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2Health sciences
�ƐƟŵĂƚĞĚ�ĞŶĞƌŐǇ�ŵŽĚĞů�ďĂƐĞĚ�ŝŶ�ƋƵĂŶƟƚĂƟǀĞ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞͲĂĐƟǀŝƚǇ�ƌĞůĂƟŽŶƐŚŝƉƐ�;ϯ��Y^�ZͿ

�ŶƟĐĂŶĐĞƌ�ĂĐƟǀŝƚǇ�ŽĨ�ƌƵ�;//Ϳ�ĂƌĞŶĞ�ĐŽŵƉůĞǆĞƐ�ĐŽŵƉůĞǆĞƐ�ǁŝƚŚ�ŽǆŝŵĞ�ůŝŐĂŶĚƐ

WǇƌŝĚĂǌŝŶŽ΀Ϯ͕ϯͲ�΁ƉǇƌƌŽůŽ΀Ϯ͕ϭͲ�΁ƋƵŝŶŽǆĂůŝŶŝƵŵ�ƐĂůƚƐ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ůĞŝƐŚŵĂŶŝĂ�ŝŶĨĞĐƟŽŶƐ
ĂŶĚ��ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ƚŚĂƚ�ŝŶǀŽůǀĞ�ƚŚĞ�ƉƌŽƚĞŝŶ�ƚǇƌŽƐŝŶĞ�ƉŚŽƐƉŚĂƟƐĞ�ϭ��

dĞĐŚŶŽůŝŐŝĞƐ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ŝŵƉƌŽǀĞŵĞŶƚ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŵŽďŝůŝƚǇ�ŽĨ�ƉĞŽƉůĞ�ǁŝƚŚ�ŵŽƚŽƌ�ĂīĞĐƚĂƟŽŶ�

tĂůŬĞƌ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ŵŽďŝůŝƚǇ�ŽĨ�ƉĞŽƉůĞ�ǁŝƚŚ�ŵŽƚŽƌ�ĚŝƐĂďŝůŝƚǇ�

>ŽĐĂƟŽŶ�ƐǇƐƚĞŵ�ĂŶĚ�ŶĂǀŝŐĂƟŽŶ�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ�ĨŽƌ�ďůŝŶĚ�ƉĞŽƉůĞ͕�ƵƐŝŶŐ�ĂƌƟĮĐŝĂů�ǀŝƐŝŽŶ

�ĞǀŝĐĞ�ĂŶĚ�ŵĞƚŚŽĚ�ĨŽƌ�ǀĞŶƚƌŝĐƵůĂƌ�ƌĞƉŽůĂƌŝǌĂƟŽŶ�ĂůƚĞƌŶĂŶƐ�ĚĞƚĞĐƟŽŶƐ�ďǇ�ǁŝŶĚŽǁŝŶŐ

EĞǁ�ƚŚĞƌĂƉĞƵƟĐ�ĂŐĞŶƚƐ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ŝŶŇĂŵĂƚŽƌǇ�ĚŝƐŽƌĚĞƌƐ

�ŽƵďůĞ�ƉŽƌƚ�ŝŶũĞĐƚŽƌ�ƚŽ�ĐŽƌŶĞĂů�ƚƌĂŶƐƉůĂŶƚ��D�<

�ĂƌďŽƐŝůĂŶĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ǁŝƚŚ�ƉŽůǇƉŚĞŶŽůŝĐ�ŐƌŽƵƉƐ͘�hƐĞƐ�ĂƐ�ĂŶƟŽǆŝĚĂŶƚƐ�ĂŶĚ�ĂŶƟĐĂŶĐĞƌ

DĞƚŚŽĚ�ŽĨ�ĚŝĂŐŶŽƐŝƐ�ŽĨ�ŶŽŶͲŝŶǀĂƐŝǀĞ�ƌĞŶĂů�ĨĂŝůƵƌĞ�ĂŶĚ�ƉƌŝŽƌ�ƚŽ�ƐǇŵƚŽŵƐ�ĂŶĚ�ĨƵŶĐƟŽŶĂů�ĚŝƐŽƌĚĞƌƐ

EĞǁ�ŝŶŚŝďŝƚŽƌ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƚǇƌŽƐŝŶĞ�ƉŚŽƐƉŚŽďĂƐĞ�ϭ��ƉƌŽƚĞŝŶ

�ĂƌďŽƐŝůĂŶĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ĂŶĚ�ƚŚĞŝƌ�ƵƐĞ�ĂƐ�ĂŶƟǀŝƌĂůƐ�

�ĂƌďŽƐŝůĂŶĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ǁŝƚŚ�Ă�ƉŽůǇƉŚĞŶŽůŝĐ�ŶƵĐůĞƵƐ�ĂŶĚ�ƚŚĞŝƌ�ƵƐĞ�ĂƐ�ĂŶƟǀŝƌĂůƐ

�ĞƌŝǀĂƚĞƐ�ŽĨ�ŝŶĚŽůŝŶͲϮͲŽŶĞ�ĂŶĚ�ŝƚƐ�ƚŚĞƌĂƉĞƵƟĐ�ƵƐĞ�ŝŶ�ŝŶŇĂŵŵĂƚŽƌǇ͕ �ĂƵƚŽŝŶŵƵŶĞ͕�ŵĞƚĂďŽůŝĐ͕�ĐĂƌĚŝŽͲ
ǀĂƐĐƵůĂƌ͕ �ŶĞƵƌŽůŽŐŝĐĂů͕�ĂŶĚ�ĐĂŶĐĞƌ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ

�ĂƌďŽƐŝůĂŶĞ�ĚĞŶĚƌŽŶƐ�ĨƵŶĐƟŽŶĂůŝǌĞĚ�ǁŝƚŚ�ĨĂƩǇ�ĂĐŝĚƐ͗�ĨŽƌŵĂƟŽŶ�ŽĨ�ŵŝĐĞůůĞƐ�ĂŶĚ�ƵƐĞƐ�ŝŶ�ďŝŽŵĞĚŝĐŝŶĞ�
ĂƐ�ĂŶƟǀŝƌĂů͕�ĂŶƟďĂĐƚĞƌŝĂů͕�ĂŶƟƉƌŝŽŶŝĐ͕�ĂŶƟŵŝĐƌŽďŝĂů�ĂŶĚ�ĚƌƵŐ�ƚƌĂŶƐƉŽƌƚĞƌƐ

EĂŶŽĐŽŶũƵŐĂƚĞƐ�ĨŽƌŵĞĚ�ďǇ�ĚĞŶĚƌŝƟĐ�ŵŽůĞĐƵůĞƐ�ĂŶĚ�ƉĞƉƟĚĞƐ�ĂƐ�ĂŶƟƚƵŵŽƌ�ĂŐĞŶƚƐ�ĂŐĂŝŶƐƚ�ĂĚǀĂŶĐĞ�
ƉƌŽƐƚĂƚĞ�ĐĂŶĐĞƌ

�ŽŵƉŽƵŶĚƐ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ůĞŝƐŚŵĂŶŝĂ�ŝŶĨĞĐƟŽŶƐ

�ĂƌďŽƐŝůĂŶĞ�ŵĞƚĂůůŽĚĞŶĚƌŽŵĞƌƐ�ĐŽŶƚĂŝŶŝŶŐ�ƌƵƚŚĞŶŝƵŵ�ĂŶĚ�ĐŽƉƉĞƌ� ŝŽŶƐ�ĐŽŽƌĚŝŶĂƚĞĚ�ƚŽ�ƐĐŚŝī�ďĂƐĞ�
ůŝŐĂŶĚƐ͕�ƚŚĞŝƌ�ƉƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�ĂŶĚ�ƵƐ

�ƌƵŐ�ĨŽƌŵƵůĂƟŽŶ�ĂŶĚ�ďŝŽĚŝƐƉŽŶŝďŝůŝƚǇ



ESTIMATED BINDING ENERGY MODEL BASED IN QUANTITATIVE
STRUCTURE-ACTIVITY RELATIONSHIPS (3D QSAR)

ABSTRACT

dŚĞ�ďŝŽůŽŐŝĐĂů�ĂĐƟǀŝƚǇ�ŽĨ�Ă�ĐŽŵƉŽƵŶĚ�ĚĞƉĞŶĚƐ�ŐƌĞĂƚůǇ�ŽŶ�ŝƚƐ�ŝŶƚĞƌĂĐƟŽŶ�ĞŶĞƌŐǇ�ǁŝƚŚ�
ƚŚĞ�ƌĞĐĞƉƚŽƌ�ĂŶĚ�ƐŽ�ƚŚĞ�ĂĐĐƵƌĂƚĞ�ĞƐƟŵĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚ Ɛ͛�ŝŶƚĞƌĂĐƟŽŶ�ĞŶĞƌŐǇ�ŝƐ�
ƌĞĂůůǇ� ŝŵƉŽƌƚĂŶƚ� ƚŽ� ƉƌĞĚŝĐƚ� Ă� ƉƌŝŽƌŝ� ƚŚĞ� ĂĐƟǀŝƚǇ� ŽĨ� ŶŽǀĞů� ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ� ďĞĨŽƌĞ� ƚŚĞŝƌ�
ƐǇŶƚŚĞƐŝƐ͘�hŶĨŽƌƚƵŶĂƚĞůǇ͕ �ĞǀĞŶ�ŬŶŽǁŝŶŐ�ƚŚĞ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚ͕�ƚŚĞ�ŝŶƚĞƌĂĐ-
ƟŽŶ�ŝƐ�ĚŝĸĐƵůƚ�ƚŽ�ĞƐƟŵĂƚĞ͘
dŽ�ƐŽůǀĞ�ƉƌŽďůĞŵƐ�ǁŝƚŚ�ƐĞƌŝĞƐ�ŽĨ�ŝŶƚĞƌƌĞůĂƚĞĚ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ͕�Ă�ƐŝŵƉůĞƌ�ŵŽĚĞů�ŽĨ�ŝŶƚĞƌĂĐ-
ƟŽŶ�ĞŶĞƌŐǇ�ĂŶĚ� ŝƚƐ�ŵŽůĞĐƵůĂƌ�ŵĞĐŚĂŶŝƐŵ�ĐĂŶ�ďĞ�ďƵŝůƚ͘�dŚŝƐ�ŵŽĚĞů�ĐĂůůĞĚ��KD�/E��
;�ŽŵďŝŶĞ��ŝŶĚŝŶŐ��ŶĞƌŐǇͿ�ĂŶĂůǇƐŝƐ�ŝƐ�ŵĂŝŶůǇ�ďĂƐĞĚ�ŽŶ�ƚŚĞ�ϯ��Y^�Z�ŵĞƚŚŽĚ�;YƵĂŶƟƚĂ-
ƟǀĞ�^ƚƌƵĐƚƵƌĞͲ�ĐƟǀŝƚǇ�ZĞůĂƟŽŶƐŚŝƉƐͿ�ǁŚŝĐŚ�ƵƐĞƐ�ƌĞĐĞƉƚŽƌͲůŝŐĂŶĚ�ĐŽŵƉůĞǆ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞƐ͘�
dŚĞ�ƌĞĐĞƉƚŽƌͲůŝŐĂŶĚ� ŝŶƚĞƌĂĐƟŽŶ�ĞŶĞƌŐǇ� ŝƐ�ĐŽŵƉƵƚĞƌŝǌĞĚ� ŝŶ��D��Z�ŵŽůĞĐƵůĂƌ�ŵŽĚĞ-
ůůŝŶŐ� ƉƌŽŐƌĂŵƐ͘� ZĞƐŝĚƵĂů� ĐŽŶƚƌŝďƵƟŽŶƐ� ǁĞƌĞ� ĐŽŶƐŝĚĞƌĞĚ� ǁŝƚŚ� ĞƐƟŵĂƟŽŶƐ� ŽĨ� ƚŚĞ�
ĞůĞĐƚƌŽƐƚĂƟĐ�ĐŽŶƚƌŝďƵƟŽŶ�ŽĨ� ƚŚĞ� ůŝŐĂŶĚƐ�ĂŶĚ�ƌĞĐĞƉƚŽƌƐ�ĚĞƐŽůǀĂƚĂƟŽŶ�ǁŝƚŚ�ďŝŽůŽŐŝĐĂů�
ĂĐƟǀŝƚǇ͕ �ƵƐŝŶŐ�Ă�ĐŽŶƟŶƵŽƵƐ�ŵĞƚŚŽĚ͘��ƵĞ�ƚŽ�ƚŚĞ�ƌĞŐƌĞƐƐŝŽŶ�ĂŶĂůǇƐŝƐ�W>^�;WĂƌƟĂů�>ŝŶĞĂƌ�
>ĞĂƐƚ�^ƋƵĂƌĞƐ�ZĞŐƌĞƐƐŝŽŶ��ŶĂůǇƐŝƐͿ�Ăůů�ƚŚĞ�ĞŶĞƌŐǇ�ǀĂůƵĞƐ�ƌĞůĂƚĞ�ƚŽ�ƚŚĞ�ďŝŽůŽŐŝĐĂů�ĂĐƟǀŝ-
ƚǇ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

KŶĞ�ŽĨ� ƚŚĞ�ŵŽƐƚ� ŝŵƉŽƌƚĂŶƚ� ĐŽŵƉĞƟƟǀĞ�ĂĚǀĂŶƚĂŐĞ� ŝƐ� ƚŚĞ�ƉŽƐƐŝďŝůŝƚǇ� ƚŽ�ƉƌĞĚŝĐƚ� ĂŶĚ�
ĞǀĂůƵĂƚĞ�ƚŚĞ�ŝŶƚĞƌĂĐƟŽŶ�ĞŶĞƌŐǇ�ŽĨ�Ă�ŶĞǁ�ĐŽŵƉŽƵŶĚ�ǁŝƚŚ�ŝƚƐ�ďŝŽůŽŐŝĐĂů�ƚĂƌŐĞƚ�ďĞĨŽƌĞ�ŝƚƐ�
ƐǇŶƚŚĞƐŝƐ͕�ĂƐ�ǁĞůů�ĂƐ�ƚŚĞ�ƉŽƐƐŝďŝůŝƚǇ�ƚŽ�ƋƵĂŶƟĨǇ�ƚŚĞ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞͲĂĐƟǀŝƚǇ�ƌĞůĂƟŽŶƐ�ŝŶ�ĂŶĂůŽ-
ŐŽƵƐ�ƐĞƌŝĞƐ͘��ƋƵĂůůǇ͕ �ŝƚ�ŝƐ�ƉŽƐƐŝďůĞ�ƚŽ�ďƵŝůĚ͕�ǀŝƐƵĂůŝǌĞ�ĂŶĚ�ŽƉƟŵŝǌĞ�ŵŽůĞĐƵůĞƐ�ǁŝƚŚ�ƉŚĂƌ-
ŵĂĐŽůŽŐŝĐ�ƉŽƚĞŶƟĂů�ĂŶĚ�ƚŽ�ŵŽĚĞů�ďǇ�ŚŽŵŽůŽŐǇ�ŵĂĐƌŽŵŽůĞĐƵůĂƌ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞƐ�ǁŚŝĐŚ�ĂƌĞ�
ƐƟůů�ŶŽƚ�ĞǆƉĞƌŝŵĞŶƚĂůůǇ�ĂǀĂŝůĂďůĞ͘

�ŽŵďŝŶĞ��ŝŶĚŝŶŐ��ŶĞƌŐǇ�;�KD�/E�Ϳ�ŝƐ�ƵƐĞĚ�ƚŽ�ĚĞƚĞƌŵŝŶĞ�ƚŚĞ�ĞīĞĐƚ�ŽĨ�ŝŶĐŽƌƉŽƌĂƟŶŐ�
ƚŚĞ�ĚŝƐƐŽůǀĞŶƚ͘
/ƚ�ŝƐ�ƵƐĞĚ�ĂƐ�Ă�ƉŽǁĞƌĨƵů�ĚĞƐŝŐŶ�ƚŽŽů�ŝŶ�ƌĞĐĞƉƚŽƌ�ĚƌƵŐƐ͘

�KD�/E�� ĐŽƵůĚ� ĚĞƚĞƌŵŝŶĞ� ƚŚĞ� ĞůĞĐƚƌŽƐƚĂƟĐ� ĐŽŶƚƌŝďƵƟŽŶ� ƚŽ� ďŝŶĚŝŶŐ� ĨƌĞĞ� ĞŶĞƌŐǇ�
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ƚŚĞ�ĂďƐĞŶĐĞ�ŽĨ�Ă�ĚŝƐƐŽůǀĞŶƚ͘

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ƌĞƐĞĂƌĐŚĞƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

TECHNOLOGY
OFFER

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ

WƌŽĨ͘ �&ĞĚĞƌŝĐŽ�'ĂŐŽ��ĄĚĞŶĂƐ

dǇƉĞ�ŽĨ�ĐŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

�ŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ�ǁŝƚŚ
ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ

�/Kͺh�,ͺϬϭ

Last updated 06/2020



ANTICANCER ACTIVITY OF RU (II) ARENE COMPLEXES WITH OXIME LIGANDS

ABSTRACT

dŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĚĞƐĐƌŝďĞƐ�ƚŚĞ�ĞĸĐŝĞŶƚ�ĂŶƟƚƵŵŽƌ�ĂĐƟǀŝƚǇ�ŽĨ�ZƵ�;//Ϳ�ĐŽŵƉůĞǆĞƐ�ĂŶĚ�ƚŚĞŝƌ�
ĞŶŚĂŶĐĞĚ� ĐǇƚŽƚŽǆŝĐ� ĂĐƟŽŶ� ƌĞůĂƟǀĞ� ƚŽ� ƚŚĂƚ� ĨŽƵŶĚ� ĨŽƌ� ƚŚĞ� ŽƌŐĂŶŝĐ� ĂŶĚ� ŝŶŽƌŐĂŶŝĐ�
ƐƚĂƌƟŶŐ�ƉƌŽĚƵĐƚƐ͘
dŚĞ�ĐŽŵƉůĞǆĞƐ�ƐƚƵĚŝĞĚ�ƐŚŽǁ�ĂŶ�ĞǆĐĞůůĞŶƚ�ĂŶƟƚƵŵŽƌ�ĂĐƟǀŝƚǇ�ĂŐĂŝŶƐƚ�ƚŚĞ�ŚƵŵĂŶ�ƉƌŽƐͲ�
ƚĂƚĞ�ĂĚĞŶŽĐĂƌĐŝŶŽŵĂ�ĐĞůů�ůŝŶĞ͕�ǁŝƚŚ�Ă�ĚŽƐĞ�ŽĨ�ϭϬͲϭϱʅD�Ăƚ�ƐŚŽƌƚ�ŝŶĐƵďĂƟŽŶ�ƟŵĞƐ�;ϯ�
ŚŽƵƌƐͿ͘�dŚĞǇ�ŚĂǀĞ�ĂůƐŽ�ĚĞŵŽŶƐƚƌĂƚĞĚ�ĂŶƟŵĞƚĂƐƚĂƟĐ�ĐĂƉĂĐŝƚǇ�ŝŶ�ĂĚŚĞƐŝŽŶ�ĂŶĚ�ŵŝŐƌĂͲ�
ƟŽŶ�ŝŶ�ǀŝƚƌŽ�ƚĞƐƚƐ͘
dŚĞ�ƐǇŶƚŚĞƟĐ�ƌĞĂĐƟŽŶƐ� ůĞĂĚŝŶŐ�ƚŽ�ƚŚĞ�ƌƵƚŚĞŶŝƵŵ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĐĐƵƌ� ŝŶ�ŵŝůĚ�ĐŽŶĚŝͲ
ƟŽŶƐ�ŽĨ�ƉƌĞƐƐƵƌĞ�ĂŶĚ�Ăƚ�ƌŽŽŵ�ƚĞŵƉĞƌĂƚƵƌĞ͘�dŚĞ�ĐŽŵƉůĞǆĞƐ�ĂƌĞ�ƐƚĂďůĞ�ĂŶĚ�ƐŽůƵďůĞ�ŝŶ�
ĂƋƵĞŽƵƐ�ŵĞĚŝĂ͘
dŚĞ�ĐŽŵƉůĞǆ�ƐƵďũĞĐƚ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ƐƚƵĚǇ�ĂƌĞ�ĚĞƌŝǀĂƟǀĞƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĨŽƌŵƵůĂƐ�;ϭͿ�ĂŶĚ�;ϮͿ�;ĂĚĚŝƟŽͲ
ŶĂů�ŝŶĨŽƌŵĂƟŽŶͿ͕�Žƌ�ƐŽůǀĂƚĞƐ�Žƌ�ƉƌĞĐƵƌƐŽƌƐ�ŽĨ�ƚŚĞŵ͘
&Žƌ�;ϭͿ�ĂŶĚ�;ϮͿ͕�ĨƌŽŵ�Zϭ�ƚŽ�Zϲ�ŵĂǇ�ďĞ�ŚĂůŝĚĞ͕�,�ŵĂǇ�ďĞ�ĂůŬǇů�Žƌ�ĂƌǇů�ĨƵŶĐƟŽŶĂůŝǌĞĚ�Žƌ�
ǁŝƚŚŽƵƚ�ďĞŝŶŐ�ĨƵŶĐƟŽŶĂůŝǌĞĚ͘�Zϭ�ĂŶĚ�ZϮ�ŵĂǇ�ĂůƐŽ�ďĞ�ƉĂƌƚ�ŽĨ�Ă�ƐĂƚƵƌĂƚĞĚ�Žƌ�ƵŶƐĂƚƵƌĂͲ�
ƚĞĚ�ĐĂƌďŽŶ�Žƌ�ŚĞƚĞƌŽĐǇĐůŝĐ�ƌŝŶŐ�ŽĨ�ϯ�ƚŽ�ϴ�ŵĞŵďĞƌƐ͘�W�ŝƐ�Ă�ĐŽŶƚƌĂ�ĂŶŝŽŶ͘�dŚĞ�Ŷ�ŵĂǇ�ďĞ�
Ϭ͕�ϭ�Žƌ�Ϯ͘�dŚĞ���ŵĂǇ�ďĞ�K,�Žƌ�KZ͘�Z�ϭ�ĂŶĚ�Z�Ϯ�ŵĂǇ�ďĞ�,͕�ĂůŬǇů͕�ĂůŬĞŶǇů�Žƌ�ůŝŶĞĂƌ�Žƌ�
ďƌĂŶĐŚĞĚ͕�ĐǇĐůŝĐ͕�ŚĞƚĞƌŽĐǇĐůŝĐ�Žƌ�ĂĐǇĐůŝĐ�ĂůŬǇŶǇů͕�ĞĂĐŚ�ŽĨ�ƚŚĞƐĞ�ŵĂǇ�ďĞ�Žƌ�ŵĂǇ�ŶŽƚ�ďĞ�
ĚŝīĞƌĞŶƚůǇ�ƐƵďƐƟƚƵƚĞĚ�ďǇ�ĞĂĐŚ�ŽƚŚĞƌ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

dŚĞ�ĐŽŵƉůĞǆĞƐ�ĚĞƐĐƌŝďĞĚ�ŚĞƌĞŝŶ�ŚĂǀĞ�ŚŝŐŚ�ĐǇƚŽƚŽǆŝĐŝƟĞƐ�ĂŌĞƌ�ŽŶůǇ�ϯ�ŚŽƵƌƐ�ǁŝƚŚ�
/�ϱϬ�ŶŽƚ� ĞǆĐĞĞĚŝŶŐ� ĐŽŵŵŽŶ� ůĞǀĞůƐ͘� �ůƐŽ� ƉƌĞƐĞŶƚ� ĂŶƟŵĞƚĂƐƚĂƟĐ� ĐĂƉĂĐŝƚǇ� ŝŶ� ŝŶ�
ǀŝƚƌŽ�ĂƐƐĂǇƐ�ĂĚŚĞƐŝŽŶ�ĂŶĚ�ŵŝŐƌĂƟŽŶ͘

dŚĞ�ĐŽŵƉůĞǆĞƐ�ĂƌĞ�ƐƚĂďůĞ�ĂŶĚ�ƐŽůƵďůĞ�ŝŶ�ĂƋƵĞŽƵƐ�ŵĞĚŝĂ͕�ƚŚĞƌĞďǇ�ĨĂĐŝůŝƚĂƟŶŐ�ĂŶ�
ĞĂƐǇ�ƌĞůĞĂƐĞ�ĂŶĚ�ĚŝƐƚƌŝďƵƟŽŶ�ŝŶ�ƚŚĞ�ďŝŽůŽŐŝĐĂů�ĞŶǀŝƌŽŶŵĞŶƚ͘�&ƵƌƚŚĞƌŵŽƌĞ͕�ƚŚĞƐĞ�
ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ�ĂůůŽǁ�ƐǇŶƚŚĞƐŝƐ�ƌĞĂĐƟŽŶƐ�ƚŽ�ďĞ�ĐĂƌƌŝĞĚ�ŽƵƚ�ƵƐŝŶŐ� ůŽǁ�ĐŽƐƚ�ƚĞĐŚŶŽůŽͲ
ŐŝĞƐ͘

dŚĞ�ĐŽŵƉůĞǆĞƐ�ƐƚƵĚŝĞĚ�ĂƌĞ�ŽďƚĂŝŶĞĚ�ĨƌŽŵ�ƐŝŵƉůĞ�ƐǇŶƚŚĞƐŝƐ�ƌĞĂĐƟŽŶƐ͕�ƵƐŝŶŐ�ŶĂƚƵͲ
ƌĂů� ŶŽŶͲŽŝů� ƉƌŽĚƵĐƚƐ� ƐƵĐŚ� ĂƐ� ƚĞƌƉĞŶĞƐ͕�ǁŚŝĐŚ� ĂƌĞ� ƌĞŶĞǁĂďůĞ͕� ĐŚĞĂƉ� ĂŶĚ� ĞĂƐŝůǇ�
ŵŽĚŝĮĂďůĞ͘

