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夏强１，２，３　朱欣烨１

１上海交通大学医学院附属仁济医院肝脏外科，上海 ２００１２７；２上海市器官移植研究所，
上海 ２００１２７；３上海市器官移植与免疫工程技术研究中心，上海 ２００１２７
通信作者：夏强，Ｅｍａｉｌ：ｘｉａｑｉａｎｇ＠ｓｈｓｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

【摘要】　全球首例儿童肝移植的开展距今已近６０年。随着儿童肝移植技术及术后管理经验的提
升，全球范围内儿童肝移植手术例数稳步上升，手术质量逐步提高。发达国家儿童肝移植起步早，积累

深，在治疗理念、患儿及移植物长期管理等方面更为成熟。中国大陆地区儿童肝移植起步晚，但近年来

发展迅速。本文阐述国内外儿童肝移植发展概况及存在的重点问题。
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　　１９６３年，Ｓｔａｒｚｌ进行了世界上第一台肝移植手术，治疗对象为１例３岁胆道闭锁患儿，自此拉开了人类
肝移植的序幕［１］。与成人肝移植受者相比，儿童受者的病因更为多样化，以先天性胆道闭锁、遗传代谢性疾

病为多见；患儿起病年龄、病理生理学特点与诊断方法各异，因而从移植手术中获益各不相同，术后管理也

存在差异，需要多学科团队的紧密合作。欧美、日韩等国家肝移植起步较早，技术及管理体系较为成熟。

１９９５年，儿童肝移植研究合作网络（ＳｔｕｄｉｅｓｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃＬｉｖｅｒＴｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ＳＰＬＩＴ）由北美地区３８个儿童移
植中心联合成立，现已逐渐发展成为一个跨地区、跨学科的协作网络，是目前全球最大的儿童肝移植数据

库。截至２０２１年１２月３１日，美国实施儿童肝移植（年龄＜１８岁）已达１８５６３例；欧洲地区１９８８年至２０２０
年６月已完成１７１１７例。中国大陆地区儿童肝移植起步较晚，但近年来发展迅速，１９９６年成功实施首例儿
童肝移植手术，２０１２年以前每年儿童肝移植例数不超过５０例，但至２０２０年每年肝移植例数已增加至１１７８
例，中国成为全世界儿童肝移植年开展例数最多的国家。



一、儿童肝移植的主要适应证

儿童肝移植的适应证包括五大类：胆汁淤积性疾病、遗传代谢性疾病、急性肝功能衰竭、肝脏肿瘤及其

他疾病［１］。从发达国家与地区的经验来看，以先天性胆道闭锁为代表的胆汁淤积性疾病以其发病率高而成

为儿童肝移植最常见的适应证，约占所有适应病例的６０％～７０％［２－３］。胆道闭锁是指先天性肝内与肝外胆

管闭塞，患儿出生后早期即出现病理性黄疸、白陶土样大便等表现，３月龄内可行肝门空肠吻合术（即葛西手
术），但大多数患儿并不能通过葛西手术获得长期根治性疗效，肝移植是其最终治疗手段。遗传代谢性疾病

是儿童肝移植的第二大适应证，占所有适应病例的１０％～１３％；该类疾病多为罕见病，但种类多，其绝对数量
并不少；通常是由于基因突变导致功能蛋白缺失引起局部或全身代谢异常而发病。根据肝脏受累程度，接

受肝移植治疗的代谢性疾病主要分为两大类：第一类是合并肝脏器质性损伤的代谢性疾病，如 Ｗｉｌｓｏｎｓ病、
酪氨酸血症等，肝移植不仅能够治疗患儿的肝功能不全，也能纠正其代谢异常；第二类是不伴有肝脏器质性

损伤的代谢性疾病，如尿素循环障碍、高尿酸血症等，这类患儿肝脏结构基本正常，但全身性代谢紊乱（如高

氨血症、酸中毒等）严重，反复的代谢危象及发育滞后成为患儿接受肝移植的主要原因。急性肝功能衰竭和

肝脏肿瘤也是儿童肝移植的常见适应证；前者主要包括已知或未知原因导致的急性肝衰竭，患儿经保守治

疗无效时，应考虑紧急肝移植以挽救生命；后者主要包括无肝外脏器受累但不可手术切除的肝脏占位性疾

病，儿童以肝母细胞瘤最为常见。此外，儿童肝移植受者还包括一些无法归类的疾病，例如布加综合征、自

身免疫性肝炎肝硬化、先天性肝纤维化等［４］。在中国大陆地区，儿童受体在早期以患有Ｗｉｌｓｏｎｓ病的大龄儿
童为主，儿童肝移植手术量仅占全国肝移植总数的１％～４％。近年来，随着外科技术的逐渐成熟、低龄儿童
围手术期管理经验的积累、移植科与儿科医生合作的加强以及多学科诊疗团队逐步建立，中国大陆地区儿

