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《中国克罗恩病诊治指南（2023 年·广州）》解读

李玥  钱家鸣

《中国克罗恩病诊治指南（2023 年·广州）》（以下

简称 2023 年诊治指南）已于 2024 年 2 月于《中华消化

杂志》[1]《中华炎性肠病杂志》刊出，与《炎症性肠病诊

断与治疗的共识意见（2018 年·北京）》[2]的发布相隔 5
年。不难看出，伴随炎症性肠病（inflammatory bowel 
disease, IBD）诊断水平、治疗理念和策略、新型药物的

不断更迭，我国在 IBD 领域的临床诊治和研究水平日

新月异，伴随国内外研究证据的积累，学组在既往共

识的基础上，通过严密的方法学设计和组织实施升级

为诊治指南，并且将克罗恩病（Crohn’s disease, CD）、

溃疡性结肠炎独立形成诊治指南。2023 年诊治指南

共 7 个章节、44 条推荐意见，反映出当前 CD 临床诊治

的最新理念及研究成果，为 CD 的临床诊治提供了规

范、全面、可行的指导意见。

一、从共识到指南的演进

2023 年，我国 CD 诊治指南独立发布。回溯历史，

“克隆病的诊断和鉴别诊断”于 1993 年（太原）首次在

全国范围内推广，2001 年（成都）正式由 IBD 学组形成

“对炎症性肠病诊断治疗规范的建议”，2007 年（济南）

第一次以共识意见的形式发布，2012 年（广州）共识首

次引入德尔菲法，但相对缺少国内的研究证据；2018
年（ 北 京 ）共 识 提 出 需 要 修 改 的 问 题（patients 
intervention comparison outcome, PICO），结合临床科学

问题制订共识，但缺少新型药物的国内研究数据。

2023 年诊治指南首次通过严密的方法学设计以“指

南”形式发布，借鉴国外最新共识，以国内研究证据为

依托，结合我国实际情况对 2018 年共识意见进行修

订，内容更加深入全面，标志着我国 IBD 诊疗水平和

研究水平的快速提升。

不同于共识制订的过程，指南首先明确了指南范

围目标用户和适用人群，也明确提及利益冲突声明与

基金资助来源，并确立了指南工作组及其分工：临床

专家组负责临床问题的确定，方法学组、证据整合和

评价组负责提供方法学指导以及评价证据质量，最终

各小组集体讨论投票形成推荐意见。指南工作组在

PubMed、Embase、Cochrane Library、CNKI 数据库实施

了证据检索，并采用《牛津循证医学中心证据分级

2011 版》对纳入研究进行质量评价和分级。2023 年诊

治指南参考 GRADE 原则对推荐意见进行分级，结合

证据质量将推荐强度分为强（A 级推荐）和弱（B 级推

荐）两个等级；另外，专家组认为重要但不适宜应用证

据级别和推荐强度表达的内容，采用了最佳临床实践

（best practice statement, BPS）来表达具有共识的专家

意见。

综上所述，2023 年诊治指南的制订在专业的方法

学专家组指导下，遵循规范且严谨的指南制订方法，

最终形成高质量的临床诊治指南，对我国当前 CD 诊

疗具有重要的指导价值。

二、疾病诊断与评估

1. 修订 CD 诊断标准：2023 年诊治指南推荐意见

第一条，即阐明 CD 诊断缺乏金标准，需要结合临床表

现、实验室检查、影像学检查、内镜及病理组织学检查

进行综合判断（BPS）。指南提出，存在典型 CD 临床表

现时，疑诊为 CD，进一步检查取得支持 CD 的影像学

或内镜检查结果后，可拟诊 CD；如取得支持 CD 的病

理依据，同时除外其他病因后，可考虑确诊 CD。2023
年诊治指南未直接引用上一版指南中 WHO 推荐的

CD 诊断标准（表 1），一方面，未能考证到 WHO 的原始

文献，推测其来源为世界胃肠病学组织建议的诊断标

准[3]；另一方面，伴随影像诊断技术的发展和普及，表 1
所列条目已不能完全适用于指导临床实践，如肛周病

变的评估不再局限于临床表现，而应同时纳入影像学

检查。

2. 确定动态的治疗目标：2021 年国际炎症性肠病

研究组织发表 SRIDE-Ⅱ专家共识[4]，在 IBD 的治疗目

标中引入时间轴，即短期、中期、长期的阶段性目标，

并做了具体的说明。2023 年诊治指南的修订在一定

程度上借鉴了国际共识，同时考虑到指导国内临床实

践的实用性，提出 CD 患者治疗的近期目标为临床缓

解、血清 / 粪便炎性指标正常，远期目标为临床缓解、

血清 / 粪便炎性指标正常、内镜下黏膜愈合（推荐意
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见 13，证据等级：2，推荐强度：弱）。治疗目标是动态

