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婴儿双肾供成人肾移植的临床疗效分析*
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  [摘要] 目的 总结分析婴儿双肾供成人肾移植的临床疗效。方法 回顾性分析2017年5月1日至

2020年6月1日在该院实施的5例婴儿双肾供成人受者的临床疗效及长期随访情况,随访截止时间为2021年

7月1日。供者年龄2~11月龄,体重5.2~8.0
 

kg,供肾长度5.4~7.1
 

cm;受者年龄23~47岁,体重43.0~
52.5

 

kg,体重指数(BMI)18.05~20.83
 

kg/m2。结果 5例双肾移植受者中,4例采用双供肾单侧移植,1例采

用双供肾双侧移植手术方式。5例受者术后均未发生原发性移植肾无功能、血管吻合口狭窄、移植肾动静脉血

栓、急性排斥反应和肺部感染等,1例发生移植肾功能恢复延迟;移植肾长度均在术后第1个月呈直线生长,术

后6~12个月达峰值;估算肾小球滤过率(eGFR)在移植术后6个月至1年达到100
 

mL·min-1·1.73
 

m-2;
随访期间所有受者的血肌酐水平均稳定在100

 

μmol/L左右;术后均无中到大量蛋白尿;人、肾存活率均为

100%。结论 婴儿双肾供成人肾移植的移植效果满意,可为进一步提高儿童捐献利用率,改善供肾短缺的现

状提供参考。
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  [Abstract] Objective To

 

summarize
 

and
 

analysize
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

of
 

dual
 

kidney
 

transplantation
 

from
 

infant
 

donors
 

to
 

adult
 

recipients.Methods Retrospective
 

analysis
 

was
 

performed
 

on
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

and
 

long-term
 

follow-up
 

of
 

five
 

adults
 

undergoing
 

kidney
 

transplantation
 

from
 

infant
 

donors
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

May
 

1,2017
 

to
 

June
 

1,2020.The
 

deadline
 

for
 

follow-up
 

was
 

July
 

1,2021.The
 

age
 

of
 

donors
 

ranged
 

from
 

two
 

months
 

to
 

11
 

months,body
 

weight
 

5.2-8.0
 

kg,and
 

donor
 

kidney
 

length
 

5.4-7.1
 

cm.The
 

recipients
 

aged
 

23
 

to
 

47
 

years,body
 

weight
 

43.0-52.5
 

kg,body
 

mass
 

index
 

(BMI)
 

18.05-20.83
 

kg/m2.
Results Among

 

the
 

five
 

recipients
 

of
 

dual
 

kidney
 

transplantation,four
 

patients
 

underwent
 

unilateral
 

double
 

kidney
 

transplantation,and
 

one
 

patient
 

underwent
 

bilateral
 

double
 

kidney
 

transplantation.None
 

of
 

the
 

five
 

re-
cipients

 

suffered
 

from
 

primary
 

renal
 

graft
 

failure,vascular
 

anastomotic
 

stenosis,arteriovenous
 

thrombosis,
acute

 

rejection
 

and
 

pulmonary
 

infection.One
 

of
 

the
 

five
 

recipients
 

had
 

delayed
 

renal
 

function
 

recovery.The
 

length
 

of
 

transplanted
 

kidney
 

all
 

showed
 

straight
 

growth
 

at
 

the
 

first
 

month
 

after
 

surgery,and
 

reached
 

the
 

peak
 

at
 

6-12
 

months
 

after
 

surgery.The
 

estimated
 

glomerular
 

filtration
 

rate
 

(eGFR)
 

was
 

about
 

100
 

mL·min-1·1.73
 

m-2
 

at
 

six
 

months
 

to
 

one
 

year
 

after
 

transplantation.During
 

the
 

follow-up
 

period,the
 

blood
 

creatinine
 

values
 

of
 

all
 

recep-
tors

 

were
 

stable
 

at
 

about
 

100
 

μmol/L.There
 

was
 

no
 

medium
 

to
 

large
 

amount
 

of
 

albuminuria
 

after
 

surgery.
Both

 

the
 

recipients
 

and
 

renal
 

survival
 

rates
 

were
 

100%.Conclusion The
 

clinical
 

effect
 

of
 

dual
 

kidney
 

trans-
plantation

 

from
 

infant
 

donors
 

to
 

adult
 

recipient
 

is
 

satisfactory,which
 

provided
 

reference
 

for
 

further
 

improving
 

the
 

utilization
 

rate
 

of
 

infant
 

donor
 

and
 

improving
 

the
 

shortage
 

of
 

donor
 

kidney.
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  肾移植是治疗终末期肾病的主要方式之一[1]。
虽然目前供肾数量正在增加,但是供给量和需求量之

