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  摘 要:目的 探讨腹腔镜下结直肠癌(CRC)根治术后患者血清C-C基序趋化因子配体18(CCL18)、基质

金属蛋白酶-16(MMP-16)水平与肿瘤复发、转移的关系。方法 选取2018年12月至2020年5月在保定市第

二医院接受腹腔镜CRC根治术的125例CRC患者作为研究对象,根据随访情况,将其分为复发转移组和未复

发转移组。采用酶联免疫吸附试验检测血清CCL18、MMP-16水平。绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析

CCL18、MMP-16对CRC患者术后发生肿瘤复发转移的预测价值。采用多因素Logistic回归分析CRC患者术

后发生肿瘤复发转移的影响因素。结果 随访结果显示,复发转移组37例和未复发转移组88例。复发组患

者血清CCL18、MMP-16水平高于未复发组(P<0.05)。两组患者肿瘤最大径、TNM 分期、淋巴结转移比较,
差异均有统计学意义(P<0.05)。血清CCL18、MMP-16联合预测CRC患者术后发生肿瘤复发转移的曲线下

面积(AUC)高于各指标 单 项 检 测 的 AUC(ZCCL18-联合 =2.734,P=0.006;ZMMP-16-联合 =3.327,P<0.001)。
CCL18高表达(>1.58

 

ng/mL)患者3年复发转移率[70.73%(29/41)]高于CCL18低表达(≤1.58
 

ng/mL)患

者[9.52%(8/84)],差异有统计学意义(χ2=49.534,P<0.001)。MMP-16高表达(>143.46
 

ng/mL)患者3
年复发转移率[71.11%(32/41)]高于 MMP-16低表达(≤143.46

 

ng/mL)患者[6.25%(5/80)],差异有统计学

意义(χ2=58.143,P<0.001)。多因素Logistic分析结果显示,CCL18、MMP-16是CRC患者术后发生肿瘤复

发转移的影响因素(P<0.05)。结论 CRC根治术后患者血清CCL18、MMP-16水平较高,与肿瘤复发、转移

密切相关。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

of
 

serum
 

C-C
 

chemokine
 

ligand
 

18
 

(CCL18),matrix
 

metalloproteinase-16
 

(MMP-16)
 

levels
 

with
 

tumor
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

in
 

patients
 

with
 

colorectal
 

cancer
 

(CRC)
 

after
 

laparoscopic
 

radical
 

surgery.Methods From
 

December
 

2018
 

to
 

May
 

2020,125
 

CRC
 

patients
 

who
 

underwent
 

laparoscopic
 

radical
 

surgery
 

in
 

the
 

Second
 

Hospital
 

of
 

Baoding
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

recur-
rent

 

metastasis
 

group
 

and
 

non-recurrent
 

metastasis
 

according
 

to
 

the
 

follow-up.Serum
 

CCL18
 

and
 

MMP-16
 

levels
 

were
 

detected
 

by
 

enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic(ROC)curve
 

was
 

applied
 

to
 

analyze
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

CCL18
 

and
 

MMP-16
 

levels
 

for
 

tumor
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

in
 

CRC
 

patients
 

after
 

radical
 

surgery.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

fac-
tors

 

of
 

tumor
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

in
 

CRC
 

patients
 

after
 

radical
 

surgery.Results The
 

follow-up
 

results
 

showed
 

37
 

cases
 

in
 

the
 

recurrent
 

metastasis
 

group
 

and
 

88
 

cases
 

in
 

the
 

non-recurrent
 

metastasis
 

group.The
 

ser-
um

 

levels
 

of
 

CCL18
 

and
 

MMP-16
 

in
 

the
 

recurrent
 

metastasis
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

non-recur-
rent

 

metastasis
 

group(P<0.05).There
 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

maximum
 

tumor
 

diameter,
TNM

 

stage
 

and
 

lymph
 

node
 

metastasis
 

between
 

the
 

two
 

groups(P<0.05).The
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

serum
 

CCL18
 

and
 

MMP-16,in
 

combination,to
 

predict
 

tumor
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

in
 

CRC
 

patients
 

af-
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ter
 

surgery
 

was
 

higher
 

than
 

the
 

AUC
 

of
 

CCL18
 

and
 

MMP-16
 

alone
 

(ZCCL18-combination=2.734,P=0.006;
ZMMP-16-combination=3.327,P<0.001).The

 

