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摘 要!$目的% 评价基于智能手机监测的体力活动与
%&'

感染和宫颈癌发病风险之间的关系&

$方法% 收集
!"+#

年
*

月至
!"+,

年
+!

月在中国科学院大学附属肿瘤医院接受宫颈
%&'

检查的
++ $*"

例女性资料"其
+ +#-

例利用大数据技术通过手机全球定位系统获得调查对象
%&'

检查半
年前的运动数据"采用

./012314

回归分析体力活动与
%&'

感染和宫颈癌发病的风险& $结果% 参与
调查对象共

++ $*"

例中"患有宫颈癌的女性任何高危型
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或
%&'+5
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和
-#

感
染率明显较高&

+ +#-

例获运动数据的调查对象中"包括
#,5

例对照和
!#,

例宫颈癌& 多因素
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012314

回归分析结果显示" 年龄'
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和平均每日体力活动时长与宫颈癌风险显著性
相关& 与每日体力活动时长

! 5" 718

比较"每日体力活动时长
5+9+"" 718

'

+"+9+6" 718

和
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者患宫颈癌的风险值分别为
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$结论% 适度运动可能有助于降低宫颈癌的发病风险&

主题词!体力活动)宫颈癌)人乳头状瘤病毒)运动数据
中图分类号!

A$*$;**

文献标识码!

B

文章编号!

+5$+C+$"D

"

!"!!

#

"$C"--$C"5

E/1

!

+";++$*-FG;1228;+5$+C+$"D;!"!!;"$;H""-

>/IIJKL31/8 /M &NO214LK B431P13O Q/813/IJE RO SK/RLK &/2131/8180

TO23J7 U13N 3NJ A12V /M >JIP14LK >L84JI

D?WS X1J

!

Y%Z [L/

!

\BWS ]J8!G^8

!

\Z B1!G^8

*

!"# $%&'() *+,-./%0 +1 /"( 2&.3(),./4 +1 $".&(,( 5'%6(74 +1 8'.(&'(,

*

9"(:.%&; $%&'() <+,-./%0

#"

=&!

,/./>/( +1 ?@,.' A(6.'.&( %&6 $%&'()

*

=BAC

#"

C".&(,( 5'%6(74 +1 8'.(&'(,

"

<%&;D"+> *+""!!

"

C".&%

#

!"#$%&'$

( $

_RGJ431PJ

%

[/ J`aK/IJ 3NJ IJKL31/82N1a /M aNO214LK L431P13O 7/813/IJE RO 0K/RLK a/2131/8180

2O23J7 U13N 3NJ I12V /M 4JIP14LK 4L84JI;

$

QJ3N/E2

%

b/I7 QLI4N !"+# 3/ cJ4J7RJI !"+,

"

L 3/3LK /M

++ $*" U/7J8 IJ4J1PJE 4JIP14LK %&' J`L718L31/8 18 >L84JI %/2a13LK /M Z81PJI213O /M >N18J2J B4LEJ!

7O /M T41J84J2; B7/80 3NJ7

"

+ +#- 4L2J2 UN/2J aNO214LK L431P13O UL2 7/813/IJE M/I 5 7/83N2 RJM/IJ

%&' J`L718L31/8 3NI/^0N 3NJ 7/R1KJ aN/8J 0K/RLK a/2131/8180 2O23J7(S&T@ ; ./012314 IJ0IJ221/8 UL2

^2JE 3/ L8LKOdJ 3NJ IJKL31/82N1a RJ3UJJ8 aNO214LK L431P13O L8E 3NJ I12V /M 4JIP14LK 4L84JI;

$

AJ2^K32

%

]/7J8 U13N 4JIP14LK 4L84JI NLE 21081M14L83KO N10NJI aIJPLKJ84J /M 18MJ431/8 U13N N10N!I12V %&' +5

"

+#

"

*+

"

**

"

6-

"

-! L8E -#; B7/80 + +#- U/7J8 UN/2J aNO214LK L431P13O UL2 7/813/IJE

"

3NJIJ UJIJ

!#, 4L2J2 /M 4JIP14LK 4L84JI; Q^K31PLI1L3J ./012314 IJ0IJ221/8 L8LKO212 2N/UJE 3NL3 L0J

"

%&'+5

"

+#

"

*+ -! -#

"

L8E LPJIL0J EL1KO aNO214LK L431P13O 317J UJIJ 21081M14L83KO L22/41L3JE U13N 3NJ I12V /M 4JIP14LK

4L84JI; >/7aLIJE U13N 3NJ EL1KO aNO214LK L431P13O !5" 718

"

3NJ _A PLK^J2 /M aNO214LK L431P13O /M 5+9

+"" 718

"

+"+9+6" 718 L8E :+6" 718 UJIJ ";$+(,-=>?

