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无肝期%冷缺血期%热缺血期对小儿活体肝移植术中肝功能影响的研究
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摘
!

要"目的
!

探讨小儿活体肝移植术中无肝期'冷缺血期'热缺血期对术中肝功能影响!为指导临床手术提供帮助$方法
!

)++H

年
H

月至
)++G

年
,

月共收治
),

例肝移植患儿!分别记录术中无肝期'冷缺血期'热缺血期时间及术中肝功能!分析肝功能变

化与术中无肝期'冷缺血期'热缺血期长短是否相关$结果
!

术中无肝期长短与无肝期后总胆红素"

=A

#上升明显相关"

8̀ +F<)

!

G

&

+F+++;

#$除此之外!术中无肝期'冷缺血期'热缺血期长短与术中肝功能变化无关$结论
!

小儿活体肝移植无肝期长导致未

结合胆红素无法经肝代谢为结合胆红素而排出体外!可引起总胆红素上升$因活体肝移植较全肝原位肝移植冷'热缺血时间均

短!因此!对术中肝功能影响较小$

关键词"小儿活体肝移植%无肝期%冷缺血期%热缺血期
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小儿活体肝移植是治疗儿童终末期肝病的有效方法#国内

受手术技术及术后监护条件限制#小儿活体肝移植开展较少'

随着肝移植手术技术及术后监护条件的逐渐成熟*免疫抑制剂

的使用#活体肝移植疗效得到了大幅提高'目前#小儿活体肝

移植术后
;

年及
J

年生存率已达
<+̂

以上(

;

)

'

活体肝移植因术前准备充分*供受体存在一定的亲缘关系

及移植物术中冷*热缺血时间短而认为术后疗效优于原位肝移

植(

)

)

'然而#移植物在术中存在冷*热缺血期仍可导致移植物

缺血再灌注损伤#可能引起肝细胞损伤及肝功能异常'小儿活

体肝移植术中无肝期*冷缺血期*热缺血期长短与术中肝功能

变化之间的关系尚未见文献报道#值得探讨'

B

!

资料与方法

BFB

!

一般资料
!

)++H

年
H

月至
)++G

年
,

月在本院共施行小

儿活体肝移植术
)J

例#其中
),

例肝移植患儿资料完整#纳为

研究对象'移植物均为亲体供肝#供体术前生化及术中肝脏活

检均证实移植物健康'纳入研究的
),

例患儿平均年龄$

*JF<-

bH+F+*

%个月'其中胆道闭锁
;J

例#

>E/#B@

病
,

例#肝糖原沉

积症
)

例#门静脉海绵样变
;

例#重型肝炎
;

例#肝硬化
;

例'

BFC

!

手术方式及时期设定
!

采用背驮式活体肝移植'术中完

整切除病肝#左外叶供肝
;J

例#左半肝供肝
H

例#不包含肝中

静脉右半肝供肝
)

例'静脉吻合采用连续外翻缝合&动脉吻合

根据情况行大隐静脉架桥后
,

点法连续吻合&胆道吻合根据情

况行胆道
3

胆道端端吻合或胆肠吻合#方式为后壁连续*前壁间

断'无肝期!受体门静脉阻断至植肝结束*门静脉再通开放前'

冷缺血期!移植物切下后#

l>

液灌洗开始至移植物植入后#门

静脉再通开放前'热缺血期!移植物植入后*门静脉再通开放

后至肝动脉吻合结束开放前'

BFD

!

肝功能测定
!

分别选取开腹前*切肝前*门静脉再通前*

门静脉再通后*关腹前
J

个时间点进行肝功能检测#主要检测

项目为总胆红素$

?B?"/1E/E'L1E@

#

=A

%*直接胆红素$

2E'&K?1E/E3

'L1E@

#

%A

%*丙氨酸氨基转移酶$

Q

/L?"0"?&3

(N

'LP"?&?'"@#"0E3

@"#&

#

D$=

%*天门冬氨酸氨基转移酶$

"#

(

"'?"?&"0E@B?'"@#3

T&'"#&

#

D7=

%'以+门静脉再通前肝功能值"切肝前肝功能值,

表示无肝期肝功能变化&以+门静脉再通后肝功能值"门静脉再

通前肝功能值,表示冷缺血期肝功能变化&以+关腹前肝功能

值"门静脉再通后肝功能值,表示热缺血期肝功能变化'虽然

凝血象*清蛋白可反应肝功能情况#但因其受术中血液制品输

入影响较大#未列入研究范围'

G;-)

重庆医学
)+;+

年
;+

月第
,G

卷第
)+

期



BFE

!

统计学方法
!

采用
7977;JF+

统计软件#对无肝期*冷缺

血期及热缺血期对应的肝功能变化以
9&"'#B@

相关模型进行

分析#以
G

&

+F+J

为差异有统计学意义'

C

!

结
!!

果

CFB

!

无肝期*冷缺血期及热缺血期时间及各期肝功能变化情

况
!

患儿无肝期平均时间为$

;+*FH)bG*F),

%

0E@

#冷缺血期为

$

;<GFJ)b;+GF)G

%

0E@

#热缺血期为$

*GFJ-b;*F*H

%

0E@

'相

应各期肝功能
=A

*

%A

*

D7=

*

D$=

的变化情况#见表
;

'

表
;

!!

无肝期%冷缺血期及热缺血期肝功能变化情况#

Fb3

$

指标 肝功能变化

=A

$

%

0B/

"

$

%

!

无肝期
;F);b+FJ,

"

!

冷缺血期
+F-Jb+F);

!

