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摘  要 

肺炎衣原体(Chlamydia pneumoniae, C. pneumoniae)是儿童非典型社区获得性肺炎的重要病原体。其专

性细胞内寄生、双相发育周期及可逆性持续状态，使感染呈隐匿起病、病程迁延、病原检出受采样时机

影响以及抗菌药物清除不完全等特点。近年来我国及东亚地区儿童肺炎衣原体肺炎(Chlamydia pneu-
moniae pneumonia, CPP)出现明显回升，患儿以学龄期儿童为主，但婴幼儿、免疫功能低下和有基础疾

病者亦可发生重症。CPP临床表现缺乏特异性，持续咳嗽较常见，影像学可表现为肺实变、胸膜下团块

样影、晕轮征、支气管充气征及间质性改变；混合感染十分常见。病原诊断应以核酸扩增试验为核心，

结合配对血清学、下呼吸道标本、影像学和病程综合判读，单次血清IgG阳性或治疗后短期PCR持续阳性

均不能独立证明活动性感染。治疗以大环内酯类为首选，同时重视支持治疗、混合感染覆盖与抗菌药物

管理；持续发热或进展性肺实变者需重新评估病原、并发症和非感染性疾病，而非简单延长或叠加抗菌

药物。本文从病原生物学、流行病学、宿主免疫与微生物组、临床表型、诊断技术、治疗及远期影响等

方面综述儿童CPP研究进展，并提出未来应加强多中心主动监测、统一诊断标准、开展药代或药效和随

机对照研究以及推动疫苗与宿主靶向治疗转化。 
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Abstract 
Chlamydia pneumoniae is an important cause of atypical community-acquired pneumonia in children. 
Its obligate intracellular lifestyle, biphasic developmental cycle, and reversible persistent pheno-
type contribute to an insidious onset, prolonged clinical course, time-dependent pathogen detec-
tion, and incomplete microbiological eradication. Recent studies from China and other East Asian 
regions have demonstrated a marked resurgence of pediatric C. pneumoniae pneumonia, predomi-
nantly among school-aged children, while infants and immunocompromised children remain vul-
nerable to severe disease. Clinical and radiological findings are non-specific, and coinfection is fre-
quent. Nucleic acid amplification tests should serve as the cornerstone of etiological diagnosis and 
must be interpreted together with specimen type, timing, paired serology, imaging findings, and 
clinical evolution. Macrolides remain the first-line antimicrobial agents, but supportive care, as-
sessment for coinfection and complications, and antimicrobial stewardship are equally important. 
This review summarizes advances in pathogen biology, epidemiology, host immunity and microbi-
ome, clinical phenotypes, diagnostic technologies, treatment, long-term consequences, prevention, 
and future research priorities of pediatric C. pneumoniae pneumonia. 
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1. 引言 

肺炎衣原体是仅能在真核细胞内完成复制的革兰阴性样病原体，是儿童上、下呼吸道感染及非典型

社区获得性肺炎的病原体之一[1]。其临床疾病负担长期被低估：一方面，多数感染无症状或呈轻症、自

限性；另一方面，病原培养困难，单次血清学结果易误判，常规多重病原检测平台覆盖程度不一，使不

同研究报告的检出率差异较大[2]-[5]。2024 年以来，法国、中国和韩国等地陆续观察到 C. pneumoniae 感

染回升；我国 2025~2026 年发表的多中心或大样本回顾性研究进一步提示，儿童 CPP 不仅病例数增加，

且部分地区出现肺实变、混合感染和大环内酯反应欠佳比例升高[6]-[13]。 
既往综述多集中于流行病学、分子机制或诊疗策略的单一方面。随着核酸诊断、宏基因组/靶向测序、

CRISPR 即时检测、宿主–病原互作及肺微生态研究进展，有必要从“感染暴露–细胞内持续–免疫损伤

–临床表型–精准诊疗”的连续链条重新审视儿童CPP。本文为叙述性综述，检索PubMed、Web of Science、
Embase、中国知网和万方数据库建库至 2026 年 7 月的中英文文献，检索词包括“Chlamydia pneumoniae”
“Chlamydophila pneumoniae”“children”“pneumonia”“epidemiology”“persistence”“PCR”“macrolide”
“microbiome”等，优先纳入指南、系统评价、较大样本原始研究及机制研究。 

