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双胎妊娠相关性肾损害与母体血流动力学的

关系研究

柳宇，刘娟，薛凯

【摘要】目的 探讨双胎妊娠母体血流动力学与肾损害的相关性。方法 纳入 316例孕晚期双胎妊娠孕妇，定义肾

小球滤过率（GFR）＜ 90 ml • min–1 • 1.73 m–2为妊娠期肾功能损害。分析双胎妊娠合并或不合并肾功能损害的临

床特点，采用 Pearson相关系数评价妊娠 32周时母体血流动力学指标与分娩时 GFR之间的相关性。结果 316

例中 33例伴有分娩时肾功能损害，283例无肾功能损害。合并肾损害组合并子痫前期比例高于无肾损害组，白蛋

白、血红蛋白水平均低于无肾损害组（均 ＜ 0.05）。合并肾损害组分娩时 GFR与妊娠 32周外周血管阻力（SVR）

呈负相关（ =–0.198， ＜ 0.00625），与平均动脉压（MAP）呈负相关（ =–0.219，＜ 0.00625），与射血时间百分比（ET%）
呈正相关（ =0.170， ＜ 0.00625）。结论 血流动力学改变与双胎妊娠孕妇分娩时肾功能损害风险增加相关，常规

监测双胎妊娠孕妇血流动力学对预测妊娠相关性肾损害意义重大。
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随着辅助生殖技术的发展，多胎妊娠的发生率

显著增加[1]。与单胎妊娠相比，双胎妊娠母儿并发症

的发生率和死亡率均明显增高 [2]。妊娠期相关肾功

能损害是一种严重的妊娠期并发症，其发生率远高

于单胎妊娠孕妇[3]。然而，目前还缺乏证据显示多胎

妊娠妇女妊娠期相关肾损害高发生率的潜在机制。

双胎妊娠状态下，母胎需要更高的血液供应需求，不

同与单胎妊娠的母体血流动力学改变可能是双胎妊

娠孕妇高妊娠并发症发生率及不良妊娠结局的病理

基础[4]。在双胎妊娠状态下，母体血流动力学异常是

否在妊娠相关肾损害中起作用尚未明确。因此，本

研究探讨双胎妊娠孕妇母体血流动力学与妊娠相关

肾损害的关系，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集 2015年 1月至 2019年 1月于

南京市妇幼保健院建卡并行常规产检的双胎妊娠孕

妇，于妊娠 32周接受母体血流动力学监测。排除标

准：在 32周行血流动力学监测前或在妊娠 32周常

规产检时发现肾功能损害，即肾小球滤过率（GFR）

＜ 90ml •min–1 • 1.73 m–2或既往合并基础肾脏病者；

合并慢性高血压疾病者；既往心脏疾病者；合并甲状

腺功能异常或应用甲状腺替代治疗者；服用降血压

药物者；酗酒、吸烟者；有其他慢性病或无完整临床

资料保存的患者；在其他医院分娩者。本研究获得

南京市妇幼保健院医学伦理委员会批准，豁免/免除

知情同意。

1.2 方法

1.2.1 血流动力学监测 采用电子阻抗心电图法

（ICG）技术进行无创血流动力学监测，所有的孕妇均

由一位经验丰富的超声学专家进行测定，操作严格参

照 ICG设备说明书进行。血流动力学指标包括：平均

动脉压（MAP）、心输出量（CO）、每搏输出量（SV）、外

周血管阻力（SVR）、射血时间百分比（ET%）、峰值流

速（Vpk）、平均压力梯度（Pmn）及速度时间积分（Vti）。
1.2.2 一般资料收集 收集所有孕妇的身高、怀孕

年龄、孕前体质量、孕前体质量指数、妊娠次数、产

次、入组时孕周、受孕方式、是否合并妊娠期高血压

疾病（HDP）及子痫前期（PE）等。妊娠期高血压、子

痫前期的诊断标准参考人民卫生出版社出版的《妇

产科学》第 9版。检测母体血流动力学当日清晨采

集空腹外周血，检测实验室指标，包括尿素氮、血肌
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酐、GFR、白蛋白、三酰甘油和血红蛋白水平。