3-year
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

rate
 

of
 

patients
 

with
 

high
 

CCL18
 

ex-
pression

 

(>1.58
 

ng/mL)
 

was
 

70.73%
 

(29/41),which
 

was
 

higher
 

than
 

9.52%
 

(8/84)
 

of
 

patients
 

with
 

low
 

CCL18
 

expression
 

(≤1.58
 

ng/mL),and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(χ2
 

=
 

49.534,P<0.001).
The

 

3-year
 

recurrent
 

metastasis
 

rate
 

of
 

patients
 

with
 

high
 

MMP-16
 

expression
 

(>143.46
 

ng/mL)
 

was
 

71.11%
 

(32/41),which
 

was
 

higher
 

than
 

6.25%
 

(5/80)
 

of
 

patients
 

with
 

low
 

MMP-16
 

expression
 

(≤143.46
 

ng/mL),and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(χ2
 

=
 

58.143,P<0.001).Multivariate
 

Logistic
 

re-
gression

 

results
 

showed
 

serum
 

CCL18,MMP-16
 

were
 

the
 

influencing
 

factors
 

for
 

tumor
 

recurrence
 

and
 

metas-
tasis

 

in
 

CRC
 

patients
 

after
 

radical
 

surgery
 

(P<0.05).Conclusion The
 

serum
 

levels
 

of
 

CCL18
 

and
 

MMP-16
 

are
 

high
 

in
 

patients
 

with
 

CRC
 

after
 

radical
 

surgery,which
 

are
 

closely
 

related
 

to
 

tumor
 

recurrence
 

and
 

metasta-
sis.
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  结直肠癌(CRC)是常见癌症之一,多由癌前腺瘤

和锯齿状息肉引起,发病率和病死率均较高[1-2]。C-C
基序趋化因子配体18(CCL18)在肿瘤组织中呈高表

达,能参与上皮-间质转化和血管生成刺激,进而促进

癌症进展[3]。基质金属蛋白酶(MMP)能降解细胞外

基质,在多种癌症中发挥作用。其中,MMP-16在

CRC等癌症中活性很高,其水平升高能上调增殖相关

蛋白、存活蛋白水平,促进肿瘤细胞侵袭和迁移[4]。
但目前关于血清CCL18、MMP-16水平变化对CRC
复发转移影响方面的研究较少。因此,本研究主要通

过对125例接受CRC根治术的CRC患者进行临床

探讨,分析CRC根治术后血清CCL18、MMP-16水平

与肿瘤复发、转移的关系,以期为肿瘤复发、转移的早

期诊断提供参考。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018年12月至2020年5月在

河北省保定市第二医院泌尿外科接受腹腔镜CRC根

治术的125例 CRC患者作为研究对象,其中男65
例、女60例,平均年龄(51.32±6.71)岁,平均肿瘤最

大径(4.53±1.02)
 

cm,CRC
 

TNM 分期Ⅰ+Ⅱ期67
例、Ⅲ期58例。本研究经河北省保定市第二医院医

学伦理委员会批准(批号:2018-10019)。所有研究对

象均知晓本研究并签署知情同意书。纳入标准:(1)
符合CRC诊断标准[5],经结肠镜检查和病理检查确

诊为CRC;(2)均在河北省保定市第二医院接受手术

治疗和随访;(3)术后病理学分期为Ⅰ~Ⅲ期;(4)临
床病历资料完整。排除标准:(1)有腹部大手术史;
(2)术前曾进行放化疗;(3)伴全身炎症性疾病;(4)合
并肠梗阻和肠穿孔等急性疾病;(5)术前诊断出远端

