ ♠❛, ♥♦ ❡♥ ❡❧ ❝❛34✐❝♦ ❬✹✻❪✳ ❊♥ ❧❛

✜❣✉%❛ ✶✼ ,❡ ♠✉❡,4%❛ ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡%%✐❞❛✱ ❝♦♥ ✉♥❛ ♠♦❞✐✜❝❛❝✐♦♥ ❡♥ ❧♦, ❡❥❡, ♣❛%❛

❤❛❝❡% ♠7, ✈✐,✐❜❧❡ ❝❛❞❛ ❧<♥❡❛✳ ❊,4❛ ❢♦%♠✉❧❛❝✐3♥ ,❡ ❞❡,❛%%♦❧❧3 ♣♦% ♣%✐♠❡%❛ ✈❡③ ❡♥

❬✹✼❪✳ ❊♥ ❡,4❡ ❝❛,♦✱ ❡❧ ❡❥❡ ❨ ♠✉❡,4%❛ ❧❛ ❞✐,4❛♥❝✐❛ ❞❡ ❍❛♠♠✐♥❣ H(1) ♠❡♥♦, ❧❛

❞✐,4❛♥❝✐❛ ✐♥✐❝✐❛❧ H(0)✳ H♦% ❧♦ 4❛♥4♦✱ ❧❛, ❧<♥❡❛, 2✉❡ ❡,4I♥ ♣♦% ❡♥❝✐♠❛ ❞❡❧ ✈❛❧♦% ✵

✭▲<♥❡❛ ♥❡❣%❛ ❤♦%✐③♦♥4❛❧✮ ❛❧ ❛❝❡%❝❛%,❡ ❛ H(0) = 0✱ ,❡%7♥ ❧♦, ♥♦❞♦, %❡❧❡✈❛♥4❡, ❛❧

,✐,4❡♠❛✱ ②❛ 2✉❡ ❡❧✐♠✐♥❛%❧♦, ❣❡♥❡%❛ ✉♥❛ %❡❞ ❝♦♥ ✉♥❛ ❞✐♥7♠✐❝❛ ❝❛34✐❝❛✳ ▲♦, ♥♦❞♦,

2✉❡ ♣❡%♠❛♥❡❝❡♥ ❡♥ ❧❛ ♥✉❡✈❛ ,✉❜%❡❞✱ ❛❧ ♣❛%❡❝❡% ,♦♥ ,✉✜❝✐❡♥4❡, ♣❛%❛ ♠❛♥4❡♥❡%

❧❛ ❞✐♥7♠✐❝❛ ❣❡♥❡%❛❧ ❞❡❧ ,✐,4❡♠❛✳

❋✐❣✉$❛ ✶✼✳ ▼❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡$$✐❞❛ ▼♦❞✐✜❝❛❞♦✳ ❙❡ ♠✐❞❡ ❧❛ ❞✐45❛♥❝✐❛ ❞❡ ❍❛♠♠✐♥❣ ✐♥✐❝✐❛❧ ✭H(0)✮

❡♥5$❡ ❞♦4 $❡❞❡4✱ ❝♦♥5$❛ ❧❛ ❞✐45❛♥❝✐❛ ❡♥5$❡ ❡❧❧❛4 ✉♥ ♣❛4♦ ❝♦♥4❡❝✉5✐✈♦ ❞❡4♣✉<4 ✭H(1)✮ ✳ ▲❛

❞✐❢❡$❡♥❝✐❛ ❡♥5$❡ H(0) ② H(1) 4❡ ❣$❛✜❝❛ ❡♥ ❡❧ ❡❥❡ ❨✳ ▲❛ ♠❛♥❡$❛ ❡♥ B✉❡ H(0) 4❡ ❛❝❡$❝❛ ❛ ✵

❞❡5❡$♠✐♥❛ ❡❧ $<❣✐♠❡♥ ❞✐♥D♠✐❝♦ ❡♥ B✉❡ ♦♣❡$❛ ❧❛ $❡❞✳ ❈✉$✈❛4 B✉❡ 4❡ ❡♥❝✉❡♥5$❛♥ ❡♥❝✐♠❛ ❞❡

❧❛ ❤♦$✐③♦♥5❛❧ ✭❡♥ ♥❡❣$♦✮ ❛❧ ❛❝❡$❝❛$4❡ ❛ ✈❛❧♦$❡4 ❞❡ ❍✭✵✮❂✵✱ 4♦♥ ❝❛I5✐❝❛4✱ ❝✉$✈❛4 ❝❡$❝❛♥❛4 ❛

❧❛ ❤♦$✐③♦♥5❛❧ 4♦♥ ❝$J5✐❝❛4 ② ♣♦$ ❞❡❜❛❥♦ ❞❡ ❡❧❧❛ 4♦♥ ♦$❞❡♥❛❞❛4✳ ❈✉❛♥❞♦ ❧❛ ❡❧✐♠✐♥❛❝✐I♥ ❞❡ ✉♥

♥♦❞♦ ❣❡♥❡$❛ ✉♥❛ $❡❞ ❝❛I5✐❝❛✱ ❞❡❝✐♠♦4 B✉❡ ❡❧ ♥♦❞♦ ❡❧✐♠✐♥❛❞♦ ❡4 $❡❧❡✈❛♥5❡ ♣❛$❛ ♠❛♥5❡♥❡$ ❧❛

❞✐♥D♠✐❝❛ ❞❡❧ 4✐45❡♠❛✳
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❆ ♣❛%&✐% ❞❡ ❧♦, ♥♦❞♦, .✉❡ ♣❡%♠❛♥❡❝❡♥ ❡♥ ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡%%✐❞❛ ♠♦❞✐✜❝❛❞♦

✭❡❧✐♠✐♥❛♥❞♦ &♦❞♦, ❧♦, ♥♦❞♦, ❝✉②♦ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡%%✐❞❛ ❣❡♥❡%❛❜❛ ✉♥❛ ❝✉%✈❛ ❞❡❜❛❥♦

❞❡ ✵✮✱ ,❡ %❡❝♦♥,&%✉②❡ ✉♥❛ ♥✉❡✈❛ %❡❞ ❝♦♥ ♠❡♥♦, ❡❧❡♠❡♥&♦, ✭❋✐❣✉%❛ ✶✽❆✮✳ A❛%❛

❝♦♥,&%✉✐% ❡,&❛ ♥✉❡✈❛ %❡❞ ♠B, ♣❡.✉❡C❛ ,❡ &✉✈✐❡%♦♥ .✉❡ %❡❝♦♥❡❝&❛% ♥♦❞♦,✱ ♣✉❡,&♦

.✉❡ ②❛ ♥♦ ❤❛❜E❛ ❛❧❣✉♥♦, ❞❡ ❧❛ %❡❞ ❛♥&❡%✐♦%✳ ▲❛, ✐♥&❡%❛❝❝✐♦♥❡, ,♦♥ ❝♦♥,✐,&❡♥&❡,

❝♦♥ ❧❛ %❡❞ ♦%✐❣✐♥❛❧✱ ❧❛, &❛❜❧❛, ,♦♥ ❛ ,✉ ✈❡③ ♠B, ♣❡.✉❡C❛, ♣❡%♦ ,❡ ♠❛♥&✐❡♥❡ ❧❛

%❡❣✉❧❛❝✐H♥ ❛♥&❡%✐♦%✳ ▲❛ ✜❣✉%❛ ✶✽❇✱ ❡, ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡%%✐❞❛ ♣❛%❛ ❧❛ %❡❞ %❡❞✉❝✐❞❛✱

.✉❡ ,❡ ♦❜,❡%✈❛ ❝%E&✐❝❛ &❛♠❜✐J♥✳ ❊♥ ❡,&❛ ♥✉❡✈❛ %❡❞✱ ,❡ ♣✉❡❞❡ ♦❜,❡%✈❛% .✉❡ ❧♦,

♥♦❞♦, .✉❡ ♣❡%♠❛♥❡❝❡♥ ,♦♥ ,✉✜❝✐❡♥&❡, ♣❛%❛ ♠❛♥&❡♥❡% ❧❛, ♦,❝✐❧❛❝✐♦♥❡, ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✿

❡❧ %❡❝❡♣&♦% ❛ ,♣❡%❛❝&✱ ❧♦, ❝✉❛&%♦ ✐♦♥❡, ② ✉♥ ❡❧❡♠❡♥&♦ ♣❛%❛ %❡❣✉❧❛%❧♦,❀ ❡❧ ♣❍ ②

,✉ %❡❣✉❧❛❞♦% ② ❧♦, ♥✉❝❧❡H&✐❞♦, ② ,✉ %❡❣✉❧❛❞♦%✱ A❉❊✳

❋✐❣✉$❛ ✶✽✳ ❘❡❞✉❝❝✐-♥ ❞❡ ❧❛ $❡❞ ♣♦$ ♠❡❞✐♦ ❞❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡$$✐❞❛ ▼♦❞✐✜❝❛❞♦✱ ❆✮ ❘❡♣$❡✲

:❡♥;❛❝✐-♥ ❣$<✜❝❛ ❞❡ ❧❛ $❡❞ $❡❞✉❝✐❞❛✳ ❊❧ ❝-❞✐❣♦ ❞❡ ❝♦❧♦$❡: ❞❡ ❧❛: ✢❡❝❤❛: ❡: ❡❧ ♠✐:♠♦ @✉❡ ❡♥ ❧❛

✜❣✉$❛ ❞❡❧ ❝❛♣A;✉❧♦ ✶✳ ❇✮ ▼❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡$$✐❞❛ ♣❛$❛ ❧❛ $❡❞ $❡❞✉❝✐❞❛✳ ❈♦♠♦ ♣✉❡❞❡ ♦❜:❡$✈❛$:❡✱ ❧❛

♣❡♥❞✐❡♥;❡ ❛❧ ❧❧❡❣❛$ ❛❧ ♦$✐❣❡♥ ❡: ♣$<❝;✐❝❛♠❡♥;❡ ✶✱ ❧♦ @✉❡ ✐♥❞✐❝❛ @✉❡ ❧❛ $❡❞ ❡: ❝$A;✐❝❛ ;❛♠❜✐F♥✳



❈❛♣#$✉❧♦ ✺

❘❡✜♥❛♥❞♦ ❡❧ ♠♦❞❡❧♦✿ ❡❧ ❝❛♥❛❧

❈❛,❙♣❡/

❊♥ ❡#$❡ ❝❛♣($✉❧♦ ❤❛❜❧❛.❡♠♦# ❞❡ ❝1♠♦ ❧❛ ❡①✐#$❡♥❝✐❛ ❞❡ ❝✐❡.$❛# ✐♥❝♦♥#✐#$❡♥✲

❝✐❛# ❞❡♥$.♦ ❞❡❧ ♠♦❞❡❧♦✱ ❛#( ❝♦♠♦ ❞❛$♦# ❡①♣❡.✐♠❡♥$❛❧❡# ♥✉❡✈♦#✱ ❣❡♥❡.❛.♦♥

❧❛ ✐♥8✉✐❡$✉❞ ❞❡ ✐♥$❡❣.❛. ♦$.♦ ❝❛♥❛❧ ❛ ❧❛ .❡❞❀ ❞❡ ❧♦# ❝.✐$❡.✐♦# 8✉❡ #❡ #✐❣✉✲

✐❡.♦♥ ♣❛.❛ ❡❧❡❣✐. ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❛❞❡❝✉❛❞♦ ② ❞❡❧ .❡#✉❧$❛❞♦✿ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛$❙♣❡.✳

❍❛❜❧❛.❡♠♦# ❞❡ ❧❛ ✜#✐♦❧♦❣(❛ ❞❡❧ ❝❛♥❛❧✱ #✉ ✐♠♣♦.$❛♥❝✐❛ ❡♥ ♠❛♠(❢❡.♦# ②

❡❧ ❡❢❡❝$♦ ❞❡ #✉ ❛✉#❡♥❝✐❛✳ ❈♦♥ ❜❛#❡ ❡♥ ❡①♣❡.✐♠❡♥$♦# ❛✉♥ ♥♦ ♣✉❜❧✐❝❛❞♦#

8✉❡ ❛♣✉♥$❛♥ ❛ ❧❛ ❡①✐#$❡♥❝✐❛ ❞❡ ✉♥ ❝❛♥❛❧ ❞❡♣❡♥❞✐❡♥$❡ ❞❡ ♣❍✐✱ ❤✐♣♦$❡$✐✲

③❛.❡♠♦# #♦❜.❡ ❧❛ ♣.❡#❡♥❝✐❛ ❞❡ ❈❛$❙♣❡. ❡♥ ❡❧ ❡#♣❡.♠❛$♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡.✐③♦ ❞❡

♠❛.✳ ❊①♣♦♥❞.❡♠♦# ❧❛ #✐$✉❛❝✐1♥ ❞❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈✱ #✉ ♠♦❞✐✜❝❛❝✐♦♥ ② #✉

✐♠♣♦.$❛♥❝✐❛✱ $❛♥$♦ ❡♥ ❧♦# ❡①♣❡.✐♠❡♥$♦# ♣.❡✈✐♦# ❝♦♠♦ ❡♥ ❧❛ ♥✉❡✈❛ .❡❞

❝♦♥ ❈❛$❙♣❡. ✐♥❝❧✉(❞♦✳ ❘❡#❛❧$❛.❡♠♦# ❧❛ ❝♦♥❝♦.❞❛♥❝✐❛ ❞❡ ❡#$❛ ♥✉❡✈❛ .❡❞

❝♦♥ ❧♦# ❡①♣❡.✐♠❡♥$♦# ❝♦♥ E❝✐❞♦ ♥✐✢G♠✐❝♦✳ ❆♠♣❧✐❛.❡♠♦# ❧♦# ❝♦♥❝❡♣$♦# ❞❡

.♦❜✉#$❡③ ② .❡❞✉♥❞❛♥❝✐❛ ❡♥ ❡#$❛ ♥✉❡✈❛ .❡❞✳ ❘❡❞✉❝✐.❡♠♦# ❡❧ ♥G♠❡.♦ ❞❡ ♥♦✲

❞♦# ❞❡ ❧❛ .❡❞ ♣♦. ♠❡❞✐♦ ❞❡ ✸ ❝.✐$❡.✐♦# ❞✐#$✐♥$♦# ② ❤❛.❡♠♦# ❧❛# ♣.✉❡❜❛#

❞❡ ❡#$❛❜✐❧✐❞❛❞ ♣❛.❛ ❧❛ ♥✉❡✈❛ .❡❞ .❡❞✉❝✐❞❛✳ ❋✐♥❛❧♠❡♥$❡✱ .❡❛❧✐③❛.❡♠♦# ✉♥

❛♥E❧✐#✐# ❞❡ ❡#$❛❜✐❧✐❞❛❞ ❡♥ ❧❛ ❞✐♥E♠✐❝❛✱ ♣.♦✈❡♥✐❡♥$❡ ❞❡ ❛❧$❡.❛❝✐♦♥❡# ❡♥ ❧❛

❡#$.✉❝$✉.❛ ❞❡ ❧❛ .❡❞✳

✹✻



❈❆"❮❚❯▲❖ ✺✳ ❘❊❋■◆❆◆❉❖ ❊▲ ▼❖❉❊▲❖✿ ❊▲ ❈❆◆❆▲ ❈❆❚❙"❊❘ ✹✼

✺✳✶ ▼♦%✐✈❛❝✐*♥

❍❛$%❛ ❡❧ ♠♦♠❡♥%♦✱ ❡❧ ♠♦❞❡❧♦ ❤❛ ❛..♦❥❛❞♦ .❡$✉❧%❛❞♦$ 1✉❡ ❡$%2♥ ❛❝♦.❞❡ ❝♦♥

♦❜$❡.✈❛❝✐♦♥❡$ ♣.❡✈✐❛$ ♦❜%❡♥✐❞❛$ ❡①♣❡.✐♠❡♥%❛❧♠❡♥%❡✿ ❧❛ ❛✉$❡♥❝✐❛ ❞❡ ♦$❝✐❧❛❝✐♦♥❡$

❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ✈❛.✐❛$ ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡$ ❛❧ 1✉✐%❛. ❝✐❡.%♦ ❡❧❡♠❡♥%♦ ❞❡ ❧❛ .❡❞✱ ❡❧ ❝❛♠❜✐♦

❡♥ ❧❛ ❞✐♥2♠✐❝❛ ❞❡❧ ♠✐$♠♦ ❝❛❧❝✐♦ ❛❧ ❜❧♦1✉❡❛. ♦%.♦$ ❝♦♠♣♦♥❡♥%❡$✳ ❆❞❡♠2$ $❡

❤❛♥ ❤❛❧❧❛❞♦ ♣.♦♣✐❡❞❛❞❡$ ❣❧♦❜❛❧❡$ ❞❡ ❧❛ .❡❞ ❝♦♠♦ ❝.✐%✐❝❛❧✐❞❛❞ ② .♦❜✉$%❡③✳ ❙✐♥

❡♠❜❛.❣♦✱ ❛@♥ ❡①✐$%❡♥ ❛❧❣✉♥❛$ ❞✐$❝.❡♣❛♥❝✐❛$ ② $✐%✉❛❝✐♦♥❡$ ❛ .❡$♦❧✈❡. ❝♦♥ .❡$♣❡❝%♦

❛ ❝✐❡.%♦$ .❡$✉❧%❛❞♦$ ❞❡❧ ♠♦❞❡❧♦✱ ♣♦. ❡❥❡♠♣❧♦ ❧♦$ $✐❣✉✐❡♥%❡$✿

❼ ❊♥ ❡❧ ❝❛♣B%✉❧♦ ✷✱ ❞♦♥❞❡ $❡ ❞❡$❝.✐❜❡ ❡❧ ♠♦❞❡❧♦ ② $❡ ❡①♣♦♥❡♥ ❧♦$ ♣.✐♠❡.♦$

.❡$✉❧%❛❞♦$ ❞❡ ❧❛ ❞✐♥2♠✐❝❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ ❡♥❝♦♥%.❛♠♦$ ❡❧ ❝❛$♦ ❞❡❧ ❜❧♦1✉❡♦ ❞❡❧

❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈ ♣♦. ♠❡❞✐♦ ❞❡ ✐❜❡.✐♦%♦①✐♥❛✱ ✉♥ ♣♦%❡♥%❡ ✐♥❤✐❜✐❞♦. ❞❡ ❡$%♦$

❝❛♥❛❧❡$✳ ❊❧ .❡$✉❧%❛❞♦ ❡$♣❡.❛❞♦ ❛ ♣❛.%✐. ❞❡❧ ♠♦❞❡❧♦✱ ❡.❛ ✉♥ ❛✉♠❡♥%♦ ❡♥ ❡❧

%✐❡♠♣♦ ❡♥%.❡ ♣✐❝♦$ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ② ✉♥ ❛✉♠❡♥%♦ ❣.❛♥❞❡ ❡♥ ❧❛ ❝♦♥❝❡♥%.❛❝✐F♥ ❞❡

❝❛❧❝✐♦ ✐♥%.❛❝❡❧✉❧❛.✱ .❡✢❡❥❛❞♦ ❡♥ ♣✐❝♦$ ♠2$ ❛❧%♦$ ② ✉♥❛ ❝♦♥❝❡♥%.❛❝✐F♥ ♠❡❞✐❛

❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ♠❛②♦. 1✉❡ ❡♥ ❡❧ ❝❛$♦ ❲❚✳ ❊❧ .❡$✉❧%❛❞♦ ❡①♣❡.✐♠❡♥%❛❧ ♦❜%❡♥✐❞♦

❢✉❡ ✉♥ ❛✉♠❡♥%♦ ❡♥ ❡❧ %✐❡♠♣♦ ❡♥%.❡ ♣✐❝♦$ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ $✐♥ ❡♠❜❛.❣♦ ❡♥ ❡❧ ♠♦❞✲

❡❧♦✱ ❡❧ ❛✉♠❡♥%♦ ❡$♣❡.❛❞♦ ❡♥ ❧❛ ❝♦♥❝❡♥%.❛❝✐F♥ ♠❡❞✐❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ ❛$B ❝♦♠♦

❡♥ ❧♦$ ♣✐❝♦$ ♠2①✐♠♦$ ♥♦ $❡ ♦❜%✉✈♦✱ $✐♥♦ ❛❧ ❝♦♥%.❛.✐♦✱ ❧❛ ❝♦♥❝❡♥%.❛❝✐F♥ ❡.❛

♠❛②♦. ❡♥ ❡❧ ❝❛$♦ ❝♦♥%.♦❧ ♦ ❲❚ 1✉❡ ❡♥ ❡❧ ❝❛$♦ ❝♦♥ ✐❜❡.✐♦%♦①✐♥❛✳

❼ ❊♥ ❡❧ ❝❛$♦ ❞❡❧ ❆❝✐❞♦ ◆✐✢✉♠✐❝♦ ✭◆❋❆✮✱ $❡ ♣.❡$❡♥%F ✉♥❛ ❝♦♥%.♦✈❡.$✐❛ $♦❜.❡

❡❧ ♣❛♣❡❧ 1✉❡ ❥✉❣❛❜❛ ❡$%❡ ❢2.♠❛❝♦ $♦❜.❡ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈✳ ❊♥ ✉♥ ✐♥✐❝✐♦✱ $❡

♣❡♥$F 1✉❡ ❡❧ ❡❢❡❝%♦ ❞❡ ◆❋❆ $❡.B❛ ❡❧ ❞❡ ✐♥❤✐❜✐. ❧❛ ❛♣❡.%✉.❛ ❞❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈✱

$✐♥ ❡♠❜❛.❣♦✱ ❡①✐$%❡♥ ❡✈✐❞❡♥❝✐❛$ ❡①♣❡.✐♠❡♥%❛❧❡$ ❞❡ 1✉❡ ◆❋❆ ❛❝%✐✈❛ ❡$%♦$

❝❛♥❛❧❡$❬✸✹❪✳ ❆❧ ✐♥❝♦.♣♦.❛. ❡$%♦ ❡♥ ❡❧ ♠♦❞❡❧♦✱ $❡ ♦❜%✉✈✐❡.♦♥ ❛❧❣✉♥♦$ .❡$✉❧✲

%❛❞♦$ 1✉❡ ♥♦ ❝♦✐♥❝✐❞B❛♥ ❝♦♥ ❧♦$ ♦❜$❡.✈❛❞♦$ ❡①♣❡.✐♠❡♥%❛❧♠❡♥%❡✿ ❡❧ ♣❡.✐♦❞♦

❡♥%.❡ ♣✐❝♦$ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❞✐$♠✐♥✉②F ❝♦♥ .❡$♣❡❝%♦ ❛❧ ❲❚ ② ❧❛ ❝♦♥❝❡♥%.❛❝✐F♥ ❞❡

❝❛❧❝✐♦ ❡.❛ ❧❛ ♠✐$♠❛ ❡♥ ❝♦♥❞✐❝✐F♥ ❲❚ ② %.❛%❛❞❛ ❝♦♥ ◆❋❆✳

❯♥♦ ❞❡ ❧♦$ ❡✈❡♥%♦$ ♠♦❧❡❝✉❧❛.❡$ 1✉❡ ♦❝✉..❡♥ ❡♥ ❧❛ ✈B❛ ❞❡ $❡T❛❧✐③❛❝✐F♥ ❞❡

[

Ca2+
]

i

❛❝%✐✈❛❞❛ ♣♦. $♣❡.❛❝% ② 1✉❡ $❡ ❡$%2 ♠♦❞❡❧❛♥❞♦ ❡$ ❧❛ .❡❣✉❧❛❝✐F♥ ❞❡ ♣❍✐ ♣♦.

♠❡❞✐♦ ❞❡❧ ✐♥%❡.❝❛♠❜✐❛❞♦. $♦❞✐♦✲♣.♦%♦♥❡$ ✭◆❍❊✮✳ ❊$%❡ ✐♥%❡.❝❛♠❜✐❛❞♦. ❡$ ✈♦❧%❛❥❡

❞❡♣❡♥❞✐❡♥%❡✱ ❛❧ ❤❛❜❡. ✉♥❛ ❤✐♣❡.♣♦❧❛.✐③❛❝✐F♥ $❡ ❛❝%✐✈❛✱ ✐♥❣.❡$❛♥❞♦ ✐♦♥❡$ Na+

❛ ❧❛ ❝U❧✉❧❛ ② $❛❝❛♥❞♦ ♣.♦%♦♥❡$✳ ❊$%♦ ❣❡♥❡.❛ ✉♥❛ ❡❧❡✈❛❝✐F♥ ❞❡❧ ♣❍✐✱ ❧♦ ❝✉❛❧

♣.♦❞✉❝❡ ♦%.♦$ ❡✈❡♥%♦$ 1✉❡ .❡❣✉❧❛♥ ❧❛ ♠❛♥❡.❛ ❡♥ 1✉❡

[

Ca2+
]

i
✢✉❝%@❛✳ ❊❧ ♣❍✐

.❡❣✉❧❛ ❧❛ ❛❝%✐✈✐❞❛❞ ❞❡ ❧❛$ ❝✐❝❧❛$❛$✿ ❛❞❡♥✐❧❛%♦ ② ❣✉❛♥✐❧❛%♦ ❝✐❝❧❛$❛ ✭❆❈ ② ●❈✱

.❡$♣❡❝%✐✈❛♠❡♥%❡✮❀ $✐♥ ❡♠❜❛.❣♦✱ ❞❡♥%.♦ ❞❡ ❧❛ ✈B❛ ❞❡ $❡T❛❧✐③❛❝✐F♥ ♣♦❞.B❛ ❤❛❜❡.
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❡❧❡♠❡♥&♦( )❡❣✉❧❛❞♦( ♣♦) ❡❧ ♣❍✐ 1✉❡ ♥♦ (❡ ❡(&❛❜❛♥ &♦♠❛♥❞♦ ❡♥ ❝✉❡♥&❛✱ 1✉❡

♣❛)&✐❝✐♣❛♥ ❞❡ ♠❛♥❡)❛ ✐♠♣♦)&❛♥&❡ ❡♥ ❧❛ )❡❣✉❧❛❝✐5♥ ❞❡

[

Ca2+
]

i
② 1✉❡ ❜✐❡♥ (❡

♣♦❞)7❛♥ ♠♦❞❡❧❛) ❞❡♥&)♦ ❞❡❧ ❢♦)♠❛❧✐(♠♦ ❛1✉7 ♣❧❛♥&❡❛❞♦✳

❉❛&♦( ❞❡ ◆✐(❤✐❣❛❦✐ ② ❝♦❧(✳ ❬✶✹❪✱ ♠♦(&)❛❜❛♥ 1✉❡✱ ❡♥ ✉♥❛ ♣♦❜❛❧❝✐5♥ ❞❡ ❡(✲

♣❡)♠❛&♦③♦✐❞❡( ❞❡ ❙✳ ♣✉$♣✉$❛&✉'✱ ❡❧ ♣❍✐ ❛✉♠❡♥&❛❜❛ ❡♥ ❧♦( ♣)✐♠❡)♦( ✶✵✵ ♠(❡❣

♣♦(&❡)✐♦)❡( ❛ ❧❛ ❧✐❜❡)❛❝✐5♥ ❞❡ (♣❡)❛❝&✱ ♠✐❡♥&)❛( 1✉❡ ❡❧ ❛✉♠❡♥&♦ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ♦❝✉)✲

)7❛ ❛ ❧♦( ✷✵✵ ♠(❡❣✱ ❧♦ 1✉❡ ✐♥❞✐❝❛ 1✉❡ ❡❧ ✐♥&❡)❝❛♠❜✐❛❞♦) (♦❞✐♦✲♣)♦&♦♥❡( ✭◆❍❊✮

❡①✐(&❡♥&❡ ❡♥ ❧❛ ♠❡♠❜)❛♥❛ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡(♣❡)♠❛&♦③♦✐❞❡ ❥✉❡❣❛ ✉♥ ♣❛♣❡❧ ❡♥ ❡❧

✐♥✐❝✐♦ ❞❡ ❧❛ ✈7❛✱ ♣)❡✈✐♦ ❛ ❧❛ ♣)✐♠❡)❛ ❡♥&)❛❞❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❛ ❧❛ ❝L❧✉❧❛✳ ❉❛&♦( ♥✉❡✈♦(

♦❜&❡♥✐❞♦( ❡♥ ❡❧ ❧❛❜♦)❛&♦)✐♦ ❞❡❧ ❉)✳ ❉❛)(③♦♥ ✭❇❡❧&)N♥ ② ❉❛)(③♦♥✱ ❞❛&♦( ♥♦ ♣✉❜✲

❧✐❝❛❞♦(✮✱ ❞❡ ♠❡❞✐❝✐♦♥❡( ❞❡ ♣❍✐ ❡♥ ❝L❧✉❧❛ O♥✐❝❛✱ ♠✉❡(&)❛♥ ❡(&❛ ♣)❡❝❡❞❡♥❝✐❛ ❞❡❧

♣❍✐ ❝♦♥ ♠❛②♦) ♥✐&✐❞❡③✳

❯♥ ♣✉♥&♦ ❛ )❡❝❛❧❝❛) (♦❜)❡ ❡❧ ◆❍❊✱ ❡( 1✉❡ (❡ ❡♥❝✉❡♥&)❛ (♦❧❛♠❡♥&❡ ❡♥ ❡❧ ❡(✲

♣❡)♠❛&♦③♦✐❞❡✱ ♥♦ ❡♥ ♦&)❛( ❝L❧✉❧❛( ❬✹✽❪✳ ▲❛ )❡❣✉❧❛❝✐5♥ )N♣✐❞❛ ❞❡❧ ♣❍ ✐♥&)❛❝❡❧✉❧❛)

❞❡❜❡ &❡♥❡) ✉♥ ♣❛♣❡❧ ✐♠♣♦)&❛♥&❡ ❡♥ ❧❛ ♥❛&❛❝✐5♥ ❞❡❧ ❡(♣❡)♠❛ ②✱ ❝♦♥(❡❝✉❡♥&❡✲

♠❡♥&❡✱ ❡♥ ❧❛ ❢❡❝✉♥❞❛❝✐5♥✳

❚♦❞♦ ❡(&❡ ❝♦♥❥✉♥&♦ ❞❡ ❤❡❝❤♦( ❛❜)❡ ❧❛ ♣♦(✐❜✐❧✐❞❛❞ ❞❡ ♣❡♥(❛) ❡♥ 1✉❡ ❡♥ ❧❛

)❡❞ ❢❛❧&❛ ❛❧❣O♥ ♦ ❛❧❣✉♥♦( ❡❧❡♠❡♥&♦( ♣❛)❛ ❝♦♠♣❧❡&❛) ❧❛ ✈7❛ ❞❡ (❡S❛❧✐③❛❝✐5♥✳

❊❧ ❤❡❝❤♦ ❞❡ 1✉❡ ❡①✐(&❡ ✉♥❛ ❛❧❝❛❧✐♥✐③❛❝✐5♥ ✐♥&)❛❝❡❧✉❧❛) ♣)❡✈✐❛ ❛❧ ❛✉♠❡♥&♦ ❞❡

❝❛❧❝✐♦✱ (✉❣✐❡)❡ 1✉❡ ♣✉❡❞❡ ❡①✐(&✐) ✉♥ ❡❧❡♠❡♥&♦ ❛❞✐❝✐♦♥❛❧ 1✉❡ ♥♦ (❡ ❤❛ &♦♠❛❞♦

❡♥ ❝✉❡♥&❛✳ ❖&)❛ ♣❛)&❡ ✐♠♣♦)&❛♥&❡ ❡( 1✉❡ ❤❛② ❡✈✐❞❡♥❝✐❛ ❞❡ 1✉❡ ❡①✐(&❡♥ ❝❛♥❛❧❡(

(❡♥(✐❜❧❡( ❛ N❝✐❞♦ ♥✐✢O♠✐❝♦ 1✉❡ (♦♥ ❛❝&✐✈❛❞♦( ♣♦) L❧ ✭❡♥ ❡(♣❡)♠❛ ❞❡ ♠❛♠7❢❡)♦✮✳

❚❛❧ ❡( ❡❧ ❝❛(♦ ❞❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛&❙♣❡)✱ ✉♥ ❝❛♥❛❧ ❝❛&✐5♥✐❝♦ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ (❡♥(✐❜❧❡ ❛ ♣❍✐

② ❛ ✈♦❧&❛❥❡✳ ❙❡ ❤❛ ❞❡♠♦(&)❛❞♦ 1✉❡ ❧♦( )❛&♦♥❡( ❝✉②♦( ❡(♣❡)♠❛&♦③♦✐❞❡( ❝❛)❡❝❡♥

❞❡ ❡(&❡ ❝❛♥❛❧ (♦♥ ❝♦♠♣❧❡&❛♠❡♥&❡ ❡(&L)✐❧❡( ❬✷✱ ✹✶❪✳ ❊①✐(&❡ ❛❞❡♠N( ❞❡♥&)♦ ❞❡❧

❣❡♥♦♠❛ ❞❡ ❙✳ )✉$♣✉$❛&✉' ❧❛ (❡❝✉❡♥❝✐❛ ❞❡ ❡(&❡ ❝❛♥❛❧✱ ❡( ❞❡❝✐)✱ ❧❛ (❡❝✉❡♥❝✐❛

❞❡ ♥✉❝❧❡5&✐❞♦( ♥❡❝❡(❛)✐♦( ♣❛)❛ ♣)♦❞✉❝✐) ❧❛ ♣)♦&❡7♥❛ ❬✹✾❪✳ ❙✐♥ ❡♠❜❛)❣♦✱ ❛O♥ ♥♦

(❡ ❤❛ ❡♥❝♦♥&)❛❞♦ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❢✉♥❝✐♦♥❛❧ ❡♥ ❡❧ ❡(♣❡)♠❛&♦③♦✐❞❡✳ X♦) ♦&)❛ ♣❛)&❡✱ (❡