童肝移植的开展数量显著上升，以胆道闭锁、遗传代谢性疾病为主的３岁以下婴幼儿逐渐成为儿童肝移植最
主要的受者群体，肝移植的适应证分布也与欧美、日韩等发达国家相似［５］。

二、儿童肝移植的供体类型

由于不同地区文化的差异，日本、韩国两国，以及中国的香港、台湾等地区的儿童肝移植供肝类型以活

体供肝为主，占８０％以上［６］。同样，亲属来源的活体肝移植也是中国大陆地区儿童肝移植的主要选择。活

体肝移植的优势很明显，一是不受制于公共分配系统，大幅缩短了患儿等待供肝的时间，而尽早行肝移植可

有效避免多脏器损伤，降低等待肝移植期间的病死率；二是活体肝移植多为择期手术，有充足的时间调整患

儿和供体的生理及心理状态，减少并发症；三是热缺血时间近乎为零，冷缺血时间亦大大缩短，供肝质量

好［７］。由于儿童受体以６月龄至３岁婴幼儿为主，故左外叶移植物是目前最主要的供肝类型。健康成人捐
献左外叶通常可保留胆囊，且手术安全性高、并发症少。然而，对于体重较小的婴儿甚至新生儿，需采用单

段移植物或超减体积等技术切取与受者体型匹配的移植物；目前在经验丰富的移植中心已有开展［８］。另一

方面，自体门静脉补片、门静脉支架、肝静脉搭桥、左肝静脉双支吻合等技术的应用有效解决了儿童受者门

静脉纤细、血流反向或供肝血管变异等的挑战，很大程度上降低了术后血管并发症的发生率［９］。近年来，随

着公民逝世后尸体器官捐献政策在中国大陆地区的推行，儿童尸体肝移植例数明显增加，２０２０年中国大陆
地区儿童尸体肝移植的例数已达每年３６２例，在同年儿童肝移植中占３０．７％，很大程度上缓解了儿童肝移
植供体紧缺的局面。

相较于亚洲地区，欧美国家的供肝类型以脑死亡患者捐献尸体供肝为主。尸体供肝包括全肝移植物、

劈离式供肝和减体积供肝。美国以全肝移植为主，约占儿童肝移植的６０％；而欧洲地区则以劈离式肝移植
最为常见，在儿童尸体肝移植中占比超过５０％。劈离式肝移植将一完整供肝根据解剖学结构在体内或体外
劈离成为两个部分，分别移植给两位不同的患者；此技术对于供肝的使用率较高；因而有效降低了终末期肝

病患儿的等待期病死率，是扩展儿童肝移植器官池的有效方法［１０］。此外，近年来欧洲国家儿童活体肝移植

比例逐年上升，欧洲地区活体肝移植占比从２２．７％（２０００—２０１０年）上升了到３９．３％（２０１０—２０２０年）；在
欧洲地区 ６岁以下的患儿中，活体肝移植已占主体地位，占比达 ４３．９％，略高于劈离式肝移植的
３１．１％［１１－１２］。

目前全球范围内肝源的供需矛盾仍然凸显，急需进一步扩大肝移植供体池。西方发达国家近年来在边

缘供肝的选择及管理上积累了较为丰富的经验，包括肝炎病毒阳性供体、脂肪肝、高龄人群（大于６５岁）供



体、劈离供肝、心脏死亡后供体、良性肝肿瘤供体等［１３］。肝炎病毒感染后的边缘供肝包括ＨＩＶ、ＨＢＶ、ＨＣＶ感
染者供肝，其中ＨＩＶ及ＨＢＶ感染者的肝只能移植给相应病毒的感染者，而 ＨＣＶ感染的肝可移植给 ＨＣＶ阴
性患儿［１４］。在脂肪肝供体中，微脂肪浸润的肝脏可被安全使用，移植物１年生存率与非边缘肝相当；而供肝
气球样变细胞超过３０％是术后早期胆道并发症和术后１年内移植物功能丧失的独立危险因素，因此不建议
使用此类供肝［１３］。此外，多米诺肝移植、辅助性肝移植也为终末期肝病患儿提供了更多选项。多米诺肝移

植是指将已决定进行肝移植的患儿（多称为第一受体）被切除的病肝移植给另一位肝病患儿（多称为第二受

体），以挽救其生命。多米诺肝移植的供肝，即第一受体被切除的病肝，必须无结构性病变，多来自于未出现

器质性改变的遗传代谢性疾病患儿；多米诺肝移植的受体，即第二受体，通常为无合适供肝来源而急需行肝

移植治疗的终末期肝病患儿，且在移植前应考虑到存在罹患第一受体相应代谢病的风险。目前已应用于多

米诺肝移植的病肝来自家族性淀粉样多神经病（ｆａｍｉｌｉａｌａｍｙｌｏｉｄｐｏｌｙｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ，ＦＡＰ）、枫糖尿症、纯合子家族
性高胆固醇血症患者等［１５－１６］。

