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肾移植受者睡眠障碍的研究进展

杨新纪　石伟龙　朱和荣　侯小飞　张树栋

【摘要】　睡眠障碍在终末期肾病（ESRD）患者中具有较高的发生率，严重影响患者的生活质量。作为

ESRD 最有效的治疗手段，肾移植虽能显著改善患者肾功能并延长其生存期，但临床观察发现，19.3%~78.0% 的

肾移植受者术后仍持续存在失眠障碍、睡眠相关呼吸障碍及睡眠相关运动障碍等多种睡眠障碍。这些睡眠障碍不

仅导致日间功能受损，还与心血管不良事件、感染风险增加等不良预后密切相关。目前，针对肾移植受者睡眠障

碍的发生机制研究尚不充分，临床诊疗也面临诸多挑战。本文系统综述了肾移植受者睡眠障碍的流行病学特征、

病理生理机制、临床影响及诊疗新进展，旨在为临床医师提供循证依据，推动建立更完善的早期筛查和个体化治

疗方案，从而改善肾移植受者长期预后。
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【Abstract】 Sleep disorders have a high incidence rate in patients with end-stage renal disease (ESRD) and severely
affect  their  quality  of  life.  As  the  most  effective  treatment  for  ESRD,  kidney  transplantation  can  significantly  improve
renal function and prolong survival of patients. However, clinical observations have found that 19.3% to 78.0% of kidney
transplant recipients still experience persistent various sleep disorders, such as insomnia, sleep-related breathing disorders
and sleep-related movement disorders after surgery. These sleep disorders not only lead to impaired daytime function but
are also closely related to adverse outcomes such as cardiovascular complications and increased infection risks. Currently,
research on the  pathogenesis  of  sleep disorders  in  kidney transplant  recipients  is  still  insufficient,  and clinical  diagnosis
and  treatment  face  many  challenges.  This  article  systematically  reviews  the  epidemiological  characteristics,
pathophysiological mechanisms, clinical impacts, and new developments in the diagnosis and treatment of sleep disorders
in kidney transplant recipients. It aims to provide evidence-based support for clinicians and promote the establishment of
more comprehensive early screening and individualized treatment plans to improve the long-term prognosis of recipients.

【Key words】  Kidney transplantation; Sleep disorders; Insomnia; Sleep-related breathing disorders; Sleep-related
movement disorders; End-stage renal disease; Chronic kidney disease; Infection risk

 

DOI: 10.12464/j.issn.1674-7445.2025167
基金项目：国家自然科学基金（82273389）；北京市自然科学基金（7232212）；吴阶平医学基金会临床科研专项资助基金

（320.6750.2022-03-45）

作者单位： 100191　北京，北京大学第三医院泌尿外科（杨新纪、侯小飞、张树栋），药剂科（石伟龙）；广东省中西医结合医院泌

尿外科（朱和荣）

作者简介：杨新纪（ORCID 0009-0002-9822-061X），硕士研究生，研究方向为肾移植、泌尿系肿瘤，Email：1516363659@qq.com
通信作者：侯小飞（ORCID 0000-0002-8192-9668），医学博士，主任医师，研究方向为肾移植，Email：houxf12@163.com；张树栋

（ORCID 0009-0001-3370-3365），医学博士，主任医师，研究方向为泌尿系肿瘤，Email：zhangshudong@bjmu.edu.cn 

第 16 卷　第 5 期 器官移植 Vol. 16　No.5
　2025 年 9 月 Organ Transplantation Sep. 2025　

mailto:houxf12@163.com
mailto:zhangshudong@bjmu.edu.cn
mailto:houxf12@163.com
mailto:zhangshudong@bjmu.edu.cn
https://doi.org/10.12464/j.issn.1674-7445.2025167
https://doi.org/10.12464/j.issn.1674-7445.2025167
https://doi.org/10.12464/j.issn.1674-7445.2025167
mailto:1516363659@qq.com
mailto:houxf12@163.com
mailto:zhangshudong@bjmu.edu.cn


