
  

 1 

���������	�
����

��������
��������
��������
������������������

�

������� �	�������!"�#
���$ �%
��
��!�
���	�������% ���������!"&�

�

!��������	
����
�������������	�	�	��������������
����������	��������������

�������������������������������������	��������	������������������������

 ��	�!�����������
���������
"#�$%&'����	����������'�

�

&��������	
����
��������� ��(��	��� ���� ��������	�����������������(��	��� ����!��	�)���

��������������������*����+��!�������������������	�	�	���,-���		���.������(������	��


���������
"/0�,&%'����	����������'�

�

#���������

&���1��������	��������1����	�)������������1�
�
1�	����)
�

�

��������������
�����'��

	�������%����������

��������	
����
����������(��	���������������	��������������*����+��!����������������

���	�	�	���,-���		���.������(������	��
���������
"/0�,&%'����	����������'�

&��2�,,3/$/30454,##�

.�62�,,3/$/304#040,�


����2��	���'�����	��7��'��'�8�

�

�

�((����
������

!�91��
�����������)��	�����9�91�)��	����)���)��	����



  

 2 

�(���
����

&���)�	��	�����������(:,;.�6)$;�&������������������	����)
�������	��������������������������	�

��	����	'� .��� ��������� 	������	���� 	���8�
� ��<��	���� ��� 	�� �������� ��	����������������'�"�������

������	��	��	��	��
�����������)��	����=!�9>3����	����(:,;(:?4;�&���������&(��&����������	�

��	�)��
�������=���3!�93����	���>�&���������	����������������	�)��	��	����������	�!�93��������


�
�������������	���������	�
�����������������������	��������	����6)������'�!�93����	����&����

	������������������������������	
�	����)������������
������
�
����	��	����
�&��������������@����

�����	���	�(A����	���	������)��	����)���)��	���'���)��	��	�
����������������	��	������	�������	�

	���� ��� 	��� ���	�6	� ��� 
�
� 	��	� ��3��	��� �6)��������	�����
3����������!�93����	����&���� ����

)�����	� �������� ����)�������� ������ ��	��� 	��� ����	� ��� ��������� 
�
'�B��� �	��
� ����� ���	�����

��	�� )��	������� 	�� 	������	� �����	���� &���� ���3)�)���	���� ��� ����� =(:,;(:?4;(:0?���>� ����

������ 	��	� 	����� )�	��	� ��))�������� �����	�� ������	� �	����� �6)�������� ��� .�6)$�� ��	��������	�

(:?4����(:0?�'�B�����	��)�������)��������)�����)���	��	�&���3������ 	����)�������������(A��

��	�������������������������	�	���������������������������	������	���������)�������������������

����������������������������������	��������&������	���	
�����	���)��	�����������������	����

������)���'��

�



  

 3 

)�������������

:��������
�����������	����������������������������
�	������)	������������
�	���)��������	���

���8������	�����������������������
�����������'���	����������	���������	�������	���	�
��������

)����� 	��� ������� ��)��	����� ��� ���
� ����	�
� ����3����	���� &� ������� 	����� )��������� ����

�����)��	�� C/D'� (��)��6� )���)������ ������������ 	���������� ���������� ������� 	��������� 	��

������������������	�������	������������	����������	���	����������������3����	������������������	����

	�� ��� �����	���� ����� ���� ��	���� ������� ������	���� C?D'� (:,;� &���� �6)�������� 	��� .�6)$�

	�������)	���� ���	��� ���� ���� �������@��� 	�� ��� ��� )�����
� ��)��	����� ��� 	��� ������	���� ���

)�	��	����
� ��	������������ ������� ���)������ C$D'� &����� &���� ������ ��	�����
� ������� 	�
����

�����	���� ���� 	��� �6)�������� ��� .�6)$� ��� �����	���� ��	�� ���� 	����� ������)���	� ���� ���� 	�����

����	���� C$34D'� "������ ���� ����� ��	�� ����	���� .�6)$� ������ ������)� ������� ���	�3������

��������	��
�����������	���	������	����	���	����
�)�����	���'C03//D�!�������������������	
����

�����	����������6)������	�������������	�����&���������������E�������	��������������������

	�� ��������	�� �������� C/?D'� � &��� ��3?� ����)	���α� ������� (:?4�� �������� �	� )�����	� 	������	�

�����������3�����������8�������	������������	����(:,;.�6)$;�&��������)�	��	������	�	��	���	�

����.�6)$;�&��������(:?4;������(:?4����������6)������������	���	������3&����C/$��/,D'�

� &��� ����	�������&���������� ���!������ �	��)�����
� ������	��
��������
�
�����������	���

�����������������������		��	����C/4��/0D'�!���	�������������)��	���	��	����	�����������������

���������� ������	� ��� �))����	�� 	��� &���� �����	��� ����� 	��� )���)������ ������ ��� )�	���	�� �����

����	��������)������	����������������	�������	�������
�������))��������C/-3/#D'�&��������������

	��	��	���������	������	���������	��	�������������������&��������	�����	��������	�����������

	����)��	���������	� �����3��	��������������F������������	�����&��������&������	������������!�'�

�	���������
�
�)���������))��	�����	������	���'�����	��	����
������������&������������	�������

���)	���� 	�������� ��� (:,;(:?4;� ������ )����� 	�� ������@�	���� ��	�� �
����� ��	���	������ ����

)����������������������)��	��	����C?5��?/D'�&����))���	���))������������)���������	���&����

��)��	����� 	������� 	��� ��� ����� ���� ��� ��)��	���� ��	�3(:?4� ��	�������� �������� ����� �����

�����������	�����������)��� ������@�	����C/,��??D'���������������8��������������������	���

��	����� ������)���	� ��� 	��� &���� ���)������ �)���������
� ��	���� 	��� (A�� ������� 
�
'� ������ ��

��	�����
������������������������������	��8������������	�������&������	����	������������(A���

������ �))����� 	�� ������ 	��� )����������� 	�� ������	���� =&���3��)��	��� ����� ���� ��	� �������>�

C??D'�&�����(A��&����������	����
�	����������
�	�����������	������	����	���(A���������������

	����� ��)��� )��������	���� C?$D'� ��)��	��	�
�� ��� ������ 	��	� 	�������� ��� ���� �������� ��� &����

���������������	���(A��������8������������)�������)��	��	���� �������)���	�����1���)��	��	����

	��	�������	�������������&�����������������	���)���)�������
�)���������������	��������
�
�

������� C??D'� &�������	� ��8��
� ������	�� 	��� ����	��� 	��	� 	��� &���� �6	���	��� ����� 	��� ���������

(A�������)��	�������
���	���	�������	��	�	��
������)��	�������
���������������������	�������	���

�������	��
�������	���	�����C?$��?,D'�

� &�������������	�������	����	����	���)��������	
������������)�	���	+������&������������������

	����)
� ��� ��	�������� �������� C?43?-D'� �������� ��� 	��� ���� ���F�������� ��� &������	���� 	���

������)���)������������(:,;�&������)�)���	��������������))���������������	���8��
���F��������



  

 4 

��� ��	��� �6)������� )����� 	�� )������� ���������	� &���� �������'� ��� ������ 	���� ���� ���� ���

����������
� 	������	�������)��������&���������	����	����	�������������	�����	����	�3(:$�����

��	�3(:?G�=	��)�������&(������	�����������	�����	��������)��	����
>������	���	���������	���������

=:(>�����	���)���������������������������3?�C?G��?#D'�"������������
�
�	��	��	����	���������

����))�������������������	���	���	���	������	�������������������	���(A�'��
���8�����������&�

�����������������6)����������	����������&(���������@�����
�����������)��	����=!�9>����������

	��	����
�&�����������@�������
�
3�������	����������))�����
�
'�!��������	�����!�93����	����

&���� ������ �����	����
� ���	���� �������� ��������� )�����	���� �������� ��)������	'� &����� ��	��

)�������)��������)�����)�������	�����))���������(A����	������������������������������������	�

��	��	������	�)���)��	������	���	������	�������&���3������	����)���'�



  

 5 

*���������

�+,&���� ��-� ����� ����� (������ ����������� 
�
����� .�.� ��
�� ������ �+,&����

��������
��� �

���������	��	��	�	��������	
����!�9=��/3#>3���)�������&����	�����	����
�
����������������	���

&�,�&(��	���������������'�9��
�������=���3!�93����	���>�&����)�)���	�����������������������

�
�������� �/5'9������'� ���	��� (:,;(:?4;� ������ ���������������������� ���	����
� �������

H#4I�)���	
�����.�6)$;�������=.������/�>'�&��������	���)�)���	�������������������������	����

����������������� 	������6)�����������(:0?��=.������/�>'�(:0?��=�3�����	��>� �����8�
��������

���8������������������� 	�� 	��� �
�)������������������������	������������������� ��� ���	��)���

&(�� ��	���	���'� &���� 	��� (:0?���� ���� (:0?���� ����	����� ������� ������	� ������ ���� ��3

�6)��������� )�)���	������ ���)��	����
'� ��� ��������	���� ��� �	���� �	������ C$5D�� ���	���� ���

(:,;(:?4;� &�,� ������ ������ ��� (:0?�� ������� 	��	� ��	�� 	��� (:0?���� ���� 	��� (:0?����

����	����� ������ ����	���� ��� ��))�������� ��� ��	��� =.������ /�>'� &���� ���� ��))�������� ���
� ���

��	���	�����	��	����������	��������	�������������	���	���	��
�������))������	�������)������&�

��������	����������	���3����	���	
�C$/3$$D'�������(:,;(:?43�&�,�������������)�����������������

	��	����3��	�����&�,�(:,;(:?4;�&���������������))������F����
���������������������	�����(:0?��

�6)��������� ��� ���	����� �	�����	�����	����	���� ��	�3(:$���� 	�����/3#�)�)	���� =.������/�1� ���	�

)�����>'� "�������� ����� (:,;(:?4;� &� ������ �����	��� ����� �/5'9�� ����� =�'�'�� ��	� !�93

����	���>������	��	������	������	�������������))�����&�,����)��������	�����	�����	����	�3(:$��

��	� ���
� (:0?���� (:?4;� &� ������ ������ ��))����� ��/3#3�	�����	��� ���	����� =.������ /�1� ����	�

)�����>'�&�����(:0?����&��������)��������
��������	���	���)����� 	�� �����	�����������������

��	� ��F����� ���	���� &(�� �	�����	���� ��� ������ 	�� ����	���� ��� ���	���'� ��� ���	���	�� 	��� �/5'9��

(:?4;(:0?����)�)���	������������	�������������	���	��������������������������F����������	���

&(������	�������������	����))����1�	�������������)���������
��	�����	������	����	�3(:$���	���	�

��/3#'��

.����	�����)��3��	���	���)����	
)���	���(:0?����)�)���	��������	����)�����	���	�����	������	�

�����	�����	� ������	����
�
'� �"�������� ����	����������������������������&
)��/������	���C$5D��

���� ����	3������3���	� �������� C$,�� $4D�� (:?4;(:0?���� ������ ����� ������ 	�� ���8� ��� �����

��))����������	���	
'��&�������
�	������������	��������	������	�6	����
�
����	�����������/6/54�

(:,;(:?4;�&�,�����������	�������������	��(:0?���6)�����������	����J����/5'9�������)�����	��

������@�	������	����/3#'�&����
�
�������������������������������������'�&���(:?4;(:0?����

&�,�)�)���	��������������	� ���)��	��)��	��	���� 	��������	� 	����������� ������'� ������	���	��

��	������ 	��� (:?4;(:0?���� )�)���	���� ����� ����������� )��	��	���� ����� ���	���� 
�
� ����	��

���������))������	������8�	��������	���	���	���3)���	��=.������/(�:>'��

�

�+,&���������

���
�������������������"�(���������+&/���������������������������

��� ������ 	�� �������� ���	���� ������������ ��� 	��� �	�����	
� ��� 	����� &���� )����	
)�� =��'� .�6)$�

�6)�������>�� ��� ��� 	����� �6)������� )�	��	���� ��� ��������� �
�)����� �������� ������ ��������� 	���

���	���	������������)�	���
����(:0?�������(:0?����(:?4;�����������	�����������	���������&����

)�)���	����������&�,6(:,4'/��������	���/5'9��=(:,4'?>������������
�)�����	��������@�	���'�



  

 6 

 �� ����� 	����������� (:,;(:?43� &�,� ������ ��� ���	����'� �	� 	��� ����� ���������� ���� � 	��������

=?6/54� )��� ���	������>�� 	��� ���F����
� ��� ������ ������ ������ ��	� ��� ������	��
� ���	����������

���������8��������	�����
�	����)���	����	���������@�	����=��
�/����	����	������>��)�����	����

����	�����	���������
�����
����������������	�������	����������������E���	������8�������	�����������	�

�����	��	���
�)�����������'�"�������������
�0���	���������@�	���������	�����������	������������

�����	�������6)���������������������
�����	�����������	��	�������������
�)�������������)�����

=.������?>'��������������6)��	����(:,;(:?43������	��������������6)����������)�)���	���	���

���	����	���������	��������'�&��������������������	��(:?4;(:0?���������������������,3�����

������ 	����(:?43� ������� ��	�K$3������������ 	���� 	��	� �������	��(:?4;(:0?���� ������ =.������

?�1��))���)�����>'�!��	� �	��8����
����	������ 	��� 	�����������(:?4;(:0?���� ����������	������

.�6)$� �6)�������� �	� KG5I�� 	���� ���� ���))��� 	�� ���
� ?53,5I� ��� 	��� 	�����������

(:?4;(:0?����)�)���	����=.������?�1� ������)�����>'�&���� 	�����	������	����� 	��	������ 	��	�

�������������(:?4;(:0?��������������03�����=�)����>�	��//3�����=�
�)������>����������������

���!�93����	���� .�6)$;������� ������ 	���� 	���������� ����������(:?4;(:0?��� �����'� �	� ������

����������� 	�� ��������� 	��	� 	����� ������������������ ��)��	� ����������	�
� ��� 	��� &� �����	��� E�

&���������������	���	��
�������	��������	������������������)��	��	��������������
�	���	������3

��	�����(:,;(:?4;������'���������������	�������	����	����	��	�	���(:?4;(:0?����������������

	���������� ���� �������� �6)�������� ��� (:0?�� �
� ��
� 0� =�� )�����	����� ����� ��� 	����� ��� �����

��	���	���� ��� ���)����� 	�� ��/3#� ������@�	���>� =.������ ?�1� ���	� )����>'� "����������� ���� ��	�

�6)��	� 	�� ����� 	��	� 	����� ������ ���� ����� ���	� (:?4� �6)�������� =.������ ?�1� ����	� )����>'� &����

������ �������������� 	��	�(:?4���
������ ��� �
��������
� �6)������� ��� �������8���� �	� �� �����

�		���	���� ���8��� ���� &���� �����	���'� !��������� �	� ��
� ����� 	��	� .�6)$;(:?4;� ����

.�6)$;(:?43�)�)���	�����������	���)���	��&������������'��

�

������0�����������+,&����������������������������������0�����

��
������������������

&������	���	������������������������	���	���������6)������	������������������������	���������	�

	��)�������
��������	�����	���������������������)�)���	����������	���'�.���	����)��)��������	���@���

��������	����6)����������	�������������������	�����	����	�3(:$�������	�3(:?G����	���)��������

��� ����� ������ ��� ��3?'� &��� .�6)$� )���	
� ��� ��	�� �����	�� ��	��� ����� ���	���� ��� &�,� ������ ����

������	��	�
������=.������$�>'���	������	���������6)����������������	����
�	�����������������

)�)���	�������������������
�)������=.������$�1����	�)����>��	���(:?4;(:0?����)�)���	��������

����	������ .�6)$� �6)�������� ������ G5I���������� 	���� ���� ���))��� 	�� ������ ,5I� ��� 	�����

(:0?���� ����	��)��	�� =.������ $�� ���� $�1� ����	� )����>�� )�������
����������� 	��� ����������� ���

.�6)$��6)������������� �������� =.������?>'�(���� �
��������
�����
������ �����)���	���� ���������

	��	�� �����	��)�)���	������.�6)$;������������������� ������	�����
���
�4����	�������������� 	���

����;�(:0?�������������������.�6)$3����������.�6)$�������	���������	���(:0?����)�)���	����

=.������$(>'�����������	���������	�)����������������������������.�6)$3���������	�����	�������	���

�	��	���� ���	������ ��� �����	��� (:?4;.�6)$;� ������ ����� .�6)$3L.9� ��)��	��� (4-��E0� ����'�

 ����(:0?��������(:0?����)�)���	���������������		���	�� �����	������	�����������������	���

�����	������������.�6)$����	���(:0?����)�)���	��������	����������������
�0�	����
�#�=.������$
>��



  

 7 

�����	������	�����(:0?������������������������	��	����)���	
����.�6)$�	����	���(:0?����������

=.������$:>'�

�

1����%23���
������������
����������
�
�����%23���������.�.�

&�����������������	���������	�����)������������	��
�)�	���
����(:?4;(:0?����&�,������������

	����� (:0?���� ����	��)��	�� ���� 	��	� 	���� ������	��� ����� �	����� .�6)$� �6)�������� ����������

�	�����	������	�������������������	��'�&���������������������(:,;(:?4;(:0?�����������������

�	��	����)�)���	����������6	�����������	�����F�������	���������������	�����
�	���	�����������

&����)�)���	���'� ������������	��	�	��������	������	�������������������	��6)����������&������	��

�	����� .�6)$� �6)�������� =.������ $>'� .��	��������� 	��� ��	�3(:$� ���	��� ������ )������� &(��

�	�����	��������&���������)��	�������	�������3����	���	
�������������������
�������	��	������	�
�

��	���	���=(:0?���>�)��
�������(:?4;���������������))�������J���(:?43�&�,�&��������	���	�������

��	���=.������/�>'� ��	����������6)������(:?4;(:0?���������������&�,�����/5'9�������������

������ 	��	� �����������F����
� �����	�����	� ��))����������J���&�,� ������ �	�����	�����	����/3#�

=�'�'�������	����/5'9��&����������	������������	����&(���	�����	�������	�������
>�=.������,�>'�

������ �	����� ����� ��)��	��� 	��	� 	�������� ��� ���
� ������ �������� ��� M��J��N� )��
�������

(:,;(:?4;�����������������������))�������������	�� ���
�
�C?5��?/D��������������	��	�����

�6)������)��
��������/5'9��&��������	������������������))��������)�	��	�������	����������'����

���	�� ��� ������ 	��	� 	�������� ��� /6/54� �6)������ &�,� &���� 	�� �/5'9�� ����� ���� ��
� )����� 	��

������@�	������������)��	��)��	��	����������	�
�
'�������	���	�� 	�����������?6/54��6)������

�/5'9��&������������)��	��	�������	�������=.������,�>'�.����	�������	������������������	��	�

	�� )������� �����	���� )��	��	���� ������	� (A�� ��	�������� ��������� ��� ����� 	�� ���� &���� 	��	�

�������@����(A����	���	����'�

�

%23���
������������
���������.�.��������������
���00������
������
���
�������

&�����	����	��	�	���)�	��	��������	�����!�93����	����&����	��)��	��	�������	�
�
��������	�����

	���������/5'9�6�%��./������������	�'�&�����������������@�	������	���
���������	����	������/3

#�� ��	���
� 	��� 9�9=/$#3/4/>� )�)	���'� .��	��������� 	����� ��� ����	��� ���)�� ��� 	���������� ����

�����������	�������	�������������)�����	�������M�)�	�)���)�������N�	��������/5'9������'� ��

	����������� �6)������ &�,� (:?4;(:0?���� ������ )����� 	�� ������@�	���� ��	���� ��	�� ��/3#� ���

9�9=/$#3/4/>�������������	������6	�������	���	���)�)	����'����)�����	�������������������	�����

��� �/5'9�������� &�,� &���� ����� )�������� �����	� )��	��	���� ����� 	��� �������3����)�������/3#3

