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中国肾脏移植受者消化系统并发症临床诊疗指南

中华医学会器官移植学分会　

【摘要】　肾脏移植受者消化系统并发症的诊治关系患者长期存活及生存质量，需要高度关注，为进一步规

范其诊断与治疗，中华医学会器官移植学分会发起制订《中国肾脏移植受者消化系统并发症临床诊疗指南》，并

组织器官移植学和相关学科专家，依据现有临床研究、系统评价、病例研究、专家共识和现有指南等，总结近年

来国内外在肾脏移植受者消化系统并发症诊治方面的新进展，经过多次研讨达成一致意见后撰写成文。全文围绕

11 个临床问题，形成 16 条推荐意见，使用 2009 版牛津大学循证医学中心的证据分级与推荐强度标准对每个临床

问题的证据质量和推荐强度进行分级，以期为肾脏移植受者消化系统并发症的诊疗提供参考，全面提升临床医师

对消化系统并发症的管理能力，造福移植受者。

【关键词】　肾脏移植；消化系统并发症；腹泻；消化道出血；急性胰腺炎；炎症性肠病；肠道菌群失衡；
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【Abstract】 The diagnosis and treatment of digestive system complications of kidney transplant recipients is related
to the long-term survival and quality of life, which needs great attention. In order to further standardize its diagnosis and
treatment,  Branch  of  Organ  Transplantation  of  Chinese  Medical  Association  initiated  the  formulation  of  ‘Clinical
Diagnosis and Treatment Guidelines for Digestive System Complications of Kidney Transplant Recipients in China’, and
organized  experts  in  organ  transplantation  and  related  disciplines  to  summarize  the  new  progress  in  diagnosis  and
treatment of digestive system complications of kidney transplant recipients at home and abroad in recent years based on
existing  clinical  research,  systematic  evaluation,  case  study,  expert  consensus  and  existing  guidelines,  and  reached  a
consensus after many discussions. This paper focuses on 11 clinical problems, forming 16 recommendations, and grading
the evidence quality and recommendation strength of each clinical problem by the evidence grading and recommendation
strength  standard  of  Oxford  University  Evidence-based  Medicine  Center  in  2009,  in  order  to  provide  reference  for  the
diagnosis  and treatment  of  digestive system complications  of  kidney transplant  recipients,  comprehensively improve the
management ability of digestive system complications of clinicians in an all-round way and benefit transplant recipients.

【Key words】  Kidney transplantation; Digestive system complication; Diarrhea; Gastrointestinal  bleeding; Acute
pancreatitis; Inflammatory bowel disease; Imbalance of gut microbiota; Immunosuppressant

 

随着免疫抑制药的使用，肾脏移植受者短期生存

率有了大幅度提升，但近 20 年来，长期生存率没有

明显改善，其主要原因除慢性移植物排斥反应、药物

毒性、潜在肾病新发复发外，肾脏移植受者远期系统
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并发症也是重要原因，其中包括临床常见的消化系统

