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摘 要：Duchenne 型肌营养不良（DMD）是儿童最常见的肌营养不良症，预后差，多数患者在 30 岁左右死于呼吸衰竭或心力衰竭。

糖皮质激素（GC）常用于减缓 DMD 患者肌肉力量和功能下降，但长期使用 GC 不可避免会出现一些不良反应，且国内 GC 的使用仍

欠规范。为指导儿科和神经科医师对 DMD 患者进行规范的 GC 治疗，该指南综合现有的循证医学证据，采用推荐意见评估、制订

及评价（GRADE）分级体系，针对 GC 治疗 DMD 的时机、剂量方案、疗效评价、不良反应的监测及处理、疗程及过渡到成人时期的管

理等临床问题形成了 30 条推荐意见，以期为广大医护人员在 DMD 患者的 GC 治疗及随访管理方面提供指导与决策依据。
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Abstract： Duchenne Muscular Dystrophy （DMD） is the most common form of muscular dystrophy in children， with a 
poor prognosis， and most patients die from respiratory or heart failure around the age of 30. Glucocorticoids （GC） are often 
used to slow down the decline of muscle strength and function in DMD patients. However， the long ⁃ term use of GC 
inevitably leads to some side effects， and the use of GC is still not standardized in China. To guide pediatricians and 
neurologists in standardizing the use of GC in DMD patients， the guidelines are developed based on existing evidence⁃based 
medicine， with the application of Grading of Recommendations Assessment， Development and Evaluation. To address 
clinical issues such as the timing， dosage regimens， efficacy evaluation， monitoring and management of side effects， 
course， and transition to adult care of GC treatment in DMD， 30 recommendations are formulated to provide guidance and a 
decision⁃making basis for healthcare workers in GC treatment and follow⁃up management of DMD patients.
Keywords： Duchenne muscular dystrophy； glucocorticoid； child； evidence⁃based guideline

进行性假肥大性肌营养不良（全国科学技术名词审

定委员会：术语在线）也称为假肥大型进行性肌营养不良

（人民卫生出版社：儿科疾病诊断标准解读），是由染色体

Xp21 上编码抗肌萎缩蛋白的 DMD 基因突变所致的 X⁃连
锁隐性遗传病［1⁃2］。临床上包括 Duchenne 型、Becker 型、

中间型和 DCM 型（DMD 相关扩张型心肌病）。本指南关

注的糖皮质激素（glucocorticoid， GC）主要在 Duchenne 型

肌 营 养 不 良（Duchenne muscular dystrophy， DMD）中 的

应用。

DMD 在男性新生儿中发病率 1/5 000～1/3 500［1⁃2］，以

进行性肌肉力量下降和肌肉萎缩为特征，通常在 5 岁前起

病，8～12 岁丧失行走能力，并在 30 岁左右死于呼吸衰竭
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或心力衰竭［3⁃5］。近年来，一些治疗 DMD 的新型治疗方案

相继出现，包括外显子跳跃、终止密码子读取、基因替换、

细胞治疗和基因编辑等［6］。但 GC 仍然是目前国内唯一

可获得的、可用于减缓 DMD 患者肌力和肌肉功能下降的

药物。GC 治疗 DMD 的机制尚不完全明确。研究发现，

抗肌萎缩蛋白充当肌纤维伸缩时的“减震器”保护肌肉免

受机械损伤［7］。DMD 患者由于缺乏抗肌萎缩蛋白，肌肉

伸缩就会对肌纤维造成机械损伤。GC 可以在内环境中

发挥抗炎作用［8］，通过抑制体液免疫而减少补体在非坏

死肌组织中的沉积［9］。同时，GC 还能调节细胞内受体复

合物的基因转录，从而减少肌纤维变性坏死，减缓肌肉降

解速率，起到维持肌力、改善肌肉功能的作用［10⁃11］。

长期使用 GC 治疗也会带来一些显著的不良反应，包

括肥胖、库欣貌、生长发育迟缓、免疫抑制、消化系统疾

病、高血压、糖耐量异常、骨质疏松及白内障等，部分患者

因无法耐受 GC 的不良反应而终止治疗。DMD 患者的意

外骨折甚至常常导致活动能力的永久丧失［12］。根据目前

国内数据显示，我国儿科医师在 DMD 患者中的 GC 使用

率为 39.1%，规范率为 23.0%［13］。因此，规范 DMD 患者的

GC 治疗显得尤为重要。为指导临床医师对 DMD 患者进

行诊治和管理，2005 年美国神经病学会联合儿童神经病

学会发布了 GC 治疗 DMD 的临床实践报告［11］。2018 年国

际 DMD 诊断管理指南针对 DMD 的多学科管理及药物治

疗（包括 GC）提出了多项专家建议［14⁃15］。在国内由中华医

学会各学组发表的关于 DMD 的相关指南［16⁃17］也提出了应

该规范应用 GC 治疗 DMD，但仅形成了部分推荐性意见。

鉴于 GC 治疗 DMD 的新证据不断涌现，但我国目前尚无

基于循证医学的相关指南，国家区域医疗中心（西南）四

川大学华西第二医院和四川省儿童医院通过借鉴国内外

相关指南及经验，结合我国 DMD 患者的诊治现状，基于

目前可获得的最佳证据，牵头制定了《进行性假肥大性肌

营养不良的糖皮质激素治疗循证指南（2025 版）》（以下简

称本指南）。

1　指南编写方法学

本指南严格按照美国国立医学研究院提出的可信的

循证临床指南原则制定［18］。采用国际公认的卫生系统中

证 据 推 荐 分 级 的 评 估 、制 订 与 评 价（Grades of 
Recommendations Assessment，Development and Evaluation， 
GRADE）标准和流程制订，综合评价证据质量并对推荐

意见的强度进行分级。本指南已经在国际实践指南注册

与透明化平台（http：//www.guideline⁃registry.cn/）完成中英

文注册（注册号：PREPARE⁃2023CN358）。

1. 1　临床专家组的构成与利益冲突管理

本指南专家组成员由全国各地 18 名儿科、神经科等

多学科专业医护人员组成，指南专家组主席由上述专家

讨论一致推选，均声明不存在利益冲突（包含经济和学术

方面相关的利益冲突）。

1. 2　证据整合方法

本指南通过网络及线下 2 轮征求全国 20 多位儿童及

成人神经肌肉疾病及康复领域相关专家建议及意见，收集

相 关 临 床 问 题 后 ，在 PubMed、Ovid ⁃ Embase、Cochrane 
Library、国际指南协作网（Guidelines International Network）
等英文数据库，以及中国生物医学文献服务系统、中国知

网、万方数据库、维普数据库等中文数据库进行系统检索。

中文检索词包括：肌营养不良、进行性假肥大性肌营养不

良、假肥大型进行性肌营养不良、假肥大型肌营养不良、

Duchenne 肌营养不良、杜氏肌营养不良、杜氏进行性肌营

养不良、糖皮质激素、肾上腺皮质激素等；英文检索词包

括 ：Duchenne， Duchenne muscular dystrophy， muscular 
dystrophy， dystrophinopathy， glucocorticoids， prednisone， 
prednisolone， deflazacort/Emflaza， Vamorolone/Agamree
等。所有文献检索时限截至 2024 年 1 月 31 日。事先制定