��������
�
� ����/5'9�O�%������� ����� 	�����	��	� =.������4�>'�(������3����)�����������������

������������	��� ������@�	������	��	���!�9�����9�9�)�)	���������������	���'����	���������	���

)�����������	�����������&�,�&������������������������������	�������	�)�������������������	������

	��� �������
� ����� )�����
� �������� ���� ��������� ���� 	��� ������	
� ��� �������� ����)���� ����

����������	�
� �������� =.������ 4�>'� ��� 
�	� �	� ��� ��	� ������ ������ (A�� ��	���	����=�>� ��E����

�������@��� �
� 	����� ������ 	��	� ������ ��������	� )������ ��� �������� ��	��� ������@�	������	�� 	���

��/3#E/$#3/4/���6'� A����	�������� 	����� ��	�� ������	��� 	��	� 	�������� ��� &���� �������@���� ��

�������(A����	���	���������������������)��	��������������)��6��������������'�&��	��	�	����



  

 8 

���)��������&�,�&����)�����	��������@�	������	��9�9=/$#3/4/>������'��������������������	���

&�,�&������������	����������	��	���������	�����!�9�	����	������&(��	���������	�����������	����

�����������
����	���(A�������������!�9��������	��������	�����E���������������������������
�

�������	������=�������	�����	��!"(���������������	���	����9(>��)�	��	����
���	����	������������

(A���	����'��������������������@������	��9�9=/$#3/4/>�������/3#�����������	����=.������4�>��

	���)�����������&�,�&����������	�����	��	����
�����������	������	��)�������������������	�������

	���������������������	���)�������	�����������
�������	������������)���������	�����������)�����

=.������ 4(>'� &����� ��	�� ������	� 	��	� �� )������� ���������!�93����	���� &���� ������� 	���(A��

��	��� ��������	���� ��� ��	��������� �
� 9�93����	���� ��	������������ &� ������� ���� ���� ����� ��

��������������������������	����	��������	������������=���	��	�!�9�)�����	�������
�)����������	���

	�����	���������	���������������	���(A�������	�����	����������	
�	�������	���	������������	���	���

����	�>'���

�

%23���
������������
��������������4���
������.�. �

&������������������)��	����	���������	��������������������������	������������������������'�&��

	��	� 	������� ����� ��	���� �/5'9�� =.������ 0�>� ��� �/5'9�6�%�� =.������ 0�>� ���	�� 	��	� ���� �����

������@��� ��	�� ��/3#'� �� ������� �������	��	���� ��� ��� ��	��3�6)������ &�,� &���� ���� ������

	�������	����������	�������	�)���������������'������������	��	�����������������	�	������������	�
�

������� 	��� ������	
� ��� �������� ����)��'� &�����������	� ��	����� ��� 	����/5'9�6�%�� ����)���	���

������ ����� �����	����
� �������3����� �
� 	��� ���� ��� 	��� �6)������	'� &�������� ��� �6)������

)��
�������&����������	��������
������	��������������������=��	����	������>'�



  

 9 

+������������

&��� )�������� ��))�������� �����	�� ��� .�6)$;� &���� ��� �������� �����	� ������� ��� �������

)�	�����
�������)��8���	�������	����	��	������	��	����������	��	��	�������������	���	���	�� ����

��	�����������������C?43?-D'���������))�������	���)�	���	+���6��	����&�������������)��������

=���	� ��8��
� �����)���)�����������>�� �����	����
��6)������ �����	�������� ��3��)���	��� 	������	�

&���� �������'� B��� ��	�� ����� 	��	� ����� ��� �))������ ���� ��� �����8���
� )�	��	� ��� ��	����

)�����	�	������� ����	���� ��������� ���(A����	���������������'� &��
������)������� ��)��	��	�

�������	��������	����	���������	�	��)����
�)�)���	�������	��	������	�)�	��	�����������))��������

��)���	
��	����	�����	
����.�6)$��6)�����������&���������	�������	��������������������	������������

���	����&���������	���������������������������	�������������	�����)��	��	���'��

&�������	�����������)�	���
�����������	��(:0?����&������������������������	���	����	��

������	���� �	������ ������ ��	�������������	��� C?#D�C$5D� ���� ����	3������3���	� �������� C$,��

$4D'�������	���	����	��(:0?�;�����(:0?�3�(:?4;��������������)��	���	��)�����	����	��	�������

����	�������
�)��)����������C$0D��)����)��������	����������	����))��	���	
�����(:0?����&����	��

����� 	��� ���� �6)���� ���� 	��� �))��)���	�� ����	���� ��� 	����� ������'� 9�������� �	������ �����

������	���	��	�	�����������	�������������	��������)���	
����(:0?��������(:0?����(:,;(:?4;�&�

����������	�����		����	���	������������	���������	
�	�������	��	����������
��
�)����������������

��))��	����
�������������������������	����6)����������������8��������)	�����
�	����������	��

C$5D'��

��8�
��������	��������������	��
�	��	������8��
�	�����	����������	����	��������	���������

��������)�	���
����	�����������.�6)$��6)�����������(:?4;(:0?�����������������	������6)��������

��	�� ��� ��	��� ���� ��� ����'� ��� ��	���� 	������
������ ������	��� ��� �������� ��� &L.3P�������� ����

�	�����@�� .�6)$� �6)�������� C$-D'� ��� 	��	� �	��
�� .�6)$� �6)�������� ������ ���
� ��� �������� �
�

&L.β� ��� (:,;(:?43� ������ ��	�� ��� ��3�6)��������� =(:,4����>� ��	� ��	� ��J��� =(:,4����>�

)����	
)��C$GD'�&�8���	���	������	��������	���	����������	��	��	��������	������3�6)���������

=(:,4����E(:0?���>�(:,;��������6��	�� ���������.�6)$��6)��������=����������	��
���	���	
>����

�����������)����)����)�����	����	������	������)�����������&L.3β'�&���(:?4;(:0?�����������

���	����	�����������))����	����)�����	���������	����������	����.�6)$;�&���'����������������

.�6)$� �6)�������� �
� (:?4;(:0?���� ������ ��	��� ��� ��	��� ���	�������� ��	� ��������� ��� ���	����

�	��
� ��� ������ ������ ����� �6)������ ��	�� :(� ��	���� 	���� ������ C?#D�� ������	���� 	��	� :(3

�����������	������
���������	����	���	��	�������	����������.�6)$��	�����	
����	�����������C?#D'�

&��� �	���� 8�
� ������ ���������� ����� ���� 	��	� ��� ���	���� 	��� &���� ����� ������� 	��

�������@�� �� (A�3�������	� ��	���	����'� (�������� 	������	���� ������ ��� ������� ��� ������� ���

)��
�������&�����������))��������������	����	���������������������������(A����	���	�����	��	�

&���� ����� !�� )�	���	�� ���� �������@�'� "�������� ���� ��	�� ������
� ����� 	��	� ���
� &���� 	��	�

�������@�� !�9� ������ ����	���� ��� ���� 
�
�������'� &����� ��������� ���	���	� ��	�� ��)��	�� 	��	�

��))�����	�	���� ��� 	��� ���	+�� �6��	���� &���� ��	�� ���
� ����� �������� ��� ��J��� )��
�������

(:,;(:?4;� &���� ���� �������	� ������� 	��� ������	
� ��� �������� �����	��� �
� �����F���	�

������@�	����C?5��?/D'�&��
�����������������������	�������������	��	�)��
�������&�����������	��

)�������������	��	�)��	��	���������	����
�
�C$#D�������	�������������	���C?G��,5D'�!���������



  

 10 

	�������)��	�� ���������)��
�������&������������������	������������� ��������	� ��������	����
�

���)��	��)��	��	�����������������6)������	��������&�,�&���'�������)��	����������������
�
�

=!�93����	���� &(�� 	���������� ����� ��� �� ��L3E3� ���8������>�� ����
� �������	��	���� ���

(:,;(:?4;� ������ ��	���� ����� ��L3���������	� &(�� 	���������� =!�93����	���>�� ��� ����� ���3

	���������� ������� ������ )��	��	� ������	� 	��� ������)���	� ��� �������� C,/D�� ��	������ ������

(:?4;������������	�����L3���������	�&(��	�����������������������
������	�������	��
��6)�������

	��������	
)���!�93����	����&(���)��������
�����	��	������	���	�����)��	������������	
� ���	���

�������������3�����	
)��������'�&����������)��
�������&�������8� ��� 	��	��)��	���������������

��		����������	���8��
���������	�����	���	�����	�	������������	����������������=�'�'�	�������������

��	�������@��>'����	�������	�6	�����	�)��	�������
�������	���!�93����	��������)��
�������&����

��	����	�������	��:(� ��� �
�)�������� ������� 	��	� ��	������� ����� 	�� �����	����:(� 	�� �������

	��������������	��)��������������	��������	�����	����	���	����������C,?D'� ����������	��	������

��	���	��������)�����	����������	�����)��3��������	��
������	��������������	�����)���������
�

������@�	������	�� 	��� ��	���	����� ��� (.��� 	����� ��� �� ����� ���� &���� 	��	� ���� �������@�� 	���

��	���	����'�

&���)�������	����	�����)�	��������&���������	����	���(A�����������8�����=�����������

	�������
� ���
� ����� 	���� ��� 	��� ����� )�	���	>'� &���� 	��� �))���������	� ��8��
� 	�� ��������

������ �������� ��� ������	� ��� M�
�	������ ��))�������N�� ������
� �� ������	��
� )�)���	����

�������@���� ���� ��� ���� ����	����	� 	��� ����������� ��	����� ��� ��� �����	��� &� ����� )�)���	����

�������@���� ���	���� ��'� ��	������ &�,� &���� ���� �� ����������� �����	� ��� 	��� ����
� �	����� ���

)�����
� �������� �������� ��	�� 9�9=/$#3/4/>�� 	����� ���� �� ������ ��	� ����������	�
� ��)������

�������
� �����)�����
���������� �����	���� ����� ������������� 	�����������)����'�&����� ���������

������������	��	��������������9�93����	����(:?4;�&(��	����������&�������������
��6)������	��

9�93�����������))�����
�
����������
�)�)	������������	����!�9����!BL�C,$D'�"�����������	��	�

�	��
�� ����� �
�	������ �����	�� ��F������ 	��� )��3��	���	���� ��� 	��� &���� ������ ��� ��	��� )����� 	��

	�������'�

&�������������	������� 	�����������&���� �������� 	����� ����
��������	��'�&���)��������	
�

	��	�&�������8���	����	������������(A�������))��	����
�����)���������������	�������������	���

�������������	�������������������
���	���	���&������	����	���(A���������!BL3��������
�
�����

	��	� 	���� )������� ��� �����	���� ���� 	��� �)��	������� �������
� ����� ��� 	��	� ������ C??D'� ��

���	���	����)��������	
��	��	�&������
��������	�������������������	����))������������	�������

	���)���)���
�� ������ ��������	��
� ������	���� M�����	����� 	��������N� ������	� �
�)�������������

	��	�������	�����	�������������	��������������	���	�����������&����)�)���	����C,,D'�B	����&����

	�������� �	������ ����� ������	��� �� 8�
� ����� ��� ��3/5� ��� 	����� )��	��	���� �����	�� C?/�� ,$�� ,,D'�

���������������	�����	������	���&����	��	�)����	��	�����	������������
������
�
��
����8��������

��3/53)��������� ������ ��� 	��� (A�� C??D'� &��� )����������������=�>� �	� )��
� ��� ���������� �����

��F��������	������	�����������	���	���'���

�� &��� ��)���	���� ���� ��������� 	������	���� ��� 	�� ����� ��	���� 	���� )�����	� �������'� ��� 	����

�������� 	��� ��	�� ������ ��� .������ 0�� ���� )��	�������
� ���)�������� ��	�� 	��� 	���	��� ����)�

����	����
� ��������� �������3����'� ��� ���� ����	����
� ���� ��)��	�� ������	� 	��	� 	�������� ���



  

 11 

��	�����
� ���������� &���� ���� )������� ����� �����	���� 	���	���	� ������	�

��	�������E��������	��
������������	����	����)�����	�����	�	������	��	�����	����C?G��?#��$#��

,4��,0D'��&������
��	�����	��
�)��	�������	��	���	���	���	����
�
���	��&���������Q�������	��+�

&�������������	�����
����������������6)���������������������)	�������������&(�����������������

���	��	����
������	����	����	�������)�	��������!�93����	����&���������	��!�9�)�)	�������)��6���

��	��!"(����	��������������	���&����=��������
���	��������������	�����������)�������	��	���

��	�����
�����������&������������	�����	��
>�C$#D'��

&�����	��
�)��������)��������)�����)��� 	��	���	�����
�����������&���3������ 	����)
�����

�������	������������)��6��������3����)��������������(A����	����������������������	������8�
�

���	����� ���� 	��������	� �����	�������'� ��	����� 	��� ��������	����� ���� ��������� 	������	���R�B���

��������������	��	�(:?4;(:0?����&���������������.�6)$��6)����������	������������������������

��	��� ���	��������� 	��	� �����	�������
�������.�6)$��	�����	
���������	� ��8��
���� �������	�������

)�	��	���� ��	�� ��� ����'� &������	� ��)��	��	� )���	� ��� 	���� �	��
� ��� 	��� ����� 	�� ���� &���� 	��	�

�������@�� �� (A�� �������	� ��	���	����'� &���	���� ��	�� ���� )�������� �������	����� ��� 	���

�����	������������&������	����	������������(A���	�����������F���	����������	����6	��	�	��������

����
��������)��
�������=������
���	�3(:$>��	�����	�������&���������)�	���	�+�)���)������������

���� 	���� ��� ����	� 	��� ������ ��� �������	� ������� ������	���� ������� �������� ���� 	����)
'�!����

��)��	��	�
��	������������6	���������������������	��������	��	���
�&����	����)
������������	��

	����	�(A�3�������	�&���'�(�����	�
�	��������	���)���������
��6)����(A�3����	����&���������	���

���������	��	�������	����������������������	�8�������	���������������@����
�&���'��	���������

������ ������� ��� �����	��� ����� ���������� ��� �6)������� )��	��	���� &���� ����� )��
�������

)�)���	����� �
� ����	�	�	���� �� )������	��� )�)	���3!"(� ���)��6� ���� 	��� ��	�3(:$� ������
�

�		������ 	�� 	��� �6)������� ������ =�'�'� 	����� ������������ ���
� )������� �	�����	���� ���� 	�����

&������������)�������3����	����&(�>� C,-D'� &������	������� ��������)�8���))��������� )����)��

������ ����������� )�	���	������������������� ����	��	���� �����	�8���'��� ���	���� ���)����	���� ���

	��	�� ��	������ 	��
� ����	������ .�6)$�� �� ������ )��)��	���� ��� (:0?���� &�,� &���� ���	� (:?4�

�6)����������	��� ��������������	�����	����'� ��� 	����)�������)������ 	����� 	�������� ����������

�����������	�������(:?4�������������	���	�)�������	������	��������	��	��	����&����)�)���	��������

�6)������'�&�����	����	��������6)�������	����))��)���	��&����)�)���	������	���������������	����

	���������	�������	�������������������'�



  

 12 

%
����
���
���%�������

%����
�������������

�/5'9�� ="3?�>�� �/5'9�6�%�� ="3?�6�>�� &�,������� �6)�������� �� 	���������� !�9=��/3#>3����	����

&(��C,GD�����&�,'(:,4'/������=���8��������H�0�������	�������	��	���&�,����8������>������

�������������	������ ����)������3)�	������ ����������	������	� 	�����������	
����
��������'�&���

!�9=��/3#>� )�)	���� =��3��*��9�*�>� ���� 	��� )��	����)��� )��	���� =9�9>� /$#3/4/� )�)	����

="��L� �L"9:�.>������ �
�	�������� �
� ��������� ���	��������
� (��	���� =��)������ (��������

������>'�.�6)$3L.9���)��	��������C,#D����	���(4-��E0����8������������8����
�)���������
�

:���'�������8
�����		��'����������	�����������������������	
����
����������	�������))����������

�����)�������������������������	������������	���'��

�

����(������
���0��������
�����

(���������� �	��������	�� �))��)���	��
� 	�	��	�����	�������� ���� ?5�������� ���� �������������	��

9��;?I.(�'�.�6)$��	�����������)�����������������.�6)$��	���������	�=�������������������	�

���	��������
����>�����������	��	����������	����+�����	���	����'�:�	���������F���������������

�
	���	��� =�:� �����������>� ���� ����
���� ������ .���%�� ���	����� =&����	���� (��� ���>'� �����

�	������� ���� )��������� ��� ������ �6)������ ��� 	��� )�������� ��� /5S!� ����� ���� ?53?,� ������

�������������	�=�������������>���������)��	���������������)��������
�C?$D'��

�

���������0��
�����

(:,;� &� ������ ����� ��������� ����� �)����� ���� �
�)�� ������ =���������� �����	������ ����������

�6�����
��������������������>��
�����	���������	��������������������	�������������	��	�������������

��6	���� ��� ��	�������� =)�������� ����� �
��������>2� ���0$?� =��	�3�??5>�� 4$30'-?� =��	�3(:G>��

!/E-5�=��	�3!��/>������!4E//,'/4'?�=��	�3!"(���������>������������
�������������������	����

��	��!,45�����)3��	�3��	��L�:
��������=:
�������>'�(����������	��������	����	�������������

	�� (:?4� �6)�������� ������ ��	�3(:?439
� =(����� -:,3!��	��
�� ���	��>�� ��������� �
� ������	����

��	�� ��	�39
� ����������� =!��	��
�� ���	��>� ���� ��)���	���� ��� �������� ���������� 	�� 	���

�������	�����+� ���	���	����'� "����
� )���� (:,;(:?4;� ������ ����	����	��� ���������� 	�� (:0?��

�6)���������������	��������	������	�����	����������(:?4;3�����������������	��(:0?�3.�&(�����

(:,39��(9�������������	���������.�(�������������
	���	���=�:������������>'�.�6)$��6)��������

��� ���	��� ����� )�)���	����� ���� 	��	��� �
� ��6�	���� ���� �	������� ��� ������ ��	�� .�6)$3�9(�

=�����������>'��

�

)��������������������
��
���

(�������������	��������	��)����	������3��		�����#03�����)��	��� ���&�������������=�9!��=L������

����	������� 9�����
�� ��>� ��))�����	��� ��	�� /5I� ���	3����	���	��� .(�� =������� 9������ ��>��

/55�E��� )����������� /55S�E��� �	��)	��
����� ?�!� �3���	������� /�!� ������� )
����	�� ����

45S!�?3�����)	��	������=���� �����L����>>'����)������(:,;(:?43�&�,�&�������������������	�

?'46/5,�������)�����������	�������	���	�	���������	�����	������	����������	�&����)�)���	���������

������	�����	�����	����	�3(:$�����=4S�E��>������/3#�)�)	����=/S!>����	���)�����������46/5,�



  

 13 

�������	���=$5�L
>��/5'9���)�����
	�������9('�5'4S(��$C"D3	�
�������=����������������������

��>� ���� ������ ���� 	��� ���	� /G�� ��� �� #5�� ���	���� )�����'� :�	�� ������ ���� 	�������;�:� ���

	��)����	�������'��

�

)����������0�.�.��

����/5'9��������
�
��������������
������	�������������@�	������	��?55S�������/3#�)�)	����

����������� ���(.��=�����>����� ��<��	������45S�E���� ������������� ���'�9��	������ 	�6���=?55����

"���	�� 9��	��	���������
����>����� �������	����� ��	��)���	������
� ��� 	��� �������
� ���� 	���

��
�� ��	��'� ��� �/5'9�6�%�� ������ 
�
� ���� �������� ��� 	��� ����� ������� �
� �����	�������

������@�	������	��45S�������/3#�)�)	�����?55S�����9�9�/$#3/4/�)�)	����������������	�������

��	��45S����/3#�����?55S��9�9=/$#3/4/>'�!�������������	���������
�����������������������
�
�

������	�������������������2�51�����	�
��/1����)�	�����?1���)���������	E����	���������6��$1�)��	����

����� ����� )����
����� ,1� 	�	��� ����� ����� )����
����� 41� 	�	��� ����� ����� )����
���� )���� ����	� ����

���8������ 01� ��������� ��� ����'� (��)������� ��� �������� ���������� ���� )��������� �
� 	���

.�����+�� �6��	� 	��	�� ���� �������� �������� �������� =��������� ������>� ����� ���)����� ������ 	���

!���3 ��	��
���	��	�������	��������	��������	�����	��������������	����6)������	'��

�

)�����������
�������0������������

"����
�)����.�(�3���	���(:,;(:?4;�&������)�)���	�����������6)���������#03������3��		�����

)��	����	����	��	����������	��	�������/54�������)�����������	���)�����������������(:$E(:?G�&�

������6)������:
��������=:
�������	���������	�����>��	���,2/�����2�������	������&�������������

��))�����	�����	��/555�E��� ����������	� ��3?'�(��������������	�������	��� ������	��	�������

5'43/�6/50������E��'��

�



  

 14 

�

��5��������
�����

&�������8�������))��	����
�	��� ��������&���	�����	������!����������������(�������=!�(>'�

�!�� ��� ��� !�(� ������� ��������� .������ ���� ������ �� ��������� (�������� ��� ���������)� ���

	������	������ ��������'�  �� 	���8� ������� ���������� ���� :�� !��	���  �	������� ���� �����

�
	���	������������	���'��

�

���0������0����������

&�����	����������������)�	������������������������������	����	��	���������'��



  

 15 

*�0���������

/� ��������"�	 �% �
���6�
���"�+ �� "������	������������3	���������	�����	��������&3

�������)��	����'���������	

��
��?55?'�&2�,G-3,#G'�

?� �
7����
�"� � "� +��
�
���"� � "� 	������"� � � $ "� ��������"� 	 � % "� ����
���
�"� 	 "�

��
������"� � � � "� 3�

�+���"� + � 
��� #
�����������"� 8 � % "� 9�����	����� ���

��	�����	���� �
����� ������������
	�� ��
��)��	���� =!BL>3�)������� &� ����� ��)��	������ ���

!BL3�6)������������'�������	

��
��?550'��,2�4$$34,$'�

$� 	
5
�����"�	 "�1��"�% "�	��������"�* "�9
��"�$ "�$���"�	 "�������
��"�: "�	��
�7�"�

8 "��
5
�
���"�� �
�����
��
"�� "�.�6)$;�(:?4;�(:,;���	�����������	��
�&����������

�������	�����3	���������������	���������������'�	

��
������?550'�&!&2�G3?-'�

,� ;
���"�% �� "�*
�
�����"� 8 �3 "� ��������"� 8 �+ "�<
��
"�< "�%
��
������"� < �� "�

2�
��"�8 �� �
���*�����5�"�� �9 "�.�6)$3��)�����	�)������������������	��
�&3�����

��������	��	���'��������?55-'�--/2�--/3--4'�

4� 6����

�"� � � % � 
��� *�����5�"� � � 9 "� !���	������� ��� 	��� .�6)$3��)�����	�

������)���	��� )������� �����	���� ������	��
�&� ������ ��F������ ���	�������6)�����������

.�6)$'�����	

��
��?55-'�=2�?--3?G,'�

0� ��������"� 8 � + "� ;
���"� % � � � 
��� *�����5�"� � � 9 "� .�6)$� )�������� 	���

������)���	� ���� ����	���� ��� (:,;(:?4;� ������	��
� &� �����'����� 	

��
�� ?55$'�-2�

$$53$$0'�

-� $���"�	 "���
��
"�� �
���	
5
�����"�	 "�(��	�������������	��
�&������������)���	��
�

	���	�������)	�������	��������'���������?55$'�&>>2�/54-3/50/'�

G� #�
����"�* "����"�� "�9
�
�5�"�	 �� �
���*

�����"�� "���������	������������������������

(:,;(:?4;�&�������	��
������'�����	

��
��?55$'�-2�$$-3$,?'�

#� ;

(�����"� . "� ���������"� � � * � 
��� 1���"� $ � + "� ������� �
�������	�����

)��
���������)�	�
�� ��	���)�	�
�� ���� O3���8��� ������	����� =�9
O>�� �� �
������� ���

�
�	����� ��	�������	
� ������� �
� ��	�	����� ��� .BO9$�� �� ���	����� ������	��� ��� &3�����

������	����'���������������
��
��?55$'�!/2�,$53,$4'�

/5� 2������"� � � � "� ��������"� 8 "� *

�����"� � "� 2���5��"� % � . "� ��������"� 3 � 8 "�

6��������"� � "�#����"�� �. "�	
���(���"�� �� "���
���"�3 �� �
���1���"�$ �+ "�&���

��������
�������	�����)��
���������)�	�
����	���)�	�
��O3���8����
�������=�9
O>� ���

��������
���	�	��������.BO9$'�����������?55/'�&?2�?53?/'�

//� 6�����"�* � 	 "� *

�����"� � "� 3�
5�"� 8 "� �
�
�����"� � "� �
�
���
"� 8 � � "� 2����"�� "�

������
�
�"�. "�%
77���
"�% "�;�����"�1 "�3������"�� "�2���
�����"�� �+ "�2����"�; "�

%�.���"�% "�3����"�	 "������(�"�% �
���2���5��"�% �. "�O3���8��������	��������	���

�����	������	���)�	�
��������������)�	�
��
����������	����������F�������	����������

�����
'�����������?55/'�&?2�/G3?5'�

/?� 1@������"� * � � � 
��� ��������"� 	 � % "� !��	�3����	��� ���	���� ��� ��	�����������2�

.�6)$;�������	��
�&��������������������������������3�)���������	���������������'������

	

��
��?55G'�&/!2�G3/G'�



  

 16 

/$� ��������"�8 �+ "�*
�
�����"�8 �3 "�;
���"�% �� �
���*�����5�"�� �9 "�������	����

���� ��	�����8���?� ���.�6)$3�6)��������������	��
�&������'����� 	

��
��?554'�,2�//,?3

//4/'�

/,� 	�������"�� �� "�;�
�"�+ �
�����������"�	 �% "�(:,;(:?4;�������	��
�&�����������	�

	��� ���8� ��� ��	���������������� �������� �����&� ����� ����)	��� ���������	���	
'���
�������

��������� �����?554'�!A&2�/-,/G3/-,?$'�

/4� :�7���
"�� �� �
���6�����"�$ "�&�����������������	��
�&�������������	�)������������'�����

���������������
��?55G'�-2�$G,3$#G'�

/0� ��������"�	 �% �
�����(�
�"�* �	 "�������	��
�&����������	������	������� ��������	��
�

���
�����	����������������	������	�������������
�	��'���������������
��?55G'�&!2�?,G3

?4,'�

/-� <�������
"�< "�2
���������
�"�� "�6�����"�$ �� �
���$
0���"�+ �� "�������������	������

��))���������
�(:,;(:?4;�������	��
�&����������)�	���	����	�����	�)������������'����!��

"���?55,'�!>>2�#-/3#-#'�

/G� $

�"�8 "�$��"�� "�<�������"�� "�����7������"�2 "��
�5"�� �	 "�������"�� "�<�����"�� "�

%��5��
"� � "� #�����
�"� % "� ����7"� 2 "� 	������$
���������"� 2 "� #�


��"� 3 � $ "�

	����3
���"� . � 
��� 6����

��"� 2 "� �������� ��))�������� �����	� ��� (:,;(:?4�����

������	��
� &� ������ ��� 	��� &� ����� ������� ���)����� ������	� �
����� ������������
	��

��
��)��	�������)�	���	����	�����	�)������������'�������	

��
��?554'��/2�$$,$3$$4?'�

/#� <��5��"�# "�$�������"�� "����������"�% "�	�
���"�< "�$�����"�# "�*�

���"�8 �

� "� %��
��"� * "� $�������"� * � 
��� 	��������"� 3 "� (��)�������� (:,;� (:?4=����>�

������	��
� &3����� ����	���� ��� )�	���	�� ��	�� ����)����3����		���� ���	�)��� ���������� ���

�������	��� ��	�� �� �������� ���F����
� ��� .BO9$3)���	���� ������ ���� �������� .BO9$�

�6)���������	�	���������3����������'�	

��
�
#$�?55G'�!&�2�-#3G#'�

?5� #��
"� � � 3 "� �
��������"� 3 � � "� �����"� $ � � � 
��� %�����"� 	 � + "� (�		���� ����2�

(:,;(:?4;� ������	��
� &� ������ ��))����� ��	����3�)������� ��	�����	���� �������

���)������ ���� ���	���� �������� �
�	��� ��������	���� ������� ��	���� �6)������	���

��	������������)�����
���	��'���	

��
��?55?'�!,>2�,-/?3,-/0'�

?/� :�
��"�B "�#���7��"�+ �� "�)7�5���"�� "�*����"�8 "��
7
����"�* �� "�	
5
�����"�	 "�

#������"� < � # � 
��� 6�����"� $ � � "� ��3/5� ��� ��������� ��� 	��� ��))�������� ���

�6)������	��� ��	�������� ����)�����
���	��� �
� (:?4;(:,;� ������	��
� &� �����'� 	���

	

��
��?55,'�!,2�?,#3?40'�

??� %�;�
���"� % � 8 "� 	�������"� � � � � 
��� ��������"� 	 � % "� A�	����� �������
� ����

)��	��	�����������	������������)�����
���	��2����	����	�������(:,;(:?4;�������	��
�

��������	����	������	�������������
�	��'���	

��
��?554'�!?/2�$5?43$5$?'�

?$� 1@������"�* �� "�%
��
��"�# �$ �
�����������"�	 �% "�&���������������	������������

�
�	��� ������� 	��� ��	���	���� ���� ��)��� )��������	���� ��� .�6)$;� ������	��
� &� �����'� ��

	