并发症。经多年探索，我国对肾脏移植受者消化系统

并发症的管理有了初步认识，基本掌握了该类疾病的

诊断思路和治疗方法，但迄今移植界对消化系统并发

症的把握仍存在短板，如疾病的概念描述不清、诊断

标准不一、鉴别诊断不全，治疗方案过时等问题，值

得我们进一步探讨。

鉴于此，中华医学会器官移植学分会组织多学科

专家和工作团队，根据《世界卫生组织指南制定手

册》的原则和方法，基于最新研究证据和我国国情，

征询专家意见，构建临床问题，确定推荐意见，完成

初稿写作，并进行 2 轮审稿，参考讨论反馈的结果对

推荐意见做修订完善，所有临床问题的推荐意见均达

成共识，最终制定《中国肾脏移植受者消化系统并发

症临床诊疗指南》，以期为肾脏移植医师提供参考，

造福移植受者。 

1    指南形成方法

本指南已在国际实践指南注册与透明化平台

（ Practice  Guide  Registration  for  TransPAREncy，

PREPARE）上以中英双语注册（注册号：PREPARE-
2023CN851）。

指南发起机构与专家组成员：本指南由中华医学

会器官移植学分会发起，联合多学科专家共同制定。

指南制定启动时间为 2023 年 7 月 7 日，定稿时间为

2024 年 3 月 20 日。

指南工作组：本指南成立了指南制定工作组，组

建编写团队和讨论专家成员，涵盖了器官移植学、内

科学、基础医学、健康管理等多学科专家。所有工作

组成员均填写了利益声明表，不存在与本指南直接的

利益冲突。

指南使用者与应用的目标人群：本指南适用于各

级医疗机构及相关学科医师及工作人员。指南推荐意

见的应用目标人群为肾脏移植受者。

临床问题的遴选和确定：工作组对国内外该领域

发表的指南和共识进行比对，针对既往指南中没有涉

及和有研究进展的内容及临床医生重点关注的内容，

经过问卷调查和专家组会议讨论，最终形成本指南覆

盖的 12 个临床问题，主要涉及肾脏移植受者消化系

统并发症临床诊疗的多个方面。

证据的检索：证据评价组按照人群、干预、对照、

结局（population，intervention，comparison，outcome，

PICO）的原则对纳入的临床问题进行解构和检索，

针对最终纳入的关键问题对其进行多源中文和英文数

据 库 检 索 ， 检 索 数 据 库 包 括 PubMed、 Embase、
Clinicaltrial.org、Cochrane  Library、Web  of  Science、
中国知网、万方数据库等。检索语言限定为英文或中

文。对纳入的文献进一步追溯其参考文献。完成证据

检索后，每个临床问题均由共识专家组成员按照题

目、摘要和全文的顺序逐级独立筛选文献，确定纳入

符合具体临床问题文献，完成筛选后两人进行核对，

如存在分歧则通过共同讨论或咨询第三方协商确定。

证据的评价与分级：采用 2009 版牛津循证医

学中心（Oxford Centre for Evidence-Based Medicine，
OCEBM）证据分级与推荐意见强度分级标准，证据

等级分为 10 个等级，推荐强度分为 A、B、C、D 四

个等级（表 1）。
 
 

表 1    2009 版 OCEBM 证据分级与推荐意见强度分级标准

Table 1    Level of evidence and recommended grades of
OCEBM in 2009

推荐强度 证据等级 描述

A 1a 多项随机对照试验的系统评价

1b 结果可信区间小的随机对照试验

1c 显示“全或无效应”的任何证据

B 2a 队列研究的系统评价

2b
单个的队列研究（包括低质量的随
机对照试验，如失访率＞20%者）

2c 基于患者结局的研究

3a 病例对照研究的系统评价

3b 单个病例对照研究

C 4
病例系列报告、低质量队列研究和

低质量病例对照研究

D 5
专家意见（即无临床研究支持仅依

据基础研究或临床经验的推测）
 

推荐意见的形成：综合考虑证据以及我国患者的

偏好与价值观、干预措施的成本和利弊等因素后，指

南工作组提出了符合我国临床诊疗实践的 16 条推荐

意见。推荐意见达成共识后，工作组完成初稿的撰

写，经中华医学会器官移植学分会组织全国器官移植

与相关学科专家两轮会议集体讨论，根据其反馈意见

对初稿进行修改，最终形成指南终稿。

指南的传播、实施与更新：指南发布后，指南工
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作组将主要通过以下方式对指南进行传播和推广，

