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摘要　巨细胞病毒（ＣＭＶ）感染是肾移植术后常见的并发症之一，可直接影响移植肾／人的生存。ＣＭＶ感染一

旦发生，治疗难度大，因此预防是关键。本文针对肾移植术后ＣＭＶ感染的危险因素、抗病毒药物分类以及预防方

案的研究进展作一综述。
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　　近年来，随着精准外科的发展及新型免疫抑制
剂的研究，肾移植术后人／肾存活率大大提高。但
是，巨细胞病毒（ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ，ＣＭＶ）感染仍然
是肾移植术后常见的并发症之一［１］。ＣＭＶ感染不
仅可以对移植肾受体产生直接影响如ＣＭＶ病，还
往往合并其他病原菌感染或急性排斥反应造成移植

肾功能损耗、肾脏移植肾失功等［２，３］。因此，肾移植
术后ＣＭＶ的预防至关重要。

１　肾移植术后ＣＭＶ感染的危险因素

肾移植术后ＣＭＶ感染的危险因素包括术前供
受者ＣＭＶ抗体血清学状态、免疫诱导方案中免疫
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诱导剂的不同、免疫抑制维持治疗中是否使用吗替
麦考酚酯（ｍｙｃｏｐｈｅｎｏｌａｔｅ　ｍｏｆｅｔｉｌ，ＭＭＦ）、高龄供
者等［２，４］。其中，根据肾移植术前供受者血清学状
态，将肾移植受者分为高危（Ｄ＋／Ｒ－）、中危（Ｄ＋／

Ｒ＋、Ｄ－／Ｒ＋）和低危（Ｄ－／Ｒ－）病人。另外，其他如
急性排斥反应［５］、移植后肾功能延迟恢复、移植前透
析时间、ＨＬＡ 配型［６］等都是 ＣＭＶ 感染的危险因
素。

２　肾移植术后ＣＭＶ抗病毒药物

肾移植术后 ＣＭＶ 抗病毒药物可分为５种：

①阿昔洛韦（ａｃｙｃｌｏｖｉｒ，ＡＣＶ），该药是病毒ＤＮＡ多
聚酶活性的强力抑制剂，需要在病毒胸腺嘧啶核苷
激酶的作用下通过磷酸化过程才能转化为有活性的

药物，但是人类 ＣＭＶ 缺乏这种激酶。因此，目前

ＡＣＶ已不再应用于临床抗ＣＭＶ治疗；②更昔洛韦
（ｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ，ＧＣＶ），该药是鸟嘌呤核苷的类似物，
化学性质与 ＡＣＶ相似，抗病毒作用比 ＡＣＶ强５０
倍。ＧＣＶ的主要缺点是耐药，研究发现其发生可能
与转磷酸酶（ＵＬ９７）和ＤＮＡ多聚酶（ＵＬ５４）开放阅
读框架的特异性突变有关［７］；③伐昔洛韦（ｖａｌａｃｉｃｌｏ－
ｖｉｒ，ＶＣＶ），是ＡＣＶ前体的Ｌ－缬氨酰酯，也是ＡＣＶ
的生物活性成分，ＣＭＶ预防效果与ＧＣＶ相当［８，９］，
缺点是需要较大剂量；④缬更昔洛韦（ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖ－
ｉｒ，ＶＧＣ），是ＧＣＶ的缬氨酸替代制剂，生物利用度
接近７０％，ＣＭＶ 预防效果大大强于 ＧＣＶ［１０，１１］和

ＶＣＶ［１２，１３］，但是价格更贵；⑤膦甲酸钠（ｆｏｓｃａｒｎｅｔ）

为无机焦磷酸盐类似剂，不需要经过体内磷酸化就
能抑制病毒ＤＮＡ聚合酶及病毒转录酶的活性，一般
作为ＧＣＶ无效或耐药的替代药［１４］，肾毒性较大。

近年来，新型抗病毒药物的研发如火如荼。如

ＣＭＶ抑制剂ＡＩＣ２４６通过靶向ＣＭＶ　ＤＮＡ末端酶
复合体，阻断ＣＭＶ颗粒的形成和释放，尤其适用于
抗病毒药物耐受的ＣＭＶ感染患者［１５］；ＣＭＶ单克隆
抗体ＲＧ７６６７已经在最新的一项临床Ⅱ期试验中被
证实可以显著降低高危病人 ＣＭＶ 感染发生的风
险［１６］。

