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3>��  1- U-��V!� In�vivo > In�vitro �� #?�X &T�R� ��;��) PSL(�

  
�
�� ��<4h �
�� <�6!24 ���A,�Q /#! $� Q���6! $< �!E� !���<# R��*�#! 
��" 

$� �� 8p�� �? A-�� 2 3,A
 #!�� ��e�C 6! �C 3,A
 Q��� 
��"�< .V��A�M
 ��@) 

��E2� $� �(-��i 85 �p�� ATP A-�� R�" 6! �O�N �
�� TCA > 15 �p�� 6! �O�N 

���A,�Q 
��"�<.14 �� ��0E2 �!��0)4 /�;� ��! 6! ��$��24 lH�
 !�<4 w*� 3��i- 
��!��	 �� 3O V�
 �!��0)4 R��*�#! �@) > �� �� 3O V�
 �!��0)4 h/�;� V��f T*) 
g���4 ��!��	 '2�� �h�<� /�;� $< ��^�) !�<4 w*� �(< > A-�� W�)!4 ��
 )�6� �& 6! 
�
�� ���A,�Q R��*�#! 
��E� $� �)�$m �? A-�� #!�� ��e�C �� �
�v ��;�� /#!.  

��! !Q�!�' #!�� ��e�C $< R6!�)!!4 �"�< $� <�V�E<�, ��
 �� ��#;�4 �
�v �)!�) 
!�)? aE&� �6�# �mE
 $< #!��4 ��" �
�v > �� �)�$m '2�� pH �
�v �!��0)4 /�;� 
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����� > )�
6�$, pH  $< ����+�- 6! 6 h�#�< WA��
4 /�;� U-��� 
��E� $� Xi# '2�� 
�(<4 /�;��2 
��"13 .�� V��A�M
 ����
 ��@) R�!� R�" $� !Q�!�' #!�� ��e�C > 

'2�� 
��!Q Q��� �� ����� ���A,�Q �< U-��V!� pH $M<!� (��
�� ��!�.15  
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8,") 1  :(Xf!� �f> PSL > R!��24 '2�� > �� �����4 6! �?  

  
r������ e���I��-3� 	�2' �/ PSL  
�� 3O ��
6 &T�R� h/�;� 8," <��4 /�;� $< 8," >��4 U-��� ��!� 
��E� $� 

"�)� 6! U-��� �� D�m- ��!�+ 
��"�< .Er�2�+ �< �b! 
�6>>�,�#e,��h �m� v#�
 
/�;�) MPV  (U-��� 
��E�.16 �� �
6?�' R���� U-��V!� �,"� ] ESC) ( Extend�of�

Shape�Change� [h 6! ��!���
04 !�<4 R6!�)!���4 '2�� 3�(�)! �) v#- /�;� ��< 6! 
��-�C /�;� �< )�?�/� ADP $< �!E� )�?�/� ��?�#�0�� > 6! -!�+��4
?�+!��--

�#!�C#!��) EDTA ($< �!E� R�EE����
 ��?�#�0�� R��*�#! 
��" .6! B�m)?�$, v(� 
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/�;��24 <��4 
��E)!- ��4 �i� �) <���@4 !� 0<�h�)� �<�+ �O�N �p�� /�;��24 
<��4 8," R6!�)!���4 
�h�" 6! !�+ �
6?�' $< �!E� %>� #��<� WA��
4 /�;��2 

R��*�#! 
��" .�� PSLh �
6?�' ESC iO��� �)��"�<.  
�

 �HI �,� 	�2'% �/ PSL  
3��� ��" /�;� �� O� �)>� D���>?4h %6!��� > �� &T�R�6�#4 �< <��� c->���+�24 

�@H�� A)!��� h�E)�
 P - �,�#�h+ CD36h U-��� 8," ���c->��,�+ IIb/IIIa > �!6? ��" 
!Q�!4 p�:�&!� A)!��� 8a
 ��<-A<��<>�-�+ > ����� 4 ��;��)Platelet� factor�4  (

R!��2 /#! .#��<� 
��!Q <��� P- �,�#�+ �,� 6! 3��
�-�+ %>��24 R6!�)!���4 3��� 
��" /�;� /�;��� R��)��E� 
��"�< .�M< >�R	 <��� P- �,�#�+) CD62�P (�< LM# 
G�@H 3�# vi-�
 �< !Q�!�' 6�����4 /�;� #<�$� #���� -���->�)?A,�3�) '2�� �(< 

/�;� �� %��� �& > t�� ��" /�;� 6! �& #<�$� #���� -���-�)?A,�3� (> �� 
!Q�!�' ,@-�8 V���m- /�;�-#,A�/ <$ #>�$� ��[#� PSGL1 R!��2 
��"�<.17h18 f��u�( 

'() P- �,�#�+ �� ��,��� /�;� > G�(< �? j�@
 �)��"�< > <��� CD62�P �)��)!- 
'() :�@
� �� ��'<�E� G�(< /�;�  $�"!� �"�<.19  
�

�2��� �/ /�3K4� 	�2'% �/ PSL  
3;�&! �� ��,��� /�;��2 > 3��� ��" �?�2 > q#�� ���� $< )�?�/��2 �,� 6! �2!" 

PSL 
��"�< $� 
��)!- v#- #��<� D�m- ��;�� �� 8<�(
 )�?�/��24 ����
 �� in�

vitro v#- �
6?�' ��?���
04 /�;��2 6�!�<�� ���� .�
6?�' ��?�#�0�� ��;�� $< 
�!E� �,� 6! �-�i��
�+ �
6?�V�@ /�� 6�!�<�� ��,��� /�;� 
��"�< $� �� E,-�C 

��?���
04 �) �i�4 8if > ��< 6! $���! ��" )�?�/� /�� ,@-�8 D�m- ��;�� v#- 
%>� ��
����,[#!4h V�>�� mE#� > ��?���
04 �)4 ��
 6�!�<�� �!�f 
�����.20  
�
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�"�(%1 ������,�� �/ PSL�

�,� 6! 8
!� PSL d��#!�24 ��!�-!�� /#! $� �� ��+ ?����E A-�� R��>?���24 
��;�� > &T�R�6�#4 �?�2 �< /�;��2 ��!> 
��)" > ue����! �� A����/ /�;��2 3;�&! 

!���m 
��EE� .d��#! ��!�-!�� $���!4 /#! $� �< ��� 3���- <�+ A-�� ��!���?�2 > 
A����/ #�����24 ����� �C )���!�h�� /Ae� ��!� .��!���?�2 8
�" $)��24 3��� 
��!��	) ROS(h $)��24 3��� )��W>��) RNS (> �!��3�,�24 >��4 �*A# 
��E"�<.21 
�!��3�,�24 �!6? ��!��	 �E)�
 )?�� ��!��#��) O2¯	(h �!��3�, 2���>����) OH	 (> 

ROS �E)�
 H2O2 $� v#- )�,
����24 ->�*�
� A-�� 
��)" �<��� 3��� �E��2.22 �� 
!�"�v ��Q�WA�,� ���4 !�+ 3,A
�2 v(� �� A<��
����24 ��!�-!�� 3�
�) $� �� $&�^ 

3�(�)! �>��,A! 
���E��4 ��m)! 
�g��h�� A-�� 
��)" ./o�H �
�E� 6! ROS !�<4 oE-�� 
X#�E
 ��,��� 3�# �>��4 /#!.23 ��! 3���- <�+ ROS > �)?� ��!���?�24 8&!� A�#� 

6! <�+ �>�< X�
 #?�X A�#� 
��" .#���� �)?���!�)!�� 3�# 8
�" Q)?���2�� 6! 
if�8 :��!��#�� ��h6�-�� -�-���� ��!>���h6!� -�-���� h6���>��  6e�-�� > 3,A
�24 

C^� > &�<� 6! c->���+�2 
��E"�<.24  
R6>�
! �
 
�)!��� $� ROS �� /�;��2 X�
:  

�( !Q�!�' 3���6�#4 /�;��2 $M#!< H�3���� ���� )����C ��!�� 
�����.  
�( �6�#�!6?4 )�?�/��24 ��;�� �E)�
 ADPh A-�� !����#>��>Q > ox�LDL > 

6�#�!6?4 3,A
�2�� o)�� CD40L  !� X�
 
��)" > �� ��0E2 3��� ��" 
/�;��2 <���@ $< #>�$� Q)?�� NADPH ��!�6!� A-�� 
��)" 25 .�� $�A�M
!4 �< 

>�4 ��-�)!� $�  �W -�-���� ��!>���6!� �?�2) Q)?��� �< p�&�/ �)?���!�)!��(h 
l��# R�" h�< R�2�@
 �" $� /�;��2 ��-�8 <���@4 !�<4 D�m- �)�!� > ��!
 

<���@4 6! 6i
>�- �� �? ��V�)! /ib �".26   
�� <�+ <�3,A
�24 Y�2 d��#! ��!�-!��h A�[��2� <���@�+ �����4 !� �)�!� .�M)��2 

$� 
�)!��� ��!�#!��� A�[��2� X�
 A-�� 3,A
�24 B�A?��4 R�" $� y��< #?�X 
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��!�-!�� 
��)" .A<��
�/�24 ��!�#!��� A�[��2� �< ���0 <�3,A
�2 �E)�
 #!�� 
c��)�C�2 > c->���+�2 ��!> 'E�!> 
��)" $� ue��
 #?�X�24 H�8<�f� )!�i�� $< 3�# 
��!> 
��EE� .A�[��2� �� 8<�(
 #?�X�24 ��!�-!�� �<��� d��� 
��E"�< .Ve:�
 

��!>���#!��� A�[��2� 
��E)!- $< �!E� j&�"�2�� !�<4 #��<� 6�� #?�X�24 ��!�-!�� 
�� �o) $���� �)" .�A�
 B�A?���) MDA (�p!��-�+ R��>?�� ��!>���#!��� #!��2�4 

l�^ H���i"!� $)���E^ 
��"�<.27 R�2�@
 R�" $� !Q�!�' �� A-�� �!��3�,�24 h�!6?  A-�� 
MDA !� !Q�!�' 
��2� .!�<�E<�+ /o�H MDA !� 
��!- $< �!E� :&�"� !�<4 �-��+ 6�� 

#?�X ��!�-!�� �� /�;��2 �� �o) /��� .  
  
r������ ���'�'"�G 	�2' �/ PSL  
�,� 6! �f>��� $� �� 3O V�
 �!��0)4 /�;� �� !�"�v C)�< �&) 2 ±20 $��� 

�)�#��!�� (�� 
��2� �f> ��6���? /�;� 
��"�< $� �mE
 $< '2�� G�(< /�;� > 
'2�� ��,��� �? 
��" > �,� 6! 8
!� ��
 �� !���m PSL 
��"�< .U-��V!� 6���4 �� 

O� 6���? �� /�;� �� 
��2� $� 6! $��� 
��!- $< 3;�&! �� ��,��� 
���E��4h 3��� 
��" Q)?�� 6�[#��-3 > ,@-�8 
�>�, -����8,�24 ��;�� R��"! ���.28  

/�;� >��4 
��-� c->���+�2�� /#! $� 
��E)!- �� $#>�� 6���? /��" $�"!� �E"�< 
$� 8
�" c->���+�24 BCL��XL�BCL2,�BAX ,> 6�[#�� 9h 6h 4h 3h 2h 8 > 1 > ��R�)��24 

����� 6>�,) �
-4) Tumor�necrosis�factor  ( 
��"�< .�� !�+ ��#!� h 6�[#�� -3 �� 
3O 24 /��# S� 6! �!��0)4 /�;� �� !�"�v C)�< �& 3��� R�" > !Q�!�' �? �� O� 

7 6>� $< �a�!�� 
��#� .Er�2�+ �< !Q�!�' ����� 8&!� A�#�h c->���+�24 
�)?�-���?�C 
���E��4 �E�� R�!)�& c->���+�24 BCL '2�� �h$��� #��>��� C 6! 

���E��4 $< 8&!� #�3>6� �!6? R�" > 6�[#�� 3 3��� 
��".3 �� (�-�N ���0 $< '() 

�)����8 G�@H 
���E��4 R��"! R�" > $< �!E� ����
 ��
 �� 6���? /�;� ���
� �" .�< 
NiO ��)�{ /#�< R�
? 6! $�A�M
 !�+ ��((�
 �)����8 G�@H /�;� S� 6! {E� 6>� �!��0)4 
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�� !�"�v C)�< �& �>�" $< '2�� 
��E� $� $< �!E� ����
4 !�<4 V�" #?�X $< 

���E��4 6! �? R��*�#! 
��".29h30  

!�<�E<�h+ �"�� �!�< �< /o���
 6! ��,��� 
���E��4 �� 3O V�
 �!��0)4 /�;� #�� 
6���? !� 3��E� ��� > $< �2�+ �oE
 ��-�-�i� $� �E)!�< 6! ��,��� 
���E��4 �� O� 
�!��0)4 /�;� /o���
 ��)��E 
��<�/� ��
 R��*�#! �!�f ���)�.30 �C R>�� 6! ((�
�+ 

$� �< >�4 ��<� 6! �2����
4 6���? h/�;� o)�� R6!�)!���4 #��>��� Ch #��<� �)����8 
G�@H 
���E��4 > #��<� G�(< /�;� �< R��*�#! 6! /�- MTT ��m)! �)�!� $< !�+ �)�$m 

#���)� $� �
�� �&!�� 6���? ����
�+ �
�� 6���? /�;� 
��"�< $� �� �? 
���E��4 
3�# '() ��
� !� ��!�.31 �<���4 6! #�3�E0�24 <�"������ 6���? �� 
���E��4 

/�;� �� R�!� > 
���E��4 
��)!- 3,A
�24 -���?>���,� !� �!6? ��)�� $� $< �!E� 
������ !�<4 3��� ��" �26�[#�� 8�� 
���)�� .�?�2 $< !�+ $�,) R��"! �)��� $� #��<� 

�)����8 G�@H /�;� $< R!��2 R6!�)!���4 A����/ �26�[#�� > R6!�)!���4 -�*�����8 �#�+ 
�2����
4 ��
� !�<4 #��<� 6���? 
��E"�<.32 .  