每一个临床问题的文献纳入和排除标准，并确定数据提

取内容。由双人独立进行文献筛查及数据提取，若遇分

歧则由第三人协助解决。最终纳入 66 篇文献，包括指南

9 篇，专家共识／标准 8 篇，Meta 分析/系统评价 5 篇，随机

对照试验（randomized controlled trial， RCT）8 篇，观察性

研究 36 篇。文献筛选流程见图 1。

1. 3　证据质量评价

在方法学家指导下，秘书组采用系统评价评估量表

（AMSTAR）［19］、Cochrane 偏倚风险评估量表［20］、纽卡斯

尔-渥太华量表［21］等工具分别对系统评价和 Meta 分析、

RCT、病例对照研究和队列研究进行方法学质量评价。

本指南采用 GRADE 分级标准对各个临床问题的证

据质量进行评价，证据质量分为高（A）、中（B）、低（C）、极

低（D）4 个等级。在证据分级过程中，研究设计和实施的

局限性、间接性、不精确性、不一致性和发表偏倚为降级

因素，剂量反应关系、大效应量以及负偏倚为升级因素。

使用在线指南开发工具（www.gradepro.org）构建 GRADE
证据概要和“证据到决策”的框架［22］。

1. 4　推荐意见的形成

方法学家与核心临床专家组成员共同对每个临床问

题及证据概要进行讨论，并结合以下方面综合考量：干预

措施和对照措施的利弊平衡，证据的质量和可信度，相关

人员的价值观和偏好，治疗费用，成本效果分析结果，实

施干预措施对社会医疗资源平等性和公平性的影响，干

预措施的可接受度和可行性。

经核心临床专家组投票表决后通过从证据到决策框

架形成初步推荐意见。推荐强度分为强（1）、弱（2）两个

等级：强推荐代表该意见适用于绝大多数甚至全部目标

群体的医学决策，弱推荐（或者有条件推荐）则代表该意

见应该有条件地适用于目标群体，并参考医生与患儿家
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庭的共同决策。

临床专家组成员以讨论及投票的方式，就推荐意见

的方向和强度以及相关使用注意事项达成共识。

1. 5　指南的审阅

本指南文稿经过了全国范围内包括成人和儿童神经

肌肉疾病、循证医学等领域 36 名专家的内部及外部评审。

1. 6　指南的传播

本指南的制订主要参考指南研究与评价标准，并遵

循卫生保健实践指南报告规范［23⁃25］，将在《国际神经病学

神经外科学杂志》进行发布、传播，并在儿科、神经科相关

学术会议及其他社交媒体中进行传播，以促进指南的规

范使用。。

1. 7　指南的更新计划

本指南计划在 2027 年对临床问题的相关证据以及卫

生体系的各项相关指标进行评估，在有新的研究证据的

情况下予以更新。

2　临床问题及推荐意见

2. 1　临床问题1：DMD患者开始GC治疗的时机？

推荐意见 1：DMD 患儿经评估已经进入平台期或倒

退期，建议开始使用 GC 治疗［证据等级低，推荐强度为弱

推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】医生结合病史和定时功能测试，判断运动功

能不再进步，考虑患儿进入平台期，平台期通常在 4～5 岁

之间出现，常常只持续几个月［17，26⁃27］。平台期过后，若出

现同一定时功能测试成绩下降、活动耐力下降、运动倒退

或走路更易摔倒，则考虑患儿进入倒退期［26］。具体推荐

意见如下。

2. 1. 1　小于 2 岁的患者

运动功能正常或运动功能在发育者不推荐 GC 治疗；

运动功能下降者，充分考虑 GC 治疗的利弊，并详细告知

监护人后，可考虑 GC 治疗［证据等级极低，推荐强度为弱

推荐，共识率 94.4%（17/18）］。

【说明】DMD 患者的平台期一般在 2 岁后（通常 4 岁以

后）出现［17，28⁃30］，2 岁以前出现运动功能倒退者应积极核

实诊断及并发症［26］。同时，由于存在免疫系统发育不成

熟和骨骺过早闭合的风险，既往的指南及专家共识对 2 岁

以内运动功能正常或运动功能在发育者不推荐 GC 治

疗［26，31⁃33］。经文献检索，小于 2 岁的 DMD 患者使用 GC 的

证据有限。本指南纳入了一项前瞻性、多中心、为期 12 个

月的非盲历史对照研究［34］。该研究对 25 例年龄 3～30 个

月的 DMD 患者进行了每周口服 2 次泼尼松龙的治疗（周

六、周日各口服泼尼松龙每日 5 mg/kg），并与自然史研究

中的 12 例儿童（年龄 3～30 个月）相匹配。23 例患者完成

了研究，年龄 0.4～2.4 岁，平均（1.4±0.7）岁。与历史对照

队列相比，接受泼尼松龙治疗 1 年后 DMD 患者的 Bayley⁃
Ⅲ大运动量表评分得到改善。不良反应仅限于 56% 的患

者出现体重增加，4 例患者出现易怒。所有患者的身高保

持线性生长，未出现库欣貌；心率及血压较基线时无显著

差异，未发现实验室指标异常（包括肌酸激酶、血细胞计

数、血红蛋白、血钠、血钾、二氧化碳、空腹血糖、血尿素

图1　文献筛选流程图

其他资源补充获得相关文献
（n=17）

重复文献（n=1 531）

去重后获得文献（n=4 984）

阅读文题和摘要初筛（n=4 984）

系统检索获得相关文献（n=6 498）
英文数据库：PubMed、Ovid Embase、

Cochrane Library、GIN
中文数据库：中国生物医学文献服务

系统、知网、万方、维普

阅读全文进行复筛（n=1 516）

排除主题不相关文献（n=3 468）：
基因疗法、动物实验、会议论文等

排 除 指 南 临 床 问 题 不 相 关 文 献（n=
1 256）：未详细阐述指南相关临床问题、数
据不全无法进行数据提取、个案报道等

精读全文、数据提取（n=260）

纳入文献（n=66）
包含指南 9 篇，专家共识/标准
8 篇，Meta 分析/系统评价 5 篇，

RCT 8 篇，观察性研究 36 篇
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氮）。此研究为婴儿期及 30 个月以内 DMD 患者开始 GC
治疗提供了有益证据。但在 2 岁前使用 GC 应充分考虑

药物的利弊，并详细告知监护人。

2. 1. 2　2～5 岁的患者

运动功能在发育者不推荐使用 GC 治疗，处于平台期

或倒退期的患者，推荐 GC 治疗［证据等级低，推荐强度为

弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】DMD 患者一般在 5 岁前发病，多数从 3～4 岁

开始出现肢体无力的症状与体征。2018 年国际 DMD 诊

断管理指南［14］建议在身体机能显著下降前开始使用 GC，

但对开始 GC 治疗的年龄无确切描述。本指南共纳入

3 项队列研究。其中一项为英国 17 个神经肌肉病中心进

行的前瞻性纵向观察研究［35］，对 360 例年龄在 3～15 岁的

DMD 患者进行了每日或间歇（服用 10 d 停用 10 d）泼尼松

治疗，平均治疗时间为 4 年。开始 GC 治疗的平均年龄为

6.4 岁（3.4～9.8 岁）。5 岁以上和 5 岁以下开始 GC 治疗的

患 者 北 极 星 移 动 评 价 量 表（North Star Ambulatory 
Assessment， NSAA）总分比较显示，5 岁以下开始 GC 治疗

