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【摘要】 为了进一步规范肾移植术后移植物功能延迟恢复（DGF）的诊断与治疗，中华医学会器官移植学

分会组织器官移植学专家从 DGF 的发病机制、危险因素、诊断、预防、治疗、预后等方面，制订本规范。

【关键词】 器官移植；肾移植；移植物功能延迟恢复（DGF）；急性肾损伤（AKI）；缺血 - 再灌注损伤（IRI）；

血清肌酐（Scr）；急性肾小管坏死（ATN）

【中图分类号】 R617 【文献标志码】 A 【文章编号】 1674-7445（2019）05-0010-05

肾移植术后移植物功能延迟恢复
诊疗技术规范（2019版）
中华医学会器官移植学分会

DOI: 10.3969/j.issn.1674-7445.2019.05.010
基金项目：国家自然科学基金（81570680、81571555）

执笔作者单位：100091 北京，中国人民解放军总医院第八医学中心（石炳毅、陈莉萍）；山西省第二人民医院（李宁）

通信作者：石炳毅，Email：shibingyi666@126.com；李宁，Email：sxtylining666@126.com

移 植 物 功 能 延 迟 恢 复（delayed graft function，

DGF）是肾移植术后最常见的早期并发症，是移植肾

早期急性肾损伤（acute kidney injure，AKI）的一种表现，

可引起移植术后少尿，增加移植物免疫原性及急性

排斥反应发生的风险，具有肾移植过程特有的特性，

是影响移植肾长期存活的独立危险因素。1997 年 
至 2007 年的数据显示尸体供肾肾移植 DGF 的发生

率 约 为 24.3%， 活 体 供 肾 肾 移 植 DGF 的 发 生 率 为

4%～10%[1]。 目 前， 心 脏 死 亡 器 官 捐 献（donation 
after cardiac death，DCD）虽然在一定程度上扩大了

供体来源，但 DGF 发生率却显著增加。

DGF 的定义一般为肾移植术后 1 周内至少需要

进行透析 1 次 [2-3]，这种定义方式虽较为简单方便并

有利于在不同移植中心之间进行比较和流行病学研究，

但也存在一定的主观性，因此，可结合客观的以移植

肾功能为标准的 DGF 定义 [4]，即在同一医院内，术

后第 1 周内连续 3 d 每日血清肌酐（serum creatinine，

Scr）下降幅度少于前 1 日的 10%，或术后 1 周 Scr
未降至 400 μmol/L。

1 DGF的发病机制

DGF 是一种涉及多个致病因素和多种发病机制的

复杂病理过程，发病机制至今仍未十分明确。器官获

取前、保存中和移植术后缺血、缺氧引起的肾小管缺

血 - 再 灌 注 损 伤（ischemia-reperfusion injury，IRI）
是导致 DGF 的主要因素，再灌注后细胞毒性介质的

产生、固有免疫以及适应性免疫反应的激活等均可造

成肾小管细胞损伤和坏死 [5-6]，主要包括以下几方面。

1.1 氧化反应
肾脏细胞在缺血缺氧时会产生大量氧自由基和活

性氧族，导致细胞膜磷脂降解，产生大量炎性介质，

趋化中性粒细胞黏附于血管内皮或进入细胞，在参与

炎性反应时细胞本身又释放趋化因子，激活的中性粒

细胞氧爆发增加，释放大量的自由基或溶酶体，加重

组织损伤。此外，肾脏 IRI 诱导一氧化氮合酶合成，

促使一氧化氮产生，与超氧阴离子自由基经过一系列

反应，形成具有强氧化性的羟自由基、一氧化氮自由

基，使细胞膜脂质过氧化，损害组织。

1.2 细胞凋亡
IRI 激活细胞坏死、凋亡以及自噬相关性细胞死

亡程序，近年来提出的“坏死性细胞凋亡”机制亦参

与了 IRI 的损伤过程。

1.3 免疫反应
IRI 是由适应性和固有免疫系统介导的炎症性疾
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病。固有免疫反应作为第一道应答防线通过中性粒