�< d�#! V��;O! h��
 �� 3O V�
 �!��0)4 h/�;� -�*�����8 �#�+ $� �C 
A*���[�� )?�)� �� G�@H �&!�� 
���E��4 
��"�< 6! G�@H �&!�� $< e�$ ���&� G�@H 

/��� R��� $� �& 
��)!- y��< Yg� �#�D /�;��2 S� 6! �Q-�N 6! ����� �& h�"�< 
$�iA! 6E2 )�,
��Q �? �M< 8
�� j�@
 �)��"�< > 6�< �2 $< '() 
���E��4 �� !�+ 
)�,
��Q R��"! R�" /#!.33  
$< �2�+ /�� �� 
��� �f>��� $� �� ��+ PSL �� 3O V�
 �!��0)4 /�;� �� !�"�v 
C)�< �&) 2±20 $��� �)�#��!�� (�� 
�h�2� 6���? /�;� �,� 6! �p!��-�+ 8
!� 

!���m PSL 
�h�"�< !�<�E<�+ �,� 6! $:&�"�24 6���? /�;� �� 3O V�
 ��
6 �!��0)4 
�� !�"�v C)�< �& #��<� ��,��� 
���E��4 /�;� 
��"�<.27 $< �2�+ �oE
 /x�*� 
6! ��,��� 
���E��4 '() ��
� !� �� G�(-�! ��*�/ R��>!�� /�;� �2!& /"!�.34 ��((�
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�� m���4 ��!�
� 
��E"�< $� �)!�< 3O V�
 �!��0)4 /�;� !� �� /�;� R��)��E� 
!Q�!�' R�!� > �E)!�< )�,
��Q�24 �p!� 6>�< PSL !� ���
 ��)��E.  
�,� 6! R!��2�� $� 
��)!- y��< w*� G�(< > ��,��� /�;��2 �� 3O ��
6 �!��0)4 

h���� $���! ���� ��-�-�i� $< /�;� /#! $� u��;Mp! $< �?�2 3��
 )�>Q�!� /�;� 
)PAS  ($�*� 
��".6      

 �� !�+ Z:& 
��!- $< !Q
��4 R��*�#! 6! ��-�V�i )�>Q�!� /�;�) Platelet�

additive� solution  (!�<4 e�< ���< G�(< > w*� A<��
��� /�;� > �)!-�� /�;� �� 
��,��� 6��#�2 S� 6! �Q-�N R��"! ���.6 �< !�+ d�#! 3��
�24 )�>Q�!� !�!�4 !Q
���� 


��E"�< 6! $��� �< '2�� 
��!Q �
�v ��#;��� /�;� > ��>Q�! !�+ 3��
�2 
��!- 
'E�!>�24 W�A?�C "�)� 6! �Q-�N /�;� !� '2�� R�!� > R��*�#! 6! !�+ ��-�V�i 
��)!- 

���6�#�)4 R>�� )&� �� ��0E2 �Q-�N /�;� !� '2�� R�!� > ��C� ;�<! $< ��A?� 
����<���� !� $� ��
�-�+ 8
�� �� Y�:
 �#�D /�;� 
��"�< !� '2�� �2� .!�+ )�>Q�!��2 

�< d�#! �o) !�+ ��((�
 
��<�/� �E)!�< 6! 3��� ��" /�;��2 �� ��
6 D���>?4 h�& 
�-�$ /�;� > �!��0)4 �? �����4 ��)�� .Er�2�+ 
��<�/� �E)!�< Y�:
 Q��� !� $< 

�!E� DiE
 W�)!4 �� �
�v <�6!24 $< ��!8f R�)�#� �- 6! D�m- V���e > �� �)�$m '2�� 
pH �����4 ��)��.35  
�

3$��d ����'#�3�d3%1 ��2'� �/ PSL�


�-���>�,�8,h�2 6>�3,�2�� �< R6!�)!�24 V>�*�
 �E��2 $� 6! �(<��4 A�#� �� !�"�v 
��Q�WA4 > �� WA-��4 $)!� R�6 > �� /o�H�24 ����+ �� ��#;�4 iO��� ��> �)�!� .

�-���>�,�8,�2 
��E)!- 6! /�;�h�2 3�#�24 �->�)!�h3� #E
�/h�2 3i���24 Q
�f > 

#A)!���/�2 A-�� �)" > ��R�)��24 A�#� ->�*�
� !� <��� 
��EE� .)�
6�$, /�;��2 �� 
]��
 ��-�C "������h d��#! ��Q�,� > �� �� ]��
 6���? �!�f 
����)� 


�-���>�,�8,�2 !Q�!�' 
���E<� .!Q�!�' /o�H ����� 8&!� A�#� $� �� ��0E2 3��� ��" 
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h/�;� 6���? > 6>�,) s�*-! 
�h���! !�<4 �!6?6�#4 
�-���>�,�8,�2 �>��4 /#! > �mE
 $< 
6! /#� +��� 6-�D ���(�
�) A*���[���24 �@H�� > <��� -�*�����8 �#�+ �� LM# 

���&� G�@H �?�2 
��" .��� -�*�����8 �#�+ > P- �,�#�+ �< >�4 LM# 

�-���>�,�8,�2 Xi# A����/ ��' ��(�)!4  
�-���>�,�8,�2 
�����.  

A*���[��2�4 �< ��< *E
� >�4 LM# 
�-���>�,�8,�24 N�@
 6! /�;� > 3�#�24 
�->�)!�3� ���R�0�24 A�:-!� )!>!��� !� !�<4 �2�����4 IXah VIIIh Va > IIa �2!�� 
��EE� > 

$< �2�+ /�� 
��E)!- '() ��
� !� �� �-���Q�WA4 6i
>�- $�"!� �E"�<.36 �Mf 

�-���>�,�8,�24 ��;�� <�+ 1-1/0 
���
>�, 
��"�< .
�-���>�,�8,�24 ��;�� >��4 42 

�p�� A*���[�h� 40 �p�� c->���h+ 13 �p�� 3>����� > 5 �p�� �-4 �������� 

��E"�<.37 Er�2�+ 
�-���>�,�8,�24 ��;�� >��4 ���c->��,�+ Ib,Iib,IIIa,VI > 

���c->��,�+ IX > c->���+�24 o)�� P- �,�#�+ > �� CD63h ����� /��<  > A��)�0 CD40 

��E"�< .!�+ 6>�3,h�2 �2��[#��� /�� 3�:-! $< �2�����4 ��(�)!4 V,VII,VIIIh ����� 

IX > ���i��WE !� !�!� 
��E"�< .
�-���>�,�8,�24 ��;�� �� 3O V�
 �!��0)4 /�;� > 
�� �f> PSLh �M< E�
��!�4 !Q�!�' 
���E<�.37 /�;��2�� $� !�<4 Y�:
 �Q-�N �� C)�< 

�& &T�R� 
��)" !�!�4 
��!Q 6���4 
�-���>�,�8, ��;�� 
��E"�< > $< �2�+ �O�& 

��E)!- !�!�4 p�&�/ ��(�)!4 �<��� 6���4 �E"�< > /<�b R�" /#! $� p�&�/ ��' 

��(�)!4 !�+ 
�-���>�,�8,�2 50 �- 100 �<!�< <���@ 6! /�;� 
��"�< �Q-�N /�;��2�� $� 
!�!�4 ��(
�� 6��� 
�-���>�,�8, h�E"�< 
��)!- ��C� !Q�!�' �<�f�/ ��(�)!4 !� !Q�!�' �2� 
$� 
��)!- �mE
 $< �f> V;��
 Ai
?i
>�-�C �� <��!��� ����.38h39   

�

N�� micro�RNA� �/ ��#�' PSL  
�M)��2 $� 
�)!��h� /�;�h�2 EH� 6! RNA 
��E"�< $� 6! ��'�26�#4 ����0
�#�/ 

G�@E
 $�����)! ) c->���+ 6�#4 6! �O�N mRNA �� /�;��2  ��m)! 
����� .(�!)! RNA 
$� �� /�;��2 ��> �)�!� 8
�":  
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�. mRNA�

�. RNA 3�(�)!R�E2� ���>6i) ribosomal�transfer�RNA(�

�. RNA oE-��R�EE�) Regulatory�RNA ($� $< �? miRNA )�Q $�*� 
��"�

miRNA >��4 21 �- 23 -c��)�� 
��"�< $� Ac�
�/ oE-�� <�' 6! 60 �p�� �W-

�24 ��R�EE� c->���+ !� �� /�;� $< R��� ��!� ./�;��2 >��4 c->���+ oE-�� R�EE� 
Argo2 
��E"�< $� ���f $< �i-�8 miRNA d��) )pre�miRNA ($< miRNA zA�< 

)mature� miRNA (
�$��"�< ���2�O $� $�*� �" 3c�
 oE-�� �W�24 ��R�EE� 
c->���+ �� /�;��2 
��"�<.  
  

�M< ��� '() miRNA �� /�;��2 $< ~�" T�8 
��"�<:  
�. oE-��R�EE� <��� c->���+�2 �� /�;��

�.  ����
 <�WA�C /�� �@-�j <����4�24 WA-��2�C > 3��� ��" /�;��2�

�.  �!Q<!4 !�<4 +�&�E" )�,
��Q�24 ���$ ��0
�#�/ /<��� �W �� /�;��2�

<$ �O 3�a
 miRNA�155 ��0
�#�QB���S !� ���
 R��� > miR�150 Xi# /��# 
@�<��� $< $#>�� ����0
�#�QB���S 
��" .miR14ba  )�Q Xi# '2�� �� $#>�� 

����0
�#�QB���S 
�����. �miR�96 )�Q �� n�i-�! �< 3��� ��" /�;� 
��"�<.  
V��A�M
 &!�� $< '() mi�RNA �� n�i-�! �< oE-�� A����/ /�;� <���@ 
��6!��� > �< 

NiO �&?�+ ��)�{ /#�< R�
? 6! !�+ V��A�M
 ��@) R�!� R�" $� 4 �) 6! mi�RNA �� 
/�;��2 
��E)!- �� 3O V�
 �!��0)4 /�;��2 U-��� �EE� .  

!�+�2 �E-��i� /#! 6!: miR�16  > Let�7b $� �� 3O V�
 �!��0)4 /�;��2 !Q�!�' 

���<� > miR�7 > miR�145� $� �� 3O V�
 �!��0)4 /�;� �< '2�� �?�2 $�!
 
�-

"�<��.40 �� 8," 2 !Q�!�' > '2�� !�+ <��2����
 ��@) R�!� R�" /#!.   
  
�
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�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

8," 2 :U-��-!�� $� �� ��0E2 �!��0)4 /�;��2 �� miRNA !���m 
��"  

  
�� �)�$m �< �#�E"�� miRNA > '() �?�2 �� PSL 
��!- $< /&�E" <���@ )�,
��Q�24 

6���? > ��,��� /�;��2 �� 3O V�
 �!��0)4 �� ��< > �<�+ -�-�X �< /&�E" <���@ 6! 
'() miRNA �� PSL �!�< $< !Q�!�' ��*�/ /�;��2 �� 3O V�
 �!��0)4 C�� ���.  
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 ��g�#�'1% a�
� h-��i�'�`���  
                 (Thrombopoiesis stimulating proteins) 

/�;��2 8,�-��� �A�# C^� > �f�� $��2 �
�E"�< .+�! �p�E� v#- /�#�����0
-

4�2 ��
 �� QU
 �!��#! $�&�# >  ��!> ����� �& �
�)" .�E���#i
�- $< ��A�� 
s;O! �
���� $� �!��- /�;�4�2 ��
 �� ����� �& $< ���� 100×109/L �#�<.  

�i�� h/�;� 8
�" '2�� ��A- �? �� QU
 h�!��#! $< �!� �����! �� 3��O) platelet�

sequestration (> '�!Q�! X���- /�;� !� ~�M
 �
����).  
Xf���
 ���"h�)�
�� ��A- > +�,- /�#�����0
�2 �� QU
 �!��#! ��^� 3;�&! �
-

���� .4>�!� oprelvekin) neumega (�� 4����� 6! �E���#i
�- �"�) 6! �b! 
4�2>�!� ���"�)�
�� 
��b > 6��) $< ��6*�)!�- ���;� !� '2�� �
�2� .�< +�! 3�� 6! +�! 

>�!� ��)�!- /�� 4��0@�� 6! �E���#i
�- R��*�#! ��).  
4����< �E���#i
>�- C�-����!)) ITP( Idiopathic� thrombocytopenic�

purpura� (Q�) 6! R>�� 4����<�2 �< '2�� /�;� �
�"�< .+�! 4����< C� 3;�&! $��<!> $< 
����# �E��! �
�"�< $� �� �? /�;��2 �< ��)?-!4��<4�2 3��� R��"� > $< V�p jf�) 
X���- > v#- ����# 3���->�)!A,�-� $�"!��< 
��)" .�� h����� 4����< �< V!�2�o- 

��� $� ue��
 �& ��< Q�) �>��
 �
h���� �2�o- �
����) .+�! 4����< ue��
 �� 3O 2 
�- 3 $�*2 Xf���
 ��#�E���!> > /)*� �#>��> �2�x R�" > /A�� '�>�� 4����< �>�� 
2 �- 8 $�*2 ��< s�*-! �
���! .�� +�UA�< 4����< ��>�" �)����) $�"!� > �)>� ���� !� <$ 

3�i)� �2!& /"!� .�B;� > V!�2�o- +�! 4����< u;
�� ��U�
 R�< > 6! C� /A�� �>�< 
/
;� > 4�i� �:��
 �- ��!
 ���" > 4Q��)& �� V�O��
 !� 8
�" �
�".  

V�" 4����< �ITP�� UA�<�+ $< ��> �C �)&�Q4 h3��� %���" h/�;� +# <���� > �) 
Ci# ��)6�h V!�O��
 �)&�Q4 > �� �#�� �2�����4 ����
R�EE� �)&�Q4 �E)�
 
�>!� > 

�� <����4 �i�4 0��<� ��!� .  



............................................................ %���. '-� # /�0��1 �/ 	�2' 0 #�-/�3 0����4�-�  

148�
�

���- �!����< ;�i
 $< ITP �E
6��) ��
�� ��)�E"�< .���:- $< ��
�� $< ��
!� �^ ��> 
�� ��� ��> h4Q��)& %���" /�;� > +���- 4�2����� �M& �0��< ��!� .�� +�UA�< 

R��*�#! 6! �2��B>��#!,�-�� +�A>! v& �)�
�� �� �!����< ITP �
�"�< > IVIG q#�� 
�)�
�� D��#�- 6! �2��B>��#!,�-�� !� 6! �& ��@) �
�2� .�< +�!3�� �� '2�� /�;� 

11 6>� ��< 6! ��
�� �2�o- �
����).  
Anti�RhD/anti� Dh ��
�� +�Q0��� Xf���
 �� +�! n�i-�! �
h�"�< �< +�!3�� +�! 

