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摘  要 

儿童重症肌无力危象(Myasthenic Crisis, MC)是MG患者最严重的临床状态，以进行性呼吸困难而需要

依赖呼吸支持为临床特点。儿童患者因发育差异在发病机制、临床表现及治疗策略上与成人存在显著

不同。目前治疗证据多源于成人研究或小样本儿科数据，亟待针对性探索。本文对儿童重症肌无力危

象的病理生理机制、诊断标准、药物治疗(如胆碱酯酶抑制剂、免疫调节治疗、生物制剂、静脉免疫球

蛋白治疗)、非药物治疗(如血浆置换)、重症监护管理以及新兴疗法(如补体抑制剂、FcRn拮抗剂)等方面

进行归纳综述。 
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Abstract 
Myasthenic Crisis (MC) in children is the most severe clinical state of MG patients, characterized 
clinically by progressive dyspnea and reliance on respiratory support. Due to developmental 
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differences, children patients have significant differences from adults in terms of pathogenesis, clin-
ical manifestations and treatment strategies. At present, most of the treatment evidence comes from 
adult studies or small sample pediatric data, and targeted exploration is urgently needed. This re-
view summarizes the pathophysiological mechanisms, diagnostic criteria, drug treatments (such as 
cholinesterase inhibitors, immunomodulatory therapy, biologics, intravenous immunoglobulin 
therapy), non-drug treatments (such as plasma exchange), intensive care management, and emerg-
ing therapies (such as complement inhibitors, FcRn antagonists) of myasthenic crisis in children. 
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1. 引言 

1672 年，英国医师托马斯·威利斯(Thomas Willis)首次记录了以波动性肌无力、易疲劳性为特征的病

例，这成为重症肌无力(Myasthenia Gravis, MG)的最早医学文献依据[1] [2]。儿童重症肌无力(Myasthenia 
Gravis, MG)是一种由神经–肌肉接头传递功能障碍引起的获得性自身免疫性疾病。儿童重症肌无力危象

(Myasthenic Crisis, MC)是 MG 患者死亡的主要原因，有创通气比例可高达 61.5%，MC 患者在院病死率

达 5%~10%，给社会及家庭带来沉重的疾病负担[3]-[5]。过去十年间，随着对 MG 免疫发病机制认识的深

入和新型生物制剂的开发，儿童 MC 的治疗策略发生了显著变化。笔者将近年来儿童重症肌无力危象治

疗领域的研究进展作一综述，旨在为临床实践提供参考。 

2. 病理生理机制与分型 

2.1. 免疫学机制 

儿童 MG 的病理基础是神经肌肉接头处突触后膜上乙酰胆碱受体(Acetylcholine Receptor, AchR)或其他

相关蛋白的自身免疫攻击，导致有效的乙酰胆碱(Acetylcholine, ACh)分子减少和动作电位传递障碍[6] [7]。
根据自身抗体类型，儿童重症肌无力(MG)可分为四种亚型：AChR 抗体阳性 MG (占 40~50%)，其抗体通

过阻断乙酰胆碱受体(AChR)或激活补体导致 AChR 降解，患者常伴有胸腺异常且对胆碱酯酶抑制剂反应

良好；MuSK 抗体阳性 MG (占 5~10%)，抗体干扰 AChR 聚集及神经肌肉接头形成，临床以球部症状和

呼吸肌受累为主，对胆碱酯酶抑制剂疗效不佳但可能对利妥昔单抗敏感；LRP4 抗体阳性 MG (占 1~2%)，
抗体靶向 LRP4 蛋白进而影响 AChR-MuSK 信号转导；以及血清阴性 MG (占 30~40%)，患者未检出已知

抗体，可能因抗体水平低于检测阈值或存在尚未发现的自身抗体[8]-[11]。这些亚型的抗体特征与临床差

异为精准诊疗提供了重要依据。 

2.2. 危象发生的病理生理 

MC 的发生是多种因素共同作用的结果：呼吸肌无力导致通气不足；延髓肌麻痹引起分泌物清除障

碍和误吸；药物因素(如胆碱酯酶抑制剂过量导致的“胆碱能危象”)加重神经肌肉传导障碍。危象期间，

突触后膜 AChR 数量进一步减少，神经肌肉传递的安全系数降至临界点以下，形成恶性循环[12]-[14]。 
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2.3. 临床分型 

