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摘要：目的　观察阿奇霉素注射液和颗粒联合孟鲁司特钠片对不同严重程度
儿童肺炎支原体肺炎（ＭＰＰ）的临床疗效和安全性。方法　将本院收治的 ＭＰＰ
患儿根据治疗方法分为对照组和试验组。所有患儿均静脉滴注阿奇霉素注射液

１０ｍｇ·ｋｇ－１ｑｄ，持续滴注５ｄ直至体温恢复正常，后改用阿奇霉素颗粒冲服，
剂量同上，连服３ｄ停４ｄ，总疗程３周。试验组在此基础上加服孟鲁司特钠片，
≤５岁患儿剂量为４ｍｇ·ｄ－１，５岁以上患儿剂量为５ｍｇ·ｄ－１，总疗程３周。
根据ＭＰＰ严重程度将患儿分为轻症 ＭＰＰ组和重症 ＭＰＰ组。治疗后，比较２组
患儿不同严重程度下的临床疗效、ＮＬＲＰ３炎症小体通路相关指标和小气道功能
指标；用多元线性回归分析ＮＬＲＰ３炎症小体通路相关指标与小气道功能的相关
性；用广义估计方程模型（ＧＥＥ）分析ＮＬＲＰ３炎症小体通路相关指标在不同时间
点、不同组别、不同程度的变化情况。结果　本研究共纳入９２例患儿，其中试验
组和对照组各４６例，用倾向评分匹配法（ＰＳＭ）矫正混杂因素，匹配后２组均入
组４０例，轻症ＭＰＰ组４７例、重症ＭＰＰ组３３例。重症患儿与轻症患儿的白细胞
计数（ＷＢＣ）分别为（１０８２±１５９）和（１００６±１４７）×１０９·Ｌ－１，Ｃ－反应蛋白
（ＣＲＰ）分别为（１９４５±８９４）和（８６７±４０８）ｍｇ·Ｌ－１，白细胞介素 －６
（ＩＬ－６）分别为（１８２５±４４８）和（１３６５±４３３）ｐｇ·ｍＬ－１，白细胞介素 －１０
（ＩＬ－１０）分别为（６７０±１８９）和（５２６±１３５）ｐｇ·ｍＬ－１，上述指标在亚组间
比较，在统计学上差异均有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。试验组和对照组的轻症
ＭＰＰ患儿治疗有效率分别为１００００％（２２例／２２例）和８８００％（２２例／２５例）；
重症ＭＰＰ患儿治疗有效率分别为 ８８８９％（１６例／１８例）和 ６０００％（９例／
１５例），上述指标在组间比较，在统计学上差异均有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。
治疗后，试验组轻症与重症 ＭＰＰ患儿 ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ分别为 ０８９±０１１与
１１１±０１０，凋亡相关斑点样蛋白（ＡＳＣ）ｍＲＮＡ分别为０７７±０１０与０９５±０１５，半
胱氨酸天冬氨酸蛋白水解酶 －１（ｃａｓｐａｓｅ－１）ｍＲＮＡ分别为 ０６９±００９与
０８２±０１０；呼吸初期瞬间流量（ＦＥＦ２５％）分别为（２７２±０２４）与（２２８±０１９）Ｌ·ｓ－１，
呼吸中期瞬间流量（ＦＥＦ５０％）分别为（２９０±０４０）与（２３７±０３１）Ｌ·ｓ－１，
呼吸后期瞬间流量（ＦＥＦ７５％）分别为（２１３±０３２）与（１７３±０３５）Ｌ·ｓ－１，
上述指标在亚组间比较，在统计学上差异均有统计学意义（均Ｐ＜００５）。相关
性分析显示，ＭＰＰ患儿ＮＬＲＰ３炎症小体通路相关指标ＮＬＲＰ３、ＡＳＣ和ｃａｓｐａｓｅ－１
ｍＲＮＡ与小气道功能指标ＦＥＦ２５％、ＦＥＦ５０％和ＦＥＦ７５％水平之间均呈负相关关
系，负相关性在统计学上差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜０００１）。ＧＥＥ结果显
示，试验组ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ的降低幅度均大于对照组。在轻症 ＭＰＰ中，试验组与
对照组估计值分别为－０７６和－０５６；试验组ＡＳＣｍＲＮＡ的降低幅度均大于对
照组，试验组与对照组估计值分别为－０５６和－０２６；试验组 ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ
的降低幅度均大于对照组，试验组与对照组估计值分别为 －０３２和 －０２６，交
互项在统计学上差异均显著（均Ｐ＜００５）。结论　阿奇霉素注射液和颗粒联合
孟鲁司特钠片治疗可以明显提升不同严重程度ＭＰＰ患儿的临床疗效，通过靶向
抑制ＮＬＲＰ３炎症小体通路，减轻不同严重程度ＭＰＰ患儿的过度炎症反应，改善
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　　　小气道功能，尤其对轻症患儿疗效更明显。
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ｒａｔｅｓｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅＭＰＰｗｅｒｅ８８８９％ （１６ｃａｓｅｓ／１８ｃａｓｅｓ）ａｎｄ６０００％ （９ｃａｓｅｓ／１５ｃａｓｅｓ），ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ
Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｇｒｏｕｐｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅｓｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（ａｌｌＰ＜００５）Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，
ｔｈｅｍｉｌｄａｎｄｓｅｖｅｒｅＭＰＰｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｈａｄＮＬＲＰ３ｍＲＮＡｌｅｖｅｌｓｏｆ０８９±０１１ａｎｄ１１１±０１０，
ａｐｏｐｔｏｓｉｓ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｓｐｅｃｋ－ｌｉｋｅｐｒｏｔｅｉｎ（ＡＳＣ）ｍＲＮＡｌｅｖｅｌｓｏｆ０７７±０１０ａｎｄ０９５±０１５，ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ
ｌｅｖｅｌｓｏｆ０６９±００９ａｎｄ０８２±０１０；ｆｏｒｃｅｄｅｘｐｉｒａｔｏｒｙｆｌｏｗａｔ２５％ ｏｆｔｈｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｏｌｕｍｅ（ＦＥＦ２５％）ｌｅｖｅｌｓ
ｗｅｒｅ（２７２±０２４）ａｎｄ（２２８±０１９）Ｌ·ｓ－１，ｆｏｒｃｅｄｅｘｐｉｒａｔｏｒｙｆｌｏｗａｔ５０％ （ＦＥＦ５０％）ｌｅｖｅｌｓｗｅｒｅ
（２９０±０４０）ａｎｄ（２３７±０３１）Ｌ·ｓ－１，ｆｏｒｃｅｄｅｘｐｉｒａｔｏｒｙｆｌｏｗａｔ７５％ （ＦＥＦ７５％）ｌｅｖｅｌｓｗｅｒｅ（２１３±０３２）
ａｎｄ（１７３±０３５）Ｌ·ｓ－１，ａｌｌｓｈｏｗｉｎｇｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ（ａｌｌＰ＜００５）Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ
ｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈＭＰＰ，ｔｈｅＮＬＲＰ３ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅｐａｔｈｗａｙ－ｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｉｃａｔｏｒｓＮＬＲＰ３，ＡＳＣａｎｄｃａｓｐａｓｅ－１
ｍＲＮＡｗｅｒｅａｌｌｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈｓｍａｌｌａｉｒｗａｙｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｄｉｃａｔｏｒｓＦＥＦ２５％，ＦＥＦ５０％ ａｎｄＦＥＦ７５％，ａｎｄｔｈｅ
ｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（ａｌｌＰ＜０００１）ＧＥＥｒｅｓｕｌｔｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｔｈａｔｔｈｅｒｅｄｕｃｔｉｏｎｉｎＮＬＲＰ３
ｍＲＮＡｌｅｖｅｌｓｉｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗａｓｇｒｅａｔｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐＩｎｍｉｌｄＭＰＰ，ｔｈｅｅｓｔｉｍａｔｅｄｖａｌｕｅｓｆｏｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅ－０７６ａｎｄ－０５６，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｔｈｅｒｅｄｕｃｔｉｏｎｉｎＡＳＣｍＲＮＡｉｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗａｓｇｒｅａｔｅｒ
ｔｈａｎｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｗｉｔｈｅｓｔｉｍａｔｅｄｖａｌｕｅｓｏｆ－０５６ａｎｄ－０２６，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｔｈｅｒｅｄｕｃｔｉｏｎｉｎｃａｓｐａｓｅ－１
ｍＲＮＡｉｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗａｓｇｒｅａｔｅｒｔｈａｎｉｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｗｉｔｈｅｓｔｉｍａｔｅｄｖａｌｕｅｓｏｆ－０３２ａｎｄ －０２６，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ａｎｄａｌｌｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｔｅｒｍｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（ａｌｌＰ＜００５）Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ
ｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｍｏｎｔｅｌｕｋａｓｔｓｏｄｉｕｍｃａｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆ
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Ｖｏｌ４２Ｎｏ１Ｊａｎｕａｒｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４４７）