转移;(6)伴其他部位恶性肿瘤;(7)失访。
1.2 方法

1.2.1 血液标本采集 采集CRC患者术后24
 

h内

空腹静脉血5
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心5
 

min,取血

清,于-80
 

℃冰箱中保存备用。
1.2.2 血清CCL18、MMP-16水平测定 采用酶联

免疫吸附试验检测血清CCL18、MMP-16水平,操作

步骤严格按照剂盒说明书进行。CCL18、MMP-16试

剂盒均购自武汉菲恩生物有限公司,货 号 分 别 为

EH0061、EH1875,酶标仪购自赛默飞世尔科技公司。
1.2.3 随访 采用门诊复查的方式对患者进行为期

3年随访,术后2年内每3个月复查一次,术后2年后

每半年复查一次,随访截止时间为2023年5月31
日。根据是否发生复发转移,将CRC患者分为复发

转移组和未复发转移组。复发转移判断标准为经CT
或 MRI等影像学检查及经穿刺或肠道镜取活组织病

理学检查确诊[包括局部复发(吻合口、结直肠复发)、
区域复发(下腹部结直肠的区域淋巴结复发)和远处

转移(肝转移、肾转移、肺转移、骨转移等)]。
1.3 观 察 指 标  观 察 不 同 随 访 结 果 患 者 血 清

CCL18、MMP-16水平变化,分析CRC患者术后复发

转移的相关影响因素及CCL18、MMP-16水平在预测

CRC患者术后复发转移中的诊断效能。
1.4 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件进行数

据处理。计数资料以例数或百分率表示,两组间比较

采用χ2 检验;符合正态分布、方差齐的计量资料以

x±s表示,两组间比较采用独立样本t检验。绘制受

试者工作特征(ROC)曲线分析血清CCL18、MMP-16
对CRC患者术后发生肿瘤复发转移的预测价值。采

用多因素Logistic回归分析CRC患者根治术后发生

肿瘤复发转移的影响因素。以P<0.05为差异有统

计学意义。
2 结  果

2.1 复发转移组和未复发转移组患者血清CCL18、
MMP-16水平比较 所有患者均成功随访,平均随访

时间为(32.36±2.85)个月。根据复发转移情况将患

者分为复发转移组37例(发生局部复发、转移)和未

复发转移组88例(未发生局部复发、转移),复发转移

率为29.6%(37/125)。复发转移组患者血清CCL18、
MMP-16水平均高于未复发转移组(P<0.05)。见

表1。
2.2 复发转移组和未复发转移组患者临床资料比

较 复发转移组和未复发转移组患者肿瘤最大径、
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TNM分期、淋巴结转移比较,差异均有统计学意义

(P<0.05)。见表2。
2.3 血清CCL18、MMP-16单独及联合检测对CRC
患者术后发生肿瘤复发转移的预测价值 以患者术

后是否发生肿瘤复发转移(是=1,否=0)为状态变

量,以CCL18、MMP-16(均为实测值)为检验变量,绘
制ROC曲线。结果表明CCL18、MMP-16联合预测

CRC患者 术 后 发 生 肿 瘤 复 发 转 移 的 曲 线 下 面 积

(AUC)为0.896,高于各指标检测的AUC(ZCCL18-联合=
2.734,P=0.006;ZMMP-16-联合 =3.327,P<0.001)。

见表3、图1。
表1  复发转移组和未复发转移组患者血清CCL18、

 MMP-16水平比较(x±s,ng/mL)

组别 n CCL18 MMP-16

复发转移组 37 1.87±0.35 145.31±28.21

未复发转移组 88 1.42±0.34 115.25±27.42

t 6.697 5.548

P <0.001 <0.001

表2  复发转移组和未复发转移组患者临床资料比较[n(%)或x±s]

组别 n
性别

男 女
年龄(岁)

肿瘤最大径(cm)

≥5 <5

TNM分期

Ⅰ+Ⅱ期 Ⅲ期

血管侵犯

是 否

复发转移组 37 20(54.05) 17(45.95) 50.75±6.52 19(51.35) 18(48.65) 13(35.14) 24(64.86) 21(56.76) 16(43.24)

未复发转移组 88 45(51.14) 43(48.86) 51.56±6.91 28(31.82) 60(68.18) 54(61.36) 34(38.64) 37(42.05) 51(57.95)

χ2/t 0.089 0.608 4.236 7.205 2.267

P 0.766 0.544 0.040 0.007 0.132

组别 n
体质量指数

 

