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　 　 【摘要】 　 目的　 比较去甲肾上腺素与多巴胺作为活体肾移植术中血管活性药对术中肾灌注及

术后 ７ ｄ 内肾功能的影响。 方法　 选择行活体肾移植术的患者 ９４ 例，男 ７６ 例，女 １８ 例，年龄 １８～ ６４
岁，ＢＭＩ １８～２４ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ Ⅲ或Ⅳ级。 采用随机数法将患者分为两组：去甲肾上腺素组（Ｎ 组）和多

巴胺组（Ｄ 组），每组 ４７ 例。 麻醉诱导后，Ｎ 组泵注去甲肾上腺素 ０ ０３ ｍｇ ／ ｋｇ，Ｄ 组泵注多巴胺 ３
ｍｇ ／ ｋｇ，维持患者 ＭＡＰ 波动幅度小于基础值的 １０％。 于关腹前即刻测量肾动脉阻力指数（ＲＩ），记录

关腹前即刻和术后 ２４ ｈ 的 ＭＡＰ、脉压（ＰＰ）、ＣＶＰ 等血流动力学参数和 ｐＨ、血钾（Ｋ＋）、血乳酸（Ｌａｃ）
等动脉血气指标。 记录关腹前即刻心输出量（ＣＯ）、每搏变异度（ＳＶＶ）、血管活性药评分（ＶＩＳ）。 术

后 ２４ ｈ 复测 ＲＩ，记录术后 １、３、５、７ ｄ 内血清肌酐（Ｓｃｒ）、肾小球滤过率（ＧＦＲ）和术后 ７ ｄ 内移植物功

能延迟恢复（ＤＧＦ）例数。 结果　 两组关腹前即刻的 ＭＡＰ、ＰＰ、ＣＶＰ、ＣＯ、ＳＶＶ、ＶＩＳ，术后 ２４ ｈ ＭＡＰ、
ＰＰ、ＣＶＰ 差异均无统计学意义。 与关腹前即刻比较，术后 ２４ ｈ 两组 Ｋ＋明显降低（Ｐ＜０ ０５），两组不同

时点 Ｌａｃ 差异无统计学意义。 Ｎ 组关腹前即刻和术后 ２４ ｈ ＲＩ 均不高于 Ｄ 组（９５％置信区间下限 ＣＬ

分别为 ０ ０８７ 与 ０ ０５９，均高于非劣效界值 Δ＝－０ ０６）。 结论　 在活体肾移植术中，使用去甲肾上腺

素时的肾灌注不劣效于使用多巴胺，且患者术后 ７ ｄ 内肾功能恢复情况与使用多巴胺效果相同。
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　 　 活体供肾缺血时间较短，但与尸体供肾相同，
其移植物同样缺乏自身调节能力，易在低血压时发

生灌注不足。 因此维持一定的血压是围术期器官

保护的关键［１－２］。 但对于术中血管活性药的选择，
目前仍有争议。 因多巴胺的肾保护作用未被证实，
近年来推荐将去甲肾上腺素作为术中首选用药［３］，
但去甲肾上腺素因其 α 受体激动作用可能导致肾

血管收缩而受到争议。 肾血管阻力指数（ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ
ｉｎｄｅｘ， ＲＩ）可实时反映器官血流灌注，已被证实可

作为判断移植物功能及预后的可靠指标［４］。 本研

究通过比较活体肾移植术中应用去甲肾上腺素和

多巴胺时的肾灌注 ＲＩ，探究去甲肾上腺素和多巴胺

对患者移植肾灌注以及术后肾功能的影响。

资料与方法

一般资料 　 本研究经医院伦理委员会批准

（２０２２⁃ＫＹ⁃１３３０⁃００２），患者或家属签署知情同意书。
选择 ２０２２ 年 ９ 月至 ２０２３ 年 ５ 月行活体肾同种异体

移植术患者，性别不限，年龄 １８ ～ ６４ 岁，ＢＭＩ １８ ～ ２４
ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ Ⅲ或Ⅳ级。 排除标准：拒绝参与研究，
合并心脑血管或其他大血管疾病，术前血压控制不

