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兔抗人胸腺细胞免疫球蛋白诱导治疗在中国心脏死亡
器官捐献供肾肾移植受者中的应用

薛武军　傅耀文　林涛　王建立　王长希　孙启全　明英姿　叶啟发

【摘要】　目的　评估兔抗人胸腺细胞免疫球蛋白（rATG）诱导治疗在中国心脏死亡器官捐献肾移植受者中

的疗效和安全性。方法　这是一项在中国进行的前瞻性、多中心、单臂、干预性研究（NCT03099122）。纳入接

受心脏死亡器官捐献肾移植并接受 rATG 诱导治疗（累积剂量为 5 mg/kg）的成年患者，采用单因素和多因素逻

辑回归分析探讨与急性排斥反应（AR）、移植物功能延迟恢复（DGF）、移植物失功和患者死亡相关的因素。

分析不良事件的发生情况。结果　共 115 例成年患者纳入研究，其中 107 例患者可评估疗效。活组织检查证实的

AR（BPAR）和 AR 的发生率分别为 2.8%（95% 可信区间 0.6%~8.0%）和 4.7%（95% 可信区间 1.5%~10.6%）。

DGF 的发生率为 13.1%（95% 可信区间 7.3%~21.0%），移植物和患者生存率分别为 97.2%（95% 可信区间

92.0%~99.4%）和 99.1%（95% 可信区间 94.9%~100%）。多因素逻辑回归分析结果显示，供者血清肌酐和受者群

体反应性抗体均为 DGF 的危险因素（均为 P<0.05）。常见的治疗期间出现的不良事件（发生率>5%）包括贫血

（8.7%）、感染性肺炎（8.7%）和尿路感染（8.7%）。结论　标准剂量的 rATG 诱导治疗在中国心脏死亡器官捐

献肾移植受者中表现出较低的 BPAR、AR 和 DGF 发生率，且耐受性良好。
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【Abstract】  Objective     To  evaluate  the  efficacy  and  safety  of  rabbit  anti-human  thymocyte  immuneglobulin
(rATG) induction therapy in kidney transplant recipients from donation after cardiac death in China. Methods   This was a
prospective,  multicenter,  single-arm  and  interventional  study  conducted  in  China  (NCT03099122).  Adult  patients  who
underwent kidney transplantation from donation after cardiac death and received rATG induction therapy (cumulative dose
of 5 mg/kg) were included. Univariate and multivariate logistic regression analyses were used to identify factors associated
with acute rejection (AR), delayed graft function (DGF), graft failure and patient death. The occurrence of adverse events
was  also  analyzed. Results    A  total  of  115  adult  patients  were  enrolled  in  the  study,  of  whom 107  were  evaluable  for
efficacy.  The  incidence  of  biopsy-proven  acute  rejection  (BPAR)  and  acute  rejection  (AR)  was  2.8%  (95%  confidence
interval  0.6%-8.0%)  and  4.7%  (95%  confidence  interval  1.5%-10.6%),  respectively.  The  incidence  of  delayed  graft
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function  (DGF)  was  13.1%  (95%  confidence  interval  7.3%-21.0%).  Graft  and  patient  survival  rates  were  97.2%  (95%

confidence interval 92.0%-99.4%) and 99.1% (95% confidence interval 94.9%-100%),  respectively. Multivariate logistic
regression analysis showed that donor serum creatinine and recipient panel reactive antibodies were risk factors for DGF
(both  P<0.05).  Common  treatment-emergent  adverse  events  (incidence  >5%)  included  anemia  (8.7%),  infectious
pneumonia (8.7%), and urinary tract infection (8.7%). Conclusions   Standard-dose rATG induction therapy demonstrates
low incidences of BPAR, AR, and DGF, and good safety in kidney transplant recipients from donation after cardiac death
in China.

