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SƚƵĚŝĞƐ ŝŶǀĞƐƚŝŐĂƚŝŶŐ ƌTMS ĂƐ Ă ƚŚĞƌĂƉǇ ĨŽƌ SCI ŚĂǀĞ ĨŽĐƵƐĞĚ ŽŶ  ϳϴ 

ƐĞŶƐŽƌŝŵŽƚŽƌ ĨƵŶĐƚŝŽŶ͕ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ ĂŶĚ ƉĂŝŶ͘ϭϭ DĞƐƉŝƚĞ ƚŚĞƐĞ ƐƚƵĚŝĞƐ͕ ƵŶĐĞƌƚĂŝŶƚǇ ϳϵ 

ĞǆŝƐƚƐ ŝŶ ƚŚĞ ĞĨĨŝĐĂĐǇ ŽĨ ƌTMS ĨŽƌ ƚŚĞ ĂĨŽƌĞŵĞŶƚŝŽŶĞĚ ĐŽŵƉůŝĐĂƚŝŽŶƐ ĚƵĞ ƚŽ ϴϬ 



 

PĂŐĞ ϳ ŽĨ ϭϴ 
 

ůŝŵŝƚĞĚ ƐĂŵƉůĞ ƐŝǌĞƐ ĂŶĚ ĐŽŶĨůŝĐƚŝŶŐ ŽƵƚĐŽŵĞƐ͘ WŚŝůƐƚ ƉƌĞǀŝŽƵƐ ƐƚƵĚŝĞƐ ŚĂǀĞ ϴϭ 

ƵƚŝůŝǌĞĚ ŚŝŐŚ ĨƌĞƋƵĞŶĐǇ ƌTMS ƉƌŽƚŽĐŽůƐ͕ ŶŽ ƐƚƵĚǇ ŚĂƐ ƵƚŝůŝǌĞĚ ŝŶƚĞƌŵŝƚƚĞŶƚ ϴϮ 

TŚĞƚĂͲďƵƌƐƚ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ ;ŝTBSͿ ƉƌŽƚŽĐŽů͕ ƚŚĂƚ ŝŶǀŽůǀĞƐ Ă ƐŚŽƌƚĞƌ ĚƵƌĂƚŝŽŶ ŽĨ ϴϯ 

ƉĂƚƚĞƌŶĞĚ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ ǁŚŝĐŚ ŚĂƐ ŵŽƌĞ ƌŽďƵƐƚ ĞĨĨĞĐƚƐ ĐŽŵƉĂƌĞĚ ƚŽ ŶŽŶͲϴϰ 

ƉĂƚƚĞƌŶĞĚ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ ƉƌŽƚŽĐŽůƐ͘ϭϮ MŽƌĞŽǀĞƌ͕ Ă ƐŝŐŶŝĨŝĐĂŶƚ ŶƵŵďĞƌ ŽĨ ƚƌŝĂůƐ ĚŽ ϴϱ 

ŶŽƚ ŵĞĞƚ ƚŚĞŝƌ ƌĞĐƌƵŝƚŵĞŶƚ ƚĂƌŐĞƚ͕ ůĞĂĚŝŶŐ ƚŽ ƌĞĚƵĐĞĚ ƐƚĂƚŝƐƚŝĐĂů ƉŽǁĞƌ ĂŶĚ ϴϲ 

ĐŽƐƚůǇ ƚƌŝĂů ĞǆƚĞŶƐŝŽŶƐ͘ϭϯ TŚĞƌĞĨŽƌĞ͕ ƚŚĞ ƉƌŝŵĂƌǇ ŽďũĞĐƚŝǀĞ ŽĨ ƚŚŝƐ ƐƚƵĚǇ ǁĂƐ ƚŽ ϴϳ 

ĂƐƐĞƐƐ ƚŚĞ ĨĞĂƐŝďŝůŝƚǇ ŽĨ ĐŽŶĚƵĐƚŝŶŐ Ă ĨƵůůͲƐĐĂůĞ ƚƌŝĂů ƚŽ ŝŶǀĞƐƚŝŐĂƚĞ ƚŚĞ ĞĨĨŝĐĂĐǇ ŽĨ ϴϴ 

ŝTBS ĨŽƌ ƵƉƉĞƌ ůŝŵď ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ͕ ƉĂŝŶ ĂŶĚ ǁĞĂŬŶĞƐƐ ŝŶ ƉĞŽƉůĞ ǁŝƚŚ ŝŶĐŽŵƉůĞƚĞ ϴϵ 

ĐĞƌǀŝĐĂů SCI͘ SĞĐŽŶĚĂƌǇ ŽďũĞĐƚŝǀĞƐ ǁĞƌĞ ϭͿƚŽ ŽďƚĂŝŶ ƉƌĞůŝŵŝŶĂƌǇ ĚĂƚĂ ŽŶ ƚŚĞ ϵϬ 

ĞĨĨĞĐƚƐ ŽĨ ŝTBS ŽŶ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ͕ ƉĂŝŶ ĂŶĚ ƐĞŶƐŽƌŝŵŽƚŽƌ ĨƵŶĐƚŝŽŶ͕ ϮͿ ƚŽ ĚĞƚĞƌŵŝŶĞ ϵϭ 

ĂŶǇ ĂĚǀĞƌƐĞ ĞǀĞŶƚƐ ĂŶĚ ϯͿ ƚŽ ŽďƚĂŝŶ ĨĞĞĚďĂĐŬ ĨƌŽŵ ƚŚĞ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ĂŶĚ ƉĂƚŝĞŶƚ ϵϮ 

ĂŶĚ ƉƵďůŝĐ ŝŶǀŽůǀĞŵĞŶƚ ƉĂŶĞů ;PPIͿ͘ ϵϯ 

METHODS ϵϰ 

WĞ ĐŽŶĚƵĐƚĞĚ ƐŝŶŐůĞͲďůŝŶĚ͕ ƐŚĂŵͲĐŽŶƚƌŽůůĞĚ͕ ƌĂŶĚŽŵŝǌĞĚ ƚǁŽͲƉĞƌŝŽĚ ϵϱ 

;ABͬBAͿ ĐƌŽƐƐŽǀĞƌ ƚƌŝĂů ǁŝƚŚ Ă ƚǁŽͲǁĞĞŬ ǁĂƐŚŽƵƚ ƉĞƌŝŽĚ͘ A ĨŽůůŽǁͲƵƉ ǀŝƐŝƚ ǁĂƐ ϵϲ 

ƉĞƌĨŽƌŵĞĚ Ăƚ ƚǁŽ ǁĞĞŬƐ ƉŽƐƚ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ͘ EůŝŐŝďůĞ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ǁĞƌĞ ƚŚŽƐĞ ϵϳ 

ĂŐĞĚ ďĞƚǁĞĞŶ ϭϴͲϳϬ ǇĞĂƌƐ ǁŝƚŚ ŝŶĐŽŵƉůĞƚĞ ĐĞƌǀŝĐĂů SCI ƐƵƐƚĂŝŶĞĚ Ăƚ ůĞĂƐƚ ϵϴ 

ƚŚƌĞĞͲŵŽŶƚŚƐ ĂŐŽ͕ ĂŶĚ ƌĞĨĞƌƌĞĚ ƚŽ ƚŚĞ PƌŝŶĐĞƐƐ RŽǇĂů SƉŝŶĂů IŶũƵƌŝĞƐ CĞŶƚƌĞ ϵϵ 

;PRSICͿ ŝŶ SŚĞĨĨŝĞůĚ͕ UŶŝƚĞĚ KŝŶŐĚŽŵ͘ TƌĂƵŵĂƚŝĐ ĂŶĚ ŶŽŶͲƚƌĂƵŵĂƚŝĐ ĞƚŝŽůŽŐŝĞƐ ϭϬϬ 

ǁĞƌĞ ŝŶĐůƵĚĞĚ͘ PĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ǁŝƚŚ ĐŽŐŶŝƚŝǀĞ ĂďŝůŝƚŝĞƐ ƚŽ ŐŝǀĞ ĐŽŶƐĞŶƚ͕ ŶŽ ϭϬϭ 

ƐŝŐŶŝĨŝĐĂŶƚ ŵĞĚŝĐĂů ĐŽͲŵŽƌďŝĚŝƚŝĞƐ ĂŶĚ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ ĂĨĨĞĐƚŝŶŐ ƚŚĞ ƵƉƉĞƌͲůŝŵďƐ ǁŝƚŚ ϭϬϮ 

Ă ĐŽŵďŝŶĞĚ ƵƉƉĞƌͲůŝŵď MŽĚŝĨŝĞĚ AƐŚǁŽƌƚŚ SĐŽƌĞ ;MASͿ ŽĨ Ăƚ ůĞĂƐƚ ƚǁŽ͘ ϭϬϯ 

EǆĐůƵƐŝŽŶ ĐƌŝƚĞƌŝĂ ŝŶĐůƵĚĞĚ ǀĞŶƚŝůĂƚĞĚ ŝŶĚŝǀŝĚƵĂůƐ͕ ŶŽƌŵĂů ĐůŝŶŝĐĂů ĞǆĂŵŝŶĂƚŝŽŶ ŽĨ ϭϬϰ 

ƵƉƉĞƌ ůŝŵďƐ͕ ƐŝŐŶŝĨŝĐĂŶƚ ƵƉƉĞƌ ůŝŵď ĐŽŶƚƌĂĐƚƵƌĞƐ ĂŶĚ ũŽŝŶƚͲƌĞůĂƚĞĚ ůŝŵŝƚĂƚŝŽŶ ŽĨ ϭϬϱ 



 

PĂŐĞ ϴ ŽĨ ϭϴ 
 

ŵŽǀĞŵĞŶƚ͕ ŝŵƉůĂŶƚĞĚ ĞůĞĐƚƌŝĐĂů ĚĞǀŝĐĞƐ͕ ƉƌĞŐŶĂŶĐǇ ĂŶĚ ĐŽŶĐŽŵŝƚĂŶƚ ϭϬϲ 

ŶĞƵƌŽůŽŐŝĐĂů ĐŽŶĚŝƚŝŽŶƐ ŝŶĐůƵĚŝŶŐ ĞƉŝůĞƉƐǇ͘ ϭϬϳ 

IŶƉĂƚŝĞŶƚƐ ĂŶĚ ŽƵƚƉĂƚŝĞŶƚƐ ǁĞƌĞ ƌĞĐƌƵŝƚĞĚ ĨƌŽŵ FĞďƌƵĂƌǇ ƚŽ JƵůǇ ϮϬϭϲ͘ ϭϬϴ 

IŶƉĂƚŝĞŶƚƐ ǁĞƌĞ ĂƉƉƌŽĂĐŚĞĚ ďǇ ƚŚĞ ĐůŝŶŝĐĂů ƚĞĂŵ ĂŶĚ ŽƵƚƉĂƚŝĞŶƚƐ ǁĞƌĞ ϭϬϵ 

ĂƉƉƌŽĂĐŚĞĚ ĚŝƌĞĐƚůǇ Ăƚ ƚŚĞŝƌ ƌŽƵƚŝŶĞ ĂƉƉŽŝŶƚŵĞŶƚ ŝĨ ƚŚĞ ĐůŝŶŝĐĂů ƚĞĂŵ ďĞůŝĞǀĞĚ ϭϭϬ 

ƚŚĞŵ ƚŽ ďĞ ƐƵŝƚĂďůĞ͘ IĨ ƚŚĞ ŝŶĐůƵƐŝŽŶ ĐƌŝƚĞƌŝĂ ǁĞƌĞ ŵĞƚ͕ ŝŶĨŽƌŵĞĚ ǁƌŝƚƚĞŶ ϭϭϭ 

ĐŽŶƐĞŶƚ ǁĂƐ ŽďƚĂŝŶĞĚ͘ IŶ ĐĂƐĞ ŽĨ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ƵŶĂďůĞ ƚŽ ƐŝŐŶ ĚƵĞ ƚŽ ŚĂŶĚ ϭϭϮ 

ǁĞĂŬŶĞƐƐ͕ ƚŚĞ ĐŽŶƐĞŶƚ ǁĂƐ ŽďƚĂŝŶĞĚ ǁŝƚŚ Ă ǁŝƚŶĞƐƐ ƐŝŐŶŝŶŐ ƚŚĞ ĐŽŶƐĞŶƚ ĨŽƌŵ͘ ϭϭϯ 

PĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ǁĞƌĞ ƌĂŶĚŽŵŝǌĞĚ ƚŽ ƚŚĞ ĨŝƌƐƚ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ďǇ ƚŽƐƐ ŽĨ Ă ĐŽŝŶ ĂŶĚ ϭϭϰ 

ƌĞŵĂŝŶĞĚ ďůŝŶĚ ƚŽ ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶƐ ƚŚƌŽƵŐŚŽƵƚ ƚŚĞ ƐƚƵĚǇ͘  ϭϭϱ 

INTERVENTION ϭϭϲ 

A MĂŐƐƚŝŵ ;WŚŝƚůĂŶĚ͕ UŶŝƚĞĚ KŝŶŐĚŽŵͿ SƵƉĞƌRĂƉŝĚ ƚƌĂŶƐĐƌĂŶŝĂů ϭϭϳ 

ŵĂŐŶĞƚŝĐ ƐƚŝŵƵůĂƚŽƌ ǁŝƚŚ Ă ϵϬŵŵ ĐŝƌĐƵůĂƌ ĐŽŝů ǁĂƐ ƵƐĞĚ ƚŽ ĚĞůŝǀĞƌ ŝTBS ƚŽ ƚŚĞ ϭϭϴ 

ĐŽƌƚĞǆ͘ TŚĞ ĐŽŝů ǁĂƐ ŝŶŝƚŝĂůůǇ ƉůĂĐĞĚ ǁŝƚŚ ŝƚƐ ĐĞŶƚĞƌ ƉŽŝŶƚ ŽǀĞƌ ƚŚĞ Cǌ ƉŽƐŝƚŝŽŶ ŽĨ ϭϭϵ 

ƚŚĞ ƐŬƵůů͕ ǁŚŝĐŚ ǁĂƐ ůŽĐĂƚĞĚ ƵƐŝŶŐ ƚŚĞ ϭϬͲϮϬ EEG ŵĞĂƐƵƌĞŵĞŶƚ ƐǇƐƚĞŵ͕ ƐĞĞ FŝŐ͘ ϭϮϬ 

ϭ͘ ϭϮϭ 

FŽƌ ƚŚŝƐ ƐƚƵĚǇ ƚŚĞ ƌĞƐƚŝŶŐ ŵĞŵďƌĂŶĞ ƚŚƌĞƐŚŽůĚ;RMTͿ ǁĂƐ ƵƐĞĚ ƚŽ ϭϮϮ 

ĐĂůĐƵůĂƚĞ ƚŚĞ ƐƚŝŵƵůĂƚŽƌ ŽƵƚƉƵƚ ĞŶĞƌŐǇ ĨŽƌ ƚŚĞ ĚĞůŝǀĞƌǇ ŽĨ ƚŚĞ ŝTBS͘ TŚĞ RMT ŝƐ ϭϮϯ 

ƚŚĞ ƐƚŝŵƵůĂƚŽƌ ĞŶĞƌŐǇ ƌĞƋƵŝƌĞĚ ƚŽ ĨŝƌƐƚ ĞůŝĐŝƚ Ă ǀŝƐƵĂů ŽďƐĞƌǀĂƚŝŽŶ ŽĨ ŵƵƐĐůĞ ϭϮϰ 