肾移植作为终末期肾病（end-stage renal disease，
ESRD）的肾脏替代治疗方案之一，已被公认是能够

显著改善患者预后的最佳治疗选择[1]。成功的肾移植

不仅能有效延长 ESRD 患者的生存期，更能显著提

升 其 生 活 质 量 。 即 便 如 此 ， 肾 移 植 受 者 （kidney
transplant recipients，KTRs）仍面临着多重挑战。其

中，睡眠障碍作为一个长期被临床忽视的重要问题，

持续影响着 KTRs 的术后康复、生活质量及心理健

康，从而形成恶性循环。因此，在临床实践中，医护

人员应当提高对 KTRs 睡眠障碍的重视程度，通过系

统评估准确识别睡眠障碍的具体类型，并采取针对性

的 干 预 措 施 。 及 时 有 效 的 睡 眠 干 预 不 仅 能 改 善

KTRs 的生活质量，更有助于其心理健康和移植肾功

能的长期维护，这对于全面提高 KTRs 的身心健康水

平具有重要的临床意义。

 1    睡眠障碍与疲劳

根据美国睡眠医学学会国际睡眠障碍分类第

3 版[2]，睡眠障碍被系统性地划分为 6 大临床类别：失

眠障碍、睡眠相关呼吸障碍（sleep-related breathing
disorders，SBD）、中枢性过度嗜睡障碍、昼夜节律

睡眠-觉醒障碍、异相睡眠障碍以及睡眠相关运动障

碍 。 在 SBD 中 ， 中 枢 性 睡 眠 呼 吸 暂 停 综 合 征

（central sleep apnea syndrome，CSAS）和阻塞性睡

眠呼吸暂停（obstructive sleep apnea，OSA）综合征

是最具临床代表性的亚型。而在睡眠相关运动障碍

中，则以不宁腿综合征（restless legs syndrome，RLS）

和 周 期 性 肢 体 运 动 障 碍 （ periodic  limb  movement
disorder，PLMD）的发生率最为突出[3]。

失眠障碍的核心诊断标准需同时满足以下 3 项：

（1）睡眠起始困难（入睡障碍）、睡眠维持困难

（易醒或早醒）；（2）在具备适宜睡眠条件和充足

睡眠机会的情况下，仍持续存在睡眠障碍；（3）睡

眠问题导致日间功能显著受损。失眠障碍可进一步分

为短期失眠（病程＜3 个月）和慢性失眠（病程≥

3 个月）[4]。睡眠呼吸暂停是指在睡眠期间呼吸气流

部分或完全中断间歇性发作的现象，其中，OSA 是

由于睡眠时上呼吸道间歇性塌陷所致，而 CSAS 则源

于呼吸中枢驱动功能间歇性丧失。RLS 是一种特征性

的感觉运动障碍性疾病，其核心临床表现为强烈的、

不可抗拒的下肢活动冲动。患者常伴有肢体不适感或

感觉异常（如蚁行感、灼烧感或酸胀感），症状具有

典型的昼夜节律性特征，多在傍晚或夜间加重，且在

静息状态下尤为明显，活动肢体后可暂时缓解。而

PLMD 则表现为睡眠期间出现的突发性、重复性且高

度模式化的下肢肌肉抽动，这些运动通常具有节律性

特点（每 20~40 s 重复出现），可导致频繁的微觉醒

而影响睡眠质量。失眠障碍、CSAS、OSA、RLS 以

及 PLMD 也是 KTRs 群体中最为常见的睡眠障碍亚型。

除此以外，睡眠质量下降及特定类型的睡眠障碍

已被多项研究证实是导致疲劳的重要危险因素。尽管

疲劳在临床上尚未形成统一的标准化定义，但患者通

常将其描述为“一种持续存在的极度疲倦感、虚弱状

态或能量耗竭，这种主观感受与其实际活动强度明显

不相称，并可能对患者的躯体功能和认知能力产生显

著负面影响”[5]。疲劳不仅直接影响睡眠质量，还通

过反刍思维间接影响睡眠质量[6]。疲劳症状与睡眠障

碍之间往往形成恶性循环，进一步加剧患者的临床

负担。

 2    KTRs 睡眠障碍的流行病学特征

睡 眠 障 碍 在 慢 性 肾 病 （chronic  kidney  disease，
CKD）患者中表现出显著的临床流行性，其中以失眠

障碍、SBD 和睡眠相关运动障碍最为突出[7]。值得注

意的是，尽管 KTRs 在生活质量及主观幸福感方面较

透析患者有明显改善，但移植后仍持续面临睡眠障碍

和疲劳等临床症状的困扰，且相关症状的改善往往需

要经历数年时间[8]。流行病学研究显示，KTRs 群体

中睡眠障碍的发生率居高不下。总体而言，19.3%~
78.0% 的 KTRs 存在不同程度的睡眠障碍[9]，在儿童

及青少年患者群体中，72.0% 的 KTRs 至少患有 1 种

类型的睡眠障碍[10]。成年 KTRs 的睡眠质量问题同样

突出，调查显示 33% 的男性患者和 49% 的女性患者

均存在睡眠质量下降的情况，这一比例高于健康对照

组（男性19%，女性28%）[11]。值得关注的是，KTRs 中

OSA 和 RLS 的发生率显著高于普通人群[12]，流行病

学数据显示，普通人群中 RLS 的发生率为 5%~10%，

而在 CKD 或 ESRD 患者中，RLS 的发生率则为 15%~
30%，且随着 CKD 病程进展呈现升高趋势[13]。值得

注意的是，在接受肾脏替代治疗的患者中，腹膜透析

患者的 RLS 症状较血液透析患者更为多见 [14]，而

KTRs 的 RLS 症状较透析人群有所减轻[15-16]。已有研

究证实，22%~63% 的 KTRs 存在不同程度的疲劳[5]。

这些研究结果表明，虽然肾移植能够改善患者的肾功
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能，并在一定程度上缓解 CKD 相关的睡眠障碍[17]，