３　肾移植术后ＣＭＶ预防方案的演进

症状性治疗，也叫显性治疗或延迟性治疗。原
则是，立即减量甚至停用免疫抑制剂，同时积极予
“高剂量、足疗程”抗病毒药物治疗。常规治疗方案
为静脉注射ＧＣＶ　５ｍｇ／ｋｇ或口服ＶＧＣ　９００ｍｇ，持

续２－４周。同时，加强抗其他病原菌如细菌、真菌等
的混合感染，并予以营养支持等。ＣＭＶ 病一旦发
生，治疗难度极大。因此，临床上已经基本弃用症状
性治疗。
普遍预防，即肾移植术后无论是否存在 ＣＭＶ

感染的风险，对所有的受者都预防性应用抗病毒药
物。研究发现，普遍预防确实能降低肾移植术后近
期ＣＭＶ发生的风险［１７］。然而，普遍预防一方面增
加了病人的负担，另一方面却只是延迟了ＣＭＶ的
发生而非阻止［３，４］。因此，有人主张“选择性预防”，
即只针对高危患者采用普遍预防，并适当延长疗
程［１８，１９］。
抢先治疗，即术后定期动态监测ＣＭＶ感染指

标包括ＣＭＶ　ＩｇＭ 滴度或ＣＭＶ－ｐｐ６５抗原等，一旦
出现阳性立即行抗ＣＭＶ治疗，阻断无症状的ＣＭＶ
感染进展为显性ＣＭＶ病。研究发现，抢先治疗能
大大降低肾 移 植 术 后 迟 发 型 ＣＭＶ 感 染 的 发
生［２０，２１］。但是，目前抢先治疗存在以下问题：①
ＣＭＶ感染包括 ＣＭＶ 抗原血症、ＣＭＶ　ＤＮＡ 血症
等，尚缺乏统一的诊断标准［２２，２３］；②抢先治疗的起
始剂量尚待确定；③病毒血症消失能否作为疗程的
终点［２４］；④抢先治疗的关键是及时发现ＣＭＶ感染，
定期、规律的检测势必增加检测费用；⑤抢先治疗中

ＣＭＶ病毒血症的阈值尚缺乏统一的标准。
序贯治疗，即普遍预防和抢先治疗“双管齐下”，

病人术后先进行３个月的普遍预防，再对ＣＭＶ感
染进行抢先治疗。研究发现，序贯治疗较抢先治疗
能显著降低高危病人ＣＭＶ感染的风险［２５］，但对Ｒ＋

病人预防效果有限［２６］。

ＣＭＶ疫苗，包括减毒活疫苗、ＤＮＡ疫苗、亚单
位疫苗以及重组病毒疫苗等，可以激发机体的主动
抗病毒机制，是最有前景的ＣＭＶ预防方案。目前
大部分的ＣＭＶ疫苗仍处于试验阶段，对其疗效我
们将拭目以待。

４　肾移植术后ＣＭＶ预防方案的挑战

普遍预防和抢先治疗是目前临床上预防肾移植

术后ＣＭＶ感染广泛采用的方案。然而，研究发现
不管是普遍预防还是抢先治疗对移植肾或受者的影

响不大［２０］。甚至不必要的抗病毒预防不仅会增加
病人的负担，还会增加其他病原菌感染感染的风险
而导致严重的后果［４］。并且，普遍预防和抢先治疗
都各自存在不同的挑战：对普遍预防而言，最大的挑
战是如何降低停药后病毒复燃或者迟发型ＣＭＶ感
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染的发生；对抢先治疗来说，最大的挑战是如何在控
制感染的同时降低其他诸如混合感染和急性排斥等

的发生。
与抢先治疗相比，普遍预防是一种“无的放矢”，

没有严格的停药指征。目前，临床上普遍预防的疗
程普遍为３个月，Ｍｃｇｅｅ等［２７］认为适当延长预防用
药时间可以使ＣＭＶ感染高危病人的生存受益。研
究发现，适当延长预防用药时间（６个月或１年）是安
全的并不会增加抗病毒副反应的发生［１９］，并且从长
期生存来讲并不会增加病人的经济负担［２８］。但是，
延长预防用药时间能否降低ＣＭＶ总的感染率，各
家报道莫衷一是［１８，１９，２９］。免疫调节因子ＩＬ－１０可以
作为迟发型 ＣＭＶ 病的预测因子［３０］，因此 Ｌｉｍａｙｅ
等［３１］提出血清ＩＬ－１０可以作为抗病毒药物停药的指
标。
剂量问题是普遍预防和抢先治疗中共同存在的

