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• 实验研究 • 

穿心莲内酯调节NLRP3/Caspase-1信号通路对呼吸道合胞病毒感染毛细支
气管炎大鼠炎症反应的影响 
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摘  要：目的  探究穿心莲内酯调节 NOD 受体蛋白 3（NLRP3）/半胱氨酸天冬氨酸蛋白水解酶-1（Caspase-1）信号通路对

呼吸道合胞病毒（RSV）感染毛细支气管炎大鼠炎症反应的影响。方法  34 只大鼠采用 RSV 滴鼻法构建毛细支气管炎大鼠

模型，将建模成功的 30 只大鼠随机分为对照组、模型组、穿心莲内酯（5、10 mg/kg）组、NLRP3/Caspase-1 通路激活剂

Nigericin（1.45 mg/kg）组、穿心莲内酯＋Nigericin（10＋1.45 mg/kg）组。分析各组大鼠肺组织含水量和肺指数；苏木精–

伊红（HE）检测肺部病理变化；qRT-PCR 检测肺组织中 RSV 病毒载量；Western blotting 和 IHC 检测肺组织蛋白 NLRP3、

Caspase-1 的表达情况；流式细胞术检测大鼠外周血 Th1/Th2 细胞比例；ELISA 检测支气管肺泡灌洗液（BALF）中肿瘤坏死

因子-γ（TNF-γ）、白细胞介素（IL）-6、IL-4 的水平。结果  与模型组相比，穿心莲内酯（5、10 mg/kg）组肺指数、肺组织

含水量及病毒载量减少，肺部损伤得到改善，NLRP3、Caspase-1 阳性表达率和蛋白表达、Th2 细胞百分含量、TNF-γ、IL-6

水平减少，Th1 细胞百分含量、BALF 中 IL-4 水平升高（P＜0.05、0.001）；与穿心莲内酯 10 mg/kg 组组相比，穿心莲内酯＋Nigericin

组上述指标表达均相反（P＜0.05、0.01、0.001）。结论  穿心莲内酯能改善 RSV 感染毛细支气管炎大鼠炎症反应，可能是

通过抑制 NLRP3/Caspase-1 通路实现的。 
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Abstract: Objective  To investigate the effect of andrographolide on inflammatory response in bronchiolitis rats with respiratory 

syncytial virus (RSV) infection with bronchiolitis by modulating the NLRP3/Caspase-1 signaling pathway. Methods  Thirty-four rats 

were selected and the rat model of bronchiolitis was constructed by RSV nasal drop. The 30 rats with successful modeling were 

randomly divided into control group, model group, andrographolide (5, 10 mg/kg) group, Nigericin group, and andrographolide + 

Nigericin group (10 + 1.45 mg/kg). The water content and lung index of lung tissue in each group were analyzed. HE was used to 

detect pathological changes in the lungs. RSV viral load in lung tissue was detected by qRT-PCR. Western blotting and IHC were used 

to detect the expressions of NLRP3 and Caspase-1 in lung tissue. Flow cytometry was used to detect the ratio of Th1/Th2 cells in rat 

peripheral blood. The levels of TNF-γ, IL-6, and IL-4 in bronchoalveolar lavage fluid (BALF) were detected by ELISA. Results  

Compared with the model group, the lung index, lung tissue water content, and viral load of andrographolide (5, 10 mg/kg) group were 

reduced, and the lung injury was improved, the positive expression rate, the protein expression rates of NLRP3 and Caspase-1, the 

percentage content of Th2 cells, levels of TNF-γ, and IL-6 decreased, the percentage of Th1 cells, and the level of IL-4 in BALF 
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increased (P < 0.05, 0.001). Compared with the andrographolide 10 mg/kg group, the above indexes in andrographolide + Nigericin 

group were opposite (P < 0.05, 0.01, 0.001). Conclusion  Andrographolide can improve the inflammatory response in RSV infected 

bronchiolitis rats, possibly by inhibiting the NLRP3/Caspase-1 pathway. 

