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摘  要 

反复呼吸道感染(Recurrent Respiratory Tract Infections, RRTIs)指儿童在特定时期内反复发生上呼吸

道或下呼吸道感染。由于儿童免疫系统尚未发育成熟，其重症感染风险显著升高，其中以呼吸道感染最

为常见。此类感染不仅损害儿童的生理健康，还可能对其生长发育及生活质量产生长期不利的影响。近

年来，随着免疫学研究的不断深入，免疫干预治疗作为缓解和改善RRTIs症状的重要手段，引起了广泛

关注。本文系统综述了针对反复呼吸道感染患儿的免疫干预治疗研究进展，涵盖疫苗接种、免疫调节剂

及其他免疫调节手段等主要干预方式。通过对这些干预治疗的机制、效果和临床应用进行评估，旨在为

临床实践提供参考。 
 
关键词 

反复呼吸道感染，免疫干预，儿童，免疫调节剂，疫苗 
 

 

Research Progress on Immunological 
Intervention Therapy for Children with 
Recurrent Respiratory Tract Infections 
Shuchi Ding, Bo Gong, Jie Yang, Yiqing Zhao, Tingting Yu, Yanhong Li* 

Department of Pediatrics, The Second Affiliated Hospital of Kunming Medical University, Kunming Yunnan 
 
Received: December 13, 2025; accepted: January 7, 2026; published: January 19, 2026 

 
 

 
Abstract 
Recurrent Respiratory Tract Infections (RRTIs) in children describe the repeated occurrence of 
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respiratory tract infections over a specific period. Because children’s immune systems are not fully 
developed, they are particularly susceptible to these infections, which represent the most common 
type of respiratory infection. RRTIs not only harm a child’s physical health but can also have long-term 
negative effects on their growth, development, and quality of life. Recently, advances in immunology 
have made immunological interventions a key strategy for alleviating and improving RRTIs symptoms, 
attracting significant clinical and academic interest. This research area focuses on various interven-
tion approaches, including vaccination and the use of immunomodulators. By reviewing cutting-edge 
studies, this field aims to evaluate the mechanisms, efficacy, and clinical value of these interventions 
to inform clinical practice and guide future research. 
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1. 引言 

反复呼吸道感染(Recurrent Respiratory Tract Infections, RRTIs)多指 1 年内发生上下呼吸道感染次数频

繁，远超过正常范围，是当前儿童的多发病和常见病，多见于学龄前和学龄期儿童。根据临床表现的不

同，RRTIs 包括上呼吸道感染(如普通感冒、喉炎、扁桃体炎、鼻咽炎等)和下呼吸道感染(如毛细支气管

炎、支气管炎、肺炎等) [1]。RRTIs 的发生还可能导致慢性呼吸道疾病，如过敏性鼻炎、支气管哮喘等。

长期的反复感染不仅影响儿童的生长发育，还可能引发严重的并发症，甚至影响学习和社交功能。这种

疾病不仅在儿童群体中较为常见，而且其高复发性和对健康的持续性影响，使得 RRTIs 成为全球范围内

的公共卫生问题之一。 

2. 反复呼吸道感染的免疫学机制及特点 

1. 免疫系统的基本功能：机体抵御病原体入侵的核心屏障是免疫系统，其通过辨识和清除外来微生

物及异常细胞以维持内环境稳态。这个系统分为非特异性免疫(固有性免疫)和特异性免疫(获得性免疫)两
大组成部分。非特异性免疫能迅速识别常见病原体并启动初步的防御机制，如巨噬细胞与自然杀伤细胞

的作用；而特异性免疫则通过特异性地识别并对抗特定病原体，如淋巴细胞分化及免疫球蛋白合成等过

程，从而实现对机体的特异性保护。 
2. 反复呼吸道感染儿童免疫功能关系：反复呼吸道感染(RRTIs)的患儿通常伴随着免疫功能的紊乱，

表现为体液免疫和细胞免疫的异常[2]。B 淋巴细胞主导的体液免疫通过免疫球蛋白的合成与分泌发挥作

用，而 T 淋巴细胞则承担细胞免疫的主要功能。人类免疫系统的完全成熟需经历出生后的渐进发展过程。

婴幼儿阶段免疫系统呈现过渡性特征，此时特异性免疫应答尚未完善，因此依赖于从母体获得的抗体来

获得临时的免疫保护，然而这种保护效果会随着孩子的成长而逐渐减弱，致使儿童群体对呼吸道重复感

染具有显著易感性。6 岁以前，儿童的免疫系统尚未完全发育。约 2~3 岁阶段，儿童的免疫系统开始加强

特异性免疫反应，并通过与外界病原体的接触和免疫反应逐渐成熟。随着免疫系统的逐步成熟，T 细胞

和 B 细胞的功能逐渐增强，抗体的产生也变得更加高效。 
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3. 免疫干预治疗的研究进展 

