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【摘 要】 目的 利奈唑胺( LZD) 联合美罗培南( MEPM) 治疗重症肺炎( SP) 患者疗效及其对血气指标、血清膜
联蛋白 A1( ANXA1) 水平的影响。方法 选取 2021 年 6 月—2023 年 12 月中国人民解放军联勤保障部队第九一〇医
院急诊医学科收治的 SP患者 100 例作为研究对象，随机数字表法分为 MEPM组( 50 例) 和联用组( 50 例) 。MEPM组
患者给予美罗培南治疗，联用组患者在 MEPM组基础上给予利奈唑胺治疗，2 组患者均连续治疗 2 周。观察 2 组患者
临床疗效，治疗前后血气指标、肺功能指标、血清炎性因子和 ANXA1 变化，以及不良反应发生情况。结果 联用组临
床总有效率高于 MEPM组( 96． 00% vs． 74． 00%，χ2 /P = 9． 490 /0． 002 ) ; 治疗后，联用组患者的发热消失时间、咯痰消
失时间、痰菌转阴时间、住院时间均短于 MEPM 组( t /P = 15． 915 / ＜ 0． 001、6． 864 / ＜ 0． 001、8． 283 / ＜ 0． 001、8． 336 / ＜
0． 001) ; 治疗 2 周后，2 组患者动脉血氧分压( PaO2 ) 、动脉血氧饱和度( SaO2 ) 水平升高，动脉血二氧化碳分压( PaCO2 )

降低，且联用组升高 /降低幅度大于 MEPM组( t /P = 11． 628 / ＜ 0． 001、3． 365 / ＜ 0． 001、11． 679 / ＜ 0． 001) ; 治疗 2 周后，
2 组患者肺功能指标［最大呼气中期流量( MMEF) 、呼气流量峰值( PEF) 、用力肺活量( FVC) ］较治疗前升高，且联用
组高于 MEPM组( t /P = 5． 636 / ＜ 0． 001、4． 162 / ＜ 0． 001、2． 851 /0． 005) ; 治疗 2 周后，2 组患者血清白介素-1β( IL-1β) 、

降钙素原( PCT) 、C反应蛋白( CＲP) 、ANXA1 较治疗前降低，转化生长因子-β( TGF-β) 升高，且联用组降低 /升高幅度
大于 MEPM组( t /P = 3． 902 / ＜ 0． 001、4． 576 / ＜ 0． 001、20． 185 / ＜ 0． 001、21． 947 / ＜ 0． 001、6． 907 / ＜ 0． 001 ) ; 联用组与
MEPM组不良反应总发生率比较差异无统计学意义( P ＞ 0． 05) 。结论 LZD联合 MEPM治疗 SP，可以提高患者的临
床疗效，减轻炎性反应，降低血清 ANXA1 水平，改善其临床症状、血气指标和肺功能指标，具有较高安全性。
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【Abstract】 Objective To investigate the effects of linezolid combined with meropenem on blood gas indicators and

