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摘  要 

移植后糖尿病(PTDM)是器官移植后的常见并发症，是移植受者生活质量下降、死亡率增加的主要原因。

目前对于移植后糖尿病的研究日趋增多，本文将从引起器官移植后糖尿病的危险因素、并发症及治疗三

个方面就最新研究成果进行概述。 
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Abstract 
Post-transplant diabetes mellitus (PTDM) is a common complication after organ transplantation. 
It is the main reason for the decreased quality of life and shorter survival time of transplant reci-
pients. There are a growing number of studies on post-transplant diabetes. This article will sum-
marize the latest research results from three aspects: risk factors, complications and treatment of 
diabetes after organ transplantation. 
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1. 引言 

日渐成熟的器官移植技术使器官移植成为临床治愈患者的重要手段，随之而来的影响患者预后的因

素即器官移植后的并发症。所有实体器官移植中，移植后糖尿病(PTDM)的发生率在 2%~53%之间。目前

对于移植后糖尿病的研究日趋增多，本文将从危险因素、并发症及治疗三个方面对最新研究进行综述，

为早期识别 PTDM 高危患者及治疗提供参考。 

2. 危险因素 

大量研究表明，年龄、人种、BMI、糖尿病家族史是 PTDM 的危险因素[1]，已被大量研究证实，本

文不再加以总结，本部分主要针对近年来的新进展进行概述。 

2.1. 基因 

越来越多的与代谢因子有关的基因被证实与 PTDM 相关[2]。研究发现，CCL2 基因 rs1024611 等位

基因可增加 PTDM 的发生风险[3]。对 256 名肝移植患者进行研究，ADIPOQ rs1501299 基因多态性与

PTDM 风险增加有关[4]。此外，STAT4 (rs7574865)、IL-18 (rs1946518) [2]、CYP24A1 A [5]等基因也已

证实会使 PTDM 的风险增加。 

2.2. 免疫抑制剂的应用 

钙调磷酸酶抑制剂(CNIs)通过损害胰岛素的分泌导致高血糖。报告指出，CNIs 与 PTDM 显著相关，

且他克莫司比环孢素具有更高的糖尿病潜力。长期使用他克莫司可导致胰岛 β 细胞凋亡，导致糖耐量受

损，胰岛分泌功能减低。用环孢素替换他克莫司治疗可显著改善葡萄糖代谢，并在转化后的一年内具有

逆转糖尿病的潜力[6]。这提示我们，对于 PTDM 高危人群，可选用环孢素治疗，制定个体化的治疗方案，

以降低 PTDM 发生。 

2.3. 病毒感染 

丙型肝炎病毒(HCV)感染与 PTDM 发生相关。越来越多的证据表明，HCV 与胰岛素抵抗的关联性是

导致移植后糖尿病发生的原因[7]。术前 HCV 感染增加了中国肾移植患者术后糖尿病的发生风险，而乙

型肝炎病毒(HBV)感染以及 HBV + HCV 合并感染均与 PTDM 无关[8]。研究证实，丙型肝炎病毒通过

内质网应激和半胱天冬酶 3 依赖途径诱导胰岛细胞凋亡样死亡，从而起到致高血糖作用。病毒感染作

为不可改变的危险因素，可用于识别 PTDM 高危人群，对于已有病毒感染的患者，术后应密切监测血

糖变化。 

2.4. 低镁血症 

血清镁的水平与 PTDM 的相关性目前存在争议。有报道指出，血清镁水平与 PTDM 呈负相关，低镁

血症是 PTDM 的独立危险因素[9]。镁水平每增加 0.1 mg/dl，PTDM 发病风险降低 89% [10]。然而韩国一

项研究表明，血清镁的水平与 PTDM 发生无关[11]。低镁血症是否会增加 PTDM 的发生风险还需多中心

大数据研究进行验证。 
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2.5. 维生素 D 缺乏、高磷血症 

有研究发现，25(OH)D 缺乏(<10 ng/ml)是 PTDM 的独立危险因素[12]。考虑 25(OH)D 缺乏导致的

PTDM 是胰岛素分泌受损引起的，然而维生素 D 缺乏导致胰岛素分泌受损的机制尚缺乏研究。Dedindka 
[13]等人的研究也指出，维生素 D 缺乏症(<20 ng/ml)和高磷血症(>1.45 mmol/l)是 PTDM 发生的独立危险