呼吸道感染主要由细菌、病毒及支原体等病原体导致，其中 90%的病例是由病毒引起的。常见的病

毒类型主要包括呼吸道合胞病毒、腺病毒、流感病毒、新型冠状病毒、鼻病毒、手足口病毒(包括柯萨奇

病毒和肠道病毒)等；而细菌感染中，肺炎链球菌是最常见的致病菌[3]。鉴于呼吸道感染大多数为病毒性

感染，人体抵抗病毒主要依赖于细胞和体液免疫功能，由此导致的细胞及体液免疫功能异常可引起患儿

呼吸道感染的反复发作。而这种反复发作的呼吸道感染又会进一步削弱患儿的细胞及体液免疫功能，形

成一个恶性循环[4]。因此，免疫干预治疗在预防儿童反复呼吸道感染方面显得尤为重要。 
(一) 疫苗接种： 
疫苗接种是预防呼吸道感染的关键手段，通过激发机体的特异性免疫反应，促使Ｂ淋巴细胞产生针

对特定病原的长期记忆细胞和抗体，从而提升 IgG、IgM 等的水平，增强儿童的体液免疫功能[5]。这样

一来，当儿童再次遭遇相同病原时，免疫系统能够迅速作出反应，清除病原；同时，疫苗还能激活补体

系统，通过多种调节机制改善儿童的免疫力，显著减少呼吸道感染的频率、严重程度或持续时间，有效

治疗并预防儿童反复呼吸道感染[6]。以下是几种国内外具有代表性的呼吸道病原疫苗及其接种现状的简

要介绍。 
1. 病毒类疫苗  
(1) 流感病毒疫苗：流行性感冒是由流感病毒引起的急性呼吸道传染性疾病。流感病毒因其抗原特性

容易发生变异，加之人群对新型变异株通常不具备免疫保护力，导致流感大流行的风险始终存在。目前

国内批准使用的流感疫苗包括三价灭活疫苗(IIV3)、四价灭活疫苗(IIV4)以及三价减毒活疫苗(LAIV3)。赵

宏婷等分别对 2020~2021 和 2021~2022 流感季的全国流感疫苗接种情况进行调查。结果显示覆盖率分别

为 3.16%及 2.47% [7]。且中国流感疫苗接种在地区、人群都表现出不均衡情况，Wang [8]等人的研究发

现，6 月龄至 17 岁儿童的流感疫苗接种率为 25.1%，6 月龄至 5 岁儿童的流感疫苗接种率为 28.4%，18~59
岁成人的流感疫苗接种率为 6.7%，≥60 岁老年人的流感疫苗接种率为 26.7%。 

(2) 呼吸道合胞病毒疫苗：呼吸道合胞病毒(respiratory syncytial virus, RSV)是导致婴幼儿严重急性下

呼吸道感染的主要病原体之一，在全球范围内造成显著疾病负担。Liu [9]等人的研究发现，5 岁以下儿童

中每年约有 3400 万例 RSV 感染发生，需住院治疗的患儿数达到 340 万左右。SHIT [10]等人在 2015 年针

对幼儿因 RSV 引发的急性呼吸道感染的全球区域疾病评估中统计 2 岁以内婴幼儿的感染比例超过总病

例数的 50%，该年龄段每年因 RSV 感染导致的死亡病例数介于 16~20 万之间。目前，临床上尚无针对

RSV 的特效治疗药物。预防性生物制剂 Palivizumab 单抗是唯一获得美国药品监督管理局批准的产品，但

其价格昂贵且仅适用于早产儿，目前在中国尚未获批使用[11]。目前，RSV 疫苗的研发面临多重挑战，需

要根据不同人群的免疫特性，同时考虑免疫原性、安全性和耐受性，开发和优化多种类型的 RSV 疫苗。 
(3) 新型冠状病毒疫苗：自 2019 年底新型冠状病毒肺炎(COVID-19)暴发并演变为全球性疫情以来，