间仍存在巨大差距,因此肾移植在临床实践中仍面临

巨大挑战[2]。2007-2014年,透析患者数量大幅增

加,而移植患者比例保持停滞[3]。为解决供肾短缺的

问题,越来越多地使用扩大标准供者和边缘供者来扩

充供者池。婴儿供肾给成人被认为是扩大标准供者,
由于供受者的体型和新陈代谢不匹配,这可能会增加

术后泌尿系并发症、移植物血栓形成、高灌注损伤等

并发症的发生风险[4-7]。为了降低将婴儿肾脏移植给

成人受者的风险,双肾移植似乎提供了一种可行的方

法来调整供受者的不匹配,并使移植后获得满意疗

效。使用两个供肾进行移植,功能肾单位的总数远远

高于同一质量的单个肾脏[8]。正常生理状态下肾脏

会随着年龄的增长而增大,以此来适应年龄及体重增

加带来的更繁重工作,因此使用婴儿肾脏进行的移植

也应具有同样的特性[9]。研究表明,儿童双肾的长期

移植存活率与标准供肾和活体供肾相似[4,8-10],因此充

分利用这一来源供肾有助于缓解器官短缺问题。因

此,本文对本院器官移植科完成的5例婴儿双肾供成

人肾移植临床资料进行总结,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

本研究为回顾性病例分析研究,纳入2017年5
月1日至2020年6月1日在本院实施的所有婴儿双

肾供成人受者共5例,数据随访截止时间为2021年7
月1日。所有供者均为公民逝世后器官捐献,移植手

术均获得本院器官伦理委员会批准实施。(1)供者资

料:5例供者中男2例,女3例,年龄2~11月龄,体重

5.2~8.0
 

kg,供者获取前肌酐14.8~96.2
 

mmol/L,
供肾长度5.4~7.1

 

cm。(2)受者资料:5例受者中男

1例,女4例;年龄23~47岁;体重43.0~52.5
 

kg,体
重指数(BMI)18.05~20.83

 

kg/m2;术前血液透析4
例,腹膜透析1例,透析时间2~4年;所有受者均为

首次移植,术前群体反应性抗体(PRA)和淋巴毒均为

阴性,供、受者均遵循血型相合原则。所有受者术前

均告知供肾为婴儿双供肾,并签署知情同意书。
1.2 方法

1.2.1 肾移植手术方式

1.2.1.1 供肾获取与修整

经髂总动脉置入导管,灌注4
 

℃
 

UW液进行原位

灌注,在髂总静脉置入导管引出灌注液,采用整块获

取方式获取腹主动脉、下腔静脉及双肾和输尿管,将
获取器官置于4

 