但睡眠问题在 KTRs 群体中仍然是一个普遍存在且需

要特别关注的临床问题。

 3    KTRs 睡眠障碍的病理生理机制

目前，临床上针对 KTRs 群体中睡眠障碍的病理

生理机制的研究相对匮乏。然而，鉴于 KTRs 群体

是 CKD 患者中接受了肾移植术的一部分，其病理生

理 机 制 可 能 与 CKD 患 者 存 在 诸 多 相 似 之 处 。 在

CKD 患者中，睡眠障碍的发生具有复杂的多因素病

因学基础，且不同类型的睡眠障碍表现出独特的病理

生理机制。

长期使用糖皮质激素及免疫抑制药，以及患者对

移植肾功能丧失的忧虑被认为是导致 KTRs 睡眠障碍

的重要诱因[18]。糖皮质激素可能通过以下机制导致睡眠

障碍：（1）干扰下丘脑-垂体-肾上腺轴功能，破坏睡

眠节律；（2）改变多巴胺代谢，加重 RLS；（3）影

响铁代谢并促进蛋白分解，导致疲劳症状；（4）引

起体质量增加，加剧 OSA 发生的危险因素[19-20]。临

床常用的他克莫司、吗替麦考酚酯（mycophenolate
mofetil，MMF）和西罗莫司等药物均会直接或间接

导致睡眠障碍[11,21]。现有研究证据表明，他克莫司与

失眠障碍之间的关联性存在剂量-暴露关系特征。一

项纳入 5 项随机对照试验和 13 项观察性研究的系统

性综述显示，虽然大多数研究未发现他克莫司全血谷

浓度与失眠障碍存在显著相关性，但药物总暴露量可

能是更可靠的失眠障碍风险预测指标。值得注意的

是，临床观察发现将他克莫司从即释剂型转换为缓释

剂型后，患者失眠障碍的症状可获得显著改善[22]。此

外，免疫抑制方案的整体构成可能影响睡眠质量。一

项针对 132 例 KTRs 的问卷调查研究表明，MMF 联

合泼尼松的治疗方案与患者身心症状评分升高显著相

关，特别是睡眠障碍、抑郁和焦虑等症状，这种相关

性在移植术后 1 年尤为突出，研究者认为这可能与该

阶段使用较高剂量的 MMF 和泼尼松有关[23]。这些发

现提示，移植后睡眠障碍的发生机制可能涉及多药联

合作用及给药时相特征等复杂因素，这些因素不仅导

致睡眠障碍，还会引起日间功能损害，表现为疲劳感

加重、日间过度嗜睡以及认知功能、注意力和行为能

力的显著下降。

对于 SBD，目前研究认为其发生主要与以下因

素相关：CKD 患者常见的高血容量状态可导致上气

道塌陷，同时患者对高碳酸血症的化学感受器敏感性

增强，加之尿毒症性肌病引发的呼吸肌疲劳等因素共

同作用[24]，构成了 SBD 的重要病理生理基础。

PLMD 在 CKD 患者中的发生机制尚未完全阐

明，但 RLS 的相关研究提供了重要线索。多项研究

表明，RLS 患者普遍存在铁代谢异常导致的脑组织铁

缺乏[25]，这是其核心发生机制之一，铁缺乏也与更严

重的疲劳症状有关[26]。从神经生化角度看，多巴胺能

系统的功能紊乱在 RLS 发生中起关键作用：突触前

高多巴胺能状态引起突触后 D2 受体下调，加之夜间

多巴胺水平的生理性降低，共同导致夜间多巴胺能信

号传导不足[27]。这种神经递质失衡不仅引起特征性的

感觉运动症状，还与谷氨酰胺能系统过度激活及腺苷

能系统的抑制共同构成了 RLS 患者过度觉醒和失眠

的神经生物学基础[28-29]。这些发现凸显了 KTRs 群体

中睡眠障碍病理生理机制的复杂性和多样性，为临床

干预提供了重要的理论依据。

 4    睡眠障碍对 KTRs 的影响

 4.1    心血管不良事件发生

高血压是KTRs 的常见并发症，与该人群心血管不良