��
�� �� �!����< Rh� �� �
�,�E�[#! ��
 Y�:
 ��!�) .�
�,E�[#! �">� �<���)! �� 
�!����< /#! $� $< ��
��4�2 {�!� q#�� ��)�E2� .R��*�#! 6! ���2>�!� ��o) 

Azathiopurineh cyclophosphamideh cyclosporine h danazolh 
mycophenolate�mofetilh rituximab  > 4�2��BA�,A! vinca �2 �E^ $� ��
 ����- 

��)h�E"�< �� ��!
 ITP 4�2 '��# > �>�(
 $< ��
�� R��*�#! 
��)" .R��*�#! 6! 
R�EE����
4�2 Q�AE��i�� /�� '2�� 4Q��)& 6! V�O��
 Z:�< �E�< ����# h%�!� 

�!��! > �����f ��<��� ��!�.  
�>�� 30 %6! ITP 4�2 +�UA�< $< V�p ��� +
Q
 �>�(
 $< ��
�� �
�"�< .ITP $�A>! C� 
3;�&! ����!-! �< �E���#i
�- �>�< /�� j�@
 �
�"�< .  
8�� $�)�b ITP� 8
�" ��!
 $��<!> $< h>�!� d�A �!�d-��� > HIV 
��"�< .ITP $�A>! 

!� �<  �Ei
4 ��
6 j��@- $< R>��4�2 R6�- j��@-) ���� 6! 3 R�
(h �!����) 3 R�
 �- 12 (> 
+
Q
) '�< 6! 12 R�
 (
��!- $(iO 4�E< ��).  

d�#! ��
�� �� ITPh /�ia- �!�(
 /�;� �� LM# X#�E
) > $) ��)�#� /�;� $< LM# 
3�
�) ($� 6! 4Q��)& 4����� h����) �
�"�< .q#�� �)�
�� 8
�� $����� ���
6?���4�2 
�E�A�< ��)�#� /�;� $< LM# 8f!�� 100×109/L /#!.1h2  

�

�

�
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1e������I ��g�#�'1% a�
� h-��i�'�`���  
Eltrombopag (promacta)   

 C� /��)�! ��!�& ��[#� �B�i
�-�+� �
�"�< $� X�
 �(A!G ��#!�*�A>�� > Q���- 
/�#�����0
�2 6! '��4�26�# QU
 �!��#! �
�" .�!�(
 4>�!� eltromopag k-��b �� 

�)>� D�m- ���;� > �� 3��� ��" �? ��)��!g� .�� �!��! X�O>!� h�A�# +�! >�!� X�
 
'�!Q�! $��<!> $< 6>� /�;� �
�" $< $,��O '�!Q�! /�;� 6! C� �- >� $�*2 ��< 6! ��
�� 

6�H? �
����.  
�

Romiplostim�(Nplate)  
 +�! c->���+ 6! N��O 3�:-! > 3��� ���) ��[#� �B�i
>�-�+� �< ���)�,
 $�i" 

+���B�i
>�- ���iO X�
 '�!Q�! /�;� �
���� .Romiplostim C� +�c->�� 
X���-) 8p�� 6! ��H�! ��)? 4��<) '�< FC (> 4���[� �
�"�<.  
'�< 4���[� +�! 3,A
 �>Q�
) Fusion�protein ($< ��[#� �B�i
>�-�+� 8:�
 > 
X�
 3��� ��" �? �
�" .�< 4��> $� +�! R��
 $< V�p ��<�f� �� 3�:-! �< ��[#� 

8�� �
����) �
! 4!�!� -kV!��b 4���@- �� ��m�! CFU�Meg �< +���B�i
>�- Q�) ��!� .+�! 
>�!� $<�@- ��
�� �< ��� ���iO ��B�i
>�-�+ ��!�).  

Romiplostim $< V�p 4�)>� $��<!> $< �!�(
 >�!� ���f $< '�!Q�! /�;� �� �!��! �A�# 
> ���;�i
 $< ITP /#! .'�!Q�! �!��- /�;� 6! 6>� 4 �- 9 ��< 6! N��Q- C- 6>� 6�H? > $< 

C�� �? �� 6>� 12 �- 16 �
�#� ./�;�4�2 4��A- �< Romiplostim 6! ��,��� ���iO 
�!��&�< R�< > R>;� �< �? ���U- �� �)>� D�m- /�;��2 Q�) R�2�@
 ��)�".  

�

Oprelvekin�(Neumega)�

 +�! R��
 Q�) X�
 C���- S�Q�B��#�����0
 > S�Q�B�i
>�- �
���� .oprelvekin 
�)>� ��A- /�;� !� /i�) $< R>�� 3��E� D���- �
�@�< ./�;�4�2 ��A- R�" $< $��#> 
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oprelvekin $< ���A h�)���&�# 4��,��� > D�m- ���;� u;
�� ���iO �
�E"�<. 
oprelvekin $< V�
 14 6>� $< V�p C� �)>� $��<!> $< �!�(
 >�!� X�
 '�!Q�! /�;� 

�
���� .�!�(
 /�;� /i�) $< LM# $�A>! 6! �>�� 5 �- 9 6>� ��< �>�" $< '�!Q�! �
����) .
��< 6! DMf ��
�� �)>� '�!Q�! /�;� �- 7 6>� $
!�! !��� R��) > S[# $< LM# $��� /@�6�< 
�
����).3  

  
��-�� nplate) Romiplostim�( # #��/4�  

�� >� �#��< $� �< ��,��0 <$ V�p 46!
 ��m)! h$���� ��b�- ��>�!� romiplostim �� 
��
�� ITP +
Q
 �� R>�� �
�,E�[#! R�" > �
�,E�[#! R�@) ��
 �<��6�! �!�f /���.  
�� +�! �#��< u���m
 63 ����< �
�,E�[#! R�" > 62 ����< �
�,E�[#! R�@) ;�i
 $< 
ITP �< +�0)��
 /�;� ���� 6! � L/ 109 ×30 $< V�p ���:-� l���)! ����� > >�!�4 

romiplostim <$ V�p 6�� ���4 �Q-�N �") 42 �� R>�� �
�,E�[#! R�" > 41 �� R>�� 
��H �
�,E�[#! (> �� 8<�(
 ��)>�!�) 21 �� �2 >� R>�� ($< V�
 14 $�*2 ��
 �#��< �!�f 

/��� .6>� >�!� �< $�*24! kg/mg1 6�H? > �!�(
 >�!� �- ���#� $< �!�(
 /�;� L/109 ×50 
�- L/109 ×200 $
!�! !��� 
���� .4�2>�!� ��if +�! R>�� �!����< 8
�" R��*�#! 6! 

h�2��B>��#!,�-�� +�A<��E��!h�2 rituximabh 4�2>�!� hC���-��# danazol > 
+�����6? �< .h�!����< �< ��
��4�2 ��>�!� � ITP�< 6>� h/<�b !� /�� �>�" 6! +�! %>� 

��
�� ��
 R��*�#! �!�f �)�!� .  
+����) $M() ����� �< q#�� V�
�!� /�;�) 8
�" %���" /�;� 4e�< 109×50 �� 3O 

6 �- 8 $�*2 ��< 6! ��
�� (> V��;O! �A�# ��< ��
 �<��6�! �!�f /��� .�� �)�$m !�+ 
h$�A�M
 q#�� $< ��
�� �� 38 %�!����< �
�,E�[#! R�" /�- ��
�� �< romiplostim 
/i�) $< 0 %�� R>�� >�!���) R�2�@
 �".3  

  

�
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/���� w*� |�>� ��g�#�'1% a�
� h-��i�'�`���  
�� 3�� ���� |�2 ��
 DE
 hY�:
 4!�< 4�2>�!� Eltrombopag , oprelvelin > �� 

Romiplostim %�!Q� R�@) /#!.  
�Romiplostim�X�
 ��m�! > /��@�� $�"�4�2 +�A,�-� > l#� �? �� QU
 �!��#! 

�
h���� 8if 6! �>�" ��
�� �< Romiplostimh 4WA��
 3�#4�2 �)& �M��
 6! $M() 
�o) ��!
 ��H 4��� �
�����< �� �o) $���� �" .�< �>�" �!�(
 /<�b Romiplastim 

��m)! '��
6? CBC > �#��< 4WA��
 �e �& �M��
 6! $M() �o) V!���U- C�WA��
 
��o) 3i�� Q
�f $��2h�!� 3i�� ��*# d��) > �� �E���# $< V�p $)��2�
 �
�����< 

V�p ���g�.  
�< ��m�! V!���U- C�WA��
 ���� > �� ��m�! h�E���# ��
�� ��>�!� �
�����< DMf > 

����< QU
 �!��#! ��m)! ���� .�< DMf >�!� �)>� �E���#i
>�- �� v�!�" �-���" 6! 8if 
��
�� �!�f �
h���� ���Z:�A! �
�0E2$� ����< /�- ��
��4�2 �� 4��(�)! > �� 

���;� �"�< �M& 4Q��)& $< X-!�
 �-e�< �
�>� .+�! /���> ��M& �- 14 6>� $
!�! �
�<�� 
!gA �!�,- �0�*2 CBC > /�;� �- >� $�*2 3>! 4�>�� /#! .��
��4�2 +�Q0��� N<�M
 

8��A!��#�4�2 {�!� �� ��!
 �E���#i
>�-4�2 ����< ���" �
�����< �� �o) $���� �" .
'�!Q�! �!�(
 �� 4�2�M& �)�
�� X�
 '�!Q�! %���" /�;� R����� $� �< V!�O��
 

C�-i
�- R!��2 �2!& �< .�< +�! �Ei
 6! +�! >�!� /�� ���iO ���) LM# /�;��2 ��)-

�����< R��*�#! ��).  
R>;� �< �? 6! $,�B�m)? 4>�!� Romiplostim X�
 C���- ���< ��[#� +���B�i
>�- 

�� LM# ���# 3�#4�2 �)& �
h���� ��,
! '�!Q�! &�<��� C�WA-��2 !� Q�) e�< �
-

��<.  
Q�m- 4>�!� Eltrombopag �< 3����! X�#? 4�i� R!��2 /#! .R6!�)!4��� LM# 

�
�# ASTh > h+�<>���<  8if > �� /���) �2 >� $�*2 �� �>�" ��
�� > $)�2�
 ��< 6! /�ia- 
�!�(
 >�!� 4�>�� $< �o) �
�#� .�� V�p '�!Q�! ALT $< 3 �<!�< �� ���iO > e�< ��< 
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'�< 6! 4 $�*2 $< R!��2 '�!Q�! +�<>����< ��(��
 > �� �B;� �E�A�< X�#? h4�i� 4>�!� 
Eltrombapag �
�����< DMf h���� �� +�! ��!
 Q�m- ��m
 >�!� $�p- ��)����.  

4>�!� � Eltrombopag�< �M& ��m�! 6>�i�� �� Q*
 �!��#! Q�) �� n�i-�! �
�"�<          .
�#��< 4WA��
 �e �& �M��
 8if 6! �>�" ��
�� 4�>�� $< �o) �
�#� .$
!�! �#��< 

$< V�p $)��2�
 6! $M() �o) V!���U- C�WA��
 A����!�h  ��o) ��> 3i��4�2 Q
�f 
�,"!) Teardrop(h 3i�� Q
�f $��2�!� > �� 3�#4�2 d��) 3i�� ��*# �
�����< 
'��� ����.  
�� V�p �>�" �B;� ��H ���iO > �� �E���# DMf ��
�� �< +�! >�!� > +�Er�2 ��m)! 

'��
6? QU
 �!��#! > })� 4Q�
? 6! /�� ��m�! 6>�i�� $�p- �
����.3   
DMf >�!� Eltrombopog X�
 �E���#i
>�- ���" 6! /A�� 8if 6! ��
�� $< R!��2 

�M& 4Q��)& R!��2 �2!& �< .+�! $�c�
 <$ Z:& �
�0E2 $� ����< /�- ��
�� �< 
4�2>�!� �� ��(�)! > ���;� /#! ��@�< ��) �
����) .!gA Xf���
 DMf h>�!� ��m)! %���" 

�A�# > %���" /�;� $< V�
 8f!�� 4 $�*2 > �� �o) +���� ���# 8�->��4�2 �)�
�� 
/�� ��!
 ��&�< �E����#i
>�- N<�M
 ��#� 8��A!4�2 {�!� $�p- �
����.  

'�!Q�! Eltrombopog X�
 '�!Q�! /�;� $< R!��2 V;,@
 C�-i
>�- > 
C�Ai
?i
>�- �
���� .��!
 n����! �� Y�:
 +�! >�!� �� �!��! �< �M& 6i
�-) j() 

��)?+�i
>�- IIIh ����� {E� h���A �>��E# ��)?��[�A*�� > R��H (�
�����< �� �o) $���� 
�" ./�� '2�� �M& V;,@
 C�-i
>�- > C�Ai
?i
>�- ��)�����< ��# �� ��)�#� 

/�;� �� LM# �-e�< 6! �� ���iO ��).  
4>�!� Eltrombopog $< 8�A� C���- ���< ��[#� TPO �� LM# 3�# �)& �
�)!- 

�M& ���&�< �)& !� Q�) '�!Q�! �2� .�< +�! d�#! R��*�#! 6! +�! >�!� �� ��!
 
�E���#i
>�- Qm< ITP) ���" �)�
�� �� S����
 C��#;� ($�p- ��)���� .4>�!� 

Eltrombopog X�
 ��m�! /�!��-�� 
����� .��m)! V�E���
 �@^ �� 8if 6! �>�" > �� 
�O V�
 ��
6 ��
�� 4�>�� �
�"�<.  
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4>�!� oprelvekin) Neumega (�< C� $i�� R��# �!�@2 R�E2� �Ei
 �< 3����! �M& 
4W�A? �� 'E�!>4�2 ���;���)? R!��2 /#! .��B;� $� �� +�! n�i-�! ~�M
 R����� �E-��i� 

6! ��! hV�p ��<6 hR�mE� �0E- hS*) S& S& h$E�# ��� $:*f h$E�# /�! ��@� �&    
 )$< R!��2 t"(h '2�� LM# h4���"2 h%��& ���� > �0�&>��!�< V�p 6! �0�� �B;� 
�� +�! n�i-�! �
�"�< .Q�m- 4>�!� oprelvekin �� 4�!��! $� V!�2�o- ����6! /�#��� > 
�� 4W�A? !� 6! �& ��@) �
�E2� �
�����< $�p��;< DMf ����.  

