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免疫失衡介导小儿支原体肺炎的中西医干预研究进展

李美潼 1 白晓红 2

（1.辽宁中医药大学第一临床学院，辽宁沈阳 110847 2.辽宁中医药大学附属医院儿科，辽宁沈阳

116600）

摘  要 肺炎支原体肺炎（mycoplasma pneumoniae pneumonia，MPP）是由感染肺炎支原体引起

的肺部炎症，临床以发热、咳嗽为主要症状，较重者可出现持续高热、气促、发绀、喘息等。近年来，MPP 在

世界各地出现阶段性范围性爆发趋势，有关大环内酯类耐药的报道增多，众学者进行了调节免疫失衡治疗

MPP 的研究。中医通过清热化痰、益气养阴等治法可调节免疫失衡，降低炎症因子水平，西医联合小剂量糖

皮质激素或丙种球蛋白抑制过度炎症反应。二者协同干预可更精准调控，改善免疫紊乱状态，从而缩短病

程、减少重症转化风险。本文从发病机制、临床应用等角度，综述中西医疗法如何调节免疫失衡，为MPP治

疗提供新的研究方向。

关键词  中医儿科（R272）；中西医结合（R2-031）肺炎支原体（R375+.2）；肺炎（R563.1）

MPP是一种由于感染肺炎支原体（mycoplasma pneumoniae，MP）引起的肺部炎症，可累及支

气管、细支气管、肺泡和肺间质。临床上以发热咳嗽为主要症状，病情较重者可出现持续高热、气促、发绀、喘

息等。

近年来，支原体肺炎在世界各地出现阶段性范围性爆发趋势，大环内酯类耐药病例占比增高，总体呈

现症状多样化、病情进展迅速、肺内外并发症多、肺功能减退等诸多问题。即使规律合理应用大环内酯类治疗，

仍出现肺部大面积实变、胸腔积液、肺栓塞等，更有合并肺外并发症者，部分患儿可进展成难治性MPP和重

症MPP，严重影响患儿的生活质量。

《儿童肺炎支原体肺炎中西医结合诊治专家共识(2023年)》[1]明确提出我国特有的中西医结合疗法在

MPP各期治疗及预防、恢复等方面具有极大的优势。本文将从多角度出发，为支原体肺炎的治疗提供新的方

向。

1 中西结合互参病机

MPP在现代医学中是由感染MP导致的肺炎，MP附着在支气管上皮，借粘附作用逃避宿主免疫系统
[2]，并侵入宿主细胞，耗尽细胞的营养物质同时释放出毒性成分，导致宿主细胞直接损伤[3]。MP自身成分

能促进免疫细胞产生细胞因子和介质，导致炎症因子表达增加，加剧炎症反应，对组织造成间接损伤[4,5]。

从症状来看，MPP与中医“肺炎喘嗽”之病较符，症见胸高气壅、肺胀喘满、两胁抬动、鼻翼煽动等[6]，为小

儿“暴喘而胀满”的危重症候。《婴童百问》有言：“小儿感于风寒，客于皮肤，入伤肺经，微者咳嗽，重

者喘急。”这种病机的诠释与现代医学阐述的病理过程高度契合，二者或可有互参之处。

1.1 形气未充，邪犯肺卫 小儿诸病不可忽视患病群体本身的特殊性，故应从外因、内因两方面分析MPP的

病因病机。外因为感受风热之邪，内因归责于儿童脏腑娇嫩，形气未充，卫外不固的特点。风热之邪外侵，

热邪闭肺，肺气郁阻，宣降失常，而致发热、咳嗽；温热之邪炼液为痰，痰阻气道，壅盛于肺，而致咯痰、

喘促。小儿脏腑、阴阳稚弱，感邪之后，病情传变化迅速，容易由肺而涉及其他脏腑，出现多种肺外并发症。

在上述过程中，患儿外感六淫邪气可看作人体感染MP的过程，感染后MP释放毒性成分损伤组织可与风热

之邪损伤肺络相通。

1.2 痰热壅肺，毒瘀闭络 “肺炎喘嗽”基本病机为感受外邪，痰热蕴肺。若肺热炽盛，郁滞不解，蕴生热
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毒，血瘀于络，闭阻于肺，痰、热等病理产物耗损脏腑之气，精微物质无法输布濡养机体，则可致重症，

