
第 11 卷    第 1 期
2020 年 1 月

Vol. 11    No. 1
Jan. 2020

器官移植
Organ Transplantation

DOI: 10.3969/j.issn.1674-7445.2020.01.005
基金项目：国家自然科学基金（81570587）；十一五国家科技支撑计划（2008BA160B06）；广东省自然科学基金（2015A030308010）；

广州市科技项目（201707010208）
作者单位：510080 广州，中山大学附属第一医院器官移植科（何晓顺、鞠卫强、陈茂根、孙成军、唐云华、张轶西）

作者简介：何晓顺，男，1964 年生，博士，主任医师，研究方向为肝移植和多器官移植，Email：gdtrc@163.com；鞠卫强，男，1975 年生，

博士，主任医师，研究方向为肝移植和多器官移植，Email：weiqiangju@163.com
通信作者：何晓顺，Email：gdtrc@163.com

肝肾联合移植是临床上实施数量仅次于胰肾联合

移植的腹部器官联合移植。世界上首例临床肝肾联合

移植是于 1983 年 12 月 28 日由 Margreiter 等 [1] 在奥

地利 Innsbruck 大学开展，此后肝、肾衰竭便不再是

移植的绝对禁忌证。肝肾联合移植相继在各大移植中

心推广应用，大批终末期肝、肾衰竭患者获得新生。

·诊疗规范·

肝肾联合移植技术操作规范（2019版）
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【摘要】 为了进一步规范肝肾联合移植的技术操作，中华医学会器官移植学分会组织器官移植学专家从肝

肾联合移植的适应证和禁忌证、受者的术前检查和准备、供肝及供肾修整技术操作规范、麻醉技术操作规范、植

入技术操作规范、术后常见并发症及处理、术后排斥反应的诊断和处理、免疫抑制剂的应用原则和常用方案、术

后随访等方面，制订本规范。
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【Abstract】  To further standardize the surgical procedures of combined liver and kidney transplantation, organ 
transplantation experts of Branch of Organ Transplantation of Chinese Medical Association have formulated the surgical 
specifications of combined liver and kidney transplantation from the perspectives of indications and contraindications, 
preoperative examination and preparation of the recipients, surgical standards for donor liver and kidney repair, operational 
standards for anesthesia, surgical standards for organ implantation, common postoperative complications and treatment, 
diagnosis and treatment of postoperative rejection, application principles and routine regimes of immunosuppressants and 
postoperative follow-up in combined liver and kidney transplantation, etc.
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中国是世界上最大的肝病大国，肝病发病率及患

病总人数均居世界第 1 位。在肝衰竭的患者中，肾功

能不全或肾衰竭的发生率很高，乙型病毒性肝炎（乙

肝）患者情况更为严重。慢性肾衰竭患者中也有相当

部分伴终末期肝病，另外肝肾共患病及先天性代谢性

疾病也时有发现，如多囊肝（polycystic liver disease，
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PCLD）、多囊肾（polycystic kidney disease，PCKD）

综合征及原发性高草酸尿症等 [2]。经过多年的发展，

我国的肝脏和肾脏移植均取得了长足的进展，移植数

量均居世界第 2 位。从 1996 年 7 月中山大学附属第

一医院率先成功开展亚洲首例肝肾联合移植以来，国

内肝肾联合移植已报道过千例 [3]。根据器官移植受者

科学登记（Scientific Registry of Transplant Recipients，
SRTR）的记录，美国肝肾联合移植数量从 2002 年的

100 余例，逐年稳步增长，2014 年达到了 464 例，截

止至 2014 年 8 月，共施行了 5 816 例 [4]。

1 肝肾联合移植的适应证和禁忌证

1.1 肝肾联合移植的适应证

理论上，任何原因所致的肝、肾两个脏器不可逆

的器官功能不全是肝肾联合移植的适应证。

1.1.1  先天性或遗传性疾病同时累及肝肾两个脏器   
先天性多囊肝和先天性多囊肾（polycystic liver and 
kidney disease，PCLKD）： 是 这 种 疾 病 的 典 型 代

表。可分为常染色体显性遗传性多囊肝、多囊肾

疾 病（autosomal dominant polycystic liver and kidney 
disease，ADPLKD）和常染色体隐性遗传多囊肾伴肝

纤 维 化（autosomal recessive polycystic kidney disease, 
hepaticfibrous，ARPKD）两类。常染色体显性遗传

PCKD 为最常见的 PCKD 类型，约有 50% 的患者进展

至慢性肾衰竭。常染色体显性遗传 PCKD 最常见的肾

外表现为肝脏囊肿，约见于 45% 的患者。肝脏囊肿的

发生与年龄、性别、肾功能不全、遗传、环境等因素

相关，至终末期肾病时，则见于 60%～75% 的患者，

并且随着透析和肾移植等有效治疗措施的发展，患者

存活时间延长，PCLD 的发生率还将提高。ADPLKD
往往到成人期才出现临床症状，且通常不伴肝功能损

害；但巨大肝囊肿引起的压迫症状，常规外科处理不

能控制。PCLKD 患者肾衰竭的发生率为 50%。PCLD
患者因囊肿不断增大而出现腹痛、腹胀、腹腔积液并

感染、腔静脉受压阻塞及囊肿出血等，常需外科治

疗，包括注射硬化剂、囊肿开窗减压术、部分肝叶切

除等，但疗效并不满意且不能从根本上解除病因。成

人 PCLD 往往很早就合并有门静脉高压；PCKD 会出

现血尿、尿路感染、腔静脉受压等症状，当 PCLKD
患者因囊肿增大破坏肝细胞和肾单位而导致肝、肾功

能不全时，肝肾联合移植是一种有效可行的治疗手

段 [5]。ARPKD 通常在儿童时期已出现临床症状，并

常伴肝纤维化，病理表现为胆管发育不良，最终会发

展成严重的门静脉高压症和胆管炎。肾移植术后肝纤

维化的发展会严重影响受者生存率，长期生存的受

者也会受肝纤维化导致的并发症困扰。单纯行肝移

植，术后免疫抑制剂等应用势必会导致肾功能的进一

步损害；当肝纤维化或肝脏巨大囊肿引起顽固性压迫

症状，同时并发肾衰竭时，肝肾联合移植是其恰当的 
指征 [6]。

原发性高草酸尿症 1 型（primary hyperoxaluria 
type 1，PH-1）：是一种少见的常染色体隐性遗传性疾 
病，由于肝脏特异的过氧化物酶中丙氨酸转氨酶缺陷