细胞、巨噬细胞、树突状细胞、自然杀伤（natural 
killer，NK）细胞、NKT 细胞和 T 细胞发挥作用。

IRI 后此类细胞被激活，释放大量氧自由基、细胞因子、

趋化因子等，激活补体系统，引起肾脏非特异性损伤。

此后，IRI 启动强烈的适应性免疫应答，Ｔ细胞抗原

特异性或非特异性反应起到关键作用。

2 DGF的危险因素

许多高危因素被认为和 DGF 的发生有关，表 1
为预测 DGF 的相关危险因素模型，该模型预测 DGF
的准确率约为 70%，虽然没有显示出供者管理和器官

保存方面的危险因素，但特别指出冷缺血时间、DCD
供肾、供者年龄、供者体质量指数、供者 Scr 是 DGF
发生的危险因素 [7]。

3 DGF的诊断

根据 DGF 定义，诊断 DGF 的主要依据包括术后

是否需要透析和 Scr 下降幅度 [8]。

3.1 临床表现 
术后少尿或无尿，或早期开始尿量增多、随后尿

量骤减，经透析替代治疗后尿量逐惭恢复正常，可伴

有低血压或高血压、水肿、胸闷等症状。

3.2 实验室检查
Scr 下降缓慢或不降反升，术后连续 3 d 每日 Scr

下降幅度少于前 1 日的 10% 或术后 1 周 Scr 未降至

400 μmol/L。 
3.3 影像学检查

超声检查显示移植肾动静脉血流通畅，皮质血流

阻力指数升高。CT 及 MRI 检查对移植肾和肾周情况

的判断有一定帮助。

3.4 病理学检查
移植肾穿刺活组织检查（活检）是诊断 DGF 和

鉴别诊断的金标准，表现为肾小管上皮细胞不同程度

的浊肿、空泡变性或刷状缘脱落等。临床怀疑 DGF
的受者中有部分实际是急性排斥反应，且发生 DGF
时也可伴发急性排斥反应，因此 DGF 在肾移植术后

2～3 周无恢复迹象时，建议行移植肾穿刺活检。

3.5 生物标志物
有关 DGF 的生物标志物检测仍处于临床验证中，

需要结合传统指标进行判断。

3.6 病因及鉴别诊断
DGF 最 常 见 的 病 因 是 急 性 肾 小 管 坏 死（acute 

tubular necrosis，ATN）。除 ATN 之外，还有多种因

素可引起 DGF（表 2），同时需排除外科并发症和急

性排斥反应等，因为这些原因需要特殊的针对性处理，

而 DGF 除规律透析外并不需要特殊的处理。

4 DGF的预防

通常情况下，DGF 的预防比治疗更为重要，预

表 1 DGF发生的危险因素
Table 1 Risk factor for the occurrence of DGF

分  类 危险因素

供者因素 高龄
高血压或糖尿病
终末 Scr 上升
死因为缺氧或脑血管病
DCD
体质量指数高

受者因素 男性
糖尿病病史
透析病程长
体质量指数高
虚弱
群体反应性抗体高
多次移植
术前输血

其他 冷缺血时间延长
热缺血时间延长
人类白细胞抗原错配数高

表 2 DGF的病因
Table 2 The cause of DGF

分  类 病因

肾前性因素 血容量不足
心输出量减少
外周血管扩张
肾血管严重收缩

肾实质或肾
血管因素

急性肾小管坏死
急性加速性或急性排斥反应 
血管性微血管病
移植肾原发性肾小球疾病复发
间质性肾炎
肾动脉或静脉血栓形成 
肾动脉狭窄

肾后性因素 输尿管受压（受血肿或引流管压迫）
输尿管梗阻（血块堵塞、输尿管扭曲、
输尿管膀胱吻合口狭窄）
神经性膀胱
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防的重点应针对可能存在的 DGF 危险因素，从而降

