
W,�ZD��K>K'z�K&��Ed/^�/�hZ��D��/��d/KE^

d,�E�Z�d��^h�E^�E�� �͘^͘;WŚĂƌŵͿ͕���WW͕ ���'W
�ŝǀŝƐŝŽŶ�ŽĨ��ůŝŶŝĐĂů�WŚĂƌŵĂĐǇ͕ ��ĞƉĂƌƚŵĞŶƚ�ŽĨ�WŚĂƌŵĂĐǇ

&ĂĐƵůƚǇ�ŽĨ�WŚĂƌŵĂĐǇ͕ �DĂŚŝĚŽů hŶŝǀĞƌƐŝƚǇ

�ŚƌŽŶŽůŽŐŝĐĂů�ĚĞǀĞůŽƉŵĞŶƚ�
ƚŝŵĞůŝŶĞ�ŽĨ��^DƐ㻌� DĞĐŚĂŶŝƐŵ�ŽĨ�ĂĐƚŝŽŶ

� WŚĂƌŵĂĐŽŬŝŶĞƚŝĐ�ƉƌŽƉĞƌƚŝĞƐ
� �ĚǀĞƌƐĞ�ĞĨĨĞĐƚƐ
� WŽƚĞŶƚŝĂů�ƚŽ�ĚĞǀĞůŽƉ�ĚƌƵŐ�

ŝŶƚĞƌĂĐƚŝŽŶ
� &ŽƌŵƵůĂƚŝŽŶ�ĂŶĚ�

ĂĚŵŝŶŝƐƚƌĂƚŝŽŶ
㻌

>ƂƐĐŚĞƌ t͕�<ůĞŝŶ�W͘ ��E^��ƌƵŐƐ͘�ϮϬϮϭ�^ĞƉ͖ϯϱ;ϵͿ͗ϵϯϱͲϵϲϯ͘�



DĞĐŚĂŶŝƐŵƐ�ŽĨ�ŶĞƵƌŽŶĂů�ĞǆĐŝƚĂďŝůŝƚǇ�ĂŶĚ�
ƚĂƌŐĞƚ�ŽĨ�ĂĐƚŝŽŶƐ�ĨŽƌ��^DƐ㻌

↑ �ǆĐŝƚĂƚŽƌǇ�ĂŵŝŶŽ�ĂĐŝĚ�ƌĞĐĞƉƚŽƌͲĐĂƚŝŽŶ�
ĐŚĂŶŶĞů�ĐŽŵƉůĞǆĞƐ�;'ůƵƚĂŵĂƚĞ͕�
�ƐƉĂƌƚĂƚĞͿ㻌 ↓ sŽůƚĂŐĞ�ƐĞŶƐŝƚŝǀĞ�

<н ĐŚĂŶŶĞů

↓ '���Ͳ�ůͲ ĐŚĂŶŶĞů�
ĐŽŵƉůĞǆ

㻌

↑ sŽůƚĂŐĞ�ƐĞŶƐŝƚŝǀĞ�EĂн ĐŚĂŶŶĞůƐ
↑ sŽůƚĂŐĞ�ƐĞŶƐŝƚŝǀĞ��ĂϮн ĐŚĂŶŶĞůƐ

^ƚĂĨƐƚƌŽŵ���͘�WĞĚŝĂƚƌ ZĞǀ͘ �ϭϵϵϴ�KĐƚ͖ϭϵ;ϭϬͿ͗ϯϰϮͲϱϭ͘�

>ƂƐĐŚĞƌ�t͕�<ůĞŝŶ�W͘ ��E^��ƌƵŐƐ͘�ϮϬϮϭ�^ĞƉ͖ϯϱ;ϵͿ͗ϵϯϱͲϵϲϯ͘�

DĞĐŚĂŶŝƐŵ�ŽĨ�ĂĐƚŝŽŶ�ŽĨ�ĐůŝŶŝĐĂůůǇ�ĂƉƉƌŽǀĞĚ�ĂŶƚŝƐĞŝǌƵƌĞ�ŵĞĚŝĐĂƚŝŽŶƐ㻌

Atiwat Soontornpun
Ca: T-type (post-synaptic), N-type (presynaptic)(GBP/PGB)

Atiwat Soontornpun
Na: 1.1-1.9
Seizure: 1.1-1.3
PNS: 1.7-1.9
heart: 1.5

Atiwat Soontornpun
AMPA: start
NMDA: maintenance

Atiwat Soontornpun
Correct: Topiramate: AMPA, NOT NMDA



��� /ŶŚŝďŝƚŝŽŶ�ŽĨ�ŐůƵƚĂŵĂƚĞ�ĞǆĐŝƚĂƚŝŽŶ /ŶĐƌĞĂƐĞ�ŽĨ�'����ŝŶŚŝďŝƚŝŽŶ /ŽŶŝĐ�ĐŚĂŶŶĞů KƚŚĞƌ�DK�

↓ 'ůƵ�ƌĞůĞĂƐĞ ZĞĐĞƉƚŽƌ�ďůŽĐŬĂĚĞ ↑ '����ƌĞůĞĂƐĞͬďƌĂŝŶ�
ůĞǀĞů

�ůůŽƐƚĞƌŝĐ�
ŵŽĚƵůĂƚŽƌƐ�ŽĨ�
'��� ƌĞĐĞƉƚŽƌ

/ŶŚŝďŝƚ�'����
ƚƌĂŶƐƉŽƌƚĞƌͲϭ

/ŶŚŝďŝƚ�'����
ƚƌĂŶƐĂŵŝŶĂƐĞ

DŽĚƵůĂƚŽƌƐ�ŽĨ�
s'^�

�ůŽĐŬĂĚĞ�ŽĨ�s'�� �ĐƚŝǀĂƚŝŽŶ�ŽĨ�
<�EYͬ<ǀϳ

�ĞŶǌŽĚŝĂǌĞƉŝŶĞƐ Q ;W�D�Ăƚ����Ϳ

�ƌŝǀĂƌĂĐĞƚĂŵ Q ;ďŝŶĚ�^sϮ�Ϳ Q ;ĨĂƐƚͿ

�ĂŶŶĂďŝĚŝŽů �ůŽĐŬ�/

�ĞŶŽďĂŵĂƚĞ Q �ůŽĐŬ�ƉĞƌƐŝƐƚĞŶƚ�EĂ�ĐƵƌƌĞŶƚ�;/ Ϳ

�ĂƌďĂŵĂǌĞƉŝŶĞ Q ;ĨĂƐƚͿ �ůŽĐŬ�/

�ƐůŝĐĂƌďĂǌĞƉŝŶĞ Q ;ĨĂƐƚͿ Q ;>sͲd͕�ϯ͘ϮͿ �ůŽĐŬ�/

�ƚŚŽƐƵǆŝŵŝĚĞ Q ;>sͲd͕�ϯ͘ϮͿ

&ĞůďĂŵĂƚĞ Q ;ED��Ϳ Q Q ;↑ ŝŶŚ͘�ĞĨĨĞĐƚͿ Q ;ĨĂƐƚͿ

'ĂďĂƉĞŶƚŝŶ Q ;E͕�WͬYͿ �ůŽĐŬ�/

'ĂŶĂǆŽůŽŶĞ Q ;ŶĞƵƌŽƐƚĞƌŽŝĚͿ

>ĂĐŽƐĂŵŝĚĞ Q ;ƐůŽǁͿ �ůŽĐŬ�/ ͕�/ŶŚ͘���

>ĂŵŽƚƌŝŐŝŶĞ� Q ;ĨĂƐƚͿ Q ;E͕�WͿ �ůŽĐŬ�/ ͕�ϱͲ,d W�

>ĞǀĞƚŝƌĂĐĞƚĂŵ Q ;ďŝŶĚ�^sϮ�Ϳ Q ;�DW�Ϳ Q ;,sͲdͿ

KǆĐĂƌďĂǌĞƉŝŶĞ Q ;ĨĂƐƚͿ Q ;E͕�WͿ �ůŽĐŬ�/

WĞƌĂŵƉĂŶĞů Q ;W�D�Ăƚ��DW�Ϳ

WŚĞŶŽďĂƌďŝƚĂů Q ;�DW�Ϳ Q ;ďĂƌďŝƚƵƌĂƚĞͿ Q ;,sͲdͿ

WŚĞŶǇƚŽŝŶ Q ;ĨĂƐƚͿ Q ;,sͲdͿ �ůŽĐŬ�/

WƌĞŐĂďĂůŝŶ Q ;E͕�WͬYͿ

ZĞƚŝŐĂďŝŶĞͬ�ǌŽŐĂďŝŶĞ Q Q ;W�D�Ăƚ�< ϳͿ

^ƚŝƌŝƉĞŶƚŽů Q Q ;W�D�Ăƚ�ɲϯ͕�δͿ

dŝĂŐĂďŝŶĞ Q

dŽƉŝƌĂŵĂƚĞ Q ;�DW�ͬŬĂŝŶŝƚĞͿ͕�Q Q Q ;↑ ŝŶŚ͘�ĞĨĨĞĐƚͿ Q ;ĨĂƐƚͿ Q ;>Ϳ �ůŽĐŬ�/ ͕�/ŶŚ͘����//͕/s

sĂůƉƌŽŝĐ�ĂĐŝĚ Q ;ED��Ϳ Q ;↑ ƐǇŶƚŚĞƐŝƐ͕�↓
ŵĞƚĂďŽůŝƐŵͬƌĞƵƉƚĂŬĞͿ

Q ;>sͲd͕�ϯ͘ϮͿ �ůŽĐŬ�/ ͕�/ŶŚ͘�ŚŝƐƚŽŶĞ�
ĚĞĂĐĞƚǇůĂƐĞ͕�ĂĐƚŝǀĂƚĞ�'��

sŝŐĂďĂƚƌŝŶ Q

ZƵĨŝŶĂŵŝĚĞ Q ;ĨĂƐƚͿ

�ŽŶŝƐĂŵŝĚĞ Q ;↑ ƌĞůĞĂƐĞ͕�↓ ƵƉƚĂŬĞͿ Q ;ĨĂƐƚͿ Q ;dͿ &ƌĞĞ�ƌĂĚŝĐĂů�ƐĐĂǀĞŶŐĞƌ͕�ŝŶŚ͘���

WŚĂƌŵĂĐŽŬŝŶĞƚŝĐ�ƉƌŽƉĞƌƚŝĞƐ�;��D�Ϳ�ŽĨ����㻌

� й�WƌŽƚĞŝŶ�;ĂůďƵŵŝŶͿ�ďŝŶĚŝŶŐ�
;ĂůƚĞƌĞĚ�ĨƌĞĞ�ĨƌŽŵͿ

� й�&Ăƚ�ŽĨ�ƚŽƚĂů�ďŽĚǇ�ĐŽŵƉŽƐŝƚŝŽŶ�
;ƉƌŽůŽŶŐĞĚ�ĐůĞĂƌĂŶĐĞ�ƌĂƚĞͿ

�ĞƚĞƌŵŝŶĞ�ƚŚĞ�ĚŽƐŝŶŐ�ƌĞŐŝŵĞŶ
�ĞƚĞƌŵŝŶĞ�ƚŝŵĞ�ƚŽ�ƐƚĞĂĚǇ�ƐƚĂƚĞ
WŽƚĞŶƚŝĂů�ĨŽƌ�W<�ĚƌƵŐ�ŝŶƚĞƌĂĐƚŝŽŶ
�ŽƐŝŶŐ�ĂĚũƵƐƚŵĞŶƚ�ŝŶ�ŚĞƉĂƚŝĐ�Žƌ�
ƌĞŶĂů�ŝŵƉĂŝƌŵĞŶƚ㻌

ZĂƉŝĚůǇ�ĂďƐŽƌďĞĚ�;dŵĂǆͿ
�ĨĨĞĐƚ�ŽĨ�ĨŽŽĚ�ŽŶ�ĂďƐŽƌƉƚŝŽŶ�ƌĂƚĞ�
;dŵĂǆͿ�ĂŶĚ�ĐŽŶƚĞŶƚ�;�ŵĂǆ Θ��h�Ϳ
tĂƚĞƌ�ƐŽůƵďŝůŝƚǇ�;ďƌĂŶĚ�ƐǁŝƚĐŚŝŶŐͿ

WůĂƐŵĂ�ŚĂůĨͲůŝĨĞ



WŚĂƌŵĂĐŽŬŝŶĞƚŝĐ�ƉƌŽĨŝůĞƐ�ŽĨ�ĐŽŶǀĞŶƚŝŽŶĂů����㻌
���

;ƐĞƌƵŵ ĐŽŶĐͿ
&
;йͿ

sĚ ;>ͬ<ŐͿ WƌŽƚĞŝŶ�ďŝŶĚŝŶŐ�
;йͿ

dϭͬϮ�
;ŚͿ

DĞƚĂďŽůŝƐŵ�Θ��ůŝŵŝŶĂƚŝŽŶ �ĐƚŝǀĞ�ŵĞƚĂďŽůŝƚĞ

�ĂƌďĂŵĂǌĞƉŝŶĞ
ϰͲϭϮ�µŐͬŵ>����
;���Ϳ͕�фϬ͘ϮͲ
Ϯ͘Ϭ�µŐͬŵ>�
;ĞƉŽǆŝĚĞͿ

ϴϱ Ϭ͘ϴͲϮ͘Ϭ ϳϲ ϭϮͲϭϳ ,�;ϭϬϬйͿ͗��zWϯ�ϰ�;ŵĂũŽƌͿ͕�
�zWϭ�Ϯ͕��zWϮ�ϴ

���ͲϭϬ͕ϭϭͲĞƉŽǆŝĚĞ

WŚĞŶŽďĂƌďŝƚĂů
ϭϱͲϰϬ�µŐͬŵ>

ϳϬͲϵϬ Ϭ͘ϱͲϭ͘Ϭ ϱϱ ϯϲͲϭϭϴ ,͗ ŐůƵĐŽƐŝĚĂƐĞ͕��zWϮ�ϵ͕��zWϮ�ϭϵ͕�
�zWϮ�ϭ
Z�;ϮϬйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ

EŽ

WŚĞŶǇƚŽŝŶ
ϭϬͲϮϬ�µŐͬŵ>�
;ƚŽƚĂůͿ͕�ϭͲϮ�
µŐͬŵ>�;ĨƌĞĞͿ

ϵϬͲϭϬϬ Ϭ͘ϱͲϭ͘Ϭ ϵϬ ϳͲϰϮ ,�;ϵϴйͿ͗��zWϮ�ϵ�;ŵĂũŽƌͿ͕��zWϮ�ϭϵ EŽ

sĂůƉƌŽŝĐ�ĂĐŝĚ
ϱϬͲϭϬϬ�µŐͬŵ>�
;ƚŽƚĂůͿ͕�ϱͲϭϮ͘ϱ�
µŐͬŵ>�;ĨƌĞĞͿ

ϭϬϬ Ϭ͘ϭͲϬ͘Ϯ ϵϬ
;ĐŽŶĐͲ

ĚĞƉĞŶĚĞŶƚͿ

ϲͲϭϳ ,�;ϵϱйͿ͗�ďĞƚĂͲŽǆŝĚĂƚŝŽŶ͕�h'dϭ�ϲ͕�
h'dϭ�ϵ͕�h'dϮ�ϳ͕ �zWϮ�ϵ͕�
�zWϮ�ϭϵ

EŽ�

�ƚŚŽƐƵǆŝŵŝĚĞ
ϰϬͲϭϬϬ�µŐͬŵ>

ϭϬϬ Ϭ͘ϲͲϬ͘ϳ Ϭ ϮϱͲϲϬ ,͗��zWϯ�ϰ�;ŵĂũŽƌͿ͕��zWϮ�ϭ
Z�;ϮϬйͿ͗ ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ

EŽ�

WƌŝŵŝĚŽŶĞ
ϱͲϭϮ�µŐͬŵ>�
;WZDͿ͕�ϭϱͲϰϬ�
µŐͬŵ>�;W,�Ϳ

ϲϬͲϴϬ Ϭ͘ϲͲϬ͘ϳ ϮϬͲϰϱ�;W,�Ϳ͕�фϭϬ�
;WZD͕ W�D�Ϳ

ϭϬͲϭϮ�;W�D�Ϳ͕�
ϮϵͲϯϲ�;W,�Ϳ

Z�;ϰϬͲϲϬйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ�ĂŶĚ�ƐŵĂůůĞƌ�ĂŵŽƵŶƚ�
ŽĨ�W�D��ĂŶĚ�W'��ŝŶĂĐƚŝǀĞ
,͗��zWϮ�ϵͬϭϵ͕ ĂůĐŽŚŽů�ĚĞŚǇĚƌŽŐĞŶĂƐĞ�W,��
;ϭϱͲϮϱйͿ�ĂŶĚ�ĂŵŝĚĞ�ŚǇĚƌŽůǇƐŝƐ�W�D��;ϳϱйͿ

WŚĞŶŽďĂƌďŝƚĂů�;W,�Ϳ
WŚĞŶǇůĞƚŚǇůŵĂůŽŶĂŵŝĚĞ�;W�D�Ϳ

DĂƌǀĂŶŽǀĂD͕�Ğƚ�Ăů͘�DĞŶƚ ,ĞĂůƚŚ��ůŝŶ ϮϬϭϲ͖ϲ͗ϴͲϮϬ͘

WŚĂƌŵĂĐŽŬŝŶĞƚŝĐ�ƉƌŽĨŝůĞƐ�ŽĨ�ƐĞĐŽŶĚ�ŐĞŶĞƌĂƚŝŽŶ����㻌
���

;ƐĞƌƵŵ ĐŽŶĐͿ
&
;йͿ

sĚ ;>ͬ<ŐͿ WƌŽƚĞŝŶ�ďŝŶĚŝŶŐ�;йͿ dϭͬϮ�
;ŚͿ

DĞƚĂďŽůŝƐŵ�Θ��ůŝŵŝŶĂƚŝŽŶ �ĐƚŝǀĞ�ŵĞƚĂďŽůŝƚĞ

'ĂďĂƉĞŶƚŝŶ
ϰͲϭϲ�µŐͬŵ>

ϯϱͲϲϬ Ϭ͘ϴϱ Ϭ ϱͲϳ Z�;хϵϬйͿ͗ ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ EŽ

>ĂŵŽƚƌŝŐŝŶĞ
ϰͲϭϴ�µŐͬŵ>

хϵϱ Ϭ͘ϵͲϭ͘ϯ ϱϱ ϭϱͲϯϱ ,�;ϳϲйͿ͗�h'dϭ�ϰ EŽ

>ĞǀĞƚŝƌĂĐĞƚĂŵ
ϱͲϰϬ�µŐͬŵ>

хϵϱ Ϭ͘ϱͲϬ͘ϳ фϭϬ ϲͲϴ Z�;ϲϲйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ
EŽŶͲŚĞƉĂƚŝĐ�;ϯϬйͿ͗�ŚǇĚƌŽůǇƐŝƐ�ďǇ�ƚǇƉĞ���
ĞƐƚĞƌĂƐĞ�ŝŶ�t��

EŽ

KǆĐĂƌďĂǌĞƉŝŶĞ
ϭϬͲϯϱ�µŐͬŵ>����
;D,�Ϳ

хϵϬ�ƉƌŽĚƌƵŐ Ϭ͘ϳϱ�;D,�Ϳ ϲϬ�;Ky�Ϳ
ϰϬ�;D,�Ϳ

ϴͲϭϱ�;D,�Ϳ ,�;ϴϬйͿ͗�ĐǇƚŽƐŽůŝĐ�ĂƌǇůŬĞƚŽŶĞ ƌĞĚƵĐƚĂƐĞ�
;Ky�Ϳ͕�z'd�;D,�Ϳ
Z�;ϮϬйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ

^ͲůŝĐĂƌďĂǌĞƉŝŶĞ
ZͲůŝĐĂƌďĂǌĞƉŝŶĞ

WƌĞŐĂďĂůŝŶ
Eͬ�

хϵϬ Ϭ͘ϱϳ Ϭ ϱͲϳ Z�;хϵϱйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ EŽ

dŽƉŝƌĂŵĂƚĞ
ϱͲϮϬ�µŐͬŵ>���

хϴϬ Ϭ͘ϲͲϬ͘ϴ ϭϱ ϮϬͲϯϬ Z�;ϳϬйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ
,�;ϯϬйͿ͗��zWϮ�ϭϵ�ĂŶĚ�ŐůƵĐƵƌŽŶŝĚĂƚŝŽŶ

EŽ

sŝŐĂďĂƚƌŝŶ
Ϭ͘ϴͲϯϲ�µŐͬŵ>

ϲϬͲϴϬ Ϭ͘ϴ Ϭ ϱͲϴ Z�;ϵϱйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ EŽ

�ŽŶŝƐĂŵŝĚĞ
ϭϬͲϰϬ�µŐͬŵ>

хϵϬ ϭ͘ϬͲϭ͘ϵ ϰϬ ϮϳͲϳϬ ,�;ϳϬйͿ͗��zWϯ�ϰ�;ŵĂũŽƌͿ͕�E�dƐ�;ϭϱйͿ͕�
�zWϮ�ϭϵ
Z ;ϯϬйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ

EŽ�

&ĞůďĂŵĂƚĞ
ϯϬͲϭϰϬ�µŐͬŵ>

фϵϬ Ϭ͘ϳͲϭ͘Ϭ Ϯϱ ϮϮͲϮϱ Z�;ϱϬйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ
,�;ϱϬйͿ͗ �zWϮ�ϭ�;ŵĂũŽƌͿ͕��zWϯ�ϰ�;ϮϬйͿ͕�
h'd�;ϮϬйͿ