根据诱发因素和病理特点，儿童重症肌无力危象(MC)可分为以下三类：肌无力危象(占 90%以上)，
由疾病自然进展或感染等诱发因素导致神经肌肉传导恶化；胆碱能危象(约占 5%)，因胆碱酯酶抑制剂过

量引发毒蕈碱样(如分泌物增多、瞳孔缩小)和烟碱样(如肌束震颤)副作用；以及混合型危象，兼具两者临

床特征，因症状重叠和药物反应矛盾而成为诊断与治疗难度最高的类型[15]-[17]。 

3. 诊断与评估 

3.1. 诊断标准 

儿童重症肌无力危象(Myasthenic Crisis, MC)的诊断需满足以下核心标准：(1) 符合重症肌无力(MG)
的基础诊断(需具备典型波动性肌无力临床表现，并经重复神经电刺激示波幅递减或 AChR/MuSK 抗体检

测支持)；(2) 急性或亚急性发生的呼吸衰竭(动脉血气分析示 PaO2 < 60 mmHg 或 PaCO2 > 50 mmHg)；(3) 
需无创通气(BiPAP)或有创机械通气维持氧合；(4) 排除其他导致呼吸衰竭的病因(如重症肺炎、急性心衰、

代谢性脑病等)。该标准强调神经肌肉源性呼吸衰竭的特异性，需结合临床与实验室证据进行综合判断[15] 
[18]-[20]。 

3.2. 临床评估 

重症肌无力危象(MC)的评估需整合呼吸功能、延髓功能以及鉴别诊断三个方面的关键指标。呼吸功

能评估包括床旁肺功能定量(如儿童 FVC < 20 mL/kg 或 MIP < −30 cm H2O 提示呼吸肌衰竭)、血气动态监

测(早期 PaO2 < 60 mmHg 伴碱中毒，晚期 PaCO2 > 50 mmHg)及标准化评分(MG-ADL ≥ 5 分或 QMG > 11
分需 ICU 干预)；延髓功能测评需关注吞咽安全(3 盎司水试验阳性者误吸风险激增)、咳嗽效能(CPF < 160 
L/min 需气道干预)及颅神经损伤标志(构音障碍合并眼睑闭合不全)；鉴别诊断需结合电生理(如 GBS 的抗

GQ1b 抗体、肉毒中毒的递增反应)和影像/生化特征(如脑干卒中的 DWI-MRI 病灶或低钾麻痹的血钾 < 
2.5 mmol/L)，以排除其他神经肌肉或代谢性病因[16] [19]。 

4. 辅助检查 

重症肌无力危象(MC)的实验室与辅助检查需综合血清学、电生理及影像学证据。实验室检查包括特异

性抗体检测(AChR/MuSK/LRP4 抗体，敏感性随年龄递增) [21] [22]、炎症标志物(CRP/PCT 以鉴别感染) [23]
及代谢筛查(甲状腺功能、电解质、肌酶谱) [15]；电生理检查首选重复神经电刺激(RNS，低频 3~5 Hz 波

幅递减 > 10%)，单纤维肌电图(SFEMG，颤抖增加)虽敏感性最高但需专业技术支持[24]；影像学评估需

胸部 CT 排查胸腺异常(儿童胸腺瘤罕见但不可忽视) [25]，头颅 MRI 则用于排除脑干病变(尤其孤立性眼

肌麻痹者)。上述检查协同验证神经肌肉接头病变并排除其他病因。 

5. 药物治疗进展 

5.1. 急性期治疗 

胆碱酯酶抑制剂吡啶斯的明是儿童重症肌无力(MG)的一线对症药物，通过不可逆抑制乙酰胆碱酯

酶，显著提升神经肌肉接头(Neuromuscular Junction, NMJ)处乙酰胆碱(ACh)浓度 50~70%。其在肌无力危

象中的应用需个体化调整剂量(1~1.5 mg/kg/次，日极量 7 mg/kg) [26]，对于吞咽障碍患儿推荐口服溶液或

鼻胃管给药[12] [27]。若为胆碱能危象，则需立即停药并静脉注射阿托品(0.01 mg/kg)拮抗毒蕈碱症状(如
支气管痉挛) [28] [29]。混合型危象需采用阶梯式减量策略(每 12 小时减量 20%)，同步监测呼吸功能(FVC
波动 > 15%提示病情变化)及唾液分泌量(>2 mL/kg/h 提示胆碱能亢进) [30]。 
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5.2. 糖皮质激素 