serum annexin A1 ( ANXA1) level in patients with severe pneumonia ( SP) ． Methods A total of 100 patients with SP admit-
ted to the Emergency Medicine Department of the 910th Hospital of the Joint Logistic Support Force of the Chinese People＇s
Liberation Army from June 2021 to December 2023 were selected as the research objects． the patients were randomly separated
into a meropenem group ( 50 cases) and a combination group ( 50 cases) ． The meropenem group was treated with meropenem，
while the Combination group was treated with meropenem combined with linezolid． Both groups were treated continuously for 2
weeks． The clinical efficacy，clinical indicators，ANXA1，blood gas indicators，lung function indicators，serum inflammatory
factors，and adverse reactions of the two groups after treatment were observed． Ｒesults After treatment，the total clinical ef-
fective rate of the Combination group was 96． 00% ( 48 /50) ，while the total effective rate of the meropenem group was 74．
00% ( 37 /50) ，the Combination group was obviously higher than the meropenem group ( Z /P = 9． 490 /0． 002) ． The fever
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disappearance time，sputum disappearance time，sputum bacterial conversion time，hospitalization time in the Combination
group were obviously reduced compared to the meropenem group ( t /P = 15． 915 / ＜ 0． 001，6． 864 / ＜ 0． 001，8． 283 / ＜ 0．
001，8． 336 / ＜ 0． 001) ． The levels of arterial oxygen partial pressure ( PaO2 ) ，arterial oxygen saturation ( SaO2 ) ，and trans-
forming growth factor-β ( TGF-β) were obviously increased in both groups compared to before treatment，while the Combina-
tion group was obviously higher than the meropenem group( t /P = 11． 628 / ＜ 0． 001，3． 365 / ＜ 0． 001，11． 679 / ＜ 0． 001 ) ．
The lung function indicators［maximum mid expiratory flow ( MMEF) ，peak expiratory flow ( PEF) ，and forced vital capacity
( FVC) ］of two groups were obviously improved compared to before treatment，and the Combination group was obviously higher
than the meropenem group ( t /P = 5． 636 / ＜ 0． 001，4． 162 / ＜ 0． 001，2． 851 /0． 005) ． The interleukin-1β ( IL-1β) ，procal-
citonin ( PCT) ，and C-reactive protein ( CＲP) ，Annexin A1 were obviously reduced compared to before treatment，and the
Combination group was obviously lower than the meropenem group ( t /P = 3． 902 / ＜ 0． 001，4． 576 / ＜ 0． 001，20． 185 / ＜ 0．
001，21． 947 / ＜ 0． 001，6． 907 / ＜ 0． 001 ) ． The total incidence of adverse reactions ( rash，dizziness，nausea，diarrhea) in
the Combination group was 6． 00%，while in the meropenem group it was 12． 00%，there was no obvious difference in adverse
reactions between the two groups ( P ＞ 0． 05) ． Conclusion The combination of linezolid and meropenem in treating SP can
improve the clinical efficacy of patients，reduce inflammatory reactions and ANXA1 levels，improve clinical symptoms，blood
gas indicators，and lung function indicators，and has high safety．
【Key words】 Severe pneumonia; Linezolid; Meropenem; Blood gas indicators; Annexin A1; Therapeutic effect

重症肺炎( severe pneumonia，SP) 是由病毒、细菌
感染所引起的危重症疾病，具有高发病率和致死

率［1］。SP临床表现为咳嗽、发热等，其治疗方式以抗
菌药物为主，常规抗菌药物治疗不良反应较多、起效速
度慢，治疗效果不佳。美罗培南( meropenem，MEPM)
是一种抗菌药物，可控制体内的多种厌氧菌，有较强的

抗菌性，但易产生抗药性，单一应用疗效不佳［2］。利
奈唑胺( linezolid，LZD) 属于口恶唑烷酮类抗生素，能有
效抑制革兰阳性菌，治疗效果显著［3］。研究发现，LZD
治疗 SP的临床疗效显著，能改善患者血气指标，降低
炎性因子水平［4］。LZD 治疗肺结核合并 SP 临床效果
好且安全性高［5］。膜联蛋白 A1( ANXA1) 是一类钙依
赖的磷脂结合蛋白，在巨噬细胞、单核细胞中表达水平
较高，与细胞增殖、凋亡和吞噬有关，并参与细胞炎性
反应［6］。SP患者血清 ANXA1 表达水平升高，能预测
SP患者预后，具有较高的价值［7］。目前，关于 LZD 联
合 MEPM治疗 SP患者血清 ANXA1 研究较少。因此，
本研究将 LZD 联合 MEPM 应用于 SP 患者，观察其治
疗效果及对血氧分压、血清 ANXA1 水平的影响，报道
如下。
1 资料与方法
1． 1 临床资料 选取 2021年 6月—2023年 12月中国
人民解放军联勤保障部队第九一〇医院急诊医学科收

治的 SP患者 100 例作为研究对象，随机数字表法分为
MEPM组( 50例) 和联用组( 50 例) 。2 组患者临床资料
比较差异无统计学意义( P ＞ 0． 05) ，具有可比性，见表
1。本研究经医院伦理委员会审核批准［院医伦( 2021)
64号］，患者或家属知情同意并签署知情同意书。

表 1 MEPM组与联用组 SP患者临床资料比较
Tab． 1 Comparison of clinical data between MEPM group and

combination group SP patients

项 目
MEPM组
( n = 50)

联用组
( n = 50) χ2 / t值 P值

性别［例( %) ］ 男 27( 54． 00) 26( 52． 00) 0． 040 0． 841
女 23( 46． 00) 24( 48． 00)

