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激素类药物在病毒性肺炎治疗中的应用与循证评价

武明芬，陈瑞玲，赵志刚*

（首都医科大学附属北京天坛医院 药学部，北京 100070）

【摘要】 新型冠状病毒肺炎（corona virus disease 2019，COVID-19）暴发并迅速在国内蔓延，大量确诊患

者亟需药物治疗，但目前尚无针对此病毒的特效药物，现有药物的合理使用是救治患者的首要手段，目前多家权

威机构公布的药物治疗方案中均有激素的使用。激素在重症肺炎的对症治疗中有着广泛的应用，同时又一直存

在争议。本文通过计算机检索Medline、PubMed、中国知网、万方等数据库和WHO官网、中国临床试验注册中

心网站，以 corticosteroid、viral pneumonia、激素、病毒性肺炎等为关键词，检索2000年1月1日至2020年2月

13日期间的文献和研究，系统评价激素类药物在病毒性肺炎中应用的利弊及其临床意义，以期为COVID-19患

者的药物治疗提供循证医学支持。基于现有的文献和相关研究，对于COVID-19早期、轻症患者不建议使用激

素，7~10 d后如出现持续高热、明显的呼吸困难、低氧血症、影像学进展明显等炎症表现时，适当使用糖皮质激

素是合理的。建议酌情小剂量短期使用，每天剂量不超过相当于甲泼尼龙1~2 mg/kg，使用疗程3~5 d，特殊情

况下可以适当增加剂量和延长给药时间。使用过程中应密切监测血糖、血压、电解质及中枢神经系统症状。
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Application and evidence—based evaluation of corticosteroid in viral pneumonia

WU Ming-fen，CHEN Rui-ling，ZHAO Zhi-gang*

（Department of Pharmacy，Beijing Tiantan Hospital ，Capital Medical University，Beijing 100070，China）

2019年 12月，新型冠状病毒肺炎（corona virus
disease 2019，COVID-19）在中国武汉地区出现，截

至 2020年 2月 13日，确诊数量已接近 6万人。除了

对症支持治疗外，目前没有针对COVID-19的特效抗

病毒药，不同组织、权威机构和学者陆续发布了多种

关于COVID-19的诊疗方案或处理意见，药物治疗方

案也不一致。糖皮质激素对炎症因子有良好的抑制

作用，常作为病毒性肺炎的辅助治疗。在本次COV⁃
ID-19的治疗中，很多诊疗方案均提出了使用激素。

激素在病毒性肺炎中的使用在学术界一直存在争议。

有些学者认为应该使用激素，激素能使病毒性肺炎患

者获益；有些学者认为大量使用激素会给患者带来严

重的不良反应，对患者是雪上加霜。针对这些争议，

本文通过计算机检索Medline、PubMed、中国知网、

万方等数据库和WHO官网、中国临床试验注册中心

网站，以 corticosteroid、viral pneumonia、激素、病毒

性肺炎等为关键词，检索2000年1月1日至2020年2
月 13日期间的文献和研究，系统总结激素类药物在

病毒性肺炎中应用的利弊及其临床意义，以期为CO⁃
VID-19的药物治疗提供循证医学证据。

1 不同病毒性肺炎诊疗指南中激素的推荐

中国《传染性非典型肺炎临床诊治标准专家共

识》［1］和英国《重度急性呼吸综合征再次暴发的医院

治疗指南》［2］建议根据临床指征使用激素，未具体给

出使用疗程和撤药建议，无推荐级别。《新型冠状病毒
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（2019-nCoV）感染的肺炎诊疗快速建议指南》［3］对于

