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摘  要 

肺炎球菌疫苗(Pneumococcal vaccine, PV)是当前世界范围内普遍采用的预防儿童肺炎球菌感染以及针

对该细菌引发的相关疾病的疫苗。肺炎球菌性疾病是全球严重的公共卫生问题之一，也是导致我国儿童

发病和死亡的重要原因。临床治疗用药以抗生素为主，但由于抗生素的广泛应用，肺炎链球菌的耐药性

问题日益严重。因此，采用肺炎球菌疫苗预防肺炎球菌性疾病并减少细菌的耐药性，尤为重要和突出。 
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Abstract 
Pneumococcal vaccine (PV) is widely used in the world to prevent children from pneumococcal in-
fection and related diseases caused by the bacteria. Pneumococcal disease is one of the serious pub-
lic health problems in the world, and it is also an important cause of morbidity and mortality of 
children in our country. Antibiotics are the mainstay of clinical treatment. However, due to the 
widespread use of antibiotics, the problem of drug resistance in Streptococcus pneumoniae is be-
coming more and more serious. Therefore, the use of pneumococcal vaccine to prevent pneumococ-
cal disease and reduce bacterial resistance, particularly important and prominent. 
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1. 引言 

肺炎球菌(Streptococcus pneumoniae, SPN)是导致儿童感染严重的肺炎、脑膜炎、菌血症等疾病，以及

常见的急性中耳炎、鼻窦炎、支气管炎等疾病的主要病原体也是导致我国儿童及成人高发病率和死亡率

的重要原因[1]。而人类研发肺炎疫苗已经历经了上百年的历史，研发之路也面临着无数的困难和挑战。

据记载，从 1881 年人类发现肺炎球菌这种细菌开始，从未停止探索抵抗肺炎球菌的疫苗，但由于肺炎球

菌具有多种血清类型，人类致力于找到可以同时预防由同一个细菌的多种不同免疫学类型引起的疾病，

也称作多价疫苗。本文致力于就肺炎球菌疫苗防治儿童肺炎原理及应用进行思路分析[2]。 

2. 肺炎球菌被发现以及研究的过程 

2.1. 人类发现并认识肺炎球菌 

最早是在 1880 年，由一位名叫巴斯德的法国生物学家在一位狂犬病人唾液里发现的，然而那时候的

他只知道是一种微生物，还不知道这种病菌会导致什么样的疾病[3]。同年，美国的一位军医乔治·米勒·斯

坦伯格因为自己患有大叶性肺炎，在自己的唾液里见到了同种病菌。最终在 1886 年，德国医生艾伯特结

合前辈的论文和发现，正式将这种病菌称为肺炎球菌。肺炎球菌在显微镜下约 1 μm，在革兰氏颜色下呈

现阳性反应，中间曾多次改名为肺炎双球菌、肺炎链球菌，但最终还是统一简称为肺炎球菌[4]。 

2.2. 肺炎球菌的致病物质和结构 

肺炎球菌表面有一层坚硬的外壳，在高倍显微镜下厚实而闪亮，这层外壳被称为“荚膜”，而这个

也是肺炎球菌最主要的致病物质。而荚膜是由多糖组成的，它不仅仅是致病的主要物质，也是病毒的毒

力因子，并且也是肺炎球菌的保护性抗原。荚膜具有抗吞噬作用，它在侵袭人体肺部器官时，可以避开

人体的各种免疫细胞，利用自身毒力在宿主体内侵袭并且定居和繁殖；肺炎链球菌产生的溶血素可造成

细胞溶解，破坏上皮屏障，突破屏障后，肺炎链球菌进入血液，从而导致肺部炎症等一系列相关疾病[5]。
但是肺炎球菌类型多样，每种类型的荚膜多糖也不同，相对应的引起的免疫应答也不一样，因此可将肺

炎球菌分成不同的血清型，而目前肺炎球菌血清已经有 90 多种，并且不是所有的血清都能引起感染，据

统计，只有 30 多种肺炎球菌可导致侵袭性肺炎[6]。 

2.3. 肺炎球菌如何侵袭儿童肺脏 

肺炎球菌广泛存在于自然界中，而人类却是其唯一宿主，并且只在人群中传播，它可以在健康人的

鼻咽、咽喉以及口腔中存在，甚至长期携带。而儿童的鼻咽携带率更是远高于成年人，尤其是婴幼儿更

是被视为该病菌的主要宿主。据相关研究表明，我国 5 岁以下健康或下呼吸道的儿童，有五分之一到五

分之二会携带该病菌[7]。因此，它潜伏在儿童呼吸道内，平日可相安无事，在一定条件下导致发病。当

机体营养不良、抵抗力下降、感冒或者其他原因引起呼吸道感染，它就伺机而发，肺炎球菌初期症状隐
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匿，与普通感冒相似，因此往往被忽略。肺炎球菌主要由呼吸道飞沫传播，平时咳嗽、打喷嚏、甚至说话