年龄( �x ± s，岁) 56． 78 ± 6． 89 56． 78 ± 6． 89 0． 248 0． 248
BMI( �x ± s，kg /m2 ) 23． 15 ± 3． 87 22． 98 ± 3． 56 0． 229 0． 820
疾病类型［例( %) ］
社区获得性肺炎 30( 60． 00) 27( 54． 00) 0． 367 0． 545
医院获得性肺炎 20( 40． 00) 23( 46． 00)
合并症［例( %) ］
高血压 20( 40． 00) 18( 36． 00) 1． 650 0． 199
冠心病 23( 45． 00) 21( 42． 00)
病程( �x ± s，d) 5． 56 ± 0． 62 5． 56 ± 0． 63 0． 480 0． 632

1． 2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准:①符合 SP诊断标
准［8］;②年龄 ＞18岁;③患者自愿参与。( 2) 排除标准:
①合并免疫性疾病者;② 对本研究药物过敏和不耐受
者;③合并心、肝、肾功能不全者;④合并精神疾病患者。
1． 3 治疗方法 2 组患者均给予营养支持、维持水电
解质平衡等治疗。MEPM组: 注射用 MEPM( 上海上药
新亚药业生产，规格 0． 25 g) 1． 0 g，加入 0． 9%氯化钠
注射液 100 ml 静脉滴注，每日 3 次，连续治疗 2 周。
联用组: 在 MEPM 组基础上给予 LZD 葡萄糖注射液
( 购自湖南科伦制药，规格 100 ml) 600 mg 静脉滴注，
每日 2 次，连续治疗 2 周。
1． 4 观测指标与方法
1． 4． 1 临床相关指标观察: 观察 2 组患者的发热消失
时间、咯痰消失时间、痰菌转阴时间，统计住院时间。

·913·疑难病杂志 2025 年 3 月第 24 卷第 3 期 Chin J Diffic and Compl Cas，March 2025，Vol． 24，No． 3



1． 4． 2 血气指标测定: 治疗前后采集 2 组患者桡动脉
血，采用 Prime血气分析仪( 美国 Nova Biomedical公司
生产) 检测动脉血氧分压( PaO2 ) 、动脉血二氧化碳分
压( PaCO2 ) 、动脉血氧饱和度( SaO2 ) 。
1． 4． 3 肺功能指标检查: 于治疗前后采用肺功能检查
仪( 日本美能公司，AS-507 ) 观测患者最大呼气中期流
量( MMEF) 、用力肺活量( FVC) 、呼气流量峰值( PEF)
等肺功能指标。
1． 4． 4 血清炎性指标和 ANXA1 检测: 于治疗前后采
集 2 组患者空腹肘静脉血 8 ml，离心留取血清，采用免
疫发光法( 分析仪与试剂盒由德国 BＲAHMS 公司提
供) 检测血清降钙素原( PCT) 水平，免疫比浊法检测血
清转化生长因子-β( TGF-β) 水平，酶联免疫吸附法检
测血清白介素-1β( IL-1β) 、C反应蛋白( CＲP) 水平( 试
剂盒由武汉博士德生物科技有限公司提供) 及血清

ANXA1 水平( 试剂盒购自上海瑞番生物公司) 。
1． 4． 5 不良反应记录: 记录 2 组患者治疗过程中的主
要不良反应( 如皮疹、头晕、恶心、腹泻) 的发生情况。
1． 5 临床疗效判断标准［9］ 痊愈: 临床症状与胸部 X
线显示肺部感染灶消失、实验室指标恢复正常，痰涂片
转阴; 显效: 临床症状、实验室指标显著改善，肺部感染
灶缩小幅度≥50% ; 有效: 临床症状、实验室指标有所
改善，胸部 X 线显示肺部感染灶有所缩小，但缩小幅
度 ＜ 50% ; 无效: 患者发热、咯痰等临床症状、胸部 X
线、实验室指标、痰涂片检查均未改善或恶化。总有效
率 = ( 痊愈 +显效 +有效) /总例数 × 100%。
1． 6 统计学方法 采用 SPSS 21． 0 软件对数据进行
处理。符合正态分布的计量资料以 �x ± s 表示，组间比
较采用 t 检验; 计数资料以频数 /构成比( % ) 表示，组
间比较采用 χ2 检验，等级资料采用Mann-Whitney U检

