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�������� ��� �� ���!��"  �� #�$�.    �� ����� &��'��

�� (�)*��     +��*�� �����,���" & �-����RNA  +��. �$� 

  / 0$ 1��- ���� +!-DNA ��    �� 2�� ��30� 2� !-��

 ���� �� �'��* & 4� #$��� ��� ��   ����� 5��06 2�

�� +!���� ���$!0��,� ��-. ���� &�����   7�8��*

�������� �9�): ��� �� #;�- �� �� 2 -� �� ���  ��

)Double strand brekage ���� DSB (� � �� #��9��,

#$� �3��� >���*.   ���� &��� ��� �� �����?*�@  ��

+��� �A !�� �   ����$!0��,� � #B4�C� ������?,6

  �* ������?* D$�*E +!�- &��  � #�$.    &��� ��� +�@�6� 

&�F*��" �������� ��� �� ����?* ���  2 
�0- �� �� ��

#;�- 5��06 2� 5!-   2 �-� �� ����   � #�B4�C� ��

 �� ���?* G�: ���!��" ��� >�B0* �����?* D$�*  !�00�H 

 &�� ��I� �!6 ����6    5�!�� �������?* ���3�� J6��

�� K-�"  L�$M 2� N$�" ��;� 2� ��-DNA   ���'� ��

��  !0�)1(.   

 ��� 
�$ ���?* K-�" ���")Dynamic(  2� #$�

#'�A &��  ��� ���P* ��� � 2 ;� ���  !�0�.    ���� #�'�A

���;* +!00� �    +��*�� �������?* 5!�- ���:   �� +!�-

 ��4 �
���S    �� �)���*��� &��-�� �� � �����?* D$�*

 �������
�� 
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�� �����?* Q��R &�� 2� !-�� ���  G�: K��/4� 2� �30�

�� ���?*    �A 2�� ST�$ � ���-   ��� �� 2 �;� #�'  !��M. 

 �����?* !�0���4    2 �-� ��� �� ����$!0��,� �� S�"  �

 &��� �$ �� �0R�      ����$!0��,� &��-�� �� +��. �$� ���

  ���� ����3�� ������F?����/�� � G���,9� !����.  &���-��

 ���$!0��,�DNA    ����$!0��,� �� �����?* ���9	U �

�� ���$!0��,� G�V0W � !0�� &�F*��"    2�� ��X � ���

�� �� ���?*  2�� �����?* �$� $� ��'3  2 �-� �   �� ��0R

�� �3��I &����� !0�. α ���,�?" ��,��"�   2 �-� / 0�$ � 

�� 1��- �� &��� �$ �� �0R !0�.  ������� 5!- #.I

2 -� / 0$   ��
�� �� &����� � &��� �$ Z����?* ���

2 4��  #$� +!- +��� 5��� ����,�-��� ���)3 -2(.  

���$ #4���" ��   ����?* L���8* J6�� �'�?$ �

�� ��-.  �,���" � U�RNA 2 -� �� ���� �� �  �� �0R

 2 -���� &����� ��-�      ����� 2�� ����U G��,9� ���,�?"

2 -� Z� � #;�� ���$!0��,� 5��� �   ��� 5�/���M

2 -� �  ��� �U�� &����� �� �0R   !����)4(. ��   �2�3� �

 & 4� #$� �� 2� �30� ������ ���$!0��,� &��50   ��*

200      ����$!0��,� ����$ ��� �� ����?* �� ��� #.I

DNA �� ���� )7-5(    ��������� ��V�� ��� �� �� �

  2 �-� D�$�* a�b ��� �� Z� �    ����?* ��� ��)��

�� ��3��  ��-)4(.  

2 -� ��I�  5�/��M ���G  ��� �� �� �� ��� !0?�

��������  ��4 G�: �� �,8� �� ��S���0��" � +!00� � 

 2 �-� ���$!0��,� �� S" Z� �'�F?��� c����"   ����

 �� ���0RC    ����3�� 2��3� � �� � ���)�� ��������?* ��

2 ��-�  5�/����M �����  ���������� ����� �� �� ���� ���

��  !-��)8(.  ����� ����,8� ��70Ku K�I  2� 4��� 

 ��F?����/�� 1 2 -� c����" �� �  �� �0RC   ����?,6

���� )9(.   

 ������?* f�����$ ag���A �����,8� ��)TRD  �����

Telomere rapid deletion(�    >��;����� Z��� 2���

�� h���'�,� �)���*�� !-���  ���    �������?* !����*

 #�9i� 2� �� !0?��9�):  � !�������DNA  Z����?*

� j����
���������� )Extra chromosomal  ( 2��� ��

    !�0� !��'�* ��6�4 G�XC� Z� 5��06)10(.   ag�A

 5
 G�XC� 2� 2 ;��� ����?* f��$50RAD   � #�$�

2?,A �� � 2 -� � 2 -� �� #,;U 2� 5�/��M  ���?* ��

�� 1��- ��-.  +�� ��  5���!�� ;" � �,8� �'�?$ ���

!���!� �����?* 2�� �� h���'�,� �)���*��    2�� !����*

� ��:k* �� ���?* G�: ��lE !0� &��)11(.   

���� ���5� >;����� D$�* ���?* ����  �� ;� ���

    #�$� +!��� #�4�� ��0� �����?* ��)12(.   #�B4�C�

�������� ��� �� #;�- �� 5!- /��, � ���� ��   ����

2 -� �� ���?* >�� ���?,6 Z� ��   ����?,6 5��06 2�

 ��-�"#$� 5M )13(.   &��� ����   1���- J6�� !���*

N$�"  L�$M �'� 0� ���DNA   ����;* J6�� 2� ��-

� �'�?$ ���$ mU�*  L��8* �� �����?I 23� � ��

 ���?* � ����� ���� )14(.   

5
��4   ��������� ���� �� 2� �� �� ���   2�3� � ��� � 

    ����� c@�* � G�?�$ !-� �� mU�* �� �'�?$ ���4

     >����* &��-�� D�$�* K�-�" 5�!� ������?* >���*

DNA ��  !�-��H     Z�� ����� ����� &������0�   �VW���"

#;�- ����� �� 7�8�* 2� j�� A� ��������   ����

2 ��-� ��  ����� �� �� �����9�): ���������� #��$� ����. 

,;����� 2� � �� 7�8�* &�� 2� ���U �� G�?$  !�0�� 

78�� ���� ��: 2�  #�;��.   G��, A� Z���   ���I�

 ��nA D$�* ���?* ��4 2� �XC0� �0�*����� �� 
�$

1TRF )15( �2TFR)16(  �1POT )17( ���� !��-��. 

  &������6 &�F*��" �V�� �� ��4 ���?* 2� �� ��   !�0���
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  5���06 2� 5M ���$�0- �� S�?T,� ����* p��: �� �

#;�- 2 -� �� ��� �� #9��,� ��  !�00�.   �������?*

    f�U�� 2�?,A ����� ����F?����!�� D$�* K-�" 5�!�

��  !��-� 2 -�   ��� �� 5�/���M �   ��� � !����   !�0���*

� 5
��4 J6�� ��������     ���V�' D�$�* ���IV  !���-. 

2TFR ���!  ��R f��U� &�� �� ��C� 2��9�):  #9��,�

 q�/� S�?T,� � !0�����6 � ���?* 2� �� �V�� 2  ����

2.�r� &�� �* ���� � !0�� ��3�� �� >�� )1(.    

5M �� &�F*��" >�� ;� G�X*� 2� ���I  ����?* 2� ��

���� #��B4�C� �� �������?* !��0�� 2��.�r� �  #��B4�C�

    &���� 7�8���* ������ �'����* ���!����" 2��� 2 ��;���

&F�*��"    #�$� ��������� �� ���.  &������0�� � ���   2�W

      �����?* ��������* / 0�$ ����� 1��,3� �� �����?*

#$� ����i�     #�B4�C� ����� >�/��M &�� ���  ����?*

���V0�    2�DNA  +��!��� 2� Z����?*   #�$� �4��� �� 

 #;�� ���� ����)19-18(.   

&�� �� +�@6�   ����n4 K���M ����* D$�* ���?*

�� #B4�C� s�
 ��-. �,� �)���*�� ���'  Z�� h�

#;�- >���* ���� >�� ��;�  2 �-� �� ���   #�$� ��

 2� 2�G�?$ ���� s�X
  �� Z�*��� >�;�* 2� ����

�� 0���g�!�  >���� !-��      >�;����� Z�� 5���06 2�� �

�� Q�;C� ���?* #B4�C� ���� >��  ��-)20(.   

�� ���0��"  h����'�,� �)���*�� 2� ��-� DNA 

   2��?A �� 
��$ 2�� �� Z����?*  �T )T-loop(   ����P*

��   � !���DNA    ��� t�.A L��$M �� ��  !�0� )21(.  

2�?A � D )D-loop( 2��" �� � 2�?A  �T  � ���� ���U

&�F*��" ��   ��X � ���     2 �-� Z�* 2�� +!���-  ��DNA 

)Single strand binding proteins  ��SSB(   +!��-�"

�� ��-.  &�F*��" ��!�� ��  �X � �   2 �-� Z* 2� +!��-

2���?A ���� � D ��� G���: �2��� Z����/� 150  !���*�F?���

���� �V0��,�.   

 ��� ���0��"     2 �-� � ���� 2�� ���-   �� 5�/���M �

2 -� �� #,;U ���� ���U ���?* ��.  � 2  �����-M ��:

 29	U Z� �  +�*��) �� � ,�Nt 100 ( 2 �-� �� � '5  ��

2?,A 2 -� � �  ��� #��- 5�/��M   !�0��   ��� 
��$

 ���� !���'�*  �u���X*� 2��� ����-  ����   �!���')HJ  ����  

Holliday junction ( �)���*������ �� � ���� �������

 #$� ����� h���'�,�)21 �1(.   2�3� � 5���06 2� � 

 &����!��0���4  Z���HJ 2	��$�� �  ������* ��)���*����

��  ��-)22(. #���A �� �� .� 5��*#  2�� HJ   Z��

2	$�� �
 �� ��   ����'�,� �)���*�� 2I�*)HR   ���

Homologous recombination(  #$��  �� 
�$ Z�

�� �9�):   �� D$�* 2� !-��DNA 2 -� ��  ��3�� ��

��  ��-)23(.   

+��!�� �  2��?A � T     #�$� ���P � ����;��   &��,�

!-�)� >�� ���?* ���?,6 ���� #$�H   ����� G�, A� 2�

2�?A �!�?� ���?,6 � T  ��� �� ����'3 #$�.  �B� 2�

�� 2�?A ����* 2� !$� � T    ����� ����
 �v*�� $�

� ��� �� #B4�C��������     �V�!�,� 2�� G��X*� �� ��

#$�.  2��?A �� 
�$ � T   ��������� ���� ��   �� �� ���

   #�B4�C� Z�� �u�F?��� �@,A ���  !�0�H  &������0�� 

2�?A ���n4 ��4 �� �����?* 5
��4 � T��V�' D$�* � 

IV �� &�,� ��R ��-. L�*�* &�� 2� +��$ �����P* � 

 ���n4 ��-DNA 2�?A 2� Z����?* � T  ��� ��*  !��

�?b� �� ��� �v*�� $� &��*     ����?* �� #�B4�C� ����

 !-��)21 �1(.  

 �
�����!0���4   h����'�,� �)���*����    2�� 2��

+�����
 D$�* +!,6 ��: �   q�'����"51RAD   ���3��

�� ��-�    #�B4�C� ��� ���!��" J6�� #$� &�,�HJ 

��- Z����?* )24(.    &��� ��� +�@6 �    ��,�M &�F*���"
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 ������42FANCD �������� ���?* ��   Z��*��� ���

���� ��nA. +�� � �'�?$ ��� 2 #�$�     ����4� �� +!��M

@ )� 2� ���?* ���*�� ������4 �,�M �� �� 5���  !0��

�*��" &�� K�� ��� #$� 2 
�0-�� ��0� &F)25(.   

c��/� �
�� ��   /���  K���51RAD�  52RAD  �

53RAD �� 5��� Z�*� �� ������?* �� ��  !����   ����

5M ����,�       +!��� c��/�� Z��*��� �������?* ��� ��

#$� )26(.   

2TRF  ��4��" ��І  2�n�� �� Z�*��� ��,�;�*  �

���� ��I� c��. �� &�0w,� ���� /�� II    +!�- +!���

 &��� � #$�    ����� ���0���"  +!�00� �    ����?,6 t�.A

 ���� �$��$ �� ���?* K-�"�� !-�� )27(.   #�$� ��

5
 & ��4� 2TRF  �� &���0I h���� q���� 2��� ���30�

�� c�� ��-� �� �� 5M �:�- agA ����� 2n   !����*

���?* ��-�" ���?,6 ��     !�-�� 2 �-�� ����� G�: ��

)29-28(.  

 ����i ���� �� �g� ���� �����?* ��� �� K-�"

 � #����$�1Rap  �� q�����'�*�1TRF  �2TRF  ��

    2����I ��,8� �� �����i K��� 5���!�� ;"  +!�0��  �

Kluyveromyces Lactis )K. Lactis( ����! )30(.   

  2)�- �� ��42TRF�  1Taz  &�F*���" �     ��� D)*���

13Cdc � 1POT�  � 4������- �����,8� ����������?* 

Schizosaccharomyces Pombe )S. Pombe(   ��

�� #B4�C� !00� )31(.   

&�0w,�� 13Cdc�  &F�*��"  ��X �  !�-   Z�* 2�� +

2 ��-�  ��DNA�   �� �������?*������� �� 2��?,A  �����

 #B4�C� ���F?����/����   !�0�    2�� N�$�" #��'�94 �

 L���$MDNA ��� �� 22?���$� �  �� ���������� ����� ��

Saccharomyces cerevisiae )S. Cerevisiae(   �����

��  !0�)15(.  

������
 � ����� ����� ��	 �� ���  

 �� +�@6 �����?*  #�B4�C� ��  ��������� ���� ���  ��

5
 5��� �� �����?I /�� ���?* 2� Z��/� ���  2� !00�

  ����?* ����� �l� �� &��)Telomere position effect 

 ��TPE (�� !0���. �� ���0��"  ���?* ����� �l� 2� ��-

2.�r�   2�� G�?$ N$�" �� ��    � ����?* �� 
��$ ����P*

 ��R �����P*�9�): ���� ���?* G�: ��. ��I� &�� ��� 

#$� 2 
�0-�� ���?* ����� �l� ���?,6 )5(.   

5
 ��� �l� &��  ���3� ���#$� &�,�   #�?6 2�

��'��  ���?* �� &�*����� �����4 #'�A D$�* �����

 !-��)33-32(. 5M ��  ����I     &�*������ ������P* 2��

 D$�*����6 �"� �� Z� �
   G�� 0� �� ���?* G�: !���*

   �� ����?* G��: 1�0* 2� ���� ��I� G�, A� &�� �!0�

 5���?� ��������A  2��3� � +!��- �   �������P* �� ���	


�"�  Z� �
)Epigentics(  !-�� )35-34(.   

 &�0w,�  #�$� &��,�    ��!0�$ �� ��
�� ��   ����

  �� ��!0�$ �x� ���;��)Rett syndrome(    � L��$M

�"� 7�� #?6 2� ���?* G�: >�B0* �� 7��   ���� �


 ����- +!������ )36(.  Q���$ �A�����   2��� ������?*

#;�- 2 -� �� ���  h�;A ���;� �� ;� !0 ���� �

5M ��������� ���!��"�� 2� �30�  �� ��-.  ����� 2�

 5�/�� ��!A100       J�6�� ����?* �� ���� #�.I ��?��

�09� K���    ��� ����?* ������ �l� �� ����    2�� ���-

5��� +!0�� � +� ;� #���!C� +��A �    ��l� #�C* �

� ���?* ������ !-�� )37(.  

&F�*��"   5
 ��-���
 �� ������ ���    Q��$ ����

  &�F*����" �����- Z������?*  ����� 4-2Sir�  p1Rap�  

���F?���  �,����� � � 2?� $� �0��M ��� �� �� ��80/70 

Ku  �� !0-��.  �� �T� !0Wp1Rap  ���?* �������* 2�

!��� ��  ��-   5!����
��4 J�6�� �p3Sir � p4Sir   2��
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*����� ������? �������.  S�?T���,�Sir �� 2����  ������

��� ;��  �X ��� ��- �  S�?T,� ST$4-2Sir�  2 

 ���*3  ����� #��.I ���?���  �����F?��� G���: ��  �����

Q�$ �� c� ;� Z����?* !��� )38(.    

 2� #���A �� &�� h�$� �� � �$@��z0   ��	�C�

      #�B?R 2�� ����?* ��-���
 � 2 �;� 2� �����?*Sir 

&�F*��" #$� h�;A ���;� ���   ��� ��B� 2�  !�$�   2��

  ������ t4���C� � f��)0� Z��� Z������?* z0�� ��$@�

&�F*��" �-���
 ���   ��� ���3�� +!00�     5���� 2�� !�0�

5
    ����� �� Z�����?* Q�$ �V-��/� ��� ��� �,� ��! 

)39(.   �u�� 5�/�� 2� ����� �V ;��� ���?* ����� �l�

 &�F*��"Sir ���� ���?* ��.  6SIRT�   +������
 �n6 � 

2Sir    G�?�$ �� ����?* ������ �l� ���!��" ����   ����

 #$� ����i ���;��)40(.  

  ���*� K��� ��V�� ��9'�	��    �� ����?* ��	�C�

  �����-M +�����  !����. 5
 �����   �1MLP   � 2MLP�  ��

 ��� !� �� &����� 2)- &�F*��"      K�-�" 2�� 2�� !�00�

 ���� ���X � 2 ��;� !����-.   >��� 5
 �� &���� ag��A

 � 8� �� ���?* ����� �l� >� � z0�� $@� ��� �   !�0�

)42-41(.  

 
���� �� ����� � �  

      ���3�� �>����* ����- Z��
�'�4��� ������P* �n9�

2��" ��- � q�'�,� �� &��9* ���� ���C� �   �����

�� >�    5M �)���*��� 2�� ����'�,� 5��� K0�   �� ���

 {	$DNA �� 5�$M �� �!0�     ���4��" 1���- G�: ��

 ������1  ���� |� ���������� ��  !����)43(.  G���X*�

+����� 2� �����?* �  � 2 ;� �?
��   2 �$� ��- ��3��

�?� )Bouquet(�     �� ����?* ��� 4� �� /��, � ��- ��

 #$� ���� G�:)44-43(.   

 >�;������ �� �������� /�'��M     5���� m�? 8� ����

��   �����?* �����* �'��* ��nA 2� !��DNA   �����

    #�$� ��u ��?� 2 �$� ���- ��3��.  ���������   ����

�'��* !U�4 5�;�� ���?A  &�����0� � !0 ;� ����?* ���

!���!� � ����� �?� 2 $� ��- ��3�� �� )45(.    

   2�X8�� �� ����?* G��: � ���?* ��nA  �   >���

!0 ;� 2 ;� K-�" 2� G�X*� ����.   +��*�� ������?*

�;� ��      !�U�4 �������?* �� 7��� ��� c�� �!9� ���

 2 �;� a��:� f���*  ��    ���4��" D�$��� ��1   !0 �;�

)46(.       � ����?* G��: &��� �,�� �;� (��)*�� &�����0�

     ���� ���I� ��?� 2 �$� ���- ��3��)29(.   G��: ��

���" �
��� �* &*� T'  �&�*       ��?
�� {	�$ 2�� ������?*

�� �U�� �X � 2 ;� K-�" �!0��� �� �'�A   ���3�� 2�

  !�A �� ��?� 2 $� ��-     &*��V�� � &*�� T' D�$��

�� }�.*�  !� 4�.  ����     p��U� ����?,6 2�WBouquet  �

'��'�� h�$�2 $� �    ��������� �� ����?* �!�0�   ���

�#;�� &-�� ��0�  �� ��B ��    +!�0�M ���9'�	� 2� ���

!�� {�i�* �� ���?,6 &��.   

��)'�I ��: 2�  �� �B� 2�  S�?T,� ��/I� 2� !$�

Cohesin    ���3�� � 2 �;� K-�" {�Cb G�X*� ����

    �����i c��� � ��~ �� ��?� 2 $� ��-  !0 �;�

)48-47(.  ����?* &�F*��"  ��� 2�p1Ndj    ���3�� ����

   2����I �� ����?* G��X*� � �?� 2 $� ��- �   ��,8�

#$� ����i )49(.  ���   5�!��4 2Wset1�     ��� � Z��

 5� ;�� ���.;���*3H  G�?$ ��  ����    �� 7��� J�6��

  ��� ��?� 2 $� ��- ��3��  ���-)50(.     &�F*���" Z��

 2�)- ���� s�X8�p1Ndj �G�?$ �  5���!�� ;" ���

#$� 2 
�0-�� ��0�.  �?�
 ��6@:� ��,�  +������ � 

  ���9'�	� �� �?� 2 $� ��- ��3�� �'��'�� >;�����

��3��   +!-��� �� 2��� Z� �   �� ��,8� 2   ��,8� ����
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#4��- )Fission yeast( �� #$� 2� !�M.   

 &�� 2 ;� �#4��- �,8� �� ���� ��4��" G�: ��

L	U �A �'�?$ ���  ��� #��  !�0�.     2�� #���A &���

2?�$� � ���� �)	U >;I Z� )Spindle pole body 

 ��SPB( �� ��3�� �����?* ����,� �   J�6�� 2� ��-

  q��'�,� 5!�- #.I G�, A� K��/4�   >�� � ���   ����*

 ��������� 5���      �)���*��� G��: �� q��'�,� ����

�� ����.   #4���- ��,8� � ��~ �� ������ ��: 2� �

�������� �?A ��� 5��06 2� ���� �)	U >;I 2� ��

    ���� ��X � ��?� 2 ��$� ���- �� � ,�;U   2��� !���-

5��� +!0�� � �'��* 2� #$� &��   &��� �� ����?* ���

��������  ���� ��I� ��)52-51(.    

9U��#�    �� � 2 �;� K�-�" �� ���?* L$�0� ����

    >�� ��?� 2 �$� ���- ��3��   ��������� �����*   ����

  {�C�b ���- 2� q�'�,� ���   �� K��" 2    ����� ������

5M �)���*�� #$� ���  ��� 5�$M  !�0� )44(.   2 �$�   �!�0�

 �����?*  ��: 2� 2��9�): �� |� c�� ��  �!���   !�U�4

#�'�94 #$� 1�0 � ���'�,� �)���*�� ���.     ����� ����

* 2?A�� &�� �� 5!- j��
E���� ��I� ��
 )53(.   &���

 ��!��
�#��$� &���,� 2��	�� Z��� #���'�94 �� ���-�� � 

�$���� )Check point (  ���4��" �
�� ��1  !�-��   2��

  Z��W ������ G���: �� �� �)���*���� {�C��b #4�����"

�� !0�. �, A����� G Ataxia telangiectasia mutated 

)ATM(�   &���$ &�F*��" Z�-  ���0�� &������*�   &��� ��

 ����� �$���� 2	��!-��. ��" &�� &�F*  2�	�� &�!0W � 

 &�F*���" � �$����   ����   ��,���*DNA    �;� 2��k G�

�V ��;�- >�����*  �����DNA 2 ��-� �� !0 ��;� �� �� 

�� 2?��.;4 !0�H      ������ �)���*��� �����RM >����* &��

 #$�)56 -54(.  

     ���� 2�� ����?* 2�� �X � &�F*��" �� K�I1Taz 

2 $� �� K��� J6��  �������?* � ���?* �!0�    (��)*��

5M �� f	U ���� �)	U >;I �� �� �� !0� )57(.  +�@6

 ��1Taz� ��� 2� �V�� &�F*��" ��   ����1Bqt  �2Bqt 

   2���� �� ��?� 2 �$� ��- ��3�� ����  �S. Pombe 

 ������i!0 ��;� )58(. ���� �� !��9� >���  &���� K0���

&�F*��"  ��V�!��� �� ��     ��� S�?T�,� &���  >��  K0��� 

    ���� 2�� ���� �)	U >;I �� � ,;U1Sad    ��� ����6 

  ���� 2� ����?*1 Rap   ��� �3����� ��  !�0�H   &������0�

+��I� �    ��� �� ��?� 2 �$� ��- ��3��  !���.   2�����

1Sad   ��S. Pombe�   ���0�F*��" &������Sun  ����� 2���

2Sun       2 �;� K�-�" 2�� 2�� ���I ����?* ��� �� ��

 ���� G�: �� �#$� �X �   +!�- f�U�� 5���!�� ;" ��

#��$�. q���'�,�  �����1Bqt  �2Bqt  G�?��$ ��  �����

+!�� ���$�0- ��0� 5���!�� ;"  !��)59(.  

 5��� � 5���� ���� �� ��������� ����	
 5�/��

#$� ���. �.  &��10  �*25 &�0I �� !b�� ��    ��	


�� 5��� ��������� !0�� )60(.     ����� �����	
 �x��

���/��* ���- � �� �������� ��� }�.* �!6 �� �-�� 

)Non-disjunction ( ������� ��1 !0 ���;� ��������. 

���!��0���4 Z���    {�C��b G���X*� � ��� �VW����"

2��0��  ������*)Kinetokor ( ���� 2��� ������6 �*����A

!0 ;�. �� �B� 2� �!$  5�/�� &��   5���� �� ��	
 �u��

  ������ G�� >�;�* �� � ,� p�U� G� 0� (��� �� �-��

#��$� )61(. c���� �� +���*�� ��������?*  !��U�4 �����

  >�� �� 7��� J6�� 2� �����?*    � ��������� �����*

Z� ��4� � �� ��� �VW��" 1 �� ���-   (��)*�� ��I�

  #��$��� �� ����� #4���" &��  ���      �� ����?* G��: �

�� ��)l� !0� )62(.  

#�$��� �� ���?* 5!- ���:    �� 5M 2����� � ���

#�$�*���T$� ���   ��4��" G�: ��1   ����� >�;�* &�'��
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�� }�.*� ! 4�. &�� �� +�@6� 2n�� �� ���     5!�- ����:

#$� &�,�     ����� 1���- �� ��)U � ���� ��,*� �� !9�

!�� |�.    �� ����?* G��: >�B0* �� >�� >;����� Z�

2,� � G�?$ ��� ��  ���� �� 2� �$� $� 2� 2 ;3    �����

#$� ���?* ��� �� 2� �����?* G�X*� )63(.   

   �����?* �� ���4 ��� ��2TRF�      �� ���4 Z�� 2��

 ����- ������ ���$�$�  2���?A �� 
���$ ������ � T  ��

 &����� �� �0R �� #r�.A)G rich(   ���6@:� �#$�

 �,�� ��#$� ���� �� 2 -� 2� ���� �   ����A 5�/��M

&����� )G-overhang (��� ���� G�: � !��.   (��)*��

2TRF ������ ������?* ��   ���   �� !����*   �������?*

#�$�*���T$�  ��4��" G�: �� c�� ���1   ���4� � �2 

 ��- 78��)29 �27(�� 5��� 2� �  2��?A !��  �T 

 +!- ����* #$�  ��?* &������0� �    29�$�* ����� ����

 ��� h� $� ���U ��R ���� �� & 4��  !���-.    ���'� ����

&��  �� �n9� ��W 2�2TRF ��    2��?A � U� � A � T 

        �U��� ����?* �� #�$� 29�$�* G��A �� ����?* � ���

�� 2 
�0-�� �!0��� +!��� #$�. G�?$ ���   ������ ���

     �� �����?* G���: �!��00� !���?�* ����� �� ����V'� ��

G�?$ K�" ���   �� ��)U ���$!0��,� G�A �� 2� ���$

�� K��/4� �!0 ;� ���� ��3�� !��� )64(.  

  

 !�"� #$ %"�
 � �����DNA   

 ����� ��������?* �5��������� �����9'�	� h����$� �����

&�F*����" ����     2��� N��$�" �� 2��� !0 ��;� ��!��9 � �

L���$M  �����DNA !0 ��;� ����
�.  5������ �������?*

 #�;�- ���$�0-  ���   �DNA    ��9�): ������ �� �� ��

DNA �� �� 2�  !0��. � 2  2�� L�$M �G�x� 5��06DNA 

   #��I �� ���)�$� �'�?$    ���3��� ����?,6 ����$�0-

� �����?* 2+�V��I 5��06  2 �-� �� #;�- �� ����  ��

DNA  ��� >���4  ���M.  K��I  ���     �� L�'�R ��.0� �

2TRF G�?$ �30� �-�� ���     {�C�b�� ����?,6 2��

�� �����?*   ��-)65(.  

 ������?* &�F*����"2TRF   2��� >�� ��;� G���X*� ����

ATM   2�� 2 ;��� N$�" ���� 2� ���UATM   ���V0� ��

 2� L�$MDNA ��   !-��)66(.  2� L�$MDNA  �l� ��

h� $� ��  ��*�!�;�� � )Oxidative stress (   ���� /���

K��� ����6 �� +!0�� �   ��� ����?* G�:    !�-��)66(. 

G�?$ ��  5M ���?* 2� ��    !�U�4 ���2TRF    1����� �#�$�

�$ML ��   �DNA   ��� 5���� ��   !�0��.   �� �����;� ��

G�?$ 1���� ��   �$�.0' ��B�#   ��     ����� �2��'�� �2TRF 

�30� �� �� "�"M f��$ ���'� 2�   ��-)65(.  

G�?$ ��  �� 7�� ����� ���2TRF � �V����� ���

 L����$MDNA 2 ���;�  �����B� ��1BP53�  AX2H �

1SMC �17Rad �1CHK  �2CHK   +���,� 2�DNA 

+!- fU�� ����?*  !��)13(. 2���: 2� ��   ������ �2����

#$@���)�4 2� ��  2�'�� � �� ���" 2� ���;�� �    �!0�$�

�� ��'� ������ N$�"   5��06 2� +�*�� ������?* � ��-

&�F*��" ���� a!� Z� ��      L��$M 2�� N�$�" �DNA 

�� Q�;C�   !��-)67(.   

     �� ������?* ����?,6 #��,�� ��� ���9'�	� &��

 L�$M 2� N$�"DNA *E�� !��   !�0�.     5���� ���� &���

��    L��$M ���I� 2� !��  ���   � DNA    ���B� 5
�!���

���� �������?* {�C��b�� �����?,6   &���� #���4�r !�����*

G�?$     L��$M 5���� &��� �� ���� �� ��DNA   K����

!��. !- +!�� �!��- 5��06 2�#$� +   c��� 2��  ���� 

   {�C�b�� ����?,6 ����� 2� ������?* �� 7�� �����

 N��$�" �!������ �����?*  ���   2��� L���$M �DNA ��� �� 2

 5��� Q��9� ���b+��� ��!.  �2���� �8$�" &�0w,�

 G�?�$ ��   ����� 2��� 5�:���$ 2��� @ �)� 5�����,�� �����
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!- +!�� �!���� +�*�� ������?*#$� + )68(.    

7�� �� �����?* ��    5
 G��XC� 2� ��� �
 �  2��

 ��: K�� /�� �#;�� ��
� ���?* ���!��" �� >�� ;�

!����.    N�$�" � ��9�): ���?* ���!��" 5��� (�)*�� &��

����?,6�  L�$MDNA �� 5��� ��  !��.  �� 2  �+�@�6

  ��)*�� Z�� ��!���� ���$    ���!���" 5���� Z���/� (

>;����� � ���?* ��   L�$M 2� N$�" �'�?$ �DNA  ��

�� 5���  !00�. � �!��- ���k L?	� &�� !� #;��  2��

&�F*����" ����   �FA )Fanconi Anemia ( ���!����" ����

!0-�� D)*�� ���?*� G�?$ ���  ��*�04 �5���,�� &�� ���

2 4�����P*    ��� 5���� �� �����?* ���!��" �� ��   !�0��. 

������?* {�C���b�� ������?,6 �����*�04 �&����0w,� �

)Dysfunction (G�?$ �� �.�.
   !�U�4 ���1BRCA 

)2 -� �� #;�- >���* �� ��
� 5
  ��DNA ( +!��

 #$� +!-)69(.   

&�� �� �0)� �!��- ��� ����� 2� �*   2��1BRCA 

  ���: 2�    G�?�$ �� ����?* ���!���" �� >�� �;�   ����

�9�):   #�$� +!��� +!�� �!-�� ��
� 5���!�� ;".  ��

 +�� �� ����?* ���!��" �� 7�� �#����  ���    �'�?�$ �

2���'�� #��$@���)�4 �  7���� ����� 5�����,�� ���
�� 

     ��30� ����4� &��� �� �� ����*�" 2� #�$�;A ���� �


��   ��-)70(.    

  ������?* &�F*����" 2��� #��$� +!��- +!����2TRF 

)  L��$M 2� N$�" �� 2� �'��'��DNA  ���� K���( �

ATM 5��� p��: �� ��    ����� >�� �;� K0��  ���   !�0�  

)71 �66(. � 2   �� ����*�" 2�� #�$�;A ��*�04 �+�@6

G�?$  7�� ����� ���ATM�� �   !���*K�I ��  ���   �

 �� L���'�R ����.0�1TRF ��� ���g�����l� 5�!���� �

7�� ��  2	�� � � �$���� 2
�W �    ��� D)*��� �'�?$

ATM K���I   ������ �@��b� �2�� 4��)72(. &�������0�� 

��  &�F*��" &�� 2� #4�� 23� � 5��*  ���    � �����?* �

G��'�� ��   L�$M �� ��
� >�� �DNA 5���� �   K0��

 +!0�M �����C* � ���� ��I�#$� &�,� /I� ��� �l�

���!��" &�� ���� �   L��$M 2� N$�" � ���?*DNA  ��

 5���!0��.  

29'�	� �� � K�I Z� ��V�� �2TRF  5��� !�!I

   5�!�� �'�?�$ ���" ���'� 2� �30� 2� #$� +!- +���

G�X*� ��   ����?* ���  ���-   � ���� &��� �k   K��� !��

 L�$M 2� N$�" �� �����?*DNA �� !-�� )73(.     

5��� 2� ��
� ���� �� +!0�� �    ��� ������?* (�)*��

 L�$M 2� N$�"DNA  ��!9 � ��9'�	� 2� �30� ����

���,�� �� >� ����?* ���!��" �� (�)*�� �� ��   ���;�� �

 �� 7��M  L��$DNA   G!�� �� >�� �  ���    ��-�� �

�����2�� !������. 5M �� ����� 2��9'�	� ���� �  �����?,6

G�?$ �� ���?* {�Cb��   ��;��*M 2� @ )� 5���,�� ���

��� �v�@* )Ataxia telangiectasia  ��AT(   p���: ��

    K��/�4� 5�/��� � ����?* 5!�- +�*�� #4���"  2� 4�� � 

G�X*�  ��   ��� �� �� 2� �� �� ��������� �)74(.  

ATM ;� 5
k ���,�� �� G�AT     Z�� 2�� #�$�

�� !� �� ��0�� &�F*��"   L�$M D���- �� � !0�DNA 

�� G�94   ��-)54(. ��!���� ���$�     Z�� 2�� (�����

G�?$ �� 2���� ��*�04    &�F*���" !�U�4 �,8� ���Ku 

���� !��-�� )75(. Ku  >�����* �� ����
� &�F*����" Z���

2 -� �� #;�-  ��DNA  #$�)76(.   

&�F*��" 2� #$� +!- 78�� +����� ��    ���
� �

#;�- >���* �� ��  2 -� �� �    ������;� ����$ � ��

 L�$M 2� N$�"DNA  ��: 2�  ����?* ���!��" �� f	U

!0 ;� ��
�. G�?$  >���* #�I 5���!�� ;" ��� ��


   ���R ���� �� G�X*� � ���'�,� �)���*�� >;����� ��

2 -� �� ���'�,� � 2 ;�-   +!-)DSB-NHEJ   ���
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Non-homologous end joining-Double strand 

breakage (��� 2� �� ��  !����)78-77(.    

&�F*����" ����   �����- ��!��9 � �Ku�   !��A�� �����

    2���� 2 ���;��� �����0�� &�F*�����" Z���� �'�*��DNA 

)DNAPKcs( �4XRCC ��V�' �IV �Artemis  �!��- 

 �����$ ������6 �� 2 
�0��-��NHEJ !0 ��;� ����
�. 

 �,����� �Ku  ���� ��u�� �)���* ��� ����� ����� ��

DNA QgI �   2�� 5!�-   2 �-� �� #�;�-  ��DNA 

����. DNAPKcs    ���V�' ��� 2���� ��IV � 4XRCC  ��� 

>�  ��� K0�     2 �;�- ������ �� � !���  +!�- � DNA  ��

�� �X � +�����   !0�)78 -76(.  

Artemis   �� ���
� &�F*��" Z� 2�NHEJ   �#�$�

�� DNAPKcs ��  >��      ��� S�?T�,� Z�� � ���� K0��

 ��� ����* ���F����/�� #�'�94   !���.    S�?T�,� &���

   #�$� ����� ���� �$ }�30$ 5��� ��� #�I)36(.   2��

�� �B�     2 
�0�-�� &�F*���" Z�� 2� !$�   �� ���V�� �

�� (�)*�� NHEJ  ���� ��I�)79(. 11MRE �50RAD 

 �1NBS  S�?T,� 2�MRN  ��� +!���
     ����� ����-

c����" ��   2 �;�- ��� �� ��� �!9� �  �DNA   ��)U

G�X*� ��  !0 ;� ���� ���� �!3�)77(.   

c���� ����   �� 7���� ����� �Ku &�F*����" � ����   �

DNAPKcs� ��*�04 ��     �����?* {�C�b�� ���?,6 �

�� 5���  !0��. � 2  �G��x� 5���06    S�����4 �� K��/�4�

G�X*� ��       �'���* ��� ��� �� 2�� ��� �� ��������� �  ���   �

���� ������?*  G�?��$ �� �G���X*� (����� �� !�����*  �����

c�� ��  #$� � ���� +!- ��� �  5�!��4 ��Ku   +!���

 ��-)82-80(.   

 2� ���� 5�!� +��-� ��� &��Ku  ��: 2� �� >�� ;�

Z�@� ���?,6  ����?* ���g� )Telomere capping( 

#$� �����. �� 2��" �����,�-��� �������M &�� �  Ku 

2�A�� ��    #�$� f�U�� ���?* �)83(.  �*E  7��� ��lKu 

    #�$� +!��� ����$�0- ����?* G�: ���.   2�9'�	� ��

G�?$ �� �*��. � ��� � ��  c�� �  �� 7�� ����� ���

Ku  ��+��,� c��/� !��.      G��: K��/�4� 2�9'�	� Z��

��� 5��� �� ���?*+ )82(�'�A �� � 29'�	� 2� �   ��V��

 #$� +��,� c��/� �� ���?* G�: 5!- +�*��)67(.   

5M ��    ����� ����;�� 5����,�� ��� �-��/� 2� �I

 �� 7��Ku �, A� �#;�� h� $� ��2� ���� G   &���

5�;�� �� 7��  +!0�� ��!-��.  ��9'�	� ���I� &�� ��

+�� ��� ��
� ��    2�� #$� +��� 5��� ���;�� �'�?$ �

 ���'� Z��� �� ag��AKu  ������ ����Ku  D��$�*RNA 

2?
�!� �� )Interference RNA  ��RNAi(  ���    !����*

�30�       G��X*� � ����?* G��: !�!�- K���� 2��  ���   �

 ���� ����?*)85-84(.    

  +����� �� �2��;���� ��Arabidopsis Thaliana �

�� ���?* 5!- ���:  23� � �� !���* �    �� ��� ag�A

 �'�Ku ���� ���b� G�X*� ��� 5M �� ����?* ���  ��

 #$� +!�� #4��)86(.    ��� ��!����� � 2�3� � &��

���: ������?*  c��� �� +!-  ���    �� 7��� ����� �

Ku  2��� #��$� +����,� 78����Ku ����   Z��� !�����*

�B0*> +!00� �  !�-�� ���?* G�: ��� �.0�.   ������C*

G�?$ ���    �� 7��� ����� >�� 2� �-�� ���Ku  �

 �����?* >�!0 ;� 5��� �#$� +���  2�Ku  ���    !����*

 !��,� ��!C� �� �����?* 2� �����?* �$� $�)87(.    

���    G!�� &��� ����?* G�: 2W   ����Ku   �5�������

���� ���.*H �� ���    7��� �?� ��: 2� 2� #.� 5��*Ku 

G�?$ �� ��    #��'�94 & 4� #$� �� 2� �30� �5���!�� ;" �

Z�@�   ��� ����?* ���g�   ���-.   G�?�$ &��0w,�   ����

  �� 7��� ����� 5���!�� ;"DNAPKcs  /���   �� L�I��

Z���@� #���'�94 & ��4� &���� ������� �����?* ���g  ����-. 

G�X*�  ���R 5!- ���: � ����?* ���    �� ����?* ��9�):
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 c���  ���  � )Sever combined immuno deficiency( 

SCID� K�I 2� 2 4�� ��   �9�): �DNAPKcs  �!0 ;�

 #$� +!- +!����)89-88 �80(. G�?$  ���   �SCID �

60 2��0��M !���$�  G����'�� ��DNAPKcs  �� �� ����


+��� #$�   ����0�� &��� ��� !��DNAPKcs5M �� �   ���

#$� +!��� �U��. �� �B� 2� &�����0�    G�?�$ !�$�  ���   �

SCID ��,�U�� �����+!  ���?,6 �DNAPKcs   !0 �;�

)90(. ��-   +������ ����� �   ����?,6DNAPKcs  ��

G�?$ ��   �SCID      2�� ����?* G��: #������ 2� �30�

�� �9�): #'�A    ���-)91(.   G�?�$ �2�;���� ��  ���   �

 !U�4 c��DNAPKcs +��!��� 2� � � 260   2�0��M !��$� 

���� +���*��   #���'�94 � !����- DNAPKcs  2��� �� ����


�� #$� �� ���� ���b   !0��)92( ��� �  ����?* G�:

5M ��  ���9�):  #$�)89(.   

� 2G�?$ �� ���?* �+�@6 ��   ����� >� 2� �-�� �

 �� 7��DNAPKcs �    ������?* �� 7��� ����� >�

     ��� +��*�� �� ���� #6��$ ��� #$�   ���-.   &������0�

��       � ������?* &��� �����?,6 (��)*�� 2�� #.� 5��* 

DNAPKcs ��     !�0� >��B0* �� ���?* G�: !���*)93(. 

 K������M �����  ������ �� �������� K���� �����,���-���

DNAPKcs �� 5��� ���?* �C� ��  ��0!.  +��� 5���� 

-!2� #$� + DNAPKcs   ����?,6 �� K�� �� +�@6

Z���@�  ������?* ���g�����   �� �����?* G���: >���B0*

 ���� K�� /�� 5���!�� ;")67(.   

G�?���$ �����  &�F*�����" �� 7����� ����� � �����   �

�U�� +!��� � NHEJ ����?* {�Cb�� ���?,6 ��*�04 �

���,� 5����� �� !��0��. &���� ��  ������ �0x ��$� Z��� ���I

G�?���$ �����    �����V�' �� 7����� ����� c����� �IV   

)Ligase IV (���� ����I�   �� �0�����" S������4 2���

G�X*� ��    ��� 5���� �� ����?* �    !���)95-94(  ���� �

c�� �� ���?* G�:  ���     ���V�' �� 7��� ����� �IV 

 �9�): #$�)67(.  �� ���?* ���?,6 � G�: &�0w,�

G�?$    !�� 5
 �� K��I ����� 5����,�� ���  �00�+! � 

��V�' IV �9�):    #�$� +!�- c��/�)67(.   ���V�'IV 

;�k  ����?,6 ����� ������?* G�X*� ���� >�� ;� G�

 ��)� �l� �� 2� #$� {�Cb��2TRF  ��� ��3��   !���-. 

G�?$ ��     �� 7��� ����� c��� �4XRCC  ���*�04 �

 ���?*�9�): �� 5���   !0��)67(.   

   ��0�F*��" S�?T�,� &�� (�)*��MRN   &�F*���" �

 ����?*2TRF  #$� +!- ���-M)96(.  S�?T,� &��

 ��+!,6 ��: 2� �/I &�F*��"  ��   �NHEJ   �!�0� 2 $�

���,�  �)���*���� ���� 5M }���)	�� ����'� 2��� &���� � !��00�

 #$� ���'�,�)78(.   

  �� 7��� ����� 5���,��1NBS   ��/�I� �� ���� �

MRN �6�0 � >�@6 ��� +�@6 �� &��   5!�- +�*�� 2�

5M �� ���?* G�:  ��� ��3�� #6�$ 2� ��   �����  5���� �

�� !0�� )97(. �� K�I 11hMRE ��    2�� �30� !���*

    ���� � ����� �v�@* ���;��*M 2������ ���,�@6 ����3��

  �������� �v�@* ������;��*M 2��������� �u@ �����
�  

)Ataxia-telangiectasia-like disorder   ���ATLD (

 ����)78(.   

 ����,� 2� 2I�* ��11MRE  ��NBS   �� ���I��

 S�?T,�MRN    ��� &�F*���" �� �� (�)*�� �2TRF �

��  5���,�� 2� #.� 5��* 2� @ )� ATLD   #�$� &�,�

 �����?* {�C��b�� �����?,6 ����*�04 �� !��0�� 5�����. 

K�I 2 4�� ��   �11MRE �� 4����@    �� �� ���� |���

�X*�G ��  ����?* � ��  ��� 5���    !�0��)99-98(.   &���

&�F*��" >�� K�� ��!����  ���   �NHEJ   ���B�Ku  �

DNAPKcs   ��� 5���� ���?* ���!��" �� ��     2�� !���

 ����V�' ������IV  ����� ��������?* 5����� ���X � ��
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    ����?* {�C�b�� ����?,6 ��*�04 � {�Cb�� ���?,6

 5���,�� ��NBS #$� ���� ���� )69(.  

  

 �&�'�(� �)�*���� � �����  

  ����'�,� �)���*��)Homologous recombination 

 ����HR ( 5M �� 2��� #��$� ����� �
 �)���*���� �6����

�'��* ��    ����� G���'�� �� &�� �!�*�F?��� � 2DNA 

�� 2'��)�  !��-.   >�;����� &��   +!�,6 ���: 2��   �����

G�?$ ���   #;�- >���* �� ��     ��� �� 2�� �����	
 �

2 -� �� � DNA  ��� |�      ��� ���� 2�� �!���  ���.  ��

  �� ����'�,� �)���*�� �� +��. $� �5���!�� ;" 2  5���06

 2 �-� �� #;�- >���* ���� >;����� Z�  ��DNA 

 �� � ,�NHEJ  ����������H  ��� &�� G�: �� �)���*��

 ��42G   2 �-� �� #�;�- >���* #�I  ��DNA   ��

2 ;I�� ���b 2� 5���!�� ;" �� 2�  ����� ���. 

  Z�*� �;�"� +���52RAD )59RAD �57RAD � 

55-50RAD ( �2XRS  �������'�,� �)���*������ ��

!0 ;� ��
�. &�F*��" 2 )'� ��   �1ABRC  �2BRCA 

&�F*��" �V�� �� ��  �  ��;� &�� �� ���'�,� �)���*��

��  >��      �;����� &��� �*��U�)	�� � !����� K0��>   ���   �

   S�?T��,� �����?,6 � �����'�,� �)���*����MRN 

) ���-11MRE �50RAD   � 1NBS (   +!�- +!�����

 #$�)78(.  

G�?��$ ����    �� 7���� ����� c���� �54RAD �

 L�$M 2� N$�" �� �� �*����P*DNA �� 5���   � !0��

+�*�� ������?* �����   ���A� c�� �� h��U �� ��*

 !0 ;�)100(. �30� �����?* &��     �� ��u��� 5�/��� 2��

G�X*� ��  �� ����?* �  !��-. c�� ��   ����� >� 2� ��

 �� 7��54RAD  �� 7�� >� �DNAPKcs !0 ;� 

)Double mutant(  G���X*� �� ��*u���� 5�/���� ����   �

    �����I Z���� ����� h�����U �� �� �������?*�  �����  

)Single mutant( ���� 5�����  !��0��.  &���� h���$� ����

�� 29'�	�        &��� �6��;� ��� �-� Z�� 2�� #.� 5��*

DNAPKcs  �54RAD    �����?,6 5��� #��$� �� ��

Z�@�  ���� ���I� ���?* ���g�. DNAPKcs   K���

    ��.�� ������?* ����$!0��,� �� S" c����" �� �,��

��  � !0�   2��  2 �-� �� s��X
 �    �� ����?* ���)��

G�?$ ��   �� 7�� ����� �DNAPKcs G�X*� �� ��   �

 ���� K�� �!�*�����)100(.   

��  a@
DNAPKcsG�?$ �  �� 7�� ����� ���

54RAD  ��,� 5��� ����?* G�X*� ���   &��� � !�0�� 

2'E��;� �k  K���� !���54RAD   �� S��" c������" ��

 #��$� �����?* �����$!0��,�)101(.  K���� ����� � &����

54RAD  ��� 5��� ���?* ���!��" �� ��     �� 2�� !��� 2

  &�F*���" ����� �/3� K�� Z� 5��06  ���   �NHEJ  ��

 ���� Q���;C� �����?* ���!����"  ����-. +�������
  �� ��

�'���"q  ���   �51RAD   ����-B51RAD �C51RAD �

D51RAD �2XRCC  �3XRCC  �)���*���������� ��

  ����
� 5���!�� ��;" ����'�,�!0 ��;�. +����� &���� ��� 

D51RAD    ��.�� ����?* ���!��" �� �� ���V,�W K��

��  !0�. G�?$ ������?* �� &�F*��" &��   Z�*����$ ���

 #$� fU�� ����� �)102(.   

�� �� 2���� ������V0�+ �����   ����� �'�?���$ �ALT 

)Alternative lengthening of telomeres (  �����;��

 / 0���$D51RAD  ����� �������   ������?,6 ������- 

Z�@� �� &�� �� ���?* ���g�    �� �'�?�$ q�� � ���

�� |� �� "�"M p��:   !��)102(. +�� ��     ��� �'�?�$ �

 ALT   G��: ��� ������?* ����� ���;��  ���    ����. � �

!0 ;� 5M ������?* �
�� �     ���0x �$� ����b 2�� ��

 !0?��� !0-��.    G��: &�V����� K��/4� 2� �30� ��� &��
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G�?$ &�� ���?*  ��   +�� �� h��U �� ��    ����;�� G�?$ �

 !U�4ALT ��   ��-)20(.  

    G�?�$ �� ����?* G��: 5!�- ���:  ���  �ALT   

�3���� �� >;����� ���  ���     ����'�,� �)���*��� �

 ������b  �����   �������.    �����;I� �����nAPML   

)leukaemia promyelocytic associated-ALT ( ��

2 ��;� G�?��$ � ����  2��X8�� � �  ������ ���b�X 
�

G�?$  ���ALT #$�.    2 �;� ���;I� &���   ����A ��

    &�F*���" ���B� &�F*���" ������ ��!9*  ���    �����?* �

1TRF � 2TRF &�F*��" � ��   L�$M 2� N$�" �DNA 

 ����- 51RAD �52RAD �RPA �11MRE �50RAD �

1NBS �BLM  �WRN !0 ;� )20(.   

1BRCA �F*����" �����$ �&   ����   2��� 2��� ����DNA 

L�$M �� �X � +!��  !��-�  ���-9hRAD �1hHUS 

 �1HRad  ��;I� ��PML �� +!����   !���- )103(. 

    5� �;�� 5!�- 2?��.�;4 �&�0w,�AX2H    Z�� 2��

�V���� 2 -� �� #;�- ����  ��DNA ��  �!�-��  ��

 ��;I� �
��PML #$� +!- +��� 5���H ���?* �� ��

 �� G�?$ALT  �� 2  #�;�- 5���06  �� 2 �-� �� ��  ��

DNA �� ���$�0-       ����?,6 !�U�4 2�3� � �� � !���-

 !0 ;� {�Cb)104(.   �� G�?$ALT  ���!��" �� �'�x�

 #��$� �����?* ������?,6 ����R. &�������0��  �� 7����

&�F*����" ����   2��� ���� ����: 2��� �� >�� ��;�NHEJ  �

  � �!����!� K��� ���'�,� �)���*�� !�0��   ��!0�$AT 

23� � �� 2� ���;�� �   �� 7���ATM  ��� |�    �!���

���30�  G!��� �� �����?* {�C��b�� �����?,6 2��� ����   �

�� 5���!�� ;"   ��-)54(.   

ATM #;�- ��nA ��   2 �-� �� ����   ����
 ��

 G�94��  ����  �2� &�� ��I� ��  ��� ��X*   ���-  &���

      �� #�;�- >����* �� >�� �;� ����b 2�� &�F*��"

2 -�  ��DNA   ����!�� #'�
�ATM    c�����" �����

2��6�,3���� #��;�- �� �� 2 ��-� �� �����  ��DNA 

  D$�*Artemis #$� ���� ���� )105(.   

G�?$ �� 7�� ����� ��� ATM  � 5��;�� �� >� �

  ���9	U �� ��W�� ����� ����� �c�� �� >�DNA 

�� 2� !0 ;� ����?*   ��30� !���*     & �4� #�$� �� 2��

 ���� ���?* f��$)106(. G�?$ 5���,�� ���    2�� @ �)�

 ��������4 ��!0��$     j����
 ������?* ����9	U /����

G�X*� � ��������� ��  �� �� 2� �� �� ��   ����������

�� 5��� �� ���?* 5!- +�*�� �   !0��)108-107(.   ��� 

+!���� h�$� �   ���������� j��
 ����?* ��9	U

���,�� &�� �� ��     Z�� !���� � ��� &�� 2� #$� &�,� �

    !�-�� ������?* ���!���" ����P* ���� ���,6 #�@6. 

 ����B� 1���0 � Z���;��*��
 ������6 2��� #���$�;AIR 

2�����X8�� c������� � �������   �� 7������� ����� �  

2-PARP #��$�. 2-PARP  �� ����
� &�F*����" Z���

>���*   ���� ��-�� )Base excision repair   ���BER( 

 #$� )109(. 2-PARP  2�2TRF   ��� ��X �    � ���-

G�?$ ��     &�F*���" �� 7��� ����� c�� �2-PARP �

  ����?* G�: &�V���� �� ��9�):   ��� 5����  �� �0  ���� �!

  ���������� ����nA S������4 ����   ag��A ����� �

�'��* ��  5M �� ����?* �   u��� ��� �  #�$)110(.   K���

1PARP   #�;�� 78�� p�U� ���b 2� �����?* ��

 ��� ��: 2�   >����* �� f�	UBER   � ���� K��� !���- 

 ���?* ���!��" �� �����!�!-�� 2 - )111(.   

 ��!0$Werner )Werner syndrome  ��WS ( ��

�� 7�� �l� &�F*��" WRN �� |�  2X8�� � !��  �

    5�:��$ 2�� @ ��� ��!9 $� K��/4� � h���� ��?� 5M

#$�. WRN +�����
��� �� ��n6 �   �����?�RecQ 

�?* &�F*��" �� +��,� � #$� ���2TRF   � ���� ����U
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   #���'�94 � �������?� #���b�
 ����� 5M Z��,� 2���

#$� ���F?����/��.  G�?�$    5����,�� ����WS  �����

�������� ��R ���  +�*�� ������?* � �9�):�� !-��. 

    h���� ���?� � ����" 5���� �,�C� (�)*�� &�����0�

G�?$   ������?* {�Cb�� ���?,6 � �'�?$ {	$ �� ��

���� ��I�.   

BLM )Blooms syndrome gene (  ���� +����,�

2TRF  ���� ���U)114-112(�  �-��/� ����� 2� �* ���

G�?$ �� ���?* {�Cb�� ���?,6 �� �0)� ���   5����,��

BLM  #��$� +!���� ���� 0� )69(.  f��,3*XPF  ����

1ERCC  ������* Z� �'�F?����!���� S�?T��,� Z��� �

��     ���� K��� ������?* �� 2�� !��.   �� K��IXPF 

�*�" 2� #�$�;A 2� �30��  5�:�$ ��3�� � K.0���4

@6 ���$ � #$�"� >Xeroderma pigmentosum  ��

�� 5���,�� &��   ��-)115(. G�?$  �� 7�� ����� ���

XPF/2ERCC  �� ��u�� 5�/��TDM�� )Telomeric 

DNA-containing double minute chromosomes (

� �� 2 5��06 ��V�����      ��� �������?* ���nA #��I

!0 ;� ���� {�Cb�� ���?,6.    2�� #�$� +!- ���0��"

XPF/1ERCC ����    ������* !��0���4TDM ����    ������ ��

��  !00� .��� &�� �30�     �'���* &��� �)���*��� 2��  ���   �

+���V��I � Z������?* ����   �'�?��$ &���� ����������� �

��   ��-)116(.    
 

+,�����  ��  ��	
��
 �� ��-.� �  � /�0 ��	
12�

�����  

&�F*����" � �������?* #���'�94 p����: �� �������?* ����   �

�����?*    � ��!�C� ����$!0��,� ����  N�$�"  ���   �

  +���� ��A �� L$�0��� �,���*  !���.     2�� ����?* t�.A

 5
 ����nA52RAD  #��$� 2 ��;���. ��  �� ���
��

  '�94 !��U�4 2��� �����;�� ���������* ��������?* #��� 

)Telomerase activity (!0 ;��    D�$�* ����?* G�:

 >;�����ALT ��R     ������?* 2�� 2 �;���  /���  #�r�.A

��  ��-. 2X8�� G�?$ �  ���    >�;����� ����� �ALT 

 >� ��: 2� !0?� � +�*�� ������?* ��I�   Z�� �� 5���

 #$� 2 ;�)117(.  ��B� 2�  ���   !�$�  2��  ��!�A10 

2�'�� �������* !b�� ����;�� �    �� ���
 ���?* G�:

� >;����� �ALT )  ������?* #��'�94 Q��R �� (  t�.A

��   !00�)118(.  

#�9,I � U�  ���      ��� �� �������* �'�?�$ �  ����6

 �� �M ������    �>���� 2��I��� ������?*     �� ��,� ��!�9*

G�?$  �� ���?* 5!- ���: D$�* � j��
 5��C� �� ��

 c��ALT�  ��������)Immortal (����  !����-.  &���'��

2���� m�b�* +�� ���� +!- �  �� �'�?$ALT   ���� &��

5M ������?* 2� � ��!0 ;� 5
�� � ���;� G�: �B� �H 

 L�*�* &�� 2�� �� 5M 2   �� ���
� >�;����� Z� 5��06

��,� ��	� �)���*��!� )119(.  K�� ��!9� ��9'�	�

5M * ���?* ���!��" #�I �)���*�� �� �� ��E��,� !��H 

��� �* ��;� &�� p�U� >;����� 2W    2 
�0�- ������ 2�

 #$� +!��)120(.   

10-7 !b�� G�?$    #��'�94 !�U�4 2� ���:�$ ���

 ��� 5��� �� � ��l ���?* G�: �!0 ;� ������?*    !�0��

)122 -121(. G�?$ &�� ������ ���   ����?,6 ���� 2� +!-

)Human telomerase reverse transcriptase( 

hTERT      !0 �;�� h��;A �L�'�R ��.0� >�/�M D$�*

)123(.  ����;�ALT �����?* ���!����" �� � ��hTERT 

�,� +��. $� !0�.  #'�AALT      #�'�A Z�� 5���06 2��

 5
�� � ������?* �� ��!��" 2�   D����- �� !�0?� #);�

'�94 5��� ���� �!6  ��� m��b�* �������?* #�   ���-. 

���  2W40-35 !b�� G�?$ �� ������ ���;�� ���   +!�-

 ��In vitro  >;����� ��ALT    ����?* ���!���" #�I
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�� +��. $�   !00�)121(�   ���10-7 !b��  �������* ��

  ������� !��-� ������ ����;���  2��� ����
ALT  2 ��;���

!0 ;�.     >�;����� 2�� ���� ���I� 5���� &��ALT  �

 �� �����?* ���     ����;�� ���:��$ G�?�$ Z�� �� �V�!

!0-�� 2 -�� ��I��    #��'�94 5���� G�)�� ���ALT �� 

�#)x� �����?* G�?$ Z�  #;�� ���$M ���.   ��� +�@6

 ��0� �&��p�U� ��: 2�    ���M 2�� #;�� 78��ALT 

   Z�� ��� #$� ���?* ���!��" #�I ��.0� K0��� Z�

!0W >��;������2�����  �'����'�� >��;�����ALT  ���� ��

29'�	� +��,� m�b�* �,8� �  !��)126-124(.   

����� G�?$ 2�   ����S. Cerevisiae    ����b 2��

 �� ���� �!0 ;� ������?* #�'�94 !U�4 ��� �
  ���4 Z

�� ���M !-�    +!�6 � !���-   �� ����x� �5M  ���   �'���*

#��$� �� �� ����
 �����?* �+���  ��������� �����b 2���

��   !����)124(. G�?$ �� ���!C� ��!9* ��   �� +!�� �

�� j��
 ���M !-� ��4  ���?* ���!��" � !��-  �� ��


�� 2V� #��l  !����. G�?$ &�� /�'��M �� !- 78�� �� +

#$� G�?$ 2�  ���ALT   ������ 5�/��� 2� �circle-T 

�� !�'�*  !00�. circle-T +�����4 �   �� ��b�A �'�, A�

 � ����?* 5��� �)���*��loop-T  #$�)127(.   

���W   >�;�'��� � �� �)���*�� f��U� �� 1��DNA 

G�?$ ����?*  ���ALT #$� ��
� )23(:   

1-  �� �)���*��loop-T �30� 2�     5!�- +��*�� 2��

�� ���?* f��$  2�?A � ��- � T �� ��3��  ��-.   

2-     2�� ��������� ���� �� ������?* &�� �)���*��

�30� #;�- 2� �� ���$!0��,� �� �-�� ���  ��-. 

3- 2 -� Z� G�� �� � circle-T    ������?* 5��� 2��

 ��DNA  ��������� 2��30� ��RM 2�    5!�- ����:

DNA �� �����*  ����.  

4- 2��?,A  �circle-T �� D��$�* G  2������30�  2���

  2�����?A �������$!0��,� >����;����� � 5�����
�W   

)Rolling circle replication (��  ��-.  

5M �� ���I��  5
 ����nA 2��� �����?* ���!����" 2���

52RAD ���� �#��$� 2 ��;���   2��� #��.� 5����*ALT� 

�� ��� 2� �� ���'�,� �)���*��  ����H �!0���4  2��  ��

 5
 G�XC� 5M52RAD   #�$� ������ /�� )80(.  �� 2

�� 5��� ��V�� �!9 � !���- �+�@6     ���;� 2�� !��

ALT #$� 2 ;��� ���'�,� �)���*�� 2�H G�� 2� &�� 

��   2�9	U Z� �� �T� Z� 5��*  �DNA  ��������* �

�������� ��� �� �� ����?* ��  G�?$ �� � 8� �  ���

ALT ����,� �!���". � 2��� &���� ��   �� ��!��9 � 1������

&�F*��" ��       �� ����'�,� �)���*��� ����� �����i �

APB+!- fU�� �� !��. 2� #$� &�� 2 �� &���$  7��

&�F*��" �
�� �� ��    ��� ����'�,� �)���*�� �    !����*

����30�  & ���4� #���$� �� 2����DNA�� �������?* � 

G�?$  ���ALT ����.  2�� 5M 2 �� &��
M  ���    5���*

C0� �� 
�$ �� �X 2  �� ����4DNA   ���B� �����?* �

    ����������� j����
 �����?A ������?* ���������*

)Extrachromosomal circular telomer repeat   ���

ECTR ( �DNA    2 ���-� Z���* �������?*  �� �� ��

G�?$  ���ALT   !�A 2�� ��,� +!����  D�$��  ���     ���

    5���� �� ����'�,� �)���*��� >;����� ����� ;��$

�����  !���0��.  �� 
����$DNA  �� ��������� �������?*

G�?$ >;������ ���$ ��� ��        2�� #�$� +!�- +!�����

����'�,� �)���*���� �� ����
 �����?* ���!����" ������� 

�� +��. $�  !00� )23(.   

 ��   ����$ ��� �������� ��� �� ���$!0��,� a@
 

 c@�* ��)���*�� 1����  ���      &��� 5��� 5���� �����   2��

;� ���'�,� �)���*��kG�?$ ���� G�  ���    ���  !�-��� 

��)� p4��#$� + )80(.     ���6@:� 2�� ���� �$� #�I



 

  

2568  ����	
 ��
�� �����
� ����–  ���30  / ����
222 / � �!�"��
 #���$ 1391  

www.mui.ac.ir  

��������� 
 ���
 �� ����� ��� �������� 
��� �
�� (�$�)�� � 

+�������� � ������ �  �����;�ALT � !������ G!���� Z����

I ���V�����M   ��� 2�	��� �� �!���- 2� ���� $� #�

 �)���*���� 2��� 2 ��;��� �����?* 5!��- �����: >��;�����

 ��,� �A��: ���'�,�)23(.   

�,8� �� S. Pombe    ���I� ���P � ���� ��;� ��

 ����)128(. ��  ��������?* Q����RS. Pombe  !��0��,�  

S. Cerevisiae     �� �)���*��� >�;����� 2�� #$� ���U

 ���������� ���� !��0� G���94 ����   5���,� �� �� ����
 �

$����.0��5�  ���� 2V�)128(. &�� & ;���    ���� � 2��

2 4��     >�;����� ����� 5���!�� �;" �� ���,8� �� +!-

ALT #;�� ���$M ��� ���� !���
 2��VW. � 2  5���06

�� �G�x� G�?$ ��,8� a@
 ��   >;����� 5���!�� ;" �

������'���� �)���*����� ��  ������$ �� ���� ,� ������;�

>;����� ��   ��� ��� 2� �� �� G�X*� ��B� >���* �   ����� !

�?$ �� �G ��       2�� ����?A ��������� �5���!�� �;" �

��!��" ���b 2� ��!�  #$� +!- +!����)77(.   

  

��	������ � ����� ����(3 4
3 

&�F*��" �� �n9�  >���* ���DNA�  &�F*��" �x�   ����

#.I >���* �� �����  ��!��)MMR(�   ���� 2��   ����

HR  �NHEJ      G��: >��B0* � ����?* #�r�.A �� 2�

� ���?*k�!0 ;� �l   K��I ��W� ���;�� �������* ��

�� !��- )131-129(.   

5�,�  2� ��:  &��� �� K��"   �!�- ���~   ��n9� ��

&�F*��" !0��� ��  S�?T�,�  ���� 2TRF  � 1TRF�    2��

 ��� �X � ����?* �����* �'��*    � ����?,6 � !���-

 ���� >���B0* �� �����?* G���:  !��00�)65(. 2TRF  Z���

� '���� S�?T��,� �����- ���0�F*��" TIN �1TANK   �

 2TANK �?"  �����F?����)�� )ADP( � 1POT� 1RAP 

) ��TERF2IP(�  &�F*��" ���$ ���5�  +!�0�� � 1POT 

� PTOP 2TIN )2�  S��� q�'�,� 5��06 2�   ��@�"

G���*�������M )ACD ( /���� 2 
�0- ��-(  �2TRF 

)2	$�� 2� � �� >�  �� K0�2TIN (  ��� ���- ��   !��� 

)132(. 2TIN  ���?" �����?,6  5����$@���)��1TRF 

 2� 2 ;���1TANK   ��� >�B0* ��  !�0�.    ����?,6 &���

 G���X*�1TRF   ���������* 2��� ��TTAGGG  �����P*

��        2�� ����?* G��: >��B0* J�6�� ��!�
� &�� � !��

2?�$� �     ��� ����?* 2�� ������?* �$� $� >�B0*   ���-

 )132(.   5���� K��/4� �&�� �� +�@62TRF   ��n9� ��

  �+!�9� 5�:��$ � !)� �2�� !0��� ���;�� �������* ��  

 K���� 2TRF  5����� �����;�� ���������* ����3�� �� ��

�� !�� )135-133(.  

 S�?T��,�1TRF    2��� �� �����?* G���: &���0w,�

2?�$� � �� >�B0* &�F*��" �� !0�H  &�F*���" 1POT  �

 &�F*��"PTOP 2 -� Z* ���?* 2� 2� ��    ��X � +!�-

�� �� >�B0* ���?* 2� �� �����?* ���� $� � !��-  !�00� 

)132(. �� �B� 2�  !$�   K��� 2�1TRF    >��B0* D��4

#;�� ���?*. F*��" K�� {�i�* ����>�B0* &� +!00� � 

1TRF�      ������ &�F*����" &��� 2��� #�$� ����~ 2�� ��u

 �� �� �� �����
 ���!�*����� �� �����?* ���$�!I

�� ����i  !-��)136(. �� 1�i�� &��   +!0��� !���*

&���0I 5�����  �� ag��A ����� c���� �����1TRf  ��

!�� {�i�*H ���   c��� &��� 2W     G��: �� ��X�� ���

      5���� ����?* � r��.A K��� & �4� &�� �� �� � ���?*

��!�+  !��)137(.   � ���?* G�: #�,�� �� �!I &�0w,�

 7�� ������?* #�'�942TIN  ���     q��� J�6�� !����*

��- &�0I )138(. �&�� �� +�@6 2TIN   ��� γ1HP  ��

� &���� ��� ����?* ��R �0�*�������   >��   ���� K0��

)139(. ��� &��      �� &�*�������� � 5���� ����$ K���

�� 5��� &�F*��" &�� ���� !��.   
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  5���� �� ���P*1TRF� 2TIN�  1POT   �1TANK 

     +!�- +!����� ����;�� ��������* 1���� �� �n9� ��

#��$� )141-140 �135-133(�   K���� ����� &���� p���U�

&�F*��" #$� 2 
�0-�� ��������* �� ��.  5!�- &-�� 

  &�F*����" &���� ����M 2��� 1���i�� &����  �� ������ ����

���,��     ��� �!����� &�$ 2�� 2 ;��� ���    ����;� !����*

!-�� L'�IH G!� 5�!� ���   +!��� ��-�� ���   ���!����

$ &�� 2� N$�"k#$� &�,� ��R G� )142(.  

 ag��ADNA     ��/��I� �� K���I ���� ������?*

     �� #�r�.A ag�A J�6�� �����?* &�F*��" ����i

 ��� �������� ��� ��  ���-.     5!�- & �-���� Z�� 0��

Z�@� )Uncapping (      ����P* K��I 1��� 2�� 2 �;�

�� !0�. G�?$    #�r�.A ����� �,;����� !U�4 2� ����

 �'����* �M �!0 ��;� ������?* ����� ����: 2��� ���'� 2 ��;

K�" �� #$� �� �� ��
 ���?* +!���   ������?* � !0��

 #$� �� �� ��
 ���?,6 �'�?$ >�;�* &�!0W �� !9�

�� !0��.    &�F*���" �� K��I ������� ��    �*���A ����

�� Z�@�  !���*  #6��$ 2��     & �4� #�$� �� J�6��

G�?$ &�� �� ���?* �� #r�.A ��- ��.  1�� �� �� ��

�G�?$ ��* > ;�$ �,�DNA 2����"    ���������� ����

Z�@� ���g�   2 �-� �� #�;�- 5��06 2� �� +!��  ��

 ���$�0-�� !0� ST$ � 2� ���� G�, A� 5M   �� ���   2��

2?�$� � NHEJ      2�����" 2�� G��X*� ��� �   ����������

!0� >���* �V�� )95 �87(.   

  >�����* c�� &����DNA   �� ���������� Z���

�� ��I� 2� �� Z�� 0$ �� 2� ���M   Z�� !���*  �� ��"

   !�0� ���3�� �!�9� ��4��M G�:.     ���" &��� �V �;�-

2����" #r�.A ��R ���  +!�- �     ���I� 2�� �� �!��!I

�� �� ���4 2� ���M  2�
�W Z� � !��- �  #�;�-- 

G�X*�- �" )BFB  ��Breakage- fusion- bridge(  ��

�� ��I� 2�  !����M.    ��������� ���3�� &������0�   ����

�� 2
�W �Z�� 0$  ���BFB �* ���� ���   2�� !0��

���I J��6�� �����I 2���   � ag��A ������� � ����R �����

�?"���M��� �!�  !��-.   

2���
�W  ������BFB 2?����$� 2���� ������ &����'�� � 

McClintock  !�!���- +!������� ��~ ��T���$�!�� �� 

)143(. * L)��$ �� �����E !����  m��U�* �� �������?* K����

2��
�W  �����BFB !��-.  ����9'�	�In vitro  ���

 ���~ ��x� ������� ��������?*      ����?* ���3�� �������

 ��� !�!IDNA  2?��$� 2� �� ����?* ��R �   ������?*

��� 5��� )144(. ��- ������* &�����0�  ���?* Z� ����

2����" �� ����?,6 2 ;�- ��� � �&�0I �� �������� 

     J�6�� �� ������?* �?�b� ����,�-��� #�b�
 �� ���P*

�,� ��-.    ��������� !������ >���*    ������?* ��,6 2��

�� +��� #);�      �� ������?* #��'�94 ��?� {	�$ � ��-

�� 5��� !��    ���: 2�� ��T$�!�� 2� #);� &�0I �� 2�

 K��/���4� ����X8�� ����)145 -144(. McClintock 

K�I    #��'�94 ��� �����?* ��� #$� &�,� 2� �� ����

2����" �� 5M �  2 �;�- �   �* ���������E ��l� !����gV �� 

 � ��� m�b�* �2� ��� 5��  K��I &��  ���      ���!���" ���

��� ��n* &�0I �� ���������! )146(.  

    ��� 5���� G!�� !�0W �'��'�� ��9'�	�    2�� !���

#r�.A ������?*      !�U�4 �������?* ����4 J�6�� +!��

 1����- � �����?,6���!��9*   G���)�� 2��� 2��� f����U� ��

�� }�.*� ����
 ���!��"��  4� �0�!   ���  ���-.    }��.*� &���

 L�$M J6��DNA �� �'�?$ {	$ �� ����.   2�� N$�"

L�$M f,3* �����
 ���  
�W �� �����?I2 �  �'�?$

#$� �,� � !-� �� 7�� �.    �� ����?* & �4� #$� ��

�>8�  �� &�*����� �� 
�$ �� ���P* J6��   5���� 2� ��-

5
 �� G�94 �� ���?* Z��/� ��� !0� )147(.   
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�5���!�� ��;" ��   m��U�* ���� ������
 L���$M f��,3*

2
�W �     +���,� ����" � ��� "�"M #���� �� � �'�?$

#$�. +!00����� Z� � ��� 2� ����* 53P�     �/�I Z��

#��$� Z���@� 5�!��� ��������?* 2��� N��$�" �� >���� 

)149-148(. c�� ��  �������?* �� 7�� �� ����  53P 

  ��lk� ��: 2�G�?$ �� �� �� "�"M    u��� ���x�* �� ����

 �� ��'� !0� )151-150(� 2����� �'�?$ q�� ���  �/���  

�+!��-      �� �����?* �����?,6 �!��6 2��� �?��b� N��$�"

Arabidopsis #���;�� )12( 2���
�W Z���� � BFB 

G�?$ �� ��u�:     2�	�� ��� 5���!�� �;" ���� �   G�� 0�

2
�W >'�$ � ��'�?$  #;�� �,C* ���U.  �G�A �� 2� 

 G�?$  K�I ����� 2� �����?* �� 7�� �� �-�� ���

�� 53P �!0 ;�  ��    !�0�� 2����� �� ���
 ��x�* !0���*H 

2,� ��� � G�?$   2�9I�4 >�?�;* #���� �� �� �   �����


�� �-!� )152 �149-148(.  

  #�;�- ���$�0-DNA  2�����" ��   ��������� �

#$� ���?* m��r� �� ���. K�" �� �0��  ���-  2��  ��

���� �����?,6 &���� & ��4� #��$�  >�����* J��6�� !�����*

2 ��-� �� #��;�- ����- �����?* ���,6 ���� p����	� ��. 

 �� ���!9*����6  ��� ���� �� �������� 5
��4  �!�00�  

5M >;����� ��� ��: 2� ��    #�$� +!��� 2 
�0�- ����. 

   � c��� �� 2�� ��������� 5
��4 (��� ����� 
�$

S. Cerevisiae  �#�$� 2���� ����� 5�/�� 2�   G��, A�

    �� 5M 5�, 
���$ � ����- ������ G���,9� >��;�����

�� ���$�0- !0� )155-153(. 5
��4 &��   ����  ������

2,� & 4� #$� �� �� �     �� ��
�� � �����?* �'���*

�'��* ����?* Q�$ ���  �� 5��� �� �0   >�;����� 2�� !

>���* ��;� Z� 5
��4 DNA    #�$� ��	
 2�� !9 ;� 

)126 �17(.    

Ku    ������?* ����� �� 2���DNA  ��In vitro  �

In vivo  #�$� �X � )156 �83(�    K�����M ����   ����

�� 5��� m? 8� ��0 2� !NHEJ  2� 2 ;���4Ku/Lig 

 #��;�� ������i ����������� 5
����4 ������ )157(.  

�&�����0�  �,� �B� 2� !$� 2�     2�� ���������� 5
���4

2?�$� �  �� ���'�,� �)���*��NHEJ    � ���- ���3��

 K��Ku  &�F*���" �V�� �   ����NHEJ    2�� ����?* ��

 #��;�� 78���� ������ ����: )158 �154(.  ���
��

c�� &�F*��" �� agA �� ��  ���NHEJ   2�� ���� Ku� 

4Lig  ����DNA-PKcs�    � ������?* 5
����4 K��/��4�

����M�� �� 5��� �� ��������� ��� !0�� )94 �80(.  

 p�U� ��: 2�&-��    �����?* 5
���4 ��M 2� #;��

7�� �� �-�� ��    �� ��-�� �� #$� ���?* s�X8� �

����
 ���!��"��.        &��� 2�� #��9U�� &��� G��A �� 2�

5
��4 �� �� &�F*��" Q��R �� !0���*  ���NHEJ  ��-

 5����� �!�����V����� !����  �� ����V�� >��;����� 2���

5
��4  D���- #$� &�,� � #$� ����� ����?* ���

2� �b�
 �� ����?* 5
��4 J6��   2?��$� 2�� ��- � 

NHEJ  ��- ��3��)154(.  

+!��6 &�� �� �0)� ���� ��I� ��     5!�- +��*�� 2��

   G!�� �� ������* !-� ���� J6�� #$� &�,� ���?*

2��* 2�'�� �'�?$ #�� �� +!- �  ���- ���;��.   +��*��

 ���?* 5!- G�?$ ���� �,;����� �� >���4 ��  2� !0�

�� �� >�;�* ��94� ��!9*  ��,-.  ��: 2� >;����� &��

.*� ���" �� �)U 2 $��"�� }� ! 4��   !�-� � U� �* �09�

 {	$ 2� � !��� K��� #��Plateau !$�� )5(.   &���

   2�,� �� U� ��* �'�?$ >�;�* �  G�?�$    �� >��;�* ���

2	�� 2� � !00� mU� � �� 2���� �!0$�� ����C� �� !���. 

 �n9� ���!� 2� ��G�?$  �� �� 5��C� ��   2�� � !�/���

 ��� 2���� >�;�* 2� ��!C��� ��:  !�0��.   �2�?A�� &��� 

2?A�� �� +!���� �������� �  ���- )159(.   2�?A�� ��  �
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2	�� Z� �����C�       ���3�� � 5!�- ����4 ����� 2�?U �

����������   �������?* ������,� � Z�� 0��$ �� �����

���� ��I�.   ���-M ���U �����?* #�'�94 �5��C� �� !9�

�� ��!9* � #$� 5!-  Z�� 0�$    #��)x* ��� ���  ���-. 

    >��;�* ��,� ��!�9* �� !9� ���?* G�: �&�� �� +�@6

+�*�� G�: Z� �� �'�?$    2��'�� G��: 2�� #);� �* � 

�� #�)x* ���?* ��- )161-160(.   

   � #�$� &��,� ����" �5�;�� �'�?$ #�� �� !�0�� 

 2��3� � �� !��-� ������ f����� Z��� �  �� +���*�� �����?*

������*!0� �,6 �� )5(.   �����?* �������* �� fU�� ��

 #4�� 2� #);��9�): 2:�A�  +!�00� �   +��*�� �����*   ��*

 !0 ;�)162(. ������ ��& �/4��K �� �"�����!�  �
��� 

#��$�� ���)U �� 5����C� � '�94���# �������?* � ����I� 

�"�����!�  �
��� 2� G�)�� '�94 ��#  ������?* ��  5�:��$ 

��;��� 2� �X*�� ���+! +!- #$� )163(.   &��� ���   2��

2,� � G�?$ �� ��6@:� #$� 2� +!- +��� #�� ���  

�#$� +!�M   ����.*      ����4��" �� ����?* G��: �� �����

 5���;�� �� ��������* � G�?��$ #����   ���� ���?�'� �����

�� �,����$ 5�:�$ �� ���?* K�� ����   ����;�� ���

#$�.       ���M 2�� #�;�� 78��� p��U� ��: 2� &�����0�

   �* !�-� ����?* 5!�- +�*��    ����� �� ����;�� �������

��    �� ���� �
 ���!���"�� �� ���?* ���?,6 �!6 �� !0�

���� K�� 5�;�� ��������*.   

  �� ����;�� G�?$ #�� ���4��" �X8�� ��: 2�

G�?$ ���� c�� ����  2�	�� Z� 5�!�4 �� �-�� 2� � 

       �� ����
 2�� ���
 5���� ������� � s��
 �$����

G�?��$ 2���'�� ����� �  ���?,6 �#��$� ���-�� #��;��   

)165-164(H �� ���0��" 2W ���    ����.* &��� 2� ��-

  G��: �� ���.* �� �-�� #$� &�,� ����* m�: ��

  !���-�� c����� �� 5M >����B0* � ������?* )163(.  ��

G�?$ 2?�$� 2� ���?,6 !U�4 ������?* ��-�� ��� � 

   ��� ����� ����?* !0?� G�:  ��-�   �� ������?* 5���� � !

���� K�� ��������*.   7���P53    �� +��*�� ����?* �

G�?$  �-�� ��� ��    ��������* #4����" J6�� !���*

 ��- ���;�� 2)- �'��? �"�)152(. c��   ����?* ��� ��� 

 G!��� �+���*��   ���A��� ������ ���� �� ����� 2���'�� � 

�� >���4 �'��? �"� ����0�$��� �0!0. c�� &��   !�U�4 ��

RNA  !0 �;� ������?*�  5M &������0�   ��,� ���   !�0���*

       �!�9� ��A��� �� 2�� !�00� G��94 +������ �� �����?*

�� +!�� 5�;�� ��������* ��-. 

       ������ 5�/��� 2�� ������?* #��'�94 ���?� ��: 2�

2I�� 2� 2 ;��� ��   �)Grade( #4��   ��� ��$�0-  !�-�� 

)167-166(H �&�0w,�   ����� ��v�� ������?* #�'�94

   ����������* �!��9� ���A��� �� ��������* Q���;C�

�� ��- )169-168(.   ����?* G�: ���!�V� �+�@6 2�

   }��.*� ���������* �� �!9� �A��� �� G�,9� ��: 2�

�� ! 4�.    4 !�U�4 ��������* �� �� A   �������?* #��'�9

 ��� ���?* 5!- ���:      >�;����� Z�� p���: �� !����*

&�/V��I )ALT( !�� |� )122(.   2'E�;� &���   5����

��  !��  2�� ��!���"     ������?* Q���R �� �� A ����
 �

��  ���- t.A !���*.   G�?�$ &��� ��    ���;� ����ALT 

  !�0� >���* �� ���?* #�'�94 #$� &�,�.    5!�- G��94

!-�� >�� ����* !-� ���� #$� &�,� �����?*.    

 &��  �� ������?* 5!- G�94 2� ���� ��I� G�, A�

 5!�- G�94 !0��� �V�� �����P* �)��I G�XC� ����* 

Myc ��!-.    ������?* #��'�94 ��I� �l� �� G�A �� 2�

>;����� �� ALT      ��, C��� {��i�* &��� ������* ��

#$� )154(. �� ��
� ��9'�	� �&�� �� +�@6 >�  K0�

S�?T,� �� �
�� �� �����?*    2�� ��X � �0�F*��" ���

 ���������x� ����������?* Shelterin�CST� DNA-PK   
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Abstract 
Telomeres consist of repetitive DNA sequences and a variety of non-nucleosomal proteins which are 
essential to survive chromosome. Telomeres protect the ends of chromosomes, but can also inhibit the 
expression of nearby genes, called telomere position effect. The telomeric cap is a dynamic structure 
between a fully capped closed and a partially uncapped or open conformation. The protection of 
chromosome termini from being sensed by the cell as broken DNA is an important function of the 
telomeres as the capping function. Functional telomeres have a special role in response to DNA 
damage. The presence of telomere and the length of telomere are two important determinants for 
binding of chromosomes to the nuclear envelope in meiosis. Future studies about the characteristics of 
epigenetic factors in telomere length will lead to a better understanding of telomere regulation and its 
role in human cancers. It seems that telomere dysfunction, rather than telomere length alone, may 
create insights not only into the pathogenesis, but could also have significant impact on the diagnosis 
of cancer. 
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