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变应性鼻炎患者血清 NLRP3炎症小体及其下游炎症因子水平表达
及其临床意义 *
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摘要 目的：探讨变应性鼻炎（AR）患者血清核苷酸结合寡聚化结构域样受体蛋白 3（NLRP3）炎症小体及其下游炎症因子水平表

达及其临床意义。方法：选取 2021年 4月至 2023年 9月我院收治的 206例 AR患者（AR组），根据病情严重程度分为轻度组

（107例）和中重度组（99例），另选取我院同期体检健康的 168例志愿者（对照组）。检测两组血清 NLRP3炎症小体、白细胞介素

（IL）-1茁、IL-18水平。采用过敏性鼻炎评分量表（SFAR）评估 AR患者的症状。Pearson法分析 AR患者血清 NLRP3炎症小体、

IL-1茁、IL-18与 SFAR评分的相关性。受试者工作特征（ROC）曲线分析 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18诊断 AR以及预测中重度

AR的价值。结果：AR组血清 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18水平均高于对照组（P＜0.05）。中重度组血清 NLRP3炎症小体、

IL-1茁、IL-18水平、SFAR评分均高于轻度组（P＜0.05）。AR患者血清 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18水平与 SFAR评分均呈正相

关（P＜0.05）。NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18诊断 AR的曲线下面积（AUC）为 0.796、0.821、0.800，三指标联合诊断的 AUC 为

0.930，高于各指标单独诊断。NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18预测中重度 AR的 AUC为 0.793、0.770、0.736，三指标联合预测的

AUC为 0.893，高于各指标单独预测。结论：AR患者血清 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18均显著升高，且与 AR病情加重有关。

NLRP3炎症小体及其下游炎症因子联合检测对 AR诊断和预测中重度 AR具有较高价值。
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Expression and Clinical Significance of Serum NLRP3 Inflammasome and its
Downstream Inflammatory Factors in Patients with Allergic Rhinitis*

To investigate the expression and clinical significance of serum nucleotide-binding oligomerization do-

main-like receptor protein 3 (NLRP3) inflammasome and its downstream inflammatory factors in patients with allergic rhinitis (AR).

206 AR patients (AR group) admitted to our hospital from April 2021 to September 2023 were selected, and patients were di-

vided into mild group (107 cases) and moderate to severe group (99 cases) according to the severity of the disease, another 168 healthy

volunteers (control group) who underwent physical examination in our hospital during the same period were selected. The levels of serum

NLRP3 inflammasome, interleukin (IL)-1茁 and IL-18 were detected in two groups. The symptoms of AR patients were evaluated by al-

lergic rhinitis rating scale (SFAR). The correlation between serum NLRP3 inflammasome, IL-1茁, IL-18 and SFAR score in AR patients

was analyzed by Pearson method. The value of NLRP3 inflammasome, IL-1茁 and IL-18 in the diagnosis of AR and the prediction of

moderate to severe AR were analyzed by receiver operating characteristic (ROC) curve. The levels of serum NLRP3 inflamma-

some, IL-1茁 and IL-18 in AR group were higher than those in control group(P<0.05). The levels of serum NLRP3 inflammasome, IL-1茁,
IL-18 and SFAR score in moderate and severe group were higher than those in mild group (P<0.05). The levels of serum NLRP3 inflam-

masome, IL-1茁 and IL-18 in AR patients were positively correlated with SFAR score(P<0.05). The area under the curve (AUC) of NLRP3
inflammasome, IL-1茁, and IL-18 in the diagnosis of AR was 0.796, 0.821, and 0.800 respectively, the AUC of the combined diagnosis of

the three indicators was 0.930, which was higher than that of each indicator alone. The AUC of NLRP3 inflammasome, IL-1茁 and IL-18

in predicting moderate to severe AR was 0.793, 0.770 and 0.736 respectively, the AUC of the combined prediction of the three indicators

was 0.893, which was higher than that of each indicator alone. The serum levels of NLRP3 inflammasome, IL-1茁 and IL-18

in AR patients are significantly increase, which are relate to the aggravation of AR. The combine detection of NLRP3 inflammasome and

its downstream inflammatory factors has a high value in the diagnosis of AR and the prediction of moderate to severe AR.
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前言