问题：①抗病毒药物的长期使用往往会引起白细胞
减少、粒细胞减少、血小板减少、贫血甚至中枢神经
系统症状，严重者需要立即停药、对症治疗；②ＣＭＶ
感染与急性排斥往往互为因果，相互影响，因此抗病
毒药物的使用中不得不考虑免疫抑制剂的种类与剂

量；③抗病毒药物如 ＶＧＣ往往价格昂贵。Ｈｅｌｄｅｎ－
ｂｒａｎｄ等［３２］发现在普遍预防中 ＶＧＣ减半使用并不
会增加ＣＭＶ感染的风险，这一点在多个研究中得
到证实［３３，３４］。因此，低剂量长疗程可能是ＣＭＶ预
防中一个不错的选择。但是，研究发现低剂量长疗
程预防用药依然不会降低迟发型 ＣＭＶ 感染的风
险［３５］。目前抗病毒药物的剂量多根据病人肾功能
状况如肾小球滤过率、血肌酐水平等进行调节，但这
往往是不够的，尤其是对于肥胖病人［３６］或者小儿肾
移植［３７］来讲。
肾移植术后ＣＭＶ感染发病率高，严重影响移

植肾／受者的生存。并且一旦发病，治疗难度大。因
此，针对ＣＭＶ感染，预防是关键。对于选择何种预
防方案，各个移植中心应因地制宜、因时制宜：对

ＣＭＶ高危病人，可采用普遍预防，必要时适当延长
预防用药疗程；对随访管理规范、ＣＭＶ检测完善的
中心可采用抢先治疗。

参考文献

［１］　Ｐｕｔｔａｒａｊａｐｐａ　Ｃ，Ｂｈａｔｔａｒａｉ　Ｍ，Ｍｏｕｒ　Ｇ，ｅｔ　ａｌ．Ｃｙｔｏ－
ｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｉｎ　ｈｉｇｈ－ｒｉｓｋ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅ－
ｃｉｐｉｅｎｔｓ　ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ　ｔｈｙｍｏｇｌｏｂｕｌｉｎ　ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ－ａ　ｓｉｎｇｌｅ－ｃｅｎ－
ｔｅｒ　ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ　Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１６，３０（９）：
１　１５９－１　１６４．

［２］　Ａｇｕａｄｏ　ＪＭ，Ｇｉｌ　ＶＳ．Ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｏｆ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ
ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｉｎ　ｒｅｎａｌ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｅｎｆｅｒｍ　Ｉｎｆｅｃｃ
Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌ　Ｃｌｉｎ，２０１１，２９Ｓｕｐｐｌ　６：３８－４１．

［３］　Ｓｔｅｒｎ　Ｍ，Ｈｉｒｓｃｈ　Ｈ，Ｃｕｓｉｎｉ　Ａ，ｅｔ　ａｌ．Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ
ｓｅｒｏｌｏｇｙ　ａｎｄ　ｒｅｐｌｉｃａｔｉｏｎ　ｒｅｍａｉｎ　ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ　ｗｉｔｈ　ｓｏｌｉｄ　ｏｒ－
ｇａｎ　ｇｒａｆｔ　ｒｅｊｅｃｔｉｏｎ　ａｎｄ　ｇｒａｆｔ　ｌｏｓｓ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｅｒａ　ｏｆ　ｐｒｏｐｈｙ－
ｌａｃｔｉｃ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，２０１４，９８（９）：
１　０１３－１　０１８．

［４］　Ｓａｎｔｏｓ　ＣＡ，Ｂｒｅｎｎａｎ　ＤＣ，Ｓａｅｅｄ　ＭＪ，ｅｔ　ａｌ．Ｐｈａｒｍａｃｏ－
ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ　ｏｆ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｉｎ　ａ　ｌａｒｇｅ
ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ　ｃｏｈｏｒｔ　ｏｆ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ
Ｍｅｄｉｃａｒｅ　Ｐａｒｔ　Ｄ　ｃｏｖｅｒａｇｅ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ　Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１６，
３０（４）：４３５－４４４．

［５］　Ｐｒｉｃｈａｒｄ　ＭＮ，Ｋｅｒｎ　ＥＲ．Ｔｈｅ　ｓｅａｒｃｈ　ｆｏｒ　ｎｅｗ　ｔｈｅｒａｐｉｅｓ
ｆｏｒ　Ｈｕｍａｎ　Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．Ｖｉｒｕｓ　Ｒｅ－
ｓｅａｒｃｈ，２０１１，１５７（２）：２１２－２２１．

