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【摘要】 孤立肾是先天或由于肾功能丧失、活体供肾或其他原因如肿瘤、结核、结石导致肾切除

引起。无论哪种原因引起的孤立肾，目前关于孤立肾妊娠的报道都很少，对这一人群妊娠的认识存在

很多不足。本文将对孤立肾患者妊娠的不良结局及临床管理进行综述，以提高对这一群体妊娠的认

识及关注。
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population's pregnancy. This review summarized adverse pregnancy outcomes and clinical management of
solitary kidney to boost its clinical awareness.
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孤立肾（solitary kidney，SK）是先天形成或由于肾功能

丧失、活体供肾导致，也可因其他原因如肿瘤、结核、结石而

导致肾切除引起［1］。先天性SK的发病率为 1∶1500［2］。获得

性SK的研究以活体供肾者居多，女性捐献者在活体肾脏捐

献者中占多数［3］。2015 年女性捐肾者的比例由 2005 年的

59. 2%上升到 63. 5%［4］。随着女性捐肾者数量的增长，这一

群体的妊娠率也在上升［5］。而无论哪种原因引起的 SK，目
前关于SK妊娠的报道都很少，对这一人群妊娠的认识存在

很多不足。本文将对SK患者妊娠的不良结局及临床管理进

行综述，以提高对这一群体妊娠的认识及关注。

一、妊娠期肾脏病理生理学改变及相互影响

妊娠会导致肾脏多种适应性的改变，包括肾脏体积增

大、肾血流量增加和肾小球滤过率（glomerular filtration rate，
GFR）升高，GFR增加在受孕后 1个月内即可观察到，到妊娠

中期的较早阶段达峰值（比基线水平高 40%~50%），之后轻

微下降，直至足月［6］。血肌酐随着GFR的生理性增加而降

低，而血肌酐小幅增加通常反映了肾功能明显降低。在一项

生理学研究中，子痫前期女性与对照妊娠女性相比GFR降低

40%［89 mL·min-1·（1. 73m2）-1比 149 mL·min-1·（1. 73m2）-1］，

但血肌酐水平仍处于正常范围内（子痫前期女性为 8. 9 mg/
L，对照妊娠女性为6. 0 mg/L）［7］。

SK由于一侧肾脏的缺如导致肾脏组织数量减少，先天

性SK因肾发育过程中代偿性肾单位的生成增加，从而肾单

位数量减少程度较低，而获得性SK肾单位数量减少 50%［8］。

肾单位数量减少导致肾小球内高压力和GFR增加［9］，短期

内可以维持相对正常的肾脏滤过和排泄功能，长期则导致肾

小球损伤，进一步加剧高滤过［10］。除外代偿性高滤过、肾小

球的肥大、内皮细胞和系膜细胞的增生等结构性变化，还出

现肾小球硬化及局灶节段性肾小球硬化（focal segmental glo⁃
merular sclerosis，FSGS）的病理改变，导致蛋白尿、GFR下

降和慢性肾脏病（chronic kidney disease，CKD）进展［11］。活

体供肾患者 12 年后发展为终末期肾病（end stage renal dis⁃
ease，ESRD）的风险为 0. 6%［12］，而先天性 SK的儿童中，近

50%在 30岁前需要透析［13］。

在肾功能受限的情况下，妊娠可能导致肾损伤，即使是

轻微的肾功能异常，也可能增加产妇和胎儿的患病风险［14］。

随着CKD的进展，剖宫产、早产、小胎龄儿和新生儿入住重

症监护室的发生率逐渐增高，即使是CKD1期，也是上述不

良妊娠结局发生的独立危险因素［15］。同时，妊娠也可导致

CKD的进展，约 10％的患者最终进展为ESRD［16］。CKD1~
4 期患者发生妊娠相关的肾功能减退概率分别为 7. 6%、

12. 6%、16. 2%和 20%［15］。

二、SK妊娠不良结局

早年的研究显示，活体捐肾者在捐肾后的妊娠结局不受

影响［17-19］，但是由于捐肾者是从健康人群中严格挑选，因此

研究结论可能存在偏倚，不能推广至所有的SK患者。近年

来，逐渐有研究报道SK妊娠的不良结局，SK合并妊娠的患