�/Kͺh�,ͺϬϳ�

�ǆĐĞůůĞŶƚ͕�ĨĂƐƚͲĂĐƟŶŐ�ŝŶ�ǀŝƚƌŽ�ĂŶƟƚƵŵŽƌ�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ͘��ĂŶ�ďĞ�ƵƐĞĚ�ĂƐ�ĚƌƵŐ�ĨŽƌ�ĐĂŶĐĞƌ�
ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�Žƌ�ƉƌĞǀĞŶƟŽŶ͘

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

WĂƚĞŶƚ�
�^Ϯϱϯϯϲϱϯ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ͕�,ĞĂůƚŚ
ĂŶĚ�WŚĂƌŵĂ

�ƌĂ͘��ǀĂ�ZŽǇŽ��ĂŶƚĂďƌĂŶĂ
WƌŽĨ͘ �dŽŵĄƐ��ƵĞŶĐĂ��ŐƌĞĚĂ

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

�ŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ�ǁŝƚŚ
ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ

>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƩ
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PYRIDAZINO[2,3-A]PYRROLO[2,1-C]QUINOXALINIUM SALTS FOR THE TREATMENT OF LEISHMANIA 
INFECTIONS AND DISEASES THAT INVOLVE THE PROTEIN TYROSINE PHOSPHATISE 1B

ABSTRACT

dŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ƌĞůĂƚĞƐ�ƚŽ�ƚŚĞ�ƉƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�ŽĨ�ŶĞǁ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĨ�&ŽƌŵƵůĂ�/�ĂƐ�ǁĞůů�ĂƐ�ƚŽ�
ƚŚĞ�ƵƐĞƐ�ŽĨ�ƚŚĞƐĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ƚŽ�ŝŶŚŝďŝƚ�ƚŚĞ�ŐƌŽǁƚŚ�ĂŶĚ�ŝŶĨĞĐƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�>ĞŝƐŚŵĂŶŝĂ�
ƉĂƌĂƐŝƚĞ͕�ǁŚŝĐŚ�ŝƐ�ĂŶ�ŝŵƉŽƌƚĂŶƚ�ŶĞǁ�ƚŽŽů�ĨƌŽŵ�ƚŚĞ�ŵĞĚŝĐĂů�ĂŶĚ�ǀĞƚĞƌŝŶĂƌǇ�ƉŽŝŶƚ�ŽĨ�
ǀŝĞǁƐ͘
dŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĂůƐŽ�ƌĞůĂƚĞƐ�ƚŽ�ƚŚĞ�ƵƐĞ�ŽĨ�ƚŚĞƐĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ƚŽ�ŝŶŚŝďŝƚ�WdWϭ��;ƉƌŽƚĞŝŶ�
ďĞůŽŶŐŝŶŐ�ƚŽ�ƚŚĞ�ĨĂŵŝůǇ�ŽĨ�ƉƌŽƚĞŝŶ�ƚǇƌŽƐŝŶĞ�ƉŚŽƐƉŚĂƚĂƐĞƐ͕�WdWƐͿ͘
dŚĞ�ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶ�ĐŽŵƉƌŝƐĞƐ�Ăƚ�ůĞĂƐƚ�ŽŶĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ƚŽŐĞƚŚĞƌ�
ǁŝƚŚ�Ă�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂůůǇ�ĂĐĐĞƉƚĂďůĞ�ĐĂƌƌŝĞƌ͘ �dŚĞ�ƵƐĞ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚͲ�
ŵĞŶƚ�ŽĨ�ŝŶĨĞĐƟŽƵƐ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ŝƐ�ĂƐ�Ă�ƚŚĞƌĂƉĞƵƟĐĂůůǇ�ĞīĞĐƟǀĞ�ĂŵŽƵŶƚ͘�/ƚ�ĐĂŶ�ďĞ�ƉƌĞƉĂͲ
ƌĞĚ�ĂƐ�Ă�ƐŽůŝĚ�Žƌ�ĂƋƵĞŽƵƐ�ƐƵƐƉĞŶƐŝŽŶ͕�ŝŶ�ĂŶ�ĂĐĐĞƉƚĂďůĞ�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂůůǇ�ƐŽůǀĞŶƚ�ĂŶĚ�
ŵĂǇ� ďĞ� ĂĚŵŝŶŝƐƚĞƌĞĚ� ďǇ� Ă� ƐƵŝƚĂďůĞ� ĂĚŵŝŶŝƐƚƌĂƟŽŶ� ƌŽƵƚĞ͘� dŚĞ� ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ� ŽĨ� ƚŚĞ�
ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĂƌĞ�ƉƌĞƉĂƌĞĚ�ĨƌŽŵ�ƉŝƌƌŽůŽƋƵŝŶŽǆĂůŝŶĞƐ͘
/ƚ�ĐĂŶ�ďĞ�ƵƐĞĚ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ŝŶƐƵůŝŶ�ƌĞƐŝƐƚĂŶĐĞ͕�ŐůƵĐŽƐĞ�ŝŶƚŽůĞƌĂŶĐĞ͕�ŽďĞƐŝƚǇ͕ �
ĚŝĂďĞƚĞƐ�ŵĞůůŝƚƵƐ͕�ŚǇƉĞƌƚĞŶƐŝŽŶ�ĂŶĚ�ŝƐĐŚĞŵŝĐ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ͘�DŽƌĞŽǀĞƌ͕ �ƚŚĞƐĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�
ĐĂŶ�ďĞ�ƵƐĞĚ�ŝŶ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ĐĂŶĐĞƌ͕ �ŽƐƚĞŽƉŽƌŽƐŝƐ͕�ŶĞƵƌŽĚĞŐĞŶĞƌĂƟǀĞ�ĂŶĚ�ŝŶĨĞĐͲ�
ƟŽƵƐ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ͕�ĂŶĚ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ŝŶǀŽůǀĞĚ�ǁŝƚŚ�ŝŶŇĂŵŵĂƟŽŶ�ĂŶĚ�ƚŚĞ�ŝŵŵƵŶĞ�ƐǇƐƚĞŵ͘
dŚĞ�ƉƌĞƐĞŶƚ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĂůƐŽ�ĐŽŶĐĞƌŶƐ�ƚŚĞ�ƵƐĞ�ŽĨ�ƚŚĞƐĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�
ŽĨ�ƌĞŶĂů�ĨĂŝůƵƌĞ͕�ŵǇŽĐĂƌĚŝĂů�ŝŶĨĂƌĐƟŽŶ͕�ŝƐĐŚĞŵŝĂ͕�ŵƵůƟƉůĞ�ƐĐůĞƌŽƐŝƐ͕�ŶĞƵƌŽĚĞŐĞŶĞƌĂƟͲ
ǀĞ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ�Žƌ�ŝŶĨĞĐƟŽƵƐ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ůĞŝƐŚŵĂŶŝĂƐŝƐ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

,ŝŐŚ�ƐƉĞĐŝĮĐŝƚǇ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�>ĞŝƐŚŵĂŶŝĂ�ƉĂƌĂƐŝƚĞ͘

WŽƐƐŝďůĞ�ŶĞǁ�ƚŚĞƌĂƉǇ�ĨŽƌ�ĚŝĂďĞƚĞƐ�ĂŶĚ�ŽďĞƐŝƚǇ͘

�Ɛ� ůĞŝƐŚŵĂŶŝĐŝĚĂů͕� ƚŚĞƐĞ� ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ� ĂƌĞ� ŚŝŐŚůǇ� ƐĞůĞĐƟǀĞ͘� dŚĞǇ� ĐĂŶ� ďĞ� ƵƐĞĚ�ǁŝƚŚ�
ŽƚŚĞƌ� ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂůƐ� Žƌ� ĂĚĚŝƟŽŶĂů� ĂĐƟǀĞ� ƉƌŝŶĐŝƉůĞƐ� ƚŽ� ƉƌŽǀŝĚĞ� Ă� ĐŽŵďŝŶĂƟŽŶ�
ƚŚĞƌĂƉǇ͘

�/Kͺh�,ͺϭϬ

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

WĂƚĞŶƚ�
�^ϮϱϯϳϮϮϭ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ͕�
,ĞĂůƚŚ�ĂŶĚ�WŚĂƌŵĂ

WƌŽĨ͘ ��ŶƚŽŶŝŽ�:ŝŵĠŶĞǌ�ZƵŝǌ
�ƌ͘ �<ŝůŝĂŶ�'ƵƟĠƌƌĞǌ�sŝŹĂƐ
�ƌ͘ ��ĂǀŝĚ�DŽƌĞŶŽ�DĂƚĞŽƐ

�ƌĂ͘�WĂƚƌŝĐŝĂ�^ĄŶĐŚĞǌ��ůŽŶƐŽ
�ƌ͘ �ZĂŵſŶ��ůĂũĂƌşŶ�&ĞƌƌĄŶĚĞǌ
WƌŽĨ͘ �:ƵĂŶ�:ŽƐĠ�sĂƋƵĞƌŽ�>ſƉĞǌ
WƌŽĨ͘ �:ƵůŝŽ��ůǀĂƌĞǌͲ�ƵŝůůĂ�'ſŵĞǌ
�ƌĂ͘�DĂƌşĂ�>ƵŝƐĂ��şĞǌ�DĂƌƋƵĠƐ
�ƌ͘ ��ŝĞŐŽ�ZŽĚƌşŐƵĞǌ�WƵǇŽů

WƌŽĨ͘ �DĂŶƵĞů�ZŽĚƌşŐƵĞǌ�WƵǇŽů

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ
dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

�ŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ�ǁŝƚŚ
ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ

>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƩ

Last updated 06/2020



TECHNOLOGIES FOR THE IMPROVEMENT OF THE MOBILITY OF PEOPLE WITH MOTOR AFFECTATION

ABSTRACT

Walker� ĨŽƌ� ƚŚĞ� ŝŵƉƌŽǀĞŵĞŶƚ�ŽĨ� ƚŚĞ�ŵŽďŝůŝƚǇ�ŽĨ�ƉĞŽƉůĞ�ǁŝƚŚ� ƐŽŵĞ�ŵŽƚŽƌ� ĂīĞĐƚĂƟŽŶ͘� dŚŝƐ�
ǁĂůŬĞƌ�ŝŶĐŽƌƉŽƌĂƚĞƐ�Ă�ŐƵŝĚĞ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ůĞŐƐ�ƚŚĂƚ�ŝŵƉƌŽǀĞƐ�ƚŚĞ�ŵĂŶĞƵǀĞƌĂďŝůŝƚǇ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƵƐĞƌƐ͕�ĂŶĚ�
ĂůƐŽ� ŝƐ� ĂĐĐŽŵƉĂŶŝĞĚ� ďǇ� ĂŶ� ĞůĞĐƚƌŽŶŝĐ� ƚŚĂƚ� ĂůůŽǁƐ� ƚŚĞ� ĐŽŶĮŐƵƌĂƟŽŶ� ŽĨ� ďĂƐŝĐ� ĂĐƟŽŶƐ͘� dŚĞ�
ǁĂůŬĞƌ�ĐĂŶ�ďĞ�ĂĚũƵƐƚĞĚ�ƚŽ�ƚŚĞ�ŚĞŝŐŚƚ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĐŚŝůĚ͕�ĂůůŽǁŝŶŐ�ƚŽ�ĐŽŶĮŐƵƌĞ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ƉŽƐŝƟŽŶƐ�ĂƐ�
ǁĞůů� ĂƐ� ĂĚĂƉƟŶŐ� ƚŽ� ƚŚĞ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ǁĞŝŐŚƚƐ�ŽĨ� ƚŚĞ�ƵƐĞƌ͘ � dŚĞ� ƐƚƌƵĐƚƵͲ� ƌĞ� ŝƐ�ŵĂĚĞ�ƵƉ�ŽĨ� ƚŚƌĞĞ�
ĚŝƐƟŶĐƚ�ƉĂƌƚƐ͗�Ă�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ�ǁŝƚŚ�ǁŚĞĞůƐ�ƚŚĂƚ�ƉƌŽǀŝĚĞƐ�ƐƚĂďŝůŝƚǇ͕ �Ă�ŚĂƌŶĞƐƐ�ǁŝƚŚ�ůĞŐ�ďƌĂĐĞ�ƚŚĂƚ�
ƐƵƉƉŽƌƚƐ�ƚŚĞ�ĐŚŝůĚ�ĂŶĚ�ĂŶ�ĞůĞĐƚƌŽŶŝĐƐ�ƚŚĂƚ�ƉƌŽǀŝĚĞƐ�ĨƵŶͲ�ĐƟŽŶƐ�ĂĚĚĞĚ�ďǇ�ƐŽŌǁĂƌĞ͘
WŽƌƚĂďůĞ�ŵƵůƟͲƐĞŶƐŽƌǇ� ĐƵďŝĐůĞ� ƚŚĂƚ� ĂůůŽǁƐ� ƵƐĞƌƐ� ǁŝƚŚ� ƐĞƌŝŽƵƐ� ĐŽŐŶŝƟǀĞ� ĂŶĚ� ͬ� Žƌ� ƉŚǇƐŝĐĂů�
ĐŽŶĚŝƟŽŶƐ�ƚŽ�ƌĞĐĞŝǀĞ�ĂŶ�ŝŶĚŝǀŝĚƵĂůŝǌĞĚ�ŵƵůƟƐĞŶƐŽƌǇ�ƐƟŵƵůĂƟŽŶ͘
/ƚ�ŝƐ�ĞĂƐǇ�ƚŽ�ƚƌĂŶƐƉŽƌƚ�ĂŶĚ�ƐƚŽƌĞ͕�ĂŶĚ�ŝƚƐ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ�ŽĨ�ĨĞůƚƐ�ĐĂŶ�ŝƐŽůĂƚĞ�ƌĞůĂƟǀĞůǇ�ƚŚĞ�ƵƐĞƌ͘ �/Ŷ�ƚŚŝƐ�
ǁĂǇ͕ �ĚŝīĞƌĞŶƚ�ŵĞƚŚŽĚƐ�ŽĨ�ŵƵůƟƐĞŶƐŽƌǇ�ĂĐƟǀĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƵƐĞƌ�ĂƌĞ�ĐŽŵďŝŶĞĚ�ŝŶ�ĂŶ�ŝŶƚĞŐƌĂƚĞĚ�
ǁĂǇ͕ �ƉƌŽǀŝĚŝŶŐ�Śŝŵ�ǁŝƚŚ�ĂƵĚŝƚŽƌǇ͕ �ŽƉƟĐĂů�ĂŶĚ�ƚĂĐƟůĞ�ƐƟŵƵůƵƐ͘
dŚĞ�ĐƵďŝĐůĞ�ĐŽŶƚĂŝŶƐ�ĨŽůĚŝŶŐ�ƉĂŶĞůƐ͕�ĨĞůƚ�ƉŝĞĐĞƐ�Žƌ�ŽƉĂƋƵĞ�ĨĂďƌŝĐƐ͕�ĂŶ�ĞǆƚĞƌŝŽƌ�ĚĞĐŽƌĂƟŽŶ�ĨŽƌ�
ƚĂĐƟůĞ�ƐƟŵƵůĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƵƐĞƌ͕ �ĂƐ�ǁĞůů�ĂƐ�ĂŶ�ŽƉĞŶŝŶŐ�ŝŶ�ŽŶĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƐŝĚĞƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ�ƚŚĂƚ�
ĂůůŽǁƐ�ƚŽ�ŝŶĐŽƌƉŽƌĂƚĞ�Ă�ƚĂďůĞƚ�Žƌ�ĚŝŐŝƚĂů�ĚĞǀŝĐĞ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ǀŝƐƵĂů�ƐƟŵƵůĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƵƐĞƌ͘ ��ƚ�ƚŚĞ�
ƐĂŵĞ�ƟŵĞ�ƚŚŝƐ�ƚĂďůĞƚ�ĐĂŶ�ďĞ�ĐŽŶŶĞĐƚĞĚ�ƚŽ�Ă�ĐŽŶƚƌŽů�ĞůĞĐƚƌŽŶŝĐƐ�ĂůůŽǁŝŶŐ�ĂŵƉůŝĮĐĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�
ƐŽƵŶĚ�ƚŽ�ĂĐƚ�ŽŶ�ƚŚĞ�ƐƉĞĂŬĞƌƐ�ĂŶĚ�>��Ɛ�ŝŶƐŝĚĞ�ƚŚĞ�ĐƵďŝĐůĞ͘�/Ŷ�ĂĚĚŝƟŽŶ͕�ŝƚ�ŝƐ�ƉŽƐƐŝďůĞ�ƚŽ�ŝŶƚĞƌĐŽŶͲ
ŶĞĐƚ�ƐĞǀĞƌĂů�ŵƵůƟͲƐĞŶƐŽƌǇ�ĐƵďŝĐůĞƐ͕�ũƵƐƚ�ŝŶ�ĐĂƐĞ�ƚŚĂƚ�ŝƚ�ŝƐ�ĚĞƐŝƌĞĚ�ƚŽ�ŝŶĐƌĞĂƐĞ�ƚŚĞ�ƐŝǌĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�
ĐƵďŝĐůĞ͘
Electric wheelchair�ĨŽƌ�ĐŚŝůĚƌĞŶ�ďĞƚǁĞĞŶ�ϮͲϱ�ǇĞĂƌƐ�ŽĨ�ƐŵĂůů�ƐŝǌĞ�ƚŚĂƚ�ĂůůŽǁƐ�ƚŚĞ�ĐŚŝůĚ�ƚŽ�Ɛŝƚ͘�/ƚ�
ŝƐ�ĐŚĂƌĂĐƚĞƌŝǌĞĚ�ďǇ�ŝƚƐ�ƐŵĂůů�ƐŝǌĞ�ĂŶĚ�ŝƚ�ŝƐ�ĞĂƐǇ�ƚŽ�ĚŝƐĂƐƐĞŵďůǇ͘�/ƚ�ŝƐ�ƐƵƉƉŽƌƚĞĚ�ŽŶ�ƚǁŽ�ĂǆůĞƐ�ǁŝƚŚ�
ǁŚĞĞůƐ͕�ŚŽƵƐŝŶŐ�ŝŶ�ƚŚĞ�ƌĞĂƌ�ĂǆůĞ�ƚǁŽ�ĞůĞĐƚƌŝĐ�ŵŽƚŽƌƐ�ƚŚĂƚ�ĂůůŽǁ�ƚŚĞ�ŵŽďŝůŝƚǇ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĐŚĂŝƌ͘ �/Ŷ�
ĂĚĚŝƟŽŶ͕�ƚŚĞ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ�ĂůůŽǁƐ�ƚŽ�ĂĐĐŽŵŵŽĚĂƚĞ�ƚŚĞ�ƐǇƐƚĞŵ�ŽĨ�ƉŽǁĞƌ�ďĂƩĞƌŝĞƐ�ĂŶĚ�Ă�ũŽǇƐƟĐŬ�
ƚŚĂƚ�ĂůůŽǁƐ�ŝƚƐ�ĐŽŶƚƌŽů͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

Walker͗� dŚŝƐ�ǁĂůŬĞƌ� ĂůůŽǁƐ� ƚŽ� ƌŽƚĂƚĞ� ŝŶ� Ă� ƌĞůĂƟǀĞůǇ� ŶŽƌŵĂů� ĨŽƌŵ͕�ǁŝƚŚŽƵƚ� ĨŽƌĐŝŶŐ� ƚŚĞ�
ƉĂƟĞŶƚ�ƚŽ�ŵĂŬĞ�ĞǆĂŐŐĞƌĂƚĞĚ�ŵŽǀĞŵĞŶƚƐ�ǁŝƚŚ�ƚŚĞ�ĨĞĞƚ͘�&Žƌ�ƚŚŝƐ͕�ŝƚ�ĐŽŶƚĂŝŶƐ�ŐƵŝĚĞƐ�ŝŶ�ƚŚĞ�
ĚĞƐŝŐŶ�ƚŚĂƚ�ƚƌĂŶƐŵŝƚƐ�ƚŚĞ�ůĂƚĞƌĂů�ĚŝƐƉůĂĐĞŵĞŶƚ�ĂůŵŽƐƚ�ŝŵŵĞĚŝĂƚĞůǇ�ƚŽ�ƚŚĞ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�
ǁĂůŬĞƌ͕ �ĂƐ�ǁĞůů�ĂƐ�Ă�ĚĞǀĞůŽƉŵĞŶƚ�ďĂƐĞĚ�ŵĂŝŶůǇ�ŽŶ�ŇĂƚ�ƉŝĞĐĞƐ͘