（1）在相关学术会议中对指南进行解读；（2）有计

划地在相关单位组织指南学习专场会议，对移植医师

进行推广培训；（3）在学术期刊和书籍出版社公开

发表本指南；（4）通过网站、社交媒体等对指南等

进行推广，必要时对指南的推荐意见进行更新。 

2    肾脏移植受者腹泻

临床问题 1：肾脏移植受者腹泻的常见病因及治

疗原则有哪些？

推荐意见 1：腹泻的病因分为感染性与非感染

性，可能存在多因素病因。建议肾脏移植受者优先筛

查感染性因素，排除感染性因素后，建议调整免疫抑

制方案或剂量（推荐强度 D，证据等级 5）。

推荐意见说明：

腹泻是肾脏移植受者常见的胃肠道并发症，在这

类免疫抑制人群中，感染性腹泻发生率有所增加，回

顾性队列研究发现，肾脏移植受者腹泻等胃肠道并发

症可能增加死亡及移植物丢失风险[1]。

肾 脏 移 植 受 者 感 染 性 腹 泻 包 括 巨 细 胞 病 毒

（cytomegalovirus，CMV）、微孢子虫、人类疱疹病

毒 6、诺如病毒、艰难梭菌等感染[2-7]；非感染性腹泻

包括免疫抑制药导致、移植物抗宿主病、炎症性肠病

（inflammatory bowel diseas，IBD）等[8-12]。

肾脏移植受者感染性腹泻的治疗原则与非移植人

群一致，都是尽早通过明确致病菌使用抗感染药物治

疗。排除感染性腹泻后，应考虑非感染性腹泻可能。

对于肾脏移植受者非感染性腹泻，回顾性队列研究表

明 约 55% 与 免 疫 抑 制 药 相 关 ， 包 括 他 克 莫 司

（tacrolimus，Tac）、环孢素（ciclosporin，CsA）、

西罗莫司、霉酚酸（mycophenolic acid，MPA）、硫

唑嘌呤，其中 MPA 导致的腹泻最多，硫唑嘌呤最

少，仅有个例的严重绒毛萎缩和慢性吸收不良[12-17]。

肾脏移植受者的腹泻应结合病史和临床症状制定

个体化诊治方案，关键目标为区分感染性腹泻和非感

染性腹泻，优先筛查感染性因素，寻找可能的病原微

生物是重要步骤；排除感染性因素后，需考虑为免疫

抑制药导致的非感染性因素，调整方案时也需注意排

斥反应风险。

临床问题 2：肾脏移植受者免疫抑制药导致的腹

泻中，如何调整免疫抑制方案？

推荐意见 2：建议肾脏移植受者免疫抑制药相关

腹泻时监测药物浓度并适当减少剂量（推荐强度 C，

证据等级 4）；更改免疫抑制方案时，建议基于吗替

麦考酚酯方案者调整为肠溶性麦考酚钠或咪唑立宾

（推荐强度 C，证据等级 4）；推荐基于 Tac 的方案

可尝试更改为 CsA（推荐强度 A，证据等级 1a）。

推荐意见说明：

MPA 是目前公认与器官移植受者腹泻最为相关

的免疫抑制药，一项美国的回顾性队列研究证实含

有 Tac 及吗替麦考酚酯的免疫抑制方案与非感染性腹

泻风险增加相关，其中吗替麦考酚酯是最常见的导致

腹泻的免疫抑制药，目前诱导腹泻机制尚不明确，可

能是由于肠上皮细胞的生长、增殖和更新部分依赖于

嘌呤的从头合成途径[1]。由于所有免疫抑制药导致的

腹泻都有剂量依赖性[18]，所以调整吗替麦考酚酯剂量

可能可以缓解腹泻，在既往单中心回顾观察性研究中

有成功缓解腹泻的案例[12,19]。

调整剂量无法缓解腹泻时，通常需要考虑调整方

案，基于吗替麦考酚酯的免疫抑制方案更改为咪唑立

宾、硫唑嘌呤、肠溶性麦考酚酯可能是有效的。我国

一项回顾性研究对比硫唑嘌呤与 MPA 的临床结局，

发现硫唑嘌呤可以显著减少肾脏移植受者腹泻发

生[11]；我国一项小样本回顾性研究也得出相似结论，

相对于吗替麦考酚酯，咪唑立宾降低了腹泻的发生

率[20]；一项单中心观察性研究将腹泻受者的吗替麦考

酚酯转化应用 4~6 mg/（kg·d）的高剂量咪唑立宾

后，可以减少腹泻发生率并且与吗替麦考酚酯具有同

样的免疫抑制效果[21]；在一项胰肾联合移植后回顾性

研究中，肠溶性麦考酚酯可减轻急性腹泻程度[22]。

钙调磷酸酶抑制剂的大环内酯结构可对肠道动素

受体产生刺激从而引发腹泻。一项基于随机对照试验

的荟萃分析显示，Tac 相比 CsA 可能会增加腹泻、消

化不良、呕吐等风险，所以建议在疑似 Tac 引起的腹

泻人群中，可减量或更改为 CsA[13]。 

3    肾脏移植受者消化道出血

临床问题 3：肾脏移植受者消化道出血的危险因

素及预防原则有哪些？

推荐意见 3：肾脏移植受者上消化道出血的危险

因素包括使用大剂量糖皮质激素（激素）、胃十二指

肠溃疡史、急慢性胃炎、幽门螺杆菌感染、实体瘤、

抗血小板、抗凝药物，下消化道出血的危险因素包

括 IBD 和血管病变（推荐强度 C，证据等级 4）。
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推荐意见 4：建议术前胃肠镜筛查、评估溃疡病

