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　　[摘要]　中华医学会消化病学分会炎症性肠病学组于2023年制定了《中国克罗恩病诊治指南(2023年·广

州)》,该指南在《炎症性肠病诊断与治疗的共识意见(2018年·北京)》基础上进行了修订及更新,引入循证团队,
通过严谨的制定流程,对克罗恩病的诊断、治疗、围手术期管理、合并肛周病变的管理及疾病监测进行更系统的阐

述,以期提高克罗恩病的规范化诊治水平。对比2018年《共识》,主要更新的内容包括:诊断标准及高危因素的再

确认、无创检测手段的应用、达标治疗理念、多种生物制剂及小分子药物的选择、更为积极的肛瘘治疗方法、强调

围手术期管理策略。本文通过查阅文献,结合前沿研究动态,分析并解读2023年《指南》与2018年《共识》相比的

更新之处,并探讨其在临床实践中的应用。
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Abstract　 TheInflammatoryBowelDiseaseGroupoftheGastroenterologyBranchoftheChineseMedical
AssociationformulatedandissuedtheChineseClinicalPracticeGuidelineontheManagementofCrohn'sDisease
(2023,Guangzhou).ThisguidelinehasbeenrevisedandupdatedonthebasisoftheChineseConsensusonDiagno-
sisandTreatmentinInflammatoryBowelDisease(2018,Beijing).Throughtheengagementofanevidence-
basedteamandastrictformulationprocess,theguidelinecoversthediagnosticmethods,therapeuticregime,

perioperativemanagement,treatmentofperianallesionsanddiseasesurveillanceofCrohn'sdisease,withanaimof
standardizingthediagnosisandtreatmentofCrohn'sdisease.Incomparisonwiththe2018Consensus,themain
updatedcontentsincluded:reconfirmationofdiagnosticcriteriaandhigh-riskfactors,theapplicationofnon-inva-
sivemethods,thenotionof"treat-to-target",selectionofmultiplebiologicalagentsandsmallmoleculedrugs,

moreaggressivemanagementforanalfistula,aswellastheimportanceofperioperativemanagement.Through
literatureresearch,thepresentreviewinterpretstheabovementionedupdatesbycomparingtherecommendations
inthe2023Guidelinewiththepreviousconsensus,andfinallyexploresitsapplicationinclinicalpractice.
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　　克罗恩病(Crohn'sdisease,CD)是炎症性肠病

(inflammatoryboweldisease,IBD)的主要临床亚

型之一,是一种可以累及整个消化道的慢性炎症性

肉芽肿性疾病[1]。近年来,CD的发病率在全球范

围内呈上升趋势[2]。CD多为年轻起病,病程迁延,
致残率高,无法治愈,严重影响患者的生存质量及

预后。因此,对CD的诊断与治疗进行深入研究和

探讨,对于提高 CD 的诊治水平、改善患者的生活

质量具有重要意 义。我 国 于 1978 年、1993 年、
2001年、2007年、2012年及2018年分别制定了

IBD诊断和治疗的共识意见。近年来,CD的诊断

手段和治疗药物出现了日新月异的变化,中华医学

会消化病学分会炎症性肠病学组在结合国内外最

新研究进展及借鉴国外共识意见的基础上,对《炎
症性肠病诊断与治疗的共识意见(2018 年 · 北

京)》[3]进行了修订(以下简称2018年《共识》),发
布了《中国克罗恩病诊治指南(2023年·广州)》[4]

(以下简称2023年《指南》),极大地规范和提高了

我国 CD 的临床诊治水平。本文将对2023年《指
南》更新的重点内容及亮点进行详细解读,并探讨

其在临床实践中的应用,以期促进2023年《指南》
的推广。
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1　2023年《指南》的制定方法

2023年《指南》由中华医学会消化病学分会炎

症性肠病学组专家发起制订。指南的推荐意见由

临床专家组结合CD诊治的临床需求,通过共识会

议法筛选和确定。2023年《指南》由“共识意见”升
级为“指南”,在指南制定过程中引入专业循证团

队,采用牛津分级系统对证据进行分级,参考推荐

分级的评估、制定与评价(gradingofrecommenda-
tions assessment,developmentand evaluation,
GRADE)分级系统对推荐意见进行分级,并在形式

上按临床问题导向的陈述句表达方式。指南共包

含44条推荐建议,内容涵盖“诊断与评估”、“治
疗”、“CD 合并肛周病变/瘘管型 CD 处理原则”、
“围术期管理及预防术后复发”和“治疗监测及患者

管理”。专家组通过对各种级别的研究证据进行公

开讨论,按照推荐意见形成原则,以投票形式达成

对推荐意见的共识。
2　诊断标准及高危因素的修订及更新

2018年《共识》及2023年《指南》均指出,CD
的诊断缺乏金标准,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,但新版指南对诊断要点做了修正。2018年