EŽ�

dŝĂŐĂďŝŶĞ
Eͬ�

хϵϬ ϭ͘Ϭ ϵϲ ϱͲϵ ,�;ϵϴйͿ͗��zWϯ�ϰ EŽ�

DĂƌǀĂŶŽǀĂD͕�Ğƚ�Ăů͘�DĞŶƚ ,ĞĂůƚŚ��ůŝŶ ϮϬϭϲ͖ϲ͗ϴͲϮϬ͘



WŚĂƌŵĂĐŽŬŝŶĞƚŝĐ�ƉƌŽĨŝůĞƐ�ŽĨ�ƚŚŝƌĚ�ŐĞŶĞƌĂƚŝŽŶ����㻌
���

;ƐĞƌƵŵ ĐŽŶĐͿ
&
;йͿ

sĚ ;>ͬ<ŐͿ WƌŽƚĞŝŶ�ďŝŶĚŝŶŐ�
;йͿ

dϭͬϮ�
;ŚͿ

DĞƚĂďŽůŝƐŵ�Θ��ůŝŵŝŶĂƚŝŽŶ �ĐƚŝǀĞ�ŵĞƚĂďŽůŝƚĞ

�ƌŝǀĂƌĂĐĞƚĂŵ ϭϬϬ ϭϱͲϮϬ фϮϬ ϳͲϴ Z�;ϵйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ
,͗�ŚǇĚƌŽůǇƐŝƐ͕��zWϮ�ϭϵ

EŽ

�ůŽďĂǌĂŵ�
ϭϬϬͲϯϬϬ�µŐͬŵ>

ϭϬϬ Ϭ͘ϵͲϭ͘ϰ ϴϱ�;���Ϳ͕�
ϳϬ�;EͲ�D�Ϳ

ϭϴ�;���Ϳ͕
ϰϮ�;EͲ
�D�Ϳ

,�;ϵϴйͿ͗��zWϯ�ϰ�;ŵĂũŽƌͿ͕�
�zWϮ�ϭϵ͕��zWϮ�ϲ

EͲĚĞƐŵĞƚŚǇůĐůŽďĂǌĂŵ ;EͲ
�D�͕�ŶŽƌĐůŽďĂǌĂŵͿ

�ƐůŝĐĂƌďĂǌĞƉŝŶĞ
ĂĐĞƚĂƚĞ
Eͬ�

хϵϬ�
ƉƌŽĚƌƵŐ

Ϯ͘ϳ фϰϬ ϮϬͲϮϰ Z�;ϲϲйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ
EŽŶͲŚĞƉĂƚŝĐ͗�ŚǇĚƌŽůǇƐŝƐ�ďǇ�
ĞƐƚĞƌĂƐĞ�ƚŽ��>��;ϵϭйͿ
,�;ϯϯйͿ͗ h'd

�ƐůŝĐĂƌďĂǌĞƉŝŶĞ
KǆĐĂƌďĂǌĞƉŝŶĞ�

�ǌŽŐĂďŝŶĞ
Eͬ�

ϲϬ ϮͲϯ ϴϬ ϴͲϭϬ ,�;ϱϬͲϲϱйͿ͗�h'dϭ�ϰ͕ E�d
Z�;ϮϬͲϯϬйͿ͗�ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ

EŽ

'ĂďĂƉĞŶƚŝŶ�ĞŶĂĐĂƌďŝů
Eͬ�

ϳϱ Ϭ͘ϴϱ Ϭ ϱͲϳ Z�;хϵϬйͿ͗�ŐĂďĂƉĞŶƚŝŶ
EŽŶͲŚĞƉĂƚŝĐ͗�ĨŝƌƐƚͲƉĂƐƐ�ŚǇĚƌŽůǇƐŝƐ�
ƚŽ�'�W�ďǇ�ĐĂƌďŽǆǇůĞƐƚĞƌĂƐĞ�ŝŶ�
ĞŶƚĞƌŽĐǇƚĞƐ

'ĂďĂƉĞŶƚŝŶ

>ĂĐŽƐĂŵŝĚĞ
ϭϬͲϮϬ�µŐͬŵ>

ϭϬϬ Ϭ͘ϱͲϬ͘ϴ фϯϬ ϭϯ Z�;ϰϬйͿ͗ ƵŶĐŚĂŶŐĞĚ
,͗�ĚĞŵĞƚŚǇůĂƚŝŽŶ͕��zWϮ�ϭϵ�;ϯϬйͿ

EŽ

WĞƌĂŵƉĂŶĞů
Ϭ͘ϬϱͲϬ͘ϰ�µŐͬŵ>

ϭϬϬ ϭ͘ϭ ϵϱ ϱϮͲϭϮϵ ,�;ϵϴйͿ͗��zWϯ�ϰ�;ŵĂũŽƌͿ͕��zWϯ�ϱ EŽ

ZƵĨŝŶĂŵŝĚĞ
ϭϬͲϰϬ�µŐͬŵ>

хϴϱ Ϭ͘ϳͲϭ͘ϭ ϯϱ ϲͲϭϬ ,͗ ŶŽŶͲ�zW�ŚǇĚƌŽůǇƐŝƐ�ďǇ�
ĐĂƌďŽǆǇůĞƐƚĞƌĂƐĞ

EŽ

DĂƌǀĂŶŽǀĂD͕�Ğƚ�Ăů͘�DĞŶƚ ,ĞĂůƚŚ��ůŝŶ ϮϬϭϲ͖ϲ͗ϴͲϮϬ͘

���Ɛ WƌŽƚĞŝŶ�ďŝŶĚŝŶŐ�;йͿ ,ĞƉĂƚŝĐ DĞƚĂďŽůŝƐŵ� ZĞŶĂůůǇ �ǆĐƌĞƚŝŽŶ�;йͿ �ůŝŵŝŶĂƚŝŽŶ�dϭͬϮ ;ŚͿ