❤❛♥ ❣❡♥❡)❛❞♦ ❛♥&✐❝✉❡)♣♦( ❡(♣❡❝7✜❝♦( ♣❛)❛ ❧❛ (❡❝✉❡♥❝✐❛ ❞❡ ❈❛&❙♣❡) ❡♥ ❡(♣❡)♠❛

❞❡ ❡)✐③♦ ❞❡ ♠❛) 1✉❡ ✐♥❞✐❝❛♥ (✉ ♣)❡(❡♥❝✐❛ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ✭❉❛&♦( ♥♦ ♣✉❜❧✐❝❛❞♦(✮✳

X♦) O❧&✐♠♦✱ ❡❧ ❛♥N❧✐(✐( ✐♥ '✐❧✐❝♦ ❞❡❧ ❡❢❡❝&♦ ❞❡ ◆❋❆✱ ❞♦♥❞❡ ❧❛ ❛❝&✐✈❛❝✐5♥ ❞❡❧ ❝❛♥❛❧

❈❛❑❈ ♣)♦❞✉❝7❛ )❡(✉&❛❞♦( ❞✐(&✐♥&♦( ❛ ❧❛( ♦❜(❡)✈❛❝✐♦♥❡( ❡①♣❡)✐♠❡♥&❛❧❡( ✭❞❡(❝)✐&♦

❡♥ ❡❧ ❝❛♣7&✉❧♦ ❛♥&❡)✐♦)✮✱ &❛♠❜✐L♥ ♣♦♥❡♥ ❞❡ ♠❛♥✐✜❡(&♦ ❧❛ ♥❡❝❡(✐❞❛❞ ❞❡ &♦♠❛) ❡♥

❝✉❡♥&❛ ❧❛ ♣❛)&✐❝✐♣❛❝✐5♥ ❞❡ ♦&)♦( ❝❛♥❛❧❡( ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❡(&❛ ✈7❛ ❞❡ (❡S❛❧✐③❛❝✐5♥✳

❚♦❞♦( ❡(&❛( ❝♦♥(✐❞❡)❛❝✐♦♥❡( )❡❢✉❡)③❛♥ ❧❛ ✐❞❡❛ ❞❡ 1✉❡ ❞❡❜❡ ❤❛❜❡) ✉♥ ❝❛♥❛❧

❛❞✐❝✐♦♥❛❧ ❡♥ ❧❛ ✈7❛ ❞❡ (❡S❛❧✐③❛❝✐5♥ ② ❡(&❡ ❝❛♥❛❧ ❞❡❜❡ (❡) (❡♥(✐❜❧❡ ❛ ♣❍✐✳ ❊❧

❝❛♥❛❧ ❈❛&❙♣❡) ❡( ✉♥ ❜✉❡♥ ❝❛♥❞✐❞❛&♦✱ ②❛ 1✉❡ ❝✉♠♣❧❡ ❝♦♥ ❧❛( ❝❛)❛❝&❡)7(&✐❝❛(
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♠❡♥❝✐♦♥❛❞❛* ② ❡①✐*-❡ *✉ *❡❝✉❡♥❝✐❛ ❡♥ ❡❧ ❣❡♥♦♠❛ ✭❋✐❣ ✶✾✮✳

❋✐❣✉$❛ ✶✾✳ ❘❡❞ ❞❡ ,❡-❛❧✐③❛❝✐1♥ ❛❝3✐✈❛❞❛ ♣♦$ ,♣❡$❛❝3 ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡ ❡$✐③♦ ❞❡ ♠❛$ ✐♥❝❧✉②❡♥❞♦

❛❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛3❙♣❡$ ✭❛♥❛$❛♥❥❛❞♦✮✱ ❛,@ ❝♦♠♦ ,✉, $❡❣✉❧❛❝✐♦♥❡,✳ ❊❧ ❝1❞✐❣♦ ❞❡ ❝♦❧♦$❡, ❡♥ ❧♦, ❧✐♥❦,

❡, ❡❧ ♠✐,♠♦ C✉❡ ❡♥ ❧❛ ✜❣✉$❛ ✻✳ ❊♥ ❡,3❛ ✜❣✉$❛ ♥♦ ,❡ ❞✐❢❡$❡♥❝✐❛♥ ❧♦, ♥♦❞♦, 3❡$♥❛$✐♦,✳

✺✳✶✳✶ ❈❛♥❛❧ ❈❛'❙♣❡+

❊❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛-❙♣❡: ❡* ✉♥ ❝❛♥❛❧ ❝❛-✐;♥✐❝♦ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ ❛❝-✐✈❛❞♦ ♣♦: ❛❧❝❛❧✐♥✐③❛❝✐;♥

② *❡♥*✐❜❧❡ ❛❧ ✈♦❧-❛❥❡ ❬✷✱ ✹✾✱ ✹✶❪✳ ❊♥ ♠❛♠D❢❡:♦*✱ ❧❛ ❛♣❡:-✉:❛ ❞❡ ❡*-❡ ❝❛♥❛❧ ❡♥
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❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡)♣❡+♠❛-♦③♦✐❞❡ ♣❡+♠✐-❡ ❡❧ ✐♥✢✉❥♦ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ ❧♦ ❝✉❛❧ ❡) ♥❡❝❡)❛+✐♦

♣❛+❛ ♣+♦❝❡)♦) ❝♦♠♦ ❧❛ ❤✐♣❡+❛❝-✐✈❛❝✐7♥ ✭✉♥ ❛✉♠❡♥-♦ ❣+❛♥❞❡ ❡♥ ❧❛ ♠♦-✐❧✐❞❛❞✮ ❞❡❧

❡)♣❡+♠❛✱ ❛): ❝♦♠♦ ❧❛ ❝❛♣❛❝✐-❛❝✐7♥ ✭❢❛)❡ ✜♥❛❧ ❞❡❧ ❞❡)❛++♦❧❧♦ ❞❡❧ ❡)♣❡+♠❛-♦③♦✐❞❡

❞♦♥❞❡ ❛❞=✉✐❡+❡ ❧❛ ❤❛❜✐❧✐❞❛❞ ❞❡ ❢❡❝✉♥❞❛+ ❛❧ ♦✈♦❝✐-♦✮✳

✺✳✶✳✷ ❚❛❜❧❛ ❞❡ ✈❡+❞❛❞ ❞❡ ❈❛-❙♣❡+

❚♦♠❛♥❞♦ ❡♥ ❝✉❡♥-❛ -♦❞♦ ❧♦ ❛♥-❡+✐♦+✱ ✐♥-+♦❞✉❥✐♠♦) ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛-❙♣❡+ ❡♥ ♥✉❡)-+❛

+❡❞ ❧7❣✐❝❛✱ ❝+❡❛♥❞♦ )✉ -❛❜❧❛ ❞❡ ✈❡+❞❛❞✳ ❊)-❡ ❝❛♥❛❧ ❡) ❞❡♣❡♥❞✐❡♥-❡ ❞❡ ♣❍✐✱ ✈♦❧-❛❥❡

② )❡ ❜❧♦=✉❡❛ ♣♦+ ❝❛❧❝✐♦✳ ❆❧ ❛✉♠❡♥-❛+ ❡❧ ♣❍✐ ② ♥♦ ❡)-❛+ ❤✐♣❡+♣♦❧❛+✐③❛❞❛ ❧❛ ❝G❧✉❧❛✱

❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛-❙♣❡+ )❡ ❛❝-✐✈❛+:❛✱ )✐❡♠♣+❡ =✉❡ ❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ♥♦ ❡)-✉✈✐❡+❛ ❡♥ ❡)-❛❞♦ ✷✱ ❡)

❞❡❝✐+✱ ❞✉+❛♥-❡ )✉ +❡)♣✉❡)-❛ ❢I)✐❝❛✱ ②❛ =✉❡ ❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ❜❧♦=✉❡❛ ❛❧ ❝❛♥❛❧✳

❈♦♠♦ )❡ ♠❡♥❝✐♦♥7 ❧:♥❡❛) ❛++✐❜❛✱ ❧❛ -❛❜❧❛ ❞❡ ❝❛-)♣❡+ -✐❡♥❡ ✸ +❡❣✉❧❛❞♦+❡)✱

♣❍✐✱ ✈♦❧-❛❥❡ ② ❝❛❧❝✐♦ ②✱ ❝♦♠♦ -❛♠❜✐G♥ )❡ ❞✐❥♦ ♣+❡✈✐❛♠❡♥-❡✱ ❝❛❞❛ ❡♥-+❛❞❛ ❞❡ ❡)-❛

-❛❜❧❛✱ ❢✉❡ ❤❡❝❤❛ -♦♠❛♥❞♦ ❡♥ ❝✉❡♥-❛ ❧♦) +❡)✉❧-❛❞♦) ❡①♣❡+✐♠❡♥-❛❧❡) ♦❜-❡♥✐❞♦) ❡♥

❡①♣❡+✐♠❡♥-♦) ❡♥ ♠❛♠:❢❡+♦ ❬✷✱ ✹✶❪✳
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✺✳✷ ❈❛♠❜✐❛♥❞♦ ❧❛ ,❡❣✉❧❛❝✐♦♥ ❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ✐♥1,❛❝❡❧✉❧❛,

❊❧ ❝❛❧❝✐♦ ❛❤♦)❛ ✐♥❝❧✉②❡♥❞♦ ❛❧ ❝❛♥❛❧ ❝❛/0♣❡)✱ /❡♥❞)3 ✉♥ ❝❛♥❛❧ ❛❞✐❝✐♦♥❛❧ 4✉❡ ❧♦

❧❧❡✈❡ ❛ 0✉ ❡0/❛❞♦ ❢30✐❝♦ ✭✈❛❧♦) ✷✮ ❛❞❡♠30 ❞❡❧ ❝❛♥❛❧ ▲❱❆✱ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛/❙♣❡)✳ ❊0/♦

✈❛ ❛ ❣❡♥❡)❛) ✉♥❛ ❞✐♥3♠✐❝❛ ❞❡ [Ca2+]i ❞✐❢❡)❡♥/❡ ❛ ❧❛ 4✉❡ ❡①✐0/C❛ ❛♥/❡)✐♦)♠❡♥/❡✳

✺✳✷✳✶ $%✐♠❡%❛ ❛♣%♦①✐♠❛❝✐♦♥✿ 0♦❞♦2 ❧♦2 ❝❛♥❛❧❡2 ❞❡ ❝❛❧❝✐♦

❈♦♠♦ ♣)✐♠❡)❛ ❛♣)♦①✐♠❛❝✐♦♥✱ ♣♦❞❡♠♦0 ❛0✉♠✐) 4✉❡ /♦❞♦0 ❧♦0 ❝❛♥❛❧❡0 ❞❡ ❝❛❧❝✐♦

❡0/3♥ ♣)❡0❡♥/❡0 ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡0♣❡)♠❛/♦③♦✐❞❡ ② ♣❛)/✐❝✐♣❛♥ ❡♥ ❧❛ ✈C❛ ❞❡ 0❡F❛❧✲

✐③❛❝✐H♥✿ ❧♦0 ❝❛♥❛❧❡0 ❍❱❆ ② ▲❱❆✱ ❛0C ❝♦♠♦ ❧♦0 ❝❛♥❛❧❡0 ❈❛/❙♣❡)✳ ❍❛❝✐❡♥❞♦ ❡0/♦✱

❧♦0 )❡0✉❧/❛❞♦0 4✉❡ ♦❜/❡♥❡♠♦0 ❞❡ ❧❛ ❞✐♥3♠✐❝❛ 0♦♥ ❧♦0 0✐❣✉✐❡♥/❡0✿

❋✐❣✉$❛ ✷✵✳ ❘❡+✉❧-❛❞♦+ -❡0$✐❝♦+ ❞❡ +✐♠✉❧❛❝✐♦♥❡+ ❞❡ ❧❛ $❡❞ ❜✐♦5✉6♠✐❝❛ ❛❝-✐✈❛❞❛ ♣♦$ +♣❡$❛❝-

❛❞✐❝✐♦♥❛♥❞♦ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛-❙♣❡$✳ ❆✮ ❈✉$✈❛+ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❲❚ ✭♥❡❣$♦✮ ② ❡❧✐♠✐♥❛♥❞♦ ❞✐+-✐♥-♦+ ♥♦❞♦+✿

❈❛-❙♣❡$ ✭$♦❥♦✮ ② ▲❱❆✲❍❱❆✭❛③✉❧✮✳

❈♦♠♦ ♣✉❡❞❡ ✈❡)0❡ ❡♥ ❧❛ ✜❣✉)❛ ❛♥/❡)✐♦)✱ ♣❡0❡ ❛ 4✉❡ ❛❧ ❡❧✐♠✐♥❛) ❈❛/❙♣❡) ♥♦

❞❡0❛♣❛)❡❝❡♥ ❧❛0 ♦0❝✐❧❛❝✐♦♥❡0 ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ ❧❛ ❝♦♥❝❡♥/)❛❝✐H♥ ♠❡❞✐❛ ❡0 ♠❡♥♦) 4✉❡ ❡♥ ❡❧

❝❛0♦ ❲❚ ❡ ✐♥❝❧✉0♦ ❡0 ♠❡♥♦) 4✉❡ ❛❧ ❡❧✐♠✐♥❛) 0✐♠✉❧/3♥❡❛♠❡♥/❡ ❧♦0 ❝❛♥❛❧❡0 ▲❱❆ ②
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❍❱❆✳ ❊'(❡ ❤❡❝❤♦ -❡'❛❧(❛ ❧❛ ♣-❡♣♦♥❞❡-❛♥❝✐❛ ❞❡ ❈❛(❙♣❡- ❡♥ ❧❛ ✈7❛ ❞❡ '❡8❛❧✐③❛❝✐:♥✱

❛'7 ❝♦♠♦ ❧❛ ♣-❡'❡♥❝✐❛ ❞❡ ♠❡❝❛♥✐'♠♦' -❡❞✉♥❞❛♥(❡' ♣❛-❛ '✉❜'❛♥❛- ❛❧(❡-❛❝✐♦♥❡'

❡①(❡-♥❛'✳ ❙✐ ❜✐❡♥ ❡' ❝✐❡-(♦ @✉❡ ❧❛' ❝♦♥❝❡♥(-❛❝✐♦♥❡' ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ '♦♥ ♠❡♥♦-❡' ❡♥ ❧♦'

❝❛'♦' (-❛(❛❞♦' @✉❡ ❡♥ ❡❧ ❲❚✱ (❛♠❜✐C♥ ❡' ❝✐❡-(♦ @✉❡ ♥♦ ❞❡'❛♣❛-❡❝❡♥✱ ❛❧ ♠❡♥♦'

♥♦ ♣♦- ❝♦♠♣❧❡(♦✳

✺✳✷✳✷ ❙✐♥ ❝❛♥❛❧❡* ❍❱❆ ② ▲❱❆

❯♥❛ ❞❡ ❧❛' -❛③♦♥❡' ♣♦- ❧❛' @✉❡ '❡ ❡'♣❡❝✉❧❛ '♦❜-❡ ❧❛ ❡①✐'(❡♥❝✐❛ ② ♣❛-(✐❝✐♣❛❝✐:♥

❞❡ ❈❛(❙♣❡- ❡♥ ❧❛ ✈✐❛ ❞❡ '❡8❛❧✐③❛❝✐:♥ ❛❝(✐✈❛❞❛ ♣♦- '♣❡-❛❝( ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡'✲

♣❡-♠❛(♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡-✐③♦ ❞❡ ♠❛-✱ ❡' @✉❡✱ ❡♥ ♠❛♠7❢❡-♦'✱ ❡' ✉♥ ❝❛♥❛❧ ✐♠♣♦-(❛♥(❡

❡♥ ❧♦' ♣-♦❝❡'♦' ❞❡ ❤✐♣❡-❛❝(✐✈❛❝✐:♥ ② ❝❛♣❛❝✐(❛❝✐:♥✳ J♦- ♦(-❛ ♣❛-(❡✱ ❧❛ -❡❣✉❧❛❝✐:♥

❞❡ ♣❍✐ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ② ❧❛ ❡①✐'(❡♥❝✐❛ ❞❡ ✉♥ ✐♥(❡-❝❛♠❜✐❛❞♦- (❛♥ ❡'♣❡❝7✜❝♦ ♣❛-❛ ❡❧

❡'♣❡-♠❛(♦③♦✐❞❡ ❝♦♠♦ ❡❧ ◆❍❊✱ '✉❣✐❡-❡ @✉❡ ❧❛ ❞✐♥M♠✐❝❛ ❞❡❧ ♣❍✐ ❥✉❡❣❛ ✉♥ ♣❛♣❡❧

❢✉♥❞❛♠❡♥(❛❧ ❡♥ ❧❛ ♠♦(✐❧✐❞❛❞ ② ♣❛-(✐❝✉❧❛-♠❡♥(❡ ❡♥ ❧❛ ❞✐♥M♠✐❝❛ ❞❡❧

[

Ca2+
]

i
✳ ❙✐

❧♦ ❛♥(❡-✐♦- ❡' ❝♦--❡❝(♦✱ ♣✉❞✐❡-❛ '❡- @✉❡ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛(❙♣❡- ❢✉❡-❛ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ♣-✐♥❝✐♣❛❧

❡♥ ❧❛ ✈7❛ ❞❡ '❡8❛❧✐③❛❝✐:♥❀ ❧♦' ❝❛♥❛❧❡' ❍❱❆ ② ▲❱❆ '❡-7❛♥ ❛❝❝❡'♦-✐♦' ② '✉ ♣❛-(✐❝✐✲

♣❛❝✐:♥ '❡❝✉♥❞❛-✐❛ ♦ (❛❧ ✈❡③ ♠♦❞✉❧❛❞♦-❛✳ ▲❛ ♠❛♥❡-❛ ❞❡ '♦♥❞❡❛- ❡'(❛ ✐❞❡❛ ❞❡♥(-♦

❞❡ ♥✉❡'(-♦ ♠♦❞❡❧♦ ❧:❣✐❝♦✱ ❡' ✈❡- ❧❛' ❝♦♥'❡❝✉❡♥❝✐❛' ❞❡ ❡❧✐♠✐♥❛- ❧♦' ❝❛♥❛❧❡' ❍❱❆

② ▲❱❆ ❞❡ ❧❛ -❡❞ ② ❤❛❝❡- ❛❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛(❙♣❡- ❡❧ Q♥✐❝♦ ❡❧❡♠❡♥(♦ @✉❡ ✐♥❣-❡'❡ ❝❛❧❝✐♦

❛ ❧❛ ❝C❧✉❧❛✳ ➱❧ '❡-7❛ ❡❧ ❡♥❝❛-❣❛❞♦ ❞❡ ❧❛ -❡'♣✉❡'(❛ ❢M'✐❝❛ ② ❡❧ ♠❛♥(❡♥✐♠✐❡♥(♦ ❞❡

❧❛ -❡'♣✉❡'(❛ (:♥✐❝❛ '❡ ❞❛-7❛ ♣♦- ❧❛ -❡❣✉❧❛❝✐:♥ ❡♥(-❡ ❧❛ ❡♥(-❛❞❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ♣♦-

❈❛(❙♣❡- ② ❧♦' ♠❡❝❛♥✐'♠♦' '❛❧✐❞❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✿ ❧❛' ❜♦♠❜❛' ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ✭❈❛J✮ ② ❡❧

✐♥(❡-❝❛♠❜✐❛❞♦- '♦❞✐♦✲❝❛❧❝✐♦ ✭◆❈❊✮✳

❯♥ ❡❧❡♠❡♥(♦ ✐♠♣♦-(❛♥(❡ ❛ (♦♠❛-'❡ ❡♥ ❝✉❡♥(❛ ❡' @✉❡ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛(❙♣❡- ♣-❡'✲

♥(❛ '❡♥'✐❜✐❧✐❞❛❞ ❛❧ ✐♦♥ ♠❛❣♥❡'✐♦ [Mg2+]✳

✺✳✷✳✷✳✶ ❘❡❝♦♥)*+✉②❡♥❞♦ ❧❛ *❛❜❧❛ ❞❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈

▲❛ ✐♠♣❧❡♠❡♥(❛❝✐:♥ ❞❡ ❡'(♦' ❝❛♠❜✐♦' ♣-♦❞✉❝❡ ✉♥❛ ♠❡♥♦- -✐@✉❡③❛ ❞❡ ❝♦♠♣♦-✲

(❛♠✐❡♥(♦ ❡♥ ❧❛ ❞✐♥M♠✐❝❛ ❞❡

[

Ca2+
]

i
✱ ♣♦- ❧♦ @✉❡ ❧❛' (❛❜❧❛' -❡❣✉❧❛(♦-✐❛' ❞❡ ❧♦'

❝❛♥❛❧❡' ❞❡♣❡♥❞✐❡♥(❡' ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ '❡-M♥ ♠♦❞✐✜❝❛❞❛'✱ ②❛ @✉❡ ❛❧ '❡- ❡'(♦' ❝❛♥❛❧❡'

❧♦' ❡♥❝❛-❣❛❞♦' ❞❡ -❡✐♥✐❝✐❛- ❧❛ ✈7❛ ♣♦- ♠❡❞✐♦ ❞❡ ✉♥❛ ❤✐♣❡-♣♦❧❛-✐③❛❝✐:♥✱ '❡ -❡✲

@✉✐❡-❡ ❛❝(✐✈❛- ❢✉❡-(❡♠❡♥(❡ ❛ ❧♦' ❡❧❡♠❡♥(♦' @✉❡ -❡❣✉❧❛♥✳ ❚❛❧ ❡' ❡❧ ❝❛'♦ ❞❡❧ ❝❛♥❛❧

❈❛❑❈✱ @✉❡ ❡' ♣❡-♠❡❛❜❧❡ ❛ ♣♦(❛'✐♦ ② @✉❡ ♣❡-♠✐(❡ ❧❛ '❛❧✐❞❛ ❞❡ ❡'(❡ ✐♦♥✱ ❤✐♣❡-✲

♣♦❧❛-✐③❛♥❞♦ ❧❛ ♠❡♠❜-❛♥❛✳ ❊'(❡ ❝❛♥❛❧ ❞❡♣❡♥❞❡ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ② '❡ ❛❜-❡ ❛ ✈♦❧(❛❥❡'

❞❡♣♦❧❛-✐③❛♥(❡'✱ ❡' ❞❡❝✐-✱ ❡♥ ❡❧ ❧❡♥❣✉❛❥❡ ❞❡ ♥✉❡'(-❛ -❡❞✱ ❡❧ ✈♦❧(❛❥❡ ❡♥ ✈❛❧♦- ✷

❛❝(✐✈❛ ❛❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈✱ ♠✐❡♥(-❛' @✉❡ ❛ ✈❛❧♦-❡' ❞❡ v = 0 ② v = 1 '♦♥ ✐♥❤✐❜✐❞♦-❡'✳
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❊♥ ❧❛ &❛❜❧❛ ♠♦❞✐✜❝❛❞❛✱ /❡ ❧❡ ❞❛ ♠❡♥♦1 ✐♠♣♦1&❛♥❝✐❛ ❛❧ ✈♦❧&❛❥❡ ❡♥ ♣♦&❡♥❝✐❛❧ ❞❡

1❡♣♦/♦ ✭v = 1✮✳ ❉❡ ❡/&❡ ♠♦❞♦✱ ❡❧ ❝❛♥❛❧ /❡ ❛❜1✐19 ❝❛❞❛ ✈❡③ ;✉❡ ❤❛②❛ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥

❡/&❛❞♦ ✷ ② ♥♦ ❡/&@ ❤✐♣❡1♣♦❧❛1✐③❛❞❛ ❧❛ ♠❡♠❜1❛♥❛ ✭v = 0✮✱ ❡/ ❞❡❝✐1✱ ❡❧ ✈♦❧&❛❥❡ ❡♥

❡/&❛❞♦ ✵ ❡/ ✉♥ ✐♥❤✐❜✐❞♦1✳ ▲❛ &❛❜❧❛ ❞❡ 1❡❣✉❧❛❝✐D♥ ❞❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈ ;✉❡❞❛ ❝♦♠♦

/✐❣✉❡✿

❞❈❛✭&✮ ✈✭&✮ ❈❛❑❈✭&✰✶✮

✵ ✵ ✵

✵ ✶ ✵

✵ ✷ ✵

✶ ✵ ✵

✶ ✶ ✵

✶ ✷ ✶

✷ ✵ ✵

✷ ✶ ✶

✷ ✷ ✶

❊❧ 1❡♥❣❧D♥ 1♦❥♦ ✐♥❞✐❝❛ ❡❧ ❝❛♠❜✐♦✳ ❆♥&❡/✱ ❡❧ ✶ ❞❡ ❧❛ ❞❡1❡❝❤❛ ❡1❛ ✵✳ ❈♦♥ ❡/&❛

♠♦❞✐✜❝❛❝✐D♥✱ /❡ ❤✐③♦ ❡✈♦❧✉❝✐♦♥❛1 ❧❛ ❞✐♥9♠✐❝❛ ♣❛1❛ ❝♦♠♣❛1❛1 ❝♦♥ ❧♦/ 1❡/✉❧&❛❞♦/

❡①♣❡1✐♠❡♥&❛❧❡/✳

✺✳✷✳✸ ❇❧♦'✉❡♦* ♣,❡✈✐♦*

❯♥ ❛/♣❡❝&♦ ❢✉♥❞❛♠❡♥&❛❧ ♣❛1❛ ❝♦♠♣1♦❜❛1 ;✉❡ ✉♥ ♠♦❞❡❧♦ ❡/ ❝♦♥/✐/&❡♥&❡✱ ❡/

♦❜/❡1✈❛1 ;✉❡ ❧♦/ 1❡/✉❧&❛❞♦/ ♦❜&❡♥✐❞♦/ ♣1❡✈✐❛♠❡♥&❡ ❝♦♥ ❞✐❝❤♦ ♠♦❞❡❧♦✱ /✐❣✉❡♥

♣1❡/❡♥&❡/ ❡♥ ❡❧ ♥✉❡✈♦ ♠♦❞❡❧♦✳ ❙❡ ❝♦♠♣❛1❛1♦♥ &♦❞♦/ ❧♦/ 1❡/✉❧&❛❞♦/ ♣1❡✈✐❛♠❡♥&❡

♦❜&❡♥✐❞♦/ /✐♥ ❈❛&❙♣❡1 ✭❝♦♥ ❍❱❆ ② ▲❱❆✮✱ ❝♦♥ ❧♦/ ♦❜&❡♥✐❞♦/ ✐♥❝❧✉②❡♥❞♦ ❡/&❡

❝❛♥❛❧ ❡♥ ❧❛ 1❡❞ ✭/✐♥ ❍❱❆ ② ▲❱❆✮✳ ❙❡ ♣1♦❜❛1♦♥ ❡❧✐♠✐♥❛❝✐♦♥❡/ ❝♦♠♦ /♣❡1❛❝&✱

♣♦&❛/✐♦✱ ❢♦/❢♦❞✐❡/&❡1❛/❛/ ② ❡❧ ✐♦♥ ❝❛❧❝✐♦ ♠✐/♠♦✳ ▲♦/ 1❡/✉❧&❛❞♦/ /♦♥ ❝♦♥/✐/&❡♥&❡/

❝♦♥ ❧♦/ ♣1❡✈✐♦/✳ ▲❛ ✜❣✉1❛ ✷✶ ❞❡ ❧❛/ ❝✉1✈❛/ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❧♦ ♠✉❡/&1❛✳
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❋✐❣✉$❛ ✷✶✳ ❈✉$✈❛+ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❞❡ ❧❛ $❡❞ +✐♥ ❝❛♥❛❧❡+ ❍❱❆ ② ▲❱❆ ♣❡$♦ ❝♦♥ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛8❙♣❡$✳

❊♥ ♥❡❣$♦ +❡ ♦❜+❡$✈❛ ❧❛ $❡❞ ❝♦♥ 8♦❞♦+ ❧♦+ ♥♦❞♦+ ♣$❡+❡♥8❡+ ② ❡♥ $♦❥♦✱ ❧❛ ❞✐♥>♠✐❝❛ ❞❡ ❧❛ $❡❞

+✐♥ ✉♥ ♥♦❞♦ ❡♥ ♣❛$8✐❝✉❧❛$✿ ❆✮ +✐♥ $❡❝❡♣8♦$ ❛ +♣❡$❛❝8✳ ❇✮ ❙✐♥ ❢♦+❢♦❞✐❡+8❡$❛+❛+✳ ❈✮ +✐♥ ♣❍✐✳

❉✮ +✐♥ ❝❛♥❛❧❡+ ❈❛8❙♣❡$✳ ◆F8❡+❡ G✉❡ ❧♦+ $❡+✉❧8❛❞♦+ +♦♥ +✐♠✐❧❛$❡+ ❛ ❧♦+ ♦❜8❡♥✐❞♦+ ❝♦♥ ❧❛ $❡❞

♣$❡+❡♥8❛❞❛ ❡♥ ❡❧ ❝❛♣H8✉❧♦ ✶✳

✺✳✷✳✹ ❘❡&✉❧)❛❞♦& ❞❡ ◆❋❆

❈♦♠♦ (❡ ❡①♣✉(♦ ❛❧ ✜♥❛❧ ❞❡❧ ❝❛♣23✉❧♦ ■■■✱ (❡ ❤❛ ♦❜(❡8✈❛❞♦ ❡♥ ❞✐✈❡8(♦( 3✐♣♦(

❝❡❧✉❧❛8❡( :✉❡ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈ (❡ ❛❝3✐✈❛ ❝♦♥ ❆❝✐❞♦ ◆✐✢?♠✐❝♦ ✭◆❋❆✮❀ ❛❧ ❤❛❝❡8

❡❧ ❡①♣❡8✐♠❡♥3♦ ✐♥ "✐❧✐❝♦ ❞❡ 38❛3❛8 ❝♦♥ ◆❋❆ ❧❛ 8❡❞✱ ♥♦ (❡ ❛❝3✐✈D ❛ ❡(3❡ ❝❛♥❛❧✱

(✐♥♦ :✉❡ (❡ ❜❧♦:✉❡D✳ ❆❧ ❛❝3✐✈❛8❧♦✱ ❞❡ ❛❝✉❡8❞♦ ❝♦♥ ❬✸✹❪✱ ❡❧ 8❡(✉❧3❛❞♦ ❢✉❡ ❞✐(3✐♥3♦

❛❧ ♦❜3❡♥✐❞♦ ❡①♣❡8✐♠❡♥3❛❧♠❡♥3❡ ♣♦8 ❬✷✶❪✳ ▼✐❡♥38❛( :✉❡ ❧♦( ♣✐❝♦( ② ❧❛ ♠❡❞✐❛ ❞❡

❝❛❧❝✐♦ (2 ❡8❛♥ ♠❛②♦8❡(✱ ❧❛ ♣❡8✐♦❞✐❝✐❞❛❞ ❡8❛ ♠❡♥♦8✳

❚♦♠❛♥❞♦ ❡(3♦ ❡♥ ❝✉❡♥3❛✱ ❛❤♦8❛ ❝♦♥ ❧❛( 3❛❜❧❛( ✐♥❝❧✉②❡♥❞♦ ❛ ❧♦( ❝❛♥❛❧❡(

❈❛3❙♣❡8 ② (✐♥ ❧❛ ♣❛83✐❝✐♣❛❝✐D♥ ❞❡ ❧♦( ❝❛♥❛❧❡( ❍❱❆ ② ▲❱❆✱ (❡ ❤✐❝✐❡8♦♥ ❧❛( (✐♠✉✲
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❧❛❝✐♦♥❡( ❞❡ ❡❧✐♠✐♥❛+ ❍❈◆ ② ❈❛❈❈ ❛❝0✐✈❛♥❞♦ ♠2( ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈✳ ▲♦( +❡(✉❧0❛❞♦(

(♦♥ ❧♦( (✐❣✉✐❡♥0❡(✿

❋✐❣✉$❛ ✷✷✳ ❈)❧❝✉❧♦- ❤❡❝❤♦- ♣❛$❛ ❧❛ $❡❞ ❜❧♦3✉❡❛♥❞♦ ❧♦- ❝❛♥❛❧❡- -❡♥-✐❜❧❡- ❛ ◆❋❆ ✭❍❈◆ ② ❈❛❈❈✮

② ❛❝;✐✈❛♥❞♦ ❧♦- ❝❛♥❛❧❡- ❈❛❑❈✳ ❊-;♦- $❡-✉❧;❛❞♦- -❡ ♦❜;✐❡♥❡♥ ✐♥❝❧✉②❡♥❞♦ ❛❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛;❙♣❡$ ②

-✐♥ ❝❛♥❛❧❡- ❍❱❆ ② ▲❱❆ ❆✮ ❊-♣❡❝;$♦ ❞❡ ♣♦;❡♥❝✐❛- ❞❡❧ ❡-;❛❞♦ ❡-;❛❝✐♦♥❛$✐♦ ❞❡ ❧❛- ❝✉$✈❛- ❞❡