导致大量草酸盐沉积于肾、骨、心等脏器，以尿草酸

钙排泄增加、反复尿石形成、肾钙质沉着和全身不溶

性草酸盐的沉积为特征。产生过多的草酸盐是 PH-1
发病的中心环节，其诊断有赖于肝组织中丙氨酸转氨

酶活性的检测。大多数患者在短期内发展为终末期肾

衰竭，至 20 岁时 90% 患者因广泛肾结石导致尿毒症，

需血液透析以维持生命。大多数学者认为，常规治疗

乃至肾移植均不能有效清除体内不断蓄积的草酸盐。

肾衰竭期之前行单独肾移植，其移植肾寿命并不比原

肾寿命长，因肝脏仍有生化缺陷，不能减少草酸的过

量产生。肾移植术后血浆草酸盐水平较透析时低，但

草酸盐在组织（包括在移植肾）的沉积仍在继续。而

且肾移植并不一定能防止骨髓和血管并发症的进一步

发展。肝肾联合移植后，因大量草酸从组织中释放而

移植肾仍会受到损伤。这是除排斥反应外，移植失败

的原因之一。联合移植后通过减低草酸合成和增加清

除，组织中的原草酸钙沉积可潜解、移出。血浆草酸

盐浓度的恢复较尿草酸盐的恢复早，尿草酸盐在移植

后数周或数月仍较高。血浆草酸盐恢复后，草酸盐晶

体被清除。组织中草酸盐的移出与肾小球滤过率的改

善呈平行关系。由于移植肝不能完全清除原来病肝及

病肾继续产生的草酸盐，因此肝肾联合移植时必须切

除原来的肝脏和肾脏 [7-8]。

糖原累积症Ⅰ型（glycogen storage disease type Ⅰ，

GSD Ⅰ）：即 Von Gieke 病，为常染色体隐性遗传病。

GSD Ⅰ a 由肝脏的葡萄糖 -6- 磷酸酶活性缺乏所致，

GSD Ⅰ b 由肝脏的葡萄糖 -6- 磷酸转移酶缺乏所致。

患儿新生儿期起即可出现肝脏肿大、反复低血糖性惊

厥发作。随着年龄增长，患儿肝脏逐渐增大；同时低

血糖发作频率增加，常伴有生长发育落后、出血倾向、

肌肉松弛等。临床表现为严重乳酸性酸中毒、高脂血
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症、高尿酸血症、生长迟缓。肾脏可继发性糖原累积

引起肾小球局限性节段性硬化，导致肾功能受损，代

谢控制不佳的患者肾衰竭等也较常见。GSD Ⅰ的并

发症中以肝腺瘤多见，其发生率高达 50%，少数有恶

变可能。GSD Ⅰ的诊断依靠肝组织中的糖原定量和

葡萄糖 -6- 磷酸酶活性测定。当 GSD Ⅰ患者生长迟缓

及代谢障碍通过保守治疗无法解决，或多发性腺瘤不

能切除且发生恶变时，需行肝移植，如并发肾衰竭的

患者可行肝肾联合移植。

α1 抗 胰 蛋 白 酶 缺 乏 症（alpah 1-antitrypsin 
deficiency，α1-ATD）：是婴幼儿最常见的遗传性肝

病之一，亦是儿童肝硬化最常见的原因。当发生 α1-
ATD 时，中性粒细胞释放的弹力蛋白酶、组织蛋白

酶降解减少，从而引起肺气肿。一般患者幼时即发病，

随着病情发展，病变会累及肝脏，晚期则出现肝硬化

表现。严重的 α1-ATD 儿童可发生肾小球肾炎并发

展至肾衰竭。最好的诊断方法是肝脏穿刺活组织检查

（活检）及肝组织过碘酸 - 雪夫（periodic acid-schiff，
PAS）染色后光学显微镜或电子显微镜检查。对晚期

肝硬化和肝衰竭的患者应行肝移植，既改善了代谢又

可预防并发症的发生。合并终末期肾病者，肝肾联合

移植不失为合理选择 [9]。

家 族 性 溶 血 尿 毒 综 合 征（familial haemolytic 
uraemic syndrome，FHUS）：患者肝脏合成的补体 H
因子异常，血清 C3 浓度降低，导致凝血功能紊乱和

