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大鼠原位肝移植解剖重建研究进展

吴伟康　李霄　王旭丹　丁睿　陶开山

【摘要】　大鼠肝移植模型的构建，为解决临床肝移植术后并发症及围手术期治疗等问题提供了理想的动物
模型。随着对大鼠肝移植模型建立的深入研究，逐渐形成了经典的“二袖套”法。然而，在移植手术过程中，手
术视野差、血管扭转、胆道损伤和无肝期较长等问题仍是传统方法无法避免的。目前国内外大鼠肝移植模型改进
方式主要围绕肝上下腔静脉、门静脉、肝下下腔静脉和胆管这 4 个重要解剖结构的重建展开。为此，本文就肝上
下腔静脉、门静脉、肝下下腔静脉和胆管重建领域的最新进展进行整理总结，以便为大鼠肝移植模型的构建提供
参考，促进肝移植技术的进一步发展。
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【Abstract】  Establishment of rat models of liver transplantation provides an ideal animal model for resolving the
problems of  postoperative  complications  and perioperative  treatment  of  liver  transplantation.  With  in-depth  study of  the
establishment of rat models of liver transplantation, classic "two-cuff" technique has been gradually employed. However,
poor surgical field, vascular torsion, biliary tract injury and long anhepatic phase remain unresolved in the process of liver
transplantation  using  traditional  techniques.  At  present,  the  rat  models  of  liver  transplantation  at  home  and  abroad  are
modified mainly  from the reconstruction of  four  vital  anatomic structures  including the  suprahepatic  inferior  vena cava,
portal  vein,  infrahepatic  inferior  vena  cava  and  bile  duct.  Therefore,  the  latest  progress  in  the  reconstruction  of  the
suprahepatic inferior vena cava, portal vein, infrahepatic inferior vena cava and bile duct was reviewed, aiming to provide
reference  for  the  establishment  of  rat  models  of  liver  transplantation  and  promote  further  development  of  liver
transplantation techniques.
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世界首例人体肝移植由 Starzl 教授于 1963 年完

成，经历 60 年的发展，肝移植已经成为终末期肝病

治愈的唯一希望[1-2]。肝移植虽然在临床上取得了很

大的进展，但在排斥反应、胆道并发症、缺血-再灌

注损伤等方面仍面临严峻挑战[3-5]。因此，仍需更多

实验性研究来解决肝移植领域存在的问题。大鼠肝移

植模型已成为临床供肝保存、缺血-再灌注损伤、排

斥反应及生物肝研究的理想动物模型[6-9]。回顾国内

外大鼠肝移植模型的建立方法，发现各种改进方式都

是围绕肝上下腔静脉（suprahepatic inferior vena cava，
SHVC） 、 门 静 脉 、 肝 下 下 腔 静 脉 （ infrahepatic
inferior vena cava，IHVC）和胆管的重建展开。本综

述就上述 4 个重要结构重建技术的创新研究进行分析

汇总，旨在为肝移植大鼠模型的构建提供参考。 
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1    肝上下腔静脉的重建

SHVC 的重建是大鼠原位肝移植手术的难点之

一。其原因在于大鼠 SHVC 短而薄[10]，需要在分离

供 受 体 SHVC 时 尽 可 能 保 留 长 的 血 管 壁 ， 避 免

SHVC 过短导致缝合失败。此外，SHVC 重建时极易

出现吻合口狭窄、血管壁撕裂等问题，故 SHVC 的

重建技术最受关注。 

1.1    显微缝合技术

显微缝合技术最早由 Lee 等[11] 提出，其报道的

SHVC、门静脉、IHVC 均采用缝合法，因显微缝合

操作难度较大、缝合时间过长等问题，该方法并未得

到广泛推广。之后，研究者们不断探索改良缝合技

术，最终形成了双定点缝合法，但该方法存在术野被

遮盖、遗漏间隙等问题，从而导致开放血流后出现严

重出血[12-13]。

为解决这一问题，Ariyakhagorn 等[14] 提出无结显

微缝合技术，该方法能够有效地暴露 SHVC 周围视

野，避免因术野遮挡而出现缝合不充分导致的出血，

且能有效缩短无肝期时间（即夹闭受体门静脉至开放

血 流 所 需 时 间 ） ， 由 传 统 方 法 的 14  min 缩 短 至

11 min，但易因缝线拉得太紧而使吻合口变窄。为

此，王洪东等[15] 改进缝合方法，提出“同向-双针单

线-松线转角-单节缝合技术”，首先将两根 8-0 带针

缝合线尾部打结，制作成了一个中间带结的双针缝合

线。在吻合血管时，先从供肝 SHVC 左侧腔外进

针，将中间的线结卡在腔外，再完成后壁缝合，缝合

后壁最后一针时使用 Marni 等[16] 提出的“吻合动脉

时的转角技术”来处理，最后用另一根缝线完成前壁

缝合。整个 SHVC 吻合过程中，只在右侧打一个结。

该技术能在显微缝合的基础上有效缩短无肝期时间。 

1.2    袖套技术

尽管显微缝合最符合生理状态，但也势必会导致

无肝期时间过长的问题。Kamada 等[17] 提出无肝期的

最长时间不能超过 26 min，否则大鼠很难存活。因

此，为优化手术步骤和缩短无肝期时间，Miyata 等[18]

于 1980 年提出“三袖套法”，该技术将袖套应用于

供体胸内腔静脉。该种方法能够缩短无肝期时间，但

也存在一些缺陷，例如肝流出量少、静脉血栓形成、

扭转等风险，而且操作难度极大。Tan 等[19] 为解决血

栓和结扎困难等问题，在研究改进袖套技术时，提出

“静脉内衬支架法”，利用此法制作的支架连接

SHVC 可有效避免血栓形成，该技术通过特制的工具

将支架从 IHVC 送至 SHVC，而后与供肝连接。该技

术能有效避免吻合口出血和显微缝合时血管撕裂的风

险，但可能致使血管吻合狭窄，限制流出量，进而造

成静脉并发症和门静脉高压等问题。

为进一步完善袖套技术，Oldani 等[20] 发明出一

种名为“Quicker-Linker”的微型仪器，利用这种装

置，SHVC 吻合所需时间平均为 2 min，门静脉夹闭

时间为 6 min，显著减少无肝期时间。虽然三袖套法

及其各种改良技术可以有效地缩短无肝期时间，且易

于操作，但由于其同样存在肝流出量少以及需要特殊

装置等问题，该法始终没得到广泛应用。 

1.3    磁环压榨吻合技术

在 SHVC 吻合的各种方法中，相较于显微缝合

和袖套支架法，Shi 等 [21] 提出的“磁环压榨吻合技

术”是一种全新的技术，能够在肝移植过程中实现无

缝线快速吻合。该技术已经被广泛应用于胆道狭窄疏

通、冠状动脉搭桥、微创消化道重建等领域[22-24]。该

团队研发的可用于快速对接的钛涂层微型磁环，成功

对大鼠进行了 SHVC 的快速重建。利用该技术可使

SHVC 吻合时间缩短至仅约 1 min，无肝期缩短至

5.63  min，大大提高了实验成功率和大鼠存活率。

Yang 等[25] 和 Qu 等[26] 对磁环吻合技术进行了进一步

的验证，结果显示 SHVC 重建时间为（3.2±1.8）min，

有效缩短了无肝期时间，且磁环组肿瘤坏死因子

（ tumor  necrosis  factor， TNF） -α、 白 细 胞 介 素

（interleukin，IL）-1β、干扰素（interferon，IFN）-γ、
IL-6 等炎症因子水平明显低于缝合组，表明极短的无

肝期可使缺血-再灌注损伤明显减轻。

总体来说，磁环法易于操作，学习周期短，模型

建立稳定，大鼠远期存活率高。但也存在一些问题，

笔者在使用磁环法进行大鼠肝移植时，发现在对供受

体进行套环时，都需要将大部分组织先穿过磁环，然

后再进行修整，而在这一过程中，血管壁受损的可能

性比较大。为避免这一情况，可考虑将磁环做成

C 型，可刚好将血管从缺口置入磁环内。但就现有技

术而言，磁环压榨吻合技术在 SHVC 吻合中具有迅

速、学习曲线最短、不良反应小等特点，未来极有可

能得到广泛应用。 

2    门静脉和肝下下腔静脉的重建

门静脉是大鼠肝移植手术中第二个需要吻合的血

管，也是手术能否成功的主要影响因素。由于肝脏的

血流供应主要来自门静脉，因此门静脉的吻合速度直

接影响到无肝期时间的长短。IHVC 解剖位置和构造

与门静脉相似，可以采用同种方法进行吻合，因此，

将两种血管吻合技术归为一类。 
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2.1    显微缝合技术

与 SHVC 相似，显微缝合技术使用 8-0 或 9-0 丝线

对供体和受体的门静脉和 IHVC 分别进行端对端缝合。

存在对术者缝合要求高、学习曲线长、耗时长等问题。 

2.2    袖套技术

为 设 法 缩 短 血 管 吻 合 时 间 ，Kamada 等 [17] 和

Miyata 等 [18] 先 后 提 出 利 用 袖 套 支 架 对 门 静 脉 和

IHVC 进行吻合的方法，与显微缝合相比，该方法能

将无肝期时间缩短至 15~17 min，移植大鼠 1 周存活

率达 83.3%，这是大鼠肝移植领域一大进步。但袖套

技术的使用也存在缺陷，如容易造成血流紊乱，导致

血栓形成和异物反应，长期使用可导致原位肝移植后

的门静脉高压伴广泛的门体分流。尽管如此，“袖套

法”依然是目前公认最适合也是应用最广泛的技术。

笔者在实际操作中发现，门静脉直径小且管壁薄，在

管壁两侧带线牵拉时，管壁存在被撕裂的情况，而

且，门静脉时常有发生扭转，影响入肝的血流量。

为防止血管扭转，Li 等[27] 提出一种称为“门静

脉分支悬吊法”的改良方法，该法将两根 5-0 的丝线

分别置于门静脉左右分支初始段，留作门静脉牵引使

用。实验显示，利用该法可将门静脉吻合时间缩短

至 2 min 左右，且成功率为 94.3%，较传统方法有较

大的提高。此外，该法在有效避免血管壁因缝针穿刺

挂线引起管壁撕裂的同时，使悬吊牵引更稳定；而且

两侧的分支有助于正确定位门静脉，进而避免了术后

出现静脉扭转的问题。 

2.3    显微缝合-临时支架技术

Marni 等[28] 开发了一种名为“临时支架缝合”的

新技术，该技术在原有袖套技术的基础上，利用缝合

法，将门静脉和 IHVC 分别进行供受体的端端缝合。

采用该技术重建门静脉和 IHVC 能使血管更接近生理

状态，减少因异物或血流异常等问题而导致的后续并

发症。但该方法较目前传统的袖套吻合法步骤更繁

杂，学习曲线更长，对术者要求更高，因此，并未得

到广泛应用。 

2.4    门静脉动脉化技术

在对供受体进行血管吻合时，静脉夹闭端血流缓

慢，易形成血栓，是造成术后并发症和死亡的主要原

因[29-30]。通过将供体门静脉动脉化成为了一种选择，

即供肝的血流由腹主动脉来提供。为此，Müller 等[31]