6! 4>�!� oprelvekin �� ��!
 �E���#i
>�- 8p�� 6! ���"�)�
�� 
)myeloablative�therapy (���" $< 8�A� ��� �
�b ��< �? �� �#��<4�2 6�� II �E�A�< 

��)�����< R��*�#! �" .+�! �#��<�2 ���� 6! V!�2�o- A�<�E� /#! $� 6! �o) 4��
? 
�E�
�!� 
�h�"�< �B;�� �r�2 '�!Q�! h��! 4Q��)& h$����
 ���)�-[�2 > ���-4���� 
/i�) $< R>�����2 $� >�!���) Y�:
 R��)�)! �
�"�< .]�!� R�E@�4! 8
�" d�i��! 

hl?leak�syndrom� h 6�!�� h��� papilledema > ���#��) $��� �� ��
 �)�� QU
 
�!��#! /�- ��
�� �< +�! >�!� %�!Q� R�" /#!.  
$,)�E^ $�*� �" 4>�!� Oprelvekin �< ���!� �^ d�i��! �
�V�� $� X�
 ��! 
h�M��
 �0E- S*) �� ��0E2 h/�A��� ��! h$�� Capillary�leak�syndromeh �����? > �� 

���@- 6�!�� ��� �
���� .�< +�! d�#! �� R��*�#! 6! +�! >�!� �� �!��! ����
 $< ���#��) 
�i�f n����! 4��@�< !� �
�����< 3>gi
 ��) .+�! $�c�
 Y�x �E^ 6>� �< DMf >�!� 

Y�O�< �
���� .�� Df
 Q�m- oprelvekinh /���> l? > /�A>��,A!�2 ���< <$ �<& 
R��mE# > �� V�p 6��) V�
!�f! �)�
�� X#�E
 ���E@�� �
����.  

$< 8�A� '�!Q�! �m� ��#;� �"�) 6! d�i��! l? > ���# 4��� �� 3O ��
�� �< +�! 
h>�!� ���)& �f�� +,�
 /#! �!���� ����.  

+�! V!���U- $< �!Q�
 10 �- 15 �p�� �� h+�<���2 /���-��2 > 3i�� Q
�f ��) �
-

�<�� .�>�" '2�� +�<���2 6! 3 �- 5 6>� ��< 6! �>�" ��
�� 6�H? > �< DMf >�!� /@��<��g� 
�
�"�<.  
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Y�:
 oprelvekin) neumega (+,�
 /#! �< V;,@
 �i�f 8
�" �����? > ��! $�� 
R!��2 ���� !gA �� Y�:
 +�! >�!� �� �!��! �< �����? 3���-? �< n����! �
�����< Y�:
 > 
D��E
 > V!��
 �? u;� ���< �� �o) $���� �" .�� ���
6?���4�2 �E�A�< 3����! �����? 
3���-?) 8
�" �-�� �� �i�����#; Q��2� (�� 15 %��!
  R�2�@
 R�" /#!.  

�2��,� �-#��/  
�� ��
 V;&!�
 h��>�!� �� +�! hR>�� V��A�M
 ��� V�p $����g� /#! .{�2 $�A�M
4! 

6! �b! 4�2>�!� 3��
 �< Romiplostim) Nplate (V�p $����g[) /#! .V��A�M
 
invitro ���� �b! 4���
 4>�!� eltrombopag) promacta (>��<4 ���4�2����� 8f�) 

)?��4�2 �A? GATP1B1 R�< > �
�)!- LM# ���# ���2>�!� $� 6! +�! 8f�) R��*�#! �
-

�E���) !� e�< ��i< .�M< 3�a
 6! +�! R>�� �2>�!� �
�!- $<rifampin,� repaglinide,�

nateglinide,� rosovastatin,� pravastatin,� fluvastatin,� atrovastatin R��"! 
���.  

�� C� ���
6?��� �E�A�< �� �!��! �A�# /�- ��
�� C- 6>� rosovastatin > 4�26>� 
��,
 eltrombopag '�!Q�! LM# ��#;� >�!� rosovastatin� $< �!Q�
 55 %
�h���� 

!gA 6! Y�:
 !�+ >�!� -�u�
 �< �2!���<#4 � GATP1B13��� ��!�n� !� 
��<�/� 3>gi
 
/"!� .p-�$ 
����� $� 
��!Q rosovastatin !� �- 50 %�� ��0E2 Y�:
 �!- �<   

eltrombopag '2�� �!�.  
6! Y�O �0�� >�!� � eltrombopageX�
 $-;" ��" ��4�2 �E^ �����x 

)E
h��E�
A?�Q�h� h+2? h����� h4>� ��E��# (�� h!gH ��)?�2��#! > 8�,
4�2 ��!gH �
-

���� .!gA �� Y�:
 +�! >�!� �< 8
!� s� ��gA! 8f!�� 4 /��# $�p�� !� �
�����< /���� 
��).  

Oprelvekin !� +,�
 /#! �-u�
 �< 4>�!� � Filgrastim)Neupogen (Y�:
 h��) 
�A> V��;O! �Ei
 �< Y�:
 �? �< Sargramostic�(leukine) ��> ��!�).  

�
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/�0�� a�
�1% h-��i�'�`��� �/ ���/ Q#�61% F����)�  
�<�M& > 
��b ��< +�! �2>�!� �� +�! R>�� 6! �!����< $< V�ib! R��#�) /#!.  

�0�
�� ���- 4�2>�!� +�! R>�� �� R>�� C 4�2>�!� ���:
 �� �0�
�� �!�f �
���� .�- 
3�� |�2$)� $�A�M
 N�f� > ���� 6! Y�:
 4�2>�!� romiplastin > eltrombopag �� 
��)6 �!���< %�!Q� R�@) /#!.  

���4�0 2�`� �0 �-��� ��K�  
4>�!� oprelvekin u�iA�H 6! R!� $��� D�� hR����� !gA �� ��!
 ���#��) $���) S)!���� 
+�E�-!�� ���� 6! �ml/min30  (LM# �
�# +�! �>�! <$ V�" e�< �2!& /��.  

���4�0 2�`� �0 �-��� 1,`� �

�� �!����< ;�i
 $< ���#��) v#�
 �- ���" h�i� 6>� Eltrombag !� $< �!Q�
 25mg 
��i,� �� 6>� (-8�� �
�E2�.  

|�>� �-� Q#�6 !� %#��/ �/ 1%/�&� ~K�7�  
�� 4�2�!	) s�" ��#?) ��o) h+�!W h�!��- +�^ > R�� (Q�) 6>� +�6�H? !� $< �!Q�
 25mg 
��i,� �� 6>� �
�����< '2�� �!�.  
�

N-') Monitoring (1%#��/ a�
� h-��i�'�`�#��  
/�� 4>�!� romiplastinh h'��� 8
�" :%���" /�;� > �#��< R���� �e �& 
�M��
 /#! $� 8if 6! �>�" ��
�� �
�����< ��m)! �" .�� 3O ��
�� hQ�) �#��< CBC 

> /�;� > 4WA��
 V�:< 0�*2� �- �
!��
$� �!��- /�;��2 $< V�p /<�b �� �>�� 
L/109 ×50 �#�< �
�����< ��m)! ���g� .S[# +�! �)>� !� <$ V�p $)��2�
 ���< ��m)! �!� .

��� q#�� $< ��
�� �< romiplastin !� $< /��# 6! $M() �o) ��)?4��<4�2 �� +�! >�!� �� 
6>�i�� QU
 �!��#! <$ �!E� �@�< 8�e�6! �
�����< ��m)! �!�.  
�� �-�p $� LM# >�!�  $< R6!�)!!4 $� 6! �)&�Q4 ��
 �� 6>� 0�*2�) kg/mg10 (
�)!�) �����4 ��)�h� DMf >�!� !� ���< �o)�
 �!�f �!�.  
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�� ��
 '��� 4>�!� eltrombopag Q�) 6! ���2 �)>� romiplastic �
/���< R��*�#! 
��). R>;� �< �? �#��< /�-4�2 ��,��� 4�i� ��o) ALTh �AST > <��� <>��+ �� !��<! �2 

>� $�*2 C���< > S[# $)�2�
 �- ��
6 ���#�  $< C� 6>� /<�b >�!� 4�>�� �
�"�< .�� 
V�p e�< +��� LM# ���< +�<>�h >�!� !� $< V�p ���(- R�" ���< Y�:
 ��� .�< ���#�E" 
��!
 ��H h���iO �
6?�2 !� 3 �- 5 6>� �0�� �
�����< �!�,- h��) > �� V�p ����- 

/���> ��H h4��� /�-�24 4�i� !� �
�����< �- ��
6 4�i�< �� /<�b ��)�
 �!�,- ��� > 
��! 6E2 /�-�24 �i�4 ��H 4��� h�E��2 >�!� !� 
������< DMf ��� .  

�� ���
6?���4�2 h�E�A�< 8�,@- �� �-�< ��" /�!��-�� �� 5 %�)!����< $� 6>� 50mg 
>�!� > �� 3 %4�!��! $� >�!���) Y�:
 R��)�)! R�2�@
 R�" /#!.  

��> /�!��-�� �� �#��<4�2 �# �#�E" ��m)! R�" �� ����)� Q�) R�2�@
 R�" /#! .
!gA �!����< �� 6�H? �� 3�# �� v#!>! $
!�! �< eltrombopag �
�����< 6! �o) V�E���
 

�@^ ��
 �<��6�! �!�f �)��0<.  
  

�-�!"��1% �*��0) Clinical�Trial(  
�0 _�� 1&������ q��
� �/ w0*�:  
�< d�#! Ve�(
 �#��< R�" �� PubMed > Ve�(
 4�>�
 $� v#- R�)6�# ��m)! $���� 

h/#! 4	-!��#! N�(�- > hm��� 8
�" $��� 4�2>�!� ��
 �� +�! d;� �
�"�<.  
�#��< ����:-) randomized(h 3��E� R�" > ���
6?��� $���(
4! 6! ��!
 �� �o) 

$���� R�" �� +�! R>�� �
�"�< .V��A�M
 ��
 Q�A�)? $< ��<6 ����0)! R�< > �< /���@
4�2 
�)��)! > R>��4�2 Z�& /�� $���(
 R>�� %�!Q� R�" /#! .R>;� �< %�!Q�h�? �
�����< 

���< L��p $�"!� > �)!�< /���> ����) > �� /��2! �E�A�< �A����! !� 6! 8if j�@
 R��) 
> R>;� �< �? 6! %>� Q�A�)? V��;O! X#�E�
 �< 3!# ~�M
 R�" 8
�" '���) �<��6�! 

�����)! (�� ��
 80 �p�� /��" ����EE� �� N�(�- �"�< .�< 4��>$� �� +�! �#��<�2 �
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%#��/1 ,; ��2'�  
��,��  
�2>�!�4 �� /�;�h �2>�!��� 
��E"�< $� �< ��,��� /�;� -kb�� $�"!g� > u�-��� �� 

<��!��� ;�i
 $< -i
>�->��,#!>�-?�C $� $�!
 �< 6i
�- 
��E"�< ��,< 
��>�.1h2  ���2�O 
$� �� �<���4 6! Ve�(
 ����
 #��<� R�" h/#! ��!
 R��*�#! 6! �2>�!�4 �� /�;� �� 
�
���/ <����4�24 -i
>�-�C 8
�" $<�� QU
4h d����*)!
����� ���) AMI (���E# 

�)>�� ���) ACS(h 	)?�h+ V;,@
 s>�� 6�� ���4) PCI(h �!��� hX�f �����4 6! 
<����4 i�f� f>��� A>!�$ > )�b�h$ <����4 s>�� i)���) �
�M� (> ��mE2�)4�24 -i
>�-�C 

8a
 ���i�#;�� �"�)�� 
��"�< .�2>�!�4 �� ��;�� ����
4 �E��2 $� ��<��� A�<�E� 
�)�!� > �!��-4 �� $���
 �
6?�' �E��2) 8," 1.(3 $< �2�+ /��  �
���/ <�)!���� $� 

�2>�!�4 �� ��;�� ���/�� 
��EE� )��E
6� ��� f��N WA��
���4h ���
����
�E�C h 
8&!�- >�!��� > 
��!Q m-�Q !�+ �2>�!� 
��"�<. �� !�+ '�< �< �2>�!��� �E"? 
�"�� $� 

�< >�4 ��,��� /�;��2 b�-�� $�"!g� > $< p:&�V� WA��
����C �?�2 $� 8
�" 
���
�����E�hC ���
����
�E�hC V;&!�- >�!��� �?�2 
��"�< 2!&�� /&!��� .�� 3>�� 

1 p:&�V�  ��<� 6! �2>�!�4 �� ��;�� R�
? /#!.  
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J�"��-�  
[#?���+ '() #�#!� �� �����4 6! Ve;�&! Ai
!i
>�-�C "�)� 6! <����4 6>��,#!>�-? 

��!� > >�!�4 ��>�@ /�� ��
�� !�+ <����4 
��"�<.4h5   
  

�����I��*�G   
S� 6! m-�Q )�2��h [#?���+ $< /��# 6! /��f e�<�� $AA "�!�� lg� 
��" $� 

��C <g�� �?30 �- 40 f��$( ��< 6! ��2 
��"�< .�� �a�! <��!��� �� �26>�4 �-e�< 6! 
mg300  2�$)0r -kb��4 �< A����/ ��;�� ��!�) .R��*�#! 6! Z�f�24 '"��!� $< �O 
8<�f ��-� ��C lg� !� !Q�!�' 
��2� > $< &�-�� 
��6!�)!.6  

  
/����I-�*�G  

�b! [#?���+ >�4 A����/ > ��,��� h/�;� �< �b! H�3���� ���� �B!�� �C Q)?�� ����4 
��;�� 
��"�<) #���!�,�6�)	 �� cox .(3O V�
 �b! >�!� �- )�
6� $� /�;��24 ���� 

A-�� �)" $
!�! ��!� .!�<�E<�+ �C 6>� >�!� �� 6>� ���� /#! .!�"�M� $� !�<4 �?�2 
[#?���+ m-�Q 
��" <$ R!��2 �����+ 6>� �b
 �? �� 3>�� 2 R�
? /#!.5  

cox �� >� !����>Q 1-cox > 2-cox ��> ��!� > A>!�+ $���
 Q�E# B)��#>���� !� A�-���Q 

�h�E� �E�� �i-�8 "!�?�)>��C #!�� $< �);���#>���+ H2) PG(. PGH2 $< /��# 

�i-�8 $< �E^ B)��#>���� 3��� 8
�" ����i
>�- A2 )TXA2 (> PGH2 
��" .
[#?���+ y��< ���
 cox 6! �O�N !���m 3;�&! �� 3�)�� cox �� 8&!� G�@H �< 8�
 
A�-�����C Q)?��) �C )W�?�+ �� �f
�/ 120h $� 8�
 �p!� 3�:-! !�<4 R�EE����
 cox 


��"�< (R�" > S[# Xi# �#!�$� ���� �C �#�+) �#�+ 529 ��  1-cox > �#�+ 516 
��  2-cox (
��" .!�+ 8�� y��< 
��" $� "!�?�)>��C #!�� 6! #��#�� $< 8�
 