(kg/m2)

肿瘤部位

结肠 直肠

分化程度

低
 

中/高

病理类型

腺癌 其他

淋巴结转移

是 否

复发转移组 37 23.56±2.14 15(40.54) 22(59.46) 23(62.16) 14(37.84) 30(81.08) 7(18.92) 22(59.46) 15(40.54)

未复发转移组 88 23.71±2.23 40(45.45) 48(54.55) 38(43.18) 50(56.82) 60(68.18) 28(31.82) 35(39.77) 53(60.23)

χ2/t 0.347 0.255 3.756 2.150 4.070

P 0.729 0.613 0.053 0.143 0.044

表3  血清CCL18、MMP-16单独及联合检测对CRC患者术后发生肿瘤复发转移的预测价值

指标 AUC AUC的95%CI P 约登指数 最佳截断值 灵敏度(%) 特异度
 

(%)

CCL18 0.812 0.733~0.877 <0.001 0.524 1.58
 

ng/mL 86.49 65.91

MMP-16 0.771 0.687~0.841 <0.001 0.447 143.46
 

ng/mL 59.46 85.23
二者联合 0.896 0.828~0.943 <0.001 0.651 - 94.59 70.45

  注:-表示无数据。

图1  血清CCL18、MMP-16单独及联合预测CRC患者

术后发生肿瘤复发转移的ROC曲线

2.4 血清CCL18、MMP-16水平与肿瘤复发转移的

关系 以ROC曲线中CCL18、MMP-16的最佳截断

值为临界值,将患者分为 CCL18高表达(>1.58
 

ng/mL)41例、CCL18低表达(≤1.58
 

ng/mL)84例

和 MMP-16高表达(>143.46
 

ng/mL)45例、MMP-

16低表达(≤143.46
 

ng/mL)80例。CCL18高表达

患者复发转移率为70.73%(29/41),高于CCL18低

表达患者的9.52%(8/84),差异有统计学意义(χ2=
49.534,P<0.001)。MMP-16高表达患者复发转移

率为71.11%(32/41),高于 MMP-16低表达患者的

6.25%(5/80),差异有统计学意义(χ2=58.143,P<
0.001)。
2.5 CRC患者术后发生肿瘤复发转移的影响因

素 以患者术后是否发生肿瘤复发转移(是=1,否=
0)为因变量,血清 CCL18(实测值)、MMP-16(实测

值)为自变量,进行多因素Logistic回归分析。结果

显示,血清CCL18、MMP-16是CRC患者根治术后发

生肿瘤复发、转移的影响因素(P<0.05)。见表4。
表4  CRC患者术后发生肿瘤复发转移的影响因素

因素 β SE Waldχ2 P OR OR的95%CI

CCL18 4.007 0.898 19.958 <0.00155.000 9.480~319.081

MMP-16 0.041 0.010 16.177 <0.001 1.042 1.021~1.063

·9553·检验医学与临床2024年12月第21卷第23期 Lab
 

Med
 

Clin,December
 

2024,Vol.21,No.23



3 讨  论

3.1 CRC简介 CRC是一种与遗传或体细胞突变

相关的异质性疾病,早期无症状,随着病情进展可能

出现便血、腹痛等症状,目前常通过腹腔镜CRC根治

术治疗,其在临床实践中应用广泛,具有创伤小、安全

性高等优点[6-7]。但术后仍会出现复发,且转移、复发

率较高[8]。血清标志物常用于风险分层和早期诊断,
这可能会降低CRC病死率,延长总生存期[6]。因此,
寻找合适的早期复发转移诊断指标十分重要。
3.2 血清CCL18在CRC中的表达及与CRC的关