��
��?55-'�!?>2�#4G3#00'�

?,� #���"� � "� *����"� 8 "� ;
�"� 6 "� 2�������"� . "� ��
����"� � "� 3�������"� � � * "�

2
�5����
"�2 �� "�	�(��"�* �� "�6������0�����"�# �6 "�	���
"�� �2 "�1�55
"�% �



  

 17 


���#������"�< �# "�!
����3�)�������������	��
�&���������������	�����	���(A����	������	��

���	������	����������������	���'�����"���?55-'�!�2�,?$3,$/'�

?4� *���
����"�% �; �
���2
��
���
"�% "�������	��
�&3����� ������	����)
� ���� 	���������

	���������	����������������	���������������'���������	

��
��?55-'�?2�4G434#G'�

?0� �
��"�C �
���2��������"�8 �� "�������	��
�&3�����)�
������
������))����	����	��	���	�

��	�������	
'�	

��
������?550'�&!&2�?/-3?$-'�

?-� 2��������"�8 �� "����
���"�� �6 "�	���
��"�. �% �
���6�����"�$ �� "� ��	������

	�����	�����������������3������	�����������	����)
R���������	

��
��?55-'�?2�045304,'�

?G� �
��"�C "�$����5���"�# �8 "�2�"�% "�������"�. �2 "�	7��"�; "�9�"�8 "�%
�������"�. �� "�

%�+�����"�$ "�2����
��"�% �
���2��������"�8 �� "������	��3�6)��������	����3�)�������

������	��
�&���������))�������	�������������	��'����!��"���?55,'�!>>2�/,443/,04'�

?#� �
�(���"� # � < "� 3����"� � "� :��"� B "� ���"� 3 "� ���"� B "� %D
�
�"� � "� 9
��"� $ "�

	���
�����
�"�% "�%�E���"�	 �
���	����

�"�* �% "�:�����	��� ����3�6)������� ����	3

�)�������(:,;�(:?4;�(:0?�;�������	��
�&����������	�����������
��������������	���AB:�

����'����!��"���?55-'�&A-2�/#/3?5/'�

$5� 	7
��
"� < "� .�

��"� 8 "� �
����"� � "� $������"� � � 
��� �
��

�"� � � ; "� &���

���)�)���	���� ��� (:,;(:?4;� �)�����
	��� 	��	� ����
�� ���)	���� 	�������� ��� �����	���

�6)��������3�����	����������������������((�-'���	

��
��?55?'�!,>2�?,0/3?,04'�

$/� �
5
�
���"� � "� #����
��"� 9 "� ���
"� % "� 	
5
�����"� � "� )���"� % "� )�
�
"� % "�

	��
�7�"� 8 � 
��� 	
5
�����"� 	 "� ������������ ����3	��������� ����	������ �
�

(:?4;(:,;� ��	�����
� �������� ���� ��))�������� &� �����2� �����	���� ��� ��	��������

�������� �
� ����8���� 	����� �������E��))�������� �	�	�'� 	��� 	

��
�� /##G'� !A2� /#0#3

/#G5'�

$?� ��������"� � � % � 
��� 	���
��"� . � % "� (:,;(:?4;� ������������	��
� &� ������

��))�����)��
�������&��������	���	���������	����
�������	������	�����8���?�)�����	���'����!��

"���/##G'�!==2�?G-3?#0'�

$$� ��������"� � �% � 
��� 	���
��"� . �% "� ��))������� �����	��� ����	���� ��� (:,;(:?4;�

������������	��
� &� ������ ��� ��	����� ����)������'� �
������ 
%� 	

��
�
#$� ?555'�!,-2�

/G$3/#5'�

$,� .�

��"�8 "�$�00

��"�3 "�.������"�% "�+���"�	 "�2�
�5��(���"�� �; "�$������"�8 �

3 "�������"�* �	 "��
��

�"�� �; �
���	���(��"�	 "�B��
�	���(:0?�;����)�)���	����

���(:,;(:?4;�������	��
�&�������)��	��	�� �������	�������	��LT":'�&�

��?554'�!A/2�

???53???0'�

$4� �
����"�3 �� "�3
���5
������%���
��"�� "�	�����"�8 �% "����
�"�3 �8 "�;����"�* �. "�

������"�2 �� "�8���"�� �$ "�	�����"�8 �	 �
���2�
7
�"�2 �* "��3�����	��=��>���	���	�	���

�3�����	��=��>�(:,;?4;�&3������	��
�����������)�	��	� ������	�������LT":������!�����	�

��<��	���'�&�

��?55,'�!A-2�$G5,3$G/?'�

$0� ��"�	 "�9���"�� �� "�%
�"�B "�����"�+ "�:�
��"�� "�����"�+ "�%
�"�% "�+���"�9 �
���

2��
(���"� 8 � 	 "� (:,;� (:?4;� (:0?;� &3������	��
� ����� �����	� ���� �)	�����

��))������������)��������	����)�	��	���'��
���'���(������?55,'�-2�043-G'�



  

 18 

$-� 	���
�
E"�* �# �
���;�����"�� �� "���8���	��������
����������
�������.�6)$������������

&��������
�&L.3��	�'���	

��
��?55-'�!?=2�-00-3-0--'�

$G� 3�7�5"� % � 
��� 3���������"� � � � "� &L.3U��	�V/� ������	��� .�6)$� �6)�������� ����

������	��
���	���	
�������	���	�(:,;�&�����������	�'���)��*
��&�
��?55-'�=&2�$$43$,0'�

$#� %�5
�
"�+ � 8 � 
���;�����"� � � � "� ������	����)
� ��� ��	�������� ����)�����
���	���

��	���������	���(:,;(:?4;�&��
�)���
	��'�&�

��?554'�!A/2�?5#53?5#?'�

,5� �
�(���"�# �< "�9


7
5�"�	 "�1����"�# "����"�3 �
���	����

�"�* �% "�(:?4;�(:,;�

&� ������� �6)������ ��	�� ������	��� ������ )�����	���� �� ������� ��	���	������� )�)	�����

��))�������	�������������	��'����!��"���?55,'�!>>2�/,0-3/,--'�

,/� $���"�	 "�$
���"�% "���������"�� �
���+�
������"�8 "��)�������	
���F�������	�� ����

�����	���� ���� �����	��� ����	����� ��� (:?4;,;� ������	��
� &� ������ ��� ��	�3�
����� ������

)��	����&����������)	���	��������������'���
���������������� �����?55?'�>>2�G?/$3G?/G'�

,?� �
��5���"� � � . "� 	�
5�
�"� ; "� 	���"� 	 "� +���"� 9 "� ����"� � � � "� %
�
���"� � "�

�
0
����"� 8 � 8 � 
���+�����"�% � � "� ������	��
� &� ������ ������	� �	����� ���	��	�� ��	�����

(:,;�&�����������������	����������������'����!��"���?550'�&A�2�45434//'�

,$� 9�"� 3 "� ;����"� * � # "� 2���"� 8 � 8 "� .����"� 8 � 	 "� +���5
�"� * "� ���"� $ � $ "� 8
��"� * "�

6
�����"� $ "� $
��
�
�"� 8 � � "� �������"� % "� #������"� < � # � 
��� :
����
��"� $ "�

�)������� &� ������	��
� ������ ���)��
� ������ ��))�������� ����	����� ������	� �6)������	���

�������������)�����
���	����)�����	���	������	�������	����	����'���	

��
��?554'�!?-2�

0--?30-G5'�

,,� 	���
�
E"� * � # � 
��� ;�����"� � � � "� !�	���	���� ��� �6)������	��� ���������

����)�����
���	����
�&L.3��	�� ��������.�6)$;�������	��
�&� �
�)���
	��� 	�������	���

�����	������������
����������	�����	��������'���	

��
��?55G'�!=A2�?G$53?G$G'�

,4� %�����"�� "�F����"�$ �$ �
���3�����"�� "�(�		��������2�������������	����
�(:,;(:?4;�

������	��
�&������'���	

��
��?55$'�!?A2�$#$#3$#,$'�

,0� ���"�$ "�$�"�2 "�B�"�+ �
�������"�� �9 "�(:,;(:?4;�������	��
�&�������������������

����	��2�	�������������3/5��&L.3��	�������(&��,'���	

��
��?55$'�!?!2�45/?345/-'�

,-� %
�������"� . � � "� 6
����"� % � * "� �
��"� C "� �
�(���"� # � < "� %�+�����"� $ � 
���

2��������"� 8 � � "� 
6)������� ��� ����	������ ����������� ��	����3�)������� (:,;(:?4;�

������	��
�&��������������������������	�������'���	

��
��?554'�!?/2�$54$3$54#'�

,G� ���"�; �9 "��
�������"�3 �8 "�	
���"�* �% "�3�����"�8 �* "�#�������"�+ �
���6�
���"�+ �

� "� ���� �����	
� �������	���� ��� ����3��	����� �
� &� ������ )����	�� ����)�� ����� ���	����

	��������'�	

����$�/##4'��2�,5-3,/4'�

,#� ��������"�8 �+ "�*
�
�����"�8 �3 "�6����

�"�� �% "�+�����"�8 �� "��
��"�� �; �
���

*�����5�"�� �9 "�������	��
�&������ ���������)�������	�����
�	������8�����	�������)	����

���	�����6)$'�	

����$�?554'�&&2�$?#3$,/'�

�



  

 19 

�

���������������

�������! ��

�+-��+&/��+,&���� ��-� ������ �������� (������ ����������� 
�
����� .�.� ��
��

�+-��+&/��+,&������-������"�
��������(���������
������
����������������������� �

=�>� ��)�����	�	���� ����� �
	���	���� ����
���� ��� (:0?�� ���� .�6)$� �6)�������� ��� ��	���

(:,;(:?4;������������)�������)����������
�)�����������&�,�����'�=�>�(:0?��������(:0?����

(:,;(:?4;������������&�,������=���	>������
���������/5'9�������=����	>������	��	�������	�����

�����	
�	����))�����	���)��������	�������(:,;(:?43�&�,������� �����	��� ������)�����	��)��
�������

�	�����	������	����	�3(:$�=4µ�E��>�����	����/3#�)�)	�����	�����	����=/µ�E��>����	���)��������

����������	����/5'9���)�����
	��'������	��������)�����	�	��������	�����	�?��6)������	�'�=(>�/54�

(:0?�������(:0?����(:,;(:?4;������������	��������&�,�������������<��	�����	���������
���	��

�/5'9�������������
��������
�
������	������	��?55µ����/3#E(.�'�L���)��	��	������������	����

(:?4;(:0?���� ������ ��� (:?4;(:0?���� ������ ���� �� ����������	� �����	���� ��� �������� ��������

����������)�����	�����	���������=)W5'555/�����3	������!���3 ��	��
���	��	>'�&���)��	��	����

����������
�(:0?����&������������������	�
�����	���	����(:0?����&����=)W5'555/��	��3	������

!���3 ��	��
���	��	>'�:�	��������=������;E3��
!>�����������������	������6)������	���������

������	��	� �����	��� ��	�� 430������ )��� ����)� ��� ����� �6)������	'� =:>� :������� ��������������

)��		�������������	���	���������.������/('�:�	�������)�����������$��6)������	������)��������

������������	��������������3	������.�����+���6��	�	��	'�

�

�������& ��

.��
������ 
��� ����������� ��
(������ �0� ��
��0������ ��-� ����� ��(����� ��� �
�� ,� 
0����

���
�����������!�>4��� ��

=�>�?6/54���� 	��� ������	���&������)�)���	���� �����	��� �����&�,'(:,4'/;���������� 	�����������

�'�'� ��	�� �/5'9�� ����)���	�� �� ��
� ������� ������@�	���� ��	�� ��/3#E(.�'� ��6� ��
�� ��	���

������@�	�������������)�����������������������
�)�������������)���������������������
�.�(��

���� )�����	����� ������	�� ������� ���� .�6)$� �6)�������� ��� 	����������� ������ ������

=TβG;(:,4'/;>'� 
���� ��	�� )���	� ��)�����	�� ��	���(:,;� ������ �������� ������������������ ����

	��� �6)������	� ������ ��� ��)�����	�	���� ��� ?� ��)���	�� �6)������	�'� =�>� (:?4� ���� (:0?��

)����	
)�� ��� ��	��� (:,;.�6)$;� ������ =(:,4'/;TβG;>� ������ ����� ����� ��<��	��� ��	�� ?6/54�

(:?4;(:0?����&�,������'�����
���������)���������0���
����	���������@�	������	����/3#E(.�'�


������	��)���	���)�����	����������������������������	������)�����������?��6)������	�'�

�

�������� ��

3����0��
����� 
��� ������ ��
(������ �0� ������� �+,&���� 
��� �+,&���� �+-��+&/�� ������

����������������
��������������������

=�3(>����	���(:0?��������(:0?����(:,;(:?4;������������	��������&�,��������������	�������	��

��	�3(:$�������	�3(:?G3���	���:
������������/555�E�����3?'�=�>���)�����	�	����.�(��)��	��

���.�6)$��6)���������������	��
���	������	����=��
�5>�������	���-���
��������	���'����	����.�6)$�



  

 20 

�6)������������#-'$;?'/�I�=�X0>�������������	���(:?4;(:0?����)�)���	��������#?'#;5'G�I�

=�X0>����(:?4;(:0?���������'�=�>�(����������������	����	�	��� ������	���	����)���	����������	
�

����	��=	�
)���������6�������>�)��������	���������6)��������������������.�6)$��6)������������

��������� �
� ��	����������� .�(�� ����
���'� =(>� 9��������	���� ��� ������ ���� ��	�������� �
� �����

�
	���	���� ����
���� ��� ����� �����)���	���� =���������� �� ?53?,�� )����� ��	�� /5µ!� ����� ��� 	���

���	���� ������>� ��� ��
� 4� ��� ���	���'� =:�
>� (:0?���� ���� (:0?���� �����	�� ���

(:,;.�6)$L.9;(:?4;� ������ ����� ���	��� ����� .�6)$3L.9� (4-��E0������ ���� ���	����� ��	��

��	�3(:$� ���� ��	�3(:?G3���	��� :
�������� ���� /555�E��� ��3?'� =:>� .�6)$� ������� (:0?�� �	�

	��� �	��	� ��� ���	���'� =
>� .���3�6)������� =���	>� ���� I� .�6)$;� ������ =����	>� ������� ��� ��	���

�6)������'��

�

�������- ��

%23G��!�>H���
�����"� (��� ���� ��������
�"� ����� �������� 
���� 
�
����� %23G��!�>H�

��������.�."�
��������(����
����������������������� ��

=�>� 
6)������ (:,;(:?4;(:0?���� ������ ����� &�,� ��� �/5'9�� ����� ����� ������ ��� �����������

��	����	������6�������������������&�,�(:,;(:?43������������	�����	�����	����	�3(:$�=4µ�E��>�

�����/3#�)�)	���� =/µ�E��>� ��� 	���)����������� �������	����/5'9���)�����
	�������)��������	����

������������'� =�>�(:,;(:?4;(:0?����&���� �����&�,�=/6/54>�����/5'9��=?6/54>�����������

�6)������ ��� ��	��� ���� -� ��
�� ���� ��<��	��� ��	���������
� ��	�� �/5'9�� ����)���	�� �������	��
�

)����� 	�� 
�
� �����	������	��?55µ�������/3#E(.�� =����������)�������)>'� .�6)$� �6)�����������

��	�������	�������F�������	���� 	�����
���� 	�������'�:�	��=������;E3��
!>����� ������������

	����6)������	���������������	��	������	�'��

�

�������/ ��

.00����� �0� %23G��!�>H���
������ ����� ��� .�.� �������� ����� %23G��!�>H� 
��4���

3�3G!�>�!/!H ��

�/5'9�6�%�� ����� ��������� ,346/54� �6)������ (:?4;(:0?���� &�,� &���� ��� 9��� ������

��	���������
�)�����	��
�
������	������������	����=�>�45µ����/3#��=�>�����6	�������45µ����/3#�

����?55µ��9�9=/$#3/4/>�����=(>�?55µ��9�9=/$#3/4/>����������������(.�'��������	��	�������&�,�

&����)������������������	�)��	��	����������	�
�
�����������	����	�����������=)W5'555/���������

������ ���3	������ !���3 ��	��
� �� 	��	>'� ���>� :�	�� =������ ;E3� �
!>� ���� ����� ���� ��� 	�����

�6)������	�� ������� ������	��	� �����	�� =4� ����� )��� ����)� ��� ����� �6)������	>'� (>� :�	�� ����

)�����������������6)������	��=��	�	������?0����������	���9�������)�����?-����������	���&�,�

&��������)>'��

�

�������, ��

.��
�����%23G��!�>H���
�����������������
0�������

�������
�����������������������

�0�����
������
��� ��

=�>��/5'9����������������$6/54��6)������&�,�(:?4;(:0?����&�������9�����������	���������
�

��� ��
� /G� =������	��� �
� ������� ,� ����� )��� ����)>� ��	��� 
�
� �����	���� ��	�� ?55µ�� ��/3#�



  

 21 

)�)	���E(.�'� =�>� �/5'9�6�%�� ����� ��������� /50� �6)������ &�,� (:?4;(:0?���� &���� ��� 9���

��������	���������
������
�/G�=������	����
��������G������)�������)>���	���
�
������	������	��

45µ����/3#�)�)	���E(.�'�:�	��������=������;E3��
!>����������������������	����6)������	��

���� ����������� �	����� ������� ������	��	� �����	�'� &���	���	� ��� ��	���������� �	�������	�� &����

����������	�
� ���������� 	��� ������	���� �������� ������ ����� ����
@���� ����
� 	���3)���	�

	��������	� 	��� �6)������	� =�'�'� ���������� ��
�� ������� ����� 	�������>� =)W5'555/�� ���3	������

!���Y ��	��
���	��	>'�



  

 22 

F
o

x
p

3
CD62L

0
.0

1

0
.1 1

10

20

5

10
Anti-CD3

5

10

Ac1-9

0
.0

1

0
.1 1

10

20

Anti-CD3

Ac1-9

Tg4 Tregs B10.PLTregs

c
p
m

(x
1

0
-3

)

B

A

Treg:T responder ratio

20 40 60

1

2

3

days post immunization

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

CD25+ CD62Llo

CD25+ CD62Lhi

50

100

%
 i
n
c
id

e
n
c
e

C
D

2
5

+
C

D
6

2
L

lo

C
D

2
5

+
 

C
D

6
2

L
h

i

N
o

 T
ra

n
s
fe

r

p<0.00003

2
0

/2
1

4
/1

5 9
/1

4

p<0.03

C DTg4 Treg transfer

102 103 104 105

102

103

104

105 49.1 47.5

0.582.81

CD25+ CD62Llo

PBS (no cell transfer)

CD25+ CD62Lhi

Figure 1

F
o

x
p

3
CD62L

0
.0

1

0
.1 1

10

20

5

10
Anti-CD3

5

10

Ac1-9

0
.0

1

0
.1 1

10

20

Anti-CD3

Ac1-9

Tg4 Tregs B10.PLTregs

c
p
m

(x
1

0
-3

)

B

A

Treg:T responder ratio

20 40 60

1

2

3

days post immunization

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

CD25+ CD62Llo

CD25+ CD62Lhi

50

100

%
 i
n
c
id

e
n
c
e

C
D

2
5

+
C

D
6

2
L

lo

C
D

2
5

+
 

C
D

6
2

L
h

i

N
o

 T
ra

n
s
fe

r

p<0.00003

2
0

/2
1

4
/1

5 9
/1

4

p<0.03

C DTg4 Treg transfer

102 103 104 105

102

103

104

105 49.1 47.5

0.582.81

CD25+ CD62Llo

PBS (no cell transfer)

CD25+ CD62Lhi

F
o

x
p

3
CD62L

0
.0

1

0
.1 1

10

20

5

10
Anti-CD3

5

10

Ac1-9

0
.0

1

0
.1 1

10

20

Anti-CD3

Ac1-9

Tg4 Tregs B10.PLTregs

c
p
m

(x
1

0
-3

)