(

";6$9+;"#@

"

";5"(,-=>?

(

";*#9";,-@ L8E

";6- (,-=>?

(

";!#9";$*@

"

IJ2aJ431PJKO;

$

>/84K^21/8

%

Q/EJIL3J J`JI412J 7LO NJKa 3/ IJE^4J 3NJ I12V /M

4JIP14LK 4L84JI;

()"*+'$ ,-%.#

(

aNO214LK L431P13O

)

4JIP14LK 4L84JI

)

N^7L8 aLa1KK/7LP1I^2

)

aNO214LK L431P13O EL3L

基金项目!浙江省医药卫生科技项目"

!"+#e\!$5

#

!"+,&\"!!

$#浙江
省 医 院 可 持 续 发 展 正 大 天 晴 研 究 项 目 %

!"+,Y%B!

Yc[f!"$

&

通信作者!于爱军!

g!7L1K

'

O^LGhdG44;/I0;48

收稿日期!

!"!!C"*C"+

$修回日期!

!"!!C"5C!+

宫颈癌是全球发病率排列第二的女性恶性肿

瘤 $

+
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& 人乳头瘤病毒
(N^7L8 aLa1KK/7LP1I^2
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感

染已经被证实是宫颈上皮内瘤变 *

4JIP14LK 183ILJa!

13NJK1LK 8J/aKL21L
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>?W

#及宫颈癌的主要致病因素 $

!

%

&

阴道
%&'

感染非常普遍" 且一大部分可自行消退"

而同一亚型
%&'

的持续性感染可引起宫颈癌前病变

及宫颈癌的发生$

*

%

&事实上"

%&'

感染广泛存在"美

国已有大规模流行病学调查证实
,"=

妇女一生中至

专
题
报
道
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少经历
:

次
;<7

感染!然而"仅有极少数感染者最终

会罹患宫颈疾病#

=

$

% 在我国"尽管各个地区报道
;<7

感染率不尽相同" 但感染率最高的
>

个型别集中在

;<7:?

&

>#

&

@@

&

>!

和
:#

"且大量临床数据表明"

;<7

亚型具有明显的区域和年龄特异性% 我国年轻女性

阴道分泌物中的高危型
;<7

感染率接近
@"A

"但往

往为一过性感染! 随着年龄增长"

=>

岁后我国女性

的
;<7

感染率再次出现高峰"且伴有宫颈癌前病变

和宫颈癌发生率的明显升高#

>B$

$

% 不同地区
;<7

感

染高发型别差异较大"这可能与不同医院调查对象的

年龄&症状&宫颈疾病发生率差异有关#

$B:=

$

% 寻找可行

的预防策略以减少宫颈癌的发生有着重大的意义%

:

资料与方法

!"!

资料来源

!":#

年
@

月至
!":C

年
:!

月共纳入
:: $@"

例

中国科学院大学附属肿瘤医院就诊且曾接受宫颈部

;<7

检查的女性% 纳入标准'(

:

)精神和身体正常!

(

!

)从未接种过
;<7

疫苗!(

@

)宫颈疾病及病变程度

明确诊断% 二次纳入标准' 能够通过手机全球定位

系统(

D<E

)行为数据记录获取到本次诊断前半年时

间内调查对象的运动行为数据%

!"#

方 法

(

:

)宫颈部
;<7

样本"通过
<-F

检测
:@

种高

危 型
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(
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&
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==
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??

&
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)% 以
;<7

感染情况分层'

!

阴性组'未

感染任何一型
;<7

者!

"

单一感染组'仅感染
:

个

型别的
;<7

者!

#

多重感染组'感染
!

个及
!

个以

上
;<7

者!

$

高危型
;<7

单一感染组' 在高危型
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中"仅感染
:

个型别的
;<7

者!

%

高危型
;<7

多重感染组' 在高危型
;<7I;<7:?
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中"感染
!

个及
!

