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Meas1』帽ment Descrip甘ons

Headinas Us国
WBC 
RBC 
HGB 
HCT 
MCV 
MCH 
MCHC 
RDW 
#RET 
＃制EUT

咀NEUT

#1..YMP 
%LYMP 
＃时ONO

%MONO 
#EOS 
咀EOS

#BASO 
%BASO 
PLT 
MPV 
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Table 5 Summary of Hematology 

坠且坠盟

Descnotian 

Leuko町te count 
E明iro州e count 
H酬啕lobin

Hematoait 
M国n Corpusc1』国「Volume

M国n Corpuscu国r Hem啕｜曲＇＂

M田n Corpus田国rHem啕lobin Cone. 
RBC Distribution Width 
Reticulocy阳， ab副ute

N剧lroph1ls, abso u阳
Neulrophils, pe『田nl

Lymph叫圃， ab副u恒

Lymph叫随』阳阻nt

Monocy圃， absolu恒

Monocyl画，阳四川

E田mophi尬， absolu怡

E田inophi蝠， percent

Basophils, a阳olule

Ba四ph1ls, percent 
P atelet Count 
M国n Platelet Volume 

Conful曲也al

Toxicology 
S阳dyNo.: 349--0044τz 
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Day(s) Rela也鸭 t。 Sia民 Da怡

S田 Ma悔
WBC 

(x10'31µL) 

[a] 

-11 

1 M国n 10.80 

。 SD 4.25 

m国kg/d曲e N 6 
2 M国n 9.55 

5 SD 3.10 

m国同／d田e N 6 

%Di膏－11.52

3 M国n 8.70 

25 SD 1.32 

m国问／d田e N 6 
%Di膏－19.45

4 M田n 8.51 

100 SD 1.99 
m国kg/d面＠ N 自

%Di膏－21.21

[a卜阳。四晶 Dunne叫Log)

[a1卜Ana咀＆ Dunnell 

WBC WBC 

(x10'3/µL) (x10'3/µL) 

[a1] [a1] 

-6 53 
11.39 10.28 

2.95 2.73 

6 6 
10.87 9.58 

4.29 2.77 

6 6 

4.57 -6.84 
9.89 9.32 

1.90 1.15 

6 6 
-13 16 -9 31 
11.24 11.71 

3.30 5.44 

6 自

-1.27 13.89 
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Tab e 5 Summary of Hemalo ogy-P用悔stand D由ing Phase 

WBC WBC WBC RBC 

(x10卢·3/µL) (x10'3/µL) (x1QA田”L) (x10咱／µL)

[a1] [a1] [a1] [a1] 

87 123 179 -11 
9倒 7.88 9.89 5.71 

4.09 0.87 4.00 0.30 

6 6 6 自

11.18 8.64 8.35 5.63 

4.12 3.67 2.31 0.62 

6 6 6 6 
15锦 9.53 -15 目 -140 
7.92 9.29 7.37 5.75 

1.49 1.45 1.7日 0.47 

6 6 6 自

-17 87 17.89 -25 51 。“
10.16 10.07 7.59 5.79 

5.82 4.73 1.97 。11

自 6 电 自

5.38 27.74 -23.31 1.34 

Conful曲也al

RBC RBC RBC 

(x10'6/µL) (x1QA田”L) (x10"6/µL) 

[a1] [a1] [a1] 

』 53 87 
5.50 5.85 5.75 

0.27 0.23 0.24 

6 6 6 
5.49 5.98 5.75 

0.57 0.36 。42

6 6 6 

--0.21 2.28 』14

5.43 5.95 5.59 

0.41 0.40 0.70 

6 6 6 
-136 1.74 -2 87 
5.70 5.99 5.57 

0.26 0.33 0.75 

6 自 自

3.58 2.40 -3.16 

RBC 

(x10'6/µL) 

[a1] 

123 
5.80 

0.34 

6 
5.85 

0.35 

6 

0.83 
5.69 

0.44 

6 
-1 81 
5臼

0.79 

6 
0.80 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

RBC 

(x1QA田”L)

[a1] 

179 
5.65 

0.29 

6 
5.63 

0.45 

6 
-0.47 
5.79 

0.30 

6 

2.45 
5.84 
。倒

自

-0.18 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
HGB HGB HGB HGB HGB HGB HCT HCT 

(g/dl) (g/dl) (g/dl) (g/dl) (g/dl) （面＇dl) (%) (%) 

[a] [a1] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 』

1 M国n 13.2 12.6 13.5 13.2 13.6 13.3 43.3 42.4 

。 SD 0.5 0.2 0.7 0.5 0.4 0.6 2.1 1.5 

m困地／d幽 N 6 自 6 6 6 6 自 6 
2 M国n 12.6 12.3 13.2 12.7 13.2 12.7 41.5 41.1 

5 SD 1.4 1.2 0.6 0.8 0.9 0.9 4.2 3.3 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 6 
%Di膏 -4.2 -25 』1 -4.0 -2 6 -4.5 -4.1 -3.0 

3 M国n 13.7 12.9 14.0 13.1 13.7 13.8 43.9 42.1 

25 SD 0.5 0.5 0.3 1.4 0.6 0.5 1.1 1.8 
mglkg/d曲e N 自 6 6 6 6 6 6 6 

%Di霄 3.8 1.8 4.2 -0.4 1.2 4.3 1.5 -0.7 
4 M田n 13.3 13.1 13.6 12.6 13.5 13.0 42.8 42.9 

100 SD 0.5 0.6 0.4 1.5 1.7 1.3 2.1 2.9 
mglkg/d由＠ N 自 6 电 自 6 6 自 6 

%01胃 1.0 3.4 0.9 -4.6 -0.1 -2.1 -1.3 1.3 

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran阳

Conful曲也al

HCT HCT 

(%) (%) 

[a] [a] 

53 87 
44.6 43.5 

3.9 1.5 

6 自

42.9 41.5 

1.6 2.7 

6 6 
-3 7 -4.6 
44.8 42.2 

2.1 4.9 

6 6 

0.4 -2.9 
43.8 41.5 

1.3 2.7 
自 自

-1.8 -4.4 

HCT 

(%) 

[a] 

123 
43.3 

1.7 

6 
42.2 

2.4 

6 
-26 
43.3 

2.1 

6 

0.1 
43.8 

3.8 

6 
1.1 

Toxicology 
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HCT 

{%) 

[a] 

179 
43.0 

2.3 

6 
41.2 

3.0 

6 

-4.3 
44.2 

1.4 

6 

2.7 
42.6 

2.4 
自

-0.9 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
MCY MCY MCY MCY MCY MCY MCH MCH 

(fl) (fl) (fl) (fl) (fl) (fl) （阅） ｛阅）

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 』

1 M国n 76.0 77.1 76.2 75.6 74.9 76.1 23.0 23.0 

。 SD 3.9 3.6 4.5 3.7 3.7 3.4 0.7 0.9 

m困地／d幽 N 6 自 6 6 6 6 自 6 

2 M国n 74.0 75.1 72.0 72.3 72.3 73.3 22.4 22.5 

5 SD 5.2 4.3 4.3 4.7 4.6 5.0 1.6 1.7 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di膏 -27 -26 -5.6 -4.3 -3.4 -3 7 -2 6 -22 

3 M国n 76.8 77.7 75.4 75.6 76.3 76.3 23.9 23.8 

25 SD 4.9 4.5 3.1 3.1 2.9 2.7 1.3 1.3 

mglkg/d曲e N 自 6 6 6 6 6 6 6 

%Di霄 1.1 0.8 -11 0.1 1.9 0.3 3.6 3.4 
4 M田n 73.9 75.3 73.3 75.3 75.4 76.0 23.0 23.0 

100 SD 3.0 3.4 3.3 7.3 5.8 5.4 0.8 0.8 

mglkg/d由＠ N 自 6 电 自 6 6 自 6 
%Di膏 -2.8 -2.4 -3.9 -0.4 0.7 』2 -0.3 -0.1 

[a卜阳ova & Dunnett 

Conful曲也al

MCH MCH 

(pg) （阅）

[a] [a] 

53 87 

23.0 23.0 

0.6 0.8 

6 自

22.1 22.1 

1.5 1.6 

6 6 

4.0 』B

23.7 23.6 

1.1 0.9 

6 6 

2.7 2.8 
22.7 22显

0.8 0.9 

自 自

-1.3 -1.5 

MCH 

｛阅）

[a] 

123 

23.4 

0.7 

6 

22.6 

1.5 

6 

-3.6 
24.2 

1.0 

6 

3.1 
23.2 

0.9 

6 

-0.9 

Toxicology 
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MCH 

(pg) 

[a] 

179 

23.5 

0.9 

6 

22.6 

1.7 

6 

-3 9 

23.9 

0.7 

6 

1.6 
23.1 

0.8 

自

-1.8 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
MCHC MCHC MCHC MCHC MCHC MCHC ROW ROW 

(g/dl) (g/dl) (g/dl) (g/dl) (g/dl) （面＇dl) (%) (%) 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 』

1 M国n 30.4 29.8 30.3 30.4 31.3 30.9 13.5 13.5 

。 SD 0.7 0.7 1.1 0.9 0.9 0.6 0.6 0.5 

m困地／d幽 N 6 自 6 6 6 6 自 6 

2 M国n 30.3 29.9 30.7 30.5 31.3 30.8 14.1 13.8 

5 SD 0.5 0.9 0.7 0.6 0.8 1.0 1.4 1.1 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%01『 --0.2 0.2 1.4 0.4 -0 2 -0 3 4.2 2.2 
3 M国n 31.1 30.6 31.4 31.2 31.7 31.3 13.8 13.5 

25 SD 0.5 0.6 0.9 0.6 0.5 0.2 0.7 0.5 

mglkg/d曲e N 自 6 6 6 6 6 6 6 

%Di霄 2.4 2.6 3.7 2.7 1.2 1.3 1.9 0.4 
4 M田n 31.1 30.5 31.1 30.2 30.9 30.4 13.7 13.6 

100 SD 0.7 0.9 1.0 2.2 1.7 1.8 0.4 0.4 

mglkg/d由＠ N 自 6 电 自 6 6 自 6 
%01胃 2.3 2.3 2.6 』6 -1.4 -1.6 1.1 1.2 

[a卜阳ova & Dunnett 

Conful曲也al

阳W ROW 

(%) (%) 

[a] [a] 

53 87 

13.3 13.5 

0.3 0.5 

6 自

13.3 13.7 

0.7 0.8 

6 6 

。。 1.4 
12.8 13.7 

0.5 0.9 

6 6 

-31 1.6 
13.1 13.5 

0.4 。4

自 自

-1.0 0.2 

ROW 

(%) 

[a] 

123 

13.0 

0.7 

6 

12.8 

0.5 

6 

-1 5 

12.8 

0.7 

6 

-1 3 

12.8 

0.4 

6 

-1.5 

Toxicology 
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ROW 

{%) 

[a] 

179 

13.6 

0.5 

6 

14.0 

0.6 

6 

2.4 
13.6 

0.4 

6 

-0 5 

13.6 

0.5 

自

-0.2 
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Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔

1 M国n

。 SD 

m国kg/d曲e N 
2 M国n

5 SD 

m国同／d田e N 

%01『

3 M国n

25 SD 

m国问／d田e N 
%Di胃

4 M田n

100 SD 
m国kg/d西e N 

%01胃

[a卜阳。四晶 Dunne叫Log)

[a1卜Ana咀＆ Dunnett 

#RET #RET 

(x1凹／L) (x1QA9ι） 

[a] [a1] 

-11 -6 

42.4 64.1 

18.2 26.2 

6 6 
99.0 93.4 

98.8 72.6 

6 6 

133.4 45.8 
58.0 68.3 

20.4 25.3 

6 6 

36.8 6.7 
49.3 69.1 

17.1 36.8 
自 自

16.2 7.9 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

根ET #RET #RET #RET #NEUT #NEUT 

(x1QA9.ι） (x10"9/L) (x1QA9.也） 制问ι） (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a1] [a1] [a] [a] [a1] [a1] 

53 87 123 179 -11 』

49.4 55.3 53.9 59.7 5.77 3.76 

14.0 17.0 21.9 15.5 2.73 1臼

6 6 6 6 6 6 
44.5 58.5 46.1 57.5 4.19 3.13 

12.7 23.9 7.1 31.1 2.26 1.56 

6 6 6 6 6 6 
-101 5.9 -14 6 -3 7 -27 40 -16 75 
38.7 76.5 55.9 48.2 4.72 3.66 

13.2 54.2 15.8 9.9 1囚 2.21 

6 6 6 6 6 6 
-21 7 38.5 3.7 -19 3 -18 31 -270 
60.8 108.5 87.8 93.2 4.39 4.91 

28.2 126.5 93.6 111.2 2拥 2回

电 自 6 自 自 6 
23.0 铺3 62.9 56.1 -23.94 30.48 

Conful曲也al

#NEUT #NEUT 

(x1QA田”L) (x1QA3/µL) 

[a] [a1] 

53 87 
3.16 3.27 

2.45 2.71 

6 6 
2.29 4.60 

0.44 3.49 

6 6 
-2758 40.38 

3.25 2.39 

2.35 0.96 

6 6 

2.96 -2709 
6.11 5.65 

5.43 5臼

自 自

93.61 72.71 

#NEUT 

(x1QA31µL) 

[a] 

123 
1臼

0.69 

6 
2.12 

1.58 

6 

6.71 
3.31 

2.55 

6 

66.78 
5.10 

4.81 

6 
156.88 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

#NEUT 

(x1QA31µL) 

[a] 

179 
3.36 

2.67 

6 
1.66 

0.73 

6 

-60.70 
1.51 

0.50 

6 

-64.92 
2.23 

1.08 
自

-33.71 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
咀NEUT %NEUT %NEUT %NEUT %NEUT %NEUT #LYMP #LYMP 

(%) {%) (%) (%) {%} (%) (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a] [a] [a] [a] [a1] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 』

1 M国n 52.0 32.8 28.0 30.7 25.2 31.1 4.62 6饲

。 SD 7.0 8.0 16.1 12.8 8.3 14.6 1.45 2.00 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 6 6 
2 M国n 42.6 29.2 24.4 37.5 22.9 20.7 4.89 7.03 

5 SD 15.4 11.6 3.4 16.4 9.0 9.7 2臼 3.27 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%01『 -18 1 -11 0 -13 0 22.1 -9 0 -334 5.92 1.79 
3 M国n 52.7 35.8 33.3 30.4 33.9 20.5 3.73 5.76 

25 SD 18.0 19.3 19.5 12.0 21.2 4.0 1.07 1.87 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 
%Di胃 1.3 9.2 18.8 -1 0 34.9 -340 -19 37 -1日回

4 M田n 50.6 42.7 45.9 48.7 42.7 30.5 3创 5.80 

100 SD 18.9 15.9 23.3 22.3 24.5 12.8 1.73 2.18 
m国kg/d西e N 自 自 电 自 6 自 自 6 

%01胃 -2.7 30.1 创7 56.8 69.6 -2.0 -17.71 -15铺

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1]-Ana咀＆ Dunn目~L吨）

Conful曲也al

#LYMP #LYMP 

(x1ll"田”L) (x10"3/µL) 

[a] [a] 

53 87 
6.56 5.83 

1.43 2.12 

6 6 
6.67 6.02 

2.28 1.85 

6 6 

1.68 3.20 
5.67 5.15 

1.47 1.29 

6 6 
-13 64 -11 70 

5.07 4.07 

1.60 1部

自 自

-22.71 －拥11

#LYMP 

(x1QA31µL) 

[a] 

123 
5.39 

0.87 

6 
6.06 

2.13 

6 

12.40 
5.54 

1.88 

6 

2.81 
4岛

1.58 

6 
-15.40 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

#LYMP 

(x10"31µL) 

[a] 

179 
5.86 

2.10 

6 
6.15 

2.28 

6 

4.98 
5.46 

1.23 

6 
-683 
5.00 

2.03 
自

-14.57 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
%LYMP %LYMP %LYMP 咀LYMP %LYMP %LYMP #MONO #MONO 

(%) {%) (%) (%) {%} (%) (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a] [a] [a] [a] [a] [a1] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 』

1 M国n 44.2 60.7 邸3 63.3 68.4 61 日 0.24 0.36 

。 SD 6.3 8.7 14.9 12.4 8.1 14.5 0.16 0.09 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 52.7 64.6 68.9 57.3 71.7 72.9 0.27 0.37 

5 SD 14.9 11.4 4.3 16.0 8.5 10.1 0.10 0.18 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di膏 19.3 6.5 4.0 -9.4 4.8 18.2 13.89 1.83 

3 M国n 44.4 59.4 62.2 64.8 61.4 74.3 0.16 0.29 

25 SD 18.0 19.0 18.6 11.6 21.9 4.1 0.05 0.06 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 0.6 -21 -6.1 2.5 -10 3 20.6 -31 归 -20 18 

4 M田n 45.7 52.4 49.4 46.5 52.8 64.5 0.21 0.28 

100 SD 18.2 15.8 22.5 21.2 23.5 13.0 0.07 0.07 

m国kg/d西e N 自 自 电 自 6 自 自 6 
%01胃 3.5 -13.7 -25.5 -26.6 -22.9 4.7 -14.现 -22.02 

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran阳

Conful曲也al

#MONO 捐响。NO

(x1ll"田”L) (x10"3/µL) 

[a] [a] 

53 87 

0.28 0.28 

0.10 0.12 

6 6 

0.34 。35

0.12 0.15 

6 6 

22.16 25.00 
0.24 0.26 

0.08 0.08 

6 6 

-1317 -6.33 
0.29 0.27 

0.11 。10

自 自

5.39 4.17 

#MONO 

(x1QA31µL) 