COVID-19的治疗建议为谨慎使用，为弱推荐。《重症

新型冠状病毒感染肺炎诊疗与管理共识》［4］对激素具

体使用剂量和疗程均给出了明确的建议，无推荐级

别。《WHO 2019新型冠状病毒指南》［5］对于严重急性

呼吸道感染患者建议避免常规使用激素。儿童病毒

性肺炎相关指南和专家共识均不推荐常规使用激

素［6-8］，仅 2019年的《儿童病毒性肺炎中西医结合诊

治专家共识》［6］推荐在特殊情况下可考虑短期使用3~
5 d。《传染性非典型肺炎临床诊治标准专家共识》［1］

提出儿童慎用。详见表1。

表1 不同病毒性肺炎诊疗指南中激素的推荐方案

传染性非典型肺

炎临床诊治标

准专家共识［1］

重度急性呼吸综

合征再次暴发

的医院治疗指

南［2］

新 型 冠 状 病 毒

（2019-nCoV）
感染的肺炎诊

疗快速建议指

南（标准版）［3］

重症新型冠状病

毒感染肺炎诊

疗与管理共识［4］

WHO 2019新型

冠状病毒指

南［5］

2003年
6月

2004年2
月10日

2020年2
月2日

2020年2
月10日

2020年1
月12日

中华医学会呼吸病学

分会

英国胸科学会 SARS指
导委员会，英国感染

学 会 和 健 康 保 护

协会

武 汉 大 学 中 南 医 院

NCP防治课题组与

中国医疗保健国际

交流促进会循证医

学分会

华中科技大学同济医

学院附属同济医院，

北京协和医院，中日

友好医院等

WHO

应用糖皮质激素治疗应有

以下指征之一：①有严重

中毒症状，高热持续 3 d
不退；②48 h内肺部阴影

面积扩大超过 50％；③
有ALI或出现ARDS

对于PaO2 < 10 kPa或
O2 sats < 90%的严重

SARS患者，应考虑使用

中等剂量的类固醇

激素用于ARDS存在争议，

全身性使用糖皮质激素

应谨慎。病情进展快或

重症患者可酌情使用

普通型（含重症高危因素）：

普通型后期病案加重，小

剂量糖皮质激素+抗病

毒+抗菌+对症支持治

疗；重型：激素中等剂量

80 mg/d+抗病毒+抗菌+
对症支持治疗；危重型：

抗炎减少渗出建议使用

中大剂量糖皮质激素

除非特殊原因，否则请勿在

临床试验之外常规给予全

身性皮质类固醇激素治

疗病毒性肺炎或 ARDS

一般成人剂量相当于甲泼尼龙

80~320 mg/d，必要时可适当

增加剂量，大剂量应用时间不

宜过长。具体剂量及疗程应

根据病情调整，待病情缓解或

胸片阴影有所吸收后逐渐减

量停用。建议采用半衰期短

的糖皮质激素。注意糖皮质

激素的不良反应。儿童慎用

泼尼松龙30 ~ 40 mg/d或同等

剂量静脉注射

根据病情严重程度，可考虑每日

给予甲泼尼龙，40~80 mg，每
日总剂量不超过2 mg/kg

普通型：小剂量甲泼尼龙40mg/d，
2~3 d后减为20 mg/d，总时

间5 d左右；重型：甲泼尼龙

40 ~ 80 mg/d，分次给药，每

2~3 d根据症状、体温等逐步

减量或者停用。如每天用40
mg bid；2~3 d后可以改为早

40 mg和晚20 mg；然后20
mg bid；最后20 mg qd。总时

间7~10 d；危重型：甲泼尼龙

80~160 mg/d，分次给药，每

2~3 d根据症状、体温等逐步

减量，总时间7~10 d

-

-

-

弱推荐

临床研究

证据不

充 分 ，

基于临

床经验

和个案

报道而

推荐

-

指南名称 发布时间 编写机构 推荐方案 推荐药物 推荐等级
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儿童病毒性肺炎