其造成的大量人口减员和严重的经济社会负担，对全球公共卫生安全造成深远影响。我国目前使用的种

类主要有灭活疫苗、腺病毒载体疫苗和重组亚单位疫苗。至 2023 年，我国累计接种新冠病毒疫苗 34.92
亿剂次，接种总人数达 13.0 亿人，全程接种 12.77 亿人，全人群第一剂次和全程接种覆盖比例分别达到

93.0%和 90.6% [12]。人群接种新冠疫苗后确能有效减少感染后重症发生率及病死率，积极接种疫苗仍是

目前应对新冠大流行的重要手段。 
2. 细菌类疫苗 
(1) 肺炎球菌疫苗：肺炎链球菌(Streptococcus pneumoniae, Spn)作为社区获得性肺炎的重要致病菌，

每年在全球引发 100 万至 150 万例重症感染[13]。目前针对该病原体的疫苗主要包括多糖疫苗(PPV)、多
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糖结合疫苗(PCV)以及半合成结合疫苗，这些疫苗在老年人和儿童等易感人群中展现出明确的预防效果

[14]。美国实施 PCV 疫苗全民接种计划 21 年来，累计避免 28.2 万例因该菌致死的病例。目前，全球范

围内已有 166 个国家和地区将此类疫苗列入国家免疫计划[15]。 
(2) 流感嗜血杆菌疫苗：流感嗜血杆菌(Haemophilus influenzae, Hi)属于革兰氏阴性菌，其中 b 型(Hib)

的致病性最为显著。LAI 等人在 2010~2017 年中国儿童由 Hi 导致的全国疾病负担模型估算中评估我国 5
岁以下婴幼儿因 Hib 感染引发的重症病例每年约 4.99 万例，相关死亡病例达 2900 例[16]。世界卫生组织

193 个成员国已将该疫苗列入国家免疫计划。实施 Hib 疫苗接种的国家经验证实，该疫苗能在短期内有

效控制 Hib 相关重症的发生。全球范围内 Hib 疫苗的平均覆盖率为 72% [17]，但我国接种水平相对较低，

仅为 54.9% [18]。2016 年中国 10 万儿童接种效果评估[19]示当接种率达到 90%时，该疫苗对 Hib 肺炎和

脑膜炎的预防效果分别为 91.4%与 88.3%；同时还能显著降低 Hib 感染导致的死亡率。 
(3) 结核疫苗：结核病是一种典型慢性传染病，其致病菌为结核分枝杆菌。由于多重耐药、广泛耐药

乃至完全耐药结核菌株的不断涌现，该疾病已成为全球公共卫生领域的重大威胁。世界卫生组织 2019 年

统计数据显示，当年全球新增结核病例约 1000 万，导致 141 万人死亡[20]。目前市场上仅有的结核疫苗

是卡介苗。卡介苗在新生儿中的效果是肯定的，但在防控青少年和成人肺结核方面效果不一。鉴于 BCG
疫苗在使用过程中出现的诸多新问题，迫切需要开发更优秀的新型结核疫苗。 

3. 其他疫苗 
除了传统的病毒和细菌疫苗，其他疫苗，例如百白破疫苗、麻疹–腮腺炎–风疹疫苗、乙肝疫苗等，

也对儿童的免疫防御发挥着至关重要的作用。这些疫苗虽然不直接针对呼吸道病毒，但不仅能减少特定

病原体引发的感染，还能增强免疫系统的整体防御能力，减少反复感染的风险。 
(二) 免疫调节剂： 
免疫调节剂是一类药物，通过平衡免疫系统，减少过度的炎症反应，避免免疫系统对自身组织的伤

害，并增强机体的免疫反应，促进免疫细胞的激活和增殖，从而提高机体清除病原体的能力,减少感染的

频次和程度[21]。合理使用免疫调节剂能够有效提升儿童 RRTIs 的治疗效果，改善患儿的生活质量。 
1. 按照免疫调节剂对机体免疫反应的不同影响，它们可以被分类为免疫增强剂、免疫抑制剂以及双