❝❛❧❝✐♦ ❝♦♥ ;♦❞♦- ❧♦- ♥♦❞♦- ♣$❡-❡♥;❡- ✭♥❡❣$♦✮ ② ♣❛$❛ ❧❛ $❡❞ ❛❢❡❝;❛❞❛ ♣♦$ ◆❋❆ ✭$♦❥♦✮✳ ❙❡ ♣✉❡❞❡
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◆❋❆✳ ❈✮ ② ❉✮ ❈✉$✈❛- ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❞❡ ❇✮ ♣$♦♠❡❞✐❛♥❞♦ -♦❜$❡ ✉♥❛ ✈❡♥;❛♥❛ ❞❡ ♣❡$✐♦❞♦ ✽ ② ♣❡$✐♦❞♦
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❡❧ ❝❛-♦ ❝♦♥ ◆❋❆ 3✉❡ ❡♥ ❡❧ ❲❚✳
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♦❜(❡%✈❛❝✐♦♥❡( ❡①♣❡%✐♠❡♥0❛❧❡(✳

✺✳✷✳✺ ◆❋❆ ❛❝(✐✈❛ ❛ ❈❛(❙♣❡/
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❝❛❞❛ ✹ ♣❛(♦(✳ ▲♦( %❡(✉❧0❛❞♦( ✈❛%H❛♥ ♠✉② ♣♦❝♦ ❡♥0%❡ ❡❧❧♦(✳ ▲❛ ✜❣✉%❛ ✷✸ ♠✉❡(0%❛

❛ ❧♦( ❝❛♥❛❧❡( ❈❛0❙♣❡% ② ❈❛❑❈ ❛❝0✐✈♦( ❞✉%❛♥0❡ ✸ ❞❡ ❝❛❞❛ ✹ ♣❛(♦( ❞❡ 0✐❡♠♣♦✳

❊♥ ❡(0❡ ❝❛(♦✱ ❧❛ ❝♦♥❝❡♥0%❛❝✐?♥ ♠❡❞✐❛✱ ❧♦( ♣✐❝♦( ♠8①✐♠♦(✱ ❧❛ ♣❡%✐♦❞✐❝✐❞❛❞ ②

❧❛ ❛♠♣❧✐0✉❞ (♦♥ ✈✐(✐❜❧❡♠❡♥0❡ ♠❛②♦%❡( ❡♥ ❡❧ ❝❛(♦ ❝♦♥ ◆❋❆ 1✉❡ ❡♥ ❡❧ ❲❚✳
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❧❛ ❝♦♥❝❡♥*/❛❝✐5♥ ♠❡❞✐❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❡/❛ ♠❡♥♦/ C✉❡ ❡♥ ❡❧ ❝❛.♦ ❲❚✳ ❊.*❡ /❡.✉❧*❛❞♦

♣/♦✈♦❝5 C✉❡ .❡ ❣❡♥❡/❛/❛♥ ✈❛/✐❛. ❤✐♣5*❡.✐. .♦❜/❡ ❧❛ ✈)❛ ❞❡ .❡I❛❧✐③❛❝✐5♥ ② ❡❧ ♣❛♣❡❧
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❞❡ ❧♦& ❝❛♥❛❧❡& ❞❡ ♣♦+❛&✐♦✳ ❯♥❛ ❞❡ ❧❛& ❤✐♣0+❡&✐& ❡1❛ 2✉❡ ❧❛ ✐❜❡1✐♦+♦①✐♥❛ +✉✈✐❡1❛

✉♥ ❜❧❛♥❝♦ ♠❡♥♦& ❡&♣❡❝8✜❝♦✱ ♣♦1 ❡❥❡♠♣❧♦ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❑❈◆●❀ ❡&+❡ ❝❛♥❛❧ ❡& &❡♥&✐❜❧❡

❛ ♠♦❧A❝✉❧❛& ✐♥+1❛❝❡❧✉❧❛1❡& ✭❝●▼D✮✱ ❛&8 ❝♦♠♦ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈ ❡& &❡♥&✐❜❧❡ ❛❧ ❝❛❧❝✐♦

✐♥+1❛❝❡❧✉❧❛1✳ D1♦❜❛❜❧❡♠❡♥+❡ ❧❛ ✐❜❡1✐♦+♦①✐♥❛ &❡ ✉♥✐18❛ ❞❡ ♠❛♥❡1❛ ♠❡♥♦& ❡&♣❡❝8✜✲

❝❛ ❛❧ ❝❛♥❛❧ ❑❈◆●✳ ❖+1❛ ❤✐♣0+❡&✐& ❡1❛ 2✉❡ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈ +✉✈✐❡1❛ ✉♥❛ ❛❝+✐✈✐❞❛❞

❜❛&❛❧ ❡♥ ❛✉&❡♥❝✐❛ ❞❡ &♣❡1❛❝+✳ ▲♦ ❝✉❛❧ ♣1♦✈♦❝❛18❛ 2✉❡ ❧♦& ❡&♣❡1♠❛+♦③♦✐❞❡& ❝❛1✲

❣❛❞♦& ♣1❡✈✐❛♠❡♥+❡ ❝♦♥ ✐❜❡1✐♦+♦①✐♥❛ +✉✈✐❡1❛♥ ✉♥❛ ❞❡♣♦❧❛1✐③❛❝✐0♥ ♣1❡✈✐❛ ❛ ❧❛

❛❝+✐✈❛❝✐0♥ ❞❡ ❧❛ ✈8❛ ❝♦♥ &♣❡1❛❝+✳ ❊&+❛ ❞❡♣♦❧❛1✐③❛❝✐0♥ ♥♦ ♣❡1♠✐+✐18❛ 2✉❡ ❧❛ ✈8❛

+✉✈✐❡1❛ ✉♥❛ ♣1✐♠❡1❛ ❤✐♣❡1♣♦❧❛1✐③❛❝✐0♥ ❢✉❡1+❡✱ ❧♦ 2✉❡ ❛ &✉ ✈❡③✱ ❣❡♥❡1❛18❛ ✉♥❛

❛❝+✐✈✐❞❛❞ ♠❡♥♦1 ❞❡ +♦❞♦& ❧♦& ❝♦♠♣♦♥❡♥+❡& ❞❡ ❧❛ 1❡❞✳

❆❧ ♠♦❞❡❧❛1 ❧❛& ❝✉1✈❛& ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ✉+✐❧✐③❛♥❞♦ ❧❛ 1❡❞ ❝♦♥ ❈❛+❙♣❡1 ② ❡❧✐♠✐♥❛♥❞♦

❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈✱ ❡❧ 1❡&✉❧+❛❞♦ 2✉❡ &❡ ♦❜+✐❡♥❡ ❡& ❝♦♥&✐&+❡♥+❡ ❝♦♥ ❡❧ ❡❢❡❝+♦ 2✉❡ +✉✈♦

■❜❡1✐♦+♦①✐♥❛ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡&♣❡1♠❛+♦③♦✐❞❡✱ ❡❧ ❛✉♠❡♥+♦ ❞❡ ❧❛ ♣❡1✐♦❞✐❝✐❞❛❞ ② ❡❧

❞❡❝1❡♠❡♥+♦ ❞❡ ❧❛ ❝♦♥❝❡♥+1❛❝✐♦♥ ♠❡❞✐❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✳ ❊❧ ♠♦❞❡❧♦✱ 2✉❡ ❡♥ ✉♥ ♣1✐♥❝✐♣✐♦

♥♦ ✐♥❝❧✉8❛ ❛ ❈❛+❙♣❡1✱ ❢✉❡ ❝♦♥&+1✉✐❞♦ ❝♦♥ ❜❛&❡ ❡♥ ❧❛ ❧✐+❡1❛+✉1❛ ❝♦♥♦❝✐❞❛ ❤❛&+❛ ❡&❡

♠♦♠❡♥+♦ &♦❜1❡ ❞❡ ❧❛ ✈8❛ ❞❡ &❡R❛❧✐③❛❝✐0♥✳ ▲❛ ✐♥❝♦1♣♦1❛❝✐0♥ ❞❡ ❈❛+❙♣❡1 ❛ ❧❛ 1❡❞✱

1❡❢♦1③0 ✉♥❛ ♣1♦♣✉❡&+❛ ❤❡❝❤❛ ❝♦♥ ❛♥+❡1✐♦1✐❞❛❞ ❬✻❪✱ ❞❛♥❞♦ ❝♦♥✜❛❜✐❧✐❞❛❞ ❛ ❧❛ 1❡❞

② ❛♣♦②❛♥❞♦ ❧❛ ❡①✐&+❡♥❝✐❛ ② ♣❛1+✐❝✐♣❛❝✐0♥ ❞❡ ❈❛+❙♣❡1 ❡♥ ❧❛ ✈8❛ ❞❡ &❡R❛❧✐③❛❝✐0♥

❛❝+✐✈❛❞❛ ♣♦1 &♣❡1❛❝+✳

❊❧ 1❡&✉❧+❛❞♦ ❛2✉8 ♠♦&+1❛❞♦✱ ❡& ✐♠♣♦1+❛♥+❡ ♣♦1 ❧❛ ❢♦1♠❛ ❡♥ 2✉❡ &❡ ♦❜+✉✈♦✳

❙❡ ❤❛❜8❛ ♣1❡❞✐❝❤♦ ❧❛ ♣❛1+✐❝✐♣❛❝✐0♥ ❞❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈ ❡♥ ❧❛ ✈8❛ ❞❡ &❡R❛❧✐③❛❝✐0♥✳

◆✉❡&+1♦& ♣1✐♠❡1♦& 1❡&✉❧+❛❞♦& ❢✉❡1♦♥ ♣❛1❝✐❛❧♠❡♥+❡ ❝♦♥&✐&+❡♥+❡& ❝♦♥ ❧♦& ❡①♣❡1✐✲

♠❡♥+♦&✳ ❈♦♥ ❧❛ ✐♥❝❧✉&✐0♥ ❞❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛+❙♣❡1 ❡♥ ♥✉❡&+1❛ 1❡❞ ♣✉❞✐♠♦& 1❡❝✉♣❡1❛1

❧❛& ♣1❡❞✐❝❝✐♦♥❡& ❤❡❝❤❛& ❝♦♥ ❛♥+❡1✐♦1✐❞❛❞✱ &✐♥ ♣❡1❞❡1 ❧❛& ②❛ ❡①✐&+❡♥+❡&✳
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❋✐❣✉$❛ ✷✹✳ ❊❢❡❝-♦ ❞❡ ❡❧✐♠✐♥❛$ ❡❧ ❝❛♥❛❧ ❈❛❑❈ ❞❡ ❧❛ $❡❞ ♣❛$❛ 6✐♠✉❧❛$ ❡❧ ✉6♦ ❞❡ ✐❜❡$✐♦-♦①✐♥❛

❡♥ ❡❧ ❡6♣❡$♠❛-♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡$✐③♦ ❞❡ ♠❛$✳ ❆✮ ❉✐♥=♠✐❝❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❝♦♥ -♦❞♦6 ❧♦6 ♥♦❞♦6 ♣$❡6❡♥-❡6

✭♥❡❣$♦✮ ② 6✐♥ ❈❛❑❈ ✭$♦❥♦✮✳ ◆B-❡6❡ C✉❡ ❡①✐6-❡ ✉♥❛ ❡♥✈♦❧✈❡♥-❡ ❡♥ ❧❛ ❝✉$✈❛ $♦❥❛✱ ✐♥❞✐❝❛-✐✈♦

❞❡ ✉♥❛ ♣❡$✐♦❞✐❝✐❞❛❞ ❞❡ -✐❡♠♣♦6 ♠=6 ❧❛$❣♦6✳ F♦$ ♦-$♦ ❧❛❞♦✱ ❧❛ ♠❡❞✐❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ $❡6✉❧-❛ 6❡$

♠❡♥♦$ C✉❡ ❡♥ ❡❧ ❲❚✱ 6✐-✉❛❝✐B♥ C✉❡ ❢✉❡ ♦❜6❡$✈❛❞❛ ❡①♣❡$✐♠❡♥-❛❧♠❡♥-❡ ✉6❛♥❞♦ ✐❜❡$✐♦-♦①✐♥❛✳

❇✮ ❊6♣❡❝-$♦ ❞❡ ♣♦-❡♥❝✐❛6✳ ❉❡ ♥✉❡✈♦ ♥B-❡6❡ ❧♦6 ♣✐❝♦6 $♦❥♦6 C✉❡ 6♦♥ ♠=6 C✉❡ ❧♦6 ♣✐❝♦6 ♥❡❣$♦6✱

❡6 ❞❡❝✐$✱ ❧♦6 ❝♦♠♣♦♥❡♥-❡6 ❞❡ ❋♦✉$✐❡$ ❡♥ ❡❧ ❝❛6♦ 6✐♥ ❈❛❑❈ 6♦♥ ♠=6 C✉❡ ❡♥ ❡❧ ❲❚✱ C✉❡ ✐♥❞✐❝❛

❧❛ ♣$❡6❡♥❝✐❛ ❞❡ ♦6❝✐❧❛❝✐♦♥❡6 ❝♦♥ ♣❡$✐♦❞♦ ♠❛②♦$ ❡♥ ❡❧ ❝❛6♦ ❞❡ ❧❛ 6❡$✐❡ 6✐♥ ❈❛❑❈✳

✺✳✹ ❘♦❜✉'(❡③

▲❛ $♦❜✉()❡③ (❡ ❡♥)✐❡♥❞❡ ❝♦♠♦ ❧❛ ❝❛♣❛❝✐❞❛❞ 3✉❡ ♣$❡(❡♥)❛ ✉♥❛ $❡❞ ♣❛$❛ ♠❛♥)❡♥✲

❡$(❡ ❡()❛❜❧❡ ❛♥)❡ ♣❡$)✉$❜❛❝✐♦♥❡(✱ (✐♥ ❛❧)❡$❛$ ❞❡ ♠❛♥❡$❛ ❝♦♥(✐❞❡$❛❜❧❡ (✉ ❞✐♥6♠✐❝❛

♦ ❡()$✉❝)✉$❛✱ ❡( ❞❡❝✐$✱ 3✉7 )❛♥ ❢✉❡$)❡ ❡( ❧❛ $❡❞ ❛♥)❡ ❝❛♠❜✐♦(❀ ❡( ❧❛ ✐♥✈❛$✐❛♥③❛ ❞❡

❢❡♥♦)✐♣♦( ❛♥)❡ ♣❡$)✉$❜❛❝✐♦♥❡( ❬✺✵✱ ✺✶✱ ✺✷❪✳ ❊❧ ❝♦♥❝❡♣)♦ ❞❡ $♦❜✉()❡③ ✐♠♣❧✐❝❛ 3✉❡

✉♥❛ $❡❞ )✐❡♥❡ ❧❛ ❝❛♣❛❝✐❞❛❞ ❞❡ ❡♥❢$❡♥)❛$ ✈❛$✐❛❝✐♦♥❡( ❡①)❡$♥❛( ❞❡ ♠❛♥❡$❛ 3✉❡ ♥♦

$❡♣❡$❝✉)❛ ❡♥ (✉ ❢✉♥❝✐♦♥❛♠✐❡♥)♦✳ ❊()♦ ❧❡ ❝♦♥✜❡$❡ ❧❛ ❝✉❛❧✐❞❛❞ ❞❡ 3✉❡ ❛❧)❡$❛❝✐♦♥❡(
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♣❡$✉❡&❛( ♣✉❡❞❡♥ (❡+ ❛(✐♠✐❧❛❞❛(✱ ❛❞$✉✐+✐❡♥❞♦ ♣+♦♣✐❡❞❛❞❡( ♥✉❡✈❛( (✐♥ ♣❡+❞❡+ ❧❛(

❛♥2❡+✐♦+❡(✳ 4♦+ ❧♦ 2❛♥2♦✱ ❧❛ +♦❜✉(2❡③ ♣✉❡❞❡ (❡+ ❝♦♥(✐❞❡+❛❞❛ ❝♦♠♦ ✉♥ ❡❧❡♠❡♥2♦

❝❧❛✈❡ ❡♥ ❧♦( (✐(2❡♠❛( ❜✐♦❧8❣✐❝♦( ❬✺✸✱ ✺✹✱ ✺✺✱ ✺✻✱ ✺✶✱ ✺✷❪✳ ❊( ✉♥❛ ❝❛+❛❝2❡+B(2✐❝❛

❢✉♥❞❛♠❡♥2❛❧ ❡♥ (✐(2❡♠❛( ❞❡ ♥✐✈❡❧ (✉♣❡+✐♦+ $✉❡ ♥♦ ♣✉❡❞❡ ❡♥2❡♥❞❡+(❡ ❛❧ ♠✐+❛+

❧♦( ❝♦♠♣♦♥❡♥2❡( ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧❡(✳ ❯♥ (✐(2❡♠❛ ❞❡❜❡ (❡+ +♦❜✉(2♦ ♣❛+❛ ❢✉♥❝✐♦♥❛+ ❡♥

❛♠❜✐❡♥2❡( ❝♦♥ ✈❛+✐❛❝✐♦♥❡( ✐♠♣+❡❞❡❝✐❜❧❡( ❞❡ ♠❛♥❡+❛ ✜❛❜❧❡✳

❘♦❜✉(2❡③ ❝♦♥2+❛ ♣❡+2✉+❜❛❝✐♦♥❡( ❞❡❧ ♠❡❞✐♦ ❛♠❜✐❡♥2❡ ② +♦❜✉(2❡③ ❣❡♥H2✐❝❛ (♦♥

❡(❡♥❝✐❛❧❡( ♣❛+❛ ❧❛ ❝❛♣❛❝✐❞❛❞ ❞❡ ❡✈♦❧✉❝✐♦♥❛+ ❬✺✺✱ ✺✻❪✳ ❯♥ +❛(❣♦ ❞❡ ❧❛ +♦❜✉(2❡③

❣❡♥H2✐❝❛✱ ❡( $✉❡ ❡❧ ♦+❣❛♥✐(♠♦ ♣✉❡❞❡ ❣❡♥❡+❛+ ✉♥❛ ❣+❛♥ ✈❛+✐❡❞❛❞ ❞❡ ❢❡♥♦2✐♣♦( ♥♦

❧❡2❛❧❡(✱ ❛(B ❝♦♠♦ 2❡♥❡+ ✉♥ +❡(❡+✈♦+✐♦ ❣❡♥H2✐❝♦ ❝❛♣❛③ ❞❡ +❡(♣♦♥❞❡+ ❛♥2❡ ❡✈❡♥2✉✲

❛❧✐❞❛❞❡(✳ ▲❛( +❡❞❡( ❜✐♦$✉B♠✐❝❛( ❞❡❜❡♥ (❡+ ❝❛♣❛❝❡( ❞❡ +❡(♣♦♥❞❡+ ❛ ❧♦( ❞✐❢❡+❡♥2❡(

❡♥2♦+♥♦( ❤❛❝✐❡♥❞♦ ✉(♦ ❞❡ (✉( ❝♦♠♣♦♥❡♥2❡( ❜L(✐❝♦(✳ ❉✉+❛♥2❡ ❧❛ ❡✈♦❧✉❝✐8♥ ❞❡ ❧❛

✈✐❞❛✱ ❧♦( (✐(2❡♠❛( ❤❛♥ ❛❞$✉✐+✐❞♦ ❝❛+❛❝2❡+B(2✐❝❛( ② ❝♦♠♣♦♥❡♥2❡( $✉❡ ❡♥ ❛❧❣✉♥❛(

❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡( ♥♦ 2✐❡♥❡♥ ❢✉♥❝✐♦♥❛❧✐❞❛❞❀ (✐♥ ❡♠❜❛+❣♦✱ ❡♥ ✈✐+2✉❞ ❞❡ ❝❛♠❜✐♦( ❛♠❜✐✲

❡♥2❛❧❡(✱ ❧♦( ❝♦♠♣♦♥❡♥2❡( $✉❡ ❛♥2❡( ♥♦ ❡+❛♥ O2✐❧❡(✱ ❛❞$✉✐❡+❡♥ ❢✉♥❝✐♦♥❛❧✐❞❛❞ ②

♣✉❡❞❡♥ ♣❡+♠✐2✐+ ❧❛ ❛❞❛♣2❛❝✐8♥ ❛❧ ♥✉❡✈♦ ❡♥2♦+♥♦✳

4❛+❛ ❧❛ +❡❞ ❞❡ (❡&❛❧✐③❛❝✐8♥ ❛❝2✐✈❛❞❛ ♣♦+ (♣❡+❛❝2✱ ❡( ✐♠♣♦+2❛♥2❡ 2❡♥❡+ ❛❧❣✉✲

♥❛ ♠❡❞✐❞❛ ❞❡ +♦❜✉(2❡③ ♦ ❞❡ ❡(2❛❜✐❧✐❞❛❞ ❡(2+✉❝2✉+❛❧✱ ❡( ❞❡❝✐+✱ $✉❡ ❧❛ +❡❞ ❛♥2❡

♣❡$✉❡&♦( ❝❛♠❜✐♦( ❡♥ (✉ ❡(2+✉❝2✉+❛✱ ♥♦ ❛❧2❡+❡ ❧❛ ❞✐♥L♠✐❝❛ ❞❡ ♠❛♥❡+❛ ✐♠♣♦+✲

2❛♥2❡✳ ❯♥❛ ♠❛♥❡+❛ ❞❡ ✐♥✈❡(2✐❣❛+ (✐ ❧❛ +❡❞ ❞❡ (❡&❛❧✐③❛❝✐8♥ $✉❡ ❤❡♠♦( ❝♦♥(2+✉✐❞♦

♣+❡(❡♥2❛ ❡(2❛ ❝✉❛❧✐❞❛❞ ❡( ❣❡♥❡+❛+ ❝❛♠❜✐♦( ♣❡$✉❡&♦( ❡♥ ❧❛ ❡✈♦❧✉❝✐8♥ ❞❡ ❡(2❛ +❡❞✱

♠♦❞✐✜❝❛♥❞♦ ✉♥❛ ❡♥2+❛❞❛ ❞❡ ❧❛( 2❛❜❧❛( ❞❡ ✈❡+❞❛❞✱ ❡( ❞❡❝✐+✱ (✐ ❡❧ ❡(2❛❞♦ ❞❡ ✉♥

♥♦❞♦ ❛❧ 2✐❡♠♣♦ ✭2✰✶✮ ❡( ✵✱ ❝❛♠❜✐❛+❧♦ ♣♦+ ✉♥ ✶ ② ✈✐❝❡✈❡+(❛ ✭❚❛❜❧❛ ✐♥❢❡+✐♦+✮✳

❍❛❝❡+ ❡(2♦ (✐(2❡♠L2✐❝❛♠❡♥2❡ ② ✈❡+ ❝8♠♦ ❝❛♠❜✐❛ ❡❧ ♣❛✐(❛❥❡ ❞❡ ❛2+❛❝2♦+❡(✱ ②❛

$✉❡ ❡❧ ♣❛✐(❛❥❡ ❞❡ ❛2+❛❝2♦+❡( ❞❛ ✉♥❛ ✐❞❡❛ ❞❡❧ ❝♦♠♣♦+2❛♠✐❡♥2♦ $✉❡ ♣+❡(❡♥2❛ ✉♥❛

+❡❞ ❛ ❧❛+❣♦ ♣❧❛③♦✳

❆❈(t) 4❉❊(t) ❝❆▼4(t) cAMP (t+ 1)

✵ ✵ ✵ ✵→✶

✵ ✵ ✶ ✶

✵ ✶ ✵ ✵

✵ ✶ ✶ ✵

✶ ✵ ✵ ✶

✶ ✵ ✶ ✶

✶ ✶ ✵ ✵

✶ ✶ ✶ ✵
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▲❛ ✜❣✉'❛ (✐❣✉✐❡♥,❡ ❡( ✉♥ ❤✐(,♦❣'❛♠❛ ❞❡ ❢'❡❝✉❡♥❝✐❛ ❞❡ ❛♣❛'✐❝✐♦♥❡( ❞❡ ✉♥❛

❝♦♥✜❣✉'❛❝✐4♥ ❞❡ ❧❛ '❡❞ ✉♥❛ ✈❡③ 8✉❡ ❤❛ ❧❧❡❣❛❞♦ ❛❧ ❛,'❛❝,♦'✳ ❆❧ ✏♠✉,❛'✑ ✉♥❛

'❡❞✱ ❡( ❞❡❝✐'✱ ❛❧ ❝❛♠❜✐❛' ✉♥❛ ❡♥,'❛❞❛ ❞❡ ❧❛ ,❛❜❧❛ ❞❡ ✈❡'❞❛❞ ❞❡ ✉♥ ♥♦❞♦ ❞❡

❧❛ '❡❞✱ (❡ ✐,❡'❛ ❧❛ ❞✐♥?♠✐❝❛ ❤❛(,❛ 8✉❡ (❡ ❧❧❡❣❛ ❛❧ ❡(,❛❞♦ ❡(,❛❝✐♦♥❛'✐♦✳ ❊♥ ❡(,❡

❝❛(♦✱ ❧♦( ❛,'❛❝,♦'❡( 8✉❡ (❡ ♦❜,✐❡♥❡♥ (♦♥ ♣'?❝,✐❝❛♠❡♥,❡ ❧♦( ✐♥✐❝✐❛❧❡(✱ (❛❧✈♦ ❡♥ ✉♥

♣♦'❝❡♥,❛❥❡ ♠✉② ❜❛❥♦ ❡♥ ❡❧ 8✉❡ (❡ ♦❜,✐❡♥❡♥ ❛,'❛❝,♦'❡( ❞✐❢❡'❡♥,❡(✳ ❊( ✐♠♣♦',❛♥,❡

(❡C❛❧❛' 8✉❡ ❧♦( ❛,'❛❝,♦'❡( ♥✉❡✈♦( 8✉❡ (❡ ♦❜,✐❡♥❡♥ (♦♥ ❞❡ ♣❡'✐♦❞♦( ♠D❧,✐♣❧♦( ❞❡ ✹

❡♥ ,♦❞♦( ❧♦( ❝❛(♦(✱ ❡( ❞❡❝✐'✱ ❡♥ ❛❧ ♠❡♥♦( ✉♥♦ ❞❡ ❧♦( ❛,'❛❝,♦'❡( ❞❡ ❧❛( ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡(

8✉❡ ❧❧❡✈❛♥ ❛ ❛,'❛❝,♦'❡( ♥✉❡✈♦(✱ ❤❛② ✉♥ ❛,'❛❝,♦' ❞❡ ♣❡'✐♦❞♦ ✹ ♦ ♠D❧,✐♣❧♦ ❞❡ ✹✳
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❋✐❣✉$❛ ✷✺✳ ❋$❡❝✉❡♥❝✐❛ ❞❡ ❛♣❛$✐❝✐.♥ ❞❡ ✉♥❛ ❝♦♥✜❣✉$❛❝✐.♥ ✭❡23❛❞♦ ❞✐♥4♠✐❝♦✮ ❞❡❧ ❛3$❛❝3♦$ ❞❡✲

2♣✉92 ❞❡ ✉♥ ❝❛♠❜✐♦ ❡♥ ✉♥❛ ❢✉♥❝✐.♥ $❡❣✉❧❛❞♦$❛✳ ❈✉❛❧=✉✐❡$ ❝♦♥❞✐❝✐.♥ ✐♥✐❝✐❛❧ ❞❡ ❧❛ $❡❞ ❛❧❝❛♥③❛

✉♥ ❛3$❛❝3♦$✱ ❡23❡ ❛3$❛❝3♦$ 3✐❡♥❡ ❞✐❢❡$❡♥3❡2 ❡23❛❞♦2 ❞✐♥4♠✐❝♦2 ✭✉♥❛ 2❡❝✉❡♥❝✐❛ ❞❡ ✵✱ ❞❡✱ ✶ ♦ ❞❡

✷✮❀ ❝❛❞❛ ❡23❛❞♦ ♣✉❡❞❡ 2❡$ ❡♥3❡♥❞✐❞♦ ❝♦♠♦ ✉♥❛ ❝❛❞❡♥❛ ❞❡ ♥C♠❡$♦2 ❡♥ ❜❛2❡ ✸✳ E♦$ ❧♦ 3❛♥3♦✱

❡23❛ ❝❛❞❡♥❛ 2❡ ♣✉❡❞❡ ❝♦♥✈❡$3✐$ ❡♥ 2✉ $❡♣$❡2❡♥3❛❝✐.♥ ❞❡❝✐♠❛❧✳ ❙❡ ❝❛❧❝✉❧❛♥ 3♦❞❛2 ❧❛2 ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡2

✐♥✐❝✐❛❧❡2 =✉❡ ❢♦$♠❛♥ ❡❧ ♣❛✐2❛❥❡ ❞❡ ❛3$❛❝3♦$❡2 ✭3♦❞♦2 ❧♦2 ❛3$❛❝3♦$❡2✱ ❝❛❞❛ ✉♥♦ ❞❡ ❡❧❧♦2 ❝♦♥ 2✉

❝✉❡♥❝❛ ❞❡ ❛3$❛❝❝✐.♥ ② ❝♦♥ 2✉ $❡2♣❡❝3✐✈♦ ♥C♠❡$♦ ❞❡ ❡23❛❞♦2 ❞✐♥4♠✐❝♦2✱ =✉❡ ❝♦$$❡2♣♦♥❞❡♥ ❛❧

♣❡$✐♦❞♦ ❞❡❧ ❛3$❛❝3♦$✮✳ ❈❛♠❜✐❛♥❞♦ ✉♥❛ ❢✉♥❝✐.♥ $❡❣✉❧❛❞♦$❛✱ ❝♦♠♦ ❡♥ ❧❛ 3❛❜❧❛ ❛♥3❡$✐♦$✱ ♣♦❞❡♠♦2

♦❜3❡♥❡$ ✉♥ ♥✉❡✈♦ ♣❛✐2❛❥❡ ❞❡ ❛3$❛❝3♦$❡2✱ =✉❡ ♣✉❡❞❡ 2❡$ 2✐♠✐❧❛$ ♦ ❞✐❢❡$❡♥3❡ ❛❧ ♦$✐❣✐♥❛❧✳ ❉❡2♣✉92

❞❡ ❝❛♠❜✐❛$ 3♦❞❛2 ❧❛2 ❢✉♥❝✐♦♥❡2 ❞❡ $❡❣✉❧❛❝✐.♥ ♣♦2✐❜❧❡2 ✭❡♥ ❡23❡ ❝❛2♦✱ ✻✶✻✮✱ 2❡ ♦❜3✉✈✐❡$♦♥ ✸✱✶✽✹

❡23❛❞♦2 ❞✐♥4♠✐❝♦2 ❞✐❢❡$❡♥3❡2✳ ❊23❛ ✜❣✉$❛ ♠✉❡23$❛ =✉❡ ❤❛② ✉♥ ♣❡=✉❡P♦ ♥C♠❡$♦ ❞❡ ❡23❛❞♦2

❞✐♥4♠✐❝♦2 =✉❡ ❛♣❛$❡❝❡ ♠✉❝❤♦ ♠42 ❢$❡❝✉❡♥3❡♠❡♥3❡ =✉❡ ❡❧ $❡23♦ ❞❡ ❧♦2 ❡23❛❞♦2✳ ▲❛ ❧R♥❡❛ ♠42

❣$❛♥❞❡ ❞❡ ❧❛ ❞❡$❡❝❤❛ ❣✉❛$❞❛ ❞♦2 ❡23❛❞♦2 ❞✐♥4♠✐❝♦2 ♠✉② ❥✉♥3♦2✱ ♣♦$ ❧♦ =✉❡ ❡❧ ♥C♠❡$♦ ❞❡ ❜✐♥2

=✉❡ 2❡ ✉2. ♣❛$❛ ♦❜3❡♥❡$ ❡23❛ ✜❣✉$❛ ❡2 ♠❡♥♦$ ❞❡❧ =✉❡ 2❡ ♥❡❝❡2✐3❛ ♣❛$❛ 2❡♣❛$❛$ ❝❛❞❛ ❡23❛❞♦✳

