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摘  要 

目的：探讨鲁西南地区2024年1月~2024年11月MP感染及耐药情况。方法：回顾性分析2024年1月~2024
年11月在济宁医学院附属医院住院的3018例完善多种病原体靶向检测检查的呼吸道感染患者的临床资

料，对其呼吸道标本检测MP感染及耐药基因(23S rRNA)突变情况。结果：2024年1月~11月3018例检测

患者中，MP检测阳性率为28.26%，其中853例MP阳性患者中耐大环内酯类MP检出率为91.21%；女性

患者阳性率(34.49%)高于男性患者(23.95%)，差异有统计学意义(P < 0.01)，女性患者耐药率为90.57%，

男性患者耐药率为88.76%，差异无统计学意义(P > 0.05)；不同月份时期的MP阳性率及耐药率差异有统

计学意义(P < 0.01)；耐大环内酯类MP的位点突变为2063、2617，未发现2064位点的突变，其中2063
位点的突变占检测患者的94.3%；不同年龄段患者MP阳性率差异有统计学意义(P < 0.01)，以7~12岁患

者的阳性率最高，各年龄组间的耐药率差异无统计学意义(P > 0.01)。结论：鲁西南地区2024年1月~11
月进行多种病原体靶向检测患者MP感染率在不同月份、年龄存在差异，且对大环内酯类耐药率较高。 
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Abstract 
Objective: To explore the MP infection and drug resistance in Southwestern Shandong Province 
from January to November 2024. Methods: Retrospectively analyze the clinical data of 3018 patients 
with respiratory tract infections who were hospitalized in the Affiliated Hospital of Jining Medical 
College from January to November 2024 and underwent multipathogen targeted detection, and test 
their respiratory specimens for MP infections and mutations of drug resistance genes (23S rRNA). 
Results: Among 3018 tested patients from January to November 2024, the positive rate of MP detec-
tion was 28.26%, among which the detection rate of macrolide-resistant MP was 91.21% in 853 MP-
positive patients; the positive rate of female patients (34.49%) was higher than that of male pa-
tients (23.95%), with a statistically significant difference (P < 0.01), and the drug-resistance rate 
of female patients was 90.57%, and the resistance rate of male patients was 88.76%, the differ-
ence was not statistically significant (P > 0.05); the differences in MP positivity rate and resistance 
rate in different month periods were statistically significant (P < 0.01); the mutations of macrolide-
resistant MP were detected at loci 2063 and 2617, and no mutation was detected at locus 2064, in 
which the mutation at locus 2063 accounted for 94.3% of the tested patients; the difference in MP 
positivity rate of patients in different age groups was statistically significant (P < 0.01), with the 
highest positivity rate in patients aged 7~12 years old, and the difference in resistance rate between 
age groups was not statistically significant (P > 0.05). Conclusion: The rate of MP infection in pa-
tients who underwent multipathogen targeted testing in Southwestern Shandong Province from 
January to November 2024 differed in different months and ages, and the rate of resistance to mac-
rolides was high. 
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1. 引言 