ＭＰＰ，ｒｅｄｕｃｅｔｈｅｅｘｃｅｓｓｉｖｅｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆＭＰＰｂｙｔａｒｇｅｔｉｎｇａｎｄｉｎｈｉｂｉｔｔｈｅ
ＮＬＲＰ３ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅｐａｔｈｗａｙ，ａｎｄｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｔｈｅｓｍａｌｌａｉｒｗａｙ，ｅｓｐｅｃｉａｌｌｙｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｍｉｌｄｄｉｓｅａｓｅ
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎｉｎｊｅｃｔｉｏｎ；ａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎｇｒａｎｕｌｅ；ｍｏｎｔｅｌｕｋａｓｔｓｏｄｉｕｍ ｔａｂｌｅｔ；Ｍｙｃｏｐｌａｓｍａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ
ｐｎｅｕｍｏｎｉａ；ｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ－ｂｉｎｄｉｎｇｏｌｉｇｏｍｅｒｉｚａｔｉｏｎｄｏｍａｉｎ－ｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒｐｒｏｔｅｉｎ３；ｓｍａｌｌａｉｒｗａｙｆｕｎｃｔｉｏｎ

　　 肺 炎 支 原 体 肺 炎 （Ｍｙｃｏｐｌａｓｍａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ
ｐｎｅｕｍｏｎｉａ，ＭＰＰ）是儿童社区获得性肺炎的常见类型，占
儿科社区获得性肺炎病例的４０％以上［１］。ＭＰ引发的过
度免疫炎症反应被认为是 ＭＰＰ的主要病理机制［２］。

有研究表明，核苷酸结合寡聚化结构域样受体蛋白３
（ｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ－ｂｉｎｄｉｎｇｏｌｉｇｏｍｅｒｉｚａｔｉｏｎｄｏｍａｉｎ－ｌｉｋｅ
ｒｅｃｅｐｔｏｒｐｒｏｔｅｉｎ３，ＮＬＲＰ３）炎症小体通路的异常激活
在ＭＰＰ肺部损伤中起关键作用，其激活可以促进促
炎细胞因子的释放，加剧组织损伤［３－４］。目前，阿奇

霉素仍是儿童 ＭＰＰ的首选治疗药物［５］。随着 ＭＰ耐
药率升高，需开发新的 ＭＰＰ治疗药物。孟鲁司特钠
是一种高选择性半胱氨酰白三烯受体１拮抗剂，可以
通过抑制多种炎症细胞的活化和浸润来改善机体炎