▲❛2 ❧R♥❡❛2 $♦❥❛2 2♦♥ ✶✷✱ ❧❛ $❡2♦❧✉❝✐.♥ ♥♦ ♣❡$♠✐3❡ ❞✐23✐♥❣✉✐$❧❛2✳ ▲❛2 ❞♦❝❡ ❧R♥❡❛2 ❝♦$$❡2♣♦♥❞❡♥

❛ ❧♦2 ✹ ❡23❛❞♦2 ❞❡❧ ♣❡$✐♦❞♦ ✹ ② ❧♦2 ✽ ❡23❛❞♦2 ❞❡❧ ❛3$❛❝3♦$ ❞❡ ♣❡$✐♦❞♦ ✽ ❞❡❧ ❲❚✳ ❊❧ ♥C♠❡$♦

3❛♥ ❜❛❥♦ ❞❡ ❧R♥❡❛2 ✈❡$3✐❝❛❧❡2 ❞❡♠✉❡23$❛ =✉❡✱ ❡♥ ✈✐$3✉❞ ❧✐❣❡$♦2 ❝❛♠❜✐♦2 ❡♥ ❧❛ ❡23$✉❝3✉$❛ ❞❡ ❧❛

$❡❞✱ 923❛ 2✐❣✉❡ 2✐❡♥❞♦ $♦❜✉23❛✳

❯♥❛ ✈❡③ ❞❡♥)*♦ ❞❡❧ ❡-)❛❞♦ ❡-)❛❝✐♦♥❛*✐♦✱ ♦ ❞✐❝❤♦ ❞❡ ♦)*❛ ♠❛♥❡*❛✱ ✉♥❛ ✈❡③

❞❡♥)*♦ ❞❡❧ ❛)*❛❝)♦*✱ ❝❛❞❛ ❡-)❛❞♦ ❞✐♥4♠✐❝♦ ❞❡ ❡-❡ ❛)*❛❝)♦* ✭-✐ ❡❧ ❛)*❛❝)♦* ❡-

❞❡ ♣❡*✐♦❞♦ ✹✱ ❡❧ ❛)*❛❝)♦* )❡♥❞*4 ✹ ❡-)❛❞♦- ❞✐♥4♠✐❝♦-✮✱ ❝♦♥-)✐)✉✐❞♦ ♣♦* ✉♥❛

-❡❝✉❡♥❝✐❛ ❞❡ ✉♥♦- ② ❝❡*♦-✱ -❡ ❝♦♥✈✐❡*)❡ ❡♥ -✉ *❡♣*❡-❡♥)❛❝✐:♥ ❞❡❝✐♠❛❧✱ ❞❡ ♠♦❞♦

;✉❡✱ ♣♦* ❡❥❡♠♣❧♦✱ ❧❛ -❡❝✉❡♥❝✐❛✿

✶ ✵ ✵ ✵ ✶ ✵ ✵ ✶ ✵

-❡ ❝♦♥✈✐❡*)❡✱ ❡♥ -✉ *❡♣*❡-❡♥)❛❝✐:♥ ❞❡❝✐♠❛❧ ❡♥ ❡❧ ♥@♠❡*♦ ✷✼✹✳

❯♥❛ ✈❡③ ❝♦♥✈❡*)✐❞❛ ❛ -✉ *❡♣*❡-❡♥)❛❝✐:♥ ❞❡❝✐♠❛❧ ❝❛❞❛ ✉♥❛ ❞❡ ❧❛- ❝♦♥✜❣✉*❛✲

❝✐♦♥❡- ❞❡ )♦❞♦- ❧♦- ❛)*❛❝)♦*❡- ♦❜)❡♥✐❞♦- ❞❡ ✏♠✉)❛*✑ ❧❛- *❡❞❡-✱ -❡ ❝♦♥): ❧❛- ✈❡❝❡-

;✉❡ ❛♣❛*❡❝✐: ❝❛❞❛ ✉♥❛ ❞❡ ❡-)❛- -❡❝✉❡♥❝✐❛-✳ ▲❛- ❧J♥❡❛- *♦❥❛- ✈❡*)✐❝❛❧❡- ✐♥❞✐❝❛♥

;✉K )❛♥)❛- ✈❡❝❡- ❛♣❛*❡❝✐: ❞❡)❡*♠✐♥❛❞♦ ❡-)❛❞♦ ❞❡ ❝♦♥✜❣✉❛❝✐♦♥❡- ❞❡ ❧❛ *❡❞ ❞❡✲

-♣✉K- ❞❡ ❝❛♠❜✐❛* ✉♥❛ ❢✉♥❝✐:♥ *❡❣✉❧❛❞♦*❛ ❞❡ ❧❛- )❛❜❧❛-✳ ❈♦♠♦ ❡- ♣♦-✐❜❧❡ ✈❡*✱

❤❛② ♠✉② ♣♦❝❛- ❧J♥❡❛-✱ ❧♦ ;✉❡ ✐♥❞✐❝❛ ;✉❡ ❡♥ ❧❛ ❣*❛♥ ♠❛②♦*J❛ ❞❡ ❧❛- ✈❡❝❡-✱ ♣❛*❛

-❡* ♠4- ♣*❡❝✐-♦-✱ ❡♥ ❡❧ ✾✺✪ ❞❡ ❧♦- ❝❛-♦-✱ ❧♦- ❛)*❛❝)♦*❡- ❛ ❧♦- ;✉❡ -❡ ❧❧❡❣❛❜❛ ❛❧

♠✉)❛* ❧❛- *❡❞❡-✱ ❡*❛ ❡❧ ♠✐-♠♦ ;✉❡ ❡♥ ❡❧ ❝❛-♦ ❲❚✱ -✐♥ ❡♠❜❛*❣♦✱ -J ❤✉❜♦ ♦❝❛✲

-✐♦♥❡- ❡♥ ❧❛- ;✉❡ -❡ ❝❛♠❜✐❛*♦♥ ❧♦- ❛)*❛❝)♦*❡-✳ ❊-)❡ ❡- ✉♥ ❜✉❡♥ ✐♥❞✐❝❛)✐✈♦ ❞❡

❧♦ ;✉❡ ♣*❡✈✐❛♠❡♥)❡ -❡ ❤❛❜J❛ ❝♦♠❡♥)❛❞♦ -♦❜*❡ ❧❛ ❝*✐)✐❝❛❧✐❞❛❞ ❞❡ ♥✉❡-)*❛ *❡❞✳

▲❛ *❡❞ )✐❡♥❡ ❧❛ ♣*♦♣✐❡❞❛❞ ❞❡ -❡* *❡-✐-)❡♥)❡ ❛ ♣❡;✉❡T❛- ♣❡*)✉*❜❛❝✐♦♥❡- ❡♥ ❧❛

❣*❛♥ ♠❛②♦*J❛ ❞❡ ❧❛- -✐)✉❛❝✐♦♥❡-✱ -✐♥ ❡♠❜❛*❣♦✱ ❤❛② ❝❛♠❜✐♦- ;✉❡ ❧❛ ♣✉❡❞❡♥ ❤❛❝❡*

❧❧❡❣❛* ❛ ❛)*❛❝)♦*❡- ❞✐❢❡*❡♥)❡-✳ ❊-)♦ ❧❡ ♣✉❡❞❡ ❝♦♥❢❡*✐* ❛ ❧❛ *❡❞ ❧❛ ❝❛♣❛❝✐❞❛❞ ❞❡
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❡✈♦❧✉❝✐♦♥❛+✱ ❞❛❞♦ .✉❡ /♦♣♦+1❛ ♣❡+1✉+❜❛❝✐♦♥❡/ ② ❛ /✉ ✈❡③✱ ❡/ ✢❡①✐❜❧❡ ❛♥1❡ ♦1+♦/

❝❛♠❜✐♦/✳

✺✳✺ ❘❡❞✉♥❞❛♥❝✐❛ ❡♥ *❡❞❡+ ❜✐♦.✉/♠✐❝❛+

▼❡❝❛♥✐/♠♦/ .✉❡ ❛❧❝❛♥③❛♥ +♦❜✉/1❡③ ❢+❡♥1❡ ❛ ♣❡+1✉+❜❛❝✐♦♥❡/ ❛♠❜✐❡♥1❛❧❡/ 1❛♠❜✐;♥

♣✉❡❞❡♥ /❡+ ✉1✐❧✐③❛❞♦/ ♣❛+❛ ❧❛ ❝♦♥/❡❝✉❝✐<♥ ❞❡ +♦❜✉/1❡③ ❝♦♥1+❛ ❧❛/ ♠✉1❛❝✐♦♥❡/✱ ❧❛

❡/1❛❜✐❧✐❞❛❞ ❞✉+❛♥1❡ ❡❧ ❞❡/❛++♦❧❧♦ ② ♦1+❛/ ❝❛+❛❝1❡+=/1✐❝❛/ .✉❡ ❢❛❝✐❧✐1❛♥ ❧❛ ❝✉❛❧✐❞❛❞

❞❡ ❡✈♦❧✉❝✐♦♥❛+ ❬✺✸✱ ✺✺✱ ✺✻✱ ✺✹❪✳ ❆ ✈❡❝❡/✱ ❧❛ +♦❜✉/1❡③ ❡/ ✐♥❞✐❝❛1✐✈♦ ❞❡ ❧❛ ❡①✐/1❡♥❝✐❛

❞❡ ❛❧1❡+❛❝✐♦♥❡/ ♥❡✉1+❛/ ❡♥ ❧❛ ❡/1+✉❝1✉+❛ ♦ ❡♥ ❧❛ ❞✐♥C♠✐❝❛ ❞❡❧ /✐/1❡♠❛❬✺✺❪✱ ❞❡

♠♦❞♦ .✉❡ ❞❡❜❡ ❤❛❜❡+ +❡❞✉♥❞❛♥❝✐❛/ ❢✉♥❝✐♦♥❛❧❡/ ♦ ❞❡❣❡♥❡+❛❝✐♦♥❡/✱ ❡/1♦ ❡/✱ ✉♥

❡①❝❡/♦ ❞❡ ❡❧❡♠❡♥1♦/ .✉❡ +❡❛❧✐③❛♥ ❧❛ ♠✐/♠❛ ♦ ❝❛/✐ ❧❛ ♠✐/♠❛ ❢✉♥❝✐<♥ ❞❡♥1+♦ ❞❡

❧❛ +❡❞✳ ❊/1❛ +❡❞✉♥❞❛♥❝✐❛ ♣✉❡❞❡ /❡+ ✐♠♣♦+1❛♥1❡ ♣❛+❛ ♠♦❞✉❧❛+ ❝♦♠♣♦+1❛♠✐❡♥✲

1♦/ ❞❡♥1+♦ ❞❡ ❛♠❜✐❡♥1❡/ ❞✐❢❡+❡♥1❡/✳ ❊/1♦ /❡ ❞✐/❝✉1✐+C ❡♥ ❝❛♣=1✉❧♦/ ♣♦/1❡+✐♦+❡/✱

/✐♥ ❡♠❜❛+❣♦✱ ✉♥ ❛♥C❧✐/✐/ ❞❡ ❧❛ +❡❞✉♥❞❛♥❝✐❛ ❡①✐/1❡♥1❡ ❡♥ ♥✉❡/1+❛ +❡❞✱ ♣✉❡❞❡

/❡+ ✐♠♣♦+1❛♥1❡ ♣❛+❛ ❝♦♥♦❝❡+ ❧♦/ ❡❧❡♠❡♥1♦/ ♠=♥✐♠♦/ ❞❡❧ /✐/1❡♠❛ ♣❛+❛ ❣❡♥❡+❛+

❧❛/ +❡/♣✉❡/1❛/ ♦/❝✐❧❛1♦+✐❛/ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ .✉❡ /❡ ♦❜/❡+✈❛♥ ❡♥ ❧♦/ ❡/♣❡+♠❛1♦③♦✐❞❡/

❞❡ ❡+✐③♦ ❞❡ ♠❛+ ❛❧ ❛❞✐❝✐♦♥❛+ ♠♦❧;❝✉❧❛/ ❛❝1✐✈❛❞♦+❛/ ❞❡❧ ❡/♣❡+♠❛✳ ❊♥ ❧❛/ ♣C❣✐✲

♥❛/ /✐❣✉✐❡♥1❡/ /❡ ❛♥❛❧✐③❛+C♥ ❞✐❢❡+❡♥1❡/ ❝+✐1❡+✐♦/ ♣❛+❛ +❡❞✉❝✐+ +❡❞❡/✱ ❜❛/❛❞♦/ ❡♥

❝❛+❛❝1❡+=/1✐❝❛/ ♦❜1❡♥✐❞❛/ ❛ ♣❛+1✐+ ❞❡ ❧❛ ❞✐♥C♠✐❝❛ ❞❡ ♥✉❡/1+❛ +❡❞✳

✺✳✺✳✶ ❆♥%❧✐(✐( ❞❡ +❡❞✉♥❞❛♥❝✐❛ ❡♥ ❧❛ +❡❞ ❞❡ (❡/❛❧✐③❛❝✐1♥

❛❝2✐✈❛❞❛ ♣♦+ (♣❡+❛❝2 ❡♥ ❡❧ ❡(♣❡+♠❛2♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡+✐③♦ ❞❡

♠❛+

✺✳✺✳✶✳✶ ❈✉%✈❛( ❞❡

[

Ca2+
]

i

❯♥ ♠;1♦❞♦ ❡♠♣=+✐❝♦ ② ♠C/ ❜✐❡♥ /✉❜❥❡1✐✈♦✱ ♣❡+♦ .✉❡ ♥♦/ ❞❛ ✉♥❛ ✐❞❡❛ ❞❡ ❝<♠♦

♣✉❡❞❡♥ ♦❜/❡+✈❛+/❡ ❧♦/ ♥♦❞♦/ +❡❞✉♥❞❛♥1❡/ ❡♥ ♥✉❡/1+❛ +❡❞✱ ❡/ ❣❡♥❡+❛+ ❝✉+✈❛/ ❞❡

❝❛❧❝✐♦ ❝♦♥ ✉♥ ♥♦❞♦ ❡❧✐♠✐♥❛❞♦ ② ✈❡+ ❡❧ ♣❛+❡❝✐❞♦ .✉❡ 1✐❡♥❡♥ ❧❛/ ❝✉+✈❛/ ❡♥1+❡ ❡❧❧❛/✳

❆❣+✉♣❛+ ❧♦/ ❝♦♥❥✉♥1♦/ ❞❡ ❝✉+✈❛/ ❝♦♥ ❞✐♥C♠✐❝❛/ /✐♠✐❧❛+❡/ ② 1+❛1❛+ ❞❡ ❡/1❛❜❧❡❝❡+

❣+✉♣♦/ ♦ ♠<❞✉❧♦/✳

J❛+❛ ♦❜1❡♥❡+ ❧❛/ ❝✉+✈❛/ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ /❡ ♣+♦♠❡❞✐< ❧❛ ❞✐♥C♠✐❝❛ ❞❡ ✶✵✵ ✵✵✵ ❝♦♥❞✐✲

❝✐♦♥❡/ ✐♥✐❝✐❛❧❡/ ❝♦♥ 1♦❞♦/ ❧♦/ ♥♦❞♦/ ♣+❡/❡♥1❡/ ② ❡❧✐♠✐♥❛♥❞♦ ✉♥ ♥♦❞♦ ❞❡ ❧❛ +❡❞✳

❉❡/♣✉;/ ❞❡ ❡❧✐♠✐♥❛+ ❝❛❞❛ ✉♥♦ ❞❡ ❧♦/ ♥♦❞♦/ ❞❡ ❧❛ +❡❞✱ /❡ ♦❜1✉✈✐❡+♦♥ ✹ ❝♦♠♣♦+✲

1❛♠✐❡♥1♦/ ❝✉❛❧✐1❛1✐✈❛♠❡♥1❡ ❞✐/1✐♥1♦/❀ /❡ ♣✉❞♦ ❛❣+✉♣❛+ ❡/1♦/ ✹ ❝♦♠♣♦+1❛♠✐❡♥1♦/

♣+✐♥❝✐♣❛❧❡/ ② /❡ ♦❜/❡+✈❛+♦♥ ❧♦/ ♥♦❞♦/ .✉❡ ♣❡+1❡♥❡❝=❛♥ ❛ ❝❛❞❛ ❣+✉♣♦✿
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❼ ❈✉$✈❛' ♠✉② '✐♠✐❧❛$❡' ❛ ❧❛ $❡❞ ❝♦♥ 1♦❞♦' ❧♦' ♥♦❞♦' ♣$❡'❡♥1❡' ✭❲❚✮✳

❼ ❈✉$✈❛' 8✉❡ ❧❧❡✈❛❜❛♥ 1♦❞♦ ❛ ❝❡$♦✳

❼ ❈✉$✈❛' ❞❡

[

Ca2+
]

i
❝♦♥ ✉♥❛ ❝♦♥❝❡♥1$❛❝✐♦♥ ♠❡♥♦$ ❛❧ ❲❚✳

❼ ❈✉$✈❛' ❝♦♥ ✉♥❛ ♣❡$✐♦❞✐❝✐❞❛❞ ♠✉② ❞✐❢❡$❡♥1❡ ❛❧ ❲❚ ❛✉♥8✉❡ ❝♦♥ ✉♥❛ ♠❡❞✐❛

❞❡

[

Ca2+
]

i
♠✉② '✐♠✐❧❛$ ❛ ❧❛ ❝✉$✈❛ ❝♦♥1$♦❧✳

❋✐❣✉$❛ ✷✻✳ ❈✉$✈❛+ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❝♦♥ 2♦❞♦+ ❧♦+ ♥♦❞♦+ ♣$❡+❡♥2❡+ ② ✉♥ ♥♦❞♦ ❡❧✐♠✐♥❛❞♦✳ ❊+ ♣♦+✐❜❧❡

♦❜+❡$✈❛$ 8✉❡ ❤❛② ✈❛$✐❛+ ❧:♥❡❛+ 8✉❡ +❡ 2$❛+❧❛♣❛♥ ❝♦♥ ❧❛ ❝✉$✈❛ ❲❚ ✭♥❡❣$❛✮✳ ❊+❛+ ❝✉$✈❛+✱ ❛❧

❡❧✐♠✐♥❛$ ❧♦+ ♥♦❞♦+✱ ♥♦ ❛❢❡❝2❛♥ ❧❛ ❞✐♥A♠✐❝❛✱ ❡♥ ❝❛♠❜✐♦ ♦2$❛+✱ ❛❧ +❡$ ❡❧✐♠✐♥❛❞♦+ ❧♦+ ♥♦❞♦+
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✺✳✺✳✶✳✷ ❆%&❛❝%♦&❡+

❖1$❛ ❢♦$♠❛ ❞❡ $❡❞✉❝✐$ ❧❛ $❡❞✱ ♠❡♥♦' '✉❜❥❡1✐✈❛✱ ❡' ❛❣$✉♣❛$ ❧♦' ♥♦❞♦' ♣♦$ ❧❛
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❡'♦' ❞♦' ♥♦❞♦' ❧♦' ❛❣$✉♣❛♠♦'✳ ❉❡ ❡'1❛ ❢♦$♠❛✱ ❣❡♥❡$❛♠♦' ❣$✉♣♦' ❞❡ ♥♦❞♦' 8✉❡

❛❧ '❡$ ❡❧✐♠✐♥❛❞♦' ♣$♦❞✉❝❡♥ ✉♥ ❡'1❛❞♦ ❡'1❛❝✐♦♥❛$✐♦ '✐♠✐❧❛$✳



106

CAPÍTULO 5. REFINANDO EL MODELO: EL CANAL CATSPER 65 

Los atractores fueron obtenidos de condiciones iniciales distintas. La 

red WT, con todos los nodos presentes, generó 2 atractores, uno de periodo 4 

y otro de periodo 8. Al eliminar un nodo, se pudieron agrupar los atractores 

en 4 grupos principales: 

a) Los que llevan a un atractor puntual, donde casi todos los estados son 

cero. 

b) Los que permanecen igual que el WT. 

c) Aumentan los atractores y los periodos. 

d) Conserva el número de atractores pero cambia el estado de la red. 

Figura 27. Representación gráfica de un paisaje de atractores. La inserción de la parte su

perior derecha muestra la estructura en forma de abanico donde cada punto representa un 

estado dinámico de la red, y las líneas representan pasos de tiempo discretos. Los dos puntos 

están conectados si uno es el sucesor de el otro dentro de la dinámica. Estas estructuras, 

representan un conjunto de diferentes estados dinámicos que convergen a un sólo estado. 

Todas las estructuras, finalmente convergen hacia el atractor, que es representado por los 

puntos negros conectados en el centro de la imagen. 

Los módulos obtenidos a partir del paisaje de atractores después de eliminar 

un nodo de la red son los siguientes: sr; pHi-NHE; HCN-dNa; catsper; GC

cGMP-KCNG; CaKC; dK; v; dCa; AC-cAMP-CaCC-dCI-NCE-CaP (estos son 

prácticamente iguales al WT, salvo el nodo que se elimina en cada caso) y 

finalmente el nodo correspondiente a las fosfodiesterasas, PDE. 
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cAMP 
CaCC 

dCI 
NCE 
CaP 

Figura 28. Representación gráfica del paisaje de atractores al eliminar un nodo de la red. 

Cada estructura representa el paisaje de atractores generado por la dinámica de la red de 

señalización al eliminar un nodo. Si la eliminación de dos nodos por separado genera el 

mismo paisaje de atractores (no solamente el mismo paisaje, también la misma cuenca, salvo 

el nodo eliminado), los nodos se agrupan. La figura de arriba a la izquierda muestra el paisaje 

generado por la dinámica con todos los nodos presentes (WT) y aquélla generada al eliminar 

los nodos AC, cAMP, CaCC, dCl, NCE, CaP. Las demás estructuras muestran el paisaje de 

atractores señalando el nodo que fue eliminado. 

5.5.1.3 Mapeo de Derrida 

Al incorporar CarSper en la red, la estructura de ésta cambió. Para observar 

si se conservaban sus propiedades dinámicas, se realizó de nuevo el mapeo de 

Derrida, obteniéndose una red con un régimen dinámico crítico, mostrando que 

la red modificada conserva esta característica (criticalidad). La criticalidad es 

una propiedad que se conserva dentro de la red porque 11 inclusión de CatSper 

en la red lo conecta altamente con el resto de la red vía el ion calcio. Insertar 

un nodo con conexiones al azar no genera siempre una red crítica. También se 

hizo el mapeo de Derrida modificado, explicado en el capítulo anterior, para 

observar qué elementos de la red, al ser eliminados, generaban una dinámica 

caótica. Los nodos que al ser eliminados dan lugar a una dinámica caótica son: 

v, dCa, sr, pHi, HCN, cGMP, dK, PDE, NHE 
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ρx,y =
σxy

σxσy

=

n
∑

i=1

[

(xi − µx) (yi − µy)
]

σxσy
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❼ ?❉❊ ♥♦ ♣+❡&❡♥0❛ ❝♦++❡❧❛❝✐J♥ ❝♦♥ ♥✐♥❣W♥ ♦0+♦ ❡❧❡♠❡♥0♦✳

❈♦♥ ❡&0♦& 0+❡& ♠X0♦❞♦& ✭+❡❞✉❝❝✐J♥ ♣♦+ ❛0+❛❝0♦+❡& &✐♠✐❧❛+❡&✱ ♣♦+ ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡

❉❡++✐❞❛ ② ♣♦+ ❝♦++❡❧❛❝✐♦♥❡& ❡♥0+❡ ❝✉+✈❛& ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✮✱ ❡& ♣♦&✐❜❧❡ +❡❞✉❝✐+ ❡❧ ♥W♠❡+♦
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❞❡ ❡❧❡♠❡♥'♦) ♣❡+'❡♥❡❝✐❡♥'❡) ❛❧ )✐)'❡♠❛✱ ❝♦♥ ❧❛ ✜♥❛❧✐❞❛❞ ❞❡ ❣❡♥❡+❛+ ✉♥❛ +❡❞

♠3♥✐♠❛ 4✉❡ ❝♦♥)❡+✈❡ ❧❛) ❝❛+❛❝'❡+3)'✐❝❛) ❡)❡♥❝✐❛❧❡) ❞❡ ❧❛ ♦+✐❣✐♥❛❧✳ ❆ ❝♦♥'✐♥✉❛❝✐8♥

)❡ ♣+❡)❡♥'❛ ✉♥❛ '❛❜❧❛ 4✉❡ +❡)✉♠❡ ❧♦) ♥♦❞♦) 4✉❡ )❡ ❝♦♥)✐❞❡+❛♥ +❡❧❡✈❛♥'❡) ♣❛+❛

❝❛❞❛ ✉♥♦ ❞❡ ❧♦) ♠:'♦❞♦) ❞❡ +❡❞✉❝❝✐8♥✳
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❋✐❣✉$❛ ✸✵✳ ❘❡❞ ❞❡ ❞❡ ,❡-❛❧✐③❛❝✐1♥ ❛❝3✐✈❛❞❛ ♣♦$ ,♣❡$❛❝3 ♠♦,3$❛♥❞♦ ♥♦❞♦, ❝♦♥ ❝♦$$❡❧❛❝✐♦♥❡,

❛❧3❛, ❡♥ ❧❛, ❝✉$✈❛, ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❛❧ ,❡$ ❡❧✐♠✐♥❛❞♦,✳

❚❛❜❧❛ ✸✳ ❊❧❡♠❡♥3♦, $❡❧❡✈❛♥3❡, ;✉❡ ♣❡$♠❛♥❡❝❡♥ ❡♥ ❧❛ $❡❞ ❞❡,♣✉<, ❞❡ ❧❛ $❡❞✉❝❝✐1♥ ♣♦$ ❧♦, 3$❡,

❝$✐3❡$✐♦,✿ ❈♦$$❡❧❛❝✐♦♥❡, ❛❧3❛, ❡♥3$❡ ♥♦❞♦,✱ ♣❛✐,❛❥❡ ❞❡ ❛3$❛❝3♦$❡, ,✐♠✐❧❛$❡, ② ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡$$✐❞❛

♠♦❞✐✜❝❛❞♦✳

❊❧ ♠♦❞♦ ❡♥ ❡❧ )✉❡ +❡ ♦❜-✉✈♦ ❧❛ 0❡❞ ♠1♥✐♠❛ ❛ ♣❛0-✐0 ❞❡ ❡+-♦+ ♠4-♦❞♦+ ❢✉❡

-♦♠❛0 ❝♦♠♦ ✉♥ ♥♦❞♦ ✈7❧✐❞♦ ❛)✉4❧ )✉❡ ❛♣❛0❡❝✐❡0❛ ❝♦♠♦ 0❡❧❡✈❛♥-❡ ❡♥ ❛❧ ♠❡♥♦+

❞♦+ ❞❡ ❧♦+ -0❡+ ♠4-♦❞♦+✳ 9❛0❛ ❞❡❝✐❞✐0 +✐ ✉♥ ♥♦❞♦ ❡+ 0❡❧❡✈❛♥-❡ ❞❡♥-0♦ ❞❡❧ ♠4-♦❞♦

❞❡ ❝♦00❡❧❛❝✐:♥ ✭②❛ )✉❡ ❞❡♥-0♦ ❞❡ ✉♥ ♠:❞✉❧♦ ❢✉♥❝✐♦♥❛❧ -♦❞♦+ -✐❡♥❡♥ ♣♦0 ♣0✐♥❝✐♣✐♦

❧❛ ♠✐+♠❛ 0❡❧❡✈❛♥❝✐❛✮✱ ♥♦+ ❜❛+❛♠♦+ ❡♥ ❧♦+ 0❡+✉❧-❛❞♦+ ♦❜-❡♥✐❞♦+ ♣♦0 ❧♦+ ♦-0♦+ ❞♦+

♠4-♦❞♦+✳ 9♦0 ❡❥❡♠♣❧♦✱ ❡❧ ♠:❞✉❧♦ ●❈✲❝●▼9✲❑❈◆● -✐❡♥❡ ✉♥ ❝♦♠♣♦♥❡♥-❡ ❡♥

❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡00✐❞❛✱ )✉❡ ❡+ ❡❧ ❝●▼9✳ 9♦0 ❧♦ -❛♥-♦✱ ❡❧ ❝●▼9 +❡ ❝♦♥+✐❞❡0❛ ❡❧

♥♦❞♦ 0❡❧❡✈❛♥-❡ ❞❡ ❞✐❝❤♦ ♠:❞✉❧♦✳ ❉❡ ❡+-❡ ♠♦❞♦✱ ❧❛ 0❡❞ 0❡❞✉❝✐❞❛ )✉❡❞❛ ❝♦♠♦ ❡♥

❧❛ ✜❣✉0❛ ✸✶✳
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❋✐❣✉$❛ ✸✶✳ ❘❡❞ $❡❞✉❝✐❞❛ ♦❜/❡♥✐❞❛ ♣♦$ ❧❛ ✐♥/❡❣$❛❝✐3♥ ❞❡ /$❡4 ♠6/♦❞♦4 ❞✐4/✐♥/♦4✿ ❝♦$$❡❧❛❝✐♦♥❡4

❡♥/$❡ 4❡$✐❡4 ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ ❛/$❛❝/♦$❡4 4✐♠✐❧❛$❡4 ② ❧❛ ♠♦❞✐✜❝❛❝✐♦♥ ❞❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡$$✐❞❛✳ ❉❡ ❡4/❡

♠♦❞♦✱ ❧❛ $❡❞ ♣❛4❛ ❞❡ /❡♥❡$ ✷✷ ❡❧❡♠❡♥/♦4 ❛ /❡♥❡$ 4♦❧❛♠❡♥/❡ ✶✵✳ ❊❧ ❝3❞✐❣♦ ❞❡ ❝♦❧♦$❡4 ❞❡ ❧❛4

❝♦♥❡①✐♦♥❡4 ❡4 ❡❧ ♠✐4♠♦ @✉❡ ❡♥ $❡❞❡4 ❛♥/❡$✐♦$❡4✳

❈♦♥ ❡&'❛& )❡❝♦♥❡①✐♦♥❡&✱ &❡ ❝)❡❛)♦♥ ❧❛& '❛❜❧❛& ❞❡ ✈❡)❞❛❞✱ '❛♠❜✐3♥ ❜❛&❛❞❛&

❡♥ ❧❛& '❛❜❧❛& ♣)❡✈✐❛&✱ &✐ ❛❧❣6♥ ♥♦❞♦ ✐♥'❡)♠❡❞✐♦ ❡&'❛❜❛ ❛✉&❡♥'❡ ♣♦) )❡&✉❧'❛) ♥♦

)❡❧❡✈❛♥'❡✱ &❡ ❝♦♥'✐♥✉❛❜❛ ❧❛ ❝♦♥❡①✐8♥✳ :♦) ❡❥❡♠♣❧♦✱ &✐ ❡❧ ♥♦❞♦ ❆ ❡& ✐♥♣✉' ❞❡❧

♥♦❞♦ ❇ ②✱ 3&'❡ ❛ &✉ ✈❡③ ❡& ✐♥♣✉' ❞❡❧ ♥♦❞♦ ❈✱ &✐ ❡❧ ♥♦❞♦ ❇ ❞❡&❛♣❛)❡❝❡✱ ❡❧ ♥♦❞♦

❆ &❡ ❝♦♥❡❝'❛ ❛❧ ♥♦❞♦ ❈ ❞❡ ❢♦)♠❛ ❞✐)❡❝'❛✱ ❝♦♥&❡)✈❛♥❞♦ ❧❛ ♠✐&♠❛ )❡❣✉❧❛❝✐8♥ A✉❡

&❡ '❡♥B❛ ♣)❡✈✐❛♠❡♥'❡ ❡♥')❡ ❇ ② ❈✳

❋✐❣✉$❛ ✸✷✳ ❘❡♣$❡4❡♥/❛❝✐3♥ ❞❡ ❧❛ ❡❧✐♠✐♥❛❝✐3♥ ❞❡ ✉♥ ♥♦❞♦ ❡♥ ❧❛ $❡❞ ② 4✉ ❝♦♥4❡❝✉❡♥❝✐❛ ❡♥

❧❛ $❡❣✉❧❛❝✐3♥✳ ✶✮ ❘❡❞ ❝♦♥ ✸ ♥♦❞♦4 ❞♦♥❞❡ ❆ ❡4/C ❝♦♥❡❝/❛❞♦ ❛ ❇ ② 64/❡ ❝♦♥❡❝/❛❞♦ ❛ ❈✳ ✷✮

❡❧✐♠✐♥❛❝✐3♥ ❞❡ ❇✳ ✸✮ ❘❡❝♦♥❡①✐3♥ ❞❡ ❆ ❛ ❈✳

❋✐♥❛❧♠❡♥'❡✱ &❡ ❣❡♥❡)8 ❧❛ ❞✐♥D♠✐❝❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✱ ❡❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡))✐❞❛ ② &❡ ❝❛❧✲
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❝✉❧❛&♦♥ ❧♦) ❛*&❛❝*♦&❡)✳ ❊❧ ♠❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡&&✐❞❛ )❡ ♠✉❡)*&❛ ❛ ❝♦♥*✐♥✉❛❝✐3♥✿

❋✐❣✉$❛ ✸✸✳ ▼❛♣❡♦ ❞❡ ❉❡$$✐❞❛ ♣❛$❛ ❧❛ $❡❞ $❡❞✉❝✐❞❛✳ ◆12❡3❡ 4✉❡ 2❛♠❜✐7♥ ❡3 ❝$92✐❝❛ ❧❛ ❘❡❞✳ ▲❛