［６］　Ｊｉｎ　ＺＫ，Ｘｕ　ＣＸ，Ｔｉａｎ　ＰＸ，ｅｔ　ａｌ．Ｉｍｐａｃｔ　ｏｆ　ＨＬＡ－Ｇ　１４－
ｂｐ　ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ　ｏｎ　ａｃｕｔｅ　ｒｅｊｅｃｔｉｏｎ　ａｎｄ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒ－
ｕｓ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｉｎ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ　ｆｒｏｍ　ｎｏｒｔｈ－
ｗｅｓｔｅｒｎ　Ｃｈｉｎａ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ，２０１２，２７
（２－３）：６９－７４．

［７］　Ｒｅｑｕｉ珘ａｏ－Ｍｏｕｒａ　ＬＲ，ｄｅＭａｔｏｓ　ＡＣ，Ｐａｃｈｅｃｏ－Ｓｉｌｖａ　Ａ．
Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｉｎ　ｒｅｎａｌ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：
ｃｌｉｎｉｃａｌ　ａｓｐｅｃｔｓ，ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ　ａｎｄ　ｔｈｅ　ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ［Ｊ］．
Ｅｉｎｓｔｅｉｎ，２０１５，１３（１）：１４２－１４８．

［８］　Ｒｅｉｓｃｈｉｇ　Ｔ，Ｏｐａｔｒｎｙ　ＪＫ，Ｔｒｅｓｋａ　Ｖ，ｅｔ　ａｌ．Ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ　ｏｆ　ｖａｌａｃｙｃｌｏｖｉｒ　ａｎｄ　ｏｒａｌ　ｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｆｏｒ　ｐｒｅ－
ｖｅｎｔｉｏｎ　ｏｆ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｄｉｓｅａｓｅ　ｉｎ　ｈｉｇｈ－ｒｉｓｋ　ｒｅｎａｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｋｉｄｎｅｙ　Ｂｌｏｏｄ　Ｐｒｅｓｓ　Ｒｅｓ，
２００５，２８（４）：２１８－２２５．

［９］　Ｐａｖｌｏｐｏｕｌｏｕ　ＩＤ，Ｓｙｒｉｏｐｏｕｌｏｕ　ＶＰ，Ｃｈｅｌｉｏｔｉ　Ｈ，ｅｔ　ａｌ．Ａ
ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ　ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ　ｓｔｕｄｙ　ｏｆ　ｖａｌａｃｙｃｌｏｖｉｒ　ｖｓ．ｏｒａｌ
ｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｆｏｒ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｉｎ　ｒｅｎａｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ　Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌ　Ｉｎｆｅｃｔ，２００５，
１１（９）：７３６－７４３．

［１０］杨典东，张智宇，吴吉涛，ｅｔ　ａｌ．缬更昔洛韦与更昔洛
韦在肾移植后预防和减少巨细胞病毒感染发生率的比

较［Ｊ］．中华器官移植杂志，２０１４，３５（８）：５０７－５０８．
Ｙａｎｇ　ＤＤ，Ｚｈａｎｇ　ＺＹ，Ｗｕ　ＪＴ，ｅｔ　ａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ　ｂｅ－
ｔｗｅｅｎ　ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ａｎｄ　ｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ
ａｎｄ　ｄｅｃｒｅａｓｉｎｇ　ｏｆ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ
ｒａｔｅ　ａｆｔｅｒ　ｒｅｎａｌ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｃｈｉｎ　Ｊ　Ｏｒｇａｎ
Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１４，３５（８）：５０７－５０８．

［１１］Ｓａｉｄ　Ｔ，Ｎａｍｐｏｏｒｙ　ＭＲ，Ｐａｃｓａ　ＡＳ，ｅｔ　ａｌ．Ｏｒａｌ　ｖａｌｇａｎ－
ｃｙｃｌｏｖｉｒ　ｖｅｒｓｕｓ　ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ　ｇａｎｃｙｃｌｏｖｉｒ　ｆｏｒ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏ－
ｖｉｒｕｓ　ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｉｎ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ［Ｊ］．
Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　Ｐｒｏｃ，２００７，３９（４）：９９７－９９９．

［１２］Ｋａｃｅｒ　Ｍ，Ｋｉｅｌｂｅｒｇｅｒ　Ｌ，Ｂｏｕｄａ　Ｍ，ｅｔ　ａｌ．Ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖ－
ｉｒ　ｖｅｒｓｕｓ　ｖａｌａｃｙｃｌｏｖｉｒ　ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｆｏｒ　ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ　ｏｆ　ｃｙ－
ｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ：ａｎ　ｅｃｏｎｏｍｉｃ　ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌ
Ｉｎｆｅｃｔ　Ｄｉｓ，２０１５，１７（３）：３３４－３４１．

