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【摘要】目的  系统检索、评价和整合肝移植术后糖尿病影响因素的相关证据，帮助

医护人员尽早识别肝移植术后糖尿病高危人群，为肝移植术后糖尿病的预防和管理提供参

考。方法  基于“6S”循证框架构建检索策略，系统检索国内外指南网站（如 GIN、医脉通

等）、循证医学中心官网、医学协会网站及数据库，检索时限为建库至 2025 年 4 月。由经

过 Joanna Briggs Institute（JBI）循证培训的研究员独立进行文献质量评估和证据提取，并通

过交叉核查保证其一致性。结果  最终纳入 10 篇文献，包括 1 篇指南、3 篇诊疗规范、4 篇

专家共识、1 篇证据总结和 1 篇系统评价。从患者一般情况、疾病相关指标和治疗相关指标

3 个方面，汇总了 35 条肝移植术后糖尿病影响因素的相关证据。结论  本研究汇总了肝移植

术后糖尿病影响因素的最佳证据，为临床医生提供了有针对性的证据应用依据。
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【Abstract】Objective  To systematically search, evaluate and integrate the relevant 
evidence on the influencing factors of diabetes mellitus after liver transplantation, to help medical 
staff identify high-risk groups of diabetes mellitus after liver transplantation as early as possible, 
and to provide references for the prevention and management of diabetes mellitus after liver 
transplantation. Methods  Based on the "6S" evidence-based framework, a systematic search was 
conducted on both domestic and foreign guideline websites (such as GIN, Medlive, etc.), evidence-
based medicine center official websites, medical association websites and databases, and the 
search time period was from the establishment of databases to April 2025. Joanna Briggs Institute 
(JBI) evidence-based trained researchers independently assessed the quality of the literature and 
extracted evidence, and cross-checked to ensure consistency. Results  A total of 10 articles were 
included, including 1 guideline, 3 diagnosis and treatment standards, 4 expert consensuses, 1 
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evidence summary and 1 systematic review. 35 pieces of evidence related to the influencing factors of diabetes 
mellitus after liver transplantation were summarised from three perspectives: patients' general conditions, 
disease-related indicators and treatment-related indicators. Conclusion  This study summarized the best 
evidence of the influencing factors of diabetes mellitus after liver transplantation, providing targeted evidence-
based application reference for clinicians.

【Keywords】Liver transplantation; Diabetes mellitus; Influencing factors; Evidence-based nursing; 
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肝移植术后糖尿病是指肝移植后新诊断的糖