系 趋化因子可能是癌症发病机制的上游因素,其水

平变化可能在未来临床试验中被认为是癌前病变的

特征之一[9]。有研究发现,血清CCL18可由癌细胞

和巨噬细胞分泌,能直接或间接作用于癌细胞,诱导

增殖和迁移,减少抗肿瘤免疫反应,其水平升高与肿

瘤进展和患者预后较差密切相关[10]。血清CCL18还

能引起癌细胞迁移和上皮间质转化,参与肿瘤微环境

中血管生成[11]。此外,血清CCL18可能与CRC中特

异性转移有关[12]。YUE等[13]发现,血清CCL18能

通过Toll样受体信号调节免疫功能,刺激结肠癌细胞

发展。SUN等[14]研究表明,结肠癌患者剖腹术后血

清CCL18上调可能通过招募调节性T淋巴细胞抑制

免疫细胞的激活和增殖,抑制抗癌免疫反应,从而促

进肿瘤进展。然而,目前关于血清CCL18和CRC患

者术后复发的关系尚不清楚。本研究发现,术后CRC
复发 转 移 患 者 血 清 CCL18 水 平 较 高,说 明 血 清

CCL18水平可能与CRC的发展有关。
3.3 血清 MMP-16在CRC中的表达及与CRC的关

系 MMP参与上皮-间充质转化,而上皮-间充质转

化是许多恶性肿瘤局部和远处进展必需的转化过程;
因此,MMP可能促进癌细胞转移[15]。既往研究报

道,在各种癌症中发现MMP水平升高,且MMP与癌

症进展和转移间呈正相关[16]。血清 MMP-16与CRC
的肿瘤分期和无复发生存时间有关[17]。血清 MMP-
16高表达与CRC的侵袭性恶性行为和不良生存结局

密切相关[18]。而抑制血清 MMP-16表达可能抑制

CRC细胞生长[19]。然而目前关于 MMP-16与CRC
相关的报道较少。在本研究中,术后CRC复发转移

患者血清 MMP-16水平较高,提示血清 MMP-16水

平可能在一定程度上反映 CRC进展。本研究还发

现,复发转移组和未复发转移组患者肿瘤最大径、
TNM分期比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。
这与韩克松等[20]报道一致。
3.4 CCL18、MMP-16单独及联合对CRC患者术后

肿瘤复发转移的预测价值及意义 血清 CCL18、
MMP-16单独预测CRC患者术后发生肿瘤复发转移

的AUC分别为0.812和0.771,说明血清CCL18、
MMP-16对CRC患者术后肿瘤复发转移均具有一定

预测价值。血清CCL18、MMP-16联合预测CRC患

者术后发生肿瘤复发转移的AUC高于各指标单项检

测,说明血清CCL18、MMP-16联合可能预测CRC复

发和转移,且诊断准确性较好。多因素Logistic回归

分析结果进一步证实了血清CCL18、MMP-16水平对

CRC患者术后复发转移的影响,表明血清CCL18与

MMP-16水平与CRC患者术后复发转移密切相关。
综上 所 述,CRC 根 治 术 后 患 者 血 清 CCL18、

MMP-16水平较高,与肿瘤复发、转移相关,可能作为

未来评估CRC根治术后复发转移的有效标志物,值
得临床推广运用。但本研究为单中心样本,样本量

小,且血清CCL18、MMP-16水平可能受到手术影响,
可能导致结果存在偏倚,且未对血清CCL18、MMP-
16水平进行动态分析,故还需多中心、大样本量研究

以确认和补充试验结果。
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吡非尼酮联合乙酰半胱氨酸对特发性肺纤维化的临床疗效*

祖里培亚·艾拜都拉1,陈 颖1,买买提·依斯热依力2,魏雪梅1△

新疆维吾尔自治区人民医院:1.呼吸与危重症医学中心;2.医学研究与转化中心,新疆乌鲁木齐
 

830001

  摘 要:目的 探讨吡非尼酮联合乙酰半胱氨酸治疗特发性肺纤维化(IPF)的疗效及其对涎液化糖链抗

原-6(KL-6)和炎症因子水平的影响。方法 选取2020年7月至2022年7月在该院就诊的67例IPF患者作为

研究对象,采用随机数字表法将其分为对照组(33例)和研究组(34例)。对照组在呼吸内科常规治疗基础上采

用口服吡非尼酮胶囊治疗,研究组在对照组治疗的基础上采用口服乙酰半胱氨酸颗粒治疗,两组均连续治疗4
个月。检测两组患者治疗前、后的肺功能相关指标[一氧化碳弥散量(DLCO)、功能残气量(FRC)、第1秒用力