变应性鼻炎（AR）是一种由免疫球蛋白 E（IgE）介导的慢性

鼻腔炎症性疾病，典型症状包括打喷嚏、鼻痒、鼻塞、流涕等，严

重影响患者的生活质量[1,2]。特定过敏原与鼻黏膜接触后引起的

超敏反应是 AR发病的关键机制，过敏原暴露诱导鼻黏膜内嗜

酸性粒细胞、肥大细胞、嗜碱性粒细胞和中性粒细胞等各种免

疫细胞募集，激活上皮细胞、成纤维细胞以及辅助型 T细胞

（Th）2，释放大量致炎介质，如白细胞介素（IL）-4、IL-5和 IL-13

等，触发 B细胞产生抗原特异性 IgE，进一步激活肥大细胞和

嗜碱性细胞，导致鼻黏膜过敏和炎症反应[3,4]。核苷酸结合寡聚

化结构域样受体蛋白 3（NLRP3）是一种细胞凋亡相关斑点样

蛋白，可感知多种内源性和外源性刺激，通过激活半胱氨酸天

冬氨酸蛋白酶 1（caspase-1），促进 IL-1茁 和 IL-18 的成熟和释

放，增强炎症反应[5,6]。NLRP3及其下游炎症因子（IL-1茁、IL-18）
参与多种过敏性或炎症性疾病发病过程，既往研究显示，NL-

RP3是巨噬细胞和中性粒细胞迁移聚集和氧化应激产生的重

要因子，在慢阻肺患者中表达升高，抑制 NLRP3炎性小体可间

接阻断 IL-1茁和 IL-18的炎症作用，减轻病情进展[7]。动物研究

显示，鼻黏膜上皮细胞中 NLRP3炎症小体活化可加剧炎症损

伤，诱导过敏性鼻炎的发生发展[8]。目前尚无 NLRP3炎症小体

及其下游炎症因子与 AR患者关系的相关报道。本研究拟探讨

NLRP3炎症小体及其下游炎症因子水平与 AR病情程度的关

系，旨在为临床 AR诊治提供参考。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选取 2021 年 4 月至 2023 年 9月我院收治的 206 例 AR

患者纳入 AR 组。男 125 例，女 81例；年龄 21～53，平均

（39.08± 6.65）岁。纳入标准：（1）AR诊断符合《变应性鼻炎诊断

和治疗指南（2015 年，天津）》相关标准 [9]；（2）年龄 18 周岁以

上，初诊患者；（3）临床资料完整；（4）经变应原检测，对尘螨过

敏。排除标准：（1）自身免疫性疾病、急慢性感染；（2）过敏性皮

肤病或过敏性哮喘病史；（3）合并恶性肿瘤；（4）入院 1个月内

接受免疫、过敏性疾病药物治疗；（5）合并激素性、神经性、药物

性、血管运动性鼻炎。另选取我院同期体检健康的 168例志愿

者纳入对照组，男 92 例，女 76例；年龄 21～55岁，平均

（38.11± 6.19）岁，两组性别和年龄比较差异无统计学意义（P＞
0.05）。本研究符合《赫尔辛基宣言》，且经我院伦理委员会批

准，所有研究对象入组前均签署书面知情同意书。

1.2 方法

1.2.1 病情程度评估依据及分组 AR患者入院后参考《变应

性鼻炎诊断和治疗指南（2015年，天津）》[9]进行病情程度评估。

根据病情程度将 AR患者分为轻度组（症状轻微，对生活影响

小，107例），中重度组（症状重，严重影响生活质量，99例）。

1.2.2 血清 NLRP3炎症小体及其下游炎症因子检测 所有患

者入组后 24 h内（对照组体检当日）采集静脉血 3 mL注入无

抗凝剂试管，置于室温下放置 2 h，待血液自然凝固后，移液管

取上清液离心（转速 3 000 rpm，时间：5 min，半径：10 cm）分离

血清后，应用酶联免疫吸附试验检测血清 NLRP3炎症小体、

IL-1茁、IL-18水平。NLRP3试剂盒购自上海臻科生物科技有限

公司；IL-1茁试剂盒购自上海研生实业有限公司；IL-18试剂盒
购自上海一研生物科技有限公司。仪器采用 Spectra Max Mini

多功能酶标仪（美国 Molecular Devices公司）。

1.3 过敏性鼻炎评分量表（SFAR）

SFAR包括喷嚏、鼻塞、流涕、鼻痒共 4个项目，每个项目

0~3分，总分 0-12分，SFAR分值与病情程度呈正比[10]。

1.4 统计学分析

采用 SPSS 26.0版统计学软件（美国 IBM公司）分析数据。

NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18等计量资料均服从正态分布表
示为均值± 标准差，使用 student-t检验。计数资料以例数和百

分比表示，使用卡方检验。Pearson法分析 AR患者血清 NLRP3

炎症小体、IL-1茁、IL-18与 SFAR评分的相关性。绘制受试者工

作特征（ROC）曲线分析 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18诊断
AR以及预测中重度 AR的价值。检验水准 琢=0.05。

2 结果

2.1 AR 组和对照组血清 NLRP3 炎症小体、IL-1茁、IL-18 水平
比较

AR组血清 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18 水平均高于对
照组（P＜0.05），见表 1。