Electric chair͗�dŚĞ�ĚĞǀĞůŽƉĞĚ�ĞůĞĐƚƌŝĐ�ĐŚĂŝƌ�ƚƌŝĞƐ�ƚŽ�ĐŽǀĞƌ�ƚŚĞ�ĞǆŝƐƟŶŐ�ŐĂƉ�ŝŶ�ƚŚŝƐ�ƚǇƉĞ�ŽĨ�
ƉƌŽĚƵĐƚƐ�ĨŽƌ�ǇŽƵŶŐ�ĐŚŝůĚƌĞŶ͕�ŽŶ�ƚŚĞ�ŽƚŚĞƌ�ŚĂŶĚ�ŝƚ�ŚĂƐ�ďĞĞŶ�ĐŽŵƉůĞŵĞŶƚĞĚ�ǁŝƚŚ�Ă�ĚĞƐŝŐŶ�
ƚŚĂƚ�ĂůůŽǁƐ�ƚŽ�ƉůĂĐĞ�ƚŚĞ�:ŽǇƐƟĐŬ�ŝŶ�ƚŚĞ�ĨƌŽŶƚ�ƚŽ�ďĞ�ŚĂŶĚůŝŶŐ�ďǇ�ƚŚĞ�ĐŚŝůĚ�Žƌ�ŝŶ�ƚŚĞ�ďĂĐŬ�ƚŽ�
ďĞ�ĐŽŶƚƌŽůůĞĚ�ďǇ�ĂŶ�ĂĚƵůƚ�ĂĐĐŽŵƉĂŶǇŝŶŐ�ƚŚĞ�ĐŚŝůĚ͘�KŶ�ƚŚĞ�ŽƚŚĞƌ�ŚĂŶĚ�ƚŚĞ�ďĂƌ�ƚŚĂƚ�ƐƵƉͲ�
ƉŽƌƚƐ�ƚŚĞ�:ŽǇƐƟĐŬ�ĐĂŶ�ďĞ�ƌĞŵŽǀĞĚ�ƚŽ�ĂƉƉƌŽĂĐŚ�ƚŚĞ�ĐůĂƐƐƌŽŽŵ�ĐŚĂŝƌ͘

�/Kͺh�,ͺϭϭ

DƵůƟƐĞŶƐŽƌǇ�ĐƵďŝĐůĞ͗�dŚĞ�ŵƵůƟͲƐĞŶƐŽƌǇ�ĐƵďŝĐůĞ�ĐŽŵďŝŶĞƐ�ŝŶ�Ă�ǀĞƌǇ�ƐŵĂůů�ƐƉĂĐĞ�ƚŚĞ�ƉŽƐͲ�
ƐŝďŝůŝƚǇ�ŽĨ�ƉĞƌĨŽƌŵŝŶŐ�ǀŝƐƵĂů͕�ĂƵĚŝƚŽƌǇ�ĂŶĚ�ƚĂĐƟůĞ�ƐƟŵƵůĂƟŽŶ�ƐŽ�ƚŚĂƚ�ƚŚĞǇ�ĐĂŶ�ďĞ�ĐŽŵďŝͲ�
ŶĞĚ�ŝŶ�ĂŶ�ŝŶĚŝǀŝĚƵĂůŝǌĞĚ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ƌŽŽŵ�ĞŝƚŚĞƌ�ĨŽƌ�ƉŽƐƚƵƌĂů�ĐŚĂŶŐĞƐ͕�ĨŽƌ�ƌĞůĂǆĂƟŽŶ�Žƌ�ĨŽƌ�
ƐƟŵƵůĂƟŽŶ͘

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

WĂƚĞŶƚ
�^ϭϭϯϴϵϯϱ�h

ĂŶĚ
�^ϭϭϬϰϳϴϯ�h

/ŶĨŽƌŵĂƟŽŶ�ĂŶĚ��ŽŵŵƵŶŝĐĂƟŽŶ
dĞĐŚŶŽůŽŐŝĞƐ

KƚŚĞƌ�/ŶĚƵƐƚƌŝĂů�dĞĐŚŶŽůŽŐŝĞƐ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

�ŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ�ǁŝƚŚ
ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ

>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƩ

WƌŽĨ͘ �^ĂƚƵƌŶŝŶŽ�DĂůĚŽŶĂĚŽ
�ĂƐĐſŶ
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WALKER FOR THE MOBILITY OF PEOPLE WITH MOTOR DISABILITY

ABSTRACT

This walker includes a guide for the leg together with an electronic system that impro-
ǀĞƐ�ƚŚĞ�ƵƐĞƌ�ŽĨ�ŵĂŶŽĞƵǀƌĂďŝůŝƚǇ�ĂůůŽǁŝŶŐ�ƚŚĞ�ĐŽŶĮŐƵƌĂƟŽŶ�ŽĨ�ďĂƐŝĐ�ĂĐƟŽŶƐ͘��ŝīĞƌĞŶƚ�
machining processes and electronic development techniques are involved, supple-
ŵĞŶƟŶŐ�ŝƚƐ�ŵĂŝŶ�ĨƵŶĐƟŽŶĂůŝƚǇ͘�dŚĞ�ĚĞǀŝĐĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĐŽŶƐŝƐƚƐ�ŽĨ�ƚǁŽ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�
parts:

1) Wheeled structure providing stability
dŚŝƐ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ�ŚĂƐ�ďĂƌƐ�ĂůůŽǁŝŶŐ�ƚŚĞ�ƐůŝƉƉĂŐĞ�ŽĨ�ƐŽŵĞ�ĞůĂƐƟĐƐ�ƚŚƌŽƵŐŚ�ƚŚĞŵ�ƚŽ�ĨĂĐŝůŝƚĂ-
ƚĞ�ƌĞĐŝƉƌŽĐĂů�ŵŽǀĞŵĞŶƚ͘�dŚŝƐ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ�ǁŚŝĐŚ�ƉƌŽǀŝĚĞƐ�ƚŚĞ�ŶĞĐĞƐƐĂƌǇ�ƐƚĂďŝůŝƚǇ�ŚĂƐ�Ă�
ƐƵƉƉŽƌƚ�ǁŚĞƌĞ� ƚŚĞ�ĐŚŝůĚ� ŝƐ� ƐŝƫŶŐ͘�dŚĞ�ǁĂůŬĞƌ�ĐĂŶ�ďĞ�ĂĚũƵƐƚĞĚ� ƚŽ� ƚŚĞ�ĐŚŝůĚΖƐ�ŚĞŝŐŚƚ�
ĂůůŽǁŝŶŐ�ƚŽ�ƐĞƚ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ƉŽƐŝƟŽŶƐ�ĂŶĚ�ƚŽ�ĂĚĂƉƚ�ƚŽ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ƵƐĞƌ�ǁĞŝŐŚƚƐ͘�dŚĞ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ�
also carries a front bar where the child can support the hands and another one in the 
ďĂĐŬ�ĂůůŽǁŝŶŐ�ƚŚĞ�ĂĚƵůƚƐ�ƚĂŬĞ�ƚŚĞ�ĐŚŝůĚ͘

2) Harness with braces to support the child
^ŽŵĞ�ďƌĂĐĞƐ�ĂƌĞ�ŚĂŶŐŝŶŐ�ĨƌŽŵ�ƚŚĞ�ŚĂƌŶĞƐƐ�ĂůůŽǁŝŶŐ�ŵŽǀĞŵĞŶƚƐ�ŽĨ�ĨĞĞƚ͕�ůĞŐƐ�ĂŶĚ�ŚŝƉƐ͘�
dŚĞƐĞ�ĂƌƟĐƵůĂƚĞĚ�ďĂƌƐ�ĂůƐŽ�ƐƵƉƉŽƌƚ�ŵƵĐŚ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĐŚŝůĚƌĞŶ�ǁĞŝŐŚƚ�ĂĚĂƉƟŶŐ�ƚŚĞ�ƐƚƌƵĐƚƵ-
ƌĞ�ƚŽ�ƚŚĞŝƌ�ŚĞŝŐŚƚ�ŝŶ�ƚŚĞ�ŐƌŽǁƚŚ�ƐƚĂŐĞ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

It is not necessary to perform exaggerated movements in the feet, because the 
ǁĂůŬĞƌ�ĐŽŶƚĂŝŶƐ�Ă�ĚĞƐŝŐŶ�ŵŽĚŝĮĐĂƟŽŶ�ƚƌĂŶƐŵŝƫŶŐ�ƚŚĞ�ůĂƚĞƌĂů�ĚŝƐƉůĂĐĞŵĞŶƚ�ĂůŵŽƐƚ�
ŝŵŵĞĚŝĂƚĞůǇ�ƚŽ�ŝƚƐ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ͕�ĂƐ�ǁĞůů�ĂƐ�Ă�ĚĞǀĞůŽƉŵĞŶƚ�ďĂƐĞĚ�ŽŶ�ŇĂƚ�ƉŝĞĐĞƐ͘

WƌŽĚƵĐƟŽŶ�ŵŽƌĞ�ĞĐŽŶŽŵŝĐ�ŽďƚĂŝŶĞĚ�ďǇ�ƚŚĞ�ĐŽŶƐƚƌƵĐƟŽŶ�ŽĨ�ǁŚĞĞůĞĚ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ�ǁŝƚŚ�
ŇĂƚ�ƐƵƌĨĂĐĞƐ͗� ƚŚĞ�ƉŝĞĐĞƐ�ĂƌĞ�ĐƵƚ�ďǇ�Ă�ŇĞǆŝďůĞ�ĐƵƚ�ŵĞĐŚĂŶŝƐŵ�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ǁĂƚĞƌũĞƚ�Žƌ�
ůĂƐĞƌ͕ �ƚŚĞƌĞĨŽƌĞ�ƚŚĞ�ŵŽƐƚ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƉŝĞĐĞƐ�ĂƌĞ�ŇĂƚ�ĂŶĚ�ƚŚĞǇ�ĚŽ�ŶŽƚ�ŶĞĞĚ�ƐƵďƐĞƋƵĞŶƚ�
ŵĂĐŚŝŶŝŶŐ͘

BIO_UAH_12

dŚŝƐ� ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ� ŚĂƐ� ďĂƌƐ� ĂůůŽǁŝŶŐ� ƚŚĞ� ƐůŝƉƉĂŐĞ� ŽĨ� ƐŽŵĞ� ĞůĂƐƟĐƐ� ƚŚƌŽƵŐŚ� ƚŚĞŵ� ƚŽ�
ĨĂĐŝůŝƚĂƚĞ�ƌĞĐŝƉƌŽĐĂů�ŵŽǀĞŵĞŶƚ͘�dŚĞƐĞ�ďĂƌƐ�ĂƌĞ� ũŽŝŶĞĚ�ƚŽ�ƚŚĞ�ĐŚŝůĚΖƐ�ĂŶŬůĞƐ� ŝŶ�ƚŚĞ�
anteriorly part and others placed higher in the rear part to facilitate this move-
ŵĞŶƚ͘

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

OTRI Universidad de Alcalá
Escuela Politécnica Superior

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
28805, Alcalá de Henares

(Madrid)
(+34) 91 885 45 61
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

@otriuah

OTRI Universidad de Alcalá

WĂƚĞŶƚ
ES1104783 U

/ŶĨŽƌŵĂƟŽŶ�ĂŶĚ
�ŽŵŵƵŶŝĐĂƟŽŶ�dĞĐŚŶŽůŽŐŝĞƐ

Other Industrial Technologies

Biological Sciences

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

Commercial agreement with
technical assistance

>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƩ

WƌŽĨ͘ �^ĂƚƵƌŶŝŶŽ
DĂůĚŽŶĂĚŽ��ĂƐĐſŶ
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LOCATION SYSTEM AND NAVIGATION ASSISTANCE FOR BLIND PEOPLE,
USING ARTIFICIAL VISION

ABSTRACT

EĂǀŝŐĂƟŽŶĂů� ƐǇƐƚĞŵ� ĨŽƌ�ďůŝŶĚ�ƉĞŽƉůĞ� ƐƵĸĐŝĞŶƚůǇ� ƌŽďƵƐƚ�ĂŶĚ�ƐŝŵƉůĞ� ƚŽ�ƵƐĞ� ƚŚĂƚ� ůĞƚƐ�
ŽďƚĂŝŶ�ĂŶ�ĂĐĐƵƌĂƚĞ� ůŽĐĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƵƐĞƌ� ŝŶ�Ă�ŬŶŽǁŶ�Žƌ�ƵŶŬŶŽǁŶ�ĞŶǀŝƌŽŶŵĞŶƚ͕�ďŽƚŚ�
ŝŶĚŽŽƌƐ�ĂŶĚ�ŽƵƚĚŽŽƌƐ�ůŽĐĂƟŽŶ͘�/Ŷ�ƚŚŝƐ�ǁĂǇ�ƚŚĞ�ƐǇƐƚĞŵ�ǁŝůů�ŝŶĚŝĐĂƚĞ�ƚŚĞ�ƉĂƚŚ�ƚŚĂƚ�Ă�ƉĞƌͲ�
ƐŽŶ�ŵƵƐƚ�ĨŽůůŽǁ�ƚŽ�ŐĞƚ�ƚŽ�Ă�ĚĞƐƟŶĂƟŽŶ͕�ƵƐŝŶŐ�ĂĐŽƵƐƟĐ�ŝŶĨŽƌŵĂƟŽŶ�ŽďƚĂŝŶĞĚ�ďǇ�Ă�ǀŽŝĐĞ�
ƐǇŶƚŚĞƐŝǌĞƌ͕ �ƐŝŵŝůĂƌ�ƚŽ�ŚŽǁ�ƚŚĞ�ĐƵƌƌĞŶƚ�'W^�ŶĂǀŝŐĂƚŽƌƐ�ĚŽ�ŝƚ͘�dŽ�ƚŚŝƐ�ĞŶĚ͕�Ă�ŵĞƚŚŽĚ�ŽĨ�
ůŽĐĂƟŶŐ�ĂŶĚ�ůĞĂƌŶŝŶŐ�ǁŝůů�ďĞ�ƵƐĞĚ͕�ŝŶƐƉŝƌĞĚ�ŝŶ�ŚŽǁ�ŚƵŵĂŶ�ďĞŝŶŐƐ�ƵƐĞ�ǀŝƐƵĂů�ĐĂƉĂĐŝƚǇ͘
dŚĞ�ůŽĐĂƟŽŶ�ĂŶĚ�ĞŶǀŝƌŽŶŵĞŶƚ�ŵĂƉƉŝŶŐ�ĂƌĞ�ƚǁŽ�ĚĞƉĞŶĚĞŶƚ�ƉƌŽĐĞƐƐĞƐ�ƚŚĂƚ�ĂƌĞ�ĐĂůĐƵůĂͲ�
ƚĞĚ�ǁŚŝůĞ� ƚŚĞ� ƵƐĞƌ� ŶĂǀŝŐĂƚĞƐ� ƚŚƌŽƵŐŚ� ŝƚ͘� dŚĞ� ƚĞĐŚŶŝƋƵĞƐ� ĂƌĞ� ĐĂůůĞĚ� ^>�D� ;^ŝŵƵůƚĂͲ
ŶĞŽƵƐ�>ŽĐĂůŝǌĂƟŽŶ�ĂŶĚ�DĂƉƉŝŶŐͿ�ĂŶĚ�ŝŶ�ƌĞĐĞŶƚ�ǇĞĂƌƐ�ƚŚĞǇ�ŚĂǀĞ�ĞǆƚĞŶĚĞĚ�ƚŚĞŝƌ�ĂƉƉůŝͲ
ĐĂƟŽŶ� ŝŶ� ƚŚĞ� ĮĞůĚ� ŽĨ� ƌŽďŽƟĐƐ� ĂŶĚ� ŽƚŚĞƌ� ĞŵĞƌŐŝŶŐ� ĮĞůĚƐ� ƐƵĐŚ� ĂƐ� ůŽĐĂƟŶŐ� ĨŽƌ� ďůŝŶĚ�
ƉĞŽƉůĞ�Žƌ�ƐƵƌŐĞƌǇ�ŵŝŶŝŵĂůůǇ�ŝŶǀĂƐŝǀĞ͘
�Ɛ�Ă�ƌĞƐƵůƚ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŐƌĞĂƚ�ĂĚǀĂŶĐĞƐ�ŝŶ�ƌĞƐĞĂƌĐŚ�ŽŶ�ŽďũĞĐƚ�ƌĞĐŽŐŶŝƟŽŶ�ƵƐŝŶŐ�ĂƌƟĮĐŝĂů�ǀŝͲ�
ƐŝŽŶ͕�ĐŽŵƉƵƚĞƌƐ�ĂƌĞ�ĂďůĞ�ƚŽ�ƌĞĐŽŐŶŝǌĞ�ƉůĂĐĞƐ�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ŵŽŶƵŵĞŶƚƐ͕�Žƌ�ŝĚĞŶƟĨǇ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�
ŽďũĞĐƚƐ�ŝŶ�ĂŶ�ŝŵĂŐĞ͕�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ĨĂĐĞƐ�Žƌ�ƉĞŽƉůĞ͕�ũƵƐƚ�ďǇ�ĂŶĂůǇǌŝŶŐ�Ă�ƐŝŶŐůĞ�ŝŵĂŐĞ͘�DŽƌĞ�
ĂŶĚ�ŵŽƌĞ͕�ĐŽŵƉƵƚĞƌƐ�ĐĂŶ�ĚĞǀĞůŽƉ�ƐŝŵŝůĂƌ�ƚĂƐŬƐ�ƚŽ�ƚŚĞ�ŚƵŵĂŶ�ǀŝƐŝŽŶ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

/ƚ�ŝƐ�ƚŚĞ�ĮƌƐƚ�ƐǇƐƚĞŵ�ǁŽƌůĚǁŝĚĞ�ƚŚĂƚ�ƉƌĞƐĞŶƚƐ�ƚŚĞ�ƵƐĞ�ŽĨ�ǀŝƐƵĂů�ŵĂƉƐ�ŽďƚĂŝŶĞĚ�ďǇ�Ă�
ƐƚĞƌĞŽ�ĐĂŵĞƌĂ�ĨŽƌ�ŶĂǀŝŐĂƟŽŶ�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ�ƚŽ�ďůŝŶĚ�ƉĞŽƉůĞ͕�ƵƐŝŶŐ�ǀŝƐƵĂů�ŝŶĨŽƌŵĂƟŽŶ͘�/ƚ�
ŝƐ�ĂŶ�ĞǀŽůƵƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�^t�E�WƌŽũĞĐƚ�;^ǇƐƚĞŵ�ĨŽƌ�tĞĂƌĂďůĞ��ƵĚŝŽ�EĂǀŝŐĂƟŽŶͿ�ĚĞǀĞůŽͲ
ƉĞĚ�ďǇ�ƚŚĞ�'ĞŽƌŐŝĂ�/ŶƐƟƚƵƚĞ�ŽĨ�dĞĐŚŶŽůŽŐǇ͕ ��ƚůĂŶƚĂ͕�hŶŝƚĞĚ�^ƚĂƚĞƐ͘

/Ŷ�ƚŚĞ�ŶĞĂƌ�ĨƵƚƵƌĞ�ƚŚĞ�ƐǇƐƚĞŵ�ŝƐ�ůŝŬĞůǇ�ƚŽ�ďĞ�ĐŽŵŵĞƌĐŝĂůůǇ�ĞǆƉůŽŝƚĞĚ�ďǇ�ŝŶƐƟƚƵƟŽŶƐ�
ĂŶĚ�ĐŽŵƉĂŶŝĞƐ�ŝŶ�Ă�ǀĂƌŝĞƚǇ�ŽĨ�ĮĞůĚƐ�ƐƵĐŚ�ĂƐ͗�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ�ƚŽ�ƚŚĞ�ďůŝŶĚ�ŶĂǀŝŐĂƟŽŶ͕�ĂƵŐͲ�
ŵĞŶƚĞĚ�ƌĞĂůŝƚǇ͕ �ǀŝĚĞŽ�ŐĂŵĞƐ͕�ŚƵŵĂŶŽŝĚ�ƌŽďŽƚƐ͕�ĞƚĐ͘

�/Kͺh�,ͺϭϯ

dŚĞ�ƐǇƐƚĞŵ�ŚĂƐ�ďĞĞŶ�ƐƵĐĐĞƐƐĨƵůůǇ�ƚĞƐƚĞĚ�ŝŶ�ƚŚĞ�ŶĂǀŝŐĂƟŽŶ�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ�ŽĨ�ŚƵŵĂŶŽŝĚ�
ƌŽďŽƚƐ�ĂŶĚ�ŝŶ�Ă�ďĂƐŝĐ�ǀĞƌƐŝŽŶ�ǁŝƚŚ�ƌĞĂů�ďůŝŶĚ�ƉĞŽƉůĞ�ŝŶ�ƚŚĞ�ĐĞŶƚĞƌ�ŽĨ�DĂĚƌŝĚ�ĂŶĚ��ůͲ�
ĐĂůĂ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ͘

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

WĂƚĞŶƚ
�^Ϯϰϰϳϲϰϭ

/ŶĨŽƌŵĂƟŽŶ�ĂŶĚ��ŽŵŵƵŶŝĐĂƟŽŶ
dĞĐŚŶŽůŽŐŝĞƐ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ

WƌŽĨ͘ �>ƵŝƐ�DŝŐƵĞů��ĞƌŐĂƐĂ�WĂƐĐƵĂů
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DEVICE AND METHOD FOR VENTRICULAR REPOLARIZATION
ALTERNANS DETECTION BY WINDOWING

ABSTRACT

The designed scheme consists of the following:

ϭ͘��ǆƚƌĂĐƟŽŶ�ĂŶĚ�ͬ�Žƌ�ƐƚŽƌĂŐĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĞůĞĐƚƌŽĐĂƌĚŝŽŐƌĂŵ�;��'Ϳ
Ϯ͘��ĚĂƉƚĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƐŝŐŶĂů�ĂŶĚ�ĞůŝŵŝŶĂƟŽŶ�ŽĨ�ŶŽŝƐĞ�ĂŶĚ�ĂƌƟĨĂĐƚƐ
ϯ͘��ǆƚƌĂĐƟŽŶ�ŽĨ�ŝŶĨŽƌŵĂƟŽŶ�ŽĨ�dͲǁĂǀĞ�ĂůƚĞƌŶĂŶƐ�;dt�Ϳ�ƵƐŝŶŐ�ƚŚĞ�ƐǇŶƚŚĞƐŝƐ�ŽĨ�Ă�ƉĞƌŝŽͲ�
dical window and the windowing of the signal
ϰ͘�WŽƐƚͲƉƌŽĐĞƐƐŝŶŐ�ĨŽƌ�ŝŵƉƌŽǀŝŶŐ�dt��ĚĞƚĞĐƟŽŶ
ϱ͘��ĞƚĞĐƟŽŶ�ŽĨ�dt��ĨƌŽŵ�Z�Kd�ĐĂůĐƵůĂƟŽŶ�ĂŶĚ�ĚĞĐŝƐŝŽŶ
ϲ͘�WƌĞƐĞŶƚĂƟŽŶ�ŽĨ� ƚŚĞ� ƌĞƐƵůƚƐ� ĨŽƌ�ĞƐƟŵĂƟŶŐ� ƚŚĞ�dt��ŵĂǇ�ďĞ�ŽŶĞ�Žƌ�ŵŽƌĞ�ŽĨ� ƚŚĞ�
following:
dŚĞ�sĂůƵĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƉŽǁĞƌ�ĞƐƟŵĂƟŽŶ͕�ǁŚŝĐŚ�ŵĂǇ�ďĞ�ŝŶ�ǀŽůƚĂŐĞ�ƵŶŝƚƐ
^ƵƉĞƌƉŽƐŝƟŽŶ�ŽĨ� ǀĞŶƚƌŝĐƵůĂƌ� ƌĞƉŽůĂƌŝǌĂƟŽŶ� ŝŶ�ŽƌĚĞƌ� ƚŽ� ǀŝƐƵĂůůǇ� ŝĚĞŶƟĨǇŝŶŐ� ĂůƚĞƌͲ
nans
dŚĞ�ĞƐƟŵĂƚĞĚ�ǁĂǀĞĨŽƌŵ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĂůƚĞƌŶĂƟŶŐ�ǁĂǀĞ