低 DGF 的发生风险。

4.1 供肾功能维护
对捐献器官的功能进行及时、准确的评估和维

护是器官安全利用、保证捐献器官功能和获得良好移

植效果的关键因素之一。脑死亡通常伴随着免疫、血

流动力学、神经 - 体液调节失常等一系列病理生理改

变，常表现为血流动力学的不稳定和全身器官组织的

灌注不足，全身器官的结构和功能受到不同程度的影

响。临床可参考美国器官获取组织制定的供者维护目

标量表对供器官进行维护，表中明确了治疗终点和供

者维护目标，特别是兼顾所有待捐献器官的功能维护

需求（表 3）。临床经验常常掌握“4 个 100”的原

则，即捐献者过渡期的医疗干预目标动脉收缩压、血

氧分压、血红蛋白和尿量最低应分别达到 100 mmHg 
（10 mmHg=1.33 kPa）、100 mmHg、100 g/L 和 100 mL/h。

4.2 供肾保存与修复
4.2.1  热缺血时间  在心脏停搏的情况下，热缺血时 
间 >20 min 则肾移植效果较差，应尽可能保证器官获

取过程快速顺利地完成，最大限度缩短肾脏的热缺血

时间。

4.2.2  冷缺血时间  冷缺血（冷保存）时间过长可增加

肾移植术后 DGF 和多种并发症的发生率，保存时间

一般不超过 24 h。

4.2.3  优选器官保存液  威 斯 康 星 大 学 保 存 液

（University of Wisconsin solution，UW 液）和组氨酸 - 色

氨酸 - 酮戊二酸盐液（histidine-tryptophan-ketoglutarate 
solution，HTK 液）是最常用的保存溶液，UW 液和

HTK 液在大多数供肾类型中具有相同的效果 [9-10]，

供肾保存通常采用 HTK 液，高渗枸橼盐腺嘌呤溶液

（hypertonic citrate adenine solution，HC-A 液）也具

有良好的供肾保存效果。而冷缺血时间 >24 h 的供肾

灌注 UW 液时，DGF 发生率相对较低 [11]。

4.2.4  保存方式  低温机械灌注（hypothermic machine 
perfusion，HMP）的应用可降低移植术后 DGF 的发

生率，但肾脏原发无功能的发生率和长期评价指标未

见明显改善。目前临床所采用的 LifePort 持续机械灌

注保存可检测肾脏灌注的阻力指数，同时对肾脏急性

损伤和水肿具有一定的修复功能，相比单纯冷保存可

降低 DGF 的发生率。

4.3 受者处理
（1）术前应充分改善受者的机体状况。（2）肾 

移植过程应尽可能缩短血管吻合时间并减少外科并

发症。（3）肾移植前的透析应注意适当少脱水，以

避免移植手术时低血容量状态导致移植肾再灌注不

足；移植术后维持出入量平衡，避免容量不足或负荷

过重导致移植肾缺血或水肿。（4）终末期肾病患者

术前常合并高血压，术中开放移植肾血流前将血压保

持在高出正常血压 10～20 mmHg 的水平，并在术后

早期依然保持此水平，以保证移植肾的充分灌注，不

可一味要求血压降至完全正常。（5）对于急性排斥

反应风险指数较高及 DCD 供肾肾移植的受者，可应

用抗人 T 细胞免疫球蛋白（anti-human T lymphocyte 
immunoglobulin，ALG） 或 兔 抗 人 胸 腺 细 胞 免 疫 球

蛋 白（rabbit anti human immunothymocyte globulin，

ATG）等作为诱导治疗，降低 DGF 的发生风险。

4.4 其它预防措施
（1）再灌注后经肾动脉直接注入钙通道阻滞药，

可以直接舒张肾血管及减轻脂质过氧化反应，从而

改善初期肾功能。（2）前列地尔（前列腺素 E1）能

使血管平滑肌舒张，阻止小血管收缩，改善微循环，

可降低术后 DGF 发生率，对移植肾功能恢复具有促

进作用。（3）抗氧化剂、抗炎治疗、生长因子等对

DGF 的预防作用也正处于研究中。

5 DGF的治疗

DGF 发生后应排除外科并发症及急性排斥反应

等需要及时处理的危险因素，其临床治疗主要包括以

表 3 美国器官获取组织制定的器官维护目标
Table 3 The target of organ maintenance set by Organ 

Procurement Organization in America
指  标 维护目标

平均动脉压 60～110 mmHg

中心静脉压 6～11 cmH2O

射血分数 ≥50%

血管升压类药
物

低剂量，≤1 种 [ 多巴胺≤10mg/（kg·min），
肾上腺素≤1 mg/（kg·min），去甲肾上腺
素≤0.2 mg/（kg·min）]