［１３］Ｒｅｉｓｃｈｉｇ　Ｔ，Ｋａｃｅｒ　Ｍ，Ｊｉｎｄｒａ　Ｐ，ｅｔ　ａｌ．Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ　ｔｒｉ－
ａｌ　ｏｆ　ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｖｅｒｓｕｓ　ｖａｌａｃｙｃｌｏｖｉｒ　ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｆｏｒ
ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ　ｏｆ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｉｎ　ｒｅｎａｌ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ
［Ｊ］．Ｃｌｉｎ　Ｊ　Ａｍ　Ｓｏｃ　Ｎｅｐｈｒｏｌ，２０１５，１０（２）：２９４－３０４．

［１４］Ｋｏｔｔｏｎ　ＣＮ，Ｋｕｍａｒ　Ｄ，Ｃａｌｉｅｎｄｏ　ＡＭ，ｅｔ　ａｌ．Ｉｎｔｅｒｎａ－
ｔｉｏｎａｌ　ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ　ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ　ｏｎ　ｔｈｅ　ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ　ｏｆ　ｃｙｔｏ－
ｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｉｎ　ｓｏｌｉｄ　ｏｒｇａｎ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓ－

８１９



　第６期 王　垒，等．肾移植术后巨细胞病毒感染的预防

ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，２０１０，８９（７）：７７９－７９５．
［１５］Ｋａｕｌ　ＤＲ，Ｓｔｏｅｌｂｅｎ　Ｓ，Ｃｏｂｅｒ　Ｅ，ｅｔ　ａｌ．Ｆｉｒｓｔ　ｒｅｐｏｒｔ　ｏｆ

ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｏｆ　ｍｕｌｔｉｄｒｕｇ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏ－
ｖｉｒｕｓ　ｄｉｓｅａｓｅ　ｗｉｔｈ　ｔｈｅ　ｎｏｖｅｌ　ａｎｔｉ－ＣＭＶ　ｃｏｍｐｏｕｎｄ
ＡＩＣ２４６［Ｊ］．Ａｍ　Ｊ　Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１１，１１（５）：１　０７９－
１　０８４．

［１６］Ｉｓｈｉｄａ　ＪＨ，Ｐａｔｅｌ　Ａ，Ｍｅｈｔａ　ＡＫ，ｅｔ　ａｌ．Ｐｈａｓｅ　２Ｒａｎ－
ｄｏｍｉｚｅｄ，Ｄｏｕｂｌｅ－Ｂｌｉｎｄ，Ｐｌａｃｅｂｏ－Ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ　Ｔｒｉａｌ　ｏｆ
ＲＧ７６６７，ａ　Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ　Ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ　Ａｎｔｉｂｏｄｙ，ｆｏｒ
Ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ　ｏｆ　Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｉｎ　Ｈｉｇｈ－Ｒｉｓｋ
Ｋｉｄｎｅｙ　Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　Ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂ　Ａｇｅｎｔｓ
Ｃｈｅｍｏｔｈｅｒ，２０１７，６１（２）：ｅ０１７９４－ｅ０１７１６．

［１７］Ｔｕ　ＰＴ，Ｓｈｕ　ＫＨ，Ｃｈｅｎｇ　ＣＨ，ｅｔ　ａｌ．Ｕｎｉｖｅｒｓａｌ　ｖａｌｇａｎ－
ｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ　ｒｅｄｕｃｅｓ　ｅｐｉｓｏｄｅｓ　ｏｆ
ｆｉｒｓｔ－ｙｅａｒ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｄｉｓｅａｓｅ　ａｎｄ　ｂｉｏｐｓｙ－ｐｒｏｖｅｎ　ａ－
ｃｕｔｅ　ｒｅｊｅｃｔｉｏｎ　ｉｎ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ［Ｊ］．
Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　Ｐｒｏｃ，２０１４，４６（２）：５７４－５７７．

［１８］Ｃａｍａｃｈｏ－Ｇｏｎｚａｌｅｚ　ＡＦ，Ｇｕｔｍａｎ　Ｊ，Ｈｙｍｅｓ　ＬＣ，ｅｔ　ａｌ．
２４ｗｅｅｋｓ　ｏｆ　ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｉｎ　ｃｈｉｌｄｒｅｎ　ａｆｔｅｒ
ｒｅｎａｌ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：ａ　４－ｙｅａｒ　ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓ－
ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，２０１１，９１（２）：２４５－２５０．

