
��������

�������

�������	
������

�

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

����� 
�������� ������� ! ���"#�$ ���%&�'( ����

�)�*+ ����,-�. ���

�

��  

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

&+ 15 ,�-./0�123���0 749(56/)3 12414 (789:)3 174

19 ((;89:)�<=>3�����?(@ABCD3EFGHIJGKLM)�NOP

Q(NORST3UV�A/3UV�A/)0W=>X"	YZ�����[\�]�3

@^B(VC)3_`�AB(ERV)abcde�@^B(FVC)fgh>3ijklmno�

NORST�UV�A/fgh>X"pX3q 10 rsmno�UV�A/t56/�

u>�789:vwx�gh>Xf3789:�u>�(;89:vwx�[\>X"

y1�3ijklmno�UV�A/�����z�{�|�0}~X"	���

����[\�]�� ERV3FVC fgh>X�t3����[\�]������

��f��>XX~�3����Sefgh>X�vt������>X"ijkl

mno�NORST�UV�A/�NOPQf3����[\�]��gh>3

����b��rsf�#��/���XX~�39#����f��y�X���

f��1�!" 

 

����� � ���3����3NOPQ 

 

1.�	
� 

����%�a�!�����t3 ¡�¢£0¤��a¥3�����¦§�b

!¨©��ghª�«¬t®v¯!"����f¦§ !°±�²³3´µ&�¶

§v¯!��b!��¶§t3U·¸���¹���!¹º"��t3»¼f:L>

Xjµv¯¥3½�3¾�3»¼9:���·¿Ày�3�(fÁp�Xb²�jµ�

Â�0� "����Ã+Ä±�tsÅÆÇ0È !·�3©É�e�gh3©ÉÊ

Ë������3ÌÍÎ;����ÏÐÑ+^ÒÓ�l± !·��ÔÕÖv¯¥3

���t»¼�×ØÙÚÛÜ�ÝÞ0ßX à�v�á3¨©âãf9#�äå>3

æçèéêëìíîïðV&ñ� ò&î$&ó� ôçõöíóV&÷ø� ùçúû÷ø�  

üçý+þ÷ø� �ç��ìIê�ì� �ç¯1a��´�óìIê�ì�  

�ç	�
�÷ø 

�����



��������

�������	
�����������	������������� !"

�¹#$%�&'()*�+,	-./0123	45��6&/0173	89:��

;<	=>�����	&?@�ABC�D%.¹#&EF���GHI�:�?@JK

1LM�N!"�²#$O3&EF���PQRST-UVWXYC�Z[	\"!&]

^_`&abc	T"!def�EFefI`&ghCijk&lghijk&m�n

�opq�VWrst`&"u vEFef�def	wxyz	{�������

!T.³#&|}_�~}_`&EF��I`
��VW	XY���1��9:�I�

��1���&PQRS	��1���:�1���!"��# �#$���-�	&E

F��`&�/��<�j	�,���1��9:����� !"�$�:�I&

Milne _`&D����c	T��
�2���k�����!EF ¡¢£1¤

¥�&¦�§¨C1©_ª	��«#$%�&EF ¡¢£	Z9�¬�®¯°±	T

"!&²³_`&Milne _�EF ¡¢£1´"&bc	T��
�2���k���

1µ���!EF ¡¢£1¤¥��¶·&EF ¡�¸¹CT-Uº»C1©_ª

	��¼#$�ª�&EF ¡�PQRS��Z½C1¾¿��À�`&: %IÁ»�

_�ªÂ�$¦:I&ÃÄ`&EF ¡�PQRS��Z½C	\"!¾¿9�:�1

¬°±�µ����$ 

 

2.����� 

2.1 �����	
�� 

¬ÅÆÅÇ�ÈÉÅ� 58 Ê	ËÌÍÎÏÐÑ1¤¥�&Òz�Ó_ � 23 Ê��
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���0�>Ñ �b²�3��ß��é�Ü0<�>X(� 1B)"y1�3���

�8fÊË/��!Â�v@^Bfwx�gh>3ÊË�8� V�]��de�@

^B3_`�ABabc 1 �Bfgh>XÂ�03�Ö�_`��v�1��>XÂ

��13��fÊË/��!Â�0�� !
�v3-*��#��� !X~�é

Gì0 1m z�v�� !>356/vt 3m "�éGì3789:/vt 2m "�é

Gì3(;89:/vt 1m "�éGì0#�·1²b²��$>3�M�/�0%

=>X" 

���0� !X~�3���&'©�()(*(íî+,-./)0��X(�

1C )"���&'©�()�©É�C�0�C012%=)t3noÜ�3Ø45�¶

6>�3���078�vß!b²�>X(� 1C)"pX39�:��8Ñ9;s�

/��<��b��3NO�����=>0?�!���f¯!X~3@9�:t(

z/�>X" 

���AW�t3B'LM=C(DÛEW=,-./) 0��X(� 1D)"q 7 �F

Gkl�1q 4 HFGklpv�»¼�:L�3B'LM=C0I¹2!b²�J�

�K0L¥3ÚMNG0���q 7 �FGkl�1q 4 HFGkl�OMPQ0W=

>3OM L �>X"R�v3OM L �1U·:L>��!ST�Cpv�PQ0W=

>3OM H �>X(� 2A) "Â�1��U03Milne 1�b! H/L×100 �-�VW>3

���0XY>X(� 2B)"�a356/����t 7493789:����t

124143(;89:����t 17419 �>X(� 3A-C)" 

2.4 �������  

�����?�t3ZGÜ[\ÙF AS-307  (]5Üíó&,-./) 0^�>X(�

4)"@ABCD�W=_
t3@^B(VC)31 �`AB(TV)3_`�AB(IRV)3_`

�AB(ERV)abcUV�AB(IC)�>X"EFGHIJGKLM�W=_
t3de

�@^B(FVC)31 �B(FEV1.0)31 �a(FEV1.0%)abcUV�AbB(PEFR)�>X" 

NOPQ�W=�t3ÚMNG0^�>X"W=_
t3NORST(UV�A/�U

V�A/�PQT)3UV�A/(cde�UV�A/PQ�T)abcUV�A/(cd

e�UV�A/PQ�T)�>3f�g�ijklmno�q 10 rsmnovW=>

X" 

2.5 �����  

W=�h��3i^��+�f�^�#$����j�>3�����?�kl0 2

�zm�X"W=J�3©83noezabcpqrLez����3×ÛsGÜ8?

0�t>X"f�YZ3©8�Vß�¶§f�á3pqrL9 3 ezuv>�a¥3

W=���wx>X«y�t3W=��-*�z6y2356/3789:3(;89

:�{������?�NOPQ�W=0�t>X"�a356/vt���&'©

�()v%=2|3789:�(;89:vt���&'©�()v%=>X"��
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���?�@ABCD�EFGHIJGKLMt31 �JX¥i 1 �|�W=>X"

NOPQt3ijklmno�q 10 rsmno�UV�A/�PQ�UV�A/�P

Q0 3 �|�W=>X"�����?abcNOPQ�W=t3 }��W=_
v

UVU0~�>X" 

2.6 ����  

 }��W=Ut3��U±��äTv¿>X"�A�òt3�A�EÜ R 0��X"

����<��b!iW=Ut3«��¯!¢���C�C�vu�>3¸âu�

t Tukey $����>X"pX3�×�Û��a|����b��3����iW

=U��|�0�~X"�A&�wx��t3��a 5%���>X" 

 

3. �� 

3.1 �� !" 

VC t356/v 4.21±0.5L3789:v 4.12±0.5L3(;89:v 3.98±0.4L v¯

¥356/�u>�(;89:vwx�gh>(p<0.0001)3789:�u>�(;89

:vwx�gh>X(p=0.00�) (# 5A)"TV t356/v 0.70±0.3L3789:v

0.65±0.3L3(;89:v 0.67±0.3L v¯¥3wxT0}~���X(# 5B)"IRV t3

56/v 2.11±0.3L3789:v 2.16±0.4L3(;89:v 2.14±0.3L v¯¥3wxT

0}~���X(# 5C)"ERV t356/v 1.64±0.3L3789:v 1.55±0.3L3(;