♣❡♥❞✐❡♥2❡ ❡♥ ❡❧ ♦$✐❣❡♥ ❡3 ✶✳✵✺✳

❈♦♠♦ )❡ ♣✉❡❞❡ ❛♣&❡❝✐❛&✱ ❧❛ ✜❣✉&❛ ✸✸ ♣&❡)❡♥*❛ ❧❛ ♣&♦♣✐❡❞❛❞ ❞❡ ❝&✐*✐❝❛❧✐❞❛❞✳

❊♥ ❝✉❛♥*♦ ❛ ❧♦) ❛*&❛❝*♦&❡)✱ :)*♦) ♣&❡)❡♥*❛♥ ♦)❝✐❧❛❝✐♦♥❡) ❡♥ ❡❧ ♥♦❞♦ ❝♦&&❡)♣♦♥✲

❞✐❡♥*❡ ❛❧ ❝❛❧❝✐♦✳ ❚❡♥❡♠♦) ✉♥♦ ❞❡ ♣❡&✐♦❞♦ ✽ ② ✉♥♦ ❞❡ ♣❡&✐♦❞♦ ✷✹✳

✺✳✻ ❊①♣❡'✐♠❡♥+♦ ② ▼♦❞❡❧♦

❆❧ ✐♥❝❧✉✐& ❈❛*❙♣❡& ❡♥ ♥✉❡)*&❛ &❡❞ ② ✉)❛& ❡)*❡ ♥✉❡✈♦ ❡❧❡♠❡♥*♦ ♣❛&❛ ♦❜*❡♥❡& ❧❛

❞✐♥D♠✐❝❛ ❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ② ❡♥❝♦♥*&❛& ❝♦♥❝♦&❞❛♥❝✐❛ ❝♦♥ ❡①♣❡&✐♠❡♥*♦) ✭✜❣✉&❛ ✸✹✮✱ ❡)

✉♥ ❤❡❝❤♦ ♣❛&❛ &❡♠❛&❝❛&✳ ▲❛ &❡❞✱ ❝♦♠♣♦&*D♥❞♦)❡ ❝♦♠♦ ✉♥ )✐)*❡♠❛ ❡♥ ❡❧ ❝✉❛❧ )✉)

♣&♦♣✐❡❞❛❞❡) ❣❧♦❜❛❧❡) ✭❝♦♠♦ &♦❜✉)*❡③✱ ❝&✐*✐❝❛❧✐❞❛❞✱ ♠♦❞✉❧❛&✐❞❛❞ ♦ &❡❞✉♥❞❛♥❝✐❛✮

❡♠❡&❣❡♥ ❛ ♣❛&*✐& ❞❡ ♣&♦♣✐❡❞❛❞❡) ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧❡)✱ ❡) ✉♥ ❡❥❡♠♣❧♦ ♠D) ❞❡ ❧❛ ✐♠♣♦&✲

*❛♥❝✐❛ ❞❡ ✉*✐❧✐③❛& ✉♥ ❡♥❢♦M✉❡ ❞❡ ❇✐♦❧♦❣O❛ ❞❡ ❙✐)*❡♠❛) ♣❛&❛ ❡♥*❡♥❞❡& ♠❡❥♦& ❧❛)

✐♥*❡&❛❝❝✐♦♥❡) M✉❡ ❡①✐)*❡♥ ❡♥ ❧♦) )❡&❡) ✈✐✈♦)✳
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❈♦♠♣❛$❛❝✐5♥ ❞❡ ❡①♣❡$✐♠❡♥4♦ ② ♠♦❞❡❧♦✳ ❊♥ ❛♠❜♦3 ❝❛3♦3 ❧❛ ❧@♥❡❛ ♥❡❣$❛ $❡♣$❡3❡♥4❛ ❧❛ 3❡$✐❡ ❲❚

② ❧❛ ❧@♥❡❛ $♦❥❛ $❡♣$❡3❡♥4❛ ❧❛ 3❡$✐❡ 4$❛4❛❞❛ ❝♦♥ ◆❋❆✳ ❋✐❣✉$❛ 3✉♣❡$✐♦$✿ ❡①♣❡$✐♠❡♥4♦ ❡♥ ❝F❧✉❧❛

:♥✐❝❛ ❛❞✐❝✐♦♥❛♥❞♦ ✶✵✵♥▼ ❞❡ 3♣❡$❛❝4 ✭♥❡❣$♦✮ ② ✶✵✵♥▼ ❞❡ 3♣❡$❛❝4 ♠+3 ✶✵µ▼ ❞❡ ◆❋❆ ✭$♦❥♦✮

✭♠♦❞✐✜❝❛❞♦ ❞❡ ❬✷✷❪✮✳ ❋✐❣✉$❛ ✐♥❢❡$✐♦$✿ ❉✐♥+♠✐❝❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❜❧♦Q✉❡❛♥❞♦ ❧♦3 ❝❛♥❛❧❡3 3❡♥3✐❜❧❡3 ❛

◆❋❆ ✭❍❈◆ ② ❈❛❈❈✮ ② ❛❝4✐✈❛♥❞♦ ❈❛4❙♣❡$ ② ❈❛❑❈✳ ▲❛ ❧@♥❡❛ ✈❡$❞❡ ❡3 ✉♥❛ 3✉♣❡$♣♦3✐❝✐5♥ ❞❡

❧❛ 4❡♥❞❡♥❝✐❛ Q✉❡ ♠✉❡34$❛ ❧❛ ❞✐♥+♠✐❝❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❛♠❜❛3 3❡$✐❡3✳



❈❛♣#$✉❧♦ ✻

❘❡❞❡# ❛❝♦♣❧❛❞❛# ❡♥ ❡❧ ❡#♣❛❝✐♦

❊♥ ❡#$❡ ❝❛♣($✉❧♦✱ -✉❡ ❡# ♣❛.$❡ ❞❡ ✉♥ $.❛❜❛❥♦ ❡♥ ♣.♦❝❡#♦✱ ✈❡.❡♠♦# -✉❡

♣.♦❜❛❜❧❡♠❡♥$❡ ❧❛ .❡❞ ♥♦ #4❧♦ ❞❡♣❡♥❞❡ ❞❡❧ $✐❡♠♣♦✱ #✐♥♦ $❛♠❜✐6♥ ❞❡❧ ❡#♣❛✲

❝✐♦❀ -✉❡ ❡①✐#$❡ ✉♥❛ ♠❛♥❡.❛ ❡♥ ❧❛ -✉❡ ❡❧ ❡#♣❡.♠❛$♦③♦✐❞❡ ♣✉❡❞❡ ❞✐#$✐♥❣✉✐.

#❡<❛❧❡# ❡①$❡.♥❛# ❞❡♣❡♥❞✐❡♥❞♦ ❞❡ ❧❛ ❞✐#$.✐❜✉❝✐4♥ ❞❡ #✉# ❝♦♠♣♦♥❡♥$❡# ❡♥

❡❧ ❡#♣❛❝✐♦ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦✳ ❊♥$❡♥❞❡.❡♠♦# ❝4♠♦ ❡❧ $✐❡♠♣♦ $.❛♥#✐$♦.✐♦ #❡ .❡❧❛✲

❝✐♦♥❛ ❝♦♥ ❧❛ #✐♥❝.♦♥✐③❛❝✐4♥ ❞❡ ✐#❧♦$❡# ❞❡ #❡<❛❧✐③❛❝✐4♥✳ ❊①♣❧✐❝❛.❡♠♦# ❝4✲

♠♦ #❡ ❤❛❝❡ ❡❧ ♠♦❞❡❧♦ ❡①$❡♥❞✐❞♦ ② #✉ ✐♠♣♦.$❛♥❝✐❛ ❡ ✐♠♣❧✐❝❛❝✐♦♥❡# ❡♥ ❡#$❡

❝♦♥$❡①$♦✱ #❡ ❡①♣♦♥❞.A ❡❧ ❤❡❝❤♦ ❞❡ ❡♥❝♦♥$.❛. $.❛♥#✐❝✐♦♥❡# ❞✐#❝♦♥$✐♥✉❛# ❡♥✲

$.❡ ❞✐❢❡.❡♥$❡# ✈❛❧♦.❡# ❞❡ ❛❝♦♣❧❛♠✐❡♥$♦✳ ❊①♣♦♥❞.❡♠♦# ❧❛ ✐❞❡❛ ❞❡ ❤❛❝❡. ❛❧

✢❛❣❡❧♦ ✉♥ #✐#$❡♠❛ ✐#♦♣♦$❡♥❝✐❛❧ ❞❡❜✐❞♦ ❛ #✉ ♣❛.❡❝✐❞♦ ❝♦♥ ✉♥❛ ♥❡✉.♦♥❛✳

❚.❛$❛.❡♠♦# ❞❡ ❧✐❣❛. ❧♦# .❡#✉❧$❛❞♦# ❞❡❧ ♠♦❞❡❧♦ ❡①$❡♥❞✐❞♦ ❛ ✉♥❛ ♣♦#✐❜❧❡

❡①♣✐❝❛❝✐4♥ ❞❡❧ ❤❡❝❤♦ -✉❡ ✉♥ ❡#♣❡.♠❛$♦③♦✐❞❡ ♣.❡#❡♥$❡ -✉✐♠✐♦$❛①✐# ② ♦$.♦

♥♦✳ ❚♦❞♦# ❡#$♦# .❡#✉❧$❛❞♦# ❡#$A♥ ❡♥ ❢❛#❡ ❞❡ .❡✈✐#✐4♥✱ #✐♥ ❡♠❜❛.❣♦ ❛-✉( #❡

♠✉❡#$.❛♥ ♣❛.❛ ❞❛. ✉♥❛ ✐❞❡❛ ❞❡ ❧❛ ❞✐.❡❝❝✐4♥ ❞❡ ❧❛ ✐♥✈❡#$✐❣❛❝✐4♥✳

✼✹
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❍❛$%❛ ❡❧ ♠♦♠❡♥%♦✱ %♦❞♦ ❡❧ ♠♦❞❡❧❛❞♦ -✉❡ $❡ ❤❛ ❤❡❝❤♦ ❛❧ 1❡$♣❡❝%♦ ❞❡ ❧❛

✈4❛ ❞❡ $❡5❛❧✐③❛❝✐8♥ ❛❝%✐✈❛❞❛ ♣♦1 $♣❡1❛❝%✱ -✉❡ ❞❡$❡♥❝❛❞❡♥❛ ❧❛$ ✢✉❝%✉❛❝✐♦♥❡$ ❞❡

❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡$♣❡1♠❛%♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❡1✐③♦ ❞❡ ♠❛1✱ $❡ ❤❛ 1❡❢❡1✐❞♦ ❛ ✉♥❛

$♦❧❛ 1❡❞✱ ❞♦♥❞❡ ❡❧ ❡$%❛❞♦ ❞❡ ❝❛❞❛ ♥♦❞♦ 1❡♣1❡$❡♥%❛ ✈❛❧♦1❡$ ❞❡ ❝♦♥❝❡♥%1❛❝✐♦♥❡$

❞❡ ❡$%♦$ ❝♦♠♣♦♥❡♥%❡$✱ -✉❡ $❡ ❝♦♥$✐❞❡1❛♥ ❞✐$%1✐❜✉✐❞♦$ ✉♥✐❢♦1♠❡♠❡♥%❡ ❛ ❧♦ ❧❛1❣♦

❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦✱ ❞❛❞❛ ❧❛ 1❡$♦❧✉❝✐8♥ ❡$♣❛❝✐❛❧ -✉❡ $❡ %✐❡♥❡ ❤❛$%❛ ❡❧ ♠♦♠❡♥%♦ ❡♥ ❧♦$

❡①♣❡1✐♠❡♥%♦$✳ ❙✐♥ ❡♠❜❛1❣♦✱ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❡$ ✉♥❛ ❡$%1✉❝%✉1❛ ❧❛1❣❛ ❡♥ ❧❛ -✉❡ ♣✉❡❞❡♥

❡①✐$%✐1 ✈❛1✐❛$ ✈4❛$ ❞✐$%1✐❜✉✐❞❛$ ❛ ❧♦ ❧❛1❣♦ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❡♥ ❢♦1♠❛ ❞❡ ✏❝A♠✉❧♦$✑ ♦

❣1✉♣♦$ ❞❡ $❡5❛❧✐③❛❝✐8♥ ❬✶✶❪✳ ❯♥❛ ❤✐♣8%❡$✐$ ♣❧❛✉$✐❜❧❡ ❡$ -✉❡ ❡❧ ❢❡♥8♠❡♥♦ ❞❡ ❛✉✲

♠❡♥%♦ ❣❡♥❡1❛❧✐③❛❞♦ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ -✉❡ $❡ ♦❜$❡1✈❛ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡$♣❡1♠❛%♦③♦✐❞❡

❞❡ ❡1✐③♦ ❞❡ ♠❛1 ❛❧ ❛❞✐❝✐♦♥❛1 $♣❡1❛❝%✱ ♦❜❡❞❡❝❡ ❛ ❧❛ $✐♥❝1♦♥✐③❛❝✐8♥ ❞❡ ❝A♠✉❧♦$

❞❡ $❡5❛❧✐③❛❝✐8♥✱ ❧♦$ ❝✉❛❧❡$ ❡$%H♥ ❛❝♦♣❧❛❞♦$ ♣♦1 ♠❡❞✐♦ ❞❡ ♠♦❧I❝✉❧❛$ -✉❡ ❛✉♠❡♥✲

%❛♥ $✉ ❝♦♥❝❡♥%1❛❝✐8♥ ♣♦1 ❧❛ ❛❝%✐✈❛❝✐8♥ ❞❡ ❧❛ ✈4❛✳ ❊$%❛ ♠♦❧I❝✉❧❛ ♦ ♠❡♥$❛❥❡1♦

$❡1✈✐1H ❝♦♠♦ ❡♥❧❛❝❡ ❡♥%1❡ ❞✐❝❤♦$ ❝A♠✉❧♦$✱ ❞✐❢✉♥❞✐I♥❞♦$❡ ❛ ❧♦ ❧❛1❣♦ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦

② ♣❛1%✐❝✐♣❛♥❞♦ ❡♥ ❧❛ ❛❝%✐✈❛❝✐8♥ ❧♦$ ❝A♠✉❧♦$ ✈❡❝✐♥♦$✳

✻✳✶ ▼✐%♠❛ ✈)❛ ❞❡ %❡,❛❧✐③❛❝✐0♥✱ ♠✐%♠❛ ♠♦❧4❝✉❧❛

❛❝6✐✈❛❞♦7❛ ✭%♣❡7❛❝6✮✱ ❞♦% ❞✐❢❡7❡♥6❡% 6✐♣♦% ❞❡ ♥❛❞♦✳

▲❛ ✈4❛ ❞❡ $❡5❛❧✐③❛❝✐8♥ -✉❡ ❤❡♠♦$ ♠♦❞❡❧❛❞♦ ❝♦11❡$♣♦♥❞❡ ❛❧ ❡$♣❡1♠❛%♦③♦✐❞❡ ❞❡❧

❡1✐③♦ ❞❡ ♠❛1 ❙✳ "✉$♣✉$❛'✉(✳ ❙✐♥ ❡♠❜❛1❣♦✱ ❡$ ♥❡❝❡$❛1✐♦ $❡5❛❧❛1 -✉❡ ❡①✐$%❡ ♦%1❛

❡$♣❡❝✐❡ ❞❡ ❡1✐③♦ ❞❡ ♠❛1✱ ❝✉②♦ ❡$♣❡1♠❛%♦③♦✐❞❡ 1❡$♣♦♥❞❡ ❛❧ ♠✐$♠♦ ♣I♣%✐❞♦ $♣❡1✲

❛❝%✱ ❡$%❡ ❡$ ❡❧ ❡1✐③♦ ❞❡ ♠❛1 ▲②'❡❝❤✐♥✉( ♣✐❝'✉(✳ ▲❛ ❞✐❢❡1❡♥❝✐❛ ❡♥%1❡ ▲✳ ♣✐❝'✉(

② ❙✳ ♣✉$♣✉$❛'✉( ❡$ -✉❡ ❡❧ ♣1✐♠❡1♦ ❞❡ ❡❧❧♦$ ❡$ -✉✐♠✐♦%H❝%✐❝♦✱ ❡$ ❞❡❝✐1✱ -✉❡ ❛❧

❞❡%❡❝%❛1 ❧❛ ♠♦❧I❝✉❧❛ $♣❡1❛❝%✱ $❡ ❞✐1✐❣❡ ❛ ❧❛ ❢✉❡♥%❡ ❞❡ ❞♦♥❞❡ ♣1♦✈✐❡♥❡ ❡❧ $♣❡1✲

❛❝%✱ ❡❧ ♦✈♦❝✐%♦ ❞❡ ❧❛ ❤❡♠❜1❛✳ ❊♥ ❝❛♠❜✐♦✱ ♣✉1♣✉1❛%✉$ ♥♦ ♣1❡$❡♥%❛ -✉✐♠✐♦%❛①✐$✱

$♦❧❛♠❡♥%❡ ❝❛♠❜✐❛ ❧❛ ❢♦1♠❛ ❞❡ $✉ ♥❛❞♦✳ ❙❡ ❝1❡❡ -✉❡ ❡♥%1❡ ❡❧❧♦$✱ ❧❛ ✈4❛ ❞❡ $❡5❛❧✲

✐③❛❝✐8♥ ❛❝%✐✈❛❞❛ ♣♦1 $♣❡1❛❝% ❡$ ♣1H❝%✐❝❛♠❡♥%❡ ❧❛ ♠✐$♠❛✳ ❊♥%♦♥❝❡$✱ ➽◗✉I ❡$ ❧♦

-✉❡ ❜✐♦-✉4♠✐❝❛♠❡♥%❡ ❧♦$ ❞✐❢❡1❡♥❝✐❛❄
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❋✐❣✉$❛ ✸✺✳ ❉✐❢❡$❡♥❝✐❛. ❡♥/$❡ ❡❧ ♥❛❞♦ ❞❡ ❧♦. ❡.♣❡$♠❛/♦③♦✐❞❡. ❞❡ ❡$✐③♦ ❞❡ ♠❛$ ▲②"❡❝❤✐♥✉)

♣✐❝"✉) ② ❙",♦♥❣②❧♦❝❡♥",♦"✉) ♣✉,♣✉,❛"✉)✱ ♣♦./❡$✐♦$ ❛ ❧❛ ❧✐❜❡$❛❝✐9♥ ❞❡ ✉♥ ❣$❛❞✐❡♥/❡ ❞❡ .♣❡$❛❝/

:✉❡ ✐♥✐❝✐❛ ❡♥ ❡❧ ❝❡♥/$♦ ❞❡ ❧❛ ✐♠❛❣❡♥✳ ❆✲❉✮ .❡❝✉❡♥❝✐❛ ❞❡ ✐♠>❣❡♥❡. ♦❜/❡♥✐❞❛. ❛ ♣❛$/✐$ ❞❡ ❧❛

✢✉♦$❡.❝❡♥❝✐❛ ❞❡ ❧❛ ❝❛❜❡③❛ ❞❡ ❧♦. ❡.♣❡$♠❛/♦③♦✐❞❡. ❞❡ ▲✳ ♣✐❝"✉)✳ ❙❡ ♦❜.❡$✈❛ ❡❧ ❛❝❡$❝❛♠✐❡♥/♦

❛❧ ❝❡♥/$♦ ❞❡ ❧❛ ✐♠❛❣❡♥ ♣♦$ ❡❧ ❣$✉♣♦ ❞❡ ❡.♣❡$♠❛/♦③♦✐❞❡.✳ ❇✮❙❡❝✉❡♥❝✐❛ ❞❡ ✐♠>❣❡♥❡. ❡♥ ❧❛.

♠✐.♠❛. ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡. ♣❛$❛ ❙ ♣✉,♣✉,❛"✉)✳ ▲❛ ✐♥/❡♥.✐❞❛❞ ❞❡ ❝♦❧♦$ ♠✉❡./$❛ ❧❛ ✐♥/❡♥.✐❞❛❞ ❞❡ ❧❛

✢✉♦$❡.❝❡♥❝✐❛ ❞❡❧ ♠❛$❝❛❞♦$ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ✢✉♦✹ ✭❚♦♠❛❞♦ ❞❡ ❬✸✾❪✮✳

"❛$❛ ❡&'❛ ♣❛$'❡ ❞❡❧ '$❛❜❛❥♦✱ ❧❛ ❤✐♣1'❡&✐& 2✉❡ &❡ ♣❧❛♥'❡❛ ❡& 2✉❡ ❤❛② ✉♥❛ ❞✐❢❡$✲

❡♥❝✐❛ ❡♥ ❝1♠♦ &❡ ♣$♦❝❡&❛ ❧❛ ✐♥❢♦$♠❛❝✐1♥ ❡♥'$❡ ❛♠❜❛& ❡&♣❡❝✐❡&✳ ❉❡❜❡♥ ❡①✐&'✐$

❞✐❢❡$❡♥❝✐❛& ❡♥ ❧❛ ❢♦$♠❛ ❡♥ 2✉❡ &❡ ❝♦♥❡❝'❛ ❧❛ ♣❛$'❡ ❜✐♦2✉=♠✐❝❛ ❝♦♥ ❧❛ ♣❛$'❡ ♠♦✲

'♦$❛ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦✱ ❡& ❞❡❝✐$✱ ❧❛ ✈=❛ ❞❡ &❡A❛❧✐③❛❝✐1♥ 2✉❡ ❞❡&❡♥❝❛❞❡♥❛ ❧❛& ♦&❝✐❧❛❝✐♦♥❡&

❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ② ❡❧ ❛①♦♥❡♠❛✳ ❯♥❛ ♣♦&✐❜❧❡ ❡①♣❧✐❝❛❝✐1♥✱ ❡& 2✉❡ ❡①✐&'❡ ✉♥❛ ❞✐&'$✐❜✉❝✐1♥

❞✐❢❡$❡♥'❡ ❞❡ ❝♦♠♣♦♥❡♥'❡& ❞❡ ❧❛ ✈=❛ ❡♥ ❝❛❞❛ ✉♥❛ ❞❡ ❧❛& ❡&♣❡❝✐❡&✳ "❛$❛ ❡①♣❧✐❝❛$

♠D& ❛ ❢♦♥❞♦ ❡&'❡ ♣✉♥'♦✱ ❡& ♥❡❝❡&❛$✐♦ ❤❛❝❡$ ❛❧❣✉♥❛& ❛❝❧❛$❛❝✐♦♥❡& ❞❡ ❧❛ ❜✐♦2✉=♠✐❝❛

② ❧❛ ✜&✐♦❧♦❣=❛ ❞❡❧ ❡&♣❡$♠❛'♦③♦✐❞❡✳

❊♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡&♣❡$♠❛'♦③♦✐❞❡ ❞❡ ❙✳ "✉$♣✉$❛'✉(✱ ❛&= ❝♦♠♦ ❞❡ ♦'$❛& ❡&♣❡❝✐❡&

2✉❡ $❡&♣♦♥❞❡♥ ❛ ♠♦❧G❝✉❧❛& ❛❝'✐✈❛❞♦$❛& ❞❡❧ ❡&♣❡$♠❛✱ ❡①✐&'❡ ✉♥❛ ❣$❛♥ ❝❛♥'✐❞❛❞ ❞❡

$❡❝❡♣'♦$❡& ❛ ❧♦ ❧❛$❣♦ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦✳ ❙❡ ❡♥❝✉❡♥'$❛♥ ❡♥ ❡❧ ♦$❞❡♥ ❞❡ ❞❡❝❡♥❛& ❞❡ ♠✐❧❡&

♣♦$ ✢❛❣❡❧♦✱ ❡& ❞❡❝✐$✱ ❡♥'$❡ ✶✵ ✵✵✵ ② ✶✵✵ ✵✵✵ $❡❝❡♣'♦$❡& ♣♦$ ❡&♣❡$♠❛'♦③♦✐❞❡ ❬✶✹❪✳

❊&'❛ ❡& ✉♥❛ ❛❞❛♣'❛❝✐1♥ ♣❛$❛ ❛&❡❣✉$❛$ 2✉❡ ❡❧ ❡&♣❡$♠❛ ♣$❡&❡♥'❡ ✉♥❛ $❡&♣✉❡&'❛

❛❞❡❝✉❛❞❛ ❛❧ ❡&'❛$ ❝❡$❝❛ ❞❡ ❡&'❛& ♠♦❧G❝✉❧❛&✳ ❊& ♠✉② ✐♠♣♦$'❛♥'❡ ❡&'❛ ♣$✐♠❡$❛

♣❛$'❡ ❞❡ ❧❛ ✈=❛✱ ♣✉❡&'♦ 2✉❡ ❧❛ ❜N&2✉❡❞❛ ❞❡❧ ❡&♣❡$♠❛'♦③♦✐❞❡ ♣❛$❛ ❡♥❝♦♥'$❛$ ❡❧

1✈✉❧♦ &❡ ❤❛❝❡ ❡♥ ✉♥ ✈♦❧✉♠❡♥ ♠✉② ❣$❛♥❞❡✱ ❡♥'♦♥❝❡&✱ '❡♥❡$ ✉♥ ♠❡❝❛♥✐&♠♦ ❡✜✲

❝✐❡♥'❡ ❞❡ ❞❡'❡❝❝✐1♥ ❞❡ ♠♦❧G❝✉❧❛& ♣$♦✈❡♥✐❡♥'❡& ❞❡❧ 1✈✉❧♦✱ ❛&= ❝♦♠♦ ✉♥ ♠❡❝❛♥✐&♠♦
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❞❡ ♣$♦❝❡'❛♠✐❡♥,♦ ❞❡ ❧❛ '❡.❛❧ ② ❞❡ $❡'♣✉❡',❛ ♠♦,♦$❛ 1❣✐❧❡' '♦♥ ✐♥❞✐'♣❡♥'❛❜❧❡'

♣❛$❛ 4✉❡ '❡ ❧♦❣$❡ ❡❧ ♦❜❥❡,✐✈♦ 7♥✐❝♦ 4✉❡ ,✐❡♥❡ ❡',❛ ❝8❧✉❧❛✿ ❢❡❝✉♥❞❛$ ❛❧ ❤✉❡✈♦✳

❆❤♦$❛✱ '✐ ❜✐❡♥ ❡①✐',❡♥ ❞❡❝❡♥❛' ❞❡ ♠✐❧❡' ❞❡ $❡❝❡♣,♦$❡'✱ ❡①✐',❡♥ ❢❛❝,♦$❡' ❧✐♠✲

✐,❛♥,❡' ❞❡ ♦,$♦' ❝♦♠♣♦♥❡♥,❡'✿ ♣♦$ ❡❥❡♠♣❧♦✱ ❧❛ ❝❛♥,✐❞❛❞ ❞❡ ❝●▼C ❞✐'♣♦♥✐❜❧❡

❞❡♥,$♦ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦✱ ✉♥❛ ✈❡③ 4✉❡ '❡ ❤❛ ❛❝,✐✈❛❞♦ ❧❛ ❣✉❛♥✐❧❛,♦ ❝✐❝❧❛'❛✱ ♥♦ ❡①❝❡❞❡

❧❛ ❝❡♥,❡♥❛ ♣♦$ ✢❛❣❡❧♦✱ ❡' ❞❡❝✐$✱ ❡♥,$❡ ✶✵ ② ✶✵✵ ♠♦❧8❝✉❧❛' ❞❡ ❝●▼C ❡♥ ,♦❞♦ ❡❧

✢❛❣❡❧♦ ❬✺✼❪✳ ➱',❛' '♦♥ ❧❛' 4✉❡ '❡ ♥❡❝❡'✐,❛♥ ♣❛$❛ ❣❡♥❡$❛$ ❧❛ $❡'♣✉❡',❛ ❞❡ ❝❛❧✲

❝✐♦ 4✉❡ ♦❜'❡$✈❛♠♦' ❡♥ ✉♥ ❡①♣❡$✐♠❡♥,♦✳ C♦$ ♦,$♦ ❧❛❞♦✱ ❧♦' ❝❛♥❛❧❡' ✐L♥✐❝♦' 4✉❡

❡①✐',❡♥ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡'♣❡$♠❛,♦③♦✐❞❡ ♥♦ ❡①❝❡❞❡♥ ❞❡ ❝✐❡♥ ♦ ❡♥ ❡❧ ♠❡❥♦$ ❞❡

❧♦' ❝❛'♦'✱ ♠✐❧ ♣♦$ ❡'♣❡$♠❛,♦③♦✐❞❡✳ ❈♦♥ ♠✉② ♣♦❝♦' ❝❛♥❛❧❡'✱ ❡' ♣♦'✐❜❧❡ ❣❡♥❡$❛$

❧❛' $❡'♣✉❡',❛' ♦❜'❡$✈❛❞❛'✱ ♣✉❡',♦ 4✉❡ ❡❧ ✈♦❧✉♠❡♥ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❡' ♠✉② ♣❡4✉❡.♦

✭10−17lt✮ ② ❧♦' ✐♦♥❡' 4✉❡ '❡ ♥❡❝❡'✐,❛♥ ♣❛$❛ ❝❛♠❜✐❛$ ❡❧ ♣♦,❡♥❝✐❛❧ ❞❡ ♠❡♠❜$❛♥❛

,❛♠❜✐8♥ '♦♥ ♣♦❝♦'✳

❚♦♠❛♥❞♦ ❡♥ ❝✉❡♥,❛ ❧❛' ❧Q♥❡❛' ❛♥,❡$✐♦$❡'✱ ♣♦❞❡♠♦' ❡',❛❜❧❡❝❡$ ✉♥ ♣♦'✐❜❧❡

♠❡❝❛♥✐'♠♦ ❞❡ ❞✐❢❡$❡♥❝✐❛❝✐L♥ ❡♥,$❡ ▲✳ ♣✐❝%✉' ② ❙✳ ♣✉)♣✉)❛%✉' ✿ '✐ ❜✐❡♥ ❛♠❜♦'

❡'♣❡$♠❛,♦③♦✐❞❡' ,✐❡♥❡♥ ❧❛ ♠✐'♠❛ ✈Q❛ ❡♥ ❝✉❛♥,♦ ❛ ❡❧❡♠❡♥,♦' ♣❛$,✐❝✐♣❛♥,❡'✱ '✉

❝❛♥,✐❞❛❞ ♣✉❡❞❡ ✈❛$✐❛$ ② ❡❧ ,✐❡♠♣♦ ❞❡ $❡'♣✉❡',❛ ❛ ❧❛ '❡.❛❧ ❡♥ ❝❛❞❛ ❡'♣❡❝✐❡✱ ❡'✲

,❛$1 ❞❡,❡$♠✐♥❛❞♦ ♣♦$ ❡❧ ♥7♠❡$♦ ❞❡ ❝♦♠♣♦♥❡♥,❡' ,♦,❛❧❡' ❞❡ ❧❛ ✈Q❛✳ ❯♥ ♣♦'✐❜❧❡

❡'❝❡♥❛$✐♦ ❡' 4✉❡ ❡❧ ❡'♣❡$♠❛,♦③♦✐❞❡ 4✉❡ ♣$❡'❡♥,❡ ✉♥❛ ❝❛♥,✐❞❛❞ ♠❛②♦$ ❞❡ ❡❧❡✲

♠❡♥,♦'✱ '❡ ♣✉❞✐❡'❡ '✐♥❝$♦♥✐③❛$ ♠1' $1♣✐❞♦ 4✉❡ ❡❧ ♦,$♦✳ ❇❛❥♦ ❡',❛ ♣❡$'♣❡❝,✐✈❛✱

❡❧ ♣$♦❜❧❡♠❛ ❞❡ ❧❛ ❞✐❢❡$❡♥❝✐❛ ❞❡ ♥❛❞♦' ♣✉❡❞❛ ,$❛,❛$'❡ ❝♦♠♦ ✉♥ ♣$♦❜❧❡♠❛ ❞❡

'✐♥❝$♦♥✐③❛❝✐L♥✳

✻✳✷ ➽❈%♠♦ ♠❡❞✐+ ❧❛ .✐♥❝+♦♥✐③❛❝✐%♥❄

❈♦♠♦ ♣$✐♠❡$❛ ❛♣$♦①✐♠❛❝✐L♥✱ '❡ ♣✉❡❞❡ ❛'✉♠✐$ 4✉❡ ❧♦' ❡❧❡♠❡♥,♦' ❞❡ ❧❛ $❡❞ '❡

❡♥❝✉❡♥,$❛♥ ❞✐',$✐❜✉✐❞♦' ❞❡ ♠❛♥❡$❛ ❤♦♠♦❣8♥❡❛ ❛ ❧♦ ❧❛$❣♦ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ② ❡♥ ♣$♦✲

♣♦$❝✐♦♥❡' '✐♠✐❧❛$❡' ❡♥,$❡ ✉♥❛ ② ♦,$❛ ❡'♣❡❝✐❡✳ C♦$ ❧♦ ,❛♥,♦✱ ♥♦ ♣♦❞$Q❛ ❤❛❜❡$

❞✐❢❡$❡♥❝✐❛' ❡♥,$❡ ❧❛ $❡'♣✉❡',❛ ❞❡ ✉♥♦ ② ♦,$♦ ❡'♣❡$♠❛,♦③♦✐❞❡✱ ②❛ 4✉❡ ❧❛ '❡.❛❧ '❡

♣$♦♣❛❣❛$Q❛ ♣$1❝,✐❝❛♠❡♥,❡ ❛❧ ♠✐'♠♦ ,✐❡♠♣♦✳

❆'✉♠❛♠♦' 4✉❡ ❡①✐',❡ ✉♥❛ ❞✐',$✐❜✉❝✐L♥ ❞✐❢❡$❡♥❝✐❛❞❛ ❞❡ ❧♦' ❝♦♠♣♦♥❡♥,❡' ❞❡

❧❛ $❡❞✱ ❝♦♠♦ '✐ ❡',✉✈✐❡$❛♥ ❛❣$✉♣❛❞♦' ❡♥ ✏❝7♠✉❧♦'✑ ♦ ♠L❞✉❧♦' ❞❡ '❡.❛❧✐③❛❝✐L♥✱

❞♦♥❞❡ ❝❛❞❛ ✉♥♦ ❞❡ ❡',♦' ♠L❞✉❧♦' ❡',1 '❡♣❛$❛❞♦ ❞❡ ❧♦' ♦,$♦' ♣♦$ ❝✐❡$,❛ ❞✐',❛♥❝✐❛✱

❜❛❥♦ ❡',❛' ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡' '❡ ♣♦❞$1 ,❡♥❡$ ✉♥❛ $❡'♣✉❡',❛ ❞✐',✐♥,❛ ❞❡♣❡♥❞✐❡♥,❡ ❞❡ ❧❛