因素。需要指出的是，高磷血症与 PTDM 相关性的文献报道数量有限，对于血清磷水平对血糖的影响及

其作用机制还需进一步研究证实。 

2.6. 其他 

新型抗排异药白细胞介素 2 受体拮抗剂(IL-2Ra)被广泛应用于器官移植后急性排斥反应，目前 IL-2Ra
对移植后糖代谢的影响不明[14]。有报道显示使用 IL-2Ra 能降低 PTDM 发生率[14]。还有研究表明其对

糖代谢无影响甚至可提高 PTDM 发生率[15]。因此，IL-2Ra 对移植后糖代谢的影响以及通过何种途径发

挥作用需进一步研究。此外，有研究指出，蛋白尿 > 0.3 g/24h 是 PTDM 的独立危险因素[13]。移植前和

移植后蛋白尿升高是否均会对移植后糖代谢产生影响？蛋白尿是如何应用糖代谢途径？蛋白尿仅仅是

PTDM 的危险因素吗？是否也是 2 型糖尿病的危险因素？上述问题还需要进一步研究解决。 
目前大量研究表明多种因素可导致移植后糖尿病，但是多种因素导致移植后糖尿病的发生机制未明，

为今后的研究提供了思路。同时我们也可根据目前已知的危险因素，及早筛选高危人群，在免疫抑制剂

的选择上尽可能选择影响较小的药物，减少移植后糖尿病的发生。 

3. 并发症 

随着移植物存活率的提高，移植受者对于生活的期望越来越高[16]。而并发症的出现显著影响移植受

者的生活质量及远期生存率[17]。来自大型流行病学数据库的证据和单中心研究一致表明，PTDM 与患者

的长期生存率受损相关[16]。 

3.1. 大血管疾病 

研究指出，肾移植后新发糖尿病可加速主动脉硬化[18]。一项单中心队列研究表明，心血管疾病是肾

移植受者死亡的主要原因[19]。Sharif [16]等人的研究却指出，PTDM 与主要心血管事件的风险增加有关，

但在全因死亡率方面没有显著变化。PTDM 通过加速动脉硬化导致的心血管事件的发生，但心血管疾病

的发生是否会影响死亡率还需多中心队列进一步研究。 

3.2. 微血管疾病 

Miles [20]等在对 40 例 PTDM 患者的前瞻性研究中，描述了两例出现慢性感觉运动外周神经病变病

例，除了糖尿病外没有发现其他原因。最近的一项纵向研究显示超过 60%的 PTDM 患者患有远端多发神

经病[21]。目前对移植后糖尿病的微血管并发症记录较少，可能与检测不足或大血管并发症相关的死亡率

增加有关。 

3.3. 移植相关感染 

器官移植后常见全身和机会性感染。在 Lv [22]等人的调查中，PTDM 患者因感染而住院的次数和天数

均高于非糖尿病患者。Siraj [23]等发现，PTDM 组(52%)出现感染并发症的风险显著高于非 PTDM 组(30%)。 

4. 治疗 

早期、合理降糖治疗是减少 PTDM 并发症的主要措施。对于 PTDM 的降糖治疗与 2 型糖尿病类似，
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但要考虑药物对移植物功能的影响，因此用药需更加慎重。目前对于降糖药物治疗 PTDM 的研究较少，

新型降糖药物的安全性还有待进一步研究。 
最新研究指出，胰高血糖素样肽-1 (GLP-1)受体激动剂不会影响他克莫司水平和移植结果[24]。在应

用度拉鲁肽治疗的移植后糖尿病患者中，心血管疾病、移植失败或全因死亡率风险没有增加[25]。对

DPP-IV 抑制剂的研究显示，在 2 型糖尿病移植后患者中，应用吉格列汀对肾功能和肝酶没有显著影响

[26]。SGLT-2 抑制剂在 PTDM 患者中无充分的疗效和安全性证据。对于糖尿病后接受肾移植的患者，应

用恩格列净对肾小球滤过率无明显影响，尿路感染和其他副作用的发生率较低[27]。在美国，移植后 6
个月内最常用的降糖药物为胰岛素[28]。有研究指出，移植后早期应用胰岛素可预防胰岛 β细胞耗竭，将

PTDM 发生风险降低 73% [29]。目前不同类型胰岛素是否均可降低 PTDM 发生风险还未可知，不同降糖

药物的单独及联合应用是否具有安全性还需进一步研究验证。 

5. 总结 

PTDM 是实体器官移植后常见的并发症，增加了移植受者大血管疾病、微血管疾病和感染的风险。

因此，移植前应仔细筛查 PTDM 的危险因素，对于 PTDM 的患者应及早进行降糖，选择安全有效的降糖

药物，提高患者的预后。 
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