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不同术式对猪-猪肾移植手术效果及对短期预后的影响

张小燕　魏迪　王国辉　韩士超　戚若晨　刘克普　樊小艳　杨晓剑　马帅军　秦卫军

【摘要】　目的　 探讨原位肾移植术和腹腔异位肾移植术两种不同手术方式对猪-猪肾移植手术效果及对受

体猪术后短期生存情况的影响。 方法　 对 24 只巴马小香猪分别进行原位肾移植术和腹腔异位肾移植术，每组

各 12 只。比较两种手术方式移植术后受体猪围手术期指标、移植肾血流灌注情况、并发症总发生率及存活率。

结果　 腹腔异位肾移植术组的总手术时间、肾动脉吻合时间、肾静脉吻合时间、冷缺血时间和总缺血时间均短于

原位肾移植术组，且差异均有统计学意义（均为 P<0.05）。腹腔异位肾移植术组肾脏灌注满意例数多于原位肾移

植术组（83% 比 75%），但差异无统计学意义（P>0.05）。腹腔异位肾移植术组术后并发症的总发生率为 33%，

存活率为 92%，死亡原因为血管吻合口破裂；原位肾移植术组术后并发症的总发生率为 50%，存活率为 83%，死

亡原因分别为肾静脉血栓、肾动脉血栓。两组术后并发症的总发生率和存活率差异均无统计学意义（均为

P>0.05）结论　 相较于原位肾移植术，腹腔异位肾移植术对猪-猪肾移植手术效果更好，更有利于受体猪术后短期

生存，这为后期提高猪-非人灵长类动物异种肾移植模型的稳定性积累了经验。
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The  impact  of  different  surgical  methods  on  the  surgical  outcomes  and  short-term  prognosis  of  pig-to-pig  kidney
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【 Abstract】  Objective     To  investigate  the  impact  of  two  different  surgical  methods,  orthotopic  kidney
transplantation  and  abdominal  heterotopic  kidney  transplantation,  on  the  surgical  outcomes  of  pig-to-pig  kidney
transplantation  and  the  short-term survival  of  recipient  pigs  after  surgery. Methods    Twenty-four  Bama miniature  pigs
were divided into two groups, with 12 pigs in each group, and underwent orthotopic kidney transplantation and abdominal
heterotopic kidney transplantation, respectively. The perioperative indicators of the recipient pigs, renal blood perfusion,
the overall incidence rate of complications and survival rate were compared between the two surgical methods. Results  
The total surgical time, renal artery anastomosis time, renal vein anastomosis time, cold ischemia time and total ischemia
time  were  all  shorter  in  the  abdominal  heterotopic  kidney  transplantation  group  than  in  the  orthotopic  kidney
transplantation  group,  with  statistically  significant  differences  (all P<0.05).  The  number  of  satisfactory  renal  perfusion
cases was higher in the abdominal heterotopic kidney transplantation group than in the orthotopic kidney transplantation
group  (83% vs.  75%),  but  the  difference  was  not  statistically  significant  (P>0.05).  The  total  incidence  of  postoperative
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complications was 33% in the heterotopic kidney transplantation group, with a survival rate of 92%, and the cause of death
was  rupture  of  the  vascular  anastomosis.  The  total  incidence  of  postoperative  complications  was  50%  in  the  orthotopic
kidney transplantation group, with a survival rate of 83%,  and the causes of death were renal vein thrombosis and renal
artery thrombosis. There were no statistically significant differences in the total incidence of postoperative complications
and survival rates between the two groups (all P>0.05). Conclusions   Compared with orthotopic kidney transplantation,
abdominal heterotopic kidney transplantation showes better surgical outcomes in pig-to-pig kidney transplantation and is
more  beneficial  for  the  short-term  survival  of  recipient  pigs  after  surgery.  This  provides  experience  for  improving  the
stability of pig-to-non-human primate kidney xenotransplantation models in the future.