事件的发生风险和移植肾功能进行性减退密切相关[30]。

SBD 与高血压的发生发展存在显著关联，在 KTRs
中，SBD 与 24 h、日间及夜间收缩压升高显著相

关，即使在调整多种混杂因素后，这种关联仍有统计

学意义，提示 SBD 可能是 KTRs 高血压发生的重要

危险因素[31]。其病理生理机制主要涉及以下 3 个方

面：（1）交感神经活性增强是 SBD 导致血压升高的

主要机制[32]；（2）SBD 所导致的缺氧/高碳酸血症的

反复循环可通过神经体液调节机制引起血管收缩和血

压升高；（3）SBD 引起的间歇性缺氧可导致慢性肾

内缺氧、氧化应激和炎症反应，同时通过激活交感神

经系统和肾素-血管紧张素-醛固酮系统，引起肾小球

内高血压和高滤过状态，最终导致慢性肾小管间质纤

维化和肾功能进行性恶化[33]。总之，夜间缺氧和神经

体液激活与难治性高血压的发生密切相关，进而导致

左心室肥厚、动脉粥样硬化加速和病死率增加[34]。

睡眠障碍与心血管不良事件的发生存在显著的时

间相关性，包括心律失常、心力衰竭和心源性猝死

等[35-37]。OSA 患者常合并各种心律失常，复杂性快

速性心律失常和缓慢性心律失常的存在显著增加患者

心 血 管 不 良 事 件 发 生 率 和 病 死 率 [38]。 研 究 表 明 ，
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OSA 与心肌缺血（无论有无症状）、急性冠状动脉

综合征、脑卒中、短暂性脑缺血发作、肺动脉高压和

心 力 衰 竭 等 多 种 心 血 管 不 良 事 件 密 切 相 关 [39]。

KTRs 的心血管不良事件的发生率和病死率显著高于

普通人群，虽然与 ESRD 患者相比，肾移植术后心血

管不良事件的发生率和病死率有所下降，但仍较普通

人群高出约两倍。据统计，约 40% 的 KTRs 在术后

2 年内会发生心血管不良事件，其中充血性心力衰竭

最为常见，是仅次于感染的导致患者住院的第二大原

因[40]。因此，合并睡眠障碍的 KTRs 具有更高的心血

管不良事件发生风险。

 4.2    感染风险增加

失眠障碍可导致免疫功能紊乱，表现为 T 细胞、

B 细胞、自然杀伤细胞和中性粒细胞数量增加，单核

细胞的促炎活性增强[41]，以及特异性炎症标志物（如

白细胞介素-6 和 C-反应蛋白）水平显著增高[42]，这

些变化与免疫功能失调和炎症反应密切相关。而特异

性炎症标志物的水平升高与 CKD 患者的病死率增加

有关[43]。睡眠与抗感染免疫之间存在复杂的相互作

用，研究表明，失眠障碍可影响免疫系统的多个环

节，而感染过程中免疫系统的激活也会改变睡眠模

式[44]。即便在普通人群中，OSA 也会导致肺炎及术

后伤口感染风险增加[45-46]，大规模队列研究也证实，

CKD 患者更易发生感染相关并发症[47]。因此，合并

睡眠障碍的 CKD 患者发生感染的风险将显著增加。

虽然目前针对合并睡眠障碍的 KTRs 的感染风险的研

究较少，但理论上合并睡眠障碍的 KTRs 可能面临更

高的感染风险。

 4.3    病死率增加

睡眠障碍可能对移植肾功能及 KTRs 的生存产生

不利影响。有研究表明，失眠障碍与血清肌酐水平升

高 [ 比值比（odds ratio，OR）=1.04，P=0.030] 以及

估 算 肾 小 球 滤 过 率 （ estimated  glomerular  filtration
rate, eGFR）的降低（OR=0.98，P=0.047）存在显著