血栓性微血管病变。主要临床特征为微血管性溶血性

贫血、尿毒症和血小板减少三联征。人工肾治疗不能

阻止肾脏病变的进展，即使行肾移植，移植肾也常常

在 1 个月后因 FHUS 复发而衰竭。肝肾联合移植不但

解决了肾衰竭的问题而且纠正了肝脏合成的因子不足

的缺陷，适用于 FHUS 的初发病例及肾移植后肾功能

再次衰竭的患者 [10-11]。

家 族 性 淀 粉 样 变 性（familial amyloidosis，
FA）：为常染色体显性遗传性疾病。最常见的类型

就是家族性淀粉样多神经病型，可累及肾脏而产生淀

粉样变性。1/5 的患者会在起病 10 余年后发展为终末

期肾病，需要接受血液透析治疗，透析后平均存活期

不超过 2 年。肝肾联合移植可同时解决合成蛋白的缺

陷和肾脏的不可逆病变。

其他遗传性疾病：包括布加综合征、甲基丙二酸

血症、半乳糖酶 A 缺乏症、卵磷脂胆固醇酯酰转移

酶缺乏症等，亦可行肝肾联合移植治疗 [12]。

1.1.2  终末期肝病合并肾损害或终末期肾病合并肝损

害  终末期肝病合并肾损害或终末期肾病合并肝损害

病例占肝肾联合移植病例的大多数，常见的情况如

下：（1）终末期肝病如各种病毒性肝炎、酒精性或

免疫性肝硬化合并终末期肾病，尤其是肾小球肾炎及

免疫性肾病；（2）肾衰竭原因包括慢性肾小球肾炎、

糖尿病肾病、各种免疫性肾病、移植肾慢性失功、间

质性肾炎、慢性肾盂肾炎等合并终末期肝病 [13]。

在肝、肾两者中出现其中一个器官衰竭，而另一

个器官功能仅为受损或不全时，大多数学者仍主张行

肝肾联合移植，其主要优势在于：（1）联合移植较

分次移植只需单次手术和单次使用大剂量免疫抑制剂，

术后免疫抑制剂的使用与单纯肝或肾移植术后并无根

本性差异，甚至比单独肾移植用药更少，对这些患者

进行同期肝肾联合移植更为合理，排斥风险更小 [14]。

（2）器官移植术后使用免疫抑制剂，往往会加重另

一个功能不全器官的进一步损害，肾衰竭患者伴有病

毒性肝炎肝硬化时，即使肝功能仍处于代偿状态，肾

移植术后免疫抑制治疗易引起肝衰竭，肝肾联合移植

同时治疗了肾衰竭及严重的肝病，避免了单纯肾移植

术后肝功能进行性恶化而必须再行肝移植，甚至导致

移植失败，患者死亡。（3）联合移植容易实现供器

官的同源性，大多数研究已证实供者来源一致的移植

可以对移植肾起到免疫保护作用；如果首次移植后等

到另一个功能不全的器官出现衰竭再行移植则不仅移

植风险、费用增加，而且采用第 3 者供器官，会使供、

受者间的免疫排斥反应更加复杂 [15]。

1.1.3  肝肾综合征  肝肾综合征（hepatorenal syndrome，
HRS）是门静脉高压和肝衰竭所致的一过性肾功能损

害。因为由肝衰竭所致的肾功能损伤多为功能性的，

随着肝移植术后肝功能逐渐恢复，肾功能多可恢复正

常，因此多数 HRS 仅行肝移植即可。近年来有研究

显示，HRS 有时可以在病理学上发现肾脏器质性病

变，如免疫复合物的沉积、肾脏间质性改变等，因此

对 HRS 患者选择肝肾联合移植还是肝、肾分次移植

存在较大的争议，尚无定论。

HRS 诊断的主要标准：（1）急、慢性肝脏疾

病伴肝衰竭和门静脉高压；（2）血清肌酐（serum 
creatinine，Scr）>132.6 µmol/L 或内生肌酐清除率

<0.67 mL/(s·1.73 m2)；（3）除外体液丢失（胃肠道

或肾脏）、休克、细菌感染或近期使用肾毒性药物； 
（4）停用利尿药，并用 1.5 L 等渗盐水扩容后肾
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功能不能恢复 [ 指 Scr 降至 132.6 µmol/L 或内生肌

酐清除率升至 0.67 mL/(s·1.73 m2)]；（5）尿蛋白 < 
500 mg/d，超声检查排除尿路梗阻或肾实质病变 [16]。

附加标准：（1）尿量 <500 mL/d；（2）尿钠 < 
10 mmol/L；（3） 尿 渗 透 浓 度 > 血 液 渗 透 浓 度； 
（4）尿红细胞数 <50/HP；（5）血钠 <130 mmol/L。