都有可能传播，并且肺炎球菌不仅仅是引起肺炎，还可能引起非侵袭肺炎球菌性疾病和侵袭性肺炎球菌

性疾病[8]。 

2.4. 肺炎球菌疾病治疗 

首先，肺炎球菌是细菌，在临床中，还是以抗生素治疗为主，大多数情况下也可以控制住病情，但

是长期运用下来，尤其是青霉素、头孢类常用抗生素，使其产生了耐药性，这逐渐成为一个严重的问题，

且据相关统计，肺炎球菌耐药性也在逐年上升，甚至部分地区的肺炎球菌耐药性比例高达 83.3%，这个统

计表明，利用抗生素对付肺炎球菌的方法受到了很大的限制[9]。所以，在药物治疗作用受到限制的情况

下，最好的方法还是预防。除了保持良好的卫生习惯和生活习惯，比如饮食营养均衡、适当运动、保证

充足的睡眠、及时保持室内空气流通等，最重要的还是接种疫苗预防[10]。 

3. 肺炎疫苗的研发和使用之路 

3.1. 肺炎疫苗的起源与发展 

肺炎疫苗的研发至今已经有了百余年的历史，它的研发之路更是跌宕起伏，从 1881 年发现肺炎球菌

开始，第二年就有人知道提出接种疫苗来抵抗肺炎球菌的感染，但是由于肺炎球菌有多种血清型，必须

寻找到这种方法，可以预防由同一个细菌的不同免疫学类型引起的疾病，也就是可以同时针对多种血清

型疫苗，这就是多价疫苗[11]。从 1911 年 Wright 首次研发的肺炎疫苗，运用在预防南非矿工中的大叶性

肺炎，但是因为其仅仅覆盖 4 种血清型的肺炎球菌，且不良反应大，免疫性较短暂，因此很快就被淘汰

了。但是随着纯化的荚膜多糖制备的肺炎球菌多糖疫苗(Pneumococcal polysaccharide vaccine, PPV)的问世，

这一局面很快被扭转过来。所谓荚膜，是指肺炎球菌表面的抗原物质，这是人类接种从不同的肺炎球菌

菌株中剥离出来的，这些是不同的荚膜多糖，体内自然也会相应地产生不同类型的抗体，而这些不同抗

体的有效性也不会被互相影响到。到 20 世纪 30 年代，已经研究出 30 种不同类型的肺炎球菌，这种情况

持续到第二次世界大战结束时，数量增至 40 种。到 1945 年，四价 PPV 的有效性已经被重视和证实[12]。 

3.2. 肺炎疫苗被认可和运用 

随着抗生素的滥用，导致细菌耐药性提高，人们逐渐意识到对抗生素耐药性的肺炎球菌菌株不断增

多，研究人员也发现，即使抗生素可以挽救生命，但是肺炎的感染率依旧在逐年上升，人们重新将注意

力投向肺炎的防治，而肺炎疫苗也重新受到广泛的关注和重视。在 20 世纪 70 年代初，奥斯特里恩教授

决定重新退出肺炎疫苗，在美国国立卫生院的支持下，与美国生物学家莫里斯·希勒曼联合开发出第一

个十四价 PPV，可以预防 14 种不同血清型肺炎球菌引起的感染，到 1983 年，研发出二十三价 PPV，可

以覆盖 23 种不同血清型肺炎球菌。而在我国上市的通用名为二十三价肺炎球菌多糖疫苗(PPV23)，主要

用于成年人和 2 岁以上高危人群的肺炎球菌性疾病的预防[13]。 

3.3. 肺炎疫苗在预防儿童肺炎中的运用 

我国儿童感染肺炎球菌比例较高，尤其是 2 岁以下儿童，然而普通 PPV 对于 2 岁以下儿童并不能形

成好的保护，由于 2 岁以下儿童免疫系统发育不成熟，PPV 不能在他们中诱导出足够的免疫，因此很难

在 2 岁以下儿童中产生有效的保护性抗体。于是学者们又研究出了肺炎球菌结合疫苗(Pneumococcal con-
jugate vaccine, PCV)。PCV 是通过将肺炎球菌荚膜多糖抗原与载体蛋白结合构成，属于 T 细胞依赖性抗

原，经过 T 细胞的辅助，达到了更好的免疫效果，很好应对了儿童免疫功能不成熟、不能对单纯多糖抗
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原产生免疫应答等相关问题，从而刺激儿童的免疫系统，产生足量的保护性抗体，从而保护儿童，起到

免疫预防的作用，常用的肺炎结合疫苗有 PCV7、PCV10、PCV13 等[14]。肺炎疫苗虽然不能预防所有类

型的肺炎，但是能显著降低肺炎链球菌相关疾病的发病率和严重程度，还能产生群体免疫效应。 

4. 肺炎疫苗预防儿童肺炎的不足和展望 

肺炎疫苗旨在通过科学预防手段，显著降低了肺炎链球菌感染导致的疾病负担、死亡风险及社会医

疗成本，不仅保护了个体，还维护了公共卫生安全。肺炎疫苗的问世，为儿童预防肺炎带来了福音，然

而发展到今日，仍面临着许多不足之处，首先就是它的不良反应和安全问题，虽然疫苗研究技术越来越

安全和成熟，但是仍有少数儿童出现接种部位红肿、疼痛以及硬结等不良反应，甚至有乏力、头痛、恶

心呕吐、过敏等全身反应；其次，疫苗的保护效果存在局限性，血清型覆盖不全，而且保护效力差异大，

保护期有限，需要重复接种或加强；另外，肺炎疫苗至今未纳入国家免疫规划，而且地区供应不均，出

现农村尤其是偏远地区疫苗短缺[15]。然而肺炎疫苗虽然有其不足，但是它对于预防儿童肺炎，乃至肺炎

球菌引起的其它疾病，如重症肺炎、脑膜炎、败血症等一系列疾病都有着重要的价值和意义，未来通过

医学的不断发展，人们对肺炎疫苗的不断研究，上述不足也将一一解决和改进，使肺炎疫苗更加广泛地

造福人类。 
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