Key words: andrographolide; NLRP3/Caspase-1; capillary bronchitis; respiratory syncytial virus 

 

毛细支气管炎是由呼吸道合胞病毒（RSV）等

病原体引起的，在全世界范围内每年约有 350 万名

5 岁以下儿童因 RSV 引起的下呼吸道感染[1]。毛细

支气管炎婴幼儿患者临床上表现为流鼻涕、发烧和

咳嗽通常先于下呼吸窘迫（鼻张开、呼吸急促和肋

下退缩）的体征；但急性病毒性毛细支气管炎和病

毒性肺炎的症状相似，通常很难区分它们，特别是

在 2 岁以下的儿童中[2]。大多数婴幼儿患者症状较

轻，早期不需要使用抗生素，后期若继发细菌感染

可通过抗生素治疗，但也会并发哮喘、肺炎，危及

婴幼儿生命健康。因此，探寻一种成分安全、高效

的药物对婴幼儿毛细支气管炎的临床治疗相当重

要。穿心莲内酯是从穿心莲中提取的有效成分，对

炎症疾病的治疗有较好的效果。以往研究表明，穿

心莲内酯能有效降低脓毒症引起的炎症，改善脓毒

症引起的肺炎和肺部损伤，也可显著降低由 RSV 诱

导的毛细血管炎患者中 Th1/Th2 的值，抑制细胞凋

亡、氧化应激和促炎因子分泌[3-6]。穿心莲及穿心莲

内酯均具有抗 RSV 作用[7-8]。炎症反应被认为是

NLR 家族 Pyrin 域蛋白 3（NLRP3）炎症小体引发

的，激活半胱氨酸蛋白酶-1（Caspase-1），可催化白

细胞介素（IL）-1β 蛋白水解加工为成熟的 IL-1β，

过量的 IL-1β 通过激活各种信号通路来刺激全身炎

症反应，释放大量的炎症因子，使机体产生炎症。

研究表明，抑制 NLRP3/Caspase-1 通路，可改善化

脓性锥虫诱导的炎症，也可减轻急性支气管炎症，

改善肺部炎症损伤[9-10]。重症毛细支气管炎患儿将

临 床 治 疗 后 NLRP3 水 平 下 降 [11] ， 推 测

NLRP3/Caspase-1信号通路与RSV感染毛细支气管

炎大鼠炎症反应有关。本研究以 RSV 感染的毛细

支气管炎大鼠为研究对象，探究穿心莲内酯是否通

过调节NLRP3/Caspase-1 信号通路对 RSV 感染毛细

支气管炎大鼠炎症反应产生影响。 

1  材料与方法 

1.1  材料来源 

50 只 Wistar 雄性大鼠购自河北省实验动物中

心（河北医科大学实验动物学部），7～8 周龄，体

质量 210～230 g，许可证号 SCXK（冀）2022-001；

实验经河北省实验动物中心动物伦理委员会批准

（20220301）。大鼠饲养在温度 20～24 ℃，湿度

45%～65%，12 h/12 h 明暗循环的动物房内，提供

食物和水。HeLa 细胞（武汉普诺赛公司）。 

1.2  试剂与仪器 

穿心莲内酯（质量分数＞98%，货号 365645，

默克公司）；NLRP3/Caspase-1 通路激活剂 Nigericin

（货号 tlrl-nig-5，深圳欣博盛公司）；NLRP3、Caspase-1、

甘油醛-3-磷酸脱氢酶（GAPDH）、山羊抗兔 IgG 

H&L、山羊抗鼠 IgG H&L（货号 GTX00763、

GTX101322 、 GTX627408 、 GTX04214-25 、

GTX04214-25，GeneTex 公司）；肿瘤坏死因子 γ

（TNF-γ）、IL-6、IL-4 ELISA 检测试剂盒（货号

ml027464、ml102828、ml102825，上海酶联公司）；

苏木精–伊红（HE）染色剂试剂盒、全蛋白提取试

剂盒（货号 G1120、BC3710，SOLARBIO 公司）；

ECL 化学发光底物试剂盒。 

FITC-CD3、APC-CD8、多功能酶标仪、垂直凝

胶电泳仪、流式细胞仪（赛默飞公司）。 

1.3  方法 

1.3.1  制备 RSV 混悬液  当 HeLa 细胞长满单层

时，37 ℃条件下将 RSV 快速融化，依据 0.05 感染

复数计算 RSV 接种量，吸取 50 μL 接种于 HeLa 细

胞，当细胞致病变效应达到 70%以上时，收集细胞，

反复冻融 3 次，每次 1 h（−80 ℃冰箱）；离心取上

清液（4 ℃、1 000 r/min、10 min），空斑法测定病毒

滴度，病毒滴度调整为 1×106 PFU/mL，即 7×105 

TCID50/mL，存于−80 ℃冰箱备用。 

1.3.2  造模、分组  34 只大鼠经乙醚麻醉后，将大

鼠头部后仰，向两侧鼻孔滴入 RSV 混悬液 100 μL

（1×106 PFUs），1 次/d，连续 2 d，以构建毛细支气

管炎大鼠模型[12]。连续 2 次滴鼻 24 h 后，观察大鼠

口周、四肢末梢发绀和咳嗽现象，若活动减少且伴

有呼吸急促，且肺组织 HE 染色显示肺结构紊乱，

肺泡壁厚，有炎症细胞浸润且水肿，肺部出现明显

损伤，则证明毛细支气管炎模型制备成功[13-14]。共

有 30 只大鼠造模成功，造模成功率为 88%。 

随机选取 6 只 Wistar 大鼠作为对照组，将 RSV
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感染构建成功的大鼠模型分为穿心莲内酯（5、10 