以上主要标准是必需的，附加标准非必需，但有

助于诊断。其病理机制为有效循环血量减少，致肾内

血管强烈收缩，肾小球滤过率下降，在显微镜下肾组

织正常，并且该肾脏能成功移植给某一受者。总之，

目前对肝肾综合征作为肝肾联合移植的相对适应证，

应严格把握其尺度。术前应结合血清学（Scr、血尿

素氮等）、影像学（超声、肾图或 MRI 等）指标，

必要时行肾穿刺活检，全面评估患者肾实质病变的进

程，预计术后肾功能恢复的可能性和患者的预后，以

决定是否行肝肾联合移植。

1.1.4  急性中毒引起的肝、肾衰竭  重金属铜、铬或某

些药物引起的急性肝、肾衰竭时可先用分子吸附循环

系统吸附血液中的重金属粒子或毒物，如肝、肾功

能均无法恢复时可行肝肾联合移植术，以挽救患者 
生命。

1.2 肝肾联合移植的禁忌证

一般认为，肝肾联合移植的禁忌证如下：（1）全 
身情况极差，不能耐受手术，如严重的心肺疾病、严

重的肝性脑病；（2）难以根治或者肝肾以外的恶性 
肿瘤；（3）存在难于控制的感染，包括细菌、真菌、

病毒感染；（4）有不可逆性疾病，人类免疫缺陷病

毒（human immunodeficiency virus，HIV）感染、活

动性结核；（5）有严重的精神疾病，无法签署同意

书或者规范参与术后治疗 [17]。

2 肝肾联合移植受者的术前检查和准备

2.1 术前检查

一般术前检查参考单纯的肝移植和肾移植，需将

两者的项目进行综合的检查。

2.2 术前准备

肝肾联合移植受者的术前准备与单纯肝移植大体

相同，但又有其特殊性，除全身麻醉及术前常规准备

外，下述几点仍需关注。

2.2.1  改善受者凝血功能及肝功能  终末期肝、肾衰竭

者凝血功能均较差，移植前应尽量改善，以免术中术

后大出血。凝血功能的改善主要采用输注血液制品及

各种凝血因子，如新鲜冰冻血浆、冷沉淀、纤维蛋白

原、凝血酶原复合物、血小板及凝血因子等。提高血

浆白蛋白水平，减轻腹腔积液及组织水肿，以利于术

后组织愈合。

2.2.2  改善水、电解质、酸碱平衡紊乱  终末期肝、肾

衰竭者多伴有严重的水、电解质、酸碱平衡紊乱，如

高血钾、低血钠、水中毒、心力衰竭，常规的补液、

利尿等措施常难以纠正，而血液透析能在短期内迅速

改善上述症状，移植手术前 24 h 内应至少做 1 次充

分透析，脱水量视血压、心功能、水肿和残余肾功能

等情况而定。脱水过量不仅会造成术中低血压，血管

开放后会延迟肾功能恢复。脱水量以患者体质量的

3%～5% 为宜。透析结束后给予相应剂量的鱼精蛋白

中和肝素钠。如术前不宜行常规血液透析，可采用肾

脏持续性肾脏替代治疗（continuous renal replacement 
therapy，CRRT）[18]。

2.2.3  防治感染  终末期肝、肾衰竭者常伴有不同程度

的感染，应根据药敏试验选用敏感抗生素，如暂无药

敏结果的话可根据经验用药。感染治疗应包括抗细菌、

抗真菌及抗病毒治疗。

2.3 交叉配型

在肝肾联合移植中，移植肝对同期移植肾具有免

疫保护作用。在临床上，肝肾联合移植的移植肾很少

发生急性排斥反应；即使发生了急性排斥反应，临床

表现也不剧烈，糖皮质激素（激素）冲击治疗常可有

效逆转，因此认为肝肾联合移植并不需做供、受者间

的交叉配型试验，这样可缩短冷缺血时间，也会增加

临床效果。但这在单独的肾移植中是禁忌的 [19]。

3 肝肾联合移植的供肝及供肾修整技术
操作规范

3.1 供肝修整

3.1.1  肝上、下下腔静脉的修整  将肝上下腔静脉周围

附着的多余膈肌组织剪除，适当保留少许腔静脉周围

组织，牢固缝扎膈静脉，将肝上下腔静脉外膜去除，

保留约 2 cm 的静脉长度，将肝下下腔静脉修剪，确

保右肾上腺静脉开口牢固缝扎。

3.1.2  肝动脉的准备  肝动脉的修剪是供肝修整过程中

的最重要环节，特别注意有否副、迷走或替代动脉的

存在。

肝动脉解剖 Hiatt 分型：（1）Ⅰ型，正常型，肝

总动脉起自腹腔干，分出肝固有动脉和胃十二指肠动
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脉，肝固有动脉分出肝左、肝右动脉；（2）Ⅱ型，

