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A TCARTSB  

 sihT repap   stneserp a bus htiw skcart revlis evitcudnoc ylhgih fo noitacirbaf tcerid -  02 µ  ssalg no serutcurtsorcim m
( gnitnirp tej cimanydordyhortcele gnisu setartsbus DHE .egatlov )CA( tnerruc evitanretla no desab )   wen A

CA -  detaludom DHE   dna detneserp si euqinhcet desu   ni  egral a hguorht tej enif a gnitareneg yb gnitnirp yltcerid
 .etartsbus dna elzzon eht neewteb laitnetop lacirtcele CA fo euqinhcet detneserp eht nI -  detaludom DHE w ,  neh

 kni eht no setalumucca egrahc  .detareneg eb nac elacs onan ot nwod tej enif a ,elzzon eht ta sucsinem  selbairav ehT
ssecorp noitacirbaf fo , sreyal fo rebmun dna erutarepmet gniruc ,sdeeps gnittolp ekil ,  eveihca ot detagitsevni erew

poT .skcart revlis evitcudnoc fo gnitnirp tej elbailer  erew skcart detnirp fo ytreporp lacirtcele dna yhpargo
deifirev dna deziretcarahc . CA detaludom gnisu yB -  noituloser hgih gnitnirp fo elbapac era ew ,egatlov deslup

 deilppa yllufsseccus ew ,yduts eht nI .setartsbus gnitalusni no snrettap suounitnoc DHE   rof  ylhgih fo noitacirbaf
bus taht emit tsrif eht saw tI .etartsbus ssalg no skcart revlis evitcudnoc -  02 µ  detartsnomed erew skcart revlis m

 .revlis klub naht semit 61.3 tuoba ytivitsiser htiw  orcim fo gnitnirp tcerid rof desu eb nac euqinhcet detneserp ehT
acs stiucric cinortcele el  secived dna   .  

.1  I NOITCUDORTN  

tcerid elbisaef gnidnif ni tseretni tnacifingis a si ereht ,sraey wef tsal eht nI   rof seuqinhcet gnitnirp  fo noitacirbaf
orcim - ecived cinortcele elacs s snoitacilppa gnisaercni htiw  etoib ,scinortcele ni  yltceriD .smetsys orcim dna ygolonhc

hgih ni gnitnirp tej kni no desab esoht yllaicepse ,sehcaorppa gnitnirp -  etartsnomed ,noitautis noitacirbaf noituloser
edulcni segatnavda ehT .noitacilppa rieht ni serutaef evitcartta : (i  ot ytiliba eht )  yltcerid nrettap   sseldrager ,etartsbus no

( ,yhpargohtilotohp ekil dohtem nrettap rehto htiw gnirapmoc etartsbus fo ytreporp lacinahcem eht fo ii  fo lortnoc dipar )
 smetsys lortnoc tnirp desab gnimmargorp htiw yrotcejart gnitnirp [1] ( , iii  tuohtiw sessecorp noitacirbaf deifilpmis )

( ,spets lanoitidda rehto ro ksam vi  ,saera egral dna skcart elpitlum htiw setartsbus no tnirp ot ytiliba )  dna (v  laitnetop )
 noitcudorp ssam rof  noitarepo tsoc wol dna [2].    

suoca ro lamreht no desab era sehcaorppa gnitnirp tej kni lanoitnevnoC  stelpord diuqil fo noitceje dna noitamrof cit
 selzzon hguorht [3] s era sessecorp noitacirbaf ehT .  scinortcele ni deilppa yllufsseccu [4-7]  smetsys yreviled gurd , [7]  ,

 secived lacinahcemorcim [8  , 9] 02 si yroeht citsuoca ro lamreht gnisu noituloser mumixam ehT .saera rehto dna -  ,mµ 03
 eht morf detluser  mµ 01 naht reggib yllacipyt era stelpord eht fo sretemaid eht taht tcaf [ 01 ]  tnatsissa htiw hguoht nevE .