mg/kg）组、Nigericin 组、穿心莲内酯＋Nigericin 组。

穿心莲内酯组分别 ig 5、10 mg/kg 穿心莲内酯[15]；

Nigericin 组 ip 1.45 mg/kg 的 Nigericin[16]；穿心莲内

酯＋Nigericin 组 ig 10 mg/kg 穿心莲内酯的同时 ip 

1.45 mg/kg Nigericin。每组 6 只大鼠，对照组则 ig

等量的生理盐水 1 次/d，持续给药 14 d。注意观察

每组大鼠的状态。 

1.3.3  样本采集  各组大鼠 14 d 给药结束后，乙醚

麻醉，称量各组大鼠体质量，毛细管取大鼠眼眶静

脉丛外周血于加抗凝剂的离心管中（每次取血0.5 mL），

多次采血用于流式细胞术实验；开胸取双肺并称量

质量，0.5 mL 生理盐水清洗肺 3 次，收集 1.5 mL 支

气管肺泡灌洗液（BALF）低速离心取上清，用于后

续 ELISA 检测；左肺用于检测肺指数与肺组织含水

量；右肺一部分组织包埋用于 HE、IHC 实验，另一

部分右肺组织存于−80 ℃冰箱用于 qRT-PCR 和

Western blotting。 

1.3.4  检测大鼠肺组织含水量和肺指数  取大鼠

左肺组织，计算肺指数，肺指数＝双肺质量/大鼠体

质量；其中左肺称质量后，烘干机干燥，再次称量

干质量，计算肺组织含水量[肺组织含水量＝（左肺

湿质量－左肺干质量）/左肺湿质量]。 

1.3.5  HE染色检测肺部病理变化  取 1.3.3项下的

右肺组织，4%的多聚甲醛固定肺组织，蒸馏水洗涤、

脱水、蜡块包埋、切片，HE 染色根据苏木精伊红染

色试剂盒进行，显微镜下观察肺部病理变化。HE 染

色结果由 2 位实验人员进行观察，将观察记录汇总

后，选择 2 位实验人员均观察到的病理特征，对病

理结果进行判定。 

1.3.6  IHC 检测肺组织中 NLRP3、Caspase-1 阳性

表达  取 1.3.3 项下的右肺组织，去蜡脱水制成切

片，加 NLRP3（1∶200）、Caspase-1（1∶500），4 ℃

过夜孵育，室温复温 30 min，PBS 漂洗，二抗（1∶

1 000）室温孵育 20 min，PBS 漂洗，DBA 溶液染

色，苏木素复染，脱水晾干片子，显微镜下拍照。

每张切片随机挑选 5 个视野，Image J 软件分析阳性

细胞染色情况，以染成棕色或棕褐色的阳性细胞数

与总细胞数的百分比表示阳性率。 

1.3.7  qRT-PCR 检测肺组织中 RSV 病毒载量  使

用 TRIzol 试剂从肺组织中提取总 RNA，反转录后，

进行 qRT-PCR，病毒载量以 Ct 值表示。RSV 正向

引物：5’-AGATCAACTTCTGTCATCCAGCAA-3’，

反向引物：5’-TTCTGCACATCATAATTAGGAGTA 

TCAAT-3’；GAPDH 正向引物：5’-ATCAAGAAGG 