动脉血气分析 pH 值 7.3~7.5

氧合指数
≥300 mmHg（吸入氧浓度 100%，呼气末
正压 5 cmH2O 条件下测定）

血钠 ≤155 mmol/L

血糖 ≤10 mmol/L

尿量 过去 4 h 内，≥0.5 mL/(kg·h)

1 cmH2O=0.098 kPa
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下几方面。

5.1 透析治疗
伴少尿或无尿的 DGF 受者术后需进行透析治疗，

以维持水、电解质和酸碱平衡，清除体内炎性介质，

减轻移植肾代谢负担，促进损伤肾小管的再生与功能

恢复，常采用血液透析及血液滤过治疗，在移植前进

行规律性腹膜透析的受者，也可选择腹膜透析。

5.2 调整免疫抑制剂
调 整 免 疫 抑 制 剂 是 DGF 治 疗 的 关 键。 在 早

期移植物恢复期间，维持使用钙神经蛋白抑制剂

（calcineurin inhibitor，CNI）不会导致 DGF 或影响

DGF 的恢复，无需推迟 CNI 的使用或代之以西罗莫司。

DGF 发生后使用抗淋巴细胞免疫球蛋白对 DGF 本身

并无治疗作用，但可以降低急性排斥反应发生率，并

最大限度地减少与 DGF 相关的急性排斥反应的负面

影响 [12]。环孢素对急性肾小管坏死的恢复具有不良

影响，可酌情减量或改为他克莫司。

5.3 其它治疗
DGF 期间应监测移植肾彩色多普勒超声结果，

血流阻力指数下降是 DGF 恢复的重要标志；应监测

群体反应性抗体（panel reactive antibody，PRA）和

供 体 特 异 性 抗 体（donor specific antibody，DSA），

及时发现体液因素对肾脏的损伤作用，及时采取相应

的干预措施；如 DGF 在移植后 2～3 周无恢复迹象，

可行肾穿刺活检术；可应用血管扩张药物以改善移植

肾微循环；精细的容量管理有利于移植肾功能恢复。

6 DGF的预后

发 生 DGF 的 肾 移 植 受 者 中，50% 在 术 后 10 d
开始肾功能逐渐恢复，33% 的受者在术后 10 ～ 20 d 
肾 功 能 恢 复，10%～15% 的 受 者 则 在 术 后 20 d 以

后肾功能恢复，而原发性移植肾无功能的发生率为

2%～15%[13-14]。DGF 不仅增加排斥反应和移植物丢

失的风险，而且明显增加肾移植受者术后 6 个月内的

病死率 [15]，是影响肾移植长期存活的重要因素。与

未发生 DGF 者相比，DGF 者急性排斥反应的发生风

险增加 38%[16-17]。在尸体肾移植中，DGF 受者术后 
1 年的带功死亡发生率增加 13.5%。术后第 1 周内需

要多次透析治疗的受者日后易发生移植肾丢失 [18]。

在活体肾移植中，DGF 是 5 年移植物丢失的最强预

测因子，其与慢性移植物肾病之间的相关性可能是影

响移植物存活率的主要原因。此外，DGF 还可使肾

移植受者术后病程复杂化、延长住院时间、增加住院

费用等 [19-23]，是影响预后的重要危险因素。

7 小 结

肾移植术后 DGF 对移植物和移植受者的存活均

构成不利影响。对氧化应激、血管痉挛、细胞因子信

号传导、内皮细胞损伤、固有免疫和适应性免疫等分

子机制的研究提高了我们对 DGF 的认识。DGF 复杂

的病理机制为其治疗提供了许多潜在的靶点，包括抑

制氧化应激、促进血管舒张和抑制免疫反应等。
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