尿病，包括移植前未被诊断的糖尿病，不包括术

前已诊断的糖尿病及术后一过性高血糖 [1-2]。肝

移植术后糖尿病作为肝移植术后常见并发症，发

生率高达 30%~40%[3]。肝移植术后糖尿病的发

生显著增加了肝移植术后并发症发生率及死亡风

险，包括移植物排斥、感染、心脑血管疾病等 [4-6]，

严重影响患者的生活质量和生存时间。目前国内

外学者倾向于研究肝移植术后糖尿病的影响因素

及其管理方案，但尚缺乏基于循证的肝移植术后

糖尿病影响因素的总结研究。本研究运用循证护

理的方法全面总结肝移植术后糖尿病影响因素的

相关证据，旨在为肝移植术后糖尿病的影响因素

探讨提供循证依据及对策支持，以指导临床医务

人员有针对性地开展肝移植术后糖尿病的早期筛

查与管理。本研究已在复旦大学循证护理中心注

册（ES20246305）。

1  资料与方法

1.1  构建问题
根 据 澳 洲 Joanna Briggs Institute（JBI） 的 循

证医疗实践指南中对临床问题的设定标准，采用

PEO 模式构建病因和风险评价问题，“P”代表患

有特定疾病的个体，“E”表示该疾病的发病条件

或诱发事件，“O”指该疾病的发生频率 [7]。

1.2  纳入与排除标准
1.2.1  纳入标准  

①研究内容为肝移植术后糖尿病发病相关影

响因素；② 文献类型为临床指南、诊疗规范、专

家共识、证据总结及系统评价（含 Meta 分析）；

③中、英文文献。

1.2.2  排除标准
①研究对象含复杂移植术式（多次肝移植 /

多器官联合移植）患者；②重复发表或内容更新

的文献；③无法获取全文的文献；④无法提取肝

移植术后糖尿病有效影响因素的文献。

1.3  文献检索策略  
根据“6S”证据模式 [8]，检索国内外指南网

站及循证中心网站，包括 Guidelines International 

Network、National Institute for Health and Care 

Excellence、New Zealand Guidelines Group、

Joanna Briggs Library、 医 脉 通； 专 业 协 会 网 站

包括中华医学会器官移植学分会网站、中国医

师协会器官移植医师分会网站、国际肝移植学

会（International Liver Transplantation Society，

ILTS）网站、欧洲肝肠移植协会（European Liver 

and Intestine Transplantation Association，ELITA）

网站、英国临床糖尿病专家协会（Association of 

British Clinical Diabetologists，ABCD） 网 站； 数

据库包括中国知网、维普、万方、PubMed、Up 

To Date、Embase、Web of Science、the Cochrane 

Library。运用主题词与自由词结合的检索策略，检

索时间为建库至 2025 年 4 月 30 日。中文检索词

包括肝移植 / 肝脏移植 / 器官移植；糖尿病 / 术后

并发症 / 新发糖尿病 / 移植术后糖尿病 / 代谢综合

征 / 代谢病 / 高血糖 / 糖代谢异常 / 血糖管理 / 免疫

抑制剂 / 饮食管理 / 营养管理；报告 / 最佳实践 / 指

南 / 共识 / 证据摘要 / 证据 */ 系统评价 / 系统概述 /

荟 萃 分 析。 英 文 检 索 词 包 括 liver transplantation/

organ transplantation/liver graft/organ graft/hepatic 

transplantation/hepatic graft；glycemic control/

postoperative complications/new-onset diabetes/

glucose monitoring/intensive insulin therapy/blood 

sugar monitoring/blood glucose management/glucose 

control/glucose management/glycemic management/

immunosuppressive drugs/immunosuppressive agents/ 

diet management/nutrition management/dietary 

management/rehabilitation exercise/exercise therapy/

exercise rehabilitation/ERAS/enhanced recovery after 

surgery/FTS/fast-track surgery/early mobilization/
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early ambulation；statement/best practice/guideline/

consensus/evidence summary/evidence*/systematic 

review/system evaluation/system overview/system 

review/meta analysis。

1.4  文献质量评价
根据文献类型选取相应质量评价工具进行

文献评价。指南、规范采用临床指南研究与评

价 系 统 （Appraisal of Guidelines for Research and 

Evaluation Instrument Ⅱ，AGREE Ⅱ）[9]。专家共识

采用 JBI 循证卫生保健中心的评价标准（2016） [10]。

证 据 总 结 采 用 证 据 总 结 质 量 评 价 工 具（Critical 

Appraisal for Summaries of Evidence，CASE）[11]。系

统评价采用 JBI 循证卫生保健中心制定的系统评价

真实性评价工具（2016）[12]。双人独立评价文献质

量，出现分歧时提请第三方循证专家裁定 [13]。

1.5  证据提取与汇总  
对纳入文献进行证据提取与汇总分析。证据

冲突决策遵循“循证 - 质量 - 时效”三维优先原

则 [7]。采用 JBI（2014 年版）的证据分类与评定

体系 [12] 对研究结果进行评估，按照重要性和可靠

度将其划分为 Level 1 至 Level 5 五个等级。同时，

依据证据的 FAME 模式（证据的可行性、适宜性、

临床意义和有效性）和 JBI 推荐的强烈或微弱建

议标准，推荐级别分为 A 级（强烈推荐）和 B 级

（轻微推荐）[9]。

2  结果

2.1  文献筛选流程及结果  
经计算机检索，初步获得文献 981 篇，使用

NoteExpress 软件剔除重复文献，阅读题目、摘要

与全文，排除不满足纳入标准的文献后，最终纳

入文献 10 篇 [2, 6, 14-21]，文献筛选流程见图 1。纳入

文献包括 1 篇指南 [14]、3 篇诊疗规范 [6, 20-21]、4 篇

专家共识 [2, 17-19]、1 篇证据总结 [15] 和 1 篇系统评

价 [16]，纳入文献的基本特征见表 1。

2.2  纳入文献的质量评价结果
2.2.1  指南及诊疗规范 

由 2 位研究人员使用 AGREE Ⅱ 指南评价工

具对指南 [14] 和诊疗规范 [6, 20-21] 进行质量评估，推

荐级别均为 A，见表 2。

2.2.2  专家共识 
所纳入专家共识 [2, 17-19] 的各条目质量评估均

为“是”，文献质量较高，均纳入研究。

2.2.3  证据总结
纳入的证据总结 [15] 除第 8 项“这些建议是否

最新？”被评为“部分否定”外，其他所有项目

均得到肯定性评估，因此，本证据总结可以接受

并被采纳。

2.2.4  系统评价
纳入的系统评价 [16] 除第 9 个问题“是否对出

版偏见进行了可能性的评估？”被评定为“未知”

外，其他所有的问题均被评为“是”。因此，该

系统评价被准许纳入。

2.3  证据汇总  
最终纳入 35 条证据，涉及患者一般情况、

疾病相关指标、治疗相关指标三方面，所有证据

的重要性和可靠度等级均为 Level 1 或 Level 2，

推荐级别均为 A 级，见表 3。

3  讨论

肝移植术后糖尿病作为肝移植术后常见并发

症，受到学者的广泛关注。但目前国内外学者多

探讨肝移植术后糖尿病的影响因素，尚缺乏基于

循证的肝移植术后糖尿病影响因素研究。因此，

运用循证护理的方法全面总结肝移植术后糖尿病

影响因素的相关证据，对临床医护人员有针对性

地开展肝移植术后糖尿病的早期筛查与管理具有

重要意义。

本研究结果显示，肝移植术后糖尿病的影响

通过网站、数据库检索获得相关文献*

（n=981）
通过其他途径获得文献

（n=0）

剔重后获得文献（n=439）

）

阅读标题和摘要初筛（n=84）

阅读全文复筛（n=34）

排除（n=24）：
·研究对象不符（n=6）
·研究类型不符（n=10）
·文献信息不全（n=8）

最终纳入文献（n=10）

图1  文献筛选流程

Figure 1. Literature screening process
注：*检索网站、数据库及具体文献检出数为PubMed（n=177）、
the Cochrane Library （n=220）、BMJ（n=42）、Web of Sience
（n=60）、Embase（n=263）、Up To Date（n=7）、中国知
网（n=102）、万方（n=24）、维普（n=35）、专业协会网站
（n=10）、医脉通（n=20）、JBI（n=10）、GIN（n=7）、NICE
（n=4）。



数理医药学杂志  2025 年 9 月第 38 卷第 9 期   J.Math.Med.  Sep. 2025, Vol. 38, No.9697

https://slyyx.whuznhmedj.com/

表1  纳入文献的基本特征

Table 1. Basic characteristic of the included literature

纳入文献 发表年份 文献来源 文献类型 文献主题

申晶等[2] 2024 中国知网 专家共识 实体器官移植后糖尿病患者降糖药物应用专家共识（2024版）

石炳毅等[6] 2019 医脉通 诊疗规范 中国移植后糖尿病诊疗技术规范（2019版）

Gerbes AL等[14] 2019 GIN 指南 S2k 指南：肝硬化肝脏移植并发症

黄旭叶等[15] 2021 医脉通 证据总结 肝移植术后患者住院期间血糖管理的最佳证据总结

Paki P等[16] 2018 EMBASE 系统评价 肝移植受者围手术期血糖管理和预后：一项定性系统综述

Sharif A[17] 2024 Pubmed 专家共识 移植后糖尿病的国际共识

徐湘等[18] 2023 医脉通 专家共识 成人实体器官移植后糖尿病管理专家共识

郑树森等[19] 2020 医脉通 专家共识 中国肝移植受者代谢病管理专家共识（2019版）

Shivaswamy V等[20] 2016 Pubmed 诊疗规范 移植后糖尿病：原因、治疗和对结果的影响

Wallia A等[21] 2011 GIN 诊疗规范 葡萄糖管理服务的血糖控制和肝移植后的感染率

表2  指南及诊疗规范的质量评价结果

Table 2. Quality evaluation results of guidelines and diagnosis and treatment standards

