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重视妊娠早期甲状腺毒症甄别
GTT 与 Graves 病治疗不同、转归各异，需注意病史、临床特征及免疫指标差异
▲ 中国医科大学附属第一医院内分泌科  李玉姝

妊娠期一过性甲状腺毒症（GTT）是一

种非自身免疫性的妊娠期甲状腺疾病，于正

常女性的妊娠早期首次出现，表现为促甲状

腺激素（TSH）降低和甲状腺素水平升高，

发病率为 0.1%~11%，是妊娠期甲状腺毒症的

主要病因。妊娠期毒性弥漫性甲状腺肿（Graves

病）是一种自身免疫性疾病，临床表现并不

限于甲状腺，常有自身免疫性甲状腺病史、

甲状腺自身抗体阳性，常持续到妊娠中晚期。

妊娠 Graves 病因其高代谢率使机体处于

负氮平衡及交感神经兴奋性增加状态，对母

婴危害极大，若处理不当可致胎儿甲亢、畸

形、死胎、流产，母亲甲亢危象等不良产科

并发症，故提倡早诊断、早治疗。而 GTT

由于其自限性，在妊娠第一期末或第二期初

可自行恢复，无需药物治疗。因此，两种疾

病的早期鉴别，对减少误诊、漏诊，提高患

者预后尤为重要。

GTT 的 发 生 与 妊

娠第一期具有促甲状腺

激素活性的人绒毛膜促

性腺激素（hCG）增加

相 关。 有 研 究 报 道，

妊娠剧吐、多胎妊娠、

TSH 受 体 突 变、 胎 盘

亢进症、卵泡膜黄素化

囊肿、葡萄胎及绒毛膜

癌多与GTT发生相关。

GTT 的 发 病 率

各 地 报 道 差 异 较 大。

美 国 报 道， 妊 娠 期 间

血 清 TSH 降 低 发 生

率 为 0.8%， 妊 娠 早 期

甲 状 腺 毒 症 发 病 率 为

0.1%~0.2%；Glinoer 等

报 道 GTT 发 病 率 为

2%~3%，而日本报道仅

为 0.3%；印度 2011 年

报 道， 妊 娠 早 期 甲 状

腺毒症发病率为 7%，

其 中 GTT 为 6.4%，

Graves 病为 0.6%。各研

究中甲状腺毒症、GTT 

及 Graves 病 发 病 率 的

差异，与诊断标准、入

组时间、调查人数及不

同种族地区等因素均有

关。 笔 者 团 队 于 2011

年 10 月 至 2013 年 10

月进行了“妊娠早期妇

女碘铁营养缺乏、亚临

床甲状腺激素缺乏：筛

查与干预”项目研究 ,

共纳入 8105 例妊娠早

期女性。采用妊娠特异

性甲状腺疾病诊断标准

发现，妊娠早期甲状腺

毒症发病率为 1.34%，

其 中 GTT 发 病 率 为

0.90%、Graves 病 发 病

率为 0.44%，妊娠早期

GTT 发 病 率 为 Graves 

病 的 2.05 倍， 支 持 其

他 研 究 关 于“GTT 为

妊娠早期甲状腺毒症首

要病因”的论断。

GTT 发 生 于 妊 娠

早期，其临床表现与妊

娠第一期的生理表现较

为相似，且为一过性，

诊断较困难，即使出现

较明显的临床表现也与

Graves 病难以鉴别（图1）。

女性在妊娠期间，

甲状腺会出现一些生理

改变，如甲状腺素结合

球蛋白浓度增加，导致

总甲状腺素（T4）水平

升高、肾脏对碘的清除

率 及 hCG 增 加， 均 使

TSH 下 降。 因 此， 健

康妊娠女性甲状腺功能

的检测结果不同于非妊

娠女性。各国指南均建

议，应在碘营养状态充

足的女性中制定妊娠期

特异性 TSH 参考范围。

最近一些研究使用的妊

娠特异性参考范围中可

得 出， 妊 娠 早 期 (1~12

周 ) 正常 TSH 下限可达

0.03~0.13 mU/L。

GTT 对产科并发症

的发生无明显意义。比

较一致的观点认为，与

无 GTT 孕妇比较，同妊

娠期的 GTT 患者的胎儿

体重较低，但低体重的

发生或与严重呕吐有关，

而与一过性妊娠甲亢无

确定关系。笔者团队早

期研究显示，在妊娠中

期（23~25 周 ）， 所 有

GTT 患者的血清游离三

碘甲状腺原氨酸（FT3）

和游离甲状腺素（FT4）

水平恢复正常。妊娠早

期 GTT 患 者 体 重 较 正

常孕妇低，但眼震、手

颤等甲亢症状仅出现于

11.3% 的 GTT 患者中。

此 外， 有 文 献 指

出，Graves 病患者红细

胞 锌 浓 度 降 低， 甲 状

腺次级血管收缩峰流速

及舒张末流速显著高于

GTT 患者，但仍待进一

步证实。笔者团队的调

查结果发现，虽然 GTT

和 Graves 病 妊 娠 早 期

均为甲状腺毒症，但是

Graves 病患者 TSH 显著

低于 GTT 患者，FT3 和

FT4 显著高于 GTT 患者，

甲亢的临床表现较 GTT

组明显。

GTT 与母亲及胎儿健

康 息 息 相 关， 因 此 GTT

个 体 化 管 理 显 得 非 常 重

要。治疗基本原则为纠正

脱水和电解质替代治疗。

