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摘要摘要：：目的 探讨低分子肝素联合阿奇霉素治疗重症肺炎支原体肺炎（MPP）合并胸腔积液的临床疗效。方法 选取医院 2022年 1月

至 2023年 6月收治的重症 MPP合并胸腔积液患儿 80例，按随机数字表法分为观察组和对照组，各 40例。两组患儿均予阿奇霉素治

疗，观察组患儿加用低分子肝素。结果 治疗后，观察组患儿的咳嗽消失、发热消失、胸腔积液消退、肺部罗音消失、住院的时间均显著

短于对照组（P < 0. 05）；观察组患儿的用力肺活量（FVC）、第 1秒用力呼气容积（FEV1）、FEV1 / FVC均显著高于对照组（P < 0. 05）；观

察组患儿的白细胞介素 8、γ干扰素、肿瘤坏死因子 - α水平均显著低于对照组（P < 0. 05）；观察组患儿的抗原分化簇 4受体（CD4 +）、

抗原分化簇 8受体（CD8 +）/ CD4 +均显著高于对照组，CD8 +显著低于对照组（P < 0. 05）；观察组患儿的血小板计数、纤维蛋白原均显著

高于对照组（P < 0. 05），凝血酶原时间、活化部分凝血活酶时间均显著短于对照组（P < 0. 05）。观察组和对照组患儿的肝、肾功能均正

常，不良反应发生率相当（27. 50% 比 12. 50%，P > 0. 05）。结论 低分子肝素联合阿奇霉素治疗重症 MPP合并胸腔积液，能有效改善

患儿的临床症状、体征、肺功能、血清炎性因子水平、免疫功能和凝血功能指标，缩短住院时间，且安全性良好。

关键词关键词：：低分子肝素；阿奇霉素；肺炎支原体肺炎；胸腔积液；肺功能
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the clinical efficacy of low molecular weight heparin combined with azithromycin in the
treatment of severe Mycoplasma pneumoniae pneumonia（MPP） complicated with pleural effusion. Methods A total of 80 children
with severe MPP complicated with pleural effusion admitted to the hospital from January 2022 to June 2023 were selected and
randomly divided into the observation group and the control group by the random number table method，with 40 cases in each
group. The children in the two groups were treated with azithromycin，on this basis，the children in the observation group received
low molecular weight heparin. Results After treatment，the disappearance time of cough，disappearance time of fever，disappearance
time of pleural effusion and disappearance time of pulmonary rales，and length of hospital stay in the observation group were
significantly shorter than those in the control group group（P < 0. 05）. The forced vital capacity（FVC），forced expiratory volume
in one second （FEV1），and FEV1 / FVC in the observation group were significantly higher than those in the control group
（P < 0. 05）；the levels of interleukin - 8，interferon γ，and tumor necrosis factor - α in the observation group were significantly
lower than those in the control group（P < 0. 05），the 4 receptor（CD4 +） and antigen differentiation cluster 8 receptor（CD8 +） /
CD4 + in the observation group were significantly higher than those in the control group，while the antigen differentiation cluster the
observation group was significantly lower than that in the control group （P < 0. 05）；the platelet count and fibrinogen in the
observation group were significantly higher than those in the control group（P < 0. 05），while the prothrombin time and activated -
partial thromboplastin time in the observation group were significantly shorter than those in the control group （P < 0. 05）. The
liver and kidney function in the observation group and the control group were normal，and the incidence of adverse reactions in the
two groups was comparable （27. 50% vs. 12. 50%，P > 0. 05）. Conclusion Low molecular weight heparin combined with
azithromycin in the treatment of severe MPP complicated with pleural effusion can effectively improve the clinical symptoms，signs，
lung function，serum inflammatory factor levels，immune function，coagulation function indicators，shorten the length of hospital stay，
and have good safety.
Key wordsKey words：：low molecular weight heparin；azithromycin；Mycoplasma pneumoniae pneumonia；pleural effusion；lung function

