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湖北省十堰市不同孕期血清甲状腺功能指标参考值建立*
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  摘 要:目的 建 立 南 水 北 调 水 源 区 中 心 城 市 十 堰 市 不 同 孕 期 孕 妇 血 清 甲 状 腺 功 能 指 标 参 考 值。
方法 以597例健康单胎孕妇作为观察组,595例非妊娠期健康妇女作为对照组。采用化学发光法检测观察组

孕早、中、晚期及对照组血清甲状腺激素水平,以中位数和95%可信区间表示生物参考区间(参考值),并绘制不

同孕期甲状腺激素变化趋势图。结果 观察组孕早、中、晚期血清促甲状腺素、游离三碘甲状腺原氨酸、总三碘

甲状腺原氨酸、游离甲状腺素和总甲状腺素水平变化较大,不同孕期组内比较及与对照组比较,差异均有统计

学意义(P<0.05),且与美国甲状腺学会指南制定的参考值存在差异。结论 该参考值可作为十堰市孕妇筛查

和诊治甲状腺疾病的重要参考依据。
关键词:孕期; 血清甲状腺功能; 参考值; 甲状腺激素; 变化趋势

中图法分类号:R446.1 文献标志码:A 文章编号:1672-9455(2019)20-2939-04

Establishment
 

of
 

serum
 

thyroid
 

function
 

reference
 

value
 

in
 

Shiyan
 

city,
Hubei

 

province
 

during
 

different
 

pregnancy
 

periods*

CHEN
 

Yongmei1,FAN
 

Rongmei1,GONG
 

Xingrui2△

1.School
 

of
 

Biomedical
 

Engineering,Hubei
 

University
 

of
 

Medicine,Shiyan,Hubei
 

442000,China;
2.Department

 

of
 

Anesthesiology,Taihe
 

Hospital/Hubei
 

University
 

of
 

Medicine,Shiyan,Hubei
 

442000,China
Abstract:Objective To

 

establish
 

the
 

reference
 

value
 

of
 

serum
 

thyroid
 

functions
 

of
 

pregnant
 

women
 

in
 

Shiyan
 

city,the
 

central
 

city
 

of
 

the
 

water
 

source
 

area
 

of
 

The
 

South-to-North
 

Water
 

Transfer
 

Project.Methods 
A

 

total
 

of
 

597
 

healthy
 

single
 

tire
 

pregnant
 

women
 

were
 

taken
 

as
 

observation
 

group
 

and
 

595
 

non-pregnant
 

healthy
 

women
 

were
 

selected
 

as
 

control
 

group.The
 

thyroid
 

hormone
 

levels
 

in
 

the
 

early,middle
 

and
 

late
 

preg-
nancy

 

and
 

the
 

control
 

group
 

were
 

detected
 

by
 

chemiluminescence.The
 

median
 

and
 

95%
 

confidence
 

interval
 

were
 

used
 

to
 

represent
 

the
 

biological
 

reference
 

interval
 

(reference
 

value)
 

and
 

trend
 

chart
 

of
 

thyroid
 

hormone
 

changes
 

in
 

different
 

stages
 

of
 

pregnancy
 

were
 

plotted.Results Serum
 

total
 

thyroxine,free
 

triiodothyronine,
total

 

triiodothyronine,free
 

thyroxine
 

and
 

total
 

thyroxine
 

varied
 

greatly.And
 

the
 

levels
 

of
 

the
 

indicators
 

in
 

dif-
ferent

 

stages
 

of
 

pregnancy
 

had
 

statistical
 

significances
 

with
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).And
 

there
 

were
 

differences
 

in
 

reference
 

values
 

developed
 

by
 

the
 

American
 

thyroid
 

Association
 

(ATA)
 

guidelines.Conclusion 
The

 

above
 

reference
 

value
 

can
 

be
 

used
 

as
 

an
 

important
 

reference
 

for
 

screening
 

and
 

diagnosis
 

of
 

thyroid
 

diseases
 

in
 

pregnant
 

women
 

in
 

this
 

area.
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  甲状腺功能异常是一类碘摄入异常引起的以甲

状腺功能减退(简称甲减)和甲状腺功能亢进(简称甲

亢)
 

为主的内分泌疾病,临床表现为甲状腺不同程度

肿大,且以妊娠妇女为高发人群[1]。孕妇甲状腺功能

不足,容易增加早产、流产、胎儿智力低下等妊娠不良

结局[2]。通过孕期定期检查甲状腺功能状态,及时发

现和治疗孕妇甲亢、甲减,对保护妇女健康和提高出

生人口素质具有十分重要的意义[3]。目前,报道不同

孕期甲状腺激素参考值的数据较多,各研究之间差异

较大,且均为区域性标准。十堰市地处鄂西北秦巴山

区,是我国南水北调水源区核心城市,因外环境缺碘

严重,水源及食物含碘量低,是甲状腺功能紊乱及妊

娠期甲状腺疾病的高发区,也是新生儿甲状腺功能异

常的多发区[4]。十堰市目前尚未建立适合本区域的
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甲状腺激素参考值,妇产科及内分泌科医生在诊治甲

