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【摘要】　历经 20余年的发展，儿童肝移植在我国已成为一种常规外科技术，目前年手术量已经

位列世界第一。进一步提升肝移植技术水平、提高术后管理工作使肝移植患儿回归正常社会生活是

学界需要面对的挑战。当代医学在精准外科、微创技术、大数据信息互联以及人工智能领域的发展也

带给研究者新的机遇。笔者从中国儿童肝移植适应证、手术技术、术后管理体系、免疫抑制和免疫耐

受、社会人文和伦理5个方面开展深入讨论，以期推动我国儿童肝移植相关领域的发展。
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【Abstract】 After more than 20 years of development, pediatric liver transplantation has 
become a routine surgical practice in China, and currently ranks first in the world in terms of surgery 
quantity yearly. Further improving of liver transplantation technique and enhancing postoperative 
management to enable pediatric liver transplantation patients to return to normal social life are 
challenges for the academic community. The development of precision surgery, minimally invasive 
technology, big data information interconnection, and artificial intelli-gence has also brought new 
opportunities to researchers. The authors discuss the indications, surgical techniques, postoperative 
management system, immune suppression and tolerance, social humanities and ethics of pediatric 
liver transplantation in China, in order to promote the development of related fields of pediatric liver 
transplantation in China.
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20 世纪 50 年代以来，肝移植经历从开始到实

践的重大飞跃，儿童肝移植的发展始终贯穿其中：

1967 年首例肝移植、1981 年首例减体积肝移植、

1988年首例劈离式肝移植以及 1990年首例活体肝

移植均在儿童中完成［1‑2］。继欧洲国家和美国之

后，以日本为代表的国家和以中国台湾为代表的地

区也开始有序开展各种肝移植，尤其是基于亲体肝

移植的儿童肝移植，并获得令人鼓舞的结果［3‑4］。

中国的儿童肝移植经历早期的失败后直至 21世纪

之交，数个移植中心相继报道成功病例，但始终难

以形成体系和规模［5‑6］。之后，包括笔者所在的上

海交通大学医学院附属仁济医院、天津市第一中心

医院以及首都医科大学附属北京友谊医院发展为

我国最早系统开展儿童肝移植的 3大医学中心，使

·院士论坛·消化外科进展·

DOI：10.3760/cma.j.cn115610-20240108-00013
收稿日期   2024-01-08
引用本文：夏强, 封明轩 . 中国儿童肝移植的现状与挑战[J]. 中华消化外科杂志, 2024, 23(1): 49-54. DOI: 
10.3760/cma.j.cn115610-20240108-00013.

