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�� ��(�� �� �����C<�. ����5� ��������� ��������������5������.�����)�������.������(��.�����6X���-

����?�C<�.�  ���-�5��6����� (����(������ ���-�5�������-������� ����  ������� �� � �� 6����� ���������.	
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��;���-)�������� ������� ��)�(�6�������.���������	�
�������)����6���;�C� �,������C�(������ ������C�

���� �-�� ��5����-� Y�7� #Z7� ��������-7� �������� ���� ��>��,��7� (�6���������  ���,�� Y���27� 5���������7
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Y���6��Z� �� ��	�8� ������(-����-��[����-������ ��\7� ���6����� �� ��� �6����?�����-���� ����7� ���� �� �@
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������27���������� -	���� �����5��>����������-(-����-)�����-�����(6�������������� �-)���>��,�.���?��

��(��6����� 4>>�������.�  � ���-�  ��������2���� ������� ����� ��������� ���� ���� ���-7� �� ���?�
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45������������ ��.� ��?6-7�� �<� ����C<�)��� ���� �����-.�������� �����-.� �������-.����(��	
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− 5��������������������-)�5���(�����.^

− 5��������5��������-)������  ��������.��������^

− 5����5�������Y�����Z���6����5��6����-����� ��)�����(�6����5�����5�����.����� 5������������C� �������

�� ��)�������(6�������� 5������������.� ��������5������^

− ������ ����������������-)�5��6����-���5��������� ����)���6���^
− ���������-�����>������6����5��6����-���5�����������)��  ��������.	

$�6����� 5��������7� ��(��6�������� ,������� ������-��� 45������������ YE�=Z7� �����?���� �� �����-�
�� ���� �����-�� �������-���������E�=���� �������6������� ����	�����.����?���6-����5��������5������
5����������>����,������������ ������ ����5��������	�$�6�����5��������7���(��6������������� �����-��
��6����������� ������������ Y5��� � �<� ��������5���(��� ��������� ��������Z7� �� ���?�� � �� �(���������
��5������������.����?�-� ���� ��-���� �� ��������������-���E�=7���5������������>����,��ABA��5������� �
��E�=��������-��� ������ ����5��������	
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���?��5���� 5-;�������45���������������5��� )�?�����	

=� �����-.� ��������� �� ��������� 5��  ��������245������������ ����5���(������ � �<� ����C� �� 5�
 ���� �����C�(������� �����-)� 5�,���� ����Y45����������7� ����������������7�6�����������7����� �����Z
��5���� �������C��6������� �-���  ����������5�� �������C� �� ���������-�����5�������������<������������	
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5���(������@

− �������������� �� ���������>���������GG�������-��Y3�#Z^

− �������������� �� �������>��,����-)�4��������� ���Y���� ���5�����������7�#
��7�8�� ���������Z��

�GGG������-�Y"E�FGH��Z	

� ����-��������������-��5���(�����������C� ������>���7������-���� ������ ����� ���6���.�5��������.
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5������.����-������� ���� �� ������(������.��� � �������(���������� ������7��6� �������-)7�������� ��������

�����6�������� �����>��������7���(6�������������� �-)���>��,�.7�5�����C<�) ������-��5����	�� ����-�

5���,�5������������������������� �����(����(���������-������ ���<���4��5����(������������-7����� ������

�� 45������������ ������ �� �� �� ����� ��(6�������.� ���� �-)���>��,�.��� �5������������6X���� ���-����

��?��������������5���(������	
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�� 	�� )���.�5�������������� ������� ��)7� ��������� ��)��������������26�������� ��)��������	�� ����-�

���6)����-����������-7��6����������7��������-�����2�����-�5�������-���*����?����)�����P	
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�1891!98"!'
9!04#/9
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$/"('"*0!0/98"!'
���� ������������ ���� �-)� �������� �(� �����.�  ���-�� 5���(��� �� 5������-.������7� � ������-.���

5���������� 5�,��������(���������-)�����;�����������;���-)�� ���. ��7��)���<�)��� � ������6��������

 6���������,����������������� ��	��������� ���. ���� � ������(��� ������������5������-.�����7���������.