A�-�����C Q)?�� �>��
 �" > �<�#E�$� 6! 3��� ��" /�;��2 �����4 �".7h8   
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���z� `�L�  
�p!��-�+ �b! i)��� m-�Q [#?���+h !Q�!�' 3����! Ve;�&! �)&�Q4 R�E2� 
�h�"�< 
$^��! /i�) �M&/ ���hR� l�M
�- 
��"�< .�,� 6! ,
���24 �p!� �)&�Q4h �)&�Q4 

#���� "�!�� �� GI h/#! !�+ �b! 
��)!- $< #>�$� R��*�#! 6! �2>�!�4 /o���
R�EE� 6! 
#���� "�!�� 8a
 R�EE����
 �24 ��� )->���) PPIs (~;p! �".9  

�2��,� #��/-�   
m-�Q �2��
6 R�EE����
�24 1-cox /@��<g��� H�� <���)!�h 8a
 !�+�>��i > +��>���) 


��)!- �mE
 $< 8��
 ��" @�<�b!� [#?���+ �" ./<�f� <�+ R�EE����
�24 cox H�� 
<���)!� > [#?���+ !�<4 $M() 3�:-! t��@
 �< 3�)�� 1-cox )�E�� )W�?�+ 120 (
��"�< 

$� D)�
 6! !�+ 
��" $� [#?���+ ��$@ �#�+ �� �f
�/ 529 !� �#!�$� ��)�� .E^�+ 
@E�!>� 
��)!- �� ��
6 8if 6! 8�� �E�� �f>� !�+ �2>�!� �< �2 m-�Q 
�h�)" �� �2�.8   

+�"!� �<�f�/ R�EE����
 cox) u�p:�
 ���
R�EE��24 2-cox (�mE
 $< �@-�� <����4 
!��,��C X�f) 6!��< �!��� X�f (
��". $< �2�+ A��8 �����E@ R�" /#! �- )�
6�$� 

(�-�V�( <���@4 ��m)! h�" �- �?�� $� ��,
! ��!� �2>�!�4 +,�
 �< 8f!�� b�-�� >�4 
cox) 8a
 
��#!�+�E(h u�p:�
 !�<4 <�)!���� $� ��
 �!��� PCI �< ��!��!�f /E�#! 
�!�f $����h�)! �� �o) $���� �".  
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3>�� 2 :b�-�� [#?���+ �< >�4 ��<� 6! <����4�2 > 8f!�� 6>� bk-��!g��  

�

	�#�� �0 J�"��-� HPR(High on Treatment Platelet Reactivity)  
2�| >�!��� �)?�-i
>�-�C �� 3�� ���� ��
 �)��"�< $� �b! �p �� �p >�4 

�����4 6! ��!� -i
>�-�C $�#!&�) $�"!� �"�<.10 3����! /
>�(
 [#?���+ �f!>� $< 
!�+ V�p ��-�� 
��" :)!-�)� [#?���+ �� ���
 A-�� 2-cox $��<!> $< TXA2 > !�+ 

/A�� &��� �� 
��"�<) �(-�u�i 1-2 �p�� .(�>�� 30 %6! �!��!4$� �< 6>� $)!6>� ���� 6! 
300 
��� ���  [#?���+ ��
�� R�"�)! q#�� ����)� $< ��
�� R�!��)! > ����
 �� ��
�� 

�E��2.   
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�� ��
�� 
��)!- �� !�+ �!��! �mE
 $< h $�,# i�f� ��MI�h <����4 s>�� QU
4h �!��)! 
s>�� saphenous) ( > �!��)! �"����24 �
�M� �"  .<�)!���� $� 6! �2>�!�4 m-�Q R�" 

�i-�/ �)��EE� 
�h�)!- �C A��8 �p!� !�<4 �� ��
�� �"�<) 40-3 .(%R>;� �< !�+ ��� 
Y�:
 �2>�!�4 �� ��;�� �< d�#! ?$r) m-�Q R�" 
��)!- <��!��� !� �� �M& <���@ 

Ve;�&! -i
>�-�C �!�f �2� .�� <��� 6! <��!��� ��R� R�" $� ����H� !�+$� 6>� ������� 
[#?���+ ���� R�< A>� <��!��� q#�� <&� $< ��
�� R�!�)�)! > $< �2�+ /�� !�+ <��!��� 


��<�/� �< R��*�#! 6! �
6?�V�@ In�vitroh ��,��� /�;� �� �?�2 ��
 6�!�<�� �!�f ���� 
)8," 2 . (  

!�+ �!��! $< �!E� �!��!4 $� 'E�!> ��;�� e�< �� HPR > �� /
>�(
 <�"������ h�)�!� 
���
� 
��)��� .HPR �C %>� �@-�:� ex-vivoh �< d�#! �
6?�' /#! > �<�� $< 

�!E� �C s�*-! A>!�$ �� �o) $���� �" .6i
>�- A�<�E� �C $)�@) �<��� &�-��4 6! HPR 
/#! A>� V�ib! �Mf� !�+ $�c�
 �)��"�< $� HPR y��< 6i
>�- R�" /#! .HPR $< �p 

����
 �< R��*�#! 6! �
6?�V�@ V>�*�
 > ��(
�� V>�*�
 �< d�#! >�!�4 ��
 6�!�<�� > ��-�� 
N(�
 R6!�)! ���4 
��".11  
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8," 2 :)�,
��� ��,��� > 6�!�<�� �
6?�2�0@� q#�� $< ����3��>� > [#?���+  

�

!�"�v $��<!> �< �C q#�� <���A!� 8a
 	)?�+ ���)�h�!� AMIh ��/<� > �!��� X�f �� 
<��!��� ��
�� R�" �< [#?���+ �<  HPR $��<!> �E��2 .�� ��V�)! ��/��@ 6>��,#!>Q)? 

R!��2 �< �C q#�� <���A!� ��-�8 R�" 6! �O�N �
�� ����i
>�- �< A-�� �!��3�,�24 �!6? 
�� n�i-�! 
��"�<. ,@-�8 �#����+�24 <���A!� $< �!E� @�<� 6! q#�� $< l���A! �mE
 $< 

3��� ��" �->�)!�3� > 3�# #)
�/ #<�$� <��� ����� ���<�h �C t��
 R(A�< !�<4 3��� 
6�#4 /�;� 
��"�< .$< $<) �& /�;��24 3��� R�" ����� l���A! <���@ �< �!6? ��" 
�#�� !><$���24 <���A!� �E)��2 �!6? ��" ����� 3�����EE�� /�;� 
��" .�!���h )�Q 6! 
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!�� /#! $� �mE
 $< !Q�!�' 3,-�� 
?�+�2 
��" ./<�b R�" /#! $� 3,-�� 
?�+�2 
q#�� <���A!� !� �� in-vitro > �� 3�
�24 ��)!� !Q�!�' 
��E2� > �mE
 $< !Q�!�' 

A����/ ��;�� 
��)" $� v(� ��� $< ��"���
� #<�$� [#?���+ q#�� 
��2�.  
�#�� )�,
����24 A����!� !�<4 HPRh 8
�" �����
��� �)W�,� ��[#� ���c->��,�+ 
��;�� > 8A?�24 1-cox > 2-coxh ,@-�8  cox�H�� d��� $< [#?���+ > A-6�<�� !Q�!�' 

�$��� /�;� 
��"�< .��m
 !�+ �2����� 
��)!- �mE
 $< '2�� �b! [#?���+ > !Q�!�' 
�M& �f> !��,�� ��' 6! 8�� 
��" .�� R�>� ��' 6! h8�� $^��! �
�b ��< [#?���+ 

�� �����4 6! Ve;�&! -i
>�-�C /<�b hR�" @�<�b!� �? +,�
 /#! �� /i�) 8<�f 
��-� 6! <��!��� '2�� ��<�.  
6! �o) ��
?4 �>�� 3 %6! <��!��� �<�� �< d�#! q#�� �?�2 $< �
6?�' "!�?�)>��C #!�h� 
�� q#��R�E2�) hypo�responder (�� �o) $���� �)" .�
���/ l�M
 <��!��� �< �!�(� 
�f!>� q#�� $< [#?���+ 6E2 +">� R�@) /#! .�O!���E 6! !�$,E 8�� /@��< g��� /�," 

)�
��� �E)��2 �!�(� �i-�/ 6! 0A!4 >�!��� �� �o) $���� R�"h�)! 
!QA!� /#! .�26>�4 
�-e�< [#?���+ +,�
 /#! �!��- q#�� ����E2� $< [#?���+ !� !Q�!�' �2� $� #<�$� q#�� 

in-vitro /�-�24 ��,��� /�;� �-��+ 
��" .!�+ $�c�
 $< V�p A�<�E� ��< 6! �!��� 
hX�f R�2�@
 R�" > !Q�!�' 6>� [#?���+ �< '2�� �� ���) �� R�>�  ��< 6! 8�� �!��� 
X�f vi-�
 
��"�< .R��*�#! 6! �2>�!�4 ��;�� ���Q0�+ 8a
 <������>� $< ��E-�� �� R!��2 

�< [#?���+ 
��)!- ��
 $�- �"�<.12h13  

RW!> /
>�(
 $< [#?���+ Er�2�+ $< �oE
 ~�" )!-�)� [#?���+ /�� /o���
 <��!��� 
6! V;,@
 -i
>�-�C) $� X�H! $< �? /
>�(
 A�<�E� 
����E (R��*�#! 
��" .�>�< B�-�� 
<�"������ �!�&� �C $�f!> -i
>�-�C �� <����4 $� [#?���+ ���/�� 
��E� ���< /#! 

$� $< �!E� "��
�� N�
�)" 
�)�R� 
�$��" 3����! ��!� e��8 ����
4 $< H�� 6! )!-�)� 
[#?���+ �� ���
 A-�� TXA2) 3>�� 3 ($�"!� �"�< .�< $�- $< �E^�+ �
�� $� v#- 
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��)" > #<�$� �?�2 V�f�*-! !��,��C 
��)!- �� h�2� H�� (ME
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%#��/1 ���K0Q,**� ���J���P2Y12  

~��- ���* '��-,-�%) Thienopyridines(  
'�K����6#, Clopidogrel   

$70�z��:  
����3��>� $� �� 8p! <$ �!E� >�!�4 !�+��- 6! ��@�E��� �& -���,���+ ���
� h�" 

$< �o) 
��#� $� 
��-�b 6! [#?���+ �� �����4 )�b�$ 6! �f> <����4�24 f>��� �"�< .�< 
$�- $< V!�b! i)��� �? v(� �<�� <$ �!E� >�!�4 A>!�$ !�<4 ���
 <����4�24 i�f�- f>��� 

�� <�)!���� $� $< [#?���+ #����/ �)�!� > �� ��� 8��- [#?���+ �)�!� R��*�#! �)" > �� 
!�<4 /o���
 <���@ �f>� �< [#?���+ -�� Y�:
 
��)" R��*�#! �)") $�iA! �< !Q�!�' 

�M& �)&�Q4 .(!�<�E<�+ ��
�� �<�� $< V�p p�:�&!� �< d�#! �2��E2!�4 p-�$ R�" 
�"�<.15  

  
�����I��*�G  

����3��>� �C ��'>�!� R�< > 2�|$)� A����/ �)?���;�� (��
�� 6! %�& ��!�) .��< 
6! m-�Q )�2�� ����h3��>� lg� ->�*�
� ��!� > �(-�u�i �b! @�<� 50 %��!� .<���@ 

����3��>� lg� R�") 85 (%$< �!�(
 6���4 v#- Q)?�� 6!��#! 2�A>���Q 
��" > 
A<��
�/ H�3���� ��<���C #!�� SR26334 !� !���m 
��E� .�� �i� ����3��>� �� �C 

!����E >� $���
 v#- cyp3Ay/3AS A<��
�RQ 
��" $� �� !�+ <�+ 
CYP2B6/IA2/2Cq/2CIq /���@
 <���@4  ��!� > $< �C A<��
�/ 3��� �< ��� �<��� 

R�-� �i-�8 
�h�" $� 3c�
 -kb�� �? �< >�4 D�m-  ��;�� 
��"�< .!�+ !����E Y;�&! 
<�+ <��!��� ����
 !� /<�b 
��E� .(�-�V�( &!�� j�@
 R����)! $� �!>����24 -)W�� 

CYP2C19) �!�(� A����/ 8A? CYP2C19*2 (�< �!�(� q#�� /�;� $< ����3��>� 
n�i-�! ��!� .A>� !�+ $�c�
 
��)!- �< V��o) > oE-�� 6>� �< d�#! A����/ ��;�� Y�O�< 

�".  
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��C �o�H� >�!�4 �p!�h A<��
�/ 3��� �? > A<��
�/ ��<������C #!�h� �(-�u�i �� 1 �- 
2 /��# ��R� 
��" > @�<�b!� !Q�!�' �$��� ��� !�<4 �26>�4 �-e�< 6! mg600 $< A��8 

�>��
�/ lg� >�!� ��> ��!� .>�!� > A<��
�/�24 �? $< V�p R�����!4 $< c->���+�24 
��# 8:�
 �E��2 .Yg� �? �� ���
 50 %> �� �!��! 50 %
��"�< .���
 D�m- ��;�� $< 

�!�(
 �(-�i�40 %�-60 %6!��< 3 �- 7 6>� ��< 6! m-�Q $)!6>� 75 
������ >�!� s�*-! 
�-
���!.16   

  
/����I-�*�G  

V>�*- j�@
 <�+ <��!��� �� V!�b! �)?�-i
>�-�C ����h3��>� 0��<� $< V>�*- �� 
lg� h��!� �M)��2 $� $< V��;�&! �)W�,� �� A<��
��� �i�4 /i�) R�!� R�" /#! .
A<��
�/ 3��� ����3��>� $< ��[#� P2y12 /�;� 8:�
 
��" �- 8��24 �4*A#��4 

<�+ f�<�R�)���24 ��$@�24 #�c���+ ���&  A�#� CYS17 > CYS270 ,@-�8 �2� > 
D�m- ��;�� !���m R�" #<�$� ADP !� $< V�p H�� 8<�f �@�6�<� ���
 ��)��.  