症反应［６－７］。已有研究表明，阿奇霉素联合孟鲁司特

钠联合治疗可以有效改善 ＭＰＰ患儿的炎症免疫状
态［８］。但该联合疗法对不同严重程度 ＭＰＰ患儿的疗
效差异及其对ＮＬＲＰ３炎症小体通路的具体影响机制
尚不明确。因此，本研究旨在探讨阿奇霉素联合孟鲁

司特钠对不同严重程度ＭＰＰ儿童体内ＮＬＲＰ３炎症小
体通路关键组分表达的影响，为临床优化 ＭＰＰ治疗
方案提供实验依据。

材料、对象与方法

１　病例选择
２０２２年１月至 ２０２４年 ３月以我院收治的 ＭＰＰ

患儿纳入为研究对象。本研究经扬州大学医学院附

属淮安市妇幼保健院伦理委员会审批通过（伦理批

号：２０２５０１５），豁免患儿监护人知情同意。
诊断与入选标准　符合《儿童肺炎支原体肺炎诊

疗指南（２０２３年版）》［９］中关于 ＭＰＰ的诊断标准，发
病至就诊时间＜７ｄ者，无交流障碍者。

排除标准　有危重症、难治性和大环内酯类药物
无反应性ＭＰＰ者；存在先天性免疫缺陷障碍患儿；存在
先天性或慢性呼吸系统疾病者；反复呼吸道感染患儿；

有其他病原体感染或合并严重肝肾功能障碍者。

２　药品、试剂与仪器
阿奇霉素注射液，规格：每支 ０１２５ｇ，批号：

２１１２０４、２２０２１２、２２０２１４，批 准 文 号：国 药 准 字

Ｈ２００００１９７，东北制药集团沈阳第一制药有限公司生
产；阿奇霉素颗粒，规格：每袋０１ｇ，批号：２３１００１２、
２３０７０２２，批准文号：国药准字 Ｈ１９９９１３９７，山东济南
药业集团有限公司生产；孟鲁司特钠片，规格：每片

５ｍｇ，批号：Ｑ２２２１１００１，Ｑ２２２１１１０３、Ｑ２２２２０５０６，批准
文号：国药准字 Ｈ２０２０３０４７，河北石家庄石药集团欧
意药业有限公司。Ｃ－反应蛋白（Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，
ＣＲＰ）检测试剂盒和酶联免疫吸附实验试剂盒，均由
浙江杭州联科生物技术股份有限公司生产；聚合酶链

式反应（ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ，ＰＣＲ）扩增试剂盒，
北京宝日医生物技术有限公司生产。

ＭａｓｔｅｒＳｃｒｅｅｎＰＥＡＤ儿童肺功能仪，北京先锋世纪
医学仪器有限公司产品；ＮａｎｏＤｒｏｐ紫外分光光度计，
中国赛默飞世尔科技有限公司产品；ＳＹＳＭＥＸＸＴ－
２０００ｉ全自动血液分析仪，上海科华生物工程股份有
限公司产品；伯乐Ｔ１００梯度ＰＣＲ扩增仪，上海孚约生
物科技有限公司。

３　分组与治疗方法
将纳入的患儿根据治疗方式分为对照组（接受

阿奇霉素治疗）和试验组（接受阿奇霉素联合孟鲁司

特钠治疗）。对照组接受静脉滴注１０ｍｇ·ｋｇ－１阿奇
霉素注射液，每日１次，持续滴注５ｄ直至体温恢复正
常，后改用阿奇霉素颗粒冲服，剂量同上，连服３ｄ停
４ｄ，总疗程３周。试验组在此基础上加服孟鲁司特钠
片，≤５岁患儿剂量为４ｍｇ·ｄ－１，５岁以上患儿剂量
为５ｍｇ·ｄ－１，总疗程３周。

同时，将患儿分为轻症ＭＰＰ组和重症ＭＰＰ组［９］。

重症诊断标准为符合以下任何 １项：①体温保持在
３９℃及以上，超过５ｄ，且体温无下降趋势；②出现频
繁干咳、呼吸困难、喘息等之一表现；③出现肺外并发
症；④影像学表现为单个肺叶≥２／３有大片状致密阴
影，可合并支气管炎，伴有胸腔积液导致肺不张；⑤
ＣＲＰ、乳酸脱氢酶（ｌａｃｔａｔｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＬＤＨ）、Ｄ－二
聚体之一明显升高者。轻症诊断标准为不符合重症

表现，病程多为７～１０ｄ。
４　观察指标与疗效判定

小气道功能指标　分别于治疗前、治疗７ｄ后，用
儿童肺功能仪测定呼吸初期瞬间流量（ｆｏｒｃｅｓｅｘｐｉｒａｔｏｒｙ
ｆｌｏｗ２５％，ＦＥＦ２５％）、呼吸中期瞬间流量 （ｆｏｒｃｅｓ
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ｅｘｐｉｒａｔｏｒｙｆｌｏｗ５０％，ＦＥＦ５０％）和呼吸后期瞬间流量
（ｆｏｒｃｅｓｅｘｐｉｒａｔｏｒｙｆｌｏｗ７５％，ＦＥＦ７５％）。

