
2017年3月9日

本版责编： 宋箐   
美编：林丽

电话：010-58302828-6853
E-mail:ysbsongqing@163.com

20 内分泌
ENDOCRINOLOGY 

妊娠期甲状腺疾病诊治争议热点
防治妊娠期甲状腺疾病是当前优生优育领域的重点问题
▲ 中国医科大学附属第一医院内分泌科  单忠艳  滕卫平

甲状腺激素对母胎至关重要，直接关系到妊

娠结局和后代的智力发育。国内外研究发现，妊

娠期甲状腺疾病可以导致流产、早产等妊娠并发

症发生风险增加，出生后代的智商下降。所以防

治妊娠期甲状腺疾病是当前优生优育领域的重点

问题，其中亚临床甲状腺功能减退症（甲减）和

低甲状腺素血症（低 T4 血症）的诊断标准以及亚

临床甲减的治疗是充满争议的热点问题。

血 清 TSH 上 限 是

诊断甲减和亚临床甲

减 的 一 线 指 标。 近 几

年，越来越多的临床证

据 表 明， 妊 娠 早 期 血

清 TSH 上限切点值 2.5 

mIU/L 不 仅 不 适 合 中

国妊娠女性，也不适合

美国和其他国家的妊娠

女性。

比较国内外相关研

究可以看出，我国妊娠

早期妇女 TSH 水平高

于国外研究。究其原因，

美国生化学会（NACB）

建 议 确 定 TSH 参 考

值 的 方 法 排 除 了 甲

状腺过氧化物酶抗体

（TPOAb）、 甲 状 腺

球 蛋 白 抗 体（TgAb）

阳性、具有甲状腺疾病

家族史和个人史、甲状

腺肿大和服用了影响甲

状腺功能药物（雌激素

除外）的患者。

但 事 实 上， 影 响

TSH的因素还有很多，

有些因素对于特殊的人

群可以不予考虑，例如

生理节律、季节变化、

种族、性别、年龄；而

另外一些因素是必须考

虑的，例如孕龄、试剂

来源和检测方法、体重

和碘营养状况。

我国实施普遍食盐

加碘法规以来，总体人

群的血清 TSH 轻度升

高，所以，推测我国妊

娠妇女 TSH 水平的升

高与整体人群 TSH 水

平有关。

T4 是诊断妊娠期甲

减和低 T4 血症的关键指

标。临床普遍采用（电）

化 学 免 疫 分 析 法 测 定

FT4 和（或）TT4。妊娠

期选择哪个指标、何种

检测方法更合适？

妊娠期由于甲状腺

素结合球蛋白（TBG）

水平增加，使得结合型

T4 水平升高，TT4 水平

随之升高。但需要注意

的是，TT4 水平在妊娠 7

周开始逐渐升高，直到

妊娠 16 周才达到平稳的

水平，约是非妊娠时的

1.5 倍，并持续到分娩。

所以，在妊娠 16 周

之 前，TT4 是 逐 渐 升 高

的过程，例如在妊娠 12

周 TT4 仅是基础值的 1.33

倍。非妊娠状态 TT4 参

考值乘以 1.5 作为妊娠期

TT4 参考值只适合于妊

娠 16 周之后，用于妊娠

早期不合适。

FT4 的 检 测 方 法 也

是颇有争议的问题。目

前临床广泛采用的（电）

化学免疫发光法测定的

FT4 事实上并非真正的

FT4。血清 FT4 的浓度仅

占 TT4 的 0.03%。 妊 娠

时 TBG 浓度增加、白蛋

白浓度减少等因素会影

响 FT4 测定的准确性。

FT4 测 定 最 好 是 先

采用平衡透析或高效液

相色谱超滤将 FT4 与结

合型的 T4 分开，然后再

应用敏感的仪器，例如

电感耦合等离子体质谱

仪（ICP-MS）测定微量

的 FT4。这是妊娠期 FT4

检测最准确的方法，但

是耗时费力而且仪器昂

贵，不能在临床上广泛

应用。

免疫化学发光法和

ICP-MS 方法测得的 FT4

是否有很好的相关性决

定了临床能否应用 FT4

作为诊断指标，在这方

面一直存有争议。

最近，笔者在碘适

量地区根据 NACB 的标