·· 49



中华消化外科杂志 2024 年1 月第 23 卷第 1 期　Chin J Dig Surg, January 2024, Vol. 23, No. 1

我国成功度过儿童肝移植 1.0时代。从历史发展角

度而言，我国已经或正在进入儿童肝移植 2.0时代，

目标已不仅是掌握这一代表外科最高水平的技术，

而是面向儿童肝移植众多肝病患儿群体，为他们提

供以移植学为中心的多学科多领域的最优医疗服

务，让患儿在移植后最大程度恢复正常生活状态、

长大成人并融入社会。

一、中国儿童肝移植的发展现状

目前，中国已发展成为全世界儿童肝移植手术

量最多的国家。根据各国各地区移植注册数据，我国

目前的年移植手术量>1 000例，美国为500~600例，

欧洲国家为 500~700例［7‑8］。从发展趋势分析，由于

起步时间不同，欧洲国家和美国的移植手术量已进

入平台期，近 10年的年移植手术量趋于稳定，且分

布于多个移植中心。而我国自 2013年移植手术量

突破 200例后呈现迅猛发展趋势，不仅手术量增加

明显，能稳定开展手术的移植中心也逐步增多。在

手术成功率方面，我国成熟的儿童肝移植中心已基

本度过学习曲线，达到国际水平。中国、美国、欧洲

国家和日本的移植后 1 年生存率分别为 90.5%、

88.9%、89.8% 和 88.3%，5 年生存率分别为 83.6%、

85.9%、80.9%和 85.4%。受者术后短期生存率与移

植中心的经验密切相关，手术量>200 例移植中心

的 1年、5年生存率可分别达到 92.4%、85.2%，显著

高于手术量较少的移植中心。随着近年来我国肝

移植经验的积累和技术规范的推广，儿童肝移植的

整体手术成功率势必会进一步提升。

二、中国儿童肝移植未来的发展方向

（一）手术适应证

儿童肝移植的手术适应证主要包括终末期肝

病、肝脏相关代谢缺陷、急性肝衰竭以及肝脏恶性

肿瘤等。根据中国肝移植注册中心数据，我国目前

儿童受者以胆汁淤积性肝病为主，近年来遗传代谢

性肝病的患儿也有所增加，肝脏恶性肿瘤患儿较

少。当前，我国对儿童罕见病日益重视，基因治疗

和细胞疗法也渐露曙光，肿瘤基础和转化研究日新

月异，这些变化会对不同儿童肝移植手术适应证的

选择带来影响。

首先，尽管发病率较低，但我国的人口基数决

定，罕见病的病例量仍然较大。根据我国最新发布

的《罕见病目录》，符合肝移植手术适应证的罕见病

约有 20种，其中胆道闭锁作为新加入的罕见病，其

发病机制仍然不明，但在异常免疫反应促进疾病进

展的机制研究方面取得重要进展，对延缓肝脏病变

有重要临床意义［9］。尽管如此，肝移植目前仍是治

愈胆道闭锁的唯一方法。对于大多数的单基因遗

传罕见病，基因治疗和器官移植在近年来也取得较

大进展，但相对于血液系统疾病治疗的成功，肝脏

相关遗传病的治疗仍然存在很多技术瓶颈，距离临

床应用尚有距离［10‑12］。移植外科医师需关注相关

领域研究进展，使更多患儿获得治疗机会。

儿童急性肝衰竭的病因呈多样化，且因患儿年

龄不同而有所差异，临床表现以肝衰竭为核心的系

统性损伤为主。我国的儿童急性肝衰竭发生率尚

无精准数据，美国的发生率为5~6例/百万例［13］。近

年来，我国在儿童急性肝衰竭的肝移植方面积累了

部分经验，但围手术期的诊断与治疗对患儿的预后

至关重要。术前稳定的全身状态，尤其是预防脑水

肿的发生能显著改善肝移植预后，而术后对于原发

疾病的控制也需在随访中得到强化。目前，人工肝

领域技术与方法的改良以及细胞治疗的发展有助

于提升儿童急性肝衰竭的综合治疗水平，其中人工

肝已开始应用于儿童，但细胞疗法在我国儿童中的

应用需要更多的临床探索［12］。

我国儿童因肝脏肿瘤行肝移植的占比较低。

儿童肝脏肿瘤中，肝母细胞瘤的患儿比例>90%，其

中约20%需行肝移植。但中国肝移植注册中心数据

显示：我国每年行肝移植的患儿数量<20 例，美国

的数据为 100 例［14］。导致上述状况的原因为儿童

肿瘤相关学科和移植外科的医师沟通不畅，使得多

数患儿失去转诊和行肝移植的机会。此外，供肝的

短缺也是多数患儿在等待肝移植期间失去手术机

会的原因。因此，笔者认为：需要加强我国儿科相

关专业与移植外科的相互交流，构建顺畅的转诊体

系；同时，适当提高因肝脏恶性肿瘤等待肝移植患

儿的优先度，并积极推动活体肝移植的开展；由于

目前关于肝母细胞瘤行肝移植患儿诊断与治疗的

循证医学证据十分有限，积极推动移植外科与血液

肿瘤科开展相关临床研究，在该领域发出中国声音

意义重大。

（二）手术技术

儿童肝移植手术涉及多方面的外科技术，包括

安全获取供肝、供受者之间理想匹配，以及成熟的

血管重建方案。近年来，我国已建立具有自身特色

的手术技术体系，并通过不断创新突破技术禁区，

包括儿童供肝的劈离、双支肝静脉的处理、门静脉
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整形技术、婴幼儿胆道端端吻合技术等［15‑21］。此

