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前列地尔促进移植肾功能的早期恢复★ 
 
王振璞，曲青山，苗书斋(郑州人民医院器官移植科，河南省郑州市  450003) 

 
文章亮点： 

1 实验假设前列地尔可能会促进移植肾缺血再灌注损伤的修复，从而使移植肾功能的早期恢复。故在肾

移植中早期应用前列地尔，观察其有助于肾移植后移植肾功能的早期恢复的作用。 
2 结果表明，前列地尔可改善移植肾血液供应，降低移植肾动脉阻力指数。在肾移植后 2 周内，应用前

列地尔治疗的患者，其移植肾段动脉和弓形动脉的血流阻力指数明显低于对照组。应用前列地尔治疗的患者，

肾移植后肾功能延迟恢复的发生率明显低于对照组。 
3 作者认为，前列地尔对肾移植患者在尿量、肾功能的改善作用，可能得益于其改善微循环的功效，但

确切的作用机制还有待于进一步探讨。 
4 文章中还显示前列地尔的干预对肾移植后 3 个月内的急性排斥反应发生率无明显影响，这可能与肾移

植术后排斥反应的发生受多种因素影响有关，也可能与观察样本仍不够充足有关，尚待进一步研究。 
关键词： 
器官移植；肾移植；前列地尔；肾功能恢复延迟；肾血流阻力指数；急性排斥反应；血肌酐；肌酐清除率 
主题词： 
肾移植；前列地尔；移植植物排斥；移植物功能延迟恢复 
 
摘要 
背景：研究发现前列地尔具有抑制血小板凝集、松弛血管平滑肌、舒张外周小血管进而改善末梢循环的作用。 
目的：进一步验证前列地尔能否促进肾移植后移植肾功能早期恢复。 
方法：对 125 例加用前列地尔组患者肾移植后 2 周内每天静脉滴注前列地尔 20 μg，与同期内 115 例未用前

列地尔组进行对比，比较两组患者肾移植后 7 d 尿量、血肌酐、肌酐清除率；彩超检测移植肾血流阻力指数

以及两组肾功能恢复延迟和肾移植后 3 个月内急性排斥反应的发生率。 
结果与结论：加用前列地尔组的患者肾移植后尿量和肌酐清除率均明显大于未用前列地尔组；血肌酐浓度、

移植肾血流阻力指数亦明显低于未用前列地尔组；加用前列地尔组移植肾功能延迟恢复发生率为 7.2%，显著

低于未用前列地尔组 13.9%(P < 0.01)；两组急性排斥反应发生率差异无显著性意义。提示肾移植患者早期使

用前列地尔能够促进肾功能的早期恢复，对肾移植后早期康复具有促进作用。 
 
Alprostadil promotes the early recovery of transplanted renal function  
 
Wang Zhen-pu, Qu Qing-shan, Miao Shu-zhai (Department of Organ Transplantation, Zhengzhou People’s 
Hospital, Zhengzhou  450003, Henan Province, China) 
 
Abstract 
BACKGROUND: Studies have found that alprostadil can inhibit platelet aggregation, relax vascular smooth 
muscle, diastole peripheral blood vessels and thereby improving peripheral circulation. 
OBJECTIVE: To further verify whether alprostadil can promote the early recovery of renal function of renal 
transplantation recipients.  
METHODS: Totally 125 patients in the alprostadil group received intravenous infusion of 20 μg alprostadil daily, 
and then compared with the 115 patients in the unused alprostadil group in the same time. The urine volume, 
serum creatinine and the creatinine clearance were compared between two groups; blood flow 
resistance-indexes, as well as the incidences of delay recovery of renal function and acute rejection were 
detected under color doppler ultrasound. 
RESULTS AND CONCLUSION: The urine volume and creatinine clearance in the alprostadil group were 
significantly higher than those in the unused alprostadil group; while the serum creatinine and the blood flow 
resistance-indexes were lower than the unused alprostadil group. The incidence of delay recovery of renal 
function in the alprostadil group was 7.2% which was significantly lower than that in the unused alprostadil group 
(P < 0.01); there was no significant difference in the incidence of acute rejection between two groups. The 
findings suggest that the administration of alprostadil in renal transplantation recipients during the early stage of 
kidney transplantation can accelerate the recovery of the renal function and can promote the early rehabilitation 
after renal transplantation. 
 
