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清华大学器官移植与仿生医学国际论坛召开

器官移植与仿生融合  共克供体短缺世界难题
医师报讯 （融媒体记者 裘佳 王璐）“器官移植是 21 世纪医学前沿皇冠上的明珠，

它不仅是一项尖端医学技术，更深刻涉及到国家的科技、经济、文化、传统、宗教、政
治乃至社会体制，是推动生命科学、基础医学、理工、社科、人文等众多学科创新发展
的强大引擎。”日前，在清华大学器官移植与仿生医学国际论坛上，清华大学器官移植
与仿生医学研究院正式揭牌，研究院汇聚临床医学、基础医学、生命科学、生物医学工程、
机械工程、精密仪器、材料科学等多个交叉融合的学科群，将以临床驱动型与超学科融
合式新医科发展模式，着力攻克制约器官移植与仿生医学发展的重大理论和技术瓶颈问
题，打造引领全球的移植与仿生科技创新高地以及国家行业治理的高端智库。

中国工程院院士、清华大学附属北京清华长庚医院院长董家鸿表示，近年来，中国
器官移植事业蓬勃发展，已成为仅次于美国的世界第二大器官移植大国。我国大陆每年
完成器官移植 2 万余例，器官移植中心的技术水平和医疗质量位居世界前列。尽管如此，
在中国乃至全世界的器官移植仍面临着诸多困境和挑战。供体器官匮乏、医师资源不足、
诊疗技术失范、道德伦理风险、医疗价格昂贵、科学技术局限等因素，都制约着器官移
植的社会诊治水平和医疗服务能力的进一步提升。