89:v 1.49±0.3L v¯¥356/�u>�(;89:vwx�gh>X(p=0.03) (#

5D)"IC t356/v 2.71±0.3L3789:v 2.71±0.4L3(;89:v 2.75±0.3L v

¯¥3wxT0}~���X(# 5E)" 

3.2 $��%&'�()* 

FVC t356/v 4.00±0.5L3789:v 3.94±0.5L3(;89:v 3.77±0.6L v

¯¥356/�u>�(;89:vwx�gh>(p=0.0005)3789:�u>�(;8

9:vwx�gh>X(p=0.02) (# 6A)"FEV1.0t356/v 3.48±0.4L3789:v

3.44±0.4L3(;89:v 3.44±0.4L v¯¥3wxT0}~���X(# 6B)"FEV1.0%

t356/v 89.4±6.1%3789:v 89.9±6.0%3(;89:v 91.3±5.9%v¯¥3w

xT0}~���X(# 6C)"PEFR t356/v 6.21±1.2L3789:v 5.98±1.2L3

(;89:v 6.08±1.1L v¯¥3wxT0}~���X(# 6D)" 

3.3 +,-. 

ijklmno�NORSTt356/v 7.5±1.9cm3789:v 7.0±1.8cm3(;

89:v 6.7±1.6cm v¯¥356/�u>�(;89:vwx�gh>X(p=0.02) (#

7A)"q 10 rsmno�NORSTt356/v 8.2±2.2cm3789:v 8.1±1.9cm3

(;89:v 8.3±2.1cm v¯¥3wxT0}~���X(# 7B)"ijklmno�U

V�A/t356/v 4.2±1.5cm3789:v 3.8±1.3cm3(;89:v 3.2±1.0cm v

�����
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¯¥356/�u>�(;89:vwx�gh>X(p=0.01) (# 7C)"q 10 rsmn

o�UV�A/t356/v 4.5±1.5cm3789:v 3.7±1.1cm3(;89:v

4.4±1.0cm v¯¥356/�u>�789:vwx�gh>Xf(p=0.02)3789:�

u>�(;89:vwx�[\>X(p=0.05) (# 7D)"ijklmno�UV�A/t3

56/v 2.4±1.3cm3789:v 2.1±1.2cm3(;89:v 2.3±1.0cm v¯¥3wx

T0}~���X(# 7E)"q 10 rsmno�UV�A/t356/v 3.0±1.7cm37

89:v 3.1±1.6cm3(;89:v 2.1±2.2cm v¯¥3wxT0}~���X(# 7F)"

pX3@ABCD�EFGHIJGKLM�W=U������z�|�0}~�

��Xf3ijklmno�UV�A/�����z�3{�|�0}~X

(p=0.02)(/ 102)" 

 

4. 12 

@ABCD0W=>XYZ3����[\�]²¶§t3TV3IRV abc IC v

}~���Xf3VC � ERV twx�gh>X"��3VC t35./�u>�(;8

9:vwx�gh>3789:�u>�(;89:vwx�gh>X"pX3ERV v

t356/�u>�(;89:vwx�gh>X" 

h[�YZ�13����b! VC gh�°±�>�3ERV gh��?f��1

�!"���13VC t3IRV3TV abc ERV ��Av¿y�!f3TV � IRV t3

����[\�]²¶§0}~|3ERV ��fwx�gh>X�1v¯!"��

��[\�]�� ERV fwx�gh>X°±�>�3�����!Â�v3���

A�v¯!���fde��Ae��C���e0�1����X�1vt����

��>X"f�ò��>�3	�1 8)t3»¼9:� Vb��������f��

>3���y�Se���1�� afgh>X�¡¢>��X"���t3de��

Ae��� !���A�v¯¥3����Se�ght3ERV 0ghy2!°±�

��1�!"h[b¥3����[\�]�� ERV fwx�gh>X�t3��

��[\�]��������f��>XX~�3����Sefgh>X�1vt

������>X" 

TV f����[\�]²¶§0}~���X�t3«yf£�¤Þ�v¯�X�

1���!"���13¥�1 9)t3TV fgh !°±�>�3NO��Û¦ØÙ×

Û[ghÑ�����@§¨(chronic obstructive pulmonary disease, COPD)Ç��

a�!@AB/� ¡ÑRS/��!Â��¡¢>��X�1v¯!"%���«y

�t3 }�£�¤Þ�v¯�XÂ��13NO��Û¦ØÙ×Û[fgh>��X

�t���áá3��+§¨�©ª�¯!�0«y�1«�>XX~�3TV �wxT

0}~���X�vt������>X" 

