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ƫǀŘţƹźěƺĜǀ�ƫ�Ʋǀ��źŰţ�ƹ�ŻŚĜƿ�ƫ�ĨǀƫƺĜǀ�ŵō�Źŵ�żƿſƺĜǀŢ���řżºƟř�ƹ�ŚºƷƿ�Ƃ

ſřǀŚƷŶƽ��ƛ�śźģ�ǀ���źū�Źŵ�ƕŚŞƃř�źƿ��Ư�Ʊƺų�ƱŚƾ�����ě�ƶºĩ�ŵƺºƃǀ��ŶºƯŚ
�řżƟř��Ʊōƿ��ƫƺƀƳř�ƶŝ�ŢƯƹŚƤƯ�Ƃǀŝ�ƹ�ƲǀŹŚưƽŵ�ƿ��Ţºſř�ŢŝŚ�Ô����Żř

řƿ�������ř�ƶºŝ�ƶºūƺţ�Śŝ�ƹŹ�Ʋƿ��ƫŚƘƟ�ƶºĪƴ�ºǀ��ºƃŻŹƹ�Ţƾ��ŦºƗŚŝ�Ɯţ��ºǀǀ��Źŵ�ź
ƀŝǀŹŚƽ���řżºūř�Żř�ƽ�ſ��ºǀ�ř�ƮŤƀƿ�ºƴưƾ�����ƶºƬưū�Żř�IL-Ó���ƹ�TNF-á�
Ưƾ���ŵƺƃ�ÎÎ���������Ţºſř�ƵŶºƃ�ƆŴƄºƯ��ƶºŝ����ƫŚƘƟ�ƩŚºŞƳŵ�ºǀŢ��ŚºƷƽ�

ƃŻŹƹƾ��řƿƴĩƺƫźŤǀ��ƲÓ����ƫƺŝŚºŤƯ�ƂƤƳ�ƶĩ�ǀĪƾ���ŶºƋ�ƹ�ŝŚƸŤƫřƾ���ŵŹřŵ�
ŝǀ�Żř�Ƃ�Śſ�ƿĩƺŤǀƲ�ƷŚƽ�ŵ�ƿ���řżºƟř�źºĮƿ�ºƯ�Ƃƾ�ƿ��ŶºŝŚ�ÎÐƹÎÏ��Źŵ�ƹ�

����ƪŝŚƤƯ�ƝźƏŵƿ�ƤŰţ�źĮǀ�šŚºƤ����ºƯ�ƱŚƄºƳƾ���ŶºƷŵ�����Żř�žºě�Ï���ƵŚºƯ�
źưţƿ��ŻřƺºƷ�šŚƴƽ��ƹŵ�ºƿ�ƹŹ�ƱŶƽ������šŶºƃ�Śºŝ�ƱřŵźĭŹřƺºƳ��ÓÒ��Śºţ�� �
ÕÍ���ŶƇŹŵ���ŜƬƣ�ƱŚŝźƋ�źŨĩřŶů�����ƛ�ŵřźºƟř�Ǝſƺţ��ºǀ��ŹŚĪºƃŻŹƹ�ź��
Ưǀ�ƱřżIL-Ó�Ɯţ�ƱƹŶŝǀǀ�ź�ƹƯǀƱřż�TNF-á�Ư�ƂƷŚĩƾ�ƿŶŝŚ��ÎÑ�����

ř�ŻřƿƲƹŹ��ƶŝ�ƶūƺţ�Śŝ�ŪƿŚŤƳ ƊƣŚƴŤƯƤŰţ�ǀ���ƵŶºƃ�ƭŚºŬƳř�šŚºƤ �Źŵ
ƯŻǀƶƴ��ƽ�ŧŚţǀ��źƫŚƘƟǀƃŻŹƹ�Ţƾ�źŝŝźģ�ŢƟŚŝ�ƾŚƄůř�ƾƿ�ƶºŝ���ƱřƺºƴƗ
ƿ��źĩƹŶƳř�ŢƟŚŝ�Ĩƿƴƾ���������ŴºſŚě�ƩŚºŞƳŵ�ƶºŝ�ƱŚºƤƤŰƯ�ƾ��řźºŝ�ƽ�ř��ºƿ�Ʋ

���ō�ƶĩ�ŶƴŤƀƷ�šǇřƺſƿ�ř�Śƿ��źưţ�ƕƺƳ�Ʋƿ�Ư�šŚƴƾ���ŜūƺƯ�ŶƳřƺţƜţǀǀ�ź
Źŵ��ƹ�ŭƺƐſ�ƿţŚƠƀǀ���ō��ŵŵźĭ�Śưſǈě�Ʋƿ�ř�Śƿźưţ�ƲƿšŚƴ�ºƯ�ƾ��ŶºƳřƺţ

ƶƳŚŤſō��ƽ�źŰţ�ƿĪƾ�řźŝ�ƽ�Śſ�ƿĩƺŤǀƲŚƷƽ�ŝŚƸŤƫř�ƾ���Ư�ƹ�ŶƃŚŝ�ǀ��Ʊō�Ʊřż
�Ɯţ�řŹǀǀ�ř�ƹ��ŶƷŵ�źƿō�ƶĪƴƿ�ƏŚºŞţŹř�Śƾ�ºŝ�ǀƜţ�Ʋ�ºǀǀ�ƫŚºưŤůř�šřźƾ�Źŵ�

�ƹ�ŭƺƐſƿţŚƠƀǀ���Ɯţ�ƹ�Śưſǈě�Ʋǀǀ��ř�ŭƺƐſ�šřźƿ��Śºſ�ƲƿĩƺŤǀƲ��ŚºƷ
���ř�Żř��ŵŹřŵ�ŵƺūƹƿ���ƝŶºƷ�ƹŹ�Ʋ��ºƬĩ�ƾ���ƤŰţ�ƭŚºŬƳř�Żř��ºǀ��źºƋŚů�Ƣ�

ſŹźŝƾ�ŧŚţǀ��ź����źºưţ�ƶºŤƠƷ�ŢƄƷƿƲ��ƺºƷŻřƽ��Ŷºƃ�ƿ����źºŝ�Ŷ��ŭƺƐºſ
ƹƿţŚƠƀǀ���Śưſǈě�Ʋ��ƹųźŝƾ�Śſ�ƿĩƺŤǀƲ���ŚƷ��Źŵ�ƁƺºƯ��ŚºƷƽ��ƵŵŚºƯ��ƽ�
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�ƁƹŹƾſŹźŝ��
�����ƤŰţǀ�����ŝźŬţ�ƁƹŹ�ƶŝ�źƔƳ�ŵŹƺƯ�Ƣƾ��Ŷƃ�ƭŚŬƳř���ÑÒ���ƁƺƯ�źſ�

���ƫƹřŵƺĭřźĜſř�ŵřĦƳ�Żř�ƵŵŚƯƾ��Ư�Śŝ��ºǀĮƳŚǀ��ƴºſ�Ʋƾ�Ï����Ư�ƹ�ƵŚºƯ��ºǀĮƳŚǀ�Ʋ
ƳŻƹƾ�ÏÍtÏÏÍ���ŶƳŶƃ�śŚŴŤƳř�ƭźĭ����řŶŤŝř�ŹŵÎÒźſ�ƁƺƯ�Żř����ŚºƷ

�Ƙţ�ŢƸūǀǀ�ŵŚƤƯ�Ʋƿ��ºě�źǀ���ƜŤƯ�ƱƺºƯŻō�Ƃǀ������ºƣǈųř�ƁƹŹ�ƶºŝ�ŚºƷźƾ�
����������ƲǀƯŚºŤĩ�ƍƺºƬŴƯ�Żř�ƵŵŚƠŤſř�Śŝ�řŶŤŝř�ÐÍ����Śºţ�ÒÍ�ƾºƬǀƯ�����źºŝ�ƭźºĭ