 wolf diuqil eht enifnoc ot gnitnirp tej kni eseht otni yhpargohtil gnibmoc yb ,.g.e ,euqinhcet [ 11 ]  ,  egnellahc a sniamer ti
yrtsudni dna hcraeser scinortcele rof ot   ot ytinummoc a bus eht eveihc -  .sessecorp noitacirbaf ni level retemorcim  

nirp tej cimanydordyhortcelE ( gnit DHE  reviled ot swolf diulf etareneg ot sdleif cirtcele gnisu dohtem nrettap a si )
 elbats a mrof dluow diuqil eht ,laitnetop lacirtcele hgih yltneiciffus a ot deilppus si diuqil a nehW .etartsbus a ot skni

time dna enoc  inhcet ehT .timmus sti no tej a  emos sreffo citsuoca ro lamreht fo daetsni sdleif cirtcele sesu taht euq
 decuder eb dluoc noisnemid stelpord eht ,tsriF .seigolonhcet etirw tcerid rehto htiw derapmoc gninrettap fo segatnavda

 mn 04( yllacitamard - gnitnirp cimanydordyhortcele gnisu )mµ 8.1  telpord diuqil eht fo seitreporp lacisyhp ezimitpo ot  
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sretemarap gnillortnoc yb  [ 21 ]  tej rehto fo selzzon naht regral eb dluoc desu elzzon eht fo retemaid eht ,dnoceS .
 .diuqil fo selcitrap fo segakcolb diova dluow sihT .seuqinhcet gnitnirp  

 erofeb ,revewoH DHE   eb nac tpoda lits era ereht ,sessecorp gnitnirp gnirutcafunam ot de  niamer selcatsbo fo ytnelp l
 ,tsriF .emocrevo eb ot DHE   na fo enoc kni fo xepa eht ta detareneg tej enif a sesu taht dohtem gninrettap a si

enoc ni yarpsortcele -  edom tej [ 31 ]  ,dleif cirtcele sa hcus ,retemarap latnemirepxe yb denimreted era hcihw ,
 etar wolf dna sdiulf fo ytisocsiv dna ytivitcudnoc [ 41 ] ihsnoitaler dna snoitalumrof fo sisylana laciremuN .  ot drah era sp

 gnoma poleved .la te eeL .sretemarap ynam   )2102(  ecafrus ,ezis telpord neewteb noitalumrof a esoporp ot deirt evah
lppa dna noisnet  snoitautis noitamrof tej rof elbatius ton saw ti tub ,egatlov dei [ 51 ] hcraeser eroM .  oc tuoba  dna snoitidn

 rof sretemarap DHE  deen s  rof evitcartta si elacs onan dna orcim ni stnemalif fo noitacirbaf ,dnoceS .detcudnoc eb ot
 fo snoitacilppa DHE   htiw skcart revlis evitcudnoc ylhgih ,revewoH .sdleif lacidemoib sa llew sa noitacirbaf tiucric ni

ih hcus  si ti ,kciht mn 05 ylno eb dluow reyal detnirp elgnis ecniS .tnirp ot tluciffid ylsuodnemert era noituloser hg
itlum tnirp ot yrassecen - itlum ,dnah rehto eht nO .ytivitcudnoc retteb rof sreyal -  no elor evitagen a yalp dluow sreyal

temaid rellamS .noituloser  si elzzon eht fo egakcolb elihw ,noituloser hgih rof rotcaf yek rehtona si elzzon fo re
ssenkciht renniht htiw roop eb dluow enil revlis eht fo ytivitcudnoc dna elbadiovanu [ 61 ]. 

 dna selcitraponan htiw kni cinagro cillatem fo gnitnirp tcerid yb deniatbo neeb evah skcartorcim evitcudnoC
 noitisopmoced lamreht tneuqesbus [ 71 - 91 ]  06 htiw skcart gnitcudnoc dna sdap cillatem detroper dah gnaW . µ  enil m

 ytivitsiser tnellecxe gniwohs ,setartsbus iS no detnirp htdiw [ 02 ]  noituloser hgih ekam ot sisahpme tup .la te nuoY .
 gnisu gninrettap orcim DHE   6 ot nwod htdiw htiw enil revlis gnitacirbaf ni dedeeccus dna µ  gnisu etartsbus nocilis no m

detlit -  elzzon lanoitnevnoc fo daetsni elzzon teltuo [ 12 ]  mlif edimiylop otno skcart revlis gnitisoped detroper .la .te eeL .
 yb DHE  26 sa enif sa senil rotcudnoc gniniatbo , µ 3.0 dna htdiw ni m -  5 µ  tuoba detibihxe senil esehT .ssenkciht ni m

siser rehgih semit thgie  8.4( ytivit ·Ωµ  ssecorp gniruc lamreht retfa revlis klub fo taht naht )mc [ 21  , 22 ]  on ,revewoH .
gnitalusni ylhgih no detnirp skcart revlis evitcudnoc detroper evah eno   sa hcus slairetam dliub otomonijA - smlif pu  

( FBA ).  

