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妊娠合并肾移植术后的妊娠结局分析
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摘 要：【目的】探讨妊娠合并肾移植术后的患者的妊娠结局。【方法】回顾性分析 2015年 1月至 2021年 5月在

中山大学附属第一医院住院分娩的 12例妊娠合并肾移植术后的患者的临床资料，并随访妊娠结局。【结果】12例肾

移植术后患者中，3例足月分娩，9例未足月分娩。患者平均分娩年龄（32.3±4.5）岁，距离肾移植平均时间为（63.3±
34.7）月，平均分娩孕周为（34.8±2.3）周。所有患者孕期的免疫抑制方案为他克莫司+泼尼松+硫唑嘌呤，孕期监测

他克莫司血药浓度均在有效范围，其中 6例患者孕早期吗替麦考酚酯更换为硫唑嘌呤。12例患者中 7例妊娠晚期

并发子痫前期，妊娠期糖尿病 3例，中度贫血 4例，轻度贫血 2例，中央性前置胎盘 1例。剖宫产 11例，阴道分娩 1
例，均无产后出血和产褥感染，其中2例患者在产后42 d复查肾功能，出现移植肾功能不全，需透析治疗。12例新生

儿均为单胎活产，平均出生体质量为（2 348±698.8）g，低出生体质量儿 7例，转NICU 8例，出生时均无出生缺陷，平

均住院天数 14 d，均为人工喂养，随访中生长发育指标均达标，未发生免疫系统缺陷。【结论】肾移植术后妊娠是高

危妊娠，需在多学科协作诊疗团队密切监护下，制定个体化的精准治疗方案，选择适当的妊娠时机、严密母胎监护，

适时终止妊娠，方可改善妊娠合并肾移植术后的患者的妊娠结局。
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Abstract：【Objective】To explore the obstetric outcomes of pregnancies in women with kidney transplant.【Methods】
A retrospective study was done on 12 kidney transplant recipients who gave birth in the First Affiliated Hospital，Sun Yat-
sen University between January 2015 and May 2021. The clinical data and obstetric outcomes were analyzed.【Results】
Among 12 kidney transplant recipients，3 had full-term births and 9 preterm births. The mean maternal age was（32.3±
4.5）years，with a mean period of（63.3±34.7）months after kidney transplantation. The mean gestation at birth was（34.8±
2.3）weeks. All the recipients received tacrolimus，predinisone and azathioprine for immunosuppression during pregnan⁃
cy，with effective range of tacrolimus blood concentration. Of 12 recipients，6 switched from use of mycophenolate mofetil
before pregnancy to Azathioprine in the first trimester. There were 7 cases of preeclampsia in the third trimester，3 gesta⁃
tional diabetes mellitus，4 moderate anemia，2 mild anemia and 1 central placenta previa. Eleven cases had cesarean sec⁃
tions and one had vaginal spontaneous delivery. No case suffered postpartum hemorrhage and puerperal infection. Two cas⁃
es developed renal graft dysfunction requiring hemodialysis 42 days after delivery. All the 12 live births were singleton and
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the mean birth weight was（2 348±698.8）g，with 7 with low birth wight and 8 transferred to neonatal intensive care unit
（NICU）. All the newborns showed no birth defect and their average length of hospital stay was 14 days. They were artificial⁃
ly fed and no abnormality was found in their physical development，intelligence and immune system during follow-up.
【Conclusion】Due to the high risk of pregnancy after kidney transplantation，multidisciplinary collaborative and individual⁃
ized precise diagnosis and treatment are encouraged. The optimal pregnancy timing，close maternal/fetal monitoring and
timely pregnancy termination could improve the obstetric outcomes in kidney transplant recipients.