向免疫调节剂[22]。免疫增强剂能够激活机体免疫系统的固有免疫部分，提升免疫功能，如人丙种免疫球

蛋白；免疫抑制剂则作用于免疫系统的获得性免疫部分，以抑制免疫反应，如泼尼松；双向免疫调节剂

通过多靶点、多部位的调节作用，影响免疫平衡(例如抑制 Th2 细胞同时增强 Th1 细胞的表达，以实现

Th1/Th2 平衡)，从而维护机体的免疫稳定，如脾氨肽和转移因子等。 
2. 按照不同的来源，可以被分类为：① 自然产生的蛋白质或糖蛋白。② 化学合成物。③ 微生物及

生物制剂。④ 其他如大环内酯类药物、植物血凝素(PHA)、刀豆蛋白 A 及胎盘多糖等[23]。 
3. 国内外几种常见免疫调节剂的应用： 
(1) 胸腺肽：是一组由胸腺组织分泌的具有生物活性的多肽。主要用于治疗免疫缺陷病、肿瘤、非特

异性炎症性疾病和感染性疾病。它能持续诱导骨髓干细胞前体 T 淋巴细胞迁移到胸腺，并促进这些 T 淋

巴细胞的分化、发育和成熟。调节 T 淋巴细胞亚群 CD4/CD8 的比例平衡，并间接影响 B 淋巴细胞，从

而促进成熟 T 淋巴细胞对各种抗原或其他刺激的反应。还具有显著的抗炎作用[24] [25]，通过抑制炎症介

质的释放和调节炎症细胞的活性，能够减轻炎症反应的程度，对于缓解由呼吸道感染引起的症状和炎症

损伤具有积极的作用。 
(2) 匹多莫德：作为一种化学合成的口服免疫调节剂，该药物可有效提升机体的非特异性免疫功能，

加速树突状细胞分化成熟，同时增强中性粒细胞及单核–巨噬细胞系统的吞噬活性。其作用机制还包括：

激活中性粒细胞趋化运动，改善特异性免疫应答，增强 NK 细胞活性，并调节 CD4+/CD8+T 细胞亚群平
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衡。该药物还能刺激白介素和 γ-干扰素等细胞因子的产生，通过多途径协同作用显著提高患者的免疫防

御能力[26]。 
(3) 必思添：是一种从肺炎克雷伯杆菌中提取出的含有糖蛋白的药物。它与巨噬细胞表面的受体结合，

激活这些细胞，并增强它们的吞噬能力[27]，能够提高机体对病原体的清除能力，促使巨噬细胞分泌更多

的白细胞介素-1，调节免疫应答和炎症反应，并参与细胞免疫和体液免疫的调节过程，进一步增强 T 细

胞和 B 细胞介导的免疫功能，提高机体对病原体的抵抗力。由此形成协同效应，使宿主获得更完善的病

原体防御体系，最终实现整体免疫功能的提升。 
(4) 细菌溶解产物：主要成分包括流感嗜血杆菌、肺炎克雷伯菌、肺炎双球菌等八种常见呼吸道病原

菌的冻干溶解物。常用于反复呼吸道感染、急性呼吸道感染、变态反应性疾病的预防治疗。它能够通过

多种模式识别受体(PRRs)，如 TLR4，激活树突状细胞；增强巨噬细胞的活性，并促进细胞因子、趋化因

子及相关抗体的释放；提高吞噬细胞的吞噬能力；刺激 T 细胞的增殖转化；激活 T 细胞和 B 细胞向浆细

胞转化，触发 T 细胞产生淋巴因子和浆细胞等一系列免疫反应[28]。 
(5) 静脉注射人免疫球蛋白(IVIG)：是从健康人血浆中提取的特异性抗体，主要包括 IgG 以及少量的

IgA 和 IgM。其通过双向免疫调节机制有效应对感染诱发的继发性免疫功能障碍。它不仅能促进病原微

生物的清除，还可显著提升抗体介导的病原体防御效能，同时增强中性粒细胞的吞噬杀菌活性。其免疫

调节作用体现在：优化 T 淋巴细胞与巨噬细胞的协同功能，促进 B 淋巴细胞活性，并通过调控补体活化

过程来维持促炎与抗炎反应的动态平衡[29]。 
(三) 其他免疫干预措施 
1. 益生菌：人体微生物群落是由数百至数千种微生物构成的复杂微生态体系，这些微生物持续参与