佳（ＳＢＰ≥１６０ ｍｍＨｇ 或 ＤＢＰ≥１００ ｍｍＨｇ），术前 ２４
ｈ 内未透析，淋巴毒实验 ＞ ０ １０，群体反应性抗体

（ＰＲＡ）＞２０％，ＨＬＡ 配型不佳。 剔除标准：术中使用

其他血管活性药物或术后使用任何血管活性药物。
采用随机数法将患者分为两组：去甲肾上腺素组（Ｎ
组）与多巴胺组（Ｄ 组）。

麻醉管理　 患者术前禁食 ８ ｈ、禁饮 ４ ｈ，无术前

用药。 入室后持续监测 ＢＰ、ＳｐＯ２、ＥＣＧ、ＢＩＳ。 局麻

下行桡动脉穿刺置管并监测有创动脉压。 记录基

线 ＭＡＰ 后开始麻醉诱导。 以舒芬太尼 ０ ５ μｇ ／ ｋｇ、
依托咪酯 ０ ３ ｍｇ ／ ｋｇ、顺式阿曲库铵 ０ ２ ｍｇ ／ ｋｇ静脉

诱导后气管插管，机械通气，呼吸参数设置为：ＶＴ８～
１０ ｍｌ ／ ｋｇ，ＲＲ １２～ １４ 次 ／分，Ｉ ∶ Ｅ １ ∶ ２，ＦｉＯ２ ５０％ ～
６０％，维持 ＰＥＴＣＯ２ ３５ ～ ４５ ｍｍＨｇ。 超声引导下颈内

静脉穿刺置管并监测 ＣＶＰ。 术中吸入 １％ ～２％七氟

醚，持续泵注瑞芬太尼 ０ ０５ ～ ０ １ μｇ·ｋｇ－１·ｈ－１，维
持 ＢＩＳ ４０～ ６０。 间断静注顺式阿曲库铵维持肌松。

持续泵注血管活性药物维持血流动力学稳定。 肾

动脉开放前依次静滴甲泼尼龙琥珀酸钠 ７５０ ｍｇ、
２０％甘露醇 ２５０ ｍｌ，开放前 １０ ｍｉｎ 静注呋塞米 １００
ｍｇ。 手术结束前 １５ ｍｉｎ 给予舒芬太尼 ５～１０ μｇ、帕
洛诺司琼 ０ ０７５ ｍｇ。 术毕转入 ＰＡＣＵ，待患者自主

呼吸恢复、意识清醒后拔除气管导管，Ｓｔｅｗａｒｄ 苏醒

评分≥４ 分后转回肾移植科监护病房。
分组与处理 　 术前根据患者公斤体重配置血

管活性药物，Ｎ 组配置 ５０ ｍｌ 去甲肾上腺素 ０ ０３
ｍｇ ／ ｋｇ，Ｄ 组配置 ５０ ｍｌ 多巴胺 ３ ｍｇ ／ ｋｇ，所有血管活

性药物均于诱导后经中心静脉导管以微量泵泵注。
根据患者术中 ＭＡＰ 滴定血管活性药物泵注剂量，维
持目标 ＭＡＰ 波动幅度小于基线值 １０％。 患者与麻

醉科医师均对分组不知情，所有研究药物的配置均

由一名明确分组的麻醉科医师进行。
观察指标　 在关腹前即刻行肾超声检查，术后

２４ ｈ 行腹肾超声检查，将超声探头（５ ～ １２ Ｈｚ 宽频

线阵）置于移植肾上，扫查各处血流信号均到达皮

质后（如未到皮质或无血流信号，协同外科医师进行

探查并排除吻合口问题），分别寻找移植肾上极、中
心、下极 ３ 条叶间动脉，将多普勒模式取样线置于管

腔中央，描绘叶间动脉博动波形，选定收缩波形的波

峰以及舒张末期，超声机测量收缩期峰流速（ｐｅａｋｓｙｓ⁃
ｔｏｌｉｃｖｅｌｏｃｉｔｙ， ＰＳＶ）、舒张末期流速（ｅｎｄ ｄｉａｓｔｏｌｉｃ ｖｅ⁃
ｌｏｃｉｔｙ， ＥＤＶ）并计算 ＲＩ，取 ３ 条叶间动脉的平均值记

