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�Ávºº��z§ �̄Ä Z¸d�¬��¶À¬§�Â�Á v��ªo�®Âz¿Zc�¾º¬p¯�°®� b�Z]�¿ Z°o
�Ä° Z¸º¯�zºg¦�¾º�°z]�±¦� ªº^£��vº�Z^À¯�Z¸º³¡� ¾¿Z¸º³�bºº�¬���²d¯�°®
�½zºp¯�®¦ºº¯�±¦�¦º¿�zº·�¾�Zº^¤³¦�zºg¦�À ®ºº]�°¦v¿Zºº��±¦��Á° Z��
�°ºº�o�¶º¤À£®� Ð�¾º���®¿°Zºº]°Âz¬§�Â� ²À«º§ªÀd�¦�� ®À�Zd�°Âz¬§�
�Â� vº�¾¯�ª�Zººo�À Z´À°�¦�¾�Z^¤³¦�zg¦�À® º]�z¿x��°¦z¨c�|À³�Â� Z¸³¡
�»vº·�¶ºº$³Z´#��v¿®z-¾¯��¿º�c�¿ºX¬¿¦�¶��£�©°º��²¿¦�zÀ�°®
�Á®Zº¯�°ºº�o�±¦� vº�]�¶º¤À£®�¦º¿��®ººº]�r�Z��º�b�¬��¾´p´¯�b^g
�bº�¬��Zºº]�Á° Z����¶ §�b«Zo�¶]�¾�Z^¤³¦�r�Z��ÀvÀ�°�Â�½ zp¯
�° Zº]�Ð�b�Zºº]�¿ Z°o��¶¬oz¯�²¿¦�¿ Z°c¦�±¦� v�]��v�¾¯�¶�Z�¦��t�¯
�Á®¦®� bo¦zdº�¦�b�Zº]�¶º]�¶º¤À£®� ÎÍ�ªº£¦vo�Â� vºº¿®z-¾¯��¿º�c
�²º¿¦�Å¦® vºl¯�Â�®® zº-±Zº]�bo¦zdºº�¦�b«Zo�¶]�¿ºX¬¿¦�À ºc�Zc�v�¾¯

� � �v�¾¯�° ¦z¨c�Á° Z���zd�À]�b�¬��Z]�¾«Â� ªo¦z¯
���À Zº°«¡��½ zºº¯�b§z��±¦�Á v��Á® Z d�¦�Ä Z·¦°³�¶À¬§� Õ Ö�× Ø}ÙÛÚ�Ö

� �v��¶À¸c�� Z¨¿z¯¡�� Z°.À��b§z��±¦�¾ º«º³¦z�Âz�
�Ä°Zºº¯¡�Ä Z¸ººº³ºº¯±¡�±¦�Á® Zº d�¦� Z]��º¿Z¯±¡��¬dt¯�ªo¦z¯�j¿Zd³

� �ANOVA�Â��ÁÂ zººººº-�Â®� j¿Zºººººd³�¶ºººººº�¿Z¤¯�b¸ººººk�� t-test

� � v³v��¶�¿Z¤¯�Â �¾]Z¿±°¦��ÁÂ z-�v´#�j¿Zd³�¶�¿Z¤¯�b¸k�¶�z��¦¿
� �v¿®z-¾¤¬c�°¦®¾´�¯�»Èds¦�À¦ º´�¶]�Í�ÍÒ±¦�zd¨#º§�P°¦v¤¯�Â

�
� �j¿Zd³

Ü Ý©Þ ß�ß àÇá â#ã6äªå ætç�èêéìë íïîÇð ñ ò ó}ô�õ ö ÷%ø ù ú#û�ü8ýÅþTÿ���� �����
	��� ��� ����� �����

�¾ºº¬¨«¦�¾]¡�Á° Z����¬dt¯�Ä Z¸d�¬��¶§�v·®¾¯�À Z�³�� Î��°¦® º°³
�b�¬��¶]�¶d�]¦Â�©° º�]�� Ñ�mg/ml�Â� Ï�� Î�� Í�Ò�� Í�ÏÒ�� º¯�áz]
�¿ººX¬¿¦�°®�� ÓÍmM�� ®Àº�Zd�°Âzº¬§�±¦� ¾ºº�Z³�µ Z^¤³¦��·Z§�\^�
�°¦®¾ºº´�¯�©Â Zºº c�¿vºº����n� ÎÍ��bººº�¦�Á vº��¾º¿¦zp��³ºº¯
�¶ºº³Z-¦vººk�®z]°Zºº§�¶ººº¬oz¯�Ò�¾º��¿ººX¬¿¦�© Zº�Z^¤³¦�� P>Í�ÍÒ�
��¿Zº¯±¡�Ä¦ zºk¦�© vº¯�°®� ¶º¬���¶º§�v·®¾¯�À Z�³�®À�Zd�°Âz¬§
�¶]Zº�¯�© Zº�Z^¤³¦�¿ Zºl³¦�¶º]�°® Zº£�À Zº´$°·�Â�Á vºº�³�¾.d�s�° Z#®
�±¦�~ºº��¦°�¿ ºX¬¿¦�¾-v��ª��v�°®�À¦ |À¯�� Ï��°¦® º°³�°®�� v�Z]¾¯
�� Ñ�mg/ml�Â� Ï�� Î�� Í�Ò�� Í�ÏÒ���ºº¬dt¯�Ä Zº·b�¬��À®zº]�° Z§¶º]
�®Àºº�Zd�°Âz¬§�¶¬À�º]�µ Z^¤³¦�±¦� ~��Â� º¯�áz]�¾¬¨«¦�¾]¡�Á° Z��
�¶ºº�¿Z¤¯�®º�¾¯�Áv·Z�¯�� Ï��°¦® º°³�°®� ¶§�°º�³Z°·��v·®¾¯�À Z�³
�ÄZ¸ºd�¬��°®�Á° Zºº���¾-v´´§�ª��zg¦�²À]�� t-test�Àº¯±¡��Ä° Z¯¡
�®ººkÂ�Ä°¦® ¾º´�¯�»Èds¦� Ñmg/ml�Â� Ï�|À³Â� Í�Òmg/ml�Â� Í�ÏÒ
�Ä° Z¸º¯�zºg¦�j¿Zººd³�¶�¿Z¤¯���P<Í�ÍÍÎ�Â� P<Í�ÍÒ��\Àczc�¶]��®°¦®
�À®º]�¶d�]¦Â� |À³��ANOVA�Àº¯±¡�±¦�Á® Z d�¦� Z]���¬dt¯�Ä Z¸d�¬�

� ��P < Í�ÍÍÍÎ�� v·®¾¯�À Z�³�Á° Z���b�¬��¶]�¦°�Ä° Z¸¯�r�Z�

� � � � ��� � !#" $ mg/ml % & ' ( )�* +�, - .0/ 132 4 576 8:9 ; <�= > ? @ A t-test B CEDGF H I J#K
LNM OQP
R S n T U�V W X�Y Z\[ ]3^
_ `Ga b ced fhg i j klkmk�n o k j pQq rGs tvu wmx P y z

{ | }3~�� � �v� �l� ��� � ��� �G���G��� ����� � �:� ��� �3�:� � �  ¢¡¤£¦¥ § ¨ © ªQ« ¬ m® ¯ °m±0²
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b
c dKe f g hi j k�l m n<o prq s�t u v wyx z {�| } ~ ��� � � ��� � � ����� � �5� ��� � ��� ��� t-test ���<�����
� � n �  ¢¡ £ ¤�¥�¦
§5¨ ©�ª «�¬ ¯® ° ±³² ´¶µ¸· ¹ ºN» ¼ ½ ¾¿½ À Á�Â Ã�Ä�Å Æ Ç È É Ê�Ë Ì Í ÎÐÏ¯Ñ Ò�Ó�Ô Õ

ÖØ× ÙÛÚ<ÜyÝ Þ¿ß³àâá ã¯äåÛæçÝ è\éëê/á ìîí�ï�ÖØð\Ý ñ¸ò�ó�ô�á õ ö�÷ ø¸ù úûýü¸þØÿ���� � ��� �	��
�
� ���������������� ����� �	!#" $&%�' (�)+* ,.-�/�021 354�67* 8�95: ;�<>= ?�@�A BDC�E�FHGJIKCML�N O�PRQ

S�T�UWV X Y�Z [�\]S#^ I X N _&`�Q�L X abZ cMd E X e N f5Q�g Z X X h�i5c Q	IKCMj S�Z kml+noS p qsrutwvKxWy z{ |�}

