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���źŝ�ƞƬŤŴƯ�ƩƺƬſ�ƽƹŹ������ƾƯ�ƶŤƟźĭ�ŹŚĩ�ƶŝ�ŚƷ����ŵƺƃ�ÎÑ������Żř�ƾºĪƿ

����Źŵ�źŧƺƯ�ƽŚƷŹƺŤĩŚƟMTT����Ƭſ�ŵřŶƘţ��Ʃƺ��������ƶºĩ�Ţºſř�ƵŶƳŻ�ƽŚƷ
����ƩƺƬſ�ŶƇŹŵ�Żř�ƱŚƴǀưƏř�ƽřźŝ���ƵŶƳŻ�ƽŚƷ��Viability�ƩƺƬſ���ŚƷ�

��źţ�Śŝ�řŹƿ��ŚŰƯ�ƺƬŝ�ƱŚĜſŞ�ƾƯ�ƶ��ŶƴƿŚưƳ�������ŽŚºſř�ƶĩ�ŵƺưƳ�ƶūƺţ�ŶƿŚŝ�
�ƺŤƿŚſ�ƾſŹźŝƺţ���ƩƺƬſ�źŝ�ƹŹřŵ�ƶŤǀƀǀƀĩ���ƵŶƷŚƄƯ�ŚƷ��ƽ���šřźºǀǀƜţ�

ƺƯƟƺƺƫ�Ʊō�ƾĪƿĥ���ƾƯ�ŚƷ��ŶƃŚŝ����šřźºǀǀƜţ�Ʋƿř�������ŭƺƐºſ�ƪƯŚºƃ�ƶºĩ�
ƹƺĩřŗ����ř�ƂƷŚĩ�ƹ�ƵŶƃ�ƶƬƵŻřŶƳ���ƶŤƀƷ�Ʈĩřźţ�ƽ�ŚƷ��ƾºƯ��Ţſ���ºƳřƺţ�Ŷ

����������Źŵ�ƾƫƺĪƫƺƯ�ŮƐſ�Źŵ�ŚƸƴţ�ƶĩ�ŶƃŚŝ�ƾĪǀƫƺŝŚŤƯ�šřźǀǀƜţ�śŚţŻŚŝ
ƬſƩƺ���������Ţºſř�ƾºſŹźŝ�ƪŝŚƣ�ƵŶƃ�ŹŚưǀţ�ƽŚƷ��ÎÓ��ƹÎÒ������Ʋºƿř�Źŵ

ƶƘƫŚƐƯ�������ř�ƹ�ƶŤǀſ�ƾƀĩƺţƺŤǀſ�źŧř�ƾſŹźŝ�ƶŝ������ƾƫƺƬºſ�ŶºƃŹ�ƽŚƤƫ
ţō�ƽƹŹřŵ�Żř�ƾººƃŚƳƺŢººƔƬƛ�Śººŝ�ƲǀţŚŤººſřƹŹ��ƽŚººƷÎ�Í��Î�ƹ�ÎÍ�

��ƩƺƯƹźƨǀƯźŝ�ƵŵŹ���ƽ��������ƱŚƀºƳř�ƱŚŤƀºě�ƱŚƏźſ�ƾƫƺƬſ�(MCFÔ)�
�Ŷƃ�ƶŤųřŵźě��ōƿŚ��ţō�ƽƹŹřŵ�ƺ��ŢƔƬƛ�Śŝ�ƲǀţŚŤſřƹŹ����źƔƳ�ŵŹƺƯ�ƽŚƷ

�ƾƀĩƺţƺŤǀſ�źŧř�ǀſŤ��ƩƺƬſ�źŝ�ƶ�����ŵŹřŵ�ƱŚƀƳř�ƱŚŤƀě�ƱŚƏźſ�ƽŚƷ�ƹ��
���ŚƤƫř�ƶŝ�źŬƴƯ�Śƿƽ��ƩƺƬſ�ŶƃŹ�ƹ�źǀŨĪţ��ƾƯ�ŚƷ��ŵƺºƃ���ŵƺºŝ�ƾƫřƺºſ��

ŵřŵ�ŲſŚě�Ʊō�ƶŝ�ƂƷƹĦě�Ʋƿř�ƶƧ���
żƯƿ�ř�Ţƿ��ř�ŹŚĩ�Ʋƿ��Ʋŵƺŝ�ºĩ���ƹŹ�źºŝ�ƶºƘƫŚƐƯ�ƶƽƹŹřŵ��ŚºƷƾƿƔƳ��ºǀ�ź

ţŚŤſřǀƲ���ĩźţ�ƹ�ŚƷǀ������źŝŹŚºĩ�ƶŝ�ƶūƺţ�Śŝ�Ʊō�šŚŞƽ�����řźºŝ�řŹ�ƵřŹ��Ʊō�ƽ�
ƤŰţǀ�����ŚƷƹŹřŵ�żŤƴſ�Źŵ�ƶƘſƺţ�ƹ�Ƣƽ��������ŞƳŚºū�šřźºŧř�Śºŝ�źţźŧƺºƯ�ƾ�

��Ư�ƵŹřƺưƷ�źŤưĩƾ�ŵŻŚſ��ƳŚƴģ����������ŹŚºƸƯ�ŦºƗŚŝ�ŶºƳřƺŤŝ�ƹŹřŵ�Ʋºƿř�ƶĤ



ƽŵŚŝō�űźƷŚƃ�ƶŬƿŶų�źŤĩŵ��ƱřŹŚƨưƷ�ƹ� 
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�ƩƺƬſ�ŶƃŹ���ƩƺƬſ�źǀŨĪţ�Śƿ�ƾƳŚƏźſ�ƽŚƷ�ŵƺƃ�ŚƷ�ƾƯ����źǀŧŐºţ�Ʊřƺţ
�řŵ�ƲºƿřƹŹ�Źŵ�řŹ�ŹŚººƸƯ��ŶºƃŹ�ƩƺƬººſ���ƮǀƯźººţ�Śººƿ�ƾƳŚƏźºſ�ƽŚººƷ
ƩƺƬſ���������ƱŚºƯŹŵ�Źŵ�ƵŶºƿŵ�Ŝǀºſō�ƽŚƷ������ƶºŝ�ƾºĪǀƴǀƬĩ�ƽŚºƷ��řƺºƴƗ�Ʊ

ƶƿŚưŤſŵ�ƽƂƷƹĦě���ƽŶƘŝ�ƽŚƷěǀŵŚƸƴƄŵƺưƳ����
��

ƁƹŹƾſŹźŝ���
�����ƵŵŹ��ƽ��ƩƺƬſ�ƾƫƺƬſ������ƱŚƀƳř�ƱŚŤƀě�ƱŚƏźſ�ƽŚƷ��MCFÔ���

�ƎǀººººººººººººººŰƯ�ŹŵRPMIÎÓÑÍ�ƹ�ÎÍ��FBS�ƹ�ccÒ�Î�
ěźŤſřƺŤƯŚƿƲǀƀ���ƹ�ccÒ�Í�ƾƴě��ſƲǀƬǀ��Żř���ƵŶĪƄºƷƹĦě���ƽ���ƾƬƗƺºŝ�
Ƹţººǀƶƹ���ŹƺţŚººŝƺĪƳř�ŹŵÐÔ�ƶººūŹŵ�ƾŤƳŚººſ�ƽ��ŵřźººĭƹ�COÏ�� �
Ò���ŶƇŹŵ���Ŷºƃ�Ƶŵřŵ�ŶƃŹ�ƹ�ƶŝƺĪƳř���ƵŵŹ�Ʋºƿř�ƽ���źºƔƳ�Żř�ƾƫƺƬºſ�

��ƹźĩ�źººƔƳ�Żř�ƹ�ƾƫŚººǀƬŤǀěř�šŹƺººƇ�ƶººŝ�ƽĥƺººƫƺƟŹƺƯ�ƾƯƹŻƺººƯ
Ïn=ÑÓ�ƾƯ���ƃŚŝŶ���ſ�ƱƺģƩƺƬ�������ƵŶƴŞƀºģ�ƕƺºƳ�Żř�źƔƳ�ŵŹƺƯ�ƽŚƷ�

ƾƯ���ŶƴºƃŚŝ������ƫƺƬºſ�ĥŚºſŚě�ƽřźºŝ��ƾ��ŶºŤŝř��ƎǀºŰƯ�ř����ƾºƿƹŹ�ŢƄºĩ
ƩƺƬſ�������������������ƱŵƹżºƟř�Śºŝ�ƪƿźŤºſř�Ǝƿřźºƃ�Źŵ�ƹ�Ƶŵźºĩ�ƾƫŚºų�řŹ�ŚƷÐ�
ƾſ����ƾſ��ƩƺƬſ�ƽĥƺƫƺƿżǀƟ�ƭźſ�����ƶŤƀƃ�ŚƷŶƳŶƃ������źºƷ�ƶºŝ�žĜſ��

�Żř�ĨººƿÐǈƟ�ººſ�ĨÔÒT ���ŢĩźººƃnuncħŹŚººưƳřŵ����Ò�Î�
ƾſ����ƾſƿźţƀĜǀƲ�ÏÒ�ŶƇŹŵ�������ĨºſǈƟ�śŹŵ�Ƶŵźºĩ�ƶƟŚƋř�����řŹ�ŚºƷ

�����ǀƣŵ�ƹŵ�šŶºƯ�ƹ�ƶŤƀŝ�������ŵřŵ�Źřźºƣ�ŹƺţŚºŝƺĪƳř�Źŵ�ƶºƤ�Ʈºƿ��ÎÕ����Źŵ
ƶƬůźƯ��ƽ��Śŝ�ŶƘŝ��������ƶģ�ƱŚƴģ�ƵŵƺưƳ�ƩźŤƴĩ�ŽƺĪƘƯ�ęƺĪſƹźĪǀƯ�
ƩƺƬſ����źŤƀŝ�Żř�ŚƷ���ŝ�ƵŶƃ�řŶū�ŵƺ�ƩƺƬſ��ŶƳ������Śºŝ�řŹ�ŚºƷ�Î��ƾºſ����ƾºſ

�ŢƄĩ�ƎǀŰƯ���ƹ�Ð�ƾſ����ƾſƭźſ�������Źƹŵ�Śºŝ�ƽĥƺºƫƺƿżǀƟ�ÎÒÍÍ���ƶºŝ�
��šŶƯÒ��ƿźŤƳŚſ�ƶƤǀƣŵ�Ơĩ�ĥƺŵźƿƮ�ƩƺƬſ�ŹŚŝƹŵ�����Ƶŵřŵ�ƺƄºŤƀƃ�ŚºƷ
ŶƃŶƳ����ƩƺƬſ�ƶƬůźƯ�ƲƿźųōŹŵ�ƹ������Źŵ�ŚƷÎ�ƾſ����ƾſƎǀŰƯ�ŢƄĩ��

����ĨſǈƟ�ƶŝ�ƹ�ƵŶƃ�ƪů���ƽŚƷÔÒT�����Ŷºƃ�ƪºƤŤƴƯ�ŶƿŶū�ŶƳ����ƽřźºŝ�
��ţō�źŧř�ƾſŹźŝƺ���ƵŵŹ�źºŝ�ƲǀţŚŤſřƹŹ�ƽ��ƾƫƺƬºſ�MCFÔ��ƂƿŚºƯŻō�

Ŷƃ�ƭŚŬƳř�ƶƬůźƯ�ƹŵ�Źŵ���
���ƩƺƬºſ�ŢǀƠǀĩ�ƾſŹźŝ���ŚºƷ������Ʋºƿř�ŹŵƯ���ƩƺƬºſ�ƶºƬůź�������źºƔƳ�Żř�ŚºƷ

����������ºƫƺƳřźĭ�ƱřżºǀƯ�ƹ�źŤƀºŝ�źŝ�ƾĭŶƴŞƀģ�ƱřżǀƯ��ƽĥƺƫƺƟźƯƶ���ƱŶºƃ�
��ƮſǈěƺŤǀſ������ƾŝŚºƿŻŹř�ŵŹƺƯ�ƶŤƀƷ�ƹ���ºƴŤƟźĭ�ŹřźºƣŶ������ƭŚºŬƳř�ƽřźºŝ
��ƂƿŚƯŻōÑ����ĨºſǈƟ�ÔÒT��������ƽƹŚºů�Ĩºƿ�źºƷ�ÎÍÓÎ���Źŵ�ƩƺƬºſ�� �

Ò�ƾſ����ƾſ��Ƃǀě�ŢƄĩ�ƎǀŰƯ��Ŷƃ�ƾƴǀŝ�����Żř�žěÏÑ����Żř�ƶĩ�ŢƗŚſ�
�ƩƺƬſ�ƾĭŶƴŞƀģ������ƱŚºƴǀưƏř�ŚƷ����������ƂƿřżºƟř�ƶºŝ�ŢºŝƺƳ�Ŷºƃ�ƪºƇŚů

ţōƺ��ŢƔƬƛ�Śŝ�ƲǀţŚŤſřƹŹ���ƽŚƷÎ�Í���Î���ƹ�ÎÍ����Ŷºƿŵźĭ�ŹǇƺºƯƹźĪǀƯ���
ƶƀººƿŚƤƯ�ƽřźººŝ�ƽƩƺƬººſ�ƽĥƺººƫƺƟźƯ��Ɵ�Żř��ŚººƷ�ƽƹŚººů�Ĩººſǈ

ƩƺƬſ����ƩźºŤƴĩ�ƽŚƷ���ƩƺƬºſ�������ƽŹƺºƯƺţ�ƽŚºƷMCFÔ�����ŹŚºưǀţ�ƶºĩ�
ƵŶƄƳ�ŶƳř���ĨſǈƟ�ƹ����ƩƺƬſ�ƽřŹřŵ�ƽŚƷ���������Żř�žºě�ƵŶºƃ�ŹŚºưǀţ�ƽŚƷ
ÏÑ��ÑÕ��ÔÏ��ÖÓ�ƹ�ÎÏÍ�ŢƗŚººſ��Ò��ƶƳŚŞººƃŻƹŹ����ƲǀººŝŹƹŵ�Śººŝ

�ƩŚŤǀŬƿŵ(America Camera HP)��ƾƿŚºưƳ�ŢƃŹŵ�Śŝ�xÏÍ�
������Ŷºƃ�ƶºŤƟźĭ�žºĪƗ�ŽƺºĪƘƯ�ęƺĪſƹźĪǀƯ���žºĪƗ����ƽřźºŝ�ŚºƷ

