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支气管镜结合全身联合用药治疗
儿童难治性支原体肺炎的疗效分析

（1.内蒙古自治区妇幼保健院 儿内科，内蒙古 呼和浩特 010020；

2.内蒙古医科大学第二附属医院 超声医学中心，内蒙古 呼和浩特 010030）

[摘 要] 目的 探讨支气管镜结合全身联合用药治疗儿童难治性支原体肺炎（RMPP）的临床疗效。方法 回顾

性分析内蒙古自治区妇幼保健院2018年3月至2020年3月的RMPP患儿的临床资料，共205例，根据是否行支气

管镜治疗分为气管镜组（114例）及对照组（91例）。比较两组患儿一般资料、影像学检查情况、发热天数、住院天

数、肺外并发症、实验室检查结果及全身联合用药情况。结果 ①治疗后，支气管镜组咳嗽发热等临床症状明显改

善，住院天数及退热天数较对照组短（P <0.05）。② 两组患儿均常规使用大环内酯类抗生素，支气管镜组使用率

较对照组低（χ2=11.072 ，P <0.05）。与对照组比较，支气管镜组联合使用糖皮质激素减少（χ2=10.454，P <0.05）、联

合使用丙种球蛋白减少（χ2=10.395，P <0.05）。③ 治疗后复查生化指标，支气管镜组CRP、LDH 、IgE等指标较对

照组下降，差异具有统计学意义（P <0.05）。结论 支气管镜对于治疗难治性支原体肺炎起关键作用，支气管镜联

合糖皮质激素及丙种球蛋白治疗比单一使用药物治疗疗效更优，能够促进康复。
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肺炎支原体（MP）是儿童和青少年急性呼吸系

统疾病常见病原体之一，支原体肺炎占社区获得性

肺炎的10%～40%，且发病率逐年上升。虽然其通

常是自限性和良性的，但有些病例尽管接受了大环

内酯类药物治疗，临床症状及影像学改变仍持续加

重，治疗困难且常伴随多系统功能损害，称之为难

治性支原体肺炎（RMPP）[1]。目前糖皮质激素和丙

种球蛋白虽然可以有效控制RMPP患儿的发热及

过度炎症反应的发生及进展，但无法清除患儿支

气管内大量痰栓、坏死物阻塞及塑形性痰栓阻

塞[2]。支气管镜可以直接到达病变部位，观察支气

管黏膜的病变，还可以进行灌洗介入治疗，对黏膜

病变部位进行刷检取样，取出支气管塑型和黏液

痰栓，减轻炎性反应。在短期内有效疏通呼吸道，

减少管腔阻塞，改善呼吸道通气，使临床对RMPP的

影像学大片状实变影迅速吸收成为可能[4]。

1 资料与方法

1.1 临床资料

研究对象来源：选取内蒙古自治区妇幼保健院

2018 年 3 月至 2020 年 3 月诊治的 RMPP 患儿 205

例。根据是否行支气管镜治疗分为支气管镜组和

对照组。支气管镜组114例，其中男性48例，女性

66例；年龄9个月～14岁。对照组91例，其中男性

49例，女性42例；年龄11个月～12岁。

（1）纳入标准

①参照儿童社区获得性肺炎管理指南临床诊

断为肺炎支原体肺炎（MPP），经大环内酯类抗生素

（红霉素或阿奇霉素）常规治疗≥ 1 周，临床症状及

体征未明显好转或呈逐渐加重趋势；

②年龄小于14岁；

③临床症状及体征明显，胸片显示肺部有点网

状阴影或大片状阴影及胸腔积液；

④支气管镜组患儿家属同意行气管镜治疗，术

前签署知情同意书。

（2）排除标准

①合并肺结核；

②有甲泼尼龙使用禁忌证，或近1个月使用过

糖皮质激素；
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表1 两组不同年龄阶段患病数比较[n (%)]