三、儿童肝移植的术后管理和长期随访

近６０年来，随着外科技术、麻醉支持、免疫抑制治疗以及多学科合作等多方面技术与管理经验的积累和
发展，肝移植患儿的术后生存率及长期生存质量得到了显著改善。截至２０２１年，美国器官共享网络（Ｕｎｉｔｅｄ
ＮｅｔｗｏｒｋｆｏｒＯｒｇａｎＳｈａｒｉｎｇ，ＵＮＯＳ）的统计数据显示，北美地区肝移植患儿的５年生存率达９０．９％；韩国两大
器官移植数据库统计了共７７５例儿童肝移植患儿的５年生存率，达８７．５％；中国大陆地区肝移植患儿５年生
存率为８３．６％，为亚洲前列。２０１７年，儿童肝移植远期移植物损伤随访观察小组（ＧｒａｆｔＩｎｊｕｒｙＧｒｏｕｐＯｂｓｅｒｖ
ｉｎｇＬｏｎｇＴｅｒｍＯｕｔｃｏｍｅｓ，ＧＩＧＯＬＯ）成立，旨在探索儿童肝移植术后慢性移植物损伤的危险因素及预防策略。
随着国内互联网医院建设及三级诊疗系统的建立健全，肝移植患儿的术后随访从人员流动随访转变为“云

随访”，因而增加了患儿术后规律随访的依从性，有利于患儿及移植物的长期生存。

肝移植患儿的移植物生存率与原发病有密切关系。慢性胆汁淤积性疾病、遗传代谢性疾病等良性疾病

的移植物生存率较好。在经验丰富的肝移植中心，例如日本国立成育医疗研究中心（ＮａｔｉｏｎａｌＣｅｎｔｅｒｆｏｒ
ＣｈｉｌｄＨｅａｌｔｈａｎｄＤｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ，ＮＣＣＨＤ），单中心报道胆道闭锁术后５年移植物存活率达９５．２％，尿素循环障
碍的术后５年移植物存活率达９５．３％，而线粒体ＤＮＡ缺失性疾病、二次肝移植和急性肝功能衰竭的移植物
５年存活率显著低于其他病种，分别为３０％、５５％和７０％［２，１７］。此类患儿的移植物功能丧失多发生在术后１
年内。

儿童肝移植的术后管理目标绝不局限于提高患儿长期生存率与移植物生存率。随着全球肝移植患儿

术后随访时间的延长，儿童肝移植术后的社会－心理问题在国际上受到越来越多的关注。肝移植术后患儿
健康相关生活质量显著低于健康同龄人，青春期时认知功能与学校表现较差，其原因包括原发病累及中枢

神经系统、幼年期长时间脱离正常学习和社交、自卑心理等［１８］。研究表明，肝移植治疗可以有效改善患儿的

神经精神发育及生活质量，胆道闭锁患儿肝移植术后心理发育指数（ｍｅｎｔａｌｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｉｎｄｅｘ，ＭＤＩ）及心理
动力学发展指数（ｐｓｙｃｈｏｍｏｔｏｒｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｉｎｄｅｘ，ＰＤＩ）显著改善，而术前血氨及胆红素水平是 ＭＤＩ和 ＰＤＩ的
独立影响因素［１８］。早期肝移植治疗也能有效降低尿素循环障碍、甲基丙二酸血症、枫糖尿症等遗传代谢性

疾病发生神经系统并发症的风险［１９］。此外，创伤后应激障碍、抑郁、注意力缺陷等精神异常是术后需要重点

关注的问题。对于青春期儿童，应注意随访的核心内容正从儿童关怀逐渐转化为成人关怀，这一过程可能

伴随免疫抑制治疗方案的调整以及用药依从性从监护人向患儿本人转换［２０］。

目前发达国家经历数十年的经验积累，已形成了较为完善的儿童肝移植随访体系。然而，中国大陆

２０１２年以前儿童肝移植术的移植物５年生存率仅 ５９．３％。２０１５年中国医师协会器官移植医师分会儿童器
官移植专委会成立并发布了首部《中国儿童肝移植临床诊疗指南》，使儿童肝移植由曾经的移植外科主导逐

步转为多学科诊疗模式，术后生存率显著提高，２０２１年儿童肝移植术后５年生存率已上升至８３．６％，与欧
美、日韩等发达国家水平持平。尽管如此，儿童肝移植术后１５年以上的长期管理和随访仍然是我们面临的
重要挑战。

四、小结

发达国家儿童肝移植起步早，积累深，在治疗理念、移植物管理等方面值得我们学习。儿童肝移植在我



国起步尚晚，但近年来发展速度快。随着病例数的积累和外科技术的成熟，患儿和移植物存活率显著提高，

但长期管理还面临挑战。多学科领域的合作与交流将促进儿童肝移植的发展，我国儿童肝移植事业必将走

向更加光明的未来。
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