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中国肾脏移植受者远期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】　为进一步规范肾脏移植受者远期系统并发症的诊断与治疗，中华医学会器官移植学分会发起制订

《中国肾脏移植受者远期系统并发症临床诊疗指南》，组织器官移植学专家，依据现有临床指南、系统评价、病

例研究、专家共识等资料，总结近年国内外肾脏移植受者远期系统并发症诊治新进展，将血液系统、中枢神经系

统、心血管系统、眼、皮肤及骨质疏松并发症的诊治工作进行整合，经过多次专家研讨达成一致意见后撰写成

文。全文围绕 27 个临床问题，形成 40 条推荐意见，主要涉及各个并发症的危险因素、分类分级、诊断治疗和预

防等。本指南使用 2009 版牛津大学循证医学中心的证据分级与推荐强度标准，对每个临床问题的推荐意见强度

与证据级别进行分级，希望为肾脏移植受者远期系统并发症的诊疗提供参考，全面提升临床医师的管理能力，造

福肾脏移植受者。

【关键词】　肾脏移植；远期并发症；血液系统；中枢神经系统；心血管系统；白内障；皮肤；骨质疏松

【中图分类号】　R617, R619　【文献标志码】 A　【文章编号】 1674-7445（2024）04-00

Clinical diagnosis and treatment guidelines for long-term systemic complications in kidney transplant recipients in China　
Branch  of  Organ  Transplantation  of  Chinese  Medical  Association. *The  First  Affiliated  Hospital  of  the  Army  Medical  University,
Chongqing 400038, China
Corresponding authors: Huang Chibing, Email: 13808303508@163.com

Zhao Hongwen, Email: zhaohongwen@tmmu.edu.cn

【Abstract】  In  order  to  further  standardize  the  diagnosis  and  treatment  of  long-term  systemic  complications  in
kidney transplant recipients, Branch of Organ Transplantation of Chinese Medical Association initiated the formulation of
‘Clinical  Diagnosis and Treatment Guidelines for Long-term Systemic Complications in Kidney Transplant recipients in
China’. Experts on organ transplantation were organized to summarize and integrate the latest progress in this field based
on  existing  clinical  guidelines,  systematic  evaluations,  case  studies,  expert  consensus.  The  guideline  was  formed  after
multiple  rounds  of  discussion  and  reaching  a  consensus  which  included  complications  of  hematological  system,  central
nervous system，cardiovascular system, ocular, cutaneous and osteoporosis disorders. The full text focuses on 27 clinical
problems  and  forms  40  recommendations,  mainly  involving  the  risk  factors,  classification,  diagnosis,  treatment  and
prevention of various complications. This guideline graded the quality of evidence and the strength of recommendation for
each  clinical  issue  using  2009  Oxford  Centre  for  Evidence-Based  Medicine  (OCEBM)  Grading  and  Strength  of
Recommendation  criteria,  so  as  to  provide  reference  for  the  diagnosis  and  treatment  of  late  complications,
comprehensively improve the management capacity of clinicians to benefit kidney transplant recipients.

【Key  words】  Kidney  transplantation; Long-term  complication; Hematological  system; Central  nervous  system;
Cardiovascular system; Cataracts; Skin; Osteoporosis
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目前，肾脏移植是治疗终末期肾病的最佳选择，

近 20 年来移植受者短期生存率已有大幅度提升，但

长期生存率没有明显改善，远期系统并发症严重影响

受者长期存活和生命质量，始终是移植界所关心的重

要问题之一。经多年探索，我国对肾脏移植受者远期

系统并发症的管理有了初步认识，基本掌握了诊断思

路和治疗方法，意义重大。但移植界对远期并发症的

把握仍存在短板，如部分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，值得进

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，进行 2 轮推荐意见审查，所有临床问题的推荐

意见均达成共识。最终，制定《中国肾脏移植受者远

期系统并发症临床诊疗指南》，以期为肾脏移植受者

远期系统并发症诊疗提供更有价值的参考，全面提升

临床医师的管理水平，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，

启 动 时 间 2023 年 7 月 7 日 ， 定 稿 时 间 为 2024 年

3 月 31 日。

指南工作组：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

成员均填写利益声明表，声明与本指南无利益冲突。

指南使用者与应用的目标人群：指南适用于各级

医疗机构及相关学科医师及工作人员，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

及和有研究新进展的内容及临床医师重点关注的问

题，形成 27 个临床问题。经过专家组会议讨论，最

终形成 40 个推荐意见。

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）原则对纳入的临床问题进行解构和

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。完成证据检索后，每个临床问

题均由指南专家组成员按照题目、摘要和全文的顺序

逐级独立筛选，确定纳入符合具体临床问题的文献，

完成筛选后再次进行核对，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 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

级别分为 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 证据级别 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：综合考虑证据及我国移植受者

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国情的临床诊疗实践的

40 条推荐意见。推荐意见达成共识后，工作组完成

初稿撰写，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，工作组
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将主要通过在相关学术会议中对指南进行解读；有计

划地在相关单位组织指南学习专场会议，在移植医师

中进行培训推广；在学术期刊和书籍出版社公开发

表；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    肾脏移植受者血液系统并发症

临床问题 1：肾脏移植受者贫血的危险因素有

哪些？

推荐意见 1：推荐关注肾脏移植受者贫血，治疗

前首先明确其危险因素，包括移植肾功能减退、部分

免疫抑制药使用、细小（微小）病毒感染、铁缺乏等

（推荐强度 B，证据等级 2a）。

推荐意见说明：

肾脏移植受者远期贫血常见于术后半年以上，发

生率为 20%~51%，危险因素及原因包括移植肾功能

减退（慢性肾病进展）、移植肾功能延迟恢复、移植

后药物治疗、排斥反应、营养物质缺乏以及感染等

（ 微 小 病 毒 感 染 详 见 《 肾 脏 移 植 受 者 微 小 病 毒

B19 感染临床诊疗指南》）[1-2]。

免疫抑制药引起贫血主要原因为骨髓抑制，包括

霉酚酸类（mycophenolic acid，MPA）、硫唑嘌呤、

哺乳动物雷帕霉素靶蛋白抑制剂（mammalian target
of rapamycin inhibitor，mTORi）等。血管紧张素转化

酶 抑 制 剂 （ angiotensin-converting  enzyme  inhibitor，
ACEI） /血 管 紧 张 素 Ⅱ受 体 拮 抗 剂 （angiotensin Ⅱ
receptor blocker，ARB）能降低红细胞压积并可导致