［１９］Ｈａｓｈｉｍ　Ｆ，Ｇｒｅｇｇ　ＪＡ，Ｄｈａｒｎｉｄｈａｒｋａ　ＶＲ．Ｅｆｆｉｃａｃｙ　ｏｆ
Ｅｘｔｅｎｄｅｄ　Ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　Ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｉｎ　Ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ　Ｃｙ－
ｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｉｎ　Ｐｅｄｉａｔｒｉｃ　Ｋｉｄｎｅｙ　Ｔｒａｎｓｐｌａｎ－
ｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｏｐｅｎ　Ｕｒｏｌ　Ｎｅｐｈｒｏｌ　Ｊ，２０１４，７（Ｓｕｐｐｌ　２
Ｍ７）：１５２－１５７．

［２０］Ｋｉｒ　Ｏ，Ｚｅｙｔｉｎｏ̌ｇｌｕ　Ａ，Ａｒｄａ　Ｂ，ｅｔ　ａｌ．Ｉｍｐａｃｔ　ｏｆ　Ｐｒｏｐｈｙ－
ｌａｘｉｓ　ｖｓ　Ｐｒｅ－ｅｍｐｔｉｖｅ　Ａｐｐｒｏａｃｈ　ｆｏｒ　Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　Ｉｎ－
ｆｅｃｔｉｏｎ　ｉｎ　Ｋｉｄｎｅｙ　Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　Ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ
Ｐｒｏｃ，２０１７，４９（３）：５３７－５４０．

［２１］Ｒｅｉｓｃｈｉｇ　Ｔ，Ｈｒｉｂｏｖａ　Ｐ，Ｊｉｎｄｒａ　Ｐ，ｅｔ　ａｌ．Ｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ
ｏｕｔｃｏｍｅｓ　ｏｆ　ｐｒｅ－ｅｍｐｔｉｖｅ　ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｃｏｍｐａｒｅｄ　ｗｉｔｈ
ｖａｌａｃｙｃｌｏｖｉｒ　ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｆｏｒ　ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ　ｏｆ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖ－
ｉｒｕｓ　ｉｎ　ｒｅｎａｌ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｊ　Ａｍ　Ｓｏｃ　Ｎｅｐｈｒｏｌ，
２０１２，２３（９）：１　５８８－１　５９７．

［２２］王垒．肾移植术后巨细胞病毒感染的早期诊断［Ｊ］．肾
脏病与透析肾移植杂志，２０１６，２５（３）：２８６－２９０．
Ｗａｎｇ　Ｌ．Ｅａｒｌｙ　ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ　ｏｆ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
ａｆｔｅｒ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｃｈｉｎｅｓｅ　Ｊｏｕｒｎａｌ　ｏｆ
Ｎｅｐｈｒｏｌｏｇｙ，Ｄｉａｌｙｓｉｓ　＆ Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，２０１６，２５
（３）：２８６－２９０．

［２３］ Ｅｓｈｒａｇｈｉ　Ｈ，Ｈｅｋｍａｔ　Ｒ．Ｗｈｉｃｈ　ＣＭＶ　ｖｉｒａｌ　ｌｏａｄ
ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ　ｓｈｏｕｌｄ　ｂｅ　ｄｅｆｉｎｅｄ　ａｓ　ＣＭＶ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｉｎ　ｋｉｄｎｅｙ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］？Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　Ｐｒｏｃ，２０１５，４７（４）：
１　１３６－１　１３９．

［２４］Ｈｕｍａｒ　Ａ，Ｓｎｙｄｍａｎ　Ｄ．Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｉｎ　ｓｏｌｉｄ　ｏｒｇａｎ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ａｍ　Ｊ　Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２００９，９
Ｓｕｐｐｌ　４：Ｓ７８－Ｓ８６．

［２５］ｖａｎ　ｄｅｒ　Ｂｅｅｋ　ＭＴ，Ｂｅｒｇｅｒ　ＳＰ，Ｖｏｓｓｅｎ　ＡＣ，ｅｔ　ａｌ．Ｐｒｅ－
ｅｍｐｔｉｖｅ　ｖｅｒｓｕｓ　ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌ　ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ－ｐｒｅｅｍｐｔｉｖｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｒｅｇｉｍｅｎｓ　ｆｏｒ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｉｎ　ｒｅｎａｌ　ｔｒａｎｓ－
ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ　ｏｆ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｆａｉｌｕｒｅ　ａｎｄ　ａｎｔｉｖｉ－
ｒａｌ　ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，２０１０，８９（３）：３２０－
３２６．