出现高热、咳剧、烦躁、喘憋等表现，病深难解。

现代医学研究表明，患儿感染MP后会激活固有通路，以消除肺炎支原体[3]，但通路的激活同时会引发

强烈的炎症，促使巨噬细胞、单核细胞和淋巴细胞凋亡，损害免疫功能[7]。若1型辅助性T细胞（Type 2

Helper T Cells，Th1）/2型辅助性T细胞（Type 2 Helper T Cells，Th2）比例失衡，Th2高表达，能

诱导分泌更多的炎症因子 [8,9]，研究显示难治性MPP患儿体内此种失衡更为显著，血清中白细胞介素

（interleukin，IL），如IL-1β、IL-6、IL-8水平明显高于普通MPP组[10]。杜[11]证实了MPP患儿体内存在辅助

性T淋巴细胞17(Thelper 17 cells，Th17）/调节性T淋巴细胞（Tregulatory T cells，Treg）失衡，前

者分泌效应性细胞因子IL-17, 扩大炎症反应。

此外，KONTOS等[12]发现的一种蛋白质B7-H3能调节Th1/Th2的平衡，王等[13]推测B7-H3能下调

Th1免疫应答，上调Th2免疫应答，加剧患儿免疫损害。PENG等[14]发现MPP患儿的血清中可溶性B7-H3升

高，且重度MPP患儿血清中含量更高。在肿瘤等疾病的研究中，研究者们发现B7-H3可能使癌细胞逃避免

疫反应，从而促进癌细胞侵入、转移扩散，使之具有耐药性 [15]，但此种机制是否在MPP患儿病情发展过程

中起作用，有待更 深层、更广泛的研究。

结合中西医思维分析，现代医学炎症因子过度表达、肺部炎性渗出增多的病理改变，本质对应中医痰

热闭肺的病机。炎性渗出物、气道分泌物，可视为中医病理产物的物质体现，MPP机体过度免疫应答、肺微

循环障碍，对应中医热毒蕴结、痰瘀闭络的病理状态；免疫细胞紊乱、病情迁延难愈，正是毒瘀久羁、邪无

出路的体现，也是MPP病情顽固、易生变证的机理。

1.3 卫气失常，两级皆病 卫气是中医学基本概念之一，指由饮食水谷所化生的焊气，具有护表、御邪的功

能。现代医学所说的“免疫”则是依靠吞噬细胞和淋巴细胞参与免疫应答完成杀灭病原体、抗感染的功能，

与中医学中“卫气”的作用相似。卫气的盛衰失衡与机体病变密切相关，卫气充盛和谐，则外邪难侵；卫

气虚弱不足，则机体防御力量薄弱，易受外邪侵袭而发病。清·喻昌《医门法律》论：“营卫有一偏盛，其患

即不可胜言，卫偏盛则热，热则腠理闭，喘粗，为之俯仰，汗不出，齿干烦冤。”[16]说明当卫气防御反应

过度时，亦会对人体产生损害。卫偏盛之“热”可对应免疫失衡、炎症因子高水平，随“热”而来的“腠理

闭、喘粗、汗不出”等可对应高水平炎症因子引发的强烈炎症反应对人体组织及其功能造成的损害。需要明

确的是，虽然免疫与卫气在功能层面上确有部分相似，中医卫气之内涵更为广博，除与免疫相对应的“抗

邪防御”功能外，还承担着温煦周身、濡养肌腠、司汗孔开阖、平衡阴阳、调控气血津液运行等多种多样的生

理功能，贯穿人体体温调节、津液代谢、睡眠节律等多个生理过程，是中医整体观下维系体表及全身气机平

衡的重要组成部分，不可简单视之。

1.4 玄府失养，肺络不畅 胡等[17]将免疫失衡与“玄府-肺络”理论联系到一起，“玄府”一方面为人体气

机升降出入的门户，另一方面是津液输布、气血濡渗以及神机运转的通道。“络脉”是由经脉别出，分布机

体各处，有连通脏腑、筋骨、关窍和皮毛的作用，“肺络”乃肺之络脉，与肺脏功能密切相关。玄府与肺络