 �5���<�C� �������� ��.����6���5�����5�������?�����	������?�����7� � ���<�.��(����)� �������C<�) �

�� ��.�  � ��(�6�.7� � ������� ��  5�,�����-.� �������?2����;��7� ������� ��������� ��)���� �� �� ��6���7
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 ��6���C<�.� ���� -� �(� ���-	�*����������� ����;��� ������ �� ������(���.7� ��  ���� � ���. ������?��

� 5���(����� ��5� ��� ������(�,����������������� ������ ����� �5���������.��� ����,��.	
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��6���5��6�� �<� ����C����)����������(����-)�5�������)	�*� ���������������6��-�5���������6��6��-��C�

 5�����7� �� )����-� ������(�C�	�*��6-��������C�7� ���(-������ �����-.�5����7� ��������6���7� ����� Y�� ��7
�� �,7����Z7����?�� �����+	�	�	�5���(�����;������6��	�9���������� �����C������6�������C������ �������
�������.�  ���� Y��� 6����� 1� �Z	��� �������-.��������������������� �6��6��-��C�	���5�������� ��C�����
��5� ���� ������)��������5������5��������b]c
dG7�c
���������������)� ����	�8�?��C�5��6������ �����C���
��6�����?������	

<-%-3-
	*>/0
70/>
*������ 5���(��������������;������� ���. ����� �����C������;��7�5� ������������(���������C����6�����

����  ������(�,�����  ������(�C��  �)���?�����5��� ���5�������� �Gc
� ]F����	�
���;������ � ���. ����  �
� ��������.�����;��.��� �����C������� �����6������ ��������.��5������	�*� ������)����������6?�������
����5������������������ 5� ������-������������F������ ���������C�����6)�����C� ���� ������5���������AB
A���(��e��7F����7����� � ��������]G`]F��H�	������������6��������;������� ���. �����(�����C���(� ��������.
�5���������� ���������C���������� �5���<�C��� ����	���6X���5��5� �����.����-����?��� � ��������GGG��	

5� ��� P]� �� ����;������ � ���. ���� 5���<�C�� ��  �������-.� 5����� �� �� �����C�� �� ���� ������� ��C
��6�������C	�*� ����(�������������;���� 5���(������������;������� ���. ����5�������C���6�((���?�����C
��0I2���� ������5����� ����������������������P��7�(�����������������Y����������G���(Z�5���-��C����5�������.
��������- �;���C������5� ����C<�.� ������(�,�����5����������� 5���(������	
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���;��� ��� ��6�������� �������-)�� �����)��(�����C���(�����;�������� ���. ������5���<�C������;��

*����	�
�5���<�C���?��,�����;���� ��-��C�7� ����?�<�. ����������� ��6�����-�-��C������;���*����
 ��������.��� ������������.�����.����6X����F`�G���	�*��������C��(�� ���� ��6��������� ������������.
�����5����� ��� �5���<�C�5�5����� ���5�����-�����,����� ��������C��������	��-����C<�C��(��������
������ �6���C���� �������-.�5��>�����	�=�C2���������[��������-)\��� ��6���������� ���� �<� ����C�� 
5���<�C� 5�,���������4�C����	�����-.�4�C����Y�G×����,������Z���)���� ���� � �������6���� 	�����5��������
��6�������� ���������,������� 4�C�������(������ ��  ��������.��� ������������.������ ��  �����;������@�G
Y�6X���4�C����H�6X������-Z	����� �4�C���C��5�����5��5� ������4�C���������6�������(�����������6X����0���

����(� ���6��� ��6��������������	�*��������C�>���,�C�Y4�C��Z� �6���C���� �������-.�5��>�����	�������������

6�����������.�>���-� �6����-.�4�C����6��6��-��C��)����>�������� �����;������HP�Y�6X���5��6-H�6X��

)����>����Z	�*��������C� �� ��� ���)���C�������������G��������;C�����2�55�����7���(�����,�����>�����C�

1��6��-����� 6���������,����������������� ����(����-�5���(����� �

��3�����=9�YPPGGFG��	�9�� �7���	�8	�E�����7�]7����	�>�� 	�YG�fPZ�PP12FP210Z
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�������  ����������Y�����������-�7� ��������� ���7������������26�������� ���Z	
� 5���(�����-.��� ��6���� (�����C��0I2���� �������5����� ����������������6�((���?�����������P��	

=�C�����?���)�������5������5��������2PGc
����6�����1��� 	�5������5��������b]c
A���6�����0� ����	�*���4���

�������-�4�C���7�5�����(������-���������� ������� ��)��  ��������.7���� ���������(����?������6�����P���(	
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	#��	'�"
�&��	�(����	�������	�	&�	��
�	)	��*	#



	

���6������� ��������-��������4��������� ���5������C� ��5���������-���������������������������6�(���-	

8��������� �� ���������ST7�JKL7��������-)�����������5����,���C� ������ -�5�����������7�8�� �����7

6���;�� �������� ���#
��^���MNO2PA��5����,���C� ������ -�8�� �����7������?��(�������������� ������� ��

#
��	������� ������� ��)���6��������)�$3������-��������4��������� ���;������� 5���(�C� ����5���������-�

������������ABAQR����UNVW7������-�����?����� ��������-���4��������� ��	

8�����5���������-)7��� ������� ��������-�������C� ��5������-������5�����-���������-����������������

���6�(���-	�
�������)������� �������6�����5��)���<�)���?�����������������5�������2���5 ���(�������-�

�������*=D����+=D	

������6��-�� 5���(�C� ���������-�������� �� >����������-������ ��������P2�`02�� ������)��� ���gh�igjVW	
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*��� ��6����  � ����������� ������� �6�(������-�  �6�C������ 5������ � �5����� �� �<��������� 5���������

 ��������.�5� ��-7� ���������������	�8������������������������?���� �<� ����������>������)��(���.���������

 ������Y��5������/��f�7����� ��C�FG���Z7������?����5��6����)���5��>������)�������5�� �����-)�>������)��

5���;���)�Y�127�P]2������-)Z	�����5����.� �������-��<��������������5���<�C������ ����C� ����7� ����?�<�C

 -�������	�8������������������6��(�C�� 5��;��.����� ��.7�������������C� ���������C�����5�����?���C<�C7

��������5�����(�����������5�����?���������������?�(�� 5� �6���� � �������������?�������;��6�(� ������,��

�)��� ��	�=����6-������ ������ �� ��?���������,�����,��� -����������5���������.� ���������`P�I�������

�� �� �����	�� 5���(�C��5�����<� �������4�6���������C�������C� -�������7������������� 5� �6 �������� ��

������������� ����?�������6�������4��������� ��	�# ���� 5���(�C�� -����������������5��� )�?�����7� ������

5��������������5��������� �������� ����6��������(�����-)� ���� ��	�*���� 5���(������� �������� ������

����������� ��5��������� ��������-��5��������-�� ���-7��������-�����5�������-�� 5���(���-��������������	

*�����6���� ������������������� ��������������-5��������������� ������ ����,�������5��������<����

�����6��.� ���������,��� �������-)� �������� �� (�<��-� ��� ���������,��� �����������-��������������

����?�C<������6������5�� ���� ���	�� ����6�������?���5�������� ���� 5�,�����-)� �������-)�5���<����)

������������-)�6�� �)	

<-3-<-
�/0B/1/5!6'#$82
=808$*'0!#*!$8
���
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9
$41:*408=
$1'*/$
E���� ��5�����,��� 4��������� ��� �� ��� ��������-)� ��������)� ���� �� F`f� �	� *��� ����� ��5��

��>�,�������-)������������>������� ����5������������(���?��������� ��� (���C��C� �� �� ����������.