2. 病原生物学特征 

2.1. 分类、基因组与发育周期 

C. pneumoniae 曾被命名为 Chlamydophila pneumoniae，现多归入 Chlamydia 属。病原体具有高度保
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守、相对缩减的基因组，依赖宿主细胞提供能量、脂质和部分代谢底物。其主要存在 3 种功能状态：具

有感染性的原体(elementary body, EB)、具有代谢和复制活性的网状体(reticulate body, RB)以及应激诱导的

持续型/异常体。EB 经受体介导内吞进入呼吸道上皮细胞，在不与溶酶体融合的包涵体内于 2~8 h 转化为

RB；RB 二分裂增殖后重新分化为 EB 并释放，完整复制周期约 48~72 h [14]-[16]。基因组学研究显示 C. 
pneumoniae 遗传多样性总体有限，但全基因组测序和多位点序列分型正提高对传播链、毒力差异和进化

关系的认识；我国 2024 年丽水暴发株以 ST16 为代表[14] [17]。 

2.2. Ⅲ型分泌系统及包涵体膜蛋白 

Ⅲ型分泌系统(type III secretion system, T3SS)是 C. pneumoniae 重塑宿主细胞的重要工具。病原体通

过 T3SS 将效应蛋白输送至宿主胞质或包涵体膜，调控囊泡运输、细胞骨架、凋亡、炎症信号及营养获取

[15] [16] [18] [19]。包涵体膜蛋白 Cpn0308 可定位于包涵体膜并与宿主 ACBD3 相互作用；进一步研究显

示，Cpn0308-ACBD3 轴可募集 PI4KB、促进磷脂酰肌醇 4-磷酸在包涵体周围富集，从而支持 EB 向 RB
转化和病原复制[20]-[22]。另一效应蛋白 CP0236 可结合 Act1，阻断 IL-17 受体下游 NF-κB 活化，提示 C. 
pneumoniae 可通过削弱黏膜中性粒细胞防御实现免疫逃逸[23]。这些发现将传统的“细胞内隐匿”概念推