ƀƿŚƤƯ�ƹ�ƶƶŬǀŤƳ�ƾƿŚƸƳ�ƽźǀĭŶƃ�Ƶźǀųŷ�ŶƳ���
��ƩƺƬºſ�Ţºǀưĩ�ƾſŹźŝ����ƁƹŹ�ƶºŝ�ŚºƷMTT assay����Ţƀºţ

MTT��ƵŵŹ�ƽřźŝ���ƽ���ƾƫƺƬſ�MCFÔ�ƔƬƛ�Źŵ�ƹ�Ţ���ƽŚºƷÎ�Í��Î�
��ƹÎÍ��ţō�ŹǇƺƯƹźĪǀƯ�ƺ���ƶºŝ�ƲǀţŚŤºſřƹŹ����ƶºƳ�šŹƺºƇ�����ƢŝŚºƐƯ�ƾƿŚºţ

�ƭŚŬƳř�źƿŻ�ƪůřźƯŶƃ���
Î��ƶǀƸţ���ƽ�����ƵŵŹ�Żř�ƾƫƺƬºſ�ƱƺǀƀƳŚĜſƺſ���ƽ����ƾƫƺƬºſ�MCFÔ��ƹ�

ŹřŶƤƯ�ƱŵƹżƟř ÏÍÍ�ǀƯ�źŤǀƫƹźƨ�ƩƹźƷ�ƶŝ�ƾƫƺƬſ�ƱƺǀƀƳŚĜſƺſ�Żř
���ŢǀƬě�ŻřÖÓ�ƶƳŚų��ƽř����Ʋºƿř�ƽřźºŝ�������ƩƹźºƷ�Źŵ�ƶºĩ����ŵřŶºƘţ�ÎÍÐÒ�

�Źřźƣ�ƩƺƬſ�ŵźǀĭ�����źţ�Ţƀţ��ƿĜ�����ƩƺƬſ�ŵřŶƘţ�ƁŹŚưƃ�ƹ�ƺƬŝ�ƱŚ���ŚºƷ
�Ŷƃ�ƭŚŬƳř��Ï������šŶƯ�ƶŝ�ƱƺǀſŚŝƺĪƳř�ÏÑ������ƱŚºƴǀưƏř�ƽřźºŝ�ŢƗŚſ�

��ƩƺƬſ�ƱŶǀŞƀģ�Żř����źŤƀŝ�źŝ�ŚƷ�������ŹƺţŚŝƺĪƳř�ŹŵÏCOÒ��ŶºƇŹŵ���ƹ�
�ŢººŝƺƏŹÎÍÍ�ŶººƇŹŵ���Ð�ţō�ƽƹŹřŵ�ƱŵƹżººƟř�ƺ�Śººŝ�ƲǀţŚŤººſřƹŹ
ŢƔƬƛ�����ƽŚºƷÎ�Í���Î���ÎÍ��ŹǇƺºƯƹźƨǀƯ�������ƩƺƬºſ�ƶºŝ��ŚºƷƽ��ŵŹƺºƯ��
ŚƯŻōƿƂ�����ƶŝ�ǇŚŝ�ƪůřźƯ�ƾƯŚưţ��ƽŻřƺƯ�šŹƺƇ�������ŢºǀƬě�ƶºſ�Źŵ�ƹ�

ƶƳŚĭřŶū��������������ƽŻŚºſ�ƵŵŚºƯō�ƾƫřƺºŤƯ�ŻƹŹ�ƶºſ�ƂŬƴºſ�ƽřźŝ��Ŷºƃ��
ŢǀƬě�����šŶƯ�ƶŝ�ŚƷÏÑ���ÑÕ���ƹ�ÔÏ�����ŹƺţŚŝƺĪƳř�Źŵ�ŢƗŚſ�ÏCO��Źřŵ�

���Ƶŵřŵ�ŹřźƣŶƃŶƳ�����Żř�žěÏÑ��������Ʃƹř�ŢºǀƬě�ƽřźºŝ�ŢƗŚºſ����ƎǀºŰƯ
������������ƾƫŚºų�ŢºǀƬě�ƱŶºƳřŵźĭźŝ�Śºŝ�ƾºƿƹŹ�ŢƄĩ�Ŷºƃ�����žĜºſ�ÏÍÍ�

��źŤǀƫƹźƨǀƯǀŰƯ���ƹ�ƵŻŚţ�ŢƄĩ�Ǝ�ÏÍ���źŤǀƫƹźƨǀƯ��ĬƳŹMTT���ƶºŝ
��Ʃƹ�źƷřƵŵƹżƟ�Ŷƃ��Śŝ�ŢǀƬě����ƶºŝ�ƹ�ƵŶºƃ�ƵŶǀºƃƺě�ƭƺƴǀƯƺƫō�ƪƿŚƟ�
��šŶƯÑ������ƶŝƺĪƳř�ŹƺţŚŝƺĪƳř�Źŵ�ŢƗŚſ�ŵźĭƿŶ������ƱŚºƯŻ�ƾƏ�Żř�žě��

�ÏÑ���ÑÕ���ƹ�ÔÏ�ŢƗŚſ�������ƩƺƬſ�ŢƄĩ�ƎǀŰƯ����ŚƷ�Śºŝ���ƱŶºƳřŵźĭźŝ�



�źŧř�ƵŵŹ�źŝ�ƲǀţŚŤſřƹźţō�ƱŚŤƀě�ƱŚƏźſ�ƾƫƺƬſ�ƽ��
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���ƾƫŚų�ŢǀƬěƵŶƃ�����ƩƹźƷ�ƶŝ�ƹ�ÏÍÍ���źŤǀƫƹźƨǀƯ�Ʃǈºů�DMSO�
��ƹÏÒ�źŤǀƫƹźƨǀƯ���ƶƟŚƋř�ƲǀſǈĭźƟŚŝŶƃ����ƹ�ƎǀºŰƯ�źƬĜưºſ�Śºŝ�ƹ�

ƩƺƬººſ��ƍƺººƬŴƯ�śƺººų�ŚººƷŶƳŶººƃ�ŵ�Śººţ�ƶººƳř��ƾŝƺººſŹ�ƽŚººƷ� �
řƿ���ŶƳŵźĭ�ƪů�ƵŶƃ�ŵŚŬ�����������ƵŚĮŤºſŵ�Ǝºſƺţ�ƩƹźºƷ�ƽŹƺºƳ�śŸū�

Plate Eliza Reader�ũƺƯ�ƩƺƏ�Źŵ�ÒÔÍ��ƳŚºƳƺ���źºŤƯ��Ţºŗřźƣ
ŵźĭƿŶ��ǀƬĩƶ����������������Żř�žºě�ƭƺºſ�ƹ�ƭƹŵ�ŢºǀƬě�ƽřźºŝ�ƪºůřźƯ�Ʋƿř�ƽ

���ƱŚƯŻ�ŢƃŸĭÑÕ���ƹ�ÔÏ����ƭŚŬƳř�ŢƗŚſ��ŢºƟźĭ���ƯŚºưţƾ���ƪºůřźƯ�
ŚƯŻōƿ�������ŵźĭ�ŹřźºĪţ�ŹŚºŝ�ƶºſ�Ƃ�ºƿ��Ƶŵřŵ�ƹ�Ŷ��ŚºƷƽ�ºŝ�ƶ����ƵŶºƯō�Ţºſŵ
ŝƶ��Ư�šŹƺƇǀĮƳŚǀŻŹř�ŵŹƺƯ�ƲƿŝŚƾ�ŢºƟźĭ�Źřźƣ����řźºŝƽżŬţ��ºƿ�ƹ�ƶ