纳入文献
各领域标准化百分比（%） ≥60%的

领域数

≥30%的

领域数

推荐

级别

是否

推荐范围和目的 参与人员 严谨性 清晰性 应用性 独立性

Gerbes AL等[14] 90.15 85.39 92.96 83.22 98.12 92.56 6 6 A 是

石炳毅等[6] 94.25 89.33 95.23 86.25 96.76 93.02 6 6 A 是

Shivaswamy V等[20] 93.11 88.36 93.64 87.38 98.83 92.45 6 6 A 是

Wallia A等[21] 94.31 88.25 94.21 86.25 95.66 91.33 6 6 A 是

项目 证据内容 证据等级 推荐等级

患者一般情况 性别[6] 1 A

年龄≥40岁[6, 18, 20] 1 A

超重或肥胖[2, 6, 17] 1 A

高脂血症[2, 17, 22] 1 A

糖尿病家族史[2, 18-21] 1 A

妊娠期糖尿病史[18] 1 A

巨大儿分娩史[18] 1 A

多囊卵巢综合征病史[18] 1 A

围术期活动受限[6, 15, 17, 20] 2 A

围术期长期卧床[6, 15, 17, 21] 2 A

NRS 2002评分[18, 21] 1 A

压力[14, 20, 22] 2 A

相关候选基因：核苷酸多态性、白介素、转录因子等[2, 6, 19] 1 A

疾病相关指标 合并多囊肾病[6, 18] 1 A

合并间质性肾炎[6] 1 A

合并终末期肾病[6] 1 A

合并囊性肺纤维化[18, 20] 1 A

合并丙肝病毒感染[6, 18-20] 2 A

移植前高血糖水平[6, 17, 22] 1 A

移植后早期高血糖水平[6, 16] 2 A

移植后低镁血症[17-18] 1 A

移植后急性排斥反应[18, 20, 22] 1 A

移植后体重增加[2, 6, 18] 1 A

移植后肠道菌群改变[18] 1 A

围术期巨细胞病毒感染[6, 18, 20] 1 A

表3  肝移植术后糖尿病影响因素的最佳证据总结

Table 3. Summary of the best evidence on factors influencing diabetes mellitus after liver transplantation
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项目 证据内容 证据等级 推荐等级