［２６］Ｂｏｉｌｌａｔ　ＢＮ，Ｐａｓｃｕａｌ　Ｍ，Ｖｅｎｅｔｚ　ＪＰ，ｅｔ　ａｌ．Ｉｍｐａｃｔ　ｏｆ　ａ
ｐｒｅｅｍｐｔｉｖｅ　ｓｔｒａｔｅｇｙ　ａｆｔｅｒ　３ｍｏｎｔｈｓ　ｏｆ　ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｃｙ－
ｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｉｎ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅｃｉｐｉ－

ｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，２０１１，９１（２）：２５１－２５５．
［２７］Ｍｃｇｅｅ　Ｊ，Ｍａｖｅ　Ｖ，Ｙａｕ　ＣＬ，ｅｔ　ａｌ．Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ

ｄｉｓｅａｓｅ　ｉｎ　Ａｆｒｉｃａｎ－Ａｍｅｒｉｃａｎ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｐａｔｉｅｎｔｓ
［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌ　Ｉｎｆｅｃｔ　Ｄｉｓ，２０１２，１４（６）：６０４－６１０．

［２８］Ｋａｗａｌｅｃ　Ｐ，Ｈｏｌｋｏ　Ｐ，Ｓｚｋｕｌｔｅｃｋａ－Ｄｅｂｅｋ　Ｍ，ｅｔ　ａｌ．
［Ｔｈｅ　ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｃｏｓｔ－ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ　ａｎｄ　ｃｏｓｔ－ｕｔｉｌｉｔｙ　ｏｆ
ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｆｏｒ　ｔｈｅ　ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　ｏｆ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ
ｄｉｓｅａｓｅ　ｔｏ　２００ｄａｙｓ　ａｆｔｅｒ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ］［Ｊ］．
Ｐｏｌ　Ｍｅｒｋｕｒ　Ｌｅｋａｒｓｋｉ，２０１３，３４（２０４）：３３２－３３８．

［２９］Ｋａｗａｌｅｃ　Ｐ，Ｓｚｋｕｌｔｅｃｋａ－Ｄｅｂｅｋ　Ｍ，Ｍａｋｓ　Ｊ，ｅｔ　ａｌ．Ｃｌｉｎｉ－
ｃａｌ　ｅｆｆｉｃａｃｙ　ａｎｄ　ｓａｆｅｔｙ　ｏｆ　ｐｒｏｌｏｎｇｅｄ　ｕｓｅ　ｏｆ　ｔｈｅ　ｖａｌｇａｎｃｉ－
ｃｌｏｖｉｒ　ｆｏｒ　ｔｈｅ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｏｆ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｄｉｓｅａｓｅ　ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ　ａｆｔｅｒ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｐｏｌ　Ｍｅｒｋｕｒ
Ｌｅｋａｒｓｋｉ，２０１３，３５（２０５）：１０－１３．

［３０］Ｋｒｉｓｈｎａｎ　Ａ，Ｚｈｏｕ　Ｗ，Ｌａｃｅｙ　ＳＦ，ｅｔ　ａｌ．Ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ
ｄｅａｔｈ－１ｒｅｃｅｐｔｏｒ　ａｎｄ　ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１０ｉｎ　ｌｉｖｅｒ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ
ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ　ａｔ　ｈｉｇｈ　ｒｉｓｋ　ｆｏｒ　ｌａｔｅ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｄｉｓｅａｓｅ
［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌ　Ｉｎｆｅｃｔ　Ｄｉｓ，２０１０，１２（４）：３６３－３７０．

［３１］Ｌｉｍａｙｅ　ＡＰ，Ｌａ　Ｒｏｓａ　Ｃ，Ｌｏｎｇｍａｔｅ　Ｊ，ｅｔ　ａｌ．Ｐｌａｓｍａ　ＩＬ－
１０Ｌｅｖｅｌｓ　ｔｏ　Ｇｕｉｄｅ　Ａｎｔｉｖｉｒａｌ　Ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ　Ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ　ｏｆ
Ｌａｔｅ－Ｏｎｓｅｔ　Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　Ｄｉｓｅａｓｅ，ｉｎ　Ｈｉｇｈ　Ｒｉｓｋ　Ｓｏｌ－
ｉｄ　Ｋｉｄｎｅｙ　ａｎｄ　Ｌｉｖｅｒ　Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　Ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓ－
ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，２０１６，１００（１）：２１０－２１６．