外，我国在儿童辅助肝移植领域也进行了有益尝

试，包括急性肝衰竭的辅助肝移植、多米诺肝移植

以及交叉多米诺肝移植［22］。随着基因治疗领域技

术的突破和方案的成熟，可使更多单基因遗传肝病

患儿获益。目前因移植后长期并发症引起的移植

物失功，需行二次肝移植的情况日益增多。二次肝

移植手术风险显著高于初次肝移植，笔者认为：需

在手术时机、供肝选择、高难度血管重建、免疫状态

监控方面积累新的经验。

移植技术微创化是移植外科未来发展的重要

方向。首先，腹腔镜技术已被广泛应用于活体供肝

获取，目前我国几个大规模移植中心均已将腹腔镜

手术作为获取供肝的常规技术，并于临床实践中融

入吲哚菁绿荧光染色技术、单孔腹腔镜技术以及机

器人供肝获取技术等［23‑25］。腹腔镜技术可显著降

低供者创伤，使供者特别是女性供者的术后切口更

具美观性。机器人手术能提供真实的三维立体感

受、稳定的手术操作和高难度的术中动作。随着国

产手术机器人的普及，手术费用也将显著降低。微

创手术的不足在于开展早期有较高的供肝损伤风

险，包括增加热缺血时间、血管损伤等，需经历学习

曲线阶段。另一方面，受者的微创化手术也经历

腹腔镜辅助到完全腹腔镜的探索并初步获得成

功［26‑27］。目前，关于受者的腹腔镜手术均在成人领

域开展，对于儿童受者，可先在年龄较大的患儿中

开展腹腔镜技术，尤其适合于无手术史、腹腔空间

较大且供肝体积较小的活体肝移植受者中进行。

上述工作在国际上也处于初步尝试阶段，而我国具

有较大的移植病例数，需在严格选择合适病例基础

上，加强手术器械的开发和国产化，积极推动儿童

肝移植微创化进程，降低手术对供、受者的创伤。

（三）术后管理体系

完美的手术操作是移植后获得长期生存的基

础，而术后管理则是需要重视并付诸长期努力的工

作。术后管理的挑战主要包括围手术期的诊断与

治疗、术后长期随访中内外科并发症的及时发现和

处理。针对这些挑战需多学科共同协作，包括移植

外科、肝病内科、重症医学科、介入科、感染科、儿童

血液肿瘤科、病理科及儿童保健科等。

1.围手术期管理：儿童肝移植围手术期的风险

因素主要包括严重的感染和肝脏以外的器官功能

障碍。我国多数移植中心设立的移植 ICU 通常情

况下无法胜任儿童肝移植后严重并发症的处理，尤

其是呼吸衰竭、肾衰竭以及感染性休克的维持治

疗。因此，常规的移植 ICU和专业儿童医院的儿科

ICU之间的沟通合作十分重要，开展良性的合作能

优化资源使用，如高频呼吸机、连续性肾脏替代治

疗等，也能逐步形成学科特色［28］。同时，移植外科

医师需全程参与重症患儿的治疗以确保移植物功

能稳定，尤其是患儿从危重转为平稳但易发生未察

觉严重排异反应阶段。

2.外科并发症的诊断和治疗：外科并发症主要

包括肝脏各种管道系统的狭窄和扭转，包括门静

脉、胆道、流出道。目前的处理方式以腔内介入治疗

为主，如门静脉球囊扩张或支架置入、胆道 PTCD+
球囊扩张，而对于受者胆道端端重建，ERCP也是有

效治疗方法，再次开腹手术为备选方案［29‑30］。随着

儿童受者日益增多，需培养善于处理长期外科并发

症的医师，尤其是介入科医师。可通过建立成熟的

转诊体系，在成熟的移植中心率先开展这一工作，

尽可能形成规模和专业特色，制订标准后向全国

推广。

3.感染的预防和治疗：免疫抑制过度引起的各

种病原体感染及其严重并发症是导致患儿移植后

5年内死亡的重要原因，需多学科协作处理。以EB
病毒感染这一儿童肝移植后最棘手的感染为例，既

往无感染史婴幼儿的慢性感染率>80%，少数患儿

会进展至有症状的EB病毒血症，如消瘦、淋巴结增

生以及低蛋白血症，严重者发生移植后淋巴组织增

生症。目前移植外科随访时采取降低免疫抑制药

物剂量是一线处理方法，如仍无效果需采用靶向

CD20的利妥昔单克隆抗体。对于发生移植后淋巴

组织增生症的患儿需根据其病理学类型由血液肿

瘤科给予规范化治疗，而极少数难治性患儿可选择

嵌合抗原受体T细胞免疫疗法［31‑32］。

此外，儿童肝移植后的感染还涉及细菌、真菌

以及其他病毒等各种病原体，需建立综合预防和治

疗规范，包括推进移植前疫苗的接种，并探索移植

后疫苗补接种的安全性和有效性［33］。移植外科和

感染科可通过协作早期发现并处理移植后感染。

对于难治性患儿可积极引入新疗法，如分子靶向药

物和免疫细胞疗法并开展临床研究。

4.慢性肝损伤和纤维化预防和治疗：儿童肝移

植后的慢性肝损伤最早可从移植后 1 年开始并贯

穿其一生。除去少数有明确原因如手术并发症的
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后遗症、病毒性肝炎或自身免疫性肝炎等，多数儿

