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肺 炎 支 原 体 肺 炎 ( mycoplasma pneumoniae

pneumonia, MPP) 是 儿 科 最 常 见 的 非 典 型 肺 炎 之

一 , 近年来发病率有逐年增高趋势。在临床实践

过程中 , 部分 MPP 患儿虽经足量、足疗程大环内

酯类抗生素治疗 , 但仍表现为病情迁延不愈或反

复, 即所谓难治性 MPP[1], 其病因及发病机制尚不

清楚。本研究探讨了难治性 MPP 患儿免疫功能的

变化 , 并予匹多莫德进行干预 , 取得了较好的临

床效果, 现报告如下。

1 对象与方法

1.1 研究对象 66 例难治性 MPP 患儿为我院呼吸

科病房 2004 年 10 月 至 2006 年 12 月 收 治 的 住 院

患儿, 诊断符合以下标准[1-2]: ①既往诊断为肺炎支

原体肺炎, 予大环内酯类抗生素治疗 3 ～4 周 , 咳

嗽迁延不愈或反复, 伴或不伴有反复发热和( 或) X

线胸片示肺部阴影持续存在 ; ②此次入院时有咳

嗽 , 胸片示肺门周围或一侧肺下野斑片状模糊影 ,

伴或不伴有发热、肺部罗音 , 血清学检测肺炎支

原体抗体 MP-IgM 阳 性 ( 定 量 ELISA 法 , MP-IgM>

13U/ml 为阳性,德国 Virion-serion 公司试剂) , PCR

法检测患儿咽拭子标本中肺炎支原体 MP-DNA 阳

性 ; ③排除细菌、病毒、衣原体等感染。随机分

为两组, MPP 治疗组( 芙露饮组) 40 例, 男 26 例,

女 14 例 , 年 龄 1.5 ～14 岁 ; MPP 对 照 组 26 例 ,

男 15 例, 女 11 例, 年龄 2 ～13 岁。两组间年龄、

性别、病情差异无统计学意义( P 均 > 0.05) 。另选

取同期就诊的 40 例普通 MPP( 男 24 例 , 女 16 例 ,

年龄 2 ～14 岁) 和 18 例健康儿童 ( 男 11 例 , 女 7

例, 年龄 2 ～13 岁) 作为对照, 年龄及性别在三组

间差异无统计学意义( P 均 > 0.05) 。

1.2 方法

1.2.1 治疗方法 两组难治性 MPP 入院后均予静

脉点滴阿奇霉素抗感染( 商品名抒罗康 , 江苏济川

制药有限公司生产) , 剂量为 10 mg/( kg·d) , 1 次 /

d, 连用 5 d, 同时予止咳、化痰、退热等对症处

理 , 出院后予口服阿奇霉素治疗 ( 商品名希舒美 ,

辉瑞制药有限公司生产) , 剂量为 10 mg/( kg·d) , 1
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次 /d, 连服 3 d, 停用 4 d, 为 1 疗程 , 连用 2 个

疗程。MPP 治疗组加用匹多莫德口服液治疗 ( 商

品名芙露饮口服液, 江苏吴中实业股份有限公司苏

州长征制药厂生产, 400 mg/支) , 用法: 初始每日

2 次, 每次 1 支, 连服 2 周, 随后每日 1 次, 每次

1 支, 2 个月为 1 疗程, 共服 2 个疗程。两组患儿

出院后每个月随访 1 次, 共 6 次, 详细记录病情变

化。若病情反复, 均可使用大环内酯类抗生素和退

热、止咳、化痰等药物治疗。普通 MPP 组予静脉

点滴阿奇霉素 3 ～5 d, 接着口服 2 个疗程 , 或直

接口服阿奇霉素 3 个疗程。

1.2.2 观察项目 ①临床指标: 病情反复次数、每

次持续时间、抗生素使用时间。②免疫指标: 两组

难治性 MPP 患儿分别于入院时、芙露饮二疗程结

束 时 采 静 脉 血 4 ml, 其 中 2 ml 在 日 本 Olympus

AU400 全自动生化分析仪上采用透射比浊法测定 I-

gA、IgG、IgM( 芬兰 Orion 试剂盒 ) 水 平 , 另 2 ml

采用美国 BECKMAN COULTER 公司的流式细胞仪

检测淋巴细胞免疫功能, 包括 CD3+、CD4+、CD8+、

CD19+、CD16+CD56+, 试剂盒由法国 IMMUNOTECH

公司提供。两组在入院前 2 周和开始治疗后半年中

均未使用过糖皮质激素和其他免疫调节剂。

1.2.3 统计学分析 资料采用 SPSS13.0 软件进行

分析 , 各组计量数据以均数±标准差 ( x ±s) 表示 ,

多组间比较采用单因素方差分析( F 检验) , 两组间

比较采用 t 检验, P < 0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 难治性 MPP 组患儿免疫功能变化

难治性 MPP 组患儿 CD3+、CD4+、CD16+CD56+

及 CD4+ /CD8+比值低于正常对照组 ( P 均 < 0.05) ,

CD8 + 、 CD19 + 及 IgG、 IgM 水 平 高 于 正 常 对 照 组

( P 均 < 0.05) , IgA 与正常对照组比较 , 差异无统

计学意义 ; 普通 MPP 组患儿 CD4+、CD4+ /CD8+比

值低于正常对照组( P 均 < 0.05) , CD8+、CD19+及

IgG、 IgM 水 平 高 于 正 常 对 照 组 ( P 均 < 0.05) ,

CD3+、CD16+CD56+、IgA 与正常对照组比较, 差异

无统计学意义; 难治性 MPP 组 CD3+、CD16+CD56+

明显低于普通 MPP 组 , CD19+明显高 于 普 通 MPP

组( P 均 < 0.05) 。见表 1。

2.2 匹多莫德治疗对难治性 MPP 组患儿免疫功能

的影响( 表 2) 。
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匹多莫德治疗 2 个疗程后 CD3+、CD4+、CD16+

