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终末期肝病肝移植治疗围术期器官保护
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［摘要］　肝移植是治疗终末期肝病最有效的方法，但终末期肝病患者术前大都存在严重的肝功能异常，一般情况较差，且移植

手术操作复杂、时间长，术中血流动力学波动剧烈，术后又需使用大量药物，极易导致心、脑、肺等多器官损伤，引发一系列严重

并发症，严重时导致患者死亡。因此，围术期器官保护是终末期肝病肝移植治疗的重要环节，成为移植及麻醉科医师关注的焦

点和研究的热点。本文就近年来终末期肝病肝移植治疗围术期机体重要脏器损伤机制及防治策略研究进展作一综述。
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　　终末期肝病患者伴有严重的肝功能障碍，导致心、肺、胰

腺、脑、肾等多脏器并发损伤，最终导致患者死亡［１３］。肝移

植是目前公认的治疗终末期肝病最有效的方法，但患者术前

一般情况较差，大都存在严重的肝功能异常，且移植手术操

作复杂、时间长，术中血流动力学波动较大，术后需使用大量

药物，极易加重原有心、肺、胰腺、脑、肾等多器官的损伤，引

发一系列严重并发症［４５］。因此，围术期器官保护是终末期

肝病肝移植治疗的重要环节，成为移植及麻醉科医师关注的

焦点和研究的热点。

１　脑组织损伤机制及防治策略

１．１　病因及损伤机制　肝移植术后近１／３的患者会出现神

经系统并发症，导致术后病死率升高，需要慎重对待。肝移

植围术期神经系统并发症的原因复杂，主要包括：术前肝性

脑病对脑组织的直接损伤；患者一般情况差，间接导致脑组

织对各种损伤更敏感；手术操作时间长、术中血流动力学波

动剧烈等加重了围术期神经系统并发症的发生率［６］。

　　肝移植术前长期存在肝功能减退导致血管自身调节能力

下降及对ＣＯ２反应性降低，引起脑水肿发生；伴发凝血机制障

碍、门脉高压、脾功能亢进、血小板减少等易导致颅内出血；高

胆红素血症可使胆红素透过血脑屏障，导致核黄疸［７］。肝肾

综合征会引起稀释性低钠血症加重脑水肿，增加术后神经系

统并发症、术后感染的发生率［８］。移植手术操作复杂、手术时

间长、术中及术后需大量用药（包括免疫抑制剂）、机体免疫力

低下及休克等均可导致肝移植术后发生可逆性脑病综合征伴

随机会感染的发生率提高，进一步加重神经系统损伤［９］。

１．２　保护措施及防治策略　首先需根据病因进行针对性处

理，尤其对于代谢性疾病引起的肝功能衰竭患者，术前行血

浆置换可明显降低血铜、尿铜含量和溶血发生率［１０］。其次，

术前需对患者进行全面的评估，包括肝功能、营养状态、凝血
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机制、电解质及酸碱平衡情况，及时纠正内环境紊乱，降低血

