
Difficult-to-treat asthma : mechanisms and risk factors
Veen, H.P.A.A. van

Citation
Veen, H. P. A. A. van. (2010, September 2). Difficult-to-treat asthma :
mechanisms and risk factors. Retrieved from
https://hdl.handle.net/1887/15918
 
Version: Corrected Publisher’s Version

License:
Licence agreement concerning inclusion of doctoral
thesis in the Institutional Repository of the University
of Leiden

Downloaded from: https://hdl.handle.net/1887/15918
 
Note: To cite this publication please use the final published version (if
applicable).

https://hdl.handle.net/1887/license:5
https://hdl.handle.net/1887/license:5
https://hdl.handle.net/1887/license:5
https://hdl.handle.net/1887/15918


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

������������
�����������������


������������������ �!����������"����� �#��������!��$��� �
%�����&��#���� �'�����(��)�*������+����*�������"��

�		�������������������
&�!����,
��������������-../0�1-2�345��61��617

��������



�������	


1.8

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/

)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

�����	
�

�	
�������� +���������	� �����
� ��9����:��� ����� �������� ������� ��,������ ��:�
��9�������
� ���������� ���� *���� ����	������ ����� ������� ������� ���� ;<��� ���9���
������:�� � ����*�
� �������� ��� �����
� ����������,�� ��� ��� �������� �������� ����������	�
�����
���9����:��������	�����������������������:������������ ����	��	����	���	����	�����:	��
��������	������������������������������	���9����:����

����
�����=���������	��������	
���������������������� 3>�-?5��������
��������� ����:�
�
����:�������	�����������������������������������3�����������������>�-?��������
�		������5���

�������������������������22��:�������������	��������������������3-��0������3��5��,��
2/���311�75�
0�62?�����	 �(+�

1�7��8�3--�-5�?����	���0�4.?�����������������5����������
����
�������:���������3���1//8�1///��������-..2�-..�5��=�������	��:���*����������������
����������������������	����	���	����	�����:	��3�����������:������������ ����
 ����*���
����<�	��*�:��� �%�-.��������� ����*���	����������(+�1������������������5����������������
�����
���9����:���3�<�����������	��<��� �*���������������5����������
�����

���������7.?�����:�����312��������-.5���������:������������������������������������>�
-?����*����:�������� �����/6?�����:�����3-4��������-25����������������������@-?����
*�����		��������=��� �����	����� 	������:���	���	�������� ���������������������.�67��A��
���� �����:,����� ��	���� ����
��<�������� ������������������ �����������
�����	�����������
�������������������������� �A)3��5�/�-31�1�7��25��

���
���������=��������	��������������������������������,����������������������������
�����������������
�	� �������� ��� ������B����
�����:�������������	���������������������
#�������������������� ��� �����,�
�����	����������� ���,����:�,�����������	� ��9����:������
���������������
���



�������	


1./

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/
)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

�������
���

%�:�������������	�������������������������������������,�����������:���	����	����C���
*
� ��D����	��� ��� 	����	��� �������:�� � ���,� ���	:��� ���������� ���� �
�� ��� �����
�
��9����:��� 31 -5��!		�����,� ��� ���� �
����� ��9����:��� ��� ���������
�����������������
�����
��������*�������	��*�� ���	�����,���������������	�������������������	������
��
34�65��+���������	������
���9����:�������������������������,���������������������������
	��:	��������� ��������	������E��������������������	������
�F�3�5 �����*��������	������
����� ����� ����������,� �<�	��*�:��� � ����������,� ��� ���� �����
�� ���� ���������� ���9���
������:���3��85����	�������	:��������������!������
 ��:������������������������������	�
�����
���9����:����������������	�;	���*,��� ��<��*�:�,���������������������������
���������������������	�����

=����������� �������� ��������������������G���:������,�����,������:��������������������
�������������(���� �������������������������������	������������������������������������������
�����	������������������������������������*B�	�����������
���� ���������� ����������:�����
������������������������	������
���9����:����<��*�����D������	����	���	����	�����:	�����
	�����������������:�������������	��������������������

=��� �������� ��� ������ G���:���� ����� ���������� �������� �� ���,��� ������������ ���
������ ������������ ��� �:����� ����� ���	������������� ������� ���� ��	����� ��,�� ������ ���
	��:	����������	�������	�������
�������9����:����������*��G�����
���� �������������
������������
�	����	���	����	�����:	����������������:���������	:����������=����������������
���� 	����	���� � ��� ������ ��� ����	�� ��*�
��� ��� ������� ����� ���� ��� ��	������� ����� ��� ����
���	��������������
����,� ���������������	���� ��������������,�������������������:�����
������������,����������������

=�������� � ����������� ����� ����
����� ���������� ����	��������	
���������������������� ���
�:�������������	������������� ��������������:��������������6� 
����� ���� ��� �����:,����
��������	����	���	����	�����:	��3�����������:������������ ����
 ���������<�	��*�:��� �
�����
��
��������������� ����*���	����������(+�

1������������������5���� ��9�������
�
�������� 3�<�����������	��<��� �*���������������5���������	��������������������������
������������� �������:�� �*�	���������������	������
���9����:�������*���������������
*������	�����������������������������������	��<��������<����������3(�HA5�3/ 1.5�������������
�������*����
����������������



�������	


11.

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/

)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

�������

�����
��
I���������	����	����������:�����������:	��������������,����������������������
�������
�������:�
��,�	����	��������
�������������������������������	���������		�����������	�����
������,����	:���������	�����:	������������:������������	��*�����������������������38 115��
�������� �146��:����������E���	�������������������F������;����*
���+�������)��������
�
#�	���
� =���� (��	�� 31-5� ��	������� ����� 1.� �������
� ����:���� 	����	�� ����� ��������� ���
���� ����
� ���1//8�����1///��!�� �����:�� � ���
������ ���������������,����������� ��������
	��:	����������3>16..�μ,J��
�*�	����������������G��������5�	��*���������� ���,��	:�,�
*���	������������������ ����������
�����I������������������������
�������
�����:	�����
����������� ������������������<�	��*�:��������,� ��������
���� ��G�����,���	��������������
	��:	����������� ���-..2�-..� � ���� �:��������������	���� �����:	����� ��� �� ���������
�������
=�������
������������*
�����+���	�������K����������L������M��������
�N���	����������
���������:�����,�������K������������	��������

 �����	�����	����!����
��� 1//8� ���� 1///� 3������ 15 � �:���� 	����	�����:	�� 3��< � �,� � ����	� ������ � ������� ������
��������:�� �����	�:������5 ���*���	�����������������*���	���������� (+�

1 �*���	�����
�
���������������� ��� ��������� � ����������� ��� ��������� *����� ���� ����	��� ����� �
�������	:�����������	��<��������<����������3(�HA����1..���J��	 �HA!�-7."0�#������ �"������ �
����5 �����	�����������,���
��	������������������������������������������(����
�����
������ 3������ -5 � �:����� ����� ����<������� ����� ����	�� ��� ����	�:��� ��� � ���,� ���	:���
3��*���	���������� ���� ���*���	���������� (+�15 � ����������� ��� ��������� *����� ����
����	�������������(�HA��%�:������������*��	����	���
����*�������������������<�	��*�:����
�����������������������*��������������������������	����	��=�����������������C�������������������
��D�����������������������������������������*���������I����,�������
������������ ��:�����
���������������������������		�����,����������	����*
������������������	������
��	������!���
������������������*�������	��*�������������������������������38 11 145�

��	�"���
)�����*����
��������������������������������(�HA�*�������1//8�1///�����-..2�-..��
���������������		�����,����"���������!������3125��%��	����,���������������������������
(�HA���������������,�������������*��������������
�����)�����*����
������<����������������
	����� 	������:��� 	���	����� 3)�5� ���� 	���	����� ��� ������*����
� 3�)5�� %��������� ������
������������������;������������������������>-?����*����:�������� �*���������������
������� ���������
�������� 31�5��I�D����	���*��������:�������������������������������



�������	


111

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/
)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

���������������������������
����*
�����,���������	�����������������	����������������
�������������������,��:	���,������������
����������������,�	����������������:�������	������
��	����������	���������������:���������������������������������������������������,��
��� ������� ������ >18
���� @� 18
 � ����	���� ��������	 � *����� ������������ >� .�2�<1./����
@�.�2�<1./�  �(�HA�>�11�*����@�11�*�3������������5 ����*���	����������(+�1�>�7�?�
����	������� @�7�?�����	��� �%�-.����������O�1��,J������ >�1�,J��� 3165������=� ������
�	����>�1-����@�1-�3175��A������:���3A)5������	��;���	������������3��5�������*�����������
����:�� ����:�����,������������
�������������������������,��;	������	��������	������������
�������=�������:������*����������������������������(�HA���������
���������%�������
	������:���	���	�������!���
����������������������,�#%##���������1-�.�3#%##���	 ����	�,���
�L5��%��������@�.�.�������	�������������:�:	���
���,��;	����

�������

A�� 146� �:����� ��������� ��� *������� � 1.1� �,����� ��� ��:	����� ��� ���� ��������� ����
� ��

������������(����66��:���� ����G�����*��������������������������������*�������22�367?5�
�:������� ��	�������G����� ������������	�����*���*���������
����� ������� #�<��:�����
	�������������	�����G����������������� � ���4��:�����(+�1�����*�	�������� �������
�����������������	:�� �2��:�������������������������� �1��:�������� �����8��:�����
������������������:	�������������������������
 �2�*�	�����������������������	N�������������
������:�����������8�3���,� ���-�6�25�
�����

��#�	�	�����"��$��#���!�������#����
!��*������� �-.��:�����32�?5����������������������>�-?��A���������:���� �12�37.?5�
���������������������>�-?����������	�����������H����
���<���	����3-4����-25������������:���
������������������3@�-?5������������������������	�������������3(�,����15��(�,����-�������
��"�����P�!���������� ���� ������*����
���� ��,� �����������������*������� ����*��������
������31//8J1///5��������������������3-..2J-..�5��=���������	�����	������:���	���	�����)��
����.�67� 3���,� .�27�.�815��=���	���	�������� ������*����
� 3�)5�����.�8.� ���� ��,� ������
������������	����,� ����	����������6�4?�������������������/4?����������D����	�������
*����������������������,������� �����	�:�,����������*����
��������������������������:���



�������	


11-

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/

)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

%�����&'�%��������	���������3����5�����������	������
���������������������	����,���
���-..2J-..������1//8J1///�

I���� ,��
� *�<� ��������� ����� ��� �:����� ����� ���������� ������������ ��� ������� L�,��� ,��
� *�<�
������������������:�������������������������������������A�����*�<���������������	��,�����������
*�����������:����������!<������������,�������	��	����

��	�	
������
���$�#	������(����	���(�������#��!	������#���!�������#����	
(�������� �:����� ���� ��� 22� �:����� ���� ��������� ������ ������������ 3������
�����������>�-?�*�������1//8�1///��������-..2�-..�5��=������:������������������������
������ ������������Q�������	 �����������Q�����������
������M���������� �������,����*�����
����������� ����	������� ����,���
� ������ �	���� � ���������� ������(+�

1�������:�����
�������� ��������� ������ ������������ 3=�*��� 15�� =����� ���� ��� ����	��:��� *�������
	���,���������������������������������������	���,������������������������	����,�������
:���3�R.�125��

A���� ��:��� ���� 	����	��� ��� ��9�������
� ��	����� ����:���
� ����	������ ����� ���������
�������������������������������=�*���-��%���������������������������������,��;	����
�
����	������ ����� ��,�� *����� ���������� 	������ 3>.�2�� <1./J�5� ��� *������� � �<�������� ������
�������� 3�=��	���� >1-5 � ���� ���������� ���9��� ������:��� 3(+�

1� O� 7�?� ����	���5�� S����
����
C��,� ���� ������ ��	����� ��� ���� ����� � �<�������� ������ �������� 3�=� ������ �	���� >1-5�
����������*���������
��������������	��������	��������������������������������������
3A)3��5��/�-�31�1�7��25�

��������	
���
���� �������� � �

���

����

��

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



�������	


114

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/
)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

%�����)'�"�����!��������������������������������	����,������1//8J//�����-..2J.���

*	����&'������	�����:	������:�������������������������������������������������

������������������������
3�T4.5

�����������������������
3�T125 ������

!,��3
5 27�8�31.�75 �4�4�314�45 .�1�
$������3?������5 6. �. .��4
!������������3
5U 16�3.����25 46���3.���6.5 .�.4
!����������:���3
5U -/�36��85 12���32��45 .�1.
!��
�3?5 74? 24? .�.�
������	���������������3?5� -7? 46? .�7-
��M����������������3?5 4? 46? .�../
>�4��<�	��*�:���J
�3?5 �.? 64? .�67
(+�1�3?���5U 84�.�321�7�1-1�75 �/�8�34��8�111�/5 .�.-
%�-.����������U 1�48�3.�.-�8�.5 .�18�3.�.-�1�75 .�.7
�=��������	���U 4�3.�-25 1-�3.�-/5 .�.-
(�HA�3*5U /�4�3-�.�7-�.5 17�4�36�4�6/�75 .�.6
"���������������3<1./JL5U .�12�3.�.1�.�7�5 .�66�3.�1.�1�1-5 .�...

������� ��� ����3��5� ��� ������U3���,�5�� %��������� ������ ������������ ��� ��;���� ��� ������
�����������>�-?����*����:����������%�-.����������������	�:���	��	�����:����������������	�����,�
��-.?�����	:������(+�1���=��	�����������,���


��
�

��
�� ���

�
��

�		
�������������

�
����
��
�

��� 		 �

��
 �

�
���

�

� �

�
���

���

�	
��


� �

��
�� ���

�
�

��

��
� ����

�	
�

!�"
�������������

�
���
�� ����

��

�

�

�
 ����

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

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



�������	


112

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/

)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

������	�������(�����#���!�������#�����	���%�+��������,�	�����#�	�	�����"��$�%�+�
=��� ��	����,�� ��� ����������� ��� ����	��� ������ ���� �����
� 	���������� ����� (�HA� ���
*��������������
�����������3�T�.�48 �T�.�.1������T�.�21 �T.�..7 �����	:���
5����������
��������������� �(�HA������G����
�������	�*���*�������1//8J1///�����-..2J-..� ������
��)�����.�71�3���,� �.��-�.�825�������	���	��������������*����
����.�-6�3(�,����45�

*	����)'�A������:���������	���������:���
�����	��������������������������������������

A������:� 3/�?���5 !�B������A����
��:�

3/�?���5

!������������>�18
 4�8 3.�/��12�85
!���	 .�4 3.�1�1�.5
(+�1�O�7�?�����	��� 2�4 31�1�17�15 4�6 3.�2�41��5
%�-.����������O�1�,J�� -�- 3.�4�1��-5
�=��������	����>�1- 11�- 31�7�7-�45 /�- 31�1�7��25
(�HA�>�11�* 1�8 3.���6�/5
"����������������>�.�2��1./JL 14�4 3-�6�68�65 -�8 3.�4�-8�75

%��������� ������ ������������ ��� ��;���� ��� ������ ����������� >� -?� ��� *���� :��� ������� %�-.�
���������������	�:��� 	��	�����:���������������� 	�����,���-.?� ����	:��� ��� (+�1���=�� 	�������
����,���


%�����-'�"�����!��������������(�HA����1//8J//�����-..2J.���

� � �

��
�� ���

��
��

� �
�		
� ���� �� ���

�
����

�
� ���

�		
�������������

�
��

 �
��

��
� ���

	'
��

&
��	

	