肺炎支原体是常见的上呼吸道感染非典型性病原体，是儿童及年轻人社区性获得性肺炎的主要病因

[1]-[3]，MP 可全年发病，其流行特征会受到地区、气候等的影响[4]，MP 肺炎可引起呼吸道症状，如发

热、咳嗽、咳痰等，一些儿童甚至可能发展为难治性肺炎支原体肺炎(PMPP)，具体发病机制尚不明确，

但可能与机体免疫应答及耐大环内酯类 MP 感染有关[5]。MP 缺乏细胞壁，对 β-内酰胺类抗生素天然耐

药，对干扰蛋白质及 DNA 合成的抗生素敏感，又因四环素类抗生素不良反应较多，尤其对于儿童，所以

大环内酯类抗生素成为治疗 MP 感染的首选药物。然而近年来在世界范围内关于耐大环内酯类 MP 的报

道逐渐增多，东亚地区耐大环内酯类菌株可达 90%以上[6]。 
MP 对大环内酯类抗生素耐药主要涉及机制：抗生素作用靶点改变、主动外排机制增强、产生灭活酶，

其中靶位突变是耐药的主要原因[7] [8]。不少研究表明，大环内酯类药物的结合位点在 23S r RNA 结构域

Ⅴ区，此区域核苷酸序列的变化使抗生素和核糖体间的亲和力减弱，从而造成 MP 耐药，目前国内发现

的主要耐药突变位点是 2063、2064 [9]。本研究拟运用多种病原体靶向检测来分析鲁西南地区 2024 年 1
月~11 月 MP 感染及耐药的流行病学特征，以助于 MP 感染的预防及治疗。 
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2. 对象与方法 

2.1. 研究对象 

研究对象选取 2024 年 1 月~2024 年 11 月在济宁医学院附属医院住院的完善多种病原体靶向检测检

查的呼吸道感染患者为研究对象。 

2.2. 研究方法 

采集确诊或疑似 MP 感染患者的痰液、咽拭子、肺泡灌洗液等标本。采用靶向病原体检测，通过富

集样本中的目标病原特异核酸片段，利用二代测序方法进行测序，最后利用生物信息学方法进行序列分

析以鉴定病原体，定性检测标本中 MP 中 23S rRNA 的耐药突变位点。 

2.3. 统计学分析 

采用 SPSS 27.0 统计学软件进行数据处理，计数资料用例(%)表示，组间比较使用 χ2 检验，P < 0.05
为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 2024 年 1 月~11 月 MP 感染及耐药情况 

2024 年 1 月~11 月中疑似肺炎支原体感染患者中行多种病原体靶向检测的病例数一共 3018 例，其中

MP 感染数有 853 例，MP 感染率约 28.26%。在感染 MP 的患者中，发现存在 23S rRNA 耐药基因突变的

病例数有 778 例，占 MP 感染患者的 91.21%，占总病例数的 25.78%。 

3.2. 不同性别 MP 感染及耐药情况 

在 3018 例受检患者中，一共有 1783 例男性受检患者和 1235 例女性受检患者，男性肺炎支原体阳性

检出率为 23.95%，女性肺炎支原体阳性检出率为 34.49%，女性的 MP 阳性检出率高于男性，差别具有统

计学意义(P < 0.01)；在 853 例 MP 感染阳性的患者中，无耐药基因突变的女性患者有 39 例，男性患者有

36例，而在发生 23 rRNA耐药基因突变的患者中，女性患者耐药率为 90.57%，男性患者耐药率为 88.76%，

比较突变组和无突变组的男女差异无显著意义(P > 0.05)，见表 1。 
 

Table 1. MP infections and drug resistance in different genders 
表 1. 不同性别 MP 感染及耐药情况 

性别 例数 MP 阳性例数[例(%)] 耐药突变阳性[例(%)] 

男 1783 427 (23.95) 391 (90.57) 

女 1235 426 (34.49) 387 (88.76) 

P 值  <0.01 0.709 

3.3. 2024 年 1~11 月不同月份 MP 感染及耐药情况 

MP 感染可发生于全年，四季的感染情况及耐药发生率在同一地区会出现差异，在本研究中 MP 的感

染阳性率及耐药率于 6~10 月份为高发期(图 1)，比较 1~11 月份本地区的 MP 感染检出率及耐药率的差异

均具有意义(P < 0.01)，说明夏秋季节为肺炎支原体的流行期(表 2)。 
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Figure 1. MP drug resistance situation in multipathogen targeted detection from January to 
November 2024 
图 1. 2024 年 1 月~11 月多种病原体靶向检测中的 MP 耐药情况 

 
Table 2. Detection of MP infections and drug-resistant gene mutations in different months 
表 2. 不同月份 MP 感染和耐药基因突变检出情况 

月份 例数 MP 阳性例数[例(%)] MP 突变阳性例数[例(%)] 

1~2 月 161 13 (8.07) 10 (76.92) 

3~5 月 771 166 (21.53) 134 (80.72) 

6~8 月 1066 342 (32.08) 325 (95.03) 

9~11 月 1020 332 (32.55) 309 (93.07) 