中西医结合诊

治专家共识［6］

广东省儿科新型

冠状病毒肺炎

诊 疗 专 家 共

识［7］

湖北省儿童新型

冠状病毒感染

诊疗建议（试行

第一版）［8］

2019年
10月

2020年2
月10日

2020年2
月3日

中华中医药学会儿童

肺炎协同创新共同

体，中华医学会儿科

学分会临床药理学

组，《中国实用儿科

杂志》编辑委员会

广东省医学会儿科分

会，广东省儿科质量

控制中心，广州市医

学会儿科分会等

湖北省医学会儿科学

会，武汉医学会儿科

学分会，湖北省儿科

医疗质量控制中心

不推荐常规使用，但下列情

况之一者可考虑应用：①
明显喘息或合并支气管

哮喘；②间质性肺炎、气

促明显者；③中毒症状明

显、合并缺氧性中毒性脑

病等并发症者；④重症病

毒性肺炎尤其是腺病毒

肺炎合并高细胞因子血

症者等

由于缺乏循证医学证据，谨

慎使用糖皮质激素。不

常 规 推 荐 应 用 糖 皮 质

激素

由于缺乏有效证据及可能

产生的危害，除非特殊原

因，应避免常规使用皮质

类固醇

一般为短期使用，疗程3~5 d，
常用甲泼尼龙1~2 mg/（kg·d）
或地塞米松0.2~0.4 mg/
（kg·d）。有喘息者可考虑吸

入糖皮质激素

-

-

-

-

-

续表1 不同病毒性肺炎诊疗指南中激素的推荐方案

指南名称 发布时间 编写机构 推荐方案 推荐药物 推荐等级

注：-表示未推荐具体药物或无推荐级别；SARS表示严重急性呼吸综合征；ALI表示急性肝损伤；ARDS表示急性呼吸窘迫综合征；PaO2表示动脉氧

分压；O2sats表示血氧饱合度；NCP表示新型冠状病毒肺炎

2 新型冠状病毒肺炎诊疗方案中激素的推荐

目前发布的COVID-19诊疗方案中，有3个方案

提到可以使用糖皮质激素，分别是《新型冠状病毒感

染的肺炎诊疗方案（试行）》，已更新至第五版（修正

版）［9］（以下简称国家方案），《北京协和医院关于新型

冠状病毒感染的肺炎诊疗建议方案（V2. 0）》［10］（以下

简称北京协和方案），《新型冠状病毒肺炎诊疗快速指

南》（第三版）［11］（以下简称武汉同济方案）。3种方案

相比较，只有北京协和方案建议重症患者早期酌情使

用激素，其余 2种方案均不建议早期使用。武汉同济

方案指出使用激素缺乏临床证据，除非特殊原因，应

该避免使用。国家方案建议需要根据患者疾病的严

重程度酌情使用。使用剂量和疗程 3种方案基本一

致，均为短期小剂量使用，疗程不超过 5 d，药物均推

荐使用甲泼尼龙，可以看出 3种方案在激素的使用上

都比较谨慎。详见表2。

3 激素在病毒性肺炎治疗中的使用现状

3. 1 激素用于治疗病毒性肺炎的争议

糖皮质激素曾经在治疗严重急性呼吸综合征（se⁃
vere acute respiratory syndrome，SARS）和中东呼吸

综合征（Middle East respiratory syndrome，MERS）中

被广泛使用，但是《WHO 2019新型冠状病毒指南》［5］

不建议使用糖皮质激素用于抗炎治疗，证据来自对

SARS、流行性感冒和MERS患者的相关研究，系统评

价未发现生存获益，而且可能带来激素相关并发症，

如精神症状、糖尿病和病毒清除延迟等，但是这些循

证医学证据级别较低。《柳叶刀》最新评论文章［12］认为

糖皮质激素用于COVID-19的治疗临床证据有限，不

支持使用。随后，《JAMA》公布 COVID-19研究结

果［13］，128名患者中有 45%接受了类固醇激素治疗，

但并未有明显效果。还有研究发现［14］，CD4
+ T淋巴细

胞在流行性感冒病毒感染时显著升高，在第 7天达到

峰值，外周血 T细胞的数量越多，症状越轻，疾病的持

续表1
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续时间越短。结果表明CD4
+ T细胞抗病毒、保护机体