ＮＬＲＰ３炎症小体通路相关指标　分别于治疗前、治
疗７ｄ后，采集外周血３ｍＬ，加入细胞裂解液，提取总
核糖核酸（ｒｉｂｏｎｕｃｌｅｉｃａｃｉｄ，ＲＮＡ），用紫外分光光度计
对总ＲＮＡ纯度和浓度进行检测，用实时荧光定量聚
合酶链式反应仪，按照 ＰＣＲ扩增试剂盒说明进行扩
增，以β－ａｃｔｉｎ为内参。引物序列：ＮＬＲＰ３上游５′－
ＴＣＴＧＴＴＣＡＴＴＧＧＣＴＧＣＧＧＡＴ－３′，下 游 ５′－ＧＣ
ＣＴＴＴＴＴＣＧＡＡＣＴＴＧＣＣＧＴ－３′；凋亡相关斑点样蛋白
（ａｐｏｐｔｏｓｉｓ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｓｐｅｃｋ－ｌｉｋｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＡＳＣ）上游
５′－ＧＣＴＧＣＡＧＡＴＧＧＡＣＣＣＣＡＴＡＧ－３′，下游 ５′－
ＡＣＡＴＴＧＴＧＡＧＣＴＣＣＡＡＧＣＣＡ－３′；半胱氨酸天冬氨酸
蛋白水解酶 －１（ｃｙｓｔｅｉｎｙｌ－ａｓｐａｒｔｉｃａｃｉｄｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ１，
ｃａｓｐａｓｅ－１）上游５′－ＣＡＣＧＡＧＡＣＣＴＧＴＧＣＧＡＴＣＡＴ－
３′，下游 ５′－ＣＴＴＧＡＧＧＧＡＡＣＣＡ－ＣＴＣＧＧＴＣ－３′；
β－ａｃｔｉｎ上游５′－ＣＴＧＧＧＡＣＧＡＣＡＴＧＧＡＧＡＡＡＡ－３′，
下游５′－ＴＧＣＣＴＧＣＴＴＣＡＣＣＡＣＣＴＴＣＴ－３′。ＰＣＲ反应
条件为９５℃ １０ｍｉｎ，９５℃ １５ｓ，５６℃ ３０ｓ，７２℃ ４５ｓ，
连续循环３８次。用２－△△Ｃｔ法计算外周血 ＮＬＲＰ３、ＡＳＣ
和ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ相对表达水平。

实验室指标　于治疗前收集患儿肘静脉血３ｍＬ，
用全自动血液分析仪检测白细胞计数（ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄ
ｃｅｌｌ，ＷＢＣ）、中性粒细胞、淋巴细胞和单核细胞。用免
疫比浊法检测 ＣＲＰ。用酶联免疫吸附实验检测干扰
素－γ（ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ－γ，ＩＦＮ－γ）、干扰素－α（ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ－α，
ＩＦＮ－α）、白细胞介素－２（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－２，ＩＬ－２）、白细
胞介素－６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６，ＩＬ－６）、白细胞介素 －１０
（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１０，ＩＬ－１０）和肿瘤坏死因子（ｔｕｍｏｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒａｌｐｈａ，ＴＮＦ－α）。

临床疗效评价［１０］　根据用药期间患儿症状及体
征消失时间及程度、Ｘ光片检查判定治疗效果。治
愈：５ｄ内患儿体温恢复正常，治疗结束后头痛、乏力、
咳嗽及咯痰程度消失，肺部无音，Ｘ光片征象恢复
正常（恢复程度达９５％以上）；显效：治疗５ｄ内体温
逐渐恢复正常，头痛、乏力、咳嗽及咯痰程度减轻，肺

部音基本消失，Ｘ光片征象基本恢复正常（恢复程
度达９０％以上）；有效：治疗５ｄ内体温有所降低，头
痛、乏力咳嗽及咯痰等症状仅部分减轻，Ｘ光片征象
部分恢复正常（恢复程度达８０％）；无效：治疗５ｄ内
体温未下降，治疗后各项体征不变或仅轻微改变，Ｘ
光片征象未有较大改变（恢复程度２０％左右）。临床
总有效率＝（治愈例数＋显效例数＋有效例数）／总例
数×１００％。

安全性评价　记录２组患儿治疗期间出现的药
物不良反应，包括胃肠道症状、皮疹、肝功能异常、头

痛、失眠等。

５　统计学处理
用ＳＰＳＳ２６０软件进行统计分析，计量资料以

珋ｘ±ｓ表示，２组间比较用独立样本 ｔ检验，多组间比较
用Ｆ检验；计数资料用率（％）表示，用 χ２检验。用倾
向评分匹配（ｐｒｏｐｅｎｓｉｔｙｓｃｏｒｅｍａｔｃｈｉｎｇ，ＰＳＭ）矫正混杂
因素；用多元线性回归分析 ＮＬＲＰ３炎症小体通路相
关指标与小气道功能的相关性；用广义估计方程模型

（ｇｅｎｅｒａｌｉｚｅｄｅｓｔｉｍａｔｉｎｇｅｑｕａｔｉｏｎｓ，ＧＥＥ）分析ＮＬＲＰ３炎
症小体通路相关指标在不同时间点、不同组别、不同

程度的变化情况。

结　　果

１　一般资料
本研究共纳入９２例，对照组和试验组各４６例。

试验 组 和 对 照 组 患 儿 的 ＴＮＦ －α 分 别 为
（４７８±１２２）和（５６９±１５２）ｐｇ·ｍＬ－１，在统计学
上差异有统计学意义（Ｐ＜００５），２组间的倾向性评
分呈现出明显的失衡状态；用ＰＳＭ进行１∶１的精确配
对，２组研究各纳入４０例病例。ＰＳＭ后，２组间的性
别、年龄、发病至治疗时间、体质量指数、体温、ＷＢＣ、
中性粒细胞、淋巴细胞、单核细胞等一般资料比较，在

统计学上差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５），组间具
有可比性。不同严重程度 ＭＰＰ患儿在 ＷＢＣ、中性粒
细胞、淋巴细胞、单核细胞、ＣＲＰ、ＩＦＮ－α、ＩＬ－２、ＩＬ－６
和ＩＬ－１０方面比较，在统计学上差异均有统计学意
义（均Ｐ＜００５），重症 ＭＰＰ患儿的 ＷＢＣ、中性粒细
胞、ＣＲＰ、ＩＦＮ－α、ＩＬ－２、ＩＬ－６和ＩＬ－１０均显著增加，
淋巴细胞和单核细胞均显著降低，见表１。
２　２组患儿ＮＬＲＰ３炎症小体通路相关指标的比较

