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2018 年英国生殖支原体感染处理指南读解

柯吴坚1， 魏然2， 万筱丽1， 杨立刚1

( 1． 南方医科大学皮肤病医院，广东 广州 510091; 2． 天津医科大学总医院，天津 300052)

［摘要］ 生殖支原体( Mg) 于 1981 年从两名患有非淋菌性尿道炎( NGU) 的男性尿道标本中首次分离

培养出。这是英国性健康与艾滋病协会( BASHH) 首个关于生殖支原体诊断和管理的指南。本文主要

针对生殖支原体的流行病学、临床表现、诊断和治疗等方面的相关内容进行读解，旨在为生殖支原体感

染的临床工作提供参考。
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生殖支原体( Mycoplasma genitalium，Mg) 属于柔膜细

菌，基因组大小仅为 580 kb，是已知最小的能自我复制的

细菌，没有细胞壁，革兰氏染色阴性。Mg 培养困难，通常

需要数周或数月才能培养出。最初认为该病原体仅限于

感染泌尿生殖道，然而现有证据表明它还可导致直肠和呼

吸道感染，甚至罕见的喉咙部位感染，并引起相关疾病［1］。
Mg 特殊尖端结构使其能够粘附和侵入上皮细胞［1］。Mg
可通过建立细胞内感染及表面暴露蛋白的抗原变异和相

变，从而逃避宿主免疫系统，导致感染持续数月或数年［1］。
尽管 Mg 感染所致相关疾病主要由宿主免疫反应导致，但

人类体外输卵管细胞培养证实，Mg 感染也可直接对细胞

产生毒性作用。

1 流行病学

一般人群中 Mg 感染率为 1% ～ 2%，女性略高于男

性［2］。与沙眼衣原体相似，Mg 感染的危险因素包括低龄、
非白种人、吸烟和性伴数增加［2］。男性 Mg 感染年龄高峰

晚于沙眼衣原体，且在年长人群中感染率更高 ［2 － 3］。性

病门诊就诊者 Mg 患病率较高，为 4% ～ 38%［4 － 5］。除上

述危险因素之外，Mg 患者的性伴侣比对照组有更高的 Mg
感染率［6］。分子流行病学研究也支持以上观点。在 DNA
分型研究中，感染 Mg 的性伴侣常携带与感染者相同的

DNA 分型 Mg 菌株。
Mg 主要通过生殖器与生殖器接触传播，但阴茎与肛

门接触传播也得到证实。口交所致的口咽 Mg 感染在临

床中不常见［7］。性交所致的 Mg 传播率目前仍不清楚，但

其传染性可能低于衣原体感染［7］。Mg 与其他细菌性性传

播感染( sexually transmitted infection，STI) 感染有关，其中

沙眼衣原体是 Mg 最常见共感染病原体。撒哈拉以南非

洲地区的一些研究证实 Mg 增加 HIV 传播和感染［8］。
Mg 感染与非淋菌性尿道炎( non-gonococcal urethritis，

NGU) 密切相关。男性 NGU 中，Mg 感染率为 10% ～ 20%。

男性非衣原体非淋菌性尿道炎( non-chlamydial non-gonococ-
cal urethritis，NCNGU) 者中，Mg 感染率为 10% ～ 35%［1］，而

在一般人群中 Mg 感染率仅为 1% ～ 2%［2，9］。在一项荟萃

分析中，21. 1% ( 436 /2069) NGU 患者 Mg 阳性，而对照组

阳性率仅为 6. 7% ( 121 /1810) ，其合并比值比( pooled odds
ratio，POＲ) 为 3. 8% ( 95% CI 3. 0 ～ 4. 9) ［3］。同样的研究