本次会议上，多位院士、国内外权威专家围绕器官移植的重大科学理论和关键技术
问题展开深入学术研讨，为我国器官移植事业的高质量发展起到了积极的推动作用。

中国工程院院士、北

京大学心血管研究所所长、

血管稳态与重构全国重点

实验室主任董尔丹表示，

医学是科学和技术、人文

和艺术、知识和经验、法

律和道德综合到一起的一

门学科。医学的进步离不

开科学研究和科技管理两

个“轮子”。其中，医学

研究具有明显的自由探索

（驱动力）和需求导向（牵

引力）双力驱动的特点。

科 技 进 步 促 进 了 卫 生 事

业 发 展， 使 得 人 群 预 期

寿 命 增 加、 人 均 疾 病 负

担减少，同时也应注意，

疾 病 谱 的 转 移 和 变 化，

非 传 染 性 疾 病 负 担 大 幅

增加。

1999 年， 卫 生 研 究

全球论坛发布报告提出了

著名的“10/90gap”问题，

即 不 到 10% 的 研 究 经 费

用 于 解 决 全 球 90% 的 疾

病 负 担 相 关 问 题。2014

年，世界卫生组织成立了

全球卫生研发观测站，为

开展医学科学研究结构与

供需平衡机制的研究提供

数据基础。

随着数据获取和处理

能 力 的 快 速 提 高， 以 疾

病负担和社会需求为牵引

力，以悬而未决的科学问

题为驱动力，以大数据助

力医学研究结构优化，或

许是促进科技面向人民生

命健康的路径之一。

中国科学院院士、清华大

学教授、南昌大学教授陈晔光

介绍，类器官属于三维（3D）

细胞培养物，包括一个自我更

新干细胞群，可分化为多个器

官特异性的细胞类型，与对应

的器官拥有类似的空间组织并

能够重现对应器官的部分功

能。类器官广泛应用于各领域，

包括生物样品库、疾病模型应

用、精准医疗、新药研发、基

因和细胞治疗、再生医学临床

探索等。但类器官自身存在许

多不足加之各系统类器官与器

官间的差距。

目前，我国已取得了一系

列科研成果，包括在体外构建

胃、肠、肺、肝、乳腺、前列腺、

视网膜、心脏、皮肤、气管、

食管等类器官模型，覆盖了人

体大部分重要器官。类器官的

快速发展也推动了器官重构及

损伤修复等再生领域进程，如

消化道、肝、骨骼肌、肺泡、

前列腺、血管再生等。同时，

生物材料、3D 打印技术及组

织工程学技术等也逐步融入到

再生领域，辅助解决技术性及

其他关键性问题。

未来，多学科协同将加强

类器官模型的成熟度、适用性、

高效性及复杂度，是再生领域

从局部修复到整体重构、从单

一功能演变到实现器官多功

能、从体外培养到体内移植的

突破方式。同时，我国也迫切

需要对多学科融合的类器官行

业、体外器官重构及体内器官

再生领域进行深入研究，以加

强科学指引及政策支撑。

“ 截 至 目 前， 高

雄长庚纪念医院已完成

2309 例 肝 移 植 手 术，

其中 88.3% 为活体肝移

植。”中国工程院院士、

台湾长庚纪念医院名誉

院长陈肇隆在会上介绍。

更为难得的是，在高例

数肝移植的背后，该院

还保持着很好的术后生

存率。

由于台湾医保的规

定标准和临床创新和改

良的技术、策略的施行，

2008 年肝癌患者肝移植

1 年存活率可达 98%，5

年存活率为 90%。陈肇

隆介绍，针对贴近下腔

静脉的尾叶肝癌病灶，

即 使 是 在 活 体 肝 移 植

中，团队也会选择将下

腔静脉一并切除，并用

PTFE 人 工 血 管 或 冷 冻

保存的人体血管来做重

建。如果发生前部充血，

可把断离的肝中静脉与

冷冻保存的人体血管连

接起来，完成重建。

一般肝癌患者都会

接受过多次的肝动脉血

管栓塞，造成肝动脉不

适合用来重建。针对这

一问题，陈肇隆表示，

如 果 肝 动 脉 内 膜 剥 离

超过圆周的一半，宁可

选用胃动脉进行替代，

而 这 一 比 例 会 占 肝 癌

患 者 活 体 肝 移 植 患 者

的 5%。“ 这 一 方 法 是

一个不得已的选择，尽

管 也 会 带 来 一 些 肝 动

脉及胆道的并发症，但

目 前 我 所 接 触 的 病 例

中 尚 未 出 现 因 此 死 亡

的患者。”如果受体上

腹 部 找 不 到 适 合 的 血

管 做 重 建 又 该 如 何？

陈 肇 隆 及 其 团 队 曾 对

面临这一问题的 18 个

病 例， 利 用 受 体 桡 动

脉进行了肝动脉重建，

患者后期存活良好。

近 年 来， 我 国 肝 脏