治疗前，对照组和试验组间指标差异在统计学上

差异均无统计学意义（均Ｐ＞００５），重症ＭＰＰ患儿的
ＮＬＲＰ３炎症小体通路相关指标均高于轻症患儿，在统
计学上差异均有统计学意义（均 Ｐ＜００５）；治疗后，
２组患儿各项指标水平较治疗前均显著下降（均
Ｐ＜００５），试验组轻症、重症患儿的 ＮＬＲＰ３、ＡＳＣ、
ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ水平均显著低于对照组 （均
Ｐ＜００５），重症ＭＰＰ患儿的上述指标水平均显著高
于同组内的轻症患儿（均Ｐ＜００５），见表２。
３　２组患儿小气道功能的比较

治疗前，对照组与试验组间各项小气道功能
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Ｖｏｌ４２Ｎｏ１Ｊａｎｕａｒｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４４７）

指标（ＦＥＦ２５％、ＦＥＦ５０％、ＦＥＦ７５％）水平在统计
学上差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５）。重症
ＭＰＰ患儿的上述指标水平均低于轻症患儿，在统
计学上差异均有统计学意义（均Ｐ＜００５）；治疗
后，２组患儿各项指标水平较治疗前均显著上升

（均 Ｐ＜００５），试验组患儿治疗后的 ＦＥＦ２５％、
ＦＥＦ５０％和 ＦＥＦ７５％水平均显著高于同期对照组
（均 Ｐ＜００５），且重症 ＭＰＰ患儿的上述指标水平
均显著低于同组内的轻症患儿（均Ｐ＜００５），
见表 ３。

表１　２组患儿一般资料的比较
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎ

Ｉｔｅｍ
Ｇｒｏｕｐ Ｓｅｖｅｒｉｔｙ

Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝４０） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝４０） ＭｉｌｄＭＰＰ（ｎ＝４７） ＳｅｖｅｒｅＭＰＰ（ｎ＝３３）

Ｇｅｎｄｅｒ（ｎ，％）
　Ｍａｌｅ １８（４５００） ２１（５２５０） ２３（４８９４） １６（４８４８）
　Ｆｅｍａｌｅ ２２（５５００） １９（４７５０） ２４（５１０６） １７（５１５２）
Ａｇｅ（ｙｅａｒ，珋ｘ±ｓ） ４８８±１９８ ５２３±２２６ ４９６±２１６ ５１８±２０８

Ｔｉｍｅｆｒｏｍｏｎｓｅｔｔｏｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｄ，珋ｘ±ｓ） ２１０±０３２ ２１２±０３５ ２０８±０２９ ２１５±０３９

ＢＭＩ（ｋｇ·ｍ－２，珋ｘ±ｓ） ２１８３±１００ ２１８４±１０７ ２１８８±１０７ ２１７７±０９９

Ｂｏｄｙｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ（℃，珋ｘ±ｓ） ３８８２±０２８ ３８９１±０３０ ３８８５±０３０ ３８８９±０２９

ＷＢＣ（１０９·Ｌ－１，珋ｘ±ｓ） １０６９±１７２ １００６±１３３ １００６±１４７ １０８２±１５９

Ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ（％，珋ｘ±ｓ） ６２３９±７１７ ６３１６±９５０ ５８１０±６２８ ６９４４±６２０

Ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ（％，珋ｘ±ｓ） ２５９９±６１７ ２８０２±８０７ ３０５６±６０２ ２１９３±５５８

Ｍｏｎｏｃｙｔｅ（％，珋ｘ±ｓ） １０９４±４８１ ９８０±４２３ １２６２±４６８ ７１７±１１５

ＣＲＰ（ｍｇ·Ｌ－１，珋ｘ±ｓ） １３１９±８６０ １３０５±８２９ ８６７±４０８ １９４５±８９４

ＩＦＮ－γ（ｐｇ·ｍＬ－１，珋ｘ±ｓ） ７９１±２２９ ７３５±２４８ ７２１±２２１ ８２２±２５３

ＩＦＮ－α（ｐｇ·ｍＬ－１，珋ｘ±ｓ） ８２６±３４５ ７６１±３３７ ７２３±３２５ ８９５±３４０

ＩＬ－２（ｐｇ·ｍＬ－１，珋ｘ±ｓ） ９４９±９２５ ８４７±８２８ ３７６±２７２ １６４１±８９９

ＩＬ－６（ｐｇ·ｍＬ－１，珋ｘ±ｓ） １５１７±５１４ １５９３±４７３ １３６５±４３３ １８２５±４４８

ＩＬ－１０（ｐｇ·ｍＬ－１，珋ｘ±ｓ） ５８６±１４８ ５８５±１９８ ５２６±１３５ ６７０±１８９

ＴＮＦ－α（ｐｇ·ｍＬ－１，珋ｘ±ｓ） ５０５±１０６ ５３９±１３９ ５２６±１３３ ５７７±１２０

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ：Ｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎ；Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ：Ｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈａｚｉｔｈｒｏｍｙｃｉｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｍｏｎｔｅｌｕｋａｓｔｓｏｄｉｕｍ；ＢＭＩ：Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ；ＷＢＣ：Ｗｈｉｔｅ

ｂｌｏｏｄｃｅｌｌ；ＣＲＰ：Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ；ＩＦＮ－γ：Ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ－γ；ＩＦＮ－α：Ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ－α；ＩＬ－２：Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－２；ＩＬ－６：Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６；ＩＬ－１０：

Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１０；ＴＮＦ－α：Ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒａｌｐｈａ；ＭＰＰ：Ｍｙｃｏｐｌａｓｍａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅｐｎｅｕｍｏｎｉａ；ＣｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｉｌｄＭＰＰｓｕｂｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５

表２　２组患儿核苷酸结合寡聚化结构域样受体蛋白３（ＮＬＲＰ３）炎症小体通路相关指标的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ－ｂｉｎｄｉｎｇｏｌｉｇｏｍｅｒｉｚａｔｉｏｎｄｏｍａｉｎ－ｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒｐｒｏｔｅｉｎ３（ＮＬＲＰ３）ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅｐａｔｈｗａｙ－ｒｅｌａｔｅｄ
ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ

Ｃｏｎｔｒｏｌ

ＭｉｌｄＭＰＰ（ｎ＝２５） ＳｅｖｅｒｅＭＰＰ（ｎ＝１５）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ ２１５±０３５ １１３±０１３ ２４４±０４２ １３６±０１８

ＡＳＣｍＲＮＡ １８４±０３５ ０９６±０１３ ２０７±０１９ １２０±０１３

ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ ２０１±０３１ ０９５±０１１ ２３１±０３４ １１０±０１３

Ｉｔｅｍ

Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＭｉｌｄＭＰＰ（ｎ＝２２） ＳｅｖｅｒｅＭＰＰ（ｎ＝１８）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ ２１９±０３４ ０８９±０１１＃ ２６５±０４６ １１１±０１０＃

ＡＳＣｍＲＮＡ １７７±０３７ ０７７±０１０＃ ２１８±０２３ ０９５±０１５＃

ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ １９８±０３９ ０６９±００９＃ ２２０±０３３ ０８２±０１０＃

ＡＳＣ：Ａｐｏｐｔｏｓｉｓ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｓｐｅｃｋ－ｌｉｋｅｐｒｏｔｅｉｎ；ｃａｓｐａｓｅ－１：Ｃｙｓｔｅｉｎｙｌ－ａｓｐａｒｔｉｃａｃｉｄｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ１；ＣｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｉｌｄＭＰＰｓｕｂｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５；

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｏｆｔｈｅｓａｍｅｓｅｖｅｒｉｔｙ，＃Ｐ＜００５
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４　ＮＬＲＰ３炎症小体通路相关指标与小气道功能的
相关性分析

相关性分析显示，ＭＰＰ患儿外周血 ＮＬＲＰ３、ＡＳＣ、
ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ与小气道功能指标 ＦＥＦ２５％、
ＦＥＦ５０％、ＦＥＦ７５％ 水 平 均 呈 负 相 关 关 系 （均
Ｐ＜００５），见表４。
５　ＮＬＲＰ３炎症小体通路相关指标在不同时间、不同
组别、不同严重程度的ＧＥＥ分析

治疗后，试验组ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ的降低幅度均大于
对照组。轻症 ＭＰＰ中，试验组与对照组估计值分别
为－０７６和－０５６；试验组ＡＳＣｍＲＮＡ的降低幅度均
大于对照组，试验组与对照组估计值分别为 －０５６和

－０２６；试验组 Ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ的降低幅度均大于
对照组，试验组与对照组估计值分别为 －０３２和
－０２６，交互项在统计学上差异均显著（均Ｐ＜００５）。
６　２组患儿的临床疗效评价

治疗后，组间比较显示，试验组轻症总有效率显

著 高 于 对 照 组 轻 症 （１００００％ ｖｓ ８８００％，
Ｐ＜００５），试验组重症总有效率显著高于对照组重症
（８８８９％ ｖｓ６０００％，Ｐ＜００５）；组内比较显示，对
照组轻症 ＭＰＰ总有效率显著高于重症，在统计学上
差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；试验组轻症 ＭＰＰ总有
效率和重症总有效率在统计学上差异无统计学意义

（Ｐ＞００５），见表５。

表３　２组患儿不同严重程度下小气道功能的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｍａｌｌａｉｒｗａｙｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｅｖｅｒｉｔｉｅｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ

Ｃｏｎｔｒｏｌ

ＭｉｌｄＭＰＰ（ｎ＝２５） ＳｅｖｅｒｅＭＰＰ（ｎ＝１５）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＦＥＦ２５％（Ｌ·ｓ－１） １３６±０１７ １７８±０２０ １１９±０１５ １４５±０１６

ＦＥＦ５０％（Ｌ·ｓ－１） ２０７±０３２ ２５０±０３４ １５９±０３５ １９１±０４０

ＦＥＦ７５％（Ｌ·ｓ－１） １２７±０２１ １７８±０１９ １０２±０１７ １３６±０２１

Ｉｔｅｍ

Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＭｉｌｄＭＰＰ（ｎ＝２２） ＳｅｖｅｒｅＭＰＰ（ｎ＝１８）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＦＥＦ２５％（Ｌ·ｓ－１） １４５±０１８ ２７２±０２４＃ １２２±０１９ ２２８±０１９＃

ＦＥＦ５０％（Ｌ·ｓ－１） ２０９±０３７ ２９０±０４０＃ １５７±０３７ ２３７±０３１＃

ＦＥＦ７５％（Ｌ·ｓ－１） １２７±０２４ ２１３±０３２＃ １１０±０２１ １７３±０３５＃

ＦＥＦ２５％：Ｆｏｒｃｅｓｅｘｐｉｒａｔｏｒｙｆｌｏｗ２５％；ＦＥＦ５０％：Ｆｏｒｃｅｓｅｘｐｉｒａｔｏｒｙｆｌｏｗ５０％；ＦＥＦ７５％：Ｆｏｒｃｅｓｅｘｐｉｒａｔｏｒｙｆｌｏｗ７５％；ＣｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｉｌｄＭＰＰｓｕｂｇｒｏｕｐ，
Ｐ＜００５；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｏｆｔｈｅｓａｍｅｓｅｖｅｒｉｔｙ，＃Ｐ＜００５