3����! ,@-�8 ��m
 �� A����/ ��;�� ��< 6! DMf Y�:
 ����3��>� !Q�!�' �$��� > $< 
#>�$� V��A�M
 $�"g��0) /<�b R�" $� �mE
 $< !Q�!�' 3����! ��
 > $�,# i�f� ��� 

(AMI)h �� 90 6>� S� 6! DMf ����3��>� ����R� /#! .$�A�M
 ?�R�E�0) Xf���
 �? �)�-
�)!- !�+ ��)�{ !� �-��� ��)�� $^��! �!��- <��!��� #��<� R�" �� 
��"�< .�- )�
6�$, !�+ 

��
 <���@ j�@
 h���� 
��<�/� /if!�
�24 �6e �� ��
6 DMf  ����3��>� 8if 6! 
�!��� T��-! ����.17  

�

���z� `�L�  
 ����
�+ �b! i)��� m-�Q ����h3��>� !Q�!�' �)&�Q4 
��"�< .R��*�#! 6! �C �0A!��� 
�
���/ �)&�Q4 �< '2�� )�6� $< �Q-�N �& ��< 6! �!��� X�f �� <�)!���� $� �< 

����3��>� ��
�� R�"�)! $��<!> 
��"�< .�b! i)��� ����3��>�h DMf �>6 ��0E2 !�+ >�!� !� 
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�

�� h��!��< 6�!� V!�b! i)��� 8
�" E�>�-)�h� #i
>�-�E���� �� W!��24 
��"�< .�� �(
�$� �< 
[#?���+ $)�@)�24 ����4 6! �)&�Q4 GI ��> ��!� A>� 3����! 3��#! > %!� <���@4 !� 
!�!� 
��"�< .�,� 6! ]�!� ���) R��*�#! 6! ����3��>� !���m !����4 �#i
>�-�E���C 

/#! .  
�2��,� #��/-�  

$< A��8 )�6� $< A<��
��� ����3��>� <$ #>�$� CYP3AY/3AS !�<4 !���m A<��
�/ 
h3��� �)����8 V;&!�- >�!��� #>��� ��> ��!� $� 
��)!- �mE
 $< V;,@
 )�
��� �" .

CYP3A <��0)� 40 %�- 80 %#��>��� 3c�
 A<��
��� >�!� �� �)!���2 
��"�< $^��! 
�!>�/)��24 6���4 ��!� .����3��>� X�H! $< #>�$� 8A? 3A4 A<��
�RQ 
��" .$^��! 8A? 

3A5 �>�� 50 %A����/ CYP3A �i�4 !� /���@
 
���)�� .@�<�b!� �)?���;�� 
����3��>� 
��)!- $< #>�$� �����
���  ��,���4 3AS /�- -kb�� �!�f ����) 8," 3 .(  
!�+ )!�0)� ��> ��!� $� �2>�!�4 !�!�4 �2���<#4 CYP3A) �!E�< 3�a
 -��#!�+�24 

A��[���C (
��E)!- A<��
��� ����3��>� $< ��
<A�/�24 3��� �? !� ���
 R��� > �� 
�)�$m �mE
 $< 6i
>�- �" .$^��! 6E2 !Q�!�' 3����! 6i
>�- !� �� <�)!���� $� �2 

����3��>� > �2 -��#!�+�24 A<��
�RQ R�" CYP3AY !� ���/�� R���h�)! /<�b R�@) 
/#! .3��� ��" ����3��>� $< A<��
�/ 3��� $< #���� Q)?��� CYP 0��<� ��!� .
�
6?�V�@ A�<�E� ���:-� �)!-�� PPI) Protein� pump� inhibitor (!� !�<4 '2�� 
A����/ �� ��;�� ����3��>� $< V�ib! R�)�#� > V��A�M
 �� !�+ 
6�$E  /<�b R��� $� 
��-�X ����3��� �< PPI 
��)!- �mE
 $< !Q�!�' �M& ��
 �� ����
 $< MI �"  .�E< 
!�<�+ <�)!���� $� �2>�!�4 �� ��;�� ���/�� 
��EE� > ��
Q�2 V;,@
 "�!�� )�Q �)�!� 

��<���� $< V�" /�- V��o) �E"�<.18  
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�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

8," 3 :A-  #����� 3A4 CYP3A4) ( > CYP3A5  !����>Q�24 �p!� #���� CYP3A  �E��2. .A����/ 8
�� CYP3A 3c�
 20 %'E�!>�24 6�� I 

�� �i� 
��"�< > > <�' 6! 50 %�2>�!� !� A<��
�RQ 
��E� .�� !�"�v h3�
�) $� �� �? �2 >� CYP3A4 > CYP3A5  $< ���- A����/ CYP3A  
�h�"�< 

e����! CYP3A4 /���@
R�EE� �p!� 
��"�< .!�<�E<�h+ A����/ �� ��;�� ����3��>� +,�
 /#! <�+ <��!��� �< -)W�� <���R�EE� > -)W�� H�� <���R�EE� 

V>�*- )!�E^� ��> ��!�)B .�� ��� �E^ !���<# �� hR�EE����
 CYP3A4 /�!� �- 6! CYP3A5  ���
 
��" .> !�<�E<�+ CYP3A5 8
�� �p!� �� A����/ 

CYP3A 
��"�<.�� !�+ !�"�hv A����/ CYP3A  �< d�#! �) -)W�� CYP3A5  <���� 
��"�<.  

  

 	�#�� �0 '�K����6#,   
��
Q�2 �< m-�Q ����h3��>� /
>�(
 �2 �� 
��2� .�E)��2 [#?���+ Y�:
 

����3��>� )�Q 
��)!- /
>�(
 !���m ��)�� %�!Q��24 "/
>�(
" ����3��>� $< V�p 
X#�E
�) <$ �!E� /�," )�
��� �� �o) $���� 
��" .�<���4 6! ���2 �2������� $� 

�mE
 $< HPR [#?���+ 
�h�" �� ��
 HPR ����3��>� )�Q s��p /#! $� �� 3>�� 3 
R�
? /#! .�< d�#! (�-�V�( ��m)! R�" ��
?4 6! <��!���) �- 31 (%$� ����3��>� !� �� 

�26>�4 3��
 �? ���/�� 
�h�EE� q#�� ����)� �� A����/ �� ��;�� �)�!� .�� !�+ hn�i-�! 
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�

�2�����4 �&!�� $� 
��� 'E� A<��
�/�24 3��� �< �2��[#�) 8a
 U-��V!� �)W�,� >�4 
�W CYP2c19h ��[#� �����
��� P2Y12 �� U-��V!� �� )�,
����24 8&!� A�#� (!� 

/�- k-b�� 
��)�!g� )�Q 
��E)!- &��8 �E"�<) 3>�� 3 .(  
�< !�+ 3�� /<�b R�" $� ��<� <�h�!��� !�!�4 /
>�(
 $< q#�� $< ��
�� �< [#?���+ > 
����3��>� !� !�!� 
��E"�< .$< �o) 
�?�� !�+ <��!��� �� �M& �<��� e�<�� 6!) DES  (

Drug�eluting� stent 6i
>�- �� ��
 �!�f �)�!� .�<�� ��g�
 �" $^��! +,�
 /#! 
/
>�(
 �� ��;�� $)��>� �� h�2� /
>�(
 $< �C $�#� 6! �2>�!�4 �� ��;�� $< E�
� 
/
>�(
 $< �#�� $�#��24 �2>�!�4 �� ��;�� �)��"�< �E�� 6! <�)!���� $� $< 6>� A>!�$ 

300 
������ �����>3�� q#�� �)��E2� 
��E)!- �< !Q�!�' 6>� A>!�$ $< q#�� R�E2� 
�i-�8 �)" .�2�+�O !�!Q�' 6>� R�)�!��0) > �� !Q�!�' 6>� A>!�$ > R�)�!��0) y��< 
��" 
$� <��!��� $< ��
�� �< >�!� q#�� �E2� .$��� A����/ ��;��) > q#��2�� $< >�!� (
��)!- 

$��< $< ��!
 6�� V>�*�
 �"�<. �<�� $< ��!
4 �r�2 BMI �� /i�) ��� h��< hd��#! 
��
6 m-�Q >�!� �� $M<!� �< $��� A����/ ��;�� �� ��
6 �f> > PCI �� �!��� $�- 

/"!� .<��!��� ���<�� $< �o) 
�?�� $� /
>�(
 �-e�<4 �� ��
6 ��
�� �< -��E�����+�2 
�)�!� .�E)��2 [#?���+ !Q�!�' LM# 
e,-���+�2 <$ �!E� ����� ��C� !�<4 !Q�!�' 
A����/ f�<�R�)�� ��;�� ��� �H� ��
�� �� ��;�� �->��� $�&�E" 
��)" .R�>� ��' 6! 

8�� !�<�E<�+ R�>�!4 �< 3����! 6��� 6i
>�- 
��"�< .�- )�
6�$� !�+ $�c�
 #��<� �" �� 
�f
�/�2�� �< ��C� e�< !�<4 6i
>�- $� �� �? ����3��>� 8if 6! �!��� DMf R�" /#! 
(ME
� /#! $� ��
�� �< ����h3��>� 300 �- 600 
��� ��� �� �o) $���� �" �- V!�b! �� 
��;�� ���� ��< 6! 6��#�2 ��-�+ ���� .��
�� �� ��;�� �<�� 8
�" R��*�#! 6! [#?���+ 

$� �<�� �2 $^ �#���� ��m)! ���� �- 6��#�2 �� �2� > �� Lip 6!��< �!��� ��m)! �".19  

  
�
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��6����') CS�7Y7,�LY6Y6315 (Prasugrel  
 3��#!�� �,� 6! �2>�!�4 ����4 /#! $� >�4 ��[#� P2Y10 8�� 
���)��) 8," 1 (

> /�� �����4 6! 6i
>�- ��< 6! PCI) Percutaneous�coronary�intervention (�� 
	)?��#;�� hs>�� ��
 R��*�#! �!�f 
����� .!�+ >�!� N���
 $< $�#� -���E���+�2 6! 

�2>�!�4 )�
��� 
��"�<.20  

  

$70�z��  
�
6?�V�@ A�<�E� ���:-� @�<�b!� 3��#!�� !� <$ �!E� �C >�!�4 �)?�-i
>�-�C ��@) 

R�!� /#! .�� oE-�� PCIh V��A�M
 A>!�$ ��@) R�!��)! $� 3��#!�� 
��!Q <���@4 6! ���
 
��;�� !� �� �(
�$� �< ����3��>� !���m 
��E� > �!��- ����4 6! �f> ]�!� i)��� i�f� 

)MIh !��,�� ��m
 > 6i
>�- s>�� (!� <$ R!��2 ��!� .�� �C $�A�M
 6�� III ��0��4h $< 
<��!��� PCI > ���/�� R�EE� [#?���+ $< V�p ���:-� �� �C 6>� 3��#!�� 60 
������ 
<$ �!E� 6>� A>!�$  > S[# 15 
������ 6>� $)!6>� R�!� �" > �� ����3��>� 300 
������ 

6>� A>!�$ > 75 
������ 6>� $)!6>� R�!� R�" > $< V�
 6 �- 15 R�
 ��0��4 �)�" .��)�{ !�+ 
$�A�M
 ��@) 
��!� $� m-�Q 3��#!�� �< '2�� :�@
� �� ��
 $< A��8 <����4�24 

i�f� f>���h MI H�R�E@�� > $�,# H�R�E@��) 9,9 %�� 8<�(
 12,1 (%R!��2 /#! .R>;� 
�< !�+ 3��#!�� '2�� :�@
� �� ��) MI )7,4 %�� 8<�(
 9,7 (%> 6i
>�- /E�#! 
)1,1 %�� 8<�(
 2,4 (%!���m ��� .3����! �)&�Q4 u�p:�
 �� <��!��� e�<4 75 3�# $� �< 

$(<�# $�,# �� $��� !��,�� /f
) TIA (R!��2 �)�< > �� <�)!���� $� /�- �!��� ���) 
s>�� �)>�� �!�f $���� h�)�< <���@ 
��"�< .��)�{ /#�< R�
? 6! V��A�M
 ��m)! R�" ��@) 


��2� $� <�)!���� $� /E�#! s>�� �)>�� ���/�� R��� �)�< > �2��
6 �< �? 3�#!�� 
Y�:
 R��� h�)�< /x�*� <���@4 !� �� 8<�(
 6i
>�- 8&!� /E�#! 6! �& ��@) 
�-
�E2�.21   
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*�����I���G  
$�A�M
 >�4 ��V�)! ��@) 
��2� $� 3��#!�� 10 �- 100 ��< �-����
 6! ����3��>� �� 

���
 D�m- ��;�� 
��"�< .3��#!�� $<�@
 ����3��>� �C ��'>�!� /#! > �<�� A<��
�RQ 
R�" �- $< ��� 3��� ��!> V!�b! �� ��;�� ?���� .�i-�8 3��#!�� $< A<��
�/ 3��� �<��� 
�#�D�- 6! ����3��>� R�< v(� �C #��>��� ����� 
��"�<) CYP3AY > $< �!�(
 

����4 CYP2B6 (> �mE
 $< !Q�!�' LM# A<��
�/ 3��� > �� �)�$m !Q�!�' V!�b! A�<�E� 

��" .$< �o) 
��#� $� A<��
��� 3��#!�� ���� /�- -kb�� �!>����24 �)W�,� �� 

CYP2C19 > CYP2C9 /i�) $< ����3��>� �!�f 
����� > ���� /�- -kb�� V;&!�- 
>�!��� ����� CYP3AY !�<4 A<��
��� �!�f 
����� $� �mE
 $< '2�� V>�*-�2 �� 
,@-�8 R��
 3��� 
��" .�� �>!��i�O h�A�# 3��#!�� $< /��# lg� A<��
>�RQ 
��" > 

/o�H ��C A<��
�/�2 )�� /��# ��< 6! m-�Q �� 
��2� .�(-�u�i 68 %�C 6>� 6! A<��
�/�2 
�� �!��! > (<�
� �� h���
 D�� 
��)" ./i�) A<��
�/ 3��� 3��#!�� 2,2 �<!�< <���@ 6! 

����3��>� ��< 6! 6>� A>!�$ 
��"�< $� 
��)!- �-�$ A����/ �#�D�- $< A��8 LM# �-e�< 
��-�X 3��� > '2�� V>�*- �� ���
 ��;�� R�2�@
 R�" v#- 3��#!�� �"�<.22  

  
/����I-�*�G  

�E)��2 �#�� V�(�@
 -���E���+h�2 A<��
�/ 3��� 3��#!��) R-138727 ($< V�p H�� 
8<�f /@�6�< $< ��[#� P2Y12 $< #>�$� ,@-�8 8��24 �4*A#��4 <�+ #�c���+ A�#� 

�� �f
�/ PYS17 > CYS270 8:�
 
��" �- 6! 3��� ��" /�;� �����4 ��)�� .�� 
<��!��� ;�i
 $< <����4 s>�� �)>�� ���h�!� 3��#!�� A����/ /�;� !� �#�D�- > �
�b 6! 