童肝损伤无法明确原因。目前的研究结果认为：

T 细胞介导的慢性排异性损伤，以及新发供肝特异

性抗体介导的排异反应发挥重要作用，这提示免疫

抑制相对不足可能是此类慢性肝纤维化的重要原

因［34］。临床上，肝功能长期稳定患儿发生肝脏纤维

化的情况并不少见，因此，推荐对移植后长期生存

患儿行常规程序性肝脏穿刺活组织病理学检查、超

声弹性测定，并及时调整免疫抑制强度。值得重视

的是病理学检查是鉴别肝损伤程度和原因的重要

手段，目前我国移植病理学已具备一定工作基础，

但儿童肝移植专业还处于初级阶段，尤其是移植后

长期肝损伤的病理学诊断缺乏共识和标准，提高诊

断水平并寻找新的标志物是未来工作的重要

方向［35］。

5.随访系统的构建和维护：儿童肝移植后的管

理涉及范围较广，需要兼顾的问题较多，因患儿分

布于全国不同地区和城市。因此，建立随访体系需

全国范围内多学科共同协作。依托互联网信息和

大数据平台建立儿童肝移植随访网络，纳入各相关

专业医师的同时可辅以专科护士进行协调和沟通

工作，进而可成立专业学会制订工作指南以指导工

作的开展。美国肝病研究学会和移植学会于2013年

共同发布儿童肝移植术后长期医疗指南，对我国开

展相关工作形成参考和借鉴［36］。2015 年，我国发

布《中国儿童肝移植临床诊疗指南（2015 版）》［37］。

笔者认为：未来可加强移植学会与其他学会之间的

合作，进一步完善我国儿童肝移植的临床诊断与治

疗工作并推进随访工作的发展。

（四）免疫抑制和免疫耐受

免疫系统的调节和平衡始终是器官移植领域

最重要的主题，其贯穿围手术期管理直至受者的

终身。

1.儿童免疫抑制的优化：肝移植的进展实质上

是免疫抑制药物的进展，环孢素的出现使肝移植成

为真正可行且预后可期的治疗方式。目前，儿童肝

移植免疫抑制方案仍然以钙调磷酸酶抑制剂他克

莫司和环孢素为支柱，其他可选药物包括抗代谢类

如吗替麦考酚酯、mTOR 抑制剂西罗莫司、单克隆

抗体和激素。新型免疫抑制剂的研发仍在进行中，

一些小分子药物如托法替尼、贝拉西普显示出一定

前景，但应用于儿童肝移植还需要较长时间的研究

和探索。儿童免疫抑制治疗需关注原发病以及长

期并发症如肾脏毒性、神经毒性、代谢异常以及感

染风险，需根据具体情况调整药物组合和剂量，如

有机酸代谢障碍或先天性肝纤维化患儿需减少钙

调磷酸酶抑制剂、增加吗替麦考酚酯类药物，以降

低肾脏损伤。而对于肝脏肿瘤患儿可加用 mTOR
抑制剂。此外，药物剂型的优化也是儿童肝移植的

重要研究方向，如他克莫司颗粒可以进行 0.2 mg的

精确调整，而缓释剂型则能明显降低药物毒性，提

高服药依从性。这部分研究我国已进入临床试验

评估阶段，相信不久的将来能更多应用于儿童肝

移植。

2.免疫耐受研究的探索：免疫耐受的获得能使

患儿免于服用免疫抑制剂，是移植免疫领域重要研

究方向。儿童肝移植受者相对于成人更易实现免

疫耐受。目前，探索儿童肝移植后免疫耐受的规律

和机制，发现特异性标志物，建立诱导免疫耐受的

规范化流程是国内外研究的重点。肝移植中的免

疫耐受包括严重感染引发的被动耐受、基于稳定状

态的操作性耐受以及通过外源途径如细胞因子诱

发的诱导性耐受。

