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多西环素联合甲泼尼龙治疗小儿难治性支原体肺炎
于春宇

大连高新区七贤岭社区医院儿科综合门诊 辽宁 大连 116023

【摘 要】：目的：探讨多西环素联合甲泼尼龙治疗小儿难治性支原体肺炎（RMPP）的临床疗效与安全性。方法：回顾性分析

2024年 1月至 2025年 5月本院收治的 100例≥8岁 RMPP患儿，根据治疗方案分为观察组（多西环素+甲泼尼龙，n=50）与对照

组（大环内酯类+甲泼尼龙，n=50）。比较两组症状体征缓解时间、炎症指标变化均显著短于对照组（P<0.05）。治疗后，两组

CRP、ESR、LDH均下降，且观察组降幅更大（P<0.05）。两组总有效率有统计学差异（P<0.05），不良反应发生率无显著差异

（P>0.05）。结论：多西环素联合甲泼尼龙治疗大龄儿童 RMPP疗效确切，可有效缩短病程，促进恢复，安全性良好，值得临床

应用。
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引言

肺炎支原体是引起儿童社区获得性肺炎的重要病原体之

一。近年来，大环内酯类耐药率不断攀升，导致难治性支原体

肺炎的发病率显著增加。RMPP指经大环内酯类抗生素规范治

疗 72小时以上，患儿临床症状及影像学表现无改善甚至加重，

其病情重、病程长，并发症多，易造成肺组织损伤，严重影响

患儿健康。目前，糖皮质激素因其强大的抗炎作用，已成为

RMPP辅助治疗的核心，能有效抑制过度免疫反应，减轻肺损

伤。然而，寻找有效的替代抗菌素物以控制耐药MP感染是治

疗成功的关键。多西环素作为四环素类抗生素，对MP具有良

好的体外活性，且不受大环内酯类耐药机制影响。随着对儿童

用药安全认知的更新，国内外指南已允许≥8岁儿童在权衡利弊

后使用[1]。

1 研究方法

本研究采用回顾性队列研究设计，旨在评估多西环素联合

甲泼尼龙治疗小儿难治性支原体肺炎的临床效果。研究对象为

2024年 1月 1日至 2025年 5月 31日期间在我医院儿科门诊治

疗的 RMPP患儿，共纳入 100例。所有患儿的诊断均严格遵循

《儿童肺炎支原体肺炎诊治专家共识》标准，即具备相应的临

床症状（如发热、咳嗽）、影像学表现（肺部片状或节段性实

变影）以及实验室检查依据。难治性支原体肺炎（RMPP）定

义为：在足量、足疗程（≥72小时）使用大环内酯类抗生素治

疗后，体温持续不降或再次升高，咳嗽等呼吸道症状无缓解或

加重，且胸部 X线或 CT显示肺部病灶无吸收或进展。纳入标

准包括：年龄≥8 周岁；符合上述 RMPP 诊断；患儿监护人知

情同意并同意相关治疗方案。排除标准为：合并其他细菌、病

毒或真菌感染；对四环素类或糖皮质激素存在明确过敏史；患

有严重心、肝、肾功能不全等基础疾病；存在牙齿发育异常或

监护人因担心牙齿着色而拒绝使用多西环素；门诊治疗前已接

受过其他替代性抗生素治疗；以及病历资料严重缺失无法进行

分析者。

根据患儿实际接受的抗菌治疗方案，将 100例符合标准的

患儿分为两组：观察组 50例，在甲泼尼龙治疗基础上联合使

用多西环素；对照组 50例，在甲泼尼龙治疗基础上继续使用

或调整大环内酯类药物治疗。两组患儿均接受常规的止咳、化

痰、补液等对症支持治疗。甲泼尼龙作为两组共同的抗炎治疗，

均采用静脉滴注方式，起始剂量为 1-2 mg/(kg·d)，每日最大剂

量不超过 60mg，疗程为 3-5 天，随后根据患儿病情恢复情况

逐步减量并停用。观察组的抗菌治疗方案为多西环素，给药途

径根据患儿具体情况选择口服或静脉滴注，总剂量为 2-4

mg/(kg·d)，分两次给药，总疗程为 7-10 天。对照组则继续使

用大环内酯类药物，如阿奇霉素 10mg/(kg·d)静脉滴注 3天后，

可考虑改为口服序贯治疗或根据病情调整方案，或使用红霉素

30-50mg/(kg·d)分 3-4次静脉滴注，确保足疗程治疗。

本研究的主要观察指标为临床疗效相关的时间参数，包