肺炎支原体肺炎（MPP）是机体感染肺炎支原体 （MP）后引发的呼吸道感染性疾病，临床表现为肺部炎

107



2024年 10月 5日 第 33卷第 19期

Vol. 33，No. 19，October 5，2024China Pharmaceuticals

症、剧烈咳嗽等。由于儿童身体各系统及器官功能尚未

发育成熟，免疫功能低下，较成年人更易感染MP，从而

诱发MPP。MP除可直接侵袭肺组织外，还能引起宿主

的异常免疫应答，导致肺和肺外组织的免疫损伤［1］。
MPP感染致患儿肺部损伤，导致炎性反应增强，释放炎

性因子，进而使患儿肺部渗出液增多，导致胸腔积液［2］。
目前，主要采用大环内酯类抗菌药物治疗MPP，其中阿

奇霉素为首选药物，患儿耐受性好，但单用疗程较长、

起效慢、不良反应多，若无法及时控制病情，可致患儿

肝、肾功能损害，影响预后［3］。低分子肝素为临床常用抗

凝剂，主要用于防治静脉血栓，具有不良反应少、生物

利用度高等优势［4］。故本研究中探讨了低分子肝素联合

阿奇霉素治疗重症MPP合并胸腔积液的临床疗效。现

报道如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料

纳入标准：符合《儿童肺炎支原体肺炎诊治专家共

识（2015年版）》中MPP诊断标准［5］，且经肺部X线、彩

色多普勒超声检查等影像学检查确诊；存在胸腔积液；

符合《儿童社区获得性肺炎管理指南（2013修订）（上）》

中重症MPP诊断标准［6］；年龄低于 18岁。本研究方案经

我院医学伦理委员会审批［批件号：K2022 -批件 - 036
（11. 1）］，患儿监护人签署知情同意书。

排除标准：存在心、肝、肾等脏器严重障碍；存在支

气管异物、肺结核、支气管哮喘等其他呼吸系统疾病；

免疫抑制剂或糖皮质激素用药史；鼻咽抽吸物和支气

管肺泡灌洗液检测出除MP外的其他病原体；对本研究

中所用药物过敏。

脱落 /剔除标准：中途自愿退出；临床资料不完整；

未严格按本研究方案进行治疗。

病例选择与分组：选取我院 2022年 1月至 2023年
6月收治的重症MPP合并胸腔积液患儿 80例，按随机

数字表法分为观察组和对照组，各 40例。两组患儿一般

资料比较，差异无统计学意义（P > 0. 05），具有可比性。

详见表1。
表1 两组患儿一般资料比较（n = 40）

Tab. 1 Comparison of the children′s general data between the
two groups（n = 40）

组别

观察组

对照组

χ2 / t值
P值

性别（男 /女，例）

22 / 18
21 / 19
0. 050
0. 823

年龄（X ± s，岁）

8. 28 ± 1. 25
8. 31 ± 1. 19
0. 110
0. 913

病程（X ± s，d）
9. 26 ± 2. 35
9. 31 ± 2. 12
0. 100
0. 921

1. 2 方法

两组患儿均予常规支气管扩张、吸氧、纠正电解质

等对症治疗，根据其临床症状予祛痰、止咳、退热治疗，

同时予注射用阿奇霉素（国药集团国瑞药业有限公司，

国药准字H20030269，规格为每支0. 5 g <按C38H72N2O12
计 >）10 mg / kg + 氯化钠注射液（石家庄四药有限公

司，国药准字H13023202，规格为每瓶 100 mL∶0. 9 g）静

脉滴注，每天 1次，每次 100 mL，连续 5 d，停药 4 d；待体

温、白细胞计数恢复正常后，予阿奇霉素胶囊（苏州二

叶制药有限公司，国药准字 H20083315，规格为每粒

0. 25 g < 25万 IU >）餐后口服，每天1次，每次10 mg / kg，
连续 3 d，停药 4 d。以上述治疗为 1个疗程，共治疗 2个
疗程。观察组患儿在此基础上加用低分子肝素钙注射液