宿主分子与细胞层面的信息传递，在婴幼儿免疫系统发育、功能完善以及感染性疾病的病理进程中发挥

关键作用[30]。世界卫生组织(WHO)指出，益生菌是“摄入适量后能够促进宿主健康的活性微生物”[31]，
这类微生物具有调节免疫功能、清除自由基及抑制病原菌等作用，对维持机体健康具有积极意义[32]。益

生菌作为一种安全且具有免疫调节功能的微生物制剂，在预防和治疗儿童 RRTIs 中展现出显著潜力。其

作用机制主要涉及肠道–肺轴(gut-lung axis)的调控，即通过肠道微生物群与免疫系统的双向交互，影响

远端呼吸道黏膜的免疫应答[33]。Pascal 等人[34]的基础研究证实，肠道微生物群通过调控 Th1 与 Th2 细

胞的动态平衡来影响机体对抗原的应答或耐受；而在呼吸系统，微生物群则通过调节 Th2/Th17 平衡来影

响哮喘的发病机制。杨晔等的[35]研究综述发现，某些乳杆菌属菌株可通过诱导树突状细胞共刺激分子表

达，增强调节性 T 细胞分化并促进免疫耐受，同时抑制促炎因子释放。Michalickova 研究组[36]采用双盲

随机对照试验证实，相较于安慰剂组，摄入发酵乳杆菌能明显缩短上呼吸道感染病程。这些研究结果充

分证明，合理使用益生菌可有效降低感染发生率并提升儿童免疫防御能力。 
2. 微量营养素：包括矿物质和维生素，具有免疫调节和抗氧化功能，在修复组织、调节酶促反应和

生理代谢方面发挥着重要作用，有助于促进机体免疫系统的平衡和稳定。其中，维生素 A 是一种脂溶性

维生素，它的缺乏会影响粘膜上皮的再生，损害先天免疫和适应性免疫反应，导致机体抵抗病原体的能

力下降[37]。维生素 D 包括维生素 D2 和维生素 D3，除了调节体内钙磷代谢水平外，目前还被认为是一

种新的神经–内分泌–免疫调节激素。它的缺乏可能会导致肠道菌群组成的变化，减少淋巴细胞数量，

并损害巨噬细胞的免疫能力，从而降低机体对感染的抵抗力。其余营养素，如学龄前儿童的维生素 C 摄

入量与 CD3+T 细胞(CD = 白细胞分化抗原)和 IgA 呈正相关，而与 IgM 呈负相关[38]。适量的维生素 B6、
B12、C、E、叶酸以及铁、锌、硒、铜能够支持辅助性 T 细胞 1 (Th1 细胞)介导的免疫反应，并产生足够

的促炎性细胞，以维持有效的免疫反应，防止转变为抗炎辅助性 T 细胞 2 (Th2 细胞)介导的免疫反应，从

而降低细胞外感染的风险。补充这些微量营养素可以将 Th2 细胞介导的免疫反应逆转为 Th1 细胞因子调
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节的反应，并增强先天免疫[39]。 
3. 中药：中药治疗呼吸道感染的免疫学机制是一个系统性的、多维度的调控过程。其核心在于通过

多种天然活性成分，协同作用于炎症信号通路(如 NF-κB、JAK/STAT、MAPK)、免疫细胞(T 细胞、B 细

胞、巨噬细胞等)及其亚群平衡(如 Th17/Treg)，以及特定病原体识别通路(如 TLR4)，实现抑制过度炎症、

增强有效免疫、修复组织损伤的多重目标[40]-[42]。邵月颖团队[43]对于中药治疗儿童反复呼吸道感染疗

效的 Meta 分析显示，中药干预组患儿的免疫球蛋白(IgG, IgA, IgM)及 T 淋巴细胞亚群(CD4+, CD4+/CD8+)
指标显著优于常规西药治疗组。这种“双向调节”和“整体观”的治疗策略，为应对复杂的呼吸道感染，