�\kº¯�Z·°ºd��º³°®¡�¦¿zpc�¶¨´¿¦�¶]�¶kºc�Z] ~ ���w� ����� �#�R�w����� ���m�
�¾�ºº��¶¬oz¯�²¿¦�°®��¦ x«�v³®z-¾¯�¿ºX¬¿¦�¾¨À³Z¨¯�bÀ«Z����·Z§
�±¦��¾ ºº«º³¦z�Âzºº��� Z·°ºd��°� ²¿¦�b�À³º-Zd³¡�À® z]�° Z¨]�Z]�v¿®z-
�Ä° Z¸º¯�®zº¨¬°��¦vºd]¦�� ¦xºº«��®º��ÄzÀ-º¬k�¾«Z°do¦�zg¦�²¿¦�±Â z]
�¶º]��ÓÍmM�� ®Àºº�Zd�°Âz¬§�±¦� ¾�Z³�µ Z^¤³¦�z]��Ïmg/ml��Á° Z��
�Â� v¿®z-��¿º�c�° Z]�Ð�¿ Z°o�¾º¬p¯��v��b^g�v·Z��¶¬oz¯�À¦º´�
�¾¿Z¸º³�bºº�¬��~����v��Á®¦®� bo¦zd�¦�b�Z]�¶]�¶¤À£®� ÎÍ�ª£¦vo
� v��Á®¦®� b�z��Â� v��® Zl¿¦�b�Z]�¿ Z°o�°®�¾ º«º³¦z�Âz��±¦� Î� � M

��¾ºº«º³¦z�Âz��°º�o�°®�Â� v·®�À Z�³�¶¤À£®� Ï�¾��¦°� ®ºs�©¦zg¦� Zc
��vº��°¦zº¨c�bº�¬��À Zº°·�Zºº]�Á° Z���Â� ®À�Zd�°Âz¬§�À®z§�¶�Z�¦
�±¦� ¾º�Z³�µ Zº^¤³¦�zº]�¾ºº«º³¦z�Âzº��¶º§�vº·®¾¯�À Zºº�³�� Ð��°¦® º°³
�zºº]�ÄzÀgPc�¾º«º³¦z�Âz��°º�o��²À´$°·��®°¦v³�Äzg¦�®À�Zd�°Âz¬§

� ��b�¦�¶d�¦v³�Á° Z���Ä° Z¸¯�®z¨¬°�

�������b� ���7� ���D�2�	�K� � � mg/ml �W�� u¡£¢¥¤§¦�¨ ©�ªR«�¦�¤ ¬u#®�¯ °m±�¢¥²s« ³ ´ µ�¶ ·	¸w¹Wº
� »�¼5¶ ½K¾m¿ÁÀÂ¸wÃ�µ�·�Ä�¸�Å ¸wº�¶ ½�ÆRÇw½#Æ�µ#¸�ÈmÉÊµ�·uÇ�ËÍÌ Î�ÏÐµ�·�ÑWÎ�ÒbÌ Ó�Æ]µ Ç	½#Ô Õ

�¶º¬oz¯�²º¿¦�°® Ö ×uØ�Ù ÚwÛÝÜ�Ø�Þ ß à á	â�á ã ä ä å�æ ç è é�ê2ë ì í�î ï ð�ñ5ò�ó ôKõ ö#÷ ø ùmú û¥ü ý þ ÿ
�©vºº¯�¶]�Â� Í�Ò� � g/ml�Â� Í�ÍÒ�¾¿Z¸³�b�¬��Z]�²À«º§ªÀd�¦���¦ vd]¦
�©v¯�¿ Z°c�°®�À¡�µ Z^¤³¦�\kº¯�¶§�v��Á®¦®� zg¦�¿ ºX¬¿¦�z]�¶¤À£®� Ð
�°ºº�´¯�¶ºº]�¶¬oz¯�²À°·�°¦z¨c�±¦�~���v¿®z-�²À«º§ªÀd�¦�° º�o
�¶¤À£®�¦¿�±¦�~��v�]�ªo¦z¯�°®�� zg¦�²¿¦�À® º]�z¿x��°¦z¨c�Áv·Z�¯
�¿ Zº°o�¶º]�Î�mg/ml�¾¿Z¸º³�bº�¬��Zºº]�Á° Z���²À«º§ªÀd�¦�° º�o
�®ººº�¾¯�Ávº¿®�� Ñ��°¦® ºº°³�°®� ¶º§�Ä°º�³Zº°·��vº��¶º�Z�¦�b�Zº]
�±¦� ¾ºº�Z³�¿ºººX¬¿¦�µ Zºº^¤³¦�²ºººd�°� ²ºÀ]�±¦�\^º���º¤��¶º³�Á° Zº��
�¶º§�bº�¦�Á vºº��\kº¯�¶¨¬]�Áv¿®z-�� Í�ÍÒ� � g/ml��²À«º§ªÀd�¦
�°®� ªo¦z¯�²À°·��®º��zd�À]�|À³�À¡� bo¦zd�¦�°¦ v¤¯�±¦�¿ ºX¬¿¦�¾ º�
�Â®� j¿Zººd³�¶�¿Z¤¯��v��°¦z¨c�²À«º§ªÀd�¦� Í�Ò� � g/ml�b�¬��®°º¯
�bºº�¬���ºº¿¦|�¦� Zºº]�¶ºº§�vºº·®¾¯�À Zºº�³�²À«º§ªÀdººº�¦�bº�¬�
�zººg¦�¾ºº«Â�Á vººº��® Zºl¿¦�¿ ººX¬¿¦�°®�Ä zdº¿º£�µ Zº^¤³¦�²À«º§ªÀdº�¦
� ¶�oÈ¯�ª]Z£�À Z´$°·�¾«Â�Á v��zd°§�¶#�z-¦�Á° Z���¾-v´´§ª�

� ��� n Ò�Â� P<Í�ÍÒ�Â� P<Í�ÍÍÎ��\Àczc�¶]�� v�Z]¾¯

��� � � 	 
��  � �� � � � � ��� � � � � ��� � �  !#" $ t-test % & ' ( ( ) * + ,#-/. 0�1�2 3 4 5 6 798 :<; =?>
@ ACB D9EGF H I JLK MON<P<Q

RTS U V mg/ml W XZY []\T^ _a` b�ced�_gf hji<kml n�o prq s t�u v wTx�y z�{}| ~ ��� �Z�Z���
� ����� �m��� �/�/� � ��� �/��� ���#� � ���j�m���g� � ¡¢�a£¤� ¥T¦}§ ¨ª©m«�¬�©��® ¯¤°�±³² ´/µ¤¶·°

�
�¶º¬oz¯�²º¿¦�°® � ¸ ¹»º½¼�¾ ¿ À ¼CÁ?Â<Ã ÄÆÅmÇ�È ¿ É ¾ Ê¢Ë�Ì ¿ Í�Ã º¤Ç�Î³¾ ¿ ¿ Ï/Ð¤Ê·Ç?ÂTÀ¢Ñ9¼�¾ Ò�ÓÔÂTÕ�ÇCÖØ×
�v��Á®¦®� zg¦�¿ ºX¬¿¦�z]�¶¤À£®� Ð�©v¯�¶]�ÑmM�b�¬��Z]�®¿°Z]°Âz¬§
�® Zºl¿¦�µ Zº^¤³¦� >ÇÂ¦�¶º§�vº��ª�Zo�À Z´À°�¦�¶¬oz¯�²¿¦�°¦ z¨c�Z]�Â
�¾º���vºº�Z]¾¯�z¿x��°¦z¨c�Áv��Áv·Z�¯�zg¦� >ZÀ³Zg�Â�Á® º]�°¦v¿Z��Áv�
�°®�Â� ®¿°Zºº]°Âz¬§�°ººº�o�¶ºº¤À£®�¦ººº¿�±¦�~º���Ävº�]�¶º¬oz¯

� �� vºº��¶ºº�Z�¦�¿ Zººº°o�¶º]�Ïmg/ml�bº�¬��Zº]�Á° Zº����À¡°ºº�o
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× ØÚÙ ÛÝÜ Þ ß�à á�â ã�ä å©æ ç è éËêìë í©î ï ð ñmò�ó ô õ ö�÷�øúù û©ü�ýOþÚÿ � ��� � � � �	�	
 � � �� ���ÐÖ �
�°®�Ä z�dt¯�Àv��ª��\kº¯�Á° Z���¶§�v·®¾¯�À Z�³��Ò�°¦®º°³

� �v�Z]¾°³�°¦®¾´�¯�zg¦�²¿¦�¾«Â�b�¦�Á vº¿®z-�¿ºX¬¿¦

��� ����� � ���! "	#%$ & ')( * +-,/.10 243 5 6�7!8 94:�9 ;=<�> ?!@BADC E!F G H I�JLK-M-NPO
M)Q R SUT V�WLX�Y/Z4V�[ \^]=_ ` acb dfe g h	i j	kml�n oqp=k�r s t�uDv w	xzy|{!} ~������ �L��� ���L�

��� �z���m���=�
�

� �fp]
�Á°Zºº���¶§�v·®¾¯�À Z�³�¢À¤pc�²¿¦�±¦�Á v¯¡�b�®¶]�j¿Zd³
��·Zº§�\^º��bº�¬��¶º]�¶dº�]¦Â�©° ººº��¶]�º¯�áz]�¾¬¨«¦�¾]¡
�±¦� ¾º�Z³�µ Zº^¤³¦��·Zº§�Â� ®Àº�Zd�°Âzºº¬§�±¦� ¾�Z³�¿ºX¬¿¦�µ Z^¤³¦
�±¦� ¾º�Z³�µ Zºº^¤³¦�z]�Ä¦¶�oÈ¯�ª]Z£�zg¦�¾«Â�Á v¿®z-�²À«º§ªÀd�¦
�ªº¯¦º��²¿zc¶dsZ´º��±¦� ®Àº�Zd�°Âzº¬§��bº�¦�¶dºº�¦v³�®¿°Z]°Âz¬§
�¢ººº¿z��±¦� ¶ºº§�bºº�¦�³°¦ ººº-�¶ºº«º«�» Zºº��¶ºº¬���¾�Zºº^¤³¦
�¶ºº]�¶d�]¦Â� ¾°À�¬§�Ä Z¸«Z³Z§�Àv�±Z]�\^��Z¸«º¬��À®z§Á|¿°Çº�®
�µ Zº^¤³¦�zºº]�Á° Z���±¦�Á v��Áv·Z�¯�Äº£�zg¦�� � ��� � �m� � ®®z-¾¯�Þ Zd«Â
�v�Z]�Á° Z���°®�Ä®¦ º¯�®ºkÂ� v¿R¯�v³¦ºc¾¯�®À�Zd�°Âz¬§�±¦� ¾�Z³
�¦zº¿±��®® zºº-¾¯�Þ Zd«Â� ¶]�¶d�]¦Â� ¾°À�¬§�Ä Z¸«Z³Z§�®¦v�³¦�\^��¶§
�±¦� ¾ºº�Z³�µ Zºº^¤³¦�vººº´³¦ºd]�¶º§�Ä®¦ºº¯�¶º§�bº�¦�Á vº��® Z¸´º�À�
�¾°Àºº�¬§�Ä Z¸º«Z³Z§�Ávº´´§�®Âvº�¯��vº´´§�° Z¸º¯�¦°� ®Àº�Zd�°Âzº¬§
�³°¦|º-�Ä° Z¸¯�j¿Zd³�Z]�¶¬oz¯�²¿¦�j¿Zd³�� � �1�  v´d�·�Þ Zd«Â� ¶]�¶d�]¦Â
�� ¡ ¢ £®ºo°� zº]�®Àº�Zd�°Âzºº¬§�±¦� ¾�Z³�µ Z^¤³¦�z]�Á° Z���²¿¦�±¦�Á v�
�¾ºº¿¦zp��³ººº¯�°®� ¤ ¥m¦ §À¦zºº�®�Ä¦ zºººl¯�Â� ¨ ©!© ªÄZº³�� ¨ «D¬ ©°ººW¡
�|Àºº³�¶«Â|¿¦�\¬£�z]�Á° Z���²À°·�Äº£�zg¦�� ²À´$°·��®°¦®� ¾³¦ºs®·
�bºº¿º¤c�¦°� z�Zºo�¢ºÀ¤pc�°®� ¾°Àº�¬§�Ä Z¸º«Z³Z§�®¦vº�³¦�¾ Zº°do¦
�¿ººX¬¿¦�°®� Z·°ºd�º�º³°®¡�¦º¿zpc�¶º¨´¿¦�¶º]�¶ººkºc�Z]�� ® ¯z° ±v´§¾¯
�¶ºÀ�z��²º¿¦�bº�¦�²º¨°¯�¦xº«�� ² ³U´ µ ®®zºº-¾¯�µ Z^¤³¦�° Z¸¯�\kº¯

�Z·°ºd�º�°� ²ºº¿¦�½ zp¯�© Z^À§zc�z�Zo�Á° Z���°®� ¶§�®º��¬z�¯
�¾ººº«º³¦z�Âzºº��°ººº�o�zÀgPººc�¿vºº��� Zºº¯¦�� vººº�Z]�¶dº�¦®�® ººkÂ
��Á° Z���±¦� ¾�Z³�¾¬��z]��� ¶ �Ä Z·°ºd��°� ¾]Ztd³¦�zÀ��b�À³º-Zd³¡�
�¶§�®º°³�Á° Z�¦�v¿Z]�²À«º§ªÀd�¦�®° º¯�°®�� v´§¾¯�®°�¦°� ¶À�z��²¿¦
�Ä Zº���ÄÂ°�® ººs�¾�Zº�ds¦�Ä Z·°ºd�º�°� ¶º]�¾ Zºº�c¦� Z]�Á® Z¯�²¿¦
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