����3��>� ���
 
��E� .�� V��A�M
 �� n�i-�! �< Y�:
 h6>� �a�!�� �b! �� ��;�� $< 
V�p ��-�m� ��< 6! 2 6>� > /@�6�< ��,��� /�;� $< ��-�{ >� 6>� ��< 6! DMf >�!� �� 

R�!� /#! .�� �C $�A�M
 $� q#�� V���m- ��;�� !� $< 
��!Q 6>� 3��#!��60 
������ �� 
����3��>� 300 
������ h�< 3����! �f> q#�� ���� D�m- ��;�� ��< 6! m-�Q 
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3��#!�� ���� 6!) 0 .(%�� 8<�(
 ����3��>� 43%-17 %�< .�f>� �!��! �A�# ��
�� 
����3��>� ���/�� h�)��� > $< ��
�� 3��#!�� U-��� �/��) �< �� �>�< 6>� A>!�$(h ���
 

D�m- ��;�� <���@4 �>�< 3����! !Q�!�' �M& �)&�Q4 R�2�@
 �" .�� <��!��� ��!> 8A? 
�>�< ��,��� CYP2C19*2 �< '2�� �)!-�� A-�� A<��
�/ 3��� ����3��>� R��*�#! 6! 

3��#!�� ���
 A����/ ��;�� !� �� <�)!���� $� !�!�4 HPR R�< > ����3��>� R��*�#! 
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��"�< .�� 6�� III �
6?�' m-�Q 3��#!�� $< �O ��!>� �� 
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�h�"�< A>� ��,��� �? R�-��- �)��"�< .!�<�E<�+ 
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��"�< 
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d����*)! 
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��"�< $� �26>�4 
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R�EE� ��)>�!� <���@ �< .!�+ 
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�/ 
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h�@� ��@)R�E2� �0�� Y�24�2 8&!� �A�# +�! �2���[� �
-

�"�< .h��m
�� �2!" ���� 6! �? �E��2 $� �b! ���<>�,�
 PMPs > +���#E���2h 
8p�� ����� ��" Y�2�2 > 4�2���
 C���A-! 8&!� h�A�# $< 3�i)� X���- ���@H $�A>! 

�
�"�< .  
6! h���O +�! /(�(� $� PMPs > +���#E���2 �< ~M# �<>�,�
 'E�!> �
h�E2� +�! 

$��o) !� ���i�
 �
�6�# $� +�! �2���[� +,�
 /#! Xi# ���U- �� 'E�!>4�2 +�< 
���)���!>�,�
�2 �< 3�#4�2 3���->�)! ��<Q�
 �)".  

+�!�<�E< /�;�h�2 PMPs > +���#E���2 �@�< 6! C� ����# ��Q<�- 6��#�2 > G�(< 
��<Q�
 �E��2 $� <$ �oE
 /o���
 6! ��<Q�
 8<�(
�� h/)*� �< /�#,A�2 > �0�� 8
!� 

���<>�,�
 4��,�2 �
�E���) .R6>�
! V!�E��
 4�E�-��f ��> �)�!� $� ��@) R�E2� �b! 
h��(��
 D��# > 4f �PMPs > +���#E���2 �< $��� �W-��4�2 �<>�,�
 ����
 �r�2 

t������#! hdB�>! t������#! hS���
����! ��"�"! h��� d��#�< S����<# > $)�-
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4�2 ����
 �)
>�>Q� > �2+�E^ �W-��4�2 ��������<��H �
�E"�<.12h14 �< $�- $< ��!
 
s�h��gA! R6>�
! V!�b! �E
�# N��Q- /�;� �� 4��!
 �^ /)*� S��[#> <$ �<& 

$�&�E" R�"�)! .+�� �?h$� V��A�M
 '���E�A�< 4>��< PMPs > +���#E��h�2 $< �!E� 
8
!� ���<>�,�
 ���� $� �
�E)!- �< $��� �!��- 4���6 6! �W-��4�2 �>�(
 $< >�!� �b
 
h�E"�< �� 3�� %���� �E��2 .  

<$�O ��� 6! $��� ��
+��- '()4�2 ����� /�;��2 /�� $�<�(
 �< /)*��2 �
�!- $< 
��!
 ��6 R��"! ���:  

� /�;��2 <$$M#!> R�)���4�2 ��M# TLRs ���f $< ���#�E" �W-���2 R�< > �< 
46�#�!6? 3,A
4�2 �<>�,�
�� �� 8�
 /)*� �� /�!�� h/��< $< �?�2 q#�� �
-

�E2� .�

� /�;��2 ��0E2 C���- v#- ���)���!>�,�
�2 �� /��)�?4�2 ���;� �"�) 6! 
h/)*� ������[��2 > +�c->��4�2 �<>�,�
�� �2�^ PMPsh +���#E���2 > 

+���#i
>�-�2 !�  �!6? �
�EE�.�

� 'E�!> +�< /�;��2 > /�#,A�2 X�
 �b! �2��!Q�!) Synergistic (�� 6>�< 
/�A���4�2 ���<>�,�
 �?�2 �
����.�

� /�;��2 �< /�#*EA�2 u���(��
 'E�!> R�!� > ���)!- +�! 3�#�2 !� 4!�< ���#�E" 
�W-��4�2 �<>�,�
 > q#�� ��!� $< �?�2 8���- �
�E���).�

� /�;��2 /�A���4�2 ���<>�,�
 /�#���4�2 $���4! �r�2 8��>�-)h�2 
/�#E
�2 > �2W��>���
 !� /�(- �
�E���) .�

� /�;��2 �� ��� �W-��4�2 �<>�,�
 X�
 8���- /�ia- ����[�� �
�)".�

� /�;�h�2 3�,��!�4�2 �	���! ��A- �
�EE� $� <$ �o) �
�#� �� /�A��� �� -

�<>�,�
 /��" �
�E���).�

� /�;��2 4>� 3���! C���-���# 3�#4�2 $��<!> $< ��)?4��< �< $��� 
���)���!>�,�
�2 �b! �
�)�!g�.�
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� /�;��2 8&!�- T Cell- B Cell !� $� 6! V���>�� �E��! �<����! �
h�"�< 8���- 
�
�E���).7h15�

  
	�2' # 1�#*I  Freeze-Drying  
4�>�E� Freeze-Drying �">� R��!3? /�� '�!Q�! 4�!���� /�;� �)��)! > 4�!��0) 

�)eO V�
 �? > 6! $��� $E�
64�2 �-�(�(�- ���� �
�"�< > ��o�)! �
�>� �� R�E�?   
FD PRP �� 4��#;� �EH 6! /�;� 4!��Q��� hR�" <$$M#!> 4��!Q
 4����
 �^ 4�!���� 

h��@�< /A�# �� 8�� > h8() �6> +�����- > ��,
! R��
?46�# R��>?�� $< 2��0E hR��*�#! 
/i�) $< PRP R6�- ��<��� �E�A�< R�����4�- $�"!� �"�< .�6e $< ��T /#! $� 8
!� 

4����
 4>� /��64��g� > /���6�< /�;� S� 6! �E�!��  Freeze-Drying > R��
?46�# 
����) �
�)�b $� 6! �? $��� �
�!- $< 8
!� /o���
R�EE� �� �<!�< h�
�# /��# h���m)! 

4�2��
!��� h}E��!��Q��� v�!�" R��
?46�# R��>?�� > /o�H $�A>! 3�# R��"! ���.16h17  
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��g�#�'�h3 	�2' �/ () ����� ���  
��,��  
�c->��) Proteome ($< $��m
!4 8
�� 6! c->���+�2�� $�*� 
��" $� v#- �C 

#���� R�)6 > /�- !�"�v j�@
 A-�� 
��" .�c->�� �C h�!�)�� 8�,
 �)W �? /#! 
�< !�+ V>�*- $� �< Y;& �)W $� �C >��	� -��#!�C > /<�b h��!� �c->�� �C /A�� 
��
�E�C > ��� ��!� �E�� !�+ $��m
 c->���+�2 �< ��
6 > �< X�� !�"�v �� d��#!�2�� 

$� �C 3�# �� �!�)�� %��#� �?�2 
�h�" �!�
 �� 3�� U-��� /#!.1 
c->���S, 
)Proteomics (��� $�A�M
 �c->�� �C #���� R�)6 �� �C (
�d� ��Q<) large-scale  
�� high throughput (/#!.2 �� #��<� #�����24 6�/��&�E"�h 
c->���S, !� X�H! 

��� ��<4 S� 6! 
)W�S,) Genomics (
��E)!� .
c->���S, A�<�E� )�Q $&�"!4 6! 

c->���S, /#! $� $< �(
�$� > #��<� ��� > ��*� ��>����� 6! c->���+�2 > �[���2�4 
��
 �� $)�)�24 A�<�E� ���)! �E)�
 �
�V�� <�WA�C 
��6!��� > Y�2 �p!� �? �#�E"�� 

c->���+�24 ����� �� ?����E�24 <����4!6�� /#!.4-1 �"�� �� �2!�/ WAE,-4�24 

)W�hC 
c->���C > 
A<��
�C) Metabolomich #��<� A<��
�/�24 �C #���� R�)6 (

<$ �!- /*� $� l;()! C�
�!) omic(�2 U-��� #�#!� �� �2��,2!�4 (�-�-�(� !���m R����)! :
/��� 6! A�)?�Q GQ� $< GQ� $< A�)?�Q D
�� �� ��� > U-��� >��$ 6! (�-�V�( E�i
� �< ����$ $< 

(�-�V�( E�i
� �< �@�.  
  

%�3%�� # O#�%1 /��� Q/���� �/ ��g�#�'�h3 �0�*�  
!�<4 �C #��<� 
c->���S, A�<�E� 
��!- 2 >����, !� �� �o) /���:1h5  
�-  >����, E�i
� �< ����$ �< ��m)! �C A�)?�Q D
��:  
 !�+ >��$ )�6� $< ')!� �if� 6! c->���+�2 ��!� .�E�� ��" 6! 8if j�@
 
�E��� $� 3�i)� 

$^ c->���+�24 vi-�
 �< <����4 ��2�� > U-��V!� <��� �?�2 !� #��<� 
�E��� .!�<4 
��m)! !�+ #��<� 6! %>��24 E�i
� �< ��!�?Q�$) Microarray(c->���+ R��*�#! 
��".6 -1 



.............................................................%���. '-� # /�0��1 �/ 	�2' 0 #�-/�3 0����4�-�  
  

214�
�

i"�$ $< e!�!Q �
! �< !�+ V>�*- $� �< R��*�#! 6! ��!
4 �E)�
 �)?���<4h�2 A��2�)�0 > 
�2�
���!4) Aptamers (V� R�" �� �C 
���>�,�h/ O�� #>��� 6! c->���+�2 > $) �C 

c->���h+ $< �O ��
Q�2 #��<� 
��)".1h4h6  
�-  >����, E�i
� �< �@� �< ��m)! �C A�)?�Q D
��:  

#��<� ��>���8 c->���+�24 $�&�E"�) �� �C (
�d� �<��� ��Q< /#! .GQ� �p!� �? 
O�� mE#� 
���) MS =Mass spectrometry (/#! $� �� !�+ >����, �< X�� )�6� 
6! %>��24 E�i
� �< 3W > �� �>�< 3W R��*�#! 
��".1h5h6   

�A!- %>� MS E�i
� �< 3W !�!�4 4 $���
 �p!� /#!:  
 1- R��
?6�#4 $)�) A�<�E� �E)�
 �U-�w �� �-�$ ��!���� c->���+�2 .  
2- 6�#!��4 > ,*-�C c->���+�24 ��
 �� $)�) A�<�E� �< R��*�#! 6! 3W 6��>��,A! >� 

��<4) 2-DE =Two dimensional gel electrophoresis .(c->���+�2 ��< 6! 6�#!��4 
6! 3W �<�� v#- MS �#�E"�� �)" .  

�-  X�� V��;O! D�!� $< c->���+�2 �� V��Mf �[���4 �< C�� R�0�#� MS  
/��f�24 �p!� �C R�0�#� MS 8
�" :DiE
 �)�#!Q�h� 'mE#�� ��� > 6�#��,"? 

/#! .!��<! c->���+�2 �� �[���2� $< V!�T �!���< �i-�8 hR�" S[# !�+ �[����24 �)� �< 
d�#! /i�) ��� $< ��<) m/z (l���)! R�" > �� ��)�/ O���24 
��� 8p�� 6! !�+ 

�[���2� $< V�p �!��-�
>�� ��,"? 
��" .  
4- <�-�
�*)!�C > R��*�#! 6! C)�<�24 -��;O!� A!-� c->���+�2 !�<4 �(
�$� R�!��24 


��� $< /#� hR�
? p-�� > �#�E"�� c->���+�2 �� U-��V!� <��� �?�2.7  
 l- %>� MS H�� E�i
� �< 3W:  
 3�a
 <6�� > �#�
 �� !�+ h��
 %>� MALDI) Matrix assisted laser 

desorption/ionization (/#! $� �)!-�� �)�RQ ���� <�3,A
�24 ��Q< !� ��!� .n��
 
c->���+�24 ��
 �� �C $)�) A�<�E� R!��2 �< �C R��
 
6�$E!4) �-�
�S, (�< >�4 �C 

hLM# ���A����RQ 
��)" .�< lg� W�)!4 8(�E
 R�" 6! �C A��Q v#- !�+ hn��
 �->�� 
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�� �->���2�� 6! !�+ �-�
�S, $< c->���+�2 8(�E
 R�" > y��< �)�RQ ��" �?�2 
��" .
�� ��)�/ c->���+�24 �)�RQ R�" �< R��*�#! 6! MSh �#�E"�� 
��)" .!�<�E<�+ �� !�+ %>� 

)�6�4 $< ,*-�C A>!�$ c->���+�2 �< R��*�#! 6! 3W 6��>��,A! )�/�.4h5h7h8   
  

��g�#�'�h3 	�2' �/  () ����� ���  
 
c->���S, /�;� �C $�"� ��) /#! $� �� �>�" !�+ ��f �>! $���� > $< �>64 ��)�{ 

n<�
 $< �? 8p�� 
����� .NME
 #�#!� !�<4 ��((�
 
c->���S, /�;� !�+ /#! $� 
/�;� !�!�4 $��2 )�/� > !�<�E<�+ 
->���S, �C �!Q<! l�M
 $< Y�O /&�E" <�"��� 

�?/#�2 .�� 3O �E^ 3�# $�"g� 
c->���S, ��,
! �@� ��R�)��24 ���� /�;� > 
c->���+�24 ������#� !� R�!� $� &�<� 6! �?�2 '() ��
� �� 3���6�#4 ��;�� ��@) 