作该患者结果。 计算公式为 ＲＩ ＝ （ ＰＳＶ －ＥＤＶ） ÷
ＰＳＶ［４］。 记录供肾热缺血时间、冷缺血时间等一般

资料。 记录关腹前即刻和术后 ２４ ｈ 的 ＭＡＰ、ＣＶＰ、
脉压（ｐｕｌｓｅ ｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＰＰ）等血流动力学指标和 ｐＨ、
血钾（Ｋ＋）、血乳酸（ ｌａｃｔｉｃ ａｃｉｄ， Ｌａｃ）等动脉血气指

标。 记录关腹前即刻心输出量 （ ｃａｒｄｉａｃ ｏｕｔｐｕｔ，
ＣＯ）、每搏变异度（ｓｔｒｏｋｅ ｖｏｌｕｍｅ ｖａｒｉａｔｉｏｎ， ＳＶＶ）、血
管活性药评分（ ｖａｓｏａｃｔｉｖｅ⁃ｉｎｏｔｒｏｐｉｃ ｓｃｏｒｅ， ＶＩＳ）。 其

中 ＶＩＳ 以关腹前即刻去甲肾上腺素的输注速度

μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１×１００，多巴胺输注速度 μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１×
１ 计算［５］。 记录手术时间、麻醉时间、术中出血量、
输液量、尿量等手术资料。 记录术后 １、３、５、７ ｄ 内

血清肌酐 （ ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ， Ｓｃｒ）、肾小球滤过率
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（ｇｌｏｍｅｒｕａｒ ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ｒａｔｅ， ＧＦＲ）和术后 ７ ｄ 内移植物

功能延迟（ｄｅｌａｙｅｄ ｇｒａｆｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎ， ＤＧＦ）例数。 本研

究根据《肾移植术后移植物功能延迟恢复诊疗技术

规范（２０１９ 版）》的建议［６］，将 ＤＧＦ 的诊断定义为：
（１）术后 １ 周需要至少 １ 次透析；（２）术后第 １ 周内

连续 ３ ｄ 每日 Ｓｃｒ 下降幅度少于前 １ 日的 １０％；（３）
术后 １ 周 Ｓｃｒ＞ ４００ μｍｏｌ ／ Ｌ。 满足上述任一条即可

诊断为 ＤＧＦ。
统计分析　 采用 ＰＡＳＳ １５ ０ ５ 软件进行样本量

估算，以术中 ＲＩ 作为主要观察指标，根据预试验结

果，取非劣效界值为 Δ＝－０ ０６［７］，α＝ ０ ０５，１－β＝ ０ ８，
预计 １０％脱落率，拟纳入患者 ９４ 例，每组 ４７ 例。

采用 ＳＡＳ ９ ４ 软件进行分析。 正态分布资料以

均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，组间比较采用独立样本 ｔ
检验；非正态分布资料以中位数和四分位间距

［Ｍ（ＩＱＲ）］表示，组间比较采用 Ｍａｎｎ－Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检

验。 计数资料以例（％）表示，组间比较采用 χ２ 检验

或 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法。 对于两组主要结局 ＲＩ 之间

的差异，采用非劣效性检验进行比较，并计算 ９５％
置信区间（ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ ｉｎｔｅｒｖａｌ， ＣＩ）。 Ｐ＜０ ０５ 为差异