（深圳赛保尔生物药业有限公司，国药准字H20060191，
规格为每支0. 5 mL∶5 000 AXa IU）皮下注射，每天1次，

每次100～180 IU / kg。两组患儿均连续治疗32 d。
1. 3 观察指标

临床相关指标：比较咳嗽消失、发热消失、胸腔积

液消退、肺部罗音消失、住院的时间。

肺功能：采用Master Screen Paed型肺功能检测仪

（德国Yeager公司）检测第1秒用力呼气容积（FEV1）、用

力肺活量（FVC）、FEV1 / FVC。
血清炎性因子：抽取治疗前后的空腹静脉血各3 mL，

采用高速冷冻离心机离心（转速为 3 000 r / min，离心半

径为 8 cm）10 min，采用酶联免疫吸附试验法测定白细

胞介素 8（IL - 8）、γ干扰素（IFN - γ）水平，采用免疫比

浊法测定肿瘤坏死因子 - α（TNF - α）水平。检测仪器

为全自动电化学发光免疫分析仪（美国 Luminex Corpo‐
ration公司），严格按试剂盒说明操作。

免疫功能：采用免疫荧光法测定抗原分化簇 4受体

（CD4 +）、抗原分化簇 8受体（CD8 +）、CD4 + / CD8 + 。检
测仪器为 NovoCyte D2040R型流式细胞仪（安捷伦生

物 <杭州 >有限公司）。

凝血功能：抽取治疗前后的空腹静脉血各 3 mL，置
含 EDTA - K2的抗凝剂真空管（沧州永康医药用品有

限公司，货号为 91404290）中，混匀，采用 CS5100型全

自动血凝分析仪（希森美康有限公司）测定血小板计数

（PLT）、纤维蛋白原（Fib）、凝血酶原时间（PT）、活化部

分凝血活酶时间（APTT）。

安全性：记录治疗期间恶心呕吐、胃肠道出血、胃

胀、头痛、皮疹等不良反应发生情况，并监测肝、肾功能。

1. 4 统计学处理

采用 SPSS 22. 0统计学软件分析。计量资料以X ± s
表示，行 t检验；计数资料以率（%）表示，行 χ2检验。

P < 0. 05为差异有统计学意义。

2 结果

两组患儿肝、肾功能均正常，结果见表2至表7。
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表2 两组患儿临床相关指标比较（X ± s，d，n = 40）
Tab. 2 Comparison of clinical - related indicators between the

two groups（X ± s，d，n = 40）

组别

观察组

对照组

t值

P值

发热消失时间

2. 89 ± 0. 45
3. 75 ± 0. 56
7. 571
0. 000

咳嗽消失时间

5. 39 ± 0. 54
8. 11 ± 0. 64
20. 544
0. 000

肺部罗音消失时间

5. 78 ± 0. 42
8. 82 ± 0. 59
26. 548
0. 000

胸腔积液消退时间

7. 75 ± 1. 16
9. 62 ± 1. 76
5. 611
0. 000

住院时间

9. 79 ± 1. 12
13. 12 ± 1. 22
12. 717
0. 000

表3 两组患儿肺功能指标比较（X ± s，n = 40）
Tab. 3 Comparison of lung function indicators between the two

groups（X ± s，n = 40）

组别

观察组

对照组

t值

P值

FVC（L）
治疗前

2. 39 ± 0. 45
2. 42 ± 0. 31
0. 347
0. 729

治疗后

3. 46 ± 0. 59a
3. 12 ± 0. 44a
2. 922
0. 005

FEV1（L）
治疗前

1. 59 ± 0. 35
1. 62 ± 0. 29
0. 417
0. 678

治疗后

2. 95 ± 0. 35a
2. 52 ± 0. 32a
5. 735
0. 000

FEV1 / FVC（%）

治疗前

66. 53 ± 7. 78
66. 95 ± 9. 35

0. 218
0. 828

治疗后

85. 26 ± 5. 93a
80. 77 ± 7. 27a

3. 027
0. 003

注：与本组治疗前比较，aP < 0. 05。表4至表6同。

Note：Compared with those before treatment，aP < 0. 05 （for
Tab. 3 - 6）.
表4 两组患儿血清炎性因子水平比较（X ± s，ng / L，n = 40）
Tab. 4 Comparison of serum inflammatory factor indicators

