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摘要 目的：研究肺炎支原体肺炎（mycoplasma pneumoniae pneumonia, MPP）患儿血清可溶性共刺激分子 B7-H3（soluble co-stimu-

latory molecule B7-H3, sB7-H3）含量与细胞因子水平及病情严重程度的相关性。方法：收集 2019年 3月至 2020年 6月期间我院

收治的MPP患儿共 96例，根据患儿病情严重程度分为轻症MPP组和重症MPP组，另选取同期于我院体检中心体检的健康儿童

50例作为对照组。收集所有受试者的一般资料、主要临床表现、临床指标及细胞因子水平，对各指标进行 Pearson相关性分析和多

元逐步回归分析。结果：与对照组相比，MPP组患儿的白细胞计数（white blood cell, WBC）、中性粒细胞计数（neutrophil, NE）、红细

胞沉降率（erythrocyta sedimentation rate, ESR）、C反应蛋白（C-reactive protein,CRP）、sB7-H3、粒细胞 -巨噬细胞集落刺激因子

（granulocyte-macrophage colony stimulating factor, GM-CSF）、干扰素 -酌（interferon-酌, IFN-酌）、白介素 -10（interleukin-10，IL-10）和

白介素 -17A（interleukin-17A，IL-17A）均较高（P＜0.05）；与轻症 MPP 组患儿相比，重症 MPP 组患儿的 WBC、NE、ESR、CRP、

sB7-H3、GM-CSF、IFN-酌、IL-10 和 IL-17A 均较高（P＜0.05）。Pearson 相关性分析结果表明，sB7-H3 与 WBC、NE、ESR、CRP、

GM-CSF、IFN-酌、IL-10和 IL-17A呈正相关（P＜0.05）。多元线性回归分析显示，GM-CSF（茁=0.103，P＜0.001）、IFN-酌（茁=0.121，P＜
0.001）、IL-10（茁=0.026，P＜0.001）和 IL-17A（茁=0.093，P＜0.001）是 sB7-H3的独立影响因素。结论：MPP患儿血清 sB7-H3、

GM-CSF、IFN-酌、IL-10和 IL-17A与MPP的病情严重程度密切相关，且 sB7-H3的表达水平与 GM-CSF、IFN-酌、IL-10和 IL-17A的

水平呈正相关。
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Study of Correlation of Serum sB7-H3 with Cytokines in Children with
Mycoplasma Pneumoniae Pneumonia*

To investigate the correlation of serum soluble co-stimulatory molecule B7-H3(sB7-H3) with cytokines and

severity of disease in children with mycoplasma pneumoniae pneumonia(MPP). 96 children with MPP admitted to our hospital

from March 2019 to June 2020 were divived into mild MPP group and severe MPP group according to the disease condition, 50 healthy

children were collected as control group in addition. The general information, main clinical manifestations, clinical indicators and

cytokine levels of all subjects were collected, and Pearson correlation analysis and multiple stepwise regression analysis were performed

on each indicator. As compared with control group, the expression levels of white blood cell(WBC), neutrophil(NE), erythrocyta

sedimentation rate(ESR), C-reactive protein(CRP), sB7-H3, granulocyte-macrophage colony stimulating factor(GM-CSF), interferon-酌
(IFN-酌), interleukin-10(IL-10) and interleukin-17A(IL-17A) were higher(P＜0.05); and the expression levels of WBC, NE, ESR, CRP,

sB7-H3, GM-CSF, IFN-酌, IL-10 and IL-17A of severe MPP group were higher than mild MPP group (P＜0.05). The correlation analysis

showed that the expression levels of sB7-H3 was positively correlated with WBC, NE, ESR, CRP, GM-CSF, IFN-酌, IL-10 and IL-17A
(P＜0.05), multiple linear regression analysis showed that the expression levels of sB7-H3 was independently associated with GM-CSF

(茁=0.103, P＜0.001), IFN-酌(茁=0.121, P＜0.001), IL-10(茁=0.026, P＜0.001) and IL-17A(茁=0.093, P＜0.001). The serum

sB7-H3, GM-CSF, IFN-酌, IL-10 and IL-17A were closely correlated with disease condition in children with MPP, and the expression level

of sB7-H3 was positively correlated with GM-CSF, IFN-酌, IL-10 and IL-17A.
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Note: *P＜0.05 vs mild MPP group.