移植事业已经从高速度

增长阶段迈入高质量发

展阶段，仅 2022 年就较

2021 年增加了 3.8%。而

随着临床对肝移植领域

的不断开拓，复杂肝移植

比例日益增多，这就需要

肝移植技术也能不断创

新成长，解决肝移植事

业发展过程中的新问题。

本次大会，中国工程院院

士、浙江大学器官移植研

究所所长郑树森对肝移

植领域创新技术进行了

介绍。

优先阻断血管的肝癌

肝移植无瘤术式通过解

剖第一肝门，游离出肝下

下腔静脉而非肝脏，依次

阻断肝下下腔静脉和肝

上下腔静脉后，再游离肝

脏，减少游离过程中肝癌

细胞的转移，从而显著降

低肝癌肺转移、脑转移及

门静脉癌栓肝癌的复发

风险。

对 于 门 静 脉 - 曲 张

血管吻合技术，如果需要

接受肝移植的患者出现

门静脉广泛的海绵样变，

可选择缝合门静脉与胃

冠状静脉；如果冠状静脉

和门静脉都无法利用，此

时选择胆管周围的曲张

静脉进行缝合。此外，郑

院士还介绍了左肾静脉

吻合对提高门静脉海绵

样变肝移植成功率可行

性的内容。

劈离式肝移植、活体

肝移植技术创新如何能

让肝脏得到最大化的利

用是缓解供体肝短缺的

重要思路。

“需要注意的是，门

静脉变异是劈离式肝移

植的难点。”“我们进行的首例体外肝

切除自体肝移植手术治疗的肝

包虫病患者，7 年后已经结婚

生孩子了。”中国工程院院士、

清华大学附属北京清华长庚医

院院长董家鸿自豪地说。体外

肝脏手术革新与优化术式显著

降低了患者围术期死亡率，提

高了长期存活率。体外肝脏手

术适应证的演变揭示了体外肝

脏手术的制约因素包括疾病因

素和技术因素，从疾病本身来

看，肿瘤病例长期生存率低，3

年总生存率仅为 35.2%；从治疗

技术分析，早期的并发症发生

率为 39.1%，早期的手术死亡率

为 24.0%~30.4%。经过系统优化

后，围手术期死亡率已下降到

12.5%，3 年及 5 年生存率分别

提升至 79.7% 和 77.3%。

在 体 外 肝 脏 手 术 的 创 新

和优化方面，董院士从数字

肝胆手术规划系统、免静脉

转流手术技术、肝段脉管修

复技术、个体化流出道重建

技术 4 项创新技术证明了体

外肝脏手术已从流程复杂、

风险巨大转为了流程简约标

准、 风 险 消 减 可 控。 其 中，

免静脉转流手术技术作为重

点技术，避免了体外静脉转

流所带来的一系列并发症的

发生，而个体化流出道重建

技术是确保手术成功的关键。

“器官移植是医学发展

的巅峰，异种移植则是巅峰

中的巅峰。”中国科学院院士、

空军军医大学西京医院肝胆

外科主任窦科峰说。

近年来器官移植发展较

快，出现了器官短缺问题。

由于受传统观念影响及民众

信任危机等社会原因，我国

器官捐献数量难以满足临床

需求。组织工程器官距离获

得功能性实质器官任重而道

远。而异种器官数量不受限

制、质量有保证，更易走向

临床。窦院士认为异种器官

移植可能是未来解决器官短

缺的有效途径之一。猪是公

认的异种器官移植最佳供体

来源，因其生理和生化与人

相似、易于繁育和基因改造、

伦理争议少。他表示，基因

编辑数量并非越多越好。

窦院士提出，要加强异

种移植免疫基础研究，特别

是发掘鉴定未知异种抗原，

筛选明确生理调控关键因

子，利用基因编辑缩小种间

差异，研发新型免疫抑制药

物，建设医疗级供猪培育场

地等方面需要不断努力。最

后，希望在不断完善相关法

律法规的同时，进一步积累

临床前研究经验，使异种器

官移植从理想迈进现实。
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院士大讲堂

“回顾免疫抑制的演

变过程可以发现，随着各

类药物的研发和应用以及

具体剂量的调整，患者的

预后和生存率都在逐渐好

转。而近 20 年的经验让

我们意识到，任何药物都

会带来不同的副作用，想

要减少移植物带来的免疫

排斥反应，就需要不断寻

求更为完善和优化的免疫

抑制方案。”

国际肝脏移植协会主

席、欧洲外科器官移植协会

主席 JanLerut 教授表示，过

往临床已有很多免疫抑制药

物、药物组合、异质患者群

组的多中心、行业驱动的研

究，同样也留下了很多不明

的研究结果以及针对标准免

疫抑制、剂量的定义。“正

因如此，我们更需要针对免

疫抑制进行长期的报告研

究，保证移植理论的连续性

和相关研究的不断进步。”