ƬŰţǀ�Ƶŵřŵ�ƪ����ƫŚƳō�ƁƹŹ�Żř�ŚƷǀ�Źřƹ�żƿ��žƳŚƿ���ƶºƟźƐĪ�ANOVA��
��ĩƺţ�ƱƺƯŻō�ƹƾ����Ƥů�ƝǈŤųř�ƱƺƯŻōǀƤƾ���ŵźĭ�ƵŵŚƠŤſřƿŶ���ŮƐſ

ƴƘƯƾ�ŹřŵƽƱƺƯŻō���ŚƷÍÒ�Í P<Ŷƃ�ƶŤƟźĭ�źƔƳ�Źŵ���
��

ƶŤƟŚƿ�ŚƷ��
������ŹƺƯ�ŪƿŚŤƳƟƾĪƿĥƺƫƺ��ƩƺƬſ��������ƽŚƷŻƹŵ�Śŝ�ƵŶƃ�ŹŚưǀţ�ƽŚƷÎ��ƹ�
Î�Í���ŹǇƺƯƹźƨǀƯ������ƱŚºƯŻ�Źŵ�ƩźŤƴĩ�Ƶƹźĭ�Śŝ�ƶƀƿŚƤƯ�Źŵ���ƽŚºƷÏÑ�ƹ�
ÑÕ���ƹ�ÔÏ���ĪƿĥƺƫƺƟŹƺƯ�šřźǀǀƜţ�ŢƗŚſ�������ŵřŶƳ�ƱŚƄƳ�řŹ�ƾŰƋřƹ�ƾ
řƯ��������Ʋƿř�ŢƬƗ�ƶŝ�ƮŬƴě�ƹ�ƭŹŚƸģ�ƽŚƷŻƹŹ�Źŵ�Ś�����ƩƺƬºſ�ŵřŶƘţ�ƶĩ����ŚºƷ

��������������ƶƐºſřƹ�ƶºŝ�ƾƫƺƬºſ�ŵŚºƿŻ�ŹŚǀƀºŝ�Ʈĩřźţ��ŵƺŝ�ƵŶƃ�ŵŚƿŻ�ŹŚǀƀŝ��ƽ�
����ĨſǈƟ�ƾƯŚưţ�Źŵ�ŮƐſ�ƂƷŚĩ�����ŵƺºŝ�ŢƿƹŹ�ƪŝŚƣ�ŚƷ������ƲǀºưƷ�ƶºŝ�

����ƩƺƬſ�Żř�ƽŵŚƿŻ�ŵřŶƘţ�ƪǀƫŵ��ŚƷ��������ƶºŝ�ƹ�ƵŶºƃ�řŶū�źŤƀŝ�Żř����šŹƺºƇ
ŵźĭ�Ŷƃ�����Ư�ŢƄĩ�ƎǀŰƯ�Źŵ�Ƶ�Ŷƃ�ƵŶƷŚƄ��ŚƯř��ƩƺƬſ�Źŵ�����ŹŚưǀţ�ƽŚƷ

��ƹŵ�Śŝ�ƵŶƃŻ�ÎÍ���ŹǇƺƯƹźƨǀƯţōƺƲǀţŚŤſřƹŹ����ƩƺƬſ�ƶŝ�ŢŞƀƳ����ƽŚƷ
����ŻƹŹ�Żř�ƩźŤƴĩƭƹŵ���ƩƺƬſ�ŶƘŝ�ƶŝ�������ºƏ�ƶºŝ�ŚƷ�������Śºƿ�ƾºƘưū�ƶŤºſŵ�Źƺ

��ĮŤƟŹ�ƪǀƬŰţ�ŵźƠƴƯƾƹ�ƺĩřƹ�ƿ���ǈěƺŤǀſ�ƂƷŚºĩ�ƹ�ƵŶºƃ�ƶºƬ��ƹ�Ʈºſ
��ŵ�ƱŚƄººƳ�řŹ�ƱŶººƃ�ƶººƳŚưĮǀěŵřŶººƳ���ŚººŤƳ�Ʋººƿř��źººŧř�źĮƳŚººǀŝ�Ūƿ

�ţō�ƶŤǀƀǀƀĩƺţƺŤƿŚſƺ����ŢƔƬƛ�Śŝ�ƲǀţŚŤſřƹŹÎÍ����ŹǇƺºƯƹźƨǀƯ���ºŝƺŵ��
�ƪĪººƃÎƩƺƬººſ�ƾĪƿĥƺººƫƺƟźƯ�šřźººǀǀƜţ�ŪƿŚººŤƳ���ƹ�ƩŚººƯźƳ�ƽŚººƷ

����������ƾºƯ�ƱŚƄºƳ�ƹŹřŵ�ƞƬŤŴƯ�ƽŚƷŻƹŵ�źǀŧŐţ�ŢŰţ�řŹ�ƾƳŚƏźſ���ŶºƷŵ��� �
����Ţƀºţ�ŪƿŚŤƳMTT���ŚºŤƳ�ƿ������ƽŹƺºƳ�śŸºū�Ū�OD����Ŝƀºůźŝ

��ƽŚººƷ�ŢººƔƬƛÎÍ�ƹ�Î�ƹ�Î�Íţō�ŹǇƺººƯƹźĪǀƯ�ƺ�Źŵ�ƲǀţŚŤººſřƹŹ
����ƾƫƺƬſ�źǀŨĪţ�ƱřżǀƯ�Śŝ�ƶƀƿŚƤƯ�ƶŝ����������Źŵ�ŹřŵƺºưƳ�ƮºſŹ�šŹƺºƇÏÑ��

ÑÕ���ƹ�ÔÏ����ŶƯō�Ţſŵ�ƶŝ�ŢƗŚſ�����ƩƺƬſ�ŶƇŹŵ�ƲǀĮƳŚǀƯ�ŚƷƽ��ƵŶƳŻ�
���ƩƺƬſ�ƾĪǀƫƺŝŚŤƯ�ŢǀƫŚƘƟ�ƹ�����ŢƔƬƛŚŝ�ƵŶƃ�ŹŚưǀţ�ƽŚƷ����ƽŚºƷÎ�Í��ƹ�

Î���ŹǇƺƯƹźƨǀƯţōƺ���ƩƺƬſ�ƶŝ�ŢŞƀƳ�ƲǀţŚŤſřƹŹ�����šƹŚƠţ�ƩźŤƴĩ�ƽŚƷ
ƾƴƘƯ�����ŵřŶƳ�ƱŚƄƳ�ƽŹřŵ�ÍÒ�ÍP>���������ƹ�ƾƳŚºƯ�ƵŶƳŻ�ŶƇŹŵ�ƲǀĮƳŚǀƯ

ƺŝŚººŤƯ�ŢººǀƫŚƘƟƩƺƬººſ�ƾĪǀƫ���ŢººƔƬƛ�Śººŝ�ƵŶººƃ�ŹŚººưǀţ�ƽŚººƷÎÍ�
ŹǇƺƯƹźƨǀƯ�ţōƺ��ƱŚƯŻ�Źŵ�ƲǀţŚŤſřƹŹ����ƽŚºƷÏÑ���ÑÕ���ƹ�ÔÏ���ŢƗŚºſ�

�ŢŞƀººƳƩƺƬººſ�ƶººŝ�ƩźººŤƴĩ�ƽŚººƷƾººƴƘƯ�ƂƷŚººĩ��Źřŵƽ�ŵřŵ�ƱŚƄººƳ�
�ÍÒ�ÍP<����Żř�ƵŵŚƠŤººſř�Śººŝ�ƲǀººƴĤưƷ�ƶƀººƿŚƤƯ�ƹ�ƽŹŚººƯō�żǀƫŚººƳō

�ŚƷŹřŵƺưƳ�ICÒÍ��ŤƔƬƛƾ��������ŢŞƀºƳ�ŶƃŹ�ƂƷŚĩ�ŶƇŹŵ�ƶĩ�ƹŹřŵ�Żř�
���ƱŚƄƳ�řŹ�ƩźŤƴĩ�ƶŝ�Ư�ƾ�ŶƷŵ���ƩƺƬſ�ƽřźŝ���ƾƳŚƏźſ�ƽŚƷMCFÔ�Śŝ�

ŢººƔƬƛ�ÎÍŹǇƺººƯƹźƨǀƯ�ţō�ƺ�ƱŚººƯŻ�Źŵ�ƲǀţŚŤººſřƹŹÑÕ�ŢƗŚººſ�
�ŶƯō�ŢſŶŝ���ř�Źŵƿ�ſŹźŝ�ƲƾŬƴſ�ĬƳŹ�ƁƹŹ�ŽŚſř�ƾŚƴŞƯ�źŝ��ƽ�

ŶººŞţƿƫƹŻřźŤţ�ĨººưƳ�ƪººǀ�Źŵ�ƩƺƬŰƯŚººƳ�ƱřŻŚººƯŹƺƟ�ƶººŝ�ƩƺººƬŰƯ�ƭƺ
ƯǀŹŶƴĩƺŤƽ�ŚƷƽ�ƩƺƬſ��ŚƷƽ��������ŧŚºţ�ŢºŰţ�ƶºĩ�Ţſř�ƵŶƳŻ�ǀ���Ʃǈºů�ź

DMSO����Źŵ�ƂƠƴŝ�ĬƳŹ�ƶŝ��Ư�ƾ�ōƿŶ����ř�ĬƳŹ�šŶƃƿ���ƶĩ�ƵŶƃ�ŵŚŬ
ŝǀ��ƩƺƬſ�ŵřŶƘţ�źĮƳŚ�ŚƷƽ�����Ǉř�ƵŚĮŤſŵ�Ǝſƺţ��Ţſř�ƵŶƳŻ�ƿ�Ź�řż�ºƿ�ŹŶ

ŹƺƳ�śŸū�Źŵƽ ÒÔÍ ƺƳŚƳ��źŤƯƵŻřŶƳř�ĭǀźƽ�Ŷºƃ����řźŝŚºƴŝƿ��ŵřŶºƘţ�Ʋ
ƩƺƬſ�ŚƷƽ�����Ƭě�ĨƷŚģ�źƷ�Źŵ�ƵŶƳŻ�ǀ��ŢÖÓƶƳŚų��řƽƯ�Śŝ��ºǀ�ƱřżOD�

ƿ��ŹƺƳ�śŸū�Śƽ�ƵŻřŶƳř��ĭǀźƽ������Ţºſř�ƍŚºŞţŹř�Źŵ�ƵŶƃ����ŚƸƳ�Źŵ�ºƿ�Ţ
Ưǀ��ƱřżOD�ŝǀ��ƩƺƬſ�ŶƇŹŵ�źĮƳŚ�ŚƷƽ���Ţºſř�ƵŶƳŻ����ŚºŤƳƿ���ƱŚƄºƳ�Ū
Ưƾ���Ư�ƶĩ�ŶƷŵ�ºǀ�ů�Ʊřż�ºǀ��ƩƺƬºſ�šŚ�����ŢºƔƬƛ�Źŵ�ŚºƷ��ŚºƷƽ�Î�Í���ƹ�Î�
Ưǀ����Żř�žě�ŹǇƺƯƹźĪÑÕ��ſŚŝƺĪƳř�ŢƗŚſ�ǀ�ŧŚţ�Ʊƺǀ��ŨŰŝ�ƪŝŚƣ�źƾ���źºŝ�

��Ư�ƹ�īźƯǀ�ƩƺƬſ�ź���ŢºƃřŶƳ�ŚƷ��������ŢºƔƬƛ�Źŵ�ŚºƯřÎÍ�Ư�ǀ��ŹǇƺºƯƹźĪ
ƯººǀŚººƤŝ�ƱřżƽƩƺƬººſ���Żř�ŶººƘŝ�ŚººƷÔÏ�ƶººŝ�ŢƗŚººſ�ÓÍ��ººſŹǀŶ��

ŚººººƷŹřŵƺưƳƽ�Î��ƹÏ�ƹ�ÐŧŚººººţ�ǀƹŹřŵ�źƽţŚŤººººſřƹŹƺţō�ǀƲ�Źŵ�
ŢƔƬƛ�ŚƷƽźĩŸƫř�ơƺƟ�řŹ�Ư�ƱŚƄƳ�ƾ�ŶƷŵ���
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ŦŰŝ��
���������ƖƿŚƃ�Żř�ƾĪƿ�ƱŚŤƀě�ƱŚƏźſ����ºŝ�ƲƿźţųŶǀưƾ������ƶºĩ�Ţºſř�ŚºƷ�

���ŚƷŹƺƄĩ�Źŵ�ƁŹřżĭ�ŽŚſřźŝƽ�źƯō�ƿ��ŚěƹŹř�ƹ�ŚĪƽ�ŝźƛ�ƾ����źºƷ�Żř�
ƶƳ�������ƩƺƏ�Źŵ�źƠƳ�Ĩƿ�ƱŻ����������ƾºƯ�ǈŤºŞƯ�Ʊō�ƶºŝ�ŵƺºų�ƾĭŶƳŻ���ŵŵźºĭ�
�ÎÔ������ƱŚƯŹŵ�ƭŚŬƳř�ŵƺūƹ�Śŝ��ŚƷƽ�ưūŚƸţ�ƾ�ſƹ�ǀ���ƹ�ƖƁǈţ��ŚºƷƽ�
Żƿ�řźŝ�ŵŚƽ�źĮƫŚŝźƛ�ƽ�ǈŤŞƯ�ƿ�������ƱŚƏźºſ�ŻƺƴƷ��ƱŚŤƀě�ƱŚƏźſ�ƶŝ�ƱŚ

��ºƯƹŵ�ƱŚŤƀěǀ������ºƃŚƳ�īźºƯ�ƪºƯŚƗ�Ʋƾ������ŚƷŹƺƄºĩ�Źŵ�ƱŚƏźºſ�Żř�ƽ�
ěǀ��Ţºſř�ƶŤƟźƄ�����������ŹƺƄºĩ�ƁŹřżºĭ�ƶºŝ�ƶºūƺţ�Śºŝƽ���ŵŹřƺºƯ�ŢºŞŧ�

ƳŚƏźſƾ����ƶºŞţŹ�ƱŚŤƀºě�ƱŚƏźºſ���ƽ�ºŝ�Źŵ�řŹ�Ʃƹř�ǀ�ř�ƱŚºƳŻ�Ʋ�ºƿ�Ʊřź
�Ţſř�ƶŤƃřŵ��Ñ�������������ƾºƯ�ƶºĩ�ŵŹřŵ�ŵƺºūƹ�ŹƹŚºŝ�Ʋƿř�ƵŻƹźƯř����Ʊřƺºţ

