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1PMJBNJE����� UXPS[Z� TJĤ�OB� TLVUFL�QPMJLPOEFOTBDKJ� IFLTB�
NFUZMFOPEXVBNJOZ�J�LXBTV�BEZQJOPXFHP��1PMJBNJE���UXP�
S[Z�TJĤ�OB�TLVUFL�QPMJNFSZ[BDKJ�F�LBQSPMBLUBNV�
/JDJ�DIJSVSHJD[OF�&5)*-0/��D[BSOZ�TĚ�CBSXJPOF�QS[Z�QP�
NPDZ�IFNBUFJOZ�)$,��*OEFLT�CBSXZ��������
/JDJ� &5)*-0/�� D[BSOZ�OJFCBSXJPOZ� TĚ� EPTUĤQOF� X� XJFMV�
SP[NJBSBDI�J�E�VHPĺDJBDI�CF[�JHJF��MVC�[BPQBUS[POF�X�JH�Z�
[F�TUBMJ�OJFSE[FXOFK�SP[NBJUZDI�SPE[BKÑX�J�XJFMLPĺDJ��1F�OF�
EBOF� [OBKEVKĚ� TJĤ�X� LBUBMPHV�� /JDJ� &5)*-0/�� D[BSOZ�OJF�
CBSXJPOZ� TĚ� [HPEOF� [� XZNPHBNJ� 'BSNBLPQFJ� 4UBOÑX�
;KFEOPD[POZDI� EMB� OJFXDI�BOJBMOZDI� OJDJ� DIJSVSHJD[OZDI�
J� [�XZNPHBNJ�'BSNBLPQFJ� &VSPQFKTLJFK� EMB� KB�PXZDI�OJDJ�
DIJSVSHJD[OZDI�[�QPMJBNJEV���MVC�����

84,";"/*"
/JDJ�&5)*-0/��D[BSOZ�OJFCBSXJPOZ�TĚ�[BMFDBOF�EP�TUPTP�
XBOJB�X�PHÑMOZDI�QS[ZQBELBDI�[CMJņBOJB�ULOFL�NJĤLLJDI�J�
MVC�JDI�QPEXJĚ[ZXBOJB�X�UZN�X�DIJSVSHJJ�PHÑMOFK�LBSEJP�
DIJSVSHJJ�OFVSPDIJSVSHJJ�X�DIJSVSHJJ�PLB��ĚD[OJF�[�NJLSPDIJ�
SVSHJĚ�
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/JDJ� OBMFņZ� EPCJFSBě� J� TUPTPXBě� X� [BMFņOPĺDJ� PE� TUBOV�
PHÑMOFHP� QBDKFOUB� EPĺXJBED[FOJB� DIJSVSHB� UFDIOJLJ� DIJ�
SVSHJD[OFK�PSB[�XJFMLPĺDJ�SBOZ�
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/JDJ�&5)*-0/�D[BSOZ�OJFCBSXJPOZ�XZXP�VKĚ�NJOJNBMOF�QP�
D[ĚULPXF�PED[ZOZ�[BQBMOF�XULBOLBDI�QP�D[ZN�OBTUĤQVKF�
TUPQOJPXF�PUBD[BOJF�T[XÑX�QS[F[�X�ÑLOJTUĚ�ULBOLĤ��ĚD[OĚ��

$IPDJBņ�QPMJBNJE� KFTU�NBUFSJB�FN�OJFXDI�BOJBMOZN�[BDIP�
E[ĚDZ�in vivo�QSPDFT�IZESPMJ[Z�QPMJBNJEV�NPņF�EPQSPXBE[Jě�
EP�TUPQOJPXFK�VUSBUZ�XZUS[ZNB�PĺDJ�OB�SP[DJĚHBOJF�
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/B� TLVUFL� TUPQOJPXFK� VUSBUZ� XZUS[ZNB�PĺDJ� OB� SP[DJĚHB�
OJF� TUXJFSE[POFK� X� E�VņT[ZN� PLSFTJF� D[BTV� in vivo,� OJDJ�
&5)*-0/��D[BSOZ�OJFCBSXJPOZ�OJF�QPXJOOZ�CZě�TUPTPXB�
OF� HEZ� XZNBHBOF� KFTU� TUB�F� VUS[ZNZXBOJF� PEQPSOPĺDJ�
T[XÑX�OB�SP[DJĚHBOJF�
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1S[FE� [BTUPTPXBOJFN�OJDJ� &5)*-0/�� D[BSOZ�OJFCBSXJPOZ�
EP�[BNZLBOJB�SBO�VņZULPXOJDZ�QPXJOOJ�QP[OBě�QSPDFEV�
SZ� J� UFDIOJLJ� DIJSVSHJD[OF� [XJĚ[BOF� [� VņZULPXBOJFN� OJDJ�
OJFXDI�BOJBMOZDI�QPOJFXBņ�X�[BMFņOPĺDJ�PE�NJFKTDB�[BTUP�
TPXBOJB�J�XZLPS[ZTUBOFHP�NBUFSJB�V�OJDJ�XZTUĤQVKF�[SÑņOJ�
DPXBOF�SZ[ZLP�SP[FKĺDJB�TJĤ�CS[FHÑX�SBOZ��+BL�X�QS[ZQBE�
LV�LBņEFHP�DJB�B�PCDFHP�E�VņT[Z�LPOUBLU� KBLJFHPLPMXJFL�
T[XV� [� SP[UXPSBNJ� TPMJ� OQ�� XZTUĤQVKĚDZNJ� X� ESPHBDI�
NPD[PXZDI�J�ņÑ�DJPXZDI�NPņF�TQPXPEPXBě�LBMDZGJLBDKĤ�
OB�KFHP�QPXJFS[DIOJ��0EQPXJFEOJF�[BCF[QJFD[FOJF�XĤ[�ÑX�
XZNBHB� [BTUPTPXBOJB� TUBOEBSEPXFK� UFDIOJLJ� XJĚ[BOJB�
XĤ[�ÑX�Q�BTLJDI�MVC�DIJSVSHJD[OZDI�[�EPEBULPXZNJ�QS[F�
XJĚ[BOJBNJ� [HPEOJF� [� XBSVOLBNJ� DIJSVSHJD[OZNJ� PSB[�
EPĺXJBED[FOJFN� PQFSBUPSB�� ;BTUPTPXBOJF� EPEBULPXZDI�
QS[FXJĚ[Bě�NPņF�CZě�XTLB[BOF�[X�BT[D[B�QS[Z�XJĚ[BOJV�
OJDJ�NPOPGJMBNFOUPXZDI�
8�[BPQBUSZXBOJV�SBO�[BLBņPOZDI�MVC�[BOJFD[ZT[D[POZDI�
OBMFņZ�QPTUĤQPXBě�[HPEOJF�[�[BBLDFQUPXBOZNJ�QSPDFEV�
SBNJ�DIJSVSHJD[OZNJ�
/BMFņZ�[BDIPXBě�PTUSPņOPĺě�BCZ�OJF�EPQVĺDJě�EP�VT[LP�
E[FOJB�OJDJ��6OJLBě�OBMFņZ�ĺDJTLBOJB� MVC�[BHJOBOJB�OJDJ�OB�
S[ĤE[JBNJ� DIJSVSHJD[OZNJ� UBLJNJ� KBL� LMFT[D[F� MVC� JNBE�B�
EP�JHJF��
.BOJQVMVKĚD� JH�BNJ�DIJSVSHJD[OZNJ�OBMFņZ� SÑXOJFņ�QPTUĤ�
QPXBě�PTUSPņOJF�BCZ�VOJLOĚě�JDI�VT[LPE[FOJB��*H�Ĥ�OBMFņZ�
US[ZNBě�OB�PEDJOLV�QPNJĤE[Z�KFEOĚ�US[FDJĚ�	���
�B�QP�PXĚ�
	���
�KFK�E�VHPĺDJ�PE�TUSPOZ�OJDJ��$IXZUBOJF�X�PLPMJDZ�PTUS[B�
NPņF�QPHPST[Zě�X�BĺDJXPĺDJ�QFOFUSVKĚDF�JH�Z� J�TQPXPEP�
XBě�KFK�[�BNBOJF��$IXZUBOJF�X�PLPMJDZ�QVOLUV�OBXMFD[FOJB�
OJDJ�TQPXPEPXBě�NPņF�KFK�[HJĤDJF�MVC�[�BNBOJF��;NJFOJBOJF�
LT[UB�UV�JHJF��NPņF�KF�PT�BCJě�J�[NOJFKT[Zě�JDI�PEQPSOPĺě�OB�
[HJOBOJF�J�[�BNBOJF��;�JH�BNJ�OBMFņZ�QPTUĤQPXBě�PTUSPņOJF�
X�DFMV�VOJLOJĤDJB�[SBOJFOJB��;VņZUF�JH�Z�OBMFņZ�VTVXBě�EP�
PEQPXJFEOJDI�QPKFNOJLÑX�
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%[JB�BOJB�OJFQPņĚEBOF�[XJĚ[BOF�[F�TUPTPXBOJFN�UFHP�NB�
UFSJB�V� PCFKNVKĚ�NJOJNBMOZ� QPD[ĚULPXZ� PED[ZO� [BQBMOZ�
ULBOFL�PSB[�QS[FKĺDJPXF�NJFKTDPXF�QPESBņOJFOJF�SBOZ�
+BL�XT[ZTULJF�DJB�B�PCDF�OJDJ�&5)*-0/��D[BSOZ�OJFCBSXJP�
OZ�NPHĚ�OBTJMBě�JTUOJFKĚDĚ�JOGFLDKĤ�

+"�080ċë
/JDJ� &5)*-0/�� D[BSOZ�OJFCBSXJPOZ� TĚ�XZKB�BXJBOF� QS[F[�
OBQSPNJFOJPXBOJF�� /JF� XZKB�BXJBě� QPOPXOJF�� /JF� VņZ�
XBě� KFņFMJ� PQBLPXBOJF� [PTUB�P� PUXBSUF� MVC� VT[LPE[POF��
/JF[VņZUF�OJDJ�X�PUXBSUZDI�PQBLPXBOJBDI�OBMFņZ�XZS[V�
DJě�

13;&$)08:8"/*&
;BMFDBOF�XBSVOLJ�QS[FDIPXZXBOJB��QPOJņFK�����$�DISPOJě�
QS[FE�XJMHPDJĚ�J�CF[QPĺSFEOJN�ŅSÑE�FN�DJFQ�B��/JF�VņZXBě�
QP�VQ�ZXJF�EBUZ�XBņOPĺDJ�
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%P�VņZULV�KFEOPSB[PXFHP

6ņZě�QS[FE�n�SPL�J�NJFTJĚD

+B�PXF�EP�NPNFOUV�PUXBSDJB�MVC�
VT[LPE[FOJB�PQBLPXBOJB��.FUPEB�
XZKB�BXJBOJB�n�UMFOFL�FUZMFOV�

;OBL�$&�J�OVNFS�JEFOUZGJLBDZKOZ�
KFEOPTULJ�OPUZGJLPXBOFK��1SPEVLU�TQF�OJB�
XZNBHBOJB�[BTBEOJD[F�%ZSFLUZXZ�
P�XZSPCBDI�NFEZD[OZDI�������&&$�

/VNFS�TFSJJ

;BQP[OBě�TJĤ�[�JOTUSVLDKĚ�VņZXBOJB

����5SBEFNBSL�PG�&UIJDPO
�����5SBEFNBSL�PG�$JCB�4QFDJBMUZ�$IFNJDBMT�$PSQPSBUJPO
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&5)*-0/�� OJFCJFTLJ� UP� NPOPGJMBNFOUPXF� TZOUFUZD[OF�
OJFXDI�BOJBMOF�
KB�PXF� OJDJ� DIJSVSHJD[OF� TQPS[ĚE[POF� [� QPMJBNJEV� ��
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�� 1PMJBNJE� �� VUXPS[POZ� KFTU� QPQS[F[� QPMJ�

NFSZ[BDKĤ� "�LBQSPMBLUBNV�� /JDJ� DIJSVSHJD[OF� &5)*-0/��
OJFCJFTLJ�TĚ�CBSXJPOF�QS[Z�QPNPDZ�OJFCJFTLJFHP�QJHNFO�
UV��*OEFLT�CBSXZ��������������/JDJ�&5)*-0/��OJFCJFTLJ�TĚ�
EPTUĤQOF�X�T[FSPLJN�BTPSUZNFODJF�SP[NJBSÑX�J�E�VHPĺDJ�
J� TĚ� [BPQBUS[POF� X� JH�Z� [F� TUBMJ� OJFSE[FXOFK� SP[NBJUZDI�
UZQÑX�J�XJFMLPĺDJ��%PTUĤQOF�TĚ�[FTUBXZ�[�JH�BNJ�LUÑSF�NPņ�
OB�VņZXBě�X�QPMV�NBHOFUZD[OZN�P�OBUĤņFOJV�EP����UFTMJ��
*H�Z�UF�TĚ�EXVLPMPSPXF�	TSFCSOP�D[BSOF
�[�FUZLJFUBNJ�.3*��
1F�OF�EBOF�EPUZD[ĚDF� UZDI�QSPEVLUÑX�QPEBOP�X�LBUBMP�
HV��/JDJ�&5)*-0/��OJFCJFTLJ�TQF�OJBKĚ�XZNPHJ�PLSFĺMPOF�X�
'BSNBLPQFJ�4UBOÑX�;KFEOPD[POZDI�EMB�OJFXDI�BOJBMOZDI�
OJDJ�DIJSVSHJD[OZDI�PSB[�'BSNBLPQFJ�&VSPQFKTLJFK�EMB�uKB�P�
XZDI�OJDJ�DIJSVSHJD[OZDI�[�QPMJBNJEV��v��

84,";"/*"�
/JDJ� &5)*-0/�� OJFCJFTLJ� QS[F[OBD[POF� TĚ� EP� [BNZLBOJB�
SBO�TLÑSOZDI��

4104´#�6ė:$*"�
/JDJ� OBMFņZ� EPCJFSBě� J� TUPTPXBě� X� [BMFņOPĺDJ� PE� TUBOV�
PHÑMOFHP� QBDKFOUB� EPĺXJBED[FOJB� DIJSVSHB� UFDIOJLJ� DIJ�
SVSHJD[OFK�PSB[�XJFMLPĺDJ�SBOZ��;BMFņOJF�PE�VNJFKTDPXJFOJB�
J�TUBOV�SBOZ�T[XZ�TLÑSOF�TĚ�[B[XZD[BK�VTVXBOF�X�PLSFTJF�
EP����EOJ��
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1POJFXBņ�OJDJ�&5)*-0/��OJFCJFTLJ�OJF�QS[ZXJFSBKĚ�EP�ULB�
OFL�QS[F[OBD[POF�TĚ�EP�XZLPOZXBOJB�T[XÑX�LUÑSF�CĤEĚ�
[EFKNPXBOF��
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/JF�TUXJFSE[POP��
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1S[FE�VņZDJFN�OJDJ�&5)*-0/��OJFCJFTLJ�EP�[BNZLBOJB�SBO�
VņZULPXOJDZ�QPXJOOJ�QP[OBě�QSPDFEVSZ�J�UFDIOJLJ�DIJSVS�
HJD[OF�[�[BTUPTPXBOJFN�OJDJ�OJFXDI�BOJBMOZDI�QPOJFXBņ�
X�[BMFņOPĺDJ�PE�NJFKTDB�[BTUPTPXBOJB� J�NBUFSJB�V�[�LUÑ�
SFHP�XZLPOBOF� TĚ�OJDJ�XZTUĤQVKF� [SÑņOJDPXBOF� SZ[ZLP�
SP[FKĺDJB�TJĤ�CS[FHÑX�SBOZ��0EQPXJFEOJF�[BCF[QJFD[FOJF�
XĤ[�ÑX� XZNBHB� [BTUPTPXBOJB� TUBOEBSEPXFK� UFDIOJLJ�
XJĚ[BOJB� XĤ[�ÑX� Q�BTLJDI� MVC� DIJSVSHJD[OZDI� [� EPEBU�
LPXZNJ� QS[FXJĚ[BOJBNJ� [HPEOJF� [� XBSVOLBNJ� DIJSVS�
HJD[OZNJ� J� EPĺXJBED[FOJFN� PQFSBUPSB�� ;BTUPTPXBOJF�
EPEBULPXZDI�QS[FXJĚ[BĲ�NPņF�CZě�XTLB[BOF�[X�BT[D[B�
X� QS[Z� XJĚ[BOJV� OJDJ� NPOPGJMBNFOUPXZDI�� 1S[Z� [BPQB�
USZXBOJV� SBO�[BLBņPOZDI� MVC�[BOJFD[ZT[D[POZDI�OBMFņZ�
QPTUĤQPXBě� [HPEOJF� [� QS[ZKĤUZNJ� QSPDFEVSBNJ� DIJSVS�
HJD[OZNJ��/BMFņZ�[BDIPXBě�PTUSPņOPĺě�BCZ�OJF�EPQVĺDJě�
EP� VT[LPE[FOJB� OJDJ�� /BMFņZ� VOJLBě� VT[LPE[FĲ� UBLJDI�
KBL� [HOJFDFOJB� MVC� NBST[D[FOJB� QPXTUB�ZDI� X� XZOJLV�
TUPTPXBOJB� OBS[ĤE[J� DIJSVSHJD[OZDI� UBLJDI� KBL� LMFT[D[F�
MVC� JNBE�B� EP� OJDJ�� .BOJQVMVKĚD� JH�BNJ� DIJSVSHJD[OZNJ�
OBMFņZ� QPTUĤQPXBě� PTUSPņOJF� BCZ� VOJLOĚě� JDI� VT[LP�
E[FOJB�� *H�Ĥ�OBMFņZ� US[ZNBě�OB�PEDJOLV�QPNJĤE[Z� KFEOĚ�
US[FDJĚ� 	���
�B�QP�PXĚ� 	���
� KFK�E�VHPĺDJ�PE�OJDJ�EP�PTUS[B��
$IXZUBOJF�X�PLPMJDZ�PTUS[B�NPņF�QPHPST[Zě�X�BĺDJXPĺDJ�
QFOFUSVKĚDF� JH�Z� J� TQPXPEPXBě� KFK� [�BNBOJF�� $IXZUBOJF�
X�PLPMJDZ�QVOLUV�OBXMFD[FOJB�OJDJ�NPņF�TQPXPEPXBě�KFK�
[HJĤDJF�MVC�[�BNBOJF��;NJFOJBOJF�LT[UB�UV�JHJF��NPņF�TQP�
XPEPXBě� [NOJFKT[FOJF� JDI� XZUS[ZNB�PĺDJ� OB� [HJOBOJF�
J� [�BNBOJF�� 8T[ZTULJF� JH�Z� [� XZKĚULJFN� EXVLPMPSPXZDI�
P[OBD[POZDI�FUZLJFUĚ�.3*�NBKĚ�X�BĺDJXPĺDJ�GFSSPNBHOF�
UZD[OF�J�EMBUFHP�OJF�OBMFņZ�JDI�VņZXBě�X�BLUZXOZN�QPMV�
NBHOFUZD[OZN��1PED[BT�VņZXBOJB�JHJF��OBMFņZ�[BDIPXBě�
PTUSPņOPĺě�X�DFMV�VOJLOJĤDJB�[SBOJFOJB��;VņZUF�JH�Z�OBMFņZ�
VTVOĚě�EP�PEQPXJFEOJDI�QPKFNOJLÑX��
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%[JB�BOJB� OJFQPņĚEBOF� [XJĚ[BOF� [F� TUPTPXBOJFN� UFHP�
NBUFSJB�V� PCFKNVKĚ� NJOJNBMOZ� QPD[ĚULPXZ� PED[ZO� [B�
QBMOZ�ULBOFL�J�NJFKTDPXF�QPESBņOJFOJF�SBOZ��1PEPCOJF�KBL�
X�QS[ZQBELV�XT[ZTULJDI�DJB��PCDZDI�OJDJ�&5)*-0/��OJFCJF�
TLJ�NPHĚ�QPXPEPXBě�TQPUĤHPXBOJF�JTUOJFKĚDZDI�JOGFLDKJ��

+"�080ċë�
/JDJ� &5)*-0/�� OJFCJFTLJ� TĚ� XZKB�PXJPOF� QS[F[� OBQSP�
NJFOJPXBOJF��/JF�XZKB�BXJBě� QPOPXOJF��/JF� VņZXBě� KFĺMJ�
PQBLPXBOJF� KFTU� PUXBSUF� MVC� VT[LPE[POF�� /JF[VņZUF� OJDJ�
X�PUXBSUZDI�PQBLPXBOJBDI��OBMFņZ�XZS[VDJě��
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;BMFDBOF� XBSVOLJ� QS[FDIPXZXBOJB�� UFNQFSBUVSB� QPOJņFK�
���$�[�EBMB�PE�XJMHPDJ� J�CF[QPĺSFEOJDI�ŅSÑEF��DJFQ�B��/JF�
VņZXBě�QP�XZHBĺOJĤDJV�EBUZ�QS[ZEBUOPĺDJ�EP�VņZULV��
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+B�PXF�EP�NPNFOUV�PUXBSDJB�MVC�
VT[LPE[FOJB�PQBLPXBOJB��.FUPEB�
XZKB�BXJBOJB�n�UMFOFL�FUZMFOV�

;OBL�$&�J�OVNFS�JEFOUZGJLBDZKOZ�
KFEOPTULJ�OPUZGJLPXBOFK��1SPEVLU�TQF�OJB�
XZNBHBOJB�[BTBEOJD[F�%ZSFLUZXZ�
P�XZSPCBDI�NFEZD[OZDI�������&&$�
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