迷走肝左动脉或副肝左动脉；（3）Ⅲ型，迷走肝右

动脉或副肝右动脉；（4）Ⅳ型，双替代型，迷走或

副肝右动脉和迷走或副肝左动脉；（5）Ⅴ型，肝总

动脉起自肠系膜上动脉；（6）Ⅵ型，肝总动脉直接

起自腹主动脉。

仔细辨认腹腔动脉至肝固有动脉的主干分支，在

确认无动脉异常后，可将脾动脉、胃左动脉、胃十二

指肠动脉及胃右动脉结扎。将腹腔动脉起始部整形为

喇叭口状，以备吻合。

肝动脉的解剖变异较为多见，如果有异常起源的

肝动脉，必须将这些肝动脉分类保留在同一主干上或

采用喇叭口状末端与受者肝动脉吻合。变异肝动脉的

重建方式应根据动脉变异的类型和解剖学特点来决定。

临床实践中肝动脉变异率高，供肝切取和修整术中应

准确辨认，避免术中误伤；一旦确认变异肝动脉的存

在，则必须保留其入肝连续性的完整或进行植入前血

管重建 [20]。

3.1.3  门静脉的准备  门静脉应首先排净气泡，尽量保

留足够的长度，所有分支均应仔细结扎，修整后将内

径 35 mm 的硅胶管置于门静脉内并固定，以备肝复

流前冲洗肝内含高钾的器官灌注液。

3.1.4  胆总管的准备  与上述管道一样，修整肝时亦应

尽量保留足够的胆总管长度，由于胆管独特的供血特

点，故应避免过分游离胆总管，尤其是靠近肝门部，

防止肝外胆管供血系统遭破坏致胆管缺血：术后胆管

并发症在一定程度上与肝外胆管游离过多有关。

3.1.5  试  漏  供肝修整后，应使用 4 ℃血浆进行供肝

门静脉、肝静脉和肝动脉的试漏，以减少供肝复流时

的出血，并将其重新置装有 4 ℃ 威斯康星大学保存

液（University of Wisconsin solution，UW 液）的无菌

塑料袋中等待移植用。

3.2 供肾的修整

供肾修整步骤简述如下。

3.2.1  分离左右两肾  将左肾静脉与下腔静脉交界处横

断，然后将双肾翻转，切开腹主动脉后壁，注意避免

损伤双侧肾动脉。看清两侧肾动脉开口位置后，切开

腹主动脉前壁，双肾被分开后分别修理。

3.2.2  处理肾动脉  必须辨认出肾功脉，观察是否有多

支血管，然后向肾门方向分离出肾动脉 2.0～2.5 cm，

遇供应肾上腺或肾外小分支应结扎。不管单支或多条

动脉均在其主动脉壁开口处保留 2 mm 主动脉壁切开

分出，多支相邻者则联合成块状，供进一步处理，弃

除多余主动脉壁。肾多支动脉或取肾时损伤动脉，多

先在工作台上做成形术。

肾多支动脉的处理方法：（1）双支肾动脉口径

相似时可做并腔侧侧吻合；（2）肾小动脉或极血管端

侧植入肾主动脉；（3）儿童供肾时可用带主动脉壁

的肾小动脉与髂外动脉做端侧吻合；（4）如儿童受

者年龄较小，可选择带主动脉壁的肾动脉与髂内动脉

做端端吻合；（5）两条肾动脉开口在主动脉壁，相

距 12 cm，可修整包含 2 条动脉开口在内的袖口状主

动脉壁，植肾时与受者髂外动脉端侧吻合；（6）如 
果 2 条肾动脉在主动脉壁上的开口相距较远，则分别

在开口处保留袖口状主动脉壁，植肾时较大口径者与

受者髂内动脉做端端吻合，较小口径者与髂外动脉做

端侧吻合，或分别与髂外动脉吻合；（7）婴儿供肾

同时植入双肾，封闭肾血管上方的主动脉和下腔静脉

断端，其下方开口作为肾动、静脉，分别与受者髂外

动、静脉做端侧吻合，双输尿管分别植入膀胱。

3.2.3  处理肾静脉  保留肾门区脂肪及肾下极与输尿管

上段毗邻组织（输尿管肾三角区），以免影响输尿管

血供，其余肾周脂肪切除。肾静脉亦向着肾门区分离

3 cm 左右，遇肾上腺静脉和性腺静脉予以结扎切除，

个别左肾静脉接受腰部静脉、奇静脉和半奇静脉，均

需结扎切断。右肾静脉较短，常用下腔静脉延长肾静

脉，根据肾静脉开口的位置，用不同的方法延长。多

支肾静脉少见，双支肾静脉时保留部分下腔静脉壁呈

袖口状供吻合，非主支可结扎，因肾内静脉存在侧支

循环 [21]。

3.2.4  修整后等待植入  两个肾修整完后分别放置在装

有冷冻保存液的消毒塑料袋中备用。

4 肝肾联合移植的麻醉技术操作规范

肝肾联合移植术中麻醉管理依据手术的流程可以

分为两个阶段：肝移植阶段和肾移植阶段，因此麻醉

管理方法基本上由肝移植麻醉管理和肾移植麻醉管理

组成，但也有其特殊之处。因此本节只罗列肝肾联合

移植麻醉管理的特殊要点，其他要点请参考肝移植麻

醉和肾移植麻醉。

4.1 术前麻醉准备

准备接受肝肾联合移植的患者往往术前已经在行

肾替代治疗（血液透析或腹膜透析）：（1）术前已

经接受血液透析的患者，应加强血液透析的强度和频
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率，纠正电解质紊乱，保证循环稳定的前提下增加透