[a] 

123 

0.28 

0.05 

6 

0.28 

0.12 

6 

1.81 
0.29 

0.09 

6 

4.22 
0.26 

0.10 

6 

-6.63 

Toxicology 
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#MONO 

(x10"31µL) 

[a] 

179 

0.34 

0.15 

6 

0.33 

0.11 

6 

-299 

0.22 

0.05 

6 

-34.83 
0.20 

0.05 

自

-40.30 
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Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
%MONO 

(%) 

[a] 

-11 

1 M国n 2.2 

。 so 0.9 

m国kg/d曲e N 6 

2 M国n 2.9 

5 so 0.8 

m国同／d田e N 6 

%Di膏 28.4 
3 M国n 1.9 

25 so 0.5 

m国问／d田e N 6 

%0i胃 -15 7 

4 M田n 2.4 

100 so 0.6 

m国kg/d西e N 自

%01胃 6.7 

[a卜阳即a & Ounnett 
[a1卜 Kiuskal-Wallis 晶 Ounnett on Ranks 
［叫－Anova & Ounn叫L吨）

咀MONO

{%) 

[a] 

-6 

3.3 

0.6 

6 

3.3 

1.3 

6 

2.6 
3.0 

0.6 

6 

-a.2 
2.7 

0.8 

自

-18.5 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

%MONO %MONO %MONO %MONO #EOS #EOS 

(%) (%) {%} (%) (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a] [a1] [a] [a] [a2] [a] 

53 87 123 179 -11 』

2.7 2.9 3.5 3.4 0.08 0.22 

0.5 0.2 0.4 1.0 0.05 0.20 

6 6 6 6 6 6 

3.6 3.2 3.3 3.9 0.10 0.20 

1.1 1.2 1.0 1.2 0.12 0.21 

6 6 6 6 6 6 

36.5 9.7 -3 8 14.8 14.00 -12 03 

2.6 3.2 3.1 3.0 0.04 0.10 

1.0 0.7 0.8 0.6 0.02 0.08 

6 6 6 6 6 6 

』B 9.7 -11.6 -11 8 -52 00 -55.64 
2.6 2.8 2.7 2.8 0.08 0.16 

0.3 0.6 0.4 0.7 。但 0.08 

电 自 6 自 自 6 

-3.1 』9 -23.6 -18.7 -34.00 -26.32 

Cooful曲也al

枉。s #EOS 

(x1ll"田”L) (x10"3/µL) 

[a] [a] 

53 87 

0.17 0.18 

0.13 0.19 

6 6 

0.16 。12

0.12 。因

6 6 

-594 -3048 

0.09 0.06 

0.08 。因

6 6 

44.55 －阳 76

0.13 0.08 

0.09 0.05 

自 自

-22.77 －臼24

#EOS 

(x1QA31µL) 

[a2] 

123 

0.15 

0.16 

6 

0.07 

0.05 

6 

-51.69 
0.05 

0.03 

6 

』7.42

0.08 

0.04 

6 

46.07 

Toxicology 
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#EOS 

(x10"31µL) 

[a] 

179 

0.25 

0.22 

6 

0.14 

0.11 

6 

43.24 
0.14 

0.20 

6 

44.59 
0.09 

0.04 

自

-ll5.54 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
%EOS %EOS %EOS %EOS %EOS %EOS #BASO 捐'!ASO

(%) {%) (%) (%) {%} (%) (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a] [a] [a] [a1] [a] [a] [a] [a2] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 』

1 M国n 0.9 2.1 1.8 2.2 1.9 3.0 0.03 0.04 

。 SD 0.4 1.6 1.6 2.8 2.0 2.9 0.01 0.02 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 1.0 1.6 1.8 1.1 0.9 1.6 0.03 0.03 

5 SD 0.8 1.0 1.3 0.5 0.6 0.9 。但 0.03 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%01『 11.8 -220 4.5 -50.0 -52.6 47.2 』25 -2273 

3 M国n 0.5 1.0 1.0 。7 0.5 1.6 0.01 0.02 

25 SD 0.2 0.9 1.0 0.6 0.3 2.1 0.01 O.Q1 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 -45.1 -50.4 43.6 -ll72 -71 9 45.5 －揭 25 -40.91 

4 M田n 0.7 1.6 1.2 1.1 1.2 1.3 0.02 0.02 

100 SD 0.5 0.9 0.9 1.1 1.4 1.0 0.01 0.02 

m国kg/d西e N 自 自 电 自 6 自 自 6 

%01胃 -15.7 -22.8 －臼8 -52.2 .!37.7 －璐2 -37.50 .!36.36 

[a卜阳即a & Dunnett 
[a1]-Ancr咀＆ Dunnett(Log) 
[a司－ Knis陆1-Wallis&Dun帽tton 阳n阳

Conful曲也al

#BASO #BASO 

(x1ll"田”L) (x10"3/µL) 

[a] [a] 

53 87 

0.03 0.02 

0.01 0.01 

6 6 

0.02 。02

0.01 0.01 

6 6 

-2667 。∞
0.02 0.01 

O.Q1 0.01 

6 6 

-13 33 46.15 

0.02 0.02 

O.Q1 O.Q1 

自 自

-6.67 -15.掬

相ASO

(x1QA31µL) 

[a] 

123 

0.02 

0.01 

6 

0.03 

0.02 

6 

14.29 

0.02 

O.Q1 

6 

-21 43 

0.02 

O.Q1 

6 

-28.57 

Toxicology 
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#BASO 

(x10"31µL) 

[a] 

179 

0.04 

0.02 

6 

0.03 

O.Q1 

6 

-23 81 

0.02 

O.Q1 

6 

47.62 

0.02 

O.Q1 

自

.!38.10 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
%BASD %BASO %BASO %BASO %BASO %BASO PLT PLT 

(%) {%) (%) (%) {%} (%) (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a] [a] [a1] [a1] [a] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 』

1 M国n 0.3 0.3 0.3 0.3 0.3 0.4 402 410 

。 SD 0.2 0.1 0.1 。1 0.1 0.1 57 45 

m困地／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 0.3 0.2 0.2 0.2 0.3 0.3 383 429 

5 SD 0.1 0.1 。。 。。 0.1 0.1 76 74 

m内／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%01『 。。 -222 -200 -200 12.5 -14 3 -5 5 

3 M国n 0.1 0.2 0.2 。2 0.2 0.2 411 449 

25 SD 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 90 100 

mglkg/d国e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 -53.3 -27 8 -20 0 -33.3 -250 -381 2 10 

4 M田n 0.2 0.2 。2 0.2 0.2 0.3 396 453 

100 SD 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 69 117 

mglkg/d田e N 电 6 电 自 6 自 6 自

%01胃 』0.0 -38.9 却0 -20.0 -25.0 -9.5 -2 11 

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran阳

Conful曲也al

PLT PLT 

(x1ll"田”L) (x10"3/µL) 

[a] [a] 

53 87 

363 臼8

59 36 

6 6 

358 ”4 
57 62 

6 6 

-1 2 

371 部5

回 96 

6 6 

2 5 
3部 部2

回 85 

自 6 

6 4 

PLT 

(x1QA31µL) 

[a] 

123 

330 

45 

6 

327 

52 

6 

-1 

345 

95 

6 

5 

342 

69 

6 

4 

Toxicology 
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PLT 

(x10"31µL) 

[a] 

179 

338 

42 

自

311 

回

6 

-ll 

359 

77 

6 

6 

332 

78 

自

』
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Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
MPV MPV 

(fl) (fl) 

[a] [a] 

-11 -6 

1 M国n 8.0 8.0 

。 SD 0.7 1.1 

m困地／d幽 N 6 自

2 M国n 7.8 7.6 

5 SD 1.3 1.2 

m内／d幽 N 6 6 

%Di膏 -23 -4.4 
3 M国n 7.8 7.5 

25 SD 2.0 1.8 

mglkg/d曲e N 自 6 

%Di霄 -3.1 -5 7 

4 M田n 7.6 7.6 

100 SD 0.9 0.9 

mglkg/d由＠ N 自 6 
%Di膏 -0.2 -4.4 

[a卜阳ova & Dunnett 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

MPV MPV MPV MPV 

(fl) (fl) (fl) (fl) 

[a] [a] [a] [a] 

53 87 123 179 

8.6 8.9 9.5 9.4 

1.5 1.7 1.8 1.9 

6 6 6 6 

8.3 8.3 9.1 9.2 

1.6 1.7 1.8 1.8 

6 6 6 6 

』5 』0 -4.7 -2 5 

8.1 8.4 9.3 9.2 

2.4 2.4 3.1 2.4 

6 6 6 6 

.e 0 -0.8 -21 -2 3 

8.1 8.2 8.9 8.8 

0.9 1.0 1.0 1.0 
电 自 6 6 

.e.o -l!.1 -6.1 .e.o 

Conful曲也al

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 
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Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
WBC 

(x1Q•3JµL) 

[a] 

-12 

1 M国n 17.29 

。 SD 5.12 

m国kg/d曲e N 6 

2 M国n 16.42 

5 SD 3.94 

m国同／d田e N 6 

%Di膏 -5.03 
3 M国n 11.73 

25 SD 2.66 

m国问／d田e N 6 

%Di胃－32.17

4 M田n 13.81 

100 SD 5.94 

m国kg/d面＠ N 自

%01胃－20.11

[a卜阳即a & Dunne叫Log)

[a1]-Ancr回晶 Dunnett 
[a司－ Knis陆1-Wallis&Dun帽.tton 阳n阳

WBC 

(x1QA3/µL) 

[a1] 

-7 

13.88 

4.78 

6 

12.45 

1.74 

6 

-10 31 

10.97 

3.03 

6 

-2097 

10.30 

4.09 

6 

-25.83 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

WBC WBC WBC WBC RBC RBC 

(x1QA3/µL) (x10卢·3/µL) (x1QA3/µL) (x1QA田”L) (x10咱／µL) (x10Afi/µL) 

[a叫 [a] [a1] [a1] [a1] [a1] 

52 由 122 178 -12 -7 

12.96 10.39 10.18 8.66 5.40 5.19 

2.54 1.97 2.31 2.69 0.17 0.21 

6 6 6 6 自 6 

11.13 11.00 7.33 8.37 5.88 5.61 

2.92 3.83 3.73 2.07 0.46 0.46 

6 6 6 6 6 6 

-1417 5.92 -2799 』.44 8臼 7.96 
7.44 7.51 7.72 7.17 5.57 5.45 

4部 3.28 2.53 2.88 0.28 0.30 

6 6 6 6 自 6 

-42.臼 -27.65 -2414 -1722 3.15 4.88 
9.39 11.37 7.02 9.15 5.70 5.58 

5.30 6.41 3.17 5.00 0.70 0.68 

自 自 6 电 自 6 

-27.56 9.52 -31.10 5创 5.59 7.51 

Conful曲也al

RBC RBC 

(x1QA田”L) (x10"6/µL) 

[a1] [a1] 

52 86 

5.37 5.39 

0.18 0.37 

6 6 

5.87 5.82 

0.56 。58

6 6 

9.18 7.94 
5.60 5.38 

0.24 0.33 

6 6 

4.25 』.22

5.78 5.80 

0.31 0.47 

自 自

7.51 7.45 

RBC 

(x10Afi/µL) 

[a1] 

122 

5.41 

0.23 

6 

5.11 

2.05 

6 

-5.55 
5.64 

0.38 

6 

4.35 
5.92 

0.54 

6 

9.53 

Toxicology 
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RBC 

(x1QA田”L)

[a1] 

178 

5.31 

0.24 

6 

5.61 

0.47 

6 

5.78 
5.34 

0.37 

6 

0.60 
5.67 

0.60 

自

6.85 
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Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 

1 M国n

。 SD 

m困地／d幽 N 

2 M国n

5 SD 

m内／d幽 N 

%Di膏

3 M国n

25 SD 
mglkg/d曲e N 

%Di霄

4 M田n

100 SD 
mglkg/d由＠ N 

%Di膏

[a卜阳即a & Dunne叫Log)

[a1]-Ancr回晶 Dunnett 

HGB 

(g/dl) 

[a] 

-12 

12.8 

0.9 

6 
13.7 

1.2 

6 

7.2 
13.0 

0.5 
自

1.8 
13.1 

0.8 
自

3.0 

[a司－ Knis陆1-Wallis&Dun帽Uon 阳n阳

HGB 

(g/dl) 

[a1] 

-7 

12.3 

0.8 
自

13.0 

1.1 

6 

5.7 
12.9 

0.4 

6 

5.2 
12.9 

0.8 

6 
5.2 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

HGB HGB HGB HGB HCT HCT 

(g/dl) (g/dl) (g/dl) （面＇dl) (%) (%) 

[a叫 [a1] [a2] [a1] [a1] [a2] 

52 由 122 178 -12 -7 

12.8 12.7 13.1 12.7 42.1 40.4 

0.6 0.9 0.6 0.7 2.4 2.1 

6 6 6 6 自 6 
13.5 13.2 12.0 13.0 44.2 42.5 

1.4 1.2 4.9 1.1 3.7 3.1 

6 6 6 6 6 6 

5.3 4.5 -8.7 2.4 5.1 5.2 
13.3 12.5 13.4 12.8 43.3 42.9 

0.4 0.8 0.6 0.8 2.0 1.2 

6 6 6 6 6 6 

3.5 -1 6 2.4 0.7 3.0 6.2 
13.4 13.3 13.9 13.3 44.1 43.4 

0.5 0.4 0.7 0.5 3.3 2.4 
电 自 6 6 自 6 
4.7 4.9 6.0 4.2 4.9 7.4 

Conful曲也al

HCT HCT 

(%) (%) 

[a2] [a1] 

52 86 

41.7 41.4 

1.6 3.2 

6 自

43.7 43.0 

3.8 3.1 

6 6 

4.8 3.7 
43.6 41.4 

1.3 2.8 

6 6 

4.5 。。

43.9 43.7 

1.7 1.9 
自 自

5.2 5.5 

HCT 

(%) 

[a2] 

122 
41.5 

1.8 

6 
37.7 

14.9 

6 

-S.2 
43.5 

2.3 

6 

4.7 
44.9 

2.6 

6 
8.2 

Toxicology 
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HCT 

{%) 

[a1] 

178 
41.6 

2.7 

6 
41.9 

2.8 

6 

0.8 
41.7 

2.7 

6 

0.2 
43.7 

3.5 
自

5.0 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
MCY MCY MCY MCY MCY MCY MCH MCH 

(fl) (fl) (fl) (fl) (fl) (fl) （阅） ｛阅）

[a] [a] [a] [a] [a] [a1] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 77.8 77.7 77.7 76.8 76.8 78.4 23.6 23.6 

。 SD 2.9 1.2 2.7 2.3 2.5 2.0 0.9 0.8 

m困地／d幽 N 6 自 6 6 6 6 自 6 
2 M国n 75.3 75.9 74.7 74.0 73.9 74.8 23.3 23.2 

5 SD 5.0 4.7 4.6 3.9 4.1 5.4 1.6 1.5 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 6 
%Di膏 』2 -23 -3.9 -3.6 -3 8 4.5 -1 4 -1 6 

3 M国n 77.9 78.8 77.9 77.0 77.1 78.1 23.4 23.8 

25 SD 3.0 2.8 2.2 2.8 1.7 2.3 0.9 0.9 
mglkg/d曲e N 自 6 6 6 6 6 6 6 

%Di霄 0.1 1.4 0.3 0.2 0.3 -0 3 』8 0.8 
4 M田n 77.9 7自3 76.2 75.7 76.2 77.3 23.2 23.3 

100 SD 5.9 6.6 5.5 5.7 7.1 6.0 1.7 1.8 
mglkg/d由＠ N 自 6 电 自 6 6 自 6 

%Di膏 0.1 0.8 -1.9 -1.4 -0.7 -1.3 -1.7 -11 

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran阳

Conful曲也al

MCH MCH 

(pg) （阅）

[a] [a] 

52 86 

23.9 23.5 

0.7 0.8 

6 自

23.1 22.8 

1.5 1.5 

6 6 
-34 』2

23.7 23.2 

0.6 1.0 

6 6 
-0 9 -1 3 
23.2 23.0 

1.6 1.8 
自 自

-2.7 』1

MCH 

｛阅）

[a] 

122 
24.2 

0.7 

6 
23.2 

2.0 

6 

4.4 
23.8 

0.7 

6 
-17 

23.6 

1.9 

6 
-2.6 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

MCH 

(pg) 

[a] 

178 
24.0 

0.7 

6 
23.3 

1.8 

6 
-2 8 
24.0 

0.8 

6 

0.1 
23.6 

2.0 
自

-1.7 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回． Page 106 of 1857 

Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
MCHC MCHC MCHC MCHC MCHC MCHC ROW ROW 

(g/dl) (g/dl) (g/dl) (g/dl) (g/dl) （面＇dl) (%) (%) 

[a] [a] [a] [a1] [a] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 30.3 30.3 30.7 30.6 31.6 30.6 13.3 13.4 

。 SD 1.0 0.7 1.1 0.6 1.1 0.9 0.7 0.7 

m困地／d幽 N 6 自 6 6 6 6 自 6 

2 M国n 30.9 30.6 30.9 30.7 31.3 31.1 13.0 13.0 

5 SD 0.4 0.4 0.7 1.0 1.4 0.9 0.3 0.2 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di膏 1.9 0.8 0.5 0.4 』7 1日 -19 -3.0 
3 M国n 30.0 30.2 回4 30.2 30.9 30.8 13.1 13.1 

