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肺炎支原体(mycoplasma pneumoniae，MP)已成为儿童 

社区获得性肺炎的主要病原之一，肺炎支原体肺炎(myco— 

plasma pneumoniae pneumonia，MPP)全年散发，秋末和冬初 

为发病高峰 ，好发于5～19岁的学龄儿童和青年。 

大多数MPP经大环内酯类抗生素治疗后病情控制，但 

一 些 MPP患JLII使及时应用大环内酯类抗生素治疗 ，病情 

仍进展，表现为持续高热、肺部影像学加重等，称难治性肺 

炎支原体肺炎(refractory mycoplasma pneumoniae pneumo— 

nia，RMPP)，包括重症肺炎支原体肺炎(severe mycoplasma 

pneumoniae pneumonia，SMPP)“。]，重症 病例甚 至死亡 。 

RMPP若治疗不恰当，常导致严重肺内外并发症，如胸腔积 

液、肺坏死等，且易遗留闭塞性细支气管炎、肺不张以及支 

气管扩张等后遗症，甚至需要肺叶切除。由于这些后遗症 

的危害性 ，如何更有效地治疗 RMPP，降低其后遗症 的发 

生 ，已成为 目前研究和关注的热点。 

1 RMPP判断 

由于 RMPP治疗方案不 同于一般或轻 型 MPP，如对 
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专 题 笔 谈  

RMPP判断不足，延误了治疗时机 ，易遗留后遗症 ；若判 

断过度，可导致治疗过度尤其是糖皮质激素过度使用。 

因此 ，RMPP的判断非常重要。结合国外文献报道，我们 

根据病例统计分析认为，高热持续7 d以上、C一反应蛋白 

(CRP)>40 mg／L(参考值 <8 mg／L)、肺部影像学提示大片 

高密度均匀实变，应考虑为RMPP ]。 

上述描述的RMPP的判断一般是需要加用糖皮质激素 

治疗的病例。我们临床观察到少数RMPP病例CRP升高不 

明显，这些病例往往由于混合病毒感染等原因所致，治疗 

上不同，详见下述。 

2 RMPP治疗 

根据目前认识的RMPP发病机制，三方面的治疗尤为关 

键：(1)对大环内酯类抗生素耐药的支原体感染治疗：更换 

对MP有效的其他种类抗生素；(2)过度或异常的炎症反应治 

疗：适当的糖皮质激素治疗；(3)混合感染的治疗：针对混合 

的细菌和病毒感染，选用抗生素或抗病毒治疗。 

2．1 耐药 MP感染的治疗 自2001年 13本 Okazaki等 首 

次报道MP耐药菌株以来，MP的耐药问题越来越受到关 

注。虽然文献报道 ，耐药支原体感染组的热程要长于敏感 

组，但总体上并没有发现不良预后，认为耐药MP的感染可 

能不是 RMPP发生的主要原因[6-7]；但据另一些文献报道， 

结合我们对 RMPP病例的临床治疗反应，考虑重症MPP的 

发生与大环内酯类抗生素耐药的MP感染有关 ]。目前可 

用于临床、对MP有效的其他药物有四环素类抗生素和喹 

诺酮类抗生素药物。四环素类抗生素对MP耐药性较低， 

包括多西环素 、米诺环素(美满霉素)、替加环素等，因可能 

使牙齿发黄或牙釉质发育不良等副反应，多西环素及米诺 

环素应用于8岁以上患儿，国内有报道应用盐酸米诺环素 

治疗8岁以上MPP患儿有明显疗效 ]。替加环素在体外对 

MP有抗菌活性，但 目前国内无儿童适应证。喹诺酮类抗生 

素与MP的DNA解旋酶和拓扑异构酶Ⅳ发生交替作用，干 

扰和抑制蛋白质合成 ，对 MP有抑制作用。多篇文献报道 

RMPP病例应用环丙沙星或莫西沙星治疗疗效较好 ，但大 

部分报道联合应用激素“ 。由于动物实验发现喹诺酮类 

抗生素可能影响骨骼发育 ，在儿童应用受到限制。我们认 

为，喹诺酮类抗生素在儿童的副反应目前不确定，四环素 

类抗生素副反应主要为牙齿问题，应与感染本身的严重性 

和后遗症的危害性进行利弊分析，若临床证据或实验室证 

据存在耐药MP感染，病情较重，在家长充分知情和理解情 

况下，可考虑使用。 
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2．2 过度炎症反应的治疗 

2．2．1 糖皮质激素 RMPP的发病 与MP感染所激发的 

过度炎症反应有关已得到公认，因此普遍使用糖皮质激素 

治疗，关键问题是哪些人群更适合以及使用的时机、剂量 

和疗程。 

适应证：总体适用于RMPP，但我们发现对于CRP无明显 

升高或与影像学实变范围和密度不一致者，糖皮质激素治疗 

效果欠佳，这些患儿更多为合并病毒感染(文章待发表)。 

时机：根据我们的统计分析，激素使用过晚，虽然有助 

于控制体温和炎性指标，但并不能阻止后遗症发生。目前 

最佳的使用时机尚不确定，但根据RMPP的发病演变过程， 

我们认为5～7 d为转折点，对于MPP患儿，在发病 7 d左右 

应评估病情，明确是否为RMPP病例，决定是否应用糖皮质 

激素治疗。 

剂量 ：现有国内外文献对于激素的用量并不一致 ，如 

Lee等 对抗生素治疗无效的15例RMMP肺炎给予泼尼松 

龙 1 mg／(kg·d)口服治疗 ，连用 3～7 d，随后减量，14例在 

24 h内退热，数天后临床与影像学改善。Youn等 对小部 

分泼尼松 1 rag／(kg·d)15服治疗无反应的患者，改为甲基泼 

尼松龙 10mg／(kg·d)静点2～3 d，并在 1周内减停或予丙种 

球蛋白1 g／(kg·d)1～2次，所有患者临床和影像学表现在 

几天内均明显改善，且未出现相关副反应。Tamura等 对 

6例RMPP患儿应用甲基泼尼松龙30 mg／(kg·d)静脉点滴， 

连用3 d，所有患儿均在用药后4—14 h内体温降至正常， 

临床症状和影像学表现也大为改善，缩短了住院天数，减 

少了RMPP的发生 ，而且未发现激素的不 良反应。 

目前国内多使用 2 mg／(kg·d)甲基泼尼松龙或大致相 

同剂 量 的其他 糖皮 质 激 素治疗 ，而 10 mg／(kg·d)或 

30 mg／(kg·d)甲基泼尼松龙治疗国内未见报道，为何使用 

这些剂量，国外文献并未讨论或对患者的临床特征描述不 

多，我们的病例分析(文章待发表)提示 ，甲基泼尼松龙 

2 mg／(kg·d)对于大多数 RMPP患儿，能迅速改善临床症状 

及影像学表现，减少后遗症 ，但当肺 CT提示整叶以上均一 

致实变影、CRP~>110mg／L、外周血淋巴细胞 ≤0．13、血清 

乳酸脱氢酶 (LDH)；~478 IU／L、血清铁蛋 白≥328 nghnL 

时 ，甲基泼尼松龙 2 mg／(kg·d)治疗无效 ，应加大剂量。 

故应用激素治疗之前 ，应对每一例 RMPP的CRP等炎性指 

标 、肺部影像学进行分析评估，决定激素剂量。～般认为 ， 

肺部实变影范围越大，密度越高，CRP越高，激素用量越大 ， 

对于 CRP在 200 mg／L以上者，可考虑至少 10 mg／(kg·d)以 

上激素治疗。 

疗程：根据每例患者的临床、影像表现以及炎性指标 

的改变确定激素疗程，初始一般应用 3 d，体温正常、实变和 

胸腔积液好转以及炎性指标下降时逐渐减量，病情稳定时 

停用，我们的RMPP病例总疗程一般为10～30 d。 

2．2．2 丙种球蛋白 静脉用丙种球蛋 白(IVIG)对RMPP 

患儿有减轻病情 ，阻断疾病进展的作用，对SMPP患儿尤其 
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有严重肺外并发症者，联合应用糖皮质激素的疗效更佳。 

对于 RMPP，我国IVIG的使用较普遍，我们认为 ，若直用了 

激 素治疗 ，根据家庭经济情况 ，可 不使用该约 。对 于 

RMPP，CRP不高且合并呼吸道病毒感染(尤其是腺病毒)， 

又无有效抗病毒治疗的情况下 ，应使用IVIG治疗。 

2．3 混合感染 MP感染损害支气管上皮细胞和纤毛，导致 

黏液 一纤毛系统功能受损，且RMPP病例存在黏液高分泌或 

黏膜坏死以及脱落，使气道清除功能下降。 因此，理论 上易 

合并细菌或病毒感染。 我们在临床发现，混合感染的常见 

病原主要有肺炎链球菌、流感嗜血杆菌、肺炎克雷伯杆菌 、 

腺病毒、流感病毒、EB病毒等(文章待发表)。另外，CRP明 

显升高一般认为存在细菌感染，根据我们的动态观察，RMPP 

病例 CRP的明显升高一般发生于 5 d以后 ，因此对于病程 

5 d后 CRP明显升高 (尤其是CRP超过 100 mg／L)或在病程 

5 d内CRP升高超过40 mg／L的MPP患儿，是耐药或单一的过 

度炎症反应还是合并细菌感染，一定根据临床和病原学分析 

以及激素或抗生素的治疗反应确定。 

根据我们的临床病例总结和分析，对于RMPP患儿，存 

在大片实变 、CRP无明显升高或与实变范围和密度不一致 

者，应考虑合并病毒感染，积极寻找呼吸道病原体或EB病 

毒(EBV)、巨细胞病毒(CMV)等病毒，并予适当治疗。 

2．4 高凝状 态 研究发现 ，RMPP患儿纤 维蛋 白原 

(FIB)水平显著升高 ，一些病例D一二聚体(D—Dimer)高于 

5 I~g／mI ，甚至高达 l5 I~g／mL，提示存在高凝状态或血栓形 

成 ，一些病例发生肺栓寒，认 为高凝状态引起的血供障碍 

是引起肺坏死以及支气管黏膜坏死的主要原 因之一。因 

此 ，对于 D一二聚体明显升高者，应给予低分子肝素抗凝治 

疗。 
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显示 ，大约有 1／3儿童在3岁前有至少 1次喘息⋯。系列性 

前瞻性研究显示，3岁以前出现喘息的儿童中 50％经历过 

1次以上喘息发作 。儿童喘息不但常见 ，而且病因不一， 

临床表现多样。大部分儿童患者的喘息表现为发作性，多 

与病毒性呼吸道感染相关 ，但是喘息症状频繁出现或迁延 

不愈的病例在临床上也并不十分少见。遗憾的是目前对 

于儿童，特别是学龄前儿童喘息的病理生理和治疗的循证 

依据十分有限 。 

儿童早期喘息的发生多伴随着呼吸道病毒感染，如呼 

吸道合胞病毒 、鼻病毒 、人类偏肺病毒和流感病毒等。近 

年发现，新生儿期气道细菌的定植可能同样是以后发生反 

复喘息和哮喘的重要原因 。在生后3年内出现喘息的儿 

童中，60％以上至6岁喘息可以缓解 ，即所谓的“一过性喘 

息”。肺功能对照研究显示 ，与无喘息儿童相比，一过性喘 

息儿童在6岁以前多存在与生命早期被动吸烟、早产等多 

种原因导致的肺发育延迟，具体表现为肺通气功能低于正 

常儿童。随着年龄的增长，肺发育逐渐正常 ，肺功能恢复， 

喘息缓解 。在3岁前发生的喘 gJL童中有约20％为非过 

敏性喘息。这些儿童在 1岁之内就可以出现频繁喘息 ，直 

至儿童期。但是典型的病例随着年龄的增长，至青少年期 

喘息发作的频率逐渐减少。 对于非过敏性喘息儿童，在 

1岁时进行肺功能检查显示，虽然肺功能略低于对照组，但 

是用 甲胆碱激发并不存在气道高反应性。这些非过敏性 

喘息儿童的发病也与急性病毒性呼吸道感染密切相关 ，随 

着年龄增长，呼吸道感染的频率减少 ，喘息发生率也随之 

下降 ，直至缓解 ，仅少部分患儿 的喘息可 以延续到学龄 

期。第三种表型即所谓的“过敏性喘息”，或与IgE致敏相 

关的喘息。这些儿童大多有个人过敏史，如湿疹及变应原 

致敏等 ，或者有哮喘家族史。此类儿童约 占3岁以下喘息 

儿童的20％，过敏性喘息儿童在婴儿期的肺功能正常，但是 

至6岁时肺功能已出现下降 ，并可以观察到典型的支气管 

反应性增高 。因此预测儿童期喘息持续的可能性具有临 

床实际意义 ，但是 目前尚无一个公认的特异性和准确性均 

佳的预测方法。在几乎所有的研究中，生命早期变应原致 

敏都显示为重要的预测6岁后喘息持续发生的危险因素， 

而且与过敏的种类和强度呈正相关关系 ，因此建议对于 

幼龄儿童喘息应常规进行过敏状态检查。 

在讨论儿童喘息时首先需明确其定义：喘息是一种连 

续的 ，通常为高音调的笛音性呼吸音，伴有呼气相延长 ，是 

气流通过部分受阻的胸腔内气道导致的湍流状气流震动 

气道壁所产生的异常呼吸音。虽然此定义被医护人员所 

熟知 ，患者及家长对此也有所了解 ，但是在儿科临床实际 

工作中往往会将不同异常呼吸音相混淆 ，最常见的是将喘 

息与喘鸣(stridor)相混淆 ]。喘鸣是一种具有音乐声性质 

的单音调尖锐声音 ，通常不用听诊器就可以闻及 ，其主要 

是由胸腔外大气道阻塞所致，多见于吸气相。喘鸣的出现 

多提示喉和近端气管的气道阻塞和气流受限。一般通过 