个以

上
;<7

者%

(

!

)按照
!":>

年美国妇科肿瘤学会(

ED2

)和美

国阴道镜和宫颈病理学会(

JE--<

)宫颈癌筛查指南

标准" 依据宫颈液基薄层细胞学检测 (

K./)L(0L 35!

K&/&4/3 K01K

"

M-M

)% 以宫颈健康情况分层'

!

对照

组'

*

'宫颈
M-M

提示正常"且
;<7:?

及
:#

均阴性

者!

N

'宫颈
M-M

提示异常和
O

或
;<7:?

&

:#

阳性者"经

阴道镜检查
O

活检未发现宫颈病变!

3

'手术标本中包

含宫颈"病理排除宫颈癌前病变及宫颈癌%符合以上

三条中任意一条标准均纳入对照组%

"

宫颈癌组'经

病理证实宫颈癌的患者% 合计
:: $@"

例调查对象进

入筛选% 其中对照组
$ @#@

例(

?!8CP

)"宫颈癌组
=

@=$

例(

@$8:A

)%两组平均年龄分别为(

=C8!"::8=

)岁

和(

>@8:"::8=

)岁(

<Q"8"":

)%

!"$

数据预处理

运动行为数据基于智能手机
D<E

定位"采用易

鲸捷大数据库(

R145)ST

)分析运动行为数据% 以调查

对象
;<7

检测的时间为诊断时间" 获取诊断时间之

前半年的运动行为数据进行处理及分析%

根据目前常用的智慧城市交通情况监测标准"

认为位置移动速度在
"8>U! VO1

区间为一般步行运

动速度区间!速度在
:! VO1

以下区间为跑步&自行车

骑行速度区间%筛选出位置移动速度在
"8>U:! VO1

运

动行为轨迹数据" 取平均值" 获得每日体力活动距

离% 以此为标准筛选出位置移动速度在运动速度区

间的体力活动时长"近似替代每日体力活动时长%

!"%

统计学处理

采用
EJE C8=

版 (

EJE W)1K/K'K0

"

-*(5

"

9-

)软件

进行统计学分析% 计数资料采用频数和率(

A

)或构

成比表示" 连续数据采用
K

检验% 应用单变量
X&!

4/1K/3

回归分析变量与
;<7

感染或宫颈癌风险之间

的相关性% 计算优势比(

2F

)和
C>A

置信区间% 双侧

<#"8">

为差异有统计学意义%

!

结 果

#"! &'(

感染情况

调查对象
;<7

总感染率为
?"8CA

"高危型
;<7

的感染率为
>!8?A

(

M*N+0 :

)% 在对照组中"

;<7

和

高危型
;<7

感染率分别为
@$8CA

和
@?8#A

% 在宫颈

癌患者中"

;<7

感染率为
:""A

" 其中高危型
;<7

感染率为
$C8>A

% 最常见的
;<7

感染型别为
;<7:?

(
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(
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(
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&
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的

感染率均显著性高于对照组 #
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运动与
#$%

感染!宫颈癌关系

调查对象二次筛选后 %

1 1#@

例

受试者长期携带智能手机% 且提供半

年的体力活动数据$ 其中%对照组
#AC

例%宫颈癌组
!#A

例$ 对照组平均年龄

明显比宫颈癌组小 &!

?$B?"AB2

" 岁
,D

8@1B@"1"B@

"岁%

;L"B""1

#$

!B!B1

平均每日体力活动情况

二次筛选入组调查对象的平均每

日体力活动时长为!

11"B?"C!B?

"

P>/

%平

均每日体力活动距离为!

CBC"2BA

"

HP

$

对照组的平均每日体力活动时长明显

多于宫颈 癌组 &!

11?B?"C2B?

"

P>/ ,D

8A#B1"@$BC

"

P>/

%

;L"B""1

"#%相应地%平均

每日体力活动距离也更大 &!

CB#"?B1

"

HP

,D 8@B#"2B@

"

HP

%

;L"B""1

"!

N'O-& !

"$

!B!B!

体力活动与
:;<

感染的关系

多 元
I56>D(>K

回 归 模 型 结 果 显

示%高龄!

Q@@

岁"和平均每日体力活

动时长
R

距离越短% 均与高危型
:;<

或
:;<1C

感染风险的增加显著性相

关!