【Key words】 Rabbit anti-human thymocyte immuneglobulin; Kidney transplantation; Induction therapy; Donation
after cardiac death; Acute rejection; Delayed graft function; Adverse reaction

 

肾移植是终末期肾病患者的金标准治疗手段，能

够延长寿命并提高生活质量[1-2]。目前，由于全球包

括中国终末期肾病的发病率呈指数增长，供肾稀缺性

日益严重[2-5]。肾脏供需之间存在巨大差距，仅在中

国 ， 供 需 比 例 约 为 1∶30[6]。 心 脏 死 亡 器 官 捐 献

（donation after cardiac death，DCD）和脑死亡器官

捐献（donation after brain death，DBD）在西方国家

已被接受为标准捐献策略[4,7-8]。目前在中国，DCD 供

肾已成为应对供体短缺的可行选择[9]。近年来，中国

DCD 肾移植发展迅速。与 DBD 肾移植相比，DCD

肾移植的急性排斥反应（acute rejection，AR）和移

植物功能延迟恢复（delayed graft function，DGF）发

生率相对较高[10-12]。然而，通过诱导治疗可以最小化

AR 和 DGF 的发生率[13-14]，这也是 DCD 肾移植中广

泛使用诱导治疗的原因。多克隆抗淋巴细胞免疫球蛋

白已成为许多移植中心诱导治疗的一部分[15]。兔抗人

胸 腺 细 胞 免 疫 球 蛋 白 （ rabbit  anti-human  thymocyte

immuneglobulin，rATG）作为一种淋巴细胞清除剂，

能够明显降低肾移植后 AR 和 DGF 的发生率[14]。除

了减少 AR 和 DGF 外，rATG 还可以改善移植物存活

率和患者生存率[14,16]。在中国，rATG 最常用于 DCD

移植的诱导治疗，因为早期 DCD 在中国比 DBD 更

为普遍。然而，关于 rATG 在中国 DCD 肾移植中的

有效性和安全性的多中心研究数据有限。本研究为前

瞻性、多中心、单臂、干预性研究，探讨了接受

rATG 诱导治疗的肾移植受者的 AR、DGF、移植物

存活率和患者生存率。

 1    资料与方法

 1.1    研究设计与伦理声明

本研究是一项前瞻性、多中心、单臂研究，研究

时间为 2017 年 6 月至 2019 年 11 月，研究对象为接

受 rATG 诱导治疗的 DCD 肾移植受者，并在门诊随

访 6 个月。数据收集耗时 3 个月完成。共有 9 个中心

参与了本研究（NCT03099122），研究纳入 115 例成

年患者，其中西安交通大学第一附属医院 20 例，吉

林大学第一医院 26 例，四川大学华西医院 20 例，中

国人民解放军武警总医院 19 例，中山大学附属第一

医院 9 例，中山大学附属第三医院 4 例，中南大学湘

雅三医院 3 例，武汉大学中南医院 3 例，天津市第一

中心医院 11 例。研究获得了组长单位西安交通大学

第一附属医院机构审查委员会/伦理委员会审批（批

号：XJTU1AF2017LSY-14），并遵循《赫尔辛基宣

言》和《伊斯坦布尔宣言 2008》进行。所有患者在

纳入研究前均签署了书面知情同意书。相关供者和受

者数据通过电子病例报告表从器官捐献数据库注册表

中收集。

 1.2    纳入和排除标准

纳入标准：（1）男性或女性；（2）首次接受肾

移植；（3）接受心脏死亡供者捐献的肾脏 [ 包括

DCD 和脑 -心双死亡器官捐献（donation  after  brain

death followed by cardiac death，DBCD）]；（4）受者

年龄 18~65 岁（包括 18 岁）；（5）供者年龄>5 岁；

（6）受者体质量 50~80 kg；（7）患者充分理解研究

并在任何研究程序前签署知情同意书。

排除标准：（1）多器官移植受者；（2）有肾脏

或 其 他 器 官 移 植 史 ； （ 3） 供 受 者 血 型 不 相 容 ；

（ 4） 供 受 者 人 类 白 细 胞 抗 原 （ human  leukocyte

antigen，HLA）错配数为 5 或 6 个；（5）活动性感

染或慢性感染，或乙型肝炎表面抗原、丙型肝炎病毒

或人类免疫缺陷病毒阳性（移植前 12 个月内的血清

学检测结果）；（6）巨细胞病毒（cytomegalovirus，

CMV） IgG 阴性但接受 CMV IgG 阳性供者的移植

物；（7）入组时需持续治疗的系统性感染，CMV 和
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（ 或 ） 耶 氏 肺 孢 子 菌 肺 炎 的 预 防 性 治 疗 除 外 ；