�����(���� ��.��� ����,��� ������7� �-��?�C<�. �� �� �)� �������������5� ��5�������� ����������  �����

�����������-)�>�������	�������;���-)�5���?���-)�������)���?����������4�(���>����-����  -7����� ��C<��

�������5���>�����Y5������-��������������������(���������� ��Z	�8�>�������7��5������C<������>������� ��C

��������E*=7� ��  ������ ���� 5���������� � ���� �� �� ���?�� ��������-�� � ������ �  ���������7� �����,��� �

)����� ���� � ����������������������.� ���-7����5������������6�,��7����,�����,���������7� ����)��)��� ��

in vitro������?� ������ ���(���?��������	��	
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�-��������4��������� ��� �������� �<� �������5�������������������������������)���������)�������7�5��

�-6���� �����-)�  ������� ����-����� �)� ��� ��������� ��� �� ��(�-�� ���� �-�� ��5���  � ,���C�  �(�����

6����5�����-)�� ����.�������(���?�����������?���6�����;�������� 5������4��������� �-)��������	���5�����@

ST�b�MNO2P^�MNO2P�b�JKL^�ST�b�JKL^�+=D�b�ST����	��	��-��������5���(����� �������)�5� �����������-)

5�  �?�)	���?��5� ��������)������-������������ ����� ��� ��� �<� ��������5��,����-����5��6����)����

5��>������)� ��6<����6X�����(��������.�?���� �������	

−���5��6����)�Y5��>������)Z� �)���;�� >����������-���������-������ �����(�����C���� ����C� ����

���5�����?���C<�C� ��`PI� -��������������4�6����������5�������������� ���������6�������������6�������@

�������,����8�����(���G`�GG����H��7���>�����,�����ABAP7F����H��	�*��������������������������������6�����

6�(� ����?�����
�2 ����������� ������ ��6���(�,�������� �������� ���� ���-���6�������6�>���Hepes�YPF��9Z	

− ���4��������5��6����� Y5��>������Z� �6�(����C������ ���,����-.�������5��6-�5��?������7� ���7� ���

��������.��������-7�������5�  �?�	

− ������5��6�����Y5��>������Z� ���������.����������?�������������������C��5��G7P�����  �������.�5��6-7

����6���C���� ����(���������7�  ������������������5���?�����5���017F`0f°
��� ����� ����	����� ��������

� �����C��5���� �������5��6�����Y5��>�������Z� ���������.� �� ����.���6�(� ���-� ���-	

− '����������.����������6�C��C�7������ ��5������)��?���������� �����(��5����������E*=���5���������-)

��������)������������������f`�G����.�����5�������2���5 ���(�������-)���������)��������]`F����.	

− *���5���-)�5��(����)� �����������������-)����������������Y�6-����F`f����.�5� ���5� ����5���������-)

�����������������]`1� ���������5�������2���5 ���(�������-)�����5�����-)Z��5-��-��5��6�����Y5��>�����-Z

(�����?���C��5���2PG°
	�9���������2���5�  �?��� 5���(�C�������������� ����(���?�C<��������� �<� �������

P2���5�  �?�	�����4�����������)�������(�����?����� �`��������� �7�(�������� �� ���� ��?�C���������������?�

���������������6X����G7P���7� �� ���������5��6������ ��G7�����5�����?���C<�.� ���-	�'���?���-�����P2�

5�  �?��5���������-����������-���6�C��C���?������������������f� ����7���5�������2���5 ���(�������-��B

]`F� ����	�"����.�5�  �?��  ��������������������� �<� ����C��������������������	��6<�.�5��������6�C�����

(��������5�  �?���� � ��������~P�����F����.� ������ ������	�# ���(��4���������)��������-.�4��������� �-.