析的脱水量，为术中容量治疗腾出空间；（2）采用

腹膜透析的患者建议在术前改为血液透析；（3）暂

未行肾替代治疗的患者建议在术前留置血液透析通道，

必要时也可先行数次血液透析治疗；（4）在手术间

内准备好 CRRT 治疗设备，联系好 CRRT 治疗人员。

4.2 血制品准备

术中应尽可能减少血制品的使用，加强凝血功能

监测，精确调控凝血功能。如确实需要输注血制品，

应为巨细胞病毒阴性的患者准备洗涤巨细胞病毒的血

制品，或在输注红细胞悬液时附加去白细胞过滤器。

4.3 术中麻醉处理

气管内静脉吸入复合全身麻醉是肝肾联合移植

手术的首选麻醉方式。术中容量管理是肝肾联合移

植麻醉管理的关键点，也是难点之一。处理原则包

括：（1）手术操作宜精细准确，尽量减少术中失血；

（2）术前充分血液透析为术中液体治疗创造良好的

条件，麻醉科医师应在术前掌握患者透析脱水量的信

息，用以计算术中的补液量；（3）在肝移植阶段，

应严格控制晶体液的输注，补液以胶体液为主，若患

者需要调节凝血功能，则应该根据凝血功能监测结

果给予血制品和凝血物质 [22]；（4）用每搏量变异度

（stroke volume variation，SVV）或脉压变异度（pulse 
pressure variation，PPV）来评价患者的容量状态，当

SVV 或 PPV<13% 时表明不需要再大量输入液体，此

时若血压偏低，应根据监测结果选择血管活性药物进

行对症处理；（5）术中若发生大量失血致大量补液、

内环境紊乱的患者，可使用术中 CRRT 支持治疗。

4.4 术中血液透析

肝肾联合移植术手术复杂、时间长，若出现大

量失血，短时间内大量液体输入，患者缺乏肾脏的调

节功能，手术期内环境稳定很难维持。CRRT 可维持

酸碱平衡，纠正电解质紊乱，能有效稳定循环与改善

内环境。同时 CRRT 能清除部分细胞因子和毒素及各

种大中分子的炎症因子，如肿瘤坏死因子、白细胞介

素 -2、心肌抑制因子、血栓素等。这些物质在诱发移

植器官急性排斥反应中具有极其重要的作用，清除这

些炎症因子，可阻止或减缓移植器官排斥反应。通常，

CRRT 应用抗凝血药防止滤器内凝血，维持滤器功能

的完整性。然而，对于肝衰竭患者，抗凝血药必然会

加重出血倾向，手术时出血明显增加，故凝血功能严

重损害者行 CRRT 时可不使用抗凝剂。为防止滤器内

凝血，宜采用前稀释法输入置换液 [23]。

5 肝肾联合移植的植入技术操作规范

肝肾联合移植手术采用与单纯的肝移植和肾移植

相同的技术方法，采取先行肝移植后行肾移植的手术

顺序，待肝脏恢复血液供应后再将肾脏移植于髂窝。

手术先后顺序的设置原因包括：（1）肝脏对冷缺血

时间更加敏感，冷缺血时间不能过长；（2）移植肝

对移植肾有免疫保护作用；（3）为避免供肝缺血时

间太长，以及肝移植术中出血所致的低血压对移植肾

的影响；（4）移植肾难以耐受肝移植过程中腔静脉

阻断所造成的淤血损伤 [24-25]。

肝肾联合移植受者大多数病情严重、全身情况差，

因此较单纯的肝移植和肾移植，手术技术要求高、难

度大。在早期曾有人提出，先移植肾脏以解决肝移植

过程中的肾功能不全、水电解质紊乱等问题。但是，

需要强调的是，联合移植需要格外注意肝脏流出道的

建立，一旦出现因腔静脉狭窄导致的肝脏流出道梗阻，

则会造成移植肾回流受阻，导致移植肾衰竭。对于异

时性肝肾联合移植，如肝移植在肾移植之后进行，尽

量采用背驮式肝移植，以减少移植肾的血流动力学

紊乱。

5.1 肝移植手术注意事项

受者肝移植可采用经典式、背驮式或改良背驮式

原位肝移植，这 3 种手术方式各有优、缺点。

5.1.1  经典式肝移植  其优点是病肝切取相对简单，不

必分离第三肝门，尤其是病肝巨大时切除较背驮式容

易，病肝存在恶性肿瘤时切除更彻底。缺点包括： 
（1）由于患者下腔静脉阻断，回心血量骤减 50% 以

上而出现严重血流动力学紊乱，导致多脏器有效血流

灌注减少；（2）因胃肠道及其他内脏和下肢血液回

流受阻，易发生严重内脏及下肢淤血引起细菌易位，

增加感染机会；（3）门静脉阻断使门静脉高压进一

步加重，术中出血常难以控制；（4）无肝期结束后，

新肝恢复血流时留在内脏及下肢的酸性代谢产物及大

量钾离子回流，出现血流动力学紊乱，水、电解质、

酸碱失衡，复流后的液体超载，肺水肿及出血倾向，

导致围手术期病死率增加。

5.1.2  背驮式肝移植  作为原位肝移植的一种方法，在

某些方面较上述传统标准式肝移植有一定的优越性。

背驮式肝移植不必阻断下腔静脉，不致引起患者内脏

及双下肢严重淤血，对血液动力学干扰小，简化了手
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术操作，因此近年来背驮式肝移植的应用有增加的趋