演变的，指南认为，启动治疗 3～6 个月后达到临床症

状缓解、血清 / 粪便炎性指标正常为近期目标。治疗  
9～12 个月后，除达到上述目标外，同时达到内镜下黏

膜愈合为远期目标。关于治疗目标，本次指南中稍有

遗憾之处是未能在长期目标中提及防治并发症和改

善患者生命质量。作为终身患病的慢性炎症性疾病， 
9～12 个月的目标仍可理解为相对近期的治疗目标。

关于治疗目标，仍有很多值得深入研究获取证据支持

的问题，如短期获得黏膜或透壁愈合与长期并发症、

生命质量的关系，治疗目标和治疗策略的个体化选

择，伴随新药诞生以及无创评估的普及治疗目标的演

进等。

3. 推荐选用无创疾病监测手段：CD 诊疗过程中，

诊断阶段和疾病监测阶段对于评估手段的选择有所

侧重，其中诊断阶段重在全面的评估以辅助诊断，包

含结肠镜（推荐意见 3）、胃十二指肠镜（推荐意见 4）、

必要时胶囊内镜（推荐意见 5）或气囊辅助小肠镜（推

荐意见 6）、小肠 MR 成像（MR enterography, MRE）或小

肠 CT 成像（CT enterography, CTE）评估病变范围及并

发症（推荐意见 7）、肛周磁共振成像或肛周超声检查

（推荐意见 8）。上述检查手段也可进行疾病的监测，

但鉴于内镜的有创性、放射影像检查的辐射暴露、

MRI 检查的及时性等问题，越来越多的研究证据支持

以无创检查的方式对 CD 进行疾病监测。本次指南修

订在 2018 版的基础上进一步强调了粪便钙卫蛋白

（fecal calprotectin, FC）浓度用于评估 CD 患者肠道炎

症水平（推荐意见 2，证据等级：1，推荐强度：弱），肠道

超声可用于 CD 患者的疾病监测（推荐意见 9，证据等

级：2，推荐强度：弱）。

关于 FC 可作为 CD 疾病活动度的参考指标的相

关研究证据充分，系统性综述和 meta 分析显示其与内

镜下疾病活动度均有很好的相关性[5]。2023 年美国胃

肠 病 协 会（American Gastroenterological Association, 
AGA）指南进一步肯定了 FC 和血清 CRP 可为疾病管

理提供信息[6]，并推荐采用基于生物学标记物的疾病

监测策略。另一个值得讨论的问题是关于疾病监测

过程中基于症状还是基于生物标记物的疾病管理策

略，目前尚无针对该问题的 RCT 研究证据支撑该观

点。CALM 研究以活动期 CD 为纳入研究对象，评价

基于生物标记物或基于症状的疾病随访策略，而非纳

入处于症状缓解期患者随访策略的 RCT 研究[7]。由此

可见，疾病监测的随访策略相关研究也值得进一步探

索，为指南提供证据支持。

经腹肠道超声检查具有简便、无创、费用低、患者

接受度高等优势，可以快速、直观地评估肠壁厚度、肠

壁血流信号及肠道动力，探查病变范围，同时对于肠

道狭窄、肠瘘等并发症也有一定的灵敏度和特异度[8]。

作为鉴别诊断或初始评估，肠道超声的灵敏度和特异

度低于 CTE 或 MRE[9]，但越来越多的证据支持将其作

为疾病长期监测、疗效评估的手段。研究显示，治疗

后早期超声的改善可作为长期疾病应答的预测指

标[10]。2024 年 3 月，我国炎症性肠病诊疗质控评估中

心和炎症性肠病学组、超声学组联合发布了首个中国

炎症性肠病肠道超声检查及报告规范专家指导意

见[11]，将进一步促进和规范肠道超声在 IBD 疾病评估

中的应用。专家指导意见结合文献，提出肠道超声诊

断透壁愈合的定义，即肠壁厚度度 ≤３mm、血流信号

恢复正常、肠壁层次无异常改变、肠系膜脂肪无增生

表现[12]。为达标治疗策略中治疗目标的进一步提升

做好准备，指导临床研究者开展并积累肠道超声的相

关临床研究证据。

三、疾病治疗

1. 早期启动降阶梯治疗的治疗策略：2018 年共识

意见对于 CD 预测“病情难以控制”高危因素的患者，

需早期积极治疗，即不必经过“升阶治疗”阶段，活动

表1     WHO 推荐的克罗恩病诊断标准

项目

    ①非连续性或阶段性改变

    ②卵石样外观或纵行溃疡

    ③全壁性炎性反应改变

    ④非干酪性肉芽肿

    ⑤裂沟、瘘管

    ⑥肛周病变

注：具有①、②、③者为疑诊；再加上④、⑤、⑥三者之一可确诊；具备第④项者，只要加上①、②、③三者之二亦可确诊，“+”代表有此项表现

临床

+

+
+

放射影像学检查

+
+
+

+

内镜检查

+
+

活组织检查

+
+

手术标本

+
+
+
+
+
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期诱导缓解的初始治疗给予激素联合免疫抑制剂，或