E*=�����-������ �7������(��������,������� ����������,������-.	��� ����������������5����������� �����E*=

������ ���-�������-��������E*�7������-.�������������>�,����� �� �� 5���(��������������������	
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���6�C���5����������������5�����5� �������.��5-����5��������>���,��	���������� ������5���������>���,��

� 5���(�C� ��5���(��������-6����-����(��������Y�G0`�G2]Z�E*�2 ����?�<�������������	��������)� �����)

���6)������5���� ����5�����������������-����������E*�	�����4��������������� ��������-��������(���������

������������.� ����	�
���������(����C�� �����5��G7�������5��6�����Y5��>�����-Z7�(�������5����C�5��6����
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Y5��>�����Z� ��� ��� G7�����,�������� Y����(���������Z� ���� �7� ��� ���������� �� ���  ���-	�����.�5�5����.

5�����;���C�� ����?�����5��6����� Y5��>������Z7��(6������ 5��������7���5����� ���5��G7������(�5������

��(���������������������	��	�
)���������4���5��,��������?���5��� ������� ����C<����6��(��@

E����-.����� ����%E�%
→→→→→

%E�3
 → → → → →

%E�<
→→→→→
%E�C
�������������	��	

D��6-�� ��C�����5����� ��(6-�������� ��5�5����.7����6)������ ���������5������@�  ��;�.7�5����� �7

�-6�� �	� ������ 5�����������-��� ��(���������� ���� �� ��>�,���C�� �������-� �������  � )���;�

 >���������;�� ������ ����7� ��� ��������6-�������� �-������E*�	���� ��?���� ��(��������  � �G2�� ��� �G2�

� 5���(�C���������������)�5��6�����Y5��>�������Z� ���������.�������7��������� ���5��G7����� ���-�5�����?��

��5��G7�������?�������(������������ �7��������� ����6���;���	�*���4����5�5�������?������������	�*� �������

��?���� �<� �������������������7�� 5���(������������������-��5�� ������-��5���;��-�Y*����?������Z7

����������������7�� 5���(������������������������������5��6���������5��>�����-7� �� ���?��  �������-�

5�� ������-��P]2������-��5�� �����-��5���;��-	�"���� ���� �� Y"E�FGH��Z� �5�������� �� ���� ���6���;��

��(�������7� �������� �-(-�����E*=���FGI�(���?���-)��������-)��������	�$�  ���-���� �� ��������� ��5�

>�������8��6���@

kl�"E�
FG
�m�R2n�Yo2G7FZ7

����RABAkl����������;������(�������7�� 5���(�������������������^

nABA�����������kl���?���������5� �����������-�����(���������^

oABA �����5��5��,�.�5���?������-)��� �2�����,�Y�	�	�������������5��6������ ���������.7�����5������ �

E*=Z�����?������(�������	

*�����@

��������	���	���� ������������������ 

10-1 2/2 = 1 
10-2 2/2 = 1 
10-3 2/2 = 1 
10-4 1/2 = 0,5 
10-5 1/2 = 0,5 
10-6 0/2 = 0 
10-7 0/2 = 0 
10-8 0/2 = 0 

 
kl�"E�FG�m�2��2�Y]�2�G7FZ�m�2]7F

+�������8��6����� 5���(����[����,������-.�������>�\	��G2]7FABA4��������������(�������7� ����?�<����

"E�
FG
��������,���6X���	�*������������������-��?�������>��,�����.�������� ��� ����������(-������6X��

���� �-)���(������.7���� ��-)�����?��C�����������������Y��������� ������G7����Z	
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"������6��(��7���>��,�������������� �������  ����?�<��������������Y��������� �Z� � ���������G2]7F�"E�FG

��G7����7���	��	

��������� ��m�]7F�kl�"E�FGHG7���

"����������4��������� ���� �<� ������ ��������������-;��5� ����.�����E*��5��,�����	�*���4������?��

5������7������C6-���(����������� 5���(����.���������.� � ����7��6X���)����� ����������������������.

��������(����������5-�������C�����6)����-��5��������������������� )����������� ��������������	����55�

4��������� ���)��������(��� ���- ���.� ��6����� ��C�5���)��������5����2PGc
7�5�4������)�����-��6-���

�� 5���(�����-���5� �����������������������5�������������  ��������C	
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�<�� ����������(���C���� ���� 5� �6�� ����������.� -����������.�����(������ ������ ���C<�.��.