结论也在 NCNGU 患者中得到证实［1］。在持续性、复发性

尿道炎患者中，高达 40%的患者检测到 Mg 感染［10］。最近

的一项荟萃分析显示，男性持续性尿道炎患者中 Mg 的比

值比( odds ratio，OＲ) 高达 26［11］。

多项研究证实，Mg 感染与性交后出血、宫颈炎、子宫

内膜炎和盆腔炎( pelvic inflammatory disease，PID) 相关［2］。

另有荟萃分析显示，Mg 感染与早产、自然流产、宫颈炎和

PID 相关，其 POＲ 值分别为 1. 89、1. 82、1. 66 和 2. 14［12］。
Mg 很可能是 PID 的致病原之一。PID 女性子宫内膜活检

中可检测到 Mg，并且研究证实 Mg 在体外人输卵管细胞培

养中可引起上皮细胞损伤［1］。然而，输卵管 Mg 感染是否

与不孕症相关，目前尚未得到证实［1］。

多项证据表明，大多数生殖道 Mg 感染者不会进展成
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为相关疾病［7］。目前 Mg 的治疗方案并不完善，且可能与

Mg 对抗菌药物耐药性有关。目前尚没有证据支持对无症

状个体进行筛查。但对于检出 Mg 阳性感染者的无症状

性伴侣，应建议其进行 Mg 检测和 /或提供流行病学治疗

( 即使用与感染者相同的抗生素方案) ，其目的是为了降

低感染者再次感染的风险。

2 临床表现

男性的症状和体征［1］: 多数无症状［7］，部分可出现尿

道分泌物增多、排尿困难、阴茎刺激感、尿道不适、( 急性 /

持续性 /复发性) 尿道炎或包皮龟头炎等。男性并发症: 可

能出现性获得性反应性关节炎( sexually acquired reactive

arthritis，SAＲA) 或附睾炎等。Mg 尿道炎的临床表现与其

他原因所致的尿道炎类似，因此出现急性 NGU 的临床表

现不能直接诊断 Mg 感染［7］。一般人群 Mg 感染者中最终

出现症状的男性比例可能低于 10%［7］。前尿道涂片多形

核白细胞( polymorphonuclear leukocyte，PMNL) ≥5 个 /高

倍镜视野( × 1 000) ，可诊断为尿道炎。Mg 感染可能导致

SAＲA［1，8］、附睾炎，但不会引起前列腺炎［1］。Mg 在男男性

接触者( men who have sex with men，MSM) ，特别是 HIV 阳

性者的直肠样本中检出率较高。一项研究表明，有直肠炎

症状的男性患者 样 本 中 的 Mg 细 菌 载 量 高 于 无 直 肠 症

状者。

女性的症状和体征: 多数无症状，部分可出现排尿困

难、性交后出血、痛经、宫颈炎及下腹痛等。女性并发症:

可能出现 PID、输卵管因素不孕( 存在争议) 、SAＲA 及早产

等。由 Mg 所引起的宫颈炎常无症状，或症状常为非特异

性表现，最常见的症状是性交后出血。窥镜检查中出现粘

液脓性宫颈分泌物、宫颈脆性增加及宫颈革兰氏染色见

PMNL 增加往往提示存在 Mg 感染可能。Mg 与沙眼衣原

体所致 PID 的临床症状和体征相似，往往难以区分。

3 诊断

对于 NGU 患者、有症状 PID 患者、Mg 感染者的性伴

侣，指南建议应进行 Mg 检测。对于有粘液脓性宫颈炎

( 尤其是性交后出血) 、附睾炎及 MSM 直肠炎者，必要时

可考虑进行 Mg 检测。目前没有足够的数据支持对无症

状个体进行 Mg 常规筛查。对于确诊衣原体和 /或淋球菌

感染的无症状个体同样不建议进行 Mg 常规筛查。

3． 1 检测方法

Mg 具有苛刻的营养需求，生长极其缓慢，因此培养方

法不适合临床诊断。在临床标本中采用核酸 扩 增 试 验

( nucleic acid amplification tests，NAATs) 检测 Mg 特异性

DNA 或 ＲNA 是目前唯一的检测方法。目前已出现可用

于 Mg 检测的商业试剂盒，但均未获得 FDA 批准。建议对

Mg 阳性标本进行大环内酯类药物耐药性基因分析检测。

近期，已有大环内酯类药物耐药商业试剂盒问世，但尚无

氟喹诺酮耐药相关商业试剂盒。

3． 2 标本采集

男性标本采集: 首次晨尿( first void urine，FVU) 敏感

度最高 ( 敏感性为 98% ～ 100% ) ［3，13］。多 项 研 究 证 实，

FVU 比尿道拭子更敏感［3，13］。在一项研究中，男性自取尿

道拭子用于 Mg 检测的敏感性为 79%，远低于沙眼衣原体

98%的敏感性［14］。但另一项对使用自取拭子检测 Mg 的

研究显示，其敏感性高于 FVU ( 敏感性分别为 15. 3% 和

12. 6% ) ［15］。

女性标本采集: 大多数研究表明，采用女性阴道拭子

检测 Mg 敏感性最高，其次是子宫颈拭子［13，16 － 18］。联合使

用阴道和子宫颈 拭 子 可 进 一 步 提 高 Mg 检 测 的 敏 感 性

( PCＲ 检测敏感性分别为阴道 85. 7%、子宫颈 74. 3%、联

合阴道和子宫颈 95. 7% ) ［17］。一项研究显示，只检测一种

样本，容易出现四分之一的漏检率［16］。但在最近一项研

究中，研究者采用更为敏感的实验方法，结果表明，单独使

用阴道拭子足以对 Mg 感染做出检测( 阴道拭子的敏感性

为 100%，子宫颈拭子的敏感性为 95. 6% ) ［13］。大多数研

究显示，女性 FVU 的敏感性低于阴道或子宫颈拭子( FVU

敏感性为 58% ～ 71% ) ［3，17 － 18］。然而，一些小型研究显

示，不同类型标本间的敏感性没有明显差异，或 FVU 敏感

性优于阴道拭子。

3. 3 结果读解

综上，建议标本采集对男性首选 FVU，女性首选阴道

拭子( 临床医师采集或自我取材) 。建议尽可能对所有 Mg

阳性标本进行大环内酯类耐药检测。目前虽然尚没有关

于 Mg 窗口期检测数据，但高敏感性的方法仍可检测到早

期 Mg 感染。

4 治疗

应向患者详细解释病情，特别应强调 Mg 感染对其自

身及性伴侣健康的长期影响。应建议患者在和性伴侣共

同完成治疗前禁止性行为。对 PID 患者，建议在治疗开始

14 天内、症状消失前禁止性行为。建议对所有患者进行

判愈试验( test of cure，TOC) 。

无并发症的泌尿生殖系统 Mg 感染( 如尿道炎、宫颈

炎) 推荐方案:①大环内酯类敏感或耐药情况不详者的治

疗方案: 口服多西环素每次 100 mg，1 天 2 次，共 7 天; 其

后分别于第 1、2、3 天单次口服阿奇霉素 1 g、500 mg 和

500 mg。建议在多西环素疗程结束后立即进行阿奇霉素
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治疗。②大环内酯类耐药或阿奇霉素治疗失败的治疗方

案: 口服莫西沙星 400 mg，每日 1 次，连续 10 天。治疗失

败定义: 治疗后症状持续存在或治疗后 5 周 TOC 阳性。

全球范围内大环内酯类治疗 Mg 的根除率正在降低，

且耐药率高达 30% ～ 100%［19］。英国治疗失败者大环内

酯类耐药率约为 40%［20］。尽管如此，大多数情况下，阿奇

霉素对 Mg 治疗仍然有效。阿奇霉素 1 g 单剂口服的方案

与 500 mg 单剂口服然后 250 mg、1 天 1 次、持续 4 天的方

案相比，更容易出现大环内酯类耐药［7］。最近，澳大利亚

一项研究使用总剂量为 2. 5 g 阿奇霉素、持续用药 4 天的

数据表明，Mg 治疗失败率明显降低［21］。虽然尚未彻底评

估，但 3 天内使用 2 g 阿奇霉素的方案［1 g ( 第 1 天) 、
500 mg( 第 2 天) 、500 mg( 第 3 天) ］可以提高 Mg 治愈率，

并降低大环内酯类耐药性的风险，且副作用更低。患者是

否存在大环内酯类耐药对于能否给予阿奇霉素治疗非常

重要。即使已知 Mg 最初对大环内酯类敏感，但治疗失败

的病例不应重复使用阿奇霉素方案，这样可能会增加后续

出现耐药性的风险。
单一使用多西环素的疗效不佳( Mg 根除率为 30% ～

40% ) ，但有证据表明，使用多西环素治疗可以提高阿奇霉

素治疗的成功率 ［7，21］。这是因为多西环素可降低 Mg 载

量及大环内酯类耐药风险。然而，该方案有效性证据仍然

不足。
尽管莫西沙星在亚太地区的耐药率越来越高，但在欧

洲仍显示出很好的疗效。由于未来 Mg 的治疗选择有限，

因此不建议将莫西沙星作为 Mg 治疗的一线用药。虽然

最近的荟萃分析报告莫西沙星 7 天和 10 天治疗方案的疗

效没有明显差异，但由于 7 天治疗方案中出现更多治疗失

败病例，因此建议治疗持续时间首选 10 天［22］。
有并发症的泌尿生殖系统 Mg 感染( 如 PID、附睾 /睾

丸炎) 的推荐方案: 口服莫西沙星 400 mg、每日 1 次、连续

14 天。
延长阿奇霉素治疗方案用于 Mg 感染引起的 PID 和

附睾 /睾丸炎疗效的研究数据不足。近期的 PID 数据显

示，Mg 阳性标本中大环内酯类耐药率很高［23］。鉴于出现

并发症者需要给予及时有效的治疗，因此对于 Mg 感染者

或性伴 Mg 阳性者，应给予 14 天莫西沙星的治疗方案［22］。
为了降低有或无并发症的泌尿生殖系统 Mg 感染者

再次感染的风险，建议对其性伴侣进行检测和治疗。建议

给予其性伴侣相同的抗生素，除非两者的耐药情况不同。
替代方案( 有效性证据不足) : ①口服多西环素每次

100 mg，1 天 2 次，共 7 天; 其后口服普那霉素( Pristinamy-
cin) 每次 1 g，1 天 4 次，共 10 天。普那霉素治疗之前给予

多西环素会减少 Mg 载量，而单一普那霉素治疗只有 75%
的有效率［7］。②口服普那霉素每次 1 g，1 天 4 次，共 10
天。③口服多西环素每次 100 mg，1 天 2 次，共 14 天。④