ϳ͘�KƵƚƉƵƚ�/ŶƚĞƌĨĂĐĞ�ƚŚĂƚ�ƚƌĂŶƐŵŝƚƐ�ŝŶĨŽƌŵĂƟŽŶ�ƚŽ�Ă�ƵƐĞƌ͕ �ƚŽ�ĂŶŽƚŚĞƌ�ƉƌŽĐĞƐƐŝŶŐ�ƐƚĂŐĞ�
Žƌ�Ă�ĚĞǀŝĐĞ͕�ĂďŽƵƚ�ƚŚĞ�ĞǆŝƐƚĞŶĐĞ�Žƌ�ŶŽŶĞǆŝƐƚĞŶĐĞ�ŽĨ�dt��ŝŶ�ƚŚĞ�ƐŝŐŶĂů͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

dŚĞ���'�ŝƐ�ƉƌŽĐĞƐƐĞĚ�ŝŶ�ƚŚĞ�ƟŵĞ�ĚŽŵĂŝŶ͘

hƐŝŶŐ�Ă�ƌĞĚƵĐĞĚ�ŶƵŵďĞƌ�ŽĨ�ďĞĂƚƐ�ŝŶ�ƚŚĞ�ĂŶĂůǇƐŝƐ͗
dŚĞ�ǀĂƌŝĂďŝůŝƚǇ�ĞīĞĐƚ�ŽĨ�ŚĞĂƌƚ�ƌĂƚĞ�ĚĞĐƌĞĂƐĞƐ͘
dŚĞ�ƌĞƐŽůƵƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĂŶĂůǇƐŝƐ�ŝŵƉƌŽǀĞƐ͘

dŚĞ�ĐŽŵƉƵƚĂƟŽŶĂů�ĐŽƐƚ�ŝƐ�ƌĞĚƵĐĞĚ͕�ŵĂŬŝŶŐ�ŝƚ�ǀĂůŝĚ�ĨŽƌ�ŝŵƉůĞŵĞŶƚĂƟŽŶ�ŝŶƚŽ�ĂŶǇ�ĞǆŝƐͲ�
ƟŶŐ�ĚĞǀŝĐĞ͕�ŝŶĐůƵĚŝŶŐ�ƉŽƌƚĂďůĞ�Žƌ�ŝŵƉůĂŶƚĂďůĞ�ĚĞǀŝĐĞƐ͘

/ƚ�ŝƐ�ďĂƐĞĚ�ŽŶ�ƐƉĞĐƚƌĂů�ĂŶĂůǇƐŝƐ͕�ƵƐŝŶŐ�ƚŚĞ���'�ĂƐ�ĂŶ�ŽƌŝŐŝŶĂů�ƐŝŐŶĂů�ƐŝŶ�ƚŚĞ�ĂŶĂůǇƐŝƐ͘
��ƐŵĂůů�ŶƵŵďĞƌ�ŽĨ�ŚĞĂƌƚ�ďĞĂƚƐ�ŝƐ�ƵƐĞĚ�ŝŶ�ƚŚĞ�ĂŶĂůǇƐŝƐ͕�ĨƌŽŵ�ϴ�ƚŽ�ϯϮ͘

�/Kͺh�,ͺϭϱ

/ƚ�ŝƐ�ƌŽďƵƐƚ�ĂŐĂŝŶƐƚ�ŶŽŝƐĞ͕�ďĞŝŶŐ�ǀĂůŝĚ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ĂŶĂůǇƐŝƐ�ŽĨ�ĂŶǇ�ƚǇƉĞ�ŽĨ�ĞůĞĐƚƌŝĐĂů�ƐŝŐŶĂů�
ŽĨ�ƚŚĞ�ŚĞĂƌƚ�ĨƌŽŵ�ĂŶǇ�ĞǆŝƐƟŶŐ�ĚĞǀŝĐĞ͕�ůŝŬĞ�,ŽůƚĞƌ�ŵŽŶŝƚŽƌŝŶŐ�ůŽŶŐ�ƚĞƌŵ͕�ƐŝŐŶĂůƐ�ĨƌŽŵ�
ĞǆĞƌĐŝƐĞ�ƚĞƐƟŶŐ͕�ĐĂƌĚŝĂĐ�ŵŽŶŝƚŽƌŝŶŐ�ĚĞǀŝĐĞƐ�Žƌ�ŝŶƚƌĂĐĂǀŝƚĂƌǇ�ƐŝŐŶĂůƐ�ĨƌŽŵ�ĞůĞĐƚƌŽƉͲ�
ŚǇƐŝŽůŽŐŝĐĂů�ƐƚƵĚŝĞƐ�Žƌ�ŝŵƉůĂŶƚĂďůĞ�ĚĞǀŝĐĞƐ͘

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

WĂƚĞŶƚ�
�^ϯϰϯϬϱϰ��Ϯ

�ƌ͘ �DĂŶƵĞů��ůĂŶĐŽ�sĞůĂƐĐŽ

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

/ŶĨŽƌŵĂƟŽŶ�ĂŶĚ��ŽŵŵƵŶŝĐĂƟŽŶ
Technologies
KƚŚĞƌ�/ŶĚƵƐƚƌŝĂů�dĞĐŚŶŽůŽŐŝĞƐ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ͕�,ĞĂůƚŚ�ĂŶĚ
Pharma

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

License agreement

�ŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ�ǁŝƚŚ
technical assistance

Last updated 06/2020



NEW THERAPEUTIC AGENTS FOR THE TREATMENT OF INFLAMMATORY DISORDERS

ABSTRACT

EĞǁ�ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ�ŽĨ�dE&Ͳɲ�ƉƌŽĚƵĐƟŽŶ�ĂƌĞ�ƵƐĞĨƵů�ƚŽ�ƉƌĞǀĞŶƚ�ĂŶĚͬ�Žƌ�ƚƌĞĂƚ�ŝŶŇĂŵŵĂƚŽƌǇ�
ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ƌŚĞƵŵĂƚŽŝĚ�ĂƌƚŚƌŝƟƐ͕�ŽƐƚĞŽĂƌƚŚƌŝƟƐ͕��ƌŽŚŶ�ĚŝƐĞĂƐĞ͕�ƵůĐĞƌĂƟǀĞ�ĐŽůŝƟƐ͕�
ĂƐƚŚŵĂ͕ďƌŽŶĐŚŝƟƐ͕�ĐŚƌŽŶŝĐ�ŽďƐƚƌƵĐƟǀĞ�ƉƵůŵŽŶĂƌǇ�ĚŝƐĞĂƐĞ͕�ƉƐŽƌŝĂƐŝƐ͕�ĂůůĞƌŐŝĐ�ƌŚŝŶŝƟƐ͕�
ĂŶŬǇůŽƐŝŶŐ�ƐƉŽŶĚǇůŝƟƐ͕�,ŝĚƌĂĚĞŶŝƟƐ�ƐƵƉƉƵƌĂƟǀĞ͕�ĚĞƌŵĂƟƟƐ�ĂŶĚ�ĂŶǇ�ŽƚŚĞƌ�ƐƚĂƚĞ�ǁŝƚŚ�
dE&Ͳɲ�ŚŝŐŚ�ůĞǀĞůƐ͘
dŚŝƐ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ĂƌĞ�ĐĂƉĂďůĞ�ƚŽ�ŝŶŚŝďŝƚ�dE&Ͳ�ĂůƉŚĂ�ĞǆƉƌĞƐƐŝŽŶ�Ăƚ�ƚƌĂŶƐĐƌŝƉƟŽŶĂů�ůĞǀĞů�ŝŶ�
ƉƌŝŵĂƌǇ�ŚƵŵĂŶ�ŵŽŶŽĐǇƚĞƐ͕�ǁŚĂƚ�ƐƵŐŐĞƐƚƐ�ƚŚĂƚ�ƚŚĞ�ŵĞĐŚĂŶŝƐŵ�ĐŽƵůĚ�ďĞ�ƌĞůĂƚĞĚ�ǁŝƚŚ�
ƐŽŵĞ�ƚƌĂŶƐĐƌŝƉƟŽŶ�ĨĂĐƚŽƌ�ĂŶĚ�ĐŽƵůĚ�ƌĞŐƵůĂƚĞ�ĂůƐŽ�ƚŚĞ�ĞǆƉƌĞƐƐŝŽŶ�ŽĨ�ĂĚĚŝƟŽŶĂů�ĐŝƚŽŬŝͲ�
ŶŝŶƐ͘�dŚĞ�ĞīĞĐƚ�ƐĞĞŵƐ�ƚŽ�ďĞ�ĂƉĂƌƚ�ŝŶĚĞƉĞŶĚĞŶƚ�ĨƌŽŵ�Ɖϯϴ�D�W<�Žƌ�ĐͲũƵŶ�ĂĐƟǀĂƟŽŶ͘�
dŚĞ�ƉƌĞůŝŵŝŶĂƌǇ�ĚĂƚĂ�ƐƵŐŐĞƐƚ�ƚŚĂƚ�E&Ͳʃ��ĂĐƟǀŝƚǇ�ĐŽƵůĚ�ďĞ�ĂīĞĐƚĞĚ͘
�ĞƐŝĚĞƐ�dE&Ͳɲ͕�ƚŚĞƐĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ĂůƐŽ�ƌĞŐƵůĂƚĞ�ƚŚĞ�ůŽǁ�ƉƌŽĚƵĐƟŽŶ�ŽĨ�ŽĨ�/>Ͳϭɴ�Ǉ�ĚĞ�/>Ͳϲ�
ŝŶ�d,WͲϭ�ĐĞůůƐ�ƐƟŵƵůĂƚĞĚ�ǁŝƚŚ�>W^͘�dŚĞ�ƌĞƐƉŽŶƐĞ�ƚŽ�ĂĚĚŝƟŽŶĂů�ŝŶŇĂŵŵĂƚŽƌǇ�ƐƟŵƵůƵƐ�
ŚĂƐ�ďĞĞŶ�ĞǆƉůŽƌĞĚ�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ƉŽůǇ�/͗��;ƐƐZE��ĂŶĂůŽŐŽƵƐͿ�ĂŶĚ�ƚŚĞ�ƌĞƐƵůƚƐ�ƐŚŽǁ�ƚŚĂƚ�ƚŚŝƐ�
ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ĂůƐŽ�ŝŶŚŝďŝƚ�ƚŚĞ�dE&Ͳɲ�ƉƌŽĚƵĐƟŽŶ�ĂŶĚ�/>ͲϭϮ�ƌĞƐƉŽŶƐĞ�ƚŽ�ƐƟŵƵůĂƟŽŶ�ǁŝƚŚ�
ƉŽůǇ�/͗��ŝŶ�ĚĞŶĚƌŝƟĐ�ŚƵŵĂŶ�ĐĞůůƐ�ĚŝīĞƌĞŶƟĂƚĞĚ�ŝŶ�ǀŝƚƌŽ͘
^ŝŶĐĞ�ŵĞƚĂďŽůŝĐ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ĂƌĞ�ƌĞůĂƚĞĚ�ƚŽ�ůŽǁ�ĚĞŐƌĞĞ�Ɛ�ŝŶŇĂŵŵĂƟŽŶ͕�ƚŚĞ�ĂĐƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚŽƐĞ�
ŶĞǁ�ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ�ŚĂƐ�ďĞĞŶ�ĞǆƉůŽƌĞĚ�ŝŶ�ŵĂƚƵƌĞ�ŚƵŵĂŶ�ĂĚŝƉŽĐǇƚĞƐ�ƉƌŽĚƵĐĞĚ�ŝŶ�ǀŝƚƌŽ�ĨƌŽŵ�
ŵĞƐĞŶĐŚǇŵĂů�ƐƚĞŵ�ĐĞůůƐ͘�dŚĞ�ƌĞƐƵůƚƐ�ƐŚŽǁ�Ă� ůŽǁĞƌ�ƌĞŐƵůĂƟŽŶ�ƚŚĂƚ�ĚĞƉĞŶĚƐ�ŽŶ� />Ͳϲ�
ƉƌŽĚƵĐƟŽŶ�ĂŶĚ�ůĞƉƟŶ�ŝŶ�ŚƵŵĂŶ�ĂĚŝƉŽĐǇƚĞƐ�ƐƟŵƵůĂƚĞĚ�ǁŝƚŚ�>W^͘
/Ŷ�ǀŝǀŽ�ƐƚƵĚŝĞƐ�ŝŶ�ĂŶŝŵĂů�ŵŽĚĞůƐ͕�ƉƌĞǀŝŽƵƐ�ƚƌĞĂƚĞĚ�ǁŝƚŚ�ůŽǁ�ĚŽƐĞƐ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ͕�
ĞǆŚŝďŝƚ�ƐŝŐŶŝĮĐĂŶƚůǇ�ůŽǁĞƌ�dE&Ͳ�ĂůƉŚĂ�ƉƌŽĚƵĐƟŽŶ�ǁŚĞŶ�ĂƌĞ�ƐƵďũĞĐƚĞĚ�ƚŽ�ƉŽǁĞƌĨƵů�ƉƌŽͲ�
ŝŶŇĂŵŵĂƚŽƌǇ�ƐƟŵƵůŝ�ƐƵĐŚ�ƵƐ�>W^͘�dŚŝƐ�ƌĞƐƵůƚ� ŝŶĚŝĐĂƚĞƐ�ƚŚĂƚ�ƚŚĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ƉƌĞƐĞŶƚ�
ĂŶƟͲŝŶŇĂŵŵĂƚŽƌǇ�ĞīĞĐƟǀŝƚǇ�ǁŚĞŶ�ĂƌĞ�ĂĚŵŝŶŝƐƚƌĂƚĞĚ�ŝŶ�ǀŝǀŽ͘
/Ŷ�ƌĞůĂƟŽŶ�ƚŽ�ƐĂĨĞƚǇ͕ �ůŽŶŐ�ƚĞƌŵ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŝŶ�ŵŝĐĞ�ǁŝƚŚ�ůŽǁ�ĚŽƐĞƐ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�
ƉƌĞƐĞŶƚ�ĂďƐĞŶĐĞ�ŽĨ�ŬŝĚŶĞǇ͕ �ůƵŶŐ�Žƌ�ůŝǀĞƌ�ƚŽǆŝĐŝƚǇ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

>ĞƐƐ�ƐĞĐŽŶĚĂƌǇ�ĞīĞĐƚƐ�ƚŚĂŶ�ƐƚĞƌŽŝĚĂů�ĂŶƟͲ�ŝŶŇĂŵŵĂƚŽƌǇ�ĚƌƵŐƐ�;ŚŽƌŵŽŶĞƐͿ�ĂŶĚ�ŶŽŶ�
ƐƚĞƌŽŝĚĂů�ĂŶƟͲ�ŝŶŇĂŵŵĂƚŽƌǇ�ĚƌƵŐƐ�;E^�/�ƐͿ�ƵƐĞĚ�ŶŽǁĂĚĂǇƐ͘

KƌĂů�ĂĚŵŝŶŝƐƚƌĂƟŽŶ͘

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ƌĞƐĞĂƌĐŚĞƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

TECHNOLOGY
OFFER

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ

�ƌĂ͘�dĞƌĞƐĂ��ĞůůſŶ�,ĞƌĞĚŝĂ
WƌŽĨ͘ �:ƵĂŶ�:͘�sĂƋƵĞƌŽ�>ſƉĞǌ

dǇƉĞ�ŽĨ�ĐŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ
 
>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ

�/Kͺh�,ͺϭϳ
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DOUBLE PORT INJECTOR TO CORNEAL TRANSPLANT DMEK

ABSTRACT

A Corneal Endothelium Inyector with two asymmetric and separate entrances ways. 
dŚĞ�ĞŶƚƌĂŶĐĞ�ǁŝƚŚ�Ă�ǁŝĚĞƌ�ůƵŵĞŶ�ŝƐ�ƵƐĞĚ�ƚŽ�ŐƌĂŌ�ŝŶƐĞƌƟŽŶ�ǁŝƚŚŽƵƚ�ĨƌŝĐƟŽŶ͘�dŚĞ�ĞŶͲ�
ƚƌĂŶĐĞ�ǁŝƚŚ�ƚŚŝŶŶĞƌ�ůƵŵĞŶ͕�ůŽĐĂƚĞĚ�ŝŶ�ƚŚĞ�ŝŶũĞĐƚŽƌ�Ɛ�ƟƉ͕�ŚĂƐ�ďĞĞŶ�ĚĞƐŝŐŶĞĚ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�
ĐŽŶƚƌŽůĞĚ�Ğǆŝƚ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĞŶĚŽƚĞůůŝƵŵ�ƚŚƌŽƵŐŚ�Ă�ŵŝŶŝŵĂů�ŝŶĐŝƐŝŽŶ͘
dŚŝƐ�ĚŽƵďůĞ�ƉŽƌƚ�ĚĞƐŝŐŶ�ĂůůŽǁƐ�ƚŽ�ƌĞĚƵĐĞ�ƚŚĞ�ĐŽŵƉƌĞƐƐŝŽŶ�ƚŚĂƚ�ĂīĞĐƚƐ�ƚŚĞ�ŐƌĂŌ�ǁŚĞŶ�
it goes in through the port, unlike what it happens with injectors with one entrance, 
ǁŚĞƌĞ�ƚŚĞ�ŐƌĂŌ�ŚĂƐ�ƚŽ�ďĞ�ĐŽŵƉƌĞƐƐ�ƚŽ�ƉĂƐƐ�ƚŚƌŽƵŐŚ�ƚŚĞ�ƐĂŵĞ�ƚƌĂĐŬ�ƚŚĂƚ�ƵƐĞƐ�ƚŽ�ŐŽ�
ŽƵƚ͕�ŝŶĐƌĞĂƐŝŶŐ�ƚŚĞ�ĨƌŝĐƟŽŶ͘
dŚĞ�ƵƐĞ�ŽĨ�Ă�ĐůŽƐĞĚ�ƐǇƐƚĞŵ�ĂůůŽǁƐ�ƚŽ�ǀĂĐƵƵŵ�ƚŚĞ�ŐƌĂŌ�ǁŝƚŚŽƵƚ�ƚŽƵĐŚŝŶŐ�ŝƚ͕�ďĞƐŝĚĞƐ�
ǁŝƚŚ�ƚŚŝƐ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ŝƚ�ŝƐ�ƵŶŶĞĐĞƐƐĂƌǇ�ƚŚĞ�ƵƐĞ�ŽĨ�ǀŝƐĐŽĞůĂƐƟĐ�ĂŐĞŶƚƐ�ƚŚĂƚ�ĐŽƵůĚ�ŝŶƚĞƌĨĞƌĞ�
ǁŝƚŚ�ƚŚĞ�ĂĚŚĞƐŝŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŐƌĂŌ�ŝŶƐŝĚĞ�ƚŚĞ�ĞǇĞ͘
�ůů�ƚŚĞ�ƉƌŽĐĞƐƐ�ƚĂŬĞƐ�ƉůĂĐĞ�ĐŽŶƟŶƵŽƵƐůǇ͕ �ƚŚĞƌĞΖƐ�ŶŽ�ŶĞĞĚ�ƚŽ�ĚŝƐĂďůĞ�ƚŚĞ�ŝŶũĞĐƚŽƌ�ĨƌŽŵ�
ƚŚĞ�ĂƐƉŝƌĂƟŽŶͬƐƵĐƟŽŶ�ƐǇƐƚĞŵ͕�ůŝŬĞ�ŚĂƉƉĞŶƐ�ǁŝƚŚ�ŽƚŚĞƌ�ŝŶũĞĐƚŽƌƐ�ŶŽǁ�ŝŶ�ƚŚĞ�ŵĂƌŬĞƚ͘
dŚĞ�ŝŶũĞĐƚŽƌ�ŝƐ�ŵĂĚĞ�ŝŶ�ĐƌǇƐƚĂů�ƚŽ�ƉƌĞǀĞŶƚ�ĂĚŚĞƐŝŽŶƐ�ĂŶĚ�ƌĞĚƵĐĞ�ƚŚĞ�ŐƌĂŌ�ĨƌŝĐƟŽŶ�ǁŝƚŚ�
the walls.

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

dŚĞ�ŵĂŝŶ�ĚŝīĞƌĞŶĐĞ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĂŐĂŝŶƐƚ�ŽƚŚĞƌ�ŵŽĚĞůƐ�ŶŽǁĂĚĂǇƐ�ŝŶ�ƚŚĞ�ŵĂƌŬĞƚ͕�
ŝƐ�ƚŚĂƚ�ŝƚ�ƉƌĞƐĞŶƚƐ�Ă�ĚŽƵďůĞ�ƉŽƌƚ�ǁŝƚŚ�ĂƐǇŵŵĞƚƌŝĐ�ůƵŵĞŶ�ƚŽ�ƐĞƉĂƌĂƚĞ�ƚŚĞ�ǁĂǇ�ŽĨ�ĞŶͲ�
ƚƌĂŶĐĞ�ĂŶĚ� ƚŚĞ�ǁĂǇ�ŽƵƚ͘�dŚĂƚ�ǁŝůů�ĂůƐŽ� ƌĞĚƵĐĞ� ƚŚĞ�ŐƌĂŌ�ĐŽŵƉƌĞƐƐŝŽŶ�ǁŚĞŶ�ŐŽŝŶŐ�
ƚŚƌŽƵŐŚ�ƚŚĞ�ŝŶũĞĐƚŽƌ͘ �dŚŝƐ�ŝƐ�ŵĂŝŶ�ĚŝīĞƌĞŶĐĞ�ǁŝƚŚ�ƚŚĞ�ŽŶĞ�ůŝŶĞ�ŝŶũĞĐƚŽƌƐ�ƚŚĂƚ�ƐŚĂƌĞ�
entry and exit.