JanLerut 教授介绍，理

想的免疫抑制应该允许接

受同种异体移植物、消除严

重排斥的风险、防止感染和

恶性肿瘤、减少心血管代谢

和肾脏事件，以及减少不合

规行为、降低医疗成本等。

这一目标通常通过降低不

同免疫抑制剂（包括类固

醇）的剂量进行“鸡尾酒疗

法”实现，但目前并不能达

到原有设想。同时，理想的

免疫抑制还要能保证患者

依从性。这取决于临床各医

疗团队和部门间融洽协作、

药物治疗量级等。移植医生

更应发挥其专长，协调运用

内科、病理科优势，为患者

造福。
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从世界范围来看，50%

的儿童肝移植都在亚洲进

行。但由于亚洲遍布佛教

徒、道教徒、儒者、信士、

穆斯林或印度教徒，从传

统意义上讲，这些宗教团

体大多不鼓励死者捐赠器

官。而这在某种程度上解

释了为何活体肝移植是亚

洲肝移植的主要方式。

根 据 日 本 东 京 国

家 儿 童 健 康 与 发 展 中 心

（NCCHD）统计的儿童肝

移植的年数量和患者存活

率数据显示，日本也是以

活体肝脏移植为主，近年

来才开始出现逝者供体肝

捐 献。 同 时， 患 者 的 5 年

生存率可以达到 93.5%，10

年生存率为 93%。

日本国立成育医疗中心

Mureo Kasahara教授介绍，

在代谢性肝病儿童肝移植

需要关注的指征中，尤其

要关注尿素循环障碍、有

机酸血症，它们是造成儿

童肝移植的主要原因。而

近日研究发现，胚胎干细

胞来源的肝细胞移植可能

是一种针对特定代谢性肝

脏的有效方法，可预防肝

移植后的泌尿系统并发症，

未来相关临床专家应加强

该方面研究。

“我国大陆儿童肝移

植起步较晚，但近年发展

迅速。”上海交通大学医

学院附属仁济医院院长夏

强教授介绍，1963 年第一

例儿童肝移植开启了移植

外科在人类历史的新纪元，

随着肝移植技术的发展，

近五年全球儿童肝移植开

展了 10 619 余例。我国儿

童肝移植开展例数自 2017

年居全球首位，全国年手

术量提高了 25 倍，术后 5

年生存率提升了 27%。

“我国目前儿童肝移

植 技 术 与 挑 战 在 于： 第

一，儿童体型跨度大，供

肝匹配要求高，我们常担

心供肝太大放不进儿童的

肚子里去，因此，建立婴

幼儿肝移植供肝手术决策

标准，推荐全年龄段儿童

肝移植的供肝选择方案率

先开展右后叶和超减体积

单段供肝切取新术式；第

二，低龄婴幼儿门静脉重

建 后 栓 塞 率 高， 死 亡 率

100%，是公认的世界性难

题，而国际首创的自体门

静脉补片新技术可使门静

脉 并 发 症 降 至 3.1%； 第

三，供肝动、静脉变异多，

成人供者与儿童受者之间

口径不匹配，建议建立多

模式肝动脉显微重建新方

案，使肝动脉栓塞率降至

1% 以内。”

随着外科技术的创新

和发展，我国肝移植术后

生存结果得到了极大改善。

夏强教授对我国率先开展

的 8 种儿童罕见病肝移植

治疗成果进行介绍，并提

出，基因治疗、细胞治疗

等手段已成为儿童罕见病

新的治疗途径。

浙江大学医学院附属杭

州市第一人民医院院长徐骁

教授对肝癌肝移植关键分子

特征和代谢新视阈解析肿瘤

复发两个方面进行介绍。徐

骁教授表示，在肝癌肝移植

诊疗中应多关注关键分子，

以期对疾病诊断治疗及预后

的评判发挥重大作用，提供

更加精准的诊治参考。肝癌

肝移植受者具有肿瘤高复发

转移风险，徐骁教授介绍，

分子标志物已纳入肝癌肝移

植受者选择标准，目前开展

的全球最大规模肝癌肝移植

多中心临床研究提出，新型

分子分层体系可指导肝癌肝

移植受者预后精准评估。

“当前已明确移植肝

脂肪变性的关键信号通路是

CircFASN/miR-33a。研究发

现 CircFASN 是 miR-33a 的

潜 在 上 游 CircRNA， 发 挥

重要调控作用，且过表达

CircFASN 或 抑 制 miR-33a

可降低他克莫司诱导的肝细

胞内甘油三酯聚集和血脂水

平。”徐骁教授强调道，精

准靶向干预 miR-33a 可有效

逆转肝脂肪变。

针对肝移植受者术前肌

少症患病率高达 30%~70%，

合并肌少症的超标准肝癌受

者生存率显著降低的情况，

徐骁教授认为不仅要关注患

者肌肉量的变化，还要关注

到肌肉质量的变化，及时观

察肌肉密度及肌肉丢失的变

化。“希望能通过肝移植后

的特殊现象，研究代谢免疫

稳定，解析肿瘤复发的机制，

找到更多干预的关键靶标。”

瑞士苏黎士大学医院

教授 Pierre-Alain Clavien

教授认为，当前器官移植

保存仍是热门话题，其保

存环境仍需要低温灌注进

行储存，离体后器官的存

活 时 间 往 往 低 于 3 h， 低

温灌注的离体器官可以保

存 24 h。

Pierre-Alain Clavien 教

授讲述了其研究团队将一

个使用机械灌注技术在体

外保存 3 d 的人类肝脏移

植给了一名患有晚期肝硬

化和严重门静脉高压症等

多种严重肝病的患者。临

床结果显示，来自体内血

管的血流恢复后只出现了

很小的损伤，且移植后的

6 周内只需使用基本免疫抑

制方案。移植后的肝脏能

够正常工作。在移植手术

后 1 年的随访时间里，该

患者无并发症发生，身体

依然健康。他表示，这项

研究的成功为临床医学开

辟了新的视野，有望将肝

脏活力的窗口时间延长到

10 d。 从 12 h 到 10 d， 这

不仅是延长了移植器官的

体外“寿命”，也能解救

更多受肝病之苦、受器官

短缺之苦的患者及其家庭。

他认为这项技术或能扩大

可移植肝脏的数量，同时

有望为患者安排择期手术，

开拓对移植前供体器官进

行用药的前景。
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