表 1 AR组和对照组血清 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18水平比较（x± s）
Table 1 Comparison of serum NLRP3 inflammasome, IL-1茁 and IL-18 levels between AR group and control group(x± s)

Groups n
NLRP3 inflammasome

（ng/mL）
IL-1茁（pg/mL） IL-18（pg/mL）

AR group 206 1.32± 0.26 4.32± 1.15 33.24± 6.85

Control group 168 0.36± 0.13 2.15± 0.43 22.31± 5.47

t 43.611 23.168 16.774

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

2.2 不同严重程度 AR 患者血清 NLRP3 炎症小体、IL-1茁、
IL-18水平和 SFAR评分比较

中重度组血清 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18水平、SFAR
评分均高于轻度组（P＜0.05），见表 2。

2.3 AR患者血清 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18水平与 SFAR

评分的相关性

Pearson 分析结果显示，AR 患者血清 NLRP3 炎症小体、

IL-1茁、IL-18 水平与 SFAR 评分均呈正相关（r=0.582、0.497、
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0.526，P＜0.05）。

2.4 NLRP3 炎症小体、IL-1茁、IL-18 单一或联合诊断 AR 的

价值

ROC 曲线分析结果显示，NLRP3 炎症小体、IL-1茁、IL-18
诊断 AR的曲线下面积（AUC）为 0.796、0.821、0.800，三指标联

合诊断的 AUC为 0.930，高于各指标单独诊断，见表 3和图 1。

表 2 不同严重程度 AR患者血清 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18水平和 SFAR评分比较（x± s）
Table 2 Comparison of serum NLRP3 inflammasome, IL-1茁 and IL-18 levels and SFAR scores in patients with different severity of AR(x± s)

Groups n
NLRP3 inflammasome

(ng/mL)
IL-1茁(pg/mL) IL-18(pg/mL) SFAR score (scores)

Moderate to severe group 99 1.42± 0.06 4.72± 0.69 35.12± 6.32 8.32± 1.14

Mild group 107 1.23± 0.08 3.95± 0.75 31.54± 4.96 1.35± 0.28

t 19.163 7.650 4.540 61.289

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

2.5 NLRP3炎症小体,IL-1茁、IL-18水平单一或联合预测中重度
AR的价值

NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18预测中重度 AR的 AUC为

0.793、0.770、0.736，三指标联合预测的 AUC 为 0.893，高于各

指标单独预测，见表 4和图 2。

3 讨论

AR是致敏个体在接触常见的过敏原后，由 I型超敏反应

引起的鼻黏膜内层慢性炎症性疾病[11]。过敏性炎症级联反应在

AR发病中起着至关重要的作用，吸入过敏原进入鼻黏膜的上

皮细胞，促使一系列趋化因子释放和未成熟树突细胞募集，上

调组蛋白去乙酰化酶活性，损害紧密连接蛋白，破坏鼻黏膜上

皮屏障的完整性，继而增加过敏源入侵机率，加剧过敏炎症

反应[12,13]。

NLRP3属于核苷酸结合和寡聚结构域样受体（NLRs）家

族，主要存在于炎症刺激激活后的免疫细胞和炎症细胞中，这

些细胞包括巨噬细胞、单核细胞、树突细胞和脾中性粒细胞

等[14,15]。感染或炎症环境下，多种病原体或损伤相关分子模式被

toll样受体识别，活化核因子 资B信号通路，上调炎症小体相关
基因 NLRP3、IL-1茁前体和 IL-18前体表达，随后 NLRP3与凋

亡相关斑点样蛋白和 caspase-1前体组装成复合物，触发 cas-

图 1 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18单一或联合诊断 AR的 ROC曲线

Fig.1 ROC diagram of NLRP3 inflammasome, IL-1茁, and IL-18 for AR
single or combined diagnosis

Indexes
Area under the curve

(95%CI)
Cut-off Sensitivit(%) Specificity(%) Jorden index

NLRP3 inflammasome 0.796(0.752～0.836) 0.89 ng/mL 81.55 82.74 0.643

IL-1茁 0.821(0.779～0.859) 3.41 pg/mL 80.10 79.76 0.599

IL-18 0.800(0.755～0.839) 27.19 pg/mL 80.58 78.57 0.592

Unite 0.930(0.899～0.953) In parallel 96.60 77.38 0.740

表 3 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18单一或联合诊断 AR的价值

Table 3 Value of NLRP3 inflammasome, IL-1茁 and IL-18 in single or combined diagnosis of AR

表 4 NLRP3炎症小体,IL-1茁、IL-18水平单一或联合预测中重度 AR的价值

Table 4 Value of NLRP3 inflammasome, IL-1茁, and IL-18 levels in single or combined prediction of moderate to severe AR