验。P ＜ 0． 05 为差异有统计学意义。
2 结 果
2． 1 2 组临床疗效比较 治疗 2 周后，联用组临床总
有效率为 96． 00% ( 48 /50) ，高于 MEPM 组的 74． 00%
( 37 /50) ，差异有统计学意义( χ2 /P = 9． 490 /0． 002 ) ，
见表 2。
2． 2 2 组临床相关指标比较 治疗后，联用组患者的
发热消失时间、咯痰消失时间、痰菌转阴时间、住院时
间均短于 MEPM组( P ＜ 0． 01) ，见表 3。
2． 3 2 组治疗前后血气指标比较 治疗前，2 组患者
PaO2、SaO2、PaCO2 水平比较，差异无统计学意义( P ＞
0． 05 ) ; 与治疗前比较，治疗 2 周后 2 组患者 PaO2、
SaO2 水平升高，PaCO2 降低，且联用组升高 /降低幅度
大于 MEPM组( P ＜ 0． 01) ，见表 4。
2． 4 2 组治疗前后肺功能指标比较 治疗前，2 组患
者 MMEF、PEF、FVC比较，差异均无统计学意义( P ＞
0． 05) ; 与治疗前比较，治疗 2 周后 2 组患者肺功能指
标 MMEF、PEF、FVC 均升高，且联用组高于 MEPM 组
( P ＜ 0． 01) ，见表 5。

表 4 MEPM组及联用组 SP患者治疗前后血气指标比较 (�x ± s)
Tab． 4 Comparison of blood gas indicators before and after treat-

ment in MEPM group and combination group SP patients

组 别 时间 PaO2 ( mmHg) SaO2 ( % ) PaCO2 ( mmHg)
MEPM组 治疗前 45． 21 ± 5． 25 79． 89 ± 9． 20 74． 21 ± 8． 23
( n = 50) 治疗后 60． 78 ± 7． 45 85． 62 ± 10． 05 56． 24 ± 7． 85
联用组 治疗前 45． 65 ± 6． 12 80． 23 ± 9． 30 74． 30 ± 8． 12
( n = 50) 治疗后 80． 12 ± 9． 10 92． 87 ± 11． 45 40． 12 ± 5． 80

t /PMEPM组内值 29． 279 / ＜ 0． 001 2． 974 / 0． 004 11． 172 / 0． 000
t /P联用组内值 53． 016 / ＜ 0． 001 6． 059 / 0． 000 24． 221 / 0． 000
t /P治疗后组间值 11． 628 / ＜ 0． 001 3． 365 / ＜ 0． 001 11． 679 / ＜ 0． 001

表 2 MEPM组与联用组 SP患者临床疗效比较 ［例( %) ］
Tab． 2 Clinical efficacy comparison between MEPM group and combination group in SP patients

组 别 例数 痊愈 显效 有效 无效 总有效率( % )
MEPM组 50 20( 40． 00) 12( 24． 00) 5( 10． 00) 13( 26． 00) 74． 00
联用组 50 23( 46． 00) 17( 34． 00) 8( 16． 00) 2( 4． 00) 96． 00
U /χ2 值 U = 2． 038 χ2 = 9． 490
P值 0． 042 0． 002

表 3 MEPM组及联用组 SP患者临床相关指标比较 ( �x ± s，d)

Tab． 3 Comparison of clinical related indicators between MEPM group and combination group SP patients

组 别 例数 发热消失时间 咯痰消失时间 痰菌转阴时间 住院时间

MEPM组 50 11． 31 ± 2． 05 12． 80 ± 2． 00 6． 25 ± 0． 84 20． 50 ± 3． 45
联用组 50 6． 28 ± 0． 89 10． 02 ± 2． 05 5． 02 ± 0． 63 15． 35 ± 2． 68
t值 15． 915 6． 864 8． 283 8． 336
P值 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001
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表 5 MEPM组及联用组 SP 患者治疗前后肺功能指标比较
( �x ± s)

Tab． 5 Comparison of lung function indicators between MEPM
group and combination group of SP patients before and
after treatment