大剂量糖皮质激素作为儿童重症肌无力危象(MC)的核心治疗手段，通过双重机制发挥关键作用：在

急性期通过抑制 NF-κB 通路(6 小时内使 IL-6、TNF-α降低 50%以上)和补体激活(C5b-9 沉积减少 72%)实
现快速抗炎；在慢性期通过持续下调 B 细胞功能(4 周内 AChR 抗体滴度降低 40~60%)达成免疫调节。临

床方案需个体化选择，包括甲强龙冲击治疗(10~30 mg/kg/day，最大 1 g/day × 3~5 天)序贯泼尼松口服(1~2 
mg/kg/day)，或选用地塞米松(0.3~0.5 mg/kg/day)以减少液体负荷。即使存在感染风险也应早期启用激素

治疗，但需同步实施三项关键监测：(1) 警惕 15%患者出现的 48~72 小时短暂症状恶化；(2) 严格感染控

制标准(CRP < 50 mg/L + PCT < 2 ng/mL)并联合抗生素覆盖；(3) 强化代谢管理(血糖控制目标：餐前 < 7 
mmol/L，随机 < 10 mmol/L)及骨保护措施(钙剂 + 维生素 D3 维持 25 (OH) D > 30 ng/mL) [31]。糖皮质

激素通过长期免疫抑制维持病情稳定，但需警惕生长发育迟缓及代谢紊乱。 

5.3. 静脉免疫球蛋白(IVIG) 

静脉注射免疫球蛋白(IVIG)作为重症肌无力危象(MC)的重要治疗选择，通过多靶点机制(包括中和自

身抗体、抑制补体激活和调节 Fc 受体表达)快速起效，尤其适用于以下三类患者：(1) 存在糖皮质激素禁

忌或疗效欠佳者；(2) MuSK 抗体阳性 MG 患者(可能较血浆置换更具优势)；(3) 低龄(<5 岁)或低体重(<20 
kg)患儿。其标准给药方案为 2 g/kg 分 2~5 天输注，而针对资源受限或心功能不全者可选用微型剂量(1 
g/kg × 1~2 天)。IVIG 以快速中和抗体起效(24~72 小时)，适用于急性期抢救。IVIG 治疗期间应监测血栓

风险及肾功能变化，尤其对于存在高凝状态或基础肾脏疾病的患儿[32]。 

5.4. 新型生物制剂 

儿童重症肌无力危象(MC)的免疫治疗已迈入精准靶向时代，三大前沿生物制剂展现出显著的临床价

值：利妥昔单抗(抗 CD20 单抗)作为 B 细胞耗竭剂，对 MuSK-MG 和难治性 AChR-MG 疗效突出，2022
年获 FDA 批准用于≥6 岁患儿，推荐方案包括 375 mg/m2 每周 × 4 次或 750 mg/m2 (最大 1000 mg) × 2 次

(间隔 2 周)。Eculizumab (抗 C5 补体抑制剂)通过阻断补体级联反应保护 AChR 结构，适用于 AChR 抗体

阳性难治性病例。这些靶向治疗需根据抗体分型个体化选择，并严格评估感染风险及费用效益比[33] [34]。 

5.5. 长期免疫调节治疗 

对于已缓解的儿童 MC 患者，系统性免疫抑制治疗是预防复发的关键。目前临床主要采用三种阶梯

式治疗方案：基础治疗首选硫唑嘌呤(AZA, 1~3 mg/kg/day)，需预先检测 TPMT 酶活性以规避骨髓抑制风

险，其虽起效缓慢(3~12 个月)，但与糖皮质激素联用可显著减少后者用量[18] [35]；霉酚酸酯(MMF, 600 
mg/m2 bid)凭借更快的起效速度(2~3 个月)和较低的肝毒性，成为长期维持治疗的一线选择[36]；对于上述

