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摘要 目的：探讨难治性肺炎支原体肺炎（RMPP）患儿血清炎性细胞因子变化的临床意义及其危险因素。方法：将我院从 2016年 1

月～2020年 1月收治的 72例 RMPP患儿纳入研究，记作 RMPP组。另取我院同期收治的普通肺炎支原体肺炎（MPP）患儿 70例

作为对照组。检测所有患儿的血清炎性细胞因子水平，并进行对比。此外，对比两组患儿各项基线资料，并以多因素 Logistic回归

分析 RMPP发生的危险因素。另外，比较两组患儿的影像学特征。结果：RMPP组患儿血清白细胞介素 -6（IL-6）以及白细胞介素

-10（IL-10）水平均高于对照组（P＜0.05）；而两组肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）水平对比差异不明显（P＞0.05）。RMPP组年龄、发热持

续时间、发热峰值、住院时间以及发热伴随症状人数占比均高于对照组（P＜0.05）。经多因素 Logistic回归分析发现：发热持续时

间、发热峰值、住院时间以及发热伴随症状均是 RMPP患儿发病的危险因素（OR=2.773、2.344、1.058、2.515，均 P＜0.05）。RMPP

组大叶性肺炎、胸腔积液人数占比均高于对照组，而支气管肺炎人数占比低于对照组（P＜0.05）。结论：RMPP患儿血清 IL-6以及

IL-10水平均存在明显高表达，且发热持续时间、发热峰值、住院时间以及发热伴随症状均是 RMPP发病的危险因素，临床工作中

需要予以重视。
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Clinical Significance of Changes in Serum Inflammatory Cytokines
and Its Risk Factors in Children with Refractory Mycoplasma

Pneumoniae Pneumonia*

To study the clinical significance of changes in serum inflammatory cytokines and its risk factors in children

with refractory mycoplasma pneumoniae pneumonia (RMPP). 72 cases of children with RMPP who were admitted to our hos-

pital from January 2016 to January 2020 were included in the study, which was referred to as RMPP group. In addition, 70 cases of com-

mon mycoplasma pneumoniae pneumonia (MPP) children who were admitted to our hospital at the same time were taken as the control

group. Serum levels of inflammatory cytokines in all children were determined and to compared. In addition, the baseline data of the two

groups were compared, and the risk factors of RMPP occurs were analyzed by multivariate Logistic regression. In addition, the imaging

characteristics of the two groups were compared. The serum levels of interleukin-6 (IL-6) and interleukin-10 (IL-10) in the

RMPP group were higher than those in the control group (P<0.05). However, there was no significant difference in the levels of tumor
necrosis factor-琢 (TNF-琢) between the two groups (P>0.05). Age, duration of fever, peak fever, hospital stays and the proportion of the
number of people with fever accompanying symptoms in the RMPP group were all higher than those in the control group (P<0.05). Mul-

tivariate Logistic regression analysis showed that duration of fever, peak fever, hospital stays and associated symptoms of fever were all

risk factors for the onset of RMPP (OR=2.773, 2.344, 1.058, 2.515, all P<0.05). The imaging characteristics of RMPP group were that the

proportion of lobar pneumonia and pleural effusion were higher than those of the control group, while the proportion of bronchopneumo-

nia was lower than that of the control group (P<0.05). Serum levels of IL-6 and IL-10 in children with RMPP are significantly

high, duration of fever, peak fever, hospital stays and associated symptoms of fever are risk factors for the onset of RMPP, which should

be paid attention to in clinical work.
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前言