的患者在 NSAA 评分上显示出更慢的下降趋势，但差异没

有 统 计 学 意 义 。 另 一 项 队 列 研 究［36］结 果 显 示 ，早 期

（<5 岁，67 例）与晚期（>5 岁，316 例）开始 GC 治疗的 DMD
患者相比，丧失行走能力和出现脊柱侧凸的年龄无差异，

但发生心肌病、骨折和肺功能下降的风险增加。一项前

瞻性队列研究［37］探讨了早期低剂量隔日泼尼松治疗（初

始剂量为每日 0.75 mg/kg，两周后改为隔日 1.25 mg/kg）对

2～4 岁 DMD 患者的影响。泼尼松治疗组 5 例，对照组

3 例（不 使 用 GC）。 经 过 55 个 月 的 治 疗 ，泼 尼 松 组 的

5 例患者（平均年龄 8.3 岁）均能独立完成从卧位到站立位

转换，而对照组中 2 例患者已丧失了这种能力。由于 GC
对延长活动能力有效，但早期（<5 岁）使用 GC 不良反应风

险增加，故 2～5 岁运动功能在发育的 DMD 患者不推荐使

用 GC 治 疗 ，但 处 于 平 台 期 或 倒 退 期 的 患 者 ，推 荐 GC
治疗。

2. 1. 3　大于 6 岁的患者

运动功能即使仍在发育也可考虑开始 GC 治疗［证据

等级极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】DMD 患者一般在 7 岁后病情进展加速，逐渐

丧失跑步、上楼梯等运动功能，进入晚期独走期［17，26，38］。

既往指南及专家共识推荐，一旦平台期被确定（通常在

4～8 岁），建议开始使用 GC 治疗［16，26］。纳入一项横断面

研究［39］，该研究由 3 名研究人员独立分析 56 份肌肉活检

结果，其中 40 份来自 1～10 岁未接受 GC 治疗的 DMD 患

者，16 份来自 7～10 岁接受 GC 治疗的 DMD 患者。研究

结果显示，在未接受 GC 治疗的 DMD 患者中，1～6 岁（24
例）和 7～10 岁（16 例）DMD 患者肌肉的结缔组织平均比

例分别为 16.98% 和 30%。在 6～7 岁时，结缔组织比例迅

速增长至 29.85%；这是肌肉组织失去自我再生能力，转向

肌细胞纤维化变性的关键时刻［39⁃40］。本指南建议将 6 岁

作为一个时间节点，在骨骼肌失去自我再生能力并转向

纤维化变性之前开始 GC 治疗。

2. 1. 4　丧失独立行走能力的 DMD 患者

对丧失独立行走能力的 DMD 患者，仍建议使用 GC
治疗，以延缓脊柱侧凸及心肺功能减退［证据等级低，推

荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】纳入的两项队列研究及一项非 RCT 均表明，

在丧失独立行走能力的 DMD 患者中继续使用 GC 能延缓

脊柱侧凸的发生。Biggar 等［41］的队列研究对 74 例 DMD
患者（40 例接受地夫可特治疗，34 例未接受 GC 治疗）进

行了分析。到 12 岁时，治疗组有 25 例（25/40）仍可独立

行走 10 m，而未治疗组（34/34）已全部丧失独立行走能力

［平 均 年 龄（9.8±1.8）岁］。 到 18 岁 时 ，治 疗 组 仅 有

4 例（4/40）患者脊柱侧凸>20°，而对照组有 30 例（30/34）
患者脊柱侧凸>20°。Lebel 等［42］的非 RCT 纳入了 54 例

DMD 患者，分为 GC 治疗组（接受地夫可特治疗，30 例）和

对照组（未接受 GC 治疗，24 例）。在 15 年的随访后，治疗

组 中 6 例（6/30，20%）患 者 和 非 治 疗 组 中 22 例（22/24，

92%）的 患 者 出 现 了 脊 柱 侧 凸 ，并 接 受 了 脊 柱 手 术 。

Yılmaz 等［43］的队列研究随访了 88 例 DMD 患者，治疗组

（接受泼尼松龙每日 0.75 mg/kg，66 例）和对照组（未接受

GC 治疗，22 例）的所有患者均在 14 岁前丧失了独立行走

能力，但治疗组在随访期间无 1 例脊柱侧凸≥24°，而对照

组有 7 例脊柱侧凸≥45°［平均年龄（11.7±0.8）岁］。

纳入的 3 项队列研究及 1 项横断面研究显示，在不能

活 动 的 DMD 患 者 中 使 用 GC，可 改 善 其 心 肺 功 能 。

McDonald 等［44］的 队 列 研 究 纳 入 86 例 丧 失 行 走 能 力 的

DMD 患者（平均年龄 13.4 岁；40 例使用地夫可特，29 例使

用泼尼松，17 例未使用 GC）。与未使用 GC 的患者相比，

使用 GC 的患者用力肺活量（forced vital capacity， FVC）

<60% 预测值的年龄延迟（泼尼松组+0.9 岁，地夫可特组

+2.3 岁），出 现 左 室 射 血 分 数（left ventricular ejection 
fraction， LVEF）<55% 的年龄也延迟，但不显著（泼尼松组

+2.7 岁，地夫可特组+0.8 岁）。Butterfield 等［45］的队列研

究对 398 例丧失行走能力的 DMD 患者左心室功能及预测

用 力 肺 活 量 百 分 比（percent predicted forced vital 
capacity， ppFVC）进行了分析，在丧失行走能力后继续使

用 GC 超过 1 年的患者，与在丧失行走能力后 1 年内停止

使用 GC 或从未使用 GC 的患者相比，左室功能异常的发

病年龄无显著差异，但出现异常 ppFVC 的年龄显著延迟。

Koeks 等［46］对 836 例年龄 20 岁及以上 DMD 患者的回顾性

分析显示，继续使用 GC 的 DMD 患者的心肌病发生率显

著低于停用 GC 或从未使用 GC 的患者。Barber 等［47］的队

列研究纳入 462 例 DMD 患者，研究显示接受 GC 治疗的患
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者心肌病发病年龄显著延迟。

2. 2　临床问题2：首选哪种 GC及剂量方案治疗？

推荐意见 2：目前用于治疗 DMD 的 GC 主要包括醋酸

泼尼松、地夫可特和伐莫洛龙。基于现有证据，对激素方

案的选择做如下推荐。

2. 2. 1　首选哪种 GC 治疗？

醋酸泼尼松、地夫可特和伐莫洛龙均可用于改善肌

肉力量及肌肉功能。从体型、饮食习惯及家族史判断容

易发生肥胖的 DMD 患者，优选地夫可特而非泼尼松，但

需警惕白内障的发生［证据等级低，推荐强度为弱推荐，

共识率 100%（18/18）］。对骨骼及身高影响最小的 GC，优

先推荐伐莫洛龙［证据等级低，推荐强度为弱推荐，共识

率 100%（18/18）］。

【说明】纳入的 3 项 RCT 研究［48⁃50］显示，使用泼尼松

（每日 0.75 mg/kg）与地夫可特（每日 0.9 mg/kg）治疗的患

者，肌力、运动功能和肺功能无显著差异。整合 3 项 RCT
研究［49⁃51］数据后发现，地夫可特（每日 0.9 mg/kg）与泼尼

松（每日 0.75 mg/kg）治疗的患者 1 年以后的体重增长百

分比差异有统计学意义，提示地夫可特体重增长风险低

于泼尼松。但地夫可特更易导致白内障的发生，应定期

行 眼 科 检 查（详 见 后 文 推 荐 意 见 14）。 对 3 项 RCT 研

究［48⁃50］合并结果显示，地夫可特（每日 0.9 mg/kg）相较于

泼尼松（每日 0.75 mg/kg）而言，对以下不良反应发生（库

欣貌、食欲增加、行为改变、多毛症、便秘、腹痛）的影响无

差异。另一项 Meta 分析［52］的合并数据显示，与泼尼松组

相比，伐莫洛龙组 10 m 行走速度的增加和年龄别身高百

分位数的增加差异具有统计学意义。另一项随机、双盲

的多中心临床试验［53］显示，治疗 24 周，泼尼松治疗组的

身高百分位数下降。泼尼松组有线性生长延迟，而伐莫

洛龙组没有。泼尼松组骨转换指标（骨钙素、Ⅰ型前胶原

N 末端前肽、Ⅰ型胶原羧基端肽交联）显著降低，而伐莫

洛龙组没有。另一项低偏倚风险的 RCT 研究［48］显示，与

泼 尼 松 组（每 日 0.75 mg/kg）相 比 ，地 夫 可 特 组（每 日

0.9 mg/kg）的生长延缓更多；治疗 3 年，两种方案的 DMD
患者身高差异为 2.3 cm。

选择 GC 时也需注意不同 GC 适用的最小年龄存在差

别。泼尼松在 DMD 患者中早至 5 月龄的周末给药方案可

以显著改善运动功能且耐受性良好［34］。地夫可特适用于

5 岁及以上的 DMD 患者［54］。伐莫洛龙适用于 2 岁及以上

的 DMD 患者［55］。

2. 2. 2　GC 治疗的首选剂量方案

泼尼松：泼尼松首选每日 0.75 mg/kg 方案，最大剂量

可达每日 30 mg［证据等级低，推荐强度为弱推荐，共识率

100%（18/18）］。不良反应无法耐受的情况下，可选择周

末给药方案（每周六及周日给药每日 5 mg/kg）或间歇给

药方案（泼尼松每日 0.75 mg/kg 交替给药 10 d 后停药 10 d

或泼尼松每日 0.75 mg/kg 每月前 10 d 服药随后 20 d 停药）

［证据等级低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说 明】一 项 系 统 评 价［2］显 示 ，服 用 泼 尼 松（每 日

0.75 mg/kg）治疗 6 个月后，肌肉力量和功能优于服用泼

尼松（每日 0.3 mg/kg）的患者（平均肌肉力量评分的差异

为 0.52），但没有证据表明，每日 1.5 mg/kg 的泼尼松剂量

有进一步的益处。一项低偏倚风险的双盲 RCT［56］比较

了每日使用泼尼松（每日 0.75 mg/kg）和每周末使用泼尼

松（每日 5 mg/kg）的患者，治疗 12 个月，每日给药和周末

给药的患者上肢和下肢肌肉的定量肌肉测试评分无差

异，身高、体重、骨密度、白内障、血压和行为方面的不良

反应也没有差异。另一项 RCT 研究［48］表明，与泼尼松

（每日 0.75 mg/kg，服用 10 d 停 10 d）的间歇疗法相比，每

日泼尼松 0.75 mg/kg 患者的综合效果（包括运动功能和

肺功能）显著改善。一项非盲 RCT［57］显示，与泼尼松每

日 0.75 mg/kg 每个月前 10 d 服药随后 20 d 停药相比，每

日服用泼尼松 0.75 mg/kg 可更好地改善 DMD 患者的徒

手肌力评分、右下肢伸展平均功率、Gowers 时间和 9 m 行

走时间。另一项 RCT 研究［58］表明，与安慰剂对照相比，

间歇给药方案（泼尼松 0.75 mg/kg 每月前 10 d 服药随后

20 d 停药）仍然可以改善 9 m 跑所需时间和爬 4 级楼梯

所需时间。既往指南与专家共识［14，16⁃17］建议首选每日疗

法，而间歇疗法及周末疗法不作为常规推荐。但泼尼松

的不良反应可以通过周末给药或间歇给药方案来控制。

地夫可特：地夫可特首选每日 0.9 mg/kg 的标准推荐

剂量，最大剂量可达每日 36 mg。不良反应无法耐受的情

况下，可选用每日 0.45 mg/kg 的剂量或间歇方案（每日

0.6 mg/kg，每个月前 20 d 服用随后 10 d 停药）［证据等级

低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】泼尼松及地夫可特的效价比为 1∶1.3［59］。临

床中地夫可特推荐剂量为每日 0.9 mg/kg。在一项双盲、

非劣效性、随机试验［60］中，服用地夫可特每日 0.45 mg/kg
（40 例）和每日 0.9 mg/kg（45 例）的 DMD 患者，从基线到第

24 周 6 min 步行距离的均数和标准差分别为：9.7（41.5） m
和 34.7（43.5） m，2 组之间 6 min 步行距离变化的平均差异

为 24.8 m。 每 日 0.9 mg/kg 的 标 准 推 荐 剂 量 比 每 日

0.45 mg/kg 的推荐剂量更有效。另一项Ⅲ期、随机对照、

多中心研究［49］显示，与安慰剂组（49 例）相比，治疗 12 周，

地夫可特（每日 0.9 mg/kg，46 例）和每日 1.2 mg/kg（51 例）

方案均可有效改善 DMD 患者的平均肌肉力量，但地夫可

特每日 1.2 mg/kg 组库欣貌、多毛、红斑等的不良反应发生

率更高。因此，地夫可特（每日 0.9 mg/kg）可推荐作为安

全有效的用药剂量。一项长达 4 年的队列研究［61］显示，

地夫可特每日 0.9 mg/kg 组（62 例）的患者在 9 岁、12 岁和

15 岁时保持行走能力的比例均高于间歇方案（地夫可特

每日 0.6 mg/kg，每月前 20 d 服用随后 10 d 停药； 56 例），
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每日地夫可特组出现脊柱侧凸的比例也低于间歇方案

组 。 但 每 日 地 夫 可 特 组 出 现 无 症 状 白 内 障 的 比 例 为

30%，间歇方案组均未出现白内障。

伐莫洛龙：伐莫洛龙推荐剂量为每日 6 mg/kg，最大

剂量可达每日 300 mg。对于轻度或中度肝损伤患者，伐

莫洛龙的推荐剂量为每日 2 mg/kg，最大剂量每日 100 mg
［证据等级低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】一项 Meta 分析［52］纳入 4 篇 RCT 研究，共计 125
例服用伐莫洛龙的 DMD 患者，安慰剂组 46 例（不使用

GC）。与安慰剂组相比，剂量范围在每日 2～6 mg/kg 的伐

莫洛龙组在站立时间、10 m 跑／走时间和爬楼梯时间方

面均有显著改善。其中一项非盲、剂量递增的研究［62］将

伐莫洛龙口服混悬液剂量分为每日 0.25、0.75、2.00 和

6.00 mg/kg。治疗 24 周，每日 0.25 和 0.75 mg/kg 剂量的伐

莫洛龙无显著疗效，但每日 2.0 和 6.0 mg/kg 剂量组显著，

且使用剂量为每日 2.0 和 6.0 mg/kg 的伐莫洛龙治疗均显

示出明显疗效。临床使用中，对于轻度至中度肝功能损

害患者，推荐剂量为 2 mg/kg，每日口服 1 次，最好随餐

服用［63］。

失去独立行走能力的患者：对于失去独立行走能力

的患者，泼尼松剂量建议降至每日 0.3～0.6 mg/kg［证据

等级极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】在不能活动的 DMD 患者中使用 GC 可延缓脊

柱侧凸和改善心肺功能，但按体重计算的标准剂量可能

导致明显的肥胖和进一步的呼吸损伤［14，16］。一项队列研

究［64］显示，丧失行走能力的 DMD 患者中，继续使用 GC 治

疗≥6 个月者（216 例）体重明显高于未使用 GC 治疗者

（176 例）。既往指南与专家共识［14，16⁃17，40］建议，丧失行走

能力的患儿合并严重肺部疾病或心力衰竭时，使用 GC 可

能会带来更多不良反应，需充分进行个体化评估，泼尼松

剂量可降至每日 0.3～0.6 mg/kg。

GC 不良反应不耐受者：GC 不良反应不耐受者，应逐

渐减量甚至停用 GC［证据等级极低，推荐强度为弱推荐，

共识率 100%（18/18）］。

【说明】既往的指南及专家共识建议［14，16⁃17］，对出现不

耐受和严重不良反应的患者，GC 用量减少 25%～33%，并

于 1 个月后重新评估，如仍无法耐受，用量再减 25%（醋酸

泼尼松最小有效剂量为每日 0.3 mg/kg）。如仍无法耐受

甚至准备停用 GC，可考虑改为间歇疗法，即醋酸泼尼松

每日 0.75 mg/kg，使用 10 d 停 10 d 或 20 d。GC 减停应遵

循 PJ Nicholoff 激素减停协议［65］，主要步骤如下：①每 2 周

将 GC 减量 20%～25%；②一旦达到生理剂量（泼尼松或

地夫可特每日 3 mg/m2），换为氢化可的松每日 12 mg/m2），

分 3 次等量给药；③继续每周将 GC 减量 20%～25%，直至

剂量达到氢化可的松 2.5 mg，隔日 1 次；④隔日给药持续

2 周后，停用氢化可的松；⑤定期检测清晨的促肾上腺皮

质激素刺激后的皮质醇浓度，直至下丘脑–垂体–肾上

腺轴正常，此过程可能需要 12 个月或以上。应避免突然

停用或迅速停用 GC 引起肾上腺皮质功能减不全，此时应

立即肌注氢化可的松（<2 岁剂量为 50 mg，≥2 岁剂量为

100 mg）［14］。对于严重创伤或手术等情况，每日泼尼松或

地夫可特剂量>12 mg/m2 体表面积的患者大多需要应激

剂量的 GC（氢化可的松每日 50～100 mg/m2），以预防急性

肾上腺皮质功能减退症［14］。

2. 3　临床问题3：如何评估DMD 患者的脊柱侧凸？

推荐意见 3：①可独走阶段，每 12 个月进行 1 次骨科

脊柱查体；不能独走阶段，每 6 个月进行 1 次；观察到脊柱

侧凸时需进行脊柱正侧位 X 线检查［证据等级极低，推荐

强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。②进入不能独走

阶段，需进行基线水平的脊柱正侧位 X 线检查；Cobb 角

15°～20°时，每年进行 1 次脊柱 X 线片检查；Cobb 角≥20°
时，每 6 个月进行 1 次脊柱 X 线片检查［证据等级极低，推

荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。③对于 Cobb 角

≥20°的患者，应考虑进行骨科会诊［证据等级极低，推荐

强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】脊柱侧凸又称脊柱侧弯，通常定义为脊柱正

位 X 片 Cobb 角>10°［66⁃68］。在 DMD 患者中，活动能力和肌

肉力量的减退，最终导致脊柱侧凸［26，69⁃70］。GC 通过减缓

DMD 患者肌肉力量和功能的下降，降低脊柱侧凸的风

险［26，71⁃72］，减少脊柱侧凸手术治疗的需要［42］。既往指南与

专家共识［17，73］建议，独立行走期需要每 12 个月进行 1 次

脊柱评价；不能独走期，每 6 个月进行 1 次相关评价。美

国神经病学学会建议［74］，Cobb 角 15°～20°时，每年进行

1 次脊柱 X 线片检查；Cobb 角≥20°时，每 6 个月进行 1 次脊

柱 X 线片检查。

2. 4　临床问题 4：如何评价GC治疗后DMD患者的运动

功能？

推荐意见 4：运动功能的评价包括运动功能量表和定

时功能测试，建议每 4～6 个月进行 1 次评估，各诊所持续

使用相同的功能指标来跟踪运动功能的变化，并酌情增

加评估频率或纳入新的评估条目［证据等级极低，推荐强

度为弱推荐，共识率 94.4%（17/18）］。

【说明】既往指南与专家共识［14，17，32］建议，结合功能量

表和定时功能测试评价 DMD 患儿的运动功能。标准的

定时功能测试包括，独立行走期：10 m 步行／跑步测试、

6 min 步行测试、从卧位到站立位的时间、爬 4 级楼梯时

间、从椅子上站起来的时间、穿衬衫时间。非独立行走

期：早期非独走期可使用穿衬衫的时间，晚期非独走阶段

不适合使用定时测试［17，26］。运动功能量表包括，独立行

走期：Vignos 下肢量表和 NSAA。非独立行走期：Brooke
上肢量表、上肢运动功能量表、Vignos 量表、Egen 分类功

能 评 估 、Hammersmith 运 动 量 表 和 运 动 功 能 评 估 量
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表 ［17，75］。1～42 月龄的婴幼儿可采用 BayleyⅢ婴儿发育

量表评估是否有早期发育迟缓［26］。

2. 5　临床问题 5：如何评估 GC 治疗后 DMD 患者的

肌力？

推荐意见 5：建议每 6 个月进行 1 次肌力检查，可选择

徒手肌力检查（改良 11 级肌力法）或定量肌力测试（握力

器）进行评定［证据等级极低，推荐强度为弱推荐，共识率

100%（18/18）］。

【说明】英国医学研究理事会经典 5 级分级法中 3～5
级之间的 4 级评估，因其“中等阻力”或“次最大阻力”的主

观描述，在临床评估中存在较大的误差性。本指南建议

使 用 改 良 11 级 肌 力 法 对 DMD 患 者 进 行 徒 手 肌 力 检

查［76⁃78］。检查范围包括平卧位屈颈、肩关节内收和外展、

肘关节屈和伸、腕关节屈和伸、髋关节屈和伸、髋关节内

收和外展、膝关节屈和伸、踝关节屈和伸［17，78］。握力是一

种敏感和连续的结果，测量易于标准化，适用于 DMD 的

所有阶段［79］。使用握力器进行定量肌力测试，可作为肌

力评估的次要结果［80］。有条件者可结合握力器行定量肌

力测试。

2. 6　临床问题 6：如何评估 GC 治疗后 DMD 患者的肺

功能？

推荐意见 6：①可独走阶段，每 12 个月进行 1 次 FVC
检查；不能独走阶段，每 6 个月进行 1 次呼吸功能的评估，

包括 FVC、最大吸气压／最大呼气压、咳嗽峰值流速、呼

气末 CO2 分压或经皮 CO2 分压、血氧饱和度［证据等级极

低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。②GC 治

疗致体重明显增加、有睡眠呼吸障碍症状和不能配合肺

功能测试的患者，需进行二氧化碳图睡眠监测［证据等级

极低，推荐强度为弱推荐，共识率 94.4%（17/18）］。

【说明】从 5～6 岁时开始进行连续的肺功能监测对

DMD患者的呼吸管理至关重要。一方面，在没有呼吸困难

的情况下，也可能发生 FVC 的恶化，除非定期测量肺功能，

否则无法识别。另一方面，FVC 随时间的变化率存在较大

的个体差异，因此有必要对 FVC 进行连续测量，以表征每

个患者的呼吸功能特征及变化轨迹［15］。睡眠呼吸紊乱和

夜间通气不足是呼吸系统受累的早期表现。只要患者有

体重过度增加或出现睡眠呼吸暂停的症状和体征时，有条

件的医院均需进行二氧化碳图睡眠监测［15，17，81⁃82］。

2. 7　临床问题 7：如何评估 GC 治疗后 DMD 患者的心

功能？

推荐意见 7：每年进行 1 次心脏评估，包括心脏体格

检查、心电图、超声心动图检查（适用年龄<6～7 岁）、心脏

磁共振成像（magnetic resonance imaging， MRI；适用年龄

≥6～7 岁，在有条件的医院实施）；有心血管症状的患者，

在心脏科专家建议的基础上增加评估频率；当常规心电

图出现异常时，应定期进行动态心电图监测［证据等级极

低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】对于 DMD 患者，需早期诊断并治疗心肌病，

以改善生存质量和尽量延长生命［83］。首次就诊时建议进

行心脏评估，最好是心血管专科医生进行［32］。心脏评估，

包括体格检查、心电图、超声心动图和心脏 MRI ［84］。既往

的指南及专家共识建议［15，17］，每年进行 1 次心脏评估，有

心血管症状时，结合心脏科专家的建议增加评估频率。

超声心动图可有效检测 LVEF，无需镇静，且费用远低于

心脏 MRI。但目前共识指南认为心脏 MRI 在敏感度上高

于心脏超声，将心脏 MRI 视为首选的无创影像学检查［15］。

由于需要镇静可能会限制其在年幼儿童中的应用。本指

南推荐患儿 6～7 岁前使用超声心动图，此后可能不太需

要镇静，改为心脏 MRI［15，17］。

2. 8　临床问题 8：如何监测和预防患者的肥胖症和库欣

貌的出现？如何干预?何时需减药或停药、更换治疗

方案？

推荐意见 8：①GC 治疗前应强调存在体重增加的风

险，积极引导饮食控制［证据等级极低，推荐强度为弱推

荐，共识率 100%（18/18）］。②至少每 6 个月（建议每次就

诊时）测量 1 次身高和体重。体重指数建议控制在第 10
和第 85 百分位数之间［证据等级极低，推荐强度为弱推

荐，共识率 100%（18/18）］。③如果体重过度增加（12 个

月内超过正常身高体重的 20%），建议将 GC 减量（减量方

式见 2.2.2），也可考虑从泼尼松改为地夫可特［证据等级

低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】肥胖是 DMD 患者停药的主要原因，预防肥胖

对 DMD 患者的长期治疗至关重要［51］。因为运动在 DMD
患者中的实用价值有限，预防和治疗 DMD 患者肥胖的主

要措施是调整 GC 剂量和种类以及饮食控制。因肥胖有

高度遗传性，有肥胖家族史的 DMD 患者优选地夫可特而

非泼尼松［49⁃51］。DMD 的早期活动阶段是能量摄入最高的

阶段，也是实施肥胖预防策略、改善饮食行为和食物选择

的关键时期［85］。至少每 6 个月（建议每次就诊时）测量患

者的身高和体重，如果 12 个月内体重增长超过正常身高

体重的 20%，建议将 GC 进行减量（减量方式见 2.2.2）或更

换为地夫可特［14，17，86］。

2. 9　临床问题 9：如何监测患者的生长发育情况?如何

干预？

推荐意见 9：①至少每 6 个月测量 1 次身高，身高增长

速度每年<4 cm 或身高低于同年龄、同性别健康儿童第 3
百分位数时，建议进行内分泌评估，并由多学科专家评估

使用生长激素潜在的利弊后，再决定是否使用生长激素

［证据等级低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

②9 岁开始每 6 个月进行 1 次 Tanner 分期，以评估患者的

青春期状态。明确性腺功能减退后，>14 岁（未服用 GC）

或>12 岁（服用 GC）的患者可考虑睾酮替代治疗［证据等
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级极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】GC 治疗的 DMD 患者比未经 GC 治疗的 DMD
男性患者矮，并且随着 GC 治疗时间延长，生长停滞更加

明显［87］。研究发现，较晚丧失行走能力的患者比较早丧

失行走能力的患者明显更矮。在下肢无力的情况下，身

材矮小可能赋予生物力学优势，这可能是 GC 延迟 DMD
患 者 丧 失 行 走 能 力 年 龄 的 机 制 之 一［88⁃89］。 一 项 39 例

DMD 患者的队列研究［90］显示，使用生长激素后身高增长

速度从每年（1.3±0.2）cm 增加到每年（5.2±0.4）cm，生长激

素可改善 DMD 患者中 GC 诱导的生长障碍，且没有观察

到对神经肌肉和心肺功能的有害影响。既往指南和专家

共识［17，91］建议，DMD 患者中身材矮小和生长障碍的管理

应个体化，以满足每个患者的需求。另一项队列研究［92］

分析了 14 例接受睾酮治疗（平均年龄 14.5 岁）的 DMD 患

者数据，8 例在平均 3.1 年后完成了治疗。治疗前与治疗

后，平均睾丸体积分别为 2.4 mL 和 3.9 mL，平均睾酮浓度

分别为<1.0 nmol/L 和 5.4 nmol/L，中位身高增长速度分别

为每年 0.45 cm 和每年 3.6 cm，平均身高增加了 14.2 cm。

明确性腺功能减退症的 DMD 患者，应考虑使用睾酮替代

疗法，这不仅是为了诱导男性第二性征［14］，也是为了改善

青春期骨骼成熟发育和骨矿化［93］。

2. 10　临床问题 10：如何监测患者的精神行为状态？如

何干预？何时需减药或停药、更换治疗方案？

推荐意见 10：①在 GC 治疗的最初 6 周需密切关注认

知及精神行为的变化，出现影响家庭或学校生活的行为

变化时可减少 GC 剂量，严重者可能需要停用 GC［证据等

级极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。②根

据患者情况定期进行认知功能评估，必要时可进行注意

缺陷多动障碍与孤独症谱系障碍的筛查、评估，或转介至

心理专科医师行专业心理咨询［证据等级极低，推荐强度

为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】在 GC 治疗前应评估基线的认知功能、精神行

为和注意缺陷多动障碍的情况，并确定是否应该进行治

疗。行为异常大多出现在 GC治疗的前 6周，随着时间的推

移会减轻，通常不需要药物调整［75，94］。如果出现行为变

化，但不会破坏家庭或学校生活时，可考虑提供儿童心理

支持；当行为改变对家庭或学校生活造成破坏时，则将进

行 GC 剂量调整［48］（减量方式见 2.2.2），严重者甚至停用

GC［95］。既往指南推荐神经心理学评估包括认知功能、智

力、语言功能等，必要时还应进行注意缺陷多动障碍、孤独

症谱系障碍的筛查，或由心理专科医师进行心理咨询［17］。

2. 11　临床问题 11：如何监测和预防出现免疫抑制？出

现感染时的干预措施（包含疫苗接种）？何时需减药或停

药、更换治疗方案？

推荐意见 11：GC 治疗之前，需要完成儿童计划免疫

接种，尤其是水痘疫苗、麻疹疫苗等，同时应排除潜在结

核感染。GC 治疗期间，每年推荐使用灭活流感和肺炎球

菌疫苗［证据等级极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%
（18/18）］。

【说明】DMD 患者在开始 GC 治疗前，需告知父母有

严重感染的风险，需要及时识别并处理轻症感染。就医

时家长需告知医务人员，患儿正在服用 GC，确保 GC 不会

突然停用［75］。GC 治疗会增加感染风险，在 GC 治疗之前，

需要完成儿童计划免疫接种，尤其是水痘疫苗、麻疹疫苗

等，同时应排除潜在结核感染［16，94，96］。接受低至中等剂量

GC（即儿童泼尼松剂量每日<1 mg/kg 或成人每日<40 mg）
治疗的慢性疾病患者，对肺炎球菌疫苗和流感疫苗的应

答大多是充分的。既往指南推荐使用 GC 的 DMD 患者每

年接种灭活流感和肺炎球菌疫苗［15，17］。

2. 12　临床问题12：如何监测和预防高血压？如何干预？

推荐意见 12：①每次就诊时监测血压，如果血压高于

同性别同身高正常儿童血压第 99 百分位，则可减少盐的

摄入、减轻体重，若无效可考虑服用血管紧张素转换酶抑

制剂或 β 受体阻滞剂［证据等级极低，推荐强度为弱推

荐，共识率 100%（18/18）］。②GC 减量的指标为舒张压增

长比正常年龄组上限值超出 10 mmHg，或低盐饮食 1 个月

后，收缩压增长比最后一次超出 15 mmHg；停用 GC 的指

标为收缩压超过第 97 百分位 15～30 mmHg，或舒张压超

过第 97 百分位 10～30 mmHg［证据等级极低，推荐强度为

弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】高血压中有 20% 见于医源性库欣综合征患

者，这是一种剂量相关的不良反应［97］。DMD 患者在接受

GC 治疗前应评估基础血压水平，开始 GC 治疗后，每次就

诊时应监测血压，如果血压高于同性别同身高正常儿童

血压第 99 百分位，应先控制饮食和体重，若无效可考虑服

用血管紧张素转换酶抑制剂或 β 受体阻滞剂［26，75，86，94］。

舒张压比正常年龄组上限值超出 10 mmHg；低盐饮食 1 个

月后，收缩压增长比最后 1 次超出 15 mmHg 时，建议减少

GC 剂量［86］。部分学者建议，当收缩压超过第 97 百分位

15～30 mmHg，或舒张压超过第 97 百分位 10～30 mmHg
时，可能需要停用 GC［95］。

2. 13　临床问题13：如何监测糖耐量情况？如何干预？

推荐意见 13：①每次门诊时应询问有无多饮、多尿的

情况，如有则需进行尿液常规检查；如果尿糖阳性，则需

测定空腹或餐后血糖；如果血糖异常，则需至内分泌专科

就诊［证据等级极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%
（18/18）］。②若饮食控制后，空腹血糖仍>100 g/dL 则需

考虑减少 GC 剂量［证据等级极低，推荐强度为弱推荐，共

识率 100%（18/18）］。

【说明】长期使用 GC 会增加超重、胰岛素抵抗和患

2 型糖尿病的风险。门诊时应询问有无多尿、多饮的情

况，必要时进行尿糖、空腹或餐后血糖测定；如果血糖异
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常，则需内分泌专科就诊［26］。若饮食控制后，空腹血糖仍

>100 g/dL，需考虑将 GC 分阶段减量（泼尼松至少每日

≥0.3 mg/kg 的最小有效剂量），也可以尝试隔日给药、周末

给药、间歇给药方式［86］。

2. 14　临床问题 14：如何监测和预防白内障？如何干预？

何时需减药或停药、更换治疗方案？

推荐意见 14：①建议服用泼尼松和伐莫洛龙者每年

进行眼科检查，服用地夫可特者每半年进行眼科检查，包

括视力、眼压、角膜、晶状体、眼底等［证据等级极低，推荐

强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。②如果白内障发

展到影响视力，可考虑将地夫可特换为泼尼松［证据等级

低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。③视力严

重受损者，可采用晶状体替代治疗［证据等级极低，推荐

强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说 明】长 期 使 用 GC 可 引 起 眼 压 升 高 和 晶 体 混

浊［11，98⁃99］。 在 514 例 接 受 GC 治 疗 的 DMD 患 者 的 研 究

中［100］，白内障患病率为 22.4%，白内障形成的平均年龄为

（12.9±4.1）岁。开始 GC 治疗到首次发现白内障的平均时

间为（6.5±3.6）年。地夫可特组白内障发生率是泼尼松组

的 2.4 倍。7 例接受白内障手术和 1 例高眼压的患者均使

用的是地夫可特。国内对 103 例使用 GC 的 DMD 患者的

回顾性队列研究［99］显示，服用地夫可特（11 例）与服用泼

尼松（92 例）的患者白内障的发生率分别为 27.3%（3/11）
和 10.9%（10/92）。高眼压的发生率分别为 27.3%（3/11）
和 22.8%（21/92），差异无统计学意义。多因素 Logistic 回

归分析提示，GC 种类与 GC 使用时间是引起白内障的独

立危险因素，并且服用地夫可特更易诱发白内障。地夫

可特在眼内房水中分布更多可能是其较泼尼松更易导致

白内障的原因［87］。

2. 15　临床问题 15：如何监测和预防GC相关性消化道

症状？如何干预？

推荐意见 15：①GC 治疗前需询问有无胃炎病史，告

知父母发生消化道溃疡和穿孔的风险；GC 治疗期间，监

护人应注意患儿有无反酸、腹痛、大便颜色异常等症状，

如有上述症状需及时就医［证据等级极低，推荐强度为弱

推荐，共识率 100%（18/18）］。②发生胃炎或胃食管反流

症状，可使用 H2 受体拮抗剂或质子泵抑制剂和抗酸剂，

治疗无效时可考虑减少 GC 剂量甚至停用 GC［证据等级

极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】目前的研究认为，长期使用 GC 会增加胃食管

反流、消化性溃疡、胃肠道出血和胃肠道穿孔的风险，并

且溃疡的发生率与类固醇的剂量直接相关［14，101⁃103］。GC
还可能掩盖严重胃肠道疾病的症状，从而增加 GC 相关的

乙状结肠憩室脓肿穿孔的风险［104］。长期使用 GC 也有潜

在的肝脂肪变性风险，但通常程度轻微［105］。联用 GC 和

非甾体抗炎药的胃肠道不良反应风险是单用非甾体抗炎

药的近 2 倍［106⁃107］，因此使用 GC 治疗期间，应避免使用非

甾体抗炎药。发生胃炎或胃食管反流症状时，可使用 H2
受体拮抗剂或质子泵抑制剂，胃黏膜保护剂或抗酸剂；若

上述治疗无效，考虑减少 GC 剂量［14，17，75］，若胃肠道症状仍

无法控制，可考虑停用 GC［95］。饮食方法包括少吃、多餐

和减少脂肪摄入［14］。

2. 16　临床问题 16：如何监测和预防骨质疏松、脊柱骨

折？如何干预？何时需减药或停药、更换治疗方案？

推荐意见 16：①每次就诊应询问是否有腰痛或发生

过骨折，并需进行血清钙、磷、镁、碱性磷酸酶及甲状旁腺

功能的基线测定，每年对骨密度、血清钙、维生素 D 水平

进行 1 次评估［证据等级极低，推荐强度为弱推荐，共识率

100%（18/18）］。②使用 GC 的患者，每 1～2 年进行 1 次脊

柱正侧位 X 线检查；未使用 GC 者每 2～3 年进行 1 次。如

果出现背痛或 12 个月内连续测量脊柱骨密度 Z 评分下降

≥0.5 个标准差，则需进行胸腰段脊柱正侧位片检查。一

旦出现椎体压缩性骨折和或长骨骨折，则应由骨科专家

处理［证据等级极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%
（18/18）］。③推荐静脉注射（而非口服）双膦酸盐作为治

疗 DMD 患者骨质疏松症的一线疗法［证据等级中，推荐

强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。④静脉注射双膦

酸盐治疗的适应证：存在低创伤性椎体骨折或长骨骨折

［证据等级低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】DMD 患者骨质疏松的治疗目标是识别和治疗