前言

肺炎支原体（mycoplasma pneumoniae, MP）为儿童社区获

得性肺炎的最常见病原菌之一[1]，MPP是由MP引发的急性呼

吸系统感染性疾病，其发病率约占儿童 CAP的 20~40%，且呈

现逐年递增的趋势[2,3]。MPP患儿临床主要表现为干咳、发热、

咽痛、憋喘、乏力等[4]，大多数病情较轻，预后良好，然而部分重

症患儿可遗留肺不张、支气管扩张或闭塞性支气管炎等后遗

症，严重影响患儿身体健康[5]。目前研究认为，MPP的发病机制

与炎症介质及细胞因子的释放所导致的机体免疫损伤有关[6,7]，

然而，MPP发病过程中各类细胞因子的表达变化与病情的关

系尚不十分清楚。sB7-H3为趋化因子家族新成员，可与活化的

T细胞的 B7-H3受体相结合，诱导趋化因子及激活补体成分，

影响某些细胞因子的表达，导致肺泡血管内皮细胞的凋亡及迁

移障碍[8]，既往研究[9,10]发现，sB7-H3在支气管哮喘急性发作、肺

泡局部病变、肺部免疫损伤等过程中发挥重要作用。因此，本文

通过分析 MPP患儿血清 sB7-H3 与 GM-CSF、IFN-酌、IL-10 和
IL-17A 表达水平，探讨各细胞因子与 MPP 病情的关系，为

MPP的诊断、预后及病情评估提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

收集 2019年 3月至 2020年 6月期间我院收治的MPP患

儿共 96例，根据患儿病情严重程度分为轻症 MPP组（52例）

和重症 MPP组（44例），其中轻症 MPP参照《儿童肺炎支原体

肺炎诊治专家共识(2015年版)》[11]中的相关诊断标准，并结合

血清学及 X线检查确诊；重症 MPP除满足上述标准外，还需

符合下述标准中的任意一条[12]：（1）患儿伴有明显气促或心动

过速，或出现呼吸困难及发绀等现象；（2）血氧饱和度（SaO2）

臆92%；（3）胸部 X线或 CT检查显示肺部受累面积逸2/3；（4）

伴有胸部积液、肺不张、肺脓肿等并发症。另选取同期于我院体

检中心体检的健康儿童 50例作为对照组。MPP组患儿男 55

例、女 41 例，平均月龄（65.20± 15.40）个月，体质量（23.16±

2.36）kg；对照组男 29例、女 21例，平均月龄（64.72± 14.84）个

月，体质量（23.40± 2.92）kg。两组受试者以上一般资料无统计

学差异，具有可比性（P＞0.05）。本研究经我院伦理委员会审查

同意，所有患儿家属或监护人均知晓并签署知情同意书。

1.2 纳入及排除标准

纳入标准：（1）所有患儿均符合上述诊断标准确诊为

MPP；（2）年龄为 1个月 -14周岁；（3）病程臆7 d；（4）患儿家属

同意并签署知情同意书。排除标准：（1）先天性心脏病患儿；（2）

合并支气管哮喘、肺结核、淋巴结肿大等患儿；（3）合并其他病

毒或病原菌感染；（4）全身免疫功能疾病患儿；（5）伴有严重心

肺肝肾功能不全者。

1.3 观察指标

① 一般资料：收集记录所有受试者的性别、年龄、体质量。

② 主要临床表现：记录患儿发热天数、气促、肺部湿啰音、胸腔

积液、肺不张等情况。③ 临床指标：WBC、NE、ESR和 CRP等；

④ 血清学及细胞因子水平：于清晨采集所有受试者空腹外周静

脉血 3 mL，4000 rpm离心 15 min，取上层血清，采用酶联免疫

吸附试验（ELISA）法（全自动酶联免疫分析仪购自美国 BioTek

公司，试剂盒购自美国 BioTSZ 公司）检测其中 sB7-H3、

GM-CSF、IFN-酌、IL-10和 IL-17A的表达水平，具体根据试剂盒

说明书进行检测。

1.4 统计学方法

采用 SPSS22.0进行统计分析，计数资料以率[n(%)]表示，

比较采用 x2检验；计量资料符合正态分布的以均数± 标准差

（x± s）表示，比较采用 t检验，相关性分析采用 Pearson和偏相

关性分析，相对危险度采用多元逐步回归分析，以 P＜0.05表

示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般资料及主要临床表现比较

各组受试者的一般资料及主要临床表现见表 1。三组受试

者的性别、月龄和体质量相比无统计学差异（P＞0.05）；重症

MPP组与轻症 MPP组患儿的发热天数、气促、胸腔积液和肺

不张的比例均有显著差异（P＜0.05）。

表 1 一般资料及主要临床表现比较

Table 1 Comparison of general information and major clinical manifestation

Groups n
Sexuality

(male/female)

Month age

(months)

Body weight

(kg)

Fever days

(d)
Panting

Lung wet

rales

Pleural

effusion

Pulmonary

atelectasis

Mild MPP group 52 30/22 66.06± 15.33 23.43± 2.66 5.28± 1.04 19(36.54) 23(44.23) 5(9.62) 25(48.08)