血浆促红细胞生成素（erythropoietin，EPO）浓度下

降，可能是其引起贫血的原因。

此外，供者年龄较大、ABO 血型不相容相关溶

血、女性妇科失血、营养素缺乏（铁缺乏等），使用

抗病毒和细菌药物等也是造成肾脏移植受者贫血的

因素[3-4]。

临床问题 2：肾脏移植受者贫血的治疗原则是

什么？

推荐意见 2：推荐肾脏移植受者首先查明贫血原

因，针对病因治疗（推荐强度 A，证据等级 1b）。

推荐意见说明：

肾脏移植受者贫血的诊断标准与非移植人群一

致，但应注意微小病毒 B19、Epstein-Barr（EB）病

毒和巨细胞病毒（cytomegalovirus，CMV）等所致的

贫血，同时监测免疫抑制药浓度，以明确贫血病因。

临床上，明确肾脏移植受者贫血的病因是及时有

效 治 疗 的 根 本 原 则 [5]。 治 疗 方 法 包 括 使 用 铁 剂 、

EPO 刺激剂、低氧诱导因子-脯氨酰羟化酶抑制剂，

调整免疫抑制方案，去除感染因素，合理应用降压药

及营养支持治疗等。重度贫血受者可输注红细胞，治

疗目标是恢复血红蛋白水平至 120~130 g/L[1,5]。

临床问题 3：肾脏移植受者发生移植后红细胞增

多症（post-transplant erythrocytosis，PTE）的危险因

素有哪些？

推荐意见 3：相对非移植人群，肾脏移植受者更

易发生 PTE，其危险因素主要有男性、保留原肾（移

植前红细胞生成充足）、肾动脉狭窄（原肾或移植

肾）、年龄小、移植前透析、免疫抑制药等药物应用

等，建议综合评定 PTE 的各项危险因素，有助于明

确诊断（推荐强度 B，证据等级 2b）。

推荐意见说明：

PTE 是指各种原因导致的单位容积血液中红细胞

数、血红蛋白量或血细胞比容高于参考值（红细胞比

容持续>0.51，或血红蛋白>170 g/L，男女诊断标准一

致，通常持续 6 个月以上）的一组综合征，大致可分

为绝对性与相对性两大类，绝对性 PTE 又可根据病

因分为原发性与继发性。

肾脏移植术后 PTE 多属于继发性，好发于肾脏

移植术后 1～2 年，发病机制不明，可能与肾脏移植

受者的性别、年龄、EPO 绝对或相对升高（如移植

前 红 细 胞 生 成 充 足 等 ） 、 他 克 莫 司 （ tacrolimus，
Tac）等药物应用有关[6-8]；另外，有报道称受者原有

多囊肾者更容易发生 PTE[9]，但仍需大样本量研究进

一步证实。

临床问题 4：肾脏移植受者 PTE 的治疗目标及方

法有哪些？

推荐意见 4：建议肾脏移植受者 PTE 的治疗目标

为维持红细胞比容持续＜0.45，小剂量阿司匹林抗凝

以降低血栓栓塞等严重并发症风险（推荐强度 B，证

据等级 2b）。

推荐意见 5：建议肾脏移植受者 PTE 首先针对病

因治疗，初始治疗一般选择 ACEI/ARB 药物，若无

效，则选用氨茶碱、5-羟色胺Ⅱ型受体拮抗剂（推荐

强度 B，证据等级 2b）。

推荐意见 6：若肾脏移植受者 PTE 需短时间内迅

速降低红细胞比容，建议间断性静脉放血疗法（推荐

强度 C，证据等级 4）。
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推荐意见说明：

肾脏移植受者 PTE 的发生率为 8%~20%，其中

30%～40% 的受者能在 18~24 个月内自然缓解，无需

治疗，机制不明[6,10]。治疗时应查明原因，对因、对

症治疗，治疗目的是维持红细胞比容持续＜0.45，防

范血栓等严重并发症形成[11-12]。一项双盲、安慰剂对

照的随机试验证明了低剂量阿司匹林对预防 PTE 发

生血管意外的价值，与安慰剂相比，每日接受 100 mg
阿司匹林的患者 3 年内发生的血管事件显著减少[12]。

在治疗上，首选 ACEI/ARB 类药物，此类药物可

干扰 EPO 产生的途径进而减少红细胞生成[11]，一般

在 1 个月内开始生效。二线治疗可选氨茶碱等药物或

静脉放血疗法[13]，静脉放血疗法可在较短时间内使血

容量降至正常，一般情况下，释放 1 个单位（500 mL）

静脉血可将红细胞比容降低 0.03，从而症状减轻，减

少出血及血栓形成机会，伴有慢性心功能不全的受者

可少量多次放血[10,14]。对于移植受者发生 PTE，可考

虑将免疫抑制药由 MPA 切换为 mTORi[15]。
临床问题 5：肾脏移植受者白细胞减少症的常见

危险因素有哪些？

推荐意见 7：建议关注肾脏移植受者白细胞减少

症，其危险因素包括免疫抑制药引起的骨髓抑制（硫

唑 嘌 呤 、MPA、 环 磷 酰 胺 等 ） 、 抗 胸 腺 球 蛋 白 、

病毒感染、抗生素药物使用（推荐强度 B，证据等

级 2b）。

推荐意见说明：

正常人外周血的白细胞数目是（4.0~10.0）×109/L，

当白细胞计数持续低于 4.0×109/L 时即为白细胞减少

症，骨髓穿刺可提示粒细胞再生低下或成熟障碍。临

床表现无特异性，多为乏力、低热，可伴有口腔炎、

中耳炎、肺炎等继发感染表现。

使用硫唑嘌呤、MPA、环磷酰胺等药物导致骨

髓抑制，药物变态反应所致的白细胞破坏、病毒感

染，抗生素和营养缺乏症（如叶酸、维生素 B12 缺

乏）等都是肾脏移植受者白细胞减少症的常见原因和

危险因素，病因诊断时应着重考虑[16]。

移植后使用免疫诱导药物抗胸腺细胞球蛋白、

CMV 感染及使用抗病毒药物（如更昔洛韦），也是

引起移植人群发生白细胞减少症的常见原因[17]。

临床问题 6：肾脏移植受者白细胞减少症如何

治疗？

推荐意见 8：建议肾脏移植受者白细胞减少症治

疗时，首先明确并去除病因，同时补充不足、刺激生

长、防范感染性疾病等并发症的发生（推荐强度 B，

证据等级 2b）。

推荐意见说明：

肾脏移植受者白细胞减少症的治疗主要有以下

3 个方面：（1）减少或暂停对骨髓有明显抑制作用

的药物；（2）使用升白细胞药物；（3）刺激骨髓增

生，如重组人粒细胞集落刺激因子[18-19]。对病程长，

白细胞减少轻微，且骨髓检查无明显粒细胞生成受

抑的肾脏移植受者，只需定期随诊，不必过分依赖

药物[18]。

临床问题 7：肾脏移植受者血小板减少症的危险

因素有哪些？

推荐意见 9：建议关注肾脏移植受者血小板减少