［３２］Ｈｅｌｄｅｎｂｒａｎｄ　Ｓ，Ｌｉ　Ｃ，Ｃｒｏｓｓ　ＲＰ，ｅｔ　ａｌ．Ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ　ｅ－
ｖａｌｕａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｅｆｆｉｃａｃｙ　ａｎｄ　ｓａｆｅｔｙ　ｏｆ　ｌｏｗ－ｄｏｓｅ　ｖｅｒｓｕｓ　ｈｉｇｈ－
ｄｏｓｅ　ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｆｏｒ　ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ　ｏｆ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ
ｄｉｓｅａｓｅ　ｉｎ　ｄｏｎｏｒ　ａｎｄ　ｒｅｃｉｐｉｅｎｔ　ｐｏｓｉｔｉｖｅ（Ｄ＋／Ｒ＋）ｒｅｎａｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌ　Ｉｎｆｅｃｔ　Ｄｉｓ，２０１６，１８
（６）：９０４－９１２．

［３３］Ｓｔｅｖｅｎｓ　ＤＲ，Ｓａｗｉｎｓｋｉ　Ｄ，Ｂｌｕｍｂｅｒｇ　Ｅ，ｅｔ　ａｌ．Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ
ｒｉｓｋ　ｏｆ　ｂｒｅａｋｔｈｒｏｕｇｈ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ａｍｏｎｇ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ
ｄｏｎｏｒ－ｐｏｓｉｔｉｖｅ／ｒｅｃｉｐｉｅｎｔ－ｎｅｇａｔｉｖｅ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅ－
ｃｉｐｉｅｎｔｓ　ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ　ｌｏｗｅｒ－ｄｏｓｅ　ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ
［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌ　Ｉｎｆｅｃｔ　Ｄｉｓ，２０１５，１７（２）：１６３－１７３．

［３４］Ｇａｂａｒｄｉ　Ｓ，Ａｓｉｐｅｎｋｏ　Ｎ，Ｆｌｅｍｉｎｇ　Ｊ，ｅｔ　ａｌ．Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ
ｏｆ　Ｌｏｗ－Ｖｅｒｓｕｓ　Ｈｉｇｈ－ｄｏｓｅ　Ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｆｏｒ　Ｐｒｅｖｅｎ－
ｔｉｏｎ　ｏｆ　Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　Ｄｉｓｅａｓｅ　ｉｎ　Ｈｉｇｈ－ｒｉｓｋ　Ｒｅｎａｌ
Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　Ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，２０１５，９９
（７）：１　４９９－１　５０５．

［３５］Ｌｕａｎ　ＦＬ，Ｋｏｍｍａｒｅｄｄｉ　Ｍ，Ｏｊｏ　ＡＯ．Ｉｍｐａｃｔ　ｏｆ　ｃｙｔｏ－
ｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｄｉｓｅａｓｅ　ｉｎ　Ｄ＋／Ｒ－ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｐａ－
ｔｉｅｎｔｓ　ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ　６ ｍｏｎｔｈｓ　ｌｏｗ－ｄｏｓｅ　ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ
ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ［Ｊ］．Ａｍ　Ｊ　Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１１，１１（９）：
１　９３６－１　９４２．

［３６］Ｐｏｓａｄａｓ　ＳＭ，Ｔａｂｅｒ　ＤＪ，Ｃｈｕａ　Ｅ，ｅｔ　ａｌ．Ｃｒｉｔｉｃａｌ　ａｎａｌｙ－
ｓｉｓ　ｏｆ　ｖａｌｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ　ｄｏｓｉｎｇ　ａｎｄ　ｒｅｎａｌ　ｆｕｎｃｔｉｏｎ　ｏｎ　ｔｈｅ　ｄｅ－
ｖｅｌｏｐｍｅｎｔ　ｏｆ　ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｉｎ　ｋｉｄｎｅｙ　ｔｒａｎｓ－
ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｔｒａｎｓｐｌ　Ｉｎｆｅｃｔ　Ｄｉｓ，２０１３，１５（６）：５５１－
５５８．

［３７］Ｖｉｌｌｅｎｅｕｖｅ　Ｄ，Ｂｒｏｔｈｅｒｓ　Ａ，Ｈａｒｖｅｙ　Ｅ，ｅｔ　ａｌ．Ｖａｌｇａｎｃｉ－
ｃｌｏｖｉｒ　ｄｏｓｉｎｇ　ｕｓｉｎｇ　ａｒｅａ　ｕｎｄｅｒ　ｔｈｅ　ｃｕｒｖｅ　ｃａｌｃｕｌａｔｉｏｎｓ　ｉｎ
ｐｅｄｉａｔｒｉｃ　ｓｏｌｉｄ　ｏｒｇａｎ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ　ｒｅｃｉｐｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｐｅｄｉａｔｒ
Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１３，１７（１）：８０－８５．

（２０１７－０６－０６收稿）
编辑　孙孝云

９１９