进到可干预的宿主脂质代谢和信号平台层面。 

2.3. 持续状态及其临床意义 

IFN-γ介导的吲哚胺 2,3-双加氧酶活化、色氨酸耗竭，铁限制、氧化还原失衡以及 β-内酰胺类暴露等

均可使衣原体进入可逆的持续状态。此时 RB 体积增大、分裂停滞、感染性 EB 产量下降，但病原体仍存

活并维持转录与代谢活动；去除应激后可恢复完整发育周期[24]-[28]。C. pneumoniae 对宿主谷胱甘肽及

其氨基酸库具有依赖性，感染可激活整合应激反应并重塑巨噬细胞谷胱甘肽代谢[29]。体外研究还提示，

阿莫西林可诱导异常体并削弱随后阿奇霉素或多西环素的清除效果，但该发现尚不能直接转化为临床用

药禁忌，应通过儿童药代或药效和前瞻性研究验证[30]。持续状态可解释部分患儿症状迁延、治疗后短期

PCR 阳性及复发，但“PCR 持续阳性”不等同于存在可培养活菌，更不应单独作为延长疗程的依据。需

要特别指出的是，上述关于“持续状态”的阐述主要基于体外细胞模型、动物实验及有限的人体组织病

理间接证据。虽然“持续状态”在理论上解释了部分患儿症状迁延和短期 PCR 阳性的现象，但从体外诱

导的“异常体”到患儿体内真实存在的“休眠病原体”之间，仍存在关键的循证鸿沟。目前尚无公认的儿

童体内持续状态生物标志物，亦无大样本前瞻性研究证实“持续状态”直接导致临床治疗失败或慢性肺

部结构损伤。因此，将体外现象直接映射为临床抗生素疗程决策时，必须保持审慎。未来需借助单细胞

测序、原位 RNA 探针及纵向多中心药代/药效学研究，明确持续状态在儿童体内的真实发生率及其独立

临床后果。 

3. 流行病学与疾病负担 

3.1. 年龄、季节与周期性流行 

C. pneumoniae 主要经呼吸道飞沫和密切接触传播，潜伏期通常为 3~4 周，传播链较隐匿。初次感染

多发生于学龄儿童和青少年，密集学校、宿舍和家庭环境可出现聚集性病例[4] [6] [12]。既往研究报告儿

童 CAP 中 C. pneumoniae 检出率从不足 2%到 20%以上不等，差异与人群年龄、季节、地区、检测方法及

病例定义有关[31]-[36]。因此，“占儿童 CAP 的固定比例”并不适用于所有时期和地区。 
近年数据显示呼吸道病原生态已经改变。北京 2017~2025 年 331 例研究发现，2025 年 1~9 月 CPP 占

CAP 的 7.91%，患病年龄明显向 6~18 岁迁移，混合感染、CT 肺实变、胸膜下团块和大环内酯反应欠佳
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比例均升高[6]。石家庄 2015~2025 年 291 例研究显示平均年龄 8.12 岁，冬春季多见，7~16 岁占 68.04%，

病例数呈上升趋势[7]。2026 年内蒙古 266 例研究亦观察到 2025 年 3 月后病例增加，并强调婴幼儿混合

感染风险和支气管镜表型[9]。这些结果支持建立分年龄、分季节和分检测平台的动态监测，而不能仅依

赖历史血清流行病学。 

3.2. 混合感染与高危人群 

C. pneumoniae 可与肺炎支原体、流感嗜血杆菌、肺炎链球菌、百日咳鲍特菌和多种呼吸道病毒共同

检出。韩国单中心研究中流感嗜血杆菌共检出较多，墨西哥研究中约 64%患儿合并肺炎支原体；我国近

期队列中混合感染比例亦较高[7] [12] [31]-[33]。核酸共检出并不必然代表所有病原均为致病因子，应结

合载量、标本部位、宿主免疫状态及临床响应判定。年龄较小、免疫缺陷、慢性肺病、神经肌肉疾病和其

他基础疾病患儿发生重症或复杂病程的风险较高[4] [8] [10]。 
多篇研究提示的 CPP 病例数“回升”，其背后混杂着多重非生物学因素：防控措施调整后的免疫落

差、不同年代采用的检测方法灵敏度跃升(从血清学过渡到高敏 NAAT)、以及临床医生对非典型病原体关

注度提高带来的送检偏倚，均可能放大“真实发病率上升”的效应。当前最具争议的问题在于——我国

不同城市报告的重症比例(如大环内酯反应欠佳率)差异悬殊，究其根本，是各地病原流行克隆型(如 ST16)
的毒力差异所致，还是源于各家医院对“重症”和“难治”的判定标准不一致？这一核心问题尚无定论。

此外，目前绝大多数流行病学资料来自住院肺炎患儿，轻症、门诊及无症状感染者的实际疾病负担几乎

处于认知盲区。未来需基于统一 NAAT 平台、固定采样频率和标准病例定义的多中心区域网络，结合基

因组流行病学和医疗大数据，才能剥离混杂因素，精准界定儿童 CPP 真实的年龄别发病率、周期波动规

律及疾病严重度谱。 

4. 发病机制：病原复制、免疫反应与肺微生态 

4.1. 上皮屏障损伤与先天免疫 

C. pneumoniae 首先黏附并进入呼吸道上皮细胞，引起纤毛功能受损、细胞凋亡/坏死、黏液分泌增加

及肺泡–毛细血管屏障破坏。上皮细胞、肺泡巨噬细胞和树突状细胞通过 TLR2、TLR4 及其他模式识别

受体感知病原体，产生 TNF-α、IL-6、IL-8、IL-1β 和趋化因子，招募中性粒细胞和单核细胞。适度炎症

有利于清除病原，过度或迁延反应则促进肺实变、间质损伤和机化[15] [16] [37]-[39]。 
NLRP3/ASC 炎症小体在 C. pneumoniae 感染中具有“双刃剑”作用。动物和细胞研究表明，