Key words：kidney transplantation；pregnancy；obstetric outcome；pregnancy complication
［J SUN Yat⁃sen Univ（Med Sci），2021，42（6）：900-905］

肾移植是终末期肾病患者的重要治疗手段，术

后肾功能的逐渐改善，下丘脑-垂体-卵巢轴功能

恢复，育龄女性排卵情况趋于正常，受孕机会增加。

近年来，随着肾移植技术的成熟、术后近、远期的监

护和辅助生殖技术的进步，肾移植术后的育龄女性

妊娠率逐渐增多［1］。美国自 1991年起建立国家移

植妊娠登记处（National Transplantation Pregnancy
Registry，NTPR），收集登记肾移植术后女性的妊娠

和生育情况。目前，国内缺乏对肾移植术后妊娠的

系统登记和大样本回顾性研究。肾移植术后妊娠

是高危妊娠，不良妊娠结局和移植肾功能受损风险

增加［2］，需要多学科团队协作诊疗，妊娠期和产褥

期管理方面具挑战性，因此，肾移植术后妊娠的回

顾性研究有助于总结诊治经验，优化妊娠期和产褥

期管理，有利于改善妊娠结局。

1 材料与方法

1.1 研究对象

2015年 1月 1日至 2021年 5月 30日期间在中

山大学附属第一医院住院分娩的妊娠合并肾移植

术后的孕妇共 12例。12例患者术后月经周期规

律，孕前均定期在移植科随诊，监测肾功能正常、血

压控制良好。患者妊娠时间距离肾移植时间间隔

均 3年及以上，其中 11例为自然受孕，1例行辅助

生殖受孕。研究已征得患者知情同意，并经过伦理

委员会的批准（伦理批号［2017］222号）。

1.2 方 法

根据肾移植术后妊娠的诊治规范对 12例患者

进行孕期管理，孕妇进行产前检查的同时移植科随

诊，持续监测血压、尿常规、24 h尿蛋白定量、肝、肾

功能、免疫抑制剂血药浓度、胎儿生长评估和泌尿

系超声检查评估肾脏情况，妊娠期和围分娩期进行

产科、肾内科、移植科、麻醉科和新生儿科共同协作

诊疗（MDT），根据病情需要及时调整治疗方案。回

顾性分析 12例妊娠合并肾移植术后患者妊娠期情

况，包括妊娠期合并症或并发症、肾功能如尿素氮、

肌酐和估算肾小球滤过率（estimated glomerular fil⁃
tration rates，eGFR），其中 eGFR的估算算式：eGFR
（mL/min·1.73 m2）=186× 血 肌 酐 -1.154× 年 龄 -
1.154×［体质量×0.742］×1.233。记录分娩孕周、分

娩方式、新生儿出生体质量、新生儿Apgar评分、产

后出血量。产后出血量指胎儿娩出后 24 h内阴道

出血量，其中经阴道分娩的产后 24 h内阴道出血量

大于 500 mL，剖宫产的产后 24 h内阴道出血量大

于1 000 mL，称为产后出血。

1.3 统计学方法

数据均采用 SPSS 22.0软件进行统计学分析，

其中符合正态分布的计量资料以均数±标准差（x̄ ±
s）和中位数（下四分位数～上四分位数）M（P25～
P75）表示，计数资料以频数表示。

2 结 果

2.1 一般情况

12例孕妇肾移植平均年龄（26.7±5.4）岁，中位

数 26（21～30）岁，妊娠距离肾移植平均时间为

（63.3±34.7）月，中位数 48（45～62）月；平均分娩年

龄为（32.3±4.5）岁，中位数 31（30～35）岁，均为单

胎活产；平均分娩孕周为（34.8±2.3）周，中位数 34
（33～37）周。12例孕妇中有 5例是经产妇，其余 7
例均为初产妇。

2.2 诊治情况

12例单胎活产的肾移植术后患者孕早期超声

胎儿颈项透明层（NT测量值正常），其中 11例患者

孕早期血清学筛查提示低风险，1例行产前诊断提
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示胎儿染色体异常［arr2q13（110，504，318-111，
365，996）X3］，孕期超声提示胎儿发育与孕周相

符。12例单胎活产的患者孕期免疫抑制方案为他

克莫司+强的松+硫唑嘌呤，其中 11例孕期监测他

克莫司血药浓度均在有效范围，第 11例患者孕晚

期他克莫司血药浓度持续降低；12例单胎活产的

患者中 6例孕前免疫抑制方案为他克莫司+强的

松+吗替麦考酚酯，孕早期吗替麦考酚酯更换为硫

唑嘌呤。12例单胎活产的患者中 5例患者（例 4、例
5、例 7、例 8和例 9）移植后合并肾性高血压，予降压

治疗，孕前血压控制稳定，其中例 4、例 5和例 9孕
晚期出现慢性高血压并发子痫前期，余有 4例患者

孕前血压正常，孕晚期出现子痫前期。4例患者孕

前有尿蛋白（+），孕期尿蛋白发展为（2+）-（3+）；12
例单胎活产患者中有 7例孕期尿蛋白（-）。妊娠期

糖尿病（GDM）3例，均以饮食和运动治疗控制血

糖，中度贫血 4例、轻度贫血 2例、边缘性前置胎盘

伴胎盘植入 1例（表 1）。12例单胎活产的患者孕前

平均 eGFR为 90.65，中位数 90.2（56.6～111.1），分

娩前平均 eGFR为 64.38，中位数 64.2（47.0～77.0），

产后 6周平均 eGFR为 71.28，中位数 70.3（60.5～
88.0）。12例患者中 2例（例 2和例 12）产后出现移

植肾功能不全，需透析治疗。

2.3 妊娠结局

12例单胎活产的患者包括 3例足月分娩和 9
例未足月分娩；其中阴道分娩 1例，剖宫产 11例，

剖宫产指征包括：子痫前期（例 1、例 2、例 3、例 5、
例 6）、前置胎盘伴胎盘植入（例 4，合并子痫前

期）、胎儿窘迫（例 10）、肾性高血压（例 7、例 8）、移

植肾排斥反应（例 11）、移植肾功能不全（例 12），

见表 2。平均 24 h阴道出血量为（393.8±94.85）
mL，中位数 380（350～410）mL，均无产后出血和产

褥感染。12例分娩的新生儿均为单胎，早产儿 9

例，足月儿 3例，平均出生体质量为（2 347±698.8）
g，中位数 2 130（1 930～3 040）g，低出生体质量儿

7例。新生儿 1、5和 10 min Apgar评分 1例（例 6）4
分-9分-9分、1例（例 10）8分-9分-10分和 3例（例

3、例 5和例 11）9分-10分-10分，其余均为 10分-
10分-10分。新生儿轻度窒息 1例，转NICU 8例，

出生时均无出生缺陷，平均住院天数 14 d，均为人

工喂养，随访中生长发育指标均达标，未发生免疫

系统缺陷。

表1 妊娠合并肾移植术后患者的临床特点

Table 1 Clinical characteristics and obstetric outcomes of kidney transplant recipients

No.
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12

Age /
years
34
31
42
39
32
30
35
30
26
31
30
28

Period /
months1）
156
48
60
48
55
44
43
60
70
36
45
108

Immunosuppressive
therapy regimen
Tac+Pre+Aza
Tac+Pre+Aza
Tac+Pre+Aza
Tac+Pre+Aza
Tac+Pre+Aza
Tac+Pre+Aza
Tac+Pre+Aza
Tac+Pre+Aza
Tac+Pre+Aza
Tac+Pre+Aza
Tac+Pre+Aza
Tac+Pre+Aza

Complications
Preeclampsia；moderate anemia
Preeclampsia；moderate anemia；GDM；renal allograft infufficiency
Preeclampsia；mild anemia
Renal hypertension complicated with preeclampsia；GDM；placenta previa
Renal hypertension complicated with preeclampsia
Preeclampsia
Renal hypertension
Renal hypertension
Renal hypertension complicated with preeclampsia
Fetal distress；
Renal allograft rejection
Moderate anemia

Period of between pregnancy after renal transplantation. Tac：tacrolimus；Pre：prednisone；Aza：azathioprine；GDM：gestational diabetes
mellitus.
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3 讨 论