25 SD 0.8 0.8 0.8 1.2 0.9 0.8 0.5 0.4 

mglkg/d曲e N 自 6 6 6 6 6 6 6 

%Di霄 --0.9 --0.5 -1 0 -1 3 -2 0 0.4 -15 -22 

4 M田n 29.8 29.8 切5 30.4 31.0 30.5 13.8 13.7 

100 SD 0.6 0.6 0.4 0.6 0.7 1.1 0.6 0.5 

mglkg/d由＠ N 自 6 电 自 6 6 自 6 
%Di膏 -1.7 -1.9 』8 --0.7 -1.9 』3 3.8 2.4 

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran阳

Conful曲也al

阳W ROW 

(%) (%) 

[a] [a] 

52 86 

13.0 12.9 

0.6 0.6 

6 自

12.8 12.8 

0.3 0.3 

6 6 

-1 4 』9

12.8 12.9 

0.6 0.4 

6 6 

-1 4 --0.5 
13.0 13.1 

0.5 0.8 

自 自

0.1 1.4 

ROW 

(%) 

[a1] 

122 

12.6 

0.6 

6 

13.7 

3.5 

6 

9.0 
12.4 

0.4 

6 

-1 2 

12.6 

0.6 

6 

。。

Toxicology 
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ROW 

{%) 

[a] 

178 

13.3 

0.6 

6 

13.3 

0.6 

6 

-04 

13.1 

0.6 

6 

-2 0 

13.5 

0.6 

自

1.0 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
#RET #RET 根ET #RET #RET #RET #NEUT #NEUT 

(x1凹／L) (x1QA9ι） (x1QA9.ι） (x10"9/L) (x1QA9.也） 制问ι） (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a] [a] [a] [a] [a] [a1] [a2] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 52.9 69.1 47.0 56.0 69.8 55.9 12.19 8.74 

。 SD 6.2 18.5 12.1 17.7 16.7 8.4 4.74 4.48 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 6 6 
2 M国n 57.2 81.6 67.3 63.3 77.6 70.1 11.44 7.07 

5 SD 19.9 31.6 14.9 16.6 16.8 14.7 4.41 2.12 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 
%Di膏 8.2 18.0 43.2 13.0 11.1 25.4 』22 -19 14 

3 M国n 45.6 66.5 49.3 臼9 64.3 61.6 7.04 5.79 

25 SD 8.4 20.7 16.0 16.9 12.2 17.9 2.04 2.50 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 
%Di胃 -13 8 -3 8 4.8 -3.7 -7 9 10.1 -42.26 -33.78 

4 M田n 75.9 92.2 57.6 因4 67.5 64.9 9.59 5.21 

100 SD 38.4 43.7 21.0 23.3 21.6 26.5 5.27 2.37 
m国kg/d西e N 自 自 电 自 6 自 自 6 

%01胃 43.6 33.4 22.5 6.1 -3.3 16.1 -21.36 -40.43 

[a卜阳即a & Dunnett 
[a1]-Ancr咀＆ Dunnett(Log) 
[a司－ Knis陆1-Wallis&Dun帽tton 阳n阳

Conful曲也al

#NEUT #NEUT 

(x1QA田”L) (x1QA3/µL) 

[a] [a] 

52 86 

7.70 6.41 

2.66 1.88 

6 6 
6.33 7.03 

2.91 4.13 

6 6 
-17 77 9.65 

2.92 3.71 

2.52 2.27 

6 6 

-0207 -42.10 
4.57 7.18 

3.61 4.49 
自 自

-40.68 11.96 

#NEUT 

(x1QA31µL) 

[a] 

122 
5.37 

2.78 

6 
3.34 

3.62 

6 
』7.85

3.01 

1.51 

6 

-43.93 
2但

2.23 

6 
-47.53 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

#NEUT 

(x1QA31µL) 

[a] 

178 
4.11 

3.03 

6 
3.66 

1.25 

6 
-10 98 

2.24 

1.03 

6 

-45.54 
4.71 

2.88 
自

14.47 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
咀NEUT %NEUT %NEUT %NEUT %NEUT %NEUT #LYMP #LYMP 

(%) {%) (%) (%) {%} (%) (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 69.0 60.2 58.3 61.0 50.0 44.4 4.55 4.49 

。 SD 8.6 13.5 10.3 8.5 17.1 18.4 1但 1.08 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 67.9 56.2 55.1 61.2 38.9 44.1 4.32 4.70 

5 SD 12.3 12.7 12.1 12.5 19.5 10.2 1.45 1.22 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%01『 -16 』7 -5.5 0.2 -223 -0 8 -5.02 4.75 
3 M国n 59.5 51.0 35.3· 47.3 3自2 31.4 4.17 4.71 

25 SD 8.1 11.8 13.9 15.5 13.5 8日 1.16 1.15 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 -13 8 -15 3 -394 -224 -23 7 -294 -l!.32 4.79 
4 M田n 67.8 50.7 42.9 60.9 37.0 49.4 3.76 4.58 

100 SD 14.7 10.7 15.1 12.6 14.3 12.8 1回 2.10 

m国kg/d西e N 自 自 电 自 6 自 自 6 
%01胃 -1.8 -15.8 -26.5 』2 -26.0 11.1 -17.41 2.08 

［司－ Anova & Dunnett: • = p s 0.05 

Conful曲也al

#LYMP #LYMP 

(x1ll"田”L) (x10"3/µL) 

[a] [a] 

52 86 

4.68 3.55 

1.09 0.62 

6 6 

4.30 3部

0.90 0.91 

6 6 

-808 0.23 
4.07 3.42 

2.48 1.51 

6 6 

-13 07 -3.66 
4.30 3.76 

1.73 1.87 

自 自

-8.19 5.82 

#LYMP 

(x1QA31µL) 

[a] 

122 

4.31 

0.84 

6 

3.65 

1.16 

6 

-15 33 

4.31 

1.82 

6 

0.08 
3.87 

1.72 

6 

-10.10 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

#LYMP 

(x10"31µL) 

[a] 

178 

4.05 

1.07 

6 

4.34 

1.39 

6 

6.99 
4.52 

1.93 

6 

11.56 
4.04 

2.14 

自

-0.29 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
%LYMP %LYMP %LYMP 咀LYMP %LYMP %LYMP #MONO #MONO 

(%) {%) (%) (%) {%} (%) (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 27.8 35.1 37.1 35.0 45.2 49.日 0.27 0.30 

。 SD 8.4 13.3 9.4 7.7 17.0 16.6 0.10 0.17 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 27.7 38.3 40.1 34.9 56.0 51.4 0.33 0.25 

5 SD 10.6 10.8 10.8 12.0 19.1 9.8 0.11 0.07 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di膏 -0.5 9.0 8.3 -0.2 23.9 3.5 23创 -15 73 

3 M国n 35.7 44.1 sa.o• 47.3 56.4 62.7 0.27 0.26 

25 SD 6.2 9.1 13.1 14.7 13.2 8.5 0.10 0.11 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di霄 28.4 25.6 回5 35.3 25.0 26.4 。但 -13 48 

4 M田n 28.8 44.3 51.1 35.1 57.7 45.7 0.24 0.23 

100 SD 13.7 10.2 13.8 11.4 13.0 11.9 0.11 0.07 

m国kg/d西e N 自 自 电 自 6 自 自 6 
%Di膏 3.6 26.1 37.8 0.3 27.8 -7.9 -9.94 -23.60 

［司－ Anova & Dunnett: • = p s 0.05 

Conful曲也al

#MONO 捐响。NO

(x1ll"田”L) (x10"3/µL) 

[a] [a] 

52 86 

0.37 0.28 

0.19 0.13 

6 6 

0.33 。29

0.11 0.07 

6 6 

-10.45 2四

0.29 0.26 

0.15 0.12 

6 6 

-21 82 -719 

0.23 0.25 

0.07 0.13 

自 自

-37.73 -10.18 

#MONO 

(x1QA31µL) 

[a] 

122 

0.33 

0.26 

6 

0.22 

0.08 

6 

』5.50

0.27 

0.07 

6 

-20.00 

0.19 

0.06 

6 

-42.50 

Toxicology 
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#MONO 

(x10"31µL) 

[a] 

178 

0.31 

0.18 

6 

0.26 

0.08 

6 

-18 09 

0.30 

0.15 

6 

-585 

0.27 

0.11 

自

-14.36 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回． Page 110 ofl 857 

Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
%MONO 咀MONO %MONO %MONO %MONO %MONO #EOS #EOS 

(%) {%) (%) (%) {%} (%) (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a] [a1] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 1.6 2.1 2.9 2.6 3.1 3.6 0.18 0.27 

。 so 0.4 0.6 1.4 1.0 1.7 1.9 0.12 0.33 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 2.1 2.0 3.2 2.7 3.2 3.2 0.23 0.33 

5 so 0.9 0.6 1.3 0.9 0.9 1.0 0.18 0.32 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di膏 36.6 -2.4 9.2 3.2 2.7 -11 5 27.78 22.64 
3 M国n 2.5 2.7 4.2 3.6 3.6 4.2 0.14 0.14 

25 so 1.3 1.9 1.3 1.4 1.1 1.7 0.13 0.07 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%0i胃 58.1 29.0 46.2 38.0 16.8 15.2 -22 22 -49.06 

4 M田n 1.8 2.3 3.0 2.3 3.2 3.2 0.14 0.18 

100 so 0.5 0.5 1.7 0.7 1.4 1.2 0.11 0.18 

m国kg/d西e N 自 自 电 自 6 自 自 6 
%01胃 15.1 12.1 4.6 -12.7 2.2 -11.1 -20.37 -32.70 

[a卜阳ova & Ounnett 
[a1]-Ana咀＆ Ounn目~L吨）

Conful曲也al

枉。s #EOS 

(x1ll"田”L) (x10"3/µL) 

[a1] [a1] 

52 86 

0.13 0.08 

0.05 0.04 

6 6 

0.08 0.06 

0.07 0.03 

6 6 

-38.46 -1915 

0.09 0.05 

0.06 0.04 

6 6 

-33.33 -40.43 

0.21 0.12 

0.28 0.12 

自 自

60.26 46.81 

#EOS 

(x1QA31µL) 

[a] 

122 

0.10 

0.04 

6 

0.07 

0.08 

6 

-30.51 
0.07 

0.02 

6 

-33.90 
0.06 

0.06 

6 

-40.68 

Toxicology 
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#EOS 

(x10"31µL) 

[a] 

178 

0.13 

0.13 

6 

0.05 

0.04 

6 

-68.97 
0.05 

0.03 

6 

-68.97 
0.07 

0.06 

自

-47.44 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
%EOS %EOS %EOS %EOS %EOS %EOS #BASO 捐'!ASO

(%) {%) (%) (%) {%} (%) (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a] [a] [a] [a1] [a2] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 1.0 1.9 1.1 0.8 1.0 1.7 0.03 0.02 

。 SD 0.5 2.1 0.5 0.3 0.5 1.8 0.01 O.Q1 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 1.6 2.7 0.8 0.6 1.0 0.6 0.03 0.02 

5 SD 1.4 2.7 0.8 0.3 1.2 0.5 。但 O.Q1 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%01『 56.5 40.5 -250 -17 8 -81 －创 7 13.臼 18.18 
3 M国n 1.3 1.4 1.4 0.6 0.8 0.7 0.02 0.02 

25 SD 1.4 1.0 1.2 0.4 0.3 0.2 0.01 O.Q1 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 29.0 -276 32.8 -244 -21 0 -569 -13 臼 9.09 
4 M田n 1.0 1.6 1.9 1.2 0.9 1.0 0.02 0.02 

100 SD 0.7 1.5 1.9 1.4 0.9 1.2 O.Q1 O.Q1 

m国kg/d西e N 自 自 电 自 6 自 自 6 
%01胃 -a.1 -16.4 78.1 创0 -12.9 -43.1 -26.67 0.00 

[a卜阳即a & Dunnett 
[a1]-Ancr咀＆ Dunnett(Log) 
[a司－ Knis陆1-Wallis&Dun帽tton 阳n阳

Conful曲也al

#BASO #BASO 

(x1ll"田”L) (x10"3/µL) 

[a] [a司

52 86 

0.02 0.02 

0.01 0.01 

6 6 

0.02 。02

0.01 0.01 

6 6 

7.69 11.11 
0.02 0.01 

0.02 O.Q1 

6 6 

-769 -1111 

0.02 0.02 

O.Q1 0.02 

自 自

-15.38 22.22 

把ASO

(x1QA31µL) 

[a] 

122 

0.02 

O.Q1 

6 

0.02 

O.Q1 

6 

-10 00 

0.02 

O.Q1 

6 

10.00 
0.02 

O.Q1 

6 

0.00 

Toxicology 
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#BASO 

(x10"31µL) 

[a] 

178 

0.02 

O.Q1 

6 

0.02 

0.02 

6 

40.00 

0.02 

O.Q1 

6 

10.00 
0.02 

0.02 

自

20.00 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
%BASD %BASO %BASO %BASO %BASO %BASO PLT PLT 

(%) {%) (%) (%) {%} (%) (x10•3J~L) (x1QA31µL) 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a1] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 558 539 

。 SD 0.1 0.1 0.1 。1 0.1 0.1 71 118 

m困地／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 0.2 0.2 0.2 0.2 0.2 0.3 421 • 433 

5 SD 0.1 。。 0.1 0.1 0.1 0.2 141 97 

m内／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%01『 22.2 22.2 33.3 -10 0 。。 14.3 -25 -20 

3 M国n 0.2 0.2 0.3 。2 0.3 0.2 423. 485 

25 SD 。。 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 60 109 

mglkg/d国e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 22.2 22.2 部7 。。 25.0 0.0 -24 -10 

4 M田n 0.2 0.2 。2 0.2 0.2 。2 422. 437 

100 SD 0.1 0.1 。。 0.1 0.1 0.1 96 81 

mglkg/d田e N 电 6 电 自 6 自 6 自

%01胃 11.1 。。 44.4 -10.0 8.3 -14.3 -24 -19 

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dunnett on Ran恼’＝ pS0.05

Conful曲也al

PLT PLT 

(x1ll"田”L) (x10"3/µL) 

[a] [a] 

52 86 

459 420 

89 78 

6 6 

362 324 

92 67 

6 6 

-21 』3

388 358 

57 39 

6 6 

-16 -15 

372 部5

因 85 

自 6 

-19 -16 

PLT 

(x1QA31µL) 

[a] 

122 

419 

91 

6 

308 

124 

6 

-26 

397 

53 

6 

-5 
373 

72 

6 

-11 

Toxicology 
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PLT 

(x10"31µL) 

[a] 

178 

428 

59 

自

345 

73 

6 

-20 

352 

52 

6 

-18 

365 

70 

自

-15 
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Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
MPV MPV 

(fl) (fl) 

[a] [a] 

-12 -7 

1 M国n 7.1 7.1 

。 SD 0.7 0.8 

m困地／d幽 N 6 自

2 M国n 7.8 7.4 

5 SD 0.8 0.7 

m内／d幽 N 6 6 
%Di膏 9.1 4.2 

3 M国n 7.7 7.6 

25 SD 0.6 0.5 
mglkg/d曲e N 自 6 

%Di霄 8.2 6.8 
4 M田n 8.0 7.8 

100 SD 0.8 0.7 
mglkg/d由＠ N 自 6 

%Di膏 11.7 9.9 

[a卜阳ova & Dunnett 
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Table 5 Summary of Hematology-P阳回tand 口回ing Pha回（Cont'd)

MPV MPV MPV MPV 

(fl) (fl) (fl) (fl) 

[a] [a] [a] [a] 

52 由 122 178 
7.8 7.8 8.7 8.5 

1.1 1.0 1.6 1.0 

6 6 6 6 
8.5 8.3 9.1 9.4 

1.0 0.9 0.6 1.0 

6 6 6 6 

8.3 7.1 4.2 10.4 
8.8 8.6 9.2 9.6 

1.2 0.7 0.9 0.7 

6 6 6 6 

12.8 10.3 5.5 12.1 
8.4 8.7 9.5 9.7 

0.8 0.9 1.3 0.9 
电 自 6 6 
7.7 11.1 9.2 13.3 

Conful曲也al

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 
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Table 5 Summa『y of Hematology· Re回ve叩 Phase

Day: 209 Relative to Start Da悔

Sex: Female 
wee RBC HGB HCT MCV MCH MCHC 

(x1CJA田”L) (x10'6/µL) (g/dl) (%) (fl) （阅） (g/dl) 

Mean 9.77 5.25 12.9 43.0 82.0 24.7 30.1 
。 SD 1.29 0.04 0.4 0.1 1.1 1.1 0.9 
mgikg/d蹦 N 2 2 2 2 2 2 2 
2 Mean 10.63 6.20 14.2 44.8 72.2 22.8 31.6 
5 SD 3.19 0.49 1.6 4.2 1.0 0.8 0.6 
m目kE扩d跚 N 2 2 2 2 2 2 2 

%0附 8.75 18.00 9.7 4.1 ·11 9 平5 5.0 
3 Mean 5.35 5.48 13.3 43.9 80.3 24.3 30.3 
25 SD 0.25 0.47 1.3 3.1 1.3 0.1 0.6 
mgikg/d瞄 N 2 2 2 2 2 2 2 

%0肝 -45.29 4.29 3.1 2.1 -2.0 -1.4 0.7 
4 Mean 6.25 5.63 13.3 44.1 78.3 23.7 30.2 
100 SD 1.96 0.21 0.7 3.2 2.8 0.2 0.7 
mgikg/d蹦 N 2 2 2 2 2 2 2 

%0肝 -36.08 7.14 3.1 2.4 -4.5 -4.1 0.5 

Conful曲也al

ROW #RET 

(%) (x1CJA9 L) 