❞✐',❛♥❝✐❛ ❡♥,$❡ ❡',♦' ✐'❧♦,❡' ❞❡ '❡.❛❧✐③❛❝✐L♥✱ ❧❛ ❝✉❛❧ ✈❛ ❛ ❞❡,❡$♠✐♥❛$ ❡❧ ,✐❡♠♣♦

❡♥ ❡❧ 4✉❡ '❡ '✐♥❝$♦♥✐③❛♥✳ ❉❡ ❡',❡ ♠♦❞♦✱ '❡ ♣✉❡❞❡ ❛'✉♠✐$ 4✉❡ ❡❧ ❡'♣❡$♠❛,♦③♦✐❞❡

❞❡ ▲✳ ♣✐❝%✉' '❡ '✐♥❝$♦♥✐③❛ ♠1' $1♣✐❞♦ ② 4✉❡ 8',❛ '✐♥❝$♦♥✐③❛❝✐L♥ $1♣✐❞❛ ❡' ❧♦
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"✉❡ ❧❡ ♣❡'♠✐*❡ '❡❛❝❝✐♦♥❛' ❛♥*❡ ❝❛♠❜✐♦0 ❡♥ ❡❧ ❣'❛❞✐❡♥*❡ ❞❡ 0♣❡'❛❝* ❡♥ ❡❧ ♠❡❞✐♦✱

❞❛♥❞♦ ❧✉❣❛' ❛ ❧❛ "✉✐♠✐♦*❛①✐0❀ ❙✳ ♣✉$♣✉$❛&✉' 0❡ 0✐♥❝'♦♥✐③❛ ♠70 ❧❡♥*♦ ② ❡0*♦ ♥♦

❧❡ ♣❡'♠✐*❡ ❛❝♦♣❧❛' 0✉ ♠❛"✉✐♥❛'✐❛ ❜✐♦"✉9♠✐❝❛ ② ♠♦*♦'❛ ♣❛'❛ 0❡❣✉✐' ❧❛ ❢✉❡♥*❡ ❞❡

0♣❡'❛❝*✳

◆♦0 ❡♥❝♦♥*'❛♠♦0 ❡♥*♦♥❝❡0✱ ❛♥*❡ ✉♥ ♣'♦❜❧❡♠❛ ❞❡ '❡❞❡0 ❛❝♦♣❧❛❞❛0 ❡♥ ❡❧ ❡0♣❛✲

❝✐♦✳ ❯♥ ♥?♠❡'♦ ❞❡*❡'♠✐♥❛❞♦ ❞❡ '❡❞❡0✱ "✉❡ *✐❡♥❡♥ ✉♥❛ ✈❛'✐❛❜❧❡ "✉❡ ❧♦0 ❛❝♦♣❧❛ ♦

0✐♥❝'♦♥✐③❛✱ ❡0*❛ ✈❛'✐❛❜❧❡ ❡0 ♣❛'*❡ ❞❡ ❧❛ '❡❞ ② ♣❛'❛ ❡❧ ❝❛0♦ "✉❡ ♥♦0 ♦❝✉♣❛✱ ❞❡❜❡

❞✐❢✉♥❞✐'0❡ ❛ ❧♦ ❧❛'❣♦ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ♣❛'❛ ♣♦❞❡' 0❡'✈✐' ❝♦♠♦ 0❡B❛❧ ❞❡ ❡♥❧❛❝❡ ❡♥*'❡

❧❛0 '❡❞❡0 ✈❡❝✐♥❛0✳

❙✉♣♦♥❣❛♠♦0 "✉❡ ❧❛ ✈❛'✐❛❜❧❡ "✉❡ 0✐♥❝'♦♥✐③❛'7 ❧❛0 '❡❞❡0 ✈❛ ❛ 0❡' ❡❧ ♠✐0♠♦

✐♦♥ ❝❛❧❝✐♦✱ ♣✉❡0*♦ "✉❡ ❡0 D0*❡ "✉✐❡♥ ❣❡♥❡'❛ ❧♦0 ❝❛♠❜✐♦0 ❡♥ ❡❧ ♠♦✈✐♠✐❡♥*♦ ❞❡❧

❡0♣❡'♠❛*♦③♦✐❞❡✱ ❛09 "✉❡ ❞❡ ❛❧❣✉♥❛ ♠❛♥❡'❛ *✐❡♥❡ "✉❡ 0❡'✈✐' ❞❡ ❡♥❧❛❝❡ ❡♥*'❡ ❡❧

❛①♦♥❡♠❛ ② ❧❛ ✈9❛ ❞❡ 0❡B❛❧✐③❛❝✐E♥✱ ❝♦♠♦ 0❡ ♠✉❡0*'❛ ❡♥ ❧❛ ✜❣✉'❛ ✸✻✳

❋✐❣✉$❛ ✸✻✳ ❘❡♣$❡,❡♥.❛❝✐0♥ ❡,1✉❡♠3.✐❝❛ ❞❡ ✈❛$✐❛, $❡❞❡, ❞❡ ,❡6❛❧✐③❛❝✐0♥ ❛❝♦♣❧❛❞❛, ❛ ❧♦ ❧❛$❣♦

❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦✳ ▲♦, ❝<$❝✉❧♦, $♦❥♦, $❡♣$❡,❡♥.❛♥ ♠♦❧>❝✉❧❛, ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✳ ▲❛, ✢❡❝❤❛, ❝♦♥ ❧❛ ❧❡.$❛ ε

 ❡♣ ❡#❡♥%❛♥ ❧❛ ❞✐#%❛♥❝✐❛ +✉❡ ❤❛② ❞❡ #❡♣❛ ❛❝✐/♥ ❡♥% ❡ ❧♦# ❝1♠✉❧♦# ❞❡ #❡3❛❧✐③❛❝✐/♥✳

❊♥ ❡#$❡ $✐♣♦ ❞❡ ♠♦❞❡❧♦#✱ ❡# ♥❡❝❡#❛.✐♦ ❡#$❛❜❧❡❝❡. ✉♥ ♣❛.1♠❡$.♦ ❞❡ ❞✐#$❛♥❝✐❛

♣❛.❛ ❡#$❛❜❧❡❝❡. ❧❛# ❞✐❢❡.❡♥❝✐❛# $❡3.✐❝❛# ❡♥$.❡ ▲✳ ♣✐❝%✉' ② ❙✳ ♣✉)♣✉)❛%✉'✳ ❊#$❡

♣❛.1♠❡$.♦✱ 6✉❡ ❧❧❛♠❛.❡♠♦# ❡♣#✐❧♦♥ ✭ε✮✱ ✈❛ ❛ #✐❣♥✐✜❝❛. ❡❧ ✐♥✈❡.#♦ ❞❡ ❧❛ ❞✐#$❛♥❝✐❛

6✉❡ ❡①✐#$❡ ❡♥$.❡ ❞♦# ❝=♠✉❧♦# ❞❡ #❡>❛❧✐③❛❝✐3♥ ✈❡❝✐♥♦#✳ ❊# ❞❡❝✐.✱ ✉♥❛ ε ♠✉②

♣❡6✉❡>❛✱ ✐♥❞✐❝❛.1 6✉❡ ❧♦# ♠3❞✉❧♦# ❡#$1♥ ♠✉② #❡♣❛.❛❞♦#✱ ❡♥ ❝❛♠❜✐♦✱ ✉♥❛ ε

❣.❛♥❞❡ ✐♥❞✐❝❛ 6✉❡ ❧♦# ♠3❞✉❧♦# ❡#$1♥ ♠1# ❝❡.❝❛✳

▲❛ ❢♦.♠❛ ❡♥ ❧❛ 6✉❡ #❡ ✈❛♥ ❛ ❛❝♦♣❧❛. ❧♦# ❞✐❢❡.❡♥$❡# ♠3❞✉❧♦# ✈❛ ❛ #❡. ❝♦♥ ✉♥❛

❡❝✉❛❝✐3♥ ❞❡ ❧❛ ❢♦.♠❛ #✐❣✉✐❡♥$❡✿

Cai(t+ 1) = H

[

ε
( (F (Cai+1(t) + F (Cai−1(t)))

2

)

+ F (Cai(t))(1− ε)

]

❞♦♥❞❡ #❡ ♣✉❡❞❡ ♦❜#❡.✈❛. 6✉❡ ❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❧❛ ♣♦#✐❝✐3♥ i ❛❧ $✐❡♠♣♦ t+ 1✱ ✈❛ ❛

❞❡♣❡♥❞❡. ❞❡ #✉# ♣.♦♣✐♦# .❡❣✉❧❛❞♦.❡# ✭F (Cai(t))✮✱ ❛#B ❝♦♠♦ ❞❡❧ ✈❛❧♦. ❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦

❞❡ #✉# ✈❡❝✐♥♦# ❛❧ $✐❡♠♣♦ t✳ ❉❡ ❡#$❡ ♠♦❞♦ #❡ ✐♥$.♦❞✉❝❡ ✉♥❛ ❞❡♣❡♥❞❡♥❝✐❛ ❞❡ ❧❛

❡✈♦❧✉❝✐3♥ ❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ❝♦♥ #✉ ♣♦#✐❝✐3♥✳ F ❡# ❧❛ ❢✉♥❝✐3♥ .❡❣✉❧❛❞♦.❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ 6✉❡



❈❆"❮❚❯▲❖ ✻✳ ❘❊❉❊❙ ❆❈❖"▲❆❉❆❙ ❊◆ ❊▲ ❊❙"❆❈■❖ ✼✾

"❡ ❤❛ ✉'✐❧✐③❛❞♦ ❞❡"❞❡ ❡❧ ♣.✐♥❝✐♣✐♦ ❞❡ ❡"'❡ '.❛❜❛❥♦ ② H ❡" ❧❛ ❢✉♥❝✐5♥ ❡"❝❛❧5♥ 6✉❡

"❡ ✉'✐❧✐③❛ ♣❛.❛ ✈♦❧✈❡. ❞✐"❝.❡'❛ ❧❛ ✈❛.✐❛❜❧❡ ❝♦♥'8♥✉❛ ② ❛"8 ♣♦❞❡. ✉'✐❧✐③❛. "✉ ✈❛❧♦.

❞❡♥'.♦ ❞❡ ❧❛ .❡❞ ❧5❣✐❝❛✳

❈♦♥ ❡"'❡ ❢♦.♠❛❧✐"♠♦ "❡ '♦♠❛ ❡♥ ❝✉❡♥'❛ ❧❛ ✐♥❢♦.♠❛❝✐5♥ ♣♦"✐❝✐♦♥❛❧ ❞❡❧ ❡❧✲

❡♠❡♥'♦ 6✉❡ ❛❝♦♣❧❛✱ ❡♥ ❡"'❡ ❝❛"♦ ❡❧ ❝❛❧❝✐♦✳ ▲❛ ✈❛.✐❛❜❧❡ ε ♥♦" ✈❛ ❛ ✐♥❞✐❝❛. ❧❛

✐♥'❡♥"✐❞❛❞ ❝♦♥ 6✉❡ "❡ ❛❝♦♣❧❛♥ ❧♦" ✐♦♥❡" ❝❛❧❝✐♦ ❞❡ ❝❛❞❛ .❡❞ ❡♥'.❡ ❡❧❧♦"✳ ❯♥❛ ε

♣❡6✉❡A❛✱ ♥♦" ✐♥❞✐❝❛ ✉♥ ❛❝♦♣❧❛♠✐❡♥'♦ ❜❛❥♦✱ ❡♥ ❝❛♠❜✐♦✱ ✉♥❛ ε ❣.❛♥❞❡ ♥♦" ✐♥❞✐❝❛

✉♥ ❛❝♦♣❧❛♠✐❡♥'♦ ❢✉❡.'❡✳ ▲❛ ✈❛.✐❛❜❧❡ ε ✈❛.8❛ ❡♥'.❡ 0 ② 1✱ "✐♥ ❡♠❜❛.❣♦✱ ε > 2/3

♥♦" ✐♥❞✐❝❛.8❛ 6✉❡ ❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❡❧ "✐'✐♦ i ✈❛ ❛ ❞❡♣❡♥❞❡. ♠B" ❞❡ "✉" ✈❡❝✐♥♦" 6✉❡ ❞❡

"✉" ♣.♦♣✐♦" .❡❣✉❧❛❞♦.❡"✱ .❛③5♥ ♣♦. ❧❛ ❝✉❛❧✱ ❧♦" ✈❛❧♦.❡" 6✉❡ ♥♦" ✐♥'❡.❡"❛♥ ♣❛.❛

❡"'❡ '.❛❜❛❥♦✱ ✈❛♥ ❞❡ 0 ❛ 2/3✳

❊❧ ❤❡❝❤♦ ❞❡ 6✉❡ ε '♦♠❡ ✈❛❧♦.❡" ❝♦♥'8♥✉♦"✱ ❣❡♥❡.❛ 6✉❡ ❧❛ ✈❛.✐❛❜❧❡ ❝❛❧❝✐♦ "❡

✈✉❡❧✈❛ ❝♦♥'8♥✉❛✱ ♣❡.♦ ❝♦♠♦ ❡"'❛♠♦" ❤❛❝✐❡♥❞♦ ✉♥ ♠❛♣❡♦ ❞✐"❝.❡'♦✱ ❡" ♥❡❝❡"❛.✐♦

✈♦❧✈❡. ❞✐"❝.❡'❛ ❛ ♥✉❡"'.❛ ✈❛.✐❛❜❧❡✳ ❊"'♦ "❡ ❧♦❣.❛ ❝♦♥ ✉♥❛ ❢✉♥❝✐5♥ ❡"❝❛❧5♥ H✱

✜❥❛♥❞♦ ✉♠❜.❛❧❡" θ1 ② θ2 ❛❧ ✈❛❧♦. ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✳ ❉❡ ♠♦❞♦ 6✉❡ H(Ca) ✈♦❧✈❡.B ❞✐"❝.❡'❛

❛❧ ♥♦❞♦ ❝♦..❡"♣♦♥❞✐❡♥'❡ ❛❧ ❝❛❧❝✐♦ ❞❡ ❧❛ "✐❣✉✐❡♥'❡ ❢♦.♠❛✿

H(Ca) =



















0→ ε < θ1

1→ θ1 < ε < θ2

2→ ε > θ2

❊❧ '✐❡♠♣♦ '.❛♥"✐'♦.✐♦ ❞❡ ❛❝♦♣❧❛♠✐❡♥'♦ ❞❡ ❧❛" .❡❞❡"✱ "❡ ♣✉❡❞❡ .❡❧❛❝✐♦♥❛. ❝♦♥

❡❧ '✐❡♠♣♦ 6✉❡ ❧❡ ❧❧❡✈❛ ❛❧ ❡"♣❡.♠❛ "✐♥❝.♦♥✐③❛. ❧❛ ❜✐♦6✉8♠✐❝❛ ✐♥'❡.♥❛ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦

♣❛.❛ ❣❡♥❡.❛. ✉♥❛ .❡"♣✉❡"'❛ ❝♦❧❡❝'✐✈❛ ❡♥ ✉♥ '✐❡♠♣♦ ❝❛.❛❝'❡.8"'✐❝♦✳ ❊"'❡ '✐❡♠♣♦

❝❛.❛❝'❡.8"'✐❝♦ ❡"'B .❡❧❛❝✐♦♥❛❞♦ ❝♦♥ ❧❛ "✐♥❝.♦♥✐③❛❝✐5♥ ❡♥'.❡ ❧❛ ❜✐♦6✉8♠✐❝❛ ② ❡❧

♠♦'♦. ♠♦❧❡❝✉❧❛. 6✉❡ ❣❡♥❡.❛ ❡❧ ♥❛❞♦ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦✳ ▲♦ 6✉❡ "❡ ✈❛ ❛ ♠❡❞✐. ❝♦♠♦

'✐❡♠♣♦ ❞❡ "✐♥❝.♦♥✐③❛❝✐5♥✱ "❡.B ❡❧ '✐❡♠♣♦ '.❛♥"✐'♦.✐♦✱ ❡" ❞❡❝✐.✱ ❡❧ '✐❡♠♣♦ 6✉❡

❧❡ '♦♠❛ ❛ '♦❞❛" ❧❛" .❡❞❡" ❛❝♦♣❧❛❞❛"✱ '❡♥❡. ✉♥❛ .❡"♣✉❡"'❛ ♣❡.✐5❞✐❝❛✳ ❊♥ ♦'.❛"

♣❛❧❛❜.❛"✱ '❡♥❡. ✉♥ ❛'.❛❝'♦. ❞❡ ✈❛.✐❛" .❡❞❡" ❛❝♦♣❧❛❞❛"✳

✻✳✸ ➽❈✉&♥(❛* +❡❞❡* ❤❛② 0✉❡ ❛❝♦♣❧❛+❄

❊♥ ❛.'8❝✉❧♦" ♣.❡✈✐♦" "❡ ♠❡♥❝✐♦♥❛ 6✉❡ ❞❡❜❡ ❤❛❜❡. ❛♣.♦①✐♠❛❞❛♠❡♥'❡ ✶✵ ❝K♠✉❧♦"

❞❡ "❡A❛❧✐③❛❝✐5♥✱ "❡♣❛.❛❞♦" ♣♦. ❛❧.❡❞❡❞♦. ❞❡ ✺µm❬✶✶❪✳ O♦. ❧♦ '❛♥'♦✱ ❝♦♠♦ ♣.✐♠❡.❛

❛♣.♦①✐♠❛❝✐5♥ "❡ ❛❝♦♣❧❛.♦♥ ✶✵ .❡❞❡" ❛ ❞✐"'✐♥'♦" ✈❛❧♦.❡" ❞❡ ε✱ ♠✐❞✐❡♥❞♦ ❡❧ '✐❡♠♣♦

6✉❡ ❧❡ '♦♠❛ ❛ ❧❛" ✶✵ .❡❞❡"✱ ❝♦♥ ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡" ✐♥✐❝✐❛❧❡" ❛❧❡❛'♦.✐❛"✱ ❧❧❡❣❛. ❛ ✉♥

❛'.❛❝'♦.✳
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✻✳✸✳✶ ❆♥&❧✐)✐) ❞❡ ❧♦) -.❛♥)✐-♦.✐♦) ❞❡♣❡♥❞✐❡♥❞♦ ❞❡❧

❛❝♦♣❧❛♠✐❡♥-♦

❊♥ ❧❛ ✜❣✉)❛ ✸✼✱ ✈❛)✐❛♥❞♦ ε✱ ❧♦1 ♣)♦♠❡❞✐♦1 ❞❡ 1000 ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡1 ✐♥✐❝✐❛❧❡1 ❞❡ ❧♦1

6✐❡♠♣♦1 6)❛♥1✐6♦)✐♦1 ❝❛♠❜✐❛♥ ❞)816✐❝❛♠❡♥6❡✱ 1❡ ✈❡ ✉♥❛ ❞✐1❝♦♥6✐♥✉✐❞❛❞ ❝❧❛)❛✲

♠❡♥6❡ ❛ ✈❛❧♦)❡1 ❞❡ ε = 0.5 ② ε = 0.75✳ <❛)❛ ✈❛❧♦)❡1 ❞❡ ε ♣❡=✉❡>♦1✱ ❡1 ♣)8❝6✐❝❛✲

♠❡♥6❡ ❧♦ ♠✐1♠♦ =✉❡ ♥♦ 6❡♥❡) ❛❝♦♣❧❛♠✐❡♥6♦✱ ❡1 ❞❡❝✐)✱ =✉❡ ❡❧ 6✐❡♠♣♦ 6)❛♥1✐6♦)✐♦

❡1 ❡❧ ♠✐1♠♦ =✉❡ ❝♦♥ )❡❞❡1 1♦❧❛1❀ ❝❛❞❛ )❡❞ 6✐❡♥❡ 1✉ ♣)♦♣✐♦ 6✐❡♠♣♦ 6)❛♥1✐6♦)✐♦✱

❡♥6♦♥❝❡1✱ ❧♦1 6)❛♥1✐6♦)✐♦1 ❞❡ ❧❛1 ✶✵ )❡❞❡1 ❛❝♦♣❧❛❞❛1 ❞❛)8♥ ❧✉❣❛) ❛ ✉♥❛ ❞1✐6)✐❜✉✲

❝✐A♥ ❞❡ 6✐❡♠♣♦1 1❡♠❡❥❛♥6❡ ❛ ❧❛ ❞❡ )❡❞❡1 6♦♠❛❞❛1 ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧♠❡♥6❡✳ ❆❧ ♣❛1❛)

❝✐❡)6♦ ✈❛❧♦) ✭=✉❡ ❡♥ ❡16❡ ❝❛1♦ ❡1 ✵✳✷✺✱ ✵✳ ✺ ② ✵✳✼✺❀ 1✐6✉❛❝✐A♥ =✉❡ ❞✐1❝✉6✐)❡♠♦1 ❡♥

❧❛ 1✐❣✉✐❡♥6❡ 1❡❝❝✐A♥✮ ✈✐❡♥❡♥ ❧♦1 ❝❛♠❜✐♦1 ♠81 ✈✐1✐❜❧❡1✳ ❊♥ ε = 0.5 1❡ ✈✉❡❧✈❡ ✉♥

6✐❡♠♣♦ 6)❛♥1✐6♦)✐♦ ❝❡)❝❛♥♦ ❛ ✷✵✵ ♣❛1♦1 ❞❡ 6✐❡♠♣♦ ❡♥ ♣)♦♠❡❞✐♦✳ ❋✐♥❛❧♠❡♥6❡✱ ❡♥

✵✳✼✺ 1❡ )❡❣)❡1❛ ❛ ✉♥ 6✐❡♠♣♦ ❝♦♥1✐❞❡)❛❜❧❡♠❡♥6❡ ♠81 ❝♦)6♦✳

❋✐❣✉$❛ ✸✼✳ ❚$❛♥+✐,♦$✐♦+ ❞❡♣❡♥❞✐❡♥❞♦ ❞❡❧ ✈❛❧♦$ ❞❡❧ ♣❛$3♠❡,$♦ ❞❡ ❛❝♦♣❧❛♠✐❡♥,♦ ε✳ ❈❛❞❛ ♣✉♥,♦

❞❡ ❡+❛ ❣$3✜❝❛ +❡ ♦❜,✐❡♥❡ ♣$♦♠❡❞✐❛♥❞♦ ✶✵ ✵✵✵ ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡+ ✐♥✐❝✐❛❧❡+ ❛❝♦♣❧❛♥❞♦ ✶✵ $❡❞❡+✳ ❙❡

♣✉❡❞❡♥ ♦❜+❡$✈❛$ ❧❛+ ❞✐+❝♦♥,✐♥✉✐❞❛❞❡+ ❡♥ ❧♦+ ✈❛❧♦$❡+ ❞❡ ε ❞❡ ✵✳✷✺✱ ✵✳✺ ② ✵✳✼✺✳

✻✳✸✳✷ ➽5♦. 6✉8 ❡)❛ ❞✐)❝♦♥-✐♥✉✐❞❛❞ ❡♥ ❧♦) -.❛♥)✐-♦.✐♦)❄

▲❛1 ❞✐1❝♦♥6✐♥✉✐❞❛❞❡1 ♦❜1❡)✈❛❞❛1 ❡♥ ❧❛ ✜❣✉)❛ ✸✼ 1❡ ♣✉❡❞❡♥ ✐♥6❡)♣)❡6❛) ❛ ♣❛)6✐)

❞❡ ❛ ❧❛1 ❞✐16)✐❜✉❝✐♦♥❡1 ❞❡ ❧❛ ✜❣✉)❛ ✸✽✳ ❆ ❞✐16✐♥6♦1 ✈❛❧♦)❡1 ❞❡ ε✱ ❧♦1 6)❛♥1✐6♦)✐♦1

✈❛)J❛♥ ❞❡ ♠❛♥❡)❛1 6❛♠❜✐K♥ ❞✐16✐♥6❛1✳ ❊♥ ❡❧ ♣)✐♠❡) )K❣✐♠❡♥ ✭ε < 0.25✮✱ ♥♦ ❤❛②
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✢✉❝%✉❛❝✐♦♥❡+ ❡♥ ❡❧ ♣.♦♠❡❞✐♦ ❞❡❧ ✈❛❧♦. ❞❡❧ %.❛♥+✐%♦.✐♦✱ ✷✷ ♣❛+♦+✱ %❛❧ ❝♦♠♦ ❡♥ ❡❧

❲❚ ❞❡ ✉♥❛ +♦❧❛ .❡❞✳ ▲❛ ❞✐+%.✐❜✉❝✐9♥ ❞❡ ❧♦+ %.❛♥+✐%♦.✐♦+ ♣❛.❡❝❡ +❡❣✉✐. ✉♥❛ ❣❛✉+✲

+✐❛♥❛ ✭❋✐❣✉.❛ ✸✽❆✮✳ ❊♥ ❡❧ +❡❣✉♥❞♦ .B❣✐♠❡♥ ✭0.25 < ε < 0.5✮✱ ❡♠♣✐❡③❛ ❛ ❤❛❜❡.

✢✉❝%✉❛❝✐♦♥❡+ ♣❡.♦ +♦♥ ♠✉② ♣❡F✉❡G❛+✱ ❞❡ ❤❡❝❤♦✱ +✐❣✉❡ +✐❡♥❞♦ ♣.H❝%✐❝❛♠❡♥%❡ ✉♥❛

❧✐♥❡❛ ❤♦.✐③♦♥%❛❧ ❛❧.❡❞❡❞♦. ❞❡ ✷✼ ♣❛+♦+ ② ❧❛ ❞✐+%.✐❜✉❝✐9♥ +✐❣✉❡ ❝♦♠♣♦.%H♥❞♦+❡

❞❡ ♠❛♥❡.❛ ❣❛✉++✐❛♥❛ ✭❋✐❣✉.❛ ✸✽❇✮✳ ❊♥ ❡❧ %❡.❝❡. .B❣✐♠❡♥ ✭0.5 < ε < 0.75✮✱ ❧❛+

✢✉❝%✉❛❝✐♦♥❡+ ❞❡❧ %.❛♥+✐%♦.✐♦ ♣.♦♠❡❞✐♦ +♦♥ ♠✉② ❣.❛♥❞❡+ ② ❛✉♥F✉❡ +❡ ❡♥❝✉❡♥✲

%.❛♥ ✈❛.✐♦+ ✈❛❧♦.❡+ ❡♥ ❡❧ .❛♥❣♦ ❞❡ ❧♦+ ✸✵✵ ② ✺✵✵ ♣❛+♦+ ✭✸✹✳✶✪✮✱ +✐♥ ❡♠❜❛.❣♦✱ ❧❛

❞✐+%.✐❜✉❝✐9♥ ♣.❡+❡♥%❛ ✉♥❛ ❝♦❧❛ ❧❛.❣❛✱ ❡+ ❞❡❝✐.✱ ♠✉❝❤❛+ ❝♦♥❞✐❝✐♦♥❡+ ❧❧❡✈❛♥ ❛ %.❛♥✲

+✐%♦.✐♦+ ❧❛.❣♦+ ✭❋✐❣✉.❛ ✸✽❈✮✳ ❊❧ ❝✉❛.%♦ .B❣✐♠❡♥ ♣❛.❡❝❡ +❡❣✉✐. ✉♥❛ ❞✐+%.✐❜✉❝✐9♥

❜✐♠♦❞❛❧ ✭❋✐❣✉.❛ ✸✽❉✮✳

❋✐❣✉$❛ ✸✽✳ ❍✐*+♦❣$❛♠❛* ❞❡ ❢$❡❝✉❡♥❝✐❛* ❞❡ +✐❡♠♣♦* +$❛♥*✐+♦$✐♦* ❞❡ *✐♥❝$♦♥✐③❛❝✐5♥ ❞❡ ✶✵ $❡❞❡*

❛❝♦♣❧❛❞❛* ❞❡♣❡♥❞✐❡♥❞♦ ❞❡❧ ✈❛❧♦$ ❞❡ ε✳ ❆✮ ε = 0.1✳ ❙❡ ♣✉❡❞❡ ♦❜*❡$✈❛$ ❡❧ ♣✐❝♦ ❞❡ *✐♥❝$♦♥✐③❛❝✐5♥

❝❡$❝❛♥♦ ❛ ✷✵ ♣❛*♦* ❞❡ +✐❡♠♣♦✳ ❇✮ε = 0.3 ❊* ♠✉② *✐♠✐❧❛$ ❛ ❆✮✳ ❈✮ ε = 0.6✳ ❊*+❛ ❞✐*+$✐❜✉❝✐5♥

♣$❡*❡♥+❛ ✉♥❛ ❝♦❧❛ ❧❛$❣❛✱ ♦❜*❡$✈D♥❞♦*❡ ✉♥❛ ❝♦♥❝♦$❞❛♥❝✐❛ ❝♦♥ ❧❛ ✜❣✉$❛ ✸✼✳ ❉❡*♣✉H* ❞❡ ε = 0.5✱

❧❛ *✐♥❝$♦♥✐③❛❝✐5♥ ❡* ♠D* ❧❡♥+❛✳ ❉✮ ε = 0.9 ▲❛ ❞✐*+$✐❜✉❝✐5♥ ❞❡ ❧♦* +✐❡♠♣♦* +$❛♥*✐+♦$✐♦* ♣❛$❡❝❡

*❡❣✉✐$ ✉♥❛ ❞✐*+$✐❜✉❝✐5♥ ❜✐♠♦❞❛❧✳

❊+%♦+ .❡+✉❧%❛❞♦+ +♦♥ ❞✐❢R❝✐❧❡+ ❞❡ ✐♥%❡.♣.❡%❛.✱ ②❛ F✉❡ ❝❛❞❛ ♣❛+♦ ❡♥ ❧❛ ❡✈♦❧✉✲

❝✐9♥ ❞❡ ❧❛ ❞✐♥H♠✐❝❛ ❡+ ❝♦♥♠❡♥+✉.❛❜❧❡ ❝♦♥ ❡✈❡♥%♦+ ❞❡ ❛❝%✐✈❛❝✐9♥ ❞❡ ♠♦❧B❝✉❧❛+ ♦

❛♣❡.%✉.❛ ② ❝✐❡..❡ ❞❡ ❝❛♥❛❧❡+ ✭❡+%♦+ ❡✈❡♥%♦+ %❛.❞❛♥ ❞❡❝❡♥❛+ ♦ ❝❡♥%❡♥❛+ ❞❡ ♠✐❧✐+❡✲
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❣✉♥❞♦'✮✱ *❡♥❡, *,❛♥'✐*♦,✐♦' ❞❡ ✶✺✵✵ ♣❛'♦' ❞❡ *✐❡♠♣♦ ,❡'✉❧*❛ ❧❡❥❛♥♦ ❛❧ *✐❡♠♣♦

❞❡ ,❡'♣✉❡'*❛ 6✉❡ '❡ ♣,❡'❡♥*❛ ❡♥ ✉♥ ♣,♦❝❡'♦ ❞❡ 6✉✐♠✐♦*❛①✐'✱ ❡❧ ❝✉❛❧ ❞✉,❛ ❛♣,♦①✲

✐♠❛❞❛♠❡♥*❡ ✸ '❡❣✉♥❞♦'✳ ❊♥ ❡❧ ❝❛♣=*✉❧♦ ✶✱ '❡ ♠❡❝✐♦♥> 6✉❡ ❝❛❞❛ ❡✈❡♥*♦ ❞❡♥*,♦

❞❡ ❧❛ ✈=❛ ❞❡ '❡@❛❧✐③❛❝✐>♥ ❛❝*✐✈❛❞❛ ♣♦, '♣❡,❛❝* *❡♥=❛ ✉♥❛ ❞✉,❛❝✐>♥ ❞❡ ❞❡❝❡♥❛' ♦

❝❡♥*❡♥❛' ❞❡ ♠✐❧✐'❡❣✉♥❞♦'✳ B♦, ❝♦♥'*,✉❝❝✐>♥ ❞❡❧ ♠♦❞❡❧♦✱ ❝❛❞❛ ♣❛'♦ ❞❡ *✐❡♠♣♦

❡♥ ❧❛ '✐♠✉❧❛❝✐>♥✱ ♣✉❡❞❡ ❝♦♥'✐❞❡,❛,'❡ ❞❡ ❡'❡ ♦,❞❡♥✳ ❍❛❝✐❡♥❞♦ ✉♥ '=♠✐❧ ❡♥*,❡ ❧♦'