症，其主要危险因素包括免疫抑制药、抗生素或抗病

毒药物、病毒感染等（推荐强度 B，证据等级 2b）。

推荐意见说明：

血小板减少症是肾脏移植受者常见并发症，可以

发生于肾脏移植术后不同时期。免疫抑制药（MPA、

西罗莫司等）造成的骨髓抑制是肾脏移植受者血小板

减少症最常见的原因。预防性使用抗生素或抗病毒药

物，如磺胺甲噁唑、甲氧苄啶、更昔洛韦等也是引起

血小板减少症的原因。另外，CMV、细小病毒等感

染会抑制骨髓造血[20-22]，或引起血小板破坏增加，这

种血小板减少一般是可逆的，随着病毒感染的治愈，

血小板数量多能够恢复正常。

临床问题 8：肾脏移植受者血小板减少症有哪些

临床危害？

推荐意见 10：建议肾脏移植受者严密关注血小

板减少症时的出血危害，尤其危及生命的重要脏器出

血（推荐强度 B，证据等级 2a）。

推荐意见说明：

血液中血小板＜100×109/L 则可诊断为血小板减

少症，可见于肾脏移植受者不同时期，常发生于移植

术后 1 年左右，发生率约为 30%[6]。血小板减少症的

临床危害主要表现为全身的出血表现，在维持血小板

水平的同时，还应积极处理其他合并症，尤其是消化

道出血（详见《中国肾脏移植受者消化系统并发症临

床诊疗指南》）、颅内出血等严重合并症[23]。

临床问题 9：肾移植受者血小板减少症的治疗原

则有哪些？

推荐意见 11：建议针对血小板减少症的病因进
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行治疗，包括调整免疫抑制方案、控制感染、补充维

生素 B12、叶酸、重组血小板生成素及输注血小板

（推荐强度 B，证据等级 2b）。

推荐意见 12：建议肾脏移植受者因脾功能亢进

引起的血小板减少症，其他治疗无效时，选择脾脏切

除手术（推荐强度 C，证据等级 4）。

推荐意见说明：

肾脏移植受者血小板减少症的原因很多，并可能

为多因素所致，临床上免疫抑制药造成的骨髓抑制是

移植人群中常见原因，诊断和治疗应充分考虑肾脏移

植受者术后状态及用药情况[21]，如在骨髓抑制情况

下，减少或更换免疫抑制药可使血小板计数恢复正

常，同时应监测受者免疫状态，防止排斥反应。

由感染导致的血小板减少症应及时明确病原微生

物并抗感染治疗，同时监测血小板计数，防止抗感染

药物导致血小板进一步降低，维生素 B12、叶酸等缺

乏导致血小板减少，应及时补充[24-25]。有严重出血倾

向的患者，必要时可输注血小板治疗[26]。脾功能亢进

引起血小板减少症且其他治疗不能缓解时，可行脾切

除术[27]。

临床问题 10：如何识别肾脏移植受者噬血细胞

综合征？

推荐意见 13：建议肾脏移植受者出现发热、脾

大等临床表现和全血细胞减少、高甘油三酯血症等实

验室检查结果时，考虑存在噬血细胞综合征可能，应

尽早识别和诊断（推荐强度 C，证据等级 4）。

推荐意见说明：

噬血细胞综合征也称为噬血细胞性淋巴组织细胞

增生症，是一类原发或继发免疫异常导致的过度炎症

反应综合征，可发生在肾脏移植术后数月或数年，多

为 继 发 性 ， 疾 病 原 因 与 感 染 （ 寄 生 虫 、EB 病 毒

等）、肿瘤（淋巴瘤或其他恶性肿瘤）、自身免疫性

疾病、器官移植后免疫抑制药使用等有关[28-29]。

噬血细胞综合征早期可不表现出所有特征，导致

早期诊断困难。按照国际组织细胞协会于 2004 年修

订的标准进行诊断，满足以下 5 点即可诊断：（1）

发热；（2）脾大；（3）血细胞减少；（4）高甘油

三酯血症或低纤维蛋白原血症；（5）骨髓、脾或淋

巴结中发现噬血现象而无恶变证据；（6）自然杀伤

细胞活性减低或缺乏；（7）铁蛋白≥500 μg/mL；

（8）可溶性 CD25≥2 400 U/mL[28-29]。

临床问题 11：肾脏移植受者噬血细胞综合征的

治疗原则有哪些？

推荐意见 14：建议肾脏移植受者噬血细胞综合

征早诊断，早治疗，针对原发疾病治疗，移植医师进

行免疫抑制方案调整，与血液病专科共同管理控制病

情发展（推荐强度 B，证据等级 2a）。

推荐意见 15：建议肾脏移植受者噬血细胞综合

征血浆置换治疗，必要时行移植肾切除（推荐强度

C，证据等级 4）。

推荐意见说明：

噬血细胞综合征是危及肾脏移植受者生命的并发

症，病死率高达 50%，因此，查明病因，及时启动恰

当的治疗方案是改善预后的关键。如为感染相关噬血

细胞综合征需抗感染治疗，同时予以糖皮质激素（激

素）、依托泊苷及环孢素（ciclosporin，CsA）为基

础的治疗方案，分为前 8 周的诱导治疗期（地塞米

松）及后期维持治疗期；若伴神经系统症状，需神经

鞘内注射甲氨蝶呤，同时，应治疗潜在的感染或恶性

肿瘤，急性期可大剂量静脉注射免疫球蛋白或激

素[28]；对于移植受者，可考虑停用或减少免疫抑制

药，行血浆置换等方法[30]；当其他治疗方案无效时，

可行移植肾切除手术[31]。 

3    肾脏移植受者中枢神经系统并发症

临床问题 12：肾脏移植受者急性脑卒中的发生

率以及重要的危险因素有哪些？

推荐意见 16：肾脏移植受者急性脑卒中发生率

比非移植人群明显增高，建议存在高龄、糖尿病、心

房颤动、高脂血症、左心室功能降低、颈动脉狭窄、

透析龄长等高危因素的受者警惕发生急性脑卒中（推

荐强度 B，证据等级 2a）。

推荐意见说明：

急性脑卒中包括缺血性脑卒中和出血性脑卒中，

在非移植人群中，中国缺血性卒中发病率由 2005 年

112/10 万升高至 2017 年 156/10 万，出血性卒中发病

率呈现缓慢下降的趋势，由 2005 年 96/10 万下降至

2017 年 62/10 万[32]。但关于肾脏移植受者脑卒中的相

关报道相对较少，意大利全国性队列研究发现肾脏移

植受者 1 年、3 年缺血性脑卒中发生率分别是 1.5%

和 3.4%，出血性脑卒中发生率分别是 0.5% 和 1.1%[33]；

西班牙回顾性研究收集了 403 例接受 1 次或多次肾脏

移植受者，术后 10 年时脑卒中发生率为 7.97%[34]。

一项单中心回顾性研究发现受者高龄、合并心房
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颤动、高脂血症病史、左心室功能降低、颈动脉狭