支气管
镜组

（n＝114）

对照组
（n＝91）

≤ 2岁

17（14.9%）

9（9.9 %）

3～8岁

76（66.7%）

66（72.5%）

≥ 9岁

21（18.4%）

16（17.6%）

χ2

1.277a

P

0.528

③患有重要脏器合并症；

④先天性免疫缺陷或免疫功能低下。

（3）本研究经内蒙古自治区妇幼保健院医学伦

理委员会批准，患儿家属均签署知情同意书。（伦理

批号：File No：[2020]伦审第[017—1]号）

1.2 治疗方法

（1）支气管镜检查及灌洗治疗

家属签署知情同意书后行支气管镜灌洗及介入

治疗，支气管镜灌洗术检查方法：术前 10 min左右，

肌注阿托品0.03 mg / kg，减少气道分泌物，防止心动

过缓。静脉缓注咪达唑仑 0.1 mg /kg镇静，进入支气

管镜室后进行监测血氧饱和度、鼻后吸氧，使用 1%

利多卡因进行局部麻醉。采用电子气管镜（日本

Olympus，型号BF-XP290及BF-P260 ，外径分别为

2.0 mm、4.0 mm，操作孔径分别为 1.2 mm、2.0 mm），经

鼻进镜，依次观察声门、气管、隆突、各叶支气管开

口处，采取边麻边进方法，参照肺部CT所示病变部

位仔细探查，对黏稠痰液、痰栓、坏死黏膜进行灌

洗。出现局部刺激性咳嗽时可重复给药，所有病例

均给予 37 ℃ 0.9% 氯化钠溶液 5～10 mL进行支气

管肺泡灌洗，留取灌洗液，治疗后予布地奈德局部

给药治疗。

（2）药物治疗方法及原则

两组均采用大环内酯类抗生素为常规治疗，对

明确合并细菌感染者联合抗生素治疗，如二代或三

代头孢菌素。对治疗效果不佳、病情进展快、炎症

指标升高明显的患儿加用常规计量糖皮质激素甲

泼尼龙2 mg/（kg·d）减轻全身炎性反应。如患儿全

身基础状态差、病情重且有严重肺内或肺外并发症

则予以静点丙种球蛋白400 mg/（kg·d）对症支持治

疗。

1.3 统计学方法

使用SPSS 16.0统计软件进行统计学分析，计量

资料以（x±s）表示，经正态检验及方差齐性检验后，

两组间计量资料比较采用成组t 检验；计数资料以

[n（%）]表示，组间比较使用 χ2检验。检验水准为

α＝0.05，以P < 0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患儿性别、年龄比较差异无统计学意义