对于妊娠剧吐的管理包括

静脉补液、复合维生素 B

和止吐药物。对于持续呕

吐、体重显著下降、尿酮

体阳性的患者有必要住院

治疗。

Wemicke 脑 病 是 妊

娠 剧 吐 的 极 为 罕 见 但 最

为 严 重 的 并 发 症 之 一，

可 能 与 维 生 素 B1 缺 乏 相

关。Wemicke 脑 病 一 旦

确 诊， 应 立 即 使 用 维 生

素 B1 治 疗， 能 有 效 防 止

疾 病 进 展， 逆 转 无 结 构

变 化 的 脑 损 伤。 肠 外 营

养或鼻饲是少数 GTT 患

者的必要选择。

目前并不推荐抗甲状

腺药物治疗应用于 GTT，

也无相关研究明确抗甲状

腺药物对产科并发症有无

影响。国外资料显示，很

少有患者接受抗甲状腺药

物治疗，少数治疗的患者

也无明确获益。但 2013 年

中国针对 116 例妊娠剧吐

女性的研究中得出，GTT

患者采用丙硫氧嘧啶片治

疗后症状恢复好于非治疗

组。目前一些专家也认为，

对于部分症状越来越明显

的 GTT 且 FT4 和 FT3 超过

妊娠正常值 50% 的患者，

或妊娠剧吐在妊娠中期仍

未 见 好 转 时 可 考 虑 选 择

PTU 300 mg/d 治疗。

由 于 GTT 患 者 持 续

呕吐和丙硫氧嘧啶片特别

的金属味道，患者很难耐

受丙硫氧嘧啶片治疗。而

针对其他滋养层细胞疾病

所致的 GTT，建议手术或

化疗。

GTT 为妊娠早期
甲状腺毒症首要病因

根据 GTT 症状程度行个体化管理

GTT 与生理表现及
Graves 病的鉴别

GTT:TSH 下降甚至测不出，血清 FT4 上升。甲状
腺自身抗体为阴性、甲状腺受体抗体（TRAb）为
阴性。

Graves 病 :TRAb 滴度是 Graves 病活动的主要指
标，对于鉴别诊断具有重要意义；TPOAb 也是自
身免疫的标志，大部分 Graves 病患者为阳性。

GTT: 无甲状腺肿、浸润性突眼等 Graves 病临床表
现，甲亢症状轻微或缺如。但在妊娠 4~9 周可出现
妊娠剧吐，表现为严重恶心呕吐伴体重下降。患者
既往妊娠中出现类似呕吐症状及妊娠剧吐家族史，
多胎妊娠也是怀疑 GTT 的一个线索。

Graves 病 : 与妊娠剧吐及多胎妊娠无明确相关；常
有眼征、弥漫性甲状腺肿及不同程度的甲亢症状。

GTT: 发生于妊娠早期。 

Graves 病 : 虽多发于妊娠早期，但可
出现于妊娠的任何时期，症状和体征
可能在妊娠前已出现。

病史
GTT: 既往健康、无自身免疫性甲
状腺疾病史，妊娠前无症状和体征。

Graves 病 : 有家族史或既往史。

发病
时间

病程
转归

临
床
表
现

实
验
室
检
查

GTT: 患者多在妊娠 14~18 周呕吐
好转，血清 FT4 在妊娠 18 周前多
回复正常。

Graves 病 : 疾病的转归不可预测，

若不给予治疗可延续至产后。

图 1  GTT 与 Graves 病鉴别要点

■ 技术视野

无 创 产 前 检 测

（NIPT） 可 通 过 采 集 孕

妇外周血，利用胎儿来源

的游离核酸进行常见非整

倍 体 筛 查。 随 着 二 代 测

序技术的发展，NIPT 在

全 球 迅 速 得 以 应 用。 我

国 NIPT 面临多项挑战，

NIPT 的 合 理 规 范 应 用、

我国产前筛查和产前诊断

体系中 NIPT 的定位等。

北京大学第一医院妇产科

杨慧霞教授等对此进行了

介绍。（中华围产医学杂

志 .2014,17:793）

国际妇产科超声学会

（ISUOG）2014 年更新的

超声检查指南强调，NIPT 

不能替代妊娠早期超声检

查。ISUOG 建 议， 在 妊

娠早期超声检查后，如需

进一步评估胎儿染色体三

体风险，可选三种方案：

（1）结合颈项透明层厚度

和（或）其他超声指标、

母体血生化指标；（2）若

为高龄或有染色体非整倍

体生育史等，考虑直接行

介入性产前诊断；（3）首

选 NIPT，但应明确目前仍

缺乏 NIPT 用于低危人群

的循证依据，其阳性预测

值低于高危人群。

杨 教 授 介 绍， 我 国

NIPT 的开展几乎与发达

国家同步，估算累计检测

样本量迄今不少于 40 万

例，一定程度上缓解了产

前诊断能力不足的压力。

但与大部分国家和地区相

同，我国该项技术的实施

机构为企业；且该技术的

复杂性及可能存在的伦理

及法律问题，给医患均带

来一定的困惑。

杨教授呼吁，NIPT 要

进一步发展，首先，需要

卫生行政部门给予准入，

使临床应用合法化；其次，

制定 NIPT 临床应用规范

和实验室质控标准，并进

一步积累临床资料，提高

NIPT 检出率和准确度。

 （整理  裘佳）

无创产前检测尚不能替代妊娠早期超声检查
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