窄、移植前透析时间长和间质性肾炎是肾脏移植受者

脑卒中的危险因素，多变量分析中，心房颤动（P=
0.001）和糖尿病（P=0.037）是肾脏移植受者脑卒中

的重要预测因素[35]。另有大型回顾性队列研究也提示

高龄和糖尿病是肾脏移植受者发生脑卒中的独立危险

因素[36-37]。

临床问题 13：肾脏移植受者急性脑卒中的治疗

原则有哪些？

推荐意见 17：肾脏移植受者急性脑卒中的治疗

原则同非移植人群，推荐尽早完善头颅 CT 等检查，

并根据专科医师建议及时进行相关治疗（推荐强度

A，证据等级 1a）。

推荐意见 18：推荐肾脏移植受者急性脑卒中平

稳降压并控制到目标值，避免过度降低血压（推荐强

度 A，证据等级 1b）。

推荐意见 19：肾脏移植受者应用甘露醇治疗颅

内高压时，建议个体化制定用量及疗程，动态监测肾

小球滤过率，警惕移植肾急性肾损伤（推荐强度 B，

证据等级 2b）。

推荐意见 20：肾脏移植受者急性脑卒中需禁饮

禁食期间，建议通过鼻饲管给予免疫抑制药，降低移

植肾急性排斥反应风险（推荐强度 D，证据等级 5）。

推荐意见说明：

肾脏移植受者脑卒中与非移植人群治疗差异性较

小，故急诊治疗原则以及具体治疗方案建议参考《急

性 缺 血 性 脑 卒 中 急 诊 急 救 中 国 专 家 共 识 （ 2018
版）》以及《中国脑出血诊治指南（2019）》[38-39]。

《 急 性 缺 血 性 脑 卒 中 急 诊 急 救 中 国 专 家 共 识

（2018 版）》论证了静脉溶栓、血管内介入治疗或

联合治疗等方案。国际卒中试验进行随机对照研究表

明 6 h 内对发病的急性缺血卒中进行静脉溶栓是有获

益性的[40]，急性缺血性卒中血管内治疗多中心随机对

照临床试验结果证实了血管内介入联合标准治疗的安

全和有效性[41]。《中国脑出血诊治指南（2019）》建

议，急性脑出血一般治疗包括持续生命体征监测、神

经系统评估、持续心肺监护，脑出血受者的吸氧、呼

吸支持及心脏病的处理原则同《中国急性缺血性脑卒

中诊治指南 2018》。药物治疗方面，止血药物重组

Ⅶa 因子、氨甲环酸的疗效有限[42-44]；神经保护剂未

改善临床预后[45]；中药制剂目前尚需进行高质量、大

样本的随机对照试验。外科手术以其快速清除血肿、

缓解颅高压、解除机械压迫的优势成为高血压脑出血

治疗的重要方法之一[46-47]。

关于缺血性脑卒中早期是否应该立即降压及降压

目标值等问题目前仍然是存在争议的，但一般认为最

优血压区间应依据于脑卒中亚型及其他合并症情况设

定，严密监测血压变化，避免血压急剧下降[48]。《中

国脑出血诊治指南（2019）》中认为出血性脑卒中患

者血压升高（>180 mmHg，1 mmHg=0.133 kPa）与

血肿扩大和预后不良相关[49]，并建议对于收缩压 150~
220 mmHg 的住院患者，在没有急性降压禁忌证的情

况下，可将血压在数小时内降至 130~140 mmHg，并

且是安全、理想的[50-51]。但在急性脑出血强化降压方

案对肾小球滤过率降低人群是不利的，ATACH-Ⅱ研

究论证了相关的肾损伤风险[52]。

颅内压增高可予以适当的渗透性利尿药（甘露醇

或甘油果糖快速静脉滴注）、过度通气、高渗盐水等

办法治疗，同时限制液体、纠正低氧血症和高碳酸血

症、避免使用导致脑血管扩张的药物。2015 年的一

项研究显示，急性脑出血（<20 mL）应用甘露醇无

严重不良反应[53]；呋塞米、甘油果糖和白蛋白也常用

于降低颅内压[54]。但是，大量以及过快输注甘露醇可

能会导致急性肾损伤[55]。

禁饮禁食期间，可以将口服免疫抑制药通过鼻饲

管推注的方法进行免疫抑制维持，规律监测血清药物

浓度，减少移植肾发生急性排斥反应的风险，并在恢

复饮食后，可恢复正常服用。

临床问题 14：肾脏移植受者缺血性脑卒中该如

何预防？

推荐意见 21：肾脏移植受者缺血性脑卒中的预

防原则参考非移植人群，但建议药物预防时优先选

择直接作用的口服抗凝药物（推荐强度 B，证据等

级 2b）。

推荐意见说明:
心房颤动在肾脏移植受者中很常见，并且与非移

植人群相比，肾脏移植受者中的静脉血栓栓塞症

（venous thromboembolism，VTE）事件发生率也较

高（约 7 倍）[56]。但肾脏移植受者中的抗凝治疗因该

人群固有的额外风险和挑战而变得复杂，直接作用的

口 服 抗 凝 药 （ direct  acting  oral  anticoagulants，
DOAC）如利伐沙班、阿派沙班、达比加群等，因为

其疗效和安全性与华法林相似，且更易于使用，故更

被推荐用于非移植人群的心房颤动和 VTE 抗凝治
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疗[57]，但在肾脏移植受者中的研究相对不足。一项回