13.5 68.6 
0.7 3.4 
2 2 

14.0 65.9 
0.6 10.2 
2 2 
3.3 -3.9 

12.7 72.2 
0.1 7.1 
2 2 

-l!.3 5.2 
13.3 60.7 
0.3 16.1 
2 2 

-1.5 -11.6 

制EUT 咀NEUT

(x1CJA田”L) (%) 

4.69 49.5 
1.50 21.8 
2 2 
4.44 41.9 
1.24 0.8 
2 2 
.533 ·15 3 
2.08 39.0 
0.16 4.9 
2 2 

-55.76 -21.2 
3.13 49.6 
1.14 2.7 
2 2 

-33.37 0.3 

Toxicology 
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批.YMP

(x1CJA3/µL) 

4.68 
2.64 
2 
5.64 
1.68 
2 

20倒

2.84 
0.29 
2 

-39.36 
2.90 
0.88 
2 

-37.97 
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D•叩 209 Relative to Start Da旭

Sex: Female 
%LYMP #MONO %MONO 

（咀） (x10'31µL) (%) 

Mean 46.5 0.25 2.6 
。 SD 20.9 0.04 0.1 
mglkg/d跚 N 2 2 2 
2 Mean 53.1 0.42 3.9 
5 SD 0.1 0.16 0.4 
mglkg/d隅 N 2 2 2 

%0附 14.2 66.00 51.0 
3 Mean 53.0 0.35 6.4 
25 SD 3.1 。15 2.4 
mglkg/d跚 N 2 2 2 

%0肝 14.0 38.00 151.0 
4 Mean 46.5 0.15 2.7 
100 SD 0.5 0.01 1.1 
mglkg/d啤 N 2 2 2 

%0肝 -0.1 -40.00 3.9 
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Table 5 Summa『yof Hematol啕y-Re田very Pha回（Confd)

#EOS %EOS ＃队so %BASO 

(x10'3/µL) （咀） (x10'3/µL) {%) 

0.11 1.0 0.03 0.2 
0.08 0.7 0.01 。。

2 2 2 2 
0.07 0.6 0.04 0.4 
0.06 0.4 。ω 0.1 
2 2 2 2 

-3810 -40.0 60.00 100.0 
0.05 0.9 0.02 0.3 
0.03 0.6 0.01 0.1 
2 2 2 2 

-52.掬 -10.0 -40.00 25.0 
0.03 0.5 0.01 0.2 
。但 0.6 。∞ 0.1 
2 2 2 2 

-76.19 -50.0 -60.00 -25.0 

Conful曲也al

PLT 

(x10'3/µL) 

387 
87 
2 
白2

126 
2 

-9 
2国

52 
2 

-7 
318 

2 
-18 

MPV 

(fl._) 

8.4 
0.4 
2 
9.0 
0.4 
2 
6.5 
8.4 
0.4 
2 
。。

9.5 
0.2 
2 

12.5 

Toxicology 
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Table 5 Summa『yof Hematol啕y-Re田very Pha回（Confd)

D•叩 210 Relative to Start Da旭

Sex: Male 
wee RBC HGB HCT MCV MCH MCHC 

(x1CJA田”L) (x10'6/µL) (g/dl) (%) (fl) （阅） (g/dl) 

Mean 11.16 5.88 13.6 45.8 78.0 23.1 29.6 
。 SD 1.02 0.11 0.4 2.3 2.5 0.1 0.8 
mgikg/d蹦 N 2 2 2 2 2 2 2 
2 Mean 10.94 5.62 12.9 42.2 75.0 22.9 30.5 
5 SD 0.74 O.Q7 0.4 0.8 2.4 1.0 0.3 
m目kE扩d跚 N 2 2 2 2 2 2 2 

%0附 -202 -4.34 -5 2 .a.o -3 8 -0.7 3.0 
3 Mean 7.96 5.60 14.0 45.2 80.7 25.0 30.9 
25 SD 0.46 O.Q1 0.3 1.1 1.8 0.5 0.1 
mgikg/d瞄 N 2 2 2 2 2 2 2 

%0肝－28.72 -4.68 3.3 -1.4 3.5 8.2 4.4 
4 Mean 9.45 5回 14.0 45.2 76.9 23.7 30.9 
100 SD 0.09 0.98 1.6 5.6 3.5 1.3 0.3 
mgikg/d蹦 N 2 2 2 2 2 2 2 

%0肝－15.37 0.34 3.0 -1.4 -1.4 2.8 4.4 

Conful曲也al

ROW #RET 

(%) (x1CJA9 L) 

14.4 74.2 
0.3 22.1 
2 2 

13.8 84.4 
0.5 13.5 
2 2 

-4.5 13.7 
14.3 61.5 
0.4 7.9 
2 2 

-0.7 -17.1 
13.9 51.6 
0.3 5.1 
2 2 

-3.5 』0.5

制EUT 咀NEUT

(x1CJA田”L) (%) 

3.94 35.0 
1.07 6.4 
2 2 
2.60 23.9 
0.42 5.5 
2 2 

-34.14 -31.6 
2.37 30.3 
1.26 17.5 
2 2 

-39.85 -13.3 
3.68 39.1 
2.36 25.5 
2 2 

-6.60 11.9 

Toxicology 
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批.YMP

(x1CJA3/µL) 

6.22 
0.45 
2 
7.72 
1.32 
2 

24.14 
5.26 
1.55 
2 

-15.45 
5.44 
2.46 
2 

-12.47 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

D•叩 210 Relative to Start Da旭

Sex: Male 
%LYMP #MONO %MONO 

（咀） (x10'31µL) (%) 

Mean 55.8 0.37 3.3 
。 SD 1.1 0.08 0.4 
mglkg/d跚 N 2 2 2 
2 Mean 70.4 0.41 3.8 

5 SD 7.3 。” 1.2 
mglkg/d隅 N 2 2 2 

%0而 26.2 9.46 13.6 
3 Mean 65.6 0.27 3.3 
25 SD 15.7 0.15 1.7 
mglkg/d跚 N 2 2 2 

%0肝 17.7 -28.38 。。

4 Mean 57.5 0.18 1.9 
100 SD 25.5 O.Q1 0.1 
mglkg/d啤 N 2 2 2 

%0肝 3.1 -61.35 -42.4 
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Table 5 Summa『yof Hematol啕y-Re田very Pha回（Confd)

#EOS %EOS ＃队so %BASO 

(x10'3/µL) （咀） (x10'3/µL) {%) 

0.55 5.2 0.03 0.3 
0.61 5.9 。∞ 。。

2 2 2 2 
0.14 1.3 0.04 0.3 

。” 0.8 0.01 。。

2 2 2 2 
-7545 -75 7 16.67 。。

0.04 0.4 0.02 0.2 
O.Q1 0.1 O.Q1 。。

2 2 2 2 
－臼64 -93.2 -50.00 -33.3 

0.08 0.8 0.03 0.3 
。ω 0.3 。∞ 。。

2 2 2 2 
-85.45 -84.5 。∞ 。。

Conful曲也al

PLT 

(x10'3/µL) 

部6

35 
2 

” 8 
78 
2 

-6 
273 
78 
2 

-23 
四5

40 
2 

-14 

MPV 

(fl._) 

8.4 
0.4 
2 
8.8 
2.8 
2 
4.8 

12.1 
3.7 
2 

44.0 
8.6 
1.5 
2 
1.8 

Toxicology 
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Tabe6Summa『y ofC田gulation-P用悔sl and Dosing Phase 

Day(s) Rela也鸭 t。 Sia民 Da怡

S田 Ma悔
PT PT PT PT PT PT Af'π 

（阳） (Sec) (S田） （阳） (Sec) (Se叶 （阳）

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 

1 M国n 11.2 10.0 12.7 11.9 13.9 14.1 17.5 

。 SD 0.4 0.8 2.9 1.2 2.0 1.9 0.6 

m困地／d幽 N 6 自 6 6 6 6 自

2 M国n 11.0 10.4 11.1 11.1 13.0 11.7' 17.9 

5 SD 1.0 0.9 0.9 0.6 1.3 1.1 1.0 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 

%01『 -22 4.2 -12 0 .09 -6 8 -16 8 1.8 
3 M国n 11.6 10.3 12.0 13.5 14.0 12.7 18.2 

25 SD 1.3 0.6 1.7 3.5 1.7 1.1 1.3 
mglkg/d曲e N 自 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 3.0 2.7 -5.1 13.7 0.5 -9 日 3.9 
4 M田n 11.2 10.3 11.7 11.7 15.1 12.2 17.4 

100 SD 0.4 0.5 1.6 1.2 3.0 1.3 1.6 
mglkg/d由＠ N 自 6 电 自 6 6 自

%Di膏 0.1 3.3 -7.9 -1.3 8.5 -13.6 -1.0 

[a］－阳ova & Dunnett: • = p s 0.05 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran阳

Conful曲也al

APTT APTT Af'π 

(Sec) (Sec) (S田）

[a1] [a] [a] 

』 53 87 
17.7 17.5 17.6 

1.0 0.9 1.3 

6 6 自

18.0 18.3 18.3 

0.9 0.6 0.9 

6 6 6 

2.1 4.5 3.9 
18.4 18.0 18.3 

1.4 1.1 1.3 

6 6 6 

4.2 3.0 4.0 
17.4 17.2 17.5 

2.2 1.7 1.6 

6 自 自

-1.2 -1.6 』3

Af'TT 

(Sec) 

[a] 

123 
17.8 

1.4 

6 
18.9 

1.0 

6 

6.1 
19.6 

2.3 

6 

10.3 
18.0 

1.6 

6 
1.4 

Toxicology 
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APTT 

(Sec) 

[a] 

179 
18.0 

1.4 

6 
18.7 

1.2 

6 

3.7 
18.2 

1.6 

6 

1.1 
17.4 

1.7 
自

-3.2 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
FIB FIB 

（因L) (glL) 

[a] [a] 

-11 -6 

1 M国n 2.20 2.64 

。 SD 0.45 0.49 

m国kg/d曲e N 6 6 

2 M国n 2.32 2.53 

5 SD 0.55 0.50 

m国同／d田e N 6 6 

%Di膏 5.47 4.05 

3 M国n 2.53 3.08 

25 SD 0.18 0.62 

m国问／d田e N 6 6 

%Di霄 15.34 16.95 

4 M田n 2.61 2.63 

100 SD 0.62 0.30 

m国kg/d面＠ N 自 6 

%Di膏 18倒 --0.32 

[a卜阳即a & Dunnett 
[a1]-Ancr咀＆ Dunnett(Log) 
[a司－ Krus陆1-Wallis&Dun帽tton 阳n阳
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Table 6 Summary of Coagulation-P『喧闹tand D田ing Pha回（Cont'd)

FIB FIB FIB Fl日

以） （国L) 也ι｝ (g/L) 

[a] [a1] [a1] [a2] 

53 87 123 179 

2.35 2拥 1.97 2创

0.59 0.52 0.45 。“
6 6 6 6 

2.24 2.35 1.94 2.30 

0.30 0.60 0.39 0.38 

6 6 6 6 

4.47 2.03 -1 78 -12 但

2.51 2.47 3.18 2.66 

0.35 0.31 2.47 0.15 

6 6 6 6 

6.82 7.02 61.25 。朋

2.45 2.40 1.90 2.24 

0.51 。但 0.53 。”
自 自 6 电

4.40 4.20 -3.72 -15.28 

Conful曲也al

Toxicology 
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WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
PT 

（阳）

[a] 

-12 

1 M国n 11.0 

。 SD 0.8 

m困地／d幽 N 6 
2 M国n 11.2 

5 SD 1.4 

m内／d幽 N 6 
%Di膏 2.1 

3 M国n 11.2 

25 SD 1.2 
mglkg/d曲e N 自

%Di霄 2.3 
4 M田n 12.6 

100 SD 2.3 
mglkg/d由＠ N 自

%D1胃 14.4 

[a卜 Kruskal Wallis & Dunnett on 阳咖
[a1卜Ana咀＆ Dunnett 

PT 

(Sec) 

[a1] 

-7 

10.0 

0.3 
自

10.1 

0.9 

6 

0.8 
10.0 

0.7 

6 

0.2 
10.4 

1.0 

6 
4.0 
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Table 6 Summary of Coagulation-P『喧闹tand D田ing Pha回（Cont'd)

PT PT PT PT Af'π APTT 

(S田） （阳） (Sec) (Se叶 （阳） (Sec) 

[a] [a1] [a1] [a1] [a1] [a1] 

52 由 122 178 -12 -7 

10.3 11.9 13.2 12.5 18.2 17.9 

0.6 1.5 1.0 1.6 1.3 1.3 

6 6 6 6 自 6 
10.3 11.7 12.5 11.0 18.9 18.5 

1.5 1.1 2.2 1.1 2.0 2.1 

6 6 6 6 6 6 

。3 -2 4 -4.8 -12 2 4.2 3.4 
10.7 12.2 14.0 12.7 17.7 16.8 

0.4 1.3 1.4 2.5 1.1 1.3 

6 6 6 6 6 6 

3.6 1.8 6.1 2.1 -28 -04 
10.9 12.3 16.2 14.4 18.0 17.7 

0.6 0.8 5.7 3.1 1.7 1.9 
电 自 6 6 自 6 
5.5 2.9 22.7 15.2 -1.1 -1.4 

Conful曲也al

APTT Af'π 

(Sec) (S田）

[a1] [a1] 

52 86 

17.8 18.2 

1.0 1.5 

6 自

18.0 18.7 

2.1 1.8 

6 6 

1.1 2.7 
16.7 17.3 

1.2 1.5 

6 6 
-6 2 -5.2 
17.4 18.1 

1.8 2.0 
自 自

-2.4 』5

Af'TT 

(Sec) 

[a1] 

122 
18.3 

1.1 

6 
19.0 

1.9 

6 

3.5 
17.7 

1.2 

6 

-3.5 
18.7 

1.9 

6 
1.9 

Toxicology 
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APTT 

(Sec) 

[a1] 

178 
17.9 

0.9 

6 
18.7 

2.2 

6 

4.4 
17.1 

1.3 

6 

-4.4 
17.5 

2.0 
自

-2.4 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
FIB FIB 

（因L) (glL) 

[a] [a] 

-12 -7 

1 M国n 2.35 2.38 

。 SD 0.31 0.46 

m国kg/d曲e N 6 6 

2 M国n 2.41 2.35 

5 SD 0.58 0.46 

m国同／d田e N 6 6 

%Di膏 2.63 -1 26 

3 M国n 2.39 2.12 

25 SD 0.97 0.34 

m国问／d田e N 6 6 

%Di霄 1.85 -10 93 

4 M田n 2.10 2.33 

100 SD 0.54 0.55 

m国kg/d面＠ N 自 6 

%Di膏－10.37 -2.24 

[a卜阳ova & Dunnett 
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Table 6 Summary of Coagulation-P『喧闹tand D田ing Pha回（Cont'd)

FIB FIB FIB Fl日

以） （国L) 也ι｝ (g/L) 

[a] [a] [a] [a] 

52 由 122 178 

2.59 2.28 2.03 2.28 

。由 0.48 0.43 0.50 

6 6 6 6 

2.46 2.31 2.10 2.25 

0.30 0.60 0.57 0.46 

6 6 6 6 

-4.96 1.39 3.70 -1 39 

2.25 1.93 1.87 2.14 

0.55 。因 0.49 0.43 

6 6 6 6 

-13 07 -1537 -7 90 .e22 
2.18 1.97 1.90 2.14 

0.31 0.24 0.26 0.42 

自 自 6 电

斗5邸 -13.40 -6.01 -5.93 

Conful曲也al

Toxicology 
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WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day: 209 Relative ID Start Da悔

Sex: Female 
PT 

(Sec) 

Mean 16.9 
。 SD 0.6 
mglkg/d蹦 N 2 
2 Mean 13.9 
5 SD 0.8 
mglkg/d跚 N 2 

%0而 -17 8 
3 Mean 18.0 
25 SD 1.0 
mglkg/d跚 N 2 

%口附 6.5 
4 Mean 14.0 
100 SD 0.6 
mglkg/d跚 N 2 

%0肝 -17.5 

APTT 

（也c)

17.0 
0.1 
2 

19.0 
0.9 
2 

11.5 
18.2 
1.3 
2 
6.8 

20.1 
1.3 
2 

17.9 

FIB 

(g/L) 

2.21 
0.21 
2 
1.84 
0.32 
2 

·16 78 
2.10 
0.91 
2 

-4.99 
2.39 
0.24 
2 
8.39 
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Table 6 Summa『y of Coagulation Reα到＠叩 Phase

Conful曲也al
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WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

D•叩 210 Relative lo Start Da旭

Sex: Male 
PT 

(Sec) 

Mean 19.4 
。 SD 1.3 
mglkg/d蹦 N 2 
2 Mean 14.3 
5 SD 1.3 
mglkg/d跚 N 2 

%0而 -264 
3 Mean 18.1 
25 SD 1.6 
mglkg/d跚 N 2 

%0肝 -6.5 
4 Mean 12.4 
100 SD 0.8 
mglkg/d跚 N 2 

%0肝 -35.9 

APTT 

（也c)

18.3 
0.1 
2 

19.6 
0.1 
2 
7.1 

18.1 
1.0 
2 

--0.8 
18.3 
3.3 
2 
。。

FIB 

(g/L) 

2.53 
0.18 
2 
2.84 
0.30 
2 

12.28 
2.68 
0.32 
2 
5.94 
2.58 
0.62 
2 
2.18 
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Table 6 Summa叩o!C田gulation-R低到ova叩 Pha回（Confd)
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WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Meas1』帽ment Descrip甘ons