ƚǁŝƚĐŚ ŝŶ ƚŚĞ ƵƉƉĞƌ ůŝŵďƐ͕ ĚƵƌŝŶŐ Ă ƌĞƐƚŝŶŐ ƐƚĂƚĞ͘  TŽ ĚĞƚĞƌŵŝŶĞ ƚŚĞ RMT ϭϮϱ 

ŝŶǀŽůǀĞĚ͗ Ă ƐŝŶŐůĞ ƉƵůƐĞ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ͕ ŵŝŶŽƌ ĐŽŝů ƉŽƐŝƚŝŽŶ ĂĚũƵƐƚŵĞŶƚ ƚŽ ϭϮϲ 

ƐĞůĞĐƚŝǀĞůǇ ƚĂƌŐĞƚ ƚŚĞ ƵƉƉĞƌ ůŝŵď ŵŽƚŽƌ ĐĞŶƚĞƌ ŝŶ ĐŽŵďŝŶĂƚŝŽŶ ǁŝƚŚ ŐƌĂĚƵĂůůǇ ϭϮϳ 

ŝŶĐƌĞĂƐŝŶŐ ƐƚŝŵƵůĂƚŽƌ ŽƵƚƉƵƚ ĞŶĞƌŐǇ͘ ϭϮϴ 

AĐƚŝǀĞ ŝTBS ĐŽŶƐŝƐƚĞĚ ŽĨ ϯ ƐƚŝŵƵůŝ Ăƚ ϱϬHǌ ƌĞƉĞĂƚĞĚ Ăƚ ϮϬϬŵƐ ŝŶƚĞƌǀĂůƐ ϭϮϵ 

ĨŽƌ ϮͲƐĞĐŽŶĚƐ͕ ƐĞĞ FŝŐ͘ ϭ͘ TŚĞ ĂĐƚŝǀĞ ŝTBS ƵƐĞĚ ĂŶ ŝŶƚĞƌͲƚƌĂŝŶ ŝŶƚĞƌǀĂů ŽĨ ϴ ϭϯϬ 



 

PĂŐĞ ϵ ŽĨ ϭϴ 
 

ƐĞĐŽŶĚƐ͕ ǁŚŝĐŚ ǁĂƐ ƌĞƉĞĂƚĞĚ ϮϬ ƚŝŵĞƐ ĨŽƌ Ă ƚŽƚĂů ŽĨ ϲϬϬ ƉƵůƐĞƐ ŝŶ ϮϬϬƐĞĐŽŶĚƐ͘ ϭϯϭ 

TŚĞ ƐƚŝŵƵůĂƚŽƌ ŽƵƚƉƵƚ ŝŶƚĞŶƐŝƚǇ ǁĂƐ ƐĞƚ ƚŽ ϴϬй ŽĨ RMT ǁŚŝĐŚ ǁĂƐ ĚĞƚĞƌŵŝŶĞĚ ϭϯϮ 

Ăƚ ƚŚĞ ƐƚĂƌƚ ŽĨ ĞĂĐŚ ƐĞƐƐŝŽŶ ĂůŽŶŐ ǁŝƚŚ ĨŝŶĂů ĐŽŝů ƉŽƐŝƚŝŽŶ͘ϭϮ SŚĂŵ ŝTBS ƉƌŽƚŽĐŽů ϭϯϯ 

ǁĂƐ ŝĚĞŶƚŝĐĂů ƚŽ ƚŚĂƚ ŽĨ ĂĐƚŝǀĞ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ͕ ŚŽǁĞǀĞƌ͕ ƚŚĞ ĐŽŝů ǁĂƐ ƌŽƚĂƚĞĚ ϵϬΣ ϭϯϰ 

ĂďŽƵƚ ŝƚƐ ǀĞƌƚŝĐĂů ŵŝĚůŝŶĞ ĂǆŝƐ ƚŽ ĞŶƐƵƌĞ ŶŽ ďƌĂŝŶ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ͘ TŚŝƐ ǁĂƐ ĚĞůŝǀĞƌĞĚ ϭϯϱ 

ŝŶ ϭϬ ƐĞƐƐŝŽŶƐ ŽǀĞƌ Ă ƉĞƌŝŽĚ ŽĨ ƚǁŽ ǁĞĞŬƐ͕ ĨŽůůŽǁĞĚ ďǇ Ă ƚǁŽͲǁĞĞŬ ǁĂƐŚŽƵƚ ϭϯϲ 

ƉĞƌŝŽĚ͕ ďĞĨŽƌĞ ďĞŝŶŐ ĐƌŽƐƐĞĚ ŽǀĞƌ ƚŽ ƌĞĐĞŝǀĞ ƚŚĞ ĂůƚĞƌŶĂƚŝǀĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ĨŽƌ ϭϯϳ 

ƚŚĞ ƐĂŵĞ ŶƵŵďĞƌ ŽĨ ƐĞƐƐŝŽŶƐ͘ ϭϯϴ 

OUTCOMES ϭϯϵ 

FĞĂƐŝďŝůŝƚǇ ŽĨ Ă ĨƵůůͲƐĐĂůĞ ĨƵƚƵƌĞ ƚƌŝĂů ǁĂƐ ĂƐƐĞƐƐĞĚ ďǇ ƉƌĞͲƐƉĞĐŝĨŝĞĚ ϭϰϬ 

ĨĞĂƐŝďŝůŝƚǇ ĐƌŝƚĞƌŝĂ͘ TŚĞ ĐƌŝƚĞƌŝĂ ǁĞƌĞ ŝͿ ƌĞĐƌƵŝƚŵĞŶƚ ƌĂƚĞ ŽĨ Ăƚ ůĞĂƐƚ ϯ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ϭϰϭ 

ƉĞƌ ŵŽŶƚŚ͕ ŝŝͿ ϭϬ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ͛ ĐŽŵƉůĞƚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ƉƌŽƚŽĐŽů͕ ŝŝŝͿ ĐŽŵƉůĞƚĞ ϭϰϮ 

ĚĂƚĂ ĨŽƌ ϭϬ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ĂŶĚ ŝǀͿ ŶŽ ƐĞƌŝŽƵƐ ĂĚǀĞƌƐĞ ĞǀĞŶƚƐ͘  ϭϰϯ 

SĞĐŽŶĚĂƌǇ ŽďũĞĐƚŝǀĞƐ ŽƵƚůŝŶĞĚ ŝŶ ƚŚĞ ŝŶƚƌŽĚƵĐƚŝŽŶ ŝŶĐůƵĚĞ ƚŚĞ ϭϰϰ 

ƐƵŝƚĂďŝůŝƚǇ ŽĨ ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ƉƌŽƚŽĐŽů ǁŚŝĐŚ ǁĂƐ ĚĞƚĞƌŵŝŶĞĚ ďǇ ŽďƚĂŝŶŝŶŐ ϭϰϱ 

ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚ ĨĞĞĚďĂĐŬ Ăƚ Ă ĨŽůůŽǁͲƵƉ ĂƉƉŽŝŶƚŵĞŶƚ ƌĞŐĂƌĚŝŶŐ ƚŚĞŝƌ ĞǆƉĞƌŝĞŶĐĞ ŝŶ ϭϰϲ 

ƚŚĞ ƚƌŝĂů͕ ŝĨ ƚŚĞǇ ĐŽƵůĚ ĚŝƐƚŝŶŐƵŝƐŚ ĂĐƚŝǀĞ ĂŶĚ ƐŚĂŵ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ ĂŶĚ ǁŚĞƚŚĞƌ ƚŚĞ ϭϰϳ 

ƌĞƐĞĂƌĐŚ ƚĞĂŵ ĐŽƵůĚ ƐƵĐĐĞƐƐĨƵůůǇ ŝŵƉůĞŵĞŶƚ ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ƉƌŽƚŽĐŽů͘ A ϭϰϴ 

ŵĞĞƚŝŶŐ ǁŝƚŚ ƚŚĞ ƐƉŝŶĂů PPI ƉĂŶĞů Ăƚ ŽƵƌ ŝŶƐƚŝƚƵƚĞ ǁĂƐ ĐŽŶĚƵĐƚĞĚ ƚŽ ŽďƚĂŝŶ ϭϰϵ 

ĨƵƌƚŚĞƌ ĨĞĞĚďĂĐŬ͘ PƌĞůŝŵŝŶĂƌǇ ĚĂƚĂ ǁĞƌĞ ŽďƚĂŝŶĞĚ ĨŽƌ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ͕ ƉĂŝŶ ĂŶĚ ϭϱϬ 

ƐĞŶƐŽƌŝŵŽƚŽƌ ĨƵŶĐƚŝŽŶ͘ OƵƚĐŽŵĞƐ ĨŽƌ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ ŝŶĐůƵĚĞĚ Ă ĐŽŵďŝŶĞĚ ƵƉƉĞƌͲϭϱϭ 

ůŝŵď MAS ƐĐŽƌĞ ŽĨ ďŝůĂƚĞƌĂů ĞůďŽǁ ĂŶĚ ǁƌŝƐƚ ĞǆƚĞŶƐŝŽŶ ĂŶĚ ĨůĞǆŝŽŶ͕ LĞĞĚƐ Aƌŵ ϭϱϮ 

SƉĂƐƚŝĐŝƚǇ IŵƉĂĐƚ SĐĂůĞ ;LASISͿ ĂŶĚ Ă VŝƐƵĂů AŶĂůŽŐƵĞ SĐĂůĞ ĨŽƌ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ ;VASͲϭϱϯ 

SͿ͘ OƵƚĐŽŵĞƐ ĨŽƌ ƐĞŶƐŽƌŝŵŽƚŽƌ ĨƵŶĐƚŝŽŶ ŝŶĐůƵĚĞĚ ƚŚĞ AŵĞƌŝĐĂŶ SƉŝŶĂů IŶũƵƌŝĞƐ ϭϱϰ 

AƐƐŽĐŝĂƚŝŽŶ ;ASIAͿ ŝŵƉĂŝƌŵĞŶƚ ƐĐĂůĞ UƉƉĞƌ EǆƚƌĞŵŝƚǇ MŽƚŽƌ SĐŽƌĞ ;UEMSͿ͕ ϭϱϱ 



 

PĂŐĞ ϭϬ ŽĨ ϭϴ 
 

LŽǁĞƌ EǆƚƌĞŵŝƚǇ MŽƚŽƌ SĐŽƌĞ ;LEMSͿ͕ PŝŶ PƌŝĐŬ ;PPͿ ƐĐŽƌĞ ĂŶĚ LŝŐŚƚ TŽƵĐŚ ;LTͿ ϭϱϲ 

ƐĐŽƌĞ ĂŶĚ ƚŚĞ SƉŝŶĂů CŽƌĚ IŶĚĞƉĞŶĚĞŶĐĞ MĞĂƐƵƌĞ ;SCIMͿ͘ PĂŝŶ ǁĂƐ ĂƐƐĞƐƐĞĚ ϭϱϳ 

ƵƐŝŶŐ Ă VŝƐƵĂů AŶĂůŽŐƵĞ SĐĂůĞ ĨŽƌ PĂŝŶ ;VASͲPͿ͘ TŚĞƐĞ ǁĞƌĞ ĐŽůůĞĐƚĞĚ Ăƚ ďĂƐĞůŝŶĞ ϭϱϴ 

ďĞĨŽƌĞ ƚŚĞ ĨŝƌƐƚ ƐĞƐƐŝŽŶ ĂŶĚ ĂĨƚĞƌ ƚŚĞ ůĂƐƚ ƐĞƐƐŝŽŶ ŝŶ ĞĂĐŚ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ƉĞƌŝŽĚ͘    ϭϱϵ 

SAMPLE SIZE ϭϲϬ 

TŽ ĚĞƚĞĐƚ ƚŚĞ ŵŝŶŝŵĂů ĐůŝŶŝĐĂůůǇ ŝŵƉŽƌƚĂŶƚ ĚŝĨĨĞƌĞŶĐĞ ;Ϭ͘ϵͿ ŽĨ Ă ŶƵŵĞƌŝĐ ϭϲϭ 

ƌĂƚŝŶŐ ƐĐĂůĞ ;NRSͿ ĂƐƐĞƐƐŝŶŐ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇϭϰ ǁŝƚŚ Ă ƐƚĂŶĚĂƌĚ ĚĞǀŝĂƚŝŽŶ ŽĨ Ϯ͘ϳϱ Ăƚ Ă ϭϲϮ 

ƐƚĂƚŝƐƚŝĐĂů ƐŝŐŶŝĨŝĐĂŶĐĞ ůĞǀĞů ŽĨ Ϭ͘Ϭϱ ĂŶĚ ƉŽǁĞƌ ŽĨ Ϭ͘ϴϬ͕  ϭϰϳ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ƉĞƌ ϭϲϯ 

ŐƌŽƵƉ ǁŽƵůĚ ďĞ ƌĞƋƵŝƌĞĚ ƵƐŝŶŐ Ă ƉĂƌĂůůĞů ĚĞƐŝŐŶĞĚ ƐƚƵĚǇ Žƌ ϰϬ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ϭϲϰ 

ǁŚĞŶ ĐƌŽƐƐͲŽǀĞƌ ĚĞƐŝŐŶ ĞĨĨŝĐŝĞŶĐǇ ŝƐ ƚĂŬĞŶ ŝŶƚŽ ĂĐĐŽƵŶƚ͘ϭϱ TŚĞ ƐĂŵƉůĞ ŝŶ ƚŚŝƐ ϭϲϱ 

ƐƚƵĚǇ ƌĞĨůĞĐƚƐ ƚŚĞ ƌĞĐƌƵŝƚŵĞŶƚ ƉŽƚĞŶƚŝĂů ŽĨ ƚŚŝƐ ĐĞŶƚĞƌ ǁŝƚŚŝŶ Ă ƚŝŵĞ ƉĞƌŝŽĚ͕ ϭϲϲ 

ǁŚŝĐŚ ĂůůŽǁƐ ƵƐ ƚŽ ŚĞƵƌŝƐƚŝĐĂůůǇ ĚĞƚĞƌŵŝŶĞ ǁŚĞƚŚĞƌ Ă ĨƵůůͲƐĐĂůĞ ƚƌŝĂů ŝƐ ĨĞĂƐŝďůĞ͘ ϭϲϳ 

ANALYTICAL METHODS ϭϲϴ 

SƚĂƚŝƐƚŝĐĂů ĂŶĂůǇƐĞƐ ǁĞƌĞ ƉĞƌĨŽƌŵĞĚ ƵƐŝŶŐ ƚŚĞ ƐƚĂƚŝƐƚŝĐĂů ƉĂĐŬĂŐĞ ĨŽƌ ϭϲϵ 

ƐŽĐŝĂů ƐĐŝĞŶĐĞƐ ǀĞƌƐŝŽŶ ϮϮ ;IBM CŽƌƉ͕͘ AƌŵŽŶŬ͕ N͘Y͘ USAͿ͘ MŝƐƐŝŶŐ ĚĂƚĂ ǁĞƌĞ ϭϳϬ 

ĂĐĐŽƵŶƚĞĚ ĨŽƌ ďǇ ƵƐŝŶŐ ƚŚĞ ůĂƐƚ ŽďƐĞƌǀĂƚŝŽŶ ĐĂƌƌŝĞĚ ĨŽƌǁĂƌĚ͘ CƌŽƐƐŽǀĞƌ ƚƌŝĂůƐ ĂƌĞ ϭϳϭ 

