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ДИНАМИКА ИНТЕНСИВНОСТИ 
ПОТРЕБЛЕНИЯ КИСЛОРОДА НА РАННИХ 
ЭТАПАХ ИНДИВИДУАЛЬНОГО РАЗВИТИЯ

Интегральной характеристикой энергетиче)
ского обмена развивающегося организма служит
уровень интенсивности потребления кислорода
на разных этапах онтогенеза. Этот показатель су)
щественно отличается в те или иные периоды ин)
дивидуального развития. Особый интерес пред)
ставляют ранние стадии онтогенеза. В этот пери)
од (эмбриональное и личиночное развитие)
происходит формирование различных систем и
органов, в том числе дыхательной и кровеносной
систем, связанных с энергетическим метаболиз)
мом, интенсивность потребления кислорода за)
метно возрастает, тогда как на более поздних эта)
пах (период роста) данный показатель существен)
но снижается по мере увеличения массы тела.
Данная закономерность наиболее детально изу)
чена на рыбах (Винберг, 1957; Devenport, Lonning,
1980; Озернюк, 1985, 2000, 2003; Озернюк, Леля)
нова, 1985; Радзинская и др., 2003). Следует отме)
тить, что впервые данная зависимость была отме)
чена в работе Г.Г. Винберга и Л.Е. Хартовой
(1953), посвященной интенсивности потребле)
ния кислорода у мальков карпа. Эта закономер)
ность была установлена также для моллюсков
(Радзинская и др. 2003), амфибий (Владимирова
и др., 2000), млекопитающих (Корниенко, 1979).
Подъем интенсивности потребления кислорода
показан и во время зародышевого развития насе)

комых (Gromadska, 1968; Радзинская и др. 2003;
Бызова, 2009). Таким образом, увеличение интен)
сивности потребления кислорода на ранних эта)
пах индивидуального развития животных и по)
следующее снижение на более поздних стадиях
можно считать общей закономерностью.

Механизм увеличения интенсивности дыха)
ния (О2/масса тела) на ранних стадиях онтогенеза
был  изучен нами на примере развития данио
Danio rerio. Было установлено, что это увеличение
объясняется разными темпами прироста скоро)
сти потребления кислорода (О2/особь) и массы
тела в ходе развития. В период эмбрионального и
личиночного развития скорость потребления
кислорода увеличивается более быстрыми темпа)
ми по сравнению с приростом массы тела, что
приводит к увеличению интенсивности дыхания.
На более поздних стадиях (период роста), напро)
тив, темп прироста массы тела превышает темп
прироста скорости потребления кислорода, след)
ствием чего является снижение интенсивности
дыхания на данных стадиях онтогенеза. Процесс
снижения интенсивности дыхания по мере уве)
личения массы тела у рыб продолжается на всех
последующих этапах индивидуального развития
(Винберг, 1957, 1966, 1976; Zotin, 1972; Зотин,
1974, 1988; Озернюк, 1985, 2000, 2003; Озернюк,
Лелянова, 1985; Шмидт)Ниельсен, 1987; Зотин,
Зотина, 1993).