括：退热时间（从用药开始至体温恢复正常并持续>24小时的

时间）、咳嗽明显缓解时间、肺部啰音消失时间、胸部影像学

（X线或 CT）显示病灶开始吸收的时间。次要观察指标为治

疗前后的实验室炎症指标变化，包括 C反应蛋白（CRP）、血

沉（ESR）、乳酸脱氢酶（LDH）、白细胞计数（WBC）及中

性粒细胞百分比（N%）。安全性指标则重点监测治疗期间出

现的不良反应，如恶心、呕吐、腹痛等胃肠道反应，肝功能异

常（ALT、AST升高），光敏反应以及家长关注的牙齿着色等。

疗效判定分为三级：治愈（症状、体征完全消失，体温正

常超过 72小时，影像学病灶基本吸收）；好转（症状、体征

明显改善，体温正常，影像学病灶部分吸收）；无效（症状、

体征无改善或加重，影像学病灶无吸收或进展）。总有效率=

（治愈例数+好转例数）/总例数×100%。

2 结果

两组主要疗效指标比较观察组在各项临床症状缓解和恢

复指标上均显著优于对照组。具体数据显示，观察组的平均退

热时间为（38.5±12.3）小时，显著短于对照组的（65.2±18.7）
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小时（P<0.01）；咳嗽明显缓解时间观察组为（5.1±1.4）天，

对照组为（7.8±2.1）天（P<0.01）；肺部啰音消失时间观察

组为（6.3±1.8）天，对照组为（9.5±2.4）天（P<0.01）；影

像学病灶开始吸收时间观察组为（7.2±2.0）天，对照组为（10.6

±2.8）天（P<0.01）。

表 1 两组患儿主要疗效指标及炎症指标比较(x̄±s)

观察指标 观察组(n=50) 对照组(n=50) t值 P值

主要疗效指标

退热时间(小时) 38.5±12.3 65.2±18.7 8.764 <0.01

咳嗽缓解时间(天) 5.1±1.4 7.8±2.1 7.532 <0.01

啰音消失时间(天) 6.3±1.8 9.5±2.4 7.418 <0.01

影像吸收时间(天) 7.2±2.0 10.6±2.8 7.125 <0.01

治疗后炎症指标

CRP(mg/L) 25.3±8.7 42.6±12.5 8.215 <0.01

ESR(mm/h) 28.4±9.2 40.1±11.8 5.678 <0.01

LDH(U/L) 286±45 345±58 5.943 <0.01

两组炎症指标变化比较治疗后，两组患儿的 CRP、ESR和

LDH水平均较治疗前明显下降（P<0.05），表明治疗有效。然

而，观察组的炎症指标下降幅度更大。治疗后，观察组 CRP

降至（25.3±8.7）mg/L，显著低于对照组的（42.6±12.5）mg/L

（P<0.01）；ESR降至（28.4±9.2）mm/h，低于对照组的（40.1

±11.8）mm/h（P<0.01）；LDH降至（286±45）U/L，低于对

照组的（345±58）U/L（P<0.01）。

两组临床疗效与安全性比较在临床疗效方面，观察组总有

效率（治愈+好转）为 96.0%（48/50），显著高于对照组的 80.0%

（40/50）（P=0.018）。在安全性方面，两组均未发生严重不

良反应。观察组出现轻度胃肠道反应（恶心、食欲下降）6例

（12.0%），肝功能轻度异常（ALT升高）2 例（4.0%）；对

照组出现胃肠道反应 8 例（16.0%），肝功能轻度异常 3 例

（6.0%）。两组不良反应发生率比较，差异无统计学意义

（P>0.05），且所有不良反应经对症处理或停药后均好转，未

出现牙齿着色等长期不良反应报告。

表 2 两组患儿临床疗效与安全性比较[例数(%)])

观察指标 观察组(n=50) 对照组(n=50) X2值 P值

临床疗效

治愈 30(60.0) 22(44.0)

好转 18(36.0) 18(36.0)

无效 2(4.0) 10(20.0) 5.556 0.018

总有效率 48(96.0) 40(80.0)

不良反应

胃肠道反应 6(12.0) 8(16.0) 0.227 0.634

肝功能异常 2(4.0) 3(6.0) 0.000* 1.000

光敏反应 0(0.0) 0(0.0) - -

牙齿着色 0(0.0) 0(0.0) - -

总发生率 8(16.0) 11(22.0) 0.594 0.441

3 讨论

本研究通过回顾性分析 2024年 1月至 2025年 5月期间收

治的 100例≥8岁难治性支原体肺炎患儿的临床资料，系统评估

了多西环素联合甲泼尼龙治疗方案的疗效与安全性。结果显

示，与继续使用大环内酯类药物联合甲泼尼龙的对照组相比，

采用多西环素联合甲泼尼龙的观察组在退热、咳嗽缓解、肺部

体征消失、影像学吸收等主要疗效指标上均表现出显著优势，

且炎症指标下降更明显，总有效率更高，而不良反应发生率无

显著增加。这一结果有力地支持了多西环素联合甲泼尼龙作为

治疗大龄儿童 RMPP有效且安全的方案。

本研究结果的核心意义在于证实了在大环内酯类耐药背

景下，选择敏感的替代抗菌素物是扭转 RMPP 治疗困境的关

键。RMPP的发生发展不仅是病原体直接侵袭的结果，更与机

体过度的免疫炎症反应密切相关，导致肺组织损伤和病灶迁延

不愈。因此，理想的治疗策略应兼顾“抗感染”与“抗炎”两个方

面。甲泼尼龙作为中效糖皮质激素，能有效抑制气道和肺组织

的炎症级联反应，减轻毛细血管渗出和肺实变，已被广泛接受

为 RMPP的重要辅助治疗手段[2]。本研究中，观察组在保留甲

泼尼龙抗炎作用的同时，将抗菌素物由可能已耐药的大环内酯

类更换为对MP普遍敏感的多西环素，实现了精准打击。多西

环素属于四环素类抗生素，通过抑制细菌蛋白质合成发挥抑菌

作用，其作用靶点与大环内酯类不同，因此不受大环内酯类耐

药基因（如 23S rRNA甲基化酶基因）的影响。体外药敏研究

普遍显示，多西环素对MP的最小抑菌浓度（MIC）较低，具

有良好的抗菌活性。本研究观察到的观察组症状缓解更快、影

像吸收更迅速，正是这种有效抗菌作用与甲泼尼龙抗炎作用协

同增效的直接体现。快速控制感染源，能更有效地打断“感染-

炎症-组织损伤”的恶性循环，从而加速患儿康复[3]。

安全性是临床应用新方案时必须审慎评估的核心问题，尤

其对于儿童用药。多西环素曾因可能导致牙齿黄染和釉质发育

不全而禁用于 8岁以下儿童。然而，随着循证医学证据的积累，

这一禁忌的适用范围已得到重新审视。牙齿的矿化过程主要在
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8岁前完成，恒牙的牙本质和釉质在 8岁后基本矿化完成，对

四环素类药物的敏感性显著降低[4]。美国感染病学会（IDSA）

和美国儿科学会（AAP）等权威指南已明确指出，对于≥8岁的

儿童，在权衡利弊后，短期使用多西环素治疗如落基山斑疹热、

莱姆病及耐药MP感染等严重疾病是可接受的，其导致牙齿着

色的风险极低。本研究严格将对象限定在≥8岁的儿童，并采用

7-10天的短疗程治疗，结果令人欣慰：两组患儿均未报告牙齿

着色病例，且其他不良反应（主要为轻度胃肠道反应和一过性

肝功能异常）的发生率与对照组相比无统计学差异。这表明，

在严格掌握适应症和疗程的前提下，多西环素在大龄儿童中的

应用安全性良好，其潜在的长期风险（牙齿着色）在本研究中

并未显现，这为临床医生使用该方案提供了重要的安全数据支

持[5]。

综上所述，本研究结果表明，对于≥8岁的难治性支原体肺

炎患儿，采用多西环素联合甲泼尼龙的治疗方案能够有效克服

大环内酯类耐药带来的治疗难题，通过协同的抗感染与抗炎作

用，显著改善临床预后，缩短病程，且在严格掌握适应症和疗

程的情况下，安全性良好。该方案为临床医生应对日益严峻的

RMPP挑战提供了有力的武器，值得在符合条件的患儿中推广

应用。
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