顾性研究纳入了包括 208 例 DOAC 和 320 例使用华

法林的肾脏移植受者，与 DOAC 组相比，华法林组

抗凝治疗开始后的总体严重出血较高，但差异无统计

学意义；与 DOAC 相比，接受华法林治疗的受者移

植肾衰竭的发生率更高（P<0.000 1）[58]。

在非移植人群中，阿司匹林用于心血管事件一级

预防能显著降低非致死性缺血事件[59]，但关于肾脏移

植受者长期口服阿司匹林抗血小板治疗的研究有限。

Verhave 等 [60] 研究未发现阿司匹林与肾脏移植受者

VTE 事 件 之 间 存 在 关 联 。 另 一 项 为 期 8 年 包 括 1
208 例肾脏移植受者的单中心队列研究也无法明确阿

司匹林预防的疗效和最佳持续使用时间[61]。尽管目前

的大规模临床试验已评估他汀类药物对非移植人群在

动脉粥样硬化和脑卒中的一级、二级预防中的有效

性[62]，但在肾脏移植受者中，高质量的大型研究较

少，其中一项大规模随机、双盲、安慰剂对照的前瞻

性研究显示，他汀类药物可能会增加肾脏移植受者总

体脑卒中和致命性脑卒中的发生率，但不显著[63]。

临床问题 15：肾脏移植受者出血性脑卒中该如

何预防？

推荐意见 22：肾脏移植受者出血性脑卒中的预

防原则参考非移植人群，建议选择以钙通道阻滞剂为

基础的用药方案规范控制血压（推荐强度 B，证据等

级 2b）。

推荐意见说明：

高血压是非移植出血性脑卒中发病的重要危险因

素之一，并且出血性脑卒中患者的复发风险很高，

PROGRESS 研究发现，降低血压可降低出血性脑卒

中复发的风险 [64-65]。高血压在肾脏移植受者中很常

见，肾脏移植前存在的与移植后形成的因素均会导致

受者的血压升高，并可能很难控制。欧洲高血压学会

的高血压与肾脏工作组认为，目前研究发现钙通道阻

滞剂可能是肾移植受者首选的第一步降压药物，因为

它们可以改善移植物功能并减少移植物丢失，但没

有发现肾素-血管紧张素系统抑制剂的使用优于常规

治疗[66]。

在肾脏移植受者中，仍然需要随机对照试验证明

降低血压对移植肾和主要心血管事件的临床益处，进

一步确定肾脏移植受者的最佳血压目标，但是，当前

肾脏移植受者的目标血压应与更广泛的慢性肾病患者

相似。

临床问题 16：肾脏移植受者癫痫的发生率及危

险因素有哪些？

推荐意见 23：肾脏移植受者癫痫发生率高于非

移植人群，常见危险因素为免疫抑制药、感染、抗感

染药物、水电解质平衡紊乱等，建议对癫痫的常见危

险因素进行积极排查和治疗（推荐强度 C，证据等

级 4）。

推荐意见说明：

癫痫是中枢神经系统常见的慢性疾病之一，流行

病 学 调 查 显 示 其 在 非 移 植 人 群 中 发 生 率 为 0.4%~
1.0%，可于任何年龄发病[67]。

Tac 是目前器官移植术后免疫抑制治疗的一线用

药，据文献报道，Tac 导致肝移植受者癫痫的发生率

为 5.6%~11.6%，略高于 CsA（2%~6%）[68]，但在肾

脏移植受者中目前暂无相关大型临床研究。一项回顾

性研究评估了 132 例接受 CsA 或 Tac 的肾脏移植受

者，其中 2.3% 出现癫痫发作，但这些受者移植前均

无癫痫发作史 [69]。钙调磷酸酶抑制剂（calcineurin
inhibitor，CNI）主要作用机制是其本身的神经毒性

以及对颅内微血管的损害，干扰 T 细胞的活化、增殖

和分化，其神经毒性在于其亲脂性较高，可抑制 P-
糖蛋白功能而改变血脑屏障通透性，从而对神经胶质

细胞和少突胶质细胞产生选择性毒性作用[70]，也可能

直接改变线粒体功能，增加胶质细胞的氧化应激而产

生毒性作用 [71]。MPA 的不良神经系统反应并不常

见，但 MPA、激素和 CsA 合用可能会导致癫痫发

作。此外，也有在使用 MPA 期间应用阿昔洛韦出现

癫痫发作的病例报告[72]。

免疫抑制会导致机会性感染增加，通常需要大剂

量甚至联合多种抗感染药物治疗，无论是感染，还是

抗感染的药物，均有可能导致癫痫发作[73-74]。

移植肾功能不全往往会导致内环境水电解质平衡

紊乱[75]，严重时可诱发急性症状性癫痫发作，如果诱

发因素被消除或得到充分治疗，则不会再次发生，只

需要短时间的快速作用抗癫痫药（antiepileptic drug，

AED）治疗，而不需要长期应用。

移植前存在癫痫、脑卒中以及中枢神经肿瘤等器

质性脑病均可能引起癫痫发作[76-78]。

临床问题 17：肾脏移植受者癫痫发作的治疗原

则有哪些？

推荐意见 24：肾脏移植受者癫痫发作的治疗原

则参考非移植人群，建议积极予以 AED 治疗，并对
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癫痫诱因进行有效处理（推荐强度 C，证据等级 4）。