between the two groups（X ± s，ng / L，n = 40）

组别

观察组

对照组

t值

P值

IL - 8
治疗前

23. 84 ± 2. 48
24. 01 ± 2. 26

0. 320
0. 750

治疗后

10. 21 ± 1. 26a
16. 64 ± 1. 98a
17. 328
0. 000

IFN - γ
治疗前

34. 68 ± 5. 98
35. 12 ± 5. 64

0. 339
0. 736

治疗后

13. 29 ± 2. 85a
16. 98 ± 3. 12a

5. 523
0. 000

TNF - α
治疗前

17. 89 ± 3. 85
18. 11 ± 3. 67

0. 262
0. 794

治疗后

4. 25 ± 1. 23a
6. 65 ± 1. 59a
7. 551
0. 000

表5 两组患儿免疫功能指标比较（X ± s，n = 40）
Tab. 5 Comparison of immune function indicators between the

two groups（X ± s，n = 40）

组别

观察组

对照组

t值

P值

CD4 +（%）

治疗前

26. 79 ± 3. 79
27. 15 ± 3. 26

0. 455
0. 650

治疗后

39. 19 ± 3. 11a
31. 14 ± 3. 56a
10. 770
0. 000

CD8 +（%）

治疗前

31. 95 ± 4. 54
32. 14 ± 4. 19

0. 195
0. 846

治疗后

22. 26 ± 3. 68a
28. 78 ± 3. 21a

8. 444
0. 000

CD4 + / CD8 +
治疗前

0. 83 ± 0. 26
0. 84 ± 0. 25
0. 175
0. 861

治疗后

1. 76 ± 0. 26a
1. 08 ± 0. 22a
12. 627
0. 000

表7 两组患儿不良反应发生情况比较［例（%），n = 40］
Tab. 7 Comparison of the incidence of adverse reactions between

the two groups［case（%），n = 40］

组别

观察组

对照组

χ2值

P值

恶心呕吐

3（7. 50）
2（5. 00）

胃肠道出血

1（2. 50）
0（0）

胃胀

3（7. 50）
2（5. 00）

头痛

2（5. 00）
1（2. 50）

皮疹

2（5. 00）
0（0）

合计

11（27. 50）
5（12. 50）
2. 812
0. 094

3 讨论

MPP为自限性疾病，可导致难治性支原体肺炎。严

重MPP患儿会出现长时间发热、肺血管微血栓形成、胸

腔积液、肺坏死，甚至肺外多脏器损伤等并发症［7］。阿奇

霉素作为常用大环内酯类抗菌药物，具有组织渗透性

强、长效、抑制支原体蛋白合成等优点，可通过迅速促

进机体巨噬细胞转运炎性细胞抗MP，但治疗周期较

长，且疗效有个体差异［8］。低分子肝素属肝素衍生物，较

普通肝素有分子量较低、抗凝作用稳定、可预测、使用

方便等优点［9］。
本研究结果显示，与对照组比较，观察组患儿咳嗽

消失、发热消失、胸腔积液消退、肺部罗音消失、住院的

时间均显著更短，治疗后的 FVC，FEV1，FEV1 / FVC均

显著更高，表明低分子肝素联合阿奇霉素可有效改善

重症MPP合并胸腔积液患儿的临床症状、体征、住院时

间及肺功能。这是由于阿奇霉素可结合患儿支原体核

糖体阻碍蛋白质合成，消灭MP［10］；低分子肝素能增强

患儿纤溶系统的活性，促进血栓溶解，使肺动脉恢复通

畅，缓解发热、咳嗽、肺部罗音、胸腔积液等临床症状，

缩短住院时间，并通过改善血液循环，提高氧气供应，

进而改善肺功能，促进血管内皮细胞表面超氧化物歧

化酶的合成与释放，从而防止疾病进展［11］。
本研究结果显示，与对照组比较，观察组患儿治疗

后的 IL - 8，IFN - γ，TNF - α水平均显著更低，表明低

分子肝素联合阿奇霉素可有效改善重症MPP合并胸腔

积液患儿的血清炎性因子水平。由于MP可表面黏附于

呼吸道上皮细胞，并经多种生理、病理机制诱发细胞损

害，释放神经毒素等有害物质，进而引发炎性反应，故

重症MPP合并胸腔积液患儿体内的 IL - 8，IFN - γ，
表6 两组患儿凝血功能指标比较（X ± s，n = 40）

Tab. 6 Comparison of coagulation function indicators between the two groups（X ± s，n = 40）