作用显著。而激素对CD4
+ T细胞有杀伤作用，不利于

抗病毒。这是反对使用激素的重要理论依据。

此外，相关研究显示激素也可能导致一些严重的

不良反应，如 SARS治疗中使用激素出现类固醇诱导

性糖尿病和骨坏死，而且不良反应发生率与激素的使

用剂量和使用时长呈正相关。类固醇诱导性糖尿病

发生率在激素最大剂量>160 mg/d 时为最小剂量

≤80 mg/d的5倍（64. 7% vs. 13. 0%），疗程≥3周的患

者组为疗程<2周组的3. 6倍（61. 9% vs. 17. 4%）［15］；

骨坏死的发生率与激素的使用总量相关，激素总量

<5000 mg、5000~10 000 mg和>10 000 mg时骨坏

死的发生率分别为 15. 8%、43. 8%和 71. 4%［16］。国

外一项回顾性研究［17］结果表明，激素使用和 SARS患
者较高的重症监护病房入住率或死亡率明显相关，是

不用激素的20. 7倍。这些研究均显示激素使用剂量

与不良反应发生率呈正相关。但是，以上这些研究差

异性较大，样本量较少，证据级别均较低。

3. 2 使用激素治疗病毒性肺炎的依据

一项回顾性分析［18］显示，2003年 SARS期间使用

大剂量激素冲击疗法，绝大多数患者从中获得了满意

疗效。部分患者因激素使用不及时、剂量不足或不规

范而失去了重要的抢救时机，笔者认为可能与这些患

者对糖皮质激素的反应性差有关，而并非病情严重

造成。

相关研究［19-20］证明低剂量激素需尽早用于抗炎，

合理使用激素能够降低病死率。Chen等［21］有关激素

治疗 SARS的研究表明，激素的使用能够降低 SARS患
者死亡率或缩短住院时间并且不会导致二次感染及

其他并发症。还有研究显示［22-23］，当 SARS患者出现

肺部阴影增多和呼吸困难加重时，早期、适量使用糖

皮质激素能明显改善患者的临床症状，减轻病变进展

程度，加快肺部病变的吸收。2020年2月7日，《柳叶

刀》发表的地塞米松治疗ARDS的多中心随机对照试

验［24］结果显示，早期给予地塞米松可以减少中度至重

度ARDS患者的机械通气时间和总死亡率。2020年
2月 8日，对 COVID-19的一项描述性研究［25］发现，

19%的患者接受了糖皮质激素治疗，对于严重的混合

感染重症患者推荐使用甲泼尼龙 1~2 mg/（kg·d）用

于ARDS，可以缩短治疗时间。2020年2月9日，钟南

山团队对 1099例 COVID-19患者回顾性研究［26］显

示，接受糖皮质激素治疗的患者为 18. 6%（激素平均

剂量 1. 5 mg/kg），其中危重患者为 44. 5%（激素平均

剂量 30 mg/kg），日最大剂量≤40 mg/kg。2020年 2
月11日，《柳叶刀》又发表通讯文章［27］，指出非决定性

的临床证据不应该成为放弃在COVID-19治疗中使

用糖皮质激素的原因。同时，反对不节制的使用糖皮

质激素并建议短期中低剂量谨慎地针对危重 COV⁃
ID-19患者使用。

COVID-19危重症患者约占 25. 5%，部分患者

7~10 d左右病情加重，出现呼吸衰竭，由于目前没有

针对COVID-19疗效确切的抗病毒药物，恰当的使用

激素可以帮助重症患者度过呼吸衰竭、炎性渗出期。

小剂量短期合理应用激素可减轻重症肺炎过度炎症

表2 3种新型冠状病毒肺炎诊疗方案中激素的推荐方案

名称

国家方案［9］

北京协和方案［10］

武汉同济方案［11］

发布机构

国家卫生健康委员会，

国家中医药管理局

北京协和医院

华中科技大学同济医

学院附属同济医院

推荐方案

根据患者的呼吸困难程度、胸部影像学表

现酌情短期内使用

重症患者酌情早期使用糖皮质激素

不建议常规使用糖皮质激素，由于缺乏有

效证据及可能产生的危害，除非特殊原

因，应避免常规使用

推荐药物

剂量上建议不超过相当于甲泼尼龙1~2
mg/（kg·d）

静脉滴注甲泼尼龙 40~80 mg每日 1次，

疗程 5 d，可根据患者临床病情及影像

学表现酌情延长疗程

特殊情况可根据患者呼吸困难程度、胸

部影像学进展情况，酌情短期（3~5 d）
使用糖皮质激素，建议剂量不超过相

当于甲泼尼龙1~2 mg/（kg·d）
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反应。虽然存在争议，但激素用于重症病毒性肺炎的