CA wen a ,repap siht nI -  detaludom DHE  desu dna detneserp si euqinhcet   ni  tej enif a gnitareneg yb gnitnirp yltcerid
 .etartsbus dna elzzon eht neewteb laitnetop lacirtcele egral a hguorht rtcele fo esu ehT  diulf decudni yllacimanydordyho

 htiw egatlov CA no desab skcart revlis evitcudnoc ylhgih fo gnitnirp tej rof selzzon yrallipacorcim hguorht swolf
bus -  02 µ ivitsiser htiw skcart revlis cillatem detnirp noituloser hgiH .repap eht ni detneserp saw noituloser m  tuoba yt

 egatlov CA taht emit tsrif eht saw tI .scinortcele detnirp ni snoitacilppa laitnetop taerg dewohs revlis klub semit 61.3
 ni deilppa saw DHE  bus ot nwod noisnemid htiw stnemalif revlis evitcudnoc ylhgih tnirp ot -  02 µ  ehT .level m

ssecorp noitacirbaf   od taht slairetam gnitalusni ylhgih no skcart latem tnirp dnamed no ot elba si repap eht ni desoporp
.snortcele ezilartuen ro timsnart ton   .snoitces gniwollof eht ni detneserp era dohtem wen desoporp eht fo sliateD  

.2  F NOITACIRBA  M SDOHTE   DNA E LATNEMIREPX  D SLIATE  

T  eh DHE  eerht a fo stsisnoc hcraeser siht ni desoporp metsys -  erusserp htiw metsys gnisnepsid a ,egats )ZYX( sixa
 sa denoitcnuf si elzzon ehT .1 erugiF ni nwohs sa ,ylppus rewop egatlov CA hgih a dna ,setartsbus ,elzzon a ,rotaluger

 dna ,edortcele  eht ot egnirys a yb deilppus era hcihw ,selcitraponan revlis cinagro gniniatnoc tej a ecudorp ot desu
 egatlov CA eht fo mrofevaW .edortcele dna elzzon neewteb deilppa dna deifilpma ,detareneg si egatlov deriseD .elzzon

cneuqerf dna edutilpma elihw dexif si  lortnoc ot etartsbus rof tnemecalpsid a edivorp dluoc egats ehT .detsujda eb nac y
3 evom yb skcart fo yrotcejart - X ni egats sixA -  gnitnirp dnamed no fo elbapac si ssecorp noitacirbaf sihT .snoitcerid Y

itlum -  tnemevom eht gnimmargorp yb etartsbus no sreyal 3 fo - .egats sixa  

no detneserp erew skrow hcraeser lareves ,sraey wef tsal eht nI   hguorht selcitraponan latem fo gninrettap
 etartsbus nocilis dna ssalg no gnitnirp tej cimanydordyhortcele [ 22 - 62 ]  fo smrof tnereffid gnisu sisylana telpord dna

 egatlov [ 72 - 03 ] da saw egatlov CA ,yduts eht nI . a lhgih fo gnitnirp tcerid esuaceb detp  no skcart revlis evitcudnoc y
 no gnitnirp tnereffid era snoitautiS .erutuf eht ni noitacilppa rojam a eb dluow yrtsudni cinortcele ni slairetam gnitalusni

rahc yna ezilartuen ro timsnart reven lliw etartsbus eht ecniS .egatlov CD gnisu etartsbus gnitalusni  dna stelpord fo seg
 dna elzzon neewteb dleif cirtcele elohw eht detceffa neht dna etartsbus eht no setalumucca kni degrahc ehT .skni

c ten yb detceffa si tej eht )1( :neppah lliw soiranecs owT .etartsbus  ni gnitluser ,kni detnirp ylsuoiverp fo egrah
tcelfed .skcart suounitnocsid ni gnitluser ,deppots yletelpmoc si tej eht )2( ;noi  
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1 erugiF . sputes gnitnirp tej cimanydordyhortcele fo citamehcS . 

sop si ti taht os ,CD fo daetsni egatlov CA esu ot si melborp siht sserdda ot noitulos A  ton nac skcart revlis taht elbis
 .slairetam gnitalusni ylhgih tub etartsbus ssalg no detnirp eb ylno 13[ ni detneserp skrow reilrae ruo nI -  pu tes bal a ,]23

 no DHE    .detroper saw lortnoc elbat noisicerp htiw gnitnirp fo ssecorp noitacirbaf fo msinahcem ehT  DHE   CA gnisu
 eht no decudni era segrahc evitagen dna evitisop ,slangis egatlov CA eht ot euD .2 erugiF ni nwohs si gnitnirp egatlov
 )a( 2 erugiF .yllaitneuqes tej evitagen dna evitisop gnimrof ,yllaitneuqes elzzon eht fo pit eht ta kni eht fo sucsinem

ohs )c( 2 erugiF nI .langis CA fo elcric a sw -  no kni evitagen tnirp dluow tej degrahc evitagen ,)II( dliub otomonijA -  pu
smlif  ( FBA ) )c( 2 erugiF ni FBA no detnirp kni evitagen ni gnitluser ,tsrif etartsbus -  ,segnahc ytiralop edortcele sA .)III(

grahc evitisop a )c( 2 erugiF( detareneg si tej de -  si langis eht fo oitar ytud eht ecniS .skcart eht gnola detnirp dna ))VI(
 .segrahc evitisop eseht yb dezilartuen eb dluow skcart detnirp evitagen eht ,eno  na ot nruter skcart detnirp ehT

r si taht etats laruen yllacirtcele  001 a htiw nrettap cinortcele nA .snoitceje fo doirep rehtona rof ydae µ  dna dap htdiw m
 3.2 a µ  7 fo retemaid retuo elzzon htiw egatlov CA gnisu FBA no deniatbo saw kcart revlis m µ  fo retemaid renni dna m

 5 µ  .)b( 2 erugiF ni nwohs sa ,m oc ylhgih eriuqca oT  yb detpmetta saw gnitnirp dereyalitlum ,skcart orcim evitcudn
.yduts eht ni rehto hcae fo pot no noitisoped eht gnicalp tcerid  

 
giF eru  2. 03 )b( ,eno fo oitar ytud htiw langis egatlov CA )a( - enil htiw kcart revlis thgiarts reyal   35.91 fo htdiw µ  no detnirp m

 fo msinahcem )c( ,FBA DHE  etartsbus gnitalusni ylhgih no gnitnirp egatlov CA gnisu . 

PGD tejrevliS( selcitraponan revliS - TL04 -  htiw .dtL ,.oC stcudorP onaN decnavdA morf desahcrup erew )C51
02 - ba dna selcitraponan revlis %.tw 53 56 tuo -  ot stnatcafrus fo stnuoma llams htiw thgiew ni locylg enelyhteirt %08

 hgih sa tnevlos eht ni desrepsid ylmrofinu era selcitrap revlis onaN .selcitraponan revlis neewteb noitaremolgga tneverp
.snoitacilppa tej kni rof ytisocsiv wol htiw tnetnoc dilos   05 woleb si selcitraponan revlis eht fo retemaid cirtemoeg ehT

/+ Lm/g 54.1 si selcitraponan noisrepsid eht fo ytisneD .mn -  52 ta Lm/g 50.0 º 01 si ytisocsiv ehT .C -  lareneG .Pc 81
021 si ynapmoc eht yb dednemmocer erutarepmet gniruc -  002 º  egatlov ca ehT .C  mrofevaw a htiw demmargorp saw

giF ni detartsnomed sa ,evaw ralugnatcer evitanretla ekil eru  2  .)a(  saw skcart detnirp eht fo ygolohprom ehT

elzzoN  (c) 

01 0µm   emiT  
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EX ,smetsyS kraP( )MFA( epocsorcim ecrof cimota na yb detagitsevni -  deziretcarahc saw ecnatsiser lacirtcele ehT .)07
em eborp tniop owt a yb  .dohtem tnemerusa   

 siht nI repap  detcudnoc erew stnemirepxe eht ,  detneserp era sliated dna  yb deniatbo saw tej a ,tsriF .swollof sa
 ehT .egnirys eht hguorht elzzon eht ot deilppus saw selcitrap revlis retfa egatlov CA hgih gniylppa  demrof erew skcart