TGGTGAAGCAGGC-3’，反向引物 5’-TCAAAGGT 

GGAGGAGTGGGTGTC-3’。 

1.3.8  Western blotting 检测肺组织中 NLRP3、

Caspase-1 蛋白表达  取 1.3.3 项下右肺组织，破碎组

织提蛋白，BCA 蛋白测定，电泳，转印，封闭，PBS

漂洗。一抗 Caspase-1（1∶2 000）、NLRP3（1∶1 000）、

GAPDH（1∶5 000），4 ℃过夜孵育，PBS 漂洗，然

后二抗抗体（1∶5 000）孵育 1 h，化学发光显影仪

ECL 发光显色。Image J 软件分析蛋白条带灰度值。 

1.3.9  流式细胞术检测大鼠外周血 Th1/Th2 细胞比

例  取采集的外周血 2 mL，向离心管中加 2 mL PBS

稀释，Ficoll 密度梯度离心法用于分离外周血单个

核细胞（PBMC）：在 Ficoll 溶液上加稀释后的血液，

4 ℃离心取中间薄雾状层（淋巴细胞）于新离心管，

PBS 重悬，加 FITC-CD3、APC-CD8 抗体，4 ℃孵

育 10 min（避光），加 PE-IL-4、IFN-γ，流式细胞仪

分析 CD3+CD8−/IFN-γ+（Th1）、CD3+CD8−/IL-4+

（Th2）细胞的百分含量。 

1.3.10  ELISA 检测 BALF 中 TNF-γ、IL-6、IL-4 的

水平  取收集的 BALF 上清，通过大鼠 TNF-γ、IL-

6、IL-4 ELISA 试剂盒检测对应炎症因子水平，步

骤参照试剂盒操作说明书进行。 

1.4  统计学方法 

数据以x ± s 表示，采用 SPSS 26.00 分析，数

据均符合正态分布且方差齐，多组间比较用单因素

方差分析，组间两两比较用 SNK-q 检验。 

2  结果 

2.1  穿心莲内酯对大鼠肺指数和组织含水量的影响 

与模型组相比，穿心莲内酯（5、10 mg/kg）组

肺指数、肺组织含水量均显著减少（P＜0.001）；与

穿心莲内酯 10 mg/kg 组相比，穿心莲内酯＋

Nigericin 组肺指数、肺组织含水量显著增加（P＜

0.001），见图 1。 

2.2  穿心莲内酯对大鼠肺部病理变化的影响 

对照组肺部结果清晰结构完整，肺泡壁薄，无

病理损伤；模型组肺结构紊乱，肺泡壁厚，有炎症

细胞浸润且水肿，肺部出现明显损伤，证明建模成

功；穿心莲内酯组相比于模型组肺泡壁相对薄，轻

微炎症细胞浸润；Nigericin 组与模型组病理损伤相

似；相比于穿心莲内酯 10 mg/kg 组，穿心莲内酯＋

Nigericin 组病理损伤加重，见图 2。 
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与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：###P＜0.001；与穿心莲内酯 10 mg∙kg−1组比较：&&&P＜0.001。 