WŚĂƐĞ /�;�zWͿ WŚĂƐĞ�//�;h'dͿ

�ƌŝǀĂƌĂĐĞƚĂŵ� фϮϬ Ϯ�ϭϵ͕�ĂŵŝĚĂƐĞ ϵ ϵ

�ĂƌďĂŵĂǌĞƉŝŶĞ ϳϱ ϯ�ϰ фϭ ϭϮͲϭϳ

�ůŽďĂǌĂŵ ϴϱ Ϯ�ϭϵ͕�ϯ�ϰ Ϯ ϭϬͲϯϬ

�ůŽŶĂǌĞƉĂŵ ϴϱ ϯ�ϰ фϭ ϮϮͲϰϬ

�ŝĂǌĞƉĂŵ ϵϴ Ϯ�ϭϵ͕�ϯ�ϰ фϯ ϮϰͲϰϴ

�ƚŚŽƐƵǆŝŵŝĚĞ Ϭ ϯ�ϰ͕�Ϯ�ϭ ϮϬ ϮϱͲϲϬ

&ĞůďĂŵĂƚĞ Ϯϱ ϯ�ϰ͕�Ϯ�ϭ h'd ϱϬ ϮϮͲϮϱ

'ĂďĂƉĞŶƚŝŶ Ϭ Ͳ Ͳ хϵϬ ϱͲϵ

>ĂĐŽƐĂŵŝĚĞ фϭϱ Ϯ�ϭϵ ϰϬ ϭϯ

>ĂŵŽƚƌŝŐŝŶĞ ϱϱ ϭ�ϰ фϭ ϭϮͲϲϬ

>ĞǀĞƚŝƌĂĐĞƚĂŵ фϭϬ �ŵŝĚĂƐĞ ϲϲ ϲͲϴ

>ŽƌĂǌĞƉĂŵ ϵϯ Ϯ�ϭϱ фϭ ϭϳͲϱϲ

DŝĚĂǌŽůĂŵ ϵϱ ϯ�ϰ фϭ ϮͲϳ

KǆĐĂƌďĂǌĞƉŝŶĞ
D,�

ϰϬ
ϰϬ

�ǇƚŽƐŽůŝĐ ƌĞĚƵĐƚĂƐĞ
h'd

фϭ
ϮϬ

ϭͲϮ͘ϱ
ϴͲϭϭ

WĞƌĂŵƉĂŶĞů ϵϱ ϯ�ϰ͕�ϯ�ϱ ϯϬ ϲϬͲϭϯϬ

WŚĞŶŽďĂƌďŝƚĂů ϱϱ 'ůƵĐŽƐŝĚĂƐĞ͕�Ϯ�ϵ͕�Ϯ�ϭϵ͕�Ϯ�ϭ ϮϮ ϯϲͲϭϭϴ

WƌĞŐĂďĂůŝŶ Ϭ Ͳ Ͳ хϵϬ ϱͲϳ

WŚĞŶǇƚŽŝŶ ϵϬ Ϯ�ϵ͕�Ϯ�ϭϵ Ϯ ϳͲϰϮ

ZĞƚŝŐĂďŝŶĞ� ϴϬ h'd͕�E�d ϮϬͲϯϬ ϲͲϭϬ

ZƵĨŝŶĂŵŝĚĞ ϯϱ �ĂƌďŽǆǇůĞƐƚĞƌĂƐĞ� фϮ ϲͲϭϬ

^ƚŝƌŝƉĞŶƚŽů ϵϵ �zW h'd фϭ ϯͲϴ

dŝĂŐĂďŝŶĞ ϵϲ ϯ�ϰ фϮ ϯͲϴ

dŽƉŝƌĂŵĂƚĞ� ϭϱ �zW ϯϬ Ϯϭ

sŝŐĂďĂƚƌŝŶ Ϭ Ͳ Ͳ ϵϱ ϱͲϴ

sĂůƉƌŽŝĐ�ĂĐŝĚ ϵϬ βͲŽǆŝĚĂƚŝŽŶ͕�Ϯ�ϵ͕�Ϯ�ϭϵ ϭ�ϲ͕�ϭ�ϵ͕�Ϯ�ϳ фϱ ϲͲϭϳ

�ŽŶŝƐĂŵŝĚĞ ϱϬ ϯ�ϰ͕ Ϯ�ϭϵ E�dϮ ϯϱ ϮϳͲϳϬ

�ŶĚĞƌƐŽŶ�'�͕�Ğƚ�Ăů͘��ůŝŶ�WŚĂƌŵĂĐŽŬŝŶĞƚ͘�ϮϬϭϰ�:ĂŶ͖ϱϯ;ϭͿ͗ϮϵͲϰϵ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϬϬϳͬƐϰϬϮϲϮͲϬϭϯͲϬϭϬϳͲϬ͘��

Atiwat Soontornpun
PER: protein binding, albumin+alpha1 glycoprotein



KǀĞƌǀŝĞǁ�ŽĨ�
ĂĚǀĞƌƐĞ�ĞĨĨĞĐƚƐ�
ŽĨ�ŝŶĚŝǀŝĚƵĂů�
ĂŶƚŝĞƉŝůĞƉƚŝĐ�

ĚƌƵŐƐ㻌

^ĐŚŵŝĚƚ��͕�^ĐŚĂĐŚƚĞƌ�^�͘��D:͘�ϮϬϭϰ�&Ğď�Ϯϴ͖ϯϰϴ͗ŐϮϱϰ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϭϯϲͬďŵũ͘ŐϮϱϰ͘�

WŽƚĞŶƚŝĂů�ƚŽ�ĚĞǀĞůŽƉ�ĚƌƵŐͲĚƌƵŐ�ŝŶƚĞƌĂĐƚŝŽŶƐ�ŽĨ����㻌

�ƐĐŽŶĂƉĞ ::͘�EĞƵƌŽů��ůŝŶ�ϮϬϭϬ͖Ϯϴ͗ϴϰϯͲϱϮ͘�

h'd�ƐƵďƐƚƌĂƚĞƐ
�ǌĞƚŝŵŝďĞ
>ĂŵŽƚƌŝŐŝŶĞ�
>ŽƌĂǌĞƉĂŵ�
DŽƌƉŚŝŶĞ�
DǇĐŽƉŚĞŶŽůĂƚĞ�ŵŽĨĞƚŝů
WĂƌĂĐĞƚĂŵŽů�

EĞŐůŝŐŝďůĞ�Žƌ�ŶŽ�
ĞĨĨĞĐƚ

�ƌŝǀĂƌĂĐĞƚĂŵ
�ůŽďĂǌĂŵ�

�ƚŚŽƐƵǆŝŵŝĚĞ
'ĂďĂƉĞŶƚŝŶ
>ĂĐŽƐĂŵŝĚĞ
>ĂŵŽƚƌŝŐŝŶĞ
>ĞǀĞƚŝƌĂĐĞƚĂŵ
WĞƌĂŵƉĂŶĞů
WƌĞŐĂďĂůŝŶ
ZƵĨŝŶĂŵŝĚĞ
dŝĂŐĂďŝŶĞ
sŝŐĂďĂƚƌŝŶ
�ŽŶŝƐĂŵŝĚĞ

Atiwat Soontornpun
Start with low dose
Stay with the dose longer enough to achieve steady state
Slowly titrate to target dose
Stop by gradually tapering



�ǆƉĞĐƚĞĚ�ĐŚĂŶŐĞƐ�ŝŶ�ƉůĂƐŵĂ�ĐŽŶĐĞŶƚƌĂƚŝŽŶƐ�ǁŚĞŶ�ĂŶ�����ŝƐ�
ĂĚĚĞĚ�ƚŽ�Ă�ƉƌĞͲĞǆŝƐƚŝŶŐ�ƌĞŐŝŵĞŶ㻌

WĂƚƐĂůŽƐ WE͕�Ğƚ�Ăů͘�>ĂŶĐĞƚ�EĞƵƌŽů ϮϬϬϯ͖Ϯ͗ϯϰϳͲϱϲ͘�

�ŶƚŝĞƉŝůĞƉƚŝĐ�ĚƌƵŐƐ͕�ƌĞĐŽŵŵĞŶĚĞĚ�ĚŽƐĂŐĞ͕�ĂŶĚ�ůĂďŽƌĂƚŽƌǇ�ŵŽŶŝƚŽƌŝŶŐ�㻌
�ƌƵŐ ,ĂůĨ�ůŝĨĞ�

;ŚŽƵƌƐͿ
&ŽƌŵƵůĂƚŝŽŶƐ ^ƚĂƌƚŝŶŐ�ĚŽƐĞ�

;ŵŐͬŬŐ�ƉĞƌ�ĚĂǇͿ
DĂŝŶƚĞŶĂŶĐĞ�ĚŽƐĞ
;ŵŐͬŬŐ�ƉĞƌ�ĚĂǇͿ

�ŽƐŝŶŐ�ƐĐŚĞĚƵůĞ �ůŝŶŝĐĂůͬ�ůĂďŽƌĂƚŽƌǇ�ŵŽŶŝƚŽƌŝŶŐ

�ĂƌďĂŵĂǌĞƉŝŶĞ ϮϱͲϲϱ ƚĂď͕�^Z�ƚĂď͕�ƐƵƐƉ ϭϬ ϭϬͲϯϱ d/� ���͕�>&d͕ �ŚǇƉŽŶĂƚƌĞŵŝĂ͕�ƐĞƌƵŵ�ůĞǀĞůƐ

WŚĞŶŽďĂƌďŝƚĂů ϮϰͲϭϰϬ ƚĂď͕�ƐƵƐƉ͕�/s ϯ ϯͲϲ Y��ʹ �/� ^ĞĚĂƚŝŽŶ͕����͕�>&d͕ �ƐĞƌƵŵ�ůĞǀĞůƐ

WŚĞŶǇƚŽŝŶ ϳͲϰϮ ĐĂƉ͕�^Z�ĐĂƉ͕�ƐƵƐƉ͕�/s ϰ ϰͲϴ Y��ʹ d/� ���͕�>&d͕ �ƐĞƌƵŵ�ůĞǀĞůƐ

sĂůƉƌŽĂƚĞ ϱͲϭϱ ƐƵŐĂƌͲĐŽĂƚĞĚ�ƚĂď͕��Z�ƚĂď͕�ƐƵƐƉ͕�/s ϭϱ ϭϱͲϰϱ d/��ʹ Y/� ���͕�>&d͕ �ƐĞƌƵŵ�ůĞǀĞůƐ

'ĂďĂƉĞŶƚŝŶ ϰͲϳ ĐĂƉ͕�ƚĂď ϭϬ ϮϱͲϱϬ d/� tĞŝŐŚƚ

>ĂŵŽƚƌŝŐŝŶĞ ϲͲϭϭ ƚĂď Ϭ͘ϭϱͲϬ͘ϱ ϱͲϭϱ �/� ZĂƐŚ͕����͕�>&d

>ĞǀĞƚŝƌĂĐĞƚĂŵ ϲͲϴ ƚĂď͕��Z�ƚĂď͕�ůŝƋƵŝĚ͕�/s ϭϬ ϰϬͲϭϬϬ �/� �ĞŚĂǀŝŽƌ

KǆĐĂƌďĂǌĞƉŝŶĞ ϳͲϵ dĂď ϴͲϭϬ ϯϬͲϰϲ �/� ���͕�>&d͕ �ŚǇƉŽŶĂƚƌĞĂŵŝĂ

WƌĞŐĂďĂůŝŶ ϲͲϴ ĐĂƉ͕�ƚĂď ϯ͘ϱ hƉ�ƚŽ�ϭϰ �/��ʹ d/�� tĞŝŐŚƚ�

dŽƉŝƌĂŵĂƚĞ ϴͲϭϮ ƚĂď͕�ƐƉƌŝŶŬůĞ�ĐĂƉ ϭͲϯ ϱͲϵ �/� tĞŝŐŚƚ͕�ƌĞŶĂů�ƐƚŽŶĞƐ͕�ĐŽŐŶŝƚŝŽŶ͕�ŽĐƵůĂƌ�ƉƌĞƐƐƵƌĞ

sŝŐĂďĂƚƌŝŶ ϲͲϭϬ ƚĂď ϯϱϬͲϱϬϬ�ŵŐ ϭ͕ϬϬϬͲϯ͕ϬϬϬ�ŵŐ �/� sŝƐŝŽŶ͕�ďĞŚĂǀŝŽƌ

�ŽŶŝƐĂŵŝĚĞ ϲϯ ƚĂď ϮͲϰ ϰͲϭϮ �/� ���͕�ǁĞŝŐŚƚ͕�ƌĞŶĂů�ƐƚŽŶĞƐ͕�ƌĂƐŚ

�ƌŝǀĂƌĂĐĞƚĂŵ ϵ ƚĂď͕�/s ϭ ϮͲϰ �/� �ĞŚĂǀŝŽƌ

�ůŽďĂǌĂŵ ϯϲͲϰϮ ƚĂď ϱ�ŵŐ ϮϬͲϰϬ�ŵŐ �/� ^ĞĚĂƚŝŽŶ�

>ĂĐŽƐĂŵŝĚĞ ϭϯ ƚĂď͕�/s ϭ ϮͲϴ �/� �<'�;WZ�ŝŶƚĞƌǀĂůͿ

WĞƌĂŵƉĂŶĞů ϭϬϱ ƚĂď Ϯ�ŵŐ ϴͲϭϮ�ŵŐ Y,^ �ĞŚĂǀŝŽƌ�

ZƵĨŝŶĂŵŝĚĞ ϲͲϭϬ ƚĂď ϭϬ ϰϱ �/� �<'�;Yd�ŝŶƚĞƌǀĂůͿ

^ĂŶŬĂƌĂŶĞŶŝ Z͕�Ğƚ�Ăů͘�WĞĚŝĂƚƌ �ŶŶ͘�ϮϬϭϱ�&Ğď͖ϰϰ;ϮͿ͗ĞϯϲͲϰϮ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϯϵϮϴͬϬϬϵϬϰϰϴϭͲϮϬϭϱϬϮϬϯͲϭϬ͘�



�ŽƐĞ�ĂĚũƵƐƚŵĞŶƚƐ�ĨŽƌ��^D�ŝŶ�ƉĂƚŝĞŶƚƐ�ǁŝƚŚ�ƌĞŶĂů�ŝŵƉĂŝƌŵĞŶƚ㻌

dşƚŽĨĨ s͕�Ğƚ�Ăů͘��ŵ�:�<ŝĚŶĞǇ��ŝƐ͘�ϮϬϭϵ�:ĂŶ͖ϳϯ;ϭͿ͗ϵϬͲϭϬϭ͘�

�ŽƐĞ�ĂĚũƵƐƚŵĞŶƚƐ�ĨŽƌ��^D�ŝŶ�ƉĂƚŝĞŶƚƐ�ǁŝƚŚ�ƌĞŶĂů�ŝŵƉĂŝƌŵĞŶƚ㻌

dşƚŽĨĨ s͕�Ğƚ�Ăů͘��ŵ�:�<ŝĚŶĞǇ��ŝƐ͘�ϮϬϭϵ�:ĂŶ͖ϳϯ;ϭͿ͗ϵϬͲϭϬϭ͘�



�^D�ƉŚĂƌŵĂĐŽŬŝŶĞƚŝĐƐ͕�ůŝŬĞůŝŚŽŽĚ�ŽĨ�ƌĞŵŽǀĂů�ďǇ��ZZd�
ŵŽĚĂůŝƚǇ�ĂŶĚ�ĞŵƉŝƌŝĐ�ĚŽƐŝŶŐ�ƐƚƌĂƚĞŐŝĞƐ㻌