史、避免长期应用大剂量激素、合理应用质子泵抑制

剂（推荐强度 C，证据等级 4）。

推荐意见说明：

上消化道出血在肾脏移植受者中更为常见，其风

险高出非移植人群 3~9 倍，胃肠道内窥镜手术的出血

风险高出 15 倍[23]。危险因素包括：既往尿毒症毒素

导致体内凝血功能异常、血小板功能异常，既往存在

消化道溃疡病史，大剂量激素使用[23]。在肾脏移植受

者中导致消化道出血的常见原因有胃、十二指肠溃

疡，急慢性胃炎，幽门螺杆菌感染和实体瘤 [24-25]。

一 项 研 究 报 道 了 1  578 例 肾 脏 移 植 受 者 ， 年 龄

（50±14）岁，其中 45 例（2.9%）有下消化道出血

病史，出血的最常见原因是 IBD 和血管病变[26]。

预防和降低肾脏移植受者消化道出血的风险是有

必要的。手术技术的进步、围手术期和术后减少或停

用抗凝剂、尽量减少激素的使用剂量和时间，这些干

预措施可以降低移植后早期的消化道出血风险。大便

隐血为常规筛查方式。内镜格拉斯哥-布拉奇福德评

分（Glasgow Blatchford score，GBS）能较好预测急

性止血及干预或死亡，GBS 阈值为 10 或更高最能预

测高危患者。建议对没有禁忌证的上消化道出血肾脏

移植受者进行内窥镜检查[27]。目前降低长期出血风险

的监测和干预措施的证据有限，积极的癌症筛查、根

除幽门螺杆菌、仔细考虑抗血栓药物的风险/益处以

及抑酸药物的使用是预防出血的重要方式[24,28]。免疫

抑制药导致的肠道菌群失衡可能诱发消化道出血。

Tac 可能引起腹泻、便秘和食欲不振，MPA 可能引

起消化道溃疡、肠穿孔和出血[29]。结肠镜检查是明确

结直肠出血原因和部位的最重要手段，并且可以内镜

直视下进行止血治疗。胶囊内镜检查为小肠疾病的常

用检查技术，也是小肠出血的主要诊断方法之一[26,30]。

临床问题 4：肾脏移植受者消化道出血治疗原则

及预后如何？

推荐意见 5：建议肾脏移植受者按出血病情急缓

与危重情况分层管理。慢性出血病情稳定者积极寻找

病因，门诊随访（推荐强度 C，证据等级 4）。

推荐意见 6：建议肾脏移植受者急性危重消化道

出血以维持生命体征、寻找病因并止血、抗排斥为原

则（推荐强度 C，证据等级 4）。

推荐意见说明：

肾脏移植受者消化道出血治疗原则同一般人群。

首先判断急性还是慢性消化道出血。慢性消化道出血

以寻找病因、对症治疗为主。

根据病情分层管理消化道出血。首先评估是否为

危险出血（意识评估，循环、呼吸评估），如考虑低

风险出血可门诊随访诊治。急性消化道出血应病情进

展快、严重时可危及生命，必要时应请急诊科、消化

科、介入科、外科等多学科专家联合诊治[31]。严重贫

血貌、持续性呕血或便血、晕厥、血压过低或血红蛋

白水平过低均提示严重失血。当呕血、黑便量与贫血

程度不相符时，应警惕隐匿的上消化道大出血，呕鲜

血与咖啡色液，均提示病情危重[32]。消化道大出血治

疗上应给予：（1）迅速建立有效静脉通路，快速补

充血容量；（2）应用止血药物，抑酸剂、生长抑素

及其衍生物等，还可使用气囊压迫术、内镜下止血

及介入治疗等 [23]；（3）动态监测病情变化并判断

是否存在活动性出血；（4）病情稳定后需对预后进

行评估，评估内容包括重要器官功能及再出血和死亡

风险[31-33]。 

4    肾脏移植受者急性胰腺炎

临床问题 5：肾脏移植受者急性胰腺炎药物性诱

发因素及治疗原则有哪些？

推荐意见 7：使用 Tac 和替加环素为肾脏移植受

者急性胰腺炎的常见诱发因素（推荐强度 C，证据等

级 4）。

推荐意见 8：推荐肾脏移植受者以识别并解除诱

发因素、抑制分泌、补液、营养治疗、镇痛为治疗原

则，在胃肠道功能耐受情况下早期恢复肠内营养（推

荐强度 A，证据等级 1a）。

推荐意见 9：建议停用高度可疑致胰腺炎药物，

常规使用生长抑素及质子泵抑制剂（推荐强度 C，证

据等级 4）；建议重症胰腺炎时早期启动连续性血液

净化治疗，必要时行手术治疗（推荐强度 D，证据等

级 5）。

推荐意见说明：

非移植人群急性胰腺炎最常见原因为胆石症、过

量饮酒、高甘油三酯血症，肾脏移植受者胰腺炎与非

移植人群胰腺炎的诱因存在不同之处，病例系列报告

及小样本病例报告显示肾脏移植受者急性胰腺炎可能

与病毒感染（如水痘-带状疱疹病毒、CMV、戊型肝

炎病毒等）、免疫抑制药（常见的如 Tac）、抗感染

药物（常见如替加环素）等有关[34-39]。因此减少诱因
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可能有助于减少肾脏移植受者急性胰腺炎的发生率，