（P < 0.05）。统计表明RMPP以3～8岁为高发年龄

段（见表 1、图 1），组间比较差异无统计学意义

（χ2 =1.277a，P > 0.05）；支气管镜组住院天数及退热

天数较对照组短（P < 0.05）；支气管镜组患儿并发症

及后遗症的发生较对照组少，但差异无统计学意义

（P > 0.05）（见表2）。两组患儿治疗前后影像及镜下

改变（见图2）。

2.2 支气管镜治疗前患儿各项生化指标差异无统

计学意义（P > 0.05）；支气管镜治疗后复查患儿血生

化指标、白细胞及其分类及PCT比较差异无统计学意

义（P > 0.05）；支气管镜组CRP、LDH及IgE等指标较

对照组降低，差异有统计学意义（P < 0.05）（见表3）。

2.3 经支气管镜治疗的患儿联合抗生素使用量较对照

组减少，两组间比较差异具有统计学意义（P < 0.05）。

使用支气管镜治疗的患儿激素使用率明显下降，两

组患儿激素使用情况比较差异具有统计学意义

（P < 0.05）。支气管镜治疗后丙种球蛋白使用率降

低，两组患儿应用丙种球蛋白情况差异具有统计学

意义（P < 0.05）（见表4）。

图1 两组不同年龄阶段比较

表2 两组一般临床资料比较

年龄（岁）

住院天数（d）

退热天数（d）

并发症及后遗症

胸腔积液

肺不张

塑形

坏死性肺炎

闭塞性支气管炎

支气管镜组
（n =114）

6.18±3.11

12.78±2.82

4.60±1.21

28（24.6%）

9（7.9%）

3（2.6%）

4（3.5%）

2（1.8 %）

对照组
（n = 91）

6.54±2.87

13.81±2.98

5.54±1.61

35（38.5%）

3（3.3%）

0（0.0%）

3（3.3%）

5（5.5%）

t

-0.863

-2.514

-4.774

8.206a

P

0.505

0.013

＜0.01

0.084

注：退热天数指患儿从住院到完全退热（停用激素3 d，患儿体温
未出现发热）的天数

80

60

40

20

0 ≤2岁 3～8岁 ≥9岁

支气管镜组

对照组

标准差：2.68
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3 讨论

肺炎支原体是儿童常见的病原体之一，近年来

随着其对大环内酯类药物耐药性的上升，RMPP仅

靠大环内酯类药物治疗多数难以治愈。对于成人

而言，对大环内酯类药物耐药的患者还可以通过服

用四环素类抗生素如米诺环素、多西环素等或氟喹

诺酮类抗生素治疗，但其应用在儿童受限。由于肺

炎支原体感染可以直接侵入呼吸道黏膜，损伤呼吸

道黏膜上皮细胞，管腔分泌物滞留、黏膜糜烂坏死、

坏死上皮脱落导致阻塞管腔形成黏液痰栓[3]。有研

究认为黏液痰栓形成也是RMPP难治的重要原因[4]。

支气管镜治疗难治性支原体肺炎具有独特的

优势，畅通气道，促进肺部炎症吸收和迅速改善肺

不张，达到退热、清除炎症的目的。临床中RMPP患

儿合并细菌感染情况较常见[5，6]，支气管灌洗液可以

进行细菌学及细胞学检查，阳性检出率高[7，8]，如及

时把握支气管镜指征尽早应用支气管镜进行灌洗

治疗，可疏通气道，进而有效引流痰液，减少细菌滋

生，同时降低抗生素使用率[9]。

本研究中支原体感染所引起的过度炎症反应

极具临床特征，包括高热和大叶肺实变并胸腔积

液、坏死性肺炎等（见图2），由于黏液栓阻塞引起的

肺不张及塑形支气管炎，远期还可能出现闭塞性支

气管炎的后遗症[10]，过度的免疫炎性反应如果不及

时有效抗感染及免疫治疗也可能导致坏死性肺炎