*✐❡♠♣♦' ❞❡ ❧❛ ❜✐♦6✉=♠✐❝❛ ❝♦♥ ❧♦' *✐❡♠♣♦' ❞✐'❝,❡*♦' ❞❡ ❧❛ '✐♠✉❧❛❝✐>♥✱ *❡♥❡, *,❛♥✲

'✐*♦,✐♦' ❞❡ ✶✺✵✵ ♣❛'♦' ♥♦ ,❡✢❡❥❛ ❡❧ *✐❡♠♣♦ 6✉❡ ❧❧❡✈❛ ❡❧ ♣,♦❝❡'♦ ❞❡ ❞❡*❡❝❝✐>♥ ❞❡

'♣❡,❛❝*✱ ❛❝*✐✈❛❝✐>♥ ❞❡ ❧❛ ✈=❛✱ ✢✉❝*✉❛❝✐♦♥❡' ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ② ,❡❞✐,❡❝❝✐♦♥❛♠✐❡♥*♦ ❞❡❧

♥❛❞♦✳ ❉❡❜❡ ❤❛❜❡, ❛❧❣♦ 6✉❡ ❢❛❧*❛ ❛'✉♠✐, ❡♥ ❡❧ ♠♦❞❡❧♦ ❞❡❧ ❛❝♦♣❧❛♠✐❡♥*♦✱ ♣✉❡'

❡'*❡ J❧*✐♠♦ ❞❡❜❡ '❡, ✉♥ ♣,♦❝❡'♦ ,K♣✐❞♦✳

❍❛'*❛ ❡❧ ♠♦♠❡♥*♦ '❡ ❤❛ ♠❡♥❝✐♦♥❛❞♦ ❧❛ ✐♠♣♦,*❛♥❝✐❛ ❞❡ ❧❛' ✈❛,✐❛❝✐♦♥❡' ❞❡ ε✱

'✐♥ ❡♠❜❛,❣♦✱ ♥♦ '❡ ❤❛ ❤❛❜❧❛❞♦ ❞❡❧ ✈❛❧♦, ❞❡ ❧♦' ✉♠❜,❛❧❡' θ 6✉❡ ✈✉❡❧✈❡♥ ❞✐'❝,❡*♦

❡❧ ✈❛❧♦, ❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦✳ B❛,❛ '✐♠♣❧✐✜❝❛, ❡❧ ❝K❧❝✉❧♦✱ '❡ ✜❥❛,♦♥ ❧♦' ✈❛❧♦,❡' ❞❡ θ1 ② θ2

❡♥ ✵✳✺ ② ✶✳✺ ,❡'♣❡❝*✐✈❛♠❡♥*❡✳ ❆❧ ❝❛♠❜✐❛, ❧♦' ✈❛❧♦,❡' ❛'✐❣♥❛❞♦' ❛ ❧♦' ✉♠❜,❛❧❡'✱

❡❧ ♣✉♥*♦ ❞♦♥❞❡ ♦❝✉,,❡♥ ❧❛' ✢✉❝*✉❛❝✐♦♥❡' ❡♥ ❧♦' *,❛♥'✐*♦,✐♦' *❛♠❜✐N♥ ❝❛♠❜✐❛

✭❋✐❣✉,❛ ✸✾✮✳

❋✐❣✉$❛ ✸✾✳ ❆♥+❧✐-✐- ❞❡ ❧♦- 1✐❡♠♣♦- 1$❛♥-✐1♦$✐♦- ❞❡♣❡♥❞✐❡♥❞♦ ❞❡❧ ✉♠❜$❛❧ ❞❡ ❞✐-❝$❡1✐③❛❝✐7♥ θ✳

❆✮ ●$+✜❝❛ ;✉❡ ♠✉❡-1$❛ ❡❧ ✈❛❧♦$ ❞❡ ε ② θ ♣❛$❛ ❧♦- ❝✉❛❧❡- ♦❝✉$$❡ ❡❧ ♠❛②♦$ ❛✉♠❡♥1♦ ❡♥ ❡❧

1$❛♥-✐1♦$✐♦ ♣$♦♠❡❞✐♦✳ ❇✮ ❱❛❧♦$❡- ❞❡ ❞❡ ε ② θ ♣❛$❛ ❧♦- ❝✉❛❧❡- ♦❝✉$$❡ ❧❛ ❞✐-♠✐♥✉❝✐7♥ ❡♥ ❡❧

1$❛♥-✐1♦$✐♦ ♣$♦♠❡❞✐♦✳ ❈✮ ❱❛$✐❛❝✐♦♥❡- ❡♥ ❧♦- 1✐❡♠♣♦- 1$❛♥-✐1♦$✐♦- ♣$♦♠❡❞✐♦ ❞❡♣❡♥❞✐❡♥❞♦ ❞❡❧

✉♠❜$❛❧ ❞❡ ❞✐-❝$❡1✐③❛❝✐7♥ ❞❡❧ ❝❛❧❝✐♦θ1 ② θ2✳ ❈❛❞❛ ❧A♥❡❛ $❡♣$❡-❡♥1❛ ✉♥ ♣❛$ ❞❡ ✈❛❧♦$❡- ❞❡ θ✳
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▲♦ ✐♠♣♦'(❛♥(❡ ❞❡ ❡-(❡ '❡-✉❧(❛❞♦ ❡- 0✉❡✱ ✐♥❞❡♣❡♥❞✐❡♥(❡♠❡♥(❡ ❞❡❧ ✈❛❧♦' ❞❡❧

✉♠❜'❛❧ ♦ ❞❡❧ ✈❛❧♦' ❞❡❧ (4'♠✐♥♦ ❞❡ ❛❝♦♣❧❛♠✐❡♥(♦✱ -✐❡♠♣'❡ ❤❛② ✉♥ ❝❛♠❜✐♦ ❡❧

(✐❡♠♣♦ ('❛♥-✐(♦'✐♦ ♣'♦♠❡❞✐♦✳ ❙✐(✉❛❝✐:♥ 0✉❡ ❤❛❝❡ -✉♣♦♥❡' ✉♥ ❝♦♠♣♦'(❛♠✐❡♥(♦

❣❡♥4'✐❝♦ ❡♥ ❧❛ ❡①✐-(❡♥❝✐❛ ❞❡ ❝❛♠❜✐♦- ❡♥ ❧♦- (✐❡♠♣♦- ('❛♥-✐(♦'✐♦-✳

✻✳✹ ❋❧❛❣❡❧♦ ✐*♦♣♦,❡♥❝✐❛❧

■♠❛❣✐♥❡♠♦- ✉♥❛ ♥❡✉'♦♥❛✿ ❊- ✉♥❛ ❝4❧✉❧❛ ♣❛'(✐❝✉❧❛'♠❡♥(❡ ✐♥(❡'❡-❛♥(❡✱ ②❛ 0✉❡

-✉ ♠♦'❢♦❧♦❣A❛ ❡- ❝✉❛❧✐(❛(✐✈❛♠❡♥(❡ ❞✐❢❡'❡♥(❡ ❛ ❧❛ ❞❡❧ '❡-(♦ ❞❡ ❧♦- (✐♣♦- ❝❡❧✉❧❛'❡-

✭❋✐❣ ✹✵✮✳ ❚✐❡♥❡ ✉♥ -♦♠❛ ♦ ❝✉❡'♣♦ ② ✉♥ ❛①:♥✱ ❡❧ ❝✉❛❧ ❡- ✉♥ (✉❜♦ ❧❛'❣♦ ❞♦♥❞❡

-❡ ♣'♦♣❛❣❛ ❡❧ ♣♦(❡♥❝✐❛❧ ❞❡ ❛❝❝✐:♥✱ ❞❛❞♦ ♣♦' ❧❛- ❞✐❢❡'❡♥❝✐❛- ❞❡ ❝❛'❣❛- ❡♥('❡ ❧❛

♣❛'(❡ ❡①(❡'♥❛ ② ❧❛ ✐♥(❡'♥❛ ❞❡ ❧❛ ♠❡♠❜'❛♥❛✳ ❊❧ ♣♦(❡♥❝✐❛❧ ❞❡ ❛❝❝✐:♥ -❡ ♣'♦♣❛❣❛

❞❡-❞❡ ❡❧ ✜♥❛❧ ❞❡❧ ❛①:♥ ❛❧ -♦♠❛ ♦ ✈✐❝❡✈❡'-❛✳ I❛'❛ ❧♦- ✜♥❡- ❞❡ ❡-(❡ ('❛❜❛❥♦✱ ❤❛②

0✉❡ '❡-❛❧(❛' 0✉❡ ❧❛- ❝❛'❛❝(❡'A-(✐❝❛- ❢A-✐❝❛- ② ❣❡♦♠4('✐❝❛- ❞❡❧ ❛①:♥ ❧❡ ♣❡'♠✐(❡♥

('❛♥-♠✐(✐' ❡❧ ♣♦(❡♥❝✐❛❧ ❞❡ ❛❝❝✐:♥ ❞❡ ♠❛♥❡'❛ ❝❛-✐ ✐♥-(❛♥(K♥❡❛✳ ❉❡❜✐❞♦ ❛ 0✉❡ ❡❧

✢❛❣❡❧♦ ❞❡❧ ❡-♣❡'♠❛(♦③♦✐❞❡ (✐❡♥❡ ✉♥❛ ❢♦'♠❛ -✐♠✐❧❛' ❛❧ ❛①♦♥✱ ♣♦❞❡♠♦- ❛-✉♠✐'

0✉❡ ❡❧ ✈♦❧(❛❥❡ -❡ ♣'♦♣❛❣❛ ❞❡ ♠❛♥❡'❛ ❝❛-✐ ✐♥-(❛♥(K♥❡❛ ❡♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦✱ ❡- ❞❡❝✐'✱ ✉♥❛

✈❛'✐❛❝✐:♥ ❞❡❧ ✈♦❧(❛❥❡ ❡♥ ❝✉❛❧0✉✐❡' ③♦♥❛ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦ -❡ ✈❡'K ❞❡ ❧❛ ♠✐-♠❛ ♠❛♥❡'❛ ❡♥

❡❧ '❡-(♦ ❞❡ 4❧✳ ❊❧ ✈♦❧(❛❥❡ -❡ ♣✉❡❞❡ ❝♦♥-✐❞❡'❛' ✐-♦♣♦(❡♥❝✐❛❧ ❡♥ ❡❧ ❡-♣❡'♠❛(♦③♦✐❞❡✳

❋✐❣✉$❛ ✹✵✳ ❊*+$✉❝+✉$❛ ❞❡ ❧❛ ♥❡✉$♦♥❛✳ ❊♥ ❧❛ ✜❣✉$❛ *❡ ♦❜*❡$✈❛ ❡❧ *♦♠❛ ✭❡♥ ✈✐♦❧❡+❛✮ ② ❡❧ ❛①:♥✱

❝♦♥*+✐+✉<❞♦ ♣♦$ ❡*+$✉❝+✉$❛* ❧❧❛♠❛❞❛* ♥♦❞♦* ❞❡ ❘❛♥✈✐❡$✱ ?✉❡ ❛<*❧❛♥ ❧❛ ♠❡♠❜$❛♥❛ ❡♥ ❡*❛ ③♦♥❛

❞❡❧ ❛①:♥✱ ❧♦ ?✉❡ ♣❡$♠✐+❡ ❝♦♥❞✉❝✐$ ❞❡ ♠❛♥❡$❛ ❝❛*✐ ✐♥*+❛♥+A♥❡❛ ❡❧ ♣♦+❡♥❝✐❛❧ ❞❡ ❛❝❝✐:♥ ❞❡ ❧❛

♥❡✉$♦♥❛✳ ▲❛ ❧♦♥❣✐+✉❞ ❞❡❧ ❛①:♥ ❤❛❝❡ ?✉❡ *❡ ♣✉❡❞❛ ❤❛❝❡$ ✉♥❛ ❛♥❛❧♦❣<❛ ❝♦♥ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ②✱ ❞❡ ❡*+❛

❢♦$♠❛ ♣❡♥*❛$ ❡♥ ?✉❡ ❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❡* ✐*♦♣♦+❡♥❝✐❛❧✳
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✻✳✹✳✶ ❈%♠♦ ♠♦❞❡❧❛, ❡❧ ✈♦❧.❛❥❡ ✐1♦♣♦.❡♥❝✐❛❧

❈♦♠♦ ♣&✐♠❡&❛ ❛♣&♦①✐♠❛❝✐♦♥✱ .❡ /♦♠❛♥ ❧❛. ✶✵ &❡❞❡. ❛❝♦♣❧❛❞❛. ❛ ✉♥ /✐❡♠♣♦ t

② .❡ ❡✈♦❧✉❝✐♦♥❛ ❧❛ &❡❞ ✉♥ ♣❛.♦ ❞❡ /✐❡♠♣♦✳ ❊❧ ✈❛❧♦& ❞❡❧ ✈♦❧/❛❥❡ ❞❡ ❝❛❞❛ &❡❞ ❡♥

❡.❡ ♣❛.♦ ❞❡ /✐❡♠♣♦ .❡ .✉♠❛ ② .❡ ❞✐✈✐❞❡ ❡♥/&❡ ❡❧ /♦/❛❧ ❞❡ &❡❞❡. ✭❡♥ ❡./❡ ❝❛.♦

✶✵✮✳ ❯♥❛ ✈❡③ /♦♠❛❞♦ ❡❧ ✈❛❧♦& ♣&♦♠❡❞✐♦ ❞❡❧ ✈♦❧/❛❥❡✱ .❡ ❤❛❝❡ ✉♥❛ ❢✉♥❝✐@♥ ❡.❝❛❧@♥

.✐♠✐❧❛& ❛ ❧♦ A✉❡ .❡ ❤✐③♦ ❝♦♥ ❡❧ ❝❛❧❝✐♦✳ ❊♥ ❡./❡ ❝❛.♦✱ ❡❧ ✉♠❜&❛❧ ❧♦ ✜❥❛♠♦. ❡♥ ✷✴✸

② ✹✴✸ ♣❛&❛ ❝❛♠❜✐❛& ❞❡ ✵ ❛ ✶ ② ❞❡ ✶ ❛ ✷✱ &❡.♣❡❝/✐✈❛♠❡♥/❡✳ ❊❧ ✈❛❧♦& A✉❡ &❡.✉❧/❡

❞❡ ❡.❛ ♦♣❡&❛❝✐@♥ .❡ ❛.✐❣♥❛&H ❛❧ ✈♦❧/❛❥❡ ❞❡ ❝❛❞❛ ✉♥❛ ❞❡ ❧❛. &❡❞❡.✳ ❊.♦ ✐♠♣❧✐❝❛&H

A✉❡ ❡❧ ✈♦❧/❛❥❡ ❛ ❧♦ ❧❛&❣♦ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦ /♦♠❛&H ❡❧ ♠✐.♠♦ ✈❛❧♦& ❡♥ /♦❞❛. ❧❛. &❡❞❡.✱ ②

✈❛&✐❛&H ♣❛&❛ ❡❧ ♣&@①✐♠♦ ❝❛.♦ ❞❡ ❛❝✉❡&❞♦ ❛ ❧♦. &❡❣✉❧❛❞♦&❡. ❞❡❧ ✈♦❧/❛❥❡✳

❈♦♥ ❡❧ ✈♦❧/❛❥❡ ✐.♦♣♦/❡♥❝✐❛❧✱ ❧❛ ❣&H✜❝❛ ❞❡ ❧♦. /&❛♥.✐/♦&✐♦. ❛ ❞✐./✐♥/♦. ✈❛❧♦&❡.

❞❡ ε ❝❛♠❜✐❛ ❞&H./✐❝❛♠❡♥/❡ ✭❋✐❣ ✹✶✮✿

❋✐❣✉$❛ ✹✶✳ ❚$❛♥+✐,♦$✐♦+ ❞❡♣❡♥❞✐❡♥❞♦ ❞❡ ε ❝♦♥ ✉♥ ✈♦❧,❛❥❡ ✐+♦♣♦,❡♥❝✐❛❧✳ ◆6,❡+❡ ❡❧ ❝❛♠❜✐♦ ❞❡

❡+❝❛❧❛ ❞❡ ,✐❡♠♣♦ ❝♦♠♣❛$9♥❞♦+❡ ❝♦♥ ❡❧ ❛❝♦♣❧❛♠✐❡♥,♦ ♥♦ ✐+♦♣♦,❡♥❝✐❛❧✳ ❊♥ ❡+,❡ ❝❛+♦✱ ❡❧ ,✐❡♠♣♦

❞❡ +✐♥❝$♦♥✐③❛❝✐6♥ ♠❛②♦$ ❡+ ❛♣$♦①✐♠❛❞❛♠❡♥,❡ ✶✷✱ @✉❡ ❡+ ❝✉❛♥❞♦ ♥♦ ❤❛② ❛❝♦♣❧❛♠✐❡♥,♦✳

❆❤♦&❛ ❤❛② A✉❡ ❡①♣❧✐❝❛& ✈❛&✐♦. ♣✉♥/♦. ❝♦♥ &❡.♣❡❝/♦ ❛ ❡./❛ ✜❣✉&❛✿

✶✳ ❊❧ /✐❡♠♣♦ /&❛♥.✐/♦&✐♦ .❡ &❡❞✉❝❡ ❢✉❡&/❡♠❡♥/❡ ❛❧ ❤❛❝❡& ❡❧ ✈♦❧/❛❥❡ ✐.♦♣♦✲
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❊①✐!*❡ *❛♠❜✐F♥ ✉♥❛ !❡#✐❡ ❞❡ !✐*✉❛❝✐♦♥❡! /✉❡ ♥♦ ♣✉❡❞❡ ❞❡!❝#✐❜✐# ❡!*❡ ♠♦❞❡❧♦✳

❆/✉7 !❡ ❡♥❧✐!*❛♥ ❧❛! ♣#✐♥❝✐♣❛❧❡!✿

✶✳ ▲❛ ❞✐♥D♠✐❝❛ *❡♠♣♦#❛❧ ❞❡ ❧♦! ❡❧❡♠❡♥*♦! ♣❛#*✐❝✐♣❛♥*❡! ❡♥ ❧❛ ✈7❛ ❞❡ !❡B❛❧✲

✐③❛❝✐3♥✳

✷✳ ❊❧ ♥=♠❡#♦ ❞❡ ❡❧❡♠❡♥*♦! ♣❛#*✐❝✐♣❛♥*❡! ② ❧❛! ❝♦♥❝❡♥*#❛❝✐♦♥❡! ❞❡ ❧❛! ♠♦❧F❝✉✲

❧❛!✳

✸✳ ▲❛ ❡①✐!*❡♥❝✐❛ ❞❡ ❧♦! ♥♦❞♦! ♣#❡❞✐❝❤♦!✳ ❙❡ ♥❡❝❡!✐*❛ ♠❛②♦# ❡✈✐❞❡♥❝✐❛ ❡①♣❡#✲

✐♠❡♥*❛❧✳

✹✳ ▲❛ ❡①✐!*❡♥❝✐❛ ❞❡ ✐!❧♦*❡! ❞❡ !❡B❛❧✐③❛❝✐3♥✳

✺✳ ▲❛ !✐♥❝#♦♥✐③❛❝✐3♥ ♥♦ ♣❡#♠✐*❡ ❡!*❛❜❧❡❝❡# ❡❧ ♦#❞❡♥ ❞❡ ❛❝*✐✈❛❝✐3♥ ❞❡ ❧♦!

♥♦❞♦! ♣♦!*❡#✐♦#❡! ❛ ❧❛ #❡♣♦❧❛#✐③❛❝✐3♥ ❞❡❜✐❞♦ ❛ ❧❛ ❡♥*#❛❞❛ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦✳

❆♥*❡ ❧❛ ❡✈✐❞❡♥❝✐❛ ♠♦!*#❛❞❛ ❡♥ ❧♦! ❝❛♣7*✉❧♦! ❛♥*❡#✐♦#❡!✱ ❧♦ /✉❡ ♣♦❞❡♠♦! !✉❣❡#✐#

❞❡ ❧♦ /✉❡ ❞❡❜❡ !❡# ❧❛ ✈7❛ ❞❡ !❡B❛❧✐③❛❝✐3♥ ❛❝*✐✈❛❞❛ ♣♦# !♣❡#❛❝* ❡! ❧♦ !✐❣✉✐❡♥*❡✿

❊❧ ❡!♣❡#♠❛*♦③♦✐❞❡✱ !✐❣✉✐❡♥❞♦ ✉♥ ♥❛❞♦ ❝✐#❝✉❧❛#✱ ❞❡*❡❝*❛ ❛ ❧♦ ❧❛#❣♦ ❞❡ !✉

✢❛❣❡❧♦ ✉♥❛ ♦ ✈❛#✐❛! ♠♦❧F❝✉❧❛! ❞❡ !♣❡#❛❝*✱ ❧❛ ✉♥✐3♥ ❞❡ !♣❡#❛❝* ❝♦♥ !✉ #❡❝❡♣*♦#

❛❝*✐✈❛ ✉♥❛ ❣✉❛♥✐❧❛*♦ ❝✐❝❧❛!❛ ❛❝♦♣❧❛❞❛ ❛❧ #❡❝❡♣*♦#✳ ❊♥ ❡!*❡ ♠♦♠❡♥*♦ ❛!✉♠✐♠♦!

/✉❡ ♣♦# ❝❛❞❛ #❡❝❡♣*♦#✱ ❤❛② ✉♥❛ ♠♦❧F❝✉❧❛ ❞❡ ●✉❛♥✐❧❛*♦ ❝✐❝❧❛!❛ ❛❝♦♣❧❛❞❛ ❛ F!*❡✳

A♦# ❧♦ *❛♥*♦✱ ❧❛ #❡!♣✉❡!*❛ ❞❡ ●❈ ❡! ❛❧*❛♠❡♥*❡ ♣#♦❜❛❜❧❡✱ ❧♦ /✉❡ ✐♠♣❧✐❝❛ /✉❡ ❝❛❞❛

✈❡③ /✉❡ !❡ ❢♦#♠❡ ✉♥ ❝♦♠♣❧❡❥♦ !♣❡#❛❝*✲#❡❝❡♣*♦#✱ !❡ ❢♦#♠❛#D ❝●▼A✳ ▲❛ ❝❛♥*✐❞❛❞

❞❡ ❝●▼A ❞❡♥*#♦ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦ ❡! ♠✉② ❜❛❥❛✱ ❧❧❡❣❛ ❛ ❞❡❝❡♥❛! ❛❧ ❡!*❛# ❛❝*✐✈❛❞❛ ❧❛

●❈ ❬✺✼❪✳ ❙✐♥ ❡♠❜❛#❣♦✱ ❧❛ ❛❝❝✐3♥ ❞❡ ❧❛! ❢♦!❢♦❞✐❡!*❡#❛!❛! ❡! ♠✉② #D♣✐❞❛✱ ❧♦ /✉❡

♣#♦✈♦❝❛ /✉❡ ❡♥ ♣♦❝♦ *✐❡♠♣♦ !❡ ❞❡❣#❛❞❡♥ ❧❛! ♠♦❧F❝✉❧❛! ❞❡ ❝●▼A✳ ❊!*♦ ❛❞/✉✐❡#❡

♠✉❝❤7!✐♠❛ ✐♠♣♦#*❛♥❝✐❛ ❡♥ ❡❧ ❝♦♥*❡①*♦ ❞❡ ❧❛ ❞✐!*#✐❜✉❝✐3♥ ❞❡ ❝❛♥❛❧❡! ❑❈◆● ❛



❈❆"❮❚❯▲❖ ✼✳ ❈❖◆❙■❉❊❘❆❈■❖◆❊❙ ❋■◆❆▲❊❙ ✽✾

❧♦ ❧❛%❣♦ ❞❡❧ ✢❛❣❡❧♦✿ ❡❧ ✈✐❛❥❡ ❞❡ ❧❛. ♠♦❧0❝✉❧❛. ❞❡ ❝●▼5 ❤❛❝✐❛ ❧♦. ❝❛♥❛❧❡. ❑❈◆●

❞❡❜❡ .❡% ❧♦ .✉✜❝✐❡♥=❡♠❡♥=❡ ❝♦%=♦ ♣❛%❛ ❛.❡❣✉%❛% ?✉❡ .❡ ✈❛ ❛ ❧❧❡❣❛% ❛ 0.=♦. ❛♥=❡.

❞❡ ?✉❡ ❧❛. 5❉❊. ❧♦ ❞❡❣%❛❞❡♥✳ 5♦% ❧♦ =❛♥=♦✱ ❧❛ ❞✐.=%✐❜✉❝✐D♥ ❞❡ ❝❛♥❛❧❡. ❑❈◆●

❞❡❜❡ .❡% ♠✉② ❡✜❝✐❡♥=❡ ❡♥ ❡❧ .❡♥=✐❞♦ ❞❡ ♠✐♥✐♠✐③❛% ❧❛ ❞✐.=❛♥❝✐❛ ❡♥=%❡ ❧❛ ●❈ ② ❧♦.

❝❛♥❛❧❡. ♠✐.♠♦.✳ ❙✉♣♦♥❡% ❡.=♦✱ ♥♦. ❧❧❡✈❛ ❛ ❞♦. ♣♦.✐❜✐❧✐❞❛❞❡.✿

❼ ♦ ❜✐❡♥ ❧♦. ❝❛♥❛❧❡. ❡.=H♥ ❞✐.=%✐❜✉✐❞♦. ✐♥❞✐✈✐❞✉❛❧♠❡♥=❡ ❞❡ ♠❛♥❡%❛ ❤♦♠♦❣❡✲

♥❡❛ ♦✱

❼ ❡.=H♥ ❡♥ ❣%✉♣♦. ♠✉② ❝❡%❝❛♥♦. ② ❡♥=%❡ ❡.=♦. ❣%✉♣♦. ❤❛② ✉♥❛ ❞✐.=❛♥❝✐❛ ♠H.

❣%❛♥❞❡✳

❊.=❡ =✐♣♦ ❞❡ .✐=✉❛❝✐♦♥❡. ?✉❡❞❛♥ ♣❡♥❞✐❡♥=❡. ♣❛%❛ ❤❛❝❡% ❡①♣❡%✐♠❡♥=♦. ❛❧ %❡.♣❡❝=♦✳

❯♥❛ ✈❡③ ?✉❡ .❡ ❤❛♥ ❛❜✐❡%=♦ ❧♦. ❝❛♥❛❧❡. ❞❡ ♣♦=❛.✐♦ ❑❈◆●✱ ❧❛ ❤✐♣❡%♣♦❧❛%✲

✐③❛❝✐D♥ ?✉❡ ❝♦♥❧❧❡✈❛ ❡.=❛ ❛♣❡%=✉%❛✱ ♣%♦❞✉❝❡ ✉♥❛ .❡%✐❡ ❞❡ ♣%♦❝❡.♦. ?✉❡ ♦❝✉%%❡♥

❞❡ ♠❛♥❡%❛ ♠H. ♦ ♠❡♥♦. .✐♠✉❧=H♥❡❛✿ ❧❛ ❛❝=✐✈❛❝✐D♥ ❞❡ ❧♦. ✐♥=❡%❝❛♠❜✐❛❞♦%❡. ◆❈❊

② ◆❍❊✱ ?✉❡ ♣♦% ✉♥ ❧❛❞♦ ❞❡❥❛♥ ❡♥=%❛% .♦❞✐♦ ❛ ❧❛ ❝0❧✉❧❛ ② ❛ ❝❛♠❜✐♦ .❛❝❛♥✱ ②❛

.❡❛ ♣%♦=♦♥❡. ✭◆❍❊✮ ♦ ❝❛❧❝✐♦ ✭◆❈❊✮✳ ❊.=❛ ❞✐.♠✐♥✉❝✐D♥ ❞❡ ❧❛ ❝♦♥❝❡♥=%❛❝✐D♥ ❞❡

❝❛❧❝✐♦ ✐♥=%❛❝❡❧✉❧❛%✱ ❛O♥ ♥♦ .❡ ❤❛ ❝♦♠♣%❡♥❞✐❞♦ .✉ ❢✉♥❝✐D♥ ❞❡♥=%♦ ❞❡ ❡.=❛ ✈Q❛

❞❡ .❡R❛❧✐③❛❝✐D♥✳ ❖=%♦ ❞❡ ❧♦. ❡❢❡❝=♦. ❞❡ ❧❛ ❤✐♣❡%♣♦❧❛%✐③❛❝✐D♥ ❡. ❧❛ ❛❝=✐✈❛❝✐D♥

❞❡ ✉♥❛ ❛❞❡♥✐❧❛=♦ ❝✐❝❧❛.❛✱ ❧❛ ❝✉❛❧ ❡. .♦❧✉❜❧❡ ② ♣%♦❞✉❝❡ ❝❆▼5✳ ▲❛ ♣%♦❞✉❝❝✐D♥

❞❡ ❝❆▼5 ♣❡%♠✐=❡ ❧❛ ❛♣❡%=✉%❛ ❞❡ ❧♦. ❝❛♥❛❧❡. ❍❈◆ ?✉❡ ♣%♦♠✉❡✈❡♥ ❡❧ ✐♥❣%❡.♦

❞❡ .♦❞✐♦ ② ♣%♦✈♦❝❛♥ ❧❛ ❞❡♣♦❧❛%✐③❛❝✐D♥ ♥❡❝❡.❛%✐❛ ♣❛%❛ ✐♥❛❝=✐✈❛% ❧♦. ✐♥=❡%❝❛♠✲

❜✐❛❞♦%❡. ♣%❡✈✐❛♠❡♥=❡ ♠❡♥❝✐♦♥❛❞♦.✱ ❛.Q ❝♦♠♦ =❛♠❜✐0♥ ❛❜%❡♥ ♦=%♦. ❝❛♥❛❧❡. ❞❡

❝❛❧❝✐♦ ✈♦❧=❛❥❡✲❞❡♣❡♥❞✐❡♥=❡.✿ ❧♦. ❍❱❆ ② ▲❱❆✳ ❆❧ ❛❧❝❛❧✐♥✐③❛%.❡ ❧❛ ❝0❧✉❧❛ ♣♦% ❧❛

❛❝=✐✈✐❞❛❞ ❞❡❧ ◆❍❊✱ .❡ ❛❜%❡♥ ❧♦. ❝❛♥❛❧❡. ❈❛=❙♣❡% ② ♣❡%♠✐=❡♥ ❡❧ ✐♥❣%❡.♦ ❞❡ ❝❛❧✲

❝✐♦ ❛ ❧❛ ❝0❧✉❧❛ ❞❡ ♠❛♥❡%❛ ♠H. ♣%♦❢✉.❛✳ ❯♥❛ ✈❡③ ?✉❡ ❤❛ ❡♥=%❛❞♦ ❡❧ ❝❛❧❝✐♦ ❡♥ ❧❛

❝0❧✉❧❛✱ ❧♦. ♠❡❝❛♥✐.♠♦. ❞❡ ❡①=%✉.✐D♥ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ❡♠♣✐❡③❛♥ ❛ ❛❝=✉❛%✿ ❧❛. ❜♦♠❜❛.

❈❛5 ② ❡❧ ✐♥=❡%❝❛♠❜✐❛❞♦% ◆❈❊✳ 5♦% ♦=%♦ ❧❛❞♦✱ ❡❧ ❝❛❧❝✐♦ .❡ ❞❡❜❡ ❡♠♣❡③❛% ❛ ✉♥✐%

❛ ❧❛. ♠♦❧0❝✉❧❛. ?✉❡ ✈❛♥ ❛ ♣%♦❞✉❝✐% ❡❧ ♠♦✈✐♠✐❡♥=♦✱ ②❛ .❡❛ ✉♥❛ ❝❛❧♠♦❞✉❧✐♥❛✱

❝❛❧♥❡①✐♥❛. ✉ ♦=%♦ =✐♣♦ ❞❡ ♣%♦=❡Q♥❛. ?✉❡ ❡.=0♥ ❛♥❝❧❛❞❛. ❛❧ ❛①♦♥❡♠❛ ② .❡❛♥ ❛❝✲

=✐✈❛❞❛. ♣♦% ❝❛❧❝✐♦✳ ▲❛ ♦=%❛ ❝❛♥=✐❞❛❞ ❞❡ ❝❛❧❝✐♦ ?✉❡ .❡ ✉.❛ ❡. ❡❧ ?✉❡ ✐♥=❡%✈✐❡♥❡

❡♥ ❧❛ ❛♣❡%=✉%❛ ❞❡ ❧♦. ❝❛♥❛❧❡. ❞❡ ❝❧♦%♦ ② ♣♦=❛.✐♦ ❝❛❧❝✐♦✲❞❡♣❡♥❞✐❡♥=❡.✱ ❈❛❈❈ ②

❈❛❑❈ ?✉❡ ❤✐♣❡%♣♦❧❛%✐③❛♥ ❧❛ ❝0❧✉❧❛ ❛❧ ❛❜%✐%.❡ ② ❞❡❥❛♥ ❡♥=%❛% ❝❧♦%♦ ♦ ❞❡❥❛% .❛❧✐%

♣♦=❛.✐♦✳

❚♦❞♦. ❧♦. ❡❧❡♠❡♥=♦. ❞❡ ❧❛ %❡❞ ?✉❡ .♦♥ ✈♦❧=❛❥❡✲❞❡♣❡♥❞✐❡♥=❡.✱ ♣✉❡❞❡♥ ❡.=❛%

❤♦♠♦❣0♥❡❛♠❡♥=❡ ❞✐.=%✐❜✉✐❞♦. ♦ ♥♦✱ %❡❛❧♠❡♥=❡ ♣✉❡❞❡ ♥♦ ✐♠♣♦%=❛% =❛♥=♦✱ ♣✉❡.=♦
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Figura 42. Representación del ambiente en que viven los erizos de mar S. Purpuratus y L. 

pictus. El huevo (círculo blanco) libera sus moléculas de speract desde la capa más externa 

y éstas difunden en el mar. Tiempodespués, el esperma las detecta y nada de acuerdo a 

dicho estímulo. Una hipótesis es que, S. purpuratus, al vivir cerca de la costa, su medio es 

altamente turbulento, por lo que acercarse al huevo no es una correcta estrategia de búsqueda. 