ƐƵƐĐĞƉƚŝďůĞ ƚŽ ƚŚĞ ĞĨĨĞĐƚƐ ŽĨ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚ ĚƌŽƉŽƵƚͬǁŝƚŚĚƌĂǁĂů͕ ƚŚĞƌĞĨŽƌĞ͕ ϭϳϮ 

ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ǁŚŽ ƌĞĐĞŝǀĞĚ ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ŝŶ ƚŚĞ ĨŝƌƐƚ ƉĞƌŝŽĚ͕ ďƵƚ ŶŽƚ ƚŚĞ ϭϳϯ 

ƐĞĐŽŶĚ͕ ǁĞƌĞ ŶŽƚ ŝŶĐůƵĚĞĚ ŝŶ ƚŚĞ ĨŝŶĂů ĂŶĂůǇƐŝƐ ĂƐ ƚŚĞǇ ŶĞǀĞƌ ƌĞĐĞŝǀĞĚ ƚŚĞ ϭϳϰ 

ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ŝŶ ƚŚĞ ƐĞĐŽŶĚ ƉĞƌŝŽĚ͘  CƵƌƌĞŶƚůǇ ƚŚĞƌĞ ŝƐ ŶŽ ĞǀŝĚĞŶĐĞ ƚŽ ƐƵƉƉŽƌƚ ϭϳϱ 

ƚŚĂƚ ŝTBS ŚĂƐ Ă ůŽŶŐ ƚĞƌŵ ĞĨĨĞĐƚ͘ ϭϳϲ 

CŚĂƌĂĐƚĞƌŝƐƚŝĐƐ ŽĨ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ŝŶĐůƵĚĞ ASIA ŐƌĂĚĞ͕ ůĞǀĞů ŽĨ ŝŶũƵƌǇ͕ ϭϳϳ 

ĞƚŝŽůŽŐǇ͕ ĂŐĞ͕ ƐĞǆ ĂŶĚ ƚŝŵĞ ƐŝŶĐĞ ŝŶũƵƌǇ͘ FĞĂƐŝďŝůŝƚǇ ŽƵƚĐŽŵĞƐ ǁĞƌĞ ĂŶĂůǇǌĞĚ ϭϳϴ 

ƵƐŝŶŐ ĐŽƵŶƚ ĚĂƚĂ͕ ĚĞƐĐƌŝƉƚŝǀĞ ƐƚĂƚŝƐƚŝĐƐ ĂŶĚ ƌĂƚĞƐ ;Ğ͘Ő͘ ƌĞĐƌƵŝƚŵĞŶƚ ƌĂƚĞͿ͕ ǁŚŝĐŚ ϭϳϵ 

ǁĂƐ ĐŽŵƉĂƌĞĚ ƚŽ ƚŚĞ ĨĞĂƐŝďŝůŝƚǇ ĐƌŝƚĞƌŝĂ ĂŶĚ ĐĂůĐƵůĂƚĞĚ ƐĂŵƉůĞ ƐŝǌĞ ƚŽ ĂƐƐĞƐƐ ƚŚĞ ϭϴϬ 



 

PĂŐĞ ϭϭ ŽĨ ϭϴ 
 

ĨĞĂƐŝďŝůŝƚǇ ŽĨ Ă ĨƵůůͲƐĐĂůĞ ƐƚƵĚǇ͘ FĞĞĚďĂĐŬ ĨƌŽŵ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ͕ ĂĚǀĞƌƐĞ ĞǀĞŶƚƐ ĂŶĚ ϭϴϭ 

ƚŚĞ ŽƵƚĐŽŵĞ ŽĨ ƚŚĞ ƐƉŝŶĂů PPI ŵĞĞƚŝŶŐ ǁĞƌĞ ƌĞƉŽƌƚĞĚ ŶĂƌƌĂƚŝǀĞůǇ͘ PƌĞůŝŵŝŶĂƌǇ ϭϴϮ 

ĐůŝŶŝĐĂů ĚĂƚĂ ŽŶ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ͕ ƉĂŝŶ ĂŶĚ ƐĞŶƐŽƌŝŵŽƚŽƌ ĨƵŶĐƚŝŽŶ ǁĞƌĞ ƌĞƉŽƌƚĞĚ ǁŝƚŚ ϭϴϯ 

ŵĞĂŶ ;SƚĂŶĚĂƌĚ DĞǀŝĂƚŝŽŶ ;SDͿͿ ĂŶĚ ĂŶĂůǇƐŝƐ ŽĨ ĐŽǀĂƌŝĂŶĐĞ ǁĂƐ ĐŽŶĚƵĐƚĞĚ ƚŽ ϭϴϰ 

ĐŽŵƉĂƌĞ ƚŚĞ ĞĨĨŝĐĂĐǇ ;ĂĚũƵƐƚĞĚ ŵĞĂŶͬŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ĞĨĨĞĐƚ ƐŝǌĞ ĂŶĚ ϵϱй CIͿ ŽĨ ϭϴϱ 

ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶƐ ǁŚŝůƐƚ ĐŽŶƚƌŽůůŝŶŐ ĨŽƌ ďĂƐĞůŝŶĞ ǀĂůƵĞƐ ŽĨ ĞĂĐŚ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ϭϴϲ 

ƉĞƌŝŽĚ͘ϭϲ  ϭϴϳ 

NHS ƉĞƌŵŝƐƐŝŽŶ ĂŶĚ YŽƌŬƐŚŝƌĞ ĂŶĚ ƚŚĞ HƵŵďĞƌ ĞƚŚŝĐƐ ĐŽŵŵŝƚƚĞĞ ϭϴϴ 

ĂƉƉƌŽǀĂů ǁĞƌĞ ŽďƚĂŝŶĞĚ ;RĞĨ͗ ϭϱͬYHͬϬϰϳϳͿ ĂŶĚ Ăůů ǁŽƌŬ ǁĂƐ ĐŽŶĚƵĐƚĞĚ ŝŶ ϭϴϵ 

ĂĐĐŽƌĚĂŶĐĞ ǁŝƚŚ MĞĚŝĐŝŶĞƐ ĨŽƌ HƵŵĂŶ UƐĞ ;CůŝŶŝĐĂů TƌŝĂůƐͿ RĞŐƵůĂƚŝŽŶƐ ϮϬϬϰ ϭϵϬ 

ĂŶĚ ƐƵďƐĞƋƵĞŶƚ ĂŵĞŶĚŵĞŶƚƐ ĂŶĚ ICH GŽŽĚ CůŝŶŝĐĂů PƌĂĐƚŝĐĞ ;GCPͿ͘ IŶĨŽƌŵĞĚ ϭϵϭ 

ĐŽŶƐĞŶƚ ǁĂƐ ŽďƚĂŝŶĞĚ ĨƌŽŵ Ăůů ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ŝŶǀŽůǀĞĚ ŝŶ ƚŚĞ ƐƚƵĚǇ͘ TŚĞ ĐůŝŶŝĐĂů ϭϵϮ 

ƚƌŝĂůƐ͘ŐŽǀ ŝĚĞŶƚŝĨŝĞƌ ŝƐ NCTϬϮϵϭϰϰϭϴ͘ ϭϵϯ 

 ϭϵϰ 

RESULTS ϭϵϱ 

PARTICIPANT FLOW ϭϵϲ 

OǀĞƌ Ă ϭϬͲǁĞĞŬ ƉĞƌŝŽĚ͕ Ϯϱ ŝŶĚŝǀŝĚƵĂůƐ ǁĞƌĞ ĂƐƐĞƐƐĞĚ ĨŽƌ ĞůŝŐŝďŝůŝƚǇ͕ ŽĨ ϭϵϳ 

ǁŚŝĐŚ ϭϱ ;ϲϬйͿ ǁĞƌĞ ĞůŝŐŝďůĞ͕ ĂŶĚ ϯ ;ϮϬйͿ ŽĨ ƚŚŽƐĞ ŝŶĚŝǀŝĚƵĂůƐ ĚĞĐůŝŶĞĚ ƚŽ ϭϵϴ 

ƉĂƌƚŝĐŝƉĂƚĞ ďĞĐĂƵƐĞ ƉŽƐƐŝďůĞ ĂĚǀĞƌƐĞ ĞĨĨĞĐƚƐ ǁĞƌĞ ƵŶĂĐĐĞƉƚĂďůĞ ;ŶсϭͿ͕ ƐĞůĨͲϭϵϵ 

ƉĞƌĐĞŝǀĞĚ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ ǁĂƐ ŝŶƐŝŐŶŝĨŝĐĂŶƚ ;ŶсϭͿ ĂŶĚ ĚŝƐƚĂŶĐĞ ƌĞƋƵŝƌĞĚ ƚŽ ƚƌĂǀĞů ǁĂƐ ϮϬϬ 

ƚŽŽ ŐƌĞĂƚ ;ŶсϭͿ͘ TĞŶ ;ϰϬйͿ ŽĨ ŝŶĚŝǀŝĚƵĂůƐ ǁĞƌĞ ŝŶĞůŝŐŝďůĞ ǁŝƚŚ ĂŐĞ ;хϳϬ ǇĞĂƌƐͿ ϮϬϭ 

ďĞŝŶŐ ƚŚĞ ŵĂŝŶ ĨĂĐƚŽƌ ;ŶсϵͿ͕ ĨŽůůŽǁĞĚ ďǇ ĞƉŝůĞƉƐǇ ;ŶсϭͿ͕ ĂŶĚ ĂĚĚŝƚŝŽŶĂůůǇ͕ ƚŚĞ ϮϬϮ 

ĚŝƐƚĂŶĐĞ ƌĞƋƵŝƌĞĚ ƚŽ ƚƌĂǀĞů ǁĂƐ ŵĞŶƚŝŽŶĞĚ ;ŶсϰͿ ĂƐ Ă ƌĞĂƐŽŶ ĨŽƌ ŶŽŶͲϮϬϯ 

ƉĂƌƚŝĐŝƉĂƚŝŽŶ͘ OƵƚ ŽĨ ƚŚĞ ϭϮ ŝŶĚŝǀŝĚƵĂůƐ ĐŽŶƐĞŶƚĞĚ ;ϰϴйͿ͕ ϭϭ ǁĞƌĞ ƌĂŶĚŽŵŝǌĞĚ ϮϬϰ 



 

PĂŐĞ ϭϮ ŽĨ ϭϴ 
 

;ϰϰйͿ ĂŶĚ ϭ ;ϴйͿ ǁŝƚŚĚƌĞǁ ƉƌŝŽƌ ƚŽ ƌĂŶĚŽŵŝǌĂƚŝŽŶ ĚƵĞ ƚŽ ƵŶƌĞůĂƚĞĚ ŚĞĂůƚŚ ϮϬϱ 

ƉƌŽďůĞŵƐ͘ DĂƚĂ ǁĞƌĞ ĂŶĂůǇǌĞĚ ĨŽƌ ϭϬ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ĂƐ ŽŶĞ ;ϴйͿ ǁŝƚŚĚƌĞǁ ĚƵĞ ƚŽ ϮϬϲ 

ŝŶƚŽůĞƌĂďŝůŝƚǇ ƚŽ ŝTBS͘ OǀĞƌĂůů͕ ϭϬ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ĐŽŵƉůĞƚĞĚ ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ϮϬϳ 

ƉƌŽƚŽĐŽů͕ ĂŶĚ ĞŝŐŚƚ ĐŽŵƉůĞƚĞĚ ƚŚĞ ĨƵůů ƚƌŝĂů ƉƌŽƚŽĐŽů ĂƐ ƚǁŽ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ǁĞƌĞ ϮϬϴ 

ĚŝƐĐŚĂƌŐĞĚ ĨƌŽŵ ŝŶƉĂƚŝĞŶƚ ĐĂƌĞ ĂŶĚ ƚŚĞ ĚŝƐƚĂŶĐĞ ƌĞƋƵŝƌĞĚ ƚŽ ƚƌĂǀĞů ǁĂƐ ƚŽŽ ϮϬϵ 

ŐƌĞĂƚ ƚŽ ĂƚƚĞŶĚ ƚŚĞ ĨŽůůŽǁ ƵƉ ƐĞƐƐŝŽŶ͘ SĞĞ FŝŐ͘ Ϯ ĨŽƌ Ă ĨůŽǁ ĚŝĂŐƌĂŵ ŽĨ ƚŚĞ ƐƚƵĚǇ͘ ϮϭϬ 

TŚĞ ŵĞĂŶ;SDͿ ĂŐĞ ŽĨ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ǁĂƐ ϰϲ͘ϴ;ϭϭ͘ϵͿ ǇĞĂƌƐ ǁŝƚŚ ϴϬй ŽĨ Ϯϭϭ 

ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ďĞŝŶŐ ŵĂůĞ ĂŶĚ Ă ƚƌĂƵŵĂƚŝĐ SCI ĞƚŝŽůŽŐǇ͘ CŚĂƌĂĐƚĞƌŝƐƚŝĐƐ ŽĨ ϮϭϮ 

ŝŶĚŝǀŝĚƵĂů ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ĂƌĞ ƉƌĞƐĞŶƚĞĚ ŝŶ TĂďůĞ ϭ͘ Ϯϭϯ 

OUTCOMES Ϯϭϰ 

TŚƌĞĞ ŽƵƚ ŽĨ ĨŽƵƌ ĨĞĂƐŝďŝůŝƚǇ ĐƌŝƚĞƌŝĂ ǁĞƌĞ ŵĞƚ ǁŚŝĐŚ ŝŶĐůƵĚĞĚ ϭϬ Ϯϭϱ 

ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ĐŽŵƉůĞƚŝŶŐ ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ƉƌŽƚŽĐŽů͕ ϭϮ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ƌĞĐƌƵŝƚĞĚ ŝŶ Ϯϭϲ 

ϭϬ ǁĞĞŬƐ ;ŝ͘Ğ͘ ϰ͘ϴ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ƉĞƌ ŵŽŶƚŚͿ ĂŶĚ ŶŽ ƐĞƌŝŽƵƐ ĂĚǀĞƌƐĞ ĞǀĞŶƚƐ͘ Ϯϭϳ 

CŽŵƉůĞƚĞ ǀĂůŝĚ ĚĂƚĂ ǁĞƌĞ ŽďƚĂŝŶĞĚ ĨƌŽŵ ĞŝŐŚƚ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ĂƐ ƚǁŽ ĚŝĚ ŶŽƚ Ϯϭϴ 

ĂƚƚĞŶĚ ƚŚĞ ĨŽůůŽǁͲƵƉ ǀŝƐŝƚ͘ Ϯϭϵ 

FĞĞĚďĂĐŬ ĨƌŽŵ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ǁĂƐ ŽďƚĂŝŶĞĚ Ăƚ ƚŚĞ ĨŽůůŽǁͲƵƉ ǀŝƐŝƚ͘ FŽƌ Ăůů ϮϮϬ 

ĞŝŐŚƚ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ƚŚĞ ĨĞĞĚďĂĐŬ ǁĂƐ ƉŽƐŝƚŝǀĞ ǁŝƚŚ ŶŽ ƌĞůĂƚĞĚ ĂĚǀĞƌƐĞ ĞǀĞŶƚƐ͕ ϮϮϭ 