【 Key  words】  Pig-to-pig  kidney  transplantation;  Kidney  xenotransplantation;  Abdominal  heterotopic  kidney
transplantation; Postoperative complication; α-1, 3-galactosyltransferase; Prognosis; Gene modification; Renal function

 

慢性肾病的发生率在逐年增加，全球的发生率约

为 13.4%，而我国的发生率约为 10.8%，我国每年终

末期肾病的增长率高达 15%~20%[1-2]。肾源短缺是制

约肾移植术开展的主要障碍，截至 2022 年，我国等待器

官移植的患者为 135 242 例，接受器官移植术的受者为

20 229 例，器官供需比达 1∶7[3-4]，因此探索多种方

式弥补或代替肾源才能解决问题。

近年来，随着 CRISPR/Cas9 基因修饰技术和新

型免疫抑制药的研发，基因修饰猪的改造和繁育技术

的不断成熟，以基因修饰猪为供体的异种肾移植受到

越来越多的关注[4-5]。2021 年，Moazami 等将 α-1, 3-半

乳糖基转移酶（α-1, 3-galactosyltransferase，GGTA1）

基因敲除猪肾脏移植至 2 例脑死亡患者，观察 54 h，

尿量正常且未发生排斥反应，开启了异种肾移植亚临

床的先河[6-7]。2024 年 3 月 16 日，美国哈佛大学麻省

总医院完成全球首个 69 基因修饰猪-人活体肾移植手

术，术后肾脏正常工作，受者存活 51 d 后死于心血

管疾病，未发生排斥反应，开启异种移植迈向临床的

关键一步[8]。尽管异种肾移植的亚临床和临床研究已

经取得了重大突破，但仍存在排斥反应和跨物种感染

等挑战[9-10]，因此基因修饰猪-非人灵长类动物（non-

human primate，NHP）肾移植相关研究及技术的发展

仍较为必要，能为探索异种肾移植提供更多的理论依

据。而探索猪-猪肾移植不同手术方案，可为异种移

植血管吻合和手术方案的选择提供更多参考价值。

猪肾和人肾有相似的解剖结构，大多数的猪肾仅

有一支肾动脉和肾静脉。而且，猪肾和人肾有相似的

肾盏和肾盂、髓质和皮质结构及乳头状结构。另外，

猪肾大小、肾小球滤过率及内生肌酐清除率等主要生

理指标也都与人类接近或一致[11-14]。本文通过选择体

质量、年龄相当的巴马小香猪作为供、受体，实施不

同手术方式的猪-猪肾移植，旨在观察围手术期的关

键指标变化，观察不同术式猪-猪肾移植中受体猪存

活率和术后并发症发生情况。本研究建立了标准化手

术流程，并优化了血管吻合方案，创新性地提出腹腔

异位移植作为基因修饰猪-NHP 异种肾移植前的必经

阶段，通过该模型规避早期技术风险，为异种移植从

亚临床研究向临床过渡提供了阶段性技术支撑，为多

基因修饰猪器官的复杂研究奠定基础。 

1    材料与方法
 

1.1    一般资料

2022 年 1 月 1 日至 2023 年 12 月 31 日本研究在

空军军医大学第一附属医院实施了 24 只猪-猪肾移植

术，按照不同手术方式分为原位肾移植术组和腹腔异

位肾移植术组，每组各 12 只。供、受体均为 4～9 个

月龄的雄性巴马小香猪，无呼吸、泌尿、循环系统

及传染性疾病，饲养于空军军医大学第一附属医院

实验外科动物中心。两组供体猪在体质量、年龄、

体长、肾脏质量、肾脏大小、肾脏血管的长度和直

径、输尿管长度的差异均无统计学意义。所有手术操

作均在空军军医大学第一附属医院实验外科手术室完

成，获得空军军医大学动物伦理委员会批准（批号：

IACUC2022001）。 

1.2    实验动物及材料

巴马小香猪购自西安广运源生物科技有限公司。

手术所用材料包括开腹器械、肾移植血管器械、显微

外科器械包，外科显微镜、9-0 PROLENE 聚丙烯显

微缝合线，7/8/9-0 PROLENE 聚丙烯缝线、5-0 可吸

收 缝 线 、 强 生 一 次 性 实 用 超 声 刀 、 麻 醉 机 、HP

2000 型彩色多普勒超声仪、8 及 10 号双腔导尿管、

留置针、简易肾袋、呼吸机及心电监测仪。所用药品
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包括 100 mL 冰双层 0.9% 氯化钠溶液，乳酸钠林格

注射液、甲泼尼龙琥珀酸钠注射液、冰高渗枸橼酸钾

嘌呤溶液、肝素钠注射液、利多卡因注射液、地塞米

松醋酸钠注射液、呋塞米注射液，100 mL、250 mL、

500 mL 0.9% 氯化钠溶液及麻醉药品。 

1.3    手术方法 

1.3.1   术前准备　所有供、受体猪术前禁食 6 h、禁

饮 4 h。颈部及腹部手术区域剃毛。受体猪注射舒泰

50（5 mg/kg）诱导麻醉后固定于手术台，行气管插管

并连接麻醉机，利用 2% 七氟醚及瑞芬太尼 [0.5 μg /

（kg·min）] 静脉泵注麻醉维持。麻醉参数设定为潮

气量 10~15 mL/kg、呼吸频率 16~18 次/分、吸气时间

与呼气时间比为 1∶2，氧浓度 30%~50%，维库溴铵

维持肌松。行颈部下 1/3 纵切口（4 cm）暴露右颈内

静脉，置管用于术中监测及给药，同时实施持续心电

监护及麻醉深度动态调整[15-18]。 

1.3.2   手术过程　（1）供肾获取。供体猪称重，建

立外周静脉通路，消毒。作腹部纵切口，范围上至剑

突、下至耻骨联合，暴露腹腔，湿纱布推开肠管，游

离肾周脂肪和结缔组织，暴露腹主动脉、下腔静脉、

肾血管及输尿管，保留肾血管主干并结扎分支，游离

输尿管至髂窝水平。结扎肾血管水平的腹主动脉和下

腔静脉上下段后，高渗枸橼酸钾嘌呤溶液充分灌注

肾，直至肾脏呈苍白色或灌注液呈淡粉色，完整切

取双肾并保存于肾袋 [19-23]，手术过程如图 1 所示。

（2）供肾修整。将冰生理盐水和无菌冰倒入修肾

盆，放入供肾，修剪肾周脂肪及筋膜，结扎多余血管

分支，从输尿管远端修整输尿管周围组织，保留肾下

极脂肪和系膜，冰高渗枸橼酸钾嘌呤溶液和乳酸林格

液充分灌注肾后，放入肾袋备用 [19-22]，手术过程如

图 1 所示。（3）肾移植术。受体猪称重，麻醉，消

毒，腹部纵切口范围如上，打开腹腔，推开肠管，暴露

腹主动脉、下腔静脉、肾血管和输尿管，阻断夹分别

阻断左肾动、静脉，近肾门处剪断，含肝素生理盐水

充分冲洗，完整切除左肾及输尿管，分别进行原位肾

移植术和腹腔异位肾移植术（图 2）。原位肾移植术：

借助外科显微镜，采用三点固定吻合法，在显微镜下

将移植肾动、静脉分别与受体猪原左肾窝区域肾动、

静脉行端端吻合，每一定点间采用间断缝合[19-22]。腹

腔异位肾移植术：采用两点固定吻合法，将移植肾

动、静脉分别与受体猪腹主动脉和下腔静脉行端侧吻

合，每个定点间采用连续缝合。两组吻合结束后开放

血流，将移植肾输尿管与膀胱吻合。最后，各组再切

除受体猪原右侧肾（步骤同左侧肾切除）[19-23]。所有

手术在动脉吻合到一半时快速静脉注射 0.25 g 甲泼尼

龙琥珀酸钠，静脉吻合到一半时静脉注射 40 mg 呋噻
 

注：A 图为供体猪的固定及麻醉；B 图为供体猪的腹

主动脉和下腔静脉；C 图为供肾体灌注过程；D 图为供肾

修剪及多余分支结扎；E 图为供肾离体灌注过程；F 图为修

整后供肾。

图 1    供肾的获取及修整

Figure 1    Procurement and trimming of the donor kidney

 

图 2    两种猪-猪肾移植手术方式示意图

Figure 2    Schematic diagrams of the two pig-pig kidney
transplantation surgical methods
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米注射液，开放血流时注意先静脉后动脉，输尿管吻