者有发生妊娠高血压、子痫前期和子痫前期相关的母婴并发

症的风险［20-22］。

（一）妊娠高血压和子痫前期

目前对SK妊娠的对象主要以活体供肾者为主。美国一

项研究显示，在 1963~2007年间捐肾的 1589名妇女中，共有

3213例次妊娠，其中只有 490例次（15%）发生在移植后。捐

肾后妊娠高血压（5. 7% 比 0. 6%）和子痫前期（5. 5% 比

0. 8%）的发生率均高于捐肾前［20］。同样，挪威的 326名女性

捐肾者，捐肾后的子痫前期的发生率（5. 7%）高于捐肾前

（2. 6%）［21］。最近，一项加拿大研究评估了85名捐肾者131次

妊娠的并发症，结果显示子痫前期发生率（6%）高于 510名年

龄、胎次、怀孕年龄和社会经济地位匹配的对照组（3%），捐肾

者的妊娠高血压发病率也高于对照组，分别为 5%和 2%［22］。

而其他妊娠结局的差异则不那么一致。美国的调查研究报告

显示捐肾前（11. 3%）与捐肾后（19. 2%）相比，捐肾后怀孕的

胎儿流产率更高［20］，但挪威的登记数据没有报告差异［21］。同

时在美国的这项研究中，捐肾后怀孕的妊娠糖尿病（2. 7%比

0. 7%）和早产率（7. 1%比 4. 0%）也高于捐肾前［20］，挪威和加

拿大的研究未发现出生体重的差异［21-22］。

先天性SK的女性发生妊娠并发症的风险可能不同于活

体捐肾者。在肾功能正常的情况下，先天性SK可能存在亚

临床缺陷，这可能导致不良后果［23］。先天性SK患者与健康

成人供肾者相比，长期肾脏预后有显著差异［13］。Kendrick
等［23］将 205名初产的先天性SK且肾功能正常的女性与 3586

名健康女性按生育时的年龄（2年内）、种族和慢性高血压史

以 1∶4匹配，研究发现SK女性与双肾女性相比，前者发生早

产（OR 2. 88；95%CI 1. 86~4. 45）、剖宫产分娩（OR 2. 11；
95% CI 1. 49~2. 99）、子痫前期（OR 2. 41；95%CI 1. 23~
4. 72）和住院日超过 3 d（OR 1. 81；95%CI 1. 18~2. 78）的风

险更高，但是，SK与婴儿死亡及转诊急诊科室（OR 2. 60；
95%CI 0. 57~11. 89）或已归为早产的低体重儿（OR 2. 11；
95%CI 0. 76~5. 88）无显著相关性。在敏感性分析中，发现

低出生体重的高风险主要是由早产引起的［23］。大约 30%的

先天性SK女性有相关的子宫缪勒管畸形［24］，这可能导致早

产和由于胎位不良而增加剖宫产［25］。此外，医生干预也可能

增加先天性SK妊娠女性的早产率［15］。

总的来说，这些数据表明SK患者的妊娠高血压和子痫

前期的风险比之前认为的要高。妊娠期罹患高血压疾病对

所有妇女未来心血管和肾脏健康的负面影响是众所周知的，

这可能会给单肾女性带来更严重的后果，尽管这一特定群体

的长期结果数据尚未发表。

（二）泌尿道感染

除了上述并发症外，SK患者还会增加罹患肾盂肾炎的
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风险，从而导致流产或早产［26］。泌尿道感染是孕妇产前住院

的主要原因，并与不良妊娠结局（如早产和胎儿生长受限）独

立相关［27］。Steele等［28］对 26名SK女性妊娠进行研究，其中

15名女性是先天性SK，平均SK状态时间是 28年，没有高血

压及蛋白尿。结果发现 50%的女性在妊娠过程中出现了泌

尿道感染，而既往研究妊娠期女性泌尿道感染率约为

20%［29］。在本研究中泌尿道感染发生率高的原因可能与频

繁检测及无症状菌尿检出率较高有关。在SK女性中，尿路

感染率上升的后果比对肾功能的影响可能更大，因此早期发

现和治疗是至关重要的。另外，该研究也发现 35%的人会

出现子痫前期、妊娠期蛋白尿或妊娠期高血压［28］。与一般孕

妇相比，SK女性妊娠期血肌酐高于预期，尿路感染发生率、

高血压发病率高。

（三）其他可能影响

SK患者的后代和其他亲属患肾脏疾病的风险增加［30］。

在某种程度上，这是基于在SK的个体中的遗传异常，这种异

常可以遗传给下一代［31］。尚不清楚是否是因为 SK女性的

宫内环境不同，从而导致先天性肾脏和尿路畸形（congenital
anomalies of the kidney and urinary tract，CAUKT）的机会增