�ŽƚŚ�ƉŽƌƚƐ�ĂƌĞ�ƐĞƉĂƌĂƚĞĚ�ĂŶĚ�ŝŶĚĞƉĞŶĚĞŶƚ�ĨƌŽŵ�ĚĞ�ƐƵĐƟŽŶ�ƐǇƐƚĞŵ͕�ǁŚŝĐŚ�ŵĂŬĞƐ�
ƚŚĞ�ǁŚŽůĞ�ƉƌŽĐĞƐƐ�ƚĂŬĞ�ƉůĂĐĞ�ĐŽŶƟŶƵŽƵƐůǇ�ǁŝƚŚŽƵƚ�ŶĞĞĚ�ŽĨ�ĚŝƐĂƐƐĞŵďůĞ�ƚŚĞ�ŝŶũĞĐͲ�
ƚŽƌƐ�ĨƌŽŵ�ƚŚĞ�ĂƐƉŝƌĂƟŽŶ�ƐǇƐƚĞŵ͘

BIO_UAH_18

dŚĞ�ŝŶũĞĐƚŽƌ�ŝƐ�ŵĂĚĞ�ŝŶ�ĐƌǇƐƚĂů�ƚŽ�ƌĞĚƵĐĞ�ĂĚŚĞƐŝŽŶ�ĂŶĚ�ĨƌŝĐƟŽŶ�ǁŝƚŚ�ƚŚĞ�ǁĂůůƐ�ĐŽŵƉĂͲ�
ƌĞĚ�ƚŽ�ƉůĂƐƟĐ�ŝŶũĞĐƚŽƌƐ͘

In conclusion, this new design try to diminish the endothelial damage during corneal 
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CARBOSILANE DENDRIMERS WITH POLYPHENOLIC GROUPS.
USES AS ANTIOXIDANTS AND ANTICANCER

ABSTRACT

dŚĞ�ƉƌĞƐĞŶƚ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ŐŝǀĞƐ�ƌŝƐĞ�ƚŽ�ŚŝŐŚůǇ�ďƌĂŶĐŚĞĚ�ĚĞŶĚƌŝƟĐ�ŵĂĐƌŽŵŽůĞĐƵůĞƐ�
ƐǇŶƚŚĞƐŝǌĞĚ�ĨƌŽŵ�Ă�ƉŽůǇĨƵŶĐƟŽŶĂů�ŶƵĐůĞƵƐ͕�ĐĂůůĞĚ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ͕�ŽĨ�ĐĂƌďŽƐŝůĂŶĞ�
ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ͕� ƚŚĂƚ� ŝƐ͕� ƚŚĞǇ� ĐŽŶƚĂŝŶ� ŝŶ� ƚŚĞŝƌ� ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ� ƐŝůŝĐŽŶͲĐĂƌďŽŶ� ďŽŶĚƐ� ĂŶĚ�
ĨƵŶĐƟŽŶĂůŝǌĞĚ�ŝŶ�ƚŚĞŝƌ�ƉĞƌŝƉŚĞƌǇ�ǁŝƚŚ�ƚŚŝŽů�ŐƌŽƵƉƐ͘�/Ŷ�ĂĚĚŝƟŽŶ͕�ƚŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�
ƉƌŽǀŝĚĞƐ�Ă�ƉƌŽĐĞƐƐ�ĨŽƌ�ŽďƚĂŝŶŝŶŐ�ƚŚĞŵ�ĂŶĚ�ƚŚĞŝƌ�ƵƐĞƐ�ĂƐ�ĂŶƟŽǆŝĚĂŶƚƐ͘
dŚĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĐĂŶ�ŚĂǀĞ�ĂƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ŝŶ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ĮĞůĚƐ�ƐƵĐŚ�
ĂƐ�ĐŽƐŵĞƟĐƐ͕�ĂŵŽŶŐ�ǁŚŝĐŚ�ŝƚƐ�ƵƐĞ�ĂƐ�ĂŶƟŽǆŝĚĂŶƚƐ�ŝƐ�ǁŽƌƚŚ�ŵĞŶƟŽŶŝŶŐ�ƐŝŶĐĞ�
ƚŚĞǇ� ĐĂŶ� ƉƌŽƚĞĐƚ� ƉƌŽĚƵĐƚƐ� ƚŚĂƚ� ĂƌĞ� ƉĂƌƟĐƵůĂƌůǇ� ƐĞŶƐŝƟǀĞ� ƚŽ� ŽǆŝĚĂƟŽŶ͘� &Žƌ�
ĞǆĂŵƉůĞ͕�ŝŶ�ŚĂŝƌ�ĐĂƌĞ�ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶƐ�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ƐŚĂŵƉŽŽƐ͕�ůŽƟŽŶƐ͕�ŐĞůƐ͕�ĞŵƵůƐŝŽŶƐ�
Žƌ�ŚĂŝƌƐƉƌĂǇƐ͕�ǁŚŝĐŚ�ĐĂŶ�ďĞ�ĂƉƉůŝĞĚ�ďĞĨŽƌĞ�Žƌ�ĂŌĞƌ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ŚĂŝƌ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚƐ͕�
ƐƵĐŚ�ĂƐ�ĚǇĞŝŶŐ͕�ǁŝĐŬƐ͕�ŚĂŝƌ�ĚŝƐĐŽůŽƌĂƟŽŶ͕�ĂƐ�ǁĞůů�ĂƐ�ƉĞƌŵĂŶĞŶƚ�Žƌ�ƐŵŽŽƚŚĞĚ�
ĂŵŽŶŐ�ŽƚŚĞƌƐ͘
dŚĞǇ� ĐĂŶ� ĂůƐŽ� ďĞ� ƵƐĞĚ� ĂƐ� ĂŶƟŽǆŝĚĂŶƚƐ� ŝŶ� ƐŬŝŶ� ĐĂƌĞ� ƉƌŽĚƵĐƚƐ� Žƌ� ŵĂŬĞƵƉ�
ƉƌŽĚƵĐƚƐ͕�ŝŶ�ŵĂƐĐĂƌĂ�ĨŽƌ�ůĂƐŚĞƐ�ĂŶĚ�ĞǇĞďƌŽǁƐ͕�ĂŶƟͲĂŐŝŶŐ�ĐƌĞĂŵƐ͕�ůĞŶŐƚŚĞŶŝŶŐ�
ƚŚĞ�ĚƵƌĂďŝůŝƚǇ�ŽĨ�ůŝƉƐƟĐŬƐ͕�ĞǇĞ�ƐŚĂĚŽǁƐ͕�ďůƵƐŚĞƌƐ͕�ĞǇĞůŝŶĞƌƐ�Žƌ�ŶĂŝů�ƉŽůŝƐŚ͘��ůƐŽ�
ŝŶ�ƚŚĞ�ĐĂƌĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƐŬŝŶ�ĂƐ�ĐŽŶƐƟƚƵĞŶƚƐ�ŽĨ�ůŽƟŽŶƐ͕�ĐƌĞĂŵƐ�ĂŶĚ�ŵŝůŬ�ĐůĞĂŶƐŝŶŐ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

ZĞƐƉŽŶĚ�ƉƌĞĚŝĐƚĂďůǇ�ŝŶ�ƐŽůƵƟŽŶ
dŚĞǇ�ĐĂŶ�ďĞ�ĞǆƚĞŶƐŝǀĞůǇ�ŵŽĚŝĮĞĚ� ƚŽ�ĐĂƌƌǇ�ŵƵůƟƉůĞ� ůŝŐĂŶĚƐ�ǁŝƚŚ�ďŝŽůŽŐŝĐĂů�
ĂĐƟǀŝƚǇ
dŚĞǇ�ĐĂŶ�ĐƌŽƐƐ�ďŝŽůŽŐŝĐĂů�ďĂƌƌŝĞƌƐ
�ĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ĂƌĞ�ŵƵůƟǀĂůĞŶƚ�ƐǇƐƚĞŵƐ�ƚŚĂƚ�ĂůůŽǁ�ƚŚĞ�ŝŶĐŽƌƉŽƌĂƟŽŶ�ŽĨ�ŵƵůƟƉůĞ�
ĨƵŶĐƟŽŶĂůŝƟĞƐͲ^,�ŽŶ�ƚŚĞ�ƐƵƌĨĂĐĞ�ŽĨ�Ă�ƐŝŶŐůĞ�ŵŽůĞĐƵůĞ�ŝŶĐƌĞĂƐŝŶŐ�ƚŚĞ�ĐŽŶĐĞŶͲ
ƚƌĂƟŽŶ�ŽĨ�ĂĐƟǀĞ�ĐĞŶƚĞƌƐ�ƉĞƌ�ŵŽůĞĐƵůĞ�ĂŶĚ�ƚŚĞƌĞĨŽƌĞ�ĞŶŚĂŶĐŝŶŐ�ƚŚĞ�ĂŶƟŽǆŝͲ
ĚĂŶƚ�ĐĂƉĂĐŝƚǇ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƐǇƐƚĞŵ
/Ŷ�ĂĚĚŝƟŽŶ͕�ƚŚĞǇ�ĐĂŶ�ďĞ�ƵƐĞĚ�ĂƐ�ĂŶĐŚŽƌŝŶŐ�ƉůĂƞŽƌŵƐ�ĨŽƌ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ŵŽůĞĐƵůĞƐ�
ƚŚƌŽƵŐŚ�ĐůŝĐŬ�ĐŚĞŵŝƐƚƌǇ�ƉƌŽĐĞƐƐĞƐ�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ƚŚĞ�ĂĚĚŝƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚŝŽůĞŶĞ
dŚĞ�ĐŽŵŵĞƌĐŝĂů�ƚŚŝŽů�ĚĞƌŝǀĂƟǀĞƐ�ƵƐĞĚ�ŝŶ�ĐŽƐŵĞƟĐƐ�ŚĂǀĞ�ƚŚĞ�ŝŶĐŽŶǀĞŶŝĞŶƚ�ŽĨ�
ƚŚĞ� ĐŚĂƌĂĐƚĞƌŝƐƟĐ� ďĂĚ� ƐŵĞůů� ŽĨ� ƚŚĞ� ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ� ǁŝƚŚ� ƐƵůĨƵƌ͕ � ǁŚŝůĞ� ŝŶ� ƚŚĞ�
ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ� ƌĞĨĞƌƌĞĚ� ƚŽ� ŝŶ� ƚŚŝƐ� ŝŶǀĞŶƟŽŶ͕� ƚŚĂƚ� ŽĚŽƌ� ŝƐ� ŵƵĐŚ� ůĞƐƐ� ŝŶƚĞŶƐĞ͕�
ďĞŝŶŐ�ŵŽƌĞ�ƉůĞĂƐĂŶƚ�ŝƚƐ�ƵƐĞ
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METHOD OF DIAGNOSIS OF NON-INVASIVE RENAL FAILURE AND PRIOR TO SYMPTOMS
AND FUNCTIONAL DISORDERS

^ŝŶĐĞ�ƚŚĞ�ŵĞƚŚŽĚ�ĚĞƐĐƌŝďĞĚ�ŝŶ�ƚŚŝƐ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ŽŶůǇ�ƌĞƋƵŝƌĞƐ�ƚŚĞ�ĂŶĂůǇƐŝƐ�ŽĨ�ĂŶ�ŝƐŽůĂ-
ƚĞĚ�ƵƌŝŶĞ�ƐĂŵƉůĞ͕� ŝƚ�ŵĂŬĞƐ� ŝƚ�ƉŽƐƐŝďůĞ� ƚŽ�ĚŝĂŐŶŽƐĞ�ĂĐƵƚĞ�Žƌ�ĐŚƌŽŶŝĐ�Z/� ŝŶ� ŝƐŽůĂƚĞĚ�
ƐĂŵƉůĞƐ� ĨƌŽŵ�ƉĂƟĞŶƚƐΖ�ƵƌŝŶĞ�Žƌ� ŝŶ�ƐŝŶŐůĞ�ƐĂŵƉůĞƐ͕�ĂŶĚ�ĞǀĞŶ� ŝŶ�ŽůĚ�ƵƌŝŶĞ�ƐĂŵƉůĞƐ�
ĂůůŽǁŝŶŐ�ƚŚĞ�ƌĞƚƌŽƐƉĞĐƟǀĞ�ĚŝĂŐŶŽƐŝƐ�ĞǀĞŶ�ŝŶ�ƚŚĞ�ĂďƐĞŶĐĞ�ŽĨ�ƐĞƌƵŵ�Žƌ�ƉůĂƐŵĂ͘
dŚĞ�ƉƌĞƐĞŶĐĞ�ŽĨ�Ă�ƵŶŝƋƵĞ�ďĂŶĚ͕�ŝŶ�ĂĚĚŝƟŽŶ�ƚŽ�ĚĞŵŽŶƐƚƌĂƟŶŐ�ƚŚĞ�ƐƉĞĐŝĮĐŝƚǇ�ŽĨ�ƚŚĞ�
ŵĞƚŚŽĚŽůŽŐǇ�ƵƐĞĚ͕�ĂůůŽǁƐ�ƚŚĞ�ƵƐĞ�ŽĨ�Ă�ƐŝŵƉůĞƌ�ĚĞƚĞĐƟŽŶ�ƚĞĐŚŶŝƋƵĞ�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ƚŚĞ�ĚŽƚ�
ďůŽƚ͘

ABSTRACT

ZĞŶĂů�ĚŝƐĞĂƐĞ�ĐĂŶ�ďĞ�ĂĐƵƚĞ�Žƌ�ĐŚƌŽŶŝĐ�ĂŶĚ�ďŽƚŚ�ƉƌŽŐƌĞƐƐ�ǁŝƚŚ�ZĞŶĂů�/ŶƐƵĸĐŝĞŶĐǇ�;Z/Ϳ�
ĂŶĚ�ƵůƟŵĂƚĞůǇ�ĚĞĂƚŚ͘
/Ŷ�ƌĞĐĞŶƚ�ǇĞĂƌƐ�ƚŚĞ�ƐĞĂƌĐŚ�ĂŶĚ�ŝĚĞŶƟĮĐĂƟŽŶ�ŽĨ�ŶĞǁ�Z/�ďŝŽŵĂƌŬĞƌƐ�ŵŽůĞĐƵůĞƐ͕�ƉĂƌƟĐƵͲ�
ůĂƌůǇ�ŝŶ�ƵƌŝŶĞ͕�ŚĂƐ�ŝŶƚĞŶƐŝĮĞĚ͘
dŚĞ� ŝŶǀĞŶƟŽŶ� ĚĞƐĐƌŝďĞƐ� ƚŚĞ� ĚŝĂŐŶŽƐŝƐ� ŽĨ� ĂĐƵƚĞ� Žƌ� ĐŚƌŽŶŝĐ� ZĞŶĂů� /ŶƐƵĸĐŝĞŶĐǇ� ďǇ�
ƵƌŝŶĂƌǇ�ƋƵĂŶƟĮĐĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƉƌŽƚĞŝŶ�ƌĞůĂƚĞĚ�ƚŽ�WĂƌĂƚŚǇƌŽŝĚ�,ŽƌŵŽŶĞ�Wd,ƌW͕ �ĐŽŵƉĂ-
ƌŝŶŐ�ƚŚĂƚ�ĂŵŽƵŶƚ�ǁŝƚŚ�Ăƚ�ůĞĂƐƚ�ŽŶĞ�ƌĞĨĞƌĞŶĐĞ�ǀĂůƵĞ�ĂŶĚ�ĚŝĂŐŶŽƐŝŶŐ�Z/�ďĂƐĞĚ�ŽŶ�ƚŚĂƚ�
ĐŽŵƉĂƌŝƐŽŶ͘�Wd,ƌW�ŝƐ�ŶŽƌŵĂůůǇ�ƵŶĚĞƚĞĐƚĂďůĞ�ŝŶ�ŽƌŐĂŶŝĐ�ŇƵŝĚƐ�ŽĨ�Ă�ŚĞĂůƚŚǇ�ŝŶĚŝǀŝĚƵĂů͕�
ƐŽ�ƚŚĂƚ�ŝƚƐ�ŵĞƌĞ�ƉƌĞƐĞŶĐĞ�ĂůƌĞĂĚǇ�ƐĞƌǀĞƐ�ĂƐ�Ă�ŵĂƌŬĞƌ�ŽĨ�ĚŝƐĞĂƐĞ͘�dŚƵƐ͕�ƚŚĞ�ĮŶĚŝŶŐ�ŽĨ�ĂŶ�
ŝŶĐƌĞĂƐĞĚ�ƵƌŝŶĂƌǇ�Wd,ƌW�ǀĂůƵĞ�ŝŶ�ĐŽŵƉĂƌŝƐŽŶ�ƚŽ�ƚŚĞ�ǀĂůƵĞ�ĨŽƵŶĚ�ŝŶ�ŚĞĂůƚŚǇ�ŝŶĚŝǀŝĚƵĂůƐ�
ƌĞƐƵůƚƐ�ŝŶ�Ă�ďŝŽŵĂƌŬĞƌ�ŝŶĚŝĐĂƟǀĞ�ŽĨ�ĂĐƵƚĞ�Žƌ�ĐŚƌŽŶŝĐ�/Z͘
dŚĞ�ŵŽƐƚ�ǀŝĂďůĞ�ŵĞƚŚŽĚ�ŝƐ�ƚŽ�ĂŶĂůǇǌĞ�ƵƌŝŶĞ�ƐĂŵƉůĞƐ�ƵƐŝŶŐ�tĞƐƚĞƌŶ��ůŽƫŶŐ�ŽĨ�ƉƌŽƚĞŝŶƐ�
ƵƐŝŶŐ�Ă�ƐƉĞĐŝĮĐ�ŵŽŶŽĐůŽŶĂů�ĂŶƟďŽĚǇ�ƚŚĂƚ�ƌĞĐŽŐŶŝǌĞƐ�ƚŚĞ�ƉƌŽƚĞŝŶ�ƌĞůĂƚĞĚ�ƚŽ�WĂƌĂƚŚŽƌͲ�
ŵŽŶĞ�;Wd,ƌWͿ͘�dŚĞ�ƉƌĞƐĞŶĐĞ�ŽĨ�Ă�ƐŝŶŐůĞ�ďĂŶĚ͕�ŝŶ�ĂĚĚŝƟŽŶ�ƚŽ�ĚĞŵŽŶƐƚƌĂƟŶŐ�ƚŚĞ�ƐƉĞĐŝĮͲ�
ĐŝƚǇ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŵĞƚŚŽĚŽůŽŐǇ�ƵƐĞĚ͕�ĂůůŽǁƐ�ƚŽ�ƵƐĞ�Ă�ƐŝŵƉůĞƌ�ĚĞƚĞĐƟŽŶ�ƚĞĐŚŶŝƋƵĞ�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ƚŚĞ�
ĚŽƚ�ďůŽƚ͘
/Ŷ�ŽƌĚĞƌ�ƚŽ�ƋƵĂŶƟĨǇ�ƚŚĞ�ĂďŽǀĞ�ĂŶĂůǇƐŝƐ͕�Ă�ƉƌĞĨĞƌƌĞĚ�ĞŵďŽĚŝŵĞŶƚ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŵĞƚŚŽĚ�ŽĨ�ƚŚĞ�
ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ŝƐ�ƚŚĂƚ�ƚŚĞ�ƌĞĨĞƌĞŶĐĞ�ǀĂůƵĞ�ŝƐ�ŽďƚĂŝŶĞĚ�ĨƌŽŵ�Ă�ĐŽŶƚƌŽů�ƐĂŵƉůĞ͘��ŶĚ�ƚŚĂƚ�ƚŚĞ�
ŝŶĚŝǀŝĚƵĂů�ĨƌŽŵ�ǁŚŝĐŚ�ƚŚĞ�ƵƌŝŶĞ�ƐĂŵƉůĞ�ŝƐ�ƚĂŬĞŶ�ŝƐ�Ă�ŵĂŵŵĂů͕�ƉƌĞĨĞƌĂďůǇ�Ă�ŚƵŵĂŶ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

dŚĞ�ŵĞƚŚŽĚ�ŽŶůǇ�ƌĞƋƵŝƌĞƐ�ƚŚĞ�ĂŶĂůǇƐŝƐ�ŽĨ�ĂŶ�ŝƐŽůĂƚĞĚ�ƐĂŵƉůĞ�ŽĨ�ƵƌŝŶĞ�ƚŽ�ŵĂŬĞ�ƉŽƐƐŝͲ�
ďůĞ�ƚŚĞ�ĚŝĂŐŶŽƐŝƐ�ŽĨ�Z/͘

tŚŝůĞ�ƚŚĞ�ĚŝĂŐŶŽƐƟĐ�ƵƟůŝƚǇ�ŽĨ�ŬŶŽǁŶ�ďŝŽŵĂƌŬĞƌƐ�ŝŶ�ƵƌŝŶĞ�ŝƐ�ůŝŵŝƚĞĚ�ƚŽ�ĂĐƵƚĞ�ƌĞŶĂů�
ĨĂŝůƵƌĞ�;�Z&Ϳ͕�ƚŚŝƐ�ŵĞƚŚŽĚ�ĨƵƌƚŚĞƌ�ĂůůŽǁƐ�ƚŚĞ�ĚŝĂŐŶŽƐŝƐ�ŽĨ�ĐŚƌŽŶŝĐ�ƌĞŶĂů�ĨĂŝůƵƌĞ�;�Z&Ϳ͘

dŚĞ� ďŝŽŵĂƌŬĞƌ� ĚĞƐĐƌŝďĞĚ� ŚĂƐ� ƚŚĞ� ĨŽůůŽǁŝŶŐ� ŵĂũŽƌ� ĐůŝŶŝĐĂů� ĂĚǀĂŶƚĂŐĞƐ� ŽǀĞƌ� ŽƚŚĞƌ�
ŬŶŽǁŶ�ďŝŽŵĂƌŬĞƌƐ͗

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ƌĞƐĞĂƌĐŚĞƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

TECHNOLOGY
OFFER

>ŝĨĞ�^ĐŝĞŶĐĞƐ͕�DĞĚŝĐŝŶĞ͕
WŚĂƌŵĂ

WƌŽĨ͘ �ZŝĐĂƌĚŽ��ŽƐĐŚ

dǇƉĞ�ŽĨ�ĐŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

�ŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ�ǁŝƚŚ
ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ
 
>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ

�/Kͺh�,ͺϮϮ
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NEW INHIBITOR COMPOUNDS OF THE TYROSINE PHOSPHATASE 1B PROTEIN