推荐意见 25：针对免疫抑制药诱发的癫痫，建

议调低免疫抑制药剂量，或转换免疫抑制方案（推荐

强度 C，证据等级 4）。

推荐意见 26：建议 AED 治疗方案基于癫痫发作

的类型、药物不良反应、药物的相互作用、药代动力

学等因素，个体化选择 AED 类型及剂量（推荐强度

C，证据等级 4）。

推荐意见说明：

肾脏移植受者癫痫发作的治疗原则参考非移植人

群，但建议对于反复发作或单次发作伴有脑成像或脑

电图潜在致痫性异常的受者，AED 可以在 1~3 个月

后停用，而具有潜在致痫性脑损伤、无法控制的代谢

失衡或无法耐受反复发作的受者，可能需要持续的

AED 治疗[79]。

若考虑为免疫抑制药诱发的肾脏移植受者癫痫发

作，更换药物或降低药物剂量有助于终止癫痫发

作[68,80]。此外，还可以添加脂质以防止亲脂性 CNI 穿

过血脑屏障[81]，以及可以考虑血液透析治疗等[82]，但

目前尚未有可靠的临床研究证实。

肾脏移植受者使用 AED 是具有挑战性的，不仅

免疫抑制药、肾小球滤过率下降、低蛋白血症等因素

会导致 AED 的药代动力学发生改变，而且 AED 还会

被血液透析清除，目前没有涉及肾脏移植受者的具体

证据来指导 AED 治疗的选择、给药或持续时间，新

型 AED 相关报道更少，因此，熟悉临床 AED 的药理

学以及应用合理的判断是极为重要的。AED 的最优

方案应基于癫痫和癫痫综合征类型，综合考虑药物不

良反应、药代动力学、与其他药物的相互作用等，进

行个体化药物选择。肾脏移植受者使用的免疫抑制药

需要在肝脏中代谢，AED 中的卡马西平和苯妥英钠

会诱发肝酶系统细胞色素 P450（cytochrome P450，

CYP450），导致免疫抑制药在肝脏中的代谢加速，

不利于免疫抑制作用[83]。丙戊酸钠对几乎所有类型的

癫痫发作都有效，可以静脉注射治疗急性症状性癫痫

发作，几乎完全被肝脏代谢消除，移植肾功能不全时

无需调整剂量，但它是肝酶抑制剂，可增强免疫抑制

作用[84]。左乙拉西坦是非酶诱导剂，与免疫抑制药无

相互作用，可作为肾脏移植受者原发性全身性癫痫发

作的 AED，但左乙拉西坦大约 2/3 需要通过肾脏清

除，移植肾功能不全的受者需要调整用药剂量[85]。 

4    肾脏移植受者心血管并发症

临床问题 18：肾脏移植受者心血管并发症主要

有哪些？

推荐意见 27：肾脏移植受者心血管并发症主要

包括高血压、高血脂、冠状动脉粥样硬化性心脏病

（冠心病）、心力衰竭、肺动脉高压、心律失常和心

脏瓣膜病等，建议定期进行心血管疾病筛查（推荐强

度 D，证据等级 5）。

推荐意见说明：

关于肾脏移植受者心血管并发症的发生率，目前

国内尚缺乏大规模、多中心的流行病学研究。根据美

国年度肾脏统计数据报道，肾脏移植受者因心血管并

发症导致的病死率最高可达 30%，居肾脏移植受者死

亡原因的第一位[86]。所以建议肾脏移植受者定期进行

心血管疾病筛查，以便尽早识别、治疗。

肾脏移植受者心血管并发症主要包括高血压、高

血脂、冠心病、心力衰竭、肺动脉高压、心律失常和

瓣膜疾病等，其中高血压、高血脂部分已在《中国肾

脏移植临床诊疗指南》内科并发症中专项论述，其余

肾脏移植受者心血管并发症中，以冠心病最为常见[87]。

临床问题 19：肾脏移植受者心血管并发症的危

险因素及预防措施有哪些？

推荐意见 28：建议将免疫抑制药、排斥反应、

慢性移植肾功能不全等作为肾脏移植受者心血管并发

症的特有危险因素（推荐强度 D，证据等级 5）。

推荐意见 29：建议具有心血管并发症危险因素

的肾脏移植受者，充分评估免疫抑制药对血压、血

脂、血糖等传统危险因素的影响，有针对性调整免疫

抑制方案，以预防心血管并发症的发生（推荐强度

D，证据等级 5）。

推荐意见说明：

尽管与维持透析相比，肾脏移植降低了终末期肾

病患者心血管疾病的风险，但与非移植人群相比，肾

脏移植受者发生心血管疾病的风险更高，死亡的风险

也更高[88-89]。

肾脏移植受者心血管并发症的传统危险因素有高

血压、高脂血症、糖耐量异常、吸烟、肥胖和超重、左

心室肥大、矿物质与骨代谢疾病、心理社会因素等[87]。 

4.1    肾脏移植受者心血管并发症的特有危险因素 

4.1.1   免疫抑制药　尽管免疫抑制药对肾脏移植受者

的预后有积极作用，但大部分免疫抑制药被认为显著
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增加了肾脏移植受者心血管并发症的发生风险，主要