Subject headings: kidney transplantation; alprostadil; graft rejection; delayed graft function  
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0  引言  Introduction 
 

肾移植临床治疗过程中，移植肾缺血再灌注损伤被

认为是导致移植肾功能延迟恢复的主要因素之一[1]，而

研究发现前列地尔具有抑制血小板凝集、松弛血管平滑

肌、舒张外周小血管进而改善末梢循环的作用。一般作

为脏器移植后抗栓治疗，用以抑制移植血管内的血栓形   
成[2-11]。因此，前列地尔可能会促进移植肾缺血再灌注

损伤的修复，从而使移植肾功能的早期恢复。实验在肾

移植中早期应用前列地尔，探讨其是否有助于肾移植后

移植肾功能的早期恢复。 
 
1  对象和方法  Subjects and methods 

 
设计：对比观察。 
时间及地点：2008年1月至2011年12月郑州人民医

院器官移植科首次行同种异体尸肾移植患者。 
对象：选择同期郑州人民医院器官移植科首次行同

种异体尸肾移植、年龄在20-50岁的患者共240例随机分

为两组，加用前列地尔组(n=125)：在传统治疗的基础

上加用前列地尔，其中男86例，女39例，年龄(44.6±11.5)
岁；未用前列地尔组(n=115)：除不使用前列地尔外，

其他治疗与加用前列地尔组完全相同，男80例，女35
例，年龄(45.3±9.4)岁。 

诊断标准： 

移植肾功能延迟恢复的诊断标准：肾移植后1周内

需要透析治疗或虽然未恢复血透，但移植后第7天血清

肌酐值仍大于400 μmol/L，排除移植后1周内排斥、非

肾功能原因(如高容量、高血钾等)患者。 
急性排斥反应的诊断标准：根据临床症状(中度发

热，体质量增加、血压升高、尿量减少等)、体征、实验

室指标、移植肾彩色多普勒超声、移植肾病理活检等进

行诊断。 
纳入标准：①首次行同种异体尸肾移植。②年龄在

20-50岁。③患者及家属对治疗均知情同意。 
排除标准：活体肾移植者。 
药品： 

 
 
 

 
 

 

方法： 

免疫抑制剂方案：两组患者均使用他克莫司、吗替麦

考霉酚酯和泼尼松三联免疫抑制治疗。肾移植后前3 d
给予甲基泼尼松龙0.5 g，1次/d静脉注射，他克莫司从   
0.1 mg/(kg•d)开始，使其肾移植后前3个月内血药浓度

谷值维持在8-12 μg/L之间；吗替麦考霉酚维持量为  
1.0 g/d；泼尼松维持量为10 mg/d。 

前列地尔使用方法：患者肾移植后每天各使用前列地

尔20 μg，加入250 mL生理盐水内静脉滴注，移植后连

续应用14 d。 
主要观察指标：①肾移植后7 d每天记录24 h尿量、

血肌酐、肌酐清除率。②肾移植后第7天和第14天各做1
次移植肾彩色多普勒血流检查，测定移植肾段动脉和叶

间动脉血流阻力指数。③记录两组中移植肾功能延迟恢

复的发生率。④记录肾移植后3个月内急性排斥反应的

发生率。 
统计学分析：计量资料分析以x

_

   
2  结果  Results 
 
2.1  参与者数量分析  纳入患者240例，分为2组，按

意向性处理分析，全部进入结果分析。 
2.2  两组基线资料比较  见表1。 

±s表示，采用t 检验；

计数资料采用卡方检验；所有数据用SPSS 13.0统计软

件分析，P < 0.01认为差异有显著性意义。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.3  两组尿量、血肌酐、肌酐清除率等各参数比较  结