Severe MPP group 44 25/19 64.18± 14.12 22.84± 2.12 6.34± 1.72* 28(63.64)* 20(45.45) 18(40.91)* 36(81.82)*

Control group 50 29/21 64.72± 14.84 23.40± 2.92 - - - - -

2.2 临床指标比较

与对照组相比，重症和轻症 MPP组患儿的WBC、NE、ESR

和 CRP均较高，差异有统计学意义（P＜0.05）；重症 MPP组患

儿的 WBC、NE、ESR 和 CRP 均显著高于轻症 MPP 组（P＜
0.05）。

2.3 血清学及细胞因子水平比较

与对照组儿童相比，重症和轻症 MPP 患儿的血清

sB7-H3、GM-CSF、IFN-酌、IL-10和 IL-17A的表达水平均较高，

差异有统计学意义（P＜0.05）；与轻症 MPP组患儿相比，重症

MPP组患儿的 sB7-H3、GM-CSF、IFN-酌、IL-10 和 IL-17A 的表

达水平均较高（P＜0.05）。
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Variate 茁 SE t P

GM-CSF 0.103 0.041 7.263 ＜0.001

IFN-酌 0.121 0.052 9.147 ＜0.001

IL-10 0.026 0.015 3.971 ＜0.001

IL-17A 0.093 0.035 5.363 ＜0.001

2.4 sB7-H3与各细胞因子的关系

将上述各指标纳入 Pearson 相关性分析，结果显示，

sB7-H3 与受试者 的 WBC、NE、ESR、CRP、GM-CSF、IFN-酌、
IL-10和 IL-17A呈正相关（P＜0.05），与性别、月龄及体质量无

明显相关性（P＞0.05），见表 4。

将以上有统计学意义的指标作为自变量，以 sB7-H3的表

达水平作为因变量，纳入多元线性回归分析，结果显示，

GM-CSF （茁=0.103，P＜0.001）、IFN-酌 （茁=0.121，P＜0.001）、

IL-10（茁=0.026，P＜0.001）和 IL-17A（茁=0.093，P＜0.001）是

sB7-H3的独立影响因素，其中 IFN-酌对 sB7-H3影响最大，见

表 5。

Note: *P＜0.05 vs control group; #P＜0.05 mild MPP group.

表 2 临床指标比较

Table 2 Comparison of clinical indexes

Groups n WBC(× 109/L) NE(× 109/L) ERS(mm/h) CRP(mg/L)

Mild MPP group 52 9.75± 1.82* 3.82± 1.22* 28.75± 8.20* 12.29± 3.39*

Severe MPP group 44 12.72± 2.28*# 6.49± 1.81*# 33.78± 10.21*# 24.30± 5.09*#

Control group 50 7.01± 1.92 1.90± 0.54 19.36± 5.05 4.25± 1.13

Note: *P＜0.05 vs control group; #P＜0.05 mild MPP group.

表 3 血清学指标比较

Table 3 Comparison of serological indexes

Groups n sB7-H3(滋g/L) GM-CSF(滋g/L) IFN-酌(滋g/L) IL-10(pg/mL) IL-17A(pg/mL)

Mild MPP group 52 7.18± 2.16* 9.22± 2.52* 9.72± 2.51* 28.45± 8.29* 43.60± 10.58*

Severe MPP group 44 8.27± 2.27*# 11.99± 2.51*# 15.04± 3.66*# 36.09± 10.21*# 63.21± 12.56*#

Control group 50 5.44± 1.30 6.14± 2.14 2.12± 0.51 10.37± 2.29 13.43± 3.57

表 4 sB7-H3与细胞因子的相关性分析

Table 4 Correlation analysis between sB7-H3 and cytokines

Indexes
sB7-H3

r P

Sexuality(male/female) 0.124 0.245

Month age 0.156 0.198

Body weight 0.143 0.181

WBC 0.224 0.042

NE 0.199 0.041

ESR 0.205 0.034

CRP 0.265 0.009

GM-CSF 0.310 ＜0.001

IFN-酌 0.399 ＜0.001

IL-10 0.321 ＜0.001

IL-17A 0.597 ＜0.001

表 5 多元线性回归分析

Table 5 Multiple linear regression analysis
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3 讨论