ABSTRACT

dŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĚĞƐĐƌŝďĞƐ�ƚŚĞ�ƉƌĞƐĞŶƚĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚƌĞĞ�ĨĂŵŝůŝĞƐ�ŽĨ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ǁŝƚŚ�ŝŶŚŝďŝͲ�
ƚŽƌǇ�ĂĐƟǀŝƚǇ�ŽŶ�ƉƌŽƚĞŝŶ� ƚǇƌŽƐŝŶĞ�ƉŚŽƐƉŚĂƚĂƐĞ��ϭ� ;WdWϭ�Ϳ͘�dŚĞ�ŶĞǁ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĨ�
ƚŚŝƐ� ŝŶǀĞŶƟŽŶ� ŚĂǀĞ� Ă� ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ� ŽĨ� ƉǇƌƌŽůŽƋƵŝŶŽǆĂůŝŶĞ� ĂŶĚ� ƉǇƌƌŽůŽƋƵŝŶŽǆĂůŝŶŝƵŵ͕�
ŶĞǀĞƌ�ďĞĨŽƌĞ�ƵƐĞĚ�ŝŶ�ƚŚĞ�ŝŶŚŝďŝƟŽŶ�ŽĨ�WdWϭ�͘
dŚĞ�ƉƌĞƐĞŶƚ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ŝƐ�ƌĞůĂƚĞĚ�ƚŽ�ƚŚĞ�ĮĞůĚ�ŽĨ�ĐŚĞŵŝĐĂů�ƐǇŶƚŚĞƐŝƐ�ŽĨ�ŶĞǁ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�
ĂŶĚ�ƚŚĞŝƌ�ƵƐĞ�ĂƐ�ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ�ŽĨ�WdWϭ�͕�ǁŚŝĐŚ�ĂƌĞ�ƵƐĞĨƵů�ŝŶ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�Žƌ�ƉƌĞǀĞŶƟŽŶ�
ŽĨ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ŝŶ�ǁŚŝĐŚ�WdWϭ��ŝƐ�ŬŶŽǁŶ�ƚŽ�ďĞ�ŝŶǀŽůǀĞĚ�ŝŶ�ƚŚĞ�ƉĂƚŚŽŐĞŶĞƐŝƐ
�Ɛ� ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ�ŽĨ�ƉŚŽƐƉŚĂƚĂƐĞ�ĂĐƟǀŝƚǇ�ĂŶĚ͕� ŝŶ�ƉĂƌƟĐƵůĂƌ͕ �ĂƐ� ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ�ŽĨ�WdWϭ�͕� ƚŚĞ�
ŶŽǀĞů�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƉƌĞƐĞŶƚ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĐĂŶ�ďĞ�ƵƐĞĚ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ŝŶƐƵůŝŶ�
ƌĞƐŝƐƚĂŶĐĞ͕�ŐůƵĐŽƐĞ�ŝŶƚŽůĞƌĂŶĐĞ͕�ŽďĞƐŝƚǇ͕ �ĚŝĂďĞƚĞƐ�ŵĞůůŝƚƵƐ͕�ŚǇƉĞƌƚĞŶƐŝŽŶ�ĂŶĚ�ŝƐĐŚĞͲ
ŵŝĐ� ĚŝƐĞĂƐĞƐ� ŽĨ� ůĂƌŐĞ� ĂŶĚ� ƐŵĂůů� ďůŽŽĚ� ǀĞƐƐĞůƐ͕� ĐŽŶĚŝƟŽŶƐ� ƚŚĂƚ� ĂĐĐŽŵƉĂŶǇ� ƚǇƉĞ� Ϯ�
ĚŝĂďĞƚĞƐ�ŝŶĐůƵĚŝŶŐ�ĚǇƐůŝƉŝĚĞŵŝĂ͕�ĨŽƌ�ĞǆĂŵƉůĞ͕�ŚǇƉĞƌůŝƉŝĚĞŵŝĂ�ĂŶĚ�ŚǇƉĞƌƚƌŝŐůǇĐĞƌŝĚĞͲ
ŵŝĂ͕� ĂƚŚĞƌŽƐĐůĞƌŽƐŝƐ͕� ǀĂƐĐƵůĂƌ� ƌĞƐƚĞŶŽƐŝƐ͕� ŝƌƌŝƚĂďůĞ� ďŽǁĞů� ƐǇŶĚƌŽŵĞ͕� ƉĂŶĐƌĞĂƟƟƐ͕�
ĂĚŝƉŽƐĞ�ĐĞůů�ĐĂŶĐĞƌ�ĂŶĚ�ĐĂƌĐŝŶŽŵĂƐ�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ůŝƉŽƐĂƌĐŽŵĂ͕�ĂŶĚ�ŽƚŚĞƌ�ĚŝƐŽƌĚĞƌƐ�ǁŚĞƌĞ�
ŝŶƐƵůŝŶ�ƌĞƐŝƐƚĂŶĐĞ�ŝƐ�ŝŶĚŝĐĂƚĞĚ͘�/Ŷ�ĂĚĚŝƟŽŶ͕�ƚŚĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƉƌĞƐĞŶƚ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�
ĐĂŶ�ďĞ�ƵƐĞĚ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ĐĂŶĐĞƌ͕ �ŽƐƚĞŽƉŽƌŽƐŝƐ͕�ŶĞƵƌŽĚĞŐĞŶĞƌĂƟǀĞ�ĂŶĚ�ŝŶĨĞĐͲ
ƟŽƵƐ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ͕�ĂŶĚ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ŝŶǀŽůǀĞĚ�ǁŝƚŚ�ŝŶŇĂŵŵĂƟŽŶ�ĂŶĚ�ƚŚĞ�ŝŵŵƵŶĞ�ƐǇƐƚĞŵ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

dŚĞ�ĨŽƌŵƵůĂƐ�ĚĞƐĐƌŝďĞĚ�ŝŶ�ƚŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ƌĞƉƌĞƐĞŶƚ�Ă�ŶŽǀĞůƚǇ�ŝŶ�ƚĞƌŵƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŝŶŚŝďŝƟŽŶ�
ŽĨ�WdWϭ�͕�ƐŝŶĐĞ�ƚŚĞǇ�ĂƌĞ�ƐƵĸĐŝĞŶƚůǇ�ůŝƉŽƉŚŝůŝĐ�ĂůůŽƐƚĞƌŝĐ�ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ͕�ƚŚĂƚ�ƌĞƉƌĞƐĞŶƚƐ�ĂŶ�
ĂĚǀĂŶƚĂŐĞ�ŽǀĞƌ�ƚŚĞ�ĂĐƟǀĞ�ĐĞŶƚĞƌ�ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ�ĚŝƐĐŽǀĞƌĞĚ�ďĞĨŽƌĞ͕�ǁŚŝĐŚ�ƐŚŽǁ�Ă�ǀĞƌǇ�ůŽǁ�
ďŝŽĂǀĂŝůĂďŝůŝƚǇ�ĂŶĚ�ǁŚŝĐŚ�ĨĂŝůĞĚ�ŝŶ�ĐůŝŶŝĐĂů�ƚƌŝĂůƐ͘

/ƚ�ƉƌĞƐĞŶƚƐ�ĐŽŵŵĞƌĐŝĂů�ƉŽƚĞŶƟĂů�Ăƚ�ĂŶ�ŝŶƚĞƌŶĂƟŽŶĂů�ůĞǀĞů͕�ĨŽĐƵƐĞĚ�ŵĂŝŶůǇ�ŽŶ�ƚŚĞ�ŵĂƌͲ�
ŬĞƚƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�h^͕��ƵƌŽƉĞ͕��ƵƐƚƌĂůŝĂ͕�:ĂƉĂŶ�ĂŶĚ�/ŶĚŝĂ�ǁŝƚŚ�ƌĞĂƐŽŶĂďůĞ�ĚŝĸĐƵůƚǇ�ĂŶĚ�ĐŽƐƚ�
ŽĨ�ŝŵƉůĞŵĞŶƚĂƟŽŶ͘

�/Kͺh�,ͺϮϯ

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

WĂƚĞŶƚ
�^ϮϱϮϮϳϭϳ��ϭ

WƌŽĨ͘ �:ƵĂŶ�:͘�sĂƋƵĞƌŽ�>ſƉĞǌ
WƌŽĨ͘ �DĂŶƵĞů�ZŽĚƌşŐƵĞǌͲWƵǇŽů
�ƌ͘ ��ŝĞŐŽ�ZŽĚƌşŐƵĞǌ�WƵǇŽů

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ͕�,ĞĂůƚŚ�ĂŶĚ
WŚĂƌŵĂ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ

�ŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ�
ǁŝƚŚ�ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ
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CARBOSILANE DENDRIMERS AND THEIR USE AS ANTIVIRALS

ABSTRACT

�ĞŶĚƌŝŵĞƌƐ� ĂƌĞ� ŚǇƉĞƌďƌĂŶĐŚĞĚ� ŵŽůĞĐƵůĞƐ� ŽĨ� ǁĞůůͲĚĞĮŶĞĚ� ƚŚƌĞĞͲĚŝŵĞŶƐŝŽŶĂů� ƐŝǌĞ�
ĂŶĚ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ�ĂŶĚ�ƉŽƐƐĞƐƐŝŶŐ�ƵŶŝĨŽƌŵ�ĐŚĞŵŝĐĂů�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ�ĚƵĞ�ŝŶ�ƉĂƌƚ�ƚŽ�ƚŚĞŝƌ�ůŽǁ�
ƉŽůǇĚŝƐƉĞƌƐŝƚǇ͘� dŚĞ�ŶĂƚƵƌĞ� ĂŶĚ�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ�ŽĨ� ƚŚĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ� ĐĂŶ�ďĞ� ĐŽŶƚƌŽůůĞĚ�ďǇ�
ĂĐƟŶŐ� ŽŶ� ƚŚĞ� ĐŽƌĞ� ŽĨ� ƚŚĞ� ĚĞŶĚƌŝŵĞƌ͕ � ŽŶ� ƚŚĞ� ŐƌŽǁƚŚ� ƵŶŝƚƐ� Žƌ� ďƌĂŶĐŚĞƐ� Žƌ� ŽŶ� ƚŚĞ�
ƉĞƌŝƉŚĞƌǇ�ŽĨ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ͘

dŚĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĂƌĞ�ŽĨ�ĐĂƌďŽƐŝůĂŶĞ�ĂŶĚ�ƚŚĞ�ƐƵƌĨĂĐĞ�ŝƐ�ĐŽǀĞƌĞĚ�ǁŝƚŚ�
ĚŝīĞƌĞŶƚ�ĂŶŝŽŶŝĐ�ŐƌŽƵƉƐ͕�ǁŚŝĐŚ�ŐŝǀĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ĂŶƟǀŝƌĂů�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ͘
dŚĞ�ĂďŝůŝƚǇ�ŽĨ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ� ƚŽ� ŝŶƚĞƌĨĞƌĞ�ǁŝƚŚ� ƚŚĞ�ǀŝƌƵƐͲĐĞůů� ŝŶƚĞƌĂĐƟŽŶ� ƐƵŐŐĞƐƚƐ� ƚŚĂƚ�
ƚŚĞǇ�ĐŽƵůĚ�ĂĐƚ�ĂƐ�ƚŽƉŝĐĂů�ŵŝĐƌŽďŝĐŝĚĞƐ͕�ƚŚĂƚ�ŝƐ͕�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ĂƉƉůŝĞĚ�ƚŽ�ƚŚĞ�ǀĂŐŝŶĂů�Žƌ�
ƌĞĐƚĂů�ŵƵĐŽƵƐ�ƚŽ�ƉƌĞǀĞŶƚ�ƐĞǆƵĂůůǇ�ƚƌĂŶƐŵŝƩĞĚ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ͘�dŚĞƌĞĨŽƌĞ͕�ĂŶŽƚŚĞƌ�ĂƐƉĞĐƚ�ŽĨ�
ƚŚĞ� ƉƌĞƐĞŶƚ� ŝŶǀĞŶƟŽŶ� ƌĞůĂƚĞƐ� ƚŽ� ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ� ĂƐ� Ă�ŵĞĚŝĐŝŶĞ� ƉĞƌ� ƐĞ͘� dŚŝƐ�ŵĞĚŝĐŝŶĞ�
ďĞŝŶŐ�ƉƌĞĨĞƌĂďůǇ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƉƌĞǀĞŶƟŽŶ�ĂŶĚ�ͬ�Žƌ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ĐĂƵƐĞĚ�ďǇ�ǀŝƌƵƐĞƐ͕�
ďĂĐƚĞƌŝĂ�Žƌ�ĨƵŶŐŝ͘��ŶĚ�ŵŽƌĞ�ƉƌĞĨĞƌĂďůǇ�ǁŚĞŶ�ƚŚĞ�ĚŝƐĞĂƐĞ�ŝƐ�ĐĂƵƐĞĚ�ďǇ�ƐƚƌĂŝŶƐ�ŽĨ�,/s͘

�Ɛ�ĂŶƟǀŝƌĂůƐ͕�ƚŚĞƐĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ƉƌĞǀĞŶƚ�ƚŚĞ�ĐŽƌƌĞĐƚ�ƉƌŽĐĞƐƐ�ŽĨ�ǀŝƌƵƐ�ĂĚŚĞƐŝŽŶ�ƚŽ�ƚŚĞ�
ƚĂƌŐĞƚ� ĐĞůů͕� ĂƐ�ǁĞůů� ĂƐ� ƚŚĞ� ŝŶĨĞĐƟŽŶ�ĂŶĚ� ŝƚƐ� ĐŽƌƌĞƐƉŽŶĚŝŶŐ�ƉƌŽĚƵĐƟŽŶ�ŽĨ�ŶĞǁ�ǀŝƌĂů�
ƉĂƌƟĐůĞƐ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

dŚĞ�ĂŶƟͲŝŶŇĂŵŵĂƚŽƌǇ�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ�ŽĨ�ƚŚĞƐĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ĂƌĞ�ĂĚĚŝƟŽŶĂů�ĂĚǀĂŶƚĂŐĞƐ�ǁŝƚŚ�
ƌĞƐƉĞĐƚ�ƚŽ�ŽƚŚĞƌ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ǁŝƚŚ�ĂŶƟǀŝƌĂů͕�ĂŶƟďĂĐƚĞƌŝĂů�Žƌ�ĂŶƟƉǇƌĞƟĐ�ĂĐƟǀŝƚǇ͘

/Ŷ�ĂĚĚŝƟŽŶ�ƚŽ�ƚŚĞ�ƉƌŽƉŚǇůĂĐƟĐ�ĂƉƉůŝĐĂƟŽŶ͕�ƚŚĞǇ�ŚĂǀĞ�ƚŚĞƌĂƉĞƵƟĐ�ĞīĞĐƚ�ĞƐƉĞĐŝĂůůǇ�ŝŶ�
ƐĞǆƵĂůůǇ�ƚƌĂŶƐŵŝƩĞĚ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ͕�ďǇ�ƉƌĞǀĞŶƟŶŐ�ƚŚĞ�ŝŶĨĞĐƟŽŶ�ŽĨ�ĐĞůůƐ�ŶŽƚ�ǇĞƚ�ŝŶĨĞĐƚĞĚ͘
dŚĞŝƌ�ƉƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�ĂƐ�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂů�ĨŽƌŵƵůĂ�ĐĂŶ�ďĞ�ǀĞƌǇ�ǀĂƌŝĞĚ͕�ďĞŝŶŐ�ƉŽƐƐŝďůĞ�ĂŶǇ�
ƐŽůŝĚ�ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶ�;ƚĂďůĞƚƐ͕�ƉŝůůƐ͕�ĐĂƉƐƵůĞƐ͕�ŐƌĂŶƵůĞƐ͕�ĞƚĐ͘Ϳ�Žƌ�ůŝƋƵŝĚ�;ŐĞůƐ͕�ƐŽůƵƟŽŶƐ͕�ƐƵƐͲ�
ƉĞŶƐŝŽŶƐ�Žƌ�ĞŵƵůƐŝŽŶƐͿ͘�&Žƌ�ŽƌĂů͕�ŶĂƐĂů͕�ƚŽƉŝĐĂů�Žƌ�ƉĂƌĞŶƚĞƌĂů�ĂĚŵŝŶŝƐƚƌĂƟŽŶ͕�ƉƌĞĨĞƌĂ-
ďůǇ�ƚŚĞ�ĂĚŵŝŶŝƐƚƌĂƟŽŶ�ǁŝůů�ďĞ�ƚŽƉŝĐĂů͘

dŚĞƐĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ďǇ�ƚŚĞŵƐĞůǀĞƐ�ŚĂǀĞ�ďŝŽůŽŐŝĐĂů�ĂĐƟǀŝƚǇ�ĂƐ�ĂŶƟǀŝƌĂů�ĂŐĞŶƚƐ͘�dŚĞǇ�ŚĂǀĞ�
ŝŶ�ǀŝƚƌŽ�ĂĐƟǀŝƚǇ�ĂŐĂŝŶƐƚ�Ă�ǀĂƌŝĞƚǇ�ŽĨ�ǀŝƌƵƐĞƐ͘

�/Kͺh�,ͺϮϰ

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

WĂƚĞŶƚ
�^�ϮϯϲϰϮϲϰ��Ϯ

WƌŽĨ͘ �&ƌĂŶĐŝƐĐŽ�:ĂǀŝĞƌ�ĚĞ�ůĂ�DĂƚĂ
WƌŽĨ͘ �ZĂĨĂĞů�'ſŵĞǌ�ZĂŵşƌĞǌ

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ͕
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,ĞĂůƚŚ�^ĐŝĞŶĐĞ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ
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ǁŝƚŚ�ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ
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CARBOSILANE DENDRIMERS WITH A POLYPHENOLIC NUCLEUS
AND THEIR USE AS ANTIVIRALS

ABSTRACT

�ĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ĂƌĞ�ŚǇƉĞƌďƌĂŶĐŚĞĚ�ŵŽůĞĐƵůĞƐ�ŽĨ�ǁĞůůͲĚĞĮŶĞĚ�ƚŚƌĞĞĚŝŵĞŶƐŝŽŶĂů�ƐŝǌĞ�ĂŶĚ�
ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ� ĂŶĚ� ƉŽƐƐĞƐƐŝŶŐ� ƵŶŝĨŽƌŵ� ĐŚĞŵŝĐĂů� ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ� ĚƵĞ� ŝŶ� ƉĂƌƚ� ƚŽ� ƚŚĞŝƌ� ůŽǁ�
ƉŽůǇĚŝƐƉĞƌƐŝƚǇ͘� dŚĞ�ŶĂƚƵƌĞ� ĂŶĚ�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ�ŽĨ� ƚŚĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ� ĐĂŶ�ďĞ� ĐŽŶƚƌŽůůĞĚ�ďǇ�
ĂĐƟŶŐ� ŽŶ� ƚŚĞ� ĐŽƌĞ� ŽĨ� ƚŚĞ� ĚĞŶĚƌŝŵĞƌ͕ � ŽŶ� ƚŚĞ� ŐƌŽǁƚŚ� ƵŶŝƚƐ� Žƌ� ďƌĂŶĐŚĞƐ� Žƌ� ŽŶ� ƚŚĞ�
ƉĞƌŝƉŚĞƌǇ�ŽĨ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ͘

dŚĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĂƌĞ�ŽĨ�ĐĂƌďŽƐŝůĂŶĞ�ĂŶĚ�ƚŚĞ�ƐƵƌĨĂĐĞ�ŝƐ�ĐŽǀĞƌĞĚ�ǁŝƚŚ�
ĚŝīĞƌĞŶƚ�ĂŶŝŽŶŝĐ�ŐƌŽƵƉƐ͕�ǁŚŝĐŚ�ŐŝǀĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ĂŶƟǀŝƌĂů�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ͘
dŚĞ�ĂďŝůŝƚǇ�ŽĨ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ� ƚŽ� ŝŶƚĞƌĨĞƌĞ�ǁŝƚŚ� ƚŚĞ�ǀŝƌƵƐͲĐĞůů� ŝŶƚĞƌĂĐƟŽŶ� ƐƵŐŐĞƐƚƐ� ƚŚĂƚ�
ƚŚĞǇ�ĐŽƵůĚ�ĂĐƚ�ĂƐ�ƚŽƉŝĐĂů�ŵŝĐƌŽďŝĐŝĚĞƐ͕�ƚŚĂƚ�ŝƐ͕�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ĂƉƉůŝĞĚ�ƚŽ�ƚŚĞ�ǀĂŐŝŶĂů�Žƌ�
ƌĞĐƚĂů�ŵƵĐŽƵƐ�ƚŽ�ƉƌĞǀĞŶƚ�ƐĞǆƵĂůůǇ�ƚƌĂŶƐŵŝƩĞĚ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ͘�dŚĞƌĞĨŽƌĞ͕�ĂŶŽƚŚĞƌ�ĂƐƉĞĐƚ�ŽĨ�
ƚŚĞ� ƉƌĞƐĞŶƚ� ŝŶǀĞŶƟŽŶ� ƌĞůĂƚĞƐ� ƚŽ� ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ� ĂƐ� Ă�ŵĞĚŝĐŝŶĞ� ƉĞƌ� ƐĞ͘� dŚŝƐ�ŵĞĚŝĐŝŶĞ�
ďĞŝŶŐ�ƉƌĞĨĞƌĂďůǇ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƉƌĞǀĞŶƟŽŶ�ĂŶĚͬŽƌ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ĐĂƵƐĞĚ�ďǇ�ǀŝƌƵƐĞƐ͕�
ďĂĐƚĞƌŝĂ�Žƌ�ĨƵŶŐŝ͘��ŶĚ�ŵŽƌĞ�ƉƌĞĨĞƌĂďůǇ�ǁŚĞŶ�ƚŚĞ�ĚŝƐĞĂƐĞ�ŝƐ�ĐĂƵƐĞĚ�ďǇ�ƐƚƌĂŝŶƐ�ŽĨ�,/s͘

�Ɛ�ĂŶƟǀŝƌĂůƐ͕�ƚŚĞƐĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ƉƌĞǀĞŶƚ�ƚŚĞ�ĐŽƌƌĞĐƚ�ƉƌŽĐĞƐƐ�ŽĨ�ǀŝƌƵƐ�ĂĚŚĞƐŝŽŶ�ƚŽ�ƚŚĞ�
ƚĂƌŐĞƚ� ĐĞůů͕� ĂƐ�ǁĞůů� ĂƐ� ƚŚĞ� ŝŶĨĞĐƟŽŶ�ĂŶĚ� ŝƚƐ� ĐŽƌƌĞƐƉŽŶĚŝŶŐ�ƉƌŽĚƵĐƟŽŶ�ŽĨ�ŶĞǁ�ǀŝƌĂů�
ƉĂƌƟĐůĞƐ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

dŚĞ�ĂŶƟͲŝŶŇĂŵŵĂƚŽƌǇ�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ�ŽĨ�ƚŚĞƐĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ĂƌĞ�ĂĚĚŝƟŽŶĂů�ĂĚǀĂŶƚĂŐĞƐ�ǁŝƚŚ�
ƌĞƐƉĞĐƚ�ƚŽ�ŽƚŚĞƌ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ǁŝƚŚ�ĂŶƟǀŝƌĂů͕�ĂŶƟďĂĐƚĞƌŝĂů�Žƌ�ĂŶƟƉǇƌĞƟĐ�ĂĐƟǀŝƚǇ͘

/Ŷ�ĂĚĚŝƟŽŶ�ƚŽ�ƚŚĞ�ƉƌŽƉŚǇůĂĐƟĐ�ĂƉƉůŝĐĂƟŽŶ͕�ƚŚĞǇ�ŚĂǀĞ�ƚŚĞƌĂƉĞƵƟĐ�ĞīĞĐƚ�ĞƐƉĞĐŝĂůůǇ�ŝŶ�
ƐĞǆƵĂůůǇ�ƚƌĂŶƐŵŝƩĞĚ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ͕�ďǇ�ƉƌĞǀĞŶƟŶŐ�ƚŚĞ�ŝŶĨĞĐƟŽŶ�ŽĨ�ĐĞůůƐ�ŶŽƚ�ǇĞƚ�ŝŶĨĞĐƚĞĚ͘
dŚĞŝƌ�ƉƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�ĂƐ�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂů�ĨŽƌŵƵůĂ�ĐĂŶ�ďĞ�ǀĞƌǇ�ǀĂƌŝĞĚ͕�ďĞŝŶŐ�ƉŽƐƐŝďůĞ�ĂŶǇ�
ƐŽůŝĚ�ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶ�;ƚĂďůĞƚƐ͕�ƉŝůůƐ͕�ĐĂƉƐƵůĞƐ͕�ŐƌĂŶƵůĞƐ͕�ĞƚĐ͘Ϳ�Žƌ�ůŝƋƵŝĚ�;ŐĞůƐ͕�ƐŽůƵƟŽŶƐ͕�ƐƵƐͲ�
ƉĞŶƐŝŽŶƐ�Žƌ�ĞŵƵůƐŝŽŶƐͿ͘�&Žƌ�ŽƌĂů͕�ŶĂƐĂů͕�ƚŽƉŝĐĂů�Žƌ�ƉĂƌĞŶƚĞƌĂů�ĂĚŵŝŶŝƐƚƌĂƟŽŶ͕�ƉƌĞĨĞƌĂ-
ďůǇ�ƚŚĞ�ĂĚŵŝŶŝƐƚƌĂƟŽŶ�ǁŝůů�ďĞ�ƚŽƉŝĐĂů͘

dŚĞƐĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ďǇ�ƚŚĞŵƐĞůǀĞƐ�ŚĂǀĞ�ďŝŽůŽŐŝĐĂů�ĂĐƟǀŝƚǇ�ĂƐ�ĂŶƟǀŝƌĂů�ĂŐĞŶƚƐ͘�dŚĞǇ�ŚĂǀĞ�
ŝŶ�ǀŝƚƌŽ�ĂĐƟǀŝƚǇ�ĂŐĂŝŶƐƚ�Ă�ǀĂƌŝĞƚǇ�ŽĨ�ǀŝƌƵƐĞƐ͘

�/Kͺh�,ͺϮϱ

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ
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WƌŽĨ͘ �ZĂĨĂĞů�'ſŵĞǌ�ZĂŵşƌĞǌ

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ͕
�ŝŽƚĞĐŚŶŽůŽŐǇ͕ �DĞĚŝĐŝŶĞ͕
,ĞĂůƚŚ�^ĐŝĞŶĐĞ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ

DĂŶƵĨĂĐƚƵƌŝŶŐ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ

�ŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ�
ǁŝƚŚ�ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ
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DERIVATIVES OF INDOLIN-2-ONE AND ITS THERAPEUTIC USE IN INFLAMMATORY,
AUTOIMMUNE, METABOLIC, CARDIOVASCULAR, NEUROLOGICAL AND CANCER DISEASES