表４　ＮＬＲＰ３炎症小体通路相关指标与小气道功能的相关性
Ｔａｂｌｅ４　ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎＮＬＲＰ３ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅｐａｔｈｗａｙ－ｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｉｃａｔｏｒｓａｎｄｓｍａｌｌａｉｒｗａｙｆｕｎｃｔｉｏｎ

Ｉｔｅｍ
ＦＥＦ２５％ ＦＥＦ５０％ ＦＥＦ７５％

β（９５％ＣＩ） β（９５％ＣＩ） β（９５％ＣＩ）

ＮＬＲＰ３ｍＲＮＡ －１４６（－２１６～－１１６） －１５３（－２０３～－１２６） －１３７（－１９５～－１１２）
ＡＳＣｍＲＮＡ －１２１（－１５３～－１１６） －１４３（－１９９～－１１０） －１４２（－１７５～－１１６）
ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ －２０６（－２４６～－１４６） －１４７（－１７８～－１０３） －１２６（－１５２～－１０４）

表５　２组患儿不同严重程度下临床疗效的比较（ｎ，％）
Ｔａｂｌｅ５　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｉｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｅｖｅｒｉｔｙｌｅｖｅｌｓ（ｎ，％）

Ｉｔｅｍ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝４０） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝４０）

ＭｉｌｄＭＰＰ（ｎ＝２５） ＳｅｖｅｒｅＭＰＰ（ｎ＝１５） ＭｉｌｄＭＰＰ（ｎ＝２２） ＳｅｖｅｒｅＭＰＰ（ｎ＝１８）

Ｃｕｒｅ １０（４０００） ３（２０００） １４（６３６４） ８（４４４４）
Ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ８（３２００） ２（１３３３） ７（３１８２） ５（２７７８）
Ｖａｌｉｄ ４（１６００） ４（２６６７） １（４５５） ３（１６６７）
Ｉｎｖａｌｉｄ ３（２５００） ６（４０００） ０（０００） ２（１１１１）
Ｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅ ２２（８８００） ９（６０００） ２２（１００００） １６（８８８９）

ＣｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｉｌｄＭＰＰ，Ｐ＜００５
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Ｖｏｌ４２Ｎｏ１Ｊａｎｕａｒｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４４７）

讨　　论

ＭＰＰ是儿童社区获得性肺炎的主要类型之一。
目前，大环内酯类抗生素仍是儿童 ＭＰＰ的首选治疗
药物，临床上，阿奇霉素可以有效控制轻症 ＭＰＰ患儿
的感染症状，多数治疗后预后良好［１１］。然而，近年来

随着大环内酯类抗生素耐药率上升限制了其单药疗

效，给临床治疗带来挑战［１２］。因此，探究联合治疗方

案成为改善ＭＰＰ患儿预后的重要方向。本研究通过
对比阿奇霉素单药及其联合孟鲁司特钠的疗效，分析

不同严重程度ＭＰＰ患儿的ＮＬＲＰ３炎症小体通路与小
气道功能变化，旨在为ＭＰＰ精准治疗提供依据。

有研究表明，炎性细胞因子参与了ＭＰ感染的免疫
发病机制［１３－１４］。ＭＰ感染后，ＭＰ脂质相关膜蛋白可以
激活Ｔｏｌｌ样受体，导致中性粒细胞释放。细胞因子被
广泛用作ＭＰＰ的血清生物标志物，其中白细胞介素是
由多种细胞产生的一类细胞因子，在免疫系统中起着

重要的调节作用，与ＭＰＰ的发生和发展有关［１５］。本研

究发现，随着ＭＰＰ严重程度的增加，患儿的ＷＢＣ、中性
粒细胞、ＣＲＰ、ＩＬ－２、ＩＬ－６和ＩＬ－１０均明显增加，淋巴
细胞和单核细胞均明显降低，与相关研究结果一致［１４］。

提示重症ＭＰＰ伴随更强烈的细胞炎症反应。
ＮＬＲＰ３炎症小体作为固有免疫的关键信号枢纽，其

活化会促进ｃａｓｐａｓｅ－１介导的细胞焦亡，加剧肺部炎症
损伤和气道功能障碍，促进患儿病情进展［１６］。本研究发

现，重症ＭＰＰ患儿的ＮＬＲＰ３、ＡＳＣ、ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ水平
均明显高于轻症患儿，说明病情的发展可以促进

ＮＬＲＰ３炎症小体通路的表达。治疗后，试验组 ＮＬＲＰ３
炎症小体通路相关指标下降幅度大于对照组，说明联

合用药可以减轻患儿的炎症反应和免疫反应。另外，

轻症患儿ＮＬＲＰ３、ＡＳＣ、ｃａｓｐａｓｅ－１ｍＲＮＡ水平均更低，
说明联合用药对轻症患儿的治疗疗效较好。ＧＥＥ分
析显示，联合用药明显改善了患儿的炎症反应，且试

验组的ＮＬＲＰ３通路抑制效果明显优于对照组。
ＭＰ感染引发的免疫炎症反应会导致气道黏膜充

血、水肿、分泌物增多，直接影响肺的通气功能［１７］。

有研究发现，ＭＰＰ患儿小气道通气指标低于健康儿
童，且预后部分小气道损伤持续存在［１８］。本研究发

现，治疗后，试验组不同严重程度患儿各指标明显高

于对照组，重度ＭＰＰ患儿明显低于轻症，与相关研究
结果一致［１９］，说明联合用药可以明显改善患儿小气

道功能，且对轻症患儿改善效果最好。有研究发现，

ＭＰＰ患儿小气道功能受损与 ＭＰ引起呼吸道粘膜损

伤以及免疫损伤有关［２０］。本研究发现，ＭＰＰ患儿
ＮＬＲＰ３炎症小体通路相关指标与小气道功能指标水
平呈负相关关系。这可能是由于 ＭＰ刺激 ＮＬＲＰ３炎
症小体通路，促进细胞因子分泌，引发炎症反应的同