在操作耐受性方面，Feng 等［38］于 2012 年发表

的研究成果证实儿童肝移植受者中，>50% 的受者

能于停用免疫抑制剂的情况下保持移植肝功能

稳定持续>1 年。之后的 1项多中心研究通过更长

时间的随访发现约 37.5% 的儿童肝移植受者能达

到操作性耐受［39］。在诱导性耐受领域，调节性免疫

细胞被认为是重要的诱导靶点，目前国外众多研究

者尝试输注调节性T细胞、IL‑2、调节性树突状细胞

以及间充质干细胞以增加免疫调节作用，并显示出

初步疗效，但长期安全性和有效性仍需进一步观

察［40］。随着我国儿童肝移植后长期生存患儿的数

量不断增加，需积极开展免疫耐受临床研究，其中

操作性耐受研究主要为观察性，可快速确定筛选标

准并入组合适的队列，同时，融入组学研究等，探索

特异性标志物，建立适合我国儿童肝移植的操作性

耐受规范。诱导性耐受由于涉及外源途径细胞因

子或细胞的输注，在我国需更为严格的伦理审核，

因此需从国家法律法规层面获得更多支持，也有待

更多国外研究的安全性和有效性数据作为借鉴。

（五）关注社会人文和伦理

目前我国儿童肝移植的随访时间多数在 10年

左右，未来如何让这一批患儿健康成长并获得和正

常人一样的生命质量，进而融入社会仍存在挑战。

·· 52



中华消化外科杂志 2024 年1 月第 23 卷第 1 期　Chin J Dig Surg, January 2024, Vol. 23, No. 1

根据欧洲国家和美国的随访数据，肝移植患儿在生

长发育、认知功能等生命质量方面总体上低于正常

儿童［41‑43］。对于肝移植患儿，尽管今后的婚育是安

全的，但也会受到一定程度的影响，需接受专业学

科的支持［44］。此外，肝移植患儿于 18~24岁在移植

领域被称为转化期，其随访和管理将转为成人模

式，由相应的专业医师执行。但这一阶段患儿易表

现出对自身移植后状态的抗拒和逆反，导致无法进

行正常随访，继而严重影响移植肝的存活率［45］。面

对上述困难，需借助多方面的力量。目前国外的移

植中心在随访系统中纳入临床精神科医师和社会

护工人员，与患儿家长一起共同努力帮助其安全度

过转化期，进而结婚生育并融入社会。笔者认为：

我国可尝试于移植外科专业内设立新的亚专科“移

植内科”，可于专职管理受者长期医学问题的同时

扮演医院和社区的桥梁，及时解决肝移植患儿在社

会生活中的困难，帮助其安全度过转化期；国家层

面也可建立大数据系统，记录肝移植患儿长期生命

质量和生育状况，供相关专业人员了解我国肝移植

患儿的生存状态并发现潜在问题和制订解决方案。

三、结语

随着我国儿童肝移植稳步发展，未来会有越来

越多的肝病患儿通过肝移植获得新生。儿童肝移

植也将由一门外科技术发展为新兴学科。基于这

一理念和笔者提及我国儿童肝移植未来的 5 大发

展方向进行探索，整合各相关交叉学科和社会资

源，积极引入互联网信息和大数据平台，建立并完

善儿童肝移植管理体系，开展高质量临床研究。笔

者相信：上述工作将促使肝移植患儿良好恢复正常

生活并融入社会，同时推动儿童肝移植相关专业学

科的高速发展。
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