Headinas Us国
ALT 
AST 
TP 
ALB 
TBIL 
ALP 
GGT 
sGLU 
UREA 
CRE 
Ca 
p 

TCHO 
TG 
K 
Na 
Cl 
GLB 
A/G 
CK 

Descnotian 

Aanine Aminolransfe甩掉
阳pa阳le阳nin曲回nsfe用睡

T。凶 Pro恒＇＂

Albumin 
T。坦d Bilirubin 
剧kaline Ph田pha旬国

Gamma-Glu旭myll啤nsferase

Glucose 
U阻a

Creatinme 
Calcium 
Ina咱anic Phosphorus 
To国 Chai国恤ul

Trigly国ride

Po恒ssium

S叫1um

Chlo同de

Globulin 
A/G Raio 
Creatine 阳na回
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Table 7 Summary of Chemistry 
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Tab e 7 Summary of Chemist『y-P阳悔stand D田ing Ph酷＠

Day(s) Rela也晴 t。 Sia民 Da怡

S田 Ma悔
ALT ALT ALT ALT ALT ALT AST 

(U几） (U/L) (Uι｝ (Uι） (Uι） (Uι） (U几）

[a] [a] [a1] [a] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 

1 M国n 50 58 44 57 39 43 60 

。 SD 9 13 7 16 6 9 14 

m内／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 
2 M国n 53 56 53 70 47 53 62 

5 SD 19 17 21 26 12 13 15 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『 5 4 21 24 21 22 3 
3 M国n 51 48 47 58 42 46 49 

25 SD 7 6 10 13 6 11 12 
mglkg/d四e N 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 2 -17 自 2 7 自 -18 
4 M田n 56 52 51 70 47 61 55 

100 SD 18 11 11 25 9 20 8 
mglkg/d阳 N 6 6 自 自 6 自 6 

%D1胃 12 -10 17 23 21 41 -9 

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1]-Ana咀＆ Dunn目~L吨）

Conful曲也al

AST AST AST 

(U几） (Uι） (Uι｝ 

[a1] [a] [a] 

』 53 87 
70 51 70 

24 10 33 

6 6 6 
70 55 74 

15 15 30 

6 6 自

7 6 
50 42 62 

11 8 26 

6 6 6 
-29 -18 -11 
53 42 74 

10 9 40 

6 自 自

-24 -19 5 

AST 

(Uι） 

[a] 

123 
45 

自

6 
51 

18 

6 

12 
44 

6 

6 

4 
46 

13 

6 

Toxicology 
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AST 

(U几）

[a] 

179 
56 

11 

6 
58 

21 

6 

3 
46 

12 

6 
-18 
72 

54 

自

28 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
TP TP TP TP TP TP ALB 

（因L) (gll.) 以） （国L) 也ι｝ (g/L) (gil) 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 

1 M国n 80.4 79.5 76.5 74.0 72.7 73.3 44.9 

。 SD 5.6 2.3 6.2 2.8 1.8 2.8 3.0 

m困地／d幽 N 6 自 6 6 6 6 自

2 M国n 76.3 76.1 73.7 74.7 72.6 71.1 43.7 

5 SD 3.4 2.5 4.9 3.9 3.9 2.8 4.4 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 

%Di膏 -6.1 4.3 -3.7 0.9 -0 1 -31 -2 7 

3 M国n 77.7 77.1 74.4 72.6 71.5 72.2 45.1 

25 SD 2.9 3.0 3.0 4.5 4.4 2.9 1.5 

mglkg/d曲e N 自 6 6 6 6 6 6 

%Di霄 -3.3 -3.1 -2.8 -1 9 -1 7 -1 5 0.4 
4 M田n 77.4 79.8 78.6 77.0 76.7 75.7 42.6 

100 SD 3.4 5.3 2.7 3.6 3.7 3.1 3.3 

mglkg/d由＠ N 自 6 电 自 6 6 自

%Di膏 -3.7 0.3 2.7 4.1 5.5 3.3 -6.2 

[a卜阳ova & Dunnett 

Conful曲也al

ALB ALB ALB 

(gι） (g/L) (g/L) 

[a] [a] [a] 

』 53 87 

44.5 44.1 42.9 

2.2 2.9 2.1 

6 6 自

44.0 43.3 43.3 

3.4 1.7 1.8 

6 6 6 

-11 -1 9 。B

44.6 44.5 43.0 

1.8 1.8 2.8 

6 6 6 

0.4 0.9 0.1 
44.4 43.7 41.2 

3.6 2.4 2.2 

6 自 自

--0.1 -0.9 4.0 

ALB 

阳ι）

[a] 

123 

42.7 

2.1 

6 

43.0 

1.8 

6 

0.8 
41.4 

3.1 

6 

-3.2 
42.6 

3.2 

6 

--0.2 

Toxicology 
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ALB 

(g/L) 

[a] 

179 

42.9 

1.8 

6 

42.7 

1.3 

6 

-0.4 

43.1 

1.4 

6 

0.6 
43.2 

1.8 

自

0.7 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
TBIL TBIL TBIL TBIL TBIL TBIL ALP 

(µmo L) (µmolι） (µmo皿） (µmo~L) (µmolll.) (µmol/L) (U几）

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 

1 M国n 7.93 4.35 4.41 5.18 5.27 4.98 627 

。 SD 2.02 0.74 1.16 1.61 2.41 1.17 217 

m困地／d瞄 N 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 10.67 6.99” 5.86 6.08 7.48 7.01 回8

5 SD 2.69 1.99 0.72 0.74 1.78 1.47 206 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『 34.52 60.70 32.剖 17.35 41.86 40.65 -6 

3 M国n 7.51 4.99 4.51 6.42 4.91 4创 岛2

25 SD 2.11 1.09 0.57 2因 0.58 1.59 128 

mglkg/d由a N 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 -5.32 14.59 2.23 23” -080 -679 -10 

4 M田n 7.70 4.77 5.51 6.46 6.67 7.32 481 

100 SD 1.15 0.66 1.60 1.93 2.03 2.54 126 

mglkg/d面8 N 自 自 6 自 6 6 6 
%D1胃 -2.94 9.61 24.94 24.75 26.46 46.87 -23 

［司－ An刷a & Dunnett:”= pS0.01 

Conful曲也al

ALP ALP ALP 

(U几） (Uι） (Uι｝ 

[a] [a] [a] 

』 53 87 

564 744 869 

153 1臼 216 

6 自 6 

532 剧。 729 

185 204 208 

6 6 6 

』 -14 -16 

518 663 723 

120 140 170 

6 6 6 

-8 -11 -17 

456 剧。 “7 
95 151 198 

6 自 6 

-19 』7 -23 

ALP 

(U.ι） 

[a] 

123 

853 

138 

6 

703 

144 

6 

-18 

“6 
127 

6 

-24 

677 

214 

自

-21 

Toxicology 
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ALP 

(U几）

[a] 

179 

838 

148 

自

686 

165 

6 

-18 

607 

7日

6 

-28 

“9 
172 

自

-23 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
GGT GGT GGT GGT GGT GGT sGLU sGLU 

(Uι） (U/L) (Uι｝ (Uι） (Uι） (Uι） (mmo皿） (mmo且）

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 』

1 M国n 75 70 88 94 105 96 3.08 4.74 

。 SD 22 19 30 31 32 35 0.48 0.81 

m困地／d瞄 N 6 6 6 自 6 自 6 6 

2 M国n 76 70 BO 87 96 87 2.81 4.07 

5 SD 26 23 31 35 37 33 0.39 0.87 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 自 6 

%D1『 2 。 -9 -7 -9 -10 -9.66 -1403 

3 M国n 78 71 83 85 85 77 2.88 4.09 

25 SD 34 30 31 34 28 21 0.35 0.64 

mglkg/d由a N 6 6 6 6 6 6 自 6 

%Di胃 5 。 -0 -9 -19 -20 -944 -13 72 

4 M田n 55 55 62 61 70 创 2.70 4.01 

100 SD 12 11 18 16 15 14 0.32 0.61 

mglkg/d面8 N 6 6 自 6 自 自 自 6 
%D1胃 -26 -22 』9 -35 -34 -34 -12.45 -15.41 

[a卜阳ova & Dunnett 

Conful曲也al

sGLU sGLU 

(mmolι） (mmo旺）

[a] [a] 

53 87 

3.72 3.33 

0.39 0.66 

6 自

3.59 3.40 

0.37 0.48 

6 6 

』.41 2.21 
3.64 3.10 

0.36 0.65 

6 6 

-2 11 』.67

3.43 2.88 

0.35 0.18 

自 自

-7.89 -13.43 

sGLU 

(mmo且）

[a] 

123 

3.35 

0.45 

6 

3.20 

0.25 

6 

-4.33 
3.21 

0.44 

6 

-4.03 
3.05 

0.20 

6 

-9.76 

Toxicology 
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sGLU 

(mmoι｝ 

[a] 

179 

3.43 

0.62 

6 

3.34 

0.28 

6 

』72

3.38 

0.68 

6 
-1 捕

3.51 

0.32 

自

2.48 
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Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
UREA 

(mmo且）

[a] 

-11 

1 M国n 7.42 

。 SD 0.73 

m困地／d瞄 N 6 

2 M国n 8.03 

5 SD 2.09 

m内／d幽 N 6 

%D1『 8.32 

3 M国n 自锚

25 SD 0.52 

mglkg/d由a N 6 

%Di胃 <!20 

4 M田n 7.25 

100 SD 0.85 

mglkg/d面8 N 自

%D1胃 -2.25 

[a卜 Kruskal Wallis & Dunnett on 阳咖
[a1卜Ana咀＆ Dunnett 

UREA 

(mmo且）

[a1] 

-6 

5.96 

0.99 

6 

6.14 

1.19 

6 

3.11 

5.45 

0.87 

6 

-ll.54 

5.15 

0.67 

自

-13.49 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

UREA UREA UREA UREA CRE CRE 

(mmo旺） (mmol/L) (mmo且） (mmol止） (µmoVL) (µmolι） 

[a1] [a] [a1] [a1] [a1] [a1] 

53 87 123 179 -11 』

6.65 6.91 7.32 6.99 62 57 

0.98 0.57 1.55 0.93 6 5 

6 6 6 6 6 6 

7.49 7.35 8.19 8.Q1 66 62 

1.48 1.13 0.96 1.40 16 15 

6 6 6 6 6 6 

12.69 6.39 11.93 14.59 自 8 

6.19 6.22 6.75 6.06 63 59 

0.95 1.01 0.64 1.14 8 7 

6 6 6 6 6 6 

-ll.90 -9.96 -779 -1342 4 

7.05 7.16 7.95 7.54 61 59 

0.95 0.31 1.03 1.21 9 9 

6 自 6 6 6 6 

6.07 3.62 8.56 7.77 3 

Conful曲也al

CRE CRE 

(µmol/L) (µmo~L) 

[a1] [a1] 

53 87 
回 60 

6 7 

自 6 

64 64 

16 12 

6 6 

自 自

61 国

6 5 

6 6 

2 -2 

61 61 

10 12 

自 6 

2 1 

CRE 

(µmolιl 

[a1] 

123 

61 

9 

6 

69 

16 

6 

13 

64 

6 

6 

自

61 

11 

自

1 

Toxicology 
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CRE 

(µmolll) 

[a1] 

179 

62 

5 

自

68 

15 

6 

9 

“ 8 

6 

3 

61 

12 

自

-2 
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Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
Ca 

(mmo且）

[a] 

-11 

1 M国n 2.43 

。 SD 0.06 

m国kg/d曲e N 6 

2 M国n 2.41 

5 SD 0.10 

m国同／d田e N 6 

%Di膏 -0.69 
3 M国n 2.41 

25 SD 0.06 

m国问／d田e N 6 

%Di霄 -0.48 
4 M田n 2.35 

100 SD 0.13 

m国kg/d面＠ N 自

%D1胃 -3.23 

[a卜 Kruskal Wallis & Dunnett on 阳咖
[a1卜Ana咀＆ Dunnett 

ca 

(mmo且）

[a1] 

-6 

2.57 

0.11 

6 

2.64 

0.13 

6 

2.66 
2.58 

0.05 

6 

0.13 
2.60 

0.13 

6 

1.23 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

ca Ca ca ca p p 

(mmo旺） (mmol/L) (mmo且） (mmol止） (mmo皿） (mmo且）

[a] [a1] [a1] [a] [a1] [a1] 

53 87 123 179 -11 』

2.64 2.51 2.46 2.43 2.11 1.89 

0.15 0.10 0.07 0.06 0.30 0.21 

6 6 6 6 自 6 

2.60 2.55 2.43 2.40 2.15 2.15 

0.09 0.10 0.10 0.11 0.19 0.24 

6 6 6 6 6 6 

-1 创 1.80 -1.42 -1 回 2.22 13.73 
2.62 2.49 2.46 2.45 2.23 2.00 

0.05 0.07 0.08 0.05 0.49 0.37 

6 6 6 6 自 6 

-0.63 -0.60 -007 0.48 6.01 5.37 
2.53 2.42 2.37 2.36 2.10 1凶

0.10 。俑 0.13 0.03 0.32 0.31 

自 自 6 电 自 6 

-4.17 -3.39 -3.65 -3.22 』24 5.02 

Conful曲也al

p p 

(mmolι） (mmo旺）

[a1] [a1] 

53 87 

2.24 2.24 

0.36 0.31 

6 6 

2.23 2.31 

0.18 。35

6 6 

-037 3.20 
2.12 2.25 

0.44 0.34 

6 6 

-536 0.30 
2.17 2.29 

0.45 0.43 

自 自

-3.05 2.16 

p 

(mmo且）

[a1] 

123 

2.19 

0.40 

6 

2.23 

0.20 

6 

1.98 
2.13 

0.35 

6 

-252 

2.25 

0.30 

6 

3.05 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

p 

(mmoι｝ 

[a1] 

179 

2.23 

0.13 

6 

2.26 

0.21 

6 

1.57 
2.25 

0.34 

6 

0.97 
2.34 

0.29 

自

5.32 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
TCHO TCHO TCHO TCHO TCHO TCHO TG TG 

(mmo且） (mmo且） (mmo旺） (mmol/L) (mmo且） (mmol止） (mmo皿） (mmo且）

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 』

1 M国n 3.41 2.98 3.60 3.41 3.55 3.41 0.45 0.30 

。 SD 0.68 0.39 0.87 o.n 0.66 0.63 0.09 0.05 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 自 6 

2 M国n 3.87 3.84 3.97 3.98 4.07 3.76 0.61 0.36 

5 SD 0.88 0.70 。62 。因 0.78 0.90 0.21 0.08 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『 13.38 28.66 10.43 16臼 14.50 10.31 37.31 17.58 
3 M国n 3.n 3.66 3.79 3.49 3.36 3.39 0.52 0.31 

25 SD 0.71 0.79 0.47 0.57 0.51 0.35 0.13 0.06 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 自 6 

%Di霄 10.45 22.63 5.38 2.39 -554 －口创 16.42 1.10 
4 M田n 3.45 3.26 3.60 3.38 3.34 3.13 0.54 0.28 

100 SD 0.90 0.74 0.49 0.55 0.40 。” 。四 0.03 

m国kg/d面＠ N 自 6 自 自 6 电 自 6 
%Di膏 1.07 9.22 0.14 』63 -5.96 -8.11 到朋 』.79

［•］－阳ova & Dunnett: • = p s 0.05 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran阳

Conful曲也al

TG TG 

(mmolι） (mmo旺）

[a1] [a] 

53 87 

0.46 0.48 

0.13 0.08 

6 6 

。“ 。47

0.12 。12

6 6 

18.98 -1 39 

0.45 0.46 

0.05 0.07 

6 6 

-073 -4.86 
0.49 0.42 

0.03 0.08 

自 自

7.30 -12.部

TG 

(mmo且）

[a] 

123 

0.46 

0.15 

6 

。.62'

0.09 

6 

34.55 
。岛

0.08 

6 

22.55 
0.46 

0.06 

6 

--0.73 

Toxicology 
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TG 

(mmoι｝ 

[a] 

179 

0.41 

0.10 

6 

0.47 

0.08 

6 

14.98 
0.45 

0.12 

6 

8.50 
0.42 

0.06 

自

2.02 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
K K K K K K Na Na 

(mmo且） (mmo且） (mmo旺） (mmol/L) (mmo且） (mmol止） (mmo皿） (mmo且）

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a1] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 』

1 M国n 4.3 4.7 4.9 4.6 4.9 4.6 149 151 

。 SD 0.4 0.7 0.8 0.6 0.7 0.8 3 5 

m困地／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 4.4 5.0 4.8 5.2 4.4 4.4 148 150 

5 SD 0.4 0.4 0.5 0.7 0.4 0.4 2 

m内／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『 2.3 5.3 -0 3 12.8 -11 2 -51 

3 M国n 4.5 4.7 4.9 4.8 4.6 4.6 148 151 

25 SD 0.5 0.5 0.5 0.8 0.5 0.7 2 

mglkg/d国e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di霄 4.7 --0.4 0.7 4.7 -5.4 0.0 。

4 M田n 4.4 5.1 4.7 5.1 4.7 4.8 146. 151 

100 SD 0.7 0.8 0.6 1.2 0.4 1.0 4 

mglkg/d田e N 电 6 电 自 6 自 6 自

%Di膏 2.7 8.1 -3.4 10.9 4.8 5.5 -2 。

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dunnett on Ran恼’＝ pS0.05

Conful曲也al

Na Na 

(mmolι） (mmo旺）

[a] [a1] 

53 87 

146 147 

4 3 

6 6 

146 148 

3 1 

6 6 

-1 。

146 147 

3 1 

6 6 

。 。

146 148 

1 2 

自 6 

。 。

Na 

(mmo且）

[a] 