（8）术前严重血小板减少（血小板计数<75×109/L）

或白细胞减少（白细胞计数<3.0×109/L）；（9）移植

前 1 周内血清丙氨酸转氨酶、天冬氨酸转氨酶或 γ-谷
氨酰转移酶水平≥3 倍正常值上限，且在移植时未恢

复正常；（10）5 年内有恶性肿瘤病史；（11）对兔

蛋白或任何辅料有过敏或过敏反应史；（12）已知

的 rATG 给药禁忌证；（13）筛选前 1 个月内或 5 个

半衰期内（以较长者为准）使用过研究药物或禁止的

治疗；（14）在签署知情同意书前 30 d 内使用过

rATG 或参加过临床试验；（15）孕妇或哺乳期妇

女；（16）男性和女性患者不同意在研究治疗后至

少 6 个月内使用医学上可接受的避孕措施（即屏障或

药物避孕，男性患者必须使用避孕套或其女性伴侣必

须口服避孕药，女性患者的男性伴侣必须使用避孕

套）；（17）研究者认为不适合参与研究的任何情

况，包括医学、临床或心理社会状况，或患者可能不

遵守研究程序；（18）供者已知或怀疑在捐献前有活

动性感染，由研究者判断（如血培养阳性、乙型肝炎

表面抗原阳性、丙型肝炎病毒阳性或人类免疫缺陷病

毒抗体阳性）；（19）高敏受者 [ 如群体反应性抗体

（panel reactive antibody，PRA）阳性 ]。
 1.3    诱导治疗

所有患者均接受标准累积剂量为 5.0  mg/kg 的

rATG 诱 导 治 疗 。 允 许 的 剂 量 波 动 为 ±2.0  mg/kg。

rATG 治疗在移植术中移植物血流开放前开始，随后

给药 2~5 d。数据在肾移植前后收集。研究访视时间

为移植前 15~0 d，移植当日，移植术后 3 d、第 1 周

（7 d）、第 1 个月、第 3 个月和第 6 个月。

 1.4    维持免疫抑制方案和预防性治疗

他克莫司：初始剂量为 0.10~0.15 mg/（kg·d），

可根据外周血目标治疗谷浓度进行调整（即 0~3 个

月 目 标 浓 度 5~10  ng/mL， 3~6 个 月 目 标 浓 度 4~
8 ng/mL）。根据研究者对肾功能恢复的判断，可延

迟给药。

霉酚酸：初始剂量为霉酚酸酯 1 500~2 000 mg/d
或霉酚酸钠 1 080~1 440 mg/d，术后 3 个月调整至维

持 剂 量 （ 霉 酚 酸 酯 1  000~1  500  mg/d 或 霉 酚 酸 钠

720~1 080 mg/d）。

口服激素：甲泼尼龙逐渐减量至维持剂量 5~
10 mg/d。霉酚酸和甲泼尼龙的剂量调整根据研究者

的判断进行。

受者接受更昔洛韦或缬更昔洛韦进行 CMV 预

防，至少 12 周，除非有特殊情况。口服磺胺甲噁

唑+甲 氧 苄 啶 进 行 耶 氏 肺 孢 子 菌 肺 炎 预 防 ， 至 少

12 周。细菌和真菌预防至少在移植后 1 周内进行。

对于发生 AR 的患者，治疗管理根据研究者的选择进

行，并记录至移植后 6 个月。

 1.5    研究终点

研究的主要终点是接受标准剂量 rATG 诱导治疗

的 DCD 肾移植受者在移植术后 6 个月的活检证实的

急性排斥反应（biopsy-proven acute rejection，BPAR）

发 生 率 。AR 的 临 床 定 义 为 血 清 肌 酐 浓 度 升 高>
26.5 μmol/L 或较基线升高 25%，并通过超声引导下

经皮活组织检查（活检）确认（活检证实的 AR）。

次要终点包括 DGF 的发生率和持续时间、移植物存

活率和患者生存率、感染、白细胞减少、血小板减

少、恶性肿瘤的发生率，以及 DCD 肾移植受者中

AR、DGF 的可能风险因素，不同风险分层下的 AR
和 DGF 发生率。

 1.6    统计学方法