3.1 肾移植术后的妊娠时机

肾移植后的患者的最佳妊娠时机取决于患者

个体情况，过去普遍认为移植-妊娠间隔时间宜大

于 2年，但美国移植协会的共识［3］认为，最佳的妊娠

时机是具备以下条件：①血清肌酐<1.5 mg/dL；②
24 h尿蛋白定量<500 mg；③无感染；④无使用致畸

药物；⑤免疫抑制剂量稳定在维持水平；⑥无排斥

反应。免疫抑制剂的胎儿毒性是肾移植患者治疗

的难点，普遍认为妊娠前 6周应避免使用霉考酚酸

酯和拉帕霉素［4］。免疫抑制剂的切换需要关注患

者是否同时应用激素治疗和是否同时使用两类免

疫抑制剂，但目前关于妊娠前免疫抑制剂的使用数

据尚欠缺［5］。本研究中 12例肾移植患者妊娠距离

肾移植时间约为（63.3±34.7）月，其中 1例出现移植

肾功能受损，终止妊娠后需透析治疗。因吗替麦考

酚酯具有致畸形副作用，本单位中 6例患者孕早期

停用吗替麦考酚酯，更换为硫唑嘌呤，移植肾功能

良好，新生儿无畸形。因此，对于计划妊娠的肾移

植后育龄妇女，可考虑妊娠前停用吗替麦考酚酯，

更换为硫唑嘌呤，定期检测肾功能，必要时调整治

疗方案。本研究中所有患者的妊娠与移植间隔时

间均为 3年及以上，未出现胚胎停育，与国外研究

报道基本一致。欧洲肾脏移植实践指南提出肾移

植术后患者宜在移植后 2年后妊娠。妊娠期间肾

血流增加，肾小球滤过率增加为孕前 50%，然而妊

娠对移植肾的存活期的影响仍存在争议。Rose［3］
在一项含有 729例妊娠合并肾移植术后的孕妇的

回顾性研究，研究发现移植后 1年内妊娠的患者移

植肾丢失的风险为 1.18。一项meta分析［6］显示，1
年内妊娠的患者移植肾丢失率大约 5.8%，而 2年内

妊娠的患者移植肾丢失率大约为 6.9%。回顾性分

析，研究单位中有 2例肾移植术后 1年内妊娠患者，

均出现胚胎停育。目前肾移植后 1年内妊娠的妊

娠丢失率的报道缺乏，暂无证据证实肾移植术后 1
年内妊娠是早期妊娠丢失的高危因素。因此，肾移

植术后患者的妊娠时机需要个体化精准分析，综合

考虑患者的身体状况、生育要求、移植肾功能和免

疫抑制剂的情况。

3.2 肾移植术后的妊娠期并发症

子痫前期［7］、贫血［8］、妊娠期糖尿病［9］和早产［10］

是肾移植术后的患者妊娠期常见并发症和合并症，

其中子痫前期严重威胁母儿安全。Levidiotis［11］等
报道 81例妊娠合并肾移植术后患者，其中 21例并

表2 妊娠合并肾移植术后患者的妊娠结局

Table 2 Obstetric outcomes of kidney transplant recipients

No.

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12

Gestational
age at birth /
weeks
37
35+1
34
37
34+1
29+2
37+6
36+5
36+4
33+3
33+4
34+4

Delivery mode

CS
CS
CS
CS
CS
CS
CS
CS
Vaginal delivery
CS
CS
CS

Indications for cesarean section

Preeclampsia
Preeclampsia；renal allograft infufficiency
Preeclampsia
Preeclampsia
Preeclampsia
Preeclampsia
Renal hypertension
Renal hypertension
-
Fetal distress
Renal allograft rejection
renal allograft infufficiency

Birth
weight/g
3 040
1 990
2 130
2 880
1 840
830
3 070
2 980
3 180
1 930
2 200
2 100

Apgar
scores at 1 -
5 -10 min
10-10-10
10-10-10
9-10-10
10-10-10
9-10-10
4-9-9
10-10-10
10-10-10
10-10-10
8-9-10
9-10-10
10-10-10

NICU
admission
No
Yes
Yes
No
Yes
Yes
No
No
Yes
Yes
Yes
Yes

NICU：neonatal intensive care unit；CS：cesarean section.
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发子痫前期（27%）。本研究中5例孕前确诊肾性高

血压，其中 3例并发子痫前期，均为随孕周增加逐

渐出现蛋白尿，尿蛋白定量进行性增加；其余 6例
孕前无肾性高血压的患者中，4例并发子痫前期，

主要临床表现为血压升高和出现蛋白尿；患者均收

治入院，进行降压、解痉治疗。由于蛋白尿和慢性

高血压都是子痫前期的风险因素，而肾移植术后的

育龄女性往往合并肾性高血压或蛋白尿，因此肾移

植术后的孕妇并发子痫前期风险增加。另 1例肾

性高血压患者妊娠期血压控制良好，无出现蛋白

尿，于妊娠 37+6周行剖宫产终止妊娠。本研究中 6
例患者出现贫血，予纠正贫血治疗；3例患者并发

妊娠期糖尿病，予运动和饮食治疗，血糖控制稳定，

无需胰岛素治疗。肾移植术后是高危妊娠，早产发

生率高，本研究中早产率为 75.0%（9/12），高于近年

来的文献报道［6］。本研究中有 3例并发胎儿窘迫，

可能与胎盘灌注不良有关。本研究中无胎儿生长

受限，12例新生儿无出生缺陷，随访至今生长发育

良好，但远期发育情况有待进一步随访研究。

3.3 妊娠合并肾移植术后的妊娠期管理

肾移植术后是高危妊娠，妊娠期在加强母儿监

护的前提下，适当增加产检次数，注意孕妇血压变

化，对于孕前合并肾性高血压的患者，妊娠期要根

据血压变化调整降压药物方案。定期监测尿蛋白、

血尿素、肌酐、免疫抑制剂血药浓度，警惕移植肾功

能受损［3］；值得注意的是肾移植术后的孕妇并发子

痫前期风险增加，妊娠期需要严密监测血压、尿蛋

白的变化，定期监测血尿酸，时刻警惕子痫前期的

出现。当出现移植肾功能受损或产科严重并发症，

需要及时干预和治疗。本研究中有 1例患者妊娠

33+3周出现血药浓度持续偏低，免疫抑制剂用量过

大，综合考虑移植肾排斥反应的情况，于 33+4周行

剖宫产终止妊娠。另有 2例患者妊娠晚期出现移

植肾功能损害，分别于 34+4周和 35+1周行剖宫产终

止妊娠。肾移植术后患者，妊娠期需产科、移植科、

肾内科、新生儿科医生协作诊疗，适当增加产检次

数、每次产检都需要复查尿蛋白、肾功能、免疫抑制

剂血药浓度，根据血压、尿蛋白和肾功能的变化，尽

量延长孕周，有利于改善母儿结局。

3.4 妊娠合并肾移植术后的终止妊娠时机及方式

妊娠合并肾移植术后的患者终止妊娠的时机

取决于产科情况和移植肾的情况［12］。若患者移植

肾功能良好、无排斥反应和无产科终止妊娠指征

时，可严密监测下延长孕周至足月［13］。本研究中有

3例患者在严密监测下期待至孕 37周后终止妊娠。

当患者出现重度子痫前期、胎儿窘迫等母儿并发症

或移植肾功能受损、排异反应等移植肾功能不良的

情况，应适时终止妊娠。本研究早产的患者中有 5
例患者因重度子痫前期终止妊娠、1例因胎儿窘迫

终止妊娠、1例患者出现重度子痫前期、移植肾功

能不全终止妊娠、1例因移植肾排斥反应终止妊

娠、1例因移植肾功能不全终止妊娠。意大利发布

的指南［14］指出，肾移植术后不是剖宫产指征。研究

认为阴道分娩不增加移植肾功能损害的风险，本研

究中仅 1例患者经阴道分娩。移植肾一般采取双

侧髂窝内，在阴道试产过程中，移植肾不阻挡产道，

而阴道试产不影响移植肾功能，因此，肾移植不是

阴道分娩的禁忌症。剖宫产手术中的牵拉可能对

移植肾血管不利，因此应对肾移植患者详细分析阴

道试产和剖宫产的优势、并发症和相关应对措施，

加强围产期宣教，合理选择分娩方式。

综上所述，妊娠对肾移植术后患者、胎儿和移

植肾均为高危险，妊娠期和产褥期并发症和合并症

风险增加，容易出现流产、死胎、感染、子痫前期、贫

血、早产、急性排斥反应和移植肾功能受损，因此肾

移植术后妊娠需要在产科、移植科、肾内科和新生

儿科协作诊疗下，严密母儿监护，选择合适的妊娠

时机、妊娠期和产褥期严密监护，制定精准治疗方

案，适时终止妊娠，以提高肾移植术后患者的活产

率，改善妊娠结局。
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