
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="Naina+Beishembieva"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="Brittney+Gorman"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="Anindya+S.+Paul"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="Marija+Velic%CC%8Ckovic%CC%81"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="Dus%CC%8Can+Velic%CC%8Ckovic%CC%81"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="Geremy+Clair"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="Geremy+Clair"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="Kumar+Sharma"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="Pinaki+Sarder"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="Christopher+R.+Anderton"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="The+Kidney+Precision+Medicine+Project"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/doSearch?field1=Contrib&text1="The+Kidney+Precision+Medicine+Project"&field2=AllField&text2=&publication=&accessType=allContent&Earliest=&ref=pdf
https://pubs.acs.org/action/showCitFormats?doi=10.1021/acs.jproteome.6c00147&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?goto=articleMetrics&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?goto=recommendations&?ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?goto=supporting-info&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=agr1&ref=pdf
https://pubs.acs.org/toc/jprobs/25/6?ref=pdf
https://pubs.acs.org/toc/jprobs/25/6?ref=pdf
https://pubs.acs.org/toc/jprobs/25/6?ref=pdf
https://pubs.acs.org/toc/jprobs/25/6?ref=pdf
pubs.acs.org/jpr?ref=pdf
https://pubs.acs.org?ref=pdf
https://pubs.acs.org?ref=pdf
https://doi.org/10.1021/acs.jproteome.6c00147?urlappend=%3Fref%3DPDF&jav=VoR&rel=cite-as
https://pubs.acs.org/jpr?ref=pdf
https://pubs.acs.org/jpr?ref=pdf


���
�
��
�� 
� 	 ������ ���� !	�� ���� �
�����
�	�’�2> ?� �����
	���
	����� �	�����	������� �	��� ���
����
���
�� 	��
�
!"#$%�’�"&� ���	��� ��� �
�� ��
	��� ����
��� �
���
�	�
��	���� ������@
��2> "#$%��"&� �� ���
���� 	� ������	���
�	�
	��� ������@
� �
� ����	���� ��
���� +�����	� �
��
����
�
	��
�� 	 �	����� 
� ����
��� ����
���� ��� �������22�24 +�
����
���	��
� �� 	 
��@
��

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

� ��
������
��	� ����
�� ��
���� �
������ ���� 	�����
�� ��� ���
�� �������
����	� ��	���
���
�� 	�� �
����	��
��� �����	���
���28 A���	�
	����	��
�� �	�� ���� ������ �
 �	��

� ����	���� �
�� 	�
�	����� ���	��	��
�� 	�� 	
�
���
�� ����	����28�2; ?
� ��	�
�	� �����

��� ���
���� ��	� ��� �
��
����
� 
� +�����	��
������ �����
��� ��
���
�� ��,��� �������	���� ��
� ��	� ������
��	���� ��
���
��� )���� �	�	 �
����	��� ������ ���� ��	���� ��
��� ��	��	� ��
��
�� 	�� ����
�	� ��	�������
�� �� �����
���
��
���
�� ��
� �	������ ���� %-%�23 6
������ 	 ���
�����	��
� 
� ���� ��
�� �� ��� 	������ �
 �	����� �
�����
"#$%��"&� �	�	 �
 ����
�
���	� ������� ��
� ��� �	�� ����
�
�����
���

B����� �����
�
���	� 	��	���� ���	��� �
 	������	� ��������
����� !#�’������� �����	� �	��
�
�� 
� ��
�������� ��	����
!�&�’ �	�� �������� 	��
���� �
� ��������

���
� 	�	����� 
�
����
� �	������ ���� ��� �
	� 
� �������
� �������� 	��
����
�
���������25 (
� ����	���� 1
��
�	��
�	� B��	� 0	��
��

�� &
��� !1
�0B�0&’� ����� �� 	� 
�����

���� #���	���
��	�� 	�	����� �

�� �	� 	��
�	�� ����
	�	�
���	� ����
�� 	��
�
����
�	� ����
� 
���� !()*�’ 	��
�� 	 ����
������	��� ��	����
������ ����
� �����
� ��	���27 +
�	���� 1
�0B�0& �� 	��� �

������� �&� 
� ������ ����
� �����
�� ���
 ()*� ��	� ����
��
��� ��
���
��� �
�
���� 	�������� 	�� �
���27 *���� ��� �

�� ����
1
�0B�0& �	� ��	��� �	��� 	��
�	��
� 	�� �������	��
� 
�
������ ����
� �����
� ��	���� ����

� ��� ���� �
� 	 ������	�
�	��
�
����� ����� �	� ���� �� 
��� �
 ���
�� ()*��������
	�	����� ��
� "&� �	�	 �
 �	�����	�� ��� ����
���� 
� ���
�
���
�	� ����	����� ��	� 
������� ������
�	��
� 	�� ����	��
��
������
��

6���� �� ���
����	�� ��� 
������ 
� 	 �
��� �
���
� ��	�
�
������ #����	���� �	��
�
�� �������	��
� ��
� ����
�
���	�
��	��� ���� "#$%��"&� �	�	� ��	����� 
� �
 ����	��
�
���
�	� �	�	 ��
� �
������ 
� ��,����� ������ ()*� �
�
�
��	���
�� &������	���� �� 
��� 1
�0B�0& �
 ����
�� ()*
	��
�	��
� 	�� �������	��
� 
� �
���"#$%� ����
�
�����	����
�
�	� ��
��� ����
��� �� ���� 	������ ��� ���������
����
�
�� ��	��� ���� ��	��	� +�����
������	��� "#$%��"&�
�	�	 ��
� ��� �	�� ������ �����
� 	�� ����	���� ��� �	��
������	� ���
��	��
� ��
� �	�� ()* !����� ��
������ 	� +�
����	� �
���
�	� ��
��� 
� �	�� ()*’� *���� 	� 
�����

���
B �	��	��� �� ����
���� �
��	�	���� ��	������	� 	�	������
����� ��	���� 
� �
 ����	� +�����	� �
��
����
�	� ��	����
������� ()*� ������ ��� �	�� ����
� �����
�� 	� ���� 	� 	��
��
����	��� !����� %-%� 1-%� 	�� #-�’� )��� ����
� �	� ��
�
����� ��	��� �
 �
����� 
���� ����
�
�� 	�� "&� �	�	 �����
�
�� 	� ��
�� �� ��� -����� #��	��2< #� �
��� ���� ����
�
�

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

�� ��
���� �	��� ��	��
��� 
� 1-% 	��
#-��

/ )���!��*� �#	 )����	�

����� �
���� �
���� �+���+��
��
6
�	� ������ ����
� �	� 	�@
���� ���

�� ��� -����� 0������
�
"������� 0�
.��� !-0"0’ ����
������ ����� 	�� �����	� ��
���
���
�
��� )�� �	�� ��
�
�
� �	� 	���
��� �� ��� �	������
� *���������
������
��
�	� B����� C
	�� !3>22>3423’� C������ ��
����� 	��
��������
���� ���� �
������� ��
� �	������ 	�� �
��	��������
�	�	�
��	���������������� !((0D’�2= %��	��� 
� �	�� �	���� �	�
�� �

�� �� ��� &
��
����� ���
��	��
� !)	��� &2’� C������ ����
��
���� 	�@
���� ��
� E	�� *���������� ��� *��������� 
� 0�����
����
C
��
� *���������� F
���� %�	����� 1������ 	�� ��� *��������� 
�
"�����	�� )��� ����
��� ����
�� ��
� �	������ ���� #-� !
 G 3’�
%-% !
 G 2’� 	�� ��	����� ������
� !%"�BH 
 G 3’� 	� ���� 	� ��	����
��������� ����
� !6B)H 
 G 2’ 	�� @
	���� �
���
� !I1H 
 G 2’ ����
�
�	������ %"�B �	������ 	�� ������ 	� ��
��� ���� �
�����	����� ����
2 ��	����� !�
�� ��	� 3; ��	��’ ��
 �
 �
� �����
� ��	�����
�����
�	����3> ((0D �	����� ���� ���� �
 0	���� +
�������
+	��
�	� $	�
�	�
�� !0++$’ �
� ��	��	� +�����
���� ���

�� ���
-0"0 �����	� ��
���
���
�� 	� ��� *��������� 
� "�����	��

)�*	� )��� �����+����+� ����
�� �� #�,
�����
# ������������ ��
�
�
� �
� �	���� ����	�	��
� 	�� "#$%��"&� �	�	
	�@
�����
� �
� ��	��	� +�����
���� �	� �� �

�� 
� ��
�
�
����
�32
C������ ((0D ������ ����
� �	� �����
��� 	� 3 �� ��������� 	��
�

���� 
� ����
������
���� !�)?’��
	��� ������� ����� 

�
�����

� �
�� ��
��� ��	� �
�� 3 	�� 7 �� �����
�� �	� �� 
���
�� ��� ��	��	� +�����
���� �
���
�� 3 �� �����
�� 	�� ������	��� �
�
��� 1
�0B�0& �

�� 	� ���� ��
�
�� ������� �	����� 
� ���
����
�
���	� ��	�
��� ������ ��� ��	���� ��	��� �
� ����
�	��
�
���	�
��	�
	��
��33 (
������
��� ������� �����
�� 	�� ������	��� �
 ������	�
�	��
�
������ 	� ���� 	���	� �
�� ��	���	���� ���� ����
�	� ��	�
���
	�� �
 �
� �	�� �	�� ������� ��	����� ��
��� ������ � ��� ����
��
� 
�
���� �
��	�
��� 	��� ��
�� 
���	�� ���
�� ��� 
�����	������ ��
�	��
�
���	� 	��
�	��
���34 &������

���� ����
�� ���� ��	��� 	� 5>
�1� ���	��� �� ������ �	����� 	�� ������	��� �� ����	� D�?6��	���
�	���� ���
� �
 	������ �������	� �� �
����� ����	�
��� �
,�� �
� 4>
���� +���� 0+A	�� ( !+�J��� &���������� 2>> ����$’ �	� ���	���

��
 ��� ������ 
���� 	� 	
�
�	��� ���	��� !";� 6)K )����
�
����’
	�� ���� ��	��� �� 	 �����	��� �
������ ���
�	��
� ��	���� �����
���� 	 �	�
�	��� �
�
��
� 
� -+?4 �
 �	���	�� <=L ���	���� �
������
	�� ���
�	��� �
� 3 � 	� 47 �1�38 #���� ���
�	��
�� ����	�
�8�
����
������	��� 	��� !161#� &���	�#������’� 7 ����$ !;>L #1+
	�� >�2L )(# �� �	��� M���N’� �	� ���	��� 
��
 ��� ������ ���� ���
����
� �����
�� 
���� ��� "; ���	����

)���
� �����
�� ���� 	�	�� �� 
���� ����)?( ��K !C�
���
%	��
����’ �� ��� �
������ �
� �
�� 
��� ��� ��� �	��� =>>�8>>>�

���� 44L �	��� �
���� ���� 2 �
��� 
� 4>> ��
�� 	� 	 ���@
���� 
�
;>>> 6 � $	��� �
�
� �	� ��� �
 	 25 �� ��	� �	���� ���
����� �� 	 ����
�� � 
� 3> ��� 	�� 	 3> �� ���� �� � �	� 
��� �
���� ��	����
	�@
�����
�� )�"& �����
�� �	� 	�.
���� �
 �2�< ��	��

��	���� �	�	 ���� ���� ���� ���
���� ���
 &1�$& �
���	�� !C�
���
%	��
����’ �� ��� �����
�� �
��� ���
���� 	� ��� "$ 	�� ���� �����
����� ���� ���� �
������� �
 "D)#&0#1D �
� 	��
�	��
�� 
����
+A���%C 	� ��� �	�	�	��� ���� 	 23 ��� ��� �
���	��� 	�� 
���� 	
2>L (	��� %���
���� B	���3; )�� ��	��	� +�����
���� �	�	 	�� ��	����
	�	��	��� �
��
���� ��� ���� ��
����� �� ��� %	�	 #�	��	������ �����
��

�
�������
��
 ���
�
��
0
���"#$%��"&� ��	����� 
� ��� ������ ����
� �����
�� �	�
����
���� 
���� ��� ����
��� 	����&���, !0#&’ ����
� ���������
�����

����23 �� ������ ��� "#$%� �	���� �	� ���
��� �� �
��������
��� ����� �
� 3 ��� �� ��
 ��	���� 
� ;>L #1+ �� �	��� !���’�
&����
�� ���� ���� �
� 2> ��� 
���� 2>L ��
��	� �
,���� �
��	����
�
��
��� �� ������� �� 8� ��	���� 
� �	� �	���� +���� ������ ����
��	��� �� >�;L ����
��� 	��� !�� �	���’ �
� ; ���� ������ �� 8�
��	���� 
� �	� �	���� 	�� ���� ���
�	��� �� &���,O� B�	���� �
� 2;
���� �
��
���� ������� �� �	�� �	� �	��� �
� ; ���� 1

������	�����
�	� ����
���� �� �
�������� ��� ������ �� "	���O� 6��	�
����� �
� 4
���� �
��
��� �� ������� ���� )������C
,���� &	���� 	�� ���� ���� 8�

-��+��
 �� �+������ !����+�� ����.���.�+�/0�+ �
�����

!����$��%����
����������������
�������������&
�� �������� 	�
� ����� ��� ���	�����

%&12

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
f
r
o
m
 
h
t
t
p
:
/
/
p
u
b
s
.
a
c
s
.
o
r
g
/
j
p
r
o
b
s
/
a
r
t
i
c
l
e
-
p
d
f
/
2
5
/
6
/
3
1
4
9
/
6
5
5
6
3
6
6
4
/
p
r
6
c
0
0
1
4
7
.
p
d
f
 
b
y
 
U
N
I
V
 
O
F
 
F
L
O
R
I
D
A
 
u
s
e
r
 
o
n
 
0
4
 
A
u
g
u
s
t
 
2
0
2
6

https://pubs.acs.org/doi/suppl/10.1021/acs.jproteome.6c00147/suppl_file/pr6c00147_si_001.pdf
https://pubs.acs.org/doi/suppl/10.1021/acs.jproteome.6c00147/suppl_file/pr6c00147_si_001.pdf
pubs.acs.org/jpr?ref=pdf
https://doi.org/10.1021/acs.jproteome.6c00147?urlappend=%3Fref%3DPDF&jav=VoR&rel=cite-as


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

�
�

����� ����	 	�� ��	���� ���� ��� 
&�
��"K�� !"���
��
���
������	��
�	�’ 
���� 	 3>� 
�.�������

	
�
��
 �������
��� �� �
���� �
���� ����
���
�� ����
��� 1
�0B�0& !1
��
�	��
�	� B��	� 0	��
�
�� &
���’�
	� 
�����

���� ��	�	���� #�������� ��	��
�� �����
��� �
�
����
�	��
�
���	� ��
�� ����� ��	�� !�&�’ 	�	������27 1
�0B�0&
�
��
�� (#�B ���������� !(���	���� #���������� �����
���	���� B�
��
	���’35 	�� ������	��� �������
��� ��

� �
��
���� ����	���
��
��� 	
���������
��	��� �	����� !6011’� 	�� �����	���� �
���� 
�
��������� ������ ����
�
�� �	�	 ����� 1
�0B�0& ������ 	� 	 
���
��
� �
�
��
� �
� �����
���� ����
�	��
�
���	� ����� ���
	�� 	��
��
	���������� 	�� ������� �����	��
� 
���� ��	���
������	�� #� ����������
	�� ����

� �
���� 
� �
���	�� �
���
	��� -�� ��	�
��� ����
��

��
	���� ������ �� ������ �
 ��� ��

�� ��������
�
��
� ���
	�� 	��
�
��	 	 �	��
�
����
�
��� 
��� ������	�� !*�’ 	�� 
�������� #�
�������	��
� �
 �����	�� ����
	�	�
���	� ������ �
��	��������

)�� �&� �������	��
� �
�
�� �� 1
�0B�0& 
��� "��	 #�
B���	���O� %������
�3 A��6
� ���� ��	����� ����	��37 �
 ����
��
�
����� �	�
���� �������	��
� 
� �
������ �������������� �
��	���
������ ����
���� ��
���
��� �
�
���� 	�� 	��������	�����
���� # �	����
������� ��� 
� �&�� �	� 
��� �
 ��	�� ��� #� �������	��
� �
����
)���� ����
��� ������ ���� �	��

� ��	��� !0#&� 6PD� )�����
���
F
���� ����’� ��
��� �	����� ��
� �	������ ���� ����	��� �
�� 	�
��	����� �����
�	��� 	�� �
�
� ���������� 	� ���� 	� ��������� �	����
	�� �
�� ������ �
�� 	�� ����� ��
������ )�� ��������
� �
���
�
������ �� ��
����� 	 ��� �&� ���
 ��	���� �	����� 
� ������ �����	����
��������� �	��� �
� �	�� �	���� 	�� ���� ��������� ���� �
������ 	�
��� �&� ������ )�� ���
����� �	��� 	�� �	��� 	� F&?+ 	��
�	��
�� 	��
�	� �� ��	������� ���
	�� �� ������ ��� 1
�0B�0& *�� )�� ���	����
��	����� ��
���
���� ��������
� ����
��� 	�� �	�	 ���� �	�� ����
��������� �� 

� ���
� �
���3<

3����� �� ��
*� �4��+�
F&?+ �������	��
� �	��� ���	��� ��
� ()* 	��
�	��
�� ��
1
�0B�0& ���� �
������� �
 I
0	�� A�
F&?+ ���� 
���� ���
�
�� ������ �� ��� %����
�
�� �����
�� )�� ����
��
�� ��	��� ����

����� �� I
0	��� 	�� A�
F&?+ ���� ���� 9��	���� 	�� ��
����:

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

����	�� 
� ��� ����
��
�� ��	��� �� I
0	��� "	�
	� @
	���� �
���
�
�	� ���� ����
���� �
 ���
�� ��� 	��
�	��
�� ���� 	��
�	��� 	��
	��
�	��
�� ���� ��

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

	��
�	��� �
�
�� �	� ��

��� ���
 ��� 	��
�	��
� 9)
�
���:’� )��
���
����� ���� ���� 	��
�	��
�� ���� �
������� �
 ���� !&1�$&
D���	��� (
��	�’ ��� ���� 
���� ��� I
0	�� �
 &1�$& ��
���� 	��
���� ���
���� ���
 &1�$& �
���	�� 	�� 
����	�� 
��
 �
� ��	��� ��
�
"#$%��"&� �	�	� 	� ��������� ����������3=

����
��
��
 ���
��
�
1
���������� �	�	 �� &1�$& ���� ���
���� ���
 B 
���� ��� &1�$&
#0�� 6B) �	�	 ���� �
�	� �
� �
����� !)�1’ �
��	�� �� �
���� ���
���
�� ��
����� )�� ���
���� �	�	 ���� 	�	�� �� 
���� B
����
0�
����
�� 	� 
�����

��� �	��	�� �� B �
� 
���� �	�	 	�	����� !)	���
&4’� 6���� ��� �	�	 ���� �
��	�� �� 
���� �
�	������� ��	���
��	��
�
	�� ����	� ���������� (
� ��� ��
�� ��	� ����
��� 6B)� #-�� %-%�
	�� %"�B �	������ ��� �	�	 ���� ��	��� !�
� 	�� ������ 6B)
�	�����’ �
 ��� @
	���� �
���
� ��������� ����
� ��	��� 
� �	�� �����
���� �
 ��� �	���� ����
� �����
�� �
 	��

�� �
� �	��� �,���� 	��
��,������	� �
�� 	��
� �
�����	�� 	� ��������� �� (��
�� &2� &���	�
�����
�� 
� ��� �	�� @
	���� �
���
� ����
� 	�@
���� ��
� 	 ������
��������
�� ���� 
��� 	��
�� 	�� ��
����� )��� @
	���� �
���
� ����
�
�	� �
� ��	�
	��� �
� ����	�� ��	�
� 	�� �	� 
��� 
��� �
 	����� �	����
�
��	��� �	��	��
� 	�� �
 ����
�� ��	�����

������ B
����0�
����
�� ��� �������	�� ��	���� �� +�����	�� ����
��������� 
���� 	 ��
��	���� &�
����O� � ����� (
� ��� ����	��
��� ()*
�
��	���
�� �� 6B) ����
��� �� �
��	��� +�����	� 	�
��	���� 	�
�	�� ()* ����
� ��� ���	����� 
� ��� ����
� !����� ��
���
�� ��
	������� 	�� �
�
���’� �� 	��
 �
��	��� ��	���� 	�� ����	��� ����
�
�	����� �� ����	����� �
� ����������� ��
� �	�� ()* �� ��� ����	���
�	����� 	�� �
��	���� ��
�� ���� ��� ���������� ()*� ������ ���
6B) �	����� !����� %-% �
�
��� �� 6B) �
�
���’� B��
��� ����
���
	�� �� 
���� �
���
�� 	�� �
���� ��
��� )�� B
����0�
����
� B�
�	��	�� ���� �	� �� �

�� �� ��� %����
�
�� �����
��

)�� ��	�����	��
� 
� 	�� ��� 	�
��	�� +�����	�� �	� ����
����

���� ��� +�����	� "����� 	�� ?��
�
�� !+�����	� "���?�’ �

��
)��� �

� ��	���� 
� �
 �	��� ��� �	��� 
� �	�� +�����	� �
 	�����
��
���� �
 ��,����� +�����	� ��	����� 	� ��������� �� 	 �����

�
�
����	��
��4> )�� +�����	� "���?� B��	��	�� ���� �	� �� �

�� ��
��� %����
�
�� �����
��

/ !��$*�� �#	 	���$����#
�� �����
��� 	 �
���
� �
������� #���	��� ������ ()*
�������	��
� �	��� 
� ��	����	� ����
�
�� ���� "#$%��"&��
�	��� ��	��	� +�����
����� ����� ��	���� 
� �
 ��������� +�
����	��������� �
��
����
�� 
� ����
	�	�
���	� ����
�� ��
�
��
����� ���� ��,����� ����	�� �	��
�
���� !(��
�� 2’� C������

������ �� �
���
� �
� ������	���� "#$%��"&���	��� ��	��	� +�����
���� 	�� #���	��� ()* 	��
�	��
�� 
� ��� �	�� ������ ����
� �����
�� 6����
!	’ ((0D���������� ������ ����
� �� �����
��� 	�� ��@
����	��� 	�	�� �� 
���� !�’ "#$%��"&� ��	��	� +�����
���� 	�� !�’ 0#& ��	�������	���
����
���������� !�’ "D)#&0#1D �	� 
��� �
� +�����	� 	��
�	��
�� 	�� !�’ &1�$& �
� ������	��
� 
� "#$%��"&� �	�	 ���� !�’ 1
�0B�0& #��
�	��� ()* 	��
�	��
�� ���

�� !�’ I
0	�� �
���	�� �
� @
	���� �
���
�� !�’ C�
���
��	��� �

�� �� B ���� �����
��� �
 ����
�� ��	������	� 	�	�����
	�� ��	�����	��
� 
� +�����	��� 0
���
�� 
� ���� ��
�� ���� ���	��� ���� C�
B�������
��

-��+��
 �� �+������ !����+�� ����.���.�+�/0�+ �
�����

!����$��%����
����������������
�������������&
�� �������� 	�
� ����� ��� ���	�����

%&1&

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
f
r
o
m
 
h
t
t
p
:
/
/
p
u
b
s
.
a
c
s
.
o
r
g
/
j
p
r
o
b
s
/
a
r
t
i
c
l
e
-
p
d
f
/
2
5
/
6
/
3
1
4
9
/
6
5
5
6
3
6
6
4
/
p
r
6
c
0
0
1
4
7
.
p
d
f
 
b
y
 
U
N
I
V
 
O
F
 
F
L
O
R
I
D
A
 
u
s
e
r
 
o
n
 
0
4
 
A
u
g
u
s
t
 
2
0
2
6

https://pubs.acs.org/doi/suppl/10.1021/acs.jproteome.6c00147/suppl_file/pr6c00147_si_001.pdf
https://pubs.acs.org/doi/suppl/10.1021/acs.jproteome.6c00147/suppl_file/pr6c00147_si_001.pdf
https://pubs.acs.org/doi/suppl/10.1021/acs.jproteome.6c00147/suppl_file/pr6c00147_si_001.pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig1&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig1&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig1&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig1&ref=pdf
pubs.acs.org/jpr?ref=pdf
https://doi.org/10.1021/acs.jproteome.6c00147?urlappend=%3Fref%3DPDF&jav=VoR&rel=cite-as


((0D ����
� �����
�� ���� ����	��� �
� ��	��	� +�����
����

���� 	� �� ����	������� �
���
� �����

��� ����
��� �� 
�
	�� 
������22�42 �� ���� ����
���� "#$%��"&� �
 ���������
��� ��	��	� �
��
����
� 	�� 	�
��	���� 
� +�����	�� 	��
��
������ ����
� �����
��� &�	��	� ����
���� �	�	 ���� 	��
�	���

���� "D)#&0#1D� 	� ��������� ����������3; #���� "#$%�
��	����� ������ ����
� �����
�� ���� ��	���� ���� ����
��� 	����
&���, !0#&’ 	�� ��	���� 0#& ��	����� �� 
���
� �
� ���������
����
��� 	�� �
�
�
���	���	����� �� ����
��� 
,����� ���
	������ �
 	����� �	������ �����	�� ���
��
�� �������	� �
�
����������� ��
���
�� 	�� �
�
�� ��.
���� �� 1-% 	�� #-��43

)���� ��	��� ���� ���� 
��
	��� �
 ��� 1
�0B�0& �

� �
�
�������	��
� �	��� 
� ��,����� ()*� !����� ��
���
��� �
�
����
	�� 	�������’� )�� ��������� ��	��� ������ 	� 	��
�	��
�
�	��� �
 ����� ����
�� 
� �������� !B?��’ �
� ��� "#$%��"&�
�	�	 ��
�������� "#$%��"&� ��	���� �����	��� 
���� 	�
	��
�	��� ��	� ���� ��
� "D)#&0#1D� ���� �	�
	���
�
���������� ���� ��� ��������� 0#&���	���� ��	��� ��
&1�$&� (��	���� ��� +�����	� �
��
����
� 
� �	�� ����
�
�����
� 	�� B?� 	�����
��� �	� ���
���� �
 B ���

�� ���
&1�$& #0� �
� ��	������	� 	�	������ *���� ��� B
����0�
����
�
�	��	�� �
� B� ���	�	�	 �	� ���	��� �
� �	�� ����� �
 	����� ��

�
 ��� ���������� ()* �	���
�� 	�� ����	�� ��	�� �
� ��	������	�
	�	������
����!��� ��� )�*	��)�� !�5��
 ����
6� #�,
����
*���

7��
�� 8
��
� �
���� 9����
���
 �
���� $�
�� 
�
���
��� !���+���� �
����

)�� 1
�0B�0& �

� ��
����� �
��
�	��
�	��� �������
	��
�	��
�� 
� ������ �	��
�
�� @
����� 	�� 	��
�	����
����

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

��� ������
�	��� ��
"#$%��"&�� �� ���� 	��� �
 ������� ��� ��
���
��� 	��������
	�� �
�
��� ��
� 0#&���	���� �
�	� ������ �����
�� ����
�����	� �	�����
������ 	��
�	��
��� #� ��	���� �� ��
�� ��
(��
�� 3� ����� �����	�� 	� 6B) ������ ��
��� �����
� �
���
"#$%�� ��������� �� 1
�0B�0&� &������	��
� 
� 	��
�	����� 
���� 1
�0B�0& �	� �� �

�� �� ��� &
��
�����
���
��	��
� (��
��� &3 	�� &4�

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

� ��� �	�� ����
� �����
�� �� �������� 	������ ��� ���������
����
�
�� ��	��� ���� ��� "#$%��"& ��	���� )��� ���������
�������� 
�����	��� �
����	��
�� ������� ��� �������
��
� 
�
������� +�����	�� 	�� ()*� 	��
�	��� ���� 1
�0B�0&� (
�
��	����� ��� �
� �������
��
� 
� ��� ����	�	�����	�� +�����	��

������  � &�	��	� �
����	��
� 
� 1
�0B�0&������	��� ()* �������	��
�� ���� "#$%��"&���������� +�����	� �������
��
�� 
� 0#&���	����
��	���� ��������� ������ ����
�� !	’ &������	��
� 
� ��
���
�� 
���� 1
�0B�0& 	�� �	������ �
� ��	�� 
� 6��Q7 6��+#�Q5 �6��Q2 +�����	�
	�
��	��� !���Q 3;4=�=>47’� !�’ &������	��
� 
� �
�
��� 	�� �	������ �
� ��	�� 
� 6��Q; 6��+#�Q; �6��Q3 +�����	� 	�
��	��� !���Q
32;<�7755’� !�’ &������	��
� 
� 	������� 	�� �	������ �
� ��	�� 
� 6��Q; 6��+#�Q8 �6��Q2 +�����	� 	�
��	��� !���Q 2<>=�54=4’� &+(A
���
��
��� 
� 	��
�	��� ����	� �
��
����
�� 	�� ���������� !�’ "	������ ���� 
� 0#&���	���� ����
�� !�’ ��	�� 
����	� 
� 1
�0B�0& ()*
	��
�	��
�� 	�� �
�����
����� +�����	� ����	�� ��
� �	���� !	��’�

-��+��
 �� �+������ !����+�� ����.���.�+�/0�+ �
�����

!����$��%����
����������������
�������������&
�� �������� 	�
� ����� ��� ���	�����

%&1:

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
f
r
o
m
 
h
t
t
p
:
/
/
p
u
b
s
.
a
c
s
.
o
r
g
/
j
p
r
o
b
s
/
a
r
t
i
c
l
e
-
p
d
f
/
2
5
/
6
/
3
1
4
9
/
6
5
5
6
3
6
6
4
/
p
r
6
c
0
0
1
4
7
.
p
d
f
 
b
y
 
U
N
I
V
 
O
F
 
F
L
O
R
I
D
A
 
u
s
e
r
 
o
n
 
0
4
 
A
u
g
u
s
t
 
2
0
2
6

https://pubs.acs.org/doi/suppl/10.1021/acs.jproteome.6c00147/suppl_file/pr6c00147_si_001.pdf
https://pubs.acs.org/doi/suppl/10.1021/acs.jproteome.6c00147/suppl_file/pr6c00147_si_001.pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig2&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig2&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig2&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig2&ref=pdf
pubs.acs.org/jpr?ref=pdf
https://doi.org/10.1021/acs.jproteome.6c00147?urlappend=%3Fref%3DPDF&jav=VoR&rel=cite-as


6��Q7 6��+#�Q; �6��Q3� ����� �� �	�� �����

��� 
�������
�� ��� ��
���
���38 �	����� ��� ����
�
���	� �������� 
� ���
��
���
�� ��
�
��� 	
�
�
�

��� ���

�� 1
�0B�0&
!(��
�� 3	’� +
�	���� ���� �

� �� 	��
�	�� ��

�� �
 ��������
��
���
�� ���� ����

� ����
� �
������ D���������� 1
�0B�0&
��������� 	 ���	���� ��
���
�
� �� ��� �
��
� ����� �
���� 
�
��� ����
� !(��
�� 3	� �����	��� ���� 	 ��� 	��
�’� ?
� "#$%�
�	�	� �������	��� ��� 6��Q7 6��+#�Q; �6��Q3 	�
��	����
�
���� ��	� 	 ��
���
���������� ����	� �� �
�	�� �� ������ ���
�	�� 
, ����
� ����
�� ?
� ���
��� 	��
 ��
� ��	� ����
��
��������� 	� 	������� �	��� ��� �
�	�� 	��
� 
� +�����	��
�
��	����� ������	� ��	��� 	���� !(��
�� 3�’� 	�� ����� �����
��
	�� ��
��	� �
��
����� 
� ��� ����
�	����44

)��� �
���
� ��
����� 	� �R����� ����
� �
� ����������
��	��� 
� ��	���� ������ ����
� �����
�� �
� 	��	����
��
���
��	��� 	�	����� �	��� 
� ()* ����� ����� �
�� ���
��
��� ���
	� �
��	���
� 
� "#$%��"&� �	�	 	�� ����
�
��
��	���� C� 	������� ��� �
���
� �� (��
�� 2 �
 6B) ����
��
�� ��	��� �
����� �
��
����
�	� 	�	����� 
� ��� ��������
�
���
�	� �
��
����
�� �� �	�� 	��
�	��� ()*� 1
�0B�0&
	��
�	��
�� ���� 	������ ���� "#$%��"&� �	�	� 	�� �
�
�

��� ���� ����	���� ��
� �	�� ()*������� B?� �
�
��	������	� 	�	������ )��� ��������� 
� �
 �������� �
� �������
+�����	� 	�
��	���� �	���� ������� �	�� ()* ��	�� !(��
��
4’� �� ����
���� 	 ��
��	���� &�
����O� � ���� �
 ��������
�����	��� 	�
��	��� 
� +�����	�� ������ �	�� ()* !(��
��
4	��’ 	�� �
��	��� ��� ��������� +�����	��O 	�
��	����

������ �	�� ()* ��	�� !(��
�� 4.��’� 6���� 	 &�
����O� � ����
�	� ����
���� �
 �
��	�� �	�� ()* 	�	���� 	�� 
���� ����
��

� ��� ����
�� (
� ��	����� ��� ���������� 
� +�����	�� ������
��� ��
���
�� �	� ����
���� �� �
��	���� ��� ������ ������
��� ��
���
�� ����
�� ����
� ��� ������ �� ��� ���� 
� ��� ����
��

)�� ���
��� ��
�� �� (��
�� 4 ��
���� 	 ���	���� @
	����	����
���� 
� ��� ��	��	� �����
������� 
� +�����	�� �� ��� �
�	�
������� (
� ����	���� ��� �
���� ��
� �� (��
�� 4. ��
�� ��	� 	�
�
� ���� ��� 2<>=�54=4 �� �
�� �
�� 	�
��	�� �� 	�������
!�	����� �
� �
�
�’ ��	� �� 	�� 
���� ()*�� )��� �� �
�����
�
��
���� �� ��� ���
��� 
� 

� ��	������	� 	�	������ �����
�����	��� ��	� +�����	� 6��Q; 6��+#�Q8 �6��Q2 !���
2<>=�54=4’ �� ��	������	��� �
�� 	�
��	�� �� 	������� ��
�
��	���
� �
 ��� ���� 
� ��� ����
� 	��	 !� S >�>2’� �� ���
�
���� ��
��� ��� ��,������� �� �
� 	�
��	��� 	�� �
�����
��������� �� �
� �� � 	�� ������� �
����������� �����
��������� ��� ���@
���� 
� �������
� 
� ��� �
� ������ ���
���������� ()*� (
� ��	����� �� (��
�� 4.� ��� 3;4=�=>47 �	�
���� ���@
����� �������� �� �
�
��� ��	� �� ��
���
���

)
 �	�� 	�����
�	� ������� ���
 ��� ���	��
����� �������
����	� ���
��
�	� ��	�	���������� 	�� ()* �
����
�� ��
����
���� 	 ����
�
����
���� 	�	����� 
� +�����	� ���
��
�	�
��
������� ������ �	�� ()*� )
 ����	� �
� +�����	� ��	����
	�� ��,������	��� 	�
��	�� ������ ()*�� �� �
�
�	�� �� +�
����	�� �
 �	�� ()* 	�� ��	������ �	�� 	��
�	��� �������

���� ��� +�����	� "����� 	�� ?��
�
�� �

� !+�����	�
"���?�’�4> +�����	� "���?� �
������ +�����	� �
��
����
�

������ !� D������� +�����	�� ������ �	�� ()* �� 	� 6B) �	����� 	�� �
���� ��
�� �
��	���� +�����	� 	�
��	��� 	��
�� �	�� ()*� !	��’
D������� +�����	�� �� 	�������� !���’ D������� +�����	�� �� ��
���
��� !���’ D������� +�����	�� �� �
�
���� !.��’ C
���� ��
�� �
��	���� ��� +�
����	� �
� 	�
��	��� 	�� ���@
���� 
� 
�����	��
� 	��
�� �	�� ()* �
� ��� �
�� ������ ��� ���������� �
�
���� )�� �
���� �
�
� ���������� ���
��	� 	�
��	��� 
� ��� �
� 	� �	�� ()* !��

�’� 	�� ��� �
� �� � ���������� �������	�� �
�����������

-��+��
 �� �+������ !����+�� ����.���.�+�/0�+ �
�����

!����$��%����
����������������
�������������&
�� �������� 	�
� ����� ��� ���	�����

%&1%

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
f
r
o
m
 
h
t
t
p
:
/
/
p
u
b
s
.
a
c
s
.
o
r
g
/
j
p
r
o
b
s
/
a
r
t
i
c
l
e
-
p
d
f
/
2
5
/
6
/
3
1
4
9
/
6
5
5
6
3
6
6
4
/
p
r
6
c
0
0
1
4
7
.
p
d
f
 
b
y
 
U
N
I
V
 
O
F
 
F
L
O
R
I
D
A
 
u
s
e
r
 
o
n
 
0
4
 
A
u
g
u
s
t
 
2
0
2
6

https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig3&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig3&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig3&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig3&ref=pdf
pubs.acs.org/jpr?ref=pdf
https://doi.org/10.1021/acs.jproteome.6c00147?urlappend=%3Fref%3DPDF&jav=VoR&rel=cite-as


!6��Q; 6��+#�Q8 �6��Q2� 	� ��
�� �� (��
�� 4	’ ���
 ��� +�
����	�O� ���
��
�	� ��	�	���������� !����� ����		����	��� ��	����
����’� (��
�� 8 ���
���	��� ��� �
���� 
� +�����	�� ������ �	��
��	�� �
�
�	�� �� ������ �	�� ()*� ����� �
�� +�����	�
��	���� 	�� 
��@
��

� 	��
�� ��
�
���	� �	������ 
���� +�����	�
��	���� ������	�� �
 ������� �
����
�	� ����
��� )��� 
��
�
��
	�	����� 
� �	�� ()* ����	��� ��	� ������ ��� ������ ()*��
��� ����	� ���
��
�	� ��
������� ���� �����	�� 6
������ �������
+�����	� ���
��
��� ���� 	����� ��
� �
�� ()*�� &������	����
�
���	��
�	���� +�����	�� ���� 
��� �������� �� ���

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

� ��	����
������� ��	� ����	�	�����	�� ����	�� ���� �������� ��
��
���
���38 ?
� ������� 	��
 �	��� ����
�	� ��
��
���
��
����O �	�	� ����� ��
��� ��	� ��	���� ��
���
�� 	�� ���
�
�
�
����������
� ���� �������� �� ��	������ 	�� ��	���
����	���23 1
��������� ��������� +�����	�� �	�� ���� ��������
���� ���� 	�
��	���� �� 
���� ��
���� 
� �
�� ������ ����
��48

�
� �� �������� 9	����


� ��������� 
� ����		����	��: +�
����	�� �
�
�	�� �� ������ ��� �
�
��� 	�� ��
���
��� "	��

���� +�����	� ��	���� ���� 
������� 	��
�� 	�� ���������

������ "� !	’ +�����	� 
��
�
�� ���
��� �
� �	�� ()* ����	��� ��� �	��	��
� �� ��� 	�
��	���� 
� ������� +�����	� ��	���� �� ��	���� ������ ����
��
!�’ 1
�����
�� 
��� �
 ��	����� +�����	� 
��
�
�����

������ #� +�����	� ��	�����	��
� �	��	��
�� 	��
�� %-%� %"�B� #-�� 	�� 6B) !�
��	�’ ��
������ ����� ��� 	�
��	���� 
� ������� +�����	�
��	���� 	�� ��
�� 	� ��� ()* ����� �� !	’ ��� ��
���
��� !�’ ��� 	�������� 	�� !�’ ��� �
�
����

-��+��
 �� �+������ !����+�� ����.���.�+�/0�+ �
�����

!����$��%����
����������������
�������������&
�� �������� 	�
� ����� ��� ���	�����

%&1’

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
f
r
o
m
 
h
t
t
p
:
/
/
p
u
b
s
.
a
c
s
.
o
r
g
/
j
p
r
o
b
s
/
a
r
t
i
c
l
e
-
p
d
f
/
2
5
/
6
/
3
1
4
9
/
6
5
5
6
3
6
6
4
/
p
r
6
c
0
0
1
4
7
.
p
d
f
 
b
y
 
U
N
I
V
 
O
F
 
F
L
O
R
I
D
A
 
u
s
e
r
 
o
n
 
0
4
 
A
u
g
u
s
t
 
2
0
2
6

https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig4&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig4&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig4&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig4&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig5&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig5&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig5&ref=pdf
https://pubs.acs.org/doi/10.1021/acs.jproteome.6c00147?fig=fig5&ref=pdf
pubs.acs.org/jpr?ref=pdf
https://doi.org/10.1021/acs.jproteome.6c00147?urlappend=%3Fref%3DPDF&jav=VoR&rel=cite-as


()*�� ����
���� ������	��
��� �
�
���	���� 	�� �
����� +�
����	�� ����

� ����
���
����
6� #�,
����
� ������� ���8��� 	
������ ���
���
��� �
���� �
���� 9����
���
 $�
�� ;�+� ����+5��
�
$�
�� ��� �����+���� ����!��� ��� )�*	��)��
;�+<=�8

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

��
����� ���� ������� ����
������ ������� ������������ ���
�
�
������ 
� 1
�0B�0& �������	��
�� 	�� 
,����� 	�
�R����� �������� �
� 	�������� ����	�� ��
�	������ �� 	������
���� �
���
� �
 �	�	 ��
� ��
����� 	�@
���� ��
� �	������
��	��
��� ���� #-�� %-%� 	�� %"�B 	�� �
��	��� �� ����
��� 6B) �	�	� ���� 	������ �
 ����� ������� ��
������ ���
1
�0B�0& �

� �,�������� �������� ��� ��
���
��� �
�
����
	�� 	������� 
� �	�� ����
�� 	� ��
�� �� (��
�� &4� )����
�������� ���� ���� 	������ �
 �	�� "#$%��"&� ��	�� 	�


������ 	�
�� 	�� 
��� �
 	����� ��� ��
�
���
�	�
�������
��
�� 
� �	�� ����	��� �� ���� 	��� �
 
������
��,������� �� +�����	� ��	�� 	�
��	��� ����������� ������
��� ()*� 	��
�� �	�� ����	�� ����
����� 	� ��
�� �� (��
�� ;
	�� (��
�� &8� 6���� �� ����
���� 	 ��
������ &�
����O� � ����
�
 �
��	�� �	�� ����	�� �
 ��� 6B) ()*�� ?���	��� ����
�
��	���� +�����	� �
��
����
� �� ��
���
�� 	��
�� ��,�����
����	�� ��	���� ��� �
�� ��	�	��� ��	���� ���� 
������� ��
%-% ��
������ ������ ��� 	�������� ��� #-� ��
����� �����	���
��� ���	���� ��	����� �� ��� �
�
���� 	�
��	��� ��,�������
���� 
������� 	��
�� #-�� %-%� 	�� %"�B�

�� #-� ����
� �	������ �� 
������� ��	� 	�� ()*� �����	���
�����	��� 	�
��	���� 
� �
���	��
�	���� 	�� ����	�	�����	��
+�����	��� �� �
���	��� #-� ��
��� �
 ���������� 
� ���
�
����� ����

� ����
�� +�����	�� 	��
�� 	�� 
� ��� ()*��
)��� ���������� 
� �
���	��
�	���� 	�� ����	�	�����	�� +�
����	�� �	� �� 	��
��	��� ���� ����	���	� ���	��	��
�� �����
�� 
���� ���
���� �� #-��4; #� �����

��� ���
����� ��
��

�
���� �	����� ���	�2�8��	�	��
�����	�����	�� !C8A	�)’� 	�
�� ��� ���
���� �� �	�	��
����
��	����� 	�� �
���	��
�	����
+�����	� ���������� ��
� �����	��� �
���	��
�	���� ��
�
��
��
� 	�� ���
��� ���	��	��
� ����
����45�47 )��� �
�����
����� 

� �������� ����� ��
� ��� ���������� 
� �
���	��
��
	����� ����	�	�����	��� 	�� �	�	��
����
��	����� +�����	�� ��
#-�� �
�������� ��	� ����� 	����	��
�� �� +�����	� �
��
����
�
�	� �� ������ �
 ���	��	��
��

%-% ��
���
�� 	�� �
�
��� �����	��� 	� �����	���
	�
��	��� 
� ������	��
�� +�����	��� 0����

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

������� ����������� �
� ��� �����
�	��
��� "	�	2�5!"	�	2�4’"	� ������ 1
� # �� ���
��	����� �����
�	��� ��

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

��4< %"�B ������
�	������ �� �
���	��� 	���	��� �
 ��
� 	 �����	�� �� �	�� +�
����	� ��	���� ������ 	������� �
��	��� �
 �
��	� ����
��
!(��
�� ;’� %"�B ������ �	����� ��
��� �
 ���������� 
�
9	����


� ��������� 
� ����	�	�����	��: +�����	�� 	��
�� 	��
()*��

�� 1-%� �����

��� ���
���� ��
��
��� ��
���� �

�� ��	�
(*)2�����	��� ������	� �
�
���	��
� �	� 
����
�	��� 	��
����
���	���� 	��
�
�	��� �� �
�
����4= �� 

� ��
��� ��

������� ��� ���������� 
� �
�
�
�
���	��� +�����	�� ��
%-% ��
���
�� 	�� %-% �
�
���� &�	��� 	��� +�����	�� ����
�����	��� �� %-% ��
���
��� 0����

� ��	��	 +�����
���	��
�
��
���� �	�� �
��� ��	� ��	���	��
� ����	�� �	� 	��
��	��� ����

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

� ������� 
�

�������� �����	��� ��	��� 	��� +�����	�� �� %-%�8> &�	��� 	���
	����	��
�� ������ ��� ������ �	�� ���� ������ �
 �	��

�
����	���� �� �
��	���
� �
 ��� ��
���
�	� ��	��� 	��� �������
���� �� %-%� ��	��� 	��� +�����	�� ���� �������� ������ ���
�
�
��� 	��
�� #-� 	�� %-% �	������ (��
�� &8 ���
���	���
"#$%��"& �
� ��	��� 
� ���������	���� +�����	�� �� ������
����
� 	��
�� �	�� ����	�� ��	���

/ ��#�*$���#
#�������� �����	� �	��
�
�� 	,
��� 	 ��������

���
� 	�	�����
	�� �������	��
� 
� ����
�
�� ��	���� �	�	� 6
������ �����
�

�� �
 �
� �	��
�� ��� �
���
�	� ����
� �����
������� 
� ���
����	����� 
��������� ����	�� ��
������
�� #� �
��� �
�����
��� "#$%��"&� �	�	 ���� �����	� �	��
�
�� �	� ������ �����
����
� �����
������� 	�� �
���
�	� �
��
����
� ������ �	��
()* �� 	 �
����� ��	� �� �����	�� �
 �	��
�
����� 	�� �������	���
����� �

�� �
����� 	����� �� ��� ��������	��
� 
� �
���
�	�
������� 
� ����	�� ����	����� 	�� ���	������ �� ��� �
�
���
6���� �� �
������ 1
�0B�0& �
� �������	��
� 
� ������
()*� ������ �� 0#&���	���� ��	���� �	�	 ���� "#$%��"&��
�	��� ��	��	� +�����
����� )��� ��������� 
� �
 ���������
��,������� �� ��� 	�
��	��� 
� �������
	� +�����	�� 	�� +�
����	� ��	���� 	��
�� ()*� 	�� ����	�� ��	���� �� ������
� ����
	���
	�� �

�� �� �
����� ����
��� �� 	������� �
�� ��	�
�	�
�������	��
� 
� ()*� !����� �������	���� �� ��	����’�
(
������
��� 

� �
���
� �	� ������ ���
�� 	�	����� 
�
�
�	� ������ ����
�� 
,����� �
�����	� 	�����	��
�� �
 
����
�
�	� ����
�� 	�� �
 
���� 
���� ��
���� �
�� 	� �����
����
	�� ���	�
�
����� 	� ���� 	� �
 ��
���� ��	� ����
� 
���� "&�
������@
�� !����� ���
����
� ������
���	� �
�� 	��
��"&�’�

/ ���������	 ��#��#�
	��� �5�

��


�� ���������
#�� "#$%��"&� �	�	 	�� 	�	��	��� �� "D)#&0#1DQ �����Q��
���	��	��3>3>�
�����
.����%��0	��� #�� �&��� �����	���
���	�	�	� 	�� #����������� ���	� �
��	������� �
��
�����
��� ��
�� 	�� 	�	��	��� �
� �����	����� ������� ���

�� ���
1
�0B�0& 1
��
�	��
�	� "���
��
�� ��	���� $	� &����
#������ 	� �����Q��	����	����
����
� %��	���� �
��	��� �
�
�	���	���� �&�� 	�� �
��
�	��
�	� 	��
�	��
�� �� ��
����� ��
��� &� 9+	���	���� �&�� ���� #��
�	��
� T��
	�� 	��
��
���

�� 1
�0B�0& *�:�
*�" �����+�
�� ����+���
��
)�� &
��
����� ���
��	��
� �� 	�	��	��� ���� 
� ��	��� 	�
�����Q���
���	���
����
��2>�2>32�	���.��
��
���5�>>287�

&���	� �
��	�� 	��
� �����	��� 
��� �
� ��� ���������
����
� �
� �	�� �
����
�	� ����
� 
��� !()*’ 
� ��
���
����
� !(��
�� &2’H ����
��
�� ��	��� 
� 0#&���	����
((0D �����
�� 
� ��������� 	�� ��	���� ��������� ����
�
!6B)’ ���� 	��
�	��� ��	��� 
� �
����
�	� ����
� 
���
	��
�	��
�� 
���� 1
�0B�0& !(��
�� &3’H ����
��
��
��	��� 
� 0#&���	���� ((0D �����
�� 
� 	�� ��
�����
	�	�� �� �� ����	�� !#-�� %-%� %"�B’ 	�� �����
	��
�	��� ��	��� ���� ()*� 
���� 1
�0B�0& !(��
��
&4’H ��	��	� �������
��
� 
� ����	����������� +�����	��
	��
�� ����	�� ��	��� �� ������ ����
� !(��
�� &8’H 	 �����
������� �
��� �
� �����	����� 	����� �
 �&��� ���	�	�	�
	�� #����������� ���	� �
��	������� ���

�� ���
1
�0B�0& 
��� ������	�� !(��
�� &;�&28�’H ������
����
� �	���� �
����� �%� 	�� �

��� !)	��� &2’H ���� 
�

-��+��
 �� �+������ !����+�� ����.���.�+�/0�+ �
�����

!����$��%����
����������������
�������������&
�� �������� 	�
� ����� ��� ���	�����

%&11

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
f
r
o
m
 
h
t
t
p
:
/
/
p
u
b
s
.
a
c
s
.
o
r
g
/
j
p
r
o
b
s
/
a
r
t
i
c
l
e
-
p
d
f
/
2
5
/
6
/
3
1
4
9
/
6
5
5
6
3
6
6
4
/
p
r
6
c
0
0
1
4
7
.
p
d
f
 
b
y
 
U
N
I
V
 
O
F
 
F
L
O
R
I
D
A
 
u
s
e
r
 
o
n
 
0
4
 
A
u
g
u
s
t
 
2
0
2
6



+�����	�� ��������� �� 	�� �
�	� ������ �	����� !)	���
&3’ !0%(’

/ �$���! �#9�!)����#
��++������
�� �����+�

�������� �	�
�� � ����� �
� ��	�	����� ����
��� ������	�����
���� � �	���!��� ����	
�� "��	���	�
� #�����
��
$����
��	
 %%&’(� )
���� ������H
D�	��Q ����������
��	�U������
�

�
����	�
�� �� ������	� � ����� �
� ��	�	����� ����
���
������	����� ���� � �	���!��� ����	
�� "��	���	�
�
#�����
�� $����
��	
 %%&’(� )
���� ������H
D�	��Q ������
�����	�����
�U������
�

�����+�
����� ����
�
����� � ����� �
� ��	�	����� ����
���
������	����� ���� � �	���!��� ����	
�� "��	���	�
�
#�����
�� $����
��	
 %%&’(� )
���� ������

������� �� ���� � ��������
� 	* +�����
� � �����	
 	*
,��
������-� .������ )
�-�����
 	* /�	����� 0��
��-�����
/�	���� &1232� )
���� ������

������ ����� ��	��� �� ����� �
� ��	�	����� ����
��� ������	�����
���� � �	���!��� ����	
�� "��	���	�
� #�����
��
$����
��	
 %%&’(� )
���� ������4 
�����
���>>>>�>>>4�
4558�;72=

 �� ��� ����� ��	��� �� ����� �
� ��	�	����� ����
��� ������	�����
���� � �	���!��� ����	
�� "��	���	�
� #�����
��
$����
��	
 %%&’(� )
���� ������4 
�����
���>>>>�>>>2�
7=8;�=53>

����
� ����� � ����� �
� ��	�	����� ����
��� ������	�����
���� � �	���!��� ����	
�� "��	���	�
� #�����
��
$����
��	
 %%&’(� )
���� ������4 
�����
���>>>>�>>>4�
>87<�<;3>

!�
�� �
��
� � ��-���	
 	* �����	�	�
� ��������
� 	*
+�����
�� )
�-�����
 	* 5���� .����� ��
 6
�	
�	� ��

6
�	
�	� 5���� 7811%� )
���� ������

������ ������ � ��������
� 	* +�����
� � �����	
 	*
,��
������-� .������ )
�-�����
 	* /�	����� 0��
��-�����
/�	���� &1232� )
���� ������

"
� !����� �������	� �������� ��	����4 
�����
���>>>>�
>>>3�527>�2>44

1
������ �
��	�� ���
��	��
� �� 	�	��	��� 	�Q
�����Q���
���	���
���2>�2>32�	���.��
��
���5�>>287

�����+ ����+
���
���
1�B�#� 	�� 0�&� �
�����
	�� �� ��� ��
��� %	�	 �����	��
� 	��

��
	� ���� ����
���� �� "�T� 	�� %�T� (
��	� 	�	����� �	�
����
���� �� +�C�� #�&�0�� C�A�� 	�� A�1� )���
� �	� 
��	����
���

�� -0"0 )���
� B���
������ &����Q E	�� *����������
*��������� 
� 0�����
���� C
��
� "����	� 1������ F
����
%�	����� 1������ 	�� ��� *��������� 
� "�����	�� (
�����
�	� 	�@
���� �� 1�B�#�� -�&�� 	�� 0�&� )�� ���� ��	�� 
� ���
�	�
������ �	� ������� �� +�C� ���� �
��	��� ��
� 1�B�#� 	��
C�A� #�� 	
��
�� �
�����
��� �
 ������� 	�� ��	�� ��� ���
�	�
�������
#����
1
�0B�0& �� �
������ 	�	��	��� �
� 
���� ��	 ��� ��

� �


��
	� ����� 
�� 0#&���	���� ������ �&��� ����
��
�������	��
�� 	�� @
	����� ��� ����
�	��
�
���	� ��	�	�����
������ �
� �	�� ��������� �
��	������� B	� �
��� 	��
	�	��	��� �
� �
����
��	������ �������	��
� ��	 �����Q��

����
���
��&	����$	��"
����1
��	�������&������	��
�
	�� �
� �	��
��� ��	�
�� ����	���
� ��	 �����Q������
���
��
&	����$	��1
������(�	�
��D���	���
�� ?�� �	� �
��� �

1
�0B�0&� �����Q��	����	����
����
�� 
���� �
���� �������
��	��Q �
��� �	��Q �
����� �	���
��Q �
����� )�� E

)
�� ����

�����Q�������

�
����
���	���V�GE�$���$K*$IP�G25�

,��� �
�������� �
 
�� 1
�0B�0&� )�� 9F&?+ �
 I
0	��
A�
F&?+: �
������� �
� �
�������� F&?+ 	��
�	��
�� �
 	
A�
F&?+ ��� �
��	����� ���� I
0	�� �	� �� �

�� 	�Q
�����Q������
���
��&	����$	�����W	��
�	��
��W������
��
	����
W��
.�
�W�
����������	��������	����W�
�������W
����
����W.�
�W�
W	����
W��
.�
����� )�� 9B
���� 0�
�����

�: �	� �� �

�� 	�Q �����Q������
���
��0++$�1
���"	���
&����B
����0�
����
�� 9+�����	� "���?�: �
� 	
�
�	���
	�	����� 	�� ��	�����	��
� 
� +�����	�� �	� �� �

�� 	�Q
� � � � � Q � � A � � � � � 1 � 	 � � �
+����	�"���?�Q+����	�"�����?��
�
��	��D����������

��
)�� 	
��
�� ����	�� ��� �
��
���� �
������� ��	���	�
��������!�’Q -�&� &�	��	 �	� ������ 	� �
��
��	�� �
� 1	�	
)���	��
����� ���� 	�� �	� �@
��� �� &���	"	�� 0� &	���� 	��
#�&� 0	
� ����� 	� 	� 	����
� 	� %��0	�� ���� #�� 
���� 	
��
��
����	�� �
 �
������� ��	���	� ��������� )�� �
����� �� �
����
��� ����
��������� 
� ��� 	
��
�� 	�� �
�� �
� ������	����
��������� ��� 
R��	� ����� 
� ��� +	��
�	� ������
��� 
� 6�	����

/ ���#�;*�	,)�#��
)�� -����� 0������
� "������� 0�
.��� !-0"0’ �� 	 �
�����	�
�
��	�
�	��
� 	�
�� ��	���� ����	��� ������
��
�� �
 ��
��
�	������ ���� ������ ����	��� �������	��� �
 ������ 
������	��
��� ����	����� 
� 	�
�� ������ ��.
�� !#-�’ 	�� ���
���
������ ����	�� !1-%’� )�� -0"0 �
��
���
� 
��	��� ������
����
� ��
� -0"0 �	������	���� 	�	�� �� �� 
���� ��	���
������
	�� �����
�
���� !����
�’� 	�� �����
�� ����������	��
�
�
���	�� �

�� �
 ���
	�� � 	�� ��	�� ��� ���
����� �	�	�
-0"0 	��	�� 	�� ���
�

��� �������� 	�� 	���
��� 	��
	���
�� ��� )���
� ������
�	��
� &��� #���
�	� 1
�������
!)�&#1’� ����� 
������� @
	���� �
���
� 	�� ��	��	��� 	��
�

� 
���� 	��	��� )�� -0"0 ���
��� ��	� 	�� �	�	 	�� 
��
	���
���
 ��� -0"0 �	�	 ���
���
��� ����� �� 
��� �
 ��� �
����
	�� ����� (#�B %	�	 0����������(���	���� #����������
�����
���	���� 	�� B�
�	���� �� ��	�� ��� -0"0 �	�����
�	������	���� ����
������ ������ 1����	� 6
�� 	�� 	�� ��� ����
�
����
������ ����� �
� �	�� �	�
	��� ����
���
�� 	�� �����	��
�
�	�� ���� �,
��� �� 	�� ��	���
� �
 ��� -0"0 0
����	��
��
	�� 0������	��
� 1
������� �
� �
������
�� 	�� ������ 
� ����
�	�
������� # �
������ ���� 
� 	�� -0"0 ������� �	� ��
�

�� 	� �����
��� )�� 	
��
�� 	���
������ ��� *��������� 
�
"�����	� "����	� &��

� 1����	 � C�
���
�� �
��
!BB�%Q&1BW>35<8;’ �
� ��
������ ��
�������� ��
�	���
�	�	������� 	�� �������
��
� �������� �� �
��
�� 
� ���
����	��� ���
���� �� ���� �
����	��
�� )�� -0"0 �� �
��
����
�� ��� +	��
�	� ������
�� 
� %�	����� 	�� %�������� 	�� -�����
%���	��� !+�%%-’ ���

�� ��� �
��
���� ��	���Q
*>2%-244><2 � *>2%-244>=2 � *>2%-244>=3 �
*>2%-244>=4 � *>2%-244>=; � *>2%-244>=7 �
*>2%-228<55 � *>2%-228=>< � *>2%-244>=> �
*>2%-244224 � *>2%-244755 � *>2%-24475< �
*>2%-228=>7 � *>2%-228=3> � *>2%-228=34 �
*>2%-228=44 � *38%-228<<5 � *64%-228=35 �
*64%-228<52� *64%-228=2;� 	�� *64%-228=47� )���
�
�� �	� 	��
 �
���� �� ��� +�6 6
�	� C�
�
���
�	� #��	�
0�
��	� *;86$25;884 	�� ?)3 ?%>447;4 	�� ���

��
0�
.��� #�	�� !2>�85=45���	����
.�3>34�52>2>�5>>23445’

-��+��
 �� �+������ !����+�� ����.���.�+�/0�+ �
�����

!����$��%����
����������������
�������������&
�� �������� 	�
� ����� ��� ���	�����

%&1>

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
f
r
o
m
 
h
t
t
p
:
/
/
p
u
b
s
.
a
c
s
.
o
r
g
/
j
p
r
o
b
s
/
a
r
t
i
c
l
e
-
p
d
f
/
2
5
/
6
/
3
1
4
9
/
6
5
5
6
3
6
6
4
/
p
r
6
c
0
0
1
4
7
.
p
d
f
 
b
y
 
U
N
I
V
 
O
F
 
F
L
O
R
I
D
A
 
u
s
e
r
 
o
n
 
0
4
 
A
u
g
u
s
t
 
2
0
2
6



��
� ��� D����
�����	� "
���
�	� &������� $	�
�	�
��� 	
%��	������ 
� D����� ?R�� 
� &������ *��� (	������
��
��
��� �� ��� C�
�
���	� 	�� D����
�����	� B���	���
��
��	� 
���� 1
���	�� +
� %D�#1>;�75B$>2<4>� )��
)?1 ��
�� 	�� (��
�� 2 ���� 	���� �� ��� 
�� 
�
C�
B�������
�� ������� �
����� %I3=+16B(E 	�� *+3=�
+%%*07� ������������� �� ��	���
��� 	���
������ ���
�������	� �
�����
��
�� 
� 

� �	����� �	������	��� 	�� ���
�
��
�� 
� ��� #�����	� �
���� ���

�� ����� �	� �
��	���

/ !�9�!�#���
!2’ �� C
��� �� 6�H #������ 1� D�H # ��
��
� D� *�H C	���� *� A� F�H

C	�	���� F� "�H C	���
��� $�H C�	��� -� +�H C
��	��� #� &�H C�
��� -�H
%	����� 0� 1�H �� 	�� B	��
�	�� 	�� %����� 
� ��� -����� 0������
�
"������� 0�
.���� 9��
�
 :
�;  $ �� %%� 8=<�;2>�
!3’ �������� #� 1�H +	����� D� T�H "
��
�� B� $�H "	��
�� 0� 1��
���

-����� %���	��� "�
���  $�%� &8%� 234<�23;3�
!4’ -���
�� F� #�H $	������ +� ����
�
���
� %�	��
���� D�	�
	��
��

	�� "	�	������ 
� #�
�� -����� ��.
��Q # -%�A? &
��	�� !0	��
2’� <���; <���  $�!� =7� 3>8�
!8’ $����� #�H )
������ "�H C
�������� F�H 1
����� F�H %
����� F� #�H

(
�
� #� C�H (
�� 1� &�H A	����

��� B� )�H 6��������� 6� F� $�H F	������
"�H �� 	�� A�
�	� -����� 6�	��� 3>27 	�� ���
��Q # B
	��	� �
�
1�
���� A	�� �� 1	��� B���	���� 	�� 0
����� "�
���  $�%� &%3� 2<<<�
2=27�
!;’ (
�� 1� &�H "	��
����	� -�H �

��	��� "�H C��
� 6� F� A�H

1�	������ F�H 6��������� 6� F� $�H $��� C� F�H 0������� B� "�H B
������
0�H &	�������� )�H �� 	�� #��
��	��
�� 
� -����� %���	�� "�	�
��� ����
"
��	���� 	�� D���&�	�� B��	� %���	�� �� �������
	�� ���� 	��
����

� %�	�����Q # "��	�#�	������ "�
���  $� � &83 !=<;8’� 2553�
2574�
!5’ #������ B� J�H B

���� "� )�H )
����� -� B� %�	����� -�����

%���	��Q 1�	�������� 0�
������ 	�� 0
������������ <��
; >; 6�; �	�;
�����	�;  $�%� =1 !23’� 3>43�3>8;�
!7’ 1�	��	� $� &�H D������ 0� ��H &�	�� B� #�H -������ 0� $� #�
��

-����� ��.
�� 	�� 1��
��� -����� %���	�� 	� ������
�������
&����
���� �; �
��; >; +��;  $�"� &7= !2’� ;<�55�
!<’ C������ "� %�H &
� �	�� -� )�� ���� A����	��
� 
� )���	��
����

�
� 1��
��� -����� %���	��� ���; #�-; ���� ����	-��
  $�&� =’� ;5<�
;<<�
!=’ &���	��
��� -�H 1	���
��� B� "� "
���
�	� ��	���� �� "	��

&�����
������$

���� ���
�� 1�	����	� 6���
�
��� ���; #�-; <�
���
 $�$� =3� 54=�585�
!2>’ -X����� #�H #���
��� �� A� "�H 6������ B� "� #� "	��

&�����
����� ��	����� 6
��; <���;  $ #� %7 !3=’� 2;;27�2;;8=�
!22’ 0
����� )� ��H +����� C� #�H &�	
� E�H )	��� 6�H )�
���� %� #�H

"���	� #� &�H 6		�� C� C�H %�	��� B� B� "#$%� ��	���� "	��
&�����
����� 0�
������ 
� +�A���	�� �� (
��	����(���� 0	�	����
D������� 1�����	� )���
� C�
��� 	�� )���
� "���
	��	��� �"	� ?
�
 $�"� % !=’� +
� �2>53;;�
!23’ T���� ��
��� �� %�H &�	���
� F� 0�H 0	����� &� T�H B
���� C�H )
�
� B�

%�H T	 @
� � "� #�H 0
���
� D� %�H ?O)

��� F� (�H &��
�� F� B�H
#���	���
�� )�H F	��� &�H C�� ��� "�H 6
����� F�H T���� ��
��� �� "�H
&�	��	� -�H #�����
�� 1� B� 0�
���� +�A���	�� �� 6�	���� 	��
&����
��� A�
���
�� �� %�	����� -����� %���	��� >; 6�; �	�; �����	�;
 $ "� &’ !=’� 22=<�23>7�
!24’ 0	�
���
� )� T�H "
����	�� %� 1� "	�� &�����
����� ��	����


� +�$����� A���	��Q �
��	����	�� 	�� B����� #��	����� +���
������	�; #�-;�  $ "� �
!28’ $	
�� A�H 0� ��� "�H B
�	�� ��H 1	������� 6� "���	����� 
�

%���	��Q )�� 6
�	� +�A���
��� ��	����; ��	��
�; 6���� 0�
; ����;
 $�&� =823 !<’� 2;78�2;<3�
!2;’ ?���
�
� -�H "	���� F� %� A���
���	��
� �� 1���
�	�

"���	����� 
� 6�	��� 	�� %���	��� <���  $$&� =12� <;;�<57�
!25’ C	��� T�H D��	���� B�H "
��	��
� "�H &	�	� &� %����	� 0	��
�
��

	�� #�������	� ������������ �� )�	���	��
�	� "������� 	�� 1�����	�
0�	������ +	�; ����	�;  $  � &’� 34�43�

!27’ "��	�� &�H 0	
�� #� &�H $
�	������ +�H C
����� &�H &	��
� C� #�H
+	��	�� #�H C	���
��� $�H 6
����� F�H B
�������� #� J�H 1�	��� ��
�� 	��1
�0B�0&Q #� #
�
�	��� 1�

��C	��� ��	�� #�	����� )