加。动物研究表明，妊娠早期的肾切除术可以增加胎儿的肾

单位数量［32］，说明胎儿的发育变化是有可能预测的。

另外，怀孕和分娩可能使脆弱的单个肾脏面临许多其他

威胁，例如肾积水、产科出血期间的低血容量，在剖宫产术或

出血的外科处理和常规使用非甾体消炎药以缓解产后疼痛

时引起的医源性的泌尿道损伤。这些很少对怀孕有重大影

响，但可能对妇女的健康和未来的单独肾脏功能有长期的不

良后果［28］。

（四）不良妊娠结局风险增高的原因

妊娠并发症增加的原因目前尚不清楚，可能是由于妊娠

期间肾功能储备不足。妊娠期肾血流量和GFR急剧增加，

从妊娠早期（前 2周）开始，一直持续到分娩，这种现象被称

为超滤反应。肾脏病孕妇中这种超滤反应的减少或缺乏可

能导致不良妊娠结局［33-35］。然而，最近一项关于妊娠CKD 1

期患者的研究中并没有发现有或没有高滤过反应的患者在

妊娠相关结果上的差异［36］，因此，其他机制如内皮损伤、炎症

和氧化应激（即使是轻微的肾脏损伤也会发生这些情况）可

能导致早期CKD患者的不良妊娠结局［23］。

三、SK患者妊娠管理

SK是妊娠不良结局的一个重要和独立的危险因素。对

于育龄期的女性捐肾者，应告知捐肾对未来妊娠及肾脏健康

的影响［22］。对于SK患者的妊娠管理，应由肾病科及妇产科

医生共同参与，内容包括孕前咨询及管理、妊娠期管理和终

身健康教育。

（一）孕前咨询及管理

建议所有考虑妊娠的SK女性在孕前接受多学科团队咨

询。肾功能正常且无蛋白尿的SK女性应被认为是妊娠相关

并发症的高危人群，孕前咨询应与肾脏病和GFR降低的女

性类似［23］。2017 年改善全球肾脏病预后组织（Kidney Dis⁃

ease：Improving Global Outcomes，KDIGO）指南建议，活体

捐肾者术后应每年至少测量一次血压、体重指数（body mass
index，BMI）、血肌酐和估算肾小球滤过率（estimated glo⁃
merular filtration rate，eGFR）以及尿白蛋白［37］。其中 eGFR
因在临床上简单易行，是临床上随访SK功能的首选指标，虽

然其精确性有争议［38］。无肾损伤但合并其他CAKUT的患

者每年测两次血压和尿白蛋白，存在蛋白尿、高血压和

eGFR<60 mL·min-1·（1. 73m2）-1的患者每年测 2~4次血压

和尿白蛋白［31］。另外在 SK患者中，血糖、肥胖和高尿酸血

症等均为CKD发生和发展的危险因素［39-40］，也需定期监测。

建议告知可能有生育计划的妇女，捐献肾脏对她们将来的妊

娠可能造成的影响，包括增加发生妊娠高血压或先兆子痫的

风险［37］，并进行健康生活方式的评估和建议，例如锻炼、健康

饮食和戒烟［37］。

（二）妊娠期管理

SK妊娠期管理应包括血压管理、药物管理、实验室检

查、胎儿监测及分娩注意事项。

1. 血压管理 妊娠期目标血压 130~140/80~90 mmHg
（1 mmHg=0. 133 kPa）。KDIGO指南［41］建议对于既往存在

肾损伤的女性，妊娠前及妊娠期间无明显蛋白尿时血压应控

制在 140/90 mmHg以内，对于尿白蛋白/肌酐>30 mg/mmol
者建议血压控制在 130/80 mmHg以内，过高或过低的血压

水平均会对母婴造成影响。2017年中国指南建议CKD患者

孕期目标血压为 130~140/80~90 mmHg［42］，但随机对照研

究表明，严格控制舒张压<85 mmHg可减少严重的母体并

发症，且无围产期危害［43］。2019年英国肾脏病协会（The Re⁃
nal Association，RA）指南建议将CKD孕妇的目标血压设定

为 135/85 mmHg或更低［44］。

妊娠期安全的降压药包括甲基多巴、拉贝洛尔和长效拉

贝洛尔，孕期应避免使用血管紧张素转化酶抑制剂（angio⁃
tensin converting enzyme inhibitors，ACEI）、血管紧张素 II受
体拮抗剂（angiotensin receptor blocker，ARB）和利尿剂类降