组 别 时间 MMEF( L) PEF( L /min) FVC( L)
MEPM组 治疗前 1． 20 ± 0． 25 60． 19 ± 7． 68 1． 61 ± 0． 43
( n = 50) 治疗后 1． 39 ± 0． 32 90． 51 ± 10． 12 1． 85 ± 0． 51
联用组 治疗前 1． 25 ± 0． 28 60． 24 ± 7． 54 1． 67 ± 0． 45
( n = 50) 治疗后 1． 69 ± 0． 26 99． 03 ± 10． 35 2． 18 ± 0． 64

t /PMEPM组内值 8． 270 / ＜0． 001 41． 850 / ＜0． 001 6． 470 / ＜0． 001
t /P联用组内值 20． 991 / ＜0． 001 52． 476 / ＜0． 001 11． 164 / ＜0． 001
t /P治疗后组间值 5． 636 / ＜0． 001 4． 162 / ＜0． 001 2． 851 / 0． 005

2． 5 2 组治疗前后血清炎性因子和 ANXA1 比较 治
疗前，2 组患者 IL-1β、PCT、CＲP、TGF-β、ANXA1 比较，
差异无统计学意义( P ＞ 0． 05) ; 与治疗前比较，治疗 2
周后 2 组患者 IL-1β、PCT、CＲP、ANXA1 均降低，TGF-
β升高，且联用组降低 /升高幅度大于 MEPM 组( P ＜
0． 01) ，见表 6。
2． 6 2 组不良反应发生率比较 联用组的不良反应
总发生率为 6． 00%，MEPM 组总发生率为 12． 00%，2
组患者不良反应总发生率比较，差异无统计学意义

( χ2 /P = 0． 488 /0． 485) ，见表 7。
3 讨 论
重症肺炎( SP) 是指因肺部炎性反应发展扩散引

起的呼吸道衰竭及加重，累及多个系统、器官，严重危
及生命。SP是常见的呼吸系统严重疾病，由多种病原
菌感染所致，其临床症状有高热、咯痰、呼吸困难等，严
重者可危害其他器官，甚至导致呼吸衰竭、休克或死
亡，影响患者生命安全。因此，亟需寻找一种安全有效

治疗 SP的方案。
目前，临床上多采用抗生素等药物治疗，但易产生

不良反应和耐药性。MEPM 和 LZD 是目前临床上治
疗 SP常用的药物。MEPM属于碳青霉烯类药物，对多
数 β-内酰胺酶的水解作用具有耐受性，有良好的抗菌
效果，是治疗严重革兰阳性菌、革兰阴性菌感染的常见
一线疗法［10］。MEPM能作用于细胞壁，达到抑制病菌
增殖的目的，还可防止被 β-内酰胺酶催化水解，有效
杀灭多重耐药菌［11］。研究发现，MEPM 治疗 SP 的临
床疗效较好，可提高患者肺功能，改善血气指标、机体
炎性反应，具有较高安全性［12］。但该药单独应用效果
欠佳，需和其他药物联用。LZD 是人工合成广谱抗
G +球菌的新型口恶唑烷酮类抗生素，通过与细菌 50S 亚
基的 23S核糖体 ＲNA结合，阻止 70S始动复合物的形
成，从而抑制细菌蛋白质的合成，达到抗菌效果［13］。
研究发现，LZD治疗重症肺部感染患者效果显著，能缓
解患者临床症状，减轻炎性反应，改善患者血气指标，

且未增加不良反应［14］。目前，关于两者联合治疗 SP
的研究较少，因此本研究主要探究其对患者血氧分压

及血清 ANXA1 的影响。
本研究结果显示，LZD 联合 MEPM 治疗后临床总

有效率为 96． 00%，显著高于单独使用 MEPM 的总有
效率( 74． 00% ) 。表明 LZD联合 MEPM治疗 SP，可以
提高患者的临床效果。本研究中，联用组患者各临床
指标的改善时间显著缩短。表明 LZD 联合 MEPM 治
疗 SP，可以缩短发病时间，改善临床症状。分析原因
可能是，LZD通过抑制细菌内蛋白质的合成达到抗菌
作用，缓解患者临床症状，从而提高临床效果［15］。本
研究发现，联合组患者治疗后 PaO2、SaO2 水平显著高