状腺功能异常时,没有科学、有效及可靠的正常值作

为参考依据,仅参照2011年美国甲状腺学会(ATA)
制定的指南中的标准作为正常参考值[5]。目前我国

临床诊断、治疗、检测孕妇甲状腺疾病主要参考ATA
制定的指南,但这一标准并不完全适合我国不同地

区,以这一标准确定的甲状腺功能指标正常值来评估

我国不同地区孕妇甲状腺功能欠妥,可能存在过度诊

断亚临床甲状腺功能异常的可能性,因此,建立各地

区标准或参考值意义重大。鉴于这一现状,本项目通

过研究十堰市不同年龄段健康孕妇不同孕期血清甲

状腺激素水平,试图建立南水北调水源区中心城市十

堰市不同孕期血清甲状腺功能指标参考值,以期减少

过度诊断现象,并及时发现和治疗孕妇甲亢、甲减,保
护妇女健康和提高出生人口素质,为拟订孕妇合理碘

摄入量及临床妊娠期甲状腺疾病的诊断和治疗标准

提供科学依据,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 本研究采用美国国家临床与生物化

学院指南关于甲状腺功能筛查的建议方法进行研究,
筛选2017年1月至2018年9月在十堰市太和医院门

诊建卡就诊的健康单胎孕妇597例作为观察组,并以

595例非妊娠期健康妇女作为对照组。观察组年龄

21~43岁,平均(29.02±3.64)岁,均为单胎健康孕

妇。对照组年龄20~41岁,平均(30.78±2.97)岁,
均为未婚未孕、已婚未孕、已婚经产妇及未婚流产等

自愿参与本研究的非妊娠期健康妇女。两组研究对

象在例数、年龄等一般基线资料方面比较,差异均无

统计学意义(P>0.05),具有可比性。本研究通过湖

北医药学院人才启动金资助计划项目立项,并获得十

堰市太和医院伦理委员会批准,所有参与研究对象均

知情同意并签署知情同意书。本研究观察组纳入标

准:(1)均为汉族、年龄20~43岁的单胎妊娠健康妇

女;(2)有加碘盐的生活史10年以上;(3)甲状腺球蛋

白抗体(TGAb)和甲状腺过氧化物酶抗体(TPOAb)
均为阴性;(4)均无甲减或甲亢症状及体征,无甲状腺

肿大;(5)妊娠期间未服用抗甲状腺或含碘药物,排除

甲状腺疾病家族史、甲状腺手术史、甲状腺功能异常

史、1型糖尿病及其他自身免疫性疾病史,且无妊娠剧

吐、流产史[6]。排除标准:(1)非十堰市或非长期在十

堰市居住、生活及非单胎妊娠健康妇女;(2)TGAb和

TPOAb阳性,或甲状腺受体抗体阳性;(3)既往有甲

状腺疾病家族史或个人史者;(4)既往有服用甲状腺

激素或抗甲状腺药物者;(5)排除甲状腺肿大者;(6)
排除可能影响检测结果的中重度贫血、消化道出血及

严重心脑肾疾病者。
1.2 仪器与试剂 检测仪器为西门子全自动化学发

光免疫分析仪(德国,ADVIA
 

Centaur
 

XP),血清促甲状

腺素(TSH)、游离三碘甲状腺原氨酸(FT3)、游离甲状

腺素(FT4)、总三碘甲状腺原氨酸(TT3)、总甲状腺素

(TT4)检测试剂盒购自Siemens
 

Healthcare
 

Diagnos-
tics

 

inc公 司(批 号:96123304、0049221、23229201、
03816087、35513183)。
1.3 方法 检测时取观察组孕早期(孕周<12周)、
孕中期(孕周12~<26周)、孕晚期(孕周26~36周)
及对照组对象晨间空腹肘正中静脉血3

 

mL于肝素抗

凝管内待检,室温下静置2
 

h,检测时将静脉血标本以
 

3
 

000
 

r/min离心
 

10
 

min,取上清液,-20
 

℃保存备

检,采用化学发光法检测血清TSH、FT3、TT3、FT4、
TT4水平。
1.4 统计学处理 采用SPSS20.0统计软件进行数

据分析处理。正态分布的计量资料以x±s表示,非
正态分布的计量资料以中位数(M)和95%可信区间

(CI)表示,根据资料类型选择t检验或方差分析或秩

和检验进行比较。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 观察组各孕期及对照组TSH、FT3、TT3、FT4、
TT4参考区间比较 见表1。观察组孕早、中、晚期

TSH、FT3、TT3、FT4和TT4水平变化较大,不同孕

期组内比较及与对照组比较,差异均有统计学意义

(P<0.05)。

表1  观察组各孕期及对照组甲状腺激素参考区间比较[M(P2.5~P97.5)]

组别 n 时间 TSH(mIU/L) FT4(pmol/L) FT3(pmol/L) TT4(nmol/L) TT3(nmol/L)

对照组 595非妊娠期 1.900(0.364~5.601) 15.93(10.29~25.72) 3.96(2.76~7.65) 97.25(58.06~161.23) 1.52(0.95~2.62)

观察组 597 孕早期 1.260(0.019~4.551)a 17.21(12.74~25.67)a 4.39(3.61~7.13)a 146.24(78.60~233.50)a 1.81(1.24~5.81)a

孕中期 1.690(0.134~4.814)ab 14.27(11.05~23.98)ab 3.54(2.51~5.98)ab 173.98(98.98~243.91)ab 2.17(1.55~5.25)ab

孕晚期 1.920(0.254~6.987)bc 12.59(10.43~22.34)abc 3.07(2.21~5.56)abc 190.25(102