肺炎支原体肺炎（Mycoplasma pneumoniae pneumonia，

MPP）属于一种常见的社区获得性肺炎，多发生于春冬季，且常

见于年龄较小的儿童[1,2]。大环内酯类抗生素是目前临床上用以

治疗MPP的有效药物之一，然而，随着近年来相关研究的不断

深入，越来越多的学者发现部分MPP患儿尽管接受过大环内

酯类抗生素治疗，其临床症状、体征均无好转或甚至加重，部分

病情严重患儿会并发严重的肺内、肺外并发症[3-5]。目前，临床上

将该类患儿称为难治性肺炎支原体肺炎（Refractory mycoplas-

ma pneumoniae pneumonia，RMPP）。由于环境的不断恶化及不

良生活习惯的影响，RMPP的发病率呈逐年攀升趋势，且病情

进展较为迅速，易迁延不愈，甚至会引起患儿的死亡[6,7]。迄今为

止，由于人们对 RMPP的认识不足，从而可能引起漏诊、误诊情

况的发生，导致错过了治疗的最佳时机，且会出现过度应用高

等级抗生素、不合理应用糖皮质激素的情况[8]。因此，如何有效

对 RMPP进行早期诊断显得尤为重要。免疫反应和 RMPP存

在密切关联，而炎性细胞因子介导了机体的免疫反应过程，因

此，炎性细胞因子可能成为识别 RMPP的有效生物学标志物。

鉴于此，本文通过研究 RMPP患儿血清炎性细胞因子变化的临

床意义及其危险因素，旨在为 RMPP的早期诊断、预防以及治

疗提供参考依据，现作以下报道。

1 对象与方法

1.1 一般资料

将我院从 2016年 1月～2020年 1月收治的 72例 RMPP

患儿纳入研究，记作 RMPP组。另取我院同期收治的普通MPP

患儿 70例作为对照组。纳入标准：（1）所有患儿均符合《诸福棠

实用儿科学》[9]中所制定的支原体肺炎相关诊断标准，且 RMPP

患儿均符合《儿童社区获得性肺炎管理指南（2013修订）》[10]中

所制定的 RMPP相关诊断标准；（2）RMPP患儿均经大环内酯

类抗生素治疗 7 d以上无效；（3）均经 X线胸片检查确诊。排除

标准：（1）合并其他慢性疾病、免疫性疾病或恶性肿瘤者；（2）

心、肝、肾等重要脏器发生严重病变者；（3）因免疫抑制剂或（和）

先天性心脏病等引发的肺炎；（4）正参与其他研究者。所有患儿

家属均在知情同意书上签字，本研究获批于医院伦理委员会。

1.2 研究方法

（1）血清炎性细胞因子检测：包括白细胞介素 -6（Inter-

leukin-6，IL-6）、白细胞介素 -10（Interleukin-10，IL-10）以及肿瘤

坏死因子 -琢（Tumor necrosis factor-琢，TNF-琢）。采集所有患儿
入院后翌日清晨空腹状态下肘静脉血 5 mL，以 8 cm为离心半

径，进行时长为 10 min的 3000 r/min离心处理，-80℃冰箱保

存，送南京金域医学检验所检验。（2）基线资料采集：以我院患

儿基线资料调查表完成，主要内容涵盖以下几点：① 性别；② 年

龄；③ 发热持续时间；④ 发热峰值；⑤ 住院时间；⑥ 发热伴随症

状（畏寒、寒战等）与否；⑦ 喘息情况。（3）影像学特征：经 X线胸

片检查，由我院 2名经验丰富的医生进行阅片并记录相关结果。

1.3 统计学处理

数据应用 SPSS 22.0软件分析，计数资料的表示通过[n(%)

]实现，实施 x2检验；计量资料的表示通过(x± s)实现，实施 t检

验。RMPP患儿发病的危险因素实施多因素 Logistic回归分析。

将 P<0.05记作差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患儿各项血清炎性因子水平对比

RMPP 组患儿血清 IL-6 以及 IL-10 水平均高于对照组

（P＜0.05）；而两组 TNF-琢水平对比差异不明显（P＞0.05），见

表 1。

表 1 两组患儿各项血清炎性因子水平对比（x± s）
Table 1 Comparison of serum inflammatory cytokines between the two groups（x± s）

Groups n IL-6（ng/L） IL-10（ng/L） TNF-琢（ng/L）

RMPP group 72 32.25± 10.42 7.61± 2.10 3.76± 1.02

Control group 70 12.01± 4.95 4.45± 1.48 3.80± 1.01

t - 14.716 10.338 0.235

P - 0.000 0.000 0.815

2.2 两组各项基线资料对比

RMPP组年龄、发热持续时间、发热峰值、住院时间以及发

热伴随症状人数占比均高于对照组（P＜0.05），而两组性别比

例、喘息人数占比对比差异无统计学意义（P＞0.05），见表 2。

2.3 影响 RMPP患儿发病的多因素 Logistic回归分析

以 RMPP发病与否为因变量，赋值如下：是 =1，否 =0。以

年龄、发热持续时间、发热峰值、住院时间以及发热伴随症状与

否为自变量，自变量赋值如下：年龄、发热持续时间、发热峰值、

住院时间均为原值输入；有发热伴随症状 =1，无发热伴随症状

=0。经多因素 Logistic回归分析发现：发热持续时间、发热峰

值、住院时间以及发热伴随症状均是 RMPP患儿发病的危险因

素（P＜0.05），见表 3。

2.4 两组影像学特征对比

RMPP组影像学特征为大叶性肺炎、胸腔积液人数占比均
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高于对照组，而支气管肺炎人数占比低于对照组（P＜0.05），两