123 

145 

3 

6 

145 

2 

6 

。

145 

3 

6 

。

144 

1 

6 

。

Toxicology 
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Na 

(mmoι｝ 

[a] 

179 

145 

2 

自

144 

1 

6 

-1 

145 

1 

6 

。

144 

2 

自

-1 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
Cl Cl α α Cl Cl GL日

(mmo且） (mmo且） (mmo旺） (mmol/L) (mmo且） (mmol止） (gil) 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-11 -6 53 87 123 179 -11 

1 M国n 104 106 103 103 104 104 35.5 

。 SD 3 2 2 3 3.1 

m困地／d阻 N 自 6 自 6 6 6 自

2 M国n 104 106 1但 103 101 • 103 32.6 

5 SD 2 2 2 3.4 

m内／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『 。 。 -1 。 』 -8.1 
3 M国n 104 107 104 104 102 103 32.6 

25 SD 2 2 1 2 2 2.2 

mglkg/d国e N 6 6 自 6 6 6 6 

%Di胃 。 。 1 1 -2 。 -8.0 
4 M田n 103 106 101 10 j 101 • 103 34.8 

100 SD 3 1 2 1 2 2.6 

mglkg/d田e N 6 6 自 6 自 自 自

%D1胃 -2 -3 -1.7 

［司－ Anova & Dunnett: • = p s 0.05 

Conful曲也al

GLB GLB GLB 

(gι） (g/L) (g/L) 

[a] [a] [a] 

』 53 87 

35.1 32.4 31.1 

2.6 3.8 1.7 

6 6 6 

32.2 30.5 31.5 

2.7 4.0 3.7 

6 6 6 

-8 2 』1 1.2 
32.4 29.9 29.7 

2.3 2.0 2.0 

6 6 6 

-7 5 -7且 -4.6 
35.4 34.9 35.8' 

3.1 1.4 4.0 

6 6 自

0.9 7.5 15.2 

GLB 

阳ι）

[a] 

123 

30.0 

1.7 

6 

29.6 

3.6 

6 

-1 4 

30.1 

3.9 

6 

0.5 
34.1 

2.1 

6 

13.6 

Toxicology 
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GLB 

(g/L) 

[a] 

179 

30.4 

1.7 

6 

28.4 

2.7 

6 

-6.8 
29.1 

1.8 

6 

-4.4 
32.5 

1.5 

6 

6.8 
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Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
AIG AIG 

[a] [a] 

-11 -6 

1 M国n 1.27 1.28 

。 SD 0.08 0.13 

m困地／d瞄 N 6 6 

2 M国n 1.36 1.38 

5 SD 0.23 0.20 

m内／d幽 N 6 6 

%D1『 7.11 8.14 
3 M国n 1.39 1.38 

25 SD 0.10 0.11 

mglkg/d由a N 6 6 

%Di胃 9.12 8.33 
4 M田n 1.23 1.26 

100 SD 0.16 0.14 

mglkg/d面8 N 自 自

%D1胃 -3.16 -1.06 

［司－阳即a&Dunnett:•=pS005

[a1卜 Kiuskal-Wallis 晶 Dunnett on Ran恼’＝ pS0.05

［叫－Anova & Dunn叫L吨）

AIG 

[a] 

53 

1.37 

0.11 

6 

1.44 

0.18 

6 

5.25 
1.49 

0.11 

6 

9.18 
1.26 

0.09 

6 

-8.18 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

AIG AIG AIG CK 

[a] [a] [a1] (U几）

[a] 

87 123 179 -11 

1.38 1.43 1.41 499 

0.10 0.14 0.09 475 

6 6 6 6 

1.39 1.48 1.52 481 

0.19 0.19 0.17 478 

6 6 6 6 

0.68 3.13 7.55 4 
1.45 1.39 1.49. 288 

。而 0.20 0.07 202 

6 6 6 6 

4.75 -265 5.18 42 
1.16· 1.26 1.33 3叫9

0.16 0.13 0.05 160 

自 6 6 6 

-15.81 -12.23 -5.81 -30 

Cooful曲也al

CK CK CK 

(U几） (Uι） (Uι｝ 

[a2] [a2] [a] 

』 53 87 

386 378 992 

294 173 1541 

6 自 6 

302 509 1240 

66 倒8 1677 

6 6 6 

-22 35 25 
200 218 倒4

52 73 1278 

6 6 6 

48 42 -15 

268 253 1囚。

121 40 3490 

6 自 6 

-31 -33 “ 

CK 

(U.ι） 

[a2] 

123 

223 

52 

6 

369 

190 

6 

65 
249 

154 

6 

12 
560 

637 

自

151 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

CK 

(U几）

[a2] 

179 

653 

454 

自

308 

1刨

6 

-53 
223 

86 

6 

-ll日

1035 

1回3

自

58 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
ALT ALT ALT ALT ALT ALT AST 

(U几） (U/L) (Uι｝ (Uι） (Uι） (Uι） (U几）

[a] [a] [a] [a] [a1] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 

1 M国n 54 57 52 57 50 48 57 

。 SD 18 15 6 9 15 自 15 

m内／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 50 57 49 64 75 48 52 

5 SD 11 14 10 17 72 11 16 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『 -7 。 -6 12 51 -9 

3 M国n 48 57 43 50 37 45 62 

25 SD 20 23 10 17 12 13 18 

mglkg/d四e N 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 -10 。 -17 -12 -26 -6 8 
4 M田n 58 54 60 60 57 61 45 

100 SD 16 9 15 14 19 19 11 

mglkg/d阳 N 6 6 自 自 6 自 6 
%D1胃 9 -4 16 5 14 28 -22 

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1]-Ana咀＆ Dunn目~L吨）

Conful曲也al

AST AST AST 

(U几） (Uι） (Uι｝ 

[a] [a] [a] 

-7 52 86 

61 因 创

21 9 18 

6 6 6 

57 44 92 

21 8 37 

6 6 自

』 -13 2 
66 58 75 

22 32 31 

6 6 6 

9 15 -17 

48 41 因

21 12 12 

6 自 自

-20 -18 -34 

AST 

(U.ι） 

[a] 

122 

51 

13 

6 

55 

31 

6 

7 
41 

7 

6 

-19 

38 

9 

6 

-25 

Toxicology 
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AST 

(U几）

[a1] 

178 

56 

19 

6 

65 

33 

6 

15 
50 

17 

6 

-11 

48 

12 

自

-15 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
TP TP TP TP TP TP ALB 

（因L) (gll.) 以） （国L) 也ι｝ (g/L) (gil) 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 

1 M国n 80.6 80.5 78.5 76.8 76.5 75.9 43.8 

。 SD 2.7 2.5 4.8 3.9 2.4 5.8 2.5 

m困地／d幽 N 6 自 6 6 6 6 自

2 M国n 80.9 80.8 77.9 76.0 76.7 75.2 41.7 

5 SD 4.1 1.8 5.0 1.8 5.5 3.1 2.2 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『 0.4 0.4 』7 -1 0 0.3 -0 9 -4.8 
3 M国n 79.3 79.4 77.1 73.9 76.4 75.1 43.0 

25 SD 3.5 3.7 2.3 3.7 2.3 3.4 2.2 
mglkg/d曲e N 自 6 6 6 6 6 6 

%Di霄 -16 -1 3 -1 7 -3.8 -0 2 -11 -19 
4 M田n 74.6' 76.2 75.4 75.1 76.8 74.8 42.1 

100 SD 4.3 4.3 3.5 3.7 3.3 6.0 2.5 
mglkg/d由＠ N 自 6 电 自 6 6 自

%Di膏 -7.4 -5.2 -3.9 』1 0.4 -1.5 4.0 

［司－ Anova & Dunnett: • = p s 0.05 

Conful曲也al

ALB ALB ALB 

(gι） (g/L) (g/L) 

[a] [a] [a] 

-7 52 86 

44.5 44.4 43.3 

2.5 2.3 2.0 

6 6 自

42.8 42.8 42.0 

1.7 2.7 1.7 

6 6 6 

-3.9 -3 7 』1

44.1 43.4 41.2 

2.7 2.3 1.5 

6 6 6 

--0.9 -22 -4.9 
42.9 42.7 41.5 

2.2 1.5 1.1 

6 自 自

-3.6 -3.8 -4.1 

ALB 

阳ι）

[a] 

122 
43.0 

1.9 

6 
40.0 

4.6 

6 
』8

42.2 

2.1 

6 
-17 

42.9 

1.8 

6 
--0.3 

Toxicology 
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ALB 

(g/L) 

[a] 

178 
43.2 

2.1 

6 
42.1 

1.4 

6 
-2 5 
42.3 

1.4 

6 
-21 
42.9 

2.1 
自

-0.8 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
TBIL TBIL TBIL TBIL TBIL TBIL ALP 

(µmo L) (µmolι） (µmo皿） (µmo~L) (µmolll.) (µmol/L) (U几）

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 

1 M国n 4.61 5.07 4.72 5.01 4.61 5.08 423 

。 SD 1.50 1.85 2.18 2.19 1.93 2.49 122 

m困地／d瞄 N 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 4.10 4.43 4.60 4.93 6.70 4.70 437 

5 SD 0.46 0.56 1.28 1.28 4.55 1.10 61 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『－11 06 -12 臼 -2 61 -1 臼 45.46 -7 49 3 
3 M国n 4.97 5.33 4.26 5.55 5.28 4.51 474 

25 SD 1.07 1.02 1.24 1.75 2.17 1.70 131 

mglkg/d由a N 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 7.84 5.16 -9 81 10.78 14.73 -11 07 12 
4 M田n 4.16 4.89 4.55 4臼 5.16 5.12 454 

100 SD 2.09 1.58 1.74 1.59 1.82 1.47 121 

mglkg/d面8 N 自 自 6 自 6 6 6 
%D1胃 -9.79 -3.62 -3.60 -2.93 12.12 0.85 7 

[a卜阳ova & Dunnett 

Conful曲也al

ALP ALP 

(U几） (Uι） 

[a] [a] 

-7 52 

436 4因

129 109 

6 自

436 538 

47 创

6 6 

。 20 
468 517 

143 151 

6 6 

7 15 
461 419 

118 82 

6 自

6 -7 

ALP ALP 

(Uι｝ (U.ι） 

[a] [a] 

86 122 
咽8 434 

116 126 

6 6 

611 550 

50 44 

6 6 

25 27 
5臼 488 

147 143 

6 6 

13 13 
467 455 

102 121 

6 自

-4 5 

Toxicology 
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ALP 

(U几）

[a] 

178 

438 

139 

自

558 

37 

6 

27 
494 

137 

6 

13 
446 

108 

自

2 
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Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
GGT 

(Uι） 

[a] 

-12 

1 M国n 52 

。 SD 5 

m困地／d瞄 N 6 

2 M国n 74 

5 SD 31 

m内／d幽 N 6 

%D1『 43 

3 M国n 44 

25 SD 9 

mglkg/d由a N 6 

%Di胃 -14 

4 M田n 69 

100 SD 29 

mglkg/d面8 N 6 

%D1胃 33 

[a卜 Kruskal Wallis & Dunnett on 阳阳
[a1]-Ancr咀＆ Dunnett(Log) 
［叫－Anova & Dunn副

GGT 

(U/L) 

[a] 

-7 

52 

5 

6 

74 

31 

6 

43 

45 

11 

6 

-13 

65 

28 

6 

26 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

GGT GGT GGT GGT sGLU sGLU 

(Uι｝ (Uι） (Uι） (Uι） (mmo皿） (mmo且）

[a1] [a] [a1] [a1] 1•21 [a2] 

52 由 122 178 -12 -7 

51 52 53 51 3.46 3.76 

7 7 6 7 0.97 0.49 

6 自 6 自 6 6 

80 78 79 76 
3” 3.68 

35 31 22 27 0.34 0.44 

6 6 6 6 自 6 

57 51 49 50 -3.33 -217 

45 44 46 46 2.89 3.69 

11 9 10 10 0.76 0.58 

6 6 6 6 自 6 

-11 -15 -13 -10 -16 40 -1 但

64 64 67 62 3.51 3.31 

23 23 21 21 0.98 0.66 

自 6 自 自 自 6 

25 24 26 22 1.64 -11.96 

Conful曲也al

sGLU sGLU 

(mmolι） (mmo旺）

[a2] [a司

52 86 

3.84 3.23 

0.95 0.67 

6 自

3.39 2.91 

0.45 0.31 

6 6 

-11 创 -S.87 

3.47 2.66 

0.26 0.21 

6 6 

-S 51 -17 56 

3.55 3.34 

0.73 1.06 

自 自

-7.47 3.56 

sGLU 

(mmo且）

[a2] 

122 

3铺

0.79 

6 

3.39 

0.42 

6 

-14 52 

3.23 

0.46 

6 

-18 52 

3.36 

0.67 

6 

-15.刊

Toxicology 
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sGLU 

(mmoι｝ 

[a2] 

178 

3.76 

。”
6 

3.04 

0.64 

6 

-19 31 

3.12 

0.54 

6 

-17 05 

3.31 

1.17 

自

-11盼
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
UREA UREA UREA UREA UREA UREA CRE CRE 

(mmo且） (mmo且） (mmo旺） (mmol/L) (mmo且） (mmol止） (µmoVL) (µmolι） 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 6.18 5.65 6.32 7.09 6.85 6.90 54 58 

。 SD 1.06 0.79 0.46 1.33 0.87 1创 6 6 

m困地／d瞄 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 5回 5.10 6.64 7.01 7.29 7.17 56 59 

5 SD 1.21 1.13 。57 1.78 0.57 1.03 7 8 

m内／d幽 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『 -4.56 』.68 5.14 -1 佣 6.52 3.99 5 

3 M国n 6.68 5.28 6.28 6.65 6.47 6.62 56 61 

25 SD 1.65 0.74 0.75 1.00 0.65 1.13 5 4 

mglkg/d由a N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 8四 』.61 -0.55 .e 19 -5.55 4.04 5 5 

4 M田n 6.08 5.64 6.63 自由 7.81 7.30 54 58 

100 SD 2.08 1.42 1.12 1回 1.74 1.37 7 8 

mglkg/d面8 N 自 自 6 自 6 6 6 6 

%D1胃 -1.62 --0.21 4.93 -7.48 14.00 5.85 。

[a卜阳ova & Dunnett 

Conful曲也al

CRE CRE 

(µmol/L) (µmo~L) 

[a] [a] 

52 86 

58 回

10 9 

自 6 

62 63 

7 5 

6 6 

7 7 
回 国

8 7 

6 6 

3 。

59 因

7 8 

自 6 

2 。

CRE 

(µmolιl 

[a] 

122 

61 

6 

6 

69 

10 

6 

12 

60 

6 

6 

-2 

65 

11 

自

5 

Toxicology 
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CRE 

(µmolll) 

[a] 

178 

60 

8 

自

66 

12 

6 

10 

59 

5 

6 

62 

10 

自

4 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
Ca ca ca Ca ca ca p p 

(mmo且） (mmo且） (mmo旺） (mmol/L) (mmo且） (mmol止） (mmo皿） (mmo且）

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 2.56 2.75 2.65 2.52 2.53 2.51 1.83 1.95 

。 SD 0.10 0.30 0.08 0.10 0.10 0.16 。.26 0.17 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 自 6 

2 M国n 2.51 2.62 2.55 2.48 2.44 2.44 1.73 1.82 

5 SD 0.09 0.06 。11 。俑 0.11 0.06 0.23 0.12 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『 -202 4.79 -384 -1 国 -350 』92 -5.29 』.68

3 M国n 2.49 2.77 2.59 2.45 2.45 2.43 1.79 2.02 

25 SD 0.08 0.26 0.13 。ω 0.12 0.10 0.18 0.09 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 自 6 

%Di胃 -2.i町 0.85 -220 -2 91 -3.23 -312 -2.28 3.85 
4 M田n 2.48 2.62 2.57 2.48 2.47 2.44 1.71 1回

100 SD 0.13 0.12 0.09 0.13 0.13 0.20 0.24 0.23 

m国kg/d面＠ N 自 6 自 自 6 电 自 6 
%D1胃 -2.9世 4.85 -3.14 -1.59 -2.18 』92 』75 -2.57 

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran阳

Conful曲也al

p p 

(mmolι） (mmo旺）

[a] [a1] 

52 86 

1.93 1.82 

0.10 0.11 

6 6 

1.96 1.68 

0.18 0.20 

6 6 

1.38 -7 61 

2.03 1.82 

0.32 0.17 

6 6 

5.35 。∞
1.79 1.75 

0.22 0.31 

自 自

-7.25 -3.49 

p 

(mmo且）

[a1] 

122 

1.94 

0.07 

6 

1.85 

0.26 

6 

4.72 

1.97 

0.15 

6 

1.54 
1回

0.36 

6 

-2.49 

Toxicology 
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p 

(mmoι｝ 

[a] 

178 

1.91 

0.18 

6 

2.03 

0.24 

6 

6.27 
2.04 

0.11 

6 

6.45 
1.98 

0.30 

自

3.66 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
TCHO TCHO TCHO TCHO TCHO TCHO TG TG 

(mmo且） (mmo且） (mmo旺） (mmol/L) (mmo且） (mmol止） (mmo皿） (mmo且）

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 3.66 3.43 4.01 3.81 4.12 3.89 0.43 0.39 

。 SD 0.92 0.80 0.65 0.83 0.70 0.78 0.06 0.08 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 自 6 

2 M国n 3回 3.49 3.86 3回 4.48 3.69 0.39 0.32 

5 SD 0.54 0.82 。73 0.69 1.41 。“ 0.10 O.Oi 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di膏 6.70 1.60 -366 -5.56 8.86 -5 31 -9 30 -19 49 