MP是导致 ACP的最主要病原微生物之一，其感染人体

后，可借由神经氨酸受体黏附于呼吸道黏膜上皮细胞并释放大

量细胞因子，引发持续性高热、全身炎症反应综合征及免疫损

伤[13]，MPP通常具有自限性，大部分患儿在接受大环内酯类抗

生素治疗后，病情均可得到较好控制，然而近年来重症MPP病

例在临床上逐渐增多，病情迁延难愈，且可引发诸如哮喘、肺间

质纤维化、左右侧透明肺、闭塞性支气管及细支气管等多种并

发症和后遗症，严重者甚至危及患儿生命，因此，早期确诊，及

时治疗和干预，可有效改善患儿预后和提高疗效[14,15]。MP的感

染可诱导多种细胞因子参与MPP的病程之中，血清学指标及

临床表现目前仍为MPP诊断的重要方法之一[16]。单核细胞、活

化的 T淋巴细胞及树突状细胞上的膜型 B7-H3在金属蛋白酶

的剪切作用下脱落形成 sB7-H3，其对 T淋巴细胞同时兼具共

刺激和共抑制双向调节作用，既可抑制活化的 T细胞的分泌及

机体的免疫应答，又可促进静息期 T细胞的分泌[17,18]。

在 MPP 进程中，sB7-H3 可活化下游趋化因子和补体成

分，诱导身免疫性复合物的沉积，从而加剧肺组织上皮细胞的

自身免疫性损伤及肺泡上皮细胞变性，引发肺部及其他组织器

官的炎症反应[19,20]。GM-CSF为受损的内皮细胞分泌释放的一

种糖蛋白，是炎症反应敏感标志物，具有调节粒细胞生长、分化

和繁殖的能力，其在健康人群体内表达水平较低，而当机体受

到病原体感染后，该蛋白水平即迅速升高，因此可作为是否发

生细菌感染的重要诊断依据之一[21,22]。INF-酌是由辅助型 T细

胞 1（T helper 1 cell, Th1）分泌的免疫调控因子，一方面可影响

炎症反应过程，另一方面可导致 CD4+T淋巴细胞的功能紊乱，

进而引起肺组织的自身免疫障碍[23]。在MPP病程中，INF-酌可
通过激活单核细胞和巨噬细胞，从而清除MP，同时还可促进自

然杀伤细胞（natural killer cells,NK）和 T淋巴细胞的抗感染能

力[24]。IL-10是由 Th2分泌的抗炎因子，其既可保护机体免受炎

症反应的损伤，又会抑制机体的免疫功能而降低对病原体的清

除能力，从而加重感染，因此 IL-10表达的升高通常提示机体

免疫失控，病情较为严重[25]。IL-17A为炎症反应早期的启动因

子，可通过调节多种细胞因子、趋化因子和粘附分子的表达，从

而在炎症反应和免疫反应中发挥关键作用[26]。

本研究结果显示，MPP 组患儿的血清 sB7-H3、GM-CSF、

IFN-酌、IL-10和 IL-17A表达水平均高于对照组儿童，同时重症

MPP组患儿的上述指标均高于轻症 MPP 组，提示 sB7-H3、

GM-CSF、IFN-酌、IL-10和 IL-17A均参与了MPP的发病进程之

中，且与病情的严重程度密切相关，上述指标可作为MPP诊

断、预后预测及病情评估的重要生物学因子。Xu Y等研究显

示 [27]：sB7-H3以及炎症因子 IL-36等的表达水平与 MPP病情

严重程度、发热持续时间正相关，随着病情的好转，各细胞因子

水平均有所下降，与本研究结果相符；梁歪 Wu等[28]的研究同

样发现，MPP患儿血清 sB7-H3、INF-酌及 GM-CSF等细胞因子

的表达均显著上升，与健康儿童有显著性差异，且与病情严重

程度密切相关。

相关研究显示：健康人群外周血中 sB7-H3的含量较低，而

在MPP患者外周血中其表达显著升高，高表达的 sB7-H3可诱

导激活协同刺激分子，增加 C3+、C4+对肺泡上皮组织的损伤，

同时诱导 IFN-酌、GM-CSF表达水平的上升，后者可引起自然杀

伤（natural killer, NK）细胞功能紊乱，加剧肺泡的自身免疫性损

伤以及炎症反应等，最终促进 MPP的综合性病情进展[29,30]，本

研究与上述报道相符。进一步的相关性研究结果显示，sB7-H3

与 GM-CSF、IFN-酌、IL-10和 IL-17A均呈正相关，这也提示了

sB7-H3一方面可通过双调节 Th1/Th2的平衡，促进 Th1细胞

的分泌并促进 IFN-酌等细胞因子的释放，另一方面通过调控单
核 -巨噬细胞等的过表达，促进 GM-CSF、IL-10和 IL-17A等多

种炎症因子的分泌，引发全身炎症反应综合征，造成免疫损伤

和多个系统的并发症。

综上所述，MPP 患儿血清 sB7-H3、GM-CSF、IFN-酌、IL-10
和 IL-17A与MPP的病情严重程度密切相关，且 sB7-H3的表

达水平与 GM-CSF、IFN-酌、IL-10和 IL-17A呈正相关，诊疗过

程中密切监测血清 sB7-H3表达水平的变化对评估病情和预测

预后具有良好的应用价值，并有望成为治疗MPP的新靶标。
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