^ŵĞƚĂŶĂ�<^͕�Ğƚ�Ăů͘�:��ƌŝƚ �ĂƌĞ͘�ϮϬϭϲ��ĞĐ͖ϯϲ͗ϭϭϲͲϭϮϰ͘�

ZĞĐŽŵŵĞŶĚĂƚŝŽŶƐ�ĨŽƌ�ƵƐƵĂů�ĚŽƐŝŶŐ�ĂŶĚ�ŵŽŶŝƚŽƌŝŶŐ�ŽĨ�
ƐƉĞĐŝĨŝĐ��^DƐ�ŝŶ�ůŝǀĞƌ�ĚŝƐĞĂƐĞ�

^ŚĞŚĂƚĂ�'�͘��ƌĐŚ�EĞƵƌŽů�EĞƵƌŽƐĐŝ ϲ;ϯͿ͗ϮϬϮϬ͘��K/͗�ϭϬ͘ϯϯϱϱϮͬ�EE͘ϮϬϮϬ͘Ϭϲ͘ϬϬϬϲϯϴ

�ŽƐĂŐĞ�ŽĨ�ƉĞƌĂŵƉĂŶĞů ŝŶ�ŚĞƉĂƚŝĐ�
ŝŶƐƵĨĨŝĐŝĞŶĐǇ

�ͿDŝůĚ�ŝŵƉĂŝƌŵĞŶƚ͗�/ŶŝƚŝĂů͕�Ϯ�ŵŐ�
ŽƌĂůůǇ�ŽŶĐĞ�ĚĂŝůǇ�Ăƚ�ďĞĚƚŝŵĞ�ĂŶĚ�
ŵĂǇ�ŝŶĐƌĞĂƐĞ�ĚŽƐĞ�ďǇ�Ϯ�ŵŐͬĚĂǇ�
ŶŽ�ŵŽƌĞ�ĨƌĞƋƵĞŶƚůǇ�ƚŚĂŶ�ĞǀĞƌǇ�Ϯ�
ǁĞĞŬƐ�ƚŽ�D�y͕�ϲ�ŵŐͬĚĂǇ

�ͿDŽĚĞƌĂƚĞ�ŝŵƉĂŝƌŵĞŶƚ͗�/ŶŝƚŝĂů͕�
Ϯ�ŵŐ�ŽƌĂůůǇ�ŽŶĐĞ�ĚĂŝůǇ�Ăƚ�ďĞĚƚŝŵĞ�
ĂŶĚ�ŵĂǇ�ŝŶĐƌĞĂƐĞ�ďǇ�Ϯ�ŵŐͬĚĂǇ�ŶŽ�
ŵŽƌĞ�ĨƌĞƋƵĞŶƚůǇ�ƚŚĂŶ�ĞǀĞƌǇ�Ϯ�
ǁĞĞŬƐ�ƚŽ�D�y͕�ϰ�ŵŐͬĚĂǇ

�Ϳ ^ĞǀĞƌĞ�ŝŵƉĂŝƌŵĞŶƚ͗�hƐĞ�ŶŽƚ�
ƌĞĐŽŵŵĞŶĚĞĚ



�ŝĨĨĞƌĞŶƚŝĂů�ƉŚĂƌŵĂĐŽůŽŐǇ�ŽĨ����㻌
WƌŽƉĞƌƚŝĞƐ ϭƐƚ ŐĞŶĞƌĂƚŝŽŶ ϮŶĚ ŐĞŶĞƌĂƚŝŽŶ ϯƌĚ ŐĞŶĞƌĂƚŝŽŶ

DĞĐŚĂŶŝƐŵ�ŽĨ�ĂĐƚŝŽŶ�
;DK�Ϳ

^ŝŵƉůĞ�DK�Ɛ ;s'^�͕�'����
ƌĞĐĞƉƚŽƌͿ

DƵůƚŝƉůĞ DK�Ɛ�Žƌ�
^ƉĞĐŝĨŝĐ�ƚĂƌŐĞƚ�ŽĨ�ĂĐƚŝŽŶ�
;^sϮ�͕�dͲƚǇƉĞ�s'��͕�EͲ
ƚǇƉĞ�s'��͕�'�d͕ �'���Ͳd͕ �
�DW�ͬŬĂŝŶŝƚĞ�ƌĞĐĞƉƚŽƌͿ

EŽǀĞů�ƚĂƌŐĞƚ�ŽĨ�ĂĐƚŝŽŶ�
;W�D�Ăƚ��DW�͕ ƐůŽǁͲ
ŝŶĂĐƚŝǀĂƚĞĚ�s'^�Ϳ

WŚĂƌŵĂĐŽŬŝŶĞƚŝĐ�
ƉƌŽƉĞƌƚŝĞƐ
Ͳ �ďƐŽƌƉƚŝŽŶ
Ͳ �ŝƐƚƌŝďƵƚŝŽŶ
Ͳ DĞƚĂďŽůŝƐŵ
Ͳ �ůŝŵŝŶĂƚŝŽŶ