***P < 0.001 vs control group; ###P < 0.001 vs model group; &&&P < 0.001 vs andrographolide 10 mg∙kg−1 group. 

图 1  各组大鼠肺指数和组织含水量变化（x ± s，n = 6） 

Fig. 1  Changes of lung index and tissue water content in each group (x ± s, n = 6 ) 

 

图 2  各组大鼠肺组织病理变化（×200） 

Fig. 2  Pathological changes of lung tissue in each group (×200) 

2.3  穿心莲内酯对大鼠肺组织中 NLRP3、Caspase-1

阳性表达的影响 

与模型组相比，穿心莲内酯（5、10 mg/kg）组

NLRP3、Caspase-1 阳性表达率显著降低（P＜

0.001）；与穿心莲内酯 10 mg/kg 组相比，穿心莲内

酯＋Nigericin 组 NLRP3、Caspase-1 阳性表达率显

著增加（P＜0.001），见图 3、4。 

2.4  穿心莲内酯对大鼠肺组织病毒载量的影响 

对照组、模型组、穿心莲内酯（5、10 mg/kg）

组、Nigericin 组、穿心莲内酯＋Nigericin 组肺组织

病毒载量分别为 0、（192.12±26.35）×105、（105.42±

6.89）×105、（26.43±1.96）×105、（187.75±24.71）×

105、（57.86±3.12）×105。相比于模型组，穿心莲

内酯（5、10 mg/kg）组病毒载量显著减少（P＜ 

 

与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：###P＜0.001；与穿心莲内酯 10 mg∙kg−1组比较：&&&P＜0.001。 

***P < 0.001 vs control group; ###P < 0.001 vs model group; &&&P < 0.001 vs andrographolide 10 mg∙kg−1 group. 

图 3  大鼠肺组织中 NLRP3、Caspase-1 阳性表达率（x ± s，n = 6） 

Fig. 3  Positive expression rate of NLRP3 and Caspase-1 in lung tissue of rats (x ± s, n = 6 ) 
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图 4  各组大鼠肺组织中 NLRP3、Caspase-1 阳性表达（×200） 

Fig. 4  NLRP3 and Caspase-1 were positively expressed in lung tissues of each group (×200)  

0.001）；相比于穿心莲内酯 10 mg/kg 组，穿心莲

内酯＋Nigericin 组得病毒载量显著增加（P＜

0.05）。 

2.5  穿心莲内酯对大鼠肺组织中 NLRP3、Caspase-1

蛋白表达的影响 

相比于模型组，穿心莲内酯组 NLRP3、

Caspase-1 蛋白表达显著减少（P＜0.001）；相比于

穿心莲内酯 10 mg/kg 组，穿心莲内酯＋Nigericin

组 NLRP3、Caspase-1 蛋白表达显著增加（P＜

0.001），见图 5。 

2.6  穿心莲内酯对大鼠外周血 Th1/Th2 细胞比例

的影响 

相比于模型组，穿心莲内酯（5、10 mg/kg）组

组 Th1 细胞百分比显著增加，Th2 细胞百分比显著

减少（P＜0.05、0.001）；相比于穿心莲内酯 10 mg/kg

组，穿心莲内酯＋Nigericin 组 Th1 细胞百分比显

著下降，Th2 细胞百分比显著增加（P＜0.01、

0.001），见图 6。 

 

与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：###P＜0.001；与穿心莲内酯 10 mg∙kg−1组比较：&&&P＜0.001。 