尤其是病毒引起的肺炎和耐药菌感染，提供了不同于单纯抗病毒或抗菌的独特治疗思路[44] [45]。中药包

括单味中药如黄芪、甘草、党参等，以及中药复方如宣肺败毒方、玉屏风颗粒、清肺排毒汤等。黄芪既能

影响固有免疫系统功能，又可调控单核–巨噬细胞与树突状细胞的活性，同时对适应性免疫系统产生调

节作用[46]。甘草能发挥补脾益气、止咳平喘、解痉镇痛等药理效应，其活性成分可在咽喉黏膜形成保护

层，减轻局部炎症反应以缓解咳嗽症状，并能刺激支气管腺体分泌以利痰液排出[47]。当归与熟地黄能提

升 B 淋巴细胞抗体生成效率，强化机体体液免疫功能[48]。黄连和连翘等成分可增强巨噬细胞的吞噬活

性及杀菌功能，促进炎症介质释放，进而提升先天免疫应答水平[49] [50]。上述证据表明，中医药在调控

感染相关免疫反应领域展现出显著特色与临床应用前景。 

4. 前沿进展 

当前研究前沿集中在三个关键领域：1. 中西医联合治疗，通过整合中医传统医学与西医现代免疫干

预技术，展现出显著的协同效应。2. 利用表观遗传标志物早期识别免疫脆弱儿童，开展针对特定免疫通

路的靶向免疫治疗[51]。3. 开发针对(如 RSV、流感病毒)的新型疫苗[52]，优化疫苗接种策略，包括加强

免疫时间点和特殊人群的针对性干预。 
(1) 中西医联合：中西医联合疗法在控制临床症状和安全性方面优于单纯西药或单纯中药。西药能迅

速控制急性症状，二者形成疗效互补[53]，而中医通过平衡 Th1/Th2 细胞免疫(如增加免疫球蛋白 A、G 水

平)强化黏膜屏障功能[54]。急性期以西医抗感染联合中医清热解毒为主；缓解期采用针灸(如捏脊温灸)调
节自主神经–免疫轴，配合标准化中药制剂(如玉屏风散)增强黏膜免疫球蛋白 A 分泌，康复期通过壮药

香囊(含广西道地药材)持续刺激呼吸道固有免疫，从而提高学龄前儿童的免疫反应[55] [56]。比如脑瘫儿

童的现代康复训练联合中药熏蒸可显著改善运动功能，中药成分(如当归、红花)通过促进局部血液循环增

强神经肌肉协调性[57]。 
(2) 靶向免疫治疗：过敏原免疫疗法(SIT)是针对尘螨等变应原的特异性免疫能够有效控制儿童哮喘

患者并发呼吸道感染的发作频次，同时减少吸入性糖皮质激素的用药需求[58]。特定免疫分子靶向制剂

(如 IgE 单克隆抗体、IL-4/IL-13 信号通路抑制剂)通过调控 Th2 型免疫应答，不仅降低过敏性哮喘的急性

发作率，还能减少继发呼吸道感染的可能性[59]，以 dupilumab 为代表的单抗药物，在改善哮喘与变应性

鼻炎等共患病的过程中，其呼吸道感染发生率显著下降[60]。 

5. 结语与展望 

反复呼吸道感染(RRTIs)作为儿童常见疾病，通过疫苗接种、免疫调节剂、益生菌、微量营养素及中

药等免疫干预策略，可以显著降低感染频率、减轻症状严重程度、提高儿童免疫调节能力。但当前研究

仍存在疫苗覆盖率不足、个体化治疗缺失、机制研究深度不足等，未来研究应聚焦于：① 开发多靶点免

疫调节剂；② 结合单细胞测序等技术解析 RRTIs 患儿的免疫表型，建立基于生物标志物的精准治疗路

径，实现免疫调节剂的个体化应用；③ 加速疫苗的研发与普及，加速 RSV 疫苗、新型结核疫苗的临床
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转化，探索联合疫苗策略；④ 优化特殊人群的干预策略，同时需要关注跨学科合作，将是推动领域突破

的关键。综上所述，免疫干预治疗是打破反复呼吸道感染“感染–免疫损伤”恶性循环的关键。通过整

合前沿免疫学成果与临床实践，构建“预防–治疗–康复”一体化管理策略，有望显著改善患儿预后，

提升生命质量。 
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