是由于这一类药物进一步放大了传统危险因素的作

用，如高血压（CNI 和激素）、高血脂（激素和

mTORi） 、 移 植 后 糖 耐 量 异 常 （ CNI、 激 素 和

mTORi）、钙磷代谢紊乱（激素）和贫血（MPA 和

硫唑嘌呤）等[90]。近年来，一些新型免疫抑制药（如

贝拉西普等）用于替换 CNI 免疫抑制治疗，旨在不

增加排斥反应风险的同时，改善移植受者血压、血

脂、血糖状况等；然而，尚未有充足证据证明这些新

型免疫抑制药可改善长期心血管并发症风险[91]。 

4.1.2   排斥反应　有研究报道，排斥反应是肾脏移植

受者心血管并发症的危险因素之一，可能与排斥反应

导致的血管内皮损伤和免疫抑制治疗中大剂量的激素

使用有关[92-93]。 

4.1.3   慢性移植肾功能不全　Ducloux 等[94] 调查的肾

脏移植受者中，移植肾功能受损与心血管疾病风险较

高显著相关。Meier-Kriesche 等[95] 研究表明，在肾脏

移 植 受 者 中 ， 当 血 清 肌 酐 升 高 到 2.6~4.0  mg/dL
（230~354 μmol/L）时，因心血管疾病导致的病死率

增加 1 倍以上。 

4.2    肾脏移植受者心血管并发症的预防措施

（1）针对肾脏移植受者心血管并发症的传统危

险因素，积极控制血压、血脂、血糖，健康饮食、适

当运动、控制体质量、戒烟、调节情绪、纠正钙磷代

谢紊乱等措施可有效预防和减少肾脏移植受者心血管

并发症的发生[87,92]。

（2）由于大部分免疫抑制药会通过放大传统危

险因素的作用而进一步增加肾脏移植受者心血管并发

症的风险，因此需根据肾脏移植受者的血压、血糖、

血脂、钙磷代谢等综合情况调整免疫抑制药，但调整

免疫抑制药有可能增加排斥反应的风险，并可能导致

移植后供者特异性抗体的产生，因此，任何免疫抑制

药的调整都应在监测潜在的新生供者特异性抗体的情

况下进行[96-97]。

（3）关于肾脏移植受者高血压、高血脂、糖耐

量异常的诊疗及免疫抑制剂的调整，可参考《中国肾

脏移植临床诊疗指南》内科并发症中相应章节论述。

临床问题 20：伴冠心病的肾脏移植受者行冠状

动脉造影、冠状动脉 CT 血管成像等检查使用对比剂

时，如何保护移植肾功能？

推荐意见 30：肾脏移植受者在选择对比剂时，

建议首选等渗对比剂，有高危因素或碘剂过敏者选择

不含碘、非离子性、低渗性对比剂，以降低肾脏毒性

（推荐强度 D，证据等级 5）。建议尽量调低对比剂

使用量，以降低肾损伤的风险（推荐强度 B，证据等

级 2b）。

推荐意见 31：建议肾脏移植受者使用对比剂时

充分水化、他汀类药物预处理，以有效的保护肾功能

（推荐强度 B，证据等级 2b）。

推荐意见说明：

冠状动脉造影、冠状动脉 CT 血管成像是肾脏移

植受者冠心病的重要筛查手段和诊断方法，但是对比

剂对移植肾功能的影响是限制该检查应用的主要不利

因素。目前，对肾脏移植受者使用造影剂的安全性尚

缺乏大规模、多中心、随机化的流行病学研究，临床

上往往参照非移植人群使用造影剂的防治策略。

肾脏移植受者在选择对比剂时，推荐首选等渗对

比剂，有高危因素或碘剂过敏者应选不含碘、非离子

性、低渗性的对比剂，可降低其肾脏毒性。有回顾性研

究表明，对比剂的剂量控制在诊断性造影<30 mL
或介入治疗<100 mL，能够降低对比剂肾损伤的发生

风险[98]。

充分水化被广泛用于需使用对比剂的肾脏移植受

者。有研究表明，血流动力学引导下的水化可安全有

效的预防对比剂肾损伤[99]。Cai 等[100] 研究显示，在

高危受者，尤其是慢性肾病或心功能不全受者中使用

血流动力学引导的水化技术可有效预防对比剂肾损伤。

他汀类药物预处理对预防对比剂肾损伤是有效

的，尤其对慢性肾功能不全的受者。Cho 等[101] 通过

多中心的临床研究数据研究显示，他汀类药物预处理

可显著降低对比剂肾损伤的风险。

目前，应用适量 NaHCO3 溶液碱化尿液预防对比

剂肾损伤并没有得到足够有效的证据证实。N-乙酰半

胱氨酸、前列地尔和维生素 C 等曾被用于预防对比

剂肾损伤，但最近大多数随机对照试验或荟萃分析并

没有显示其对冠状动脉或外周血管造影后的对比剂肾

损伤有保护作用[102-103]。 

5    肾脏移植受者眼并发症

临床问题 21：肾脏移植受者发生白内障的危险

因素有哪些？

推荐意见 32：肾脏移植受者白内障发生率较

高，其危险因素为激素累积剂量、CNI 使用、高龄、

肥胖，建议定期眼科门诊随访、筛查与治疗（推荐强
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度 C，证据级别 4）。