3 yb dellortnoc etartsbus eht gnivom ylsuounitnoc yb - 8 fo edutilpma htiw egatlov CA nA .egats sixA 02   dna stlov
1 fo ycneuqerf 03   a revo dennacs saw etartsbus eht ,ssecorp gnitisoped eht gniruD .rotareneg eht yb dedivorp saw zH

fo ecnatsid   pot no noitisoped eht gnicalp tcerid yb detpmetta saw gnitnirp dereyal itluM .s/mm 5.7 fo deeps a ta mm 05
 htiw erutarepmet depmar ta gnitaeh yb detcudnoc saw ssecorp gniruc ,demrof skcart eht retfA .rehto hcae fo

enihcam gnitaeh a no erusserp cirehpsomta elzzon trohs a ,tnemirepxe eht gniruD . -  02 fo ecnatsid etartsbus µ  saw m
 ytivitsiser no erutarepmet gniruc ,sreyal fo rebmun sa hcus sretemarap ssecorp fo stceffe ehT .esoprup elbats rof nesohc

tidnoc lamitpo eht niatbo ot detagitsevni erew skcart revlis fo hgih gnitnirp rof snoi - .skcart revlis evitcudnoc  

3. R  DNA STLUSE D NOISSUCSI  

3 .1.  E  FO STCEFF P  GNITTOL S  DNA DEEP C  FO NOITALUCLA D  TELPOR S SEZI  

 msinahcem eht gnizylana dna gnitaluclac fo elbapac erew ew ,stelpord revlis detnirp fo stnemerusaem eht no desaB
p fo  .ssecorp gnitnir  egareva htiw epahs rednilyc era stod detnirp dna erehps tcefrep era stelpord gnillaf eht demussa eW

 eht taht si noitpmussa rehtonA .egami MFA morf derusaem retemaid dna thgieh  locylg enelyhteirt  dluow stelpord eht ni
 gnirud dezilitalov eb  stod etarapes fo daetsni skcart revlis evitcennoc tnirp ot redro ni ,)b( 3 erugiF ni nwohs sA .gnillaf

 si stelpord tnecajda owt neewteb emit ehT .rehto hcae ot tnegnat tsael ta eb ot sah stelpord tnecajda owt ,setartsbus no
egatlov CA fo emit elcyc fo flah  . gnittolp mumixam ehT  deeps  )1( snoitauqe gnisu detaluclac eb nac  .   ni nwohs sA

 stelpord fo emulov ehT .tod a mrof ot etartsbus eht no nettalf dna ffo llaf lliw ti ,demrof si telpord a ecno ,)a( 3 erugiF
d fo emulov eht erusaem ew ecnO .lauqe era stod dna telpord gnillaf fo ezis lautca eht ,etartsbus eht no to   eb nac

 .)2( snoitauqe gnisu detaluclac  

 

 
3 erugiF .  fo cipocsorcim a no sehctekS  )a( ;stelpord gnillaf fo retemaid fo noitaluclac  stnemeriuqer )b(   evitcennoc niatbo ot

vlis skcart re  ; (c  ) htiw s/mm 5.61 ot s/mm 5.7 morf desaercni deeps gnittolp :sdeeps gnittolp fo tceffE  
nrettap suounitnocsid dna htdiw enil decuder . 
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 ,erehw T  =  ,egatlov CA fo emit elcyc  f  ,egatlov CA fo ycneuqerf = Td  ,stelpord tnecajda owt neewteb emit = d  =
 ,stelpord detnirp fo retemaid  dna v xam   =  .deeps gnittolp  
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 )2(  

 ,erehw V1  =  ,stelpord detnirp fo emulov  h gieh egareva =  ,stelpord detnirp fo th V0  ,stelpord gnillaf fo emulov lautca =
 dna d0  .stelpord gnillaf fo retemaid lautca =  

T  eh d revlis detnirp fo noitces ssorc to  s na sah  dna mn 37.03 fo thgieh egareva  egareva na   60.6 fo htdiw enil µm  ehT .
evitcennoc rof deeps mumixam   29.0 saw stelpord gnillaf fo retemaid lautca eht dna s/mm 21.21 saw skcart revlis µm  .