如术前戒酒、减少糖及不健康脂肪的摄入来控制甘油

三酯、术后监测病毒感染及其载量、关注并监测

Tac 浓度、合理使用替加环素等药物，但对于术前预

防性切除无症状的胆囊结石仍有争议性[40]。

治疗原则为解除诱因、镇痛、液体和营养在为

主，一些回顾性队列研究表明，24 h 内积极补液可以

降低病死率，但抗生素的使用存在争议性[41-44]。多项

meta 分析支持早期恢复肠内营养[45]。解除诱因是治

疗肾脏移植受者胰腺炎的重要环节，由于肾脏移植受

者急性胰腺炎常见由病毒感染、免疫抑制药及替加环

素使用等导致，排查致病因素是关键，如正在使用替

加环素和（或）Tac 时，应监测 Tac 浓度，及时调整

或停用。在诊断急性胰腺炎后，应尽快进行液体支持

治疗，首选晶体液。

在不明确哪类药物导致急性胰腺炎时，建议调整

可疑口服免疫抑制药方案，如 Tac 改为 CsA，动态监

测 CsA 浓度，根据移植术后时间及药物浓度动态调

整 CsA 剂量。目前仍缺乏针对急性胰腺炎的特异性

药物。胰酶原激活导致的自身消化（胰腺破裂）被认

为是导致急性胰腺炎的机制之一，所以减少胰腺分泌

可以减少胰酶原的量。蛋白酶抑制剂及胰酶抑制剂在

治疗急性胰腺炎中亦颇为重要。蛋白酶抑制剂如生长

抑素对胰蛋白酶的抑制可以减少对胰腺的损害。质子

泵抑制剂可抑制胃酸间接抑制胰腺分泌。目前生长抑

素缺乏高质量的临床证据[46]，有回顾性单中心文献报

道，生长抑素联合质子泵抑制剂治疗急性胰腺炎具有

临床效果[47]。

连续性血液净化治疗又称连续性肾脏替代治疗

（continuous renal replacement therapy，CRRT），用

于重症急性胰腺炎可明显改善预后，其应用价值和机

制在于：（1）在重症急性胰腺炎早期，胰腺细胞破

坏，大量释放炎症介质，可能诱发全身炎症反应综合

征导致多器官衰竭；（2）急性胰腺炎导致的全身炎

症反应使毛细血管通透性增加，从而液体渗漏至第三

间隙，CRRT 可缓慢清除血管内水分，形成液体负平

衡，改善心力衰竭和肺水肿；（3）CRRT 可以通过

调控中性粒细胞功能、改善单核细胞功能、恢复白细

胞反应性等重新稳定免疫系统，从而提高机体抗感染

能力；（4）替代肾脏功能，清除水分和代谢产物，

清除肝脏毒素、补充凝血因子[48-49]。

肾脏移植受者重症急性胰腺炎病死率较高[50]。虽

未见该人群 CRRT 相关研究，但基于 CRRT 可能对

降低病死率及严重不良反应有益，所以参考非移植人

群重症胰腺炎的治疗经验，单中心回顾性观察研究表

明 ， 使 用 CRRT 治 疗 可 能 会 降 低 病 死 率 [51]， 具 备

CRRT 条件的中心可以在发病后 72 h 内使用 CRRT
治疗，从而改善预后[50]。停机时机亦无相关研究报

道，可根据患者尿量、血清淀粉酶和脂肪酶水平、症

状改善等因素个体化判断停机时机。

感染性胰腺坏死是急性胰腺炎的严重并发症，常

需手术治疗。微创清创逐渐成为感染性胰腺坏死手术

的主流方式，开腹手术可作为微创治疗失败后的补充

手段[44]。

临床问题 6：肾脏移植受者如何早期识别急性胰

腺炎？

推荐意见 10：建议肾脏移植受者出现腹部疼

痛、压痛等临床表现时，应考虑急性胰腺炎可能性，

及时监测血淀粉酶、脂肪酶、尿淀粉酶，完善腹部

CT 以早期识别和明确诊断（推荐强度 D，证据等

级 5）。

推荐意见说明：

急性胰腺炎病因众多，对于肾脏移植受者，除需

关注胆石症、高甘油三酯血症、过度饮酒、暴饮暴食

等与非移植人群一致的诱发因素外，肾脏移植围手术

期还需关注药物因素，如 Tac 和替加环素。对病因的

早期控制有助于缓解病情，改善预后，并预防急性胰

腺炎加重和复发。

肾脏移植受者需要密切关注急性胰腺炎的临床表

现和实验室检查。症状包括急性发作的持续性上腹部

剧烈疼痛，常向背部放射，伴有腹胀、恶心、呕吐，

且呕吐后疼痛不缓解，部分患者可出现心动过速、低

血压、少尿等休克表现，严重脱水和老年患者可出现

精神状态改变。临床体征轻者仅表现为腹部轻压痛，

重者可出现腹膜刺激征，偶见腰肋部皮下淤斑征

（Grey-Turner 征）和脐周皮下淤斑征（Cullen 征）。

实验室检查可见血清淀粉酶及脂肪酶升高。

急性胰腺炎诊断标准和非移植人群一致：（1）

上腹部持续性疼痛；（2）血清淀粉酶和（或）脂肪

酶浓度至少高于正常上限值 3 倍；（3）腹部影像学

检查结果显示符合急性胰腺炎影像学改变。上述 3 项

中符合 2 项即可诊断为急性胰腺炎[44]。肾脏移植受者

怀疑急性胰腺炎时，尽早监测血淀粉酶及脂肪酶，完

善腹部 CT 明确诊断，积极治疗，改善预后。 
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5    肾脏移植受者炎症性肠病