����ƾƣŚƠƇ�ƱƹŹŵ��ƱŶŝ�ƱŻƹ�ƭźĭƺƬǀĩ����ƲƿŻǈƿřŻ�ƹ�Ð�Śţ�ÒƾƬǀƯ���ƭźĭ
�����ƾƣŚƠƇ�ƱƹŹŵ��ƱŶŝ�ƱŻƹ�ƭźĭƺƬǀĩ�źŝ��ŝǀ�������žĜºſ�ƹ�ŶƳŶºƃ�ƁƺºƸ

ĮƳƺųǀźƽ��ůŚƳ�Żř�ǀ��ƶƽ���ŢºƟźĭ�šŹƺºƇ�ŜƬƣ������ƹ�ŶƳŶºƃ�ƶŤƄºĩ�
Ƥŝǀƶ��ƽ�ƁƺƯ���ŝ�ŚƷ��ƶ�ƟŵŚƈţ�šŹƺƇƾ������ƩźŤƴĩ�Ƶƹźĭ�ƹŵ�ƶŝ��ÎÒ�źſ���

�źưţ�ƹƿ��Ʋ�ÎÒ�źſ���ƀƤţǀ�ŶƳŶƃ�Ʈ��řƿ�ƤŰţ�Ʋǀ������ƩƺºƇř�ŽŚºſř�źŝ�Ƣ
��ů�Żř�ŢŞƣřźƯǀ�ŚƯŻō�šŚƳřƺƿƷŚĮƄƾ��NIH-Publication���ƭŚŬƳř

Ŷƃ��ƁƺƯ���žƠƣ�Źŵ�ŚƷ�ŚƷƽ���řżŬƯ�����žƠƣ�źƷÒ�źſ���ŚƯŵ��ƽÏtÏÐ�
ƶūŹŵ��ƽ��ŤƳŚºſ�ƾ�����ƶºųźģ�ƹ�ŵřźºĭ�ƽ�ÎÏ��ŢƗŚºſ���ŚƴºƃƹŹ�ƾƿ���ƹ�ÎÏ�

�ŹŚţ�ŢƗŚſƿĪƾ�ŹřŶƸĮƳ�ƽ�ŶƳŶƃ���ůǀ�ſźŤſŵ�šŚƳřƺƾ����śō�ƶŝ�ŵřŻō�
�ƶŤƀŝ�ƹ�ŚƷƽ�řŸƛ�ƾƿ��ŶƴŤºƃřŵ��������Ưŵźţ�Żř�ƵŵŚƠŤºſř�Śºŝ�ºǀ�ů�ƪǀ�šŚºƳřƺ��

ƫŚƘƟǀŢ�Ŷƃ�ƿ�ŻřƺƷ�Ŷƽ�����Ƶŵ�ƶŝ�ƶĩ�ŢƟźĭ�ƭŚŬƳř�źſ���ƁƺºƯ�����ƵŻŚºūř�
ƹŵƿ����Ƶŵřŵ�ƱŚƯżưƷ�ƱŶ�Ŷƃ����Ǝºų�Ƶŵ����ƶºƯŚƳźŝ��ƽ�źưţ�ƿ�ºƴƾ����ƪƯŚºƃ�

�������Ūƴě�ƶŤƠƷ�źƷ�ƹ�ƶŤƠƷ�ŢƄƷ�ƹŵ�ƶƀƬū�ºƿ�ƹŹ�ƱŶƽ�Ưŵźţ��ºǀ��ŵƺºŝ�ƪ��
Ƶƹźĭ�źưţ�ƿ��Śƴƃō�ŢƸū�Ʋƾƿ���Ưŵźţ�Śºŝ��ºǀ������šŶºƯ�ƶºŝ�ƪ�ºƿ����ƶºŤƠƷ�Ĩ

��ŢƗźſÒ��ƣŵ�źºŝ�źºŤƯ�ǀ��ºƃ��ƶºƤǀ����ƱŚºƯŻ�šŶºƯ�ƹ�ƶºūŹŵ�źƠºƇ�Ŝ� �
ÎÍ�ƣŵ�ǀ���ƫŚƘƟ�ƶŝ�ƕƹźƃ�ƶƤǀ�����Śě�Źŵ�ƹ�ŶºƳŵźĩ�Ţ�ºƿ�ƵŹƹŵ�ƱŚ��ƽ��Śƴºƃō�ƾƿ�

�Ưŵźţ�Śŝǀƪ�����ƶŝ�ŢƗźſ�Ô���ƣŵ�źŝ�źŤƯ�ǀ�ƃ��ƶƤǀ���ƶŝ�ŜÒ����šŶƯ�ƹ�ƶūŹŵ�
���ƶŝ�ƱŚƯŻÎÒ�ƣŵ�ǀ�řżƟř�ƶƤƿ��ƂƿŢƟŚ��Ƴźŝ�źưţ�ƶƯŚƿƴƾ�����ŢƗźºſ�ƪƯŚƃ�

ƃǀ����ƹŵ�ƱŚƯŻ�šŶƯ�ƹ�Ŝƿ�ƹŹ�ƱŶƽ�Ưŵźţ��ºǀ��ŵƺºŝ�ƪ�������ƕƺºƳ�Żř�ƶºƯŚƳźŝ
ŶººƃƿŻřƺººƷ�Ŷƽŵƺººŝ����ÎÒ���ººſŹźŝ�ŢººƸūƾŵŚººƤƯ�ƿƜŤƯ�źǀŚººƷź��
ƶƳƺưƳ�ŚƷƽ�Ƴƺų�ƾ�ÏÑ��ŢƗŚºſ��žºě�Żř�Śě�ºƿƱŚ��źºųōƿƲ��ƶƀºƬū��ƽ�
źưţƿƴƾ��Ŷƃ�ƶŤƟźĭ��řźŝƽ��ĭƺºƬū�ǀźƽ��Ɯţ�Żř��ºǀǀ�ĩźţ�źǀ�����Ʊƺºų�šŚºŞ

ŻŚſřŶūƽ����źŤƳŚſ�ƵŚĮŤſŵ�Śŝ�Śưſǈě�ƿƠǀĥƺ��������ŢųŚºſ�ŵřŶºƸŝ�ƩŶºƯ
řƿƱřź�����ŢƗźſ�ŚŝÑÍÍÍ���ƣŵ�Źŵ�Źƹŵ�ǀ���������ƱƺºƯŻō�ƭŚºŬƳř�ƪºŰƯ�Źŵ�ƶƤ

����ƹ�ŢƟźĭ�šŹƺƇƶƳƺưƳ��ŚºƷƽ��Ƴƺºų�ƾ�����ŚƯŻō�ƶºŝ�ƶƬºƇŚƟǈŝ�ºƿ�ƵŚĮƄ

���Ŷºƃ�Ƶŵřŵ�ƩŚƤŤƳř���ƵŻřŶºƳř��ĭ�ºǀźƽ�ƹ��ºƿţŚƠƀǀ����ĩ�Żř�ƵŵŚƠŤºſř�Śºŝ�Ʋ�ºǀ�Ţ
�CSB-EO ÕÖÑÎr, Eliza Kit, Rat visfatin���ŢųŚººſ

�ŚŝřŻŚĩ�Ţĩźƃƿ�ģ�ƺǀ�ƵŻřŶƳř��Ʋ��ĭǀźƽ�TNF-á���ƵŵŚƠŤſř�Śŝ�Żř��ĩ��ºǀ�Ţ
�gen-probe ÕÓÒÍÍÍÍÖÓ��ƹƴĤưƷ�ǀ�ƵŻřŶºƳř�Ʋĭ�ºǀźƽ�IL-Ó��Śºŝ�

ƵŵŚƠŤſřĩ�Żř��ºǀ�Ţ�gen-probe ÓÔÍÍÎÍÍÖÓ�����Ţĩźºƃ�ŢųŚºſ
���ƶƀƳřźƟ�ƱĥƭŚŬƳř����ř�ƂŬƴſ�ƹ�Ŷƃ��ºƿ�ƜŤƯ�Ʋǀ���źƏ�Żř�ŚºƷź�ºƿ��ƁƹŹ�Ƣ

ŚƯŻōƿƷŚĮƄƾ�Ǉřƿřż��ELISA��ŢƟźĭ�šŹƺƇ���
�ŹŚƯō�ƁƹŹƽ��Ƶŵřŵ���ŚƷ��Ɩưū�Żř�žě�Źƹōƽ����ŵŹƺƯżŬţƿƬŰţ�ƹ�ƶ�ºǀ�ƪ
�ŢƟźĭ�Źřźƣ��řźŝƽ�ſŹźŝ�ƾ���ƤŰţ�šǇřƺºſ��ºǀ����ƁƹŹ�Żř�ƢżŬţ�ºƿ��ƹ�ƶ

ƬŰţǀ��ƪƵŻřŶƳř�ĭǀźƽ�ŚƷƽ���ŹźĪƯ����ŹřŵŚƴƘƯ�šŹƺƇ�Źŵ�ƹƽ���ƱƺƯŻō�Żř��
ƤƘţǀŞƾ�ĩƺţ�ƾ��ŝƶ�ƫŵǀ��ƹŚƀºƯ�ƪƽ������ƁƺºƯ�ŵřŶºƘţ�Ʊŵƺºŝ�������źºƷ�Źŵ�ŚºƷ

Ƶƹźĭ����Ŷƃ�ƶŤƟźĭ�ƵźƸŝ���Ƙţ�ŢƸūǀǀ�ĮŤƀŞưƷ�Ʋƾ�Ư�ǀ�ƜŤƯ�ƱŚǀŚƷź���Żř�
�źƋ�ƁƹŹƿ�ĮŤƀŞưƷ�Ŝƾ�ě�ǀ���ƵŵŚƠŤſř�ƱƺſźŶƃ���Ư�ŮƐſ�ŹřŵŚºƴƘƽ�

żŬţƿ��ƬŰţ�ƹ�ƶ�ºǀ�ŹŚºƯō�ƪƽƤŰţ��ºǀ�źºƋŚů�Ƣ��ÍÒ�Í�P��ºƯƾ��ŶºƃŚŝ��
ŵŚƤƯƿƜŤƯ�źǀƶŝ�ŚƷź�šŹƺƇƲǀĮƳŚǀƯ� ± ���ŹŚºǀƘƯ�ƽŚºƐųŝ�ºǀ��ƵŶºƃ�ƱŚ
ſřŢ� ��
 

ƶŤƟŚƿ�ŚƷ���
�����Śě�Źŵººƿ�ƱŚƤŰţººǀƢŚººŤƳ��ƿŵřŵ�ƱŚƄººƳ�Ū���źººưţ�Ƶƹźººĭ�ŹŵƿƲ� �
ƜŤƯººǀź�ŚººƷƽ��ƱŻƹ�ÍÍÎ�Í P���ƹººƿţŚƠƀǀ�Ʋ�ÍÍÎ�Í P���ƹIL-Ó�� �
�ÍÏÏ�Í P����ŜƣŚƘŤƯÕ��źưţ�ƶŤƠƷ�ƿ�ŻřƺƷ�Ʋƽ���ºƴƘƯ�ƂƷŚĩ�ƾ�Źřŵƽ�
ººƯƾ�ƿŶººŝŚ���ƪĪººƃÎś�ƹ�ƞººƫř����ř�Żřººƿŵźĭ�ƆŴƄººƯ�ƹŹ�Ʋººƿ�Ŷ

źŤưĩƿ��ƲƯǀĮƳŚǀ��Ʋ��ŭƺƐſƹƿţŚƠƀǀ���ƹ�ƲIL-Ó��ƶºŝ��ţźţ�ºǀ��Ŝ�ÖÐ�ÑÔ�
��Ư�Źŵ�ƭźĭƺƳŚƳǀƬƾ�ƫ�ǀźŤ����ƹ�ÖÕ�ÖÐ�ě�ǀ���Źŵ�ƭźĭƺĪƯǀƬƾ�ƫǀźŤ���ƍƺŝźƯ
��źưţ�Ƶƹźĭ�ƶŝƿ�ŵƺŝ�Ʋ�����ŵ�ƝźºƏ�Żřƿ�����ŜºƣŚƘŤƯ�źºĮÕ����źºưţ�ƶºŤƠƷ�ƿ�Ʋ

ŻřƺƷƽ�Ɯţ��ǀǀƴƘƯ�źƾ�Źřŵƽŵ���Ưźºſ�ŭƺƐºſ�Źƾ�TNF-á��ƵŶƷŚƄºƯ�
��ŶƄƳ�ÏÏÔ�Í P�����ƪĪƃÎ�ƞƫř������ř�źŝ�ƵƹǈƗƿ��ºŝ��Ʋǀ�Ɯţ�Ʋ�ºǀǀ�šřź

ƹººƿţŚƠƀǀ�ƱŻƹ�ƂƷŚººĩ�ƹ�Ʋ�ÍÍÒ�Í P��Ñ�Í r��ƹ�ƹººƿţŚƠƀǀ�ƹ�Ʋ
řƿ�ĩƺºƫźŤƴǀ�ƲÓ��ÍÏ�Í P��Ð�Í r���ĮŤƀºŞưƷƾ�ŹřŵŚºƴƘƯ�ƽ�ŵƺººūƹ�
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ŦŰŝ���
�����������ƝŶƷ�Śŝ�źƋŚů�ƂƷƹĦě�ºſŹźŝƾ��ŧŚºţ�ǀ�źưţ�źƿ���šŚºƴ�ŻřƺºƷƽ�
Ŷƃƿƹ�ŭƺƐſ�źŝ�ŶƿţŚƠƀǀ�Ʋ IL-Ó �ƹTNF-áƹ�Śưſǈě�Ƙţ��ǀºǀ�Ʋ

�ƫŚưŤůř�ƍŚŞţŹřƾ�ŝ�ǀ�Ɯţ�Ʋǀǀ�ř�šřźƿ��ƲƜŤƯǀ�ŚºƷź����Ŷºƃ�ƭŚºŬƳř�����Żř�žºě
ƶŞſŚŰƯ��ƽ�ƜŤƯǀŚƷźƽ�ƶŤƀŝřƹ���źƔƳ�ŵŹƺƯ��������Ŷºƃ�ƆŴƄºƯ����Żř�žºě

���źưţ�ƶŤƠƷ�ŢƄƷ�ƭŚŬƳřƿ�ŻřƺƷ�Ʋƽ�Ŷƃ�ƿ���Ŷ�ŹřŵŚƴƘƯ�ƝǈŤųřƽ�ŝ�ǀ�Ʋ
Ƶƹźĭ�ŚƷ���ƹ�ŭƺƐſ�Źŵ��ºƿţŚƠƀǀ��ř�ƹ�Ʋƿ�ĩƺºƫźŤƴǀƲ�Ó�����ŵƺºūƹ�Śưºſǈě�

řŵ��Ţºƃ��ţ�ŚºƯřƜ�ºǀǀ�ŹřŵŚºƴƘƯ�źƽŹŵ���Śưºſǈě�ŭƺƐºſ�ƾƿTNF-á �
��ŶƄºƳ�ƵŶƷŚƄºƯ���řŹŚºƷƺƧƺƟ ƹ �ƱřŹŚºƨưƷ��ÏÍÍÒ�� �ƲǀţŚƠƀºƿƹ řŹ 

ƶŝ�ƱřƺƴƗ Ʀƿ ƲǀƧƺĜƿŵō ŶƿŶū ƾƿŚſŚƴƃ ŶƳŵźƧ ƶƧ ƶŝ ŹƺƏ ƵŶưƗ 

Źŵ ŢƟŚŝ ƾŝźģ ƾƿŚƄůř �ƱŚƀºƳř��ŚºƷ ƹ �ƁƺºƯ��ƽŚºƷ �ơŚºģ �Ŷºǀƫƺţ 

ƾƯ�ŵƺƃ��ÎÓ��źĭř� ƶģ ŵźƨƬưƗ ƲǀţŚƠƀƿƹ ƱƺƴƧŚţ ƶŝ ŹƺƏ ƪƯŚƧ 

ƶŤųŚƴƃ ƄƳƵŶ �Ţſř ŚƯř �ƲǀţŚƠƀºƿƹ �ƲºƨưƯ �Ţºſř ƽřŹřŵ �ƂºƤƳ 

ƶƳŚĭƹŵ �ŶƃŚŝ ŢƀŴƳ ŵźƨƬưƗ ƾƴƿźƧƺţř/ƾƴƿźƧřŹŚě ƶƧ �żƿŚºưţ ƹ 
ŢƀƄƳ ƩƺƬſ�ƽŚƷ ƾŝźģ Źŵ ŢƟŚŝ �ƾºŝźģ �ƾƿŚƄºůř řŹ �ƪǀƸƀºţ 

�ƾºƯ��ŶºƴƧ ƹ �ƽźºĮƿŵƳ���ƂºƤ �ƾƴƿźƧƹŶºƳř �ƲǀţŚƠƀºƿƹ �Ţºſř �ƶºƧ 

ŢǀſŚƀů ƲǀƫƺƀƳř Źŵ ƭřŶƳř�ƽŚƷ �ƾºƐǀŰƯ řŹ �ƪƿŶºƘţ �ƾºƯ��ŶºƴƧ� 
ƲƿřźŝŚƴŝ ƲƨưƯ ſřŢ �ƲǀţŚƠƀƿƹ ƩźŤƴƧ żƧƺƬĭ řŹ ƪǀƸƀţ ŶƿŚưƳ ƹ 
źŬƴƯ ƶŝ ƶƘſƺţ�ƽ�ƾƣŚģ ��ŵƺºƃ�ÎÔ���ƤŰţ�Źŵǀ�ţŚºƤƾ���ƪƯŚºƃ�ƶºĩ�
ƳźŝƶƯŚ�ŚƷƽ�ĩźţ�ǀŞƾ�ŻřƺƷ�ƽ��ŤƯƹŚƤƯ�ƹ�ƾ�ƹ�ƂƷŚĩ��ŶƴŤƀƷ��ºƿţŚƠƀǀ�Ʋ

���Ţſř�ƵŶƃ�ƁŹřżĭ�Śưſǈě��ÎÔ�����ř�ĬºƳŵ�ºƿ�����ƱřŹŚºĪưƷ�ƹ�ƺŘºſ�ƪ
�ÏÍÎÎ���ƤŰţ�ŹŵǀƤƾ��ƹŹ�źŝ�ƽÏÍ���Ư�ơŚģ�ƱŻ�ǀƱŚ�ƩŚſ�ƶĩ����šŶƯ�ƶŝ��

ÎÏ�ƶŤƠƷ�����������ƶƀƬū�źƷ�Źŵ�ƹ�ƶƀƬū�ƶſ�ƶŤƠƷ�źƷ���ºƿ�����ƶºŝ�ŢƗŚºſ�Ĩ
źưţƿ�ĩźţ�šŚƴǀŞƾ�ŻřƺƷ�ƽ��ƹŵƿ�ƹŹ�ƱŶƽ�Ưŵźţ�ǀ��šŶºƃ�Śŝ�ƪÓÍ��Śºţ�
ÔÍ�ųŷ�ŜººƬƣ�ƱŚŝźººƋ�ŶºƇŹŵ�ººǀƵź��ŤƯƹŚººƤƯ�ƹƾ��Ð�ƵŹƹŵ�Śººŝ�ÎÍ�

�ŝ�ŹřźĪţǀƄǀƶƴ��ŶƴŤųřŵźě�����ƶºĩ�ŶºƳŵźĩ�ƵŶƷŚƄƯ���ÎÏ����źºưţ�ƶºŤƠƷ�ƿ�Ʋ
ĩźţǀŞƾ�ŻřƺƷ�ƽ��ŤƯƹŚƤƯ�ƹ�ƾ�������������Śºŝ�ƎŞţźºƯ�ƪºƯřƺƗ�ŵƺºŞƸŝ�ƶºŝ�źŬƴƯ�

��ƭŹŶƴſƫƺŝŚŤƯǀĪƾ���Ư�ƱŚƳŻ�Źŵ�ǀƱŚ��Ư�ơŚģ�ƩŚſƾ��ƹ�ŵƺºƃ�ƮºƷ���ºƴģǀƲ�
�ƹ�ŭƺƐſƿţŚƠƀǀ�řŹ�Ʋ���ºƯ�ƂƷŚĩƾ��ŶºƷŵ��ÎÕ������ƪºŝŚƤƯ�Źŵ��źºŞƴƣƽ�

ƳǀĩŚƾ����ƱřŹŚĪưƷ�ƹ��ÎÐÕÖ����ƶŝ��ƩŚºŞƳŵ�źưţ�ƿ���ŹřźºĪţ�šŚºƴƽ���ƵŚºţƺĩ�
Ż�šŶƃ�Śŝ�šŶƯƿ�ŵŚƎſƺţ�ÓƮƫŚſ�Ʊřƺū�ŵźƯ� ���ƲºſÐ�ÏtÕ�ÏÏ�

ƩŚººſ�ƱŻƹ��Ð�ÏtÒ�ÔÕĩ�ǀƭźĭƺººƬ��řżººƟřƿ�ƂƐººſƺƹ�ŭººƿţŚƠƀǀ�Ʋ
ưſǈěŚ��ÎÖ���ŵ�ƹƿźĮ�ƶƯŚƳźŝ�ŚƷƽ�źưţ�ƿƴƾ����ƶƀºƬū�Ĩºţ��řƽ���ƭŶºƗ��

ƜţºººǀǀƵŵřŵ�ƱŚƄºººƳ�řŹ�ź��ŶºººƳř�ÏÍ���Ǉŵ�ŻřºººƿƫŚºººưŤůř�ƪƾř�ºººƿ�Ʋ
ƳřƺŴưƷŚƳƾ����ŚƷƯƾ����ƶŝ�ƱřƺţƳǀŚƷŻŚƽ����ŻŚºſ�ƹ�Ţųƺſ�ƽ�ř��ºƿ���ƕƺºƳ�Ʋ

źưţƿ��šŚƴ�ŵźĩ�ƵŹŚƃř��źưţƿ����ƶƀºƬū�Ĩºţ�šŚƴ�řƽ���Ɯţ�ŦºƗŚŝ��ºǀǀ�šřź
�ưƳ�ŹřŵŚƴƘƯƾ���ŵƺƃŚƯř��šŶƃ�źĭř��ƫŚƘƟ�ǀƃŻŹƹ�ŢƾŚŝ��ŶƃŚŝ�ǇŚŝ��ŦƗ