骨 脆 性 的 早 期 迹 象 ，以 更 好 地 保 持 椎 体 的 高 度 。

Landfeldt 等［108］的系统评价纳入 19 篇文献，共计 12 个国

家 1 010 例儿童和成人。结果表明，在进行 GC 治疗的

DMD 患者中，双膦酸盐可显著增加腰椎骨密度的 Z 评分。

但由于缺乏对照以及样本量较小，双膦酸盐可降低骨折

风险的证据尚无定论或质量较低。GC 治疗的 DMD 患者

需每年评估血清 25⁃羟⁃维生素 D 水平及每日摄入的钙总

量，若患者 25⁃羟⁃维生素 D<30 ng/mL，需要补充维生素 D，

如果饮食中的钙含量不足需要额外补充［73］。对于无法行

走的患者，建议适当站立，从而使骨骼对钙的吸收更有

效，防止骨折［109］。若患儿的骨质疏松症难以控制，可减

少 GC 剂量（减量方式见 2.2.2）。

2. 17　临床问题 17：如何监测和预防GC相关股骨头无

菌性坏死？

推荐意见 17：①患者出现髋部、臀部、膝关节或腹股

沟区疼痛时，需警惕股骨头无菌性坏死，应进行双髋关节

MRI 检查［证据等级极低，推荐强度为弱推荐，共识率

100%（18/18）］。②应避免撞击性和对抗性运动［证据等

级极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】GC 相关股骨头无菌性坏死与 GC 的剂量和用

药时间呈正相关，GC 平均日剂量每增加 10 mg，骨坏死发

生风险增加 4.6 倍。GC 日剂量超过 20 mg、持续 30 d 或更
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长、总剂量超过 2000 mg 的患者应列为骨坏死的高危人

群。绝大多数骨坏死发生在应用 GC 后的 1 年之内，2 年

内是高风险期［110］。激素性股骨头无菌性坏死早期无任

何症状，一旦出现症状即已无法逆转［111］。MRI 诊断骨质

坏死的敏感性高达 100%［112］。MRI 可检出病程早期改变，

此时 X 线或其他检查常无异常［113］。GC 治疗的患者应避

免撞击性和对抗性运动，当出现髋部、臀部或腹股沟区疼

痛时，需警惕股骨头无菌性坏死，应进行双髋关节 MRI
检查［114］。

2. 18　临床问题 18：应用不同种类GC治疗时是否需要

预防低血钾？如何监测血钾？

推荐意见 18：GC 治疗期间应注意补钾，定期监测血

钾，特别是存在感染和创伤的情况下应积极监测血钾［证

据等级极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】长期使用 GC 可导致低钾血症，这可能与骨骼

肌细胞 Na+、K+⁃ATP 酶活性增加，更多 K+由细胞外进入细

胞内有关［115］。同时，GC 能作用于肾远曲小管，使得钾随

尿的排泄增加［116］。既往共识指南建议［16，40］，GC 治疗期间

应定期监测血钾，特别是存在感染和创伤的情况下应积

极 监 测 血 钾 。 补 钾 方 式 通 常 选 择 口 服 氯 化 钾 或 枸 橼

酸钾。

2. 19　临床问题19：如何监测和预防血尿？如何干预？

推荐意见 19：①DMD 患者应避免过多肌肉伸缩动作

（如下楼梯、蹲起、蹦跳）和对抗高阻力动作。应询问运动

后有无尿色改变，尿色异常时应进行尿液常规检查［证据

等级极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

②血尿较轻的患者，应增加液体摄入量和监测肾功能；病

情严重者，可参照严重横纹肌溶解的治疗指南［证据等级

极低，推荐强度为弱推荐，共识率 100%（18/18）］。

【说明】DMD 患者运动时肌肉承受更大的机械应力，

导致进一步的肌纤维损伤和随之而来的肌红蛋白尿。大

多数的肌红蛋白尿发作与体育锻炼有关，应及时与尿路

感染相鉴别。DMD 患者有深色、茶色或可乐色尿史，尿联

苯胺试纸阳性，但显微镜下无红细胞、白细胞或细菌时，

应考虑为肌红蛋白尿［117］。轻者应增加液体摄入量和监

测肾功能；病情严重者，可参照严重横纹肌溶解的治疗指

南［117⁃118］。使用双膦酸盐治疗骨质疏松时有发生横纹肌

溶解症伴肌红蛋白尿的风险，且存在剂量依赖性，使用双

膦酸盐的 DMD 患者需警惕［108］。

2. 20　临床问题20：GC治疗DMD患者的疗程

推荐意见 20：只要不良反应可以耐受，应终生使用

GC 治 疗［证 据 等 级 极 低 ，推 荐 强 度 为 弱 推 荐 ，共 识 率

100%（18/18）］。

【说明】目前的研究显示，在不能行走的 DMD 患者中

使用 GC 可预防脊柱侧凸和改善心肺功能［41⁃45］。既往指

南与专家共识［14，16］建议，使用 GC 应长期坚持，不能随意

减停；GC 减停应遵循 PJ Nicholoff 激素减停协议［65］。

2. 21　临床问题 21：过渡到成人期的 DMD患者如何进

行GC管理？

推荐意见 21：建议从 16 岁开始进行医疗保健规划，

神经科医生与患者和家属共同决定成年后是否继续使用

GC 以及剂量方案，GC 通常需要减量，同时应注意药物不

良反应的持续监测［证据等级极低，推荐强度为弱推荐，

共识率 94.4%（17/18）］。

【说明】 16～18 岁是 DMD 患者从儿童过渡到成人的

关键时期。一些过渡过程的医疗保健规划甚至应该从 14
岁就开始［119］。成年后是否继续使用 GC，以及剂量是多

少，由神经科医生与患者和家属共同商议决定。约翰霍

普金斯医学院神经内科团队随访了 23 例年龄 19～38 岁

的 DMD 患者［120］，其中 6 例继续使用低至中等剂量的泼尼

松，但没有人能够耐受和维持最初在可独立行走时使用

的每日 0.75 mg/kg 的剂量。6 例患者服用泼尼松平均剂

量为每日 0.33 mg/kg，并且有 4 例患者采用隔日治疗方

案。停止泼尼松治疗最常见的原因是体重过度增加。

3　总结与展望

本指南制订也存在一定的局限性，GC 不良反应相关

的临床问题缺少大规模、多中心高质量的 RCT 研究，因此

证据质量较低，不能作出强推荐意见。这些也是未来研

究值得关注的方向。此外，本指南纳入国内的研究证据

有限，证据质量整体偏低，供临床医师和护理人员参考，

并审慎使用各条推荐意见。本指南发表后，将通过推广

应用实践和研究，不断完善指南建议，更好地促进我国

DMD 患者的治疗与管理。
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医院）、朱登纳（郑州大学附属第三附属医院）、朱雯华（复

旦大学附属华山医院）

指南秘书组成员（按姓名汉语拼音排序）：陈小璐（四

川大学华西第二医院/四川省儿童医院）、方雨（四川大学

华西第二医院）、黄利弢（四川大学华西医院）、李旭（四川

大学华西医院）、王安琪（四川大学华西第二医院）、易秋

莎（四川大学华西第二医院）

指南外审组成员（按姓名汉语拼音排序）：戴毅（中国

医学科学院北京协和医院）、马艳艳（青海大学附属医

院）、熊晖（北京大学第一医院）、张成（中山大学附属第一

医院）、邹燕（国家卫健委科学技术研究所）
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