临床问题 7：肾脏移植受者 IBD 复发和新发的危

险因素有哪些？

推荐意见 11：肾脏移植时 IBD 的活跃程度、移

植后免疫抑制药使用、CMV 感染是肾脏移植受者

IBD 特有的复发和新发危险因素（推荐强度 C，证据

等级 4）。

推荐意见说明：

IBD 主要包括溃疡性结肠炎（ulcerative colitis，
UC）和克罗恩病（Crohn’s disease，CD），在肾脏

移植受者中并不罕见，IBD 在肾脏移植术后复发率约

为 27.6%，新发 IBD 为 5.0%~18.8%[52-53]，临床表现

与非移植人群类似，以血性腹泻、腹部绞痛和鲜红

色血便为主，但移植人群疾病进展更迅速，预后较

差[54-57]。此外，Hansrivijit 等[52] 对 7 项临床研究荟萃

分析显示，患有 IBD 的肾脏移植受者急性排斥反应

发生率和再次移植率分别为 31.4% 和 30.4%。

非移植人群 IBD 复发和新发的危险因素主要有

性别（女性）、种族（白人）、家族史、吸烟（被认

为可导致 CD 的风险增加，但可能对 UC 有保护作

用；戒烟会导致 UC 的风险增加，但与 CD 未发现明

显相关）、胃肠道感染（沙门氏菌、弯曲杆菌、艰难

梭菌感染等）、肠道菌群失衡、环境（压力大、焦

虑、抑郁、睡眠不足、长期久坐）、饮食（高脂饮

食、低纤维饮食、维生素 D 缺乏等）、药物（非甾

体抗炎药、口服避孕药等）等[58-60]。大多数文献中提

及的 IBD 复发和新发危险因素均基于非移植人群数

据和肝移植受者数据，基于肾脏移植受者 IBD 研究

因样本量小而很难得出准确的结论，需要进一步的研

究来确定是否同样适用于肾移植受者。根据目前已有

的文献报道，基于移植受者特有的复发和新发的危险

因素主要如下：

（1）移植时 IBD 的活跃程度：在肝移植时患有

活动性疾病的患者中，肝移植术后 IBD 发作和肠道

疾病恶化的风险增加了 3 倍[54]。

（2）免疫抑制药：MPA 一方面被证明可诱导和

维持非移植人群中严重难治性 IBD 的缓解[61]；另一

方面，MPA 可能促进移植后糜烂性小肠结肠炎和移

植后 CD 样结肠炎[62-63]。此外，有研究表明，肝移植

术后使用 Tac 是 IBD 复发的独立风险因素[54]，并有

荟萃分析表明，肝移植受者从以 Tac 为基础的免疫抑

制方案转换为以 CsA 为基础的方案可减轻 IBD 的活

跃 程 度 ， 获 得 更 好 的 预 后 [64]。Dvorchik 等 [65] 也 发

现，服用 Tac 的肝移植受者 1 年和 5 年 IBD 复发的

风险分别为 13% 和 64%，而未服用 Tac 的肝移植受

者分别为 4% 和 10%。

（3）CMV 感染：受者存在 CMV 感染与移植后

新生 IBD 的发生有关，可能是 CMV 影响上皮屏障功能

和黏膜免疫系统，这两者都可能导致 IBD 的发生[66-67]。

临床问题 8：肾脏移植受者 IBD 如何进行诊断和

评估？

推荐意见 12：建议肾脏移植受者在排除感染性

和其他非感染性结肠炎基础上，结合临床表现、实验

室检查、影像学、结肠镜及病理组织学进行 IBD 诊

断和评估（推荐强度 D，证据等级 5）。

推荐意见说明：

肾脏移植受者 IBD 的诊断和评估与非移植人群

类似。当出现持续或反复腹痛、腹泻、血便等症状

时，需考虑 IBD 可能，推荐至消化科专科就诊协助

诊断和评估。结肠镜检查应常规用于 IBD 的诊断、

鉴别、疗效评估及疾病监测，检查时应尽可能进入回

肠末端，并对受累和未受累区域多段、多点取材进行

黏膜活组织检查。具体诊断和评估标准推荐参照中华

医学会消化病学分会炎症性肠病学组和中国炎症性肠

病诊疗质量控制评估中心发布的《中国溃疡性结肠炎