 .6.7 tuoba saw stelpord gnillaf fo retemaid dna elzzon fo retemaid fo oitar ehT  eht ,ssecorp gnitnirp eht gniruD
amrof ni tluser lliw sucsinem eht ni segrahc detalumucca  dna elbats si sucsinem ni tnerruc eht gnimussA .stelpord fo noit

 .emit dna egatlov lacirtcele fo largetni yb detamitse eb nac telpord a ni segrahc fo tnuoma latot eht ,egatlov ot noitroporp
fo edutilpma desaercni htiw htdiw enil retaerg eb ot tuo denrut tI   elcyc desaercni( ycneuqerf desaerced dna egatlov

.lavretni emit eht gnirud etalumucca segrahc erom snaem hcihw ,)emit  

xam /21.212,60.6,0001 smmfdvmdzHf µ ====  
2

3
0

3 29.0,37.03
61

hd mdmnh µ
××

===
 

ihw skcart revlis dna ssecorp gnitnirp no deeps gnittolp fo tceffe eht detagitsevni yltcerid eW  dna deeps gnittej eht el
 7 A .egatlov dexif gnisu yb tnatsnoc tpek erew wolf kni µm elzzoN   fo egatlov CA dexif a htiw nesohc saw  ,V004

zH0001  saw etartsbus dna elzzon eht neewteb ecnatsid ehT .%01 fo etar ytud dna  mu02 . 

ps gnittolp llams a ta gnittolp nehW  ,desaercni deeps gnittolp eht sA .skcart revlis elbats eriuqca ot elba erew ew ,dee
3 erugiF ni nwohs sa ,yllaudarg decuder skcart revlis fo htdiw eht  )c(   01 ot s/mm 5.7 morf desaercni deeps gnittolp htiw

esaercni rehtruf saw deeps gnittolp eht retfA .s/mm  stod fo emoS .senil suounitnoc fo daetsni detnirp stod erew ereht ,d
 ,rehtruf desaercni deeps gnittolp sA .detpurretni ton era skcart eht tub ,seno tnecajda htiw detcennoc ot elba eb thgim

3 erugiF .detnirp erew stod revlis ylno  )c(  is suounitnocsid dewohs  deeps gnittolp htiw skcart stod dna skcart revl
 yeht ecnis metsys gnitnirp fo ytilibapac lautca eht stcelfer stod fo retemaid ehT .s/mm 5.61 ot s/mm 5.31 morf desaercni

.stelpord yb demrof era  

 
 erugiF 4. gnis fo egami MFA D3 )a( D3 )b( ,nrettap reyal el   )c( ,nrettap sreyal 02 fo egami MFA  sreyal 02 fo egami MFA D3

 022 ot erutarepmet depmar htiw deruc nrettap º ( ,C d  022 ot yltnatsni deruc nrettap sreyal 02 fo egami MFA D3 ) ºC. 

3 .2.  E  FO STCEFF C  NO YTIVITCENNO C YTIVITCUDNO  

revlis ehT   eht ni desrepsid era selcitrap onaN .selcitraponan revlis dna stnatcafrus ,locylg enelyhteirt fo stsisnoc kni
 eveihca ot stelpord fo retemaid rellams htiw ,revewoH .ssecorp gnitnirp gnirud detaropave eb dluow hcihw ,tnevlos

af yeht nehw ,noituloser retteb  sa ,sehcnub elcitrap elgnis otni mrofsnart dna tuo hsalps lliw yeht ,etartsbus eht otno ll
 reyal elgnis fo ytivitcudnoc cirtcele on si ereht ,detcennocretni ton era sehcnub fo tsom ecniS .)a(4 erugiF ni nwohs

ht no sreyal itlum gnitisoped yB .skcart revlis imes enif htiw skcart revlis sreyal 02 tnirp nac ew ,noitisop emas e -  espille

)a(  (b) (c) (d) 
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 reyal elgnis eht rof mn 06 fo thgieh mumixam derusaem lanoitces ssorc ehT .)b(4 erugiF ni nwohs sa ,noitces ssorc
 3.5 fo htdiw enil dna mn 72 fo ssenkciht egareva na htiw nrettap µ  revlis fo retemaid cirtemoeg eht esuaceB .m

 tuohtiw etartsbus eht no detnirp elcitrap onan elgnis ylno saw ereht taht deveileb saw ti ,mn05 woleb si selcitraponan
lis reyal elgnis taht roop os si ytivitcennoc retni eht yhw nosaer eht saw tahT .yalrevo yna  a yrrac ton dluoc skcart rev

 egareva na htiw nrettap sreyal 02 eht rof mn 013 fo thgieh mumixam derusaem lanoitces ssorc ehT .wolf tnerruc
 1.51 fo htdiw enil dna mn 761 fo ssenkciht µ yal itlum eriuqca ot noitisop emas eht no kni revlis eht gnitisoped yB .m  re

 eht ,ssecorp gniruc retfA .noituloser fo ecifircas htiw desaercni erew ytivitcennoc dna ssenkciht enil ,htdiw enil ,nrettap
.ytivitcudnoc cirtcele doog dewohs kcart revlis sreyal 02    