℃
 

UW 液中冷保存。劈开腹主动脉

及下腔静脉分离双肾,左右供肾动脉均保留腹主动脉

袖片,供肾静脉保留部分下腔静脉璧,供肾输尿管末

端均不带供者膀胱壁。
1.2.1.2 双供肾移植术

前4例采用分离式双供肾单侧移植方式(图1),
将左侧供肾置于偏上位置,肾门朝内;右侧供肾置于

偏下位置,肾门朝外;双供肾动脉均与受者髂外动脉

行端侧吻合,双供肾静脉均与受者髂外静脉行端侧吻

合;先吻合左侧供肾动静脉,后吻合右侧供肾动静脉,
双供肾血管吻合完毕后开放血流;左右供肾输尿管内

分别置入D-J管,并分别与受者膀胱壁单独吻合。第

5例采用分离式双供肾双侧移植方式,该移植方式与

常规的肾移植方式相同。术后4周在门诊膀胱镜下

将置于移植肾输尿管中的D-J管拔除。

  A:双肾修整完毕;B:双供肾动静脉吻合完毕;C:双供肾动静脉开放后。

图1  分离式双供肾单侧移植

1.2.2 围手术期管理

1.2.2.1 免疫抑制方案

5例肾移植受者均接受巴利昔单抗的诱导治疗及

他克莫司+霉酚酸酯+甲泼尼龙的维持治疗。两剂

巴利昔单抗(20
 

mg)静脉注射:第1剂肾移植术前1
 

h
使用,第2剂在肾移植术后第4天使用。甲泼尼龙静

脉注射500
 

mg/d,连续使用3
 

d,随后在接下来的3
 

d
内减少到40

 

mg/d,术后第7天改为口服20
 

mg/d,术
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后4 周 内 减 至 10
 

mg/d,并 维 持 至 1 年 后 减 至

5
 

mg/d。术前即开始服用霉酚酸酯类药物500
 

mg/d
(所有受者体重<60

 

kg),每12小时1次。他克莫司

在移植后第3天开始使用,每12小时1次,目标谷浓

度维持在5~10
 

ng/mL。
1.2.2.2 血压控制

受者血压控制在<130/80
 

mmHg,对于需要使

用降压药物的患者按照以下顺序选择药物:钙通道阻

滞剂、β受体阻滞剂、α受体阻滞剂和血管紧张素转换

酶抑制剂。
1.3 随访观察指标

术后对常规结果进行随访监测并评估移植肾功

能。常规评价结果包括:(1)血清肌酐和使用肾脏疾

病膳食改良(MDRD)简化公式计算的估算肾小球滤

过率(eGFR);(2)移植肾功能延迟恢复(DGF),患者

在进行肾移植后第1周需要使用透析治疗定义为

DGF;(3)原发性移植肾无功能;(4)定期使用彩色多

谱勒超声测量移植肾的最大直径、有无出现吻合口狭

窄及血栓形成等血管并发症,输尿管梗阻及肾积水

等;(5)尿漏;(6)尿蛋白;(7)急性排斥反应;(8)肺部

感染等。随访观察终点为移植肾功能丧失或者受者

死亡。
2 结  果

5例双肾移植受者中,1例发生DGF,经过规律血

液滤过治疗1周后移植肾功能恢复。1例受者术后出

现尿漏,予以留置导尿管并行移植肾周充分引流等保

守治疗治愈。在4例双供肾单侧移植受者中,有2例

出现外侧供肾输尿管梗阻,输尿管支架置入失败,行
自体输尿管与移植肾肾盂吻合后治愈(图2)。考虑到

双供肾置于单侧,如其中一个供肾出现术后并发症需

行手术治疗,手术过程极其困难,且术中存在极大风

险损伤未出现并发症的另一个移植肾,因此在第5例

采用双供肾双侧移植的手术方式。5例受者术后均未

出现原发性移植肾无功能、血管吻合口狭窄、移植肾

动静脉血栓、急性排斥反应和肺部感染等。
随访截止日期为2021年7月1日,人、肾存活率

均为100%。采用彩色多谱勒超声测量不同随访阶段

移植肾长度的变化(图3A),发现5对移植肾长径均

在术后第1个月呈直线生长,移植术后6~12个月移

植肾长度趋于峰值。除1例受者术后发生DGF,其余

4例受者在术后第1周内血肌酐迅速下降,在长期随

访期间所有受者的肌酐水平均稳定在100
 

μmol/L左

右(图3B)。5例受者在移植术后6个月至1年eGFR
达到100

 

mL·min-1·1.73
 

m-2(图3C)。5例受者

术后均未出现中到大量蛋白尿,在术后6个月部分患

者间断性检测到少量蛋白尿,而随访到2年的3例受

者尿蛋白均为阴性,见表1。

  A:术前CT影像;B:术前磁共振泌尿系水成像(MRU)检查影像;C、D:自体输尿管与移植肾盂吻合8个月后计算机断层扫描血管造影(CTA)、

计算机断层扫描静脉造影(CTV)检查影像。

图2  外侧供肾输尿管梗阻

  A:肾移植术后供肾长度的变化;B:肾移植术后受者血肌酐的变化;C:肾移植术后估算eGFR的变化。

图3  移植肾长度及术后肾功能指标的变化
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表1  婴儿双供肾受者术后尿蛋白定性情况