IRV f3����[\�]²¶§0}~���X�t3����]²���A�

�����
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ª�=>f�y��X�1vt������!"���13	¬1 10)t3����

b���F��:f ¡>3N
�k�3��3��;����A�f����

�>�Í�>XX~����A��>����fgh>3IRV fgh>X�¡¢>�

�X">�>3%��vt3«y����0 0°b¥ÊË>��b²��$>XX~3

����b!�F��:f ¡>���XX~�3���A�f�����>�

Í�>X���tg����!" 

EFGHIJGKLM0W=>XYZ3����[\�]²¶§t3FEV1.03

FEV1.0%abc PEFR v}~���Xf3FVC twx�gh>X"��56/�u>

�(;89:vwx�gh>3789:�u>�(;89:vwx�gh>X" 

����[\�]�� FVC fwx�gh>X�t3���A�v¯!���f�

C���e0�1����X�1vt������!"���13FVC t3UV�A

�1de�UV�A0m�X�ß��AB0¿>3de��UV�A0m²�t3�

�����f�Ä��!�1v¯!">�>3��>Xb²�3»¼9:� V�b¥

������f��>��� afgh>XX~�3���vt����Sefg

h>3���+�b!®����>[�fvß|3FVC fgh>X�vt�����

�>X"	¬1 10)t3NF9:�83HF:L�83s�9¯�8fNO���Ñ�

����?�!=>0��>XYZ3FVC twx�gh>X�¡¢>��X"%��

�YZ�¢�>Xò��>�3NHF�9:�s��9¯�8�[\�]����

�f[\>Xb²�56/�����X�1v¯!���!"pX3s�9¯�8f

Vßá�!�3������f��>3�����y―Se���1�� afgh>

X�1v¯!���!"pX3V�1 11)t3���f���^��°± =>0W

=>XYZ3FVC fwx�gh>�a¥3¿����W=(�0��������^

�0W=>X�Â²3�(/��������^�vt�O��wxTt}~1�

|3���3³����^�fwx�gh>X�¡¢>��X"h[b¥3%��

�a��·3���3³�����efgh>3FVC fwx�gh>X�vt�

�����>X" 

FEV1.0� FEV1.0%t3����[\�]²¶§0}~���X"FEV1.0�t31 �

z��Y����ABv¯¥3FEV1.0%�t FEV1.00 FVC v«>XUv¯¥3Â�1

t COPDÑA����;�A�� �b!Ab��0}~!§¨vgh !��v¯

!"	�1 1)t3��+§¨0wy��������� FEV1.0� FEV1.0%tgh>

���X�¡¢>�a¥3%���YZ�¢�>X"h[b¥3%���a��·

FEV1.0 � FEV1.0%�¶§f}~1����X�t3��+§¨�©ªf¯!�0«y

�1«�>XÂ��3����80ÊË/�>���XÂ�v3A�f��>��b

²�>X�1vt������! 

PEFR t3����[\�]²¶§0}~���X"Pride 1 12)t3PEFR t3@

�����



��������

�VßyÑ!�3A��Vßy��Û¦ØÙ×Û[3�A��"y���#8�b�

�=p!�¡¢>��X"pX3	�1 8)t3������������°c��\

´GÛ0W=>XYZ3PEFR fwx�gh>X�¡¢>�a¥3�0w !��

�vt�A�e�gh�b��$z���%³&0�~!Â�fvß|3de�A�

efgh>X���>��X"%���«y�t3¤Þ£��v��+§¨�©'�

¯!�0«�>XÂ��13@�!�3A��Vßy��Û¦ØÙ×Û[�gh�(

't���á�X~�3����[\�]²UV�AbB�¶§0}~���X�

vt������1�!" 

UV�A/�UV�A/�NOPQ0W=>XYZ3ijklmno�NORST

t3����[\�]��gh>3��5./�u>�(;89:vwx�gh>

X"pX3ijklmno�UV�A/t3����[\�]��gh>3��5.