诊治指南（2023 年·西安）》《中国克罗恩病诊治指

南（2023 年·广州）》。

临床问题 9：肾脏移植受者 IBD 有哪些治疗原则？

推荐意见 13：肾脏移植受者 IBD 的治疗原则同

非移植人群，建议多学科共同管理并予以综合治疗

（推荐强度 D，证据等级 5）。

推荐意见 14：治疗 IBD 过程中，肾脏移植受者

目前暂无统一的免疫抑制药调整方案，建议根据发病

诱因，进行个体化管理（推荐强度 D，证据等级 5）。

推荐意见说明：

IBD 包括 CD 和 UC，是影响胃肠道的慢性特发

性、复发性和缓解性炎症性疾病，氨基水杨酸、激

素、免疫调节剂、抗肿瘤坏死因子和生物制剂等药物

目前已被广泛应用，并显示出良好的治疗效果，尤其

是在联合应用时。然而，尽管有各种各样的治疗药物

以及改进的治疗方案，一部分中度至重度 IBD 患者

仍不能从现有治疗中获益，或出现所用药物引起的不

良反应[68]。
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使用免疫抑制药会增加移植受者感染的风险，因

此，在出现腹泻的受者中排除肠道感染（如 CMV 和

艰难梭菌感染）极其重要，另需排除可能导致腹泻的

药物。一旦确诊 IBD，管理方法需要在 IBD 有经验

的消化内科师、移植科和胃肠外科医师之间密切协

调。一项大型荟萃分析表明，肝移植受者从基于

Tac 联合 MPA 的免疫抑制方案转换为基于 CsA 和硫

唑嘌呤的免疫抑制方案可以有效降低 IBD 的活动

性，并认为 Tac 联合 MPA 双重治疗是肝移植受者

IBD 的发病因素[54]，也有肾脏移植受者 IBD 病例汇

报同意上述观点 [63]。与 Tac 相比，CsA 显著增加了

肾 脏 移 植 受 者 中 调 节 性 T 细 胞 表 达 白 细 胞 介 素

（interleukin，IL）-2，而 Tac 是 IL-2 产生的强抑制

剂，并显示出增加肠道通透性，增强受者对肠腔抗原

的肠道免疫反应，导致慢性肠道炎症状态[62,69]。

值得注意的是，有病例报告针对肿瘤坏死因子-α
治疗肾脏移植受者难治性新发 IBD 是安全有效的，

并且不需调整其他免疫抑制药[70-71]。

激素有助于活动性 IBD 患者的临床缓解，并且

预防器官移植受者的急性和慢性排斥反应中的作用已

得到充分证实，可能在移植后随访期间防止 IBD 进

一步发作[8,53]。

基于上述讨论，针对肾脏移植受者 IBD，目前仍

缺乏实质性的临床研究支持调整免疫抑制方案，转换

免疫抑制药可能会诱发移植肾发生急性排斥反应，需

权衡这种治疗方案的风险和收益。 

6    肾脏移植受者肠道菌群失衡

临床问题 10：肾脏移植受者肠道菌群失衡的危

险因素有哪些？

推荐意见 15：肾脏移植受者肠道菌群失衡的危

险因素有免疫抑制药、抗菌药物、麻醉药物、饮食习

惯、生活方式改变等（推荐强度 D，证据等级 5）。

推荐意见说明：

人体微生物群是指在人体体表和体内生活的微生

物群落，包括细菌、真菌、病毒等。这些微生物群落

分布在人体的不同部位，如口腔、呼吸道、胃肠道、

泌尿道、阴道及皮肤等部位[72-73]，其中大部分微生物

群落存在于肠道中，并以细菌为主，故通常被称为肠

道菌群。正常情况下，人体选择性地让某些微生物定

植于肠道，并为其提供适宜的栖息环境和营养，这些

微生物及其代谢产物在人体内发挥生物屏障功能，参

与免疫系统成熟和免疫应答的调节，并对机体内多种

生理代谢起着重要作用[74]。当人体受年龄、环境、饮

食、用药、疾病等因素影响时，肠道菌群在种类、数

量、比例、分布和生物学特征上发生变化而引起的失

衡状态，被称为肠道菌群失衡[75]。

肾脏移植前后的肠道菌群特征差异很大[76]。Lee 等[77]