二者相互依赖、互相影响，肺络运行畅通依赖玄府开阖有度，玄府开阖如常需要肺络的濡养。若邪气犯袭，

玄府闭塞，则肺络郁闭；若气机不畅，肺络郁闭，则玄府失养，开阖失常。若肺热久郁不解，MP患儿体内

蕴生热毒，血痰闭阻于肺络，其分布更广、程度更深，致使玄府开阖不畅，反之令肺络不得畅通，病邪久

久不得疏散，药物无法通过肺的宣发肃降布散，更有病久耗气伤阴，无力抗邪，则病深不解，迁延难愈，

与MPP患儿免疫受损，功能混乱相通，因此能否通过中西互参，多层次用药调控免疫失衡进行治疗，或于

MPP耐药之困有可参之处，更待进一步挖掘深究。

2 中西互参调节免疫失衡  

2.1 西医治疗 

2.1.1 糖皮质激素  早年研究表示糖皮质激素具有抗炎、抑制免疫的功能，糖皮质激素进入机体后通过糖皮

质激素受体发挥作用。

多数炎症因子表达的增加是通过促炎转录因子核因子κB(nuclear factor kappa-B，NF-κB)和激活蛋
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白-1(AP-1)的激活水平调控的，糖皮质激素受体通过影响炎症信号转导途径中蛋白质的合成减轻炎症，抑

制NF-κB和AP-1的作用。而在巨噬细胞的作用过程中，糖皮质激素受体诱导巨噬细胞增加M2极化，产生更

多的Treg细胞，减少M1极化，减少Th17分泌，维持Th17/Treg细胞平衡，减少炎症因子分泌，避免急性

肺损伤[18]。

在 获 得 性 免 疫 方 面 ， 糖 皮 质 激 素 能 通 过 诱 导 抑 制 CD8+T 表 达 IL-2 、 干 扰 素 -γ

（Interferon-gamma，IFN-γ）、肿瘤坏死因子α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）等效应因子，

使CD8+T细胞表达更多IL-10，并且通过诱导凋亡，36h内清除30%~70%的B细胞族群，以此发挥抗炎

活性[19]。

鲍等[20]收集120组儿童难治性MPP病例进行临床对照研究，对照组应用阿奇霉素序贯治疗，观察组此

基础上加用甲泼尼龙琥珀酸钠，结果表明，观察组症状消失时间更短，观察组血清IL-10、TNF-α水平明显

低于对照组，IL-2、CD4+淋巴细胞、IFN-γ水平显著高于对照组，证实加用糖皮质激素能更有效控制炎症，

调节患儿免疫功能，这与韩等[21]的研究结果相似，但是在其收集的152个病例中，IL-17在治疗前后无显

著性差异，激素治疗前后IL-17水平也无明显变化，因此糖皮质激素是否能够影响IL-17以发挥免疫调节作

用机制有待研究。

2.1.2 丙种球蛋白  丙种球蛋白能有效提高机体免疫力，其对MP的作用可能包括促进吞噬细胞吞噬病原体、

形成复合物再激活补体、增强各类免疫细胞的趋化吞噬功能、阻断抗原抗体反应减轻炎症因子释放等[22]，具

有免疫替代、免疫调节双重作用。

廖等[23]将收集的96例MPP患儿随机分两组，两组均给予以对症治疗为主的综合方案，对照组给予阿

奇霉素序贯治疗，观察组在对照组基础上加用丙种球蛋白。结果显示两组患儿IgG、IgA以及IgM水平均较治

疗前显著升高，观察组患儿 IgG、IgA以及IgM水平显著高于对照组，与任等[24]研究结果相似，证实了联合

使用丙种球蛋白,能够有效提高MPP患儿体液免疫功能,从而有助于疾病的治疗和康复。

2.2 中医治疗

2.2.1 从“热”论治  姚等[25]认为MPP初期在中医学上应归属于“温热病”之“风温犯肺”“肺热咳嗽”