��5����� �	�� �����.�4>>����������������������(���C���� ������(��;�C<���,���5������������. ��������� �

����������5����� �� ����� ��������� ��  ��������.�����(�,�����>��,����� ������� ��  ������ ���C<�.����

 -�������.	�*� �������� ������� ��?��� 5���� ��7� � 5���(��� 5�� �����-�� 5���;��-�  � 5�� ���� ����
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������ ��6�����4��������-�7����������� )����� ������;�������� ���<�)������� ���� ��)� -���������������)

���5�������7� ������� (����������� ��(�� ����� ��(��?�� ��� 5������ ���.� ���� ��.� ���������,�����?��

�(�������	�9���������� ���6����6���;�)��6X��������������7������������5�����<� ���@� ��?�������������

5��6�����Y5��>�����Z�����-���� ����������������(	�# ����(���������������?������������E*���-����������(�-)

�������-)���������)7����6)������5���������������>���,�C��6��)��(������7���������5����  ���� �����(�-)

����.� ������� ���� ��(����-)� ��5��� 4��������� ��� �����������	�*���5� �������� $����� ��������� ������

 �6�C��C� ������-�������� �����-�����6X���-�� �����;���������  ����?�<�.�?���� ����������� ���� ��.

 -�������	�������,�C����C���� ����������7� � ���<�.��(��GG�"E�FGH������� ���� -�������7� ����?�<�.�PG
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�Z������ ��5�������������`0^

6Z��8�� �������`1^�8�� �������`F7�1`�G7���`�F7��1`��7�PG`P]^

�Z��#
����`17�f`�07��]`P]7��F`PP7�PF`0P^

�Z��4��������� ���1�7�1�7�fG7�f�	

*�����5� �������.�$�� �)�C� -�������7� �6�C���� �������� ��7��� �����C�����5��������.���5����������

 ��������.� �� ������������.� ���-	� *�������-.� �� ����� ��?��� �� >� ������ �� (�����(���� 5��

2PGc
	�*�������6���.�  -������������������C��5���F1c
��� �������� 0G����7� �� (�������(������ ��� ��6�����
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)�������5���b]c
������������]����.	

*����-����������.�����(�,����  �������������� ������.��(�  �� �.� ���55��-)� -��������5������� �

��(����������5������������� �� �� 5���(����������?��.���5� 5�,�>��� ��.� -�������7���;��;�.��� � ���

�����.����55���.� �� �	�������5������������� ��5������������������������ �� ��5����������-)����55��-)

������-)� -�������@�$�b$P^�$�b$0^�$Pb$0	�*���4���� -����������(��������������(������;�7��������(������

4�������7�����-�����)�������.;��� ��;������	
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����  ����?�<�.�?���� �����?������ 5-��������;������Y���� �b����� -�������Z^� �� ����)�?����(������.
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��. ����� -��������Y��������� -�������Z	�8�?�-.�������������)������� � ���� �� �����6X����G7PF����5��

5� ����������������������G7GF���A5���5� �������������������	�
�� ������6���C��5��� ���5��������01c`
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− *��6�����Y5��>�����-Z� ���������.��������Y5������5��6���������5��>������������?��C� �� �Z��������C�

��� �<� ����C�� ������� ����.� ���-����G7�����5�����?���C<�.	

− *����� ���5��G7P���� �� ������ �� ����� -�������.�����?��C�5��6�����Y5��>�����Z	

− 
������ ������ ���C<�����������@

�Z������������6��������(������������ �7

6Z������������� ���� ��������� ���� ��.� -�������7

�Z�������������������� �7

�Z�����������������Y �� ����.��� ����.� ���-����5�����?���C<�C���6�(� ���-��� ����.� ���-Z	

− ����6���C��5��6�����Y5��>�����-Z��� ��,�������������������5���?�����5���017F°
`0f°
	