果显示，肾移植后1周内，加用前列地尔组尿量明显多

于未用前列地尔组(P < 0.01)，加用前列地尔组血肌酐

均明显低于未用前列地尔组(P < 0.01)，移植后7 d内加

用前列地尔组肌酐清除率均明显大于未用前列地尔组

(P < 0.01)。见表2。 
2.4  两组肾内血流阻力指数比较  肾移植后第7天

表 1  肾移植后使用前列地尔和未用前列地尔两组患者基线资

料比较 

Table 1  Baseline information of the patients in the alprostadil 
group and unused alprostadil group after renal 
transplantation                   

 

注：两组患者比较，性别年龄差异无显著性意义(P > 0.05)，有可比性。 

 

组别 n 男/女 年龄(岁) 
 
加用前列地尔组  

 
125 

 
86/39 

 
44.6±11.5 

未用前列地尔组  115 80/35 45.3±9.4 
 

药品 来源 

他克莫司                                         
吗替麦考霉酚酯                                   
泼尼松                                            
前列地尔                                         
甲基泼尼松龙   

安斯泰来制药(中国)有限公 
杭州中美华东制药有限公司 
广东华南药业集团有限公司 
北京泰德制药有限公司 
辉瑞制药有限公司 
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和第14天移植肾段动脉、叶间动脉血流阻力指数2次
彩超检查显示，加用前列地尔组段动脉、叶间动脉血

流阻力指数均明显低于未用前列地尔组(P < 0.01)。见
表3。 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

2.5  移植肾功能延迟恢复发生率比较  加用前列地尔

组肾移植后发生移植肾功能延迟恢复的患者9例(发生

率为7.2%)，未用前列地尔组为16例(发生率为13.9%)，
两组移植肾功能延迟恢复的发生率差异有显著性意义

(P < 0.01)。 
2.6  急性排斥反应发生率比较  加用前列地尔组肾移

植后3个月内发生急性排斥反应12例(发生率为9.6%)，
未用前列地尔组为13例(发生率为11.3%)，两组差异无

显著性意义(P > 0.05)。 
2.7  不良反应  加用前列地尔组患者均未发现明显的

药物不良反应。 
 

3  讨论  Discussion 
 

3.1  移植肾功能延迟恢复  由于移植肾缺血再灌注损

伤的原因，移植肾功能延迟恢复成为肾移植后主要的并

发症之一
[12-30]。在正常情况下，大多数患者在肾移植后

2-5 d血肌酐降至正常。移植肾功能在移植后能否及时恢

复，又直接影响到肾移植的远期效果[31-33]。肾移植后防

止移植肾功能延迟恢复的发生、促进肾功能早期恢复正

常，是改善肾移植远期效果的关键。 
3.2  前列地尔的作用  缺血再灌注损伤最重要的病理

机制是氧自由基的大量产生和白细胞等炎症细胞的浸

润，导致细胞生物膜损伤，其他如细胞内钙超载、血管

内皮因子作用等[34-35]。因此，针对以上可能的损伤机制

提出了各种减轻缺血再灌注损伤的措施，如缺血预处

理，应用氧自由基清除剂等。普通前列腺素制剂经肺循

环快速灭活，效用时间短，常引发血管炎、低血压、心

动过速、腹泻等不良反应。 
前列地尔是由脂质体包裹的，脂质体作为药物载体

可加强前列地尔的器官作用靶向性，使前列地尔在病变

处聚集，缓慢释放，延长循环半衰期，与普通前列腺素

制剂比较，病变处的药物浓度高10-20倍[36]，明显提高

药物效果，减少药物用量，减轻毒副作用。理论上前列

地尔可以通过扩张肾小球的出球小动脉，改善肾脏微循

环从而改善移植肾缺血、缺氧状态[37-44]。 
3.3  肾移植后应用前列地尔的文献报道   沈培莉   
等[37]2011 年观察肝肾联合移植后早期应用前列地尔对