/�u>�(;89:vwx�gh>X"y1�3q 10 rsmnov�UV�A/t3

��56/�u>�789:vwx�gh>3789:�u>�(;89:vwx�

[\>X">�>3q 10 rsmno�NORST3ijklmno�UV�A/ab

cq 10 rs�UV�A/t3����[\�]²wx�¶§0}~���X" 

ijklmno�NORSTf3����[\�]��wx�gh>X�t3

����b��rsf�#��/���XX~�39#����f��y�X���

f��1�!"f�ò��>�3)�1 13)t3���vt3�Ae�a�!rs�

9#����f�C�m¹�|3NsPµ��[#ª�*[f¶·�����X�¡

¢>��XÂ��13%��v·����b��rs�9#����f��y�X

�vt������>X"pX3ijklmno�UV�A/�NOPQt3���

�[\�]��wx�gh>3{�|�0}~X"f�°±�>�3��>Xb²�3

����[\�]��3rs�9#����f��y�X�1vt������1

�!"f�ò��>�3+, 14)t3NF�9:0+-XÇ�vt3rF�:t�#�

�/v%=y�!Â���¥3rs�9#����t��y�3�Ae�+-!rs

�*[��f¶·���X�¡¢>��X�1v¯!"pX3rF�:��#���

��b��3rzf�á�!Â��b���rz����f�á�!Â��13�y

�Se���b��rs0.ß/��áá����!���·��1�!"h[b¥3

%���a�!de���Ae�a��·3rs�9#��������b��3i

jklmno�UV�A/fwx�gh>X�vt������1�!" 

q 10 rsmno�UV�A/�NOPQt356/�u>�789:vwx�gh

>Xf3789:�u>�(;89:vwx�[\>�a¥3����[\�]�

X¢=�¯¸0�1����XX~3wxT0}~X°±����t�1��Y¹�

��X">�>3��1 15)t3[�NO������b!`ABgh03h�NO�

��0 ¡y2�0�>X���>�a¥3%���a��·3[�NOv¯!ij

�����



��������

klmno�NO����gh03h�NOv¯!q 10 rsmno�NO���0[

\y2��1>X�vt������>X"¢#3789:vtf��1fm¹�!

2Ô����vt���XX~�356/b¥·UV�A/fgh>X�vt��

����>X" 

q 10 rsmno�NORSTf3����[\�]²wx�¶§0}~���X

�t3����[\�]²NO���º��t3[�NOvVßá3h�NOv�y

��1vt������!"f�ò��>�3���t33:Ñ©É���f���

¥©É��9#¸���¶§v¯¥3�9#¸����45Û¦6Û7o8GD»Ûç

f9��![�NOt��y�Ñ �f3:;#¸����4<s=6Û7o8GD

»Ûçf9��!h�NOt��y��á��1v¯!"pX3��>Xb²�3��

1 15)t3����b![�NO�����t3h�NO����0 ¡y2�3`

AB�gh00�>X���>��X"h[b¥3%���a��·3����[\

�]²h�NOª�=>t>���X�vt������!" 

ijklmno�q 10 rsmno�UV�A/�NOPQt3����[\�]

²wx�¶§0}~���XÂ��13���t3UV�A/�NOPQ�°± 

=>t>���vt������!"f�ò��>�3���vtrsf�#��

/��¥3�Ae�rs�9#����f��y�!f3����b���Ae�

rs��#����f��y�X��²©¡t���XÂ��13���v·�(

/��v·UV�Ae�NOPQ�¶§0}~���X�vt������!"h[

b¥3��>X ERV �ght3NOPQ�¶§�b!=>vt�á3������e

gh�b!·�v¯!Â�f$¼y�X">�>3���� ¡�]²�����

� a�¶§0W=>����X~3���0������f�����^��°

± =>0��>��á�Äf¯!"pX3?�t��8@o0¤Þ�vÍA>X

X~3����Ý�!���f¯!">Xf��3¤Þ�à�v�á���abc§¨

�����·½¾0B~��á�Äf¯!���!" 

 

5.�3 

����[\�]�3@^B3_`�ABabcde�@^Bfgh>X�t3�

����� a�ghf��y�X"pX3����[\�]�3ijklmno�
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