假设预期 AR 的发生率为 8%，在 95% 可信区间

（confidence interval，CI）内允许误差不超过 0.05，

则样本量为 114。将所有研究中心的数据汇总进行统

计分析。所有统计分析均使用 SAS 9.4 版本完成。所

有 入 组 且 符 合 条 件 的 患 者 均 纳 入 全 分 析 集 （ full
analysis set，FAS）。根据需要，连续变量以均数、

中 位 数 、 标 准 差 、 最 小 值 和 最 大 值 表 示 。 采 用

Kaplan-Meier 确定肾移植术后 AR、DGF、移植物存

活率和患者生存率。使用单因素和多因素逻辑回归分

析与疗效终点相关因素。单因素分析中 P≤0.2）的变

量进一步纳入多因素逻辑回归模型。比值比（odds
ratio，OR）及 95%CI 会一同呈现。所有统计检验均

在双侧 α 水平为 0.05 的情况下进行，P<0.05 为差异

有统计学意义。

 2    结　果

 2.1    患者人口统计学特征

研究共筛选了 117 例受试者。除 2 例未接受任何

试验用药品（investigational medicinal product，IMP）

的患者外，其余 115 例患者至少接受了 1 剂 IMP，因

此被纳入安全性集。纳入安全性集的 115 例受试者在

治疗期间 IMP 的平均累积剂量为 4.075 mg/kg，最低

和最高累积剂量分别为 0.75 mg/kg 和 6 mg/kg。在移

   ·712· 器官移植 第 16 卷



植术后 6 个月随访期内，无患者失访。

在所有受试者中，3 例患者供受者 HLA 错配

数>4 个，2 例患者术前血小板计数<75×109/L，2 例

患者术前 1 周 γ-谷氨酰转移酶>正常值范围的 3 倍，

1 例患者既往接受过肾移植，排除上述患者后，共

107 例患者入组并至少接受了 1 剂 IMP，且未违反任

何主要入选标准，因此被纳入 FAS。供者年龄（47±
12）岁，男 82 例，女 25 例，体质量（67±10）kg，

体 质 量 指 数 （body  mass  index，BMI） （23.4±2.5）

kg/m²，死亡原因包括创伤 15 例、颅脑损伤 22 例、

脑出血 48 例、缺氧性脑病 5 例、其他 17 例，合并高

血压病史 43 例，冷缺血时间（6.5±2.8）h，热缺血时

间 （ 11.4±2.4） min。 受 者 年 龄 （ 41±12） 岁 ， 男

77 例，女 30 例，体质量（63±8）kg，BMI （22.2±
2.4）kg/m²，原发病包括肾小球肾炎 43 例、糖尿病肾

病 5 例、其他 37 例、未知 22 例，HLA 错配数 0 个

2 例、1 个 7 例、2 个 36 例、3 个 36 例、4 个 26 例。

 2.2    急性排斥反应发生情况

107 例受试者中，5 例发生 AR，发生率为 4.7%

（ 95%CI  1.5%~10.6%） 。Kaplan-Meier 结 果 显 示 ，

移 植 术 后 第 6 个 月 AR 的 发 生 率 为 4.7%（ 95%CI
2.0%~11.0%）。

3 例发生 BPAR，发生率为 2.8%（95%CI 0.6%~
8.0%）。Kaplan-Meier 结果显示，移植术后第 6 个

月 BPAR 的发生率为 2.9%（95%CI 0.9%~8.6%）。

 2.3    移植物功能延迟恢复发生情况

基于 FAS，在移植术后 6 个月随访期内，14 例

受试者发生 DGF，发生率为 13.1%（95%CI 7.3%~
21.0%）。DGF 平均持续时间为 19.2 d（95%CI 7.4~
31.0 d）。Kaplan-Meier 结果显示，移植后第 6 个月