řżƟřƿ�Ư�Ƃƾ���řźŝ�ŚƯř�ŵƺƃƽ�ƂƷŚĩ��ř�ƿ�ŵō�ƲƿĩƺĜǀ�Ʋ�Ƴ��ºǀ�����ƶºƯŚƳźŝ�ƶºŝ�ŻŚ
ŚƷƽ�ƳǇƺƏ�ƾ�����Ƴ�šŶƃ�ƹ�Ţſř�šŶƯ�ǀż�Śŝ�ƿŶ��Ŷů�Źŵ�ƽ�����ƶºĩ�ŶºƃŚŝ�

���ƹ�ŹřŵŚƴƘƯ�ƂƷŚĩ�ŦƗŚŝƿţŚƠƀǀ�ŵƺƃ�Ʋ������ř�źºŝ�ƵƹǈºƗ��ºƿ�Ʋ���ƂƷŚºĩ
�źưţ�źŧř�Źŵ�ƱŻƹƿƳ�Ʋǀ�ŵ�ŹŚĩƹŻŚºſ�żƿ�źºĮƽ���ºƯ�ƶºĩ�Ţºſř�ƾ���ŶºƳřƺţ
��ƹ�ƂƷŚĩ�ŦƗŚŝƿţŚƠƀǀ���Źŵ�Ʋ�Ʊƺºų��ŵƺºƃ���ÏÎ����ƶºŝ����ƩŚºŞƳŵ��ƭŚºŬƳř

ƶƯŚƳźŝ��ƽ�źưţ�ƿƴƾ�Źŵ��ƤŰţǀ����źƋŚů�Ƣ�ºƿ����ƂƷŚºĩ�ĨÎÐ��ŶºƇŹŵ�ƽ�
��ƱŻƹŹŵ�ƳŵƺƯŻō�ƾ����ŵřŵ�űŹ�ŚºƷ�����ƩƹŶºūÎ��ř�ƶºĩ��ºƿ��Źŵ�ƕƺºƋƺƯ�Ʋ
ųźŝƾ��ƤŰţ�Żř�ǀ��Ŷƃ�ƵŶƷŚƄƯ�šŚƤ�Ţſř�Ƶ��ÏÎƹÎÕƹÎÔƹÖ����ř�Żřƿ�Ʋ
��ƹŹƶƯŚƳźŝ�ŚƷƽ�źưţ�ƿƴƾ�ŻřƺƷ�ƽ�ƶŝ��ƶƐſřƹ��ƽ�ţřźŧř�ƾ�������ƹ�ƱŻƹ�źºŝ�ƶºĩ�
ĩźţǀ�����ºƯ��ŶºƳŹřŵ�ƱŶŝ�Ŝƾ�Ƴřƺţ�ºƴ���Ɯţ�ŦºƗŚŝ�Ŷ�ºǀǀ��šřź�ºƴƘƯŹřŵŚƽ��Źŵ�

�ŵō�ŭƺƐſƿĩƺĜǀƲ����Żř�ŚƷƶƬưū�ƹ��ºƿţŚƠƀǀ��ƺºƃ�ƲƳ��ŚƸƳŹŵ�ƹ�Ŷ�ºƿ��Źŵ�Ţ
ěǀĮƄǀźƽ���ŝ�ŵƺŞƸŝ�ƹ�ǀŹŚưƽ�ŚƷƽ���ƣŚģ�Śŝ�ƎŞţźƯ�ƾ��Şƣ�Żř��ºǀ�ŵ�ƪƿ���ŢºŝŚ
ŝǀŹŚưƽ�ŚƷƽ�ŞƬƣ�ƾ�ƣƹźƗ�ƾ���ƫƺŝŚŤƯ�ƭŹŶƴſ�ƹ�ǀ��ƃŚŝ�źŧŒƯ�ĨƴŶ��ř�Śŝ��ƿ�Ʋ

�Śŝ�ƩŚůƿ���řźŝ�Ţƃřŵ�ƶūƺţ�Ŷƽ�ſŹ�ǀ����ƶºŝ�ƱŶ�ºƿ�ŤƳ�Ĩǀ�ƶºŬ��ƽ��ºƘƐƣ�ƾ��
ƶŝ�ƤŰţǀ�ŝ�šŚƤǀźŤƄƽ�Ƴ�ǀ�Ţſř�ŻŚ��ƳźŝƶƯŚ�ŚƷƽ�źưţ�ƿƴƾ������ƹ�šŶºƃ�Śºŝ�

���Ɯţ�ŦƗŚŝ��šƹŚƠŤƯ�šŶƯǀǀ�ţƹŚƠŤƯ�šřźƾ����Śºſ�ŮƐſ�Źŵ�ƿĩƺŤǀƲ���ŚºƷ
Ưƾ���ŵŵźĭ�ÏÏ���������řźºŝ�ŜºſŚƴƯ�šŶƃ�ŵŹƺƯ�Źŵƽ�����ƪºƯřƺƗ�ƂƷŚºĩ�

ŝŚƸŤƫřƾ��ƵŶƷŚƄƯ�ƹ���ƽ�ŶƋ�šřźŧř��ŝŚƸŤƫřƾƫŚƘƟ�ǀƳŶŝ�Ţƾ��ƿ�ƶºŤƟŚ��ŚºƷƽ�
��ƤƳ�ƹ�ŶƋǀƌƾ��ŵŹřŵ�ŵƺūƹ�����ƶºƯŚƳźŝ�Źŵ��ŚºƷƽ�źưţ�ƿ�ºƴƾ���řŹřŵ�ƶºĩ�ƽ�

������ƹ�ƎſƺŤƯ�šŶƯ�ƹ�šŶƃƿ��Ś���ŝ�źŧř��Ţſř�ǇŚŝǀźŤƄƽ��ƜŤƯ�źŝ�ǀŚƷźƽ�
ŝŚƸŤƫřƾ��Ư�űŹ�ƾ�������ŝŚºƸŤƫř�ƪƯřƺƗ�ƂƷŚĩ�ŦƗŚŝ�ƹ�ŶƷŵƾ��ºƯ�ƾ����ƹ�ŵƺºƃ

šŶƃ�ŚƷƽŚě�ǀƿƲ����źºŤưĩ�šřźºŧř��źºţƽ�ŵŹřŵ��ÏÐ�� �ŚƷŹŚĩƹŻŚºſƽ�
�ŮººƃźţIL-ÓƫŚƘƟ�ƭŚººĮƴƷ�Źŵ�ººǀººƃŻŹƹ�Ţƾě��ǀĤººǀŢººſř�ƵŶ��
ſƺƠƴƫǀŢ����ƳƺƯŹƺƷ�ƪƯřƺƗ�ƹ�ŚƷƾ��řżƟř�ŦƗŚŝ��ƿ��ƂIL-Ó�Ư�ƾ���ŶƳƺºƃ
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ƩƹŶū�Î��ƱřżǀƯ�ƲǀĩƺƫźŤƴƿř��ƲǀţŚƠƀƿƹ�šřźǀǀƜţ�Ó�ƱŻƹ�ƹ�ŚƠƫō�ŹƺƯƺţ�ŻƹźĪƳ�ŹƺŤĩŚƟ��Ƶƹźĭ�Ʋǀŝ�Źŵ�ŚƷ��
źǀƜŤƯ��ƱƺƯŻō�Ƃǀě��ƩźŤƴĩ��Ʋƿźưţ��

ƹƿţŚƠƀǀ�Ʋ�ml�ng���Ò�ÑtÏÔ�ÓÏ��Î�ÓtÎÐ�ÒÔ��Õ�ÐtÖÐ�ÑÔ��
řƿĩƺƫźŤƴǀƲÓ��ml�µg���Ð�ÎÒtÎÎ�ÎÑÍ��Ñ�ÏÒtÒÑ�ÎÏÔ��Õ�ÏÔtÖÕ�ÖÐ��

�ŚƠƫō�ŹƺƯƺţ�ŻƹźĪƳ�ŹƺŤĩŚƟ�ml�µg���Ô�ÔtÐÍ�ÎÖ��Ï�ÖtÓÑ�ÎÔ��Ñ�ÕtÑÒ�ÎÎ��
�ƱŻƹ�g���Ó�ÎÍtÐÐ�ÏÏÑ��Ò�ÎÓtÏÑÏ��Ö�ÎÏtÕÔ�ÎÖÒ  

��
ƿƶŤƟŚ�ŚƷ���ĩŚºů�ƾ������ƶºĩ�Ţºſř�Ʊō�Żř���ºƏ�ƾ�ƫŚƘƟ��ºǀŢ��ŚºƷƽ��ºƃŻŹƹ�ƾ��

ſƺƳƺƯǀŢ���ƫƺţ�ƖŞƴƯ�ŚƷǀ��Ŷřƿ��ƲŚſƿĩƺŤǀ�Ƴ�Ʋ�ºǀ��ŶƴŤƀ�ÏÒ�������źºƔƳ�ƶºŝ�ƹ
ººƯƾ�ŶººſŹ�IL-Ó�ƩŚººƘƟ�šǈƌººƗ�Źŵ��ÏÓ���Żř�žººě�ƹƫŚƘƟººǀ�Ţ

ƃŻŹƹƾ���Ư�ƶŝ�ǀ�ưĩ�Ʊřżƾ��������ģ�ŢºƟŚŝ�ƹ�żºƜƯ��ƱƹŶºƳŚţ�Żř��ºŝźƾ��ÏÔ��
�Ư�Ůƃźţƾ�ŵƺƃ��ƮƷ�ƴģǀ��ŹŚĭŻŚºſ�Ʋƽ��ƁŻŹƹ�Śºŝ��ƫƺţ��ºǀ�ŶIL-Ó�řŹ�

Źŵ�����ƹ�ŢůřźŤſř�ƱŚƯŻ�Əƾ�ƫŚƘƟ�ǀŢ�ƃŻŹƹ�ƾ���ºƯ�ƂƷŚĩ�ƾ��ŶºƷŵ���Źŵ
��ŵŚºƗ�ŵřźƟřƽ��řżºƟř�ƿƫƺţ�Ƃ�ºǀ�Śºſ�ŶƿĩƺŤǀƲ�IL-Ó���ƭŚºĮƴƷƫŚƘƟ�ºǀ�Ţ

ƃŻŹƹƾ�ƫƺţ��ǀ�Śſ�ŶƿĩƺŤǀ�ě�ƲǀƂ��ŝŚºƸŤƫřƾ����ŶºƴƳŚƯ�TNF-á����ŹŚºƸƯ�řŹ�
ººƯƾ�Ŷººƴĩ��ŤƳ�Źŵǀ�Ţººſř�ƲººĪưƯ�ƶººŬř�Źŵººƿ�ŵřźººƟř�Ʋ�ƫƺţººǀř�Ŷººƿ�Ʋ
ŚſƿĩƺŤǀƲ���ŚƷřźŝƽ�ŤƯǈſ�ƾ���ŻřưƷřǀ��Ţ�ºƇŚųƾ��ŹřŵŹƺºųźŝ����ŶºƃŚŝ�
�ÎÏ�����źƋŚů�ƂƷƹĦě�Źŵ�ŧŚţ�ǀƫŚƘƟ�źǀƃŻŹƹ�ŢƾŚſ�źŝ�ƿĩƺŤǀƲ���ŚºƷ
Ƴǀ����Ɯţ�ƶĩ�ŵřŵ�ƱŚƄƳ�żǀǀ��šřźIL-Ó��ŝ�Źŵ�ǀ�Ƶƹźĭ�Ʋ��ƘƯ�ŚƷŚƴ��Źřŵƹ�Ư�ǀ�Ʊřż

���źưţ�Ƶƹźĭ�Źŵ�Ʊōƿƴƾ�����Ƶƹźºĭ�ƶºŝ�ŢŞƀƳ���ŚºƷƽ�ŵ�ƿ�����źºŤưĩ�źºĮ�Ţºſř�
�ƪĪƃ�Îś������
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ŢǀƫŚƘƟ�ƾƏ�Ţſř�ƵŶƃ�ƆŴƄƯ���ƾºƃŻŹƹ�ƽŚƷ ���ƽŹřŵźºŝ�ƶŴƀºƳ
IL-ÓŹŵ� ƽŚƷŹŚţ �ƕƺºƳ I �ƹⅡaűŹ� �ºƯƾ���ŶºƷŵ�ÏÕ�.�ºƴĤưƷ�ǀ�Ʋ

šŚƗǈƏř ƾţƹŚƠŤƯ Źŵ ŵŹƺƯ Ʋƿř ƶĩ ƶģ ƕƺƳ ƳǈƌƗ�ŹŚţƾ��IL-Ó�
ƱŚǀŝ�řŹ ƾƯ�Ŷƴĩ ŵƺūƹ �ŵŹřŵ�ÏÖ���řźŝŚƴŝƿƶŝ�Ʋ źƔƳ ƾƯ��ŶſŹIL-Ó��
ŚƸƴţ ƽŚƷŹŚţ�Ǝſƺţ ƾƳǈƌƗ ƶĩ ƫŚƘƟ�ƱŚƯŻ�ŹŵǀƃŻŹƹ�ŢƾĭŹŵ�ǀ�ź
Ƶŵƺŝ�ƱŚǀŝ��ŶƳř Ưƾ�ŵƺƃ��źĤƀǀƟ Źŵ ƩŚſ çååÓ ŵřŵ�ƱŚƄƳ ƶƧ �šŶƯ

ƫŚƘƟ�ƱŚƯŻǀƃŻŹƹ�ŢƾƮƸƯ���Ʋƿźţ �ŢƔƬƛ�ƂƿřżƟř�Źŵ�ƪƯŚƗIL-Ó�
Ưźſƾ�žě ƫŚƘƟ�ŻřǀƃŻŹƹ�Ţƾ�Ţºſř���ÐÍ���Źŵ ���ƆŴƄºƯ�Ɩºƣřƹ
ŵźĭƿƶĩ�Ŷ Ƃǀŝ Żř êå �ŶºƇŹŵ ��šřźºǀǀƜţIL-Ó�ºƏ�Źŵ�ƾƫŚƘƟ��ºǀ�Ţ

ƃŻŹƹƾƾƯ���ŶƳřƺţ ƶŝ ƾƿŚƸƴţ ƶŝ ƶƬǀſƹ�ƽ šŶƯ ƫŚƘƟǀ�ºƃŻŹƹ�Ţƾ 
Ƶŵřŵ�ŮǀƋƺţ ŵƺƃ��Żř Ʊō Śū ƶĩ ƫŚƘƟǀŢ Śŝ šŶƃ �ǇŚºŝ �źŤƄºǀŝ �Śºŝ 

ƱŚƯŻ�šŶƯ ƵŚţƺĩ�ŢǀƫŚƘƟ��Ţſř�ƵřźưƷ�źţ��žĪƗźºŝ�ƹ�� �ƍŚºŞţŹř 

ŝƭźſ�Ʋǀ ƹ ƱŚƯŻ�šŶƯ źĭř ŽŚſř�źŝ šŶƃ ƫŚƘƟǀƢǀŞƐţ�Ţ Ƶŵřŵ 

�ŵƺƃ źŤƄǀŝ ƆŴƄƯ ƾƯ�ŵƺƃ��ŤƳ�Źŵǀř�ƶŬƿ�ŵŹřŵ�ŵƺūƹ�ƩŚưŤůř�Ʋ
���ƫŚƘƟ�ƱŚƯŻ�šŶƯ�ƶĩǀ��ř�Źŵ�Ţƿ�ƤŰţ�Ʋǀ����ƶƳŚŤºſō�Ţſř�ƶŤƀƳřƺŤƳ��Ƣ��ƽ�

źŰţƿĪƾ��řźŝ�řŹ�ƽ�����ƱŶºƃ�ŚƷŹ�IL-Ó�ř�ƿ���Ŷºƴĩ�ŵŚºŬ�������ƕƺºƳ��šŶºƃ
ƵŹƹŵ��ƽ�źưţ�ƿ��ĭŵŚƯō�ŮƐſ��Ʋƾ�ƫƹř�ǀƶ��ƽ�ƳŵƺƯŻō�ƾ�ƀƴū��ǀ����Ʋºſ��Ţ

��Źřŵźŝ�ƶƳƺưƳ�ƱŚƯŻƽ�ƹ��ƿĭĦƾ��ſŚƀů�ƹ�ǀ�ŚƷŹřżŝř�Ţƽ�ƵŻřŶƳř��ĭ�ºǀźƽ�
��Ƙţ�ƪƯřƺƗ�Żřǀǀ���ƫƺţ�Źŵ�ƵŶƴƴĩ�Ʋǀ��Ư�ƹ�ŶǀŚſ�ƱřżƿĩƺŤǀƲ�Ư�ŚƷƾ��ƹ�ŶƴƃŚŝ

řźŝŚƴŝƿ�Ư�Ʋ��ƾ�ƫŵ�ŶƴƳřƺţǀƬƾ��ŚŤƳ�źŝ�ƿ���ƂƷƹĦºě�šƹŚƠŤƯ�Ū�����ŶƴºƃŚŝ�ŚºƷ
�ÐÏƹÐÎ�����ŵ�ƝźƏ�Żřƿ���ºſŹźŝ�Śŝ��źĮƾƯ��ºǀƜţ�Ʊřż�ºǀǀ�šřźTNF-á�

����ř�ŹřŶƤƯ�ƶĩ�Ŷƃ�ƆŴƄƯƿ�Śſ�ƲƿƺŤĩǀ���ƫŚƘƟ�Żř�žě�Ʋǀ���ƶŝ�ŢŞƀƳ��Ţ
�ě�Ƶƹźĭǀ��ĩŶƳř��ƱƺƯŻō�Ƃƾ��Ư�ƂƷŚĩ�ƾ��ƿ�����ºƬĩ�ŹƺƏ�ƶŝ�ŚƯř�ŶŝŚƾ�ř��ºƿ�Ʋ

ƜţǀǀƴƘƯ�šřźƾ��ŵƺŞƳ�Źřŵ�ƪĪƃ�Îś�����
řƹźěƿ����ƱřŹŚĪưƷ�ƹ�ż�ÏÍÎÏ���ſŹźŝ�Śŝƾ�Ɯţ�ǀǀ��Śºſ�šřźƿĩƺŤǀƲ��ŚºƷƽ�
ŝŚƸŤƫřƾ����źưţ�ƶŝ�ŲſŚě�Źŵ�ƿ�Ŷƃ�šŚƴƿ��ƁƺƯ�Źŵ�Ŷ�ŚƷƽ����ƵŶƷŚƄºƯ�ƵŵŚƯ�

ŶƳŵźĩƯ�ǀ�Ʊřż TNF-áƶŝ�źưţ�ƩŚŞƳŵƿƃ�ƲŶƿƹŹ�źŝ�Ŷƽ��ƱřŵźĭŹřƺºƳ�
�Ư�ƂƷŚĩƾ�ƿŶŝŚ��ÐÐ�����ƪŝŚƤƯ�Źŵ�ţŹŚƯ�ǀ��ƱřŹŚĪưƷ�ƹ�Ʋ��ÏÍÎÎ����Śºŝ

ŝƶ�ĭŹŚĩǀźƽ���ƶƯŚƳźŝ�ƕƺƳ�ƹŵ���ƽ�źưţ�ƿƴƾ��ƁƺƯ�Źŵ���ŚºƷƽ�����źºĩƹŻ�ŵřĦºƳ�
ŵřŹřƽ�ŝ�ǀŹŚưƽ�ŚƷƽ��ƫƺŝŚºŤƯ�ǀĪƾ���Źŵƿ������ƶºƯŚƳźŝ�ƕƺºƳ�ƹŵ�ƶºĩ�ŶºƴŤƟŚ�ƽ�

źưţƿƴƾ��řżƟř�ŦƗŚŝ�ƿ��ƂTNF-á�Ư�ƾ�ŵƺƃ��ÐÑ���ŚŤƳƿ�ƤŰţ�Ūǀ��šŚºƤ
ųřǀ��ƤŰţ�ƹ�źǀƋŚů�ƢƯ�ƱŚƄƳ�źƾ��ƹ�ƶºĩ�ŶƷŵƿ�ºĭĦƾ��ŚºƷƽ�ƶºƯŚƳźŝ��ƽ�
źưţƿƴƾ������ƫŚƘƟ�ƱŚºƯŻ�šŶƯ�ƶƬưū�Żř��ºǀŢ���ºƯ�ƾ����Ɯţ�Źŵ�ŶºƳřƺţ�ºǀǀ�šřź

TNF-á�ƀŝǀ�Śŝ�źŧƺƯ�ŹŚŶƃ��ƶŝ�řźŝ�ƅƺƈųƽ�ŵřźºƟř�ƽ�řŹřŵ�ƶºĩ�ƽ�
ŝǀŹŚưƽ�ŚƷƽ�ƫƺŝŚŤƯ�ǀĪƾ���ƹ�ƿ�ŝ�ŚǀŹŚưƽ�ŚƷƽ�ƅŚų�����ŝ�ŶºƴƳŚƯǀ�ŹŚºưƽ�

ŻƹźƬĪſřƿž��Ưƾ���ŶƴƃŚŝ�ÐÒ���ƯŚĮƴƷ�ƾ���źưţ�Żř�ƶĩ�ƿ���ŻřƺºƷ�šŚºƴƽ�
��ƵŵŚƠŤſřƯƾ�ŵƺƃ����ƵŹƹŵ�ƱŚƯŻ�šŶƯ���ƽ�ƤŰţ��ºǀ�Śŝ�Ƣ�ºƿŤƀƾ����Żř�źţǇŚºŝ�

����ƳŚƯŻ�ƹ�ŶƃŚŝ�ƶŤƠƷ�ŢƄƷƾ��ƫŚƘƟ�ƶĩ��ºǀ��Ŷºƃ�Ţƿ��ºƯ�Ŷƾ�����ŶºƃŚŝ�ºƿ�Ĩ
�ƫŚƘƟ�ƶƀƬūǀ�Ư�Ţƾ���řżƟř�ŦƗŚŝ�ŶƳřƺţƿ�ƴƘƯ�Ƃƾ��ř�Źřŵ�ºƿ��Śºſ�ƲƿĩƺŤǀ�Ʋ

ŵƺƃ��ƴĤưƷǀ��ƲƜţ�ºǀǀ�ř�šřźƿ�����Ư�Źŵ�ƵŶºƃ�ŵŚºŬ�ºǀ��Śºſ�ƱřżƿĩƺŤǀƲ���ŚºƷ
ƶŝ��ƫŚƘƟ�ƩŚŞƳŵǀ��ºƃŻŹƹ�Ţƾ�������ºƠƬŤŴƯ�ƪºƯřƺƗ�ƶºŝ�ƾ�������Ʋºſ�ƶºƬưū�Żř�

ƀƴūǀ�Ư��Ţǀ�ĭŵŚƯō�Ʊřżƾ�ƳŚưƀū�ƾ������ƕƺºƳ�ƹ�šŶºƃ��šŶºƯ��ŵřźºƟř�
ƫŚƘƟǀĮŤƀŝ�ŢƾŵŹřŵ�����
��
ŤƳǀĭ�ƶŬǀźƽ��

�����ƶŝ�ŹƺƏ�Ƭĩƾ���ƿƶŤƟŚ�ŚƷƽ���ř�Żř�ƪƇŚů�ƿ���ĩŚºů�ƂƷƹĦě�Ʋƾ���Ʊō�Żř�
���ƶĩ�ŢſřÕ��źưţ�ƶŤƠƷ�ƿ�ŻřƺƷ�ƲƽƁƺƯ�Źŵ��ŚƷƽ����ƂƷŚºĩ�Śºŝ��ƵŵŚºƯ�
�ƹ�ŹřŵŚƴƘƯƿţŚƠƀǀ���Śºſ�ƹ�ƲƿĩƺŤǀ��ƲIL-Ó����Ţºſř�ƵřźºưƷ������ŵŹƺºƯ�Źŵ

ƜŤƯǀ��źTNF-á�Ɯţ��ǀǀřź��ŵƺŞƳ�ŹřŵŚƴƘƯ�š������ƜŤƯ�ŻŹŚºŝ�šƹŚºƠţǀ�ŚºƷźƽ�
VIS���ƹ�IL-Ó�ŝ�ǀ�Ƶƹźĭ�Ʋ�ŚƷƽ���źưţ�ƹ�ƩźŤƴĩ�ƿ�����ƶºŝ�ƶºĩ�ŵƺŝ�Ʋ���ƩŚºŞƳŵ
źưţƿ��ŹřŵŚƴƘƯ�ƂƷŚĩ�šŚƴƽ�ƿŶƴŤƟŚ���ŚƸƳ�Źŵƿ�Ư�Ţƾ�������Śºŝ�ŢºƠĭ�Ʊřƺºţ

��ŧŚţ�ƶŝ�ƶūƺţǀ�ſƺƠƴƫ�źǀŢ���ºſƺƳƺƯ��ŚƷǀŢ����ŵ�ƹ�ŚºƷƿ���ƩƺƬºſ�źºĮ��ŚºƷƽ�
řƿººƴưƾ�źººŝ�ŵřŻō�ƱŶººƃ�IL-Ó�ƹ�TNF-á��ƤŰţ�Źŵǀō�šŚººƤƿ�ƵŶººƴ
Ưƾ��Ɛſ�Ʊřƺţ�ř�ŭƺƿ�ƩƺƬſ�Ʋ���ƶŝ�řŹ�ŚƷ��Ƙţ�ŹƺƔƴƯǀǀ�ŧŚţ�Ʋǀ�ƫŚƘƟ�šřź�ºǀ�Ţ

ƃŻŹƹƾ��ŢƟŚŝ�źŝ����ƩƺƬſ�ƹ�ŚƷ�ŚƷƽ���ŵřŻōƵŶƴƴĩ��ƽ�ř�ƿ�Śſ�ƲƿĩƺŤǀƲ���ŚºƷ
ſŹźŝƾŵźĩ���ř�źŝ�ƵƹǈƗƿƭŚǀě�ƽŚƷźǀƀƯ�ƲŤƟźĭ�źƔƳ�Źŵ�Śŝ�Ʋ ��ƱŚºǀŝ
IL-Ó�ƹ�TNF-áŹŵ� Ǝƿřźººƃ ŢººƳƺƠƗ��ƹ�ŢººƫŚƘƟººƃŻŹƹƾ �ƹ
ƴĤưƷǀšřźǀǀƜţ�ƲŭƺƐſ� ƽĥźƳř ƹ �ƪƯřƺƗ��ƶƬƌºƗ�ƾĪǀƳŚºĪƯ �ƶºĩ�
ƮƸƯ�Ʋƿźţ ħźŰƯ�ƽŚƷ Ŷǀƫƺţ ſŚƲǀĩƺŤƿ�ŚƷ Żř ƶƬƌƗ�ƾŤƬĪſř�ƽ Źŵ 

ŲſŚě ƶŝ �Śºŝ�ƹ�ŶƴŤƀƷ�ƁŻŹƹ���ř�ƶºŝ�ƶºūƺţƿ�ř�ƶºĪƴƿ�ĩƺºƫźŤƴǀ�ƲÓ�ƹ�
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ŻƹźººĪƳ�ƪººƯŚƗ�ƂººƤƳ��ŚººƠƫō�ŹƺººƯƺţ�ƵŶººƴƴĩ�ĨººưĩƭŹŶƴººſ�Źŵ���
ƫƺŝŚŤƯǀĪƾ����ŶƳŹřŵ�Ưƾ����ř�ƂƷŚĩ�ŢƠĭ�Ʊřƺţƿ����Źŵ�ƪƯřƺƗ�Ʋ��ƂƷƹĦºě

����ĭƺƬū�Źŵ�Ţſř�ƲĪưƯ��źƋŚůǀźƽ��ǈŤŝř�Żř���ř�ƶŝ�ƿ�ŝ�Ʋǀ�ŚºưŹƽ��ŚºƷƽ�
ƫƺŝŚŤƯǀĪƾŶƃŚŝ�ŶƴƯŵƺſ����

��

ŶƤţƿźĪƄţ�ƹ�ź��
������Śě�Źŵƿ������ŹřŶºƸĮƳ�ƹ�ƁŹƹźě�żĩźƯ�Żř�ƱŚƽ�ů�ǀ����ƵŚĮƄºƳřŵ�šŚºƳřƺ

�Īƃżě�ƭƺƬƗƾ��ºƃ�ǀ���������ř�ƭŚºŬƳř�Źŵ�řŹ�ŚºƯ�ƶºĩ�Żřź�ºƿ�ƤŰţ�Ʋ�ºǀ��Ƣ�ºƿŹŚƽ�
ƳřŵŹŶƣ�ƹ�źĪƄţ��ŶƳŵƺưƳƾƯ�ƪưƗ�ƶŝ�ƾ�ōƿŶ���

��
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Background and Objective: Adipose tissue is an endocrine organ with  the ability to produce and release a 

variety of cytokines such as free fat acid, leptin, adiponectin, visfatin, tumor necrosis factor alpha (TNF-á) 

and interleukin-6 (IL-6). The purpose of this study was to investigate the probable changes in visfatin, IL-6 

and TNF-á on female rats after 8 weeks of intense aerobic exercises.  

Materials and Methods: This experimental study was conducted on 45 sprague dawley rats with mean age 

of 2 months and mean weight of 220±20 g. In order to determine the pre-test variables, 15 rats were killed 

and blood samples were taken from their hearts. Then, the rest of the rats were randomly divided into two 

groups of control (n=15) and training (n=15). The training group did the exercises 5 days a week for 8 weeks 

on Rodents' treadmill.  

Results: There were significant differences in plasma levels of visfatin and IL-6 in training and control 

groups (P 0.0001). This significant difference was found in the training group rather than the control or pre-

test groups (P=0.0001). Furthermore, no significant difference was observed in TNF-á changes between the 

groups (P<0.05).  

Conclusion: Exercise has the potential to decrease visfatin plasma levels and bring about changes in the 

expression of inflammatory cytokines. Therefore, it can be stated that the training program may prevent and 

improve inflammatory diseases, obesity, diabetes and insulin resistance.  
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