研究发现，健康个体和肾脏移植受者之间肠道菌群存

在较大差异。美国中西部儿科肾病联盟的 4 个中心进

行的一项横向研究表明，肾脏移植受者表现出双歧杆

菌丰度降低和拟杆菌丰度增加，与健康对照相比，肾

脏移植受者的肠道菌群多样性降低[78]。Kim 等[79] 报

道，活体供肾移植前供者、受者肠道菌群的差异会影

响早期移植肾功能。Gioco 等[53] 研究也表明，肠道菌

群失衡显著影响免疫系统，进而改变肾脏移植受者的

预后。

肾脏移植受者免疫抑制药（激素、CsA、MPA、

西罗莫司、依维莫司）、抗菌药物、麻醉药物、饮食

习惯改变（如纠正尿毒症和使用激素增加食欲、高脂

饮食、膳食纤维摄入不足等）、生活方式（如情绪、

久坐、吸烟、饮酒、昼夜节律紊乱等）等，均有可能

导致肠道菌群的改变[80-83]。但目前对于肾脏移植受者

肠道菌群失衡危险因素的研究较少，仍需更多的多中

心、随机、对照的临床研究来进一步明确。

临床问题 11：肾脏移植受者肠道菌群失衡的治

疗措施有哪些？

推荐意见 16：建议肾脏移植受者使用不同作用

机制的调节肠道菌群的微生态调节剂和（或）肠道菌

群移植（fecal microbiota transplantation，FMT），以

改善肾脏移植受者肠道菌群失衡（推荐强度 C，证据

等级 4）。

推荐意见说明：

微生态调节剂是在微生态学理论指导下生产的一

类能够调节肠道微生态失衡，保持微生态平衡，提高

宿主健康水平或增进健康状态的生理性活菌（微生

物）制品，也包括这些菌体的代谢产物及促进这些生

理菌群生长繁殖的物质制品。微生态调节剂包括活菌

体、死菌体、菌体成份、代谢物及生长促进物质。

目前国内外较为一致的意见是把微生态调节剂分

成益生菌（probiotics）、益生元（prebiotics）和合生

素（synbiotics）3 个部分[84]。益生菌是一种活的微生

物，当给予足够量时，会给宿主带来健康益处；益生

元是指不易被宿主消化吸收，却能够选择性地促进体
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内有益菌的代谢和增殖，从而改善宿主健康的有机物

质；合生素是指将益生菌和益生元以协同作用的形式

结合在一起的生物制剂[85]。

FMT 是指将特定的健康人粪便中的功能肠道菌

群移植到患者肠道内，重塑失衡的肠道菌群，实现肠

道及肠道外疾病的治疗。在早期，FMT 被翻译成粪

菌移植，但从美学、伦理学以及肠道菌群发挥最主要

作用的角度考虑，逐渐将 FMT 定义为“肠道菌群移

植”，也简称“肠菌移植”[86]。

多篇研究报道，益生菌、益生元、合生素和肠道

菌群移植可以将肠道菌群失衡状态转化为健康肠道

菌群的定植，进而改善肠道菌群失衡引起的一系列并发

症 [75,87-88]。Ranganathan 等 [89] 研究发现，慢性肾病患

者在摄入含有嗜酸乳杆菌和嗜热链球菌等益生菌 6 个

月后，肾功能和生活质量显著改善。在一项研究中，

27 例有胃肠道症状的肾脏移植受者在接受益生元 7
周后显著缓解了胃肠道症状[90]。对甲酚通常会在肠道

菌群失衡时产生和积累，根据 Guida 团队的研究[91]，

合生素可以有效降低肾脏移植受者血浆对甲酚水平。

此外，有研究证实，给予合生素的肝移植受者尿路感

染和腹腔内感染明显减少[92]，但需要进一步的研究来

确定这一证据是否可以推广到肾脏和其他移植受者。

有研究表明，接受 FMT 治疗的肾脏移植受者肠

道菌群与供者肠道菌群的类型组成高度相似，并逐渐

正常化[88]。Biehl 等[93] 的研究也表明，FMT 可治疗肾

脏移植受者复发性尿路感染。另外两项研究中，接受

FMT 治疗后，肾脏移植受者腹泻症状得到了缓解[94-95]。 

7    小　结

肾脏移植受者消化系统并发症与受者长期健康存

活和移植肾功能稳定密切相关。本指南全面总结肾脏

移植受者消化系统除肿瘤以外的常见并发症，挖掘移

植相关危险因素并提出相应的预防以及治疗措施；根

据最新的临床和基础研究、最新诊疗指南及共识，结合

肾脏移植受者的特殊性，提出与非移植人群治疗的差

异性，给出相应预防和治疗方案调整，制定相关推荐

意见和推荐意见说明，以期为临床实践提供指导，从而

促进肾脏移植受者长期健康存活及移植肾功能稳定。

本指南是基于现有研究证据和临床经验总结而

来，存在一定的局限性，部分临床问题目前还缺乏有

力的循证证据，同时临床实践中也存在一些有待回答

的问题，随着临床经验的不断积累、临床研究的不断

深入，未来对指南也将进行不断补充、完善和更新，

一些证据级别不高的临床问题将成为未来研究的重点

方向。
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