
MĂůŝŐŶĂŶƚ�ŐƌŽǁƚŚ�ŝƐ�ĂŶ�ĞǆĐĞƉƟŽŶĂůůǇ�ǀĂƌŝŽƵƐ�ĂƐ-
ƐŽƌƚŵĞŶƚ�ŽĨ�ŵŽƌĞ�ƚŚĂŶ�ϮϬϬ�ƐŝĐŬŶĞƐƐĞƐ�ĨŽƵŶĚ�ŝŶ�

ĂůŵŽƐƚ�Ăůů�ĐĞůů�ƚǇƉĞƐ�ƚŚĂƚ�ƐŚĂƌĞ�Ăƚ�ĂŶǇ�ƌĂƚĞ�ŽŶĞ�ƐŚĂƌĞĚ�
ƚƌĂŝƚ͖� ƵŶƌĞŐƵůĂƚĞĚ� ĐĞůů� ĚĞǀĞůŽƉŵĞŶƚ� ƉƌŽŵƉƟŶŐ�
strange expansion of cells. Malignant growth cells in 
ƐƚƌŽŶŐ�ƚƵŵŽƌƐ�ĐĂŶ�ƐƚĂǇ�Ăƚ�ƚŚĞ�ĞƐƐĞŶƟĂů�ŝŶũƵƌǇ�ƐŝƚĞ�;ŝŶ�
ƐŝƚƵ�Žƌ�ĐŽŶĮŶĞĚ�ĚŝƐĞĂƐĞͿ�Žƌ�ƐƉƌĞĂĚ�ĂƐ�ƉƌŝǀĂƚĞůǇ�ƉƌŽ-
ŐƌĞƐƐĞĚ�Žƌ�ŵĞƚĂƐƚĂƟĐ�ĚŝƐĞĂƐĞ͘�DĂůŝŐŶĂŶƚ�ŐƌŽǁƚŚ�ŵĞ-
ƚĂƐƚĂƐŝƐ� ƌĞƉƌĞƐĞŶƚƐ�ϵϬй�ŽĨ� Ăůů� ĚŝƐĞĂƐĞ� ƌĞůĂƚĞĚ�ƉĂƐƐ-
ŝŶŐƐ� ĂŶĚ� ŝƐ� ƚŚĞ� ƉƌŝŵĂƌǇ� ĚĞĐŝĚŝŶŐ� ĞůĞŵĞŶƚ� ďĞƚǁĞĞŶ�
ŐĞŶĞƌĂůůǇ� ƐĂĨĞ� ƚƵŵŽƌƐ͕� ƚƌĞĂƚĂďůĞ�ďǇ�ĚǇŶĂŵŝĐ�ŽďƐĞƌ-
ǀĂƟŽŶ͕�ĐĂƌĞĨƵů�ĞǀĂĐƵĂƟŽŶ�Žƌ�ĂĚũƵǀĂŶƚ�ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ�ĂŶĚ�
ŚŝŐŚͲŚĂǌĂƌĚ� ƚƵŵŽƌƐ� ƚŚĂƚ� ƌĞƋƵŝƌĞ� ĨŽƌĐĞĨƵů� ƌĞŵĞĚŝĂů�
ƚƌĞĂƚŵĞŶƚ͘� WƌŝǀĂƚĞůǇ� ƉƌŽƉĞůůĞĚ� ƚƵŵŽƌƐ� ƐƉƌĞĂĚ� ƌĞ-
ŵŽƚĞůǇ�ĨƌŽŵ͕�ŚŽǁĞǀĞƌ�ŶĞĂƌ�ƚŚĞŝƌ�ĞƐƐĞŶƟĂů�ŽƌŐĂŶ�ƐŝƚĞ�
ĂŶĚ�ŝŶĐŽƌƉŽƌĂƚĞ�ďŽƚŚ�ůŽǁ�ĂŶĚ�ŚŝŐŚͲĐŚĂŶĐĞ�ĚŝƐĞĂƐĞƐ͘�
DĞƚĂƐƚĂƟĐ� ƚƵŵŽƌƐ� ƐƉƌĞĂĚ� ƚŽ� Ă� ƌĞŵŽǀĞĚ� ĂƌĞĂ� ĨƌŽŵ�
ƚŚĞŝƌ� ĞƐƐĞŶƟĂů� ƐŝƚĞ� ĂŶĚ� ĂƌĞ� ŚŝŐŚͲŚĂǌĂƌĚ� ŵĂůŝŐŶĂŶƚ�
ŐƌŽǁƚŚƐ͘�dƵŵŽƌ�ĐĞůů�ŵŽƟůŝƚǇ�ŝƐ�Ă�ƐŝŐŶŝĮĐĂŶƚ�ĨĂĐƚŽƌ�ŝŶ�
ŚŝŐŚͲĐŚĂŶĐĞ�ŵĂůŝŐŶĂŶƚ�ŐƌŽǁƚŚƐ͕�ĚĞƐƉŝƚĞ�ƚŚĞ�ĨĂĐƚ�ƚŚĂƚ�
ŶŽŶͲŵŽƟůĞ� ĚŝƐĞĂƐĞƐ� ĐĂŶ� ůŝŬĞǁŝƐĞ� ďĞ� ŚŝŐŚͲŚĂǌĂƌĚ� ŝĨ�
ƚŚĞ�ĞƐƐĞŶƟĂů�ŝŶũƵƌǇ�ƐŝƚĞ�ŝƐ�ŝŶ�Ă�ĨƵŶĚĂŵĞŶƚĂů�ŽƌŐĂŶ�ůŝŬĞ�
ƚŚĞ�ĐĞƌĞďƌƵŵ�Žƌ�ŝĨ�ƚŚĞ�ƚƵŵŽƌ�ǀŽůƵŵĞ�ŝƐ�ŚŝŐŚ͘�

WŽƐŝƟǀĞ�ƌĞƐƵůƚƐ�ŽĨ�ŚĞĂůŝŶŐ�ŵĞĚŝĐŝŶĞƐ�ĂƌĞ�ĐŽŵŵŽŶůǇ�
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�ĂŶĐĞƌ�^ƵƌŐĞƌǇ
�ǆƚĞŶĚĞĚ��ďƐƚƌĂĐƚ

ŽďũĞĐƟǀĞ�ĞƐƐĞŶƟĂů�ƚŽ�ĚŝīĞƌĞŶƚ�ƉŚĂƐĞƐ�ŽĨ�ŵĞƚĂƐƚĂƐŝƐ͕�
ĂůŵŽƐƚ�ĐĞƌƚĂŝŶůǇ͕ �ŵĞƚĂƐƚĂƟĐ�ŚŝŶĚƌĂŶĐĞ�ǁŽƵůĚ�ďĞ�ĨƵŶ-
ĚĂŵĞŶƚĂůůǇ� ƵƉŐƌĂĚĞĚ� ǁŚŝůĞ� ĚĞĐƌĞĂƐŝŶŐ� ŵĞĚŝĐĂƟŽŶ�
ŽďƐƚƌƵĐƟŽŶ�ĂŶĚ�Ăƚ� ůĂƐƚ�ďƌŝŶŐŝŶŐ�ĂďŽƵƚ�Ă�ŚŝŐŚĞƌ�ĞŶ-
ĚƵƌĂŶĐĞ�ƌĂƚĞ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƉĂƟĞŶƚ͘�^ƉůŝĐŝŶŐ�ŽĨ�Ă�ƉƌĞͲŵZE��
ŵŽůĞĐƵůĞ� ŽĐĐƵƌƐ� ŝŶ� ƐĞǀĞƌĂů� ƐƚĞƉƐ� ƚŚĂƚ� ĂƌĞ� ĐĂƚĂůǇǌĞĚ�
ďǇ�ƐŵĂůů�ŶƵĐůĞĂƌ�ƌŝďŽŶƵĐůĞŽƉƌŽƚĞŝŶƐ�;ƐŶZEWƐͿ͘��ŌĞƌ�
ƚŚĞ�hϭ�ƐŶZEW�ďŝŶĚƐ�ƚŽ�ƚŚĞ�ϱ഻�ƐƉůŝĐĞ�ƐŝƚĞ͕�ƚŚĞ�ϱ഻�ĞŶĚ�
ŽĨ�ƚŚĞ�ŝŶƚƌŽŶ�ďĂƐĞ�ƉĂŝƌƐ�ǁŝƚŚ�ƚŚĞ�ĚŽǁŶƐƚƌĞĂŵ�ďƌĂŶĐŚ�
ƐĞƋƵĞŶĐĞ͕�ĨŽƌŵŝŶŐ�Ă�ůĂƌŝĂƚ͘�dŚĞ�ϯ഻�ĞŶĚ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĞǆŽŶ�ŝƐ�
ĐƵƚ�ĂŶĚ�ũŽŝŶĞĚ�ƚŽ�ƚŚĞ�ďƌĂŶĐŚ�ƐŝƚĞ�ďǇ�Ă�ŚǇĚƌŽǆǇů�;K,Ϳ�
ŐƌŽƵƉ�Ăƚ�ƚŚĞ�ϯ഻�ĞŶĚ�ŽĨ�ƚŚĞ�ĞǆŽŶ�ƚŚĂƚ�ĂƩĂĐŬƐ�ƚŚĞ�ƉŚŽƐ-
ƉŚŽĚŝĞƐƚĞƌ�ďŽŶĚ�Ăƚ�ƚŚĞ�ϯ഻�ƐƉůŝĐĞ�ƐŝƚĞ͘��Ɛ�Ă�ƌĞƐƵůƚ͕�ƚŚĞ�
ĞǆŽŶƐ�;>ϭ�ĂŶĚ�>ϮͿ�ĂƌĞ�ĐŽǀĂůĞŶƚůǇ�ďŽƵŶĚ͕�ĂŶĚ�ƚŚĞ�ůĂƌŝĂƚ�
ĐŽŶƚĂŝŶŝŶŐ�ƚŚĞ�ŝŶƚƌŽŶ�ŝƐ�ƌĞůĞĂƐĞĚ͘

WƌĞͲŵZE��ƐƉůŝĐŝŶŐ͕�ŵĞĚŝĂƚĞĚ�ďǇ�ƐƉůŝĐŝŶŐ�ĨĂĐƚŽƌƐ͕�ŝƐ�Ă�
ŶŽƌŵĂů� ďŝŽĐŚĞŵŝĐĂů� ƉŚĞŶŽŵĞŶŽŶ� ƚŚĂƚ� ĂĐĐŽƵŶƚƐ� ŝŶ�
ůĂƌŐĞ�ƉĂƌƚ�ĨŽƌ�ƚŚĞ�ƉƌŽƚĞŽŵŝĐ�ĚŝǀĞƌƐŝƚǇ�ŝŶ�ŽƵƌ�ĐĞůůƐ͕�ĂƐ�
ƚŚĞƌĞ�ĂƌĞ�ΕϮϱ͕ϬϬϬ�ŐĞŶĞƐ�ďƵƚ�ΕϭϬϬ͕ϬϬϬ�ƉƌŽƚĞŝŶƐ͘�̂ ƉůŝĐĞ�
ŝƐŽĨŽƌŵƐ�ĂƌĞ�ƐƉĞĐŝĮĐ�ĨŽƌ͗�dŝƐƐƵĞ͕�ĚŝƐĞĂƐĞ͕�ƉŽƉƵůĂƟŽŶ͕�
ŝŶĚŝǀŝĚƵĂůƐ͕� ĂŶĚ� ĂƌĞ� ƌĞůĂƚĞĚ� ƚŽ� ĚƌƵŐ� ƌĞƐƉŽŶƐĞ͘� �ĂŶ-
ĐĞƌͲƐƉĞĐŝĮĐ� ĂůƚĞƌŶĂƟǀĞ� ƐƉůŝĐŝŶŐ� ĂƐ� ǁĞůů� ĂƐ� ĂďĞƌƌĂŶƚ�


