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Duchenne型肌营养不良物理治疗和运动训练方法的研究进展*

李文竹1 黄 真1，2

Duchenne 型肌营养不良（Duchenne muscular dystro-

phy，DMD）是由抗肌萎缩蛋白基因突变引起的一种X连锁

隐性遗传性骨骼肌疾病，是最常见的肌营养不良[1]。DMD主

要表现为运动发育迟滞、进行性肢体近端无力和运动功能障

碍等，并逐渐出现关节挛缩和畸形，未经治疗的患者会在13

岁前失去独立行走能力[2]。步行能力的过早丧失使得患者活

动能力快速降低、活动量明显减少，进而出现心功能不全、呼

吸衰竭等表现，多在20岁左右死亡[1]。

目前DMD尚无根治方法，物理治疗和糖皮质激素是目

前最有证据支持的可延缓关节挛缩和畸形、改善肌力、延长

独立行走时间的治疗方法[2]，二者的联合应用可将生存时间

由20余岁延长至40余岁[3—4]。目前用于DMD的物理治疗方

法主要包括牵伸治疗、矫形器应用、适度的肌力训练、有氧运

动训练以及物理因子治疗等。本文对DMD的物理治疗和运

动训练方法的最新研究进展进行综述。

1 DMD的牵伸治疗和矫形器具的应用

关节挛缩和固定畸形是DMD常见的继发性损害，会严

重影响患者的日常活动能力[4]。维持良好的关节活动范围

（range of motion，ROM）对于优化运动方式、维持步行能力、

预防关节固定畸形等都十分重要[2，4]。DMD患者ROM的管

理方法主要包括牵伸治疗和矫形器具的干预。

1.1 牵伸治疗

踝、膝、髋等下肢关节在DMD的疾病早期就容易出现周

围软组织紧张和挛缩，Birnkrant等[2]建议在尚未出现ROM受

限之前，就有必要对这些关节进行规律的预防性牵伸治疗，

并一直持续到成年期。而对于已不能行走的患者，手、腕、

肘、肩等上肢关节的规律牵伸也很重要[4]。有效的牵伸应该

每周至少4—6天[2，4]。目前对于每日牵伸的频率和持续时间

尚缺乏一致的结论[5]，牵伸频率通常每天1或2组，每组重复

1—10次不等[6—7]。Stuberg等[8]学者建议每组牵伸动作重复5

次，每次在牵伸至最大角度时维持约30—60s，总的牵伸训练

时间应维持在10—20min。此外，站立和行走也是对牵伸治

疗的必要补充[9]。

1.2 矫形器的应用

矫形器是对牵伸治疗的补充，但不能完全替代牵伸所起

的作用。应用时需考虑关节挛缩严重程度、行走能力以及患

儿和家长的主动参与性等方面的影响[8]。当患者已出现严重

的、不可逆的关节挛缩时，矫形器的效果十分微弱[10]。

夜间使用踝足矫形器（ankle-foot orthoses，AFO）有助

于延缓踝关节挛缩的进展、预防马蹄内翻足畸形[11]，对DMD

患者终生适用[12—13]。Scott等[6]和Hyde等[12]的研究均表明，每

日持续进行被动跟腱牵伸治疗联合夜间佩戴AFO的患者，

其跟腱挛缩和运动功能的恶化程度显著低于未牵伸、未佩戴

AFO或单纯牵伸治疗的患者。牵伸治疗与夜间AFO的联合

应用还可延长独立行走时间[6]。故建议DMD患者在丧失行

走能力前就开始使用夜间AFO，以维持良好的踝关节ROM

和行走能力[8]。

不推荐DMD患者在行走时佩戴AFO，因为它会限制下

肢肌肉在行走过程中的代偿性运动能力，并对踝策略产生干

扰，从而影响站立平衡和行走[8]。长期坐轮椅的患者可在白

天使用AFO，以维持踝关节于中立位，防止关节挛缩进一步

加重。逐渐丧失行走能力的患者，可尝试使用膝踝足矫形器

（knee-ankle-foot orthoses，KAFO）辅助锁定膝关节、提供稳

定性，从而延长站立时间和助行器辅助下的独立行走时

间[14]。目前，KAFO经常被电动站立-驱动式轮椅替代，使得

DMD患者能够进行可移动的站立[2]。

2 DMD的肌力训练

DMD 患者的抗肌萎缩蛋白功能异常导致肌膜脆性增

加，肌纤维收缩时易引起肌膜断裂、骨骼肌损伤 [15]。因此，

DMD患者的肌力训练以及训练形式和强度一直存在争议。

部分学者认为，过度运动会引起DMD患者骨骼肌内的炎性

反应和氧化应激水平增加、反复缺血[16]，进而导致骨骼肌损

伤、运动能力下降[17]。但 Sharma等[18]对 5—10 岁 DMD 患儿

的胫前肌进行持续 4min的最大随意收缩训练后，发现其骨

骼肌疲劳程度相关参数与健康对照组相似。所以，另一部分

学者认为，对DMD患者进行适度的肌力训练有助于防止废
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用性肌无力、增加肌肉储备、预防活动减少所致的继发性功

能障碍[8]，并提高心肺功能、增加骨量以及提升生活幸福感

等[19]。但何种类型的肌力训练以及怎样的训练强度是目前

需要解决的关键问题[20—23]。

2.1 肌力训练的类型

一些学者认为DMD患者在疾病的任何时期都不适合进

行离心收缩训练[19]。因为如果肌肉在收缩时被拉长，局部的

机械应力会导致肌小节受损，进而诱发肌膜受损、炎性反应、

氧化应激等[24]。很多研究者通过对mdx小鼠进行下坡跑台

训练来模拟离心收缩运动，发现训练后小鼠的后肢肌力减

退、肌酸激酶水平升高，骨骼肌内可见肌膜破裂、免疫细胞浸

润、脂肪组织沉积等改变 [25]。Mathur 等 [26]对 5—15 月龄的

mdx小鼠进行下坡跑台训练，发现训练后骨骼肌损伤在 48h

内持续存在。因此，多数学者建议DMD患者应尽量避免反

复下台阶及下坡行走等运动，以减少因离心收缩增加导致的

肌肉过度损伤可能。

Moens等[27]对mdx小鼠的离体趾长伸肌通过电刺激模拟

等长收缩和离心收缩，结果显示，等长收缩后肌力下降率小于

3%，而离心收缩后肌力下降率高达40%—60%。娄建伟等[28]

的研究也得出了相似的结果，同时还发现离心收缩和等长收

缩对mdx小鼠趾长伸肌的损伤程度明显大于健康对照组小

鼠，而向心收缩对两种小鼠趾长伸肌的损伤无显著差异。

但也有少部分研究提示离心收缩对mdx小鼠骨骼肌的

影响存在一个“重复效应”，即第一天进行最大用力离心收缩

后，接下来的数天或数周内反复进行同样的收缩，骨骼肌的

损伤会显著降低[29]。Call等[30]对活体mdx小鼠的后肢肌肉进

行反复多次电刺激诱发的离心收缩，发现刺激后即刻的肌力

下降率为70%，刺激后7天骨骼肌的等长力矩增加38%，刺激

后14天趾长伸肌的肌力大于对照组。

2.2 肌力训练的强度

肌力训练对DMD会产生益处还是害处，强度是关键因

素[31]。多数学者认为低、中强度训练对DMD患者的骨骼肌

不会产生损害，并可维持甚至轻度提高肌力 [8，32—33]。Hyze-

wicz等[25]提出低强度训练会引起DMD的骨骼肌类型由快收

缩肌纤维向慢收缩肌纤维转变，即耐疲劳的慢收缩Ⅰ型肌纤

维和Ⅱa型肌纤维数量增加，而不耐疲劳的快收缩Ⅱb型肌

纤维数量减少。

由于伦理方面的限制，在DMD患者身上进行不同运动

强度的实验很困难，所以，目前多数研究是基于动物实验的

结果，这些研究将自愿跑轮训练、游泳训练以及低速活动平

板训练（≤9m/min）等归类为低强度训练，将高速活动平板训

练（≥12m/min）等归类为高强度训练[25]。

Call等[34]、Baltgalvis等[35]和Gordon等[36]均对4—5周龄的

mdx小鼠进行了连续12周自愿跑轮训练，并设定相同周龄、

无训练的mdx小鼠作为对照组。结果显示：训练组腓肠肌的

核内移改变显著低于对照组，前肢握力比对照组高 22%，比

目鱼肌的强直收缩力比对照组高26%，股四头肌和比目鱼肌

内 utrophin 蛋白表达水平比对照组高 334%。其中 utrophin

蛋白是抗肌萎缩蛋白的同源结构蛋白，可弥补骨骼肌内缺乏

抗肌萎缩蛋白的不足，从而协助稳定肌膜、提高骨骼肌功

能。Grange等[37]的研究也显示，如果mdx小鼠在幼年就开始

进行自愿跑轮训练，并不会对骨骼肌产生损害，反而会提高

其力量和耐疲劳能力。Hyzewicz等[31，38]对4周龄的mdx小鼠

进行连续 4周游泳训练后，发现骨骼肌内补体、趋化因子配

体、单核/巨噬细胞等促炎性因子水平以及羟基化蛋白等氧

化损伤标志物水平降低，而与骨骼肌收缩和能量代谢相关的

蛋白表达水平升高。Gaiad等[39]对8周龄的mdx小鼠进行连

续8周低速活动平板训练后，发现训练组胫前肌内的胶原纤

维成分少于非训练组、核内移改变与非训练组类似。上述研

究均提示低强度训练对缺乏抗肌萎缩蛋白的骨骼肌不仅没

有产生损害，反而可提高骨骼肌的力量、耐疲劳能力、肌膜稳

定性和代谢能力，并延缓骨骼肌内纤维结缔组织的沉积、降

低炎性反应和氧化应激水平。

而高强度训练则会对DMD患者和mdx小鼠的骨骼肌造

成损伤。Garrood等[40]指出跑步等剧烈运动会让DMD患者

在运动后即刻出现血红蛋白尿。动物实验研究也提示高强

度训练会导致mdx小鼠出现肌力下降、肌酸激酶水平升高等

表现[25]。Terrill等[41]对 12周龄的mdx小鼠进行 1次 30min的

高速活动平板训练后，发现训练组小鼠后肢骨骼肌内的坏死

肌纤维数量、IL-6等炎性因子水平、硫醇氧化蛋白等氧化应

激标志物水平均显著高于未训练组。Fraysse 等 [42]和 Capo-

grosso等[43]对3—5周龄的mdx小鼠进行连续8—12周高速活

动平板训练后，发现趾长伸肌内钙离子内流增加，氧化应激

相关标志物NOX2、Tuba-1b等的水平显著升高。上述研究

均提示高强度训练会加重mdx小鼠的骨骼肌损伤和钙稳态

失衡，并增加骨骼肌内炎性因子和氧化应激水平。

3 DMD的有氧运动训练

适度的有氧运动训练有助于DMD患者维持活动耐力和

心肺功能[8]。目前DMD相关的国际多学科管理指南建议在

疾病早期、患者残存肌力还较高的时候就开始进行每日规律

的次极量有氧活动[2，4]。DMD患者在疾病早期就开始进行适

度的游泳、骑车、慢走等全身有氧运动训练[8，44]，具有长期的

运动益处[25]。成年期已不能行走的患者还可进行四肢助力

自行车训练[44]。

3.1 游泳训练

有学者认为，游泳时四肢肌肉主要进行向心收缩、核心

肌群主要进行等长收缩，因而对DMD患者的骨骼肌不会产
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生明显损伤[28]。此外，游泳不仅有助于有氧运动训练，同时

还可进行呼吸训练。因此只要能够保证安全，无论DMD患

者是否具有行走能力，都建议进行游泳训练，并可持续到成

年期[4]。但这些建议目前尚缺乏足够多的临床证据，甚至也

有研究发现游泳训练后DMD患者的肌红蛋白和血清肌酸激

酶水平升高[25，45]。

而动物研究的结果提示游泳训练对mdx小鼠的多数骨

骼肌都是有益的[46]。Hayes等[47]对 5周龄的mdx小鼠进行连

续 15周、每周 5天、每天 2h的游泳训练后，发现训练组比目

鱼肌的相对强直收缩力明显高于未训练组，且训练后趾长伸

肌和比目鱼肌的抗疲劳能力均提高。Hyzewicz等[38]对 4周

龄的mdx小鼠进行连续4周、每周4天、每天30min的游泳训

练后，也得到了类似的结果，并发现腓肠肌内氧化应激水平

降低。上述研究均提示游泳训练可提高mdx小鼠骨骼肌的

耐疲劳能力、并降低氧化损伤程度。因此，未来仍需更多的

临床研究来进一步明确游泳训练对DMD患者是否有益。

3.2 固定式自行车训练

Jasen等[44]将30例处于可行走晚期以及不可行走早期的

DMD患者（平均年龄 10.5±2.6岁）分为两组，实验组进行为

期24周的固定式助力自行车训练，对照组不进行上述训练，

在实验开始和结束时进行运动功能评估（Motor Function

Measure，MFM）。结果显示：实验组的MFM总得分保持稳

定，对照组的MFM总得分显著下降；而实验结束24周后，实

验组的MFM总得分显著下降。上述研究结果提示，四肢固

定式助力自行车训练可延缓由于废用导致的运动功能恶化

进程，而一旦停止训练，上述获益迅速消失，这也证明了“用

进废退”原则对DMD患者同样适用[44]。并且，无论患者能否

行走，固定式助力自行车训练都是一项安全可行的有氧运动

训练方式。

4 DMD的物理因子治疗

4.1 低频电刺激治疗

部分学者指出电刺激治疗可维持或增加骨骼肌中耐疲劳

的Ⅰ型肌纤维比例[23]。Scott等[48]对16例5—12岁DMD患者

的胫前肌进行为期8周的间歇性低频电刺激治疗后，发现6例

年龄较小患者（5—8.5岁）的胫前肌最大自主收缩能力提高

47%，而年龄较大患者（10—12岁）的胫前肌收缩能力没有发

生明显的改变。这提示间歇性低频电刺激治疗适用于低龄

DMD患儿，有助于提高其肌力。Milne等[49]的研究也提示肌肉

电刺激治疗联合抗重力训练可增加神经肌肉病患者的肌力。

4.2 全身振动训练

全身振动训练可帮助DMD患者保持或提高肌力、功能

活动能力和骨量。Myers 等 [50]对 4 例平均年龄为 10 岁的

DMD患者进行连续4周、每周3次、每次4min、频率为20Hz的

全身振动训练后，发现患者的站立、转移、上下台阶和单腿站

立平衡能力分别有不同程度的提高。Vry等[51]对14例平均年

龄为8.8岁的DMD患者进行连续8周、每周5天、每天2次、每

次9min、频率为15—18Hz的全身振动训练后，发现患者的下

肢肌力、踝背屈角度、6min步行距离、上4级台阶能力均轻度

提高；训练停止4周后，上述指标有所下降，并有4例患者出现

肌无力加重和跌倒次数增加等情况。Petryk等[52]的研究也得

出了类似结论，并发现训练后患者的胫骨密度保持稳定。

4.3 低能量激光治疗

低能量激光治疗具有减少炎性反应和氧化应激水平、降

低结缔组织增生、促进组织修复等作用[53]。所以，这项治疗

对DMD具有潜在可能性和应用前景。Macedo等[54]对4周龄

mdx小鼠的离体骨骼肌细胞进行低能量激光照射 20s后，发

现细胞增殖水平和直径明显增加，TNF-α、NF-κB等炎性因子

水平和过氧化物歧化酶等氧化应激标志物水平均降低。

Leal-Junior等[53]对 6周龄mdx小鼠的胫前肌进行连续 14周、

每周5次、每次67s的低能量激光照射后，发现照射组小鼠的

肌萎缩和纤维结缔组织增生程度以及骨骼肌内TNF-α、IL-

1β、IL-6、IL-10、COX-2 等炎性因子水平均显著低于未照射

组，提示持续低能量激光治疗可改善mdx小鼠的骨骼肌损伤

程度、减轻炎性反应。但上述研究均为动物实验，目前尚缺

乏低能量激光治疗DMD患者的相关研究报道，未来仍需进

一步的临床研究来探索。

5 小结

DMD是常见的、预后较差的肌营养不良类型之一，目前

尚无根治方法。物理治疗联合糖皮质激素治疗可帮助DMD

患者维持肢体功能、提高生存质量、延长生存时间。目前用

于DMD的物理治疗方法主要包括牵伸治疗、矫形器应用、适

度的肌力训练、有氧运动训练以及物理因子治疗等，对于

DMD患者维持良好的关节活动范围、改善肌力、延长独立行

走时间、提高心肺功能等都具有十分重要的意义。由于伦理

和实际操作等方面的问题，DMD运动处方的研究很难在人

类身上进行，所以目前针对DMD患者的运动训练建议多数

是基于动物实验的结果。但因为缺少一致性的研究方案，也

限制了各项研究之间的可比性以及动物实验结果向人类的

可转换性。DMD患者的核心功能需求是提高骨骼肌力量和

活动耐力，但何种类型的肌力训练以及怎样的训练强度最为

优化，目前仍缺乏精确的运动指南，也是未来亟需解决的关

键问题，还需要更多的临床研究和动物实验来进一步探讨。
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