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随着肾移植的广泛开展，适龄肾移植女性受者

生育意愿也日渐强烈［1］。目前全球肾移植受者中

生育期妇女和未成年女性占 1 /6，但仅有 2%的肾移

植术后育龄女性受者成功分娩［2］。肾移植受者妊

娠为高危妊娠，在母婴安全、移植肾功能以及排斥反

应等方面仍面临巨大挑战。因此，如何提高肾移植

术后育龄女性受者妊娠的安全性和成功率，同时尽

量减小妊娠对移植肾功能的影响，成为我们迫切需

要解决的问题。本研究通过回顾性分析中南大学湘

雅三医院 32 例肾移植术后安全妊娠受者临床资料，

总结其全程健康管理的单中心经验。

1 资料与方法

1．1 研究对象

2012 年 1 月至 2019 年 12 月，共 32 例肾移植术

后妊娠受者从备孕至分娩后 1 个月在本院移植外科

规律复查，肾移植手术时年龄( 26±6) 岁。其中术前

透析 28 例，透析时间( 4．6±1．3) 年，未透析 4 例。均

为首次单侧肾移植，供肾来源: 亲属活体肾移植 6
例、心脏死亡器官捐献肾移植 24 例，脑死亡器官捐

献肾移植 2 例。原发病: 膜性肾病 4 例、多囊肾 3
例、IgA 肾病 2 例、狼疮肾炎 2 例、糖尿病肾病 1 例、
未知 20 例。术后免疫抑制剂方案: 他克莫司+吗替麦

考酚 酯 ( mycophenolate mofetil，MMF ) + 泼 尼 松 28
例，环孢素+MMF+泼尼松 4 例。术后并发症: 轻度

蛋白尿 3 例，移植肾功能延迟恢复 9 例，尿路感染
1 例，上述并发症经治疗后均控制良好。
1．2 妊娠前准备

目前本中心建议妊娠的女性标准包括 4 个一级

指标及 29 个二级指标［3］。32 例受者中 2 例有流产

史，其中药物流产 1 例、生化流产 1 例。均无家族遗

传史。备孕期间环孢素血药浓度谷值维持在 100 ～
150 mg /L，他克莫司血药浓度谷值维持在 5～8 mg /L。
备孕前 2～4 个月将 MMF 改为咪唑立宾( 50 mg /次、
每 12 小时 1 次) ，泼尼松 5 mg /d，同时使用地尔硫

卓缓释胶囊( 90 mg /次、每 12 小时 1 次) 以提升 CNI
类药物血药浓度。妊娠前 1 例轻度蛋白尿伴高血

压Ⅰ级的受者降压方案为缬沙坦( 80 mg /d) ，其余
2 例轻度蛋白尿者未予药物处理。
1．3 妊娠期和分娩后管理

妊娠 28 周前每 2 ～ 4 周 ( 28 周后改为每 1 ～
2 周) 复查血常规、肝肾功能、尿常规、24 h 尿蛋白定

量、免疫抑制剂血药浓度及移植肾超声，监测移植肾

是否受压［3］。同时重点关注 CMV DNA 定量及弓形

虫病检测结果。妊娠 28 周后每天早中晚各测血压
1 次，自测并记录三餐前及餐后 2 h 血糖。及时根据

血药浓度调整免疫抑制剂剂量。同时进行移植肾超

声监测，评估移植肾因受压致积水风险。受者分娩

后每 2 周随访 1 次，监测血药浓度、血清肌酐、血尿

素氮 和 估 算 肾 小 球 滤 过 率 ( estimated glomerular
filtration rate，eGFＲ) 。观察受者先兆子痫、高血压、
妊娠期糖尿病、感染和自然流产等妊娠并发症，以及

早产、胎儿死亡和宫内发育迟缓等胎儿并发症发生

情况。根据分娩方式、出生体质量、Apgar 评分和生
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长发 育 评 估 新 生 儿 情 况。如 情 况 允 许，待 妊 娠

第 34 周后再进行分娩，以等待胎儿肺部发育完善。
1．4 统计学方法

使用 SPSS 12．0 统计软件进行数据处理。正态

分布计量资料采用均数±标准差( 珋x±s) 表示，采用重

复测量资料单因素方差分析比较妊娠前、妊娠期和

分娩后移植肾功能指标，组间两两比较采用 LSD
法。P＜0．05 为差异有统计学意义。

2 结果

32 例肾移植术后育龄女性受者均成功自然受孕，

均为单胎妊娠。妊娠前体质指数( 19．8±1．5) kg /m2，妊

娠时平均年龄为( 33±5) 岁。移植至妊娠间隔时间

平均为( 3．6±1．3) 年，其中 1 例＜2 年，18 例 2 ～ 5 年，

13 例＞5 年。妊娠前高血压 6 例，蛋白尿3 例，高血

糖 2 例。孕期情况: 高血压 13 例，蛋白尿 7 例，糖尿

病 5 例，尿路感染 13 例，贫血 11 例。分娩前 CNI 剂

量较妊娠前基础剂量增加( 1．8±0．8) mg /L。均成功

剖宫产，无死胎及流产，平均妊娠时间( 35±3) 周，其

中 26 例早产。32 例受者妊娠前、妊娠期和分娩后

血清肌酐和血尿素氮差异均无统计学意义( F = 1．
59、0．20，P 均＞0．05) 。妊娠期受者 eGFＲ 水平为( 89
±21) mL·min－1·( 1．73 m2 ) －1，高于妊娠前和分娩