���ƶƗƺưŬƯ�Ǝſƺţ�řŹ�ƱŚƏźſ���ţ�Żř�ƽř������ƾƗƺƴƈºƯ�Śºƿ�ƾƘǀŞƏ�šŚŞǀĩź
�ŵźĩ�ŹŚƸƯ��ÎÕ���ƳŚĪƯǀƮƀ����Ɯţ�ƹ�ŚºƷ�ºǀǀ��ŚºƷŹŚŤƟŹ�źƽ��ºƳĥ�ƾ��ƀºŝ�ǀŹŚƽ�

řźŝƽ�ŶŞţ�ƿ�ƩƺƬſ�ƪ�ŚƷƽ�ŞƏ�ǀƘƾ��ſŹŚĩ�ƶŝ�ǀŚƯƺƴƾƿ��Ƴ�ŵŹƺƯ��ºǀ���Ţºſř�ŻŚ
�ƫƺĪƫƺƯ�šŚƘƫŚƐƯ�ƶĩƾ�ºƯ�ƾ���ŚºſŚƴƃ�Źŵ�ŶºƳřƺţƾƿŵŹ�ƹ��ºƿŝŚƾ�ƀºƯ�ǀ�ź

ƫƺĪƫƺƯƾ���ě�Źŵ�Ʊō�ǀ��ŶƃŚŝ�ƮƸƯ�ŢƟźƄ��ÎÖ���Ʊƺƴĩř�Ɓǈţ������ƽřźºŝ�ŚƷ
����������ŜºūƺƯ�ƶºĩ�ŶºƿŶū�ƾƳŚƏźºſ�ŶºƋ�ƪºƯřƺƗ�ƾƿŚºſŚƴƃ�ƹ�ƞƄĩ

�����ƩƺƬºſ�ŢǀſŚƀºů�ƱřżǀƯ�ƂƿřżƟř�����������ƶºŝ�ƹŹ�ŶºƳŵźĭ�ƾƳŚƏźºſ�ƽŚºƷ
�Ţſř�ƂƿřżƟř���ƩƺƬſ�ŢƯƹŚƤƯ���������ƽŚºƷƹŹřŵ�ƶºŝ�ŢŞƀƳ�ƾƳŚƏźſ�ƽŚƷ

��������ƩƺƬºſ�Ʋƿř�ŲſŚě�ŮƐſ�ƂƷŚĩ�ƶŝ�źŬƴƯ�ƾƿŚǀưǀƃ��������ƶºŝ�ŢŞƀºƳ�ŚºƷ
���ƶŬǀŤƳ�Źŵ�ƹ�ƹŹřŵ�����ƾºƯ�ƾƳŚƯŹŵ�šŚƯřŶƣř�ŢƀĪƃ����ŵŵźºĭ�����ƲƿřźŝŚºƴŝ

��řźŝ�ƶƘſƺţ�ƹ�ƢǀƤŰţƽ�ºƯ�ƽŚƷƹŹřŵ�ƺ�����ƾŞƳŚºū�šřźºŧř�Śºŝ�Śºƿ�ƹ�źţźŧ
��ĦƳō�źŝ�źŤưĩƿ���ưƷř�Żř�ŹƺƯƺţ�żƳĥƺǀ��ƵŶºƴƿřżƟ�Ţ�������Ţºſř�ŹřŵŹƺºųźŝ�ƽř

�ÏÍ��������������ƶºŝ�ƱŚſō�ƾſźŤſŵ��ƱŚƯŹŵ�ƕƺƳ�Ʋƿř�ƵƺƤƫŚŝ�ƽŚƿřżƯ�ƶƬưū�Żř
����������Źŵ�ƽŹƺºƯƺţ�ƩƺƬºſ�ŢƯƹŚƤƯ�ŵƺūƹ�ƭŶƗ��ƾƣƹźƗ�ƪųřŵ�ƝřŶƷř�
���Śººƿ�ƹ�ƱŚƏźººſ�ƶººǀƬƗ�źººŝ�ƭƺººſźƯ�ƾƳŚººƯŹŵ�ƾưǀººƃ�Śººŝ�ƶƀººƿŚƤƯ

ƽŹŚưǀŝ�������ƾºƯ�żƳĥƺƿĦƳō�ƶŝ�ƶŤƀŝřƹ�ƽŚƷ�����ŶºƃŚŝ�ÏÎ������ř�Żř�ƝŶºƷ�ºƿ�Ʋ
ƤŰţǀ���ŻŹř�ƹ�ƶƘƫŚƐƯ��ƢƿŝŚƾ����ŹƺƯƺţŶºƋ�šřźºŧř�ƽ������ŶºƃŹ�ŹŚºƸƯ�ƹ�
ƫƺƬſƾ�Źřŵ�ƹƽ�ţŚŤſřŹƺţō�ǀ�ŵƺŝ�Ʋ��Ư������ƶºĩ�ƽŵŶºƘŤƯ�ƾƴǀƫŚŝ�šŚƘƫŚƐ�

����ƲǀţŚŤſř�ƽƹŹ�ƱŚƸū�źſřźſ�Źŵ�������řŹ�ƱŚƤƤŰƯ�ƵŶƃ�ƭŚŬƳř�ŚƷ���Ʊō�źºŝ
�����ƽřźŝ�řŹ�ƽŵŶƘŤƯ�ŶƿřƺƟ�Śţ�ƶŤƃřŵ�ƵŵŚƠŤſř��ƲǀţŚŤſř������ƱřŹŚºưǀŝ�Źŵ�ŚƷ

�Śƣ�ƾƳŚƏźſƿ�ŶƳƺƃ�ƪ��ƶŝ��ƵŵŚſ�šŹŚŞƗ����ºſř��źºţŤƲǀţŚ����ƶºŝ�ŚºƷ���ƪºǀƫŵ�

��ŢǀƇŚųƋƴưƿřŶƾ�����������Żƹźºŝ�źºƐų�ƾƫƺƬºſ�źǀŨĪţ�Żř�ƽźǀĭƺƬū�ƹ�
���ƾƯ�ƂƷŚĩ�řŹ�ƱŚƏźſ��ŶƴƷŵ����������ţ�ŵŹƺºƯ�ŻƺºƴƷ�źºŧř�Ʋºƿř�ƶºŤŞƫřŚ��Ŷºǀƿ

�������Ţºſř�ƶºŤƟźĮƳ�Źřźºƣ�ƾưƬƗ�ƖƯřƺū��Ô����ºſř�ƲǀţŚŤ�����ƾţŚºŞǀĩźţ�ŚºƷ
�������ƶºŝ�źºŬƴƯ�ƶĩ�ŶƴŤƀƷ��������ƩƺƬºſ�żƿŚºưţ�ƹ�šźūŚºƸƯ��źºǀŨĪţ����ƽŚºƷ

ō�ƾƯ�ƩŚǀƬţƹŶƳ�����ƮºƷ�ƹ�ŶƳƺƃ��������ƩƺƬºſ�ơŚƤŤºƃř�ŦºƗŚŝ�Ʋǀºƴģ����ƽŚºƷ
����Śŝ�ƱřƺŴŤſř�żƜƯ�Żř�ŢſǈŝƺƿĦƳō����ƹźºě�źǀƀƯ�ĨƿźŰţ�ǀĩ�ƲǀŘţ�ºƴ�ŻŚ