合时内置 1 根 F4.8 双“J”管，固定肾脏并结束手

术，手术过程如图 3 所示。 

1.4    研究方法

比较两种手术方式移植术后受体猪围手术期指

标，包括总手术时间、肾动/静脉吻合时间、移植肾

冷/热缺血时间、总缺血时间及输尿管吻合时间；比

较两种手术方式移植术后移植肾血流灌注情况，包括

肾脏灌注满意程度、肾动脉主干流速、吻合口流速、

叶间动脉流速、叶间动脉阻力指数（resistive index，

RI）[24-26]，根据使用 eyeballing 半定量评估肾血流灌

注情况[27] （图 4），分级为 2 级和 3 级提示肾脏灌注

满意，统计两种手术方式移植肾灌注满意比例；判断

移植肾存活状态需要满足以下条件：恢复血流循环后

移植肾外观红润、形态饱满，肾动脉血管壁充盈搏

动，肾静脉血管充盈，吻合口无狭窄，输尿管蠕动及

见清亮尿液流出，通过上述条件，比较两种手术方式

移植术后并发症发生率和受体猪存活率，包括移植物

功能延迟恢复（delayed graft function，DGF）、肾血

管血栓、肾动脉狭窄和血管吻合口破裂等并发症。 

1.5    统计学方法

采用 SPSS 24.0 统计学软件进行分析，计数资料

以率表示，无序分类资料组间比较采用 Fisher 精确检

验；服从正态分布的计量资料以均数±标准差表示，

两组间比较采用独立样本 t 检验。所有统计检验均采

用双侧检验，P<0.05 为差异有统计学意义。 

2    结　果
 

2.1    移植术后围手术期指标比较

两组受体猪围手术期指标中，除了移植肾热缺血

时间和输尿管吻合时间差异均无统计学意义外（均

为 P>0.05），腹腔异位肾移植术组的总手术时间、

肾动脉吻合时间、肾静脉吻合时间、冷缺血时间和总

缺血时间均短于原位肾移植术组，且差异均有统计学

意义（均为 P<0.05，表 1）。 

2.2    移植术后移植肾血流灌注情况比较

两组受体猪超声结果显示，腹腔异位肾移植术组

肾脏灌注满意例数多于原位肾移植术组（83% 比

75%），但差异无统计学意义（P>0.05）。肾动脉主

干流速、吻合口流速、叶间动脉流速及叶间动脉

RI 差异均无统计学意义（均为 P>0.05，表 2）。 

2.3    移植术后存活率和并发症发生率比较

对两组肾移植术后受体猪的存活情况进行比较，

发现腹腔异位肾移植术组术后并发症的总发生率为

33%，存活率为 92%，死亡原因为血管吻合口破裂；

原位肾移植术组术后并发症的总发生率为 50%，存活

率为 83%，死亡原因分别为肾静脉血栓、肾动脉血

栓。两组术后并发症的总发生率和存活率差异均无统

计学意义（均为 P>0.05，表 3）。 

 

注：A 图为受体猪的双侧肾脏、腹主动脉和下腔静

脉；B 图为供肾静脉与受体猪原肾静脉吻合；C 图为供肾

动脉与受体猪原肾动脉吻合；D 图为移植肾开放血流；

E 图为移植肾输尿管；F 图为移植肾输尿管和膀胱吻合。

图 3    肾移植术过程

Figure 3    Process of kidney transplantation

 

注：A 图为 eyeballing 半定量分级为 0 级，几乎未检测

到肾脏血管；B 图为 eyeballing 半定量分级为 1 级，肾门可

见少许血管；C 图为 eyeballing 半定量分级为 2 级，可见肾

门及大部分肾实质内的叶间动脉；D 图为 eyeballing 半定量

分级为 3 级，可见肾血管至弓状动脉水平。

图 4    移植肾血流灌注情况超声分级

Figure 4    Ultrasonography grading of blood flow perfusion
in transplant kidneys
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3    讨　论