***P < 0.001 vs control group; ###P < 0.001 vs model group; &&&P < 0.001 vs andrographolide 10 mg∙kg−1 group. 

图 5  大鼠肺组织中 NLRP3、Caspase-1 蛋白表达情况（x ± s，n = 6） 

Fig. 5  Expression of NLRP3 and Caspase-1 proteins in rat lung tissue (x ± s, n = 6 ) 
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与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：#P＜0.05  ###P＜0.001；与穿心莲内酯 10 mg∙kg−1组比较：&&P＜0.01  &&&P＜0.001。 

***P < 0.001 vs control group; #P < 0.05  ###P < 0.001 vs model group; &&P < 0.01  &&&P < 0.001 vs andrographolide 10 mg∙kg−1 group. 

图 6  大鼠外周血 Th1/Th2 细胞比例（x ± s，n = 6） 

Fig. 6  Th1/Th2 cell ratio in peripheral blood of rats (x ± s, n = 6 ) 

2.7  穿心莲内酯对大鼠毛细支气管炎 BALF 中

TNF-γ、IL-6、IL-4 的水平 

相比于模型组，穿心莲内酯（5、10 mg/kg）组

BALF 中 IL-4 水平显著升高，TNF-γ、IL-6 水平显

著降低（P＜0.001）；相比于穿心莲内酯 10 mg/kg

组，穿心莲内酯＋Nigericin 组 BALF 中 IL-4 水平降

低，TNF-γ、IL-6 水平显著升高（P＜0.001），结果

见图 7。 

 

 

与对照组比较：***P＜0.001；与模型组比较：###P＜0.001；与穿心莲内酯 10 mg∙kg−1组比较：&&&P＜0.001。 

***P < 0.001 vs control group; ###P < 0.001 vs model group; &&&P < 0.001 vs andrographolide 10 mg∙kg−1 group. 

图 7  各组大鼠 BALF 中 TNF-γ、IL-6、IL-4 的水平（x ± s，n = 6） 

Fig. 7  Levels of TNF-γ, IL-6 and IL-4 in BALF in each group (x ± s, n = 6 ) 

3  讨论 

RSV 是婴幼儿毛细支气管炎和肺炎的主要病

原体，是年轻患者哮喘的主要原因之一。既往报道

显示，RSV 感染儿童和成人哮喘比例为 80%～85%

和 75%～80%[17]。目前，人们普遍认为毛细支气管

炎和哮喘具有相似的发病机制。既往研究表明，这

2 种疾病的 Th1/Th2 细胞比例均不平衡，伴有呼吸

道中Th2细胞因子水平升高和Th1细胞因子水平降

低[18]。Th1 细胞产生 TNF-γ 和 IL-2 等细胞因子，通

过激活 T 细胞和吞噬细胞，诱导 Th 细胞转化为 Th1

细胞并抑制 Th2 细胞来拮抗炎症[19]。Th2 细胞产生

细胞因子 IL-4 等，通过促进免疫球蛋白 E（IgE）分

泌和敏化肥大细胞和嗜酸性粒细胞来诱导炎症[20]。

Th1 细胞失活和 Th2 细胞过度激活是哮喘发生的关

键因素[21]。本研究构建的毛细支气管模型中，模型

组肺结构紊乱，肺泡壁厚，有炎症细胞浸润且水肿，

肺部出现明显损伤；肺指数、肺组织含水量及病毒

载量增加；Th1、Th2 细胞百分含量增加，Th1/Th2

细胞比例下降；炎症因子 IL-4 水平降低，TNF-γ、

IL-6 水平升高；说明 RSV 滴鼻能够诱发肺损伤，导

致 Th1/Th2 细胞比例失衡，促炎因子分泌增高，抗

炎因子分泌降低，与上述描述基本一致，提示构建
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模型成功。虽然毛细支气管炎被认为是哮喘发展的