推荐意见说明：

白内障是肾脏移植受者视力障碍的主要原因，

也比较常见，系统性激素治疗诱发的白内障通常被

检测为后囊下白内障（posterior subcapsular cataract，
PSC）[104-105]。然而，激素治疗导致白内障形成的确

切机制尚不清楚。一项回顾性分析纳入了 94 例肾脏

移植受者，在 5、10、15 年时的 PSC 发生率分别为

3.5%、40.5%、50.1%[106]。在多变量分析中，高龄、

肥胖和激素累积剂量与 PSC 相关，并且 PSC 的程度

与激素治疗之间存在显著相关性[107]。韩国一项回顾

性研究分析了 238 例慢性肾小球肾炎儿童的资料，白

内障发生率为 31%，与大剂量激素冲击治疗的频率存

在相关性[108-109]。Pavlin[110] 等报道 62 例肾脏移植受者

中，白内障的发生与激素剂量超过 100 mg 的天数呈

正相关。另外，也有少数病例报告发现肾脏移植受者

白内障与免疫抑制药相关，使用 CsA 增加了白内障

发生率[111-112]。也有研究发现 Tac 与白内障之间的剂

量依赖性关系。但是，目前我们相关临床研究表明

MPA 和白内障之间存在类似的剂量依赖性关系。另

外，在肾脏移植术后早期迅速停用激素可能会使激素

相关的不良反应最小化，同时降低白内障发生率[113]。

因此，建议对受者进行强制性定期眼科筛查，以便及

早发现和及时干预，提高生活质量[114]。

临床问题 22：肾脏移植受者白内障的治疗原则

有哪些？

推荐意见 33：建议肾脏移植受者白内障的治疗

原则同非移植人群，目前暂无针对肾脏移植受者白内

障的具体免疫抑制药调整方案，建议避免反复大剂量

激素方案，个体化评估调整（推荐强度 D，证据级

别 5）。

推荐意见说明：

白内障的治疗方法是相似的，手术治疗是唯一有

效的方法，主要包括白内障囊内摘除术和白内障囊外

摘除术等[115]。众所周知，核硬化的发生和发展在糖

尿病患者中很常见，糖尿病患者核性白内障的发生率

明显更高，并且激素与核硬化之间存在显著的剂量依

赖性关系[116]。有动物研究表明，Tac 诱导的白内障是

由于山梨醇在晶状体中的积累，继发于 Tac 的致糖尿

病作用[117]。在治疗方面，建议积极控制体质量，并

规律检测和控制血糖，目前暂无关于肾脏移植受者发

生白内障后免疫抑制方案调整的相关报道，但是，可以

根据移植肾功能情况，适当调整免疫抑制药使用方案。 

6    肾脏移植受者皮肤并发症

临床问题 23：肾脏移植受者常见皮肤良性疾病

有哪些，主要治疗原则有哪些？

推荐意见 34：推荐关注肾脏移植受者皮肤良性

疾病，主要包括痤疮、多毛症、感染（推荐强度 C，

证据等级 4）。

推荐意见 35：肾脏移植受者发生皮肤良性疾病

与长期使用激素和（或）免疫抑制药有关，建议皮肤

专科治疗，按需要调整激素及免疫抑制方案（推荐强

度 B，证据等级 2b）。

推荐意见说明：

肾脏移植受者皮肤良性并发症多与长期口服激素

和（或）免疫抑制药有关，确诊后一般可按照皮肤病

常规处理，必要时可减少或停用相关药物[118]，具体

诊疗方案如下：

（1）皮肤痤疮：好发于脸颊、前额、颏部和胸

部等，治疗方法以外用维 A 酸乳膏和盐酸环丙沙星

凝胶为主，严重时口服多西环素（强力霉素）、异

维 A 酸等，必要时激素减量[119]。

（2）多毛症：指汗毛密度增加、变长变多，超

过正常生理范围，临床表现为面部、阴部、腋下、背

部等体毛明显变浓密。治疗方法包括减少 CsA 及激

素的用量或换用其他免疫抑制药 [120]，口服非那雄

胺、激光光子脱毛疗法、抗角化治疗等。

（3）感染：细菌感染早期阶段几乎全部表现为

毛囊炎，后期可表现为疖、痈、脓疱、局部脓肿、丹

毒、蜂窝织炎等；真菌感染相较于非移植人群更为常

见和严重，多由体表假丝酵母菌、马色菌等引起[121]；

病毒感染性皮肤病常由单纯疱疹、带状疱疹、疣等引

起[122]。皮肤感染治疗可按照皮肤病专科处理。

临床问题 24：肾脏移植受者光化性角化病的治

疗方式有哪些？

推荐意见 36：建议肾脏移植受者光化性角化病

给予冷冻、电灼、激光、光动力疗法等物理治疗，联

合药物疗法如皮损内注射 α2 干扰素，或口服阿维

A 酯，局部外用 5% 氟尿嘧啶、双氯芬酸等（推荐强

度 B，证据等级 2b）。

推荐意见 37：建议肾脏移植受者光化性角化病

怀疑有恶变倾向或已有癌变时尽早手术切除病变（推

荐强度 B，证据等级 2b）。
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推荐意见说明：

光化性角化病是因日光照射或电离辐射刺激导致

表皮角化过度为特征的疾病，主要临床表现为皮肤变

红、粗糙、有针刺或烧灼感，多出现在暴露皮肤。

肾脏移植受者光化性角化病的发生率高于普通人

群，一般认为是癌前病变，其病理表现为角化过度和

角化不全交替、棘层肥厚、基底层有不典型多形性角

质形成细胞并聚集等，小血管周围可看到淋巴细胞和

组织细胞浸润[123]。

肾脏移植受者光化性角化病应尽早诊断、尽早干

预，通常采用物理治疗联合药物治疗，液氮冷冻法、二

氧化碳激光法、电灼法等疗法见效快，不良反应少[124]，

皮损内注射 α2-干扰素、口服阿维 A 酯、5% 氟尿嘧

啶软膏外用联合[125-126]，对顽固性皮损有效，对怀疑

有癌变或已有癌变的皮损可予手术切除[127-128]。治疗

后应定期随访，观察有无复发。 

7    肾脏移植受者骨质疏松并发症

临床问题 25：肾脏移植受者骨质疏松的危险因

素有那些？

推荐意见 38：肾脏移植受者骨质疏松的危险因

素包括非移植人群一致的继发性甲状旁腺功能亢进

（甲旁亢）、糖尿病、遗传易感性及不良生活方式，

也包括 CNI 和激素使用，建议肾脏移植受者根据自

身实际情况，定期筛查和评估（推荐强度 B，证据级

别 2b）。

推荐意见说明：

骨质疏松是肾脏移植受者最常见的骨病之一，并

且肾脏移植受者有长期慢性肾病病史，常常合并有持

续性甲旁亢及慢性肾病的矿物质和骨异常等疾病，使

得骨质疏松的评估和治疗更加复杂，导致的骨折风险

也是非移植人群的 4 倍[129]。一项研究显示，应用激

素治疗方案的肾脏移植受者术后 6 个月内脊柱骨量丢

失 2.9%[130]；也有研究发现肾脏移植受者在术后平均

8.1 年中，每年的平均骨量丢失速率为 1.7%[131]，主

要原因是使用激素和 CNI[132-137]，但也可能是源自其

他的危险因素，包括甲旁亢、糖尿病、男性睾酮水平

低、遗传易感性、生活方式因素（如吸烟和缺乏锻

炼），以及膳食钙摄入量低或过量饮酒等导致的营养

缺乏等[129,138-139]。

临床问题 26：肾脏移植受者骨质疏松的预防措

施有那些？

推荐意见 39：推荐肾脏移植受者早期进行骨质

疏松的筛查，预防措施与非移植人群类似，合理制定

抗骨质疏松的预防方案，定期复查监测（推荐强度

A，证据级别 1b）。

推荐意见说明：

（1）骨质疏松筛查方法：①在移植 2~4 周后或

移植肾功能稳定后，定期检测血清钙、磷、甲状旁腺

激素和 25-羟维生素 D 以及骨转换标志物浓度 [140]；

②双能 X 线吸收法测定髋部、脊柱和前臂的骨密度，

无创且性价比高，研究发现其可以证明骨质减少或骨

质疏松与移植后骨折风险增加有关[141]；③四环素双

标记骨活检是诊断肾移植后骨病的金标准，但骨活检

并不常用，且适应证尚不十分明确，但应尽量为重度

骨质疏松、频繁骨折或持续骨痛的肾移植受者行骨活

检，以便在开始抗骨吸收治疗前排除低转换型骨病。

（2）骨质疏松的预防方法：肾脏移植受者预防

骨丢失和骨折的最佳策略尚不明确。目前采用的许多

措施与非移植人群类似，包括改变生活方式、维持最

低有效剂量的激素、血清钙正常情况下补充钙和维生

素 D3、积极治疗持续性甲旁亢等。另外，若受者存

在骨质减少且生化检查示骨转换水平低，可以在肾脏

移植后第 1 年里采用活性维生素 D 类似物（如骨化

三醇）[142-143]。若患者存在骨质减少但生化检查显示

骨转换水平正常或偏高，可在移植后第 1 年里口服双

膦酸盐或地舒单抗。2017 年的一篇系统评价分析纳

入了 6 项随机对照试验，显示双膦酸盐减少了肾脏移

植受者在 1~2 年时的腰椎骨密度下降幅度，但股骨颈

骨密度的下降幅度不一定减少[144]。另外一篇系统评

价同样显示双膦酸盐预防肾脏移植受者骨质疏松的优

势[145]。但是，也有研究认为双膦酸盐预防肾脏移植

受者骨质疏松的作用并不明确[146]。若肾脏移植受者

骨质减少、骨折风险高，或骨密度在治疗移植后甲旁

亢、减少激素用量并补充钙和维生素 D 后仍不断降

低，也有研究将地舒单抗作为一线治疗，或建议双膦

酸盐初始治疗无效的受者使用地舒单抗[147-148]。但停

用地舒单抗可导致骨质吸收反弹性增加，停用地舒单抗

应给予其他治疗以防快速骨丢失和椎骨骨折风险增加。

临床问题 27：肾脏移植受者骨质疏松的治疗措

施有哪些？

推荐意见 40：推荐骨质疏松的肾脏移植受者改

变生活方式，合理补充钙剂和维生素 D，应用最低剂

量的激素方案，合理制定抗骨质疏松方案，定期复查
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监测（推荐强度 A，证据级别 1b）。

推荐意见说明：

骨质疏松的治疗方法：在肾脏移植前或移植时诊

断出的骨质疏松者，其治疗与非移植人群类似。在移

植后新发骨质疏松，最佳治疗方法尚不明确，但仍鼓

励所有骨质疏松的肾脏移植受者改变生活方式，针对

不存在高钙血症者，建议持续补充钙剂和维生素 D，

并建议使用最低剂量的激素来预防移植肾排斥反应。

但在考虑使用其他抗骨质疏松药物之前，应先治疗持

续性甲旁亢和重度低磷血症，根据有无低转换型骨病

的风险决定使用抗骨吸收药物[149-151]。 

8    小　结

肾脏移植受者远期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

移植受者常见的远期并发症，挖掘移植相关发病危险

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

受者特殊性，提出与非移植人群治疗的差异性，给出

相应的治疗方案调整，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

力的循证医学证据，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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