表 6 MEPM组与联用组 SP患者治疗前后血清炎性因子水平比较 ( �x ± s)

Tab． 6 Comparison of serum inflammatory factor levels between MEPM group and combination group of SP patients before and after treatment
组 别 时间 IL-1β( ng /L) PCT( μg /L) CＲP( mg /L) TGF-β( mg /L) ANXA1( μg /L)
MEPM组 治疗前 220． 57 ± 23． 50 4． 32 ± 0． 53 60． 32 ± 8． 15 184． 42 ± 19． 52 380． 89 ± 46． 20
( n = 50) 治疗后 195． 80 ± 20． 15 1． 52 ± 0． 38 35． 42 ± 4． 21 232． 44 ± 24． 30 339． 59 ± 50． 32
联用组 治疗前 220． 50 ± 23． 64 4． 30 ± 0． 51 59． 84 ± 7． 26 185． 45 ± 19． 61 379． 20 ± 45． 20
( n = 50) 治疗后 180． 32 ± 19． 52 1． 85 ± 0． 34 20． 58 ± 3． 05 265． 42 ± 27． 86 260． 12 ± 30． 85
t /PMEPM组内值 14． 434 / ＜ 0． 001 74． 002 / ＜ 0． 001 41． 386 / ＜ 0． 001 27． 419 / ＜ 0． 001 11． 009 / ＜ 0． 001
t /P联用组内值 23． 470 / ＜ 0． 001 67． 209 / ＜ 0． 001 70． 350 / ＜ 0． 001 40． 215 / ＜ 0． 001 36． 893 / ＜ 0． 001
t /P治疗后组间值 3． 902 / ＜ 0． 001 4． 576 / ＜ 0． 001 20． 185 / ＜ 0． 001 6． 907 / ＜ 0． 001 21． 947 / ＜ 0． 001

表 7 MEPM组与联用组 SP患者不良反应发生率比较 ［例( %) ］
Tab． 7 Comparison of adverse reaction rates between MEPM group and combination group SP patients

组 别 例数 皮疹 头晕 恶心 腹泻 总发生率( % )
MEPM组 50 2( 4． 00) 1( 2． 00) 2( 4． 00) 1( 2． 00) 12． 00
联用组 50 1( 2． 00) 0 1( 2． 00) 1( 2． 00) 6． 00
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于 MEPM组，而 PaCO2 低于 MEPM 组。表明 LZD 联
合 MEPM 治疗 SP 可改善患者的血气指标。本研究
中，联用组患者治疗后 MMEF、PEF、FVC 高于 MEPM
组，表明应用 LZD 联合 MEPM，可提高患者的肺功能
指标。分析原因可能是，LZD组织穿透力强，对肺部组
织渗透性强，药物动力学好，可有效抗肺部感染，改善

临床症状。LZD 与 MEPM 联合能发挥协同增效作用，
破坏革兰阳性菌、革兰阴性菌等病原菌的细胞壁，阻止
细菌细胞壁的合成，达到杀菌的作用，从而减轻病原菌

对肺组织的破坏，促进肺功能恢复［16］。IL-1β、TNF-α、
PCT、CＲP是常见的促炎因子，反映炎性反应情况［17］。
TGF-β是抗炎因子，能够抑制 T淋巴细胞、巨噬细胞激
活，抑制促炎因子的合成和分泌。ANXA1 是一种内源
性抗炎蛋白，受糖皮质激素调节，参与炎性疾病的发

生［18］。本研究发现，LZD 联合 MEPM 治疗后，联用组
患者血清 IL-1β、PCT、CＲP、ANXA1 水平低于 MEPM
组，TGF-β 水平高于 MEPM 组，提示应用 LZD 联合
MEPM治疗可减轻机体炎性反应。本研究中，2 组患
者不良反应发生率差异无统计学意义，提示应用 LZD
联合 MEPM治疗，具有较高的安全性。
4 结 论
综上所述，LZD 联合 MEPM 治疗 SP，可以提高患

者的临床疗效，减轻炎性反应以及血清 ANXA1 水平，
改善其临床症状、血气指标和肺功能指标，具有较好的
安全性。但本次研究纳入样本量较少，缺乏 2 种药物
之间协同作用机制的研究，后续需要扩大样本量，进一

步分析。
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