��E2� .�� Df!> ��<� 6! !�+ c->���+�2 $< �!E� Y!�2! �2>�!�4 A����!� �� 6i
>�- ��
 
$�A�M
 �!�f $�����)! .�,� 6! 
6�$E�2�� $� 
c->���S, A�<�E� /�;� �� �? ��)�{ �� �-��<4 

��@) R�!� /#! XO 3�()! �& 
��"�< .&T�R� /�;��2 6! �2!�/ ��-�� �� XO 3�(�)! 
�& �!��&�< /#! .
c->���S, /�;� �� ��� >��	��24 WA��
�hC <�"��� > 

��,���4 U-��� �$��� /�- �!E� ���R� #?�X &T�R� 6�#4 /�;�] [ Platelet storage 

lesion (PSL)h $< �
 C�� 
��E� .�< �� ���� !�+ ;&G ����h 
c->���S, /&�E" �
 !� 
/i�) $< 6! /#� +��� ��,��� /�;� �� 3O &T�R� !� <���@ 
���)�� > C�� 
��E� �- �
 
%>��2 > �2��,2!�4 ����4 �!�O� R��) > �)!-����
 �� w*� /�;��2 �� !�"�v l�M
 

> �� 3O R�>��24 )�
6� �-�E�< (-�/ ����.9  
��)�{ 8p�� 6! �C $�A�M
 �� 6�!�<�� V!�b! &T�R�6�#4 �< ��>���8 �#!�#4 �c->�� 

R��)��E��24 ��;�� )�
���h �#�E"�� c->���+�2�� �
�"�< $� 
��E)!- $< �!E� �2����
4 
d��� !�<4 U-��V!� vi-�
 �< &T�R� $< ��� �)>�.10 !�+ ��)�{ ��@) 
��2� $� �- 97 %6! 
�c->�� #�A>6�� /�;� �� 3O 5 A!� 9 6>� 3>! 6! &T�R� u;
�� ����!� > �>�< U-��� f�<� 


��)�
 .U-��V!� R��� <�
�+ 6>� 9 > 15 &T�R�6�#4 s�*-! 
����! R����! $� u�-��� $< /�� 
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Qm-�$ c->���+�2) degradation (!���m 
��)" .3 %U-��� c->���E� R�2�@
 R�" ��< 6! 
6>� h��) 8
�" �[#�+-2) Septin-2 (h A����+) Gelsolin (> ��< ��!�+) Beta-Actin (
�
�E"�< .XA�� !�$,E �[#�+-2 > A����+ �� 3O 6���? /�-k-b�� �!�f 
����)� > ��@) 


��2� $� 6���? �� R��)��E��24 ��;�� +,�
 /#! �< &T�R�6�#4 /�;� �b! $�"!� 
�"�< .R>;� �< !�+ ���0 U-��V!� c->���E� i"�$ �?$^ $� �� A�-�h+ +�c->�� 3-3-14h 
A<-�+ > �)[#i
>�-�+ ��R� R�" �� <�' 6! �C $�A�M
 %�!Q� R�" /#! .�< !�+ 3�� �� 

V��A�M
 
c->���S, /�;� ��� V�(�!- 6���4 �2 %�!Q� R�" /#! $� +,�
 /#! $< 
�O�& V>�*- �� hR�0�#� Y;�&! �� 8�->���24 <�+ �
6?�2�0@�h U-��V!� �@� R�@) �� 

�
�*�#�,���24 ��< 6! $���-!4 �� �!�(� �#�E"�� �C c->���+ Z�& $< /�� )!>!��� 
����+ �? �"�<.9   

/�;��24 &T�R� R�" !�<4 �Q-�hN $M#!>�24 ��'-i
>�-�C > ��'<���A!� A-�� 
�-
�EE� $� �� 'E�!>�24 6�����< 3�(�)! �& ����� �E��2 .!�+ $M#!>�2 6�<��!�0 ����4 �� 
!�"�v WA-���C o)�� <����4 i�f� f>��� /#! $� /�� �p!� ��
 �� ��/<� l��
 
�-
�".9 �< !�+ <�h'E 2>��� 6! ��((�
 �� 3�# 2009 �C $�A�M
 E�i
� �< MS �< >�4 

U-��V!� �c->�� /�;��24 $< /#� R�
? 6! <��!��� ���<�� > ����EE�!�2! �A�# �� 3O �C 
R�>� &T�R� 5 R6>� ��m)! �)�!�.11 !�+ $�A�M
 122 c->���+ !� �#�E"�� ��) $� �� ���<��-

�24 �) 2 /i�) $< �!��! �A�# !Q�!�' �� '2�� <��� �E�"!� > 117 c->���+ $� )!>!�����" 
�� 3O R�>� &T�R� U-��� 
���� .6! $��� !�+ c->���+�2 �[#�+ > ��!�+ �)�< $� <�����" 
�� 3O &T�R� !Q�!�' �$��� �< .�$����24 !�+ $�A�M
 !�<4 A>!�+ ��< �mE
 $< !�+ �" $� +�! 

��((�
 ����$!4 Ei
� �< �i�< ���2�
�4 A�<�E� 6! �O�N �-��+ Y�2 "/�;��24 �< ��C� 
e�<" $� 
��)!- �mE
 $< �Q-�N /�;� �< @�<�b!� ���� �� ��� H�� !�+� h�" !�!�$ �EE� .
�� �)�h$m $< ������4 
c->���S, /�;� !�<4 #��<� ���V�)� vi-�
 A�<�E� �� 
6�$E XO 

3�(�)! �& �(-�u�i �C �f!>�/ 
!��!>�R�EE� /#! .�E^�2 8if 6! �?$� �
 )!�<�� %>��2�� 



��g�#�'�h3 	�2' �/ () ����� ��� ......................................................................................   
  

217  
�

��!�)��#! R�" !�<4 R��*�#! �� XO A�<�E� $�"!� "�<�� 'A�^�2�� �� !�+ 
6�$E ��> ��!� 
$� �<���� Y�O�< �)" .  

  
.$Z !�,�� "-Q,*  

6! ��R��� C)�< h�& 
->���S, 
��)!- �� �E^�+ $���
 6! %6!��� R��>?���24 )&� 
!�<4 �Q-�N ��<��� $�"!� �"�< .�-��+ p:&�/ �c->�� R��>?�� �& > Er�2�+ U-��V!� 

vi-�
 �< �?�2 �2 �� 3O R��
?6�#4 > �2 �� 3O &T�R� �C 'A�^ !�<4 ?�R�E XO 3�(�)! 
�& ���
 l��
 
��" .��< 6! �>?���4 V��;O! 
c->���C U-��V!� �� �-��+ ��>���8 
c->���h+ $���
 ��< 8
�" �@� )�,
����24 A,A
� 6! �O�N #��<� 3�(�)! ���� /#! .  

�C $iE� ����)�#��h �< $M#!> �*���#;�� c->���+ /#! $� �<���4 6! q#���24 A�#� 
$< t��
�24 ���&� !� oE-�� 
��E� > ��� oE-�� !�+ $,i"�2 �< �E^�+ <����4 �� n�i-�! 

/#! .��/��@�24 ��
� �� 3O $2� $�"g� �� 
6�$E A�)?�Q 
c->���C > �-��+ �!�(
 
>���2�!�4 �*���#;�� c->���+ A�#� ��m)! R�" /#! �
! A�)?�Q D
�� *��-�c->�� 6E2 

��> ��!�) .�^ 8�!�
 A>!�$ > ��
 ��!�#�0�� > 3���6�#4 ��;�� v#- �*���#;�� 
oE-�� 
�h�" �C $�A�M
 D
�� 
��)!- $< �-��+ >��	� �2��@<?4 ����)�#�� �*���#;�� 

C�� ��)�� $� +,�
 /#! �mE
 $< �#�E"�� c->���+�24 Y�2 ���� !�<4 (�-�V�( A�<�E� 
�" .$< �!E� 3�a
 V>�*-�2�� �� 0A!4 �*���#;�� p38 MAPK �� 3O &T�R�6�#4 

/�;� 
��)!- ��@)R�E2� �����4 �*���#;�� �� $�#- PSL �"�< .���0 �
�*�#�,�� 
��< $���-!4 S-)�6>���#;�� �� 3�(�)! �C R>�� )����C ���!��) NO ($< *A#����8�24 
#�c���+ �� c->���+/#�2 $� $< �!E� �C 'E�!> oE-��� �:�E
 $< ��� 8<�f f�d� �< 

�*���#;�� /#! .)����C ��!�h� �!)! 6���4 6! �2��,���4 ��Q�WA�C 6! $��� 
��!�#�,�� ��;�� !� 6! �O�N ��-�C )!����8 #��26;,4 A��
� $� Q�E# cGMP 8&!� 

3�# !� A�-���Q 
�h�EE� oE-�� 
��E� .cGMP c->���+ ���26�E4 $��<!> $< �& !� 3��� 
R��) $� ����)�#�� ��
� �� �#!�#4 !� $M#!> 
��E� .�� �C $�A�M
 
c->���C �< 



.............................................................%���. '-� # /�0��1 �/ 	�2' 0 #�-/�3 0����4�-�  
  

218�
�

#��<� n�i-�! NO �< PSLh �C U-��� �� /o�H c->���+ *�� �4 6!��#! j��
 cGMP 
$< ��) PDE5A1) Q)?�� Qm-�$ R�EE� cGMP (%�!Q� R�" /#! > ��@) 
��2� $� 
�
�*�#�,�� NO +,�
 /#! @()� �� !���m PSL !��* ��)��.12  

+��>?4�24 
c->���C �� !��<! !�<4 /&�E" !�+$� $)0^ ��*�/ R��>?�� )&� !� �i�< 
2�<�� $< ��� $���� �)�"h �< !�+ 3�� �2���4 6���4 !�<4 ��m)! f�<� hR�)�
 8if 6! �?$� �C 
R!�8� Y�*" !�<4 PSL �� /#� �"�< .6! $��� !�+ �2��� �!�O� -��A�M
� /#! $� �)!�< 

�i�< "�R�24 H�� 3���6�#4 �W-�� !� !�2�/ ��)�� �� 6! ��> U-��� > V��;�&! <�+ 
����EE�!�2! R��� ��!��< .+��>?4 
c->���C 
��)!- $< �0A�<�H4 U-��V!� c->���E� "�)� 6! 

�2��,2!�4 H�� 3���6�#4 V>�*�
 C�� R��) > 6! !�+ �O�N w*� ��*�/ R��>?�� )&� 
R!��2 �< '2�� #?�X �W-�� �� ���2 ��
6 !� �i�< �2� .��)�hu�� 
c->���S, 
��)!- $< 

l�M
 ��)�� "�R�24 R��
?6�#4h �
���/ !�2! > !�"�v &T�R�6�#4 C�� R��� > ��C� 
U-��V!� *E
� R��>?�� )&� !� '2�� ��2� $< 3���2 (�
�/ ��E- )�
6� ����!� 
��" $� 
!�+ V��;O! �< /&�E" <�"��� $O<�
 > )�,
����24 A,A
� R�� R��& �E"�<.12   

�< $�2 
!��!>�4�2 > ��)�{ ��@&�� �� 
c->���S, A�<�E�h �C �#4 D)!
 > V;,@
 
!�<4 $< ������4 �? ��> ��!� .$< �!E� 3�a
 �C $)�) A�<�E� �� q#�� $< !�"�v �
�M� 

�20A!4 ->�*�
� > �< U-���g���4 6���4 6! �c->�� !� ��@) 
��E2� $� vi-�
 �< <����4 
)�/� > �*-�� M�H� 6! <����4 $< �
 
��2� .Er�2�+ �< $�- $< �2!�/ R��
?6�#4 $)�) 

!�<4 
c->���S, A�<�E�h 6E2 �C 8�->�� ��!�)��#! �� 
6�$E �-�$ > �!��0)4 $)�) !�!�$ 
R�@) /#!.1h3h8 $< !�+ ��!
 ��� �<�f�/ ����& ��") automation (&�<� E,-�C�2 �E)�
 

2-DE > )�6� $< V��o) ::�-� !�<4 ��m)! %>��24 �#�
 
c->���S, !� )�Q �<�� $���! 
��).1h6  
  
  
  



��g�#�'�h3 	�2' �/ () ����� ��� ......................................................................................   
  

219  
�

References: 

1 Apweiler R, Aslanidis C, Deufel T, et al. Approaching clinical 

proteomics: current state and future fields of application in fluid 

proteomics. CLINICAL CHEMISTRY and LABORATORY 

MEDICINE 2009, 47(6):724–744. 

2 Michael A, Gillette MA, and Carr SA. Quantitative analysis of 

peptides and proteins in biomedicine by targeted mass spectrometry. 

NATURE METHODS 2013, 10(1): 28-34. 

3 Mischak H, Allmaier G, Apweiler R, et al.  Recommendations for 

Biomarker Identification and Qualification in Clinical Proteomics. 

SCIENCE Translational Medicine 2010, 2(46): 1-6. 

4 Petricoin EF, Zoon KC, Kohn EC, et al. Clinical Proteomics: 

Translating Benchside Promise into Bedside Reality. NATURE 

REVIEWS 2002, 1: 683-695. 

5 Mallick P and Kuster B. Proteomics: a pragmatic perspective. 

NATURE BIOTECHNOLOGY 2010, 28(7): 695-709. 

6 Unwin RD, Evans CA, Whetton AD. Relative quanti�cation in 

proteomics: new approaches for biochemistry. TRENDS in 

Biochemical Sciences 2006, 31(8): 473-484. 

7 Glish GL, Vachet RW. The Basics of MASS Spectrometry in the 

Twenty First Century. NATURE REVIEWS 2003, 2: 140-150. 

8 Lescuyer P, Farina A, Hochstrasser DF. Proteomics in clinical 

chemistry: will it be long? TRENDS in Biotechnology 2010, 28(5): 

225-229. 



.............................................................%���. '-� # /�0��1 �/ 	�2' 0 #�-/�3 0����4�-�  
  

220�
�

9 Parguiña AF, García A. BiomarkersPlatelet Proteomics in 

Transfusion Medicine: a reality with a challenging but promising 

future. Blood Transfus. 2012, 10: 113–114. 

10 Thiele T, Steil L, Gebhard S, et al. Profiling of alterations in 

platelet proteins during storage of platelet concentrates. Transfusion 

2007, 47: 1221-33. 

11 Springer DL, Miller JH, Spinelli S, et al. Platelet proteome 

changes associated with diabetes and during platelet storage for 

transfusion. J Proteome Res 2009, 8: 2261-72.  

12 Schubert P, Devine DV. Proteomics meets blood banking: 

identification of protein targets for the improvement of platelet 

quality. J Proteomics 2010, 73(3):436-44. 

  

 

  