En cambio, L. pictus, que habita a mayores profundidades, sí le conviene acercarse al huevo, 

ya que no hay mareas tan fuertes como en la costa. 
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el óvulo es la piedra angular del sistema. Esto es mantenido en todas las es

pecies que aquí se tratan: A. punctulata, L. pictus y S. purpumtus. Por lo tanto, 

la evolución de estas vías de señalización bioquímica debió presentarse en un 

antecesor común, en una forma más primitiva con menos componentes. Una 

posible vía inicial podría ser la que se observa en la figura 43, con mucho menos 

componentes, pero con la maquinaria necesaria para mantener fluctuaciones en 

el potencial de membrana y en el calcio. Probablemente esos no son los canales 

originales, puesto que también han evolucionado, sin embargo, la estructura 

inicial se ha mantenido. 
A 
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Figura 43. Red reducida, probablemente este es el conjunto de elementos básicos necesarios 

para todos los espermatozoides que responden a estos péptidos. Iniciando con la unión del 

ligando con el receptor, desencadenando la cascada de señalización que culmina con la se

rie de oscilaciones en la concentración de calcio intracelular que genera el movimiento del 

espermatozoide en su búsqueda por el óvulo. 

Finalmente, es importante señalar que con este trabajo, una contribución 

fundamental al problema de la fecundación es que, con un enfoque de Biología 
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❛♠❜✐❡♥'❛❧❡&✳ ❊❧ 5❡'♦ ✜♥❛❧ ❡& ♣♦❞❡5 ✐♥'❡❣5❛5 ❡❧ ❝♦♥♦❝✐♠✐❡♥'♦ ❡♥'5❡ ❧♦& ❞✐❢❡5❡♥'❡&

♥✐✈❡❧❡& ❞❡ ♦5❣❛♥✐③❛❝✐/♥✳ ▲❛ '❡&✐& ❛=✉; ♣5❡&❡♥'❛❞❛ ❡& ♣❛5'❡ ❞❡ ❡&❡ 5❡'♦✳



❇✐❜❧✐♦❣&❛❢)❛

❬✶❪ ❑♦♥❞'❛)❤♦✈ ❆❙ ✭✶✾✽✽✮ ❉❡❧❡5❡'✐♦✉) ♠✉5❛5✐♦♥) ❛♥❞ 5❤❡ ❡✈♦❧✉5✐♦♥ ♦❢ )❡①✉❛❧

'❡♣'♦❞✉❝5✐♦♥✳ ◆❛5✉'❡ ✸✸✻✿ ✹✸✺✕✹✹✵✳

❬✷❪ ❘❡♥ ❉✱ ◆❛✈❛''♦ ❇✱ J❡'❡③ ●✱ ❏❛❝❦)♦♥ ❆❈✱ ❍)✉ ❙✱ ❡5 ❛❧✳ ✭✷✵✵✶✮ ❆ )♣❡'♠

✐♦♥ ❝❤❛♥♥❡❧ '❡Q✉✐'❡❞ ❢♦' )♣❡'♠ ♠♦5✐❧✐5② ❛♥❞ ♠❛❧❡ ❢❡'5✐❧✐5②✳ ◆❛5✉'❡ ✹✶✸✿

✻✵✸✕✻✵✾✳

❬✸❪ ❩✐♠♠❡' ❘❑✱ ❘✐✛❡❧❧ ❏❆ ✭✷✵✶✶✮ ❙♣❡'♠ ❝❤❡♠♦5❛①✐)✱ ✢✉✐❞ )❤❡❛'✱ ❛♥❞ 5❤❡

❡✈♦❧✉5✐♦♥ ♦❢ )❡①✉❛❧ '❡♣'♦❞✉❝5✐♦♥✳ J'♦❝ ◆❛5❧ ❆❝❛❞ ❙❝✐ ❯ ❙ ❆ ✶✵✽✿ ✶✸✷✵✵✕

✶✸✷✵✺✳

❬✹❪ ❲♦♦❞ ❈❉✱ ❉❛')③♦♥ ❆✱ ❲❤✐5❛❦❡' ▼ ✭✷✵✵✸✮ ❙♣❡'❛❝5 ✐♥❞✉❝❡) ❝❛❧❝✐✉♠ ♦)❝✐❧✲

❧❛5✐♦♥) ✐♥ 5❤❡ )♣❡'♠ 5❛✐❧✳ ❏ ❈❡❧❧ ❇✐♦❧ ✶✻✶✿ ✽✾✕✶✵✶✳

❬✺❪ ❉❛')③♦♥ ❆✱ ●✉❡''❡'♦ ❆✱ ●❛❧✐♥❞♦ ❇❊✱ ◆✐)❤✐❣❛❦✐ ❚✱ ❲♦♦❞ ❈❉ ✭✷✵✵✽✮

❙♣❡'♠✲❛❝5✐✈❛5✐♥❣ ♣❡♣5✐❞❡) ✐♥ 5❤❡ '❡❣✉❧❛5✐♦♥ ♦❢ ✐♦♥ ✢✉①❡)✱ )✐❣♥❛❧ 5'❛♥)✲

❞✉❝5✐♦♥ ❛♥❞ ♠♦5✐❧✐5②✳ ■♥5 ❏ ❉❡✈ ❇✐♦❧ ✺✷✿ ✺✾✺✕✻✵✻✳

❬✻❪ ❊)♣✐♥❛❧ ❏✱ ❆❧❞❛♥❛ ▼✱ ●✉❡''❡'♦ ❆✱ ❲♦♦❞ ❈✱ ❉❛')③♦♥ ❆✱ ❡5 ❛❧✳ ✭✷✵✶✶✮

❉✐)❝'❡5❡ ❞②♥❛♠✐❝) ♠♦❞❡❧ ❢♦' 5❤❡ )♣❡'❛❝5✲❛❝5✐✈❛5❡❞ ❝❛✷✰ )✐❣♥❛❧✐♥❣ ♥❡5✇♦'❦

'❡❧❡✈❛♥5 5♦ )♣❡'♠ ♠♦5✐❧✐5②✳ J▲♦❙ ❖♥❡ ✻✿ ❡✷✷✻✶✾✳

❬✼❪ ❍❛♥)❜'♦✉❣❤ ❏❘✱ ●❛'❜❡') ❉▲ ✭✶✾✽✶✮ ❙♣❡'❛❝5✳ ♣✉'✐✜❝❛5✐♦♥ ❛♥❞ ❝❤❛'❛❝5❡'✲

✐③❛5✐♦♥ ♦❢ ❛ ♣❡♣5✐❞❡ ❛))♦❝✐❛5❡❞ ✇✐5❤ ❡❣❣) 5❤❛5 ❛❝5✐✈❛5❡) )♣❡'♠❛5♦③♦❛✳ ❏

❇✐♦❧ ❈❤❡♠ ✷✺✻✿ ✶✹✹✼✕✺✷✳

❬✽❪ ❉❛♥❣♦55 ▲❏✱ ●❛'❜❡') ❉▲ ✭✶✾✽✹✮ ■❞❡♥5✐✜❝❛5✐♦♥ ❛♥❞ ♣❛'5✐❛❧ ❝❤❛'❛❝5❡'✐③❛5✐♦♥

♦❢ 5❤❡ '❡❝❡♣5♦' ❢♦' )♣❡'❛❝5✳ ❏ ❇✐♦❧ ❈❤❡♠ ✷✺✾✿ ✶✸✼✶✷✕✻✳

❬✾❪ ●❛'❜❡') ❉ ✭✶✾✼✻✮ ❙❡❛ ✉'❝❤✐♥ )♣❡'♠ ❣✉❛♥②❧❛5❡ ❝②❝❧❛)❡✳ J✉'✐✜❝❛5✐♦♥ ❛♥❞

❧♦)) ♦❢ ❝♦♦♣❡'❛5✐✈✐5②✳ ❏♦✉'♥❛❧ ♦❢ ❇✐♦❧♦❣✐❝❛❧ ❈❤❡♠✐)5'② ✷✺✶✿ ✹✵✼✶✳

✾✻



❇■❇▲■❖●❘❆❋❮❆ ✾✼

❬✶✵❪ ●❛(❜❡(+ ❉▲✱ ❈❤(✐+♠❛♥ ❚❉✱ ❲✐❡❣♥ 7✱ ❑❛9❛❢✉❝❤✐ ❚✱ ❆❧❜❛♥❡+✐ ❏7✱ ❡9 ❛❧✳

✭✷✵✵✻✮ ▼❡♠❜(❛♥❡ ❣✉❛♥②❧②❧ ❝②❝❧❛+❡ (❡❝❡♣9♦(+✿ ❛♥ ✉♣❞❛9❡✳ ❚(❡♥❞+ ❊♥✲

❞♦❝(✐♥♦❧ ▼❡9❛❜ ✶✼✿ ✷✺✶✕✽✳

❬✶✶❪ ❙9(Q♥❦❡( ❚✱ ❲❡②❛♥❞ ■✱ ❇U♥✐❣❦ ❲✱ ❱❛♥ ◗✱ ▲♦♦❣❡♥ ❆✱ ❡9 ❛❧✳ ✭✷✵✵✻✮ ❆ ❦✰✲

+❡❧❡❝9✐✈❡ ❝❣♠♣✲❣❛9❡❞ ✐♦♥ ❝❤❛♥♥❡❧ ❝♦♥9(♦❧+ ❝❤❡♠♦+❡♥+❛9✐♦♥ ♦❢ +♣❡(♠✳ ◆❛9

❈❡❧❧ ❇✐♦❧ ✽✿ ✶✶✹✾✕✺✹✳

❬✶✷❪ ●❛❧✐♥❞♦ ❇❊✱ ◆❡✐❧❧ ❆❚✱ ❱❛❝\✉✐❡( ❱❉ ✭✷✵✵✺✮ ❆ ♥❡✇ ❤②♣❡(♣♦❧❛(✐③❛9✐♦♥✲

❛❝9✐✈❛9❡❞✱ ❝②❝❧✐❝ ♥✉❝❧❡♦9✐❞❡✲❣❛9❡❞ ❝❤❛♥♥❡❧ ❢(♦♠ +❡❛ ✉(❝❤✐♥ +♣❡(♠ ✢❛❣❡❧❧❛✳

❇✐♦❝❤❡♠ ❇✐♦♣❤②+ ❘❡+ ❈♦♠♠✉♥ ✸✸✹✿ ✾✻✕✶✵✶✳

❬✶✸❪ ●❛❧✐♥❞♦ ❇❊✱ ❞❡ ❧❛ ❱❡❣❛✲❇❡❧9(b♥ ❏▲✱ ▲❛❜❛(❝❛ 7✱ ❱❛❝\✉✐❡( ❱❉✱ ❉❛(+③♦♥

❆ ✭✷✵✵✼✮ ❙♣✲9❡9(❛❦❝♥❣✿ ❆ ♥♦✈❡❧ ❝②❝❧✐❝ ♥✉❝❧❡♦9✐❞❡ ❣❛9❡❞ ❦✭✰✮ ❝❤❛♥♥❡❧✳

❇✐♦❝❤❡♠ ❇✐♦♣❤②+ ❘❡+ ❈♦♠♠✉♥ ✸✺✹✿ ✻✻✽✕✼✺✳

❬✶✹❪ ◆✐+❤✐❣❛❦✐ ❚✱ ❲♦♦❞ ❈❉✱ ❚❛9+✉ ❨✱ ❨✉♠♦9♦ ◆✱ ❋✉(✉9❛ ❚✱ ❡9 ❛❧✳ ✭✷✵✵✹✮ ❆

+❡❛ ✉(❝❤✐♥ ❡❣❣ ❥❡❧❧② ♣❡♣9✐❞❡ ✐♥❞✉❝❡+ ❛ ❝❣♠♣✲♠❡❞✐❛9❡❞ ❞❡❝(❡❛+❡ ✐♥ +♣❡(♠

✐♥9(❛❝❡❧❧✉❧❛( ❝❛✭✷✰✮ ❜❡❢♦(❡ ✐9+ ✐♥❝(❡❛+❡✳ ❉❡✈ ❇✐♦❧ ✷✼✷✿ ✸✼✻✕✽✽✳

❬✶✺❪ ●❧❛++ ▲✱ ❑❛✉✛♠❛♥ ❙❆ ✭✶✾✼✸✮ ❚❤❡ ❧♦❣✐❝❛❧ ❛♥❛❧②+✐+ ♦❢ ❝♦♥9✐♥✉♦✉+✱ ♥♦♥✲❧✐♥❡❛(

❜✐♦❝❤❡♠✐❝❛❧ ❝♦♥9(♦❧ ♥❡9✇♦(❦+✳ ❏ ❚❤❡♦( ❇✐♦❧ ✸✾✿ ✶✵✸✕✷✾✳

❬✶✻❪ ❆❧❜❡(9 ❘✱ ❖9❤♠❡( ❍● ✭✷✵✵✸✮ ❚❤❡ 9♦♣♦❧♦❣② ♦❢ 9❤❡ (❡❣✉❧❛9♦(② ✐♥9❡(❛❝9✐♦♥+

♣(❡❞✐❝9+ 9❤❡ ❡①♣(❡++✐♦♥ ♣❛99❡(♥ ♦❢ 9❤❡ +❡❣♠❡♥9 ♣♦❧❛(✐9② ❣❡♥❡+ ✐♥ ❞(♦+♦♣❤✐❧❛

♠❡❧❛♥♦❣❛+9❡(✳ ❏ ❚❤❡♦( ❇✐♦❧ ✷✷✸✿ ✶✕✶✽✳

❬✶✼❪ ❊+♣✐♥♦+❛✲❙♦9♦ ❈✱ 7❛❞✐❧❧❛✲▲♦♥❣♦(✐❛ 7✱ ❆❧✈❛(❡③✲❇✉②❧❧❛ ❊❘ ✭✷✵✵✹✮ ❆ ❣❡♥❡

(❡❣✉❧❛9♦(② ♥❡9✇♦(❦ ♠♦❞❡❧ ❢♦( ❝❡❧❧✲❢❛9❡ ❞❡9❡(♠✐♥❛9✐♦♥ ❞✉(✐♥❣ ❛(❛❜✐❞♦♣+✐+

9❤❛❧✐❛♥❛ ✢♦✇❡( ❞❡✈❡❧♦♣♠❡♥9 9❤❛9 ✐+ (♦❜✉+9 ❛♥❞ (❡❝♦✈❡(+ ❡①♣❡(✐♠❡♥9❛❧ ❣❡♥❡

❡①♣(❡++✐♦♥ ♣(♦✜❧❡+✳ 7❧❛♥9 ❈❡❧❧ ✶✻✿ ✷✾✷✸✕✸✾✳

❬✶✽❪ ▲✐ ❋✱ ▲♦♥❣ ❚✱ ▲✉ ❨✱ ❖✉②❛♥❣ ◗✱ ❚❛♥❣ ❈ ✭✷✵✵✹✮ ❚❤❡ ②❡❛+9 ❝❡❧❧✲❝②❝❧❡ ♥❡9✇♦(❦

✐+ (♦❜✉+9❧② ❞❡+✐❣♥❡❞✳ 7(♦❝ ◆❛9❧ ❆❝❛❞ ❙❝✐ ❯ ❙ ❆ ✶✵✶✿ ✹✼✽✶✕✻✳

❬✶✾❪ ❑❛✉✛♠❛♥ ❙❆ ✭✶✾✻✾✮ ▼❡9❛❜♦❧✐❝ +9❛❜✐❧✐9② ❛♥❞ ❡♣✐❣❡♥❡+✐+ ✐♥ (❛♥❞♦♠❧② ❝♦♥✲

+9(✉❝9❡❞ ❣❡♥❡9✐❝ ♥❡9+✳ ❏ ❚❤❡♦( ❇✐♦❧ ✷✷✿ ✹✸✼✕✻✼✳

❬✷✵❪ ❍✉❛♥❣ ❙✱ ■♥❣❜❡( ❉❊ ✭✷✵✵✵✮ ❙❤❛♣❡✲❞❡♣❡♥❞❡♥9 ❝♦♥9(♦❧ ♦❢ ❝❡❧❧ ❣(♦✇9❤✱ ❞✐❢✲

❢❡(❡♥9✐❛9✐♦♥✱ ❛♥❞ ❛♣♦♣9♦+✐+✿ +✇✐9❝❤✐♥❣ ❜❡9✇❡❡♥ ❛99(❛❝9♦(+ ✐♥ ❝❡❧❧ (❡❣✉❧❛9♦(②

♥❡9✇♦(❦+✳ ❊①♣ ❈❡❧❧ ❘❡+ ✷✻✶✿ ✾✶✕✶✵✸✳
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❬✷✶❪ ❲♦♦❞ ❈❉✱ ◆✐.❤✐❣❛❦✐ ❚✱ ❋✉6✉7❛ ❚✱ ❇❛❜❛ ❙❆✱ ❉❛6.③♦♥ ❆ ✭✷✵✵✺✮ ❘❡❛❧✲7✐♠❡

❛♥❛❧②.✐. ♦❢ 7❤❡ 6♦❧❡ ♦❢ ❝❛✭✷✰✮ ✐♥ ✢❛❣❡❧❧❛6 ♠♦✈❡♠❡♥7 ❛♥❞ ♠♦7✐❧✐7② ✐♥ .✐♥❣❧❡

.❡❛ ✉6❝❤✐♥ .♣❡6♠✳ ❏ ❈❡❧❧ ❇✐♦❧ ✶✻✾✿ ✼✷✺✕✸✶✳

❬✷✷❪ ❲♦♦❞ ❈❉✱ ◆✐.❤✐❣❛❦✐ ❚✱ ❚❛7.✉ ❨✱ ❨✉♠♦7♦ ◆✱ ❇❛❜❛ ❙❆✱ ❡7 ❛❧✳ ✭✷✵✵✼✮ ❆❧✲

7❡6✐♥❣ 7❤❡ .♣❡6❛❝7✲✐♥❞✉❝❡❞ ✐♦♥ ♣❡6♠❡❛❜✐❧✐7② ❝❤❛♥❣❡. 7❤❛7 ❣❡♥❡6❛7❡ ✢❛❣❡❧❧❛6

❝❛✷✰ .♣✐❦❡. 6❡❣✉❧❛7❡. 7❤❡✐6 ❦✐♥❡7✐❝. ❛♥❞ .❡❛ ✉6❝❤✐♥ .♣❡6♠ ♠♦7✐❧✐7②✳ ❉❡✈

❇✐♦❧ ✸✵✻✿ ✺✷✺✕✸✼✳

❬✷✸❪ V❡6❡③✲❘❡②❡. ❊ ✭✷✵✵✸✮ ▼♦❧❡❝✉❧❛6 ♣❤②.✐♦❧♦❣② ♦❢ ❧♦✇✲✈♦❧7❛❣❡✲❛❝7✐✈❛7❡❞ 7✲7②♣❡

❝❛❧❝✐✉♠ ❝❤❛♥♥❡❧.✳ V❤②.✐♦❧ ❘❡✈ ✽✸✿ ✶✶✼✕✻✶✳

❬✷✹❪ ❇❡❧76[♥ ❈✱ ❩❛♣❛7❛ ❖✱ ❉❛6.③♦♥ ❆ ✭✶✾✾✻✮ ▼❡♠❜6❛♥❡ ♣♦7❡♥7✐❛❧ 6❡❣✉❧❛7❡. .❡❛

✉6❝❤✐♥ .♣❡6♠ ❛❞❡♥②❧②❧❝②❝❧❛.❡✳ ❇✐♦❝❤❡♠✐.76② ✸✺✿ ✼✺✾✶✕✽✳

❬✷✺❪ ❆❧❞❛♥❛ ▼✱ ❙ ❈✱ ▲V ❑ ✭✷✵✵✸✮ ❇♦♦❧❡❛♥ ❞②♥❛♠✐❝. ✇✐7❤ 6❛♥❞♦♠ ❝♦✉♣❧✐♥❣.✳

■♥✿ V❡6.♣❡❝7✐✈❡. ❛♥❞ ♣6♦❜❧❡♠. ✐♥ ♥♦♥❧✐♥❡❛6 .❝✐❡♥❝❡✱ ❑❛♣❧❛♥ ❊✱ ▼❛6.❞❡♥ ❏❊✱

❙6❡❡♥✐✈❛.❛♥ ❑❘ ✭❙♣6✐♥❣❡6 ◆❨✮✱ ✈♦❧✉♠❡ ✐♥ ❍♦♥♦6 ♦❢ ▲❛✇6❡♥❝❡ ❙✐6♦✈✐❝❤ ♦❢

❙♣"✐♥❣❡" ❆♣♣❧✐❡❞ ▼❛,❤❡♠❛,✐❝❛❧ ❙❝✐❡♥❝❡0✳ ♣♣✳ ✷✸✕✽✾✳

❬✷✻❪ ❆❧❞❛♥❛ ▼✱ ❇❛❧❧❡③❛ ❊✱ ❑❛✉✛♠❛♥ ❙✱ ❘❡.❡♥❞✐③ ❖ ✭✷✵✵✼✮ ❘♦❜✉.7♥❡.. ❛♥❞

❡✈♦❧✈❛❜✐❧✐7② ✐♥ ❣❡♥❡7✐❝ 6❡❣✉❧❛7♦6② ♥❡7✇♦6❦.✳ ❏♦✉6♥❛❧ ♦❢ 7❤❡♦6❡7✐❝❛❧ ❜✐♦❧♦❣②

✷✹✺✿ ✹✸✸✕✹✹✽✳

❬✷✼❪ ❆❧✈❛6❡③ ▲✱ ❉❛✐ ▲✱ ❋6✐❡❞6✐❝❤ ❇▼✱ ❑❛.❤✐❦❛6 ◆❉✱ ●6❡❣♦6 ■✱ ❡7 ❛❧✳ ✭✷✵✶✷✮ ❚❤❡

6❛7❡ ♦❢ ❝❤❛♥❣❡ ✐♥ ❝❛✭✷✰✮ ❝♦♥❝❡♥76❛7✐♦♥ ❝♦♥76♦❧. .♣❡6♠ ❝❤❡♠♦7❛①✐.✳ ❏ ❈❡❧❧

❇✐♦❧ ✶✾✻✿ ✻✺✸✕✻✻✸✳

❬✷✽❪ ❈❤❡♥❣ ▲✱ ❙❛♥❣✉✐♥❡77✐ ▼❈ ✭✷✵✵✾✮ ◆✐✢✉♠✐❝ ❛❝✐❞ ❛❧7❡6. ❣❛7✐♥❣ ♦❢ ❤❝♥✷ ♣❛❝❡✲

♠❛❦❡6 ❝❤❛♥♥❡❧. ❜② ✐♥7❡6❛❝7✐♦♥ ✇✐7❤ 7❤❡ ♦✉7❡6 6❡❣✐♦♥ ♦❢ .✹ ✈♦❧7❛❣❡ .❡♥.✐♥❣

❞♦♠❛✐♥.✳ ▼♦❧ V❤❛6♠❛❝♦❧ ✼✺✿ ✶✷✶✵✕✶✷✷✶✳

❬✷✾❪ ❊.♣✐♥♦.❛ ❋✱ ❞❡ ❧❛ ❱❡❣❛✲❇❡❧76[♥ ❏▲✱ ▲f♣❡③✲●♦♥③[❧❡③ ■✱ ❉❡❧❣❛❞♦ ❘✱ ▲❛❜❛6❝❛

V✱ ❡7 ❛❧✳ ✭✶✾✾✽✮ ▼♦✉.❡ .♣❡6♠ ♣❛7❝❤✲❝❧❛♠♣ 6❡❝♦6❞✐♥❣. 6❡✈❡❛❧ .✐♥❣❧❡ ❝❧✲ ❝❤❛♥✲

♥❡❧. .❡♥.✐7✐✈❡ 7♦ ♥✐✢✉♠✐❝ ❛❝✐❞✱ ❛ ❜❧♦❝❦❡6 ♦❢ 7❤❡ .♣❡6♠ ❛❝6♦.♦♠❡ 6❡❛❝7✐♦♥✳

❋❊❇❙ ▲❡77 ✹✷✻✿ ✹✼✕✺✶✳

❬✸✵❪ ●6❡❡♥✇♦♦❞ ■❆✱ ▲❡❜❧❛♥❝ ◆ ✭✷✵✵✼✮ ❖✈❡6❧❛♣♣✐♥❣ ♣❤❛6♠❛❝♦❧♦❣② ♦❢ ❝❛✷✰✲

❛❝7✐✈❛7❡❞ ❝❧✲ ❛♥❞ ❦✰ ❝❤❛♥♥❡❧.✳ ❚6❡♥❞. V❤❛6♠❛❝♦❧ ❙❝✐ ✷✽✿ ✶✕✺✳
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❬✸✶❪ ●&❡❡♥✇♦♦❞ ■❆✱ ▲❛&❣❡ ❲❆ ✭✶✾✾✺✮ ❈♦♠♣❛&✐:♦♥ ♦❢ <❤❡ ❡✛❡❝<: ♦❢ ❢❡♥❛♠❛<❡: ♦♥

❝❛✲❛❝<✐✈❛<❡❞ ❝❤❧♦&✐❞❡ ❛♥❞ ♣♦<❛::✐✉♠ ❝✉&&❡♥<: ✐♥ &❛❜❜✐< ♣♦&<❛❧ ✈❡✐♥ :♠♦♦<❤

♠✉:❝❧❡ ❝❡❧❧:✳ ❇& ❏ H❤❛&♠❛❝♦❧ ✶✶✻✿ ✷✾✸✾✕✷✾✹✽✳

❬✸✷❪ ❍♦❣❣ ❘❈✱ ❲❛♥❣ ◗✱ ▲❛&❣❡ ❲❆ ✭✶✾✾✹✮ ❆❝<✐♦♥ ♦❢ ♥✐✢✉♠✐❝ ❛❝✐❞ ♦♥ ❡✈♦❦❡❞ ❛♥❞

:♣♦♥<❛♥❡♦✉: ❝❛❧❝✐✉♠✲❛❝<✐✈❛<❡❞ ❝❤❧♦&✐❞❡ ❛♥❞ ♣♦<❛::✐✉♠ ❝✉&&❡♥<: ✐♥ :♠♦♦<❤

♠✉:❝❧❡ ❝❡❧❧: ❢&♦♠ &❛❜❜✐< ♣♦&<❛❧ ✈❡✐♥✳ ❇& ❏ H❤❛&♠❛❝♦❧ ✶✶✷✿ ✾✼✼✕✾✽✹✳

❬✸✸❪ ❏❛♥::❡♥ ▲❏✱ ❙✐♠: ❙▼ ✭✶✾✾✷✮ ❆❝❡<②❧❝❤♦❧✐♥❡ ❛❝<✐✈❛<❡: ♥♦♥✲:❡❧❡❝<✐✈❡ ❝❛<✐♦♥

❛♥❞ ❝❤❧♦&✐❞❡ ❝♦♥❞✉❝<❛♥❝❡: ✐♥ ❝❛♥✐♥❡ ❛♥❞ ❣✉✐♥❡❛✲♣✐❣ <&❛❝❤❡❛❧ ♠②♦❝②<❡:✳ ❏

H❤②:✐♦❧ ✹✺✸✿ ✶✾✼✕✷✶✽✳

❬✸✹❪ ▲✐ ▲✱ ▼❛ ❑❚✱ ❩❤❛♦ ▲✱ ❙✐ ❏◗ ✭✷✵✵✽✮ ◆✐✢✉♠✐❝ ❛❝✐❞ ❤②♣❡&♣♦❧❛&✐③❡: <❤❡

:♠♦♦<❤ ♠✉:❝❧❡ ❝❡❧❧: ❜② ♦♣❡♥✐♥❣ ❜❦✭❝❛✮ ❝❤❛♥♥❡❧: <❤&♦✉❣❤ &②❛♥♦❞✐♥❡✲

:❡♥:✐<✐✈❡ ❝❛✭✷✰✮ &❡❧❡❛:❡ ✐♥ :♣✐&❛❧ ♠♦❞✐♦❧❛& ❛&<❡&②✳ ❙❤❡♥❣ ▲✐ ❳✉❡ ❇❛♦ ✻✵✿

✼✹✸✕✼✺✵✳

❬✸✺❪ ❖<<♦❧✐❛ ▼✱ ❚♦&♦ ▲ ✭✶✾✾✹✮ H♦<❡♥<✐❛<✐♦♥ ♦❢ ❧❛&❣❡ ❝♦♥❞✉❝<❛♥❝❡ ❦❝❛ ❝❤❛♥♥❡❧:

❜② ♥✐✢✉♠✐❝✱ ✢✉❢❡♥❛♠✐❝✱ ❛♥❞ ♠❡❢❡♥❛♠✐❝ ❛❝✐❞:✳ ❇✐♦♣❤②: ❏ ✻✼✿ ✷✷✼✷✕✷✷✼✾✳

❬✸✻❪ H❛❝❛✉❞ H✱ ▲♦✐&❛♥❞ ●✱ ▲❛✈✐❡ ❏▲✱ ▼✐&♦♥♥❡❛✉ ❈✱ ▼✐&♦♥♥❡❛✉ ❏ ✭✶✾✽✾✮

❈❛❧❝✐✉♠✲❛❝<✐✈❛<❡❞ ❝❤❧♦&✐❞❡ ❝✉&&❡♥< ✐♥ &❛< ✈❛:❝✉❧❛& :♠♦♦<❤ ♠✉:❝❧❡ ❝❡❧❧: ✐♥

:❤♦&<✲<❡&♠ ♣&✐♠❛&② ❝✉❧<✉&❡✳ H✢✉❣❡&: ❆&❝❤ ✹✶✸✿ ✻✷✾✕✻✸✻✳

❬✸✼❪ ❙❛<♦❤ ❚❖✱ ❨❛♠❛❞❛ ▼ ✭✷✵✵✶✮ ◆✐✢✉♠✐❝ ❛❝✐❞ &❡❞✉❝❡: <❤❡ ❤②♣❡&♣♦❧❛&✐③❛<✐♦♥✲

❛❝<✐✈❛<❡❞ ❝✉&&❡♥< ✭✐✭❤✮✮ ✐♥ &♦❞ ♣❤♦<♦&❡❝❡♣<♦& ❝❡❧❧:✳ ◆❡✉&♦:❝✐ ❘❡: ✹✵✿ ✸✼✺✕

✸✽✶✳

❬✸✽❪ ❲❤✐<❡ ▼▼✱ ❆②❧✇✐♥ ▼ ✭✶✾✾✵✮ ◆✐✢✉♠✐❝ ❛♥❞ ✢✉❢❡♥❛♠✐❝ ❛❝✐❞: ❛&❡ ♣♦<❡♥<

&❡✈❡&:✐❜❧❡ ❜❧♦❝❦❡&: ♦❢ ❝❛✷✭✰✮✲❛❝<✐✈❛<❡❞ ❝❧✲ ❝❤❛♥♥❡❧: ✐♥ ①❡♥♦♣✉: ♦♦❝②<❡:✳

▼♦❧ H❤❛&♠❛❝♦❧ ✸✼✿ ✼✷✵✕✼✷✹✳

❬✸✾❪ ●✉❡&&❡&♦ ❆✱ ◆✐:❤✐❣❛❦✐ ❚✱ ❈❛&♥❡✐&♦ ❏✱ ❚❛<:✉ ❨✱ ❲♦♦❞ ❈❉✱ ❡< ❛❧✳ ✭✷✵✶✵✮

❚✉♥✐♥❣ :♣❡&♠ ❝❤❡♠♦<❛①✐: ❜② ❝❛❧❝✐✉♠ ❜✉&:< <✐♠✐♥❣✳ ❉❡✈ ❇✐♦❧ ✸✹✹✿ ✺✷✕✻✺✳

❬✹✵❪ ●✉❡&&❡&♦ ❆✱ ❲♦♦❞ ❈❉✱ ◆✐:❤✐❣❛❦✐ ❚✱ ❈❛&♥❡✐&♦ ❏✱ ❉❛&:③♦♥ ❆ ✭✷✵✶✵✮ ❚✉♥✐♥❣

:♣❡&♠ ❝❤❡♠♦<❛①✐:✳ ❇✐♦❝❤❡♠ ❙♦❝ ❚&❛♥: ✸✽✿ ✶✷✼✵✕✹✳

❬✹✶❪ ❇&❡♥❦❡& ❈✱ ●♦♦❞✇✐♥ ◆✱ ❲❡②❛♥❞ ■✱ ❑❛:❤✐❦❛& ◆❉✱ ◆❛&✉:❡ ▼✱ ❡< ❛❧✳ ✭✷✵✶✷✮

❚❤❡ ❝❛<:♣❡& ❝❤❛♥♥❡❧✿ ❛ ♣♦❧②♠♦❞❛❧ ❝❤❡♠♦:❡♥:♦& ✐♥ ❤✉♠❛♥ :♣❡&♠✳ ❊▼❇❖
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