胆红素浓度，对ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ评分较高的高危人群进行针对性

处理。再次，术中应加强对血流动力学变化的监测，对血流

动力学变化剧烈及可疑脑水肿及脑出血患者及时进行对症

处理。最后，术后免疫抑制剂的使用应尽量选择神经损害等

不良反应小的药物，对伴中枢神经系统感染患者应及时进行

抗感染治疗，并调整免疫抑制剂的用量。

２　心肌损伤机制及防治策略

２．１　病因及损伤机制　术前心肌损害：终末期肝病常合并

β肾上腺素能受体及其传导系统受损、ＮＯ及ＣＯ生成过多、

内源性毒素物质或炎症介质引起细胞膜生理电位特性改

变［１１］，导致心血管功能失调［４］，最终引发肝硬化心肌病（ｃｉｒ

ｒｈｏｔｉｃｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，ＣＣＭ），其主要表现为心肌顺应性下

降、心室增大、舒张功能不全及心脏传导功能障碍，这是患者

围术期死亡的重要因素［１２］。术中心肌损害：肝移植术中血

流动力学变化比较剧烈，加重了术前存在的心肌损害；术中

大量血管活性药物的应用可引起心肌氧供需失衡，开放血流

后，无肝期胃肠道淤血产生的大量酸性代谢物质、内毒素、炎

性介质等进入体循环，抑制心功能。术中大量输血及补液导

致术后酸碱平衡失调及电解质紊乱，引起心功能损伤。

２．２　保护措施及防治策略　根据血流动力学的参数指导输

液和药物处理，维持血流动力学稳定，使血压维持在正常范

围，保证心肌的有效灌注压。监测血气及电解质，维持内环

境稳定。选择合适的手术方式。背驮式肝移植术保留下腔

静脉血流，具有比较稳定的血流动力学，可减少围术期心肌

的损害。合理运用血管活性药，减轻缺血再灌注损伤。尽量

减少术中血制品用量。在完善的血流动力学和内环境监测

及有效循环血容量充足的前提下，合理运用血管活性药物对

于维护心肌功能具有重要的作用。同时使用有效的心肌保

护药物对心肌也具有一定的保护作用［１３］。

３　肺损伤机制及防治策略

３．１　肝肺综合征的病因及发病机制　肝肺综合征（ｈｅｐａｔｏｐ

ｕｌｍｏｎａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＨＰＳ）是指无原发性心肺疾病的终末期肝

病患者由于肺血管扩张而出现的动脉氧合不足、低氧血症、发

绀、杵状指等症候群，能明显增加肝移植术后的病死率［１４１５］。

发病机制主要是肺血管扩张和分流形成，加之高动力循环状

态，导致了动脉低氧血症［１６］。同时术中血流动力学波动剧烈，

新肝早期开放血流后大量炎性细胞因子及内毒素进入体循环

和肺循环，可增加肺血管毛细血管内皮细胞的通透性，加之此

类患者多伴有低蛋白血症，可加速肺血管内液体向肺间质流

动，导致胸腔积液、肺水肿，加剧肺氧合功能的恶化。

３．２　保护措施及防治策略　低氧血症的治疗：ＨＰＳ引起低

氧血症的主要原因是肺血管扩张充盈压迫小气道，导致患者

通气功能障碍，引起肺通气血流比例失调。给予呼气末正压

通气（ＰＥＥＰ）可改善通气达到治疗低氧血症的目的［１７］。肺

水肿的防治：加强血容量的监测，如运用Ｐｉｃｃｏ监测血管外肺

水（ＥＶＬＷ），根据ＥＶＬＷ值进行容量治疗，可减少重症监护

患者机械通气和住院时间；围术期给予必要的抗炎治疗可以

减轻甚至降低围术期肺水肿的发生［１８］。

４　肾脏损伤机制及防治策略

４．１　病因及损伤机制　急性肾功能障碍及衰竭是肝移植常

见并发症之一，也是肝移植术后死亡的主要原因之一［１９］。术

前存在肾衰竭、肝肾综合征，术中低血压、血容量过低、使用抑

肽酶及大量输血［２０２１］或再次手术的患者肝移植术后早期肾功

能异常的发生率明显升高［２２］。高龄和有家族遗传性肾病病史

的患者风险更大［２３］。单变量分析显示术前胆红素值、血尿素

氮、血肌酐、凝血酶原时间、移植物质量与受体体质量比值、术

前肾功能障碍、术中输注红细胞悬液、新鲜冷冻血浆沉淀物、

术后需要血透治疗等均与术后肾功能障碍密切相关［２４］。

４．２　保护措施及防治策略　首先，严格掌握手术适应证，做

好术前准备。术前调整好患者血压、血肌酐水平，维持尿量，

并进行有效的抗感染及维持内环境稳定的治疗，对于术前存

在不可逆肾功能损害的患者应考虑肝肾联合移植。其次，术

中加强血流动力学监测，保持血流动力学稳定，保证肾脏有

效灌注。选择适合的手术方式，减少术中出血量及输注血制

品量。最后，进行必要的药物治疗。药物治疗主要有两个目

的：维持肾脏血流动力学稳定和抑制过度炎症反应［２５］。具

体措施包括，应用心房利钠肽降低移植术后血透治疗率和增

加术后血清肌酐清除率［２６］；应用前列腺素Ｅ１防止缺血引起

的急性肾衰［２７］；术后避免使用神经钙蛋白抑制剂［２７］等。

５　胃肠道损伤机制及防治策略

５．１　病因及损伤机制　术前肝功能低下，普遍存在营养不

良；门脉高压引起胃肠道淤血，胃肠道吸收功能减退。术中胃

肠道损伤：首先手术应激引起胃肠黏膜微循环障碍，影响黏膜

的吸收功能；其次，术中无肝期胃肠循环淤血，胃肠黏膜组织

缺氧，引起肠壁水肿和黏膜损伤，导致胃肠道蠕动减弱和吸收

障碍；再次，新肝早期肝脏缺血再灌注后，大量炎症介质如肿

瘤坏死因子、缓激肽、内皮素、氧自由基和酸性代谢产物释放

入血，加重心肌抑制状态，导致胃肠黏膜酸中毒和加重缺血、

缺氧；最后，肝移植手术时间持续较长，术中患者消耗较大，尤

其是蛋白消耗严重，可加重胃肠功能损伤、肠道损伤。术后长

期使用抗生素及免疫抑制剂也会导致胃肠菌群失调。

５．２　保护措施及防治策略　术前改善患者营养状况可以减

少术后感染的发生率［２８］，但应注意避免加重肝脏负担。术

后早期进行肠内营养可以增强患者的免疫力，有效防止细菌

易位［２９３０］。合理调整术后免疫抑制剂的用量、暂停服用免疫

抑制剂或改用胃肠毒性低的免疫抑制剂可以明显降低胃肠

并发症的发生。免疫营养支持治疗可以有效改善术前营养

状况，加快术后的恢复及降低术后感染的发生率，同时可以

减少术后ＩＣＵ的住院天数［３１３２］，可以尝试采用。此外，应用

氢可能对缺血再灌注损伤导致黏膜屏障功能的破坏引起平

滑肌功能的抑制具有一定的保护作用［３３］。

　　综上所述，肝移植患者多为终末期肝病患者，机体的一般

情况差，围手术期多脏器损伤易发，因此需要在术前、术中、术

后全面监控，谨慎处理，方能提高手术成功率，提高患者生存

质量。
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