B

A

Treg:T responder ratio

20 40 60

1

2

3

days post immunization

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

CD25+ CD62Llo

CD25+ CD62Lhi

50

100

%
 i
n
c
id

e
n
c
e

C
D

2
5

+
C

D
6

2
L

lo

C
D

2
5

+
 

C
D

6
2

L
h

i

N
o

 T
ra

n
s
fe

r

p<0.00003

2
0

/2
1

4
/1

5 9
/1

4

p<0.03

C DTg4 Treg transfer

102 103 104 105102 103 104 105

102

103

104

105

102

103

104

105 49.1 47.5

0.582.81

49.1 47.5

0.582.81

CD25+ CD62Llo

PBS (no cell transfer)

CD25+ CD62Lhi

Figure 1



  

 23 

%
 o

f 
to

ta
l 
C

D
4

+
 c

e
lls

 
th

a
t 
a

re
 d

o
n

o
r 

c
e
lls 1

0.1

1

10
to

ta
l 
d

o
n

o
r 

c
e

lls
 

(x
1

0
-4

)

1

10

%
 o

f 
d

o
n

o
r 

c
e
lls

R
e
m

a
in

in
g

 f
o

x
p

3
+

%
 r

e
m

a
in

in
g
 C

D
6

2
L
h

i

50

100

donor CD62Lhi cells

%
 r

e
m

a
in

in
g
 C

D
2

5
+

Draining Lymph node Spleen

A

B

Lymph Node Spleen

50

100

50

100

50

100

1

10

CD25+ CD62Llo CD4+ CD25-CD25+ CD62Lhi

Figure 2

%
 o

f 
to

ta
l 
C

D
4

+
 c

e
lls

 
th

a
t 
a

re
 d

o
n

o
r 

c
e
lls 1

0.1

1

10
to

ta
l 
d

o
n

o
r 

c
e

lls
 

(x
1

0
-4

)

1

10

%
 o

f 
d

o
n

o
r 

c
e
lls

R
e
m

a
in

in
g

 f
o

x
p

3
+

%
 r

e
m

a
in

in
g
 C

D
6

2
L
h

i

50

100

donor CD62Lhi cells

%
 r

e
m

a
in

in
g
 C

D
2

5
+

Draining Lymph node Spleen

A

B

Lymph Node Spleen

50

100

50

100

50

100

1

10

CD25+ CD62Llo CD4+ CD25-CD25+ CD62Lhi

%
 o

f 
to

ta
l 
C

D
4

+
 c

e
lls

 
th

a
t 
a

re
 d

o
n

o
r 

c
e
lls 1

0.1

1

10
to

ta
l 
d

o
n

o
r 

c
e

lls
 

(x
1

0
-4

)

1

10

%
 o

f 
d

o
n

o
r 

c
e
lls

R
e
m

a
in

in
g

 f
o

x
p

3
+

%
 r

e
m

a
in

in
g
 C

D
6

2
L
h

i

50

100

50

100

donor CD62Lhi cells

%
 r

e
m

a
in

in
g
 C

D
2

5
+

Draining Lymph node Spleen

A

B

Lymph Node Spleen

50

100

50

100

50

100

50

100

50

100

1

10

CD25+ CD62Llo CD4+ CD25-CD25+ CD62Lhi

Figure 2



  

 24 

Foxp3 expression

CD25+

CD62Lhi

CD25+

CD62Llo

Day 0 Day 7A          

%
 f

o
x
p
3

+
 c

e
lls

Days in Culture

B

BrdU

F
o

x
p
3

CD25+ CD62Lhi CD25+ CD62LloC

CD25+ CD62LloCD25+ CD62Lhi

CD62L

F
o

x
p

3
-G

F
P

fo
ld

 e
x
p

a
n
s
io

n

%
fo

x
p

3
+

 c
e
lls

2 4 6 8 10

1

2

4

8

2 4 6 8 10

50

100

50

100

fo
ld

 e
x
p
a

n
s
io

n

1

2

4

8

16

D

E

102 103 104 105

102

103

104

105

50

100

150

38.8

102 103 104 105

102 103 104 105 102 103 104 105

102

103

104

105

102

103

104

105

102

103

104

105

100

200

300

94.1

200

400

600

800

1000

99.1
20

40

60

85.9

102 103 104 105102 103 104 105

102 103 104 105 102 103 104 105

98.9 99.6

1 3 5 6 72 41 3 5 6 72 4

Days in Culture

CD25+ CD62Llo CD4+ CD25-CD25+ CD62Lhi

Figure 3

Foxp3 expression

CD25+

CD62Lhi

CD25+

CD62Llo

Day 0 Day 7A          

%
 f

o
x
p
3

+
 c

e
lls

Days in Culture

B

BrdU

F
o

x
p
3

CD25+ CD62Lhi CD25+ CD62LloC

CD25+ CD62LloCD25+ CD62Lhi

CD62L

F
o

x
p

3
-G

F
P

fo
ld

 e
x
p

a
n
s
io

n

%
fo

x
p

3
+

 c
e
lls

2 4 6 8 10

1

2

4

8

2 4 6 8 10

50

100

50

100

fo
ld

 e
x
p
a

n
s
io

n

1

2

4

8

16

D

E

102 103 104 105

102

103

104

105

50

100

150

38.8

102 103 104 105

102 103 104 105 102 103 104 105

102

103

104

105

102

103

104

105

102

103

104

105

100

200

300

94.1

200

400

600

800

1000

99.1
20

40

60

85.9

102 103 104 105102 103 104 105

102 103 104 105 102 103 104 105

98.9 99.6

1 3 5 6 72 41 3 5 6 72 4

Days in Culture

CD25+ CD62Llo CD4+ CD25-CD25+ CD62Lhi

Foxp3 expression

CD25+

CD62Lhi

CD25+

CD62Llo

Day 0 Day 7A          

%
 f

o
x
p
3

+
 c

e
lls

Days in Culture

B

BrdU

F
o

x
p
3

CD25+ CD62Lhi CD25+ CD62LloC

CD25+ CD62LloCD25+ CD62Lhi

CD62L

F
o

x
p

3
-G

F
P

fo
ld

 e
x
p

a
n
s
io

n

%
fo

x
p

3
+

 c
e
lls

2 4 6 8 102 4 6 8 10

1

2

4

8

2 4 6 8 102 4 6 8 10

50

100

50

100

fo
ld

 e
x
p
a

n
s
io

n

1

2

4

8

16

D

E

102 103 104 105102 103 104 105

102

103

104

105

102

103

104

105

50

100

150

50

100

150

50

100

150

38.8

102 103 104 105102 103 104 105

102 103 104 105102 103 104 105 102 103 104 105102 103 104 105

102

103

104

105

102

103

104

105

102

103

104

105

102

103

104

105

102

103

104

105

102

103

104

105

100

200

300

100

200

300

100

200

300

94.1

200

400

600

800

1000

200

400

600

800

1000

200

400

600

800

1000

99.1
20

40

60

20

40

60

20

40

60

85.9

102 103 104 105102 103 104 105102 103 104 105102 103 104 105

102 103 104 105102 103 104 105 102 103 104 105102 103 104 105

98.9 99.6

1 3 5 6 72 41 3 5 6 72 41 3 5 6 72 41 3 5 6 72 4

Days in Culture

CD25+ CD62Llo CD4+ CD25-CD25+ CD62Lhi

Figure 3



  

 25 

Ac1-9

0
.0

1

0
.1 1

5

10

15
Anti-CD3

0
.0

1

0
.1 1

5

10

Treg : T responder ratio

c
p
m

(x
1

0
-3

)
m

e
a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

days post immunization

PBS

(no cell transfer)

A

B

20 40 60

1

2

3

B10.PL Treg   

Tg4 Treg

B10.PL Treg   Tg4 Treg

Figure 4

Ac1-9

0
.0

1

0
.1 1

5

10

15
Anti-CD3

0
.0

1

0
.1 1

5

10

Treg : T responder ratio

c
p
m

(x
1

0
-3

)
m

e
a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

days post immunization

PBS

(no cell transfer)

A

B

20 40 60

1

2

3

B10.PL Treg   

Tg4 Treg

B10.PL Treg   Tg4 Treg

Ac1-9

0
.0

1

0
.1 1

5

10

15
Anti-CD3

0
.0

1

0
.1 1

5

10

Treg : T responder ratio

c
p
m

(x
1

0
-3

)
m

e
a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

days post immunization

PBS

(no cell transfer)

A

B

20 40 60

1

2

3

B10.PL Treg   

Tg4 Treg

B10.PL Treg   Tg4 Treg

Figure 4



  

 26 

Tg4Treg transfer PBS (no cell transfer)

days post immunization
20 40 60

1

2

3

20 40 60

2

4

20 40 60

2

4

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

PLP(139-151)

Ac1-9 + PLP(139-151)

Ac1-9A

B

C

Figure 5

Tg4Treg transfer PBS (no cell transfer)

days post immunization
20 40 60

1

2

3

20 40 60

2

4

20 40 60

2

4

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

PLP(139-151)

Ac1-9 + PLP(139-151)

Ac1-9A

B

C

Tg4Treg transfer PBS (no cell transfer)

days post immunization
20 40 60

1

2

3

20 40 60

2

4

20 40 60

2

4

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

PLP(139-151)

Ac1-9 + PLP(139-151)

Ac1-9A

B

C

Figure 5



  

 27 

�

B

B10.PL

B10.PLxSJL

A

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

20 40 60 80

2

4

days post immunization

20 40 60

2

4

Tg4Treg transfer PBS (no cell transfer)

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

Figure 6

B

B10.PL

B10.PLxSJL

A

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

20 40 60 80

2

4

days post immunization

20 40 60

2

4

Tg4Treg transfer PBS (no cell transfer)

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

B

B10.PL

B10.PLxSJL

A

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

20 40 60 80

2

4

days post immunization

20 40 60

2

4

Tg4Treg transfer PBS (no cell transfer)

m
e

a
n

 E
A

E
 s

c
o

re

Figure 6