治疗比较普遍。

3. 3 激素给药时机及品种选择

对浙江45家医院的调查［28］显示，44. 74%的重症

监护病房医师赞同在重症病毒性肺炎中常规使用糖

皮质激素，79. 58%的医师选择甲泼尼龙，4. 20%选

择氢化可的松，1. 20% 选择地塞米松。分别有

52. 65%和 47. 35%的医师选择在入院 24 h内及入

院 1~7 d使用糖皮质激素。对于激素治疗 COVID-
19的给药时机，所有的指南和专家共识均未给出具体

推荐，大部分建议根据病情严重程度来决定，病情进

展快或重症患者可酌情使用。目前 COVID-19的 3
种治疗方案中，北京协和方案建议重症患者早期酌情

使用激素，其余 2种方案均未给出具体给药时机。激

素品种的选择，基于现有的文献证据建议选择甲泼尼

龙或地塞米松，有严重呼吸道症状伴哮喘时，可以选

择吸入用糖皮质激素治疗。

3. 4 激素使用剂量

目前没有统一的剂量标准，对于COVID-19的治

疗，大部分指南和诊疗方案中推荐小剂量使用，不超

过相当于甲泼尼龙 1 ~ 2 mg/（kg·d）或者 40 ~ 80
mg/d。SARS相关研究［15］显示，大剂量使用激素能够

显著增加患者糖尿病的发病率，大剂量（>160 mg/d）
比小剂量（≤ 80 mg/d）糖尿病的发病率增加5倍，且日

最大激素用量与糖尿病发生显著相关。有文献指

出［29］处于ARDS早期患者，使用小剂量糖皮质激素可

改善患者病死率。从治疗 SARS的宝贵经验基础上总

结分析，目前对于COVID-19的激素使用剂量比较谨

慎，目的是让治疗获益最大化，避免发生不良反应和

并发症。

3. 5 激素使用疗程及撤药方法

研究显示［18］激素的不良反应主要由使用时间决

定，使用时间<10 d不良反应发生率明显低于使用超过

2周者。因此，上述指南和诊疗方案均建议重症患者短

疗程治疗，以3 d为限，阶梯递减，每次减半，一般控制

3~5 d，严重患者7~10 d，最长不超过10 d。每2~3 d
根据症状、体温等逐步减量或者停用。具体减量和撤

药方法可参照《重症新型冠状病毒感染肺炎诊疗与管

理共识》［4］，如每天用 40 mg，bid；2~3 d后可改为早

40 mg和晚20 mg；然后20 mg，bid；最后20 mg，qd。

3. 6 激素在特殊人群中的使用

所有COVID-19孕妇管理指南或诊疗方案均未

推荐或提及糖皮质激素的使用，除非疾病原因终止妊

娠，治疗方案同成人。所有儿童COVID-19指南和诊

疗建议均不推荐使用糖皮质激素。

4 进行中的新型冠状病毒肺炎激素治疗相关

临床研究

检索国内外网站发现，注册激素治疗COVID-19
的研究共有4项（详见表3），均为随机对照研究，期望

这几项研究结果能够为治疗COVID-19是否使用激

素提供循证支持。

5 讨论

目前为止，糖皮质激素作为COVID-19的辅助治

疗是否合理尚无定论，因为并没有大样本的随机对照

试验证据支持在疑似或确诊病例中应用。现有的研

究病例数量均较少（大部分为几十例样本）、证据水平

低，大部分研究均为回顾性队列研究、历史对照研究、

病例报告等，缺乏优化设计的随机对照试验为治疗建

议提供更坚实的证据。

糖皮质激素没有直接抑制病毒复制的作用，其主

要作用是抗炎并抑制免疫反应。抗炎作用主要表现

在减轻肺泡渗出，降低毛细血管通透性方面。SARS
感染肺部主要表现是肺泡毛细血管屏障破坏，通透性

增加，表现为渗出水肿，糖皮质激素在 SARS治疗中效

果较好，作为治疗 SARS的重要辅助治疗手段已经被

普遍接受。虽然COVID-19患者肺部病变与 SARS不
同，主要是纤维化及干性渗出，激素治疗方案不能完

全参考 SARS的治疗，但对于危重的患者来说，过度的

炎症以及细胞因子导致的肺部损伤可能导致肺炎病

程加速，应根据COVID-19患者的疾病进展和临床表

现对症使用，不能盲目完全拒绝使用。COVID-19重
症患者后期临床表现为高热不退，这时短时间小剂量

使用激素能够抗炎、抑制过度免疫来保护机体。但要

注意剂量的把握，避免长时间高剂量使用，造成过强

的免疫抑制，引起二次感染。2003年对 SARS患者激

素的治疗，由于使用剂量、起始时间和疗程没有很好

的把握，导致有些患者出现了严重的并发症［15-17］。
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综上所述，基于现有的文献和相关研究，对于

COVID-19早期、轻症患者不建议使用激素，7~10 d
后如出现持续高热、明显的呼吸困难、低氧血症、影像

学进展明显等炎症表现时，适当使用糖皮质激素是合

理的。且有文献表明［20-21］，在临床决定使用激素进行

抗炎治疗时，早期的低剂量使用可能会取得更好的治

疗效果，建议使用中、低剂量且短期使用，剂量不超过

相当于甲波尼龙1~2 mg/（kg·d），疗程3~5 d为宜，特

殊情况可以适当增加剂量和延长给药时间。
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照组：标准治疗（n=80）

试验组：洛匹那韦/利托那韦片（每片含

洛匹那韦200 mg，利托那韦50 mg），

每日2次，每次2片；α-干扰素雾化吸

入（每次 500 万单位，加入灭菌注射

用水2 mL），每日 2次；甲泼尼龙静脉

注 射 1~2 mg/（kg·d）持 续 5 d（n=
20）；对照组：不使用激素，其余同试

验组，（n=20）

A组：重症期规范治疗+甲泼尼龙（n=
15）；B组：重症期规范治疗+甲泼尼

龙+Ⅰ型巨噬细胞抑制治疗（n=15）；
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