1.2.3 妊娠期肾损害定义及分组 妊娠期肾功能损

害的明确定义目前仍存在较大争议[5]。GFR是普通

人群中相对较为准确和敏感的用来评价肾功能的生

物标志物指标，在既往的研究中，也有学者应用GFR

来评估妊娠期的肾功能分级[6-7]。本研究根据分娩时

测定的 GFR分为合并肾损害组（33例）和无肾损害

组（283例）。

1.3 统计方法 采用SPSS 20.0统计软件进行分析。

符合正态分布的计量资料以均数±标准差表示，采用

独立样本 检验；非正态分布的连续变量用中位数

（四分位间距）表示，采用Mann-Whitney 检验；计

数资料比较采用 2检验；相关性分析采用Pearson相

关分析，并应用 Bonferroni’s校正对多重相关进行

校正。 ＜ 0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组基线资料比较 两组孕妇身高、体质量、体

质量指数、三酰甘油、胆固醇、产次、孕次、受孕方式及

是否合并妊娠期高血压差异均无统计学意义（均 ＞

0.05）。两组合并子痫前期、白蛋白水平及血红蛋白

水平差异均有统计学意义（均 ＜ 0.05），见表 1。

2.2 两组血流动力学比较 两组妊娠 32 周时

MAP、SVR及ET%差异均有统计学意义（ ＜ 0.05），

见表 2。
2.3 血流动力学指标与分娩时肾功能指标的相关性

分析 因本研究纳入的相关性研究存在多重相关

性，共计 8个母体血流动力学指标，1个肾功能指标，

根据 Bonferroni’s校正原则，故 =0.05/8=0.00625，

即校正后的Pearson相关系数的 值校准为0.00625，

并作为是否有统计学意义的参考标准。Pearson 相

关分析结果显示分娩时肾功能损害组 GFR 水平与

妊娠 32周 MAP 水平、SVR 水平均呈负相关（ =
–0.219、–0.198，均 ＜ 0.00625），与 ET%呈正相关

（ =0.170， ＜ 0.00625）。

3 讨论

双胎妊娠围产期不良结局主要包括子痫前期、

剖宫产和产后出血。胎儿不良结局主要包括胎儿生

长受限、早产、低出生体质量等，这些可导致胎儿围

产期死亡的危险因素在双胎妊娠结局中发生率较

高。Su等[8]指出，多胎妊娠，包括双胎妊娠是不良妊

娠结局和围产期并发症的独立危险因素。然而，有

关双胎妊娠不良预后的具体机制目前尚未明确。正

表 1 两组基线资料比较

指标 合并肾损害（ =33） 无肾损害（ =283） 2（）值 值

年龄（岁） 31.7±5.9 30.3±4.6 （1.36） ＞ 0.05

身高（cm） 160.91±5.56 161.46±6.90 （0.52） ＞ 0.05

孕前体质量（kg） 56.89±7.77 57.42±12.06 （0.35） ＞ 0.05

体质量指数（kg/m2） 21.96±2.52 22.64±14.67 （0.70） ＞ 0.05
孕次[例（%）] 0.10 ＞ 0.05

1 11（33.3） 91（32.2）

2 16（48.5） 134（47.3）

≥3 6（18.2） 58（20.5）

产次[例（%）] 1.33 ＞ 0.05
0 27（81.8） 251（88.7）

1 4（12.1） 22（7.8）

≥2 2（6.1） 10（3.5）

受孕方式[例（%）] 1.05 ＞ 0.05

自然受孕 18（54.5） 123（43.5）
体外受精 15（45.5） 160（56.5）

合并妊娠期高血压[例（%）] 18（54.5） 122（43.1） 1.09 ＞ 0.05