范畴。小儿脏腑娇嫩，易被邪侵，外邪犯肺，肺失宣肃，肺气郁阻，郁而化热，热灼津液，灼津为痰，痰

阻气机，进而发病，应治以清热化痰、止咳平喘之法，并收集70例标准MPP患儿，取咽拭子标本应用巢式

PCR和DNA测序技术检测MP耐药基因，确认其中63例为大环内酯类耐药性MPP，并将以上63例患儿随机

分组，对照组采用阿奇霉素序贯治疗，观察组辅以麻杏石甘汤加三仁汤治疗，结果发现观察组总有效率更

高。

王等[13]在研究宣白承气汤加味对儿童MPP的免疫调节作用时，以Th1、Th2细胞分泌的特征性炎症因

子评估Th1/Th2的功能状态。结果表明在西医治疗基础上，对MPP患儿治以宣通肺气、通腑泄热，予以宣白

承气汤加味，能更有效地降低sB7-H3、IL-4、IL-6、IL-10、IL-17的水平，提高IL-2和IFN-γ的水平。说明宣白

承气汤联合西医治疗，能调节免疫失衡，但其由于并未检测其收集病例的MP耐药基因，无法确认是否存

在大环内酯类耐药，因此宣白承气汤加味对耐药MPP患儿的疗效有待进一步研究。

2.2.2 从“燥毒”论治 韩等从燥邪的致病特征入手，从燥毒论治难治性MPP，认为“燥邪蓄积不解转而

成毒”，燥毒有外源、内生之分，却不能完全分离，内外交加，致使病情交结难解[26]，故以濡润解毒为法，

可以养阴清肺汤为首选。齐等[27]基于2型Toll样受体（Toll-like receptors，TLR-2）-髓样分化初级反应蛋

白 88 （ Myeloid  Differentiation  Primary  Response  88 ， MyD88 ） -丝 裂原 活 化 蛋 白 激酶

（Mitogen-Activated Protein Kinase，MAPK）-NF-κB通路，对养阴清肺汤加味展开动物研究，建立

MP感染小鼠模型，比较健康组、模型组、阿奇组、中药低剂量、中药中剂量、中药高剂量组

IL-6、 IL-8、 IL-17、TLR-2、MyD88、NF-κBmRNA及蛋白表达水平，结果显示模型组小鼠血清中

IL-6、IL-8、IL-17含量明显升高(P<0.05)，肺组织中TLR-2、MyD88、NF-κBmRNA及蛋白表达量升高。相

较于模型组，给予阿奇霉素治疗和养阴清肺汤加味治疗的四组在治疗后血清中IL-6、IL-8、IL-17含量明显降

低，肺组织中TLR- 2、MyD88、NF-κBmRNA及蛋白表达量降低，因此推测养阴清肺汤加味减轻MP感染小
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鼠肺部炎症的机制可能与调控TLR-2-MyD88-NF-κB信号通路，减少IL-6、IL-8释放，抑制IL-17分泌有关。