DGF 的发生率为 13.1%（95%CI 8.0%~21.1%）。

 2.4    移植物存活率

在 移 植 术 后 6 个 月 随 访 期 内 ， 共 3 例 受 试 者

（2.8%）发生移植物丢失，移植物存活率的 95%CI
为 92.0%~99.4%。Kaplan-Meier 结果显示，移植后第

6 个 月 移 植 物 存 活 率 为 97.2%（ 95%CI  91.5%~
99.1%）。

 2.5    患者生存率

在移植后的 6 个月随访期内，107 例受试者中仅

1 例（0.9%）死亡，106 例存活，患者生存率为 99.1%

（95%CI 94.9%~100.0%）。Kaplan-Meier 结果显示，

移植后第 6 个月患者生存率为 99.1%（95%CI 93.5%~

99.9%）。

 2.6    探索性终点：与疗效终点相关的因素

共纳入供受者的 15 项人口统计学和临床因素进

行单因素逻辑回归模型分析。结果显示，单因素分析

中未确定出对 AR 有显著影响的危险因素。使用单因

素逻辑回归模型分析 DGF 的风险因素，从单因素逻

辑回归模型中获得了 3 个可能的风险因素，即供者血

清肌酐、受者 BMI 和 PRA（表 1）。将单因素分析

中 P≤0.2 的影响因素纳入多因素逻辑回归模型，其

中供者血清肌酐和受者 PRA 差异均有统计学意义

（均为 P<0.05，表 2）。在 37 例受体 PRA≤0% 的

受试者中，1 例发生 DGF，发生率为 2.7%（95%CI
0.1%~14.2%）。在 9 例受体PRA>0% 的受试者中，3 例

发生 DGF，发生率为 33.3%（95%CI 7.5%~70.1%）。

两组 DGF 发生率差异有统计学意义（P=0.020）。

 2.7    不良事件

基于安全性集，在 6 个月的随访期内，93 例受

试者（80.9%）发生治疗相关不良事件（ treatment-
emergent  adverse  event， TEAE） ， 其 中 53 例

（46.1%）与研究药物相关。大多数 TEAE 为轻度或

中度，仅 14 例患者（12.2%）发生严重 TEAE。1 例

（0.9%）因 TEAE 导致治疗中断。常见的 TEAE 为

贫血（8.7%）、尿路感染（8.7%）、感染性肺炎

（8.7%）和低蛋白血症（7.8%）、肾性贫血（7.8%）、

血小板减少症（7.0%）。

21 例 受 试 者 （ 18.3%） 发 生 严 重 不 良 事 件

（serious adverse event，SAE），其中 8 例为肺部感

染，5 例为尿路感染，3 例感染性心内膜炎，3 例结

核性胸膜炎，2 例巨细胞病毒感染，1 例与 SAE 相关

的死亡，死亡原因为感染性心内膜炎。

 3    讨　论

既往研究报道，与其他类型供者相比，DCD 供

者因热缺血和冷缺血时间延长，具有较高的免疫风

险 [17-20]。DCD 供肾肾移植受者在移植后更易发生

AR 和 DGF，移植物存活率较低，移植物丢失风险更

高。因此，对于 DCD 肾移植受者，需要相应调整免

疫抑制方案和强度。rATG 是一种淋巴细胞耗竭剂，

国外研究表明其可降低 DGF 和 AR 的发生率，从而

改善尸体供肾肾移植的预后[18]。在中国，rATG 广泛

用于诱导治疗，累积剂量为 2~3 mg/kg，低于标准剂

量。这可能是由于个体化免疫状态差异所导致的。
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本研究评估了中国 DCD 肾移植受者接受标准剂