ĂŶĚ ƐĂƚŝƐĨĂĐƚŽƌǇ ƚƌŝĂů ĚŽĐƵŵĞŶƚƐ ĂŶĚ ĐŽŶĚƵĐƚ͘ FŝǀĞ ŽĨ ƚŚĞ ĞŝŐŚƚ ;ϲϴйͿ ĐŽƌƌĞĐƚůǇ ϮϮϮ 

ŝĚĞŶƚŝĨŝĞĚ ƚŚĞ ŽƌĚĞƌ ŽĨ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ŵĞŶƚŝŽŶŝŶŐ ƚŚĞ ͞ƚĂƉƉŝŶŐ ƐĞŶƐĂƚŝŽŶ͟ ŽŶ ϮϮϯ 

ƚŚĞŝƌ ŚĞĂĚ ĚƵƌŝŶŐ ĂĐƚŝǀĞ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ͘ TǁŽ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ĐŽƵůĚŶ͛ƚ ŝĚĞŶƚŝĨǇ ƚŚĞ ϮϮϰ 

ŽƌĚĞƌ ŽĨ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶƐ ĂŶĚ ŽŶĞ ŝŶĐŽƌƌĞĐƚůǇ ŝĚĞŶƚŝĨŝĞĚ ƚŚŝƐ͘  ϮϮϱ 

QƵĞƐƚŝŽŶƐ ƌĂŝƐĞĚ ďǇ ƚŚĞ PPI ƉĂŶĞů ŝŶĐůƵĚĞĚ ǁŚĞƚŚĞƌ ƚŚĞ ǁĂƐŚŽƵƚ ϮϮϲ 

ƉĞƌŝŽĚ ǁĂƐ ůŽŶŐ ĞŶŽƵŐŚ͕ ŵŝŶŝŵƵŵͬŵĂǆŝŵƵŵ ƚŝŵĞ ƉŽƐƚ ŝŶũƵƌǇ͕ ŶƵŵďĞƌ ŽĨ ϮϮϳ 

ŵŝƐƐĞĚ ƐĞƐƐŝŽŶƐ ďĞĨŽƌĞ ďĞŝŶŐ ĐůĂƐƐĞĚ ĂƐ Ă ĚƌŽƉ ŽƵƚ͕ ĂĚĞƋƵĂĐǇ ŽĨ ƐŚĂŵ ϮϮϴ 

ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ͕ ƋƵĂůŝƚĂƚŝǀĞ ŽƵƚĐŽŵĞƐ ƌĞŐĂƌĚŝŶŐ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ĞǆƉĞƌŝĞŶĐĞ ĂŶĚ ĐŽƐƚ ŽĨ ϮϮϵ 



 

PĂŐĞ ϭϯ ŽĨ ϭϴ 
 

ĐĂƌĞƌƐ ĨŽƌ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ͕ ƚƌĂǀĞů ĂŶĚ ƉĂƌŬŝŶŐ͘ TŚĞ ŝƐƐƵĞƐ ƌĂŝƐĞĚ ĂƌĞ Ăůů ϮϯϬ 

ĐŽŶƐŝĚĞƌĂƚŝŽŶƐ ĨŽƌ ƚŚĞ ĚĞƐŝŐŶ ŽĨ ĂŶǇ ĨƵƚƵƌĞ ƐƚƵĚǇ͘ Ϯϯϭ 

PƌĞůŝŵŝŶĂƌǇ ĐůŝŶŝĐĂů ŽƵƚĐŽŵĞƐ ǁŝƚŚ ĞƐƚŝŵĂƚĞƐ ŽĨ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ĞĨĨĞĐƚ ƐŝǌĞ ϮϯϮ 

ĂŶĚ ϵϱй CI ĂƌĞ ĚŝƐƉůĂǇĞĚ ŝŶ TĂďůĞ Ϯ͘  Ϯϯϯ 

ADVERSE EVENTS Ϯϯϰ 

OŶĞ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚ ƌĞƉŽƌƚĞĚ ŝŶƚĞƌƐĐĂƉƵůĂƌ ͞ƚŝŐŚƚŶĞƐƐ͟ ƚŚĞ ŵŽƌŶŝŶŐ ĂĨƚĞƌ ƚŚĞŝƌ Ϯϯϱ 

ĨŝƌƐƚ ƐĞƐƐŝŽŶ ;ĂĐƚŝǀĞͿ ďƵƚ ŶŽ ĂĚǀĞƌƐĞ ĞǀĞŶƚƐ ĚƵƌŝŶŐ Žƌ ŝŵŵĞĚŝĂƚĞůǇ ĂĨƚĞƌ Ϯϯϲ 

ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ͘ FŽůůŽǁŝŶŐ ĚŝƐĐƵƐƐŝŽŶ ǁŝƚŚ ƚŚĞ ĐůŝŶŝĐĂů ƚĞĂŵ͕ ŝƚ ǁĂƐ ĚĞĐŝĚĞĚ ƚŚŝƐ ǁĂƐ Ϯϯϳ 

ƵŶƌĞůĂƚĞĚ ƚŽ ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ĂƐ ƚŚĞ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚ ŚĂĚ ƐŝŵŝůĂƌ ĞǆƉĞƌŝĞŶĐĞƐ ƉƌŝŽƌ ƚŽ Ϯϯϴ 

ĞŶƌŽůŵĞŶƚ ǁŚŝĐŚ ǁĂƐ ĂƚƚƌŝďƵƚĞĚ ƚŽ ŽŶŐŽŝŶŐ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ ĂŶĚ ƚŚĞƌĞ ĂƌĞ ĐƵƌƌĞŶƚůǇ Ϯϯϵ 

ŶŽ ƉŚǇƐŝŽůŽŐŝĐĂů ŵĞĐŚĂŶŝƐŵƐ ǁŚŝĐŚ ĞǆƉůĂŝŶ ƚŚŝƐ ĚĞůĂǇĞĚ ĂĚǀĞƌƐĞ ĞǀĞŶƚ͘  ϮϰϬ 

DISCUSSION Ϯϰϭ 

TŚĞ ƌĞƐƵůƚƐ ƐƵƉƉŽƌƚ ƚŚĞ ĨĞĂƐŝďŝůŝƚǇ ŝŶ ƌĞĐƌƵŝƚŵĞŶƚ ĂŶĚ ĂĐĐĞƉƚĂďŝůŝƚǇ ŽĨ ϮϰϮ 

ĐŽŶĚƵĐƚŝŶŐ Ă ĨƵůůͲƐĐĂůĞ ƚƌŝĂů ĚĞƐƉŝƚĞ ŽŶůǇ ƚŚƌĞĞ ŽƵƚ ŽĨ ĨŽƵƌ ĐƌŝƚĞƌŝĂ ďĞŝŶŐ ŵĞƚ͕ Ϯϰϯ 

ǁŚŝĐŚ ƵŶĚĞƌůŝŶĞĚ ĐŚĂŶŐĞƐ ƚŽ ďĞ ŵĂĚĞ ƚŽ ƚŚĞ ƉƌŽƚŽĐŽů͘ TǁŽ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ĨĂŝůĞĚ Ϯϰϰ 

ƚŽ ĂƚƚĞŶĚ ƚŚĞ ĨŽůůŽǁͲƵƉ ƐĞƐƐŝŽŶ ĚƵĞ ƚŽ ƚŚĞ ĚŝƐƚĂŶĐĞ ƌĞƋƵŝƌĞĚ ƚŽ ƚƌĂǀĞů ǁŚŝĐŚ Ϯϰϱ 

ǁĂƐ ĂůƐŽ ĐŝƚĞĚ ĂƐ Ă ƌĞĂƐŽŶ ĨŽƌ ŶŽŶͲƉĂƌƚŝĐŝƉĂƚŝŽŶ͕ ƚŚĞƌĞĨŽƌĞ͕ ŵƵůƚŝƉůĞ ĐĞŶƚĞƌƐ Ϯϰϲ 

ĚĞůŝǀĞƌŝŶŐ ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ǁŽƵůĚ ĞŶŚĂŶĐĞ ƌĞĐƌƵŝƚŵĞŶƚ ĂŶĚ ƌĞƚĞŶƚŝŽŶ ĨƵƌƚŚĞƌ Ϯϰϳ 

ŝŵƉƌŽǀŝŶŐ ĨĞĂƐŝďŝůŝƚǇ ŽĨ Ă ĨƵƚƵƌĞ ƐƚƵĚǇ͘ TŽ ĂĚĚƌĞƐƐ ĚƌŽƉŽƵƚ ĂŶĚ ůŽƐƐ ƚŽ ĨŽůůŽǁ ƵƉ Ϯϰϴ 

ŽĨ ϯϯй͕ ƚŚĞ ƐĂŵƉůĞ ƐŝǌĞ ĐĂŶ ďĞ ŝŶĨůĂƚĞĚ ĂĐĐŽƌĚŝŶŐůǇ͕ ;ϰϬͬ;ϭͲϬ͘ϯϯͿсϲϬ ƌŽƵŶĚĞĚͿ Ϯϰϵ 

ƌĞƋƵŝƌŝŶŐ ϲϬ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ŝŶ ƚŽƚĂů ǁŚŝĐŚ ǁŝůů ƌĞƋƵŝƌĞ ϭϬϬ ƉĞƌƐŽŶƐ ƚŽ ďĞ ƐĐƌĞĞŶĞĚ͘ ϮϱϬ 

WĞ ďĞůŝĞǀĞ ƐĐƌĞĞŶŝŶŐ ϭϬϬ ƉĞƌƐŽŶƐ ŝƐ Ă ĨĞĂƐŝďůĞ ƚĂƌŐĞƚ ĐŽŶƐŝĚĞƌŝŶŐ ŽƵƌ Ϯϱϭ 

ƌĞĐƌƵŝƚŵĞŶƚ ƌĂƚĞ͘ ϮϱϮ 



 

PĂŐĞ ϭϰ ŽĨ ϭϴ 
 

TŚĞ ƉƌĞůŝŵŝŶĂƌǇ ĐůŝŶŝĐĂů ƌĞƐƵůƚƐ ĂƌĞ ǁŽƌƚŚǇ ŽĨ ĨƵƌƚŚĞƌ ĞǆƉůŽƌĂƚŝŽŶ Ϯϱϯ 

WŚŝůƐƚ ǁĞ ŽďƐĞƌǀĞĚ Ă ƌĞĚƵĐƚŝŽŶ ŝŶ ƵƉƉĞƌͲůŝŵď ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ ŵĞĂƐƵƌĞĚ ďǇ MAS͕ ƚŚŝƐ Ϯϱϰ 

ĚŽĞƐ ŶŽƚ ĂƉƉĞĂƌ ůĂƌŐĞ ĞŶŽƵŐŚ ƚŽ ŝŵƉƌŽǀĞ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ƉĞƌĐĞƉƚŝŽŶ ŽĨ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ Ϯϱϱ 

Žƌ ŝŵƉƌŽǀĞ ƚŚĞŝƌ ĨƵŶĐƚŝŽŶĂůŝƚǇ ĂƐ ŵĞĂƐƵƌĞĚ ďǇ VASͲS ĂŶĚ LASIS͘ TŚĞƐĞ Ϯϱϲ 

ŽƵƚĐŽŵĞƐ ĂƌĞ  ĐŽŶĐŽƌĚĂŶƚ ǁŝƚŚ ƉƌĞǀŝŽƵƐ ĨŝŶĚŝŶŐƐ͘ϭϭ EĨĨĞĐƚƐ ŽŶ ƐĞŶƐŽƌŝŵŽƚŽƌ Ϯϱϳ 

ĨƵŶĐƚŝŽŶ ĂŶĚ ƉĂŝŶ ŝŶĚŝĐĂƚĞ ƚŚĂƚ ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ƉƌŽƚŽĐŽů ŝƐ ƵŶůŝŬĞůǇ ƚŽ ůĞĂĚ ƚŽ Ϯϱϴ 

ĂŶǇ ƐŝŐŶŝĨŝĐĂŶƚ ŝŵƉƌŽǀĞŵĞŶƚƐ ŝŶ ĞŝƚŚĞƌ ŽĨ ƚŚĞƐĞ ŽƵƚĐŽŵĞƐ͘ TŚĞƐĞ ĨŝŶĚŝŶŐƐ Ϯϱϵ 

ĐŽŶĐŽƌĚĂŶƚ ǁŝƚŚ ƐŽŵĞ ƉƌĞǀŝŽƵƐ ƐƚƵĚŝĞƐϭϳ ŚŽǁĞǀĞƌ͕ Ă ŵĂũŽƌ ůŝŵŝƚĂƚŝŽŶ ŝƐ ƚŚĂƚ ϮϲϬ 

ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ǁĞƌĞ ŶŽƚ ƌĞĐƌƵŝƚĞĚ ďĂƐĞĚ ŽŶ ƚŚĞŝƌ ůĞǀĞů Žƌ ƚǇƉĞ ŽĨ ƉĂŝŶ͘ AƐ ŝTBS ŚĂƐ Ϯϲϭ 

ƐŚŽǁŶ ƐŽŵĞ ƚĞŶĚĞŶĐǇ ƚŽ ŝŵƉƌŽǀĞ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ͕ ǁĞ ďĞůŝĞǀĞ ĨƵƌƚŚĞƌ ƐƚƵĚŝĞƐ ĂƌĞ ϮϲϮ 

ǁĂƌƌĂŶƚĞĚ ƚŽ ĨƵƌƚŚĞƌ ĚĞǀĞůŽƉ ŽƉƚŝŵŝǌĞĚ ŶĞƵƌŽŵŽĚƵůĂƚŽƌǇ ƉƌŽƚŽĐŽůƐ͘ Ϯϲϯ 

TŚŝƐ ǁĂƐ ƚŚĞ ĨŝƌƐƚ ƚƌŝĂů ƵƚŝůŝǌŝŶŐ ŝTBS ŝŶ SCI͕ ŚŽǁĞǀĞƌ͕ ƚŚĞƌĞ ĂƌĞ Ă Ϯϲϰ 

ŶƵŵďĞƌ ŽĨ ůŝŵŝƚĂƚŝŽŶƐ͘ MAS ŚĂƐ ďĞĞŶ ƌĞĐŽŵŵĞŶĚĞĚ ĂƐ ĂŶ ŽƵƚĐŽŵĞ ŵĞĂƐƵƌĞ Ϯϲϱ 

ĨŽƌ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ ĚĞƐƉŝƚĞ ƉŽŽƌ ŝŶƚĞƌͲƌĂƚĞƌ ƌĞůŝĂďŝůŝƚǇ ĂŶĚ ĐŽƌƌĞůĂƚŝŽŶ ǁŝƚŚ ƉĂƚŝĞŶƚ Ϯϲϲ 

ƌĞƉŽƌƚĞĚ ŽƵƚĐŽŵĞ ŵĞĂƐƵƌĞƐ͘ϭϴ TŚĞ VAS ŝƐ ůŝŵŝƚĞĚ ďǇ ůŽǁ ƚĞƐƚͲƌĞƚĞƐƚ ƌĞůŝĂďŝůŝƚǇϭϵ Ϯϲϳ 