ABSTRACT

A compound whose base formula (I) is in the image, where O represents a pharma-
ĐĞƵƟĐĂůůǇ� ĂĐĐĞƉƚĂďůĞ� ƐĂůƚ� ƚŚĞƌĞŽĨ͕ �ǁŚĞƌĞŝŶ� y� ƌĞƉƌĞƐĞŶƚƐ� ŚǇĚƌŽŐĞŶ� Žƌ� ŚĂůŽŐĞŶ͖� Zϭ�
ƌĞƉƌĞƐĞŶƚƐ� ŚǇĚƌŽŐĞŶ� Žƌ� ŚĂůŽŐĞŶ͖� ZϮ� ƌĞƉƌĞƐĞŶƚƐ� ƉŚĞŶǇů� Žƌ� �Ǉϭ� ĂŶĚ� Zϯ� ƌĞƉƌĞƐĞŶƚƐ�
ŚǇĚƌŽŐĞŶ�Žƌ�Ă�ŐƌŽƵƉ�ŽĨ�ĨŽƌŵƵůĂ͗

dŚĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĨ�ĨŽƌŵƵůĂ�;/Ϳ�ĂŶĚ�ƚŚĞŝƌ�ƐĂůƚƐ�ŵĂǇ�ĚŝīĞƌ�ŝŶ�ĐĞƌƚĂŝŶ�ƉŚǇƐŝĐĂů�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ͕�
ďƵƚ�ĂƌĞ�ĞƋƵŝǀĂůĞŶƚ�ĨŽƌ�ƉƵƌƉŽƐĞƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ͘
KƚŚĞƌ�ĂƐƉĞĐƚƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĂƌĞ�ƌĞůĂƚĞĚ�ƚŽ�;ϭͿ�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂů�ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶ�ĐŽŵ-
ƉƌŝƐŝŶŐ�Ă�ĐŽŵƉŽƵŶĚ�ŽĨ�ĨŽƌŵƵůĂ�;/Ϳ�ĂƐ�ĚĞĮŶĞĚ�ĂďŽǀĞ�ĂŶĚ�ŽŶĞ�Žƌ�ŵŽƌĞ�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂ-
ůůǇ�ĂĐĐĞƉƚĂďůĞ�ĞǆĐŝƉŝĞŶƚƐ�ƚŚĞƌĞŽĨ�ĂŶĚ�;ϮͿ�ƵƐĞ�ŽĨ�Ă�ĐŽŵƉŽƵŶĚ�ŽĨ� ĨŽƌŵƵůĂ�;/Ϳ� ĨŽƌ�ƚŚĞ�
manufacture of a medicament for the treatment of a disease associated with the 
ŵŽĚƵůĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ��DW<�ĞŶǌǇŵĞ͕�ƐƵĐŚ�ĂƐ�ĂƵƚŽŝŵŵƵŶĞ͕�ŝŶŇĂŵŵĂƚŽƌǇ͕ �ĐĂƌĚŝŽǀĂƐĐƵ-
ůĂƌ͕ �ŵĞƚĂďŽůŝĐ͕�ŶĞƵƌŽůŽŐŝĐĂů�ĂŶĚ�ĐĂŶĐĞƌ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ͕�ŵŽƌĞ�ƉƌĞĨĞƌĂďůǇ�ǁŚĞƌĞ�ƚŚĞ�ĚŝƐĞĂƐĞ�
ŝƐ�ƐĞůĞĐƚĞĚ�ĨƌŽŵ�ĚŝĂďĞƚĞƐ�ƚǇƉĞ�ϭ�ĂŶĚ�Ϯ͕�ŽďĞƐŝƚǇ͕ �ŝŶŇĂŵŵĂƟŽŶ͕�ĚǇƐůŝƉŝĚĞŵŝĂ͕�ŚǇƉĞƌ-
ƚĞŶƐŝŽŶ͕� ŚǇƉĞƌŐůǇĐĞŵŝĂ͕� ŚǇƉĞƌƚƌŝŐůǇĐĞƌŝĚĞŵŝĂ͕� ŝŶƐƵůŝŶ� ƌĞƐŝƐƚĂŶĐĞ͕� ĞƉŝůĞƉƐǇ͕ � ƐƚƌŽŬĞ͕�
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ŵŽƌĞ�ƉƌĞĨĞƌĂďůǇ�ǁŚĞƌĞ� ƚŚĞ�ĚŝƐĞĂƐĞ� ŝƐ� ĐĂŶĐĞƌ͖�ĂŶĚ�ƐƟůů�ŵŽƌĞ�ƉƌĞĨĞƌĂďůǇ�ǁŚĞƌĞ� ƚŚĞ�
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ŐůŝŽŵĂƐ͘
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CARBOSILANE DENDRONS FUNCTIONALIZED WITH FATTY ACIDS: FORMATION OF MICELLES AND USES
IN BIOMEDICINE AS ANTIVIRAL, ANTIBACTERIAL, ANTIPRIONIC, ANTIMICROBIAL AND DRUG TRANSPORTERS

ABSTRACT

dŚĞ� ƉƌĞƐĞŶƚ� ŝŶǀĞŶƟŽŶ� ƉƌŽǀŝĚĞƐ� ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ� ĨŽƌŵĞĚ� ďǇ� ĚĞŶĚƌŽŶƐ� ŽĨ� ĐĂƌďŽƐŝůĂŶĞ�
ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ� ƚŚĂƚ� ĂƌĞ� ĨƵŶĐƟŽŶĂůŝǌĞĚ� ŝŶ� ƚŚĞŝƌ� ƉĞƌŝƉŚĞƌǇ� ǁŝƚŚ� ĂŶŝŽŶŝĐ� ŐƌŽƵƉƐ� ;ƐƵĐŚ� ĂƐ�
ĐĂƌďŽǆǇůĂƚĞ͕� ƐƵůĨŽŶĂƚĞ� Žƌ� ƐƵůĨĂƚĞͿ͕� ǁŚŝĐŚ� ĞŶĚŽǁ� ƚŚĞ� ƐǇƐƚĞŵ� ǁŝƚŚ� Ă� ŶĞƚ� ŶĞŐĂƟǀĞ�
ĐŚĂƌŐĞ͕�Žƌ�ĐĂƟŽŶŝĐ�;ƐƵĐŚ�ĂƐ�ĂŵŵŽŶŝƵŵͿ͕�ǁŚŝĐŚ�ĞŶĚŽǁ�ƚŚĞ�ƐǇƐƚĞŵ�ǁŝƚŚ�Ă�ƉŽƐŝƟǀĞ�ŶĞƚ�
ĐŚĂƌŐĞ͘
dŚĞƐĞ�ĚĞŶĚƌŽŶƐ�ƉƌĞƐĞŶƚ�Ă�ĨŽĐĂů�ƉŽŝŶƚ�ƚŚĂƚ�ĐŽŶƚĂŝŶƐ�Ă�ŚǇĚƌŽƉŚŽďŝĐ�ĨƵŶĐƟŽŶ͕�ŵĂŝŶůǇ�
ĚĞƌŝǀĞĚ�ĨƌŽŵ�Ă�ĨĂƩǇ�ĂĐŝĚ͘�dŚĞ�ĨĂƩǇ�ĂĐŝĚ�ŝƐ�ůŝŶŬĞĚ�ƚŽ�ƚŚĞ�ĚĞŶĚƌŽŶ�ƉƌĞĨĞƌĂďůǇ�ƚŚƌŽƵŐŚ�
ĂŶ�ĞƐƚĞƌ�ďŽŶĚ͕�ǁŝƚŚŽƵƚ�ĚŝƐŵŝƐƐŝŶŐ�ŽƚŚĞƌ�ďŽŶĚƐ͕�Žƌ�ĞǀĞŶ�ƚŚƌŽƵŐŚ�ĞůĞĐƚƌŽƐƚĂƟĐ�ŝŶƚĞƌĂĐ-
ƟŽŶƐ͘
dŚĞ�ƉĂƚĞŶƚ�ĂůƐŽ�ŝŶĐůƵĚĞƐ�ƚŚĞ�ƉƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�ŽĨ�:ĂŶƵƐ�ƚǇƉĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ͕�ǁŚŝĐŚ�ĂƌĞ�ĐŚĂƌĂĐ-
ƚĞƌŝǌĞĚ�ďǇ�ďĞŝŶŐ� ĨŽƌŵĞĚ�ďǇ� ƚǁŽ�ĚĞŶĚƌŝƟĐ�ƵŶŝƚƐ� ƚŚĂƚ�ŚĂǀĞ� ƐŽŵĞ�ĚŝƐƟŶĐƚ� ƐƚƌƵĐƚƵƌĂů�
ĨĞĂƚƵƌĞ͘
�ŶĚ�ĮŶĂůůǇ͕ �ƚŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ŝŶĐůƵĚĞƐ�ƚŚĞ�ĂďŝůŝƚǇ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĚĞƐĐƌŝďĞĚ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ƚŽ�ĨŽƌŵ�
ŵŝĐĞůůĞƐ͘�dŚĞ�ƉƌŝŶĐŝƉĂů�ŵĞĚŝƵŵ�ĨŽƌ�ŝƚƐ�ĨŽƌŵĂƟŽŶ�ǁŽƵůĚ�ďĞ�ĂƋƵĞŽƵƐ�ďƵƚ�ŵŝĐĞůůĞƐ�ĐĂŶ�
ĂůƐŽ�ďĞ�ĨŽƌŵĞĚ�ŝŶ�ƐŽůƵƟŽŶƐ�ĐŽŶƚĂŝŶŝŶŐ�ƐŽůƵďůĞ�ƐĂůƚƐ�ŝŶ�ƚŚĞƐĞ�ŵĞĚŝĂ�Žƌ�ƐƵƌĨĂĐƚĂŶƚƐ͘
ZĞŐĂƌĚŝŶŐ�ƚŚĞ�ƵƐĞƐ�ŝŶ�ďŝŽŵĞĚŝĐŝŶĞ�ŽĨ�ƚŚĞƐĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ĂŶĚ�ƚŚĞ�ŵŝĐĞůůĞƐ�ĨŽƌŵĞĚ�ďǇ�
ƚŚĞŵ͕�ŝƚ�ŝƐ�ǁŽƌƚŚ�ŚŝŐŚůŝŐŚƟŶŐ͗�ƚŚĞŝƌ�ƵƐĞ�ĂƐ�ŶŽŶͲǀŝƌĂů�ƚƌĂŶƐƉŽƌƚ�ĂŐĞŶƚƐ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĂŶƐĨĞĐͲ�
ƟŽŶ�Žƌ�ŝŶƚĞƌŶĂůŝǌĂƟŽŶ�ŽĨ�ŶƵĐůĞŝĐ�ŵĂƚĞƌŝĂů�ǁŝƚŚŝŶ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ĐĞůů�ůŝŶĞƐ�ŝŶ�ŐĞŶĞ�ƚŚĞƌĂƉǇ�
ƉƌŽĐĞƐƐĞƐ͖�ƵƐĞ�ŽĨ�ƚŚĞƐĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ĂƐ�ΗƉĞƌ�ƐĞΗ�ƚŚĞƌĂƉĞƵƟĐ�ĂŐĞŶƚƐ͕�Ğ͘�Ő͘�ĂƐ�ĂŶƟǀŝƌĂů͕�
ĂŶƟŵŝĐƌŽďŝĂů�Žƌ�ĂŶƟƉǇƌĞƟĐ�ĂŐĞŶƚƐ͕�Žƌ�ĂƐ�ĚƌƵŐ�ƚƌĂŶƐƉŽƌƚĞƌƐ͕�ĞǀĞŶ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƉƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�
ŽĨ�Ă�ĚƌƵŐ�ŽĨ�ƐŽůŝĚ�Žƌ�ůŝƋƵŝĚ�ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶ�ĂŶĚ�ŽƌĂů͕�ŶĂƐĂů͕�ƚŽƉŝĐĂů�Žƌ�ƉĂƌĞŶƚĞƌĂů�ĂĚŵŝŶŝƐ-
ƚƌĂƟŽŶ͘
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Žƌ� ůŝƋƵŝĚ� ;ŐĞůƐ͕� ƐŽůƵƟŽŶƐ͕� ƐƵƐƉĞŶƐŝŽŶƐ� Žƌ� ĞŵƵůƐŝŽŶƐͿ͘� &Žƌ� ŽƌĂů͕� ŶĂƐĂů͕� ƚŽƉŝĐĂů� Žƌ�
ƉĂƌĞŶƚĞƌĂů�ĂĚŵŝŶŝƐƚƌĂƟŽŶ͘

BIO_UAH_27

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

WĂƚĞŶƚ
�^ϮϲϱϳϮϴϮ��ϭ

WƌŽĨ͘ �&ƌĂŶĐŝƐĐŽ�:ĂǀŝĞƌ�ĚĞ�ůĂ�DĂƚĂ
WƌŽĨ͘ �ZĂĨĂĞů�'ſŵĞǌ�ZĂŵşƌĞǌ

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ͕
,ĞĂůƚŚ�ĂŶĚ�WŚĂƌŵĂ

�ŶǀŝƌŽŶŵĞŶƚ�ĂŶĚ�ƌŝƐŬ�ƉƌĞǀĞŶƟŽŶ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

�ŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ�ǁŝƚŚ
ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ
 
>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ
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NANOCONJUGATES FORMED BY DENDRITIC MOLECULES AND PEPTIDES
AS ANTITUMOR AGENTS AGAINST ADVANCED PROSTATE CANCER

ABSTRACT

dŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ĂĚǀĂŶĐĞĚ�ƉƌŽƐƚĂƚĞ�ĐĂŶĐĞƌ�ŝƐ�ŶŽǁĂĚĂǇƐ�ŽŶůǇ�ƉĂůůŝĂƟǀĞ͘�/Ŷ�ƚŚŝƐ�ƐƚĂŐĞ͕�
ŝƚ� ŝƐ� ĂŶĚƌŽŐĞŶͲŝŶĚĞƉĞŶĚĞŶƚ� ĂŶĚ͕� ƵŶĨŽƌƚƵŶĂƚĞůǇ͕ � ŝƐ� ĞǀĞŶ� ĨĂǀŽƌĞĚ� ďǇ� ƐĞǀĞƌĂů� ŚƵŵĂŶ�
ŶĞƵƌŽƉĞƉƟĚĞƐ͕�ĂƐ�ǀĂƐŽĂĐƟǀĞ�ŝŶƚĞƐƟŶĂů�ƉĞƉƟĚĞ�;s/WͿ�ĂŶĚ�ŐƌŽǁƚŚ�ŚŽƌŵŽŶĞͲƌĞůĞĂƐŝŶŐ�
ŚŽƌŵŽŶĞ�;',Z,Ϳ͘�dŚĞ�ƉƌĞƐĞŶƚ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ƉƌŽǀŝĚĞƐ�ƚŚĞ�ƉƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�ŽĨ�ĂĐƟǀĞ�ŶĂŶŽĐŽŶͲ
ũƵŐĂƚĞƐ�ĂŐĂŝŶƐƚ�ĂĚǀĂŶĐĞĚ�ƉƌŽƐƚĂƚĞ�ĐĂŶĐĞƌ�ĂŶĚ�ƚŽ�ƉƌĞǀĞŶƚ�ŵĞƚĂƐƚĂƐŝƐ͘

dŚĞƐĞ�ƐǇƐƚĞŵƐ�ĂƌĞ�ĨŽƌŵĞĚ�ďǇ�ĚĞŶĚƌŝƟĐ�ŵŽůĞĐƵůĞƐ�ĂŶĚ�ŶĞƵƌŽƉĞƉƟĚĞƐ͘�WƌĞĨĞƌĂďůǇ͕ �ƚŚĞ�
ĚĞŶĚƌŝƟĐ�ŵĂĐƌŽŵŽůĞĐƵůĞƐ�ĂƌĞ�ŽĨ�ĐĂƌďŽƐŝůĂŶĞ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞ͕�ŵĂŝŶůǇ�ǁŝƚŚ�ĐĂƟŽŶŝĐ�ĨƵŶĐƟŽŶƐ�
ŝŶ�ƚŚĞ�ƉĞƌŝƉŚĞƌǇ͕ �ĂŶĚ�ƚŚĞ�ŶĞƵƌŽƉĞƉƟĚĞƐ�ĂƌĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŐůƵĐĂŐŽŶ�ͬ�ƐĞĐƌĞƟŶ�ĨĂŵŝůǇ͕ �ŵĂŝŶůǇ�
s/W͕ �',Z,�ĂŶĚ�W���W͘

dŚĞ�ƉƌĞƐĞŶƚ� ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĂůƐŽ� ƌĞůĂƚĞƐ� ƚŽ� ƚŚĞ�ďŝŽŵĞĚŝĐĂů�ƵƐĞƐ�ŽĨ� ƚŚĞ�ƉĞƉƟĚĞͬĚĞŶĚƌŝƟĐ�
ŵŽůĞĐƵůĞ�ĐŽŵďŝŶĂƟŽŶƐ͕�ƉƌĞĨĞƌĂďůǇ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ĚĞǀĞůŽƉŵĞŶƚ�ŽĨ�ĚƌƵŐƐ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�
ĂĚǀĂŶĐĞ�ƉƌŽƐƚĂƚĞ�ĐĂŶĐĞƌ͘ �,ŽǁĞǀĞƌ͕ �ŽƚŚĞƌ�ƚǇƉĞƐ�ŽĨ�ĐĂŶĐĞƌƐ�ĂƌĞ�ŶŽƚ�ĞǆĐůƵĚĞĚ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

dŚĞ�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ�ŽĨ�ŶĂŶŽĐŽŶũƵŐĂƚĞƐ�ĂůůŽǁ�ƚƌĞĂƟŶŐ�ƚƵŵŽƌ�ĐĞůůƐ�ŽĨ�ĂĚǀĂŶĐĞ�ƉƌŽƐƚĂƚĞ�
ĐĂŶĐĞƌ͘

�ĞŶĚƌŝƟĐ�ƐǇƐƚĞŵƐ�ĐĂŶ�ďĞ�ƵƐĞĚ�ĂƐ�ƚƌĂŶƐƉŽƌƚĞƌƐ�ŽĨ�ĚƌƵŐƐ�Žƌ�ĂŶƟƚƵŵŽƌ�ŶƵĐůĞŝĐ�ĂĐŝĚƐ�
ĚƵĞ�ƚŽ�ƚŚĞŝƌ�ĂďŝůŝƚǇ�ƚŽ�ďĞ�ĂďƐŽƌďĞĚ�ΗŝŶ�ǀŝǀŽΗ�ŝŶ�ƚƵŵŽƌ�ǌŽŶĞƐ�ĂŶĚ�ƚŽ�ŝŶƚĞƌŶĂůŝǌĞ�ƚŚĞ�
ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŝŶ�ĐĂŶĐĞƌ�ĐĞůůƐ͘

dŚĞ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌ�ĂůƐŽ�ƌĞŵĂŝŶƐ�ŝŶ�ƚŚĞ�ƚƵŵŽƌ�ǌŽŶĞ�ǁŝƚŚŽƵƚ�ƌĞƚƵƌŶŝŶŐ�ƚŽ�ƚŚĞ�ďůŽŽĚƐͲ�
ƚƌĞĂŵ͘

dŚĞ�ŶĞĐĞƐƐĂƌǇ�ĚĞǀĞůŽƉŵĞŶƚ͕�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ĐŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĞǆƉůŽŝƚĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ƉĂƚĞŶƚ͕�ĚŽĞƐ�
ŶŽƚ�ĞŶƚĂŝů�Ă�ŚŝŐŚ�ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĚŝĸĐƵůƚǇ͘

�/Kͺh�,ͺϮϴ

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

WĂƚĞŶƚ
�^ϮϲϳϳϮϰϮ��ϭ

WƌŽĨ͘ �&ƌĂŶĐŝƐĐŽ�:ĂǀŝĞƌ�ĚĞ�ůĂ�DĂƚĂ
WƌŽĨ͘ �ZĂĨĂĞů�'ſŵĞǌ�ZĂŵşƌĞǌ

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ͕
,ĞĂůƚŚ�ĂŶĚ�WŚĂƌŵĂŶ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ

�ŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ
with technical assistance
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COMPOUNDS FOR THE TREATMENT OF LEISHMANIA INFECTIONS

ABSTRACT

WƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�ĂŶĚ�ƵƐĞƐ�ŽĨ�Ă�ƐĞƌŝĞƐ�ŽĨ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ƚŚĂƚ�ĂĐƚ�ĂƐ�ďŝŽĂĐƟǀĞ�ĂŐĞŶƚƐ�ĂŐĂŝŶƐƚ�
ƚŚĞ�>ĞŝƐŚŵĂŶŝĂ�ƉĂƌĂƐŝƚĞ�ĂŶĚ�ĂƐ�ƚŚĞƌĂƉĞƵƟĐ�ĂŐĞŶƚƐ�ŝŶ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ĚŝƐĞĂƐĞ͕�ŝŶ�
ďŽƚŚ͕�ŝƚƐ�ǀŝƐĐĞƌĂů�;>sͿ�ǀĞƌƐŝŽŶ�ĂŶĚ�ŝŶ�ƚŚĞ�ŵƵĐŽĐƵƚĂŶĞŽƵƐ�ŽŶĞ�;�D>Ϳ͘
dŚĞ�ƉƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�ĂŶĚ�ƵƐĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƐƚƌƵĐƚƵƌĞƐ�ŽĨ�ƉǇƌŝĚĂǌŝŶŽ�΀ϭ�Ζ͕�ϲΖ͗�ϭ͕Ϯ΁�ƉǇƌŝĚŽ�΀ϯ͕ϰͲď΁�
ŝŶĚŽůŝŶŝƵŵ�ƐĂůƚƐ�ƉƌĞƐĞŶƚĞĚ�ĐĂŶ�ďĞ�ĂŶ� ŝŶƚĞƌĞƐƟŶŐ�ƐŽůƵƟŽŶ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ƚŚĞ�
ĚŝƐĞĂƐĞ͕�ƚŚĞ�ŝŶĨĞĐƟŽŶƐ�ĐĂƵƐĞĚ�ďǇ�ƚŚĞ�ƉĂƌĂƐŝƚĞ�ĂŶĚ�ƚŽ�ŝŶŚŝďŝƚ�ƚŚĞ�ŐƌŽǁƚŚ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ŽŶĞ͘
dŚĞ�ƉƌĞƐĞŶƚ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ƌĞůĂƚĞƐ�ƚŽ�Ă�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂů�ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶ�ĐŽŵƉƌŝƐŝŶŐ�Ăƚ�ůĞĂƐƚ�
ŽŶĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ͕�ƚŽŐĞƚŚĞƌ�ǁŝƚŚ�Ă�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂůůǇ�ĂĐĐĞƉƚĂďůĞ�
ǀĞŚŝĐůĞ͘
dŚĞ� ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂůůǇ� ĂĐĐĞƉƚĂďůĞ� ĂĚũƵǀĂŶƚƐ� ĂŶĚ� ǀĞŚŝĐůĞƐ� ƚŚĂƚ� ĐĂŶ� ďĞ� ƵƐĞĚ� ŝŶ� ƐĂŝĚ�
ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶƐ�ĂƌĞ�ƚŚĞ�ĂĚũƵǀĂŶƚƐ�ĂŶĚ�ǀĞŚŝĐůĞƐ�ŬŶŽǁŶ�ƚŽ�ƚŚŽƐĞ�ƐŬŝůůĞĚ�ŝŶ�ƚŚĞ�Ăƌƚ�ĂŶĚ�
ĐŽŵŵŽŶůǇ�ƵƐĞĚ�ŝŶ�ƚŚĞ�ƉƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞƌĂƉĞƵƟĐ�ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶƐ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

dŚĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ƉƌŽĚƵĐĞ�ůĞƐƐ�ƚŽǆŝĐŝƚǇ�ĂŶĚ�ĨĞǁĞƌ�ƐŝĚĞ�ĞīĞĐƚƐ�ŝŶ�ƚŚĞ�
ƉĂƟĞŶƚ͘

dŚĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĂƌĞ�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂůůǇ�ĂĐĐĞƉƚĂďůĞ�ƐĂůƚƐ͕�ƉƌŽĚƌƵŐƐ�
ĂŶĚͬŽƌ� ƐŽůǀĂƚĞƐ͕�ĂƐ�ǁĞůů� ĂƐ�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂů� ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶƐ�ĐŽŶƚĂŝŶŝŶŐ� ƚŚĞŵ͘�dŚĞǇ�
ĐĂŶ�ďĞ�ƵƐĞĚ�ƚŽŐĞƚŚĞƌ�ǁŝƚŚ�ŽƚŚĞƌ�ĚƌƵŐƐ͕�Žƌ�ĂĚĚŝƟŽŶĂů�ĂĐƟǀĞ�ŝŶŐƌĞĚŝĞŶƚƐ͕�ƚŽ�ƉƌŽǀŝĚĞ�
Ă�ĐŽŵďŝŶĂƟŽŶ�ƚŚĞƌĂƉǇ͘

dŚŝƐ�ŶĞǁ�ƌĞƐƵůƚ�ŚĂƐ�ŐŽŽĚ�ƐƉĞĐŝĮĐŝƚǇ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�>ĞŝƐŚŵĂŶŝĂ�ƉĂƌĂƐŝƚĞ�ĂŶĚ�ǁŽƵůĚ�ďĞ�Ă�
ĐŽŵƉĞƟƟǀĞ�ĂĚǀĂŶƚĂŐĞ�ĨŽƌ�ƚŚĂƚ�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂů�ĐŽŵƉĂŶǇ�ƚŚĂƚ�ǁŽƵůĚ�ŵĂŶƵĨĂĐƚƵƌĞ�
ĂŶ�ĂĐƟǀĞ�ŝŶŐƌĞĚŝĞŶƚ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ĨŽƌŵƵůĂƟŽŶ�ŽĨ�Ă�ůĞŝƐŚŵĂŶŝĐŝĚĂů�ĚƌƵŐ͘