− #?�������� 5��6����� ����� ��5���C�� ��� �6����?����� 5������� E*=� ���� �� Y�6-���� 0� ���Z	

���� -�������7� ��������  ���?��������(������E*=����� �7� ��)���<��� �� ��  �� ��  ���.7� ���(-�������� ��5

�-�������������� �	
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− ��6����� ��(��������  -�������� �� ������ ���� FG�����  ��;���C�� �� �����)������5�����.�  � FG����

�  ����������������� ���������GG�"E�
50
H��	������������7������-����5�  �?��6- �����-(-��C��E*=�Y���������

5���-)�P2)�  ����Z7� �6-����� 5���(�C����(���������G-3����G-47� ���������� ��7������-���-(-��C��E*=���6����

5�(����� ����7ABA�G-1����G-2;
− ��������������������� �������������GG�����5���������.� ���-� �PI��������.�4�6���������.� -�������.

Y"=
Z^

− ��������������� ����� ������������FG��������.�?�� ���-���FG������  �������������� ������6�������(�������

Y�GG�"E�50H��);
− �����5������5���<�C����
�22����6�����5���b01°– 36,5°
������������������������� �� �� 5�,�>��� ����

 -���������^

− 5� ���������������� ����������6����C��5���GG����� � 5��(�����������������@�5���������-)ABAPGG`PFG��

5�������2���5 ���(�������-)ABAFGG��- 	����������������5���������.� ���-^

− �����5������ (���-��C��  ��������.� ���.��.� �����.� �� 5���<�C�� �� 
�22����6����^� �?�������

5�� �������C��5����������������-������� ��5��7���������C���������(���������5� ����-���������GGI�E*=

�������)�������������� �	

<-C-
	>"804F'"!'
9!04#"/5/
A8*'0!818
9
70/>8=
9/.+

�� �� ���<��� ������ ���� 4� 5��  2�6����?����� ���� ��� � 5���(��� �� ���5��� � ���� ������� ��)7

 ��������� ��)��������������26�������� ��)����������  ���������7������-�����C��C�@�������>�������-.
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����,��� ��6����-���������6�C�� 5�,�����-)�����5���� ����?�� ��	�8�5�����<� ���������������� �� �

���?�� ��(��?�� ��� �  ������������>��,���������� ���������������������������� 6�(� ������������ 4��5�

����5������ ������ ���������������	�!����5��������>���������� ��7����������>���������������(���������

������ �����5�������������-�]�P����������(�������5������� ���� ������� ��7��������?�������5�����<� ���

��5������� ��.���6���	

1����-.���6��������� ���� ��)� -����������?���5���6�� ������� �������5������������������ �-)�4�,�>���������	�9	*	D�������7���	

9� ���



��
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Y�	�9�� �Z	��� ��(�� ����7������������������� -���5������.������������5�� �� ������������������(��)

���,�����,��)7������-����)���� ��(��5���������5�������.���� ��������� �������-)� � ���7����6)�����@

�Z� � 5���(�������  5�,���������������� ���,������������7� 5���� ����������� 5��� ��6���� 5��6� ���-

Y��(����0	�	Z^

PZ� �(�������� � ����.�  �� �6���(�,��� ������.�>�(-� ���������6������� 5����� ����������� �������

��������� ��� �� �� 5��� ���5�������� 0fc
�  � 5� ����C<��� ���������� �� �������� �1`��� �� 5��� ��������.

���5�������	� � �����-�� 4��5-� 5� ���������+�� 5���(����� �� ��  ������ �����  � 5���������.� �� �� �2
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��)�����5�������������7���������� ���C���� ,����-.������ ��57�����������������������>�����)�����

 -�������7���6��������� ���� ��)� -�������	�=����������;������� 5���(��� �������� �������6��������

 ���.�  5�,�>���� ��7� �� ��5�� ��7� 6- ������ �� ���� �������.� 5�� ����	� �9+�� ������� ��(��?�-�

���>������� ���� �(������� 5��,�  ��� �(��������;����� ���� ���  � ��������7� �� ���?�� �  ���������

�������������5���������� �-)������������������������������-)� ��(�.����� ��	�����������,������� �-)