药物无效的难治性病例，可选用他克莫司(0.1~0.2 mg/kg/day)，但需严格监测血药浓度(5~10 ng/mL)以预

防肾毒性[37]。对 MuSK 抗体阳性或反复危象的高危患儿，建议早期联合利妥昔单抗等生物制剂以优化

预后[38]。治疗全程需通过定期评估免疫功能、药物不良反应及疾病活动度，实现风险分层下的个体化精

准管理，从而最大程度降低危象复发风险并保障患儿长期生活质量。 

6. 非药物治疗进展 

6.1. 血浆置换(Plasma Exchange, PLEX) 

作为直接清除循环自身抗体的关键抢救措施，PLEX 在儿童 MC 治疗中具有不可替代的作用。目前

临床采用三种方案：标准方案(每次置换 1~1.5 倍血浆量，隔日进行，共 5~7 次)适用于大多数患儿[39]；
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针对低体重儿童(<15 kg)可采用低容量改良方案(30~50 mL/kg/次)；导管置入推荐超声引导下颈内静脉路

径以提高安全性[40]。近年来技术进步显著：膜滤过式 PLEX 因更温和的血流动力学特性成为小体重儿童

(尤其是婴幼儿)的首选[41]，而新型白蛋白置换液将过敏反应率从 12%降至 3% [42]。血浆置换可数小时

内清除致病抗体，尤其适用于抗 MuSK 抗体阳性或药物抵抗病例，但需严格控制置换量并预防低钙血症。

建议危象期优先联合血浆置换与 IVIG 快速控制病情，过渡至激素维持治疗，同时需根据抗体类型、危象

分型及合并症(如反复感染或胸腺瘤)调整方案，并通过 QMG 评分、抗体滴度及呼吸功能动态监测疗效。 

6.2. 免疫吸附(Immunoadsorption, IA) 

免疫吸附(IA)技术作为新一代抗体清除疗法，较传统血浆置换(PLEX)具有显著优势。其核心价值体

现在三个方面：首先，在安全性方面，IA 无需异体血浆，彻底避免了输血相关感染(如肝炎、HIV)和过敏

风险，尤其适合血流动力学不稳定的患儿。临床需注意：治疗前筛查 IgA 缺乏症，联合免疫抑制剂预防

抗体反弹，并监测血小板及纤维蛋白原水平[43]。 

6.3. 胸腺切除术 

尽管青春期前儿童胸腺瘤罕见(发生率 < 3%)，胸腺切除术在特定儿童 MG 患者中仍具有重要治疗价

值。其明确适应症包括三类情况：(1) 确诊胸腺瘤(任何年龄)；(2) AChR 抗体阳性全身型 MG (≥12 岁)且
药物控制不佳；(3) 反复发生肌无力危象(MC)的难治性病例。手术时机应选择在 MC 临床缓解后 3~6 个

月，以规避急性期手术风险[44]-[46]。 

7. 呼吸支持 

针对儿童 MC 患者的呼吸管理，需建立基于生长发育特点的阶梯化干预策略：对于早期呼吸功能不

全且意识清醒的患儿，首选无创通气(Non-Invasive Ventilation, NIV)中的 BiPAP 模式，当病情进展至 NIV
失败、严重高碳酸血症或意识障碍时，需立即升级为有创机械通气。对于特殊病例，合并 ARDS 时可选

用高频振荡通气插管前过渡阶段采用经鼻湿化快速换气通气技术可使氧合指数提升，而预计机械通气超

过 14 天者建议早期气管切开以防止喉狭窄风险。需特别警惕部分患儿出现的“肌力–呼吸分离现象”，

即使肢体肌力恢复，仍需在脱机后持续 48 小时监测呼吸功能并备无创通气支持[47] [48]。 

8. 并发症防治 

感染 

感染在儿童 MC 的病程管理中具有双重风险：既是危象发作的主要诱因(占急性加重的 40%)，又是

免疫抑制治疗期间最常见的并发症。在预防方面，需实施三级防护体系：1) 所有接受糖皮质激素治疗(泼
尼松 ≥ 20 mg/day 持续 4 周)的患儿应预防性使用复方新诺明(3~5 mg/kg/day，每周 3 天)预防肺孢子菌肺