合并子痫前期[例（%）] 18（54.5） 97（34.3） 4.41 ＜ 0.05

实验室指标

三酰甘油（mmol/L） 4.34±2.77 4.30±2.14 （0.08） ＞ 0.05

胆固醇（mmol/L） 6.20±1.63 6.50±1.52 （1.01） ＞ 0.05

白蛋白（g/L） 28.01±3.43 32.58±5.83 （6.62） ＜ 0.05

血红蛋白（g/L） 100.64±12.82 108.19±15.72 （3.12） ＜ 0.05
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常生理妊娠情况下，CO趋向于增加，SVR趋向于降

低，这种高排低阻的血流动力学模式能更好的适应

正常妊娠，满足母胎代谢[9-10]。双胎妊娠妇女可能发

生不同于单胎妊娠的正常血流动力学适应性改变，

从而造成母体血流动力学紊乱，由高排低阻转变成

了低排高阻的血流模式，不能满足母体及胎儿妊娠

状态的血供需求从而导致各种围产期不良结局的出

现。本团队既往的一项研究表明，双胎妊娠中妊娠

期高血压疾病、子痫前期和胎儿生长受限等妊娠期

并发症与母体心输出量 CO 减少和外周血管阻力

SVR升高密切相关[11]。肾功能损害是妊娠期的一种

严重的并发症。近年来，在发达国家妊娠相关的肾

功能损害的发病率呈上升趋势 [12]，这被认为与子痫

前期和多胎妊娠的发病率升高有关 [13-14]。双胎妊娠

被认为是发生妊娠期不良结局及并发症的危险因

素，而双胎妊娠女性高阻低排的血流动力的改变正

是导致这一系列不良妊娠结局的病理及生理基础。

妊娠期高血压疾病影响肾脏血流灌注，子痫前期患

者已伴有肾功能障碍，伴有蛋白尿的形成，其妊娠相

关肾损害的发生率也会显著增加。本研究结果也证

实了双胎妊娠合并子痫前期的孕妇发生分娩肾功能

损害的发生率高，进一步证实了这一低排高阻的转

变（外周阻力升高，心输出量降低）是导致分娩时出

现肾功能损害的一个病理生理始动机制[15-16]。

母体血流动力学异常改变与多种不良妊娠结局

相关 [17]，一些血流动力学及心血管功能指标在妊娠

临床症状出现之前即可能已经出现异常，但到目前

为止，尚无具体针对妊娠期肾功能损伤与血流动力

学改变的具体研究。妊娠期高血压疾病患者常伴有

SVR升高及 CO降低。Tay等 [10]的研究指出 CO降

低，与妊娠期不良结局，尤其是胎儿生长受限显著相

关。本团队既往的一项研究表明，在妊娠期高血压

孕妇中，甲状腺功能减退与 CO降低具有高度相关

性，CO随着促甲状腺激素水平的升高而降低[18]。本

研究结果显示双胎妊娠孕妇肾功能损害组妊娠 32

周的MAP和 SVR水平升高，并与分娩时发生肾功

能损伤具有相关性，进一步证实了双胎妊娠孕妇血

流动力学的改变。在妊娠 32周时，这部分孕妇并未

出现肾功能损伤，但是MAP和 SVR水平在妊娠 32

周已发生改变，MAP和 SVR的升高，作为始动因

素，改变肾脏血流灌注，进一步造成肾功能损伤。

妊娠期相关肾损害，甚至可以慢性迁延，进展为

慢性肾功能不全或肾衰竭，严重威胁母体健康。既

往关于妊娠期肾损伤的发生率的报告主要基于单胎

妊娠，可能包含少数多胎妊娠，而本研究只纳入了双

胎妊娠，肾功能不全的实际发生率可能被高估。故

进一步研究妊娠期肾功能损伤的致病机制及全面了

解其相关因素，有助于早期进行危险分层及早期预

防及干预，降低总体不良事件的发生。
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