CD56+及 CD4+ /CD8+比值有明显升高( P 均 < 0.05) ,

而 MPP 对照组在治疗前后无明显变化 ( P > 0.05) 。

MPP 治 疗 组 和 MPP 对 照 组 CD8 +、 CD19 + 、 IgG、

IgM 水平在治疗前 后 变 化 差 异 无 统 计 学 意 义 ( P >

0.05) 。

2.3 随访结果

随访 6 个月 , MPP 治疗组平均病情反复次数、

持续时间、使用抗生素时间均比 MPP 对照组明显

减少 , 差异有统计学意义 ( P 均 < 0.01) , 见表 3。

2.4 不良反应

本组有 2 例出现恶心, 1 例出现腹泻 , 予相应

治疗后症状即消失。

3 讨论

肺炎支原体肺炎是儿科常见的呼吸道感染性

疾 病 , 约 占 小 儿 社 区 获 得 性 肺 炎 的 10% ～20%,

在流行年份达 30%, 密集人群中达 50% [2]。 部 分

MPP 患儿经足量足疗程大环内酯类抗生素治疗后

病情迁延不愈或反复发作,复发率达 10% ～20% [3],

不仅给患儿带来生理、心理上的痛苦和经济上的

负担 , 反复使用抗生素还给患儿健康造成负面的

影响。

肺炎支原体肺炎的发病机制与肺炎支原体直

接侵犯和免疫损害有关[4], 在急性期可能是以 MP

对肺组织的直接损害和毒素作用为主 ; 在迁延期

可能以 MP 引起的自身免疫性损害为主[10]。大量研

究发现 , 肺炎支原体感染后可引起机体细胞免疫

和 体 液 免 疫 功 能 紊 乱 , 表 现 为 : CD3 + 、 CD4 + 、

CD16+CD56+、CD4+ /CD8+比值下降 , CD8+、CD19+

上 升 ; IFN-γ、 IL-4、 IL-6、 IL-8、 IL-12、 IL-15、

IL-18 等多种细胞因子参与 MP 感染的免疫病理反

应 过 程 ; MP 肺 炎 患 儿 结 核 菌 素 试 验 多 呈 阴 性 ;

IgM、IgG 水平升高[5-10]。本组结果显示, 难治性 MPP

患儿外周血 CD3+、CD4+、CD16+CD56+、CD4+/CD8+比

值下降, CD8+、CD19+、IgM、IgG 水平升高, 提示

T 细胞数量不足、CD4+辅助性 T 淋巴细胞和自然杀

伤细胞( NK) 免疫和细胞活化功能障碍 , 在难治性

MPP 患儿的免疫发病机制中起重要作用。MP 作为

一种胞内菌, 感染机体后可能先通过活化 NK 细胞

来参与清除 MP 的免疫过程, 故难治性 MPP 患儿尽

管及时使用了敏感抗生素, 但临床病情仍迁延不愈

或反复, 同时也为免疫制剂治疗难治性 MPP 提供理

论依据。另外, 人体感染肺炎支原体后, 体内产生

特异性 IgM、IgG 等抗体, 且由于肺炎支原体抗原与

人体心、肺、肝、脑、肾和平滑肌组织存在部分共

同抗原, 感染后可产生相应组织的自身抗体, 形成

免疫复合物, 导致多系统的损伤。这也是导致病情

严重或反复的原因。

匹多莫德作为一种新型人工合成的免疫调节

剂 , 既可通过激活 NK 细胞、单核细胞吞噬活性、

中 性 粒 细 胞 趋 化 功 能 , 调 节 非 特 异 性 免 疫 功 能 ,

又可通过促 进 淋 巴 细 胞 增 殖 , 恢 复 CD4+ /CD8+比

值, 诱导白介素-2 和 γ-干扰素分泌, 调节特异性免

疫功能 [12-14]。本组匹多莫德治疗 2 个疗程后 , CD3+、

CD4+、CD16+CD56+及 CD4+ /CD8+比值有明显升高 ,

MPP 治疗组平均病情反复次数、持续时间、使用抗

生素时间均较 MPP 对照组明显减少 , 提示匹多莫

德可增强难治性 MPP 患儿的免疫功能 , 减少反复

感 染 的 频 率 。 但 匹 多 莫 德 治 疗 对 CD8 +、CD19 +、

IgM、IgG 水平影响不大, 其机制有待进一步探讨。

总 之 , 匹 多 莫 德 可 提 高 T 细 胞 数 量 、 增 强

CD4+辅助性 T 淋巴细胞和 NK 细胞免疫功能,有助

于肺炎支原体肺炎的恢复并减少复发。该药口服

方便,不良反应少 , 安全性高 , 为临床治疗难治性

MPP 提供新的思路。
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!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!

儿更易导致喘息或反复喘息, 其形成的机制尚未完

全阐明, 这是一个值得关注的临床问题。

BPD 再感染时各种治疗方法不同程度上可改

善患儿症状。但针对其基础疾病 BPD 迄今尚无确

实有效的治疗方法, 国外开展的研究提示, 吸入糖

皮质激素对 BPD 的治疗无明显疗效。随着对肺发

育和 BPD 发生机制研究的深入 , 相信一定会找到

更有效且不良反应小的治疗 BPD 的方案。
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