组间质性肺炎人数占比对比差异无统计学意义（P＞0.05），见

表 4。

Baseline data RMPP group（n=72） Control group（n=70） x2/t P

Gender（male/female） 38/34 36/34 0.026 0.872

Age（years old） 7.02± 3.04 5.79± 3.10 2.387 0.018

Duration of fever（d） 12.95± 4.57 8.02± 3.10 7.502 0.000

Peak fever（℃） 39.85± 0.61 39.19± 0.62 6.394 0.000

Hospital stays（d） 13.62± 5.72 8.89± 2.31 6.427 0.000

Associated symptoms of fever 37（51.39%） 16（22.86%） 12.351 0.000

Breathing 15（20.83%） 14（20.00%） 0.015 0.902

表 2 两组各项基线资料对比

Table 2 Comparison of baseline data between the two groups

表 3 影响 RMPP患儿发病的多因素 Logistic回归分析

Table 3 Multivariate Logistic regression analysis of children with RMPP

Variable
Regression

coefficient
Standard error Wald x2 P OR 95%CI

Duration of fever 5.204 2.156 5.018 0.001 2.773 1.239～3.181

Peak fever 6.185 3.195 4.182 0.005 2.344 1.117～7.483

Hospital stays 3.105 6.287 1.987 0.032 1.058 1.001～2.305

Associated

symptoms of fever
2.873 2.841 4.363 0.012 2.515 1.305～6.293

表 4 两组影像学特征对比[n(%)]

Table 4 Comparison of imaging characteristics between the two groups[n(%)]

Groups n Lobar pneumonia Interstitial pneumonia Bronchopneumonia Pleural effusion

RMPP group 72 59（81.94） 8（11.11） 3（4.17） 37（51.39）

Control group 70 35（50.00） 9（12.86） 22（31.43） 5（7.14）

x2 - 16.186 0.103 18.185 33.359

P - 0.000 0.749 0.000 0.000

3 讨论

RMPP具有临床治疗效果不佳，病程迁延以及易引发呼吸

窘迫综合征、坏死性肺炎等严重肺部并发症的特点，对患儿的

生命健康安全造成极大的威胁[11-13]。早期有效的诊断以及治疗

是改善 RMPP患儿预后的关键，然而，迄今为止临床上尚无针

对 RMPP的特异性诊断方式，从而易引起临床漏诊[14-16]。目前，

医疗界普遍认为 RMPP的主要发病机制可能和患儿对阿奇霉

素等一系列大环内酯类药物耐药、混合感染、合并基础疾病以

及过度免疫应答等有关[17-19]。其中免疫应答和 RMPP的关系更

是目前临床上研究的热点。而 IL-6、IL-10以及 TNF-琢均是和
机体免疫应答密切相关的炎性细胞因子，可能具有成为 RMPP

早期诊断生物学标志物的潜力，值得临床研究[20-22]。

本文结果发现，RMPP患儿血清 IL-6以及 IL-10水平均高

于MPP患儿。这在甄波等人的研究报道中得以证实[23]：RMPP

患儿血清 IL-6 以及 IL-10 水平分别为 32.16（16.40～90.48）

ng/L、7.58（4.91～13.34）ng/L，高于普通 MPP 患儿的 11.38

（5.49～25.48）ng/L、4.39（2.85～10.24）ng/L。分析原因，IL-6可

通过刺激 T细胞的分化，从而促进其他炎性因子的合成、释放，

继而促进炎症的发展；IL-10则可通 T细胞下调或调控由促炎

细胞因子导致的过度炎性反应等途径发挥抗炎作用[24,25]。而上

述两项细胞因子于机体免疫应答激活的过程中起着至关重要

的作用。提示了我们在临床实际工作中，可能通过联合检测血

清 IL-6以及 IL-10水平实现对 RMPP的早期识别。此外，经多

因素 Logistic回归分析发现：发热持续时间、发热峰值、住院时

间以及发热伴随症状均是 RMPP患儿发病的危险因素。这和朱

影等人的研究结果相比存在一定差异[26]：合并多量胸腔积液、

右上肺病变均是 RMPP的高危因素。造成这种差异的原因可能

为研究中纳入的样本量不同及患儿个体间存在差异性导致的。

发热持续时间的延长以及发热峰值较高可能是 RMPP引发相

对剧烈以及持久的的免疫反应所致[27,28]。住院时间的增加促使

患儿暴露在病原菌环境下的时间相对延长，从而增加了 RMPP
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发生的几率；发热伴随症状可在一定程度上预示机体免疫反应

的加剧以及病情的加重，因此患儿发生 RMPP的概率增大。因

此，在临床实际工作中可能针对上述危险因素制定相应的干预

措施，以达到降低 RMPP发生风险的目的。另外，RMPP患儿的

影像学特征主要为为大叶性肺炎、胸腔积液。这提示了 RMPP

患儿的影像学表现较为复杂，可能是病原微生物对机体造成严

重的损伤以及强烈免疫反应所致，且由于 RMPP患儿免疫应答

更为剧烈，进一步引起肺部损伤加重以及炎性渗出，从而出现

了大叶性肺炎、胸腔积液等影像学表现[29,30]。因此，当普通MPP

患儿出现上述影像学特征时，需警惕 RMPP的发生。

综上所述，IL-6以及 IL-10水平均于 RMPP患儿血清中存

在明显高表达，可能作为临床早期识别 RMPP的有效血清学标

志物。此外，发热持续时间、发热峰值、住院时间以及发热伴随

症状均是 RMPP发病的危险因素，临床工作中应针对上述因素

实施干预，从而降低 RMPP发生的风险。
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