治疗相关指标 免疫抑制剂[2, 6, 15-22] 1 A

移植后肠外营养[20] 1 A

移植后三个月他克莫司血药浓度大于8 ng/mL[19] 1 A

供者体重指数[18] 1 A

供肝冷缺血时间[18] 1 A

供肝丙肝病毒感染[20] 1 A

供肝脂肪变性[18] 1 A

已故供体移植/活体移植[20-21] 1 A

供体移植物类型[16, 21] 2 A

供肝具有2型糖尿病易感性[18] 1 A

注：NRS 2002，nutritional risk screening 2002，营养风险筛查2002。

因素主要包括患者一般情况、疾病相关指标和治

疗相关指标三大类。其中糖尿病家族史是一项较

为重要的指标。糖尿病高危人群是肝移植术后糖

尿病好发人群，美国一项诊疗规范指出，已有糖

尿病风险如高龄、2 型糖尿病家族史的患者在肝

移植术后更易发生肝移植术后糖尿病 [20]。由国内

专家共同确定的糖尿病高危因素包括患者年龄超

过 40 岁、有糖尿病早期症状、2 型糖尿病家族史、

体重超标或肥胖、孕妇糖尿病史、巨大儿分娩经

验和多囊卵巢综合征病史及营养状况等 [18,  23]。中

华医学会的一项诊疗规范指出，男性、年龄、种

族、肥胖、高脂血症均是肝移植术后糖尿病的危

险因素 [6]。肥胖患者本身多伴随胰岛素抵抗、慢

性炎症和脂肪组织功能异常，外周靶组织中的胰

岛素受体减少，胰岛素敏感性降低，外周组织对

葡萄糖的摄取利用减少，这些代谢特征会削弱胰

岛素敏感性并损害胰岛 β 细胞功能。高脂血症导

致的血脂代谢紊乱，尤其是游离脂肪酸水平升高，

也会干扰胰岛素信号传导通路，进一步加剧胰岛

素抵抗。患者血糖负荷增加也是影响因素之一，

如过度摄取糖分及脂质、手术期间缺少适当的活

动或长时间卧床可能引发此问题；此外，持续的

精神紧张也可能增加肝移植术后糖尿病患病风

险。这可能是由于葡萄糖代谢对 B 型淋巴样细胞

产生刺激作用所致，它会降低胰腺中胰岛素的生

成能力并促进其死亡过程，从而引起血浆中的葡

萄糖水平上升，进而演变为肝移植术后糖尿病的

发生原因之一 [6]。IL-6G 等位基因携带者移植后

M1 型巨噬细胞浸润增加，通过 JAK1/STAT3 通路

导致胰岛素抵抗 [2, 6, 19]。一项体外实验显示，他克

莫司在 CYP3A5 低表达者中更易蓄积，导致胰岛

细胞凋亡增加（通过 caspase-3 激活） [24]。存在

移植前合并症是肝移植术后糖尿病发生的一个重

要因素。有研究显示，多囊肾、间质性肾炎、晚

期肾脏衰竭、囊性肺纤维化及人类免疫缺陷病毒

（human immunodeficiency virus，HIV）感染等疾

病都可能导致肝移植术后糖尿病的发生 [6]。这些

疾病可以通过刺激 mTOR-S6K1 途径来引发胰岛

素抵抗的反应，同时也会对胰岛 B 细胞造成损害，

影响其正常功能，并降低胰岛素的分泌量 [25- 26]。

囊性纤维化与囊性纤维化相关性糖尿病有关，在

肝移植后发生糖尿病的风险高于其他患者 [20]。移

植前血糖水平高的患者更易发生肝移植术后糖尿

病，可能与 β 细胞应激与损伤有关。Dos Santos

等的研究发现，移植后早期高血糖水平是肝移植

术后糖尿病的高危因素 [27]。高血糖状态会加剧全

身炎症反应和氧化应激，并释放大量炎症因子，

进而抑制胰岛素分泌并降低胰岛素敏感性，从而

增加糖尿病的发生风险 [28]。急性排斥反应是肝

移植术后糖尿病的危险因素，能够使肝移植受者

发生不同程度的炎症反应。肝移植后低镁血症也

可参与肝移植术后糖尿病的发生 [29-30]。在肝移植

后，体重每增加 10  kg，肝移植术后糖尿病发病

风险上升 1.4 倍 [6]。免疫抑制剂的应用也对肝移

植术后糖尿病的发生起着重要作用。钙调磷酸酶

抑制剂（calcineurin inhibitor，CNI）引起血糖升

高是肝移植术后糖尿病的独立危险因素，其中他

克莫司的致病效应最强。CNI 能够下调胰岛素受

体底物表达，影响胰岛 β 细胞中胰岛素和细胞增

殖基因的转录，引起血糖升高。研究指出，肝移

植术后三个月他克莫司血药浓度大于 8 ng/mL 是

肝移植术后糖尿病的独立危险因素 [31]。mTOR 能

续表3
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够阻断胰岛素的信号传递路径，从而加剧胰岛素

抵抗；此外，它还具有抗生长特性，能减缓胰岛

β 细胞的增长，并加速其死亡过程。相比之下，

麦考酚酸和硫唑嘌呤等其他免疫抑制剂对人体的

影响较小，当这些药物与其他药物联合使用时，

可以适当减少 CNI 或类固醇药的使用剂量，其有

助于降低肝移植术后糖尿病的发生风险。与脑死

亡后捐赠移植类型相比，心脏死亡后捐赠移植类

型因可以表达高水平的促炎细胞因子而与肝移植

术后糖尿病早期发生显著相关。肝移植术后糖尿

病的风险因素包括供应肝脏的冷缺血时间、供应

者的体重指数、供应肝脏脂肪变性情况、供应肝

脏对 2 型糖尿病的易感性及供应肝脏对丙肝病毒

（hepatitis C virus，HCV）的感染 [20,  32-35]。在供肝

缺血再灌注损伤条件下，线粒体外膜通透性增加，

会导致线粒体 DNA 释放，诱导 cGAS-STING 通路，

催化产生环鸟苷酸 - 腺苷酸，环鸟苷酸 - 腺苷酸

作为第二信使，激活内质网膜上的 STING 蛋白，

加剧胰岛氧化应激 [36]。另外，当供肝线粒体融合

蛋白表达低下时，受体肝脏腺苷三磷酸（adenosine 

triphosphate，ATP）合成效率降低，迫使机体依

赖糖异生维持血糖，加剧胰岛素抵抗 [37]。同时，

由于压力、肠外营养、糖皮质激素和 CNI 的使用，

许多肝移植患者在术后立即出现高血糖症状，需

要及时治疗。

深入了解肝移植术后糖尿病的影响因素及其

相互作用，对于制定有效的预防和治疗策略具有

重要意义。首先，免疫抑制药物与代谢因素具有

协同作用，例如他克莫司通过抑制钙调磷酸酶导

致 β 细胞功能障碍和胰岛素抵抗。研究发现，

肥胖或术前存在胰岛素抵抗的患者使用他克莫司

时，肝移植术后糖尿病发生率更高，提示代谢状

态与药物毒性具有协同效应 [38]。其次，病毒感染

与免疫抑制具有交互影响，HCV 感染通过诱导胰

岛素抵抗和促炎细胞因子（如 TNF-α、IL-6）加

剧糖代谢异常。使用他克莫司的 HCV 阳性患者

发生肝移植术后糖尿病的风险较 HCV 阴性者升

高 2 倍 [39]，可能与病毒介导的肝内胰岛素信号通

路抑制有关。另外，早期营养支持与运动可减轻

免疫抑制剂导致的体重增加及胰岛素抵抗 [40]。通

过整合多因素交互作用分析，临床可制定分层干

预策略，优化免疫抑制方案及术后管理，从而降

低肝移植术后糖尿病发生率。

肝移植术后糖尿病的护理措施主要包括营养

干预、运动锻炼、个体化用药等方面。术后营养

干预是肝移植术后糖尿病管理的关键环节，需在

术后各阶段提供充足且均衡的能量和营养素支

持，以促进伤口愈合、稳定血糖水平。围术期应

优先保证口服营养摄入，如患者无法充分进食，

可考虑早期经管肠内营养支持，以维持每日能量

需求，尤其是高蛋白饮食能够应对蛋白质分解代

谢、改善术后胰岛素抵抗等问题。长期有氧运动

对肝移植术后糖尿病患者受损的胰岛细胞有良好

的修复作用，能更好地促进葡萄糖利用和转换。

以有氧运动、抗阻力量练习为宜，如健步走、羽

毛球、慢跑、散步等 [41]。在不增加排斥反应、保

障器官移植物安全的前提下，免疫抑制剂用药需

要个体化。但无论肝移植术后糖尿病发病风险如

何，均应为移植物和移植受者的存活提供最佳的

免疫抑制剂 [15]。同时，在肝移植术后，需要对患

者进行个性化血糖监测及控制，必要时应用药物

干预。

本证据总结提取的肝移植术后糖尿病影响因

素可以为医护人员进行肝移植术后糖尿病的早期

筛查与管理提供借鉴。临床上，针对这些影响因

素的早期识别和个体化干预有助于降低肝移植术

后糖尿病的发生率，并改善患者的长期预后。然

而，本研究纳入证据多基于回顾性研究，缺乏前

瞻性队列验证；此外，纳入证据多为国外研究，

本土化应用转化仍需结合我国病例的实际情况。

本研究汇总了肝移植术后糖尿病影响因素的

最佳证据，结合患者年龄、体重指数、运动情况

及基因筛查等建立预测模型可有效识别高危人

群，给予个性化预见性管理方案，能有效降低肝

移植患者肝移植术后糖尿病发生率。肝移植术后

糖尿病的发生是多种因素共同作用的结果，未来

的研究应致力于更好地理解这些因素的交互作

用，以便制定更有效的预防和治疗策略。
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