'ŝǀĞŶ�ƚŚĞ�ƐŝŵŝůĂƌŝƚǇ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ƐƉĞĐŝĞƐ�ŽĨ�>ĞŝƐŚŵĂŶŝĂ͕�ƚŚĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�
ŝŶǀĞŶƟŽŶ�ĂƌĞ�ƵƐĞĚ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ĂŶǇ�ƚǇƉĞ�ŽĨ� ůĞŝƐŚŵĂŶŝĂƐŝƐ͘��ŽƚŚ�ǀŝƐĐĞƌĂů�
;>sͿ�ĂŶĚ�ŵƵĐŽĐƵƚĂŶĞŽƵƐ�;>D�Ϳ͘

dŚĞ�ƚŚĞƌĂƉĞƵƟĐ�ĐŽŵƉŽƐŝƟŽŶ�ĐĂŶ�ďĞ�ƉƌĞƉĂƌĞĚ� ŝŶ�ƐŽůŝĚ� ĨŽƌŵ�Žƌ�ĂƋƵĞŽƵƐ�ƐƵƐƉĞŶͲ
ƐŝŽŶ͕�ŝŶ�Ă�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂůůǇ�ĂĐĐĞƉƚĂďůĞ�ĚŝůƵĞŶƚ͘

/ƚ�ĐĂŶ�ďĞ�ĂĚŵŝŶŝƐƚĞƌĞĚ�ďǇ�ĂŶǇ�ĂƉƉƌŽƉƌŝĂƚĞ�ƌŽƵƚĞ�ŽĨ�ĂĚŵŝŶŝƐƚƌĂƟŽŶ͗�ŽƌĂů͕� ƚŽƉŝĐĂů͕�
ƌĞĐƚĂů�Žƌ�ƉĂƌĞŶƚĞƌĂů͘

�/Kͺh�,ͺϯϬ

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

WĂƚĞŶƚ
�^ϮϱϮϲϵϯϱ��Ϯ

WƌŽĨ͘ ��ŶƚŽŶŝŽ�:ŝŵĠŶĞǌ�ZƵŝǌ

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ͕
,ĞĂůƚŚ�ĂŶĚ�WŚĂƌŵĂ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ

�ŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ
ǁŝƚŚ�ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĂƐƐŝƐƚĂŶĐĞ
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CARBOSILANE METALLODENDRIMERS CONTAINING RUTHENIUM AND COPPER IONS
COORDINATED TO SCHIFF BASE LIGANDS, THEIR PREPARATION AND USES

ABSTRACT

WƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�ŽĨ�ŵĞƚĂůůŽĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ�ĨŽƌ�ƚŚĞŝƌ�ƵƐĞ�ŝŶ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ǀĂƌŝŽƵƐ�ĐĂŶĐĞƌƐ͕�
ĞƐƉĞĐŝĂůůǇ�ĂĚǀĂŶĐĞĚ�ƉƌŽƐƚĂƚĞ�ĐĂŶĐĞƌ͕ �ĂƐ�ǁĞůů�ĂƐ�ŝŶĨĞĐƟŽƵƐ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ĐĂƵƐĞĚ�ďǇ�ďĂĐƚĞƌŝĂ�
ĂŶĚ�ŽƚŚĞƌ�ďŝŽŵĞĚŝĐĂů�ĂƉƉůŝĐĂƟŽŶƐ͘
dŚĞƐĞ�ƐǇƐƚĞŵƐ�ĂƌĞ�ďĂƐĞĚ�ŽŶ�ĐĂƌďŽƐŝůĂŶĞ�ĚĞŶĚƌŝƟĐ�ƐŬĞůĞƚŽŶƐ�ĨƵŶĐƟŽŶĂůŝǌĞĚ�ŽŶ�ƚŚĞŝƌ�
ƉĞƌŝƉŚĞƌǇ�ǁŝƚŚ�^ĐŚŝī�ďĂƐĞƐ�ĐĂƉĂďůĞ�ŽĨ�ĐŽŽƌĚŝŶĂƟŶŐ�ŵĞƚĂů�ĂƚŽŵƐ͕�ŝŶ�ƚŚŝƐ�ƐƉĞĐŝĮĐ�ĐĂƐĞ�
ƚŚĞ�ŵĞƚĂůƐ�ĐŽŽƌĚŝŶĂƚĞĚ�ƚŽ�ƚŚĞ�ĚĞŶĚƌŝƟĐ�ƐǇƐƚĞŵ�ĂƌĞ��Ƶ;//Ϳ�ĂŶĚ�ZƵ;//Ϳ͘
dŚĞ�ƉƌĞƉĂƌĂƟŽŶ� ŝƐ�ĐĂƌƌŝĞĚ�ŽƵƚ�ďǇ�ĐŽŽƌĚŝŶĂƟŶŐ�ƚŚĞ�ĐŽƌƌĞƐƉŽŶĚŝŶŐ�ŵĞƚĂů�ƐĂůƚ� ƚŽ�ƚŚĞ�
^ĐŚŝī�ďĂƐĞ�ŐƌŽƵƉƐ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƉƌĞĐƵƌƐŽƌ�ĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ͕�ƚŚƌŽƵŐŚ�ƐŝŵƉůĞ�ƐǇŶƚŚĞƟĐ�ƌŽƵƚĞƐ�ǁŝƚŚ�
ŚŝŐŚ�ǇŝĞůĚƐ͘
/Ŷ� ƚŚĞ� ŵĞƚĂůůŽĚĞŶĚƌŝŵĞƌƐ� ŽĨ� ƚŚĞ� ƉƌĞƐĞŶƚ� ŝŶǀĞŶƟŽŶ͕� ƚŚĞ� ĚĞŶĚƌŝŵĞƌ� ƐŝŐŶŝĮĐĂŶƚůǇ�
ŝŶĐƌĞĂƐĞƐ�ƚŚĞ�ƚŚĞƌĂƉĞƵƟĐ�ĂĐƟǀŝƚǇ�ǁŝƚŚ�ƌĞƐƉĞĐƚ�ƚŽ�ƚŚĞ�ŝƐŽůĂƚĞĚ�ŵĞƚĂů�ĐŽŵƉůĞǆĞƐ͘� /ƚƐ�
ĂŶƟƚƵŵŽƌ�ĂĐƟǀŝƚǇ�ŝŶ�Ă�ǀĂƌŝĞƚǇ�ŽĨ�ĐĞůů�ůŝŶĞƐ�;ĚĞƌŝǀĞĚ�ĨƌŽŵ�ďƌĞĂƐƚ͕�ĐĞƌǀŝǆ͕�ƉƌŽƐƚĂƚĞ�ĂŶĚ�
ĐŽůŽŶ�ƚƵŵŽƵƌƐͿ�ŝƐ�ŝŶ�ƚŚĞ�ŵŝĐƌŽŵŽůĂƌ�ƌĂŶŐĞ�ĂŶĚ�ŝƐ�ƐĞůĞĐƟǀĞ͕�ƵƉ�ƚŽ�ϭϲ�ƟŵĞƐ�ŵŽƌĞ�ĂĐƟǀĞ�
ŝŶ�ƚƵŵŽƵƌ�ĐĞůů�ůŝŶĞƐ�ƚŚĂŶ�ŝŶ�ŚĞĂůƚŚǇ�ŽŶĞƐ͘�dŚŝƐ�ĂŶƟƚƵŵŽƵƌ�ĂĐƟǀŝƚǇ�ŝƐ�ƌĞƉƌŽĚƵĐŝďůĞ�ŝŶ�ŝŶ�
ǀŝǀŽ�ĂƐƐĂǇƐ͕�ƌĞĚƵĐŝŶŐ�ƵƉ�ƚŽ�ϯϲй�ƚŚĞ�ǀŽůƵŵĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƐƵďĐƵƚĂŶĞŽƵƐ�ƚƵŵŽƵƌ�ŝŶ�ŝŵŵƵŶŽ-
ƐƵƉƉƌĞƐƐĞĚ�ŵŝĐĞ͘� /Ŷ� ĂĚĚŝƟŽŶ͕� ƚŚĞǇ� ƐŚŽǁ�ďĂĐƚĞƌŝŽƐƚĂƟĐ� ĂŶĚ� ďĂĐƚĞƌŝĐŝĚĂů� ĂĐƟǀŝƚǇ� ŝŶ�
ďŽƚŚ�'ƌĂŵн�ĂŶĚ�'ƌĂŵͲ�ƚǇƉĞ�ďĂĐƚĞƌŝĂ͘�dŚĞƌĞĨŽƌĞ͕�ƚŚĞƐĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ĂƌĞ�ĂŶ�ŝŶƚĞƌĞƐƟŶŐ�
ĂůƚĞƌŶĂƟǀĞ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƵƐĞ�ŝŶ�ƚŚĞ�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂů�ŝŶĚƵƐƚƌǇ͕ �ĂŶĚ�ĐĂŶ�ďĞ�ĞŵƉůŽǇĞĚ�ĂƐ�ŶĞǁ�
ĚƌƵŐƐ�Žƌ�ĨŽƌŵƵůĂƟŽŶƐ�ĐŽŶƚĂŝŶŝŶŐ�ƚŚĞŵ͕�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ƚƵŵŽƵƌ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ�ĂŶĚ�ĂƐ�
ĂŶƟŵŝĐƌŽďŝĂů�ĚƌƵŐƐ͘

ADVANTAGES AND INNOVATIONS

�ƵĞ�ƚŽ�ƚŚĞ�ůŝƉŽƉŚŝůŝĐ�ŶĂƚƵƌĞ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƐŬĞůĞƚŽŶ͕�ĞǀĞŶ�ƐŵĂůů�ŐĞŶĞƌĂƟŽŶ�ƐǇƐƚĞŵƐ�ŚĂǀĞ�Ă�
ŚŝŐŚ� ŝŶƚĞƌĂĐƟŽŶ�ǁŝƚŚ� ďŝŽůŽŐŝĐĂů�ŵĞŵďƌĂŶĞƐ͕� ƌĞƐƵůƟŶŐ� ŝŶ� ŚŝŐŚ� ďŝŽůŽŐŝĐĂů� ĂĐƟǀŝƚǇ�
ĂŶĚ�ƐǇŶƚŚĞƟĐ�ĐŽƐƚ�ƐĂǀŝŶŐƐ͘
dŚĞ�ƉƌĞƉĂƌĂƟŽŶ�ƉƌŽĐĞƐƐ�ŝƐ�ŚŝŐŚůǇ�ǀĞƌƐĂƟůĞ�ĂŶĚ�ĐĂŶ�ĞĂƐŝůǇ�ŐĞŶĞƌĂƚĞ�ŵĞƚĂůůŽĚĞŶĚƌŝ-
ŵĞƌƐ�ďĂƐĞĚ�ŽŶ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ŵĞƚĂůƐ�ĂŶĚ�ŽŶ�ĚĞŵĂŶĚ�ĚĞƉĞŶĚŝŶŐ�ŽŶ�ƚŚĞ�ĂƉƉůŝĐĂƟŽŶ͘
dŚĞ�ĚĞŶĚƌŝƟĐ�ŶĂƚƵƌĞ�ŐŝǀĞƐ�ƚŚĞƐĞ�ĚĞƌŝǀĂƟǀĞƐ�Ă�ŶĂŶŽƐĐŽƉŝĐ�ƐŝǌĞ�ĂŶĚ�Ă�ŵƵůƟǀĂůĞŶĐĞ�
;ĐĂƉĂĐŝƚǇ�ƚŽ�ŚŽƐƚ�ŵƵůƟƉůĞ�ŐƌŽƵƉƐ�ŽŶ�ŝƚƐ�ƐƵƌĨĂĐĞͿ�ƚŚĂƚ�ĐĂŶ�ĨĂǀŽƵƌ�ƚŚĞ�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ�ŽĨ�
ƚŚĞƐĞ�ĐŽŵƉŽƵŶĚƐ�ĂŶĚ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ĨƌŽŵ�ǁŚĂƚ�ŝƚ�ǁŽƵůĚ�ďĞ�ĨŽƵŶĚ�ŝŶ�ƚŚĞƐĞ�ƐĂŵĞ�ŐƌŽƵƉƐ�
ŝĨ�ƚŚĞǇ�ǁĞƌĞ�ŝŶĚŝǀŝĚƵĂůůǇ͘
�ŝŽĚŝƐƚƌŝďƵƟŽŶ�ƚĞƐƚƐ�ĐĂƌƌŝĞĚ�ŽƵƚ�ďǇ�/�W͕ �ĂŌĞƌ�ƐĞǀĞƌĂů�ŝŶ�ǀŝǀŽ�ĂƐƐĂǇƐ͕�ƐŚŽǁ�ƚŚĂƚ�ƚŚĞǇ�
ĂƌĞ�ĞůŝŵŝŶĂƚĞĚ�ďǇ�ƵƌŝŶĞ�ĂŶĚ�ĨĂĞĐĞƐ͕�ƉƌĞƐĞŶƟŶŐ�ůŽǁ�ĐĂƌĚŝŽƚŽǆŝĐŝƚǇ�ĂŶĚ�ůŽǁͲŵŽĚĞƌĂ-
ƚĞ�ůŝǀĞƌ�ĚĂŵĂŐĞ͘
dŚĞ�ŶĞĐĞƐƐĂƌǇ�ĚĞǀĞůŽƉŵĞŶƚ͕�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ĐŽŵŵĞƌĐŝĂů�ĞǆƉůŽŝƚĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚŝƐ�ƉĂƚĞŶƚ͕�ĚŽĞƐ�
ŶŽƚ�ŝŶǀŽůǀĞ�Ă�ŚŝŐŚ�ƚĞĐŚŶŝĐĂů�ĚŝĸĐƵůƚǇ

�/Kͺh�,ͺϯϮ

Code

�ƉƉůŝĐĂƟŽŶ�ĂƌĞĂƐ

DĂŝŶ�ZĞƐĞĂƌĐŚĞƌƐ

CONTACT

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ
�ƐĐƵĞůĂ�WŽůŝƚĠĐŶŝĐĂ�^ƵƉĞƌŝŽƌ

�ĂŵƉƵƐ��ŝĞŶơĮĐŽͲdĞĐŶŽůſŐŝĐŽ
ϮϴϴϬϱ͕��ůĐĂůĄ�ĚĞ�,ĞŶĂƌĞƐ

;DĂĚƌŝĚͿ
;нϯϰͿ�ϵϭ�ϴϴϱ�ϰϱ�ϲϭ
ŽƚƌŝƵĂŚΛƵĂŚ͘ĞƐ

ΛŽƚƌŝƵĂŚ

KdZ/�hŶŝǀĞƌƐŝĚĂĚ�ĚĞ��ůĐĂůĄ

WĂƚĞŶƚ
�^ϮϳϯϱϮϴϮ

WƌŽĨ͘ �&ĐŽ͘�:ĂǀŝĞƌ�ĚĞ�ůĂ�DĂƚĂ
ĚĞ�ůĂ�DĂƚĂ

dǇƉĞ�ŽĨ��ŽůůĂďŽƌĂƟŽŶ

�ŝŽůŽŐŝĐĂů�^ĐŝĞŶĐĞƐ

�ŐƌŽĨŽŽĚ�/ŶĚƵƐƚƌǇ

WŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂů�ĂŶĚ��ŽƐŵĞƟĐƐ

dĞĐŚŶŝĐĂů�ĐŽŽƉĞƌĂƟŽŶ

CŽŵĞƌĐŝĂů�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ

>ŝĐĞŶƐĞ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ

DĂŶƵĨĂĐƚƵƌŝŶŐ�ĂŐƌĞĞŵĞŶƚ
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DRUG FORMULATION AND BIODISPONIBILITY

ABSTRACT

dŚŝƐ�ĐŽŶƐŽůŝĚĂƚĞĚ�ƌĞƐĞĂƌĐŚ�ŐƌŽƵƉ�ĨƌĂŵĞƐ�ŝƚƐ�ƌĞƐĞĂƌĐŚ�ĂĐƟǀŝƚǇ�ŝŶ�ƚŚĞ�ĚĞƐŝŐŶ͕�ĚĞǀĞůŽƉ-
ŵĞŶƚ͕� ĞůĂďŽƌĂƟŽŶ͕� ĐŽŶƚƌŽů� ĂŶĚ�ĞǀĂůƵĂƟŽŶ�ŽĨ� ŝŵŵĞĚŝĂƚĞ�Žƌ�ŵŽĚŝĮĞĚͲƌĞůĞĂƐĞ�ĚƌƵŐƐ͕�
ǁŚŝĐŚ�ŚĂƐ�ĂůůŽǁĞĚ�ŶĞǁ�ŐĂůĞŶŝĐ�ĚĞǀĞůŽƉŵĞŶƚƐ�ĂŶĚ�ĂŶ�ŽƉƟŵŝǌĂƟŽŶ�ŽĨ�ĞǆŝƐƟŶŐ�ĚƌƵŐ�
ĨŽƌŵƵůĂƟŽŶƐ͕�Žƌ�ďĞƫŶŐ�ĨŽƌ�ŐĂůĞŶŝĐ�ŝŶŶŽǀĂƟŽŶƐ͘
dŚĞ� ŐƌŽƵƉ� ŚĂƐ�ǁŽƌŬĞĚ� ŽŶ� ŶƵŵĞƌŽƵƐ� ƉƌŽũĞĐƚƐ� ĂŶĚ�ŵĂŝŶƚĂŝŶƐ� ƌĞŐƵůĂƌ� ĐŽůůĂďŽƌĂƟŽŶƐ�
ǁŝƚŚ�ĐŽŵƉĂŶŝĞƐ�ŝŶ�ƚŚĞ�ƉŚĂƌŵĂĐĞƵƟĐĂů�ƐĞĐƚŽƌ͕ �ǁŚŝĐŚ�ĂůůŽǁƐ�ŝƚ�ƚŽ�ĨŽĐƵƐ�ŝƚƐ�ƌĞƐĞĂƌĐŚ�ŝŶ�Ă�
ƉƌĂĐƟĐĂů�ǁĂǇ�ĂŶĚ�ďƌŝŶŐ�ƚŚĞ�ƌĞƐƵůƚƐ�ŽďƚĂŝŶĞĚ�ĐůŽƐĞƌ�ƚŽ�ƚŚĞ�ŵĂƌŬĞƚ͘
KƵƌ�ŵĂŝŶ� ůŝŶĞƐ�ŽĨ� ƌĞƐĞĂƌĐŚ� ĨŽĐƵƐ�ŽŶ�ĞǆƉĂŶĚŝŶŐ� ƚŚĞ�ŬŶŽǁůĞĚŐĞ�ŽĨ� ƚŚĞ�ƉƌŽƉĞƌƟĞƐ�ŽĨ�
ĚƌƵŐƐ�ŝŶ�ƌĞůĂƟŽŶ�ƚŽ�ƚŚĞŝƌ�ƉŽůĂƌŝƚǇ�ƚŚĂƚ�ĂůůŽǁ�ƵƐ�ƚŽ�ĮŶĚ�ƐŽůƵƟŽŶƐ�ƚŽ�ƉƌŽďůĞŵƐ�ŽĨ�ƐŽůƵďŝůŝ-
ƚǇ�ŝŶ�ůŝƋƵŝĚ�ĨŽƌŵƵůĂƟŽŶƐ͕�ĚĞǀĞůŽƉŵĞŶƚ�ŽĨ�ŵŽĚĞůƐ�ĂŶĚ�ƉƌĞĚŝĐƟǀĞ�ƚŚĞŽƌŝĞƐ�ŽĨ�ƐŽůƵďŝůŝƚǇ͕ �
ƉƌŽŵŽƟŽŶ� ŽĨ� ǀĞĐƚŽƌŝǌĂƟŽŶ� ƐƚƌĂƚĞŐŝĞƐ� ƚŽ� ŝŶĐƌĞĂƐĞ� ďŝŽĂǀĂŝůĂďŝůŝƚǇ͕ � ĂĚǀĂŶĐĞ� ŝŶ� ƚŚĞ�
ĐŚĂƌĂĐƚĞƌŝǌĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĚƌƵŐ�ƌĞůĞĂƐĞ�ĂŶĚͬŽƌ�ĂďƐŽƌƉƟŽŶ�ƉƌŽĐĞƐƐĞƐ�ĨƌŽŵ�ƚŚĞ�ŵĞĚŝĐŝŶĞ�
ƚŚĂƚ�ĐŽŶƚĂŝŶƐ�ƚŚĞŵ�ĂŶĚ�ƚŚĞ�ĞǀĂůƵĂƟŽŶ�ŽĨ�ƚŚĞ�ƉŚĂƌŵĂĐŽŬŝŶĞƟĐ�ƉƌŽĮůĞ�ĂŌĞƌ�ŝƚƐ�ĂĚŵŝŶŝƐ-
ƚƌĂƟŽŶ�ƚŽ�ƚŚĞ�ŽƌŐĂŶŝƐŵ͕�ĂĚǀĂŶĐĞ�ŝŶ�ƚŚĞ�ƉŚǇƐŝĐĂůͲĐŚĞŵŝĐĂůͲĚƌƵŐͲĞǆĐŝƉŝĞŶƚ�ĐŚĂƌĂĐƚĞƌŝǌĂ-
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