P 值  <0.01 <0.01 

3.4. MP 耐药基因突变位点情况 

本研究中共检测了 778 位发生 MP 耐药患者，其中基因突变位点绝大多数发生在 A2063G，占检测总

数的 94.3%，只有 1 例患者发生了 C2617G 位点的突变，有 43 例患者存在 A2063G 及 C2617G 两个突变

点，对以阿奇霉素及红霉素为代表的 14 环和 15 环大环内酯类药物耐药，并未发生 A2064C 等其他位点

的突变，且 C2617G 位点的突变只发生于 1~5 月份，在 MP 感染的高峰期只存在 A2063G 位点的突变(表 3)。 
 

Table 3. Detection of MP resistance gene mutation sites in different months 
表 3. 不同月份 MP 耐药基因突变位点检出情况 

突变位点 1~2 月[例(%)] 3~5 月[例(%)] 6~8 月[例(%)] 9~11 月[例(%)] 

A2063G 2 (20.00) 98 (73.13) 325 (100.00) 309 (100.00) 

C2617G 0 1 (0.74) 0 0 

A2063G 和 C2617G 8 (80.00) 35 (26.12) 0 0 

3.5. 不同年龄 MP 的感染及耐药情况 

对 853 例 MP 感染阳性患者进行年龄分层，MP 感染多发生在 0~12 岁及 19~40 岁人群，占总检测患

者的 22.99% (692/3018)，不同年龄段患者阳性率比较，差异有统计学意义(P < 0.01)。不同年龄段 MP 耐

药率比较，差异无统计学意义(P > 0.05)。见表 4。 
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Table 4. Positive and resistant MP infections at different ages 
表 4. 不同年龄 MP 感染阳性及耐药情况 

年龄 患者[例(%)] MP 阳性[例(%)] MP 突变阳性例数[例(%)] 

0~6 岁 953 (31.58) 360 (37.78) 326 (90.56) 

7~12 岁 238 (7.89) 155 (65.13) 142 (91.61) 

13~18 岁 105 (3.48) 65 (61.90) 60 (92.31) 

19~40 岁 362 (11.99) 177 (48.89) 164 (92.66) 

41~60 岁 528 (17.49) 57 (10.79) 51 (89.47) 

>60 岁 832 (27.57) 39 (4.69) 35 (89.74) 

P 值  <0.01 0.953 

4. 讨论 

肺炎支原体(MP)是目前世界已知病原体中能独立生存的最小的细菌，常引起上呼吸道和下呼吸道感

染，尤其在儿童及年轻人中。在全球范围内，MP 每 3~7 年发生一次区域性爆发，每次持续 1~2 年[10]。
近年来有研究表明在 COVID-19 大流行期间 MP 感染阳性率有所降低，2020 年夏季为 2015~2023 年 MP
发病率最低的时期，[11]-[13]考虑原因是新型冠状病毒大流行期间人们改变了日常生活方式，如外出时戴

口罩、尽量减少外出、注重生活用品消毒等，进一步切断了病原体的传播途径，从而降低了 MP 感染阳

性率。 
MP 主要通过空气飞沫和接触传播，在一年四季皆可发病，在不同地区不同气候条件下各个季节的阳

性率或有不同[9]。MP 感染率及耐药率在各个地区存在差异可能与经济和环境因素有关，发达国家和发

展中国家、城乡之间存在医疗资源分配不均的情况，经济发达地区医疗资源丰富，抗生素使用规范，耐

药率相对较低，而经济相对落后地区抗生素滥用的现象普遍，耐药率会较高。而不同地区不同气候及人

口密度、流动性也会影响 MP 的感染率及耐药率。在本研究中，MP 感染率在 6~10 月较高，表明在鲁西

南地区支原体肺炎高发于夏秋季，这与滨州地区某研究结果一致[14]，该研究发现 MP 阳性检出率高发于

夏秋季，可能鲁西南地区与滨州地理环境、气候相似。在本研究中，女性患者的 MP 阳性检出率高于男

性，这与郑金菊等[15]报道一致，可能与研究对象自身生理特点有关。所有年龄段的人都易感，临床表现

各不相同，可以是自限性的，也有可能会发展成重症肺炎，导致呼吸系统内外的多种并发症[16]。一些 MP
肺炎患儿用大环内酯类抗生素治疗 1 周或更长时间后，临床表现和肺部炎症反而会加重，发展成难治性

支原体肺炎(RMPP)，且 RMPP 会引起肺内、肺外并发症，病程长，治疗困难，给患儿带来严重的身心健

康问题[17]。相较于成年人，儿童的肺炎支原体更常见，本研究中发病年龄以 0~18 岁常见，这与 Jiang Q 
[18]等人研究一致，提示临床上应重视青少年 MP 感染的早期诊断及预防。 

由于缺乏细胞壁，肺炎支原体对作用于细菌细胞壁的 β-内酰胺类和其他抗生素具有天然耐药性，对

干扰蛋白质或 DNA 合成的抗生素如大环内酯类、四环素类和喹诺酮类药物敏感，大环内酯类抗生素是

MP 的临床首选治疗药物。自 2001 年以来，日本首次报道了耐大环内酯类肺炎支原体分离株[19]，相继

有多个国家与地区报道了耐大环内酯类肺炎支原体。据报道，在中国和日本的部分MP耐药率可高达90%，

在欧洲部分地区高达 30% [20]，2019 年，Waites 等人报告了美国 8 个州 2015 年至 2018 年间的大环内酯

类药物耐药性监测数据；耐大环内酯类肺炎支原体的总体患病率为 8%，在美国南部和东部最高(15%, 21%) 
[21]。研究发现，大环内酯类药物的靶位点是细菌核糖体的大(50S)亚基。23rRNA 中特定核苷酸的改变导
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致药物和核糖体之间的亲和力降低。临床菌株中的许多大环内酯类药物耐药病例可能与 23S rRNA 结构

域 V 中 2063、2064、2067 和 2617 位点的突变有关[22]-[24]，在中国地区报道的 2063、2024 位点突变较

多，本研究中 MP 耐药位点突变为 A2063 及 C2617，A2063 位点突变率为 94.3%，全年均有发生，并未

发现 A2064 位点的突变，与广东某地区突变位点研究结果不同[25]，考虑与地区、气候、研究对象特点

不同有关。本研究中 C2617 位点突变的 MP 感染出现在 1~5 月，在 6~11 月均未出现，可能与肺炎支原体

病株不同有关，提示不同时期流行的肺炎支原体可能具有不同的耐药突变，需要进一步研究讨论。陈茜

茜等[17]回顾性分析海南省妇女儿童医学中心的 4417 例患者的临床资料，对比 RMPP 患儿大环内酯类耐

药基因突变阳性及阴性的临床表现差异，发现耐药基因突变阳性患儿相较于阴性患儿的发热时间、住院

时间长，且更容易发生肺实变，所以 RMPP 患儿应尽早检测有无耐药基因突变，及时调整抗生素，对临

床的正确诊治具有重要的参考价值。 
本研究采用的是多种病原体靶向检测确诊 MP 感染，与常规 PCR 检测不同点在于可明确患者所感染

MP 是否存在耐药突变及发生突变的位点，从而能更好地早期诊断、早期指导抗生素使用，避免重症肺炎

的发生。 
综上所述，鲁西南地区 2024 年 1 月~11 月肺炎支原体 MP 感染率在不同季节、不同年龄、不同性别

均存在差异，耐药情况在性别、年龄无差异，MP 对大环内酯类药物耐药率较高，这就要求在临床治疗时

需要及时关注治疗效果，从而明确是否需要调整抗生素。本研究的局限性：(1) 本研究采用的是进行多种

病原体靶向检测的患者，缺少部分肺炎支原体感染阳性的患者，样本选择存在偏差，可能会导致本研究

结果高估 MP 耐药率，影响研究结果的普适性，需要扩大研究样本保证结果的准确性；(2) 本研究只针对

大环内酯类药物耐药进行研究，需进一步扩大研究对象人群，了解更多抗生素耐药情况。 
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