3 M国n 3.38 3.32 3.59 3.52 3.85 3.62 0.41 0.34 

25 SD 0.97 0.92 0.99 1.09 1.22 1.17 0.15 0.19 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 自 6 

%Di胃 平.66 -3.30 -10 部 -7 57 -652 -6.98 -4.65 -12 71 

4 M田n 3.42 3.31 3.57 3.38 3.59 3.41 0.38 0.39 

100 SD 0.68 0.85 0.59 0.55 0.51 0.63 0.11 0.09 

m国kg/d面＠ N 自 6 自 自 6 电 自 6 
%Di膏 -6.34 -3.69 斗。” -11.24 -12.95 -12.37 -10.部 -1.69 

［司－ Anova & Dunnett: • = p s 0.05 

Conful曲也al

TG TG 

(mmolι） (mmo旺）

[a] [a] 

52 86 

0.59 0.62 

0.15 0.16 

6 6 

0.46 。45

0.14 0.08 

6 6 

-2282 -26 臼

0.46 0.40' 

0.13 0.09 

6 6 

-2310 -34 96 

0.48 0.42' 

0.12 0.15 

自 自

-18.59 -31.71 

TG 

(mmo且）

[a] 

122 

0.62 

0.12 

6 

0.63 

0.37 

6 

0.80 
0.45 

0.17 

6 

-2735 

0.52 

0.14 

6 

-16.35 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

TG 

(mmoι｝ 

[a] 

178 

0.52 

0.15 

6 

0.40 

0.15 

6 

-2300 

0.37 

0.11 

6 

-29.71 

0.49 

0.12 

自

』71
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
K K K K K K Na Na 

(mmo且） (mmo且） (mmo旺） (mmol/L) (mmo且） (mmol止） (mmo皿） (mmo且）

[a] [a1] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 -7 

1 M国n 5.0 5.0 5.1 4.9 4.9 5.0 149 152 

。 SD 0.7 0.3 0.5 0.5 0.3 0.8 3 

m困地／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 4.6 4.7 4.7 4.7 4.4 4.7 149 152 

5 SD 0.5 0.2 0.5 0.4 0.6 0.4 2 2 

m内／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『 -9.3 』0 -8.8 -4.1 -10 2 -6.0 。 。

3 M国n 4.3 5.3 5.1 4.6 4.9 4.6 149 154 

25 SD 0.3 0.8 0.4 0.5 0.4 0.4 3 

mglkg/d国e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 -14 0 5.6 -1 0 -0.4 -0 3 -7 3 。

4 M田n 4.8 4.8 4.7 4.7 4.5 4.7 151 152 

100 SD 0.4 0.6 0.3 0.6 0.4 0.6 3 3 

mglkg/d田e N 电 6 电 自 6 自 6 自

%D1胃 -0.3 4.0 -7.5 -0.1 -8.5 -7.0 。

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran阳

Conful曲也al

Na Na 

(mmolι） (mmo旺）

[a] [a] 

52 86 

147 149 

4 1 

6 6 

148 149 

4 1 

6 6 

。 。

147 149 

4 3 

6 6 

。 。

147 147 

3 4 

自 6 

。 -1 

Na 

(mmo且）

[a] 

122 

145 

1 

6 

146 

2 

6 

1 

146 

3 

6 

1 

147 

3 

6 

1 

Toxicology 
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Na 

(mmoι｝ 

[a] 

178 

147 

4 

自

146 

2 

6 

-1 

146 

1 

6 

。

147 

5 

自

。
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
Cl Cl α α Cl Cl GL日

(mmo且） (mmo且） (mmo旺） (mmol/L) (mmo且） (mmol止） (gil) 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] 

-12 -7 52 由 122 178 -12 

1 M国n 104 107 104 106 102 104 36.8 

。 SD 2 3 2 3 2 2.8 

m困地／d阻 N 自 6 自 6 6 6 自

2 M国n 104 107 104 106 102 103 39.2 

5 SD 3 2 1 2 2 。 3.4 

m内／d阻 N 6 6 6 6 6 6 6 

%D1『 。 。 。 。 6.6 
3 M国n 104 108 104 107 103 104 36.3 

25 SD 2 2 2 2 2 2 3.4 

mglkg/d国e N 6 6 自 6 6 6 6 

%Di霄 。 。 1 。 。 -1 2 

4 M田n 106 108 104 10 j 103 104 32.5 

100 SD 2 2 2 2 2 2.8 

mglkg/d田e N 6 6 自 6 自 自 自

%D1胃 3 。 。 -1 。 。 -11.5 

[a卜阳ova & Dunnett 

Conful曲也al

GLB GLB GLB 

(gι） (g/L) (g/L) 

[a] [a] [a] 

-7 52 86 

36.0 ” 1 臼5

2.7 4.3 3.9 

6 6 6 

38.0 35.2 ” 1 
2.3 2.6 1.2 

6 6 6 

5.7 3.2 1.8 
35.3 33.7 32.7 

2.7 2.4 4.1 

6 6 6 

-1 8 -1 2 -22 

33.4 32.7 臼6

2.8 2.6 2.6 

6 6 自

-7.2 -4.1 0.3 

GLB 

阳ι）

[a] 

122 

33.6 

3.9 

6 

36.7 

1.3 

6 

9.3 
34.2 

3.0 

6 

1.9 
34.0 

2.0 

6 

1.2 

Toxicology 
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GLB 

(g/L) 

[a] 

178 

32.7 

5.7 

6 

33.1 

2.0 

6 

1.2 
32.8 

3.4 

6 

0.2 
31.9 

4.4 

6 

-2.5 
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Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
AIG 

[a] 

-12 

1 M国n 1.20 

。 SD 0.13 

m困地／d瞄 N 6 

2 M国n 1.07 

5 SD 0.10 

m内／d幽 N 6 

%D1『 －10n

3 M国n 1.20 

25 SD 0.15 

mglkg/d由a N 6 

%Di胃 -0.36 
4 M田n 1.30 

100 SD 0.10 

mglkg/d面8 N 自

%D1胃 8.26 

[a卜阳即a & Dunnett 
[a1卜 Kiuskal-Wallis 晶 Dunnatt on Ranks 
［叫－Anova & Dunn叫L吨）

AIG AIG 

[a] [a] 

-7 52 

1.24 1.32 

0.14 0.17 

6 6 

1.13 1.22 

0.10 0.06 

6 6 

-9.31 -772 

1.25 1.30 

0.13 0.14 

6 6 

0.73 -1 71 

1.29 1.31 

0.09 0.10 

自 6 

3.62 -0.47 
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Table 7 Summa叩 of Chemislly-Pretesl and Dosing Pha田（Cont'd)

AIG AIG AIG CK 

[a1] [a] [a1] (U几）

[a] 

由 122 178 -12 

1.31 1.30 1.35 318 

0.16 0.19 0.22 135 

6 6 6 6 

1.23 1.09 1.28 403 

0.07 0.11 0.06 230 

6 6 6 6 

4回 -16 05 -5 71 27 
1.28 1.25 1.30 301 

0.18 0.15 0.15 138 

6 6 6 6 

-245 -4.08 -3 5日 -5 

1.24 1.26 1.36 365 

0.06 0.06 0.15 80 

自 6 6 6 

-5.22 -2.62 0.59 15 

Cooful曲也al

CK CK CK 

(U几） (Uι） (Uι｝ 

[a] [a2] [a] 

-7 52 86 

259 3但 由8

10。 311 187 

6 自 6 

362 263 973 

174 83 486 

6 6 6 

40 』T 71 
418 1129 白白

271 2081 403 

6 6 6 

62 195 。

410 467 “8 
250 部6 200 

6 自 6 

58 22 14 

CK 

(U.ι） 

[a] 

122 

401 

445 

6 

406 

159 

6 

1 
260 

116 

6 

-35 

291 

100 

自

-28 

Toxicology 
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CK 

(U几）

[a1] 

178 

215 

51 

自

1602 

2067 

6 

645 
301 

206 

6 

40 
920 

1但E

自

328 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回． Page 148 of 1857 

Table 7 Summa叩 of Chemistry· Reco回叩 Pha回

Day: 209 Relative ID Start Da悔

Sex: Female 
ALT AST TP ALB TBIL ALP GGT 

(U/L) (Uι） (g/L) (gil) (µmo血） (Uι） (Uι） 

Mean 44 38 79.9 47.2 4.31 473 54 
。 SD 6 8 1.6 4.3 0.76 21 8 
mglkg/d瞄 N 2 2 2 2 2 2 2 
2 Mean 41 36 75.5 44.2 4.84 548 90 
5 SD 17 11 1.5 1.1 1.39 51 40 
mgJkg/d跚 N 2 2 2 2 2 2 2 

%0附 ~ -4 .5 6 ~3 12.43 16 68 
3 Mean 51 40 74.8 43.1 5.48 572 42 
25 SD 1 8 3.0 0.3 0.30 27 17 
mgJkg/d晦 N 2 2 2 2 2 2 2 

%口附 16 5 -6.4 -l!.6 27.18 21 -21 
4 Mean 56 ” 71.7 43.2 5.49 485 50 
100 SD 8 5 3.5 1.5 0.47 59 24 
mgJkg/d晦 N 2 2 2 2 2 2 2 

%0肝 32 -11 -10.3 -l!.5 27.53 3 -7 

Conful曲也al

sGLU UREA CRE 

(mmolι） (mmo且） (µmo且）

4.08 8.34 61 
0.39 2.97 6 
2 2 2 
3.00 6.74 59 
0.25 1.15 自

2 2 2 
·26 回 ·19 24 -4 

2.99 6.80 62 
0.21 0.06 11 
2 2 2 

-26.75 -18出 1 
2.58 8.84 55 
0.62 0.64 6 
2 2 2 

-36.阁 5.94 -10 

Ca 

(mmo且）

2.72 
0.24 
2 
2.56 
0.04 
2 

-5.88 
2.54 
0.09 
2 

-li.80 
2.47 
0.22 
2 

-9.38 

Toxicology 
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p 

(mmo IL) 

1.93 
0.26 
2 
1.74 
0.08 
2 

.9 61 
1.89 
0.12 
2 

-2.08 
2.18 
0.12 
2 

12.99 
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Day: 209 Relative lo Start Da旭

Sex: Female 
TCHO TG K 

(mmol/L) (mmol/L) (mmo IL) 

Mean 4.19 0.5吕 5.4 
。 SD 0.43 0.18 1.0 
mgikg/d蹦 N 2 2 2 
2 Mean 3.66 。弱 4.4 
5 SD 0.62 0.04 0.2 
m目kE扩d跚 N 2 2 2 

%0而－12.66 0.92 -194 
3 Mean 3.39 0.37 5.1 
25 SD 1.69 0.00 0.6 
mgikg/d瞄 N 2 2 2 

%0肝－19.12 -32.11 -5.6 
4 Mean 3.80 0.68 4.4 
100 SD 0.24 0.03 0.4 
mgikg/d蹦 N 2 2 2 

%0肝 -9.20 24.77 -18.5 

Page 149 of 1857 

Table 7 Summa『y of Chemistry-Re团明叩 Pha国（Confd)

Na Cl GLB NG 

(mmo且） (mmo且） (g/L) 

150 106 32.8 1.45 
7 3 2.8 0.25 
2 2 2 2 

149 103 31.3 1.41 
4 。 0.4 0.02 
2 2 2 2 

-3 -4.6 -249 
148 107 31.7 1.37 

3.3 0.15 
2 2 2 2 

-2 。 -3.4 -5.56 
147 105 28.6 1.51 

2.1 0.06 
2 2 2 2 

-2 -12.8 4.35 

Conful曲也al

CK 

(Uι） 

386 
163 

2 
邸7

824 
2 

122 
2臼

7 
2 

-34 
320 
97 
2 

-17 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 
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Table 7 Summa『y of Chemistry-Re团明叩 Pha国（Confd)

Day: 210 Relative lo Start Da旭

Sex: Male 
ALT AST TP ALB TBIL ALP GGT 

(U/L) (Uι） (g/L) (gil) (µmo血） (Uι） (Uι） 

Mean 45 51 70.7 42.7 3.84 788 87 
。 SD 10 2 2.5 0.4 2.03 237 18 
mglkg/d瞄 N 2 2 2 2 2 2 2 
2 Mean 52 72 69.7 42.8 6.24 创9 65 
5 SD 8 41 5.6 0.4 0.96 325 10 
mgJkg/d跚 N 2 2 2 2 2 2 2 

%0附 14 43 -1 4 0.2 62.71 15 -25 
3 Mean 47 34 74.5 45.4 4.01 n2 71 
25 SD 17 7 5.3 4.9 0.13 7 17 
mgJkg/d晦 N 2 2 2 2 2 2 2 

%口附 4 -33 5.4 6.2 4.56 -2 -18 
4 Mean E晶 50 76.6 46.0 6.55 911 79 
100 SD 4 5 6.6 1.8 0.50 336 1 
mgJkg/d晦 N 2 2 2 2 2 2 2 

%0肝 23 -2 8.4 7.7 70.66 16 -9 

Conful曲也al

sGLU UREA 

(mmolι） (mmo且）

3.53 6.90 
0.74 0.11 
2 2 
3.65 6.79 
0.35 0.08 
2 2 
3.55 -167 
3.51 6.62 
1.17 0.44 
2 2 
』.43 -4.06 
3.27 7.75 
0.42 0.97 
2 2 

-7.23 12.25 

CRE 

(µmo且）

55 
5 
2 

59 
16 
2 
7 

68 

11 
2 

25 
E晶

10 
2 
3 

Ca 

(mmo且）

2.49 
0.04 
2 
2.52 
0.09 
2 
1.00 
2.52 
0.05 
2 
1.00 
2.46 
0.08 
2 

-1.20 

Toxicology 
S阳dyNo.: 349--0044τz 

p 

(mmo IL) 

2.15 
0.33 
2 
2.30 
0.33 
2 
7.23 
2.31 
O.Q1 

2 
7.69 
2.14 
0.39 
2 

-0.47 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day: 210 Relative lo Start Da旭

Sex: Male 
TCHO TG K 

(mmol/L) (mmol/L) (mmo IL) 

Mean 2.89 0.25 4.5 
。 SD 0.26 0.07 0.1 
mgikg/d蹦 N 2 2 2 
2 Mean 3.48 0.63 4.6 
5 SD 0.37 0.02 0.2 
m目kE扩d跚 N 2 2 2 

%0附 20.45 150.00 2.2 
3 Mean 3.67 0.48 5.2 
25 SD 0.89 0.08 0.7 
mgikg/d瞄 N 2 2 2 

%0肝 27.21 90.00 16.9 
4 Mean 3.45 0.62 4.6 
100 SD 0.49 0.18 0.3 
mgikg/d蹦 N 2 2 2 

%0肝 19.41 146.00 3.4 

Page 151 of! 857 

Table 7 Summa『y of Chemistry-Re团明叩 Pha国（Confd)

Na Cl GLB NG 

(mmo且） (mmo且） (g/L) 

149 107 28.0 1.53 
3 2.1 0.10 
2 2 2 2 

147 104 26.9 1.62 
5.2 0.30 

2 2 2 2 
-2 -3.9 5.96 

147 105 29.1 1.56 
0.4 0.14 

2 2 2 2 
-2 4.1 1.70 

145 102 30.6 1.52 
4.8 0.18 

2 2 2 2 
-3 4 9.5 --0.92 

Conful曲也al

CK 

(Uι） 

1189 
469 

2 
2臼5

3260 
2 

113 
627 
创8

2 
47 
513 
180 

2 
-57 

Toxicology 
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Table 8 

Page 152 of 1857 

Summary of Urinalysis 

Confidential 

Toxicology 
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WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回． Page 154 of 1857 

Table 8 Summary of Urina归 s-P阳test and Dosing Pha国

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da恒

S田 Ma悔
pH pH pH pH pH SG SG 

-11 53 87 123 179 -11 臼

1 M国n 6.2 7.2 7.1 6.8 6.9 1.013 1.014 

。 SD 1.3 0.9 0.6 1.3 0.6 0.007 0.003 

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 6.5 7.6 7.3 6.8 7.1 1.018 1.021 

5 SD 0.8 0.6 0.5 0.9 0.7 0.010 0.004 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 

%Di膏 5.4 5.8 3.5 。。 2.4 0.510 0.674 
3 M国n 5.8 7.0 6.6 7.2 7.0 1.019 1.015 

25 SD 1.0 0.4 0.9 0.9 0.8 0.008 0.008 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 』8 -2 3 -7 1 6.2 1.2 0.592 0.132 
4 M田n 5.9 6.8 7.0 6.7 6.3 1.012 1.008 

100 SD 0.9 0.4 0.9 0.7 0.6 0.009 0.006 

m国kg/d西e N 自 自 电 自 6 6 自

%Di膏 -4.1 -4.7 -1.2 -1.2 -8.4 --0.082 -0.559 

[a卜阳ova & Dunnett 

Conful曲也al

SG SG SG 

87 123 179 

1.015 1.012 1.015 

。.005 0.005 0.003 

6 6 6 

1.019 1.015 1.016 

。.007 0.005 0.01固

6 6 6 

0.427 0.280 O.Q16 

1.016 1.013 1.012 

。.009 0.006 0.007 

6 6 6 

0.148 0.033 -0 312 
1.009 1.012 1.011 

。007 0.005 0.007 

6 电 自

』608 --0.033 -0.443 

Volume 

(ml) 

[a] 

-11 

19 

5 

6 

14 

7 

6 

-26 

16 

6 

6 

-17 

21 

10 

自

自

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

Volume 

(ml) 

[a] 