有统计学意义。

结　 　 果

研究共纳入 ９４ 例患者。 两组患者性别、年龄、
ＢＭＩ、术前 １ ｄ Ｓｃｒ 和 ＧＦＲ 差异均无统计学意义

（表 １）。

表 １　 两组患者一般情况的比较

指标 Ｎ 组（ｎ＝ ４７） Ｄ 组（ｎ＝ ４７）

男 ／ 女（例） ３７ ／ １０ ３９ ／ ８

年龄（岁） ３９ １±４ ６ ３２ ８±７ ０

ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） ２１ ６±３ ０ ２０ ７±２ ７

术前 １ ｄ Ｓｃｒ（ｍｇ ／ ｄｌ）
７５９ ５

（５８０ ３～１ ０６９ ３）
８６０ ０

（６０４ ５～１ ０３７ ０）

术前 １ ｄ ＧＦＲ（ｍｌ ／ ｍｉｎ） ６ ５（４ ９～８ ９） ５ ８（４ ４～８ ９）

高血压［例（％）］ ４４（９４） ４６（９７）

糖尿病［例（％）］ ２（４） １（２）

腹膜透析 ／ 血液透析（例） ２７ ／ ２０ ３１ ／ １６

透析时间（月） １９ ８±１４ ６ １８ ９±１２ ０

两组供肾热缺血时间、冷缺血时间差异均无统

计学意义。 两组手术时间、麻醉时间、出血量、术中

补液量、术中尿量差异均无统计学意义（表 ２）。

表 ２　 两组患者手术情况的比较

指标 Ｎ 组（ｎ＝ ４７） Ｄ 组（ｎ＝ ４７）

热缺血时间（ｍｉｎ） ２ ０（２ ０～３ ０） ２ ０（２ ０～２ ５）

冷缺血时间（ｍｉｎ） ９０ ０（７６ ３～１１４ ３） ９０ ０（６８ ０～１１５ ０）

手术时间（ｍｉｎ） １２０ ０（１０５ ０～１５２ ０） １２７ ０（１１０ ８～１５０ ８）

麻醉时间（ｍｉｎ） １８１ ０（１４８ ５～２００ ０） １９１ ０（１７５ ３～２２６ ０）

出血量（ｍｌ） ５０（３０～１００） ６０（４３～１００）

术中输液量（ｍｌ） １ １００（９５０～１ ２５０） １ ０２５（９１３～１ ３００）

术中尿量（ｍｌ） ３５９ ６±２３５ ５ ３５０ ２±２２１ ２

Ｎ 组关腹前即刻的 ＣＯ 为 ８ ５ （ ６ ８ ～ ９ ２）
Ｌ ／ ｍｉｎ，Ｄ 组为 ７ ２（６ １ ～ １２ ３）Ｌ ／ ｍｉｎ。 Ｎ 组关腹前

即刻 ＳＶＶ 为 ４％（３％～６％），Ｄ 组为 ４％（３％ ～６％）。
Ｎ 组关腹前即刻的 ＶＩＳ 为 ２（２ ～ ５）分，Ｄ 组为 ３（２ ～
４）分。 两组 ＣＯ、ＳＶＶ、ＶＩＳ 差异无统计学意义。 两

组关腹前即刻和术后 ２４ ｈ ＭＡＰ、ＰＰ、ＣＶＰ 差异无统

计学意义。 与关腹前即刻比较，术后 ２４ ｈ 两组 Ｋ＋

明显降低（Ｐ＜０ ０５），两组不同时点 ｐＨ 和 Ｌａｃ 差异

无统计学意义（表 ３）。
Ｎ 组关腹前即刻的 ＲＩ 不高于 Ｄ 组（９５％ＣＩ 下

限 ＣＬ ＝ ０ ０８７＞Δ，Ｐ＜０ ０５），术后 ２４ ｈ ＲＩ 不高于 Ｄ
组（９５％ＣＩ 下限 ＣＬ ＝ ０ ０５９＞Δ，Ｐ＜０ ０５），两组关腹

前即刻和术后 ２４ ｈ ＲＩ 差异均无统计学意义（表 ４，
图 １）。

两组术后不同时点 Ｓｃｒ 和 ＧＦＲ 差异无统计学

意义 （表 ５）。 Ｎ 组术后 ７ ｄ 内发生 ＤＧＦ １ 例

（２ １％），Ｄ 组为 ４ 例（８ ５％），差异无统计学意义。

讨　 　 论

ＲＩ 在区分移植肾灌注异常具有其独特优势，术
后 ＲＩ＞０ ８ 是同种异体移植失败和死亡的最强预测

因素［８］。 近年来，已有研究者试图将 ＲＩ 测量引入

手术室，用以动态观察移植物血供，排除术中外科

因素导致的血供异常，其研究结果表明术后即刻 ＲＩ
可以有效降低术后并发症发生率，并可作为外科探

查的指标［９］。 目前对于多巴胺与去甲肾上腺素支

持下的肾内灌注情况仍不明确，主要研究方向集中

在对二者预后的观察。 本研究采用 ＲＩ 评估术中使

用多巴胺与去甲肾上腺素对肾移植患者的术中肾

灌注的影响。 如同试验预期，在 ＶＩＳ 相当的情况下，
使用去甲肾上腺素作为血管活性药物的患者 ＲＩ 不
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表 ３　 两组患者不同时点血流动力学指标

和动脉血气指标的比较

指标 组别 例数 关腹前即刻 术后 ２４ ｈ

ＭＡＰ Ｎ 组 ４７ ９７ １±１２ ４ ９３ ７±１４ １

（ｍｍＨｇ） Ｄ 组 ４７ ９８ ３±１４ ５ ９７ ０±１１ ８

ＰＰ Ｎ 组 ４７ ６７ ５±９ ７ ６６ ７±１１ ３

（ｍｍＨｇ） Ｄ 组 ４７ ６５ ７±１０ ６ ６５ ８±１１ ４

ＣＶＰ Ｎ 组 ４７ １０（８～１１） １０（８～１１）

（ｍｍＨｇ） Ｄ 组 ４７ １０（９～１１） １０（９～１２）

ｐＨ
Ｎ 组 ４７ ７ ４±０ １ ７ ４±０ １

Ｄ 组 ４７ ７ ４±０ ２ ７ ４±０ １

Ｋ＋ Ｎ 组 ４７ ５ ２±０ ７ ４ ２±０ ４ａ

（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） Ｄ 组 ４７ ４ ９±０ ４ ４ ３±０ ９ａ

Ｌａｃ Ｎ 组 ４７ ０ ７±０ ２ ０ ６±０ ２

（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） Ｄ 组 ４７ ０ ６±０ ３ ０ ５±０ ７

　 　 注：与关腹前即刻比较，ａＰ＜０ ０５。

表 ４　 两组患者不同时点 ＲＩ 的比较

指标 组别 例数 关腹前即刻 术后 ２４ ｈ

ＲＩ
Ｎ 组 ４７ ０ ６４９±０ ０８８ ０ ５９９±０ ０５３

Ｄ 组 ４７ ０ ６８２±０ １０９ ０ ６０５±０ ０８０

差值

（９５％ＣＩ）
０ ０９９

（０ ０８７～０ １１６）
０ ０６８

（０ ０５９～０ ０７９）

高于使用多巴胺的患者。 同时，术后 ２４ ｈ 超声检查

表 ５　 两组患者术后不同时点 Ｓｃｒ 和 ＧＦＲ 的比较

指标 组别 例数 １ ｄ ３ ｄ ５ ｄ ７ ｄ

Ｓｃｒ Ｎ 组 ４７ ３９１ ０（２５５ ０～５２２ ０） １６１ ０（１２９ ０～２０３ ０） １３２ ０（１１１ ０～１６０ ０） １１４ ０（１００ ０～１４１ ０）

（ｍｇ ／ ｄｌ） Ｄ 组 ４７ ４２３ ０（３３１ ０～６４４ ０） １６５ ０（１３０ ０～２１７ ０） １４２ ０（１１５ ０～１６０ ５） １１７ ０（１００ ０～１５０ ０）