《共识》引用了世界卫生组织(WHO)推荐的诊断标

准[5],存在一些无从溯源的信息,如活检标本可以

确定全壁性炎性反应改变、放射影像学检查无法确

定肛周病变等。2023年《指南》删除了 WHO 的标

准,保留与诊断价值密切相关的几项内容,包括非

连续性或节段性改变、卵石样外观或纵行溃疡、全
壁性炎性反应改变、非干酪性肉芽肿、裂沟/瘘管、
肛周病变,力求保持信息的严谨、准确。

鉴于CD的临床异质性大,早期识别出疾病进

展的高危因素,对于指导治疗决策及疾病管理尤为

重要[6]。2018年《共识》提出的预测“病情难以控

制”的某些高危因素证据欠充分,包括广泛性病变

(病变累及肠段累计>100cm)、食管胃十二指肠病

变、首次发病即需要激素治疗等。基于此,2023年

《指南》通过搜索证据确凿的文献,更新了 CD进展

的高危因素,包括发病年龄小、吸烟、肠道受累范围

广、穿透性或狭窄性疾病表型、肛周病变等。这些

因素的确定,有利于临床医生识别病情进展快的

“高危患者”,早期启动积极的治疗决策。
3　肯定无创检测手段在CD诊断和疾病监测中的

价值

3.1　粪便钙卫蛋白浓度用于评估 CD患者肠道炎

症水平

粪便钙卫蛋白(fecalcalprotectin,FC)是主要

存在于中性粒细胞内的一种钙结合蛋白,其在粪便

中出现提示中性粒细胞向肠黏膜迁移,且其浓度与

肠道炎症反应密切相关[7]。对于FC在CD中的应

用,2018年《共识》曾提及“有条件者可做 FC 检

测”。2023年《指南》则更清晰定位了FC在 CD中

的价值。首先,FC浓度可用于 CD(尤其是儿童患

者)与肠易激综合征的鉴别诊断,FC阴性对排除结

肠受累为主的成人CD有较高的准确性;但需注意

的是,在小肠受累的CD患者中,FC检测的价值尚

存在争议,因此需谨慎解读小肠型 CD中FC的阴

性结果。其次,FC与 CD 的常见疾病活动度指标

(如CDAI、SESCD等)存在相关性,可作为监测疾

病活动的无创指标之一;在回结肠切除术后或使用

药物诱导缓解的患者中,FC浓度升高对疾病复发

的预测敏感性高。这肯定了FC在CD疾病活动度

评价中的重要作用,但对于FC在肠道炎症监测中

的参考阈值,仍需要更多高质量研究。
3.2　肠道超声可用于CD患者的疾病监测

经腹肠道超声由于其无创、便捷的特点,日益

成为CD 患者评估和随访过程中的重要辅助手

段[8]。2018年《共识》指出,经腹肠道超声检查可

显示肠壁病变的部位和范围、肠腔狭窄、肠瘘及脓

肿等,但未明确肠道超声的诊断及疾病监测价值。
2023年《指南》则进一步强调了肠道超声的临床应

用前景。针对疑诊及确诊 CD,肠道超声对于病变

评估的特异性及敏感性均较高;肠道超声各项参数

可充分评估治疗后CD患者肠道炎症的改善情况,
且与结肠镜评估的疾病活动度具有良好的一致性。
相较于 CTE、MRE 等,肠道超声具有无辐射、无

创、检查快、患者接受度高等优点,因此2023年《指
南》建议肠道超声作为CD患者初始评估的补充选

择,应用于肠道病变范围、并发症的评估以及长期

随访的疗效监测。但对于未确诊及无症状患者,肠
道超声的敏感性及特异性尚不如CTE或 MRE,存
在一定的局限性。
4　明确更系统及更深层的治疗目标

CD的治疗目标在2018年《共识》中尚未提及。
前生物制剂时代,CD的治疗目标主要是控制症状、
减少激素使用及避免手术。随着生物制剂的广泛

应用及CD评估手段的进步,“达标治疗(treat-to-
target)”策略[9]愈发受到关注,其特点是在预先确

定的时间范围内达到预先设定的治疗目标,若治疗

未达标,则需升级治疗或转换为其他类别治疗。
2021年,由国际炎症性肠病组织(IOIBD)更新的

STRIDE-Ⅱ专家共识[10]提出了更系统的 CD治疗

目标,即短期内显著减轻症状,中期实现临床缓解

及生物标志物正常化,长期目标包括内镜黏膜愈

合、保证正常的生活质量和恢复日常生活活动。目

前的研究证据表明,黏膜愈合与 CD患者疾病进程

的改善及良好的预后显著相关[11]。因此,2023年

《指南》强调了“诱导并维持 CD深度缓解”的治疗

原则。同时,2023年《指南》指出,CD 治疗的短期
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目标为启动治疗3~6个月后达到临床症状缓解、
血清/粪 便 炎 症 指 标 恢 复 正 常;远 期 目 标 为 治