势。此术式适宜于各种良性终末期肝病，因为病肝切

除不够彻底，不适于肝脏恶性肿瘤者。术中行下腔静

脉阻断试验如血液动力学不稳定者，不适合行经典式

肝移植则应采用背驮式。采用背驮式肝移植时，病肝

的切除及肝短静脉的处理可能较耗时，且出血不少，

尤其是病肝巨大时增加了切肝难度。对于尾状叶肥大、

包裹下腔静脉及难以解剖第三肝门者，也建议采用经

典式肝移植术式。常规背驮式肝移植时，肝静脉吻合

口过小，处理不当则易狭窄，肝脏悬挂在下腔静脉上

不易固定，故易发生肝静脉流出道梗阻。因此，在某

些情况下背驮式肝移植的应用受到一定的限制。

5.1.3  改良背驮式原位肝移植  将供、受者肝后下腔静

脉进行整形，行端侧或侧侧吻合，阻断或不阻断下腔

静脉。这些改良如应用得当，同样可取得良好效果。

5.2 肾移植手术注意事项

5.2.1  植入位置的选择  多选择右侧斜切口（亦可左侧），

特殊情况下如需转流，植入位置的切口宜选择股静脉

穿刺的对侧。显露腹膜后区髂血管，游离髂内、外动

脉至分叉部，如果髂内动脉无明显硬化，则向下分离

至足够吻合长度，近端阻断后横断备吻合。如受者髂

内动脉严重硬化，则不能使用；若供肾存在多条动脉，

修肾时应保存部分主动脉壁呈袖口状，供者与受者髂

外动脉做端侧吻合。然后游离髂外静脉，个别肥胖受

者髂外静脉过深，估计吻合时难以显露，可结扎横断

髂内静脉使髂外静脉更表浅，便于吻合。若髂外静脉

存在炎症纤维化，无法吻合时，可考虑肾静脉与肠系

膜上静脉吻合。

5.2.2  血管吻合  肾血管吻合前，从冷冻盒内取出供肾，

右侧切口用左肾，若用右肾，上下极需倒置，血管吻

合后肾盂输尿管在前方，若术后肾盂输尿管坏死，容

易处理。认清动、静脉排列位置和理想的吻合位置后，

将肾置入塑料袋内并加入碎冰，袋下端剪口，引出肾

静脉，上下端切勿倒置。先行肾静脉和髂外静脉端侧

吻合，用 6-0 号 Prolene 线做前后壁连续缝合；然后

用 6-0 号 Prolene 线吻合动脉，肾动脉和髂内动脉吻

合时，后者剪成斜口，以防狭窄，连续或间断缝合。

闭合吻合口前用肝素生理盐水灌入腔内，排除血块和

空气。

5.2.3  避免血管损伤  开放血管后要特别注意动脉硬化

时易出现内膜剥脱或形成急性夹层动脉瘤，必须牢记

阻断髂外动脉勿用 Sabinsky 钳，采用鞋带套管阻断可

避免血管损伤。

5.2.4  输尿管植入  通常采用将输尿管植入膀胱法。输

尿管腔内插入硅胶支架管并缝合固定，支架管在膀胱

前壁另开一孔引出或与导尿管缝线相连。输尿管与膀

胱用 5-0 Prolene 线做间断吻合，浆肌层用 3-0 Prolene
线间断缝合覆盖吻合口。

5.2.5  病肾切除问题  对于大多数肝肾联合移植而言，

肝脏采用原位移植，需切除病肝，肾移植采用异位术

式，一般保留受者病肾。但对于一些特殊类型的疾病，

有人主张切除病肾。

（1）肝肾代谢性疾病：某些肝肾代谢性疾病，

如高草酸尿症，在实施肝肾移植术的同时，受累的肝

脏和肾脏必须切除，因为移植肝不能完全清除代谢障

碍的肝细胞产生的草酸负荷，留置的病肾也会继续释

放过量草酸，在移植后继续形成高草酸血症，影响

移植肝、肾的存活。（2）PCLD、PCKD：PCLD、

PCKD 患者在肝肾联合移植术后的感染率特别高，包

括一般病原菌的感染，以及巨细胞病毒、深部真菌感染。

推测原因可能在于未去除的PCKD囊泡里有残余菌丛。

因此有人认为在移植时应切除 PCKD，并且在术后尽

可能减少免疫抑制剂用量，以减少感染机会。有时巨

大 PCKD 的切除是为移植肾创造空间。（3）其他：肾

肿瘤、大量血尿、多发性或铸型结石并顽固性感染、

严重肾结核 [26]。

6 肝肾联合移植的术后常见并发症及处理

肝肾联合移植术后容易出现各类单纯肝移植或肾

移植术后类似的并发症，也有自身的特点，及时发现

和处理并发症对于患者的整体预后影响重大。

6.1 出 血

肝肾联合移植手术创伤大、血管吻合多，加之抗

凝药物应用，术后患者腹腔内大量渗血，移植肾动、

静脉吻合口和伤口、激素的大量应用等都可能引起出

血。因此，术后在持续监测生命体征的同时需注意患

者神志、腹部、引流液性质及量的改变。

6.2 感 染

由于手术留置引流管多、创伤大、大量激素和免

疫制剂的使用造成患者机体防御能力降低，感染几率

增高，常见的感染为肺部、颅内、尿路、腹腔感染，

败血症。病原体有细菌、病毒、真菌（包括肺孢子菌）

等。术前、术中可使用抗生素，术后三联抗生素预防

感染。为避免双重感染，如无感染征象，术后第 5～ 
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7 日全线停抗生素，并使用抗真菌、抗病毒药物。术