Направленность динамики интенсивности по)
требления кислорода у всех изученных видов рыб
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Приведен обзор данных о характере изменения интенсивности потребления кислорода во время
раннего онтогенеза различных видов рыб (радужной форели, вьюна, данио, карпа, белого амура)
носит сходный характер: этот показатель увеличивается в период эмбрионального и личиночного
развития, а после перехода личинок на активное питание начинает постепенно снижаться. Данная
динамика обусловлена особенностями прироста скорости потребления кислорода и массы тела в
ходе ранних этапов онтогенеза рыб. Для определения оптимальных температурных условий разви)
тия был предложен метод суммарного (за определенную стадию развития) потребления кислорода,
который дает возможность определить минимальные энерготраты, необходимые для протекания
той или иной стадии эмбриогенеза. Анализ температурной зависимости кинетических свойств фер)
ментов на примере константы Михаэлиса (Км) для лактатдегидрогеназы показал, что минимум Км,
соответствующий максимальной фермент)субстратной аффинности, для зародышей разных видов
рыб отличается в соответствии с различиями температурных условий развития этих видов в приро)
де. Для зародышей одного вида, развивающихся при меняющихся температурных условиях (лосо)
севые), этот показатель меняется в соответствии с дрейфом температуры в природе. 
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(радужная форель, вьюн, данио, карп, белого
амура) происходит на одном и том же этапе раз)
вития: при переходе личинок от эндогенного на
внешнее питание (Озернюк, 1985, 2000). Переход
на внешнее питание связан с быстрым увеличе)
нием массы тела, который опережает темп воз)
растания скорости потребления кислорода расту)
щими рыбами. 

На внутриклеточном уровне концентрация
митохондрий в скелетных мышцах, составляю)
щих основную массу тела у рыб (на примере ра)
дужной форели и данио), имеет наиболее высо)
кие значения также на стадии перехода личинок
от эндогенного к внешнему питанию (Озернюк,
Лелянова, 1985). Сходная зависимость была полу)
чена также для шпорцевой лягушки (Озернюк,
Лелянова, 1985). Таким образом, концентрация
митохондрий в тканях служит одним из основных
регуляторов интенсивности потребления кисло)
рода в организме. 

ОСНОВНЫЕ МЕХАНИЗМЫ 
ТЕМПЕРАТУРНЫХ АДАПТАЦИЙ

И ОНТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ ПРОЦЕССЫ

Температура среды, в которой развиваются
пойкилотермные животные, часто меняется. Эти
изменения могут быть регулярными или случай)
ными, продолжительными или кратковременны)
ми, существенными или незначительными. Тем)
пературные изменения среды любого характера
вызывают адаптивные ответы в организме пойки)
лотермных организмов прежде всего на метабо)
лическом уровне. Для изучения этих вопросов
особый интерес представляют ранние этапы он)
тогенеза, когда разные стадии развития тех или
иных видов протекают при разных температурах
среды.

В период раннего онтогенеза рыб, когда проте)
кают процессы дифференцировки и морфогенеза
различных тканей и органов, происходит станов)
ление адаптационных механизмов, обеспечиваю)

щих взаимодействие развивающегося организма
со средой. Наиболее детально эта проблема изу)
чена на примере температурных адаптаций. Эво)
люционные (генотипические) и онтогенетиче)
ские (фенотипические) адаптации обеспечивают
реакции организма на долговременные и относи)
тельно кратковременные (например, сезонные)
изменения температуры среды (Озернюк, 1992,
2000а, б, 2003, 2006). 

Очевидно, что границы температур, в которых
рыбы могут развиваться и проявлять биологиче)
скую активность, определяется эффективностью
температурных адаптаций. Эти адаптации фор)
мируются на различных уровнях организации: ге)
нетическом, метаболическом, клеточном, ткане)
вом, физиологическом, организменном (Хочач)
ка, Сомеро, 1988; Hochachka, Somero, 2002;
Озернюк, 2000а, б, 2003). В частности, при адап)
тациях к низким температурам происходят мута)
ции, меняющие гибкость молекул белков, меня)
ется состав мембранных липидов влияющий на
их вязкость, синтезируются биологические анти)
фризы, происходят изменения энергетического
обмена. Все эти изменения носят обычно ком)
пенсаторный характер и направлены на сниже)
ние неблагоприятного действия пониженных
температур на метаболизм пойкилотермных жи)
вотных (таблица).

Очевидно, что перечисленные механизмы
адаптаций обеспечивают выживание и нормаль)
ное развитие всех животных, сталкивающихся с
изменением температурных условий. В частно)
сти, в процессе развития рыб в природных усло)
виях организм сталкивается как с долговремен)
ными, так и с кратковременными изменениями
температуры, а адаптационные механизмы поз)
воляют им выживать и размножаться в достаточ)
но широком температурном диапазоне. 

Нами был проведен анализ температурной за)
висимости различных показателей энергетиче)
ского обмена (интенсивности потребления кис)
лорода, содержания митохондрий, активности

Основные механизмы биохимических адаптаций к низким и высоким температурам у пойкилотермных живот)
ных (Озернюк, 2000а, 2003)

Низкие температуры Замены аминокислот, приводящие к уменьшению жесткости молекул белков 
Уменьшение вязкости мембранных липидов за счет изменения их состава
Биологические антифризы 
Низкая энергия активации ферментов (Еа)
Синтез белков холодового шока 
Удаление внутриклеточной воды 
Увеличение внутриклеточной концентрации глицерина 
Компенсация уровня дыхания и массы митохондрий

Высокие температуры Замены аминокислот, приводящие к увеличению жесткости молекул белков
Увеличение вязкости мембранных липидов за счет изменения их состава
Синтез белков теплового шока
Защита аппарата синтеза белков полиаминами
Увеличение ГЦ)пар и тРНК
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некоторых ферментов) как интегральной харак)
теристики метаболизма рыб, развивающихся в
разных температурных условиях: карпа, вьюна,
данио, золотой рыбки, белого амура, мозамбик)
ской тиляпии, радужной форели, атлантического
лосося, сибирской корюшки, байкальского ому)
ля, сибирского осетра и белуги (Озернюк, 1985,
1993, 2000а, б, 2003, 2006).

ОПТИМАЛЬНЫЕ ТЕМПЕРАТУРЫ И 
ТЕМПЕРАТУРНЫЙ ГОМЕОСТАЗ РАЗВИТИЯ

Для пойкилотермных организмов, температу)
ра тела которых меняется вслед за изменением
температуры среды, существенное значение име)
ет вопрос о температурном оптимуме. Речь идет
не только о методах измерения температурного
оптимума, но и об изучении метаболических и
физиологических процессов в области оптималь)
ных, субоптимальных и неоптимальных темпера)
турных условий. Особый интерес эти вопросы
приобретают для видов, развитие которых проте)
кает в меняющихся температурных условиях.

Суммарное потребление кислорода – критерий 
оптимальных температур развития

Для определения оптимальных температур на
разных стадиях развития рыб нами был разрабо)
тан метод расчета суммарного потребления кис)
лорода (Зотин, Озернюк, 1966; Озернюк, 1985;
Алексеева, 1985; Алексеева, Озернюк, 1987). В ос)
нове данного метода лежит расчет скорости по)
требления кислорода за время, равное продолжи)
тельности той или иной стадии зародышевого
развития (τ), которая зависит от температуры сре)
ды. Это может быть продолжительность одного
деления дробления (τ0), гаструляции, органогене)
за или продолжительность всего периода эмбрио)
генеза. Данная величина получила название сум)
марного (за определенную стадию) потребления
кислорода (О2/τ). Поскольку продолжительность
развития зависит от температурных условий, то
температура, при которой отмечено минималь)
ное суммарное потребление кислорода, рассмат)
ривается в качестве оптимальной. Зависимость
суммарного потребления кислорода от темпера)
туры имеет параболический характер, а вершина
параболы соответствует минимальному суммар)
ному потреблению кислорода, т.е. оптимальной
температуре с точки зрения эффективности энер)
готрат. При более низких и более высоких темпе)
ратурах энерготраты зародыша существенно воз)
растают. Положение минимума суммарного по)
требления кислорода совпадает с максимумом
выживаемости зародышей и зоной нерестовых
температур для того или иного вида рыб. 