直接予抗 TNF 单抗治疗。2023 年诊治指南着重强调

了对于存在高危因素的患者，建议早期、积极使用生

物制剂或糖皮质激素诱导缓解（推荐意见 14，证据等

级：2，推荐强度：强）。基于高质量研究证据[13-15]，指南

明确提出分层管理，具有高危因素的患者，早期积极

干预的降阶梯治疗策略首选生物制剂诱导和维持缓

解，抗 TNF 单抗治疗时机前移。

2. 纳入不同靶点生物制剂和小分子药物的推荐

意见：自 2018 年共识意见发布后，CD 的生物制剂治疗

新药不断更迭，除抗 TNF 药物外，抗 IL12/23 单抗、抗

α4β7 整 合 素 单 抗 、选 择 性 Janus 激 酶（Janus kinase, 
JAK）抑制剂纷纷获批 CD 治疗的适应证。2023 年诊

治指南提出，维得利珠单抗（vedolizumab, VDZ）单抗

可用于中重度活动期 CD 患者的诱导缓解（推荐意见

19，证 据 等 级 ：2，推 荐 强 度 ：强）；推 荐 乌 司 奴 单 抗

（ustekinumab, UST）用于中重度活动期 CD 患者的诱

导缓解（推荐意见 20，证据等级：2，推荐强度：强）；选

择性 Janus 激酶抑制剂可用于抗 TNF 治疗失败的中重

度活动期 CD 患者的诱导缓解（推荐意见 21，证据等

级：2，推荐强度：强）。鉴于目前生物制剂头对头高质

量研究证据相对不足，2023 年诊治指南没有对生物制

剂的选择顺序做出明确的推荐意见，从指南的表述强

度中，指南推荐 CD 生物制剂的选择以抗 TNF 药物、抗

IL12/23 药物为一线选用，抗整合素抗体的推荐强度

低于前二者。

3. 传统药物在 CD 治疗中的地位：2023 年诊治指

南对于轻度活动期 CD 推荐考虑局部或系统性使用糖

皮质激素进行诱导缓解（推荐意见 15，证据等级：2，推

荐强度：强）。基于美沙拉秦治疗轻中度 CD 在诱导缓

解上与安慰剂的差异无统计学意义[16]，指南修订了

2018 年共识，未推荐美沙拉秦治疗轻度活动期 CD。

传统药物美沙拉秦或可用于轻度的疑诊 CD 患者，但

应密切随访，及时评估疗效。本次指南推荐系统性糖

皮质激素用于中重度活动期 CD 的诱导缓解（推荐意

见 17，证据等级：1，推荐强度：强）。在 CD 生物制剂治

疗主导的时代，权衡不良反应发生风险后应用系统性

糖皮质激素可有效实现中重度活动性 CD 的诱导缓

解，减轻炎症负荷，续贯生物制剂治疗维持疾病缓解，

实现远期治疗目标。传统免疫抑制剂如硫唑嘌呤、甲

氨蝶呤可用于 CD 的维持治疗（推荐意见 25，证据等

级：1，推荐强度：强）。研究显示，硫唑嘌呤对于 CD 患

者的长期疗效低于溃疡性结肠炎患者，且对合并肛周

病变的 CD 患者效果不明显[17]。传统免疫抑制剂在 CD

患 者 中 更 多 推 荐 用 于 与 英 夫 利 西 单 抗（infliximab, 
IFX）联合应用，以减少免疫原性，以及与阿达木单抗 

（adalimumab, ADA）作为二线生物制剂治疗时联合应

用，以提高疗效[18]。

4. 强调 CD 合并肛瘘的诊治策略：CD 合并肛瘘是

疾病进展、预后不良的高危因素，2023 年诊治指南中

独立一个章节（CD 合并肛周病变 / 瘘管型 CD 处理原

则）共 5 条推荐意见（29～33）围绕 CD 合并肛瘘给出

切实的临床诊疗推荐意见。推荐意见强调，合并肛周