后保持切口清洁，尽早拔除气管插管、导尿管，积

极排痰，加强腹腔积液、痰液、尿液的细菌感染 
监测 [27-28]。

6.3 排斥反应和移植物抗宿主病

与肾移植、肝移植相比，肝肾联合移植的肝急性

排斥反应发生率无明显差别，但肾急性排斥反应发生

率降低。处理方式详见第 7 点内容。

6.4 血管栓塞

吻合的血管均有形成血栓的风险。术后 2 周是血

栓形成的高危期，此时恰当的抗凝治疗是防止血栓形

成、保证移植成功的重要手段。

6.5 胆道并发症

6.5.1  胆道狭窄  肝移植术后胆道狭窄多发生在吻合

处，胆道狭窄常伴有胆管炎，应考虑使用抗生素抗感

染，经皮经肝胆道引流术（percutaneous transhepatic 
cholangial drainage，PTCD）、内镜下逆行性胰胆管造

影术（endoscopic retrograde cholangiopancreatography，
ERCP）可以起到协助诊断和治疗的作用 [29]。

6.5.2  胆  漏  一般出现在术后 6 周内，临床上表现为

典型的腹膜炎、腹腔内局限性积液、不明原因的发热，

引流液颜色变成黄色，胆漏可发生在吻合口、远离吻

合口的胆管或其他部位，应确保引流通畅，积极抗感

染治疗，必要时再次手术。

6.6 其他并发症

（1）血尿：查找血尿的原因，并对因处理； 
（2）尿路梗阻：处理的重点是解除梗阻；（3）药物

性肝、肾损伤：找出引起肝、肾损伤的药物，调整用

药方案。

7 肝肾联合移植术后排斥反应的诊断和
处理

排斥反应是影响多器官移植和联合移植受者长期

存活的重要因素之一。肝脏作为免疫赦免器官，当患

者肝肾联合移植时，移植肝对移植肾会产生免疫保护

作用，可以降低移植肾急性排斥反应的发生率，延长

其存活时间。尽管排斥反应轻微，但发生率高，术后

1 个月内是急性排斥反应发生率较高的时期。慢性排

斥反应也严重影响移植受者的长期预后 [30]。

移植肝的排斥反应类型分为体液性排斥反应、急

性细胞性排斥反应、慢性排斥反应。移植肾的排斥反

应类型分为超急性排斥反应、急性排斥反应、体液性

排斥反应、慢性移植性肾病。

7.1 肝肾联合移植术后排斥反应的诊断

目前监测移植物排斥反应的方法主要基于临床

观察、功能指标监测、穿刺活检、内窥镜引导活检

等，但总体而言无创、高特异性指标很少，严重阻碍

了排斥反应的早期诊断和治疗，降低了受者的整体 
疗效 [31]。

7.1.1  临床表现  急性排斥反应多发生在术后 2 周，移

植肝排斥反应表现为患者全身不适、烦躁不安、肝区

胀痛、丙氨酸转氨酶和血清胆红素增高。移植肾排斥

反应表现为尿量减少，移植肾肿大、压痛、变硬，体

质量增加及体温升高等。慢性排斥反应的临床表现和

常规肝移植、肾移植术后发生的慢性排斥反应一样，

可详见对应章节。

7.1.2  辅助检查  一旦出现上述排斥反应，应立即进行

超声检查、血尿素氮、尿蛋白、Scr 及内生肌酐清除

率和免疫抑制剂的血药浓度等辅助检查协助诊断。

7.1.3  诊断的金标准  在超声定位的情况下穿刺标本，

进行病理诊断是诊断排斥反应的金标准。

7.2 肝肾联合移植术后排斥反应的处理

7.2.1  免疫治疗  早期应用免疫抑制剂可以预防排斥

反应，免疫抑制方案以钙神经蛋白抑制剂类 [ 环

孢素（ciclosporin，CsA）或他克莫司（tacrolimus，
FK506）] 为基础，联合硫唑嘌呤和（或）吗替麦考

酚酯（mycophenolate mofetil，MMF）以及激素。移

植前2 h及移植后第4日应用20 mg巴利昔单抗（舒莱）

进行免疫诱导治疗。在怀疑排斥反应发生的早期，可

以根据免疫抑制剂血药浓度调整药物用量或者药物类

型，以期抑制、逆转排斥反应。

7.2.2  激素冲击治疗  确认发生排斥反应的情况下，

可以采用甲泼尼龙或泼尼松冲击治疗（静脉注射 
1 000 mg），随后每日用量约减半（按 500、240、
200、160、80、40 mg 递减），连续静脉滴注 7 d。
效果不显著的情况下，可以重复激素冲击方案。

8 肝肾联合移植中免疫抑制剂的应用原
则和常用方案

FK506 等高效免疫抑制剂的研发、使用是多器官

移植和联合器官移植发展的最强大推动力。但目前免

疫抑制方案尚无统一的标准，理想的方案应既能防止

移植物排斥反应，又能减少免疫抑制剂带来的不良反

应。肝肾联合移植围手术期处理与单纯的肝移植或肾
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移植围手术期处理相似，但供、受者之间的免疫学关

系可能更为复杂，处理上有其特殊性。

8.1 用药原则

（1）联合用药：术后常规使用以 FK506 或 CsA
为主的三联联合用药，即 FK506 或 CsA+MMF 或西

罗莫司或硫唑嘌呤 + 激素，使用以 FK506 为基础的

免疫抑制方案时，移植物的急、慢性排斥反应发生率

较低。（2）循序渐进：术前及术后近期基本上采用

免疫诱导疗法，使用抗 CD25 单克隆抗体，术后采用

联合用药。（3）免疫监测：持续监测免疫抑制剂血

药浓度，根据血药浓度和临床反应调整用药方案。 
（4）终身用药：免疫抑制剂需终身服用，不得随意

停药或者中止用药。

8.2 免疫抑制剂的使用

8.2.1  诱导治疗  抗体诱导治疗采用联合或单独应用抗

CD25 单克隆抗体巴利昔单抗或兔抗人胸腺细胞免疫

球蛋白（rabbit anti human thymocyte immunoglobulin，
ATG）诱导治疗，ATG 用法为术后连续静脉滴注 57 d
（100 mg/d）；巴利昔单抗用法为手术开放肝循环后

10 min 与术后第 4 日静脉滴注 20 mg。巴利昔单抗或

ATG 作为诱导治疗有效降低了排斥反应发生率，且

并未增加机会性感染的发生率。

8.2.2  维持治疗  采用 FK506+MMF+ 泼尼松三联方

案。术前口服 FK506（2 mg）+MMF（500 mg）+ 泼

尼松（30 mg）。由于免疫诱导治疗及 FK506 的良好

效果，激素的使用有逐步减少的趋势，如用量减半、

术后早期停用（如仅用 3 d）；对于严重感染、消化

性溃疡等患者则完全不用激素，未见排斥反应明显

增加。术后口服 FK506（2 mg，每日 2 次）、MMF 
（500 mg，每日 2 次），FK506 的剂量根据血药浓度

调节。FK506 的抗排斥效果优于 CsA，并且对血压、

血脂的影响以及肝脏毒性较 CsA 小。

8.2.3  血药浓度  FK506 的治疗血药浓度大多报道在

5～15 ng/mL 之间。联合移植术后早期 FK506 血药浓

度可偏高，术后第 1 个月维持血药浓度在 8～12 ng/mL 
左右，术后 1～3 个月维持血药浓度在 8～10 ng/mL，
术后 6 个月至 1 年维持血药浓度在 6～8 ng/mL，1 年

后维持在 5 ng/mL 左右即可。

9 肝肾联合移植的术后随访

9.1 定期返院复查 
指导患者应遵照医嘱进行随访。根据具体情况制

定随访的时间，出院 1 个月后复查肝功能、生化、肾

功能、血常规、尿常规、CsA 和 FK506 血药浓度及

有否病毒感染等。若未发现异常，之后每 2 个月复查

1 次。期间出现发热、寒战、腹胀、腹痛、呕吐，移

植肝区、肾区、腹部胀痛，皮肤巩膜有黄染或加深，

尿少等症状时应及时随诊。

9.2 院外患者用药指导 
教育患者按时按量服用免疫抑制剂，不随意更改

剂量和服药时间，不随意服用其他药物。免疫抑制剂

需终身服用，不能私自停药。如出现呕吐、腹泻等不

良反应，应报告医师。

9.3 预防感染 
由于长期服用免疫抑制剂，患者免疫抵抗力较差，

需注意个人和环境卫生，保持室内空气流通，避免到

人多的地方活动。

9.4 饮食指导 
应建议食用营养丰富、易于消化吸收的食物，适

量进食含碳水化合物和脂肪丰富的食物，避免脂肪过

度积累。需摄入足量的优质蛋白、水果和蔬菜。

9.5 其 他

在院外勿随意服用中药等存在肝、肾损伤的药物

和食物。劳逸结合，适当参与体育运动，避免参与剧

烈的运动。
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