病例序号 术后1周 术后1个月 术后2个月 术后3个月 术后6个月 术后1年 术后2年 术后3年

病例1 +- - - - - - - -

病例2 - + - - +- +- -

病例3 + + + +- +- - -

病例4 + +- +- +- - -

病例5 +- - + + + +-

  -:尿蛋白0
 

g/L;+-:尿蛋白
 

0.15
 

g/L;+:尿蛋白0.30
 

g/L。

3 讨  论

肾移植是治疗终末期肾病最佳的方式之一,然而

标准供者的短缺迫使国内外移植中心使用扩大标准

供肾以缓解器官供需矛盾[11-13]。自1969年 MAR-
TIN等[14]报道儿童双供肾移植手术后,对儿童供肾

的认识已由最初被视为质量差的扩大供肾转变为优

于标准供肾和活体供肾[15-16]。中国疾病预防控制中

心发布,2019年我国每千例死亡人群中有101.9例发

生在婴儿期,超过一半的不治之症患儿家属愿意授权

捐献器官,使用婴幼儿供肾可能是缓解我国供肾短缺

的一种可行手段[17-18]。但由于婴儿特殊的生理解剖

特点,这类移植手术的失败率及术后并发症相对高于

标准供者肾移植,使用婴幼儿供肾肾移植并不被普遍

接受。然而,这类移植手术一旦成功,移植肾具有较

好的肾功能储备和较长的生存期。作者前期回顾性

分析本院婴幼儿单供肾与双供肾给成人移植术后发

现,血肌酐均能达到较好的水平[19]。
   

既往研究表明,在孕36周时,每个肾脏的肾单位

数量已达到最大值(平均约100万);随后肾脏大小的

增加取决于肾单位的代偿性增生,而不是肾单位数量

的增加[20]。这一发现为将婴儿供肾移植到成人受者

提供了一个科学的理论框架。目前,在临床工作中对

于儿童供肾选择使用单肾移植还是双肾移植尚无统

一标准。SURESHKUMAR等[21]认为,如果供者体

重超过10
 

kg,可选择使用单肾移植。也有学者认为,
当供者年龄小于3岁建议使用双肾移植[22]。UEMU-
RA等[23]提出肾脏长度很重要,当肾脏长径>6

 

cm可

选择单肾移植。作者认为,肾脏发育和生长的速率在

供者个体之间存在广泛的差异,因此年龄和体重可作

为选择的间接指标,但决定性的标准是肾脏长度。在

本院供 肾 长 度 <6
 

cm 均 行 双 肾 移 植。此 外,将
BMI>24

 