移植物功能恢复的影响。选择 6 例肝肾联合移植患者作

为实验组，移植过程中及移植后 3 周内给予前列地尔 
30 μg/d，同期选择 4 例移植过程中及移植后不给予前

列地尔的肝肾联合移植患者作为对照。观察两组患者移

植后尿量、血肌酐、肌酐清除率、丙氨酸氨基转移酶、

天冬氨酸转移酶、总胆红索、直接胆红素、移植肾血流

阻力指数、胆汁引流量情况。结果显示实验组患者移植

后尿量、肌酐清除率、胆汁引流量均大于对照组(P < 
0.05)，丙氨酸氨基转移酶、天冬氨酸转移酶、总胆红素、

表 2  肾移植后使用前列地尔和未用前列地尔两组患者早期尿

量等各参数比较 

Table 2  Comparison of the urine volume and other parameters 
between alprostadil group and unused alprostadil 
group after renal transplantation               (x

_

±s)                
 

与未用前列地尔组相应参数比较，aP < 0.01。 

注：肾移植后 1 周内，加用前列地尔组尿量明显多于未用前列地尔组，加用

前列地尔组血肌酐均明显低于未用前列地尔组，移植后 7 d 内加用前列地尔

组肌酐清除率均明显大于未用前列地尔组。 

 

时间 
前列地尔组(n=125) 

尿量(L) 血肌酐(μmol/L) 肌酐清除率(mL/min) 
 

第 1 天 
 

8.5±1.4a 
 

568.6±66.2a 
 

66.9±15.2a 
第 2 天 7.3±1.4a 313.8±45.6a 70.7±18.1a 
第 3 天 6.4±1.1a 152.8±379.5a 72.8±17.6a 
第 4 天 5.5±1.2a 135.6±22.0a 73.5±15.9a 
第 5 天 4.5±1.1a 132.1±15.8a 74.2±14.1a 
第 6 天 4.5±1.2a 125.6±12.7 74.9±13.8a 
第 7 天 4.2±1.1 126.5±13.9 

 
75.3±12.0a 

时间 
未用前列地尔组(n=115) 

尿量(L) 血肌酐(μmol/L) 肌酐清除率(mL/min) 
 

第 1 天 
 

7.2±1.7 
 

648.6±75.7 
 

53.9±17.6 
第 2 天 6.2±1.5 392.4±53.2 54.9±16.5 
第 3 天 5.3±1.2 170.8±43.5 58.5±15.2 
第 4 天 4.6±1.4 144.2±24.6 62.5±16.8 
第 5 天 3.7±1.3 135.8±18.0 66.7±16.9 
第 6 天 3.6±1.0 133.8±16.5 67.6±15.8 
第 7 天 3.8±1.1 135.2±13.6 70.0±14.4 

 

表 3  肾移植后使用前列地尔和未用前列地尔两组患者移植肾

血流阻力指数 

Table 3  Blood flow resistance-indexes of the renal 
transplantation patients in alprostadil group and 
unused alprostadil group after renal transplantation                    

 

与未用前列地尔组相应参数比较，aP < 0.01。 

注：肾移植后第 7 天和第 14 天移植肾加用前列地尔组段动脉、叶间动脉血

流阻力指数均明显低于未用前列地尔组(P < 0.01)。 

 

时间 
前列地尔组 未用前列地尔组 

段动脉 弓形动脉 段动脉 弓形动脉 
 
移植后第 7 天 

 
0.63±0.03a 

 
0.57±0.03a 

 
0.66±0.04 

 
0.61±0.03 

移植后第 14 天 0.61±0.04a 0.54±0.04a 0.63±0.04 0.58±0.03 
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直接胆红素浓度、肌酐浓度及移植肾血流阻力指数均明