Ʋƿźſ���ƾºƯ�ƲǀƳƺŗźţ���ŶƳƺºƃ��ÏÏ�����řƹ�ƁŹřżºĭ�ŽŚºſř�źºŝ��ºƿż��ƹ
ƱřŹŚĪưƷ������ƲǀţŚŤſř�Żƹŵ�ƶŝ�ƶŤƀŝřƹ�šřźŧř��ŚƷ���ţ�Żř�ƪƤŤƀƯ�Ś���Ʋºƿř�źǀŧ

�����Ţſř�Ʊƺų�ƾŝźģ�ƱřżǀƯ�źŝ�šŚŞǀĩźţ��Ʊō��������źºǀŨĪţ�ŶºƳŵźĩ�ƱŚǀŝ�ŚƷ
���ƩƺƬſ�żƿŚưţ�ƹ�šźūŚƸƯ��ŚƷƽ�ō���ŢƔƬƛ�Źŵ�ƩŚǀƬţƹŶƳ�����ƲǀƿŚºě�ƽŚºƷ

ƲǀţŚŤſř�����ƶŝ�ŚƯř�ƶŤƟŚƿ�ƂƿřżƟř�ŚƷ��ƾƈºŴƄƯ�ŹƺƏ�ŢºƔƬƛ�Źŵ�����ƽŚºƷ
��ƾƯ�ƂƷŚĩ�ǇŚŝ�ŶŝŚƿ�������������ŶºƋ�šřźºŧř�ƶºĩ�ŶºƳŵźĩ�ƱŚǀŝ�ƲǀƤƤŰƯ�Ʋƿř�

īŹ��ƲǀţŚŤſř�ƾƿřŻ��Źŵ�ŚƷ���Ůºƃźţ�ƂƷŚºĩ�Śŝ�ƍŚŞţŹř�Źŵ�ǇŚŝ�ŢƔƬƛ
VEGF��ƩƺƬſ�Żř����ō�ƽŚƷ��ƮƷ�ƹ�ƩŚǀƬţƹŶƳ�����ŻƺºŤěƺěō�ƂƿřżƟř�Ʋǀƴģ

��ƩƺƬſ�Ʋƿř�Źŵ���ƾƯ�ŚƷ����ŶƃŚŝ�ÏÐ����������ƩŚºſ�Źŵ�ƱřŹŚºĪưƷ�ƹ�ƽźƈŤƴƯ
ÏÍÍÓ����Ƶŵźºĩ�ƁŹřżĭ�żǀƳ��������ţō�ƽƹŹřŵ�ƶºĩ�ŶºƳřƺ�ºſřƹŹŤ��ƽřŹřŵ�ƲǀţŚ

����ƶºƳŚĭƹŵ�Żƹŵ�ƶºŝ�ƶŤƀºŝřƹ�šřźǀŧŐţ������źŤƯƹŶºƳō�ŢºƟŚŝ�ŶºƃŹ�źºŝ�ƽř
��ƎǀŰƯ�Źŵ�ƾƳŚƀƳř�����ƾƯ�ƲƿźŞǀƟ�ƽŶƘŝ�ƶſ�ŢƄĩ������ŶƃŚŝ�ºŝƶ���ƽŹƺºƏ

��ŵ�Ʋƿř�ƶĩř���ƲǀƿŚě�Żƹŵ�Źŵ�ƹŹ��Î�Í�ŹǇƺƯƹźƨǀƯ������ƂƿřżƟř�ƶŝ�źŬƴƯ�
��������Ƶƹźºĭ�Śŝ�ƶƀƿŚƤƯ�Źŵ�ŢƟŚŝ�ŶƃŹ��ŵźĭ�ƩźºŤƴĩ�ºƿ�����ƽŚºƷŻƹŵ�ŚºƯř��Ŷ

�ţō�źţǇŚŝƺ�������������ƂƷŚºĩ�ƩźºŤƴĩ�Ƶƹźºĭ�ƶºŝ�ŢŞƀºƳ�řŹ�ŶƃŹ�ƲǀţŚŤſřƹŹ
ƾƯ��ŶƷŵ�������������ƺƬºſ�źºǀŨĪţ�ƂƷŚºĩ�ƪƯŚºƃ�ŶƃŹ�ƂƷŚĩ�Ʋƿř�ƶĩ���ƹ�ƾƫ

��Ź�ƱřżǀƯ�ƂƷŚĩī��ƾƯ�ƾƿřŻ��ŶƃŚŝ��Ö������ƶºŝ�ŪƿŚºŤƳ�������Żř�ƵŶºƯō�Ţºſŵ
ţō�źººŧř�ƾººſŹźŝƺ�ŢººƔƬƛ�Śººŝ�ƲǀţŚŤººſřƹŹ��ƽŚººƷÎÍ�ƹ�Î�ƹ�Î�Í�

��ƩƺƯƹźƨǀƯ�ƩƺƬſ�źŝ�������������źºŧř�źĮƳŚºǀŝ��ƱŚƀºƳř�ƱŚŤƀºě�ƾƳŚƏźºſ�ƽŚƷ
ƾƀĩƺţƺŤƿŚſ��ŝ�ƶŤǀſǀ�ţō�źŤƄƺ����ŢƔƬƛ�Śŝ�ƲǀţŚŤſřƹŹÎÍ��ƩƺƯƹźƨǀƯ
ƩƺƬſ�Ʋƿř�źŝ�ŰƯ�Źŵ�ŚƷǀ�ƎIn VitroƾƯ��ŶƃŚŝ��ŤƳŪƿŚ��Ţºſŵ�ƶŝ�

�ř�ƵŶƯō���ƂƷƹĦě�ŻźƋŚů���ƶºƴǀƯŻ�Źŵ���ƽ�ţō�ƺ����ŢºƔƬƛ�Śºŝ�ƲǀţŚŤºſřƹŹ
ǇŚŝ��ÎÍ���ƩƺƯƹźƨǀƯ��ŹŚºƸƯ�źŝ����ƾƫƺƬºſ�ŶºƃŹ������řƹ�ŪƿŚºŤƳ�Śºŝ���ºƿż��ƹ�
ŤƴƯ���Ţºſř�ƶŝŚƄƯ�ƽźƈ������ƶºƘƫŚƐƯ�Ʋºƿř�Źŵ�����ƩƺƬºſ������ƱŚƏźºſ�ƽŚºƷ

����ƱŚƀºƳř�ƱŚŤƀě�ºſŹźŝƾ���ŶƳŶºƃ����ƶºƘƫŚƐƯ�Źŵ���ƽ���šřźºŧř�ƽźƈºŤƴƯ�



�źŧř�ƵŵŹ�źŝ�ƲǀţŚŤſřƹźţō�ƱŚŤƀě�ƱŚƏźſ�ƾƫƺƬſ�ƽ��
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ţōƺ��������ºŰƯ�Źŵ�ƱŚƀºƳř�źŤƯƹŶºƳō�ŢƟŚŝ�źŝ�ƲǀţŚŤſřƹŹǀƎ���ƽŶºƘŝ�ƶºſ�
ƟǀźŞ�Ư�ƾƴƿ�ſŹźŝ�ŵŹƺƾ����Ţºſř�ƶŤƟźĭ�Źřźƣ����ƮƀºǀƳŚĪƯ��ºǀě�ƴƄ�ƽŵŚƸ

ŹŚƸƯ�ŹŶƃ�ƫƺƬſ�ƾ�ţō�ƺ��ƲǀţŚŤſřƹŹ��Śŝ�ǇŚŝ�ŢƔƬƛƽ�ÎÍ��ƩƺƯƹźƨǀƯ
�ƾƯ�řŹ�������ƂƷƹĦě�ŪƿŚŤƳ�Śŝ�ƱřƺţƫƺƟż����řŵ�ŹŚĭŻŚſ�ƱřŹŚĪưƷ�ƹ���ŢƀºƳ�

�����ƲǀţŚŤºſř�ƽǇŚŝ�ƽŚƷŻƹŵ�ƶĩ�ŶƳŵźĩ�ƁŹřżĭ�ƱřźĮƄƷƹĦě�Ʋƿř���ŚºƷ
źě����ŵřŵ�ƂƷŚĩ�řŹ�ƲǀŘţƹźě�ƱƺǀſǈǀƳ�����ƺƬºſ�ŶƃŹ�ŹŚƸƯ�ŦƗŚŝ�ƹ�Ƶ�ƾƫ
ƾƯ��ŶƳƺƃ��Ó�����ƲǀţŚŤſř�ŢƤǀƤů�Źŵ����������šŚºƳƺƫřƺƯ�źǀƀºƯ�ŹŚºƸƯ�Śŝ�ŚƷ

�������ƲǀŘţƹźºě�ƾºųźŝ�Ŷºǀƫƺţ�ŹŚƸƯ�ƲưƋ��ŚºƷƽ�źě�Ƴ�ƶºƬǀ������Źŵ�ƶºĩ�ƵŶºƴƴĩ
ƮƀǀƳŚĪƯ������ŶƴŤƀºƷ�ƪºǀųŵ�ĨƿĥƺƫƺţŚě�ƽŚƷ��������Żř�ƾƌºƘŝ�Ŷºǀƫƺţ�Żř�
�ƠƯ�ƪƯřƺƗǀ������ƮƿżƳōƺĩ�Ʊƺƴǀĩ�ƾŝƺƿ�ƪŨƯ�ƾŤƔƟŚŰƯ�ƹ�ƽŶ�A���Źŵ�ƶĩ�

ŚƄƛƽ�ƽŹŶƴĩƺŤǀƯ���ƾƯ�ŢƟŚƿ�ŚƷ�����ƾƬƇř�ƂƤƳ�ƹ�ŵƺƃ�řŹ�����Ŷºǀƫƺţ�Źŵ�
�ŵŹřŵ�ƽĥźƳř���ƾƯ�ƽźǀĭƺƬū�����Ŷƴĩ�ÏÑ�����ŶǀſřƯ�ƶŝ�ĨǀƳƺƫřƺ���ƱřƺºƴƗ

���ƮƿżƳō�ƩƺƈŰƯÐ����ƾƀĩƹŹŶǀƷ�Ð�ŤƯ�ǀ�ĭ�ƪƬ��ƪƿŹŚţƺ�ƮƿżƳōƺºĩ�A�
�ŻŚººººŤĩƹŵŹ�HMG-COA��ƄººººƴƯŚ�ƹżººººƿř�Żř�ƽŹŚǀƀººººŝ�

ƺƳƹźě��������żŤƴſ�Żř�źǀƛ�ƶŝ�ƶĩ�Ţſř�ƾƿŚƷŶǀŗ���ƾºưƸƯ�ƂºƤƳ�ƩƹźŤƀƬĩ
�����ƣ�Żř�ƾƫƺƬſ�ƪųřŵ�ƖƿŚƣƹ�ŹŵŞ����ŚºƸƯ��śŚƸŤƫř��žƿŻƺŤěƺěō�ƪǀ�šźū
Ţǀºººſƺĩƺƫ�ƾĭŶƴŞƀºººģ�ƹ�ŶºººƳŹřŵ�ŵŚºººƤƘƳř�ƹ�ŚºººƷ��ÏÔ�ÏÒ���

ſř����ƱřŹŚĪưƷ�ƹ�ƽŹŚƿŶƴƠ��ƶƘƫŚƐƯ�ƾƏ�Źŵ��ƽ�ŢºƔƬƛ�ƾƸŝŚƄƯ����ƽŚºƷ
Î���ƹÒ���ƹ�ÎÍ���ƩƺƯƹźƨǀƯ�ƺƫ�ƽƹŹřŵƹ�������ŢºƟŚŝ�ŢƄºĩ�źŝ�řŹ�ƲǀţŚŤſ
ō�����ŶºƳŵřŵ�ƱŚƄºƳ�ƾƳŚƀƳř�źŤƯƹŶƳ��Ʊō�����������ƽƹŹřŵ�ƶºĩ�ŶºƳŵźĩ�ƱŚºǀŝ�ŚºƷ

ƹƺƫſŤ��ƲǀţŚřŹřŵƽ��ƵŶºƴƴĩ�ŹŚƸƯ�šřźŧř�źºŝ����ŢºƟŚŝ�ŶºƃŹ��źŤƯƹŶºƳō�
��ĢǀƷ�ƹ�Ţſř����ŵ�ƶƳŚĭƹŵ�źŧř�ƶƳƺĭƿźĮƽ��ŵŹřŶºƳ���ÏÕ���ƹ�ƿ�Ţƴƀºƴ��ƹ�

�ŝ�ƱřŹŚĪưƷ��ƶĩ�ŶƳŵźĩ�ƱŚǀ��ƲǀţŚŤºſř������������źºǀŨĪţ�ƂƷŚºĩ�ƶºŝ�ŹŵŚºƣ�ŚºƷ
ƩƺƬſ���ō�ƽŚƷƳ���Ʊō�šźūŚƸƯ�ƹ�ƩŚǀƬţƹŶ���ƾƯ�ŚƷ��ŶƴƃŚŝ��ÏÖ���řźŝŚƴŝ�ƿ�Ʋ
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Background and Objective: Due to progressive increase in the number of cases of cancer, there is a need to 

develop anti- tumor compounds. Statins have a variety of different effects on proliferation, migration and 

survival of cells and have been suggested as proper candidates for the inhibition of this disease. The aim of 

this study was to determine cytotoxicity effects of Atorvastatin with variety of concentrations on the growth 

of MCF7 cell line. 

Materials and Methods: MCF7 cell lines were incubated in RPMI 1640 medium supplemented with 10% 

FBS in a humidified incubator (37 ºC & 5% CO2). Different concentrations of Atorvastatin on quantitative 

proliferation of the cell line were determined by Dimethyl Thiazol Tetrazolium bromide (MTT) colorimetric 

assay and Trypan blue. The data were analyzed by SPSS version 11.5. The statistical analysis was performed 

by one-way ANOVA and Tukey's tests. 

Results: There was no statistical significance in cytotoxicity effect of 1 µmol and 0.1 µmol of Atorvastatin 

on survival of MCF7 cells after 24, 48 and 72 hrs comparing to control cells. But in 10 µmol concentration 

of Atorvastatin, a significant decrease was observed in survival of MCF7 cells at the mentioned time points. 

Conclusion: Different concentrations of Atorvastatin have different effects on the growth of cultured cell 

lines. It seems that 10µmol concentration decreases growth of cultured human breast cancer cells. Further 

animal studies on this subject are suggested. 

 

Keywords: Atorvastatin, MCF7, MTT assay, Tumor cell 
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