ŚŽǁĞǀĞƌ͕ ĂŶ ĂůƚĞƌŶĂƚŝǀĞ ŝƐ ƚŚĞ NRS ǁŚŝĐŚ ŚĂƐ ƐƵƉĞƌŝŽƌ ƚĞƐƚͲƌĞƚĞƐƚ ƌĞůŝĂďŝůŝƚǇ͘ϭϰ Ϯϲϴ 

TŚŝƐ ƚƌŝĂů ĂůƐŽ ůĂĐŬĞĚ ŶĞƵƌŽƉŚǇƐŝŽůŽŐŝĐĂů ĂƐƐĞƐƐŵĞŶƚƐ ŽĨ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ ǁŚŝĐŚ ĐĂŶ Ϯϲϵ 

ƉƌŽǀŝĚĞ Ă ŵŽƌĞ ŽďũĞĐƚŝǀĞ ŽƵƚĐŽŵĞ͘ϮϬ DĞƚĞƌŵŝŶŝŶŐ RMT ďǇ ǀŝƐƵĂů ŽďƐĞƌǀĂƚŝŽŶ ŽĨ ϮϳϬ 

Ă ƚǁŝƚĐŚ ŝƐ ƌĞůŝĂďůĞ͕Ϯϭ ŚŽǁĞǀĞƌ͕ ŝƚ ĐĂŶ ŽǀĞƌĞƐƚŝŵĂƚĞ ƚŚĞ ƚŚƌĞƐŚŽůĚ ǁŚĞŶ Ϯϳϭ 

ĐŽŵƉĂƌĞĚ ƚŽ ĞůĞĐƚƌŽŵǇŽŐƌĂƉŚŝĐ ĚĞƚĞƌŵŝŶĂƚŝŽŶ͘ϮϮ FƵƌƚŚĞƌŵŽƌĞ͕ ƚŚĞ ĞĨĨĞĐƚƐ ŽĨ ϮϳϮ 

ŝTBS ŽŶ ŵŽƚŽƌͲĞǀŽŬĞĚ ƉŽƚĞŶƚŝĂůƐ ;MEPƐͿ ŝŶ ŚĞĂůƚŚǇ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ƐŚŽǁƐ Ϯϳϯ 

ǀĂƌŝĂďŝůŝƚǇ ĂŶĚ ĨƵƌƚŚĞƌ ƌĞƐĞĂƌĐŚ ŝƐ ƌĞƋƵŝƌĞĚ ƚŽ ĚĞƚĞƌŵŝŶĞ ǁŚĞƚŚĞƌ ƚŚŝƐ Ϯϳϰ 

ĐŽƌƌĞůĂƚĞƐ ǁŝƚŚ ŵŽƚŽƌ ďĞŚĂǀŝŽƌ͘ϭϮ͕ Ϯϯ   ͕  Ϯϳϱ 

AůŵŽƐƚ ƚǁŽͲƚŚŝƌĚƐ ŽĨ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ĂƚƚĞŶĚŝŶŐ ĨŽůůŽǁͲƵƉ ĐŽƌƌĞĐƚůǇ Ϯϳϲ 

ŝĚĞŶƚŝĨŝĞĚ ƚŚĞ ŽƌĚĞƌ ŽĨ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶƐ͕ ǁŚŝĐŚ ŚŝŐŚůŝŐŚƚƐ ŝŶĂĚĞƋƵĂƚĞ ƐŚĂŵ Ϯϳϳ 

ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ͘ Iƚ ĐŽƵůĚ ďĞ ŝŵƉƌŽǀĞĚ ďǇ ƉůĂĐŝŶŐ ƐƵƌĨĂĐĞ ĞůĞĐƚƌŽĚĞƐ ŽŶ ƚŚĞ Ϯϳϴ 



 

PĂŐĞ ϭϱ ŽĨ ϭϴ 
 

ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ŚĞĂĚ ƚŽ ŵŝŵŝĐ ƚŚĞ ƚĂƉƉŝŶŐ ƐĞŶƐĂƚŝŽŶ ĚƵƌŝŶŐ ŝTBS ǁŚŝĐŚ ŚĂƐ ďĞĞŶ Ϯϳϵ 

ĐŽŶĚƵĐƚĞĚ ƉƌĞǀŝŽƵƐůǇ͘Ϯϰ A ĨƵƌƚŚĞƌ ƐŽƵƌĐĞ ŽĨ ďŝĂƐ ǁĂƐ ƚŚĂƚ ŽƵƚĐŽŵĞ ĂƐƐĞƐƐŽƌƐ ϮϴϬ 

ǁĞƌĞ ŶŽƚ ďůŝŶĚ ƚŽ ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚƐ ƌĞĐĞŝǀĞĚ͘ IŶ ĂĚĚŝƚŝŽŶ͕ Ϯϴϭ 

ƉƌĞůŝŵŝŶĂƌǇ ĚĂƚĂ ŽĨ ĐůŝŶŝĐĂů ŽƵƚĐŽŵĞƐ ƐŚŽƵůĚ ďĞ ŝŶƚĞƌƉƌĞƚĞĚ ǁŝƚŚ ĐĂƵƚŝŽŶ ĚƵĞ ƚŽ ϮϴϮ 

ƚŚĞ ƐŵĂůů ƐĂŵƉůĞ ƐŝǌĞ͘ TŚŝƐ ƐƚƵĚǇ ĂůƐŽ ŚŝŐŚůŝŐŚƚƐ ƚŚĞ ŝŶĐƌĞĂƐŝŶŐ ĂŐĞ ŽĨ ƉĞŽƉůĞ Ϯϴϯ 

ǁŝƚŚ SCI ĂƐ ϵϬй ŽĨ ŝŶĞůŝŐŝďŝůŝƚǇ ǁĂƐ ĚƵĞ ƚŽ ĂĚǀĂŶĐĞĚ ĂŐĞ͕ ǁŚŝĐŚ ŵĂǇ ƉŽƐĞ Ϯϴϰ 

ƉƌŽďůĞŵƐ ĨŽƌ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶƐ ĞŶŚĂŶĐŝŶŐ ŶĞƵƌŽƉůĂƐƚŝĐŝƚǇ ĂƐ ƚŚŝƐ ƌĞĚƵĐĞƐ ĚƵƌŝŶŐ ƚŚĞ Ϯϴϱ 

ĂŐĞŝŶŐ ƉƌŽĐĞƐƐ͘Ϯϱ TŚŝƐ ǁĂƐ Ă ƐŝŶŐůĞ ĐĞŶƚĞƌ ĨĞĂƐŝďŝůŝƚǇ ƐƚƵĚǇ ƚŚĞƌĞĨŽƌĞ͕ ĨƵƚƵƌĞ Ϯϴϲ 

ŵƵůƚŝĐĞŶƚĞƌ ƚƌŝĂůƐ ŵĂǇ ƌĞƋƵŝƌĞ ĨƵƌƚŚĞƌ ƐƚƵĚŝĞƐ ƚŽ ĚĞƚĞƌŵŝŶĞ ĨĞĂƐŝďŝůŝƚǇ ĂĐƌŽƐƐ Ϯϴϳ 

ŵƵůƚŝƉůĞ ƐŝƚĞƐ͘ Ϯϴϴ 

CONCLUSION Ϯϴϵ 

IŶ ĐŽŶĐůƵƐŝŽŶ͕ ŝTBS ŝƐ Ă ƐĂĨĞ ĂŶĚ ĂĐĐĞƉƚĂďůĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ĨŽƌ ƵƉƉĞƌͲůŝŵď ϮϵϬ 

ƐĞŶƐŽƌŝŵŽƚŽƌ ĚǇƐĨƵŶĐƚŝŽŶ ŝŶ ƉĞŽƉůĞ ǁŝƚŚ SCI͘ Iƚ ŝƐ ĨĞĂƐŝďůĞ ƚŽ ĐŽŶĚƵĐƚ Ă ůĂƌŐĞƌ Ϯϵϭ 

ƐƚƵĚǇ͕ ŚŽǁĞǀĞƌ͕ ŵŽĚŝĨŝĐĂƚŝŽŶƐ ƚŽ ƚŚĞ ƉƌŽƚŽĐŽů ĂƌĞ ƌĞƋƵŝƌĞĚ ƚŽ ĞŶŚĂŶĐĞ ϮϵϮ 

ƌĞĐƌƵŝƚŵĞŶƚ ĂŶĚ ƌĞƚĞŶƚŝŽŶ͘ WŚŝůƐƚ ŝTBS ŚĂƐ ƐŚŽǁŶ ƉƌŽŵŝƐŝŶŐ ƌĞƐƵůƚƐ ƚŽ ƌĞĚƵĐĞ Ϯϵϯ 

ƵƉƉĞƌͲůŝŵď ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ͕ ĨƵƌƚŚĞƌ ƌĞƐĞĂƌĐŚ ŝŶ ŽƉƚŝŵŝǌŝŶŐ ƚŚĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ƉƌŽƚŽĐŽů Ϯϵϰ 

ŝƐ ƌĞƋƵŝƌĞĚ ƚŽ ŝŵƉƌŽǀĞ ĂŶƚŝĐŝƉĂƚĞĚ ĞĨĨŝĐĂĐǇ͘   Ϯϵϱ 

ACKNOWLEDGEMENTS Ϯϵϲ 

TŚŝƐ ƚƌŝĂů ǁĂƐ ĨƵŶĚĞĚ ďǇ ƚŚĞ IŶƚĞƌŶĂƚŝŽŶĂů SƉŝŶĂů RĞƐĞĂƌĐŚ TƌƵƐƚ͘ TŚĞ Ϯϵϳ 

ĨƵŶĚĞƌ ŚĂĚ ŶŽ ƌŽůĞ ŝŶ ƚŚĞ ĚĞƐŝŐŶ͕ ĐŽŶĚƵĐƚ͕ ĂŶĂůǇƐŝƐ Žƌ ǁƌŝƚŝŶŐ ŽĨ ƚŚĞ ƌĞƉŽƌƚ͘ Ϯϵϴ 

CONFLICTS OF INTEREST Ϯϵϵ 

 TŚĞ ĂƵƚŚŽƌƐ ĚĞĐůĂƌĞ ŶŽ ĐŽŵƉĞƚŝŶŐ ĐŽŶĨůŝĐƚƐ ŽĨ ŝŶƚĞƌĞƐƚ͘ ϯϬϬ 

RĞĨƌĞŶĐĞƐ ϯϬϭ 



 

PĂŐĞ ϭϲ ŽĨ ϭϴ 
 

 ϯϬϮ 

ϭ͘ JĂŵĞƐ ND͕ BĂƌƚƵƐ K͕ GƌŝƐƚ J͕ BĞŶŶĞƚƚ DLH͕ MĐMĂŚŽŶ SB͕ BƌĂĚďƵƌǇ EJ͘ ϯϬϯ 
CŽŶĚƵĐƚŝŽŶ FĂŝůƵƌĞ ĨŽůůŽǁŝŶŐ SƉŝŶĂů CŽƌĚ IŶũƵƌǇ͗ FƵŶĐƚŝŽŶĂů ĂŶĚ AŶĂƚŽŵŝĐĂů ϯϬϰ 
CŚĂŶŐĞƐ ĨƌŽŵ AĐƵƚĞ ƚŽ CŚƌŽŶŝĐ SƚĂŐĞƐ͘ TŚĞ JŽƵƌŶĂů ŽĨ NĞƵƌŽƐĐŝĞŶĐĞ͘ ϯϬϱ 
ϮϬϭϭ͖ϯϭ;ϱϬͿ͗ϭϴϱϰϯͲϱϱ͘ ϯϬϲ 
Ϯ͘ SĞǌĞƌ N͕ AŬŬƵƐ S͕ UŐƵƌůƵ FG͘ CŚƌŽŶŝĐ ĐŽŵƉůŝĐĂƚŝŽŶƐ ŽĨ ƐƉŝŶĂů ĐŽƌĚ ŝŶũƵƌǇ͘ ϯϬϳ 
WŽƌůĚ J OƌƚŚŽƉ͘ ϮϬϭϱ͖ϲ;ϭͿ͗ϮϰͲϯϯ͘ ϯϬϴ 
ϯ͘ CƌĂǀĞŶ C͕ HŝƚǌŝŐ SL͕ MŝƚƚŵĂŶŶ N͘ IŵƉĂĐƚ ŽĨ ŝŵƉĂŝƌŵĞŶƚ ĂŶĚ ƐĞĐŽŶĚĂƌǇ ϯϬϵ 
ŚĞĂůƚŚ ĐŽŶĚŝƚŝŽŶƐ ŽŶ ŚĞĂůƚŚ ƉƌĞĨĞƌĞŶĐĞ ĂŵŽŶŐ CĂŶĂĚŝĂŶƐ ǁŝƚŚ ĐŚƌŽŶŝĐ ƐƉŝŶĂů ϯϭϬ 
ĐŽƌĚ ŝŶũƵƌǇ͘ J SƉŝŶĂů CŽƌĚ MĞĚ͘ ϮϬϭϮ͖ϯϱ;ϱͿ͗ϯϲϭͲϳϬ͘ ϯϭϭ 
ϰ͘ TĂƌŝĐĐŽ M͕ PĂŐůŝĂĐĐŝ MC͕ TĞůĂƌŽ E͕ AĚŽŶĞ R͘ PŚĂƌŵĂĐŽůŽŐŝĐĂů ϯϭϮ 
ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶƐ ĨŽƌ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ ĨŽůůŽǁŝŶŐ ƐƉŝŶĂů ĐŽƌĚ ŝŶũƵƌǇ͗ ƌĞƐƵůƚƐ ŽĨ Ă CŽĐŚƌĂŶĞ ϯϭϯ 
ƐǇƐƚĞŵĂƚŝĐ ƌĞǀŝĞǁ͘ EƵƌĂ MĞĚŝĐŽƉŚǇƐ͘ ϮϬϬϲ͖ϰϮ;ϭͿ͗ϱͲϭϱ͘ ϯϭϰ 
ϱ͘ MĞŚƚĂ S͕ MĐIŶƚǇƌĞ A͕ JĂŶǌĞŶ S͕ LŽŚ E͕ TĞĂƐĞůů R͘ SǇƐƚĞŵĂƚŝĐ RĞǀŝĞǁ ŽĨ ϯϭϱ 
PŚĂƌŵĂĐŽůŽŐŝĐ TƌĞĂƚŵĞŶƚƐ ŽĨ PĂŝŶ AĨƚĞƌ SƉŝŶĂů CŽƌĚ IŶũƵƌǇ͗ AŶ UƉĚĂƚĞ͘ AƌĐŚ PŚǇƐ ϯϭϲ 
MĞĚ RĞŚĂďŝů͘ ϮϬϭϲ͘ ϯϭϳ 
ϲ͘ HĂƌǀĞǇ LA͘ PŚǇƐŝŽƚŚĞƌĂƉǇ ƌĞŚĂďŝůŝƚĂƚŝŽŶ ĨŽƌ ƉĞŽƉůĞ ǁŝƚŚ ƐƉŝŶĂů ĐŽƌĚ ϯϭϴ 
ŝŶũƵƌŝĞƐ͘ JŽƵƌŶĂů ŽĨ PŚǇƐŝŽƚŚĞƌĂƉǇ͘ ϮϬϭϲ͖ϲϮ;ϭͿ͗ϰͲϭϭ͘ ϯϭϵ 
ϳ͘ HŽŽŐĞŶĚĂŵ JM͕ RĂŵĂŬĞƌƐ GM͕ Dŝ LĂǌǌĂƌŽ V͘ PŚǇƐŝŽůŽŐǇ ŽĨ ƌĞƉĞƚŝƚŝǀĞ ϯϮϬ 
ƚƌĂŶƐĐƌĂŶŝĂů ŵĂŐŶĞƚŝĐ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ ŽĨ ƚŚĞ ŚƵŵĂŶ ďƌĂŝŶ͘ BƌĂŝŶ SƚŝŵƵů͘ ϯϮϭ 
ϮϬϭϬ͖ϯ;ϮͿ͗ϵϱͲϭϭϴ͘ ϯϮϮ 
ϴ͘ BůŝƐƐ TVP͕ CŽŽŬĞ SF͘ LŽŶŐͲƚĞƌŵ ƉŽƚĞŶƚŝĂƚŝŽŶ ĂŶĚ ůŽŶŐͲƚĞƌŵ ĚĞƉƌĞƐƐŝŽŶ͗ ϯϮϯ 
Ă ĐůŝŶŝĐĂů ƉĞƌƐƉĞĐƚŝǀĞ͘ CůŝŶŝĐƐ͘ ϮϬϭϭ͖ϲϲ;SƵƉƉů ϭͿ͗ϯͲϭϳ͘ ϯϮϰ 
ϵ͘ SĐŝǀŽůĞƚƚŽ G͕ TĂŵďƵƌĞůůĂ F͕ LĂƵƌĞŶǌĂ L͕ MŽůŝŶĂƌŝ M͘ DŝƐƚƌŝďƵƚŝŽŶͲďĂƐĞĚ ϯϮϱ 
ĞƐƚŝŵĂƚĞƐ ŽĨ ĐůŝŶŝĐĂůůǇ ƐŝŐŶŝĨŝĐĂŶƚ ĐŚĂŶŐĞƐ ŝŶ ƚŚĞ IŶƚĞƌŶĂƚŝŽŶĂů SƚĂŶĚĂƌĚƐ ĨŽƌ ϯϮϲ 
NĞƵƌŽůŽŐŝĐĂů CůĂƐƐŝĨŝĐĂƚŝŽŶ ŽĨ SƉŝŶĂů CŽƌĚ IŶũƵƌǇ ŵŽƚŽƌ ĂŶĚ ƐĞŶƐŽƌǇ ƐĐŽƌĞƐ͘ EƵƌ J ϯϮϳ 
PŚǇƐ RĞŚĂďŝů MĞĚ͘ ϮϬϭϯ͖ϰϵ;ϯͿ͗ϯϳϯͲϴϰ͘ ϯϮϴ 
ϭϬ͘ MĂƌƚŝŶ JH͘ HĂƌŶĞƐƐŝŶŐ ŶĞƵƌĂů ĂĐƚŝǀŝƚǇ ƚŽ ƉƌŽŵŽƚĞ ƌĞƉĂŝƌ ŽĨ ƚŚĞ ĚĂŵĂŐĞĚ ϯϮϵ 
ĐŽƌƚŝĐŽƐƉŝŶĂů ƐǇƐƚĞŵ ĂĨƚĞƌ ƐƉŝŶĂů ĐŽƌĚ ŝŶũƵƌǇ͘ NĞƵƌĂů RĞŐĞŶ RĞƐ͘ ϮϬϭϲ͖ϭϭ;ϵͿ͗ϭϯϴϵͲϯϯϬ 
ϵϭ͘ ϯϯϭ 
ϭϭ͘ AǁĂĚ BI͕ CĂƌŵŽĚǇ MA͕ ZŚĂŶŐ X͕ LŝŶ VW͕ SƚĞŝŶŵĞƚǌ MP͘ TƌĂŶƐĐƌĂŶŝĂů ϯϯϮ 
MĂŐŶĞƚŝĐ SƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ AĨƚĞƌ SƉŝŶĂů CŽƌĚ IŶũƵƌǇ͘ WŽƌůĚ NĞƵƌŽƐƵƌŐĞƌǇ͘ ϯϯϯ 
ϮϬϭϱ͖ϴϯ;ϮͿ͗ϮϯϮͲϱ͘ ϯϯϰ 
ϭϮ͘ HƵĂŶŐ YZ͕ EĚǁĂƌĚƐ MJ͕ RŽƵŶŝƐ E͕ BŚĂƚŝĂ KP͕ RŽƚŚǁĞůů JC͘ TŚĞƚĂ ďƵƌƐƚ ϯϯϱ 
ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ ŽĨ ƚŚĞ ŚƵŵĂŶ ŵŽƚŽƌ ĐŽƌƚĞǆ͘ NĞƵƌŽŶ͘ ϮϬϬϱ͖ϰϱ;ϮͿ͗ϮϬϭͲϲ͘ ϯϯϲ 
ϭϯ͘ CĂŵƉďĞůů MK͕ SŶŽǁĚŽŶ C͕ FƌĂŶĐŝƐ D͕ EůďŽƵƌŶĞ D͕ MĐDŽŶĂůĚ AM͕ KŶŝŐŚƚ ϯϯϳ 
R͕ Ğƚ Ăů͘ RĞĐƌƵŝƚŵĞŶƚ ƚŽ ƌĂŶĚŽŵŝƐĞĚ ƚƌŝĂůƐ͗ ƐƚƌĂƚĞŐŝĞƐ ĨŽƌ ƚƌŝĂů ĞŶƌŽůůŵĞŶƚ ĂŶĚ ϯϯϴ 
ƉĂƌƚŝĐŝƉĂƚŝŽŶ ƐƚƵĚǇ͘ TŚĞ STEPS ƐƚƵĚǇ͘ HĞĂůƚŚ TĞĐŚŶŽů AƐƐĞƐƐ͘ ϮϬϬϳ͖ϭϭ;ϰϴͿ͗ŝŝŝ͕ ŝǆͲϯϯϵ 
ϭϬϱ͘ ϯϰϬ 
ϭϰ͘ FĂƌƌĂƌ JT͕ TƌŽǆĞů AB͕ SƚŽƚƚ C͕ DƵŶĐŽŵďĞ P͕ JĞŶƐĞŶ MP͘ VĂůŝĚŝƚǇ͕ ϯϰϭ 
ƌĞůŝĂďŝůŝƚǇ͕ ĂŶĚ ĐůŝŶŝĐĂů ŝŵƉŽƌƚĂŶĐĞ ŽĨ ĐŚĂŶŐĞ ŝŶ Ă ϬͲϭϬ ŶƵŵĞƌŝĐ ƌĂƚŝŶŐ ƐĐĂůĞ ϯϰϮ 
ŵĞĂƐƵƌĞ ŽĨ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ͗ Ă ƉŽƐƚ ŚŽĐ ĂŶĂůǇƐŝƐ ŽĨ Ă ƌĂŶĚŽŵŝǌĞĚ͕ ĚŽƵďůĞͲďůŝŶĚ͕ ϯϰϯ 
ƉůĂĐĞďŽͲĐŽŶƚƌŽůůĞĚ ƚƌŝĂů͘ CůŝŶ TŚĞƌ͘ ϮϬϬϴ͖ϯϬ;ϱͿ͗ϵϳϰͲϴϱ͘ ϯϰϰ 
ϭϱ͘ WĞůůĞŬ S͕ BůĞƚƚŶĞƌ M͘ OŶ ƚŚĞ PƌŽƉĞƌ UƐĞ ŽĨ ƚŚĞ CƌŽƐƐŽǀĞƌ DĞƐŝŐŶ ŝŶ ϯϰϱ 
CůŝŶŝĐĂů TƌŝĂůƐ͗ PĂƌƚ ϭϴ ŽĨ Ă SĞƌŝĞƐ ŽŶ EǀĂůƵĂƚŝŽŶ ŽĨ SĐŝĞŶƚŝĨŝĐ PƵďůŝĐĂƚŝŽŶƐ͘ DƚƐĐŚ ϯϰϲ 
AƌǌƚĞďů IŶƚ͘ ϮϬϭϮ͖ϭϬϵ;ϭϱͿ͗ϮϳϲͲϴϭ͘ ϯϰϳ 
ϭϲ͘ MĞŚƌŽƚƌĂ DV͘ A ƌĞĐŽŵŵĞŶĚĞĚ ĂŶĂůǇƐŝƐ ĨŽƌ Ϯ ǆ Ϯ ĐƌŽƐƐŽǀĞƌ ƚƌŝĂůƐ ǁŝƚŚ ϯϰϴ 
ďĂƐĞůŝŶĞ ŵĞĂƐƵƌĞŵĞŶƚƐ͘ PŚĂƌŵ SƚĂƚ͘ ϮϬϭϰ͖ϭϯ;ϲͿ͗ϯϳϲͲϴϳ͘ ϯϰϵ 
ϭϳ͘ JĞƚƚĞ F͕ CŽƚĞ I͕ MĞǌŝĂŶĞ HB͕ MĞƌĐŝĞƌ C͘ EĨĨĞĐƚ ŽĨ ƐŝŶŐůĞͲƐĞƐƐŝŽŶ ƌĞƉĞƚŝƚŝǀĞ ϯϱϬ 
ƚƌĂŶƐĐƌĂŶŝĂů ŵĂŐŶĞƚŝĐ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ ĂƉƉůŝĞĚ ŽǀĞƌ ƚŚĞ ŚĂŶĚ ǀĞƌƐƵƐ ůĞŐ ŵŽƚŽƌ ĂƌĞĂ ϯϱϭ 
ŽŶ ƉĂŝŶ ĂĨƚĞƌ ƐƉŝŶĂů ĐŽƌĚ ŝŶũƵƌǇ͘ NĞƵƌŽƌĞŚĂďŝů NĞƵƌĂů RĞƉĂŝƌ͘ ϮϬϭϯ͖Ϯϳ;ϳͿ͗ϲϯϲͲϰϯ͘ ϯϱϮ 



 

PĂŐĞ ϭϳ ŽĨ ϭϴ 
 

ϭϴ͘ SƚĞĞǀĞƐ JD͕ LĂŵŵĞƌƚƐĞ D͕ CƵƌƚ A͕ FĂǁĐĞƚƚ JW͕ TƵƐǌǇŶƐŬŝ MH͕ DŝƚƵŶŶŽ ϯϱϯ 
JF͕ Ğƚ Ăů͘ GƵŝĚĞůŝŶĞƐ ĨŽƌ ƚŚĞ ĐŽŶĚƵĐƚ ŽĨ ĐůŝŶŝĐĂů ƚƌŝĂůƐ ĨŽƌ ƐƉŝŶĂů ĐŽƌĚ ŝŶũƵƌǇ ;SCIͿ ĂƐ ϯϱϰ 
ĚĞǀĞůŽƉĞĚ ďǇ ƚŚĞ ICCP ƉĂŶĞů͗ ĐůŝŶŝĐĂů ƚƌŝĂů ŽƵƚĐŽŵĞ ŵĞĂƐƵƌĞƐ͘ SƉŝŶĂů CŽƌĚ͘ ϯϱϱ 
ϮϬϬϲ͖ϰϱ;ϯͿ͗ϮϬϲͲϮϭ͘ ϯϱϲ 
ϭϵ͘ BƌƵŶĞůůŝ C͕ ZĞĐĐĂ E͕ MĂƌƚŝŶŝ C͕ CĂŵƉĂ T͕ FĂŐŶŽŶŝ E͕ BĂŐŶĂƐĐŽ M͕ Ğƚ Ăů͘ ϯϱϳ 
CŽŵƉĂƌŝƐŽŶ ŽĨ ŶƵŵĞƌŝĐĂů ĂŶĚ ǀĞƌďĂů ƌĂƚŝŶŐ ƐĐĂůĞƐ ƚŽ ŵĞĂƐƵƌĞ ƉĂŝŶ ĞǆĂĐĞƌďĂƚŝŽŶƐ ϯϱϴ 
ŝŶ ƉĂƚŝĞŶƚƐ ǁŝƚŚ ĐŚƌŽŶŝĐ ĐĂŶĐĞƌ ƉĂŝŶ͘ HĞĂůƚŚ ĂŶĚ QƵĂůŝƚǇ ŽĨ LŝĨĞ OƵƚĐŽŵĞƐ͘ ϯϱϵ 
ϮϬϭϬ͖ϴ;ϭͿ͗ϭͲϴ͘ ϯϲϬ 
ϮϬ͘ VŽĞƌŵĂŶ GE͕ GƌĞŐŽƌŝĐ M͕ HĞƌŵĞŶƐ HJ͘ NĞƵƌŽƉŚǇƐŝŽůŽŐŝĐĂů ŵĞƚŚŽĚƐ ĨŽƌ ϯϲϭ 
ƚŚĞ ĂƐƐĞƐƐŵĞŶƚ ŽĨ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ͗ ƚŚĞ HŽĨĨŵĂŶŶ ƌĞĨůĞǆ͕ ƚŚĞ ƚĞŶĚŽŶ ƌĞĨůĞǆ͕ ĂŶĚ ƚŚĞ ϯϲϮ 
ƐƚƌĞƚĐŚ ƌĞĨůĞǆ͘ DŝƐĂďŝů RĞŚĂďŝů͘ ϮϬϬϱ͖Ϯϳ;ϭͲϮͿ͗ϯϯͲϲϴ͘ ϯϲϯ 
Ϯϭ͘ VĂƌŶĂǀĂ A͕ SƚŽŬĞƐ MG͕ CŚĂŵďĞƌƐ CD͘ RĞůŝĂďŝůŝƚǇ ŽĨ ƚŚĞ ΖŽďƐĞƌǀĂƚŝŽŶ ŽĨ ϯϲϰ 
ŵŽǀĞŵĞŶƚΖ ŵĞƚŚŽĚ ĨŽƌ ĚĞƚĞƌŵŝŶŝŶŐ ŵŽƚŽƌ ƚŚƌĞƐŚŽůĚ ƵƐŝŶŐ ƚƌĂŶƐĐƌĂŶŝĂů ϯϲϱ 
ŵĂŐŶĞƚŝĐ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ͘ J NĞƵƌŽƐĐŝ MĞƚŚŽĚƐ͘ ϮϬϭϭ͖ϮϬϭ;ϮͿ͗ϯϮϳͲϯϮ͘ ϯϲϲ 
ϮϮ͘ WĞƐƚŝŶ GG͕ BĂƐƐŝ BD͕ LŝƐĂŶďǇ SH͕ LƵďĞƌ B͘ DĞƚĞƌŵŝŶĂƚŝŽŶ ŽĨ ŵŽƚŽƌ ϯϲϳ 
ƚŚƌĞƐŚŽůĚ ƵƐŝŶŐ ǀŝƐƵĂů ŽďƐĞƌǀĂƚŝŽŶ ŽǀĞƌĞƐƚŝŵĂƚĞƐ ƚƌĂŶƐĐƌĂŶŝĂů ŵĂŐŶĞƚŝĐ ϯϲϴ 
ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ ĚŽƐĂŐĞ͗ SĂĨĞƚǇ ŝŵƉůŝĐĂƚŝŽŶƐ͘ CůŝŶŝĐĂů ŶĞƵƌŽƉŚǇƐŝŽůŽŐǇ ͗  ŽĨĨŝĐŝĂů ũŽƵƌŶĂů ϯϲϵ 
ŽĨ ƚŚĞ IŶƚĞƌŶĂƚŝŽŶĂů FĞĚĞƌĂƚŝŽŶ ŽĨ CůŝŶŝĐĂů NĞƵƌŽƉŚǇƐŝŽůŽŐǇ͘ ϮϬϭϰ͖ϭϮϱ;ϭͿ͗ϭϰϮͲϳ͘ ϯϳϬ 
Ϯϯ͘ HŝŶĚĞƌ MR͕ GŽƐƐ EL͕ FƵũŝǇĂŵĂ H͕ CĂŶƚǇ AJ͕ GĂƌƌǇ MI͕ RŽĚŐĞƌ J͕ Ğƚ Ăů͘ ϯϳϭ 
IŶƚĞƌͲ ĂŶĚ IŶƚƌĂͲŝŶĚŝǀŝĚƵĂů ǀĂƌŝĂďŝůŝƚǇ ĨŽůůŽǁŝŶŐ ŝŶƚĞƌŵŝƚƚĞŶƚ ƚŚĞƚĂ ďƵƌƐƚ ϯϳϮ 
ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ͗ ŝŵƉůŝĐĂƚŝŽŶƐ ĨŽƌ ƌĞŚĂďŝůŝƚĂƚŝŽŶ ĂŶĚ ƌĞĐŽǀĞƌǇ͘ BƌĂŝŶ SƚŝŵƵů͘ ϯϳϯ 
ϮϬϭϰ͖ϳ;ϯͿ͗ϯϲϱͲϳϭ͘ ϯϳϰ 
Ϯϰ͘ GŽŵĞƐͲOƐŵĂŶ J͕ FŝĞůĚͲFŽƚĞ EC͘ IŵƉƌŽǀĞŵĞŶƚƐ ŝŶ ŚĂŶĚ ĨƵŶĐƚŝŽŶ ŝŶ ϯϳϱ 
ĂĚƵůƚƐ ǁŝƚŚ ĐŚƌŽŶŝĐ ƚĞƚƌĂƉůĞŐŝĂ ĨŽůůŽǁŝŶŐ Ă ŵƵůƚŝĚĂǇ ϭϬͲHǌ ƌĞƉĞƚŝƚŝǀĞ ƚƌĂŶƐĐƌĂŶŝĂů ϯϳϲ 
ŵĂŐŶĞƚŝĐ ƐƚŝŵƵůĂƚŝŽŶ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ ĐŽŵďŝŶĞĚ ǁŝƚŚ ƌĞƉĞƚŝƚŝǀĞ ƚĂƐŬ ƉƌĂĐƚŝĐĞ͘ ϯϳϳ 
JŽƵƌŶĂů ŽĨ NĞƵƌŽůŽŐŝĐ PŚǇƐŝĐĂů TŚĞƌĂƉǇ͘ ϮϬϭϱ͖ϯϵ;ϭͿ͗ϮϯͲϯϬ͘ ϯϳϴ 
Ϯϱ͘ BƵƌŬĞ SN͕ BĂƌŶĞƐ CA͘ NĞƵƌĂů ƉůĂƐƚŝĐŝƚǇ ŝŶ ƚŚĞ ĂŐĞŝŶŐ ďƌĂŝŶ͘ NĂƚ RĞǀ ϯϳϵ 
NĞƵƌŽƐĐŝ͘ ϮϬϬϲ͖ϳ;ϭͿ͗ϯϬͲϰϬ͘ ϯϴϬ 

 ϯϴϭ 

  ϯϴϮ 



 

PĂŐĞ ϭϴ ŽĨ ϭϴ 
 

FIGURE LEGENDS ϯϴϯ 

FŝŐƵƌĞ ϭ͗ ŝTBS ǁĂǀĞĨŽƌŵ͕ ŝůůƵƐƚƌĂƚŝŶŐ Ă ĐŽŵƉůĞƚĞ Ϯ ƐĞĐŽŶĚ ON ĂŶĚ ϴ ƐĞĐŽŶĚ OFF ϯϴϰ 

ƉĞƌŝŽĚ͕ ĂůƐŽ ŝŶĐůƵĚĞƐ ƚŚĞ Ϯ ƐĞĐŽŶĚ ON ƉĞƌŝŽĚ ŽĨ ƚŚĞ ƐƵďƐĞƋƵĞŶƚ ĐǇĐůĞ  ϯϴϱ 

FŝŐƵƌĞ Ϯ ʹ FůŽǁ ĚŝĂŐƌĂŵ ŽĨ ƐƚƵĚǇ͘ ϯϴϲ 

 ϯϴϳ 
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Table 2 - Preliminary outcomes. * Estimate of intervention effect adjusted for baselines as covariates. MAS 
(Combined upper-limb), 0-40, 0=No increase in muscle tone, 40 = maximum spasticity. LASIS, 0-4, 0 = No disability, 
4 = maximum disability. VAS-S, 0-100, 0 = No spasticity, 100 = Maximum spasticity. UEMS, 0-50, 0 = total paralysis, 
50 = active movement against resistance in upper limbs. LEMS, 0-50, 0 = total paralysis, 50 = active movement 
against resistance in lower limbs. PP, 0-112, 0 = No pin prick sensation, 112 = Normal pin prick sensation. LT, 0-112, 
0 = No light touch sensation, 112 = Normal light touch sensation. SCIM, 0-100, 0 = Dependant, 100 = independent. 
VAS-P, 0-100, 0 = No pain, 100 = Maximum pain.   

Outcome 
Measure – 
(range) 

Active rTMS (n=10) Sham rTMS (n=10) Intervention effect 

 Baseline – 
Mean(SD) 

End of 
Intervention – 
Mean(SD) 

Baseline – 
Mean(SD) 

End of 
Intervention – 
Mean(SD) 

Estimate* 95% 
Confidence 
Interval 

MAS 
(Combined 
upper-limb) – 
(0-40) 

10.60(2.09) 5.90(3.16) 9.60(5.14) 7.60(4.81) -2.67 -5.17 to -0.17 

       
LASIS –  
(0-4) 

2.25(1.22) 2.11(1.45) 2.02(1.34) 1.89(1.41) 0.16 -0.18 to 0.48 

       
VAS-S 
(mm)–  
(0-100) 

50.80(21.85) 54.90(26.20) 64.50(20.67) 46.70(25.76) -1.99 -21.00 to 17.01 

       
UEMS –  
(0-50) 

28.20(13.79) 31.50(14.84) 28.30(14.31) 31.8(14.97) 0.20 -1.90 to 2.31 

       
LEMS – 
(0-50) 
 

25.50(17.03) 30.70(14.44) 27.50(13.34) 32.60(14.35) -0.53 -6.48 to 5.41 

       
PP -  
(0-112) 

63.20(6.99) 65.60(7.41) 65.60(8.87) 64.70(2.91) -0.904 -6.24 to 4.44 

       
LT – 
(0-112) 

63.10(7.17) 65.60(7.41) 68.10(11.74) 64.70(2.91) 0.017 -6.83 to 6.86 

       
SCIM -  
(0-100) 

41.50(21.61) 46.80(25.81) 50.10(25.26) 45.40(24.03) 0.405 -4.25 to 5.06 

       
VAS-P (mm) 
– 
(0-100) 

37.10(29.85) 34.90(29.95) 24.70(27.99) 35.10(29.38) -0.02 -19.35 to 19.31 



HĞĂĚŝŶŐ͗ TĂďůĞ ϭ͗ PĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚ CŚĂƌĂĐƚĞƌŝƐƚŝĐƐ 

TĂďůĞ ϭ Ͳ PĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚ ďĂƐĞůŝŶĞ ĐŚĂƌĂĐƚĞƌŝƐƚŝĐƐ͘ AB с AĐƚŝǀĞ ƚŚĞŶ ƐŚĂŵ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ͕ BA с SŚĂŵ ƚŚĞŶ ĂĐƚŝǀĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ͕ 
T с TƌĂƵŵĂƚŝĐ͕ NT с NŽŶͲƚƌĂƵŵĂƚŝĐ͘ 

PĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚ 
ŶƵŵďĞƌ 

A I S  Ő ƌ Ă Ě Ğ LĞǀĞů ŽĨ 
IŶũƵƌǇ 

AĞƚŝŽůŽŐǇ AŐĞ SĞǆ TŝŵĞ ƐŝŶĐĞ 
ŝŶũƵƌǇ 

IŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ 
ŽƌĚĞƌ 

SƉŝŶĂů SƵƌŐĞƌǇ ĂŶĚ 
IŵƉůĂŶƚƐ 

ϭ  B Cϰ NT ϯϮ F ϱ ŵŽŶƚŚƐ AB NŽ ƐƉŝŶĂů ƐƵƌŐĞƌǇ 

Ϯ  D Cϯ T ϱϯ M ϯŵŽŶƚŚƐ AB NŽ ƐƉŝŶĂů ƐƵƌŐĞƌǇ 

ϯ  D Cϯ T ϱϰ M ϯ ŵŽŶƚŚƐ AB NŽ ƐƉŝŶĂů ƐƵƌŐĞƌǇ 

ϰ  C Cϰ NT ϱϯ F ϰ ŵŽŶƚŚƐ AB SƵƌŐŝĐĂů ĨŝǆĂƚŝŽŶ 

ϱ  C Cϯ T ϳϬ M ϯ ŵŽŶƚŚƐ AB NŽ ƐƉŝŶĂů ƐƵƌŐĞƌǇ 

ϲ  C Cϲ T ϯϱ M ϯ ŵŽŶƚŚƐ AB NŽ ƐƉŝŶĂů ƐƵƌŐĞƌǇ 

ϳ  D Cϯ T ϱϮ M ϯǇƌ 
ϭϬŵŽŶƚŚƐ 

BA SƵƌŐŝĐĂů ĨŝǆĂƚŝŽŶ 

ϴ D Cϯ T ϰϭ M ϮǇƌ 
ϳŵŽŶƚŚƐ 

BA NŽ ƐƉŝŶĂů ƐƵƌŐĞƌǇ 

ϵ C  Cϰ T ϰϵ M ϭǇƌ BA SƵƌŐĞƌǇ͕ ŶŽ 
IŵƉůĂŶƚƐ 

ϭϬ  D Cϱ T Ϯϵ M ϰŵŽŶƚŚƐ BA SƵƌŐŝĐĂů ĨŝǆĂƚŝŽŶ 
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Table 2 - Preliminary outcomes. * Estimate of intervention effect adjusted for baselines as covariates. MAS 
(Combined upper-limb), 0-40, 0=No increase in muscle tone, 40 = maximum spasticity. LASIS, 0-4, 0 = No disability, 
4 = maximum disability. VAS-S, 0-100, 0 = No spasticity, 100 = Maximum spasticity. UEMS, 0-50, 0 = total paralysis, 
50 = active movement against resistance in upper limbs. LEMS, 0-50, 0 = total paralysis, 50 = active movement 
against resistance in lower limbs. PP, 0-112, 0 = No pin prick sensation, 112 = Normal pin prick sensation. LT, 0-112, 
0 = No light touch sensation, 112 = Normal light touch sensation. SCIM, 0-100, 0 = Dependant, 100 = independent. 
VAS-P, 0-100, 0 = No pain, 100 = Maximum pain.   

Outcome 
Measure – 
(range) 

Active rTMS (n=10) Sham rTMS (n=10) Intervention effect 

 Baseline – 
Mean(SD) 

End of 
Intervention – 
Mean(SD) 

Baseline – 
Mean(SD) 

End of 
Intervention – 
Mean(SD) 

Estimate* 95% 
Confidence 
Interval 

MAS 
(Combined 
upper-limb) – 
(0-40) 

10.60(2.09) 5.90(3.16) 9.60(5.14) 7.60(4.81) -2.67 -5.17 to -0.17 

       
LASIS –  
(0-4) 

2.25(1.22) 2.11(1.45) 2.02(1.34) 1.89(1.41) 0.16 -0.18 to 0.48 

       
VAS-S 
(mm)–  
(0-100) 

50.80(21.85) 54.90(26.20) 64.50(20.67) 46.70(25.76) -1.99 -21.00 to 17.01 

       
UEMS –  
(0-50) 

28.20(13.79) 31.50(14.84) 28.30(14.31) 31.8(14.97) 0.20 -1.90 to 2.31 

       
LEMS – 
(0-50) 
 

25.50(17.03) 30.70(14.44) 27.50(13.34) 32.60(14.35) -0.53 -6.48 to 5.41 

       
PP -  
(0-112) 

63.20(6.99) 65.60(7.41) 65.60(8.87) 64.70(2.91) -0.904 -6.24 to 4.44 

       
LT – 
(0-112) 

63.10(7.17) 65.60(7.41) 68.10(11.74) 64.70(2.91) 0.017 -6.83 to 6.86 

       
SCIM -  
(0-100) 

41.50(21.61) 46.80(25.81) 50.10(25.26) 45.40(24.03) 0.405 -4.25 to 5.06 

       
VAS-P (mm) 
– 
(0-100) 

37.10(29.85) 34.90(29.95) 24.70(27.99) 35.10(29.38) -0.02 -19.35 to 19.31 







PĂŐĞ ϭ ŽĨ ϰ 
 

Supplementary data Ǧ Individual Participant Data 
 

PĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚ 
ŶƵŵďĞƌ 
;OƌĚĞƌ ŽĨ 
IŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ͕ 
ABͬBAͿ 

OƵƚĐŽŵĞ 
ŵĞĂƐƵƌĞ ʹ 
;ƌĂŶŐĞͿ 

AĐƚŝǀĞ SŚĂŵ FŽůůŽǁͲƵƉ 

  BĞĨŽƌĞ AĨƚĞƌ BĞĨŽƌĞ AĨƚĞƌ  
ϭ ;ABͿ  MAS 

;ĐŽŵďŝŶĞĚ 
ƵƉƉĞƌ ůŝŵďͿ ʹ 
;ϬͲϰϬͿ ϭϮ͘ϱ ϵ ϯ Ϯ Ϭ 
LASIS ʹ ;ϬͲϰͿ ϰ ϰ ϯ͘ϲϳ ϯ͘ϲϳ ϯ͘ϲϳ 
VASͲS ;ŵŵͿ ʹ 
;ϬͲϭϬϬͿ ϱϬ ϰϬ ϱϱ ϳϴ ϴϮ 
UEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϭ ϯ ϲ ϰ ϯ 
LEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ Ϭ Ϭ Ϭ Ϭ Ϭ 
PP ʹ ;ϬͲϭϭϮͿ ϴϬ ϴϱ ϵϬ ϲϲ ϲϲ 
LTͲ  ;ϬͲϭϭϮͿ ϴϬ ϴϱ ϵϬ ϲϲ ϲϲ 
SCIM Ͳ ;ϬͲϭϬϬͿ ϭϱ ϭϬ Ϯϭ ϭϱ ϭϱ 
VASͲP ;ŵŵͿ Ͳ  
;ϬͲϭϬϬͿ Ϭ ϰϲ Ϭ Ϭ Ϭ 