口服米诺环素每次 100 mg，1 天 2 次，共 14 天。
直肠 Mg 感染的治疗方案与泌尿生殖系统感染相同，

但对于严重直肠炎者，可考虑使用 14 天疗程的莫西沙星。
4． 1 孕妇

Mg 与不良妊娠结局的关系有限，但与早产和自然流

产风险的轻度增加有关［12］。孕期使用阿奇霉素不会增加

出生缺陷或不良妊娠结局的风险。妊娠伴无并发症的 Mg
感染可采用 3 天阿奇霉素治疗方案。孕期禁忌使用莫西

沙星。对于大环内酯类抗生素耐药或妊娠期上生殖道 Mg
感染妇女的用药选择有限。FDA 认为孕早期使用多西霉

素是安全的。目前缺乏孕期使用普那霉素的数据。
4． 2 母乳喂养

由于母乳中仅可检测到非常低水平的阿奇霉素，因此

母亲采用阿奇霉素治疗对婴儿的风险较低。然而，应监测

由于胃肠道菌群的影响可能对婴儿产生的副作用( 包括腹

泻和念珠菌病) 。一项大型队列研究发现，分娩后 0 至 13
天内使用大环内酯类药物的母乳所喂养婴儿出现幽门狭

窄的风险明显增加［24］。多西环素可分泌到母乳中，导致

牙齿变色及对骨骼生长影响，因此哺乳母亲禁用。母乳喂

养期间同样禁止使用莫西沙星和普那霉素。
4． 3 药物不良事件

虽然阿奇霉素、多西环素、莫西沙星和普那霉素均可

引起胃肠道反应( 如恶心) ，但多西环素和剂量超过 1 g 的

阿奇霉素的胃肠道反应更为常见。绝对禁止对喹诺酮类

药过敏者使用莫西沙星。据报道，莫西沙星可出现肝毒性

和肌腱断裂，但两者发生率极低( ＜ 1 /10 000) 。
4． 4 HIV 感染者

HIV 阳性者 Mg 的治疗方案与 HIV 阴性个体的治疗

方案相同。
4． 5 TOC 和随访

目前，TOC 的最佳检测时间不详，但最近的数据表明，

当 Mg DNA 载量低时，治疗后过早检测可能会产生假阴性

结果［25］。临床治愈者( 即症状消退) 应行 TOC。对存在再

次感染及不按要求服药者不行 TOC。建议所有患者在开

始治疗 5 周后( 且不早于 3 周) 进行 TOC，以确保微生物治

愈及判断是否存在耐药。

5 结语

一般人群中 Mg 感染的患病率在发达国家为 1. 3%，发

展中国家为 3. 9%，男女之间无明显差异［26］。我国缺乏一

般人群 Mg 患病率和发病率的流行病学调查数据，在性病

高危人群、性病门诊有症状患者中 Mg 感染患病率介于

3. 4% ～28%［27 －29］。在一项对南京地区 2 753 例性病门诊

患者进行 Mg 检测的研究中显示，Mg 阳性率为 7. 95%，男

女间无明显差异，男性 Mg 单独感染率高于女性［30］。近年

来，Mg 耐药菌株的流行率快速上升。英国一项多中心临床
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观察发现 Mg 大环内酯耐药率可达 42% ～50. 8%［31］。另有

报道对南京地区 2011 －2015 年间男性尿道炎患者 Mg 阳性

样本进行耐药性检测，大环内酯耐药相关的 23S rＲNA 基因

突变率高达 88. 9%，氟喹诺酮耐药相关的 parC 和 gyrA 基

因突变率分别为 89. 5%和 12. 4%［32］。
传统的 Mg 诊断方法有培养法和血清学检查法［33］，因

其步骤繁琐、周期长、阳性率低、敏感性差，都不适用于临

床快速检测。国家药品监督管理局于 2014 年 6 月批准了

首个 Mg 核酸检测试剂盒( 上海仁度) ———实时荧光核酸

恒温扩增检测技术( simultaneous amplification and testing，

SAT) 试剂盒，2016 年批准了第 2 个 Mg 诊断试剂盒( PCＲ
荧光法) ［32］。但有条件在临床开展 Mg 病原学检测的医疗

机构仍十分有限。目前，我国尚未有 Mg 感染相关诊疗指

南可循，Mg 的耐药情况存在明显的地区差异性，各国 Mg
诊疗指南的推荐治疗方案也不尽相同。本文所进行读解

的英国 Mg 感染处理指南可供国内临床工作者参考，但是

否适用于我国的临床治疗实际，尚需进一步的临床疗效观

察。我国在 Mg 感染的流行病学调研及耐药机制领域亟

待学者进行更进一步的研究。在治疗方面，通过随机对照

试验筛选最佳治疗方案，以及开发作用靶点不同的新药对

于控制 Mg 感染有重要意义［34］。
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