量 rATG 诱导治疗后 6 个月随访期内 BPAR 和 DGF
的发生率以及移植物和患者生存率。BPAR 和 DGF
的发生率分别为 2.8% 和 13.1%，BPAR 发生率远低

于以往在 DCD、DBD、DBCD 肾移植受者中使用抗

胸 腺 细 胞 球 蛋 白 （ATG） 治 疗 的 回 顾 性 研 究 结

果[4,7-9,21-22]。Wong 等[23] 评估了不同 rATG 方案在成年

肾移植受者中 T 细胞清除的程度和持续性，受试者接

受为期 3 d、剂量为 1.0 mg/（kg·d）或 1.5 mg/（kg·d）

的 rATG 诱导治疗。结果发现 1.5 mg/（kg·d）方案组

 

表 1    DGF 危险因素的单因素逻辑回归分析

Table 1    Univariate logistic regression of risk factors of DGF

危险因素 回归系数 标准误 OR 95%CI   P值

供者因素

　死亡原因   0.652

　　颅脑损伤比创伤   2.183 63.109   0.434 0.082~2.309

　　脑出血比创伤   1.877 63.108   0.320 0.073~1.394

　　缺氧性脑病比创伤 −9.090  252.427     <0.001   <0.001~999.999

　心肺复苏（是比否）   0.632 0.630 4.445 0.712~27.761   0.315

　热缺血时间（min） −0.071 0.089 0.931 0.782~1.109   0.424

　冷缺血时间（h）   0.043 0.114 1.044 0.836~1.305   0.702

　血清肌酐（μmol/L）   0.027 0.008 1.027 1.012~1.043 <0.001

受者因素

　年龄（岁） −0.002 0.023 0.998 0.953~1.045   0.928

　体质量（kg）   0.008 0.037 1.008 0.937~1.085   0.826

　BMI（kg/m²）   0.157 0.114 1.170 0.935~1.463   0.170

　ABO血型   0.801

　　A型比O型 −0.337 0.532 0.936 0.205~4.266

　　B型比O型   0.078 0.494 1.418 0.345~5.837

　　AB型比O型   0.530 0.646 2.229 0.359~13.845

　高血压（是比否） −0.269 0.578 0.584 0.061~5.640   0.642

　糖尿病（是比否） −0.101 0.551 0.817 0.094~7.082   0.855

　原发病   0.939

　　肾小球肾炎比其他 −0.029 0.478 1.338 0.347~5.157

　　糖尿病肾病比其他   0.404 0.870 2.063 0.183~23.301

　PRA（阴性比阳性） −0.970 0.375 0.144 0.033~0.624   0.010

 

表 2    DGF 危险因素的多因素逻辑回归分析

Table 2    Multivariate logistic regression of risk factors of DGF

危险因素 回归系数 OR 95%CI P值

供者血清肌酐（μmol/L） 0.029 1.029 1.012~1.048 0.001

受者BMI（kg/m2） 0.062 1.063 0.804~1.407 0.667

受者PRA（阴性比阳性） −1.157   0.099 0.017~0.574 0.010
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的 T 细胞清除持续时间显著更长，而 1.0 mg/（kg·d）