2.2.3 从“湿”论治  孙[28]结合张葆青教授临床经验，后者认为MP属“湿热邪气”，小儿多食肥甘厚味，

饮食不节，又因脏腑娇嫩，脾胃之气未充，故脾胃得伤，湿热内生，内湿外湿相合，闭阻于肺，肺气郁闭，

气滞血迟，瘀阻于肺络，应治以祛湿通络之法，拟祛湿通络方（茵陈、藿香、黄芩等）并收集59例耐药MPP

患儿进行临床实验对照，得出中西结合用药的治疗组CD4+、CD4+/CD8+升高水平优于仅使用大环内酯类

的对照组。

2.2.4 从“痰”论治  祝等[29]认为痰湿闭阻为小儿MPP常见证型。小儿脾常不足，痰湿素盛。正气不足，阳

气亏虚，引触伏痰，壅阻肺气，肺失宣发肃降，加之水湿内停，上犯于肺，金失土培，痰湿阻肺，肺失宣

肃，母子共病，发于此病，治以健脾逐痰，泻饮降逆之功，拟平陈汤合苏葶丸加减，收集130例MPP患儿

行临床对照试验研究，结果显示，两组患儿血清免疫球蛋白均降低，且中药联合阿奇霉素治疗组血清免疫

球蛋白显著降低，推测平陈汤合苏葶丸加减可能对MPP免疫功能具有保护作用。

王等[30]在治疗卒中相关性肺炎过程中，认为外邪易侵袭人体入里化热，灼炼津液为痰，与热壅结于肺，

形成痰热壅肺证。在治疗中使用清肺化痰方联合针刺肺俞、丰隆、阴陵泉、曲池等疗法，效果优于单纯针刺或

单纯中药治疗，可有效提高CD3+、CD4+及CD4+/CD8+ 水平，降低CD8+水平，且有文献报道针刺百会、

足三里可激活神经内分泌-免疫调节网络，增强细胞免疫功能，还可调控炎性因子表达。需要注意的是，此

研究针对卒中相关性肺炎，存在研究对象非儿童，合并脑血管类疾病，致病病原体更多，病理机制更复杂

的特点，但其采取的针药结合法疗效颇佳，因此其理论、疗法等方面或对儿童难治性、耐药性MPP有可探索

之处。

2.2.5 从“痰瘀”论治  徐等[31]认为难治性MPP以风热、痰热为病理关键，而痰阻气闭，经久不散，久则

成瘀，痰瘀同源，非独化痰，必佐祛瘀, 痰祛则瘀自解，瘀除痰自消，痰瘀既除，肺络得畅，气道通畅，

则宣降有度，拟方清肺化痰祛瘀方（麻黄、杏仁、葶苈子等），采用清肺化痰祛瘀方联合丙种球蛋白治疗，

结果CD3+、CD4+及CD4+/CD8+水平显著提高，CD8+、IgG、IgM水平显著降低，改善患儿免疫功能。

李等[32]认为湿热瘀毒诸邪壅肺为难治性MPP的病机，拟肺宁排毒汤（麻黄、燀苦杏仁、石膏等），治以

清肺解毒、化湿开结、逐瘀排脓之法，使用肺宁排毒汤治疗的患儿sB7-H3、TNF-α、IL-1β、IL-6降低水平显著

优于阿奇霉素联合糖皮质激素治疗组。

3 讨论  在耐药问题成为普遍现象前，使用大环内酯类药物在治疗方式中位居首位[33]。近年来，有关耐药

问题的报道逐渐增多，由于MP缺乏细胞壁，部分作用于细胞壁的抗菌药物对MP效果甚微[34]，多项研究表

明，MP大环内酯类耐药问题与MP的核酸序列变化有关。其中，在结构域Ⅴ上，与2063、2064和2617位

点突变相关，我国出现的耐药MP菌株以2063和2064点位突变多见[35-37]。这些突变使大环内酯类与MP核

糖体之间的亲和力降低[38-40]，且突变暂不可控，大环内酯类药物不能通过抑制蛋白质合成来发挥抑制作用，

导致治疗效果不佳、治疗时间过长，成为临床治疗新难题。作为第二梯队的四环素类与喹诺酮类都具有各自

较明确的不良反应，因此二者都需经过充分评估后使用[41]，患儿家属接受程度更低，往往不能顺利应用，

因此寻找更有效、更合理的治疗方法迫在眉睫。

中医学从“辨证论治”、“治病求本”的角度出发，扎根中医特色理论，将MPP的病机特点总结为热、

燥毒、湿、痰、瘀等方面，根据患儿体质、症状辨证施治，设计个体化治疗方案，与西医疗法联合应用，二者

高效协同、各取所长，在调节免疫平衡方面取得良好的治疗效果，逐步显示出中西医结合多角度治疗的优

势，在解决耐药问题方面有可探索之路。但现阶段的研究仍存在实验设计不够严谨、样本量较少、中药成方

成分复杂等欠缺，导致结果可靠程度低，在机制层面的研究深度也有不足，临床方面更存在如何在西医院

推广实行中西医结合疗法等问题，这些仍有待进一步的挖掘与讨论。
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