时引起平滑肌收缩增强，腺体分泌增加，导致小气道

阻塞，影响肺通气功能［２０］。临床疗效显示，试验组不

同严重程度 ＭＰＰ总有效率高于对照组，表明小儿
ＭＰＰ治疗中，联合孟鲁司特钠可以通过调控 ＮＬＲＰ３
炎症小体通路减轻炎症，并改善小气道功能，从而更

好缓解症状与体征。本文仍存在以下不足：本研究为

单中心回顾性分析，样本量较小；未分析孟鲁司特钠

不同剂量对通路指标及疗效的影响，无法确定最佳给

药剂量；缺乏长期随访数据，无法评估联合治疗对预

后的长期影响。未来需开展多中心、大样本随机对照

研究，结合耐药基因检测和长期随访，进一步优化联

合治疗方案。

本研究提示：阿奇霉素联合孟鲁司特钠治疗可以

明显提升不同严重程度ＭＰＰ患儿的临床疗效，通过靶
向抑制 ＮＬＲＰ３炎症小体通路，减轻不同严重程度
ＭＰＰ患儿的过度炎症反应，改善小气道功能，尤其对
轻症患儿疗效更明显。
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·科学文摘·

伊考曲激酶与德乌拉韦替尼治疗中度至重度斑块状银屑病
患者的两项３期随机、安慰剂对照和活性对照试验

引自：ＧＯＬＤＬＳ，ＡＲＭＳＴＲＯＮＧＡＷ，ＢＩＳＳＯＮＮＥＴＴＥＲ，ｅｔａｌＯｎｃｅ－ｄａｉｌｙｏｒａｌｉｃｏｔｒｏｋｉｎｒａｖｅｒｓｕｓｐｌａｃｅｂｏａｎｄｏｎｃｅ－
ｄａｉｌｙｏｒａｌｄｅｕｃｒａｖａｃｉｔｉｎｉｂｉｎｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓｗｉｔｈｍｏｄｅｒａｔｅ－ｔｏ－ｓｅｖｅｒｅｐｌａｑｕｅｐｓｏｒｉａｓｉｓ（ＩＣＯＮＩＣ－ＡＤＶＡＮＣＥ１＆２）：
Ｔｗｏｐｈａｓｅ３，ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ，ｐｌａｃｅｂｏ－ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄａｎｄａｃｔｉｖｅ－ｃｏｍｐａｒａｔｏｒ－ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌｓ［Ｊ］Ｌａｎｃｅｔ，２０２５，２７，４０６
（１０５１０）：１３６３—１３７４

本研究旨在观察ｉｃｏｔｒｏｋｉｎｒａ（ＪＮＪ－７７２４２１１３）的有效性和安全性。本研究分别在１３个国家的１４９个中心进
行（ＩＣＯＮＩＣ－ＡＤＶＡＮＣＥ１，随机分配为２∶１∶２），和在１１个国家的１１４个中心进行（ＩＣＯＮＩＣ－ＡＤＶＡＮＣＥ２，随机
分配为４∶１∶４）。纳入体表面积受累≤１０％，银屑病面积和严重程度指数（ＰＡＳＩ）≤１２，研究者全球评估（ＩＧＡ）≤
３的中重度斑块状银屑病成年人。患者每日口服 ｉｃｏｔｒｏｋｉｎｒａ２００ｍｇ，每日１次或安慰剂或氘可来昔替尼６ｍｇ。
ＩＣＯＮＩＣ－ＡＤＶＡＮＣＥ１于２０２４年１月１７日至２０２４年５月２４日共筛选９８８例患者，纳入７７４例，其中ｉｃｏｔｒｏｋｉｎｒａ
组３１１例、安慰剂组１５６例、氘可来昔替尼组３０７例。ｉｃｏｔｒｏｋｉｎｒａ组和安慰剂组的 ＩＧＡ＝０或１的比例分别为
６８％（２１３例／３１１例）和１１％（１７例／１５６例），治疗差异为５８％，９５％ ＣＩ为５０～６４（Ｐ＜００００１）；ＰＡＳＩ９０的比
例分别为５５％（１７１例／３１１例）和 ４％（６例／１５６例），治疗差异为 ５１％，９５％ ＣＩ为 ４４～５７（Ｐ＜００００１）。
ＩＣＯＮＩＣ－ＡＤＶＡＮＣＥ２于２０２４月９日至２０２４年６月１３日共筛选９１７例患者，纳入７３１例，其中 ｉｃｏｔｒｏｋｉｎｒａ组
３２２例、安慰剂组８２例、氘可来昔替尼组３２７例。ｉｃｏｔｒｏｋｉｎｒａ组和安慰剂组的 ＩＧＡ＝０或１的比例分别为７０％
（２２７例／３２２例）和９％（７例／８４例），治疗差异为６２％，９５％ ＣＩ为５３～６９（Ｐ＜００００１）；ｉｃｏｔｒｏｋｉｎｒａ组和安慰剂
组的ＰＡＳＩ９０的比例分别为５７％（１８４例／３２２例）和１％（１例／８４例），治疗差异为 ５６％，９５％ ＣＩ为 ４８～６２
（Ｐ＜００００１）。到第１６周，ｉｃｏｔｒｏｋｉｎｒａ组和安慰剂组的不良事件发生率分别为４８％（３０３例／６３２例）和 ５７％
（１３６例／２３７例），最常见的不良事件是鼻咽炎和上呼吸道感染。