� �

%��
��	�� � #� �� %����	� 0	��
�
��� ��	#��-�  $ "� �
!2<’ 9��
�
 �������	
 +�����
� ��	����H �����Q�����������
��������

�
�����
���
��������
!2=’ F	��� &�H -�
���� #�H 1
��
�� -� 0���	�	��
�� 0�
������� 	��

0������	��
� 
� &
����	� -����� B������
�� �
� "
���
��� &�
�����
���; <	���
;�  $ "� �
!3>’ C.
����	�� 0�H $
������ F� #�H $������ E�H C

���� A�H $
���
�� $�

D�H #��
 	��� ?� +�H (	�

@�� "� #�H $	�� T�H )��� F�H 1�	�� $�H ?�� 	��
#�H &�	��� %�H �����	�� #�H -���	�� 6� #�H C����� "� 6�H 0	
�� +�H C����
T�H 0������� C� #�H 1������� %� J� �� #���
���� ���	��� ����	���	�
6��
���	��� (
����
� �� #�
��� ���� $
���&�	�%��� )��� 2
%�	����� ���� 	�� ����

� %�	����� +����
�	���Q B��
��� ��
� ���
1	�	��	� &�
�� 
� $
������� �� )��� 2 %�	������ �������� <���  $�’�
(= !8’� <42�<4=�
!32’ T�����
���� %�H &�	��	� -�H #���	���
�� )�H #�����
�� 1�

&�	��	� +�A���
���� ���� "#$%��"&� �
� 6
�	� -����� )���
� T8�
���; <	���
;�  $ "� �
!33’ T���� ��
��� �� %�H T���� ��
��� �� "�H ?O1
��
�� 1� $�H C�� ��� "�H

#�����
�� 1� )�� ���	�� 
� ��� "	�� #�	�� �� 	�� )���
� &����
�
)�������� 
� &�	��	� +�A���
���� ���� "#$%��"&�� >; 6�; �	�; +���
������	�;  $ #� &2 !8’� <34�<3<�
!34’ &�	�� "�H 0
�Y��	� #�H 1
�	�
� "�H T	��� F�H F	�
�� ��� #�H

D�
�� 1� ���	�� 
� )���
� )�������� 
� 1
��
�	��
�	� I
	������	��
�

� (�	�
��� �� ��
�� &���� ��	��� �
� %�	��
���� 0	��
�
��� �
�	��;
����	�;  $ #� &2 !2’� 2>�
!38’ T���� ��
��� �� %�H &�	��	� -�H #���	���
�� )�H 6
����� F� C�H

#�����
�� 1� B� 1
���
���� 6
������ $����� �
� (��� &�	��	� %��	��
���
��	��
� �� D� ����#������� +�A���	� "#$%� "&�� >; 6�; �	�;
+��� ������	�;  $  � && !<’� 2;77�2;<>�
!3;’ T���� ��
��� �� %�H C�� ��.	�� )�H "	���
�� &�H &�	��	� -�H

#��	�	�	�	�� +�H #���	���
�� )�H #�����
�� 1� B� B	��� #
�
�	���
#��
�	��
� 	�� #�	����� 
� +�A���	� "	�� &�����
����� ��	����
%	�	 &��� *���� +A���%C �� "D)#&0#1D� 6
��; <���;  $ �� %&
!8>’� 24832�2483;�
!35’ F	�
����� #�H �� "��	��	 # ����
� B�H F
��� +�H C	����	� %�H

1
���� &�H 1
����� B�H 1

��
�� "�H 1�
�	�� "�H %
�
������ "�H D���
�
1� )�H �� 	�� (	�� 0���������Q ���������	��
�� 	�� ���������	��
�
1
������	��
��� ���� :
����;  $ $� 1� 2>�3=�
!37’ �
� E�H -�����
�� #�H "	��	� (�H $
� ���E�H A��������� B�
�������	
1H �����Q������
���
���	���

�����	�����������
�3�
!3<’ $
�	������ +�H A������ C�H J��� F�H "��	�� &�H 0	
�� #� &�H F	��� &�H

6	�� &� &�H B
����
��� $�H ? �	 �	��C	��	���� )�H �
��� "� $�H �� 	��
1
����	���� %��� $�	������C	��� #
�
�	��� B�������� -�����
6���
�
���
����� ���� 0	����� %��
��	����� 	�� 1��	�������
9��
�
&23  $ !� (� 2735�2747�
!3=’ C����������	� +�H A
��	�� C�H #�����
�� 1� ,����� �	 �<�"�
:
�������	
� @=� 3>38�
!4>’ T���� ��
��� �� %�H 0
�����
�� F�H C�
���	� 6�H 6
���� 6�H 1�	��� A�H

0���
���� A� &�H #�����
�� 1� ������	���� +�A���	� 	�� 1?%DK
��	���� B���	� 1����&������� 0�
���� A���
���	��
� �� 6�	����
6
�	� $
��� +	�; ?����  $ #� 1= !8’� 448�483�
!42’ T���� ��
��� �� %�H #�����
�� 1� B� &�	��	� A���
���� 	�� -�����

%���	��� ����
; �����	�;  $ "� (( !5’� 2;2;<2�
!43’ F	�
�� A�H )�
�	�� %� 1�H F
� &�H T�.	�	�� #� -�H "
�	�� #�H

"
�	�� &� "� 1
��	�	���� #�	����� 
� %�������� &�	����� )�����@
��
�
� %�	��
���� ?�	� 1	���� �� )���
� &����
��� >; �����; ��	������ ���;
 $ #� =7� &242>�&2423�
!44’ C����� A� 0�H 1
����� -� F� &�	���	��
� 
� +�A���	��Q "���	�����

1���
�	� 1
��	������	�� 	��
� 	�� (
����
�� .���	����; <��� ��	�;
 $�%� =(7� 28=�278�
!48’ +	�	�
� "�H "����	� &� -�H )
�
�
� E�H &	�
� -�H +	�	.��	� -�H

E	�	�
���� E�H )	���
���� +�H -� 
�	� E� C�������� A��+#� �� 	
A����	� &
������
� 
� )�����	� "
�����	��
� 
� +�A���	�� +	�; <���;
��	��	����  $�(� =8 !2>’� 3>88�3>;7�

-��+��
 �� �+������ !����+�� ����.���.�+�/0�+ �
�����

!����$��%����
����������������
�������������&
�� �������� 	�
� ����� ��� ���	�����

%&1?

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
f
r
o
m
 
h
t
t
p
:
/
/
p
u
b
s
.
a
c
s
.
o
r
g
/
j
p
r
o
b
s
/
a
r
t
i
c
l
e
-
p
d
f
/
2
5
/
6
/
3
1
4
9
/
6
5
5
6
3
6
6
4
/
p
r
6
c
0
0
1
4
7
.
p
d
f
 
b
y
 
U
N
I
V
 
O
F
 
F
L
O
R
I
D
A
 
u
s
e
r
 
o
n
 
0
4
 
A
u
g
u
s
t
 
2
0
2
6



!4;’ B	��� 6�H A������� "� %�H "�-	�� %� C�H &�	���	��	�� &�H
0�������� 0�H B
����� "� 6�H -���
�� F� #�H B
��
� 1� ����	��	��
� ��
#-�� >; 6�; �	�; �����	�;  $�&� 17 !3’� 472�47=�
!45’ )
�	�	���� #� 0
���	��
�	���� 	�� ���
����� �� 0�
�	����
��A
��	�	�
 �
� +�����
�H &�������� 3>2;H ��� 5=2�5=<� %?�Q �
!47’ *.��	� "�H "�#
������ F�H 6�����	
�� ?�H &	�	��� -�H (
�
�	� "�

+�H (
�
�	� "� 0
���+�#������	��
�	���� &�������� �� C�	����� +�
A���	�� �� 1
���
���� �� 1
��������	� C�	��� &���������� 
� ��
D������
� D� ��� 	�� �2�8� A	�	��
�����	�����	�� �� >; ��	�; <���;
�(((� 17( !38’� 25727�25735�
!4<’ J�
� 6�H $�
� "�H E
� 6�H $�
� K�H J�
��� E�H &�
� F�H (
� K�H 1	��

A�H 1���� K�H A���� ��H �� 	�� A���
�	������ 
� *���	�� 0�
���� 	�
+�� 0
�����	� %�	��
��� �����	�
�� �
� %�	����� +����
�	���� >;
�������� #��;  $�%� 13=7� ;73<><7�
!4=’ $

� F�H "	
� -�H J�
� J�H E�� F�H $�� $�H �	��� %�H J�

� F�H $���

(�H $�� F�H E�� F� (*)2�"���	��� )�����	� (
�
���	��
� #��� 	� 	 +��
)	���� �
 #����
	�� B��	� (���
���� +	�; +��;  $ !� 1% !2’� ;;�
!8>’ "��	��	�� D�H 6	��� )� "�H &������� B� 1�H $������� B� (� $�H

T	� %�� 6��.���� #� #�H B
������ (�H +�.����� A�H &��
��� D�H $��������
#� A�H &�.��	���� D� F� A�H �� 	�� 0�	��	 0�
���� +�A���
���	��
� ��
#��
��	��� ���� 1	���
�	��
�	� %���	��� +����
�	���� 	�� B����
��
	��� �� )��� 3 %�	������ �+> ?��
 �������� #��; <���  $ �� % !2’�
+
� �>>348;�

-��+��
 �� �+������ !����+�� ����.���.�+�/0�+ �
�����

!����$��%����
����������������
�������������&
�� �������� 	�
� ����� ��� ���	�����

%&1@

D
o
w
n
l
o
a
d
e
d
 
f
r
o
m
 
h
t
t
p
:
/
/
p
u
b
s
.
a
c
s
.
o
r
g
/
j
p
r
o
b
s
/
a
r
t
i
c
l
e
-
p
d
f
/
2
5
/
6
/
3
1
4
9
/
6
5
5
6
3
6
6
4
/
p
r
6
c
0
0
1
4
7
.
p
d
f
 
b
y
 
U
N
I
V
 
O
F
 
F
L
O
R
I
D
A
 
u
s
e
r
 
o
n
 
0
4
 
A
u
g
u
s
t
 
2
0
2
6