���


%
&

��
�$

����

! � �� � ��

��

!�"
�������������

�
��


�

�

�

�� �

��
��


����

�

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

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

�#
���
 �� $
%& �		'� ��� ��� ��������#
���
����$
%&��		'����� ����� �������



�������	


11�

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/
)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

 ��
������

=���� ����
� ������ ����� ���� �����	�� ��� ������ ������������ ��� �:����� ����� ���	�������
������������������	������������������������������������
�������������������B����
�����:�����
���������������	����,���������������������������,��
�������	�*����!����������������� �
�<�������� ������ ������� � ��,�� ��������� *����� ���������� 	����� � ���� ���������� ���9���
������:�����������	������������������������������������� �*����<����������������������
����������
��������������	����
(�HA� ������� ����� ���
� �����
� 	���������� ����� ������ ���������� � *��� ������� ��������
	��������	
� ����� :���� =���� ������� ����� �:����� ����� ����������	� �����
� ��9����:���
���������,���������������������������������������������������
�����������(�HA

���
�
�����������:������������:������������9�������
���	����������������
��

=���� ����
� ��� ���� ;���� ��������� ����
� ��� �:����� ����� ���	������������� ������ � ������,�
����� ��������������	� �����
�� ��� 	���������������:����A������������*�����:����� ����
�
����:�����������������������
��,��������
�������������1.��������11��:�����	�����;������
����������	�������������������������	�����;	�:������������	�����������Q�����
�����3185��!�
������������
����������������������	������������G���:���������������������������
������� ���� ������	�*�� � ��� ������ ��� ��������� ���� �������
� ��� ���� �������� ��� ������� �����
������������������	����,��������������	�*�������:�������������
��,���������������
�
�����������������������������������������������������������������
��31/5��
�������:�,�
 ��������	�����������
 ������*���	���������������������������������*�������
�����	�����������A����<����:������������	��������	
���,���*�����������������:���������
����������	� 	�������� ��� �����
� ��9����:��� ���� ���G�����
� ��������� *
� ��������
	��:	��������� � *��� ����� ����� � �������� ������������ ��	����� ����� �:��� 	�����,� �������
�
�������!���������:����<����:�����,���*��������������:�������������������������	�
�����
���9����:�� �*��������������
�����������	���9����:�� ����	������*����������
���*���������:������	��:	����������3-. -15�!�����,����������������������������������
 ����
�������	��������������*����������D����	���������������	���9����:���*��������:�����
������������������������������������������	�������=�������,����� �������,��������	����
��	��������������
��,���������������	������������������������������	������
����������
���������� �*���������
�����������*��	����	���
����:�	���������*��������:���

N�������G�������������������������������������������:�����,�������������,�����������
;����,�����������������������������,��
�������	�*��0�������� ����������,��������������
�
��� �������������������������������������,�������������	��������� ����������� ���������
���������������:��� �����������������:�������<�������������������,,�������*�����������
��	����,�����������������������=������������	������:���*�������	���,��� ���������



�������	


116

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/

)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

����������� ���� �������� ��� ����� 	��:	��������� ���� � ����	�:�,� ����� ��:���9�������
�
����������������������<�������
���	����
=������*�������:����� �����������G�����������	�����*���*���������� �����		�������
�������������#:�� ����������������������������9���	�������������� �*�	���������������*�:������
����������	�������������������	������
�������,�����22��:����������G�����������66�
�:���������	���������	�����G��������������*���������=������,,�����������������������
22��:�������������*������*
����������	������*���	���������������	���9����:����

)������*�
 � �<������ �����	� �<���� ������� ����� ��� ������	�*��� ��� ������ ����������
��	����,�� �*�����������	��:���*�����������������������������<�����������	��<�������
��������
��������������	���������������������������3/ 1.5����	�������������:�
���(�HA�������
�������������������������������������������		���*�����,������������:���
������	�;	��
�
3��������� �����5��A���;����,��	��;������������*�����:���� ���������� 36 --5�����	��������
3-45������������������� �������,������(�HA����������������������������������������
�
�����	���,��*����!�����������9�	:�,�����������	���9����:�� ��<�����������	��<�����������
�����������	���������	�������������
������,�������<�	�������
 ���	�������������*���	�
��,���:��� ��� $#HA� 3���������,����������5� ���	�� ��� ��� ����,������ *���	���������� 3-25��
S�������������������������	���9����:������������*�������������	�����	������������:� �
�������������9���������:���������	����������������� ��������������������(�HA���
��������
����:������������:����*����	�����	���B����,���	������������������
���������:�����
������
��������������,����	:���3145�
=��� ��	�������� ��� ���������� ����������	� �����
� ��9����:��� ���� ���� 	������ ��������
��9�������
� ��	������ ����� ����:��� �������� ��������	�� ��� ��9����:��� ��� ����� ��� ����
*��
������	������*�������
����	����*
���������	��:	������������	��������������������������
3-� -65�����������������������
�� 3-75������*��������������� ��� ����� ����
 ��������������
�������������������
��������������	��������	���������������������������������������
=���� ;��� ��� ����� ���� �����:��� ����� *���� 	����:���� ���� ���������:���� ��� �� 	������
������
��,� ��������� =��� ;����,� ����� ������ ����	�:��� ����� �����,��� 	��� ����	�� �����
�
��9����:���3-85�����*���	����������,���	������,��	�������	����	�������9����:����������
�����3-/5����������	����������:������*���������������	����:��� �������,��������	����
��	���������������� ������	:��������:����*�	�����=����������������,���������������������
��������� 34.5 � ��� ����� ��� ���������� ��� 	�����	� ������:�� ���� ������ ��
�� 3415� ���� �������
��������� ��� �������������� ���,� ���	:����������� � ��� �������� �������
���������� �����
�D�	�������
�����	�	��:	��������� ���������:���9�������
�������������������������������
��*,����������	���������������������:������
)�	����
 � ��	�;	� �����
� ���,����� ��� ����	��,� 	��	���:�,� ���� :����� ����������� ����
������ �������,� �������� ���� �:����� ����� ������� ����� ���������� ������������� ��� ����
*��������������������������������������C�������	��������:*��
��,������������������� �



�������	


117

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/
)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

�����C���* �����	����<�	��*�:��� ������������������������G�����
�����������	���� �����
������� ���������� �����,� ��� �:����� ����� �����	���
� ������� ���� ������ ������������
34- 445�� =��� ��<�� ���� ����� *�� ��� ������������ ����� ����� ���� ���,� ����� �������� 	�����	�
�����������:����������������,�������������������,����	:������������������	���
��������

���	��	������ ������������������������	�����������������������:�������:�������������	����
��������� ������� ������� ���������� ����� ��,�� ������ ��� 	��:	����������� %���������� ������
������������ �������*�� 	���������� ���� ��
� 	����	�����:	���� �� ��	�;	� ������������
��
	����	����C��� *
� ������������ ��� ���� ������� � �*���	�� ��� ���
 � �<�������� ������ ������� �
���� ���������� ���9��� �*����	:���� %�:����� ����� ����� ������� �����
�� ����� �������
�<�	��*�:�������������������,����	:�������������������������������	�����������������,�����
�����
����������*����,�	�����������������	��,�������������	��������������	:��:���



�������	


118

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/

)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

��$����
���

315� S��C���#+��!���������;���,�����������������������������
����L��	���-..60�4683/�475�8.2�

814�

3-5� �����C�% �S��C���#+ �!��������$% �!����&N �"���+� �"������L%��������#������������������������

����������������������G���:���V�&�!����,
��������������-..70�11/365�1447�1428�

345� "���
�N �N��,���! �#����I+ �%������I �$�����) �"��,�����,����������%������,�	����������������

�������� 	��:	��������� �������� ��� ����������	� ���� ��������������	� �������� =����<� -..70�

6-31-5�1.24�1.2/�

325� I������& �$�*����% �%��������& �%���	��H��H�������������	����������������	����������*���

��	���������=����<�-..-0��7375�624�628�

3�5� S��C���#+ �#	�����C�L" �L��,��	��+L ��������
�&L �=�������&" �$�**��)L��������+�����	�������

������� ������� 	��� *�� �������� ������,�	���
� ����� ���� ��9�������
� ��*�
��� ����� ���:�	��

�
�����,�	�����	����	���	����	�����:	���!��&�)���������������N���1///0�16.�1..1�1..8�

365� L���W��� � � +����� % � A����������� ) � X����	��� X � $��������B�� ' � L����,� N#� ��� ���� !����
�

��9����:������������*
������������������������������������������������������������	�����

�������������	������
����&�!����,
��������������-..60�1183�5�1.44�1.4/�

375� "��C��� # � �����S �#����D�% ���������N � =������� &" � #������N���� ���� ��	�������=$(�*���-� ���

��������������������������������&�!����,
��������������-..�0�11�315�11.�117�

385� ����"������! �Y����������!� �#�����%& �)�*��'( �"���+���(�	���������	���������������������

���9���������:���������������������!��&�)���������������N���-..1�#��10162�3�5�722�728�

3/5� "���
�N! �#����I+ �$�����)� �"��,�����,��+ �S�������!& �%�������I��=�����������<�����������	�

�<����	��	�����:������ ����:�
�����������	������
� ��9����:��������*�����:����� ����
� ���

�������������������������+<�!����,
�-..�0�4�3/5�117��117/�

31.5� #����D� %+ � L���� !N � "���	���� !! � '�:��� )' � "��C��� # � #������ N� ��� ���� +<������ �����	� �<����

����:;��� ���� ���������� ����������	� �����
�� ��� ������� �����	���
� �������� &� !����,
� �����

��������-..�0�116365�1-2/�1-���

3115� ����"������! �#�����%& �N��	����!! �#��������% �#	������&= �Y����������!���������)������	�����

������G������<�	��*�:����������	���������������������+���)�����&�-..�0�-63�5�81-�818�

31-5� ����,�'( �$������% �!��������+ �!
����& �"������H �"������%��������I��	���J�����
�����������

�������� ���� ����� ���� ��� ����,������ ����	�� ��� ��;��� 	����	��� �����
�� � ��������� �����

��	���� � ����������� �����
�����,
� ���� ;��� ������ ���������� +)#� =���� (��	�� ��� I��	���J

=����
�)���������!�������+�������)��������
�#�	���
��+���)�����&�1///0�143�5�11/8�1-.8�

3145� ���� ����� �� � =��� "������ ! � #����� %& � #���� &' � $���� #! � )�*�� '(� ��� ���� +<������ �����	� �<����

����	������,����	:�����	�����������	���������������������+���)�����&�-..8�!�,0�4-3-5��422�

42/�

3125� "�����&N �!������I$��#��:�:	�����������������������,��,��������*����������������������

	����	����������������L��	���1/860�1382765�4.7�41.�



�������	


11/

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/
)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

31�5� "�����& �L��,��) �%������������' �AZ"
����%N �#�����N) ����,������(+������	���������	����

	���������������
���������!��&�)���������������N���-...0�1613-�%��15�27��278�

3165� ��	�	��Q�IS �N����	��'X �"���	�����"! �$����"%��#����:���
�������	�;	��
��������������%�-.�

���������:�������������������	:������
���,�	����,������������&�!����,
��������������1//-0�

8/31�%��15�-4�4.�

3175� H������L& �%��K��N�����=! �%��������I ���C���'� �$������S��������	�������:���)���:���������

	�����������,����	�;����,����������,
 ������� ������������������&!N!�1//20�-713�5�464�

467�

3185� #������&L �#	�K�) �"�
���N& �$�*����%$����9�������
���*�
�����������������������������

����:;	�:�������,�����	����������)�������,
�-..6�11��2�61

31/5� ��� [������� &� ����$�����S �#������� �#���� &' ����������%# �#�����%&��������)�����*����
����

	����������������*����������������9����:����������	���������������:������������������

+���)�����&�1//60�/�-221�-227�

3-.5� $�����)� �"��,�����,��+ �S��������$ �%������I �S�������!& �%�������I��!���
�����������	���

���������������������������������:;	�:����������*,��������������������������������������

�������������������	��:	�����������=����<�-..-0�7�87��/

3-15� "�		��+ �����	��\�# �"�������N �I�����(L �I��(���	��! ���,�,,����"��������L��������������������

����	�� ���� ��	�� ��� �������� ��� *�	������������ ��� �
�����:	� ������:	� �:������ ������

-..601-/��6���7-

3--5� &��������� ! � M����� � � N�C���� S � L��� # � ����,� '( � "������ %&�� H���������	� ��9����:��� ���

�������������������������!��&�)����������������N�� �1/// �16.�1�4-�1�4/

3-45� L�<� � � %�
��� IH � Y�	���������	C� ! � L�� !N � S������ HN � ������� ==� ��� ���� #����� ����	:���

��� 	�������� ����� ���	���� �������� �����
 � �����*����
 � ���� ��9�������
� 	���� �K����� %�������

%���������-..�04/�418�-2�

3-25� ����������+N �$������"�� #HA)���������C��� �������������C
��V�=������N���N���-..�0�

113115�281�282�

3-�5� "���	�����N �%�������L �I���)�	����! ���������� ���	������ �$������%��������)����������:�� ���

���������������&�!����,
��������������-..10�1.7315�74�8.�

3-65� ���� "������ ! � $������������ I� � #	������ &= � I�� "��]��� (= � ���� "�	���� N! � #����� %&� ��� ����

������	�������:�� ����������������� ��������������������������������� &�!����,
������ ��������

-..-0�1./325�6-1�6-6�

3-75� ���N�,���^���#��_���# �����#������N! ����#�����A��������N �(������+# �(����C�����# �$�����

!L����������9�������
�	��������,�����������������
����	������������������������+<�!����,
��

-..��N�
04�3�5�6.-�11�

3-85� "����������$& �A���*����#+ �'����B���! �%�����&" ����,��������� �(�������S&��H����������,���

����	�:�������	����������������	�����<������������:����������������������������������

�����
���&�!����,
��������������-..10�1.7345�26/�276�



�������	


1-.

)1
)-
)4
)2
)�
)6
)7
)8
)/

)1.
)11
)1-
)14
)12
)1�
)16
)17
)18
)1/
)-.
)-1
)--
)-4
)-2
)-�
)-6
)-7
)-8
)-/
)4.
)41
)4-
)44
)42
)4�
)46
)47
)48

3-/5� "����������$& �A���*����#+ �(�������S& �'����B���! �N	+����!) �S�����!(��������#�,�������

*���	������	�:�����������,�	������:���:������D�	��������	��������*����������*�������������

����*���	�������	�����!��&�)���������������N����-..1�#��101623�5�8�8�6��

34.5� ���� "������ ! � Y���������� !� � #����� %& � )�*�� '( � "��� +��� `)����	���
E� ����������	� �����
�

��9����:����������������������D�	���������������	��:	�����������!��&�)���������������N���

-..20�17.365�6.1�6.��

3415� )�,�*�# �#	�����,�$' �L�����& �#��������=������������	�����	������������:�����������D�	������

��������+���)�����&�-..60�-8315�68�72�

34-5� �������% �"��,�����,��+ ����,�����" �$����# �N��������S �#�����! ��������N����C���*�����

�<�	��*�:������������	���
�����������	���������H�+�,��&�N���-../046.�/8��/4

3445� H����% �%�CC�	�����N �'B���,���� �N��������N �+Q�������� �! �%�CC�	�����+��AZ"
����% ����,������(��

%����������#����,�+D�	�����N����C���*����+���������	�"���	��:������������������!�������

!�)������C�� �%��	�*�������������=������!��&�)���������������N�� �-..80177�!�68