危险因素，但只有相对一部分毛细支气管炎婴儿发

展为哮喘，大多数婴儿在急性期治疗后可以治愈。

因此，要积极防治毛细支气管炎，以减少哮喘的发

生[20]。 

穿心莲内酯是从穿心莲中提取的有效成分，对

炎症疾病的治疗有较好的效果。以往研究表明，穿

心莲内酯在呼吸、消化、免疫、神经、心血管、骨

骼、肿瘤等不同炎症疾病中均有抗炎作用 [22-24]。

Yu 等[25]表明，穿心莲内酯可减轻小鼠肺组织中中

性粒细胞的浸润和气道重塑，抑制 Th17 相关细胞

因子，进而改善卵清蛋白（OVA）诱导的哮喘。在

OVA 的实验小鼠模型中，Peng 等[26]表明，穿心莲

内酯以剂量相关性方式降低小鼠 BALF中白细胞数

量，降低炎性细胞因子 IL-4、IL-5 水平，增加 TNF-γ

水平，降低 Th2 型细胞因子水平和血清 IgE 水平。

据报道，由 RSV 诱导的毛细血管炎患者中 Th1/Th2

的值较低，表现为 IL-4/TNF-γ 减少[6]。本研究结果

与既往研究一致，模型大鼠外周血 Th1 细胞百分含

量及 BALF 中 IL-4 水平下降，Th2 细胞百分含量、

TNF-γ、IL-6 水平升高。穿心莲内酯处理之后，IL-4

水平升高，TNF-γ、IL-6 降低；肺指数、肺组织含水

量及病毒载量减少；肺部损伤得到改善，肺泡壁相

对薄，轻微炎症细胞浸润，且穿心莲内酯 10 mg/kg

的效果更好，说明在一定剂量范围内，穿心莲内酯

的治疗效果随剂量增高而增加；提示穿心莲内酯能

改善 RSV 感染的毛细支气管炎大鼠炎症反应。 

炎症小体是先天免疫系统的重要组成部分，可

以识别细胞应激和感染。炎症小体根据不同的感应

蛋白命名，主要有 4 种类型：NLRP1、NLRP3、

NLRC4 和 AIM212。其中，NLRP3 炎症小体在 RNA

病毒感染中具有重要功能[27]。NLRP3 炎症小体由传

感器蛋白（NLRP3）、接头蛋白[细胞凋亡相关斑点

样蛋白，含有半胱天冬酶募集结构域（ASC）]和效

应蛋白（Caspase-1）组成。在 NLRP3 炎症小体激

活过程中，NLRP3 PYD 与 ASC PYD 相互作用，释

放过量的 IL-1β 通过激活各种信号通路来刺激全身

炎症反应，释放大量的炎症因子；NLRP3/Caspase-1

信号途径对炎症反应起着重要作用。研究表明，抑

制 NLRP3/Caspase-1 通路能改善 PM 2.5 诱导的肺

炎症损伤和氧化损伤、炎症反应和 BALF 中的炎症

细胞数量，促进细胞活力和减少炎性因子分泌[28-29]。

Kim 等[10]表明，YG-1 提取物具有支气管扩张等作

用，在急性支气管和肺炎动物模型中，能抑制

NLRP3/Caspase-1 通路，减轻急性支气管炎症，改

善肺部炎症损伤。本研究表明，穿心莲内酯处理后，

NLRP3、Caspase-1 的蛋白表达和阳性表达率降低，

促炎因子 TNF-γ、IL-6 表达降低，抗炎因子 IL-4 表

达升高，施加通路激活剂能逆转 NLRP3、Caspase-1、

TNF-γ、IL-6、IL-4 表达，提示穿心莲内酯能抑制

NLRP3/Caspase-1 通路，改善毛细支气管炎大鼠炎

症反应。 

综上所述，穿心莲内酯可能通过抑制 NLRP3/ 

Caspase-1 通路，抑制 RSV 感染毛细支气管炎大鼠

炎症反应。 
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