准选择妊娠女性，同一

人群从妊娠 8 周纵向观

察 到 36 周， 发 现 应 用

（电）化学发光法测得

的 FT4 与 ICP-MS 测 得

的 FT4 有相似的变化趋

势，结果与以往的研究

一致，提示（电）化学

免疫发光法测得的 FT4

可以作为妊娠期的诊断

指标。

妊娠早期由于绒毛

膜促性腺激素（hCG）

的 作 用，FT4 水 平 升

高， 通 常 升 高 基 础 值

的 10%~15%，到妊娠中

期，FT4 水平逐渐下降，

妊娠晚期较基础值降低

15% 左右。FT4 下降的原

因包括：hCG 水平下降；

TBG 水平升高，TT4 浓

度升高；胎盘Ⅱ型、Ⅲ

型脱碘酶活性增加；铁

缺乏；体重增加等。

另外，不同的试剂

盒得到的 FT4 参考范围

也有所不同，所以妊娠

期 FT4 应采用试剂特异

和妊娠特异的参考值。

国内外指南均建议，

妊娠期女性亚临床甲减

增加不良妊娠结局和后

代神经智力发育损害的

风险。

对 于 TPOAb 阳 性

的亚临床甲减妊娠女性，

推荐给予 L-T4 治疗。但

是由于循证医学的证据

不 足， 对 于 TPOAb 阴

性的亚临床甲减妊娠女

性，既不予反对，也不

推荐给予 L-T4 治疗。

是否需要治疗的证

据来自妊娠并发症的发

生风险和对后代智力的

影响。研究显示，根据

妊娠期 TSH 参考值上限

诊断的亚临床甲减，无

论 TPOAb 是 否 阳 性 均

增加流产、早产、高血

压、妊娠糖尿病、先兆

子痫和低体重儿等发生

风险，妊娠早期 TSH 大

于妊娠特异正常参考值

上限使后代智力和运动

能力发育指数下降，在

妊娠早期（<8 周）L-T4

治疗能使后代智力和运

动发育指数免受影响。

因此，根据 TSH 妊

娠特异性参考值诊断的

亚临床甲减无论 TPOAb

是否阳性均应考虑 L-T4

治疗。

妊娠早期 TSH> 2.5 

mIU/L 但低于妊娠特异

性参考值上限的研究虽

然有限，但仍然发现流

产、早产、胎盘早剥的

发生风险增加。

对合并甲状腺自身

抗体阳性或既往有流产

等不良妊娠史的妊娠早

期妇女，如果 TSH>2.5 

mIU/L， 考 虑 L-T4 治

疗。 根 据 妊 娠 特 异 性

TSH 参考值上限诊断的

亚临床甲减，L-T4 治疗

剂量的选择、治疗目标

和监测频率可以参考指

南的推荐。

妊 娠 早 期 TSH>2.5 

mIU/L 但低于妊娠特异

性参考值上限的妇女，

如需治疗，L-T4 起始剂

量可以选择每天 50 μg，

4 周复查。

妊娠早期血清TSH上限2.5
mIU/L适合中国妊娠女性吗？

妊娠早期促甲状腺激素（TSH）＞ 2.5 

mIU/L 作为甲减诊断标准不适合中国妊娠

女性，必须采取妊娠特异性的 TSH 标准

诊断妊娠期甲状腺疾病，否则可导致过度

诊断。妊娠 4~6 周的女性可以采取普通人

群的诊断标准。

非妊娠状态总 T4（TT4）参考值乘以 1.5 作为妊娠期 TT4 参

考值只适合于妊娠 16 周之后，用于妊娠早期是不合适的。妊娠

期游离 T4（FT4）应采用试剂特异和妊娠特异的参考值。

TSH> 妊娠特异诊断标准的亚临床甲减，无论抗体是否阳性，

考虑左甲状腺素（L-T4）治疗；TSH 介于 2.5 mIU/L 和参考范围

上限的妊娠妇女，既往有不良妊娠史或甲状腺自身抗体阳性，考

虑 L-T4 治疗；否则不治疗，但需监测甲状腺功能。

妊娠期应用FT4 还是TT4 ？何种检测方法更合适？

妊娠期亚临床甲减是选择性治疗还是全部治疗？

单忠艳 教授 滕卫平 教授

关注女性健康

承载民族未来
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