疗9~12个月后除达到临床症状缓解、血清/粪便

炎症指标正常外,还需达到内镜下黏膜愈合。治疗

目标的明确,旨在更好地指导临床实践,促进 CD
患者的治疗管理,有利于临床医生根据患者的终点

目标制定、优化及动态调整治疗方案。需注意的

是,目前对于黏膜愈合尚缺乏统一定义[12],组织学

愈合以及由影像学评估的透壁愈合[13]尚未定义为

正式的治疗目标,尚需更多临床研究进一步确定。
5　各种生物制剂成为治疗主流

CD的早期积极“降阶梯”治疗有助于提高疾病

缓解率及减少缓解期复发[14-15]。2018年《共识》指
出,早期积极治疗的药物选择有两种:激素联合免

疫抑制剂(硫嘌呤类药物或甲氨蝶呤),或直接予抗

TNF单克隆抗体(单独应用或与硫唑嘌呤联用);
对于激素或氨基水杨酸治疗无效的轻度活动期

CD,按中度活动期 CD处理。在2023年《指南》中
对生物制剂的使用倾向更为积极:对于存在高危因

素的患者(包括发病年龄小、吸烟、肠道受累范围

广、穿透性或狭窄性疾病表型、合并肛周病变等),
建议早期、积极使用生物制剂或糖皮质激素诱导缓

解。此外,对于传统药物治疗失败的轻度活动期

CD,指南建议可直接考虑使用生物制剂进行诱导

缓解治疗,提示生物制剂的治疗时机明显前移,体
现生物制剂在实现早期干预中的重要作用。

近几年,我国被批准用于治疗 CD的生物制剂

种类日渐增多,在2023年《指南》中也肯定了各种

生物制剂的作用及价值。2018年《共识》制定时,
抗 TNF-α制剂英夫利昔单抗(IFX)仍然是我国唯

一批准用于 CD 治疗的生物制剂。在2023年《指
南》中,继续明确IFX 的治疗作用,推荐IFX 用于

CD诱导缓解治疗,如无制衡因素,联合使用硫唑嘌

呤或甲氨蝶呤。阿达木单抗(ADA)是继IFX后又

一治疗CD的抗 TNF-α制剂,新版指南首次细分

其用法:当 ADA作为二线生物制剂用于 CD诱导

缓解时,可考虑联用硫唑嘌呤或甲氨蝶呤。此外,
其他类型的生物制剂包括肠道选择性整合素α4β7
抑制剂维得利珠单抗(VDZ)、抗IL-12/23制剂乌

司奴单抗(UST)均被2023年《指南》首次推荐用于

中重度活动期 CD 患者的诱导缓解。高选择性

JAK1抑制剂乌帕替尼作为一种新型小分子口服

药物,也被2023年《指南》首次推荐用于抗 TNF治

疗失败的中重度活动期 CD患者的诱导缓解治疗。
在维持治疗方面,2023年《指南》在综合各项高质

量临床试验及近期多个指南的基础上,推荐对于生

物制剂诱导缓解的CD患者,继续使用同种生物制

剂维持治疗;使用选择性JAK 抑制剂诱导缓解的

CD患者,则建议继续使用同种药物维持治疗。

6　CD合并肛瘘的内科治疗更为积极

在CD患者中,瘘管型肛周病变的发生率为

13%~27%[16],且往往不能自行愈合,严重影响患

者的生活质量,因此肛瘘的治疗是 CD优化治疗的

重要组成部分。2018年《共识》认为,无症状的单

纯性肛瘘无需处理;有症状的单纯性肛瘘以及复杂

性肛瘘首选抗菌药物如环丙沙星和(或)甲硝唑治

疗,并以硫唑嘌呤或6-巯基嘌呤维持治疗。但目前

抗生素单药或硫嘌呤类药物用于促进肛瘘愈合的

证据均很有限[17-18],因此2023年《指南》已不再推

荐单用抗生素及硫嘌呤类药物治疗肛瘘型 CD,且
对瘘管型CD的治疗更为积极,对不同生物制剂的

治疗选择也有不同的倾向。IFX是首个有 RCT研

究证实可有效诱导肛瘘闭合的药物。一项纳入94
例瘘管型 CD 患者的研究显示,5 mg/kgIFX 组

和10mg/kgIFX组的瘘管愈合率均显著高于安

慰剂组[19]。ACCENT Ⅱ试验中,5mg/kgIFX组

患者在54周的瘘管愈合率显著高于安慰剂组[20]。
因此,2023年《指南》推荐IFX 用于 CD 合并肛瘘

的治疗。ADA、UST及 VDZ治疗瘘管型CD的疗

效目前尚缺乏RCT研究。但在CHARM 研究中,
对基线存在肛瘘和(或)肠皮瘘的 CD 患者进行亚

组分析,结果显示,56周随访期间,ADA 组平均引

流瘘管数显著低于安慰剂组;第56周,达到瘘管愈

合的患者中,90%ADA 开放标签治疗1年后仍保

持瘘管愈合[21]。BioLAP研究中,分析了 UST 对