呼气容积(FEV1)和用力肺活量(FVC)];收集IPF患者治疗前、后空腹静脉血和支气管肺泡灌洗液(BALF)标

本,并采用酶联免疫吸附试验检测两组标本中 KL-6水平及炎症因子指标[乳酸脱氢酶(LDH)、C反应蛋白

(CRP)、红细胞沉降率(ESR)、单核细胞趋化蛋白-1(MCP-1)、白细胞介素-6(IL-6)以及肿瘤坏死因子-α(TNF-
α)]水平。结果 治疗前,两组FEV1、FVC、FRC及DLCO比较,差异均无统计学意义(P>0.05);治疗后,两

组FEV1、FVC、FRC及DLCO高于治疗前,且研究组FEV1、FVC、FRC及DLCO高于对照组,差异均有统计学

意义(P<0.05)。治疗前,两组血清和BALF中KL-6水平比较,差异均无统计学意义(P>0.05);治疗后,两

组血清和BALF中KL-6水平低于治疗前,且研究组血清和BALF中KL-6水平低于对照组,差异均有统计学

意义(P<0.05)。治疗前,两组血清 WBC、LDH、CRP、ESR、MCP-1、IL-6、TNF-α水平及BALF中 MCP-1、IL-
6、TNF-α水平比较,差异均无统计学意义(P>0.05);治疗后,两组血清 WBC、LDH、CRP、ESR、MCP-1、IL-6、
TNF-α水平及BALF中 MCP-1、IL-6、TNF-α水平低于治疗前,且研究组血清 WBC、LDH、CRP、ESR、MCP-1、
IL-6、TNF-α水平及BALF中 MCP-1、IL-6、TNF-α水平低于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。Pear-
son相关性分析结果显示,血清 KL-6水平与FVC、DLCO呈负相关(r=—0.387、—0.406,P<0.05),而与

FEV1 呈正相关(r=0.375,P<0.05)。结论 吡非尼酮联合乙酰半胱氨酸治疗IPF的疗效较好,能降低KL-6
及炎症因子水平,改善肺功能,具有一定的临床推广价值。

关键词:特发性间质性肺炎; 吡非尼酮; 乙酰半胱氨酸; 涎液化糖链抗原-6; 炎症因子
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combined
 

with
 

acetylcysteine
 

in
 

patients
 

with
 

idiopathic
 

pulmonary
 

fibrosis*
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

therapeutic
 

effect
 

of
 

pirfenidone
 

combined
 

with
 

acetylcysteine
 

on
 

idio-
pathic

 

pulmonary
 

fibrosis
 

(IPF)
 

and
 

its
 

impact
 

on
 

Krebs
 

Von
 

den
 

Lungen-6
 

(KL-6)
 

and
 

inflammatory
 

cyto-
kine

 

levels.Methods Totally
 

67
 

IPF
 

patients
 

who
 

attended
 

the
 

hospital
 

from
 

July
 

2020
 

to
 

July
 

2022
 

were
 

se-
lected

 

and
 

randomly
 

divided
 

into
 

control
 

group
 

(33
 

cases)
 

and
 

study
 

group
 

(34
 

cases)
 

by
 

numerical
 

table
 

method.The
 

control
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

oral
 

pirfenidone
 

capsule
 

therapy
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

routine
 

conven-
tional

 

treatment
 

in
 

the
 

respiratory
 

department,the
 

study
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

oral
 

acetylcysteine
 

granules
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

treatment
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

both
 

groups
 

were
 

treated
 

continuously
 

for
 

4
 

months.
Lung

 

function-related
 

indexes
 

[carbon
 

monoxide
 

diffusion
 

capacity
 

(DLCO),functional
 

residual
 

capacity
 

(FRC),exertional
 

expiratory
 

volume
 

in
 

the
 

first
 

second
 

(FEV1)
 

and
 

exertional
 

lung
 

capacity
 

(FVC)]
 

were
 

examined
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment;fasting
 

venous
 

blood
 

and
 

bronchoalveolar
 

lavage
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