后，差异 有 统 计 学 意 义 ( P ＜ 0． 05 ) 。分 娩 后 受 者

eGFＲ 水平与妊娠前相比差异无统计学意义( P＞0．
05) 。详见表 1。3 例受者分别于分娩后 7、10 和 11
个月出现移植肾功能不全，均予加强免疫抑制治疗，

将咪唑立宾调整为 MMF。其余受者妊娠期及分娩

后随访 过 程 中 均 未 发 生 急 性 排 斥 反 应 及 移 植 肾

失功。

表 1 32 例肾移植育龄女性受者孕期前后肾功能情况( 珋x±s)

时间
血清肌酐
( μmol /L)

血尿素氮
( mmol /L)

估算肾小球滤过率

［mL·min－1·( 1．73 m2) －1］

妊娠前 92±16 6．0±1．7 85±17a

妊娠期 99±16 6．2±2．1 89±21

分娩后 91± 8 6．4±1．5 86±16a

注: 与妊娠期相比，aP＜0．05

32 例新生儿平均出生体质量为( 2 520±544) g
( 1 600～3 200 g) ，其中 14 例为低出生体质量儿( ＜2
500 g) ，Apgar 评分均≥8 分，无畸形病例，遗传病项

目筛查均无异常。均未母乳喂养，随访至 2020 年 9
月，平均年龄( 41±18) 个月( 8 个月 ～ 7 岁) ，均身体

健康，学龄儿童暂未发现学习困难情况。

3 讨论

肾移植术后妊娠属于高危妊娠，孕妇、移植肾及

胎儿均存在风险［3-5］。既往多建议育龄女性受者采

取安全有效的避孕措施，避免意外妊娠［6］。但由于

肾移植技术及产科技术的不断发展，以及女性受者

自身迫切的生育愿望，如何解决这个问题变得尤为

有意义。本中心 32 例肾移植术后妊娠均取得较好

结果，总结经验如下。
( 1) 完善的妊娠前风险评估有助于降低妊娠风

险［7］。严格筛查出妊娠风险较高的受者，如: 肾移

植术后与妊娠间隔时间未超过 1 年，移植肾功能不

稳定，家族有严重遗传病史，心肺功能不全，不能及

时复查等。符合上述任意一项者，本中心均不建议

妊娠。
( 2) 细致的孕前准备增加妊娠成功率。对于筛

选出的适合妊娠受者，可进行有计划的妊娠［8］。先

将他克莫司或环孢素血药浓度调节稳定，妊娠前

2～4 个月改霉酚酸酯类为咪唑立宾( 前者有明显致

畸作用) 。使用咪唑立宾后，CMV 感染和 BK 病毒

感染发生率低于使用霉酚酸酯类［9］，妊娠成功率增

加，但应定期监测受者血药浓度及免疫功能，以防免

疫抑制强度不足，同时注意尿酸和血常规变化情况，

以便及早做出处置。
( 3) 妊娠全程的精细管理增加妊娠安全性。妊

娠早、中期，受者自行监测生命体征及血糖，并详细

记录［10］。建议每 2～ 4 周复查血常规、肝肾功能、尿
常规、24 h 尿蛋白定量、免疫抑制剂血药浓度及移

植肾超声。对于妊娠早、中期蛋白尿受者，应及时

关注血清肌酐及免疫抑制剂血药浓度变化，同时

考虑既往终末期肾病原因。免疫功能监测是指通

过检测外周血中主要免疫细胞的比例、数量和活

性，评估机体当前的免疫状况，以指导调节免疫抑

制剂剂量。本中心目前开展的免疫功能监测( 流式

法) 主要检测 7 种细胞，包括总 T 细胞、CD4+ T 细

胞、CD8+ T 细胞、NK 细胞、B 细胞、HLA-DＲ 阳性单

核细胞百分比及 CD64+ 中性粒细胞，对精确使用免

疫抑制剂有较好的临床指导作用。妊娠后期，建议

每 1～2 周复查 1 次，此时随着液体负荷的上升，免

疫抑制剂血药浓度可能会出现较大波动，应及时调

整剂量。此外，注意预防产科并发症( 如高血压、尿
路感染和贫血等) ，复查频率应根据受者自身情况

进行调整［11］。
( 4) 多学科共同合作是成功妊娠的关键因素。
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全程需与妇产科、内分泌科、新生儿科和输血科等进

行紧密、有效的多学科合作，发现异常应及时进行治

疗。如出现孕妇重度子痫、移植肾功能急性受损、胎
儿宫内窘迫和发育畸形可能等高危因素［12］，应多学

科会诊决定是否终止妊娠。同时由于移植肾的特殊

位置，本中心建议选择剖宫产以降低分娩风险。在

产前协助产科团队完善手术计划，并考虑术前行影

像学检查再次确认移植肾位置，以预防剖宫产术中

可能带来的移植肾损伤。分娩完成后由于血容量变

化较大，应密切监测移植肾功能及免疫抑制剂血药

浓度。
本研究 32 例受者妊娠前至分娩后移植肾功能

稳定。新生儿 Apgar 评分均≥8 分，无畸形病例，遗

传病项目筛查均无异常，低出生体质量儿较多，与早

产关系密切。鉴于免疫抑制剂的使用，我们不建议

新生儿母乳喂养。本研究随访至婴幼儿期和学龄期

生长发育均正常，均无学习障碍。
总之，有生育意愿的肾移植受者通过严格的孕

前风险评估，有计划的备孕以及妊娠后规律复查，全

程精细化管理，多学科紧密合作，可有效增加肾移植

术后妊娠的安全性。但妊娠对移植肾、受者及新生

儿远期状况是否有不利影响，还有待继续追踪观察。
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