于合并活动性肛瘘 CD的疗效,6个月的治疗成功

率是38.5%,59例合并静止性肛瘘 CD患者第26
周 和 52 周 无 肛 瘘 复 发 率 分 别 为 86.2% 和

75.1%[22]。因此,2023年《指南》建议 ADA、UST
用于CD合并肛瘘的治疗。对 GEMINI2研究进

行亚组分析,纳入75例对6周 VDZ有应答同时基

线合并活动性瘘管的 CD患者,结果显示,VDZ组

第14周、52周瘘管愈合率高于安慰剂组,但差异

无统计学意义[23]。因此,2023年《指南》认为,VDZ
可考虑用于CD合并肛瘘的治疗,但推荐强度较其

他几种生物制剂更弱。
7　强调围手术期管理并提出具体策略

CD患者出现严重并发症包括肠穿孔、持续性

或复发性肠梗阻、无法引流的腹部脓肿、顽固性消

化道出血或癌变时,经内科治疗无效者,需考虑外

科手术[24]。需接受手术的 CD患者常处于疾病活

动期,合并营养不良、感染等,部分患者长期使用激

素,面临巨大的手术风险。因此,围手术期管理对

提高CD手术质量、降低术后并发症尤为重要,也
受到内外科医生的日益重视。2018年《共识》尚未

提及围手术期管理的实施策略。2023年《指南》对
于围手术期的评估和管理进行了系统性阐述,有利

于规范临床医生的实践。首先,2023年《指南》提
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出,择期手术的 CD 患者应进行系统的术前评估,
包括腹腔结构(影像学如 CTE、MRE、肠道超声)、
内镜、血液学指标(疾病活动度及是否合并感染)、
营养状况等评估,并进行术前优化(也称预康复),
包括营养支持治疗、合并脓肿或感染的处理、治疗

药物的调整、戒烟和血栓栓塞预防等。值得注意的

是,术前使用糖皮质激素与多种术后并发症的高风

险相关[25],因此,围术期应注意糖皮质激素的撤

减。目前证据显示,术前使用生物制剂如抗 TNF
制剂、VDZ和 UST 治疗,不会增加术后并发症的

风险[26],因此,CD术前无需强制停用生物制剂。
CD术后仍存在复发可能。2018年《共识》指

出,术后早期复发的高危因素包括吸烟、肛周病变、
穿透性疾病行为、有肠切除术史等。2023年《指
南》进一步更新了术后复发高危因素,较2018年

《共识》增加了“诊断时年龄较轻”及“广泛小肠疾病

(累及肠道长度≥50cm)”这两项,并提出了新的潜

在的术后复发预测因素,包括切除时的组织学特征

及微生物因素。2023年《指南》建议对于有复发高

危因素的患者,应在肠切除术后进行积极预防性治

疗,通常在术后2~4周开始,可选择生物制剂或免

疫抑制剂预防复发。硫嘌呤类药物是 CD 治疗常

用的免疫抑制药物,能够有效预防 CD术后临床和

内镜复发,但其疗效不如抗 TNF制剂[27]。2023年
《指南》中,生物制剂在围手术期的疗效被首次肯

定,且对不同生物制剂在围手术期的证据分别进行

阐述。目前研究表明,IFX、ADA、VDZ、UST均可

有效预防及治疗术后 CD复发,疗效相当[28],且术

前有效的生物制剂可在术后继续使用,提示生物制

剂在预防术后复发中的重要地位及应用前景。最

后,关于术后复查评估的时间节点及评估方式,
2023年《指南》给出了更为具体的描述,推荐CD患

者术后6个月或出现症状时应复查内镜,以评估是

否复发;如果不能耐受内镜检查,可使用 FC联合

CTE/MRE替代评估。
8　小结

对比2018年《共识》,2023年《指南》紧密结合

最前沿的CD研究动态,为临床实践提供了最新且

更完善的指导。2023年《指南》明确了 CD的治疗

目标,肯定达标治疗的价值。同时,摒弃无从溯源

的信息,结合CD循证医学进展,对CD的诊断方法

和新的评估手段进行了系统阐述,进一步规范了

各种治疗药物的应用及优化原则,并对 CD合并肛

瘘以及CD的围手术期管理提出更为具体的策略。
综上,2023年《指南》对CD的规范化诊治和监

测具 有 重 要 的 指 导 价 值,值 得 在 临 床 上 应 用

及推广。
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