N'O-& 2

"$

!B!B2

体力活动与宫颈癌的关系

多因素
I56>D(>K

回归分析结果显

示%高龄'

:;<1C

'

1#

'

21

'

@!

'

@#

型感染

和平均每日体力活动时长
R

距离减少

与 宫 颈 癌 风 险 增 加 显 著 性 相 关

!

N'O-& ?

"$

2

讨 论

流行病学研究发现%高龄是
:;<

感染的危险因素 % 其中
?@

岁以上

:;<

感染率明显升高&

@S$

#

%本研究结论

与之相符$既往许多
:;<

流行病学研

究均提示
:;<

感染数量与宫颈癌发

生无显著性相关% 感染型别差异与宫

颈 癌的 发 生 显 著 性 相 关 % 尤 其 是

:;<1C

'

1#

感染为宫颈癌的高危因

素$因此%针对
:;<

高危型感染%尤其
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VS7=B

#

=#

型感染者$需加强宫颈

癌的预防%

我们回顾性研究数据发现每日

体力活动时长和每日体力活动距离

可能与宫颈癌的发生有关% 这与
W00

等 &

=>

'通过大样本研究得出的结论相

符合%该研究认为运动习惯能够降低

很多疾病的发病率% 本研究数据提

示$运动可能是宫颈癌发生的保护因

素之一$随着每日体力活动时长或每

日体力活动距离的增加$宫颈癌发生

风险呈下降趋势$因此加强体育运动

或许是一个能够作为推荐的改善宫

颈健康的策略$尤其在中老年#未接

种
VS7

疫苗#感染高危型
VS7

的人

群中可能有更好的效果%由于本研究

获得的数据以中老年人群居多$因此

这一结论仍需大样本#多中心#前瞻

性的研究进行验证%

运动能够诱导氧化应激$运动期

间适度水平的活性氧生成可促进活

跃骨骼肌的积极生理适应 &

=B

'

$使人

体的各个器官健康获益$ 甚至延长

寿命&

=$X=#

'

% 因此$运动被称为(奇迹之

药)

&

=A

'

% 目前已有不少基础研究致力于

探索运动和癌症的相关性%

Y&0+P5)

等 &

!"

'从生理学角度探讨运动通过改

善免疫代谢调节来预防或抑制肿瘤$

认为运动改变肿瘤免疫微环境的免

疫组成$ 降低固有免疫细胞群的比

例$增加
-IK

Z

[

细胞和
9Y

细胞% 此

外$

-I#

Z

[

细胞与调节性
[

细胞的比

率 $以及
-I#

Z

[

细胞 !

-IBA

Z

"的激

活$随着运动的增加而增加 &

!=X!!

'

% 运

动后肿瘤内
CGSY

活性增加$

CY[

#

R[2\

#

S]KY

和
@J!^@JJ GCSY

降低%

已有动物实验发现$运动可以促进小

鼠抗肿瘤免疫细胞的浸润$减少促肿

瘤免疫细胞的浸润$ 防止肿瘤生长*

且有初步证据表明$当辅以系统的体

育锻炼时$ 免疫治疗效果会增强&

!K

'

%

>B"
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%荟萃分析认为运动降低人类癌细胞的整

体生存能力"且这种变化与运动类型&规律性和强

度有关' 但是"在医疗活动中"运动疗法的作用长期

被低估"甚至在罹患某些疾病时"患者经常会被建

议充足休息"在亚洲人群的习惯中"重病患者往往

习惯卧床休息( 针对亚洲大规模流行病调查发现"

缺少运动的人群比例高达
#"1

$

7#

%

( 休闲生活相关的

身体活动)

*+(@P'+ J(K+ R?C@(L&* &LJ(G(JC

"

ST6B

#指每

周体育运动时间
"70" K(I

" 也有研究采用每周保证

0 E

运动"且每日运动时间
"=" K(I

作为标准(目前

已有许多关于完成
ST6B

能使机体健康明显获益的

证据$

!0

%

(

目前已有通过智能手机研究运动与疾病关系的

报道" 该研究采用每日
B66

随访体育运动情况"分

析显示!每天快步走时间大于
=" K(I

不仅能够降低

!"1:="1

罹患癌症&心脏病&中风和糖尿病的风险"

还能够延长
=:0

年平均寿命$

7#

%

( 然而这种评价体系

存在一定缺陷( 首先"有体育运动时间的人群往往

有着更好的经济水平和健康意识"可能造成偏倚*其

次"由于工作性质和生活习惯不同"调查对象的基础

运动水平不同"比如快递员+护士&巡警和文职工作

人员的基础运动量存在很大差异"也可能引起偏倚(

针对这些问题"随着我国信息技术水平的长足发展"

使得移动互联手段进行
56%

感染地域位置特点分

析成为可能$

!8

%

( 本研究旨在探索大数据
U

医疗这种新

兴的研究方式"以手机
V6Q

信息为基础获取真实世

界的信息"探索运动与宫颈疾病的关系"以及探讨合

理的健康策略( 这种全新的形式仍有不少有待完善

之处"需要进行多元化&大样本&前瞻性的结果验证"

以期待获得更好的应用(

参考文献!

W7X B')CI M

"

Y&*A+' B

"

M+(Z+' 2[9 56%!)&@+E L+'G(L&*!L&I!

L+' @L'++I(I> (I 2?(I& W[X9 S&IL+J ,ILD*

"

!"7"

"

77 .7!4

!

777!\777=9

W!X

陈姝宁"孔为民"罗丹
9

宫颈鳞癌治疗后
!:0

年高危型

!"#$% & '($)*+",*")% "-"$./*/ 01, ,*/2 0"3)1, "//13*")%4 5*)6 789 *-0%3)*1-

!!]DJ+@

!

<^6_"9"0

"

<<

!

6_"9"7

!"#$% : ;($)*+",*")% "-"$./*/ 01, 0"3)1,/ "//13*")%4 5*)6

3%,+*3"$ 3"-3%,

!!]DJ+@

!

<^6_"9"0

"

<<^6_"9"7

087



肿瘤学杂志
!"!!

年第
!#

卷第
$

期

%&'()*+ &, -./)010 2)3&+&456!"!!67&+8!#69&8$

:;7

感染状况及其相关因素
<%=8

肿瘤学杂志!

!"!"

!

!>

?@A

"

BCDEBC$8

-.0) F9

!

G&)4 HI

!

J'& K8 :/4.!(/1L :;7 /),03M/&) 1M*!

M'1 N'(/)4 ! M& O 50*(1 *,M0( M(0*MP0)M /) 30(Q/3*+ 1R'*!

P&'1 30++ 3*(3/)&P* *)N /M1 (0+*M0N ,*3M&(1<%=8 %&'()*+ &,

-./)010 2)3&+&45

!

!"!"

!

!>S@T

"

BCDEBC$8

<@= I'"&U 9

!

V&13. WX

!

N0 F*)Y&1# F

!

0M *+8 Z[/N0P/&+&4/3 3+*1!

1/,/3*M/&) &, .'P*) [*[/++&P*Q/('1 M5[01 *11&3/*M0N \/M.

30(Q/3*+ 3*)30(<%=8 9 Z)4+ % I0N

!

!""@

!

@D#?>T

"

OB#EO!$8

<D= ]0QU/)* 97

!

K/3+0P0)M0 ]%8 ;(0Q*+0)30 *)N /)3/N0)30 &,

.'P*) [*[/++&P*Q/('1 /),03M/&) /) \&P0) /) M.0 ^F_

"

*

151M0P*M/3 (0Q/0\<%=8 `)M % FMN _/N1

!

!""O

!

B>S#T

"

O!#EO@$8

<O= -.0) X

!

H*++/) GJ

!

K'*) I

!

0M *+8 ;(0Q*+0)30 *)N 40)&!

M5[0 N/1M(/a'M/&) &, 30(Q/3*+ .'P*) [*[/++&P*Q/('1 S:;7T

*P&)4 \&P0) /) '(a*) b/*)Y/)

!

-./)*<%=8 % I0N 7/(&+

!

!"BO

!

#$

"

BC>>EBC$!8

<>= -.0) X

!

X' :

!

X' H

!

0M *+8 ;(0Q*+0)30 *)N 40)&M5[0 N/1!

M(/a'M/&) &, .'P*) [*[/++&P*Q/('1 /) C>B

!

"!C 13(00)/)4

M01M1 /) 1&'M.0*1M0() -./)* Sc.0Y/*)4 ;(&Q/)30T a0M\00)

!"BB *)N !"BO<%=8 F3/ ]0[

!

!"B$

!

$

"

BD#B@8

<$= J/ c

!

J/' W

!

-.0)4 F

!

0M *+8 ;(0Q*+0)30 &, :;7 /),03M/&)

*P&)4 !#

!

DO$ -./)010 \&P0) /) d'))*) ;(&Q/)30

!

1&'M.\01M -./)*<%=8 F3/ ]0[

!

!"B>

!

>

"

!B"@C8

<#= H*)4 X:

!

%/ d;

!

J/ %

!

0M *+8 ;(0Q*+0)30 &, .'P*) [*[/++&!

P*Q/('1 /),03M/&) /) \&P0) /) M.0 *'M&)&P&'1 (04/&) &,

/))0( P&)4&+/*

"

* [&['+*M/&)!a*10N 1M'N5 &, * -./)010

0M.)/3 P/)&(/M5<%=8 % I0N 7/(&+

!

!"B#

!

C"SBT

"

BD#EBO>8

<C= b*)4 d

!

c.0)4 J

!

d*)4 F

!

0M *+8 Z[/N0P/&+&45 *)N 40)&!

M5[0 N/1M(/a'M/&) &, .'P*) [*[/++&P*Q/('1S:;7T /) 1&'M.!

\01M -./)*

"

* 3(&11!103M/&)*+ ,/Q0 50*(1 1M'N5 /) )&)!

Q*33/)*M0N \&P0)<%=8 7/(&+&45 %

!

!"B$

!

BDSBT

"

#D8

<B"= :&&/ K%

!

J/110)a0(4!H/MM0 V`

!

G0)M0( e

!

0M *+8 :'P*) [*!

[/++&P*Q/('1S:;7T [(0Q*+0)30 *)N *11&3/*M0N (/1L ,*3M&(1

/) \&P0) ,(&P -'(*$*&<%=8 ;J&F 2)0

!

!"B#

!

B@

"

0"BCC>!D8

<BB= F') c]

!

%/ d:

!

c.&' Hf

!

0M *+8 -.*(*3M0(/1M/31 &, :;7

[(0Q*+0)30 *P&)4 \&P0) /) J/*&)/)4 ;(&Q/)30

!

-./)* <%=8

`)M % e5)*03&+ 2a1M0M

!

!"B"

!

B"CS!T

"

B"OEB"C8

<B!= f/*) J

!

c.*)4 d

!

-'/ K

!

0M *+8 _)*+51/1 &, 0[/N0P/&+&4/3*+

M(0)N1 /) .'P*) [*[/++&P*Q/('1 /),03M/&) *P&)4 45)*03&!

+&4/3*+ &'M[*M/0)M1 /) :*)4U.&'

!

-./)*

!

!"BB E!"BO <%=8

VI- `),03M K/1

!

!"B$

!

B$

"

@C@8

<B@= c.*& ;

!

J/' F

!

c.&)4 c

!

0M *+8 ;(0Q*+0)30 *)N 40)&M5[0

N/1M(/a'M/&) &, .'P*) [*[/++&P*Q/('1 /),03M/&) *P&)4

\&P0) /) )&(M.0*1M0() e'*)4N&)4 ;(&Q/)30 &, -./)* <%=8

VI- `),03M K/1

!

!"B#

!

B#

"

!"D8

<BD= K' ]

!

-.0) cW

!

J/ X:

!

0M *+8 :'P*) [*[/++&P*Q/('1 /)!

,03M/&) *P&)4 ^54.'( \&P0) \/M. 30(Q/3*+ /)M(*0[/M.0+/*+

)0&[+*1/* /) X/)Y/*)4 *(0*<%=8 Z'( % e5)*03&+ 2)3&+

!

!"BO

!

@>

"

O>DEO>#8

<BO= J00 `I

!

F./(&P* Z%

!

J&a0+& W

!

0M *+8 Z,,03M &, [.51/3*+ /)!

*3M/Q/M5 &) P*Y&( )&)!3&PP')/3*a+0 N/10*101 \&(+N\/N0

"

*) *)*+51/1 &, a'(N0) &, N/10*10 *)N +/,0 0g[03M*)35 <%=8

J*)30M

!

!"B!

!

@#"SC#@#T

"

!BCE!!C8

<B>= ;&\0(1 FG

!

K0P/)/30 G

!

2UN0P/( I

!

0M *+8 Zg0(3/10!/)!

N'30N &g/N*M/Q0 1M(011

"

,(/0)N &( ,&0h <%=8 % F[&(M :0*+M.

F3/

!

!"!"

!

CSOT

"

DBOED!O8

<B$= H0) -;

!

H' X8 FM(011/)4 .*(P1 &, [.51/3*+ /)*3M/Q/M5 M&

[(&P&M0 0g0(3/10<%=8 J*)30M

!

!"B!

!

@#"SC#@#T

"

BC!EBC@8

<B#= H0) -;

!

H*/ %;

!

b1*/ IG

!

0M *+8 I/)/P'P *P&')M &,

[.51/3*+ *3M/Q/M5 ,&( (0N'30N P&(M*+/M5 *)N 0gM0)N0N +/,0

0g[03M*)35

"

* [(&1[03M/Q0 3&.&(M 1M'N5 <%=8 J*)30M

!

!"BB

!

@$#SC$C#T

"

B!DDEB!O@8

<BC= V*13/&)/ ]

!

Z1[0(/N0 V

!

K/ W*a/& W

!

0M *+8 b.0 P/(*3+0

N('4<%=8 % ;*++/*M I0N

!

!"BC

!

!!S#T

"

B""!EB""@8

<!"= G&0+\5) e%

!

c.'*)4 X

!

b*PP0+* b

!

0M *+8 Zg0(3/10 *)N

/PP')&P0M*a&+/3 (04'+*M/&) /) 3*)30( < % = 8 9*M I0M*a

!

!"!"

!

!SCT

"

#DCE#O$8

<!B= b'(a/MM H%

!

V'3.M* ]&10*) -

!

H0a0( GF

!

0M *+8 2a01/M5

*)N -K# b 30++ P0M*a&+/1P

"

/P[+/3*M/&)1 ,&( *)M/!M'P&(

/PP')/M5 *)N 3*)30( /PP')&M.0(*[5 &'M3&P01 <%= 8 `P!

P')&+ ]0Q

!

!"!"

!

!COSBT

"

!"@E!BC8

<!!= c.*)4 -

!

d'0 -

!

:0((P*)) _

!

0M *+8 Fb_b@ *3M/Q*M/&)!/)!

N'30N ,*MM5 *3/N &g/N*M/&) /) -K# SiT b 0,,03M&( 30++1 /1

3(/M/3*+ ,&( &a01/M5![(&P&M0N a(0*1M M'P&( 4(&\M. <%=8 -0++

I0M*a&+/1P

!

!"!"

!

@BSBT

"

BD#EB>B

!

0O8

<!@= F[/+/&[&'+&' ;

!

e*Q(/*M&[&'+&' I

!

G*1M(/M/1 Z

!

0M *+8 Zg0(!

3/10!/)N'30N 3.*)401 /) M'P&( 4(&\M. Q/* M'P&( /PP')/M5

<%=8 F[&(M1SV*10+T

!

!"!B

!

CSDT

"

D>8

<!D= F&*(01 -I

!

b0/g0/(* _I

!

F*(P0)M& :

!

0M *+8 Z,,03M &, 0g!

0(3/10!3&)N/M/&)0N .'P*) 10('P &) M.0 Q/*a/+/M5 &, 3*)30(

30++ 3'+M'(01

"

* 151M0P*M/3 (0Q/0\ *)N P0M*!*)*+51/1 <%=8

ZXZ]-` `PP')&+ ]0Q

!

!"!B

!

!$

"

!DEDB8

<!O= J00 `I

!

F./(&P* Z%8 ^1/)4 *330+0(&P0M0(1 M& P0*1'(0 [.51!

/3*+ *3M/Q/M5 /) +*(40!13*+0 0[/N0P/&+&4/3*+ 1M'N/01

"

/11'01

*)N 3.*++0)401<%=8 V( % F[&(M1 I0N

!

!"BD

!

D#S@T

"

BC$E!"B8

<!>= X/)4 %

!

b*) b

!

e'& dJ

!

0M *+8 :0*M P*[1 [(010)M M.0 1[*!

M/*+ N/1M(/a'M/&) &, .'P*) [*[/++&P*Q/('1 /),03M/&) /)

c.0Y/*)4 ;(&Q/)30

!

-./)*<%=8 2)3&+ J0MM

!

!"!B

!

!BSOT

"

@>>8

O>!