显低于对照组(P < 0.05)。证实前列地尔对肝肾联合移

植后移植肝、肾功能的早期恢复有积极的意义。 
黄赤兵等[38]2011 年探讨前列地尔应用于肾移植

后患者的治疗反应。回顾性分析 42 例同种异体肾移

植后 1 年，肌酐 140-250 mmol/L，环孢素或他克莫

司血药浓度正常，因肌酐升高住院的患者 42 例，应

用前列地尔治疗指导钙调磷酸酶抑制剂类药物减量，

改善移植肾功能的有效率。结果显示经前列地尔治疗

后 42 例患者肌酐均有不同程度的下降，其中 38 例肌

酐下降 20%，平均下降率为 23.8%，减少钙调磷酸酶

抑制剂类药物用量后，肌酐稳定出院；2 例肌酐分别

下降 18.7%、14.5%，钙调磷酸酶抑制剂减药后发生

急性排斥反应；2 例肌酐分别下降 11.9%、16.5%，

免疫抑制方案未予调整，停用前列地尔后肌酐稳定出

院；前列地尔治疗反应指导钙调磷酸酶抑制剂类药物

减量改善移植肾功能的有效率为 95.0%。说明利用前

列地尔治疗反应指导钙调磷酸酶抑制剂类药物减量

是一种简便、有效的方法，弥补了血药浓度监测调整

钙调磷酸酶抑制剂类药物用量存在局限性的不足，在

临床上有一定的实用价值。 
刘航等[39]2008 年观察前列地尔在肾移植后早期的

应用对促进移植肾功能恢复的效果。比较 93 例肾移植

受者移植后 2 周内给予前列地尔 20 μg/d(治疗组)，同期

85 例肾移植后未使用前列地尔的肾移植受者(对照组)，
比较 2 组肾移植后尿量、血肌酐、彩色多谱勒监测移植

肾血流阻力指数、肾功能延迟恢复和急性排斥反应的发

生率以及 1a 人/肾存活率。结果显示治疗组肾移植后 1 d
的 24 h 尿量明显高于对照组(P < 0.01)，而肾移植后 1 d
血肌酐、移植后 5 d 血流阻力指数、肾功能延迟恢复的