Indexes
Area under the curve

(95%CI)
Cut-off Sensitivity(%) Specificity(%) Jorden index

NLRP3 inflammasome 0.793(0.732～0.847) 1.33 ng/mL 78.79 79.44 0.582

IL-1茁 0.770(0.707～0.826) 4.31 pg/mL 75.76 76.64 0.524

IL-18 0.736(0.670～0.795) 33.09 pg/mL 72.73 75.70 0.484

Unite 0.893(0.843～0.932) In parallel 92.93 73.83 0.668
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图 2 NLRP3炎症小体,IL-1茁、IL-18水平单一或联合预测中重度 AR的

ROC曲线

Fig.2 ROC diagram of NLRP3 inflammasome,IL-1茁 and IL-18 levels in

single or combined prediction of moderate to severe AR

pase-1前体向 caspase-1转化，并促进成熟 IL-1茁和 IL-18的产

生和分泌[16,17]。多项研究显示，NLRP3炎症小体及其下游炎症

因子在过敏性或炎症性疾病中发挥重要作用，研究显示，NL-

RP3主要位于上皮细胞的细胞核内，直接结合 IL-33特异性启

动子，与转录因子干扰素调节因子 4相互作用激活 IL-33，增加

IL-33的表达，加剧特应性皮炎表皮炎症[18]。支气管哮喘急性发

作期患者的 NLRP3信使核糖核酸表达及 IL-18、IL-1茁水平显
著升高，可见 NLRP3及其下游炎症因子参与气道炎症反应过

程[19]。过敏性紫癜患儿外周血 NLRP3表达升高，且 NLRP3升

高与 T淋巴细胞亚群紊乱有关 [20]。本研究发现，AR组血清

NLRP3炎症小体水平显著高于对照组，且中重度组血清 NL-

RP3炎症小体水平高于轻度组，相关性分析结果显示，NLRP3

炎症小体与 SFAR评分呈正相关，说明 NLRP3炎症小体参与

AR发病和进展过程。推测可能的原因为：首先，NLRP3炎症小

体及其下游炎症因子 IL-1茁及 IL-18活化，可直接驱动和加剧

鼻黏膜炎症反应，还可能诱导 Th17细胞增殖分化并分泌 IL-17

致炎因子，继而加重 AR病情进展[21]。其次，细胞焦亡是调控多

种免疫细胞的关键，过敏原诱导的树突状细胞焦亡与 AR的发

生密切相关[22]，NLRP3炎症小体可通过激活鼻黏膜巨噬细胞焦

亡，裂解增加并向局部组织释放炎症介质，参与 AR 的发生

发展[23,24]。

IL-1茁 是参与和促进过敏性疾病发生发展的关键细胞因
子，在接触过敏原攻击后 1-2 h内迅速从细胞中释放，促使 T淋

巴细胞和内皮细胞活化，释放炎症细胞因子，阻断 IL-1茁 信号
通路可在一定程度上减轻炎症的严重程度 [25,26]。本研究发现，

AR组血清 IL-1茁水平显著高于对照组，且其水平与 SFAR评

分均呈正相关，提示 IL-1茁与 AR发生和病情加重可能有关，

分析原因为 IL-1茁可能通过直接作用于肥大细胞，增强肥大细
胞分泌细胞因子和组胺，协助过敏反应的诱导和维持；此外

IL-1茁还能促使 Th1/Th2向 Th2偏移，增强 Th2细胞介导的免

疫应答，促使其释放 IL-4、IL-5、IL-13等细胞因子，加剧 AR鼻

黏膜炎症损伤，进而促进 AR的发展[27]。

IL-18是一种 IL-1家族细胞因子，由巨噬细胞、树突状细

胞、上皮细胞和角质形成细胞表达，与先天免疫系统和适应性

免疫系统失调有关[28,29]。本研究发现，AR组血清 IL-18水平显

著高于对照组，且其水平与 SFAR评分均呈正相关，提示 IL-18

水平升高与 AR发生和病情加重可能有关。分析原因为 IL-18

可刺激肥大细胞和嗜碱性粒细胞脱颗粒，将粒细胞募集到炎症

部位，增加自然杀伤细胞和 T细胞的细胞毒性活性，诱导 IgE

的产生和同型转换，促使 T淋巴细胞向 Th 2分化，诱导 Th2反

应，继而促使 AR进展[30]。

ROC曲线分析显示，NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18在 AR

诊断以及预测中重度 AR中均具有一定的价值，且上述指标联

合检测，可提升对 AR的诊断以及中重度 AR的预测效能。表

明 NLRP3炎症小体及其下游炎症因子可作为 AR辅助诊断和

病情程度评估的标志物。

综上所述，AR患者血清 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18均
显著升高，高 NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18与 AR病情加重

有关。NLRP3炎症小体、IL-1茁、IL-18联合检测对 AR诊断和病

情程度的预测具有较高价值。
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