热缺血期
+F<<b+F,G

%A

$

%

0B/

"

$

%

!

无肝期
+FGJb+F,;

!

冷缺血期
+FH<b+F)+

!

热缺血期
+F<Gb+FH,

D$=

$

L

"

$

%

!

无肝期
,F)-bGF-)

!

冷缺血期
,FH-b-F++

!

热缺血期
;F*Jb+FGJ

D7=

$

L

"

$

%

!

无肝期
,F*,b;+F;*

!

冷缺血期
;F*Gb+FGJ

!

热缺血期
;F)<b+F--

!!

无肝期*冷及热缺血期与相应肝功能变化#

"

!

G

&

+F+J

'

CFC

!

无肝期*冷缺血期及热缺血期与相应肝功能变化间的关

系
!

仅无肝期时间长短与相应
=A

变化之间存在高度相关#

8

+̀F<)

#

G

&

+F+++;

'而冷缺血期及热缺血期与相应肝功能变

化均无相关性'

D

!

讨
!!

论

肝移植是儿童终末期肝脏疾病的有效治疗手段'

)+

世纪

<+

年代以来#随手术技术的提高及新型免疫抑制剂的应用#肝

移植疗效较前明显提高'文献报道#小儿肝移植长期随访
J

年

及
;+

年生存率可达
<-F,̂

及
<HF,̂

(

,

)

'随需肝移植患者数

目的急剧增加#供肝来源无明显增加(

*

)

'因此#如何进一步扩

大供肝来源成为目前关注的焦点'活体肝移植采用健康亲体

作为供体#极大地缓解了供肝来源的短缺#是未来肝移植发展

的方向(

J

)

'

目前#已证实活体肝移植术后受体及移植物生存率均明显

优于原位肝移植或劈裂式肝移植#主要因为!$

;

%术前准备充

分#活体肝移植可从容安排肝移植手术时间#有利于受体调整

机能状态#保证手术疗效&$

)

%供*受体存在一定的亲缘关系#有

助于减少术后排异反应发生的可能性&$

,

%移植物术中冷*热缺

血时间短而有利于术后肝功能恢复&$

*

%供体来源可以选择#供

肝健康状况好'

无肝期是指受体病变肝脏移除至移植物血流再通所经历

时间'现有研究结果显示#无肝期可致多个细胞因子表达增

加#其中
4$3H

水平可达正常对照的
;++

倍#导致移植肝细胞损

伤(

H3-

)

'另外#无肝期代谢产物蓄积*血流动力学变化均可对移

植物功能产生明显影响#无肝期时间超过
;++0E@

#术后移植物

功能丧失概率明显增加(

<

)

'但肝移植术中无肝期长短与术中

肝功能的关系尚未见文献报道'本研究结果显示#无肝期长短

与无肝期后总胆红素上升明显相关$

8`+F<)

#

G

&

+F+++;

%'

考虑为肝肠循环中的非结合胆红素无法在肝脏中代谢#导致无

肝期胆红素进行性升高#以非结合胆红素为主#可较好地解释

本研究结果'另外#本研究移植患儿术中无肝期大部分未超过

;++0E@

#故未引起
D$=

*

D7=

含量较大变化'

另外#在小儿活体肝移植术中存在冷*热缺血期#有学者认

为缺血"再灌注导致细胞凋亡是组织细胞损伤的主要机制(

G

)

'

但此观点仍存在争议(

;+3;;

)

'对肝脏缺血"再灌注损伤研究进

展较小#这也是阻碍肝脏外科及肝移植发展的主要因素'虽然

冷*热缺血导致的缺血"再灌注损伤的机制及靶细胞并不完全

相同#如冷缺血靶细胞主要为非实质细胞而非肝细胞(

;)3;*

)

#但

其共同机制包括!肝脏枯否细胞分泌
=C!3

$

#联合其他炎症介

质导致肝血窦内皮细胞及肝细胞的损伤&肝脏枯否细胞动员*

活化中性粒细胞引起肝细胞损伤&血管收缩及扩张的活性物质

$如
CY

%失平衡#导致肝脏微循环破坏#引起肝细胞损伤(

;J

)

'

资料显示#热缺血
)+

!

G+0E@

即可导致肝组织微循环灌注不

良(

;H

)

#而冷缺血$

*]

低温保存%超过
G+0E@

才会导致微循环

灌注障碍(

;-

)

'

肝移植物冷*热缺血期长短可明显影响移植物及受体生存

率'对于小儿活体肝移植术中冷*热缺血期对术中肝功能的影

响#国内外均未见明确报道'本研究结果显示#冷*热缺血期长

短与术中肝功能恢复无相关性#考虑主要原因为!$

;

%活体肝移

植术中冷*热缺血期均较原位肝移植明显缩短#在+安全,范围

内#未对肝功能恢复造成明显影响#且术后发生肝脏原发无功

能概率较低(

;<

)

'进一步证实活体肝移植优于原位肝移植的结

论'本院曾有
;

例因肝动脉血栓形成而再次实行劈裂式肝移

植患儿#植入冷缺血时间超过
;)R

的肝脏左外叶#术后出现移

植肝脏原发无功能#考虑与移植物冷缺血时间过长有关'该结

论尚需进一步比较原位肝移植与活体肝移植冷*热缺血期与肝

功能恢复之间关系后才可能得出准确结论'$

)

%本院大部分肝

移植患儿
85A>

均大于或等于
;F+̂

#部分达到
*F+̂

!

JF+̂

#可充分代偿冷*热缺血期对肝功能的影响'
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