3 .3.  E  FO STCEFF C  GNIRU T  NO ERUTAREPME C  YTIVITCUDNO  

T e eht etaulave o  dna erutarepmet gniruc depmar a ,skcart revlis orcim fo ytivitsiser no erutarepmet gniruc fo tceff
 erew erutarepmet gniruc tnatsni  tsrif  erugiF ni nwohs sa ,derapmoc )d( dna )c( 4 erugiF .  4 (c  nrettap sreyal 02 a saw )

 depmar htiw deruc yllaudarg saw hcihw  04 morf erutarepmet º 022 ot C  º 022 ta tpek dna setunim 03 rof C  º  51 rof C
tluser ssecorp gniretnis ehT .setunim de   saw erutarepmet eht fi ,revewoH .selcitraponan revlis fo noitisopmocer enif a ni

022 ot desiar yltnatsni  º utarepmet hgih eht ,setunim 03 rof C  erugiF .noitazillatsyrc citsard desuac er 4 (d  detartsnomed )
 .skcart revlis suounitnoc demrof ylhtooms fo daetsni selcitrap regral otni sniarg nwo rieht demrof selcitraponan tnecajda

 gnitluser ,rehto hcae htiw detcennoc ton erew skcollih tnednepedni esehT .noitalusni dna ytivitcennoc roop ni  

 niarg otni meht mrofsnart dna selcitraponan neewteb skcen eht etaerc ot tropsnart taeh sevlovni ssecorp gniruc ehT
srif ffo denrub era sremylop tnatcafrus dna stnacirbuL .msinahcem lapicnirp eht si noisuffiD .seiradnuob  dna t

 neht dna detareneg era skcen ,no seog emit sA .gnidnob tniop a htiw rehto hcae htiw detcatnoc era selcitraponan
 .secitsretni dna serop ni noitcuder elbakramer a htiw erutcurts resned a ,seiradnuob niarg otni demrofsnart  

niruc gnirud srucco egaknirhS  .noitaropave stnatcafrus dna stnacirbul ,noitcuder ezis erop fo stluser sa ssecorp g
 sihT  ylegral  sdneped  no  dna syal 01 htiw detnirp erew skcart revliS .emit dna erutarepmet ,kni revlis fo noitisopmoc eht

retuo pit ssalg htiw elzzon emas eht gnisu syal 02   7 fo retemaid µ  dna ycneuqerf zH 031 htiw egatlov CA na gnisu ,m
 041 fo serutarepmet rednu deruc erew skcart revlis ehT .edutilpma stlov 028 º  061 ,C º  081 ,C º  002 ,C º  022 dna C º  C

 .nrettap depmar gnisu T hgieh naem dna htdiw enil htob ni noitcuder a saw ereh ixam ot ralimis( t m  ot eud )thgieh mu
 noitcuder %2.41 lamixam A .suoivbo erom erew egaknirhs eht ,hgih tnew erutarepmet gniruc mumixam sA .egaknirhs

oitcuder %2.01 lamixam A .elpmas sreyal 01 ni devresbo erew thgieh naem fo noitcuder %8.71 dna htdiw enil fo  fo n
.elpmas sreyal 02 ni devresbo erew thgieh naem fo noitcuder %5.41 dna htdiw enil  

 
 erugiF 5. serutarepmet gniruc tnereffid htiw skcart detnirp tnereffid fo ytivitsiseR . 