肾移植作为终末期肾病的最佳治疗方案，占全球

器官移植总量的 70% 以上，术后 1 年移植物存活率

达 95% 以上[1,28]。髂窝异位肾移植术凭借其独特的解

剖学优势——髂血管表浅、空间充足及血管走行恒定

等，成为目前临床上最常规的手术方式[29-30]。而原位

肾移植术仅占不到 5%，但由于其保留自体输尿管、

显著降低尿路并发症的发生率，多用于二次移植、多

囊肾、骨盆手术史、髂动脉严重钙化以及肝肾联合移

植等情况[22,31-35]。NHP 与人类高度相似的生理特性使

其成为异种移植的理想研究对象，但其髂血管纤细、

分支多且空间有限，导致髂窝异位移植难度大，因此

其他血管吻合方案更具有可行性[19,31,33]。

本研究选用中国特有的近交系小型猪种—广西巴

马小香猪作为实验动物，具有体质量稳定且无特定病

原 体 携 带 等 优 点 ， 在 异 种 移 植 研 究 中 被 广 泛 采

用[12-14,32]。本研究在同种移植背景下，比较肾移植不

同术式的术后效果，为异种移植临床转化提供技术参

考。原位肾移植术组由于要借助外科显微镜进行三点

定位吻合法，手术时间、血管吻合时间和肾缺血时间

均长于腹腔异位肾移植术组，主要与肾血管纤细、间

断缝合耗时有关。由于缺血时间延长会增加 DGF 和

排斥反应的风险，该术式更易出现 DGF、血栓等并发

症，与缺血时间久、血管纤细及内膜损伤有关[6,31]。

而腹腔异位肾移植术组采用两点定位吻合法，更适合

髂窝空间有限的同种或异种移植[16]，但由于针间距大

及缝合粗糙等，更容易出现血管渗漏、输尿管漏尿、

肾动脉狭窄等并发症，也可能和血管内卷、缝合不平

整有关。腹腔异位肾移植术组术后并发症的总发生率

为 33%，存活率为 92%，原位肾移植术组术后并发

症的总发生率为 50%，存活率为 83%，但两组差异

均无统计学意义。肾移植术后并发症发生率为 5%～

25%[36]，其中血管并发症最常见，肾动脉血栓形成多

与手术技术有关，如位置不当、血管吻合不良及内膜

损伤等，而肾静脉血栓形成主要源于手术操作、血液

高凝及血管机械性因素[37-38]。从超声结果来看，腹腔

异位肾移植术组肾脏灌注满意例数多于原位肾移植术

组（83% 比 75%），肾血管流速及 RI 差异均无统计

学 意 义 。 另 外 ， 原 位 肾 移 植 术 组 RI 值 （ 0.69±
0.17），接近 0.7 临界值，其 DGF 发生比例高于腹腔

异位肾移植术组（25% 比 17%）。临床中 RI≥0.75

 

x̄± s，min表 1    两种手术方式围手术期指标比较（   ）

Table 1    Comparison of perioperative indicators between
the two surgical methods

指标
原位肾移植

术组（n=12）

腹腔异位肾移植

术组（n=12）
P值

总手术时间 153±20 134±17 0.020

动脉吻合时间 22.1±2.0 20.4±1.6 0.030

静脉吻合时间 26.6±2.2 21.4±1.2 0.001

冷缺血时间 60±6 51±5 0.001

热缺血时间 3.1±0.5 3.4±0.5 0.190

总缺血时间 63±6 54±5 0.001

输尿管吻合时间 22.5±2.2 22.7±3.3 0.886

 

表 2    两种手术方式移植肾血流灌注情况比较

Table 2    Comparison of renal blood flow perfusion
between the two surgical methods

指标
原位肾移植

术组（n=12）

腹腔异位肾移植

术组（n=12）
P值

肾脏灌注满意

[n（%）]
9（75） 10（83） 1.000

x̄

肾动脉主干流速

（   ±s，cm/s）
93±22 96±18 0.650

x̄

吻合口流速

（   ±s，cm/s）
164±30 169±30 0.670

x̄

叶间动脉流速

（   ±s，cm/s）
22±7 23±7 0.410

x̄

叶间动脉RI
（   ±s）

0.69±0.17 0.60±0.18 0.220

 

n表 3    两种手术方式术后并发症发生率比较 [   （%）]

Table 3    Comparison of postoperative complication rates
between the two surgical methods

并发症
原位肾移植

术组（n=12）

腹腔异位肾移

植术组（n=12）
P值

DGF 3（25） 2（17） 1.000

肾静脉血栓 1（8） 0 1.000

肾动脉狭窄 1（8） 1（8） 1.000

血管吻合口破裂 0 1（8） 1.000

肾动脉血栓 1（8） 0 1.000

死亡 2 1 1.000
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对早期排斥反应具有较高的特异度、灵敏度和准确

度[24]，可早于血清学检查异常[27]，也可能与操作者意

愿、样本量、采集部位及脂肪厚度等有关。

本研究基于本单位将开展的多基因修饰猪-NHP
的转化医学研究，特此设计预实验以优化手术体系，

但仍存在以下局限：仅评估短期并发症，未监测远期

预后；未规范使用免疫抑制药及程序性活组织检查；

手术者存在主观偏差。未来需完善监测体系、扩大样

本量、规范围手术期管理及固定手术者。目前，基因

修饰猪-NHP 模型已成为异种移植临床前研究的主流

模型，建立稳定可靠的动物模型对推动异种肾移植临

床转化至关重要。本研究为后续构建人源化基因修饰

猪-NHP 模型筛选了关键因素并积累手术经验，有助

于提高模型的可靠性和稳定性。
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