提出利用供体的主动脉节段来实现移植大鼠肝脏的门

静脉动脉化的新技术。他们将一段供体主动脉段的一

端与门静脉进行端端缝合，另一端与受体的腹主动脉

进行端侧吻合，后将受体门静脉靠近肝脏离断，并在

右肾静脉水平与 IHVC 进行端侧吻合，其余结构按照

“二袖套法”进行吻合。结果表明移植肝除初期出现

纤维化外，结构和功能基本正常，未出现坏死迹象。

此外，门静脉动脉化能够增加肝脏的门静脉血流量、

组织灌注和氧合 [32]。Fan 等 [33] 研究表明可以利用门

静脉的动脉化来控制入肝的血流，从而影响大鼠肝脏

的再生性。利用该技术建立的动物模型，能够很好地

适用于研究肝脏再生机制及肝脏和血管纤维化的发生。

也有研究者提出，肝动脉的重建在大鼠肝移植中

十分必要，实验表明重建肝动脉能够避免肝脏出现部

分缺血坏死、脓肿及胆管缺血等并发症，并且肝动脉

对肝脏组织形态和肝功能恢复都具有促进作用[34-35]。

此外，对于小体积肝移植，重建肝动脉能够明显改善

移植肝的功能，促进肝细胞再生[36]。然而，由于大鼠

肝动脉极为细小，重建会增加手术难度，初学者需要

更长的时间进行学习。故可考虑使用门静脉动脉化技

术改善供肝的血液供应问题。 

3    胆管的重建

胆管是原位肝移植手术中最后一个重建的解剖结

构，虽然此时大鼠肝脏已经建立完整的血液循环系

统，但胆管吻合仍需重视，因为胆道梗阻、胆漏等胆

道并发症导致模型建立失败的情况并不少见。

Lee 等[11] 提出利用显微缝合技术吻合胆肠，即将

受体胆管植入供体十二指肠内。这种方法操作复杂，

且会破坏 Oddi 括约肌，常常会出现胆总管远端坏

死、上行胆管炎和十二指肠局部坏死等问题。而后

Kamada 等[17] 使用伸缩技术进行胆管重建，在受体和

供体胆管上分别置入大小不同的支架，连接时，将较

小的支架插入较大的支架内完成胆管重建。该法简化

了吻合的步骤，降低了手术难度。Spiegel 等[37] 对胆

管支架技术进行验证，该技术只选用一根支架进行供

受体胆管连接吻合。即在供体胆管远端剪一 V 字开

口，插入支架并用 6-0 丝线环扎固定，用同样的方法

将支架另一头插进受体胆管内并环扎固定，再将供受

体胆总管结扎线拉拢打结，大网膜组织覆盖于胆道吻

合口。该法在简化操作难度的同时，也降低了胆道并

发症的发生率。研究发现，胆道并发症不仅是因为胆

管狭窄造成的，更是与移植胆管缺血、感染、排斥反

应以及手术技术有关[38-40]。为此，目前支架技术在大

鼠肝移植领域已被广泛接受和使用。 

4    小结与展望

磁环吻合技术作为一种新兴的吻合技术，具有无

肝期短，操作方便，学习时间短等优势，该技术为研

究者们探索改进方法提供了一个可行的方向。袖套吻
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合 SHVC 和门静脉同样可有效缩短血管吻合时间。

为此，选择何种手术方式仍需根据实验需求和条件进

行合理选择，并且可以多种方法联合使用，更有利于

快速稳定地建立模型。上述各种吻合技术仍旧存在需

要解决的问题，首先，IHVC 作为最后一个吻合的血

管，夹闭时间最长，最容易产生血栓，尽管在重建时

会放出断口处的部分血栓，但仍有血栓存在的可能；

其次，门静脉和 IHVC 在利用传统袖套吻合时，由于

供肝摆放受限，在重建时势必会使血管出现扭曲旋转

等情况，进而影响供肝血流及后期出现门静脉高压等

并发症；最后，供受体大鼠均存在胆管过细的情况，

在插入支架时容易使胆管撕裂，导致胆漏及腹腔感

染。笔者结合自身实验操作认为可注意以下几点：

（1）避免血栓形成最好的方法是减少血管夹闭时

间，因此，可在游离门静脉和 IHVC 后，在预计离断

位置附近进行预先带线，可有效缩短操作时间，提高

血管吻合速度；（2）SHVC 重建后，可利用棉球将

供肝垫平，尽量使门静脉朝向受体门静脉方向，避免

重建后血管扭转；（3）实验大鼠体质量在 250 g 以

上者，胆管直径能够确保支架顺利置入而不被撕裂，

因此，进行实验时需将大鼠体质量纳入考虑范围。总

之，大鼠原位肝移植对于研究移植方面的研究有着巨

大的贡献，探索一个稳定的、学习曲线短的模型建立

方法是非常有必要的。
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