
因本报记者 严涛 因张行勇

Medical Science News2 要闻 2024年 3月 22日 星期五

Medical Science News

窦科峰院士团队在“基因编辑猪 人”
肝脏异种移植取得重大突破

近日，空军军医大学西京医院异

种肝脏移植临床研究取得重大突

破———成功将一只多基因编辑猪的全

肝以辅助的方式移植到一位脑死亡患

者体内。术中，移植的肝脏恢复血流

后即刻分泌胆汁，未见超急性排斥反

应，且术后持续工作。经文献检索，国

内外未见同类报道，属世界首例。

异种器官移植的关键一步

中国科学院院士窦科峰、空军军

医大学西京医院肝胆外科主任陶开山

团队在长达 11 年的“猪猴异种肝移植

动物实验”研究的基础上，开展了此次

基因编辑猪至脑死亡受者肝移植。他

们以多基因编辑猪作为供体，脑死亡

患者作为受体，实施了保留移植患者

自身肝脏的辅助性肝移植，模拟了临

床肝衰患者的替代支持治疗过程。据

陶开山介绍，移植的基因编辑猪肝脏

胆汁分泌、血供和病理结果均良好，手

术效果超出团队预想。

该实施方案先后通过学术委员

会、伦理委员会、器官移植委员会和动

物委员会论证，严格按照国家有关规

定逐项进行。据介绍，供体猪为 O 型

血，23 公斤，敲除了 3 种会引起“超急

性排斥和急性体液性排斥”的猪抗原，

转入了 2 种人补体调节蛋白、1 种人

凝血调节蛋白。移植受者系一例重型

闭合性颅脑损伤患者，经过医院全力

抢救，3 次评估均被认证为脑死亡，家

属同意无偿参与异种肝移植科学研

究，为人类医学进步作出贡献。

目前，国际上关于异种肝脏移植

的研究，尚处于使用狒狒、猕猴等动物

作为移植受体阶段。窦科峰表示，相

对于肾脏和心脏，肝脏具备合成、分

解、凝血、解毒和免疫等功能，解剖结

构和生理功能更为复杂。因此，基因

编辑猪的肝脏还不能完全替代人类肝

脏发挥功能，异种肝脏移植技术难度

大，其科学意义更大。推动异种肝移

植走向临床，是医学临床的一个难点。

“这是医学界第一次将基因编辑

猪肝脏植入人体内，据目前观察，移植

的基因编辑猪肝脏在人体内能够发挥

生理功能、正常分泌胆汁，说明有可能

替代人类肝脏。”据窦科峰介绍，该研

究的顺利开展是异种器官移植领域的

重大突破，也是异种肝移植向临床迈

进的关键一步，为下一步的临床应用

提供了理论依据和数据支撑。

该研究首次探索了“基因编辑猪-

人”肝脏异种移植的可行性，在科学理

论创新、核心技术攻关、军事医学应用

等方面取得原创性突破，将在救治修

复、功能重建、移植替代，特别是重要

脏器移植中发挥重要作用。

回答了三个科学问题

窦科峰介绍，这项临床试验研究

回答了三个科学问题。

第一，异种器官移植采用狒狒、

猕猴等动物作为移植受体是进行临床

前研究必需的，因为它们的结构和生

理与人类最相近。对于以狒狒、猕猴为

受体的异种移植，敲除了某些猪抗原

的六基因编辑猪，可能会加重移植肝

脏的排斥反应，但对以人体为受体的

移植手术来说却是有益的。因此，采用

脑死亡受体进行异种器官移植临床试

验，能更好地反映移植器官的功能，检

测猪的基因编辑策略是否合适，也能

积累更多临床经验。

第二，尽管动物研究中，异种肝

移植受体的存活时间没有异种肾脏

和心脏移植存活时间长，但却有着非

常迫切的临床急救需求。特别是对于

急性暴发性肝功能衰竭患者，肝移植

是唯一救命方式。因此，现阶段将异

种肝移植作为一种暂时的同种肝移

植替代治疗手段，或能帮助患者恢复

自身肝脏功能。从这个层面来讲，异

种肝移植有非常大的临床应用价值，

这是该研究采用辅助性肝移植方式

的原因。

第三，采用狒狒、猕猴等动物进

行异种器官移植研究，往往会使用一

些还处于研究阶段的新型免疫抑制药

物，这些药物没有实现临床应用，并不

能直接用于疾病治疗。因此，动物研究

中优化的免疫抑制方案，并不一定适

合人类受体。但以脑死亡患者为移植

受体，则可使用临床免疫抑制药物，继

而制定出最优化的临床异种器官移植

免疫抑制策略。

窦科峰（左二）等在手术中。 空军军医大学西京医院供图
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