组别

观察组

对照组

t值

P值

PLT（× 109 / L）
治疗前

159. 89 ± 25. 75
161. 12 ± 26. 15

0. 212
0. 833

治疗后

206. 58 ± 27. 78a
174. 59 ± 31. 24a

4. 840
0. 000

Fib（mg / mL）
治疗前

3. 59 ± 1. 15
3. 61 ± 1. 08
0. 080
0. 936

治疗后

6. 26 ± 1. 14a
5. 15 ± 1. 58a
3. 603
0. 001

PT（s）
治疗前

14. 79 ± 3. 86
15. 11 ± 3. 35

0. 396
0. 693

治疗后

11. 25 ± 2. 48a
12. 89 ± 2. 59a

2. 893
0. 005

APTT（s）
治疗前

42. 86 ± 6. 15
43. 09 ± 6. 09

0. 168
0. 867

治疗后

32. 56 ± 5. 48a
36. 79 ± 4. 58a

3. 746
0. 000
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TNF - α等炎性因子水平均升高，且参与患儿气道及肺

间质炎性反应过程［12］。低分子肝素属抗凝血、抗血栓药

物，可促进血管内皮细胞的合成，释放纤溶酶原激活

剂，进而缩短优球蛋白的溶解时间，且不会影响患儿血

管内皮细胞和其他细胞的功能。另外，低分子肝素可通

过与患儿细胞表面炎性因子结合，阻止炎性因子与其

细胞受体结合，从而抑制炎性细胞激活，且可保护患儿

血管内皮细胞的完整性，减少炎性因子对其血管内皮

细胞的损伤，阻止炎性反应进一步增强［13］。
本研究结果显示，与对照组比较，观察组患儿治疗

后的CD4 +和CD4 + / CD8 +均显著更高，CD8 +显著更低，

表明低分子肝素联合阿奇霉素可有效改善重症MPP合
并胸腔积液患儿的免疫功能指标。当患儿发生MP感染

并诱发MPP后，可出现各种免疫功能损伤，以 T淋巴细

胞亚群损伤最突出，主要是由于MPP不仅会直接损伤

患儿的组织细胞，还会导致其自身的免疫损伤［14］。而低

分子肝素对凝血酶有抑制作用，且抗凝血功能较强，可

通过调节患儿的抗氧化功能防止细胞凋亡，增强凝血

酶的亲和力，提高免疫保护功能，进而促使患儿全身血

液循环功能的重新建立，改善微循环及免疫功能［15］。
本研究结果显示，与对照组比较，观察组患儿治疗

后的 PLT和 Fib指标均显著更高，PT和APTT均显著更

短，表明低分子肝素联合阿奇霉素可有效改善重症

MPP合并胸腔积液患儿的凝血功能指标。重症MPP合
并胸腔积液患儿由于MP侵犯及炎性反应，直接激活其

凝血系统形成高凝状态，进而促使微血管血栓形成［16］。
而低分子肝素是由普通肝素经解聚降解制成的分子量

较低的肝素，主要通过加强对患儿凝血因子Ⅹa、凝血酶

的抑制，发挥良好抗血栓、抗凝作用；同时，低分子肝素

具有抗炎、抗氧自由基作用，主要通过激活患儿巨噬细

胞的吞噬作用，抑制其白细胞超趋化因子等炎性因子，

进而保护内皮细胞免受炎性因子及自由基的攻击，且

对患儿过度反应导致的自身破坏有较好的预防作

用［17］。另外，本研究中两组患儿的肝、肾功能均正常，不

良反应发生率相当，表明低分子肝素联合阿奇霉素治

疗重症MPP合并胸腔积液的安全性良好。

综上所述，低分子肝素联合阿奇霉素治疗重症

MPP合并胸腔积液，能有效改善患儿的临床症状、体

征、肺功能、血清炎性因子水平、免疫功能和凝血功能

指标，缩短住院时间，且安全性良好。
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