 ecnatsiser ehT saw   fo pleh eht htiw derusaem etemmho na r )511 ekulF(   revlis deretnis no seborp owt gnitcatnoc yb
 lacirtcele ehT .degareva neht dna snoitacol tnereffid evif ta elpmas hcae ta nekat erew stnemerusaem eviF .skcart

w snrettap revlis detnirp eht fo ρ ytivitsiser sa   alumrof eht gnisu yb detaluclac " =ρ L/A·R "  erehw , "R"  fo ecnatsiser eht si
 ,derusaem nrettap eht "A"  dna nrettap detnirp eht fo aera noitces ssorc si "L"  gnirusaem owt eht neewteb htgnel eht si

 noitauqe gnisu detaluclac saw skcart revlis eht fo A noitces ssorc ehT .stniop " t × w =A ,"   erehw "w"  fo htdiw eht si
 dna skcart revlis "t"  fo ytivitsiser lacirtcele ehT .sisylana MFA hguorht derusaem ,skcart eht fo ssenkciht egareva eht si

giF ni nwohs si erutarepmet gniruc tnereffid htiw snrettap detnirp eru  5  skcart deruc fo ytivitsiser cirtcele ehT .  sesaerced
dnet dna erutarepmet gniruc gnisaercni htiw de   ytivitsiser muminim a evah skcart revlis deruc ehT .eulav elbats a eb ot

 002 ta erutarepmet gniruc a rednu mμ·Ω 150.0 fo  a swohs tluser ehT .revlis klub fo taht semit 61.3 tuoba si hcihw ,Cº
tcudnoc doog evi  revlis rof ytreporp   yb snrettap DHE itsiser ehT .  revlis klub naht rehgih saw ytiv  taht  eht ot eud si

 dna snrettap eht fo ssenkciht egareva eht gnisu noitaluclac  eht  noitamrof morf gnitluser skcarc dna diov fo tnempoleved
.krowten esraoc fo    



CA - orciM rof skcarT revliS orciM evitcudnoC fo gnitnirP tceriD )DHE( cimanydordyhortcelE etaludoM esluP - gnirutcafunaM   
 
4. E  CINORTCEL C  STNENOPMO P  GNITNIR  

 erugiF 6 oser hgih dewohs )a(  lacitirc htiw snrettap tiucric evitatneserper rof stcennocretni ,sdap latem detnirp noitul
 81 sa llams sa snoisnemid µ  erugiF .noitacirbaf stnenopmoc cinortceleorcim ni snoitacilppa laitnetop taerg dewohs m

6 fo htdiw enil htiw skcart revlis detartsnomed )b(   21 µ  no detnirp m  eht FBA  .lairetam gnitalusni ylhgih a saw hcihw ,
.noitacirbaf rotcudni ro roticapac orcim rof deilppa eb nac esehT  

 
 erugiF 6. udni na )b( stcennocretni dna sdap latem detnirp )a( :stnenopmoc cinortcele detnirP nrettap rotc . 

5. C NOISULCNO S  

 ,repap siht nI  a  dohtem deliated  gnitnirp tcerid DHE detaludom CA fo d rof detneserp saw  revlis fo gnitnirp tceri
bus htiw skcart -  02 µ  ssecorp noitacirbaF .ytivitcudnoc hgih dna noituloser m eht dna   deliated  fo msinahcem DHE  isu  gn

 egatlov CA dessucsid erew  repap eht ni desu eb nac dohtem detneserp ehT  .   fo noitisoped eht rof orcim -  elacs  lanoitcnuf
 emit tsrif eht saw tI .skcart revlis fo ytivitsiser derised eveihca ot detagitsevni saw ssecorp gniruC .slairetam evitcudnoc

hgih taht  bus htiw snrettap revlis detnirp ytivitcudnoc dna noituloser -  02 µ  yb detacirbaf erew htdiw enil m DHE  hcihw ,
 si kcart detnirp fo ytivitsiser muminim ehT .snoitacilppa lacidemoib dna noitacirbaf BCP ni laitnetop taerg dewohs

 150.0 mμ·Ω  610.0( revlis klub fo taht semit 61.3 tuoba si hcihw , mμ·Ω  .) detaludom CA detneserp ehT  DHE  euqinhcet  
 dnamed no ot dohtem elitasrev dna elpmis a reffo hcihw ,seriw orcim dna srotcudni ,srotsiser etacirbaf ot elbapac si

ttap evitcudnoc etacirbaf tcerid .gnirutcafunam cinortcele onan/orcim ni snre   rof desu eb nac euqinhcet detneserp ehT
 .secived dna stiucric cinortcele elacs orcim fo gnitnirp tcerid   
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IMMC( stnarG )FSN( noitadnuoF ecneicS lanoitaN eht yb detroppus yllaitrap saw krow sihT -  ,1180080
IMMC - 2785211 IMMC , - 6194041 .detaicerppa yltaerg si troppus riehT .ytisrevinU etatS aniloraC htroN ot )   
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