       
Ϯ ;ABͿ  MAS 

;ĐŽŵďŝŶĞĚ 
ƵƉƉĞƌ ůŝŵďͿ ʹ 
;ϬͲϰϬͿ ϳ͘ϱ ϱ ϳ ϳ DNA 
LASIS ʹ ;ϬͲϰͿ ϭ͘ϵϮ ϯ͘Ϭϴ Ϯ͘Ϭϴ Ϯ͘Ϭϴ ΎΎ DNA 
VASͲS ;ŵŵͿ ʹ 
;ϬͲϭϬϬͿ ϰϱ ϴϴ ϲϲ ϲϲ ΎΎ DNA 
UEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϯϯ ϯϰ ϯϵ ϯϵ ΎΎ DNA 
LEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϯϴ ϰϬ ϰϯ ϰϯ ΎΎ DNA 
PP ʹ ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϮ ϲϭ ϲϲ ϲϲΎΎ DNA 
LTͲ  ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϮ ϲϭ ϲϲ ϲϲ ΎΎ DNA 
SCIM Ͳ ;ϬͲϭϬϬͿ ϱϯ ϲϬ ϲϬ ϲϬ ΎΎ DNA 
VASͲP ;ŵŵͿ Ͳ  
;ϬͲϭϬϬͿ ϯϬ ϱϬ ϯϰ ϯϰ ΎΎ DNA 

       
ϯ ;ABͿ  MAS 

;ĐŽŵďŝŶĞĚ 
ƵƉƉĞƌ ůŝŵďͿ ʹ 
;ϬͲϰϬͿ ϭϯ ϵ͘ϱ ϭϮ ϴ DNA 
LASIS ʹ ;ϬͲϰͿ ϭ Ϭ͘ϲϳ Ϭ Ϭ͘Ϭϵ DNA 
VASͲS ;ŵŵͿ ʹ 
;ϬͲϭϬϬͿ ϴϬ ϳϯ ϲϬ ϳϲ DNA 
UEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϯϴ ϰϭ ϰϮ ϰϯ DNA 
LEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϰϮ ϰϮ ϰϯ ϰϰ DNA 
PP ʹ ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϬ ϲϮ ϲϮ ϲϮ DNA 



PĂŐĞ Ϯ ŽĨ ϰ 
 

LTͲ  ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϬ ϲϮ ϲϮ ϲϮ DNA 
SCIM Ͳ ;ϬͲϭϬϬͿ ϱϮ ϲϯ ϳϳ ϲϯ DNA 
VASͲP ;ŵŵͿ Ͳ  
;ϬͲϭϬϬͿ ϴϬ ϴϬ ϰϬ ϳϳ DNA 

       
ϰ ;ABͿ MAS 

;ĐŽŵďŝŶĞĚ 
ƵƉƉĞƌ ůŝŵďͿ ʹ 
;ϬͲϰϬͿ ϴ͘ϱ Ϭ ϲ͘ϱ ϯ Ϭ 
LASIS ʹ ;ϬͲϰͿ Ϯ͘ϱ Ϯ ϭ͘ϰϮ ϭ͘ϯϯ Ϭ͘ϵϮ 
VASͲS ;ŵŵͿ ʹ 
;ϬͲϭϬϬͿ ϱϬ ϯϯ ϰϭ ϮϮ ϭϲ 
UEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ Ϯϯ ϯϰ ϰϬ ϰϬ ϰϰ 
LEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϰ Ϯϰ ϯϬ ϯϱ ϯϳ 
PP ʹ ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϮ ϲϬ ϲϬ ϲϲ ϲϲ 
LTͲ  ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϮ ϲϬ ϲϬ ϲϲ ϲϲ 
SCIM Ͳ ;ϬͲϭϬϬͿ Ϯϲ Ϯϳ Ϯϭ ϯϬ ϯϭ 
VASͲP ;ŵŵͿ Ͳ  
;ϬͲϭϬϬͿ ϮϬ ϰϳ ϭϭ ϯϰ ϭϯ 

       
ϱ ;ABͿ MAS 

;ĐŽŵďŝŶĞĚ 
ƵƉƉĞƌ ůŝŵďͿ ʹ 
;ϬͲϰϬͿ ϭϭ͘ϱ ϭϬ Ϯ ϰ ϲ 
LASIS ʹ ;ϬͲϰͿ ϯ͘ϵϮ ϰ ϰ ϯ͘ϵϮ ϯ͘ϵϮ 
VASͲS ;ŵŵͿ ʹ 
;ϬͲϭϬϬͿ ϱϱ ϭϬϬ ϭϬϬ ϰϴ ϴϮ 
UEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϭϰ ϭϬ ϭϭ ϭϬ ϭϮ 
LEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ Ϯϵ ϯϯ Ϯϲ Ϯϲ ϯϭ 
PP ʹ ;ϬͲϭϭϮͿ ϱϮ ϲϭ ϲϰ ϲϮ ϲϭ 
LTͲ  ;ϬͲϭϭϮͿ ϱϭ ϲϭ ϲϰ ϲϮ ϲϭ 
SCIM Ͳ ;ϬͲϭϬϬͿ ϭϳ ϭϱ ϭϲ ϭϮ ϭϯ 
VASͲP ;ŵŵͿ Ͳ  
;ϬͲϭϬϬͿ ϳϱ ϲϴ ϴϯ ϳϴ ϵϰ 

       
ϲ ;ABͿ  MAS 

;ĐŽŵďŝŶĞĚ 
ƵƉƉĞƌ ůŝŵďͿ ʹ 
;ϬͲϰϬͿ ϭϮ͘ϱ ϲ ϳ ϯ͘ϱ ϭ 
LASIS ʹ ;ϬͲϰͿ ϭ͘ϴϯ ϭ͘ϭϳ ϭ͘Ϯϱ Ϭ͘ϲϳ Ϭ͘ϱϴ 
VASͲS ;ŵŵͿ ʹ 
;ϬͲϭϬϬͿ ϲϱ ϰϭ ϯϱ ϰϭ ϯϳ 
UEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϯϲ ϰϮ ϰϴ ϰϵ ϰϵ 
LEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϳ ϮϬ ϮϬ ϰϱ ϰϱ 
PP ʹ ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϮ ϲϴ ϲϲ ϲϴ ϲϴ 
LTͲ  ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϮ ϲϴ ϲϲ ϲϴ ϲϴ 
SCIM Ͳ ;ϬͲϭϬϬͿ ϰϬ ϳϲ ϳϱ ϳϭ ϳϯ 
VASͲP ;ŵŵͿ Ͳ  
;ϬͲϭϬϬͿ ϱϬ ϭϬ ϱϭ ϯϴ ϰϯ 

       



PĂŐĞ ϯ ŽĨ ϰ 
 

ϳ ;BAͿ  
 

MAS 
;ĐŽŵďŝŶĞĚ 
ƵƉƉĞƌ ůŝŵďͿ ʹ 
;ϬͲϰϬͿ ϭϮ ϯ͘ϱ ϭϯ ϭϭ͘ϱ ϰ 
LASIS ʹ ;ϬͲϰͿ Ϭ͘ϳϱ Ϭ͘ϭϳ Ϭ͘ϳϱ Ϭ͘ϳϱ Ϭ͘ϱ 
VASͲS ;ŵŵͿ ʹ 
;ϬͲϭϬϬͿ Ϯϱ ϯϬ ϰϴ ϯϰ Ϯϭ 
UEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϰϲ ϰϱ Ϯϳ ϰϭ ϰϲ 
LEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϰϭ ϰϯ Ϯϵ ϰϭ ϰϲ 
PP ʹ ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϯ ϲϴ ϲϬ ϲϴ ϭϬϲ 
LTͲ  ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϯ ϲϴ ϲϬ ϲϴ ϭϬϲ 
SCIM Ͳ ;ϬͲϭϬϬͿ ϰϮ ϱϯ ϱϲ ϰϬ ϱϬ 
VASͲP ;ŵŵͿ Ͳ  
;ϬͲϭϬϬͿ ϭϬ Ϭ Ϯϴ ϱ Ϯϴ 

       
ϴ ;BAͿ MAS 

;ĐŽŵďŝŶĞĚ 
ƵƉƉĞƌ ůŝŵďͿ ʹ 
;ϬͲϰϬͿ ϴ͘ϱ ϯ͘ϱ ϭϰ ϭϭ ϯ 
LASIS ʹ ;ϬͲϰͿ ϭ͘ϳϱ ϭ͘ϭϴ Ϯ ϭ͘ϳϱ ϭ͘ϴϯ 
VASͲS ;ŵŵͿ ʹ 
;ϬͲϭϬϬͿ ϴϬ ϳϰ ϴϰ ϳϰ ϱϲ 
UEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϯϴ ϰϭ Ϯϯ ϯϲ ϰϯ 
LEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϰϲ ϱϬ ϰϮ ϰϯ ϰϴ 
PP ʹ ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϮ ϲϮ ϲϭ ϲϬ ϲϬ 
LTͲ  ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϮ ϲϮ ϲϭ ϲϬ ϲϬ 
SCIM Ͳ ;ϬͲϭϬϬͿ ϳϳ ϳϱ ϳϯ ϳϬ ϴϭ 
VASͲP ;ŵŵͿ Ͳ  
;ϬͲϭϬϬͿ ϲϰ ϰϴ Ϭ ϲϭ ϰϬ 

       
ϵ ;BAͿ  
 

MAS 
;ĐŽŵďŝŶĞĚ 
ƵƉƉĞƌ ůŝŵďͿ ʹ 
;ϬͲϰϬͿ ϭϭ͘ϱ ϳ͘ϱ ϭϱ ϭϳ͘ϱ ϭϭ 
LASIS ʹ ;ϬͲϰͿ ϯ͘ϲϳ ϯ͘ϲϳ ϯ͘ϱϴ ϯ͘ϲϳ ϯ͘ϲϳ 
VASͲS ;ŵŵͿ ʹ 
;ϬͲϭϬϬͿ ϰϴ ϯϬ ϴϮ ϮϬ Ϯϲ 
UEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϭϴ ϮϮ ϭϱ Ϯϭ Ϯϯ 
LEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϭϵ Ϯϱ ϮϬ ϮϬ Ϯϱ 
PP ʹ ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϮ ϲϯ ϲϮ ϲϮ ϲϮ 
LTͲ  ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϮ ϲϯ ϲϮ ϲϮ ϲϮ 
SCIM Ͳ ;ϬͲϭϬϬͿ Ϯϯ Ϯϭ ϯϬ Ϯϯ Ϯϱ 
VASͲP ;ŵŵͿ Ͳ  
;ϬͲϭϬϬͿ ϰϮ Ϭ Ϭ Ϯϰ ϭϴ 

       
ϭϬ ;BAͿ MAS 

;ĐŽŵďŝŶĞĚ 
ƵƉƉĞƌ ůŝŵďͿ ʹ 
;ϬͲϰϬͿ ϴ͘ϱ ϱ ϭϲ͘ϱ ϴ͘ϱ ϲ 
LASIS ʹ ;ϬͲϰͿ ϭ͘ϭϳ ϭ͘ϭϳ ϭ͘ϰϮ Ϭ͘ϴϯ Ϭ͘ϰϮ 



PĂŐĞ ϰ ŽĨ ϰ 
 

VASͲS ;ŵŵͿ ʹ 
;ϬͲϭϬϬͿ ϭϬ ϰϬ ϳϰ ϴ 

ϭϳ 

UEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ ϯϱ ϰϯ ϯϮ ϯϱ ϰϬ 
LEMS ʹ ;ϬͲϱϬͿ Ϯϵ ϯϬ ϮϮ Ϯϵ ϯϭ 
PP ʹ ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϳ ϲϲ ϲϱ ϲϳ ϵϯ 
LTͲ  ;ϬͲϭϭϮͿ ϲϳ ϲϲ ϵϬ ϲϳ ϵϯ 
SCIM Ͳ ;ϬͲϭϬϬͿ ϳϬ ϲϴ ϳϮ ϳϬ ϳϰ 
VASͲP ;ŵŵͿ Ͳ  
;ϬͲϭϬϬͿ Ϭ Ϭ Ϭ Ϭ 

Ϭ 

       
 

ΎΎ с LĂƐƚ ǀĂůƵĞ ĐĂƌƌŝĞĚ ĨŽƌǁĂƌĚ ĚƵĞ ƚŽ ŵŝƐƐŝŶŐ ĚĂƚĂ 

SƵƉƉůĞŵĞŶƚĂƌǇ ĚĂƚĂ͘ IŶĚŝǀŝĚƵĂů ƉĂƌƚŝĐŝƉĂŶƚ ĚĂƚĂ͘  AсAĐƚŝǀĞ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ͕ BсSŚĂŵ ŝŶƚĞƌǀĞŶƚŝŽŶ͘  

MAS ;CŽŵďŝŶĞĚ ƵƉƉĞƌͲůŝŵďͿ͕ ϬͲϰϬ͕ ϬсNŽ ŝŶĐƌĞĂƐĞ ŝŶ ŵƵƐĐůĞ ƚŽŶĞ͕ ϰϬ с ŵĂǆŝŵƵŵ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ͘ LASIS͕ ϬͲ
ϰ͕ Ϭ с NŽ ĚŝƐĂďŝůŝƚǇ͕ ϰ с ŵĂǆŝŵƵŵ ĚŝƐĂďŝůŝƚǇ͘ VASͲS͕ ϬͲϭϬϬ͕ Ϭ с NŽ ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ͕ ϭϬϬ с MĂǆŝŵƵŵ 
ƐƉĂƐƚŝĐŝƚǇ͘ UEMS͕ ϬͲϱϬ͕ Ϭ с ƚŽƚĂů ƉĂƌĂůǇƐŝƐ͕ ϱϬ с ĂĐƚŝǀĞ ŵŽǀĞŵĞŶƚ ĂŐĂŝŶƐƚ ƌĞƐŝƐƚĂŶĐĞ ŝŶ ƵƉƉĞƌ ůŝŵďƐ͘ 
LEMS͕ ϬͲϱϬ͕ Ϭ с ƚŽƚĂů ƉĂƌĂůǇƐŝƐ͕ ϱϬ с ĂĐƚŝǀĞ ŵŽǀĞŵĞŶƚ ĂŐĂŝŶƐƚ ƌĞƐŝƐƚĂŶĐĞ ŝŶ ůŽǁĞƌ ůŝŵďƐ͘ PP͕ ϬͲϭϭϮ͕ Ϭ 
с NŽ ƉŝŶ ƉƌŝĐŬ ƐĞŶƐĂƚŝŽŶ͕ ϭϭϮ с NŽƌŵĂů ƉŝŶ ƉƌŝĐŬ ƐĞŶƐĂƚŝŽŶ͘ LT͕ ϬͲϭϭϮ͕ Ϭ с NŽ ůŝŐŚƚ ƚŽƵĐŚ ƐĞŶƐĂƚŝŽŶ͕ 
ϭϭϮ с NŽƌŵĂů ůŝŐŚƚ ƚŽƵĐŚ ƐĞŶƐĂƚŝŽŶ͘ SCIM͕ ϬͲϭϬϬ͕ Ϭ с DĞƉĞŶĚĂŶƚ͕ ϭϬϬ с ŝŶĚĞƉĞŶĚĞŶƚ͘ VASͲP͕ ϬͲϭϬϬ͕ Ϭ 
с NŽ ƉĂŝŶ͕ ϭϬϬ с MĂǆŝŵƵŵ ƉĂŝŶ͘   

 