脓肿或复杂型肛瘘，需内外科联合评估及治疗（推荐

意见 29，证据等级：2，推荐强度：强）。一项纳入 24 项

回顾性研究 meta 分析显示，内外科联合治疗 CD 合并

肛瘘效果优于单独手术或抗 TNF 治疗[19]。推荐意见

31～33 的推荐强度从强到弱，指南提出 IFX 首选用于

CD 合并肛瘘的治疗，其次是 ADA、UST，对于 VDZ 治

疗 CD 合并肛瘘仅为弱推荐。目前关于 CD 合并肛瘘

生物制剂治疗的研究，仅 IFX 有明确的 RCT 研究证据

支持[20]，ADA、UST 尚无 RCT 研究直接评估其治疗 CD
肛瘘的疗效，研究证据来自于 RCT 研究的事后分析或

回顾性队列研究[21-22]。VDZ 治疗 CD 合并肛瘘的证据

强度进一步下降，GEMINI2 研究的亚组分析 VDZ 组

14 周及 52 周瘘管愈合率虽然高于安慰剂组，但差异

无 统 计 学 意 义[23]，鉴 于 证 据 强 度 和 专 家 经 验 ，目 前

VDZ 治疗 CD 合并肛瘘仅为弱推荐。

5. 预防术后复发的治疗策略：2023 年诊治指南明

确提出，生物制剂可有效预防及治疗术后 CD 复发，可

使用术前有效生物制剂在术后继续治疗（推荐意见

38，证据等级：2，推荐强度：强）。IFX 预防及治疗 CD
术后内镜下及组织学复发的效果优于硫唑嘌呤[24-25]，

VDZ 和 UST 通常用于抗 TNF 药物治疗失败或存在抗

TNF 药物禁忌证的 CD 术后患者[26]。如前所述，本次指

南确立了生物制剂在 CD 治疗中的主导地位，高危患

者早期积极使用，维持 CD 疾病缓解、预防术后复发的

地位也优于传统免疫抑制剂，并对生物制剂在诱导

期、预防术后复发中的选择顺序通过推荐强度加以体

现。

四、疾病监测和患者管理

2023 年诊治指南在疾病监测方面首次具体提出，

推荐病程 ≥８年的结肠受累的 CD 患者接受肠镜检

查，以筛查肠道癌变，结肠镜筛查的频率取决于癌变

风险分级。对于 CD 相关小肠癌及肛周癌变，目前尚

无证据支持常规筛查（推荐意见 42，证据等级 3,推荐

强度：强）。基于现有的研究证据（大型队列研究），

CD 患 者 结 直 肠 癌 风 险 高 于 正 常 人 群（HR = 1.40，
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95%CI: 1.27～1.53），病程 8 年以上的结肠受累 CD 患

者结直肠癌发病风险更高[27]。本次指南明确提出病

程 ≥ ８年的结肠受累的 CD 患者接受结肠镜肿瘤筛查

策略（图 1），建议根据风险分层制订具体的结肠镜筛

查策略。

五、总结

综上所述，中国克罗恩病诊治指南（2023 年·广

州）制订的方法学严谨，基于我国临床现状并结合我

国的临床研究证据支持，制订符合国内临床实践需求

的指南。指南首次提出具有时间维度的动态治疗目

标；推荐应用无创且灵敏的手段，如粪钙卫蛋白、肠道

超声等，辅助疾病监测；治疗策略方面，进一步明确早

期降阶梯治疗和预防术后复发生物制剂治疗的价值；

治疗选择方面百花齐放，围绕多种生物制剂和小分子

药物的选择给出不同推荐强度的指导性意见。同时，

展望下一个五年，IBD 领域仍将有更多的关于治疗目

标和治疗手段的进展值得期待。
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