压药［42］。2019年英国RA指南建议对所有CKD孕妇，均应

提供小剂量阿司匹林，以降低子痫前期风险并建议从孕 12

周起每日口服 75~150 mg阿司匹林［44］。Steele等［28］研究也

认为在SK女性中使用低剂量阿司匹林对预防子痫前期是有

必要的，但目前尚缺少大规模临床研究。

2. 实验室检查 为孕妇的评估肾功能（血肌酐、尿素、

eGFR及尿白蛋白）建议每个月至少检查 1次［42］，同时还应进

行尿微生物常规检查，早期发现并治疗无症状性细菌尿［28］。

密切监测是否出现子痫前期，记录基础尿酸、血清转氨酶、血

小板计数和尿蛋白水平，有助于子痫前期的鉴别诊断［42］。

2019年英国RA指南指出，由于公式计算 eGFR与通过菊粉

清除率测定的GFR相差较大，建议孕期采用血肌酐和尿蛋

白水平代替 eGFR进行肾功能评估［44］，并主张将病理性蛋白

尿定义为尿蛋白>0. 3 g/24h。然而收集 24 h的尿液样本对

于患者来说很繁琐，并且收集过量或不足的情况都很常

见［45］，因此 2019年英国RA指南不建议收集 24 h的尿液来定



331临床肾脏病杂志 2022 年 4 月第 22 卷第 4 期 J Clin Nephrol，April 2022，Vol. 22，No. 4

量蛋白质，而是建议通过尿蛋白/肌酐比（urine protein vs cre⁃
atinine ratio，uPCR）或尿白蛋白/肌酐比（urine albumin vs
creatinine ratio，uACR）对蛋白尿进行定量分析及分级［44］。

妊娠期 GFR生理性增加可导致妊娠早期血肌酐浓度降

低［46］。一项回顾性数据库研究纳入了加拿大的 240 000多例

妊娠妇女，发现平均血肌酐浓度在妊娠早期（从妊娠 4周开

始）逐渐降低，在妊娠中期趋于平稳，然后在妊娠晚期又逐渐

升高至接近妊娠前的水平［47］，故应将血肌酐的警戒阈值下

移。妊娠期需要密切关注血肌酐水平的小幅波动，以便于发

现肾损伤。有学者建议，孕中期血肌酐≥60 μmol/L应考虑

肾功能受损［48］。

3. 胎儿监测及分娩注意事项 胎儿监测按产科医师要

求定期于产科规律随访。肾内科随访次数应随CKD分期增

加而增加，对于没有蛋白尿和高血压的G1期CKD患者，每

4~6周应在肾脏内科至少随访 1次，并行血、尿检查；对于合

并蛋白尿和高血压或G4~G5期的CKD患者，应每周随访 1
次［49］。一旦出现肾功能恶化和尿蛋白明显升高，建议行肾穿

刺活检，必要时终止妊娠。CKD3~5期女性如妊娠期间发生

严重的不良事件，建议终止妊娠［41］。在监测指标变化的基础

上结合产科指征，决定具体分娩时机。CKD不是阴道分娩

禁忌，实际工作中需结合患者病情及患者偏好，病情危重时

可适当放宽剖宫产指征［44］。

（三）产后管理

SK患者产后管理包括血压、尿检及肾功能的监测。鼓

励SK女性终身保护肾脏、改变生活方式和定期随访。

四、总结

SK是妊娠不良结局的一个重要和独立的危险因素。

SK女性是妊娠相关不良并发症的高危人群。SK女性妊娠

发生妊娠高血压、子痫前期/子痫、泌尿道感染、早产和剖宫

产等的风险都高于正常双肾女性。孕前咨询、多学科进行合

作管理以及对并发症进行严密的产前监测都是确保安全妊

娠的必要步骤。
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