发生率则明显低于对照组(P < 0.01)；2 组之间急性排斥

反应发生率和 1a 人/肾存活率无明显差异。说明受者肾

移植后早期应用前列地尔有利于移植后移植肾功能的

恢复，但对移植后急性排斥反应率和 1a 人/肾存活率的

影响不明显。 
王平贤等[40]2008 年探讨前列地尔能否促进肾移植

后患者康复。298 例肾移植受者肾移植中及移植后 2 周

内每天静脉滴注前列地尔 50 pg，与同期内 287 例未使

用前列地尔的肾移植受者进行对比，比较两组肾移植后

尿量、血肌酐、肌酐清除率、血压、丙氨酸氨基转移酶、

天门冬氨酸氨基转移酶、B 超下移植肾血流阻力指数以

及两组肾功能恢复延迟和急性排斥反应的发生率。结果

显示应用前列地尔患者肾移植后尿量和肌酐清除率均

明显大于对照组；高血压、丙氨酸氨基转移酶和(或) 天
门冬氨酸氨基转移酶异常升高病例发生率明显低于对

照组； 血肌酐浓度、移植肾血流阻力指数亦明显低于

对照组；前列地尔组肾功能恢复延迟发生率显著低于对

照组(P < 0.01)；两组急性排斥反应发生率差异无显著

性意义。说明患者肾移植中及移植后早期应用前列地尔

可促进移植肾功能的恢复，减少高血压和肝功能异常等

常见的并发症，前列地尔对肾移植患者移植后早期康复

具有促进作用。 
王平贤等[41]2005 年探讨前列地尔对肾移植后早期

肾功能恢复的影响。对 85 例(A 组)受者肾移植中及移植

后 2 周内每天应用前列地尔 60 μg，与同期 276 例(B 组)
未应用前列地尔的肾移植受者进行对比。结果显示 A 组

肾移植后尿量(6 d 内)和内生肌酐清除率(至少 7 d 内)均
明显高于 B 组(P < 0 01)，而血肌酐(5 d 内)以及血流阻

力指数(14 d 内)和肾功能延迟恢复的发生率则明显低于

B 组(P < 0 01)，但两组急性排斥反应发生率(3 个月内) 
差异无显著性意义(P > 0.05)。说明肾移植中及移植后

早期应用前列地尔有利于移植肾功能的恢复，但不降低

急性排斥反应发生率。 
王平贤等 [42]2004 年探讨前列地尔对肾移植后早

期肾功能恢复的影响。267 例受者肾移植中及移植后 2
周内每天应用前列地尔 30 μg，与同期内 282 例未使

用前列地尔的肾移植受者，比较两组肾移植后尿量、

血肌酐、内生肌酐清除率、B 超下移植肾血流阻力指

数以及两组肾功能恢复延迟和急性排斥反应的发生

率。结果显示接受前列地尔患者的移植后尿量、内生

肌酐清除率均明显高于对照组，而血肌酐、血流阻力

指数和肾功能恢复延迟的发生率则明显低于对照组，

两组急性排斥反应发生率无明显差异。说明肾移植中

及移植后早期应用前列地尔有利于移植后肾功能的恢

复，不影响急性排斥反应的发生率。 
王平贤等[44]2002 年探讨前列腺素 E1 对移植肾功

能恢复的影响。对 96 例受者肾移植中及移植后每天给

予前列腺素 E 190 μg，与同期内 83 例未使用前列腺素

E1 的肾移植受者进行对比，比较两组肾移植后尿量、

血肌酐、内生肌酐清除率、B 型超声波下移植肾血流阻

力指数以及两组肾功能恢复延迟和急性排斥反应的发

生率。结果显示应用前列腺素 E1 的患者肾移植后尿量

及内生肌酐清除率均明显高于对照组，而血肌酐、血流

阻力指数和肾功能恢复延迟发生率则明显低于对照组，

但两组急性排斥反应发生率的差异无显著性意义。说明

前列腺素 E1 有利于肾移植后移植肾功能的恢复，但不

降低急性排斥反应发生率。 
本组显示，肾移植后给予前列地尔治疗组的患者， 

移植后7 d内的24 h尿量明显高于对照组， 移植后7 d
内血肌酐水平下降较快，明显低于对照组。同时，前列

地尔可改善移植肾血液供应，降低移植肾动脉阻力指

数。在肾移植后2周内，应用前列地尔治疗的患者，其

移植肾段动脉和弓形动脉的血流阻力指数明显低于对

照组。应用前列地尔治疗的患者，肾移植后肾功能延迟
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恢复的发生率明显低于对照组。 
3.4  肾移植后的急性排斥反应  张智等[45]报道了急性

排斥反应预警因子无创监测，研究发现肾移植后早期受

者血、尿中会出现一些与急性排斥反应发生密切相关的

微小分子，对急性排斥反应预测具有高敏感性和特异

性，如尿液中Pefforin和GBmRNAs；蛋白酶抑制剂9和
FOXP3mRNAs。MIG和蛋白酶抑制剂10 mRNAs，MIG
蛋白，外周血中GB和Pefforin都显著上调且先于急性排

斥反应诊断。 
通过对肾移植受者尿沉渣的研究发现，HLA-DR 抗

原基因 mRNA 在移植肾活检证实为急性排斥反应的患

者尿沉渣中高频率地出现，推测这些基因来自于供者。

患者尿中来自供者细胞的 DNA 高频率地出现，随着抗

排斥治疗移植肾功能恢复而消失。移植肾功能正常及出

现药物性移植肾功能损伤的肾移植患者尿中供体细胞

的 DNA 检测为阴性。以上结果说明，肾移植患者尿中

供者细胞 DNA 检测有可能成为诊断急性排斥反应并与

药物性肾功能损害进行鉴别的手段。 
作者认为，前列地尔对肾移植患者在尿量、肾功

能的改善作用，可能得益于其改善微循环的功效，但

确切的作用机制还有待于进一步探讨。前列地尔在高

浓度时诱导杀伤T细胞，抑制吞噬细胞的抗原性，抑制

T细胞分泌白细胞介素2，其抑制能力与前列地尔浓度

呈正相关依赖关系，可降低肾移植术后急性排斥反应

发生率[35-36]。但作者的观察显示，前列地尔的干预对

肾移植后3个月内的急性排斥反应发生率无明显影响，

这可能与肾移植后排斥反应的发生受多种因素影响有

关，也可能与观察样本仍不够充足有关，尚待进一步

研究。 
根据这次研究结果，作者认为在肾移植后应用前列

地尔，有利于移植肾功能的恢复，减少移植肾功能延迟

恢复的发生。使用前列地尔是促进肾移植患者早期顺利

康复理想的辅助治疗。 
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