关联[48]。而移植肾功能的丧失则会增加患者病死的风

险。一项为期 5 年、纳入 894 例 CKD患者（其中

15% 合并 RLS）的随访研究显示，严重的 RLS 症状

与病死风险显著相关（风险比=1.39，95% 可信区间为

1.08~1.79）[49]。并且，另一项研究发现，合并 OSA
或 CSAS 的 CKD 患者病死率显著高于其他患者 [34]。

此外，研究显示失眠障碍以及 RLS 与抑郁、焦虑等

精神心理疾病的发生风险的增加密切相关，这些问题

在 CKD 患者中普遍存在，进一步加重了患者的疾病

负担 [9]，在调整年龄、种族、性别和合并症等因素

后 ， 失 眠 障 碍 的 患 者 死 亡 风 险 仍 增 加 16%[50]。

疲劳也与 ESRD 患者的疾病进展风险、病死率和住院

率轻度增加相关。这些证据共同证实，睡眠障碍可能

通过多种机制影响 KTRs 的长期预后。

 5    睡眠障碍的诊断和治疗

 5.1    诊断工具

推荐采用经过验证的筛查工具进行失眠障碍的标

准化评估，包括匹兹堡睡眠质量指数、雅典失眠量表

和失眠严重程度指数，这些量表可有效识别失眠障

碍。而 OSA、CSAS、RLS 和 PLMD 的诊断均依赖于

多导睡眠图（polysomnogram，PSG），PSG 不仅可

以监测睡眠中出现的阻塞性呼吸事件（包括呼吸暂

停、低通气或呼吸用力相关觉醒），还可以客观评估

周期性肢体运动的严重程度[51]。此外，对于 RLS 和

PLMD，还应进行血清铁蛋白和转铁蛋白饱和度检测

以评估铁储备状态，确诊铁缺乏症时需及时干预治疗[52]。

近年来，基于脑电图的可穿戴设备在睡眠监测上显示

出与 PSG 相当的准确性，同时提供了一种更舒适、

侵入性更小的替代方案，具有作为 PSG 替代品和家

庭睡眠监测工具的良好潜力[53]。

 5.2    治疗策略

在 KTRs 中，睡眠障碍的治疗需要采取综合性的

干预策略，结合非药物和药物治疗方法[4,19,54]。非药

物治疗方面，认知行为疗法被推荐作为失眠障碍的一

线治疗方案，其具体措施包括：通过增加日间活动量

来改善夜间睡眠质量，以及运用冥想和正念练习等心

理干预手段来缓解相关症状[51]。对于 SBD 患者，推

荐采用生活方式干预（包括体质量管理、规律锻炼、

避免酒精和镇静药的使用）和体位疗法等非药物措

施 ； 而 对 于 OSA 患 者 ， 持 续 气 道 正 压 通 气

（continuous positive airway pressure，CPAP）则是中

重度 OSA 患者首选的治疗方案 [55]。但也有研究表

明，在长期使用 CPAP（＞6 个月）的 OSA 患者和高

龄患者中，CPAP 治疗与 eGFR 的降低有关 [56]。此

外，肾移植术后体液管理的改善可能对缓解 OSA 症

状有积极影响[57]。针对 RLS 和 PLMD，有效的非药

物治疗方法包括芳香疗法、按摩和针灸等[16]。渐进性

肌肉放松练习和护士主导的体育锻炼项目也是一种有

效的干预措施，可以调节 KTRs 的生命体征并减轻疲
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劳症状[58-59]。

在药物治疗方面，对于失眠障碍的患者，可选用

非苯二氮卓类镇静催眠药（如唑吡坦、扎来普隆）、

褪黑素及其受体激动剂（如雷美替胺）进行治疗。对

于 RLS 和 PLMD 的患者，多巴胺能药物（如普拉克

索、罗匹尼罗）、铁剂（包括口服和静脉给药途径）

以及 α2δ 配体类药物（如加巴喷丁、普瑞巴林）可有

效改善症状[17,52,60]。而对于 OSA 患者，使用胰高血糖

素样肽-1 受体激动剂（如司美格鲁肽）可能有助于减

轻体质量，从而改善症状。此外，考虑到糖皮质激素

可能影响维生素 D 的代谢，因此维生素 D 的补充在

KTRs 中可能有助于改善疲劳症状 [19]，值得注意的

是，但在选择药物时，需考虑患者的肾功能，并定期

监测药物不良反应。

 6    小　结

19.3%~78.0% 的 KTRs 存在睡眠障碍，影响日间

功能，增加心血管不良事件的发生率和病死率，其发

病机制复杂，诊断依赖量表和监测，治疗需采取综合

手段。未来的研究方向应着重聚焦于以下方面：深入

探索睡眠障碍与移植肾功能之间的相互作用机制，明

确其对移植肾长期存活的影响；开发针对性的干预措

施，优化治疗方案，特别是开发针对免疫抑制药相关

的睡眠障碍的管理策略；进一步研究睡眠障碍对

KTRs 免疫功能的具体影响；利用可穿戴设备等新技

术开展大规模、长期的睡眠监测研究，以更好地理

解 KTRs 睡眠障碍的动态变化和预后意义。
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