TLR2/MyD88 信号上调 pro-IL-1β，NLRP3/ASC/caspase-1 促其成熟；缺失 IL-1 或 caspase-1 可导致病原清

除延迟和死亡增加，但过度炎症又可能造成组织损伤与纤维化[37]-[39]。C. pneumoniae 甚至可利用炎症

小体和宿主脂滴代谢优化细胞内生长，提示仅用“抑炎”或“促炎”解释病理过程均过于简单[40]。 

4.2. 适应性免疫与免疫逃逸 

Th1 细胞及 IFN-γ 通常是控制细胞内衣原体的核心，但 IFN-γ 诱导的营养限制亦可推动持续状态。

CD8+T 细胞、NK 细胞和局部抗体共同参与防御；与此同时，病原体通过抑制宿主细胞凋亡、干扰 NF-
κB/IL-17 信号、调节 IL-10 以及“隐藏”于单核–巨噬细胞系统中延长生存[23]-[28] [41]。因此，重症程

度可能由病原负荷、持续状态和宿主免疫反应共同决定，而不是单纯由“毒力强弱”决定。 

4.3. 肺微生物组与肠–肺轴 

健康肺部并非无菌环境，其微生物群由上呼吸道迁入、黏膜清除和局部生长三者动态平衡。儿童处
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于微生物组和黏膜免疫发育期，分娩方式、喂养、抗菌药物、环境暴露及病毒感染均可能改变肺/肠微生

态[42]-[45]。理论上，微生物多样性下降、短链脂肪酸产生减少、上皮屏障受损和 Th1/Th2/Th17 失衡可

降低对 C. pneumoniae 的定植抵抗，促进混合感染和肺实变；C. pneumoniae 持续感染又可反向改变局部

营养、氧化还原和炎症环境，形成恶性循环。 
但目前“肺微生物组失调导致儿童 CPP 肺实变”的直接临床证据有限，多数资料来自其他肺炎、哮

喘、慢性肺病或动物模型。李伟等人提出的“高多样性/短链脂肪酸保护–失调–病原增殖–免疫异常–

肺实变”模型具有启发意义，但尚属机制假说而非已确立的临床因果链[46]。 
值得强调的是，目前将“肺微生物组失调”与“CPP 肺实变或重症”直接串联的因果链条，仍属理

论推导和假说构建阶段。现有证据多来自横断面研究或成人/动物模型，儿童下呼吸道低生物量样本极易

受到上呼吸道菌群污染，且多数研究未能充分校正抗菌药物使用史和既往感染史这一强混杂因素。因此，

“多样性下降→病原增殖→免疫异常→实变”这一模型虽具启发意义，但远未达到临床因果验证的层面。

在临床诊疗中，不建议将微生物组检测作为 CPP 患儿常规评估项目；未来的前瞻性研究应严格采用污染

对照、纵向动态采样和多组学整合策略，以厘清微生态失调究竟是 CPP 的“因”、“果”还是仅仅是伴

随现象。 

5. 临床表现、实验室与影像学特征 

5.1. 临床表现 

CPP 常呈亚急性或渐进性起病，持续性干咳或少痰咳嗽最常见，可伴发热、乏力、头痛、咽痛、声

音嘶哑和胸痛。肺部体征可轻于影像学改变，部分患儿无固定湿啰音。病程可持续 2~3 周或更久，与肺

炎支原体肺炎高度重叠[7]-[12]。婴幼儿、免疫功能低下或合并基础疾病者可出现低氧血症、呼吸衰竭、

胸腔积液、机化性肺炎、肺栓塞和多器官受累，但总体重症比例低于典型化脓性细菌肺炎。 
2025 年 CPP 与 MPP 配对研究显示，CPP 患儿平均年龄更大、咳嗽时间更长、胸痛较多，白细胞和