的发生（见图2）。本研究结果显示，对照组发生闭

塞性支气管炎多于支气管镜组，说明支气管镜灌洗

可有效解决RMPP气道梗阻，减少并发症发生。

尽管重症MP感染时，糖皮质激素的使用存在

一定的争议，但是RMPP出现肺大片实变、肺不张、

并发支气管扩张或有肺外并发症时，使用糖皮质激

素治疗已基本达成共识。糖皮质激素类药物属于

免疫抑制剂，其可有效地抑制细胞免疫反应，减

轻机体的过度炎症反应[11]。陈莉莉等[12]观察采用

2 mg/（kg·d）甲强龙治疗 3 d无效的 RMPP 患儿的临

床特征，结果显示当患儿出现持续高热＞7 d，初诊时

CRP≥110 mg/L，白细胞分类中性粒细胞≥0.78×109/L，

LDH≥478 IU/L，血清铁蛋白≥328 μg/L，肺CT 提示整

叶以上均一致密实变影等情况时，使用 2 mg/（kg·d）

甲强龙治疗可能无效。本研究中我们对2mg/（kg·d）甲

强龙治疗3 d无效的 RMPP 患儿采用增加激素剂量

或合用丙种球蛋白治疗后症状好转，治疗过程中甲

强龙最大剂量用到10 mg/（kg·d），对重症患儿治疗

图2 患儿治疗前后影像及镜下改变
①患儿，男，4岁，发热伴咳嗽1周，行支气管镜治疗1周后胸片

比较：图左可见左肺实变及胸腔积液，图右显示治疗后实变消散及
积液吸收。

②患儿，女，6岁，未行支气管镜治疗，治疗过程中CT比较：图
左可见左肺下叶显示均一致密实变影，图右显示治疗后实变部位
可见液化坏死（出现并发症）。

③患儿，女，10岁，支气管镜治疗前后比较：图左显示右肺下叶
背段可见坏死物及附壁黏液痰栓，图右显示灌洗治疗后气道通畅。

表3 两组一般实验室检查比较

白细胞（×109/L）

淋巴细胞（%）

单核细胞（%）

中性粒细胞（%）

PCT（ng/mL）

CRP（mg/L）

LDH（U/L）

IgE（IU/mL）

支气管镜组
（n = 114）

8.91±4.32

30.87±12.91

7.80±2.73

59.71±14.61

0.43±1.91

31.98±66.54

3.28±119.99

1.88±291.16

对照组
（n = 91）

8.57±4.23

30.22±15.07

7.81±2.60

59.96±15.25

0.39±1.05

50.43±67.76

3.39±202.76

3.10±762.46

t

0.574

0.332

-0.037

-0.124

0.201

-1.901

-0.473

-1.400

P

0.901

0.326

0.680

0.583

0.614

0.036

0.025

0.042

表4 两组联合用药情况比较

类别

支气
管镜
组

对照
组

χ2

P

例
数

114

91

联合抗生素

使用

46
（40.4）

58
（63.7）

11.072

0.001

未使
用

68
（59.6）

33
（36.3）

激素使用

未用

58
(50.8)

25
(27.5)

10.454

0.015

2 mg
(%)

48
(42.1)

60
(65.9)

4 mg
(%)

6
(5.3)

5
(5.5)

10 mg
(%)

2
（1.8）

1
（1.1）

丙种球
蛋白使用

使用

2
（1.8）

12
（13.2）

10.396

0.001

未使
用

112
（98.2）

79
（86.8）
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疗效肯定。同时本研究显示，选择支气管镜灌洗治