kg/m2 的受者排除,这些患者可能因为没有

得到足够的“肾脏剂量”而出现移植后恢复缓慢;同时

有严重血管疾病的受者也将被排除在外。在本文实

施的5例双肾移植中,仅1例出现短暂的DGF,在给

予1周的血液滤过治疗后移植肾功能恢复;均未出现

原发性移植肾无功能。作者对移植受者进行长期随

访发现,肾脏的长径在移植后1个月迅速生长,在移

植后6~12个月趋于稳定,这与受者的eGFR变化趋

势一致。以上结果进一步肯定了将肾脏长度作为选

择双肾或单肾移植的决定性标准。
对于双肾移植的手术方式,根据是否将双肾分离

可分为整块式双肾移植和分离式双肾移植。整块式

双肾移植手术根据血管重建方式又分为:经典术式、
血管间置式、桥接式和简化术式[24]。(1)经典术式:将
腹主动脉及下腔静脉近心端关闭,将腹主动脉与下腔

静脉远心端分别与受者髂动静脉吻合。研究证实,由
于腹主动脉盲端涡流形成,增加动脉血栓的发生风

险。(2)血管间置式:将受者髂血管动静脉切除一段,
用供肾腹主动脉与下腔静脉替换切除的受者髂血管,
虽然该方法解决了腹主动脉涡流的问题,降低了血栓

形成风险,但是该方法存在血管口径的匹配问题。
(3)桥接式:将供肾腹主动脉及下腔静脉远心端和近

心端分别与受者髂血管动静脉行端侧吻合,该手术方

法存在动脉缺血导致移植灌注不足的问题。(4)简化

术式:剖开供者腹主动脉及下腔静脉,使得双肾动静

脉共用血管瓣口与受者髂外动静脉行端侧吻合,但该

类手术仍存在血管扭曲、供肾难以摆放等困难。
分离式双肾移植根据是否将双肾植入同一侧髂

窝可分为分离式双肾单侧移植和分离式双肾双侧移

植。分离式与整块移植相比,缺点在于需要分别吻合

双供肾动静脉,手术时间更长。不过该术式的缺点又

可看作其优点,因为无论是在修肾还是植入过程中均

为熟悉的手术方式,即单肾移植+单肾移植;由于供

肾动静脉均带有袖片与供者髂外动静脉行端侧吻合,
吻合口大小能够满足移植肾对血运的需求,同时肾脏

的位置更容易摆放,血管不容易出现扭曲,而且也不

存在动脉涡流导致血栓形成增加的问题。但该术式

要求手术医生需要具有熟练的血管缝合外科技术,才
能提高移植手术成功率。本院儿童供肾手术均由技

术熟练的高年资医生主刀完成。前4例双肾移植采

用分离式双肾单侧移植,考虑左肾静脉较长而右肾动

脉较长等特点,将左侧供肾置于偏上位置,肾门朝内;
右侧供肾置于偏下位置,肾门朝外。第5例采用分离

式双肾双侧移植。5对移植肾均未出现吻合口狭窄、
动静脉血栓形成及移植肾血管扭曲等并发症。

单侧手术较双侧手术的优势在于手术时间和冷

缺血时间更短,并且保留了对侧髂窝用于再次移植的
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可能。作者也发现了单侧手术的缺点,一方面术中可

能损伤移植肾的血管;另一方面由于术后移植肾与周

围组织粘连致密且两个移植肾位置较为靠近,无法完

全辨别移植肾各自的输尿管,导致术后并发症的处理

极其困难,临床上可能因二次手术处理并发症导致双

移植肾均受到损害。本院前4例单侧移植的患者中

有2例出现外侧供肾输尿管梗阻,在行二次手术时因

输尿管无法植入导丝作为引导,无法辨别梗阻肾输尿

管与膀胱吻合口位置,采用移植肾肾盂与自体输尿管

吻合的方式解除梗阻,获得很好的长期效果。鉴于

此,在行第5例双肾移植时采用了双侧移植的手术方

式,通过本院移植手术各部门的熟练合作,虽然相较

于单侧移植增加了近1
 

h的冷缺血时间,但总冷缺血

时间<10
 

h,在一定范围内可控,且该例患者术后未

发生DGF。
    

婴幼儿供肾移植到成年受者体内面临的另一个

挑战是高灌注造成移植后肾小球损伤、蛋白尿产生,
最终导致移植肾衰竭。THOMUSCH 等[25]发现,儿
童供肾与成人供肾相比,移植后6个月和1年的蛋白

尿发生率明显升高,但移植后5年及10年蛋白尿发

生率无明显差异,提示随着供肾的生长高灌注损伤减

轻,从而减少尿蛋白的产生。本文也发现,5例婴儿双

供肾的受者在移植后6个月内出现不同程度的蛋白

尿,随着移植肾的生长,蛋白尿程度明显下降。
综上所述,双供肾移植手术方式有多种,各种手

术方式均具有其优缺点,各移植中心需根据供者条件

灵活选择合适的手术方式以提高手术成功率。从研

究纳入的婴儿双供肾移植到成人受者的效果来看,获
得了满意的长期疗效,为进一步提高儿童捐献利用

率,改善供肾短缺的现状提供了一定的参考。
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