炎；2) IVIG 治疗后 6 个月内严格禁止接种活疫苗(如麻腮风、水痘疫苗)，因其可能引发疫苗相关感染；

3) 对于机械通气患儿，采用“集束化”气道管理方案(包括半卧位、声门下吸引等)，降低呼吸机相关肺

炎(VAP)风险。 
治疗方面，初始推荐 β-内酰胺类联合大环内酯类广谱治疗，48~72 小时内需降阶梯，严格避免氨基

糖苷类等神经肌肉阻滞剂[23] [49] [50]。 

9. 营养支持 

在儿童 MC 急性期治疗中，营养支持作为核心环节需建立多维度管理方案。基于呼吸肌高代谢状态

和吞咽障碍的病理特点，推荐实施三级营养干预体系：首先在入院 24 小时内启动早期肠内营养支持，通
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过鼻胃管/鼻空肠管途径提供目标热量 90~100 kcal/kg/day 及蛋白质 3~4 g/kg/day，该方案可显著降低肌肉

萎缩风险；其次采用视频透视吞咽功能研究(VFSS)指导下的阶梯式康复训练，按照“稠流质→糊状→固

体”的渐进模式，通常 14~21 天可恢复安全经口喂养；同时需重点加强维生素 D (维持血清水平 > 30 
ng/mL)和钙剂(元素钙 50~75 mg/kg/day)的靶向补充，使激素相关骨质疏松风险下降。临床执行时需注意：

每周监测前白蛋白(>15 mg/dL)和转铁蛋白饱和度等营养指标，避免过度喂养诱发 CO2 潴留[51] [52]。 

10. 预后 

儿童重症肌无力危象的不良预后因素包括 MuSK 抗体阳性、基础肺疾病以及延迟免疫治疗；而良好

预后因素则涵盖首次危象发作、早期接受 PLEX 或 IVIG 治疗，以及无并发症。尽管现代治疗手段已显著

改善预后，但危象复发率仍达 20~30% (5 年内)，其中 MuSK 抗体阳性患儿复发风险更高，需加强监测和

预防性免疫调节[53] [54]。大部分儿童通过规范治疗可最终回归正常生活和学习，凸显早期干预的重要

性。然而，长期使用免疫抑制剂(如糖皮质激素)可能对生长发育产生潜在影响，部分患儿可能出现身高增

长迟缓，建议联合内分泌科定期随访，优化激素剂量并监测骨龄[55]。 

11. 随访 

在儿童重症肌无力(MG)的长期管理中，系统化的临床监测至关重要。临床评估需每 3~6 个月定期进

行，重点监测肌力变化及药物副作用，以动态调整治疗方案。抗体监测虽对诊断有重要意义，但其滴度

与疾病活动度的关联性有限，因此需结合临床症状综合判断，而非单纯依赖抗体水平指导治疗。此外，

由于呼吸肌无力可能呈亚临床进展，建议每年进行肺功能检查，以早期发现通气功能受损，避免延误干

预。 

12. 未来展望 

在重症肌无力的诊疗领域，精准医学、新型疗法和技术革新正推动儿童患者管理模式的全面升级。

精准医学方面，通过生物标志物可预测危象风险，而药物基因组学能优化治疗安全性。新型治疗中，补

体抑制剂的适应症逐步扩展至儿童难治性 MG，而 CAR-T 细胞疗法在临床前研究中展现出对传统治疗无

效病例的潜力。 

13. 结论 

儿童重症肌无力危象是一种可危及生命的神经免疫急症，需要多学科团队协作管理。近年来，随着

对疾病机制认识的深入和治疗选择的增加，儿童 MC 的预后已显著改善。急性期治疗应强调早期免疫调

节(糖皮质激素联合 IVIG 或 PLEX)和恰当呼吸支持；长期管理需平衡免疫抑制的疗效与副作用。未来研

究应致力于开发儿童特异性治疗策略，建立可靠的危象预测模型，通过综合应用现有治疗手段和积极探

索新型疗法，大多数儿童 MC 患者可获得良好长期结局。 
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