疗可有效降低糖皮质激素使用率：支气管镜组56例

（49.1%，56/114），对照组66例（72.5%，66/91）（P<0.05）。

文献报道，目前住院儿童 MPP 耐药率>80％[13]，

且表现为难治，部分患儿疗效不佳且发展成重症，

当患儿感染支原体以后，机体会出现体液免疫、细

胞免疫双重紊乱。丙种球蛋白可以刺激白细胞的

吞噬功能，并中和病原体释放的内、外毒素，避免免

疫系统过度激活，减轻炎症反应，增强免疫力[14]。本

研究针对重症RMPP患儿免疫功能差、全身炎症反

应重、出现肺内及肺外并发症，加用丙种球蛋白。

我们的研究显示经支气管镜治疗的RMPP患儿联合

免疫球蛋白数量较对照组少。支气管镜组使用2例

（1.8%，2/114），对照组12例（13.2%，12/91），差异有

统计学意义（P < 0.05）。这说明及时行支气管镜灌

洗术能有效阻止肺炎病情进展及恶化，对整个治疗

起到决定性作用。

肺炎支原体感染对宿主呼吸道上皮细胞具有

强烈的黏附作用，在血清学晚期引起免疫和过度炎

症反应，而这些情况最终会加剧免疫超敏反应。过

度活跃的细胞免疫和细胞因子反应在RMPP中起重

要作用，如非特异性炎症标志物（血清CRP、LDH

等）水平升高。在许多肺部疾病中LDH升高，被证

实与疾病严重程度有关。高海英等[15]研究表明

LDH ≥ 342.5 IU/L 是发展为 RMPP 的独立危险因

素。CRP属于急性时相蛋白，可以反映肺炎支原体

感染后全身炎症反应的严重程度，作为机体受感染

程度的重要指标，其水平在发生细菌感染期间会显

著增高，发热持续1周，CRP 水平超过40 mg/L 可作

为诊断难治性支原体肺炎的指标。由于支原体感

染后损伤气道黏膜，造成黏液高分泌，更加容易造

成细菌和病毒的混合感染。在我们的研究中也证

实了血生化中CRP、LDH和 IgE在支气管镜组与对

照组之间存在显著差异，治疗后支气管镜组较对照

组上述指标明显降低，差异具有统计学意义（P < 0.05）。

在治疗过程中，复查LDH和CRP结果可了解其恢

复情况，说明在有效抗感染治疗基础上，支气管

镜联合糖皮质激素及免疫球蛋白进行免疫治疗

对 RMPP 疗效肯定，支气管镜在治疗 RMPP 中起

到重要的作用，较单一药物治疗疗效更佳。

我们的研究发现支气管镜治疗RMPP具有独特

的优势，但同时也存在一定局限性。首先，由于这

是一项基于大样本的回顾性研究，在患儿入组时根

据患儿家长是否选择行气管镜治疗而筛选，存在一

定的选择性偏倚；其次，患儿大多来自同一地区，与

其他地区存在差异，使用相同药物与治疗方法可能

存在一定的耐药性。我们的研究显示支气管镜灌

洗治疗RMPP，可直接解除梗阻、起效快，局部给药

可以提高药物利用率，提高疗效。结合全身用药，

抗炎、调节免疫等同时治疗，延缓病情进展。联合

支气管镜治疗既可以减少抗生素及糖皮质激素的

应用，又缩短了患儿的发热时间、住院天数，同时减

少并发症及远期后遗症的发生，为患儿减轻痛苦。
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的菌型鉴定检查以指导后期治疗。

（4）表 1提示 2020年患者我院丙硫异烟胺耐

药率30.6%，较 2017年 10.7%明显增高，可能与近

十年来患者该药应用频率高有关，提示制定抗结

核治疗方案时要考虑该因素，应该尽量避免使用

此药。

（5）本研究提示老年男性患者耐多药和泛耐药

比率均高于其他年龄组，可能与老年患者基础疾病

多，尤其是与目前糖尿病患病率高、血糖控制不理

想，而且院外病程长等因素有关，要重视老年男性

患者结核病药敏的检测和规范化治疗，同时积极控

制基础病。

（6）基因芯片培养和Gene x-pert培养因其培养结

果用时短，对临床指导意义大，已被指南确定为诊

断金指标[9]，但我院3种结果对比差异有统计学意

义，与张伟[10]报道不同，可能我院还需进一步积累经

验，统计更多的样本量进行分析，提示临床中广大

医生应该综合患者病史，罗氏培养、基因芯片培养

同时做才能给患者提供更精准的治疗方案，抗酸杆

菌基因芯片耐药检测和Gene x-pert检测可以早期筛

查确诊耐药结核病，但不能取代罗氏培养。

（7）氟喹诺酮类氧氟沙星药物抗结核耐药率由

2019年的0.9%上升到2020年的26.1%。一方面该

类药物作为普通抗生素在临床其他感染也广泛应

用；另一方面该类药物因为结核治疗中肝脏损害等

副作用低，患者耐受性好，初、复治结核治疗方案中

应用较前大大增多。专家共识反复提醒综合医院

在患者未排除结核病诊断前尽量避免应用氟喹诺

酮类氧氟沙星等药物。

（8）从2017年到2020年，结核分枝杆菌耐药结

果显示利福平耐药由最低 13.3%上升到目前的

21.0%，耐多药由最低0.4%上升到15.3%，与深圳市

慢性病防治中心季乐财等专家结论一致，他们在

2018年发表的文章指出，深圳市结核分枝杆菌对异

烟肼、利福平耐药率均呈阶段性变化，其中对异烟

肼、利福平单耐药率在波动中呈下降趋势，而耐多

药结核分枝杆菌检出率近年来在波动中呈上升趋

势，且以传播导致的耐药为主，应该调整防控策略，

把重点转移至加强结核病患者的主动发现，做好传

染源的隔离，特别是痰检阳性耐多药结核病患者[11]。

另外，我院是自治区级治疗结核病的专科医

院，一定程度上代表着我区的结核病耐药现状。结

果提示我区结核病控制的复杂性和新的变化，提示

结核病治疗应该专业化、精准化，结核病患者应该

去专科医疗机构规范治疗。我们应该调整防控策

略，主动发现阳菌患者，做好传染源的隔离，特别是

痰检阳性耐多药结核病患者传染期的隔离救治、耐

药结核病患者密接者的排查和预防性治疗。
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