方案组在诱导治疗后的前 6 个月内 T 细胞清除更为显

著，表明这可能降低免疫损伤风险，改善肾移植后的

长期预后。Tsapepas 等[24] 对 242 例接受 rATG 诱导和

无激素维持治疗的成年肾移植受者进行回顾性分析，

以评估 rATG 诱导剂量微小变化的影响。结果发现接

受较大剂量 rATG 的受者较仅接受 5~6 mg/kg 的受者

在最后 1 次随访时BPAR 发生率显著更低 [11%（10/91）

比 21.2%（32/151），P<0.042]，而白细胞减少和血

小板减少的安全性评估差异无统计学意义。表明较高

的 rATG 剂量与改善无排斥反应的移植物存活率相

关。此外，DCD 供肾与更高的 DGF 风险相关，并且

比活体供肾更容易受到钙调磷酸酶抑制剂诱导的肾毒

性影响[25]。许多中心在面对 DGF 或其高风险时会改

变免疫抑制方案，如减少或延迟钙调磷酸酶抑制剂的

使用，并改用耗竭性抗体。一项临床试验表明，与术

后治疗相比，术中给予 rATG 可降低成年尸体供肾肾

移植受者 DGF 发生率，改善术后第 1 个月移植物功

能，并缩短移植后住院时间[25-26]。Xue 等[8] 对单中心

367 例患者（303 例 DBCD 和 64 例 DCD）进行回顾性

分析，结果显示 DBCD 组 DGF 发生率为 12%，DCD
为 27%[8]，高于本研究。

本研究中，单因素分析中未确定对 AR 有显著影

响的危险因素，可能原因是 AR 发生的事件样本太

少，107 例受试者中，5 例发生 AR，发生率为 4.7%，

3 例发生 BPAR，发生率为 2.8%，阳性事件的样本量

不足会影响统计功效，由此未能确定对 AR 有显著影

响的危险因素。

本研究中，多因素回归分析发现与 DGF 相关的

风险因素为供者血清肌酐水平（水平越高风险越大）

和 受 者 PRA 水 平 （ 阴 性 者 发 生 DGF 的 可 能 性 较

低）。但未发现热缺血时间和冷缺血时间与 DGF 相

关，这与既往研究结果不同[27-29]，可能原因为本研究

中 的 冷 、 热 缺 血 时 间 均 较 短 （ 分 别 为 6.54  h 和

11.4 min），且样本量不够大，未能分析出缺血时间

与 DGF 的相关性。其他类似研究报道的 DGF 风险因

素包括供者高血压病史、捐献前血清肌酐、低血压、

热缺血时间和年龄[30-33]。一些研究报道 DGF 发生率

相关的因素还包括受者因素，如性别（男性风险较

高 ） 、 种 族 、 透 析 等 待 时 间 延 长 和 HLA 错 配 程

度[34-35]。以上的危险因素都曾被证实与 DGF 的发生

相关，也有研究表明 ATG 诱导是 DGF 发生的独立保

护因素[36-37]。

本研究中术后 6 个月移植物存活率和患者生存率

分别为 97.2% 和 99.1%，仅有 1 例死亡和 3 例移植物

丢失。以往研究报道的 1 年移植物存活率为 95.7%~
98.7%，患者生存率为 97.9%~98.9%[4,7,9,14,23]，与本研

究结果相当。本研究中移植物存活率和患者生存率较

高可能与较低的 BPAR 发生率和较短的随访时间

（6 个月）有关。本研究观察到的不良事件与先前发

表的研究一致，治疗期间出现的不良事件为感染和侵

袭性疾病[38]。

综上所述，标准剂量的 rATG 诱导治疗在中国

DCD 肾移植受者中显示出较低的 BPAR、AR 和 DGF
发生率，且不良事件可接受。但本研究仍存在一些局

限性，包括单臂研究设计，仅能证明单药有效性，而

非头对头优势。此外，本研究纳入了控制性和非控制

性 DCD 肾移植，非控制性 DCD 的热缺血时间更

长，理论上免疫风险更高，但由于报告的结果是控制

性和非控制性 DCD 病例的累积结果，这不可避免地

会导致一些偏差，可能掩盖真实疗效差异。此外，本

研究仅随访 6 个月，缺乏 1 年以上移植物功能、急、

慢性排斥反应及长期不良事件（如肿瘤发生率）数

据。进一步研究需要更长时间的随访以及设置接受其

他诱导治疗的对照臂，以研究并进一步证实 rATG 对

结局的实际影响。
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