53 

17 

6 

6 

17 

8 

6 

-3 
19 

6 

6 

7 
18 

11 

自

5 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

S田 Ma悔
Volume 

(ml) 

[a] 

87 

1 M国n 24 

。 SD 9 

m困地／d阻 N 6 

2 M国n 19 

5 SD 3 

m内／d幽 N 6 

%01『 -19 

3 M国n 20 

25 SD 10 

mglkg/d国e N 6 

%Di胃 -15 

4 M田n 28 

100 SD 12 

mglkg/d田e N 6 

%Di膏 18 

[a卜阳ova & Dunnett 

Volume 

(ml) 

[a] 

123 

18 

3 

6 

13 

6 

6 

-29 

13 

5 

6 

-29 

17 

7 

6 

-6 

Page 155 of1857 

Table 8 Summary of Urinalysis-Pretest and 口。因ng Pha国（Confd)

Volume 

(ml) 

[a] 

179 

19 

8 

自

18 

7 

6 

』

16 

5 

6 

-19 

16 

7 

自

』0

Conful曲也al

Toxicology 
S阳dyNo.: 349--0044τz 
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Table 8 Summary of Urinalysis-Pretest and 口。因ng Pha国（Confd)

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
pH pH pH pH pH SG SG SG 

-12 52 86 122 178 -12 52 86 

1 M国n 7.0 7.3 7.1 7.1 6.8 1.015 1.012 1.020 

。 SD 0.7 0.6 1.0 0.7 1.0 0.008 0.004 。.006

m国kg/d曲e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

2 M国n 7.2 7.5 7.4 6.7 7.0 1.015 1.013 1.021 

5 SD 0.7 0.6 。7 0.4 0.8 0.007 0.008 。.006

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di膏 2.4 2.3 4.7 -5.9 3.7 0.033 0.082 0.131 
3 M国n 6.9 7.1 6.8 6.9 6.9 1.018 1.014 1.016 

25 SD 0.9 0.7 1.0 1.1 1.1 0.008 0.008 。.007

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 -12 -3.4 -3.5 -24 2.5 0.263 0.132 4剖3

4 M田n 7.4 7.4 7.0 6.8 6.7 1.01 日 1.017 1.016 

100 SD 0.4 0.6 1.1 0.9 0.9 O.Q10 0.008 。008

m国kg/d西e N 自 自 电 自 6 6 自 6 
%01胃 6.0 1.1 -1.2 4.7 -1.2 0.115 0.428 』409

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran阳

Conful曲也al

SG SG 

122 178 

1.013 1.011 

0.006 0.005 

6 6 

1.014 1.015 

0.006 0.004 

6 6 

0.033 0.379 
1.013 1.015 

0.005 0.003 

6 6 

--0.066 0.379 
1.018 1.010 

O.Q10 0.007 

电 自

0.461 -0.082 

Volume 

(ml) 

[a] 

-12 

19 

12 

6 

18 

6 

6 

-5 

24 

14 

6 

25 
20 

5 

自

5 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

Volume 

(ml) 

[a1] 

52 

22 

5 

6 

19 

11 

6 

-15 

18 

2 

6 

-17 

16 

6 

自

-26 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da怡

Sex: Female 
Volume 

(ml) 

[a] 

86 

1 M国n 22 

。 SD 2 

m困地／d阻 N 6 

2 M国n 18 

5 SD 4 

m内／d幽 N 6 

%01『 -16 

3 M国n 20 

25 SD 3 

mglkg/d国e N 6 

%Di胃 -9 

4 M田n 17 

100 SD 6 

mglkg/d田e N 6 

%01胃 -19 

[a卜 Kruskal Wallis & Dunnett on 阳咖
[a1卜Ana咀＆ Dunnett 

Volume 

(ml) 

[a] 

122 

18 

5 

6 

15 

6 

6 

-16 

16 

3 

6 

-13 

13 

8 

6 

-28 

Page 157 of 1857 

Table 8 Summary of Urinalysis-Pretest and 口。因ng Pha国（Confd)

Volume 

(ml) 

[a1] 

178 

22 

11 

自

17 

5 

6 

-23 

20 

3 

6 

-11 

13 

5 

自

42 

Conful曲也al

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

D•叩 209 Relative lo Start Da悔

Sex: Female 
pH 

Mean 7.3 

。 SD 。4

mglkg/d蹦 N 2 
2 Mean 7.8 

5 SD 0.4 
mglkg/d跚 N 2 

%0而 6.9 
3 Mean 7.3 

25 SD 0.4 
mglkg/d瞄 N 2 

%0肝 0.0 
4 Mean 7.0 

100 SD 。。

mglkg/d啤 N 2 
%0肝 -3.4 

SG Volume 

(ml) 

1.017 ” 0.013 11 
2 2 
1.018 钊

。004 1 
2 2 
0.098 拥

1.010 44 

0.014 12 
2 2 
-0.创S 47 
1.012 55 
0.014 41 
2 2 

-0.443 随

Page 158of1857 

Table 8 Summa『y of Urinalysis-Re回咽叩 Phase

Conful曲也al
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WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day: 210 Relative ID Start Da悔

Sex: Male 
pH 

Mean 7.8 

。 SD 。4

mglkg/d蹦 N 2 
2 Mean 7.5 

5 SD 1.4 
mglkg/d跚 N 2 

%0附 .3 2 
3 Mean 6.8 

25 SD 1.8 
mglkg/d瞄 N 2 

%口附 -12.9 
4 Mean 6.5 

100 SD 0.7 
mglkg/d啤 N 2 

%0肝 -16.1 

SG 

1.014 

。005

2 
1.018 

。008

2 
0.444 
1.018 

。004

2 
0.444 
1.009 

0.011 
2 
』444

Volume 

(ml) 

因

23 
2 

37 

5 
2 

.27 
12 

11 
2 

-76 
43 

41 
2 

-14 

Page 159 of 1857 

Tabe8Summa叩 of Urinalysis-R阪阳町 Phase （臼nt'd)

Conful曲也al
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WuXi AppTec (Suzhou) Co., Ltd. 

Table 9 

Page 160 of 1857 
Toxicology 

Study No.: 349-0归4习χ

Summary of Immunoglobin and Complement 

Confidential 
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WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回． Page 162 of 1857 

Table 9 Summary of lmmunoglob1n and Complement· Pre阳t and Dosing Pha国

Day(s) Rela也鸭 t。s恒民 Da恒

S田 Ma悔
C3c C3c C3c C3c ω C4 C4 ω 

（因L) (gll.) 以） （国L) 也ι｝ (g/L) (gil) (gι） 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] [a] [a1] 

』 88 178 -6 1 88 178 

1 M国n 1.32 1.21 1.17 1臼 0.18 0.18 0.18 0.18 

。 SD 0.20 0.11 0.09 0.11 0.04 0.05 0.03 0.06 

m国kg/d曲e N 6 6 6 自 6 6 自 6 

2 M国n 1.23 1.17 1.16 0.97 0.17 0.16 0.20 0.16 

5 SD 0.24 0.15 。17 0.11 0.07 0.07 0.09 0.06 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%01『 .e 70 -3.57 -1 28 -l!.68 -833 -943 10.拥 -7 55 

3 M国n 1.23 1.10 1.07 1.01 0.20 0.19 0.21 0.19 

25 SD 0.16 0.09 0.10 0.11 0.08 0.07 0.10 0.09 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 平佣 -S.48 -853 4.73 12.96 4.72 17.昭 5.66 
4 M田n 1.38 1.21 1.10 。” 0.22 0.20 0.19 0.15 

100 SD 0.26 0.15 0.08 。ω 0.06 0.0日 。而 0.04 

m国kg/d面＠ N 自 自 自 电 6 6 自 6 
%01胃 4臼 0.00 -6.40 -11.04 19.44 12.26 5铺 -13.21 

[a］－阳回a & Dunnett: - = p s 0.001 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran陆

Conful曲也al

lgG lgG 

(g/L) (g/L) 

[a] [a] 

-6 1 

9.69 9.28 

1.08 0.93 

自 6 

8.90 8.07 

1.29 1.57 

6 6 

-807 -13 臼

8.29 8.20 

1.35 1.20 

6 6 

-14.40 -11 臼

9.76 11.10 

1.50 1.64 

自 6 

0.77 19.61 

lgG 

阳ι）

[a] 

88 

8.31 

1.07 

6 

8.23 

1.32 

6 

--0.98 
8.33 

0.88 

6 

0.20 
12.43时

1.53 

6 

49.46 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

lgG 

(g/L) 

[a] 

178 

9.57 

1.29 

自

9.14 

1.11 

6 

-4.56 
9.57 

0.91 

6 

0.00 
13.13”’ 

1.50 

自

37.19 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day(s) Rela也鸭 loS恒民 Da恒

S田 Ma悔
lgA lgA 

（回L) (gll.) 

[a] [a] 

』

1 M国n 2.11 1.94 

。 SD 0.79 0.77 

m国kg/d曲e N 6 6 

2 M国n 1.45 1.30 

5 SD 0.60 0.54 

m国同／d田e N 6 6 

%Di膏－31.39 -32.73 
3 M国n 1.66 1.49 

25 SD 0.52 0.52 

m国问／d田e N 6 6 

%Di膏－21.69 -2317 

4 M田n 1.97 1.77 

100 SD 0.63 0.56 

m国kg/d面＠ N 自 自

%01胃 .il.86 -l!.79 

[a卜阳ova & Dunnett 

Page 163 of! 857 

Table 9 Summary of lmmun啕lobin and Complemenl-P用阳t and Dosing Phase (Conrd) 

lgA lgA lgM lgM lgM lgM 

以） （国L) 也ι｝ (g/L) (gil) (gι） 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] 

88 178 -6 1 88 178 

1.72 1.72 1.00 0.86 0.72 。.71

0.58 0.57 0.41 0.32 0.31 0.34 

6 自 6 6 自 6 

1.43 1.52 0.94 0.82 0.69 0.66 

。57 。因 0.49 0.37 。臼 0.31 

6 6 6 6 6 6 

-17 04 -11 臼 -5.19 -4.45 -3.9西 』.60

1.46 1.57 1.07 1.00 。倒 0.83 

0.49 0.31 0.62 0.61 0.61 0.50 

6 6 6 6 6 6 

-1549 -l!.82 7.20 15.47 29因 16.98 
1.75 1创 0.92 0.83 0.77 。.70

0.55 0.45 0.14 0.20 0.26 0.20 

自 电 6 6 自 6 

1.65 .il.88 -l!.04 -3.48 7.16 -1.65 

Conful曲也al

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回． Page 164 of 1857 

Table 9 Summary of lmmun啕lobin and Complemenl-P用阳t and Dosing Phase (Conrd) 

Day(s) Rela也鸭 loS恒民 Da恒

Sex: Female 
C3c C3c C3c C3c ω C4 C4 ω 

（目L) (gll.) 以） （国L) 也ι｝ (g/L) (gil) (gι） 

[a] [a] [a1] [a] [a] [a] [a] [a] 

-7 87 177 -7 1 87 177 

1 M国n 1.24 1.21 1.11 0.98 0.20 0.20 0.19 0.15 

。 SD 0.15 0.18 0.17 0.20 0.04 0.07 0.04 0.03 

m国kg/d曲e N 6 6 6 自 6 6 自 6 

2 M国n 1.30 1.20 1.06 。随 0.20 0.20 0.19 0.17 

5 SD 0.20 0.11 0.06 0.13 0.05 0.05 。ω 0.07 

m国同／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%01『 4.70 --0.69 -4.07 -204 』.84 -3 31 -1 75 12.22 
3 M国n 1.18 1.06 1.01 0.95 0.20 0.19 。.20 0.19 

25 SD 0.21 0.14 0.05 0.14 0.05 0.08 0.05 0.04 

m国问／d田e N 6 6 6 6 6 6 6 6 

%Di胃 -5.11 -12 28 -845 -290 0.84 4.96 5药 27.78 
4 M田n 1.20 1.08 0.99 0.89 0.24 0.22 0.19 0.17 

100 SD 0.09 0.09 0.06 。ω 0.06 0.0日 。因 O.Oi 

m国kg/d面＠ N 自 自 自 电 6 6 自 6 
%01胃 -3.63 -10.90 -10.锵 -l!.86 20.17 9.92 』刨 13.33 

[a卜阳ova & Dunnett 
[a1卜 Kruskal-Wallis & Dun帽址。n Ran陆

Conful曲也al

lgG lgG 

(g/L) (g/L) 

[a] [a] 

-7 1 

10.66 9.72 

2.67 3.55 

自 6 

12.47 12.45 

1.41 2.14 

6 6 

16.91 27.臼

10.63 10.39 

1.63 1阳

6 6 

-0 31 6.89 
8.82 10.18 

1.80 1.52 

自 6 
-17.24 4铺

lgG 

阳ι）

[a] 

87 

9.62 

2.68 

6 

11.19 

1.29 

6 

16.25 
9.97 

1.45 

6 

3.64 
10回

1.24 

6 

10.08 

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 

lgG 

(g/L) 

[a] 

飞177

11.54 

3.68 

自

13.44 

1.73 

6 

16.45 
12.36 

1.27 

6 

7.11 
12.88 

2.07 

自

11.61 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day(s) Rela也鸭 loS恒民 Da恒

Sex: Female 
lgA lgA 

（回L) (gll.) 

[a] [a] 

-7 

1 M国n 1.41 1.30 

。 SD 0.62 0.55 

m国kg/d曲e N 6 6 

2 M国n 1.51 1.50 

5 SD 0.62 0.57 

m国同／d田e N 6 6 

%Di膏 6.73 15.55 
3 M国n 1.78 1.62 

25 SD 0.62 0.53 

m国问／d田e N 6 6 

%Di胃 26.21 24.55 
4 M田n 1.46 1.40 

100 SD 0.65 0.66 

m国kg/d面＠ N 自 自

%01胃 3.54 7.97 

[a卜阳ova & Dunnett 
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Table 9 Summary of lmmun啕lobin and Complemenl-P用阳t and Dosing Phase (Conrd) 

lgA lgA lgM lgM lgM lgM 

以） （国L) 也ι｝ (g/L) (gil) (gι） 

[a] [a] [a] [a] [a] [a] 

87 177 -7 1 87 177 

1.49 1.48 1.27 1.15 1.01 1.06 

0.57 。因 0.54 0.47 0.42 0.40 

6 自 6 6 自 6 

1.60 1.53 1.19 1.08 0.92 。”
0.63 0.72 0.58 0.58 0.41 0.35 

6 6 6 6 6 6 

7.25 3.73 』.41 -568 』.62 -740 

1.88 1.83 1.30 1.09 1.08 1.14 

1.04 。但 0.39 0.33 0.35 0.34 

6 6 6 6 6 6 

部∞ 24.07 2.09 -524 6.97 7.40 
1.47 1.36 1.02 0.8自 0.91 0.86 

0.52 0.40 0.39 0.31 0.44 0.46 

自 电 6 6 自 6 

-1.56 -l!.14 -19.76 -23.叫 -9.12 -19.21 

Conful曲也al

Toxicology 
S阳dy No.: 349--0044τz 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day: 210 Relative ID Start Da悔

Sex: Female 
C3c C4 

（矶） 阳ι）

Mean 0.96 0.12 
。 SD 0.12 0.01 
mglkg/d蹦 N 2 2 
2 Mean 0.88 0.17 
5 SD 0.04 0.04 
m目kE扩d跚 N 2 2 

%0附 -785 41.67 
3 Mean 0.86 0.13 
25 SD 0.13 0.00 
mglkg/d瞄 N 2 2 

咀D肝 -9.95 8.33 
4 Mean 0.83 0.17 
100 SD 0.01 0.02 
mglkg/d蹦 N 2 2 

%0肝－13.61 37.50 
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Table 9 Summary of lmmun啕lobin and Complement-Reαm叩 Pha目

lgG lgA lgM 

(g/L) (gil) （矶）

12.60 1.34 0.92 
3.85 0.54 0.43 
2 2 2 

14.13 1.14 0.83 
0.58 。” 0.06 
2 2 2 

12.14 -14” -984 
11.44 2.29 1.38 
1.97 1到 0.14 
2 2 2 

-9.21 71.16 50.82 
9.03 1回 1.09 
0.06 0.08 0.59 
2 2 2 

-28.37 11细 19.13 

Conful曲也al

Toxicology 
S阳dyNo.: 349--0044τz 



WuXi AppTec （副JZhou) Co., L回．

Day: 211 Relative ID Start Da悔

Sex: Male 
C3c C4 

（矶） 阳ι）

Mean 0.99 0.16 
。 SD 0.06 0.08 
mglkg/d蹦 N 2 2 
2 Mean 0.85 0.13 
5 SD 0.05 0.05 
m目kE扩d跚 N 2 2 

%0而－14.21 -21.88 
3 Mean 0.95 0.25 
25 SD 0.11 0.03 
mglkg/d瞄 N 2 2 

咀D肝 -4.06 56.25 
4 Mean 0.90 0.14 
100 SD 0.01 0.04 
mglkg/d蹦 N 2 2 

%0肝 -8.63 -12.50 
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Table 9 Summa『yoflmmun啕lob n and Complement-Recovery Pha国（Confd)

lgG lgA lgM 

(g/L) (gil) （矶）

9.06 1.69 0.85 
1.95 。臼 0.40 
2 2 2 
9.65 1.22 0.47 
2.29 0.69 0.35 
2 2 2 
6.51 -2811 -45.29 
8.88 1.38 0.64 
0.56 0.10 0.32 
2 2 2 

-2.04 -18.34 -25.29 
10.42 1.77 0.53 
1.80 。拥 0.16 
2 2 2 

14.96 4.44 』8.24

Conful曲也al

Toxicology 
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