ＧＦＲ Ｎ 组 ４７ １５ ３（１１ １～２１ ９） ４６ ０（３８ ５～５６ ３） ５２ ３（４３ １～７２ ６） ６６ ９（５４ ８～８１ １）

（ｍｌ ／ ｍｉｎ） Ｄ 组 ４７ １５ ５（８ ６～２１ ５） ４５ ３（３３ ５～５５ ８） ５４ ３（４６ ３～７４ ９） ６４ ８（５０ ９～８３ ６）

时患者肾内血管 ＲＩ 差异无统计学意义，显示去甲肾

上腺素在不影响术中移植肾灌注的同时，不会对患

者术后肾灌注后产生影响。
多巴胺是一种内源性儿茶酚胺，对多巴胺能受

体和肾上腺素能受体具有剂量依赖性的作用。 肾

剂量多巴胺一般指 ２～５ μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１，该剂量能

引起肾血流量和尿量增加［１０－１１］。 多巴胺在肾移植

供体和受体中均有广泛应用，但相关研究结果不

　 　 注：非劣效界值 Δ＝－０ ０６。

图 １　 关腹前即刻与术后 ２４ ｈ ＲＩ 非劣效检验图

一。 无论从术后透析次数、术后实验室指标、移植

物存活率、死亡率等方面出发，均未发现肾剂量多

巴胺对供体或受体存在显著益处［１０］。 近年来国内

外不再推荐肾移植术中经验性使用多巴胺，转而倾

向于将去甲肾上腺素作为术中血管活性药物［２］。
去甲肾上腺素作为 α 受体激动药，其对心排量的影

响较多巴胺小，对血压的提升效率强于多巴胺，但因

其肾血管收缩作用而较少被应用于肾移植围术期。
但后期的研究［１２－１４］ 表明，０ １ ～ ０ ４ μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１

的去甲肾上腺素可以增加心输出量并增加肾灌注，
这主要与 β 受体为主的激动作用相关。 此外，去甲

肾上腺素还可通过增加肾内环氧合酶⁃２ 同种异构

体的表达，增加肾内前列环素 （主要为 ＰＧＥ２ 和

ＰＧＩ２），从而减弱其肾血管收缩效应，维持肾小球滤

过率，但需要注意的是，大剂量去甲肾上腺素（常用

量 ２ ～ ３ 倍） 可诱发急性肾衰竭，引起肾实质损

伤［１２，１５］。 在本研究中去甲肾上腺素维持灌注压的

患者其 ＲＩ 不高于应用多巴胺的患者，显示肾移植术

中应用去甲肾上腺素在移植物保护层面的安全性

不劣于多巴胺。
术中低血压是 ＤＧＦ 的独立危险因素，较高的灌

注压有助于移植肾功能的恢复［１，３］。 移植肾再灌注

后维持 ＭＡＰ＞９３ ｍｍＨｇ 与良好预后相关［１６］。 较低

的血压可导致血管活性药使用率升高，最终导致不
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良预后［１７］。 本研究采用了以基线 ＭＡＰ 为目标导向

这一相对保守的做法，但研究中患者超声检查时

ＭＡＰ 并无显著差异，且均高于这一限值，这可能是

二者近期预后相当的原因。 但区别于传统观念，去
甲肾上腺素作为 α 受体激动药，并未导致近期不良

预后。 两组患者远期预后是否有差别仍有待进一

步的研究。
本研究存在一定的局限性。 首先，为不影响手

术进程、缩短手术麻醉时间，研究中并未对 ＲＩ 进行

重复测量。 其次，研究中对肾功能的评价仅对 Ｓｃｒ
与 ＧＦＲ 进行了监测，ＤＧＦ 的诊断也是建立在二者基

础之上。 胱抑素 Ｃ、中性粒细胞明胶酶相关脂质运

载蛋白等可以早期预测急性肾损伤的相关指标并

未纳入。 最后，研究对于远期肾功能的监测不足，
仅对术后 ７ ｄ 的相关数据进行了分析。

综上所述，肾移植术中应用去甲肾上腺素做为

血管活性药物时的肾灌注不劣效于多巴胺。 同时，
与多巴胺比较，术中应用去甲肾上腺素时患者术后

７ ｄ 肾功能恢复情况无差异。 去甲肾上腺素可安全

应用于活体肾移植患者。
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