>ŝŵŝƚĞĚ
,ŝŐŚ�й�W�
DĂŝŶůǇ�ďǇ��zW
/ŶĂĐƚŝǀĞ�ŵĞƚĂďŽůŝƚĞ

'ŽŽĚ
>Žǁ�йW�
DŝŶŽƌ ƌŽƵƚĞ
hŶĐŚĂŶŐĞĚ�ĨŽƌŵ

'ŽŽĚͬƉƌŽĚƌƵŐ
нͬͲ
DĂŝŶůǇ�ďǇ��zW
hŶĐŚĂŶŐĞĚ�;ƐŽŵĞͿ

�ĚǀĞƌƐĞ�ĞĨĨĞĐƚƐ ͲͲͲͲͲͲͲͲͲͲ /ŶĚŝǀŝĚƵĂůŝǌĞĚ�ͲͲͲͲͲͲͲͲͲͲ

WŽƚĞŶƚŝĂů�ƚŽ�ĚĞǀĞůŽƉ�ĚƌƵŐ�
ŝŶƚĞƌĂĐƚŝŽŶ

,ŝŐŚ�ƌŝƐŬ�
Ͳ �zW�ƐƵďƐƚƌĂƚĞ
Ͳ �zW ŝŶĚƵĐĞƌƐ�ͬ�ŝŶŚŝďŝƚŽƌƐ

>Žǁ�ƚŽ�ŵŽĚĞƌĂƚĞ >Žǁ�ƚŽ�ŵŽĚĞƌĂƚĞ�

&ŽƌŵƵůĂƚŝŽŶ�ĂŶĚ�
ĂĚŵŝŶŝƐƚƌĂƚŝŽŶ

/Z͕��Z͕�/Ŷũ
ϮͲϯ ƚŝŵĞƐͬĚĂǇ

/Z͕�/Ŷũ
ϭͲϮ�ƚŝŵĞƐͬĚĂǇ

/Z͕�/Ŷũ
Ϯ�ƚŝŵĞƐͬĚĂǇ

ZĞůĂƚŝŽŶƐŚŝƉ�ŽĨ�W<ͲW�ͲĚŝƐĞĂƐĞƐ͗�
�ŽŶĐĞƉƚ�ŽĨ�ŐĞŶĞƌŝĐƐ�ĂŶĚ�ďŝŽĞƋƵŝǀĂůĞŶĐĞ

�ŝŶŐĞŵĂŶƐĞ :͕��ƉƉĞůͲ�ŝŶŐĞŵĂŶƐĞ ^͘��ůŝŶ WŚĂƌŵĂĐŽŬŝŶĞƚ ϮϬϬϳ͖ϰϲ͗ϳϭϯͲϯϳ͘

�ŝŽĂǀĂŝůĂďŝůŝƚǇ
;ĂŵŽƵŶƚ�ŽĨ�ĚƌƵŐ�ƚŚĂƚ͕�ŽŶĐĞ�ŝŶŐĞƐƚĞĚ͕�ƌĞĂĐŚĞƐ�ƚŚĞ�ďůŽŽĚƐƚƌĞĂŵͿ



ZĞĐŽŵŵĞŶĚĂƚŝŽŶƐ�ĂŶĚ�ĐŽŶƐŝĚĞƌĂƚŝŽŶƐ�ŽŶ�ƚŚĞ�ƵƐĞ�ŽĨ�ŐĞŶĞƌŝĐ�
���Ɛ�ĨŽƌ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ĞƉŝůĞƉƐǇ㻌

'ĞŶĞƌŝĐ����Ɛ�ƚŚĂƚ�ĂƌĞ�ďŝŽĞƋƵŝǀĂůĞŶƚ�ƚŽ�ďƌĂŶĚ����Ɛ�ƌĞƉƌĞƐĞŶƚ�Ă�ǀĂůƵĂďůĞ�
ĐŚŽŝĐĞ�ŝŶ�ƚŚĞ�ŵĂŶĂŐĞŵĞŶƚ�ŽĨ�ĞƉŝůĞƉƐǇ͕ �ƉĂƌƚŝĐƵůĂƌůǇ�ĨŽƌ�ƉĂƚŝĞŶƚƐ�ŝŶŝƚŝĂƚŝŶŐ�
ŵŽŶŽƚŚĞƌĂƉǇ�Žƌ�ĂƐ�ĂĚũƵŶĐƚŝǀĞ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ŝŶ�ƉĂƚŝĞŶƚƐ�ǁŝƚŚ�ƉĞƌƐŝƐƚĞŶƚ�
ƐĞŝǌƵƌĞƐ
'ĞŶĞƌŝĐ�ƐƵďƐƚŝƚƵƚŝŽŶƐ�ĂƌĞ�ŶŽƚ�ƌĞĐŽŵŵĞŶĚĞĚ�ŝŶ�ƉĂƚŝĞŶƚƐ�ǁŚŽ�ĂĐŚŝĞǀĞĚ�
ƐĞŝǌƵƌĞ�ƌĞŵŝƐƐŝŽŶ
^ǁŝƚĐŚĞƐ�ďĞƚǁĞĞŶ�ŽŶĞ�ŐĞŶĞƌŝĐ�����ƚŽ�ĂŶŽƚŚĞƌ�ƐŚŽƵůĚ�ƉƌĞĨĞƌĂďůǇ�ďĞ�
ĂǀŽŝĚĞĚ
�Z�Žƌ�ŵŽĚŝĨŝĞĚ�ƌĞůĞĂƐĞ�;DZͿ�ĨŽƌŵƵůĂƚŝŽŶƐ�ŽĨ����Ɛ�ƐŚŽƵůĚ�ŶŽƚ�ďĞ�ƵƐĞĚ�
ŝŶƚĞƌĐŚĂŶŐĞĂďůǇ�ǁŝƚŚ�/Z�ďƌĂŶĚ�Žƌ�ŐĞŶĞƌŝĐ�ƉƌŽĚƵĐƚƐ㻌

�ŝĂůĞƌ D͘��ƉŝůĞƉƐŝĂ ϮϬϬϳ͖ϰϴ͗ϭϴϮϱͲϯϮ͘

^ĞůĞĐƚŝŽŶ�ƚŚĞ�����ĨŽƌ�ŝŶĚŝǀŝĚƵĂůŝǌĞĚ�ƉĂƚŝĞŶƚƐ㻌

DŽŽƐĂ �Es͘��ŽŶƚŝŶƵƵŵ�;DŝŶŶĞĂƉDŝŶŶͿ͘�ϮϬϭϵ��Ɖƌ͖Ϯϱ;ϮͿ͗ϯϴϭͲϰϬϳ͘�ĚŽŝ͗�ϭϬ͘ϭϮϭϮͬ�KE͘ϬϬϬϬϬϬϬϬϬϬϬϬϬϳϭϮ͘�

DŝŶŝŵŝǌŝŶŐ�ƐĞŝǌƵƌĞƐ�
DŝŶŝŵŝǌŝŶŐ�ĂĚǀĞƌƐĞ�
ĞĨĨĞĐƚƐ�ŽĨ�ŵĞĚŝĐĂƚŝŽŶ

/ŵƉƌŽǀŝŶŐ�ƚŚĞ�
ŽǀĞƌĂůů�ƋƵĂůŝƚǇ�ŽĨ�ůŝĨĞ

�ƉŝůĞƉƐǇ�
ĐŚĂƌĂĐƚĞƌŝƐƚŝĐƐ

����
ĐŚĂƌĂĐƚĞƌŝƐƚŝĐƐ

�ŽƐƚ
/ŶƐƵƌĂŶĐĞ
�ǀĂŝůĂďŝůŝƚǇ�

WĂƚŝĞŶƚ�
ĐŚĂƌĂĐƚĞƌŝƐƚŝĐƐ

� �ŐĞ
� ^Ğǆ
� WƌĞŐŶĂŶĐǇ
� �ŽŵŽƌďŝĚŝƚǇ
� WƌĞǀŝŽƵƐ�ŵĞĚŝĐĂƚŝŽŶƐ
� KƚŚĞƌ�ĐŽŶĐƵƌƌĞŶƚ�

ŵĞĚŝĐĂƚŝŽŶƐ
� �ůůĞƌŐŝĞƐ
� �ƚŚŶŝĐŝƚǇͬŐĞŶŽŵŝĐƐ

� �ĨĨŝĐĂĐǇ�ƐƉĞĐƚƌƵŵ
� ^ŝĚĞ�ĞĨĨĞĐƚƐ
� ����ĚƌƵŐ�ŝŶƚĞƌĂĐƚŝŽŶƐ
� ZĂƉŝĚͬƐůŽǁ�ƚŝƚƌĂƚŝŽŶ
� ,ĂůĨͲůŝĨĞ�ĂŶĚ�ĚŽƐŝŶŐ�

ĨƌĞƋƵĞŶĐǇ�ƌĞƋƵŝƌĞŵĞŶƚƐ
� &ŽƌŵƵůĂƚŝŽŶƐ�;ƉŝůůͬůŝƋƵŝĚͿ
� /ŶƚĞƌĂĐƚŝŽŶƐ�ǁŝƚŚ�K�Ɛ
� dĞƌĂƚŽŐĞŶŝĐ�ƌŝƐŬ

� ^ĞŝǌƵƌĞ�ƚǇƉĞ
� �ƉŝůĞƉƐǇ�ƐǇŶĚƌŽŵĞ
� ^ĞŝǌƵƌĞ�ĨƌĞƋƵĞŶĐǇ
� �ŝƐĞĂƐĞ�


