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摘  要 

肺炎支原体肺炎(MPP)是我国儿童社区获得性肺炎的主要病因，其高发的耐药性问题，尤其是大环内酯

类药物耐药(MRMP)，已成为当前临床诊疗的核心挑战。MRMP导致传统一线治疗效果不彰，显著增加了

患儿发展为重症及难治性肺炎的风险。在此背景下，糖皮质激素作为重要的免疫调节剂，其合理应用对

于控制过度炎症反应、改善预后至关重要。甲泼尼龙作为一种中效合成糖皮质激素，因其较强的抗炎效

力与相对温和的盐皮质激素作用，在重症及难治性MPP的治疗中占据关键地位。本文旨在系统综述耐大

环内酯肺炎支原体的流行病学与临床困境，深入阐述甲泼尼龙的分子药理学机制，并基于最新临床研究

及指南，详细探讨其在MRMP患儿中的应用策略、疗效证据及优化方向。 
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Abstract 
Mycoplasma pneumoniae pneumonia (MPP) is a leading cause of community-acquired pneumonia in 
children in China. The high prevalence of drug resistance, especially to macrolides (Macrolide-Re-
sistant M. pneumoniae, MRMP), has become a core challenge in current clinical diagnosis and treat-
ment. MRMP leads to poor efficacy of conventional first-line therapies and significantly increases the 
risk of children developing severe and refractory pneumonia. In this context, glucocorticoids, as im-
portant immunomodulators, play a crucial role in controlling excessive inflammatory responses and 
improving prognosis through rational application. Methylprednisolone, a moderately potent syn-
thetic glucocorticoid, holds a key position in the treatment of severe and refractory MPP due to its 
strong anti-inflammatory potency and relatively mild mineralocorticoid activity. This article aims to 
systematically review the epidemiology and clinical challenges of macrolide-resistant M. pneumoniae, 
elaborate on the molecular pharmacological mechanisms of methylprednisolone, and based on the 
latest clinical research and guidelines, discuss in detail its application strategies, efficacy evidence, 
and optimization directions in children with MRMP. 
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1. 引言 

肺炎支原体是儿童社区性肺炎(CAP)最常见的原因之一，约占病例的 30%至 40% [1] [2]。某些肺炎支

原体感染病例被认为是一种自限性疾病，而其他病例则导致不良临床结局和严重并发症[3]-[6]。肺炎支原体

缺乏细胞壁，因此对针对细胞壁的抗生素具有耐药性。由于针对细胞壁的抗生素无法治疗肺炎分枝杆菌感

染，针对肺炎单体菌感染的抗生素选择包括那些影响蛋白质合成的抗生素(如大环内酯类和四环素类)以及

抑制 DNA 复制(如氟喹诺酮类)。然而，由于缺乏关于该人群安全性的信息，四环素类和氟喹诺酮类药物对

儿童的应用有限。因此，大环内酯类一直是治疗儿童肺炎支原体感染的首选药物。然而，越来越多的证据

表明难治性肺炎的患病率正在上升。难治性肺炎其长期并发症与患儿生活质量下降及医疗费用增加相关[7] 
[8]。肺炎支原体对大环内酯类药物的耐药性是难治性肺炎支原体肺炎的可能原因之一，尽管罕见的抗大环

内酯耐药性肺支原体(MRMP)感染病例未被报告[1] [2]。大环内酯类药物耐药性是由 23S rRNA 基因 V 区的

变异引起，该基因编码肺炎核糖体中大环内酯的结合位点[9]。一些研究报告 MRMP 感染患者发热持续时

间更长、临床病程更严重，且与 MSMP 感染患者相比，进入重症监护室的风险更高[10]-[12]。MRMP 的检

测可以在初感染 MSMP 的患者中使用大环内酯治疗时实现。糖皮质激素在治疗儿童耐大环内酯类肺炎支原

体肺炎中，核心作用并非抗菌，而是抑制过度的免疫炎症反应，从而控制肺部损伤、降低后遗症风险。基

于此，本文将对甲泼尼龙的药理机制及其在抗大环内酯耐药性肺炎儿童中的应用进行深入分析。 

2. 耐大环内酯类肺炎支原体概述 

肺炎支原体感染在全球范围内均是儿童和青少年社区获得性肺炎的重要病原体。在我国，5 岁及以上
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儿童社区获得性肺炎中，由肺炎支原体感染所致者比例可达 30%至 40% [13]。长期以来，大环内酯类药

物(如阿奇霉素、克拉霉素)因其良好的安全性及儿童用药依从性，被各国指南推荐为儿童 MPP 的一线治

疗药物。然而，自 21 世纪初以来，肺炎支原体对大环内酯类药物的耐药问题在东亚地区迅速蔓延，形成

了严峻的公共卫生挑战。 
中国是 MRMP 流行率最高的地区之一。流行病学监测数据显示，我国儿童中肺炎支原体的耐药率长

期处于极高水平。耐药性的产生主要源于肺炎支原体 23S rRNA V 区结构域的特定点突变，其中位于 2063
位点的腺嘌呤(A)被鸟嘌呤(G)取代(A2063G 突变)最为常见，该突变直接改变了核糖体的药物结合靶位，

导致大环内酯类药物无法有效结合并抑制细菌蛋白质合成，从而产生高水平耐药[13]。 
MRMP 感染的临床表现虽与敏感菌株感染初期相似，但其病程和预后存在显著差异。相较于大环内

酯类敏感肺炎支原体(MSMP)肺炎，MRMP 肺炎患儿常表现出更长时间的持续发热、临床症状迁延不愈。

由于一线抗生素治疗失败，临床医生不得不更频繁地转换抗生素方案，同时也导致了全身性糖皮质激素

的需求率显著升高。当规范的大环内酯类药物治疗 72 小时后病情仍无改善或持续进展时，临床上可诊断

为“大环内酯类药物无反应性肺炎支原体肺炎(MUMPP)”。耐药是导致 MUMPP 的主要原因之一。若未

能及时识别并采取有效干预，MUMPP 可快速进展为重症肺炎支原体肺炎(SMPP)甚至暴发性肺炎支原体

肺炎(FMPP)，伴随出现大面积肺实变、胸腔积液、呼吸窘迫，并显著增加遗留闭塞性细支气管炎、支气

管扩张等肺内后遗症的风险。因此，MRMP 的治疗策略已从单纯的抗感染，转变为“有效抗感染治疗”

联合“免疫炎症反应调控”的综合管理模式。 

3. 甲泼尼龙的药理作用机制 

甲泼尼龙是人工合成的糖皮质激素，其治疗肺炎支原体肺炎的核心价值不在于抗菌，而在于其强大

且多层次的抗炎与免疫调节作用，旨在遏制由病原体及其毒素触发的过度免疫反应——“细胞因子风暴”，

从而减轻肺组织损伤。 
其作用机制主要分为基因组效应与非基因组效应。基因组效应是甲泼尼龙发挥作用的主要途径，起

效相对较慢(数小时)，但效应持久、广泛。甲泼尼龙被动扩散进入细胞后，与细胞质中的糖皮质激素受体

(GRα)结合，形成复合物并转运入细胞核。在细胞核内，该复合物通过两种核心方式调节基因转录：一是

反式激活，即复合物结合到靶基因启动子区的糖皮质激素反应元件(GRE)上，启动抗炎蛋白(如脂皮素-1、
IL-10)的转录；二是反式抑制，即复合物与核因子-κB (NF-κB)、激活蛋白-1 (AP-1)等关键促炎转录因子相

互作用，抑制肿瘤坏死因子-α (TNF-α)、白细胞介素-6 (IL-6)等促炎细胞因子的基因表达。 
在高浓度下(尤其在大剂量冲击治疗时)，甲泼尼龙可迅速(数分钟至数十分钟内)产生非基因组效应，

这对于快速控制急性重症炎症至关重要。其机制包括通过膜受体快速激活细胞内信号通路、稳定细胞膜

及溶酶体膜以防止水解酶释放，以及直接抑制中性粒细胞、巨噬细胞等炎症细胞的趋化和活化功能。 
通过基因组与非基因组效应的协同，甲泼尼龙能够全方位、多靶点地抑制炎症级联反应，减少炎性

细胞浸润和渗出，从而缓解气道水肿、破坏黏液栓、促进肺部实变吸收，为重症 MRMP 肺炎的治疗提供

了关键的药理学基础。 

4. 甲泼尼龙在儿童肺炎支原体肺炎中的临床应用情况 

在 MRMP 感染这一特殊背景下，甲泼尼龙的应用策略与研究焦点呈现出其特异性。对于 MRMP，单

纯使用甲泼尼龙而不解决根本的耐药菌感染是无效甚至危险的。因此，甲泼尼龙必须与有效的二线抗感

染药物联合使用。 
多项临床研究证实了“有效抗生素联合甲泼尼龙”方案的优越性。一项 2023 年的研究显示，对于耐
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大环内酯类肺炎支原体感染患儿，采用阿奇霉素联合甲泼尼龙治疗，其总有效率(95.65%)显著高于单用阿

奇霉素组(82.61%)，并能加速咳嗽、发热等症状的消失，降低复发率[14]。另一项 2022 年的研究也得出

类似结论，联合治疗能有效提升治疗有效率，并调节患儿外周血 T 淋巴细胞亚群(CD4+、CD8+)平衡，改

善免疫状态[15]。更有研究指出，联合治疗可显著降低血清白细胞介素-17A (IL-17A)等促炎因子水平，从

分子层面证实其抗炎效果[16]。 
关于甲泼尼龙的最佳治疗剂量，是近年临床研究的热点。一篇 2025 年发表的论文专门探讨了不同剂

量甲泼尼龙联合多西环素治疗儿童大环内酯类耐药重症肺炎支原体肺炎的效果。该研究将 82 例患儿随机

分为两组，分别接受 2 mg/(kg∙d)和 5 mg/(kg∙d)的甲泼尼龙联合多西环素治疗。结果显示，5 mg/(kg∙d)剂量

组在退热时间、咳嗽缓解时间、肺部啰音消失时间以及住院总时间等方面均显著短于 2 mg/(kg∙d)剂量组，

且未增加不良反应发生率[13]。这为临床对重症 MRMP 患儿采用更高起始剂量的甲泼尼龙方案提供了直

接的循证医学证据。 
此外，甲泼尼龙的联合方案不仅限于治疗急性感染，对于反复发作的肺炎支原体感染也显示出价值。

一项 2022 年的研究表明，甲泼尼龙琥珀酸钠联合大环内酯类抗生素治疗小儿反复下呼吸道肺炎支原体感

染，能更有效地降低血清炎症反应指标，提高疗效[17]。 
在 MRMP 患儿中使用甲泼尼龙，需特别关注以下几点：首先，必须在有效抗感染治疗(如及时换用

多西环素)已经建立的基础上使用。其次，用药期间需密切监测并处理高血糖、高血压、消化道不适等潜

在不良反应。再次，必须通过支气管镜等手段积极排查和清理气道黏液栓，因为黏液栓阻塞是导致激素

治疗失败和病情反复的常见原因。 

5. 结语 

综上所述，面对日益严峻的儿童耐大环内酯肺炎支原体肺炎，甲泼尼龙作为关键的免疫调节剂，其

临床地位日益凸显。当前应用已形成以精准评估为基础、分层剂量为核心、联合治疗为根本的成熟策略。

基础研究阐明了其通过基因组与非基因组途径抑制“细胞因子风暴”的机制，而临床研究则不断优化其

应用方案，证实了足量起始(尤其对于重症患儿)与有效抗菌药物(如多西环素)联用能显著改善预后。 
未来研究方向将更加注重个体化治疗，包括：利用 IL-6、CRP、铁蛋白等多组学生物标志物更精准

地识别需要大剂量激素治疗的高危患儿；进一步开展多中心、大样本的随机对照试验，明确不同剂量方

案在预防远期肺损伤方面的长期获益与风险比；以及探索甲泼尼龙与其他免疫调节剂联合应用的可能性。

通过不断优化甲泼尼龙的应用策略，有望为重症及难治性 MRMP 患儿带来更佳的预后，最大限度地减轻

疾病负担。 
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