����������?�����������-6�������5�������-�� �������6�C�����7�������������������?������� ���� �������

6���;��������� ������>�,�������-)�������7�����<���� �� ���C��(���������-��������������-���(�������7
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− ��������� ������� YHep-2, FL, RD, VeroZ�  � 5� ����.� ��(�.� �GG`�FG� �- 	� ������H��� �-��<���C�� ��

5������-)� �����)���5��6����)�����5��>������)^

− �����5���� ��C� >������������������ ��C��������YP2�� �����in vitroZ���6����C���-������-.������

��� ��������� �  ������-.�E*�� ���� ���� � �� ��6����� ��(�������� Y�GG� "E�50 
H��Z� 5�� G7P� ��� ��� P� ��

5�����?���C<�.� ���-^

− ��������������������6���C�� ��  ������-������������������������P`�1���5������5��������01`017F°
^

− ������������C�?���� ��������C���(�5��6���������5��>�������7��� ������5���-��C��>�(�� ������

����>� >����2 ����-��6�>�����Y���f7P`f7]Z^

− ���������� �����)�>�� ���C���)��?����-�����2PG°
��,����������� �� �C��,����@��������Y�@�Z	

*�������-��5��5����-���?���)�������5���2PGc
	



��

��������� ����������%&'�

� ����-��4��5-@

− 5�����5����5������-�� ������ �������������5���������� ��������5������������^

− ���� ��� ���>�� �������-�� �������  � ���������� ������ ���� ����  -�������� Y��������Z� �� ��6���)

��(�������)7����(���-)����4�������^

− 5��� ����� ������ ����� ����.� -�������.�������?��C����������5� �������������� ����5���0fc
����0G`

]F����^

− 5� �����������������6�,���5���-��� ���������?�-��� �������>� >������6�>����5��F`f�������5�� �;���

�����(��)�^

− ���� ������>�� �������-�������������� -��������5���������6��������������7��������C�+�"E7������6����

��(�������^���������������� 5�,�>��� ����� ����������?�����6������4��� 2����6�.������,�����,���G7GGFI

�������6����7�������-.����������7�����6�������(�������7� ���� ���5���������.��� ����,���Y5���(��� ���

�� �������5�����������7��	�9� ���Z^

− 5��� ����� ������������?��C��������������6��������5���0fc
������������0G`]F����^

− 5� �����������������6�,���5���-��� �������������(���>� >����2 �������6�>����Y���f7P`f7]Z�5��F������

���?�-����� ������������.������5���G����^

− 5�����������  � �5� ���-��� �-;������5���,����� 5� ������� ���������  5�,�>���� ���  �������� �

 ������ ����� �5���������.�����6���������� ���� ��)��C���� ,���C<�)����������-)� -���������� ����,��.	

*�������-��5��5����-��  ����C� �����C���� ,������������ ��5�	��� ������5���?������-)���(��������

��,���5��(���������7� ����?�<�)��������-7��6����?����� �� ����������������������-)� ����<�) ��������

Y 5� ���F`1���5� �����>�,��������Z7� �� (����ABA�� �����6���;�������C�����7� ���� ��C<���� �������������

5���>����7�����5��������������� 5���?������������������� ��������Y 5� ����P`�1���5� �����>�,��������Z	

����;���-��5��5����-������������ ���(������5�������� ��5��������������5� ���5������������	����6����

������>����� ,��,�����6�C���� �������������� ��	�*��5����-���?��� �)�������5���b]c
7��������� ���� ��

>����� ,��,���5� ��5�����5�����	
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 5�,�>���� ��C�Y��IZ������ ��������� ��C�Y�1IZ	
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*�������-.�4�C���Y��(����0	�Z����6X����0���@

− (��������,�����>�?��C�5��6����^
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− � ����?���;5��,����������5��6������� ������0GG������GI2.� �)���(-^

− � ��5��6������<���������������� �����5������.^

− � �������5��6��������C����^

− 5���� �����C�������6����2�������SW 50.1;
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