嗜酸性粒细胞水平相对较高，但任何单项指标均不足以完成病原鉴别[8]。新近重症风险预测研究尝试整

合病程、炎症指标、影像学和器官损伤指标，但模型仍需外部验证[10]。 

5.2. 实验室检查 

外周血白细胞计数可正常或轻度升高，中性粒细胞比例、CRP 和 PCT 多为正常至中度升高；若显著

升高，应警惕细菌混合感染、大片实变、胸腔积液或其他病原。部分患儿可出现 D-二聚体升高、肝酶异

常、肌酸激酶同工酶升高和高凝状态[6]-[11]。支气管肺泡灌洗液细胞分类常以中性粒细胞为主。实验室

指标的主要价值在于评估严重程度和并发症，而非特异诊断 C. pneumoniae。 

5.3. 影像学、支气管镜与病理 

胸部 X 线可呈肺门周围或斑片状浸润、间质性改变及节段性实变。CT 表现具有异质性：可见单侧或

双侧实变、胸膜下团块样高密度影、晕轮征、支气管充气征、树芽征、支气管壁增厚及少量胸腔积液。温

潇慧等人研究的 10 例病例系列中，胸膜下团块伴晕轮征和支气管充气征较突出[11]；北京后干预时期队

列肺实变和胸膜下团块比例明显升高[6]。这些征象可提示 CPP，但与真菌感染、肺炎支原体肺炎、肺梗

死和机化性肺炎存在重叠。 
支气管镜并非轻症 CPP 常规检查。对于持续高热、大片或迁延性实变、肺不张、痰栓、咯血、疑似

异物或病原学不明确的重症患儿，可获取下呼吸道标本并清除分泌物。镜下可见黏膜充血水肿、条絮状

分泌物和滤泡样改变；上述表现缺乏特异性，且接受支气管镜的患儿通常病情更重，解释疗效时需警惕
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指征偏倚[9] [11]。少数机化性肺炎病例病理可见 Masson 小体和肌纤维母细胞增生。 

6. 病原学诊断与鉴别诊断 

6.1. 核酸扩增试验：急性感染诊断核心 

实时 PCR 及其他核酸扩增试验(NAAT)具有较高灵敏度、特异度和较短周转时间，是急性 C. pneu-
moniae 感染的首选实验室方法[5] [47]。宜在抗菌治疗前采集鼻咽/口咽拭子、鼻咽吸取物、痰或支气管肺

泡灌洗液；病情较重、上呼吸道标本阴性但临床高度怀疑时，下呼吸道标本更具解释力。检测结果受采

样部位、病程、样本质量、前期用药和平台靶基因影响。 
阳性 NAAT 提示存在病原核酸，但应结合症状、影像和时间关系判断活动性感染。症状缓解后数周

仍可能检出核酸；低载量、无症状和混合感染情况下，病原归因尤其困难。阴性结果也不能完全排除感

染，必要时可重复采样或更换标本类型。 

6.2. 血清学和培养 

细胞培养具有病原学特异性，但技术复杂、周期长且灵敏度低，不适合常规临床。微量免疫荧光曾

被视为血清学参照方法，急性感染常以 IgM 滴度 ≥ 1:16 或配对血清 IgG 升高 ≥ 4 倍作为依据；然而不

同试剂和实验室一致性不足，交叉反应和既往暴露可造成误判[47]。单份 IgG 阳性不能诊断急性感染，

IgA 亦不能可靠证明“慢性感染”。血清学更适合回顾性流行病学或 PCR 不可及情况下的辅助诊断。 

6.3. 测序与 CRISPR 快速检测 

靶向二代测序和宏基因组测序可扩大病原谱、识别混合感染，并在传统检测阴性、免疫抑制或重症

病例中发挥作用，但成本、污染、定植/感染区分和报告标准仍是瓶颈。基于 ERA-CRISPR/Cas12a 和单管

Palm-Cas12a 的快速检测已实现约 30 min 级别的特异检测或多病原联合检测，为基层和床旁应用提供可

能[48] [49]；在大规模临床应用前仍需多中心评价灵敏度、特异度、最低检出限及对不同基因型的覆盖。 

6.4. 临床诊断路径与鉴别 

学龄儿童或青少年出现渐进性持续咳嗽、肺部体征较轻但影像异常、常规 β-内酰胺治疗反应欠佳、

学校/家庭聚集发病或多重病原检测提示 C. pneumoniae 时提高警惕。同时排除或识别肺炎支原体、百日

咳、病毒性肺炎、典型细菌肺炎、肺结核、真菌感染、异物、肺栓塞及非感染性机化性肺炎。CPP 与 MPP
鉴别可参考年龄、咳嗽持续时间、胸痛、嗜酸性粒细胞和影像学差异(见表 1)，但不能替代病原检测[8]。 
 
Table 1. Differential diagnosis table of pneumonia caused by different pathogens 
表 1. 不同病原肺炎的鉴别诊断表 

特征 肺炎衣原体肺炎 肺炎支原体肺炎 病毒性肺炎(以腺病

毒/流感为例) 
细菌性肺炎(肺炎链

球菌等) 

好发年龄 学龄期及青少年

(6~18 岁) 
学龄前及学龄期

(3~15 岁) 婴幼儿及学龄前多见 各年龄均可，婴幼儿

及老人高危 

起病方式 亚急性、渐进性(潜
伏期长) 亚急性，逐渐加重 急性起病，常有上感

前驱症状 
急性起病，突发寒战

高热 

发热特点 低–中度热，或不

发热 
中–高热，可持续

1~3 周 
高热(流感)、或中低

热(腺病毒) 稽留高热，常伴寒战 
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续表 

咳嗽特点 持续性干咳/少痰，

可迁延数周 
刺激性干咳，夜间 

加重 初为干咳，后可有痰 脓性痰、铁锈色痰

(典型) 

肺部体征 体征轻于影像，常

无明显啰音 
体征轻于影像，可有

细湿啰音 
喘憋、三凹征(婴幼

儿多见) 
实变体征(语颤增

强、管状呼吸音) 

WBC/CRP/PCT 多正常/轻度升高，

CRP/PCT 中度 
多正常/轻度升高，

CRP 轻中度 
可正常、降低(流感)

或升高 
显著升高，CRP/PCT

明显增高 

典型影像学 
单侧/双侧实变，胸

膜下团块影、晕轮

征，间质改变 

间质浸润、斑片影，

可伴肺门淋巴结肿大 
双肺间质改变，或腺

病毒大片实变 
节段/大叶性实变，

支气管充气征 

病原诊断金标准 NAAT (首选) + 配
对血清学 

NAAT (首选) + 抗体

分型 抗原检测或 NAAT 培养或 NAAT 

一线治疗 大环内酯类 大环内酯类(耐药可

用四环素类替代) 
对症支持(流感可用

奥司他韦) 
青霉素类/头孢菌素

类 

(注：此表重在展示“不能仅凭单一指标确诊”，强调综合判读的重要性)。 

6.5. 诊断方法的关键争议与临床抉择 

当前 CPP 病原学诊断面临的最大争议并非技术匮乏，而是不同检测平台的结果差异性及其临床解读

的混乱。具体而言：1) 商业化多重 PCR 试剂盒 vs.实验室自建方法(LDT)：商业化平台(如 FilmArray RP、
睿司倍等)具有标准化、操作便捷、质控严格的优点，但其覆盖的 C. pneumoniae 靶基因通常单一，且不

同厂家的最低检出限(LoD)差异可达 10 倍以上(从 102 copies/mL 到 104 copies/mL 不等)，导致弱阳性样本

的判读存在显著批间差异。LDT 方法(多为自研实时 PCR)虽可灵活选择高保守靶基因(如 ompA、16S rRNA)
并调整灵敏度，但缺乏统一的标准品和室间质评，不同医疗中心间的结果难以互认。2) 对临床决策的实

际影响：当商用试剂盒报“弱阳性”而 LDT 报“阴性”时，临床医师不应机械地采信某一方，而应结合

患儿病程(起病第几天)、采样部位(鼻咽 vs 下呼吸道)和前期抗菌药物暴露进行综合判断。单纯依赖单一

时间点的单一平台结果，极可能导致过度抗感染治疗或误判治疗失败。3) 未来方向：呼吁建立区域性 C. 
pneumoniae 核酸检测的参考品和标准化室间质评体系，并推广“临床预测概率 + NAAT 半定量 Ct 值 + 
配对恢复期血清学”的三维诊断模式，以克服单一平台的方法学局限性。 

7. 治疗进展 

7.1. 一般与支持治疗 

多数 C. pneumoniae 呼吸道感染为轻症或自限性。确诊肺炎后应根据氧合、呼吸功、进食状态和基础

疾病决定门诊或住院治疗。低氧血症给予氧疗，维持适当液体和营养，必要时采用高流量鼻导管或无创

或有创通气。退热、气道清理和并发症监测同样很重要。 

7.2. 抗菌药物选择与疗程 

C. pneumoniae 为细胞内病原，β-内酰胺类、磺胺类对其无可靠临床活性。国内 2019 年儿童 CAP 诊

疗规范推荐衣原体肺炎首选大环内酯类，红霉素 40 mg/(kg∙d)，疗程 2~3 周，亦可选罗红霉素、阿奇霉素

或克拉霉素[50]；当前国际公共卫生资料将阿奇霉素列为一线药物，四环素类和氟喹诺酮类为备选[4]。儿
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童 CAP 随机试验显示，5 d 阿奇霉素方案对包括 C. pneumoniae 在内的非典型肺炎具有良好疗效和耐受性

[51]，但 CPP 特异的最佳剂量、疗程及微生物学清除终点仍缺乏高质量随机对照证据。 
临床可依据年龄、病情、药品说明书和当地指南选择阿奇霉素方案；不建议仅因影像未完全吸收或