Зависимость суммарного потребления кисло)
рода от температуры была продемонстрирована

для зародышей (на стадии делений дробления яиц)
нескольких видов рыб, развивающихся в разных
температурных условиях: белуги (Huso huso), ра)
дужной форели (Oncorhynchus mykiss), кеты (Onco"
rhynchus keta), вьюна (Misgurnus fossilis) (Зотин,
Озернюк, 1966; Озернюк, 1985; Алексеева, 1987;
Алексеева, Озернюк, 1987; Зиничев, Зотин,
1988а, б). Минимум суммарного потребления
кислорода для белуги, начало развития которой
протекает при относительно низких температу)
рах, расположен в районе 8–10°С, а у радужной
форели и кеты – в области 4–6 и 7–9°С соответ)
ственно, тогда как у вьюна – в районе 14–16°С.
Минимум суммарного потребления кислорода
для зародышей разных видов рыб совпадают с оп)
тимальными температурами, установленными
другими методами.

Поскольку развитие многих видов рыб в при)
роде протекает при меняющихся температурах
среды, температурный оптимум должен меняться
на разных стадиях их онтогенеза. Для изучения
этой проблемы удобной моделью служат рыбы,
эмбриональное развитие которых протекает дли)
тельное время. К этой категории относятся лосо)
севые рыбы, эмбриогенез которых в природных
условиях продолжается в течение нескольких ме)
сяцев при изменяющихся температурах. Напри)
мер, начальные этапы эмбрионального развития
радужной форели начинаются в природе при низ)
ких температурах, а заключительные – при более
высоких. В начале эмбриогенеза (на стадии деле)
ний дробления) минимум суммарного потребле)
ния кислорода отмечен при 5.6°С, а на завершаю)
щей стадии (вылупление зародышей) данный по)
казатель смещается в сторону более высоких
температур (10.5°С). Направленность этого сме)
щения коррелирует с соответствующим увеличе)
нием температуры, при которой происходит эм)
бриональное развитие радужной форели в при)
родных условиях. 

Сходная корреляция получена также для кеты,
эмбриогенез которой, в отличие от радужной фо)
рели, протекает в природе при понижающихся
температурах среды. Если в начале развития (ста)
дия делений дробления) минимум суммарного
потребления кислорода отмечен при 8.3°С, то пе)
ред вылуплением зародышей из оболочек он сни)
жается до 5.3°С. Таким образом, данный крите)
рий оптимальности, основанный на определении
минимальных энерготрат при разных температу)
рах развития зародышей, позволяет выявлять оп)
тимальные условия, при которых метаболические
процессы протекают при минимальных затратах
энергии.

Следует отметить, что в зоне температурного
оптимума большинство метаболических и физио)
логических процессов у пойкилотермных живот)
ных должны протекать наиболее эффективно.
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Примером параметра, эффективность которого
зависит от температуры среды, служит константа
Михаэлиса (Км), отражающая в конечном счете
степень фермент)субстратного сродства. Показа)
на взаимосвязь величины Км для ряда ферментов
и температуры обитания некоторых видов рыб и
беспозвоночных: в зоне оптимальных темпера)
тур величина Км имеет минимальное значение
(Хочачка, Сомеро, 1988; Hochachka, Somero,
2002). 

Температурная зависимость кинетических 
свойств ферментов развивающихся рыб

В наших работах была изучена также темпера)
турная зависимость кинетических свойств фер)
ментов на примере константы Михаэлиса (Км)
для лактатдегидрогеназы (ЛДГ) зародышей (ста)
дия гаструляции) рыб, развивающихся в природе
в разных температурных условиях (Клячко, Озер)
нюк, 1991, 1995; Озернюк, 1993, 2000; Klyachko,
Ozernyuk, 1994, 1998). Было показано, что мини)
мальная величина Км для ЛДГ, соответствующая
максимальному сродству фермента и субстрата
(пирувата), для зародышей холодолюбивых рыб
(атлантический лосось, радужная форель, бай)
кальский омуль, сибирская ряпушка) находится в
области низких температур (5–8°С), тогда как для
зародышей теплолюбивых видов (карп, золотая
рыбка, данио) этот показатель расположен в зоне
высоких температур (25–28°С), а для зародышей
рыб, развивающиеся при умеренных температу)
рах (белуга, сибирский осетр, вьюн), минимум Км
находится в районе средних температур (13–
16°С). 

Данные различия определяются генотипиче)
скими адаптациями ЛДГ, что отражается на осо)
бенностях первичной структуры этого фермента,
адаптированной к температуре развития данных
видов рыб. Это вывод подтверждается данными
филогенетической реконструкции, выполненной
совместно с Н.С. Мюге на основе анализа пер)
вичной структуры фермента ЛДГ)М4 из скелет)
ных мышц различных видов рыб, обитающих в
разных температурных условиях. Показано, что
при филогенетической реконструкции на основе
сходства первичной структуры этот фермент у хо)
лодолюбивых и теплолюбивых рыб формирует
отдельные кластеры. 

Следует отметить, что положение температур)
ного минимума Км для этого фермента коррели)
рует с оптимальными температурами развития
изученных видов рыб (Клячко, Озернюк, 1991,
1995; Klyachko, Ozernyuk, 1994; Озернюк, 2000),
прежде всего, нерестовыми температурами. Дан)
ная корреляция свидетельствует о том, что темпе)
ратурная зависимость кинетических характери)
стик характеризует состояние оптимальности
ферментативных реакций.

Было показано также, что положение темпера)
турного минимума Км для ЛДГ, свидетельствую)
щее об оптимальных температурных условиях,
меняется в ходе зародышевого и личиночного
развития  рыб (Клячко, Озернюк, 1991, 1995;
Klyachko, Ozernyuk, 1994). На примере радужной
форели установлено, что на ранних стадиях раз)
вития (начало гаструляции) минимум Км нахо)
дится при 5–7°С, тогда как на более поздних эта)
пах эмбриогенеза, предшествующих вылуплению
зародышей из оболочек, он сдвигается в сторону
более высоких температур (9–11°С), а в скелет)
ных мышцах личинок после перехода на внешнее
питание это показатель еще больше смещается в
сторону высоких температур (10–14°С). Следует
отметить, что сдвиг температурного минимума Км
для ЛДГ в процессе раннего онтогенеза этого ви)
да рыб совпадает с направлением сезонного изме)
нения температуры, при которой протекает раз)
витие радужной форели (Озернюк, Клячко,
1991). 

При анализе механизмов, определяющих при)
роду изменения кинетических свойств этого фер)
мента в ходе развития было показано, что при вы)
ращивании данного вида рыб в лабораторных
условиях при постоянной температуре (5°С) по)
ложение температурного минимума Км для ЛДГ
на ранних (начало гаструляции) и на поздних (пе)
ред вылуплением зародышей) стадиях развития
практически не менялось. Это означает, что про)
цессы, обеспечивающие смещение температур)
ного оптимума в период эмбриогенеза форели,
имеют фенотипическую природу, принципиаль)
но отличаясь от межвидовых различий, формиру)
ющихся на генотипическом уровне (Клячко,
Озернюк, 1991; Klyachko, Ozernyuk, 1994). 

Изменение положения температурного опти)
мума в течение эмбрионального и личиночного
развития рыб может быть связано со многими
процессами, характер которых значительно ме)
няется в ходе ранних этапов онтогенеза. Речь идет
об изменении особенностей метаболических про)
цессов во время развития, дифференцировке тка)
ней и органов, приводящей к принципиальному
усложнению строения развивающегося организ)
ма, изменении компартментализации внутрикле)
точных процессов, следствием которой может
быть изменение характера распределения ве)
ществ, участвующих в регуляции различных био)
химических и физиологических реакций и др.
(Gilbert, 1997; Озернюк, 2000). 

Относительно ЛДГ следует отметить, что в хо)
де дифференцировки различных тканей и орга)
нов происходит экспрессия специфических изо)
форм этого фермента: мышечной и сердечной, а
также изоформы, синтезирующейся в сетчатке и
гонадах. В частности, во время развития данио
происходит замена сердечной изоформы ЛДГ)Н4,
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синтезирующейся в неоплодотворенных яйце)
клетках и зародышах на ранних этапах эмбриоге)
неза (стадия бластулы, на мышечную изоформу
ЛДГ)М4 (в качестве минорного компонента
ЛДГ)Н3М1), характерную для скелетных мышц
половозрелых рыб, а мышцы личинок содержат
смешанные формы ЛДГ, т.е. и Н4 и М4 (Ozernyuk
et al., 1996, Озернюк, 2000). Было показано, что эти
изоформы, будучи продуктами разных генов, от)
личаются по своим структурным (температура
инактивации Т50°С) и функциональным особен)
ностям, в том числе и кинетическим свойствам (Км
для пирувата и энергия активации Аррениуса Еа). 

Таким образом, метаболизм развивающихся
зародышей разных видов рыб, отличающихся
температурными условиями развития и обита)
ния, адаптирован к данному фактору среды. Тем)
пературные адаптации метаболизма развиваю)
щихся зародышей носят комплексный характер,
и включают как фенотипические, так и генотипи)
ческие механизмы.
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Adaptive Specific Features of Energy Metabolism in Fish Ontogenesis
      N. D. Ozernyuk

      Kol'tsov Institute of Developmental Biology, Russian Academy of Sciences, ul. Vavilova 26, Moscow, 119334 Russia
      e"mail: ozernyuk@mail.ru

Abstract—A review of data on the pattern of change of the intensity of oxygen consumption during early on)
togenesis of different fish species (rainbow trout, loach, zebrafish, carp, and grass carp) is provided. It has a
similar pattern: this index increases in the period of embryonic and larval development and, after passing of
larvae to an active feeding, it begins to gradually decline. This dynamics is determined by specific features of
an increase in the rate of oxygen uptake and body weight in the course of early stages of fish ontogenesis. For
determining optimal temperature conditions of development, a method of total (for a definite stage of devel)
opment) oxygen uptake was suggested, which makes it possible to determine minimal energy expenditures
necessary for the process of a particular stage of embryogenesis to take place. Analysis of temperature depen)
dence of kinetic properties of enzymes with reference to the Michaelis constant (Km) for lactate dehydroge)
nase demonstrated that minimal Km, corresponding to maximal enzyme)substrate affinity, for embryos of
different fish species differs in correspondence with differences in temperature conditions of development of
these species in nature. For embryos of one species developing at changing temperature conditions (salmo)
nids), this index changes in accordance with a temperature drift in nature. 

Сдано в набор 12.01.2011 г. Подписано к печати 08.04.2011 г. Формат бумаги 60 � 881/8
Цифровая печать  Усл. печ. л. 10.0  Усл. кр.)отт. 1.1 тыс.  Уч.)изд. л. 9.9 Бум. л. 5.0 

Тираж 102 экз. Зак. 1297

Учредитель: Российская академия наук,
Институт биологии развития им. Н.К. Кольцова РАН

Издатель: Российская академия наук. Издательство “Наука”, 117997 Москва, Профсоюзная ул., 90
Оригинал)макет подготовлен МАИК “Наука/Интерпериодика”

Отпечатано в ППП “Типография “Наука”, 121099 Москва, Шубинский пер., 6



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Gray Gamma 2.2)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (ISO Coated v2 300% \050ECI\051)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.3
  /CompressObjects /Off
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Perceptual
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.1000
  /ColorConversionStrategy /sRGB
  /DoThumbnails true
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams true
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts false
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 149
  /ColorImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 150
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.40
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 149
  /GrayImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 150
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.40
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 599
  /MonoImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 600
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (None)
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
    /DEU <>
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.276 841.890]
>> setpagedevice