PCR 未转阴而机械延长疗程。若同时高度怀疑肺炎链球菌等典型细菌感染，可联合 β-内酰胺类，但应明

确其目的在于覆盖共感染，而非治疗 C. pneumoniae。多西环素可在年龄适宜、严重过敏或大环内酯治疗

失败时经专科评估使用；氟喹诺酮类在儿童中应限于缺乏更安全有效替代药物的复杂病例并充分进行获

益–风险评估。 

7.3. 治疗反应欠佳、持续感染与耐药 

48~72 h 无改善时，应评估病毒/细菌混合感染、胸腔积液、肺脓肿、肺不张、肺栓塞、异物及机化性

肺炎。C. pneumoniae 可在短疗程后持续存在，少数病例可能需要再次治疗，但目前尚无统一的“难治性

CPP”定义。 
与肺炎支原体相比，C. pneumoniae 临床获得性耐药监测资料有限。体外和基因研究提示，23S rRNA

变异可影响大环内酯敏感性，gyrA/parC 相关变异与喹诺酮敏感性下降有关，rpoB 变异与利福霉素耐药

相关[52]。近期北京队列报告大环内酯临床反应欠佳比例上升，但临床无反应可能由延迟治疗、持续状态、

共感染、宿主免疫或错误病原归因造成，不能直接等同于基因型耐药[6]。奥马环素成功治疗喹诺酮无反

应的个案属于成人/特殊病例证据，不能据此外推为儿童常规方案[53]。 

7.4. 糖皮质激素、支气管镜和其他治疗 

糖皮质激素不应作为普通 CPP 常规治疗。对于重症高炎症表型、明显气道阻塞、感染后机化性肺炎

或其他明确免疫介导并发症，可在充分抗感染、排除未控制的细菌/真菌感染后个体化短程使用；目前证

据主要来自病例系列。支气管镜灌洗适用于痰栓、肺不张、迁延性大片实变或需获取下呼吸道标本者，

不宜仅因病原阳性常规实施。免疫球蛋白、抗炎生物制剂、抗氧化剂及微生物组干预均缺乏 CPP 特异的

临床试验证据。 
当前儿童 CPP 治疗的临床决策正深陷于三个层面的争议之中。其一，“大环内酯耐药”的真实临床

意义被夸大。现有研究报道的 23S rRNA 基因突变多来自成人分离株或体外诱导株，儿童体内耐药突变

株的自然携带率及与临床预后的关联迄今缺乏系统调查。临床实践中所谓的“大环内酯反应欠佳”，绝

大多数可归因于延迟就诊、合并病毒感染、胸腔积液或免疫炎症过度应答，在排除上述混杂因素之前，

不应轻易将治疗应答不良归咎于“耐药”并更换二线药物。其二，二线药物的儿童适用性处于证据“灰

色地带”。多西环素和氟喹诺酮类在儿童中的使用受限于牙齿着色和软骨发育的潜在风险，现有推荐依

据主要来自成人资料或专家意见，缺乏针对 CPP 患儿的药代/药效学(PK/PD)研究和安全性与疗效的高质

量随机对照试验(RCT)，临床医师在超说明书使用时面临显著的循证不足和法律风险。其三，疗程与疗效

终点的定义缺乏统一标准。目前对“临床治愈”“微生物学清除”和“影像学吸收”三者的时间差缺乏儿

童特异性的参考值，导致部分医师以 CT“实变未完全吸收”为由将疗程延长至 4 周甚至更久，这种做法

既无微生物学依据，也明显违背抗生素管理原则。未来需开展多中心、前瞻性、不同年龄段分层的治疗

优化研究，探索治疗药物监测(TDM)在重症或持续高热患儿中的指导价值。 

8. 预后、复发与远期影响 

大多数免疫功能正常患儿经适当治疗预后良好，影像学吸收可滞后于症状改善。对重症、大片实变、

机化性肺炎、肺功能异常、反复喘息或免疫缺陷患儿，建议出院后 4~8 周复评症状和体征；影像学复查
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应基于持续症状或复杂病变，而非所有患儿常规 CT。长期咳嗽、运动耐量下降或反复喘息者可行肺功能

及支气管舒张试验。 
C. pneumoniae 与哮喘、动脉粥样硬化、阿尔茨海默病和肺癌等慢性疾病的关联受到广泛关注，但证

据多为观察性、血清学或组织检出研究，因果关系尚未确立[53]-[57]。儿童纵向研究发现慢性 C. pneu-
moniae 检出及局部免疫反应与哮喘发作频率相关，但也有大型前瞻研究观察到感染与新发哮喘呈负相关

[48]-[50]。因此，不应以“预防远期慢病”为由对无症状或单纯血清阳性儿童进行长期抗菌治疗。 

9. 预防、疫苗与新型干预 

目前无获批的 C. pneumoniae 疫苗。呼吸卫生、手卫生、通风、减少聚集环境传播及在明确院内暴发

时采取飞沫防护是主要预防措施；接触后常规预防性抗菌药物不推荐[4]。病原体可重复感染，且自然免

疫保护有限。 
主要外膜蛋白(MOMP)高度保守、免疫原性较强，是多表位疫苗的重要候选。基于免疫信息学的

MOMP/核心蛋白多表位疫苗已完成结构预测、分子对接和动物前验证层面的研究，但尚未进入 C. pneu-
moniae 人体临床试验[58] [59]。硫酸化糖胺聚糖可通过结合OmcB 抑制 EB 黏附，Cpn0308-ACBD3-PI4KB、
谷胱甘肽/整合应激反应和 NLRP3 炎症小体也构成潜在宿主靶点[22] [29] [60]。这些策略必须兼顾宿主防

御和炎症损伤的平衡，避免因抑制先天免疫而增加病原负荷。 

10. 总结与展望 

儿童 CPP 正由“少见、轻症的非典型肺炎”转变为需要动态监测和精准分层管理的临床问题。其核

心特征是病原细胞内复制与持续状态、非特异临床影像表型、较高混合感染率以及诊断结果对标本和时

机高度敏感。临床实践应坚持以 NAAT 为核心、综合病程和影像判读，合理使用大环内酯类，重视支持

治疗和并发症复评，避免将单次抗体阳性、短期 PCR 持续阳性或影像吸收延迟等同于治疗失败。未来通

过标准化诊断、前瞻性治疗研究和宿主–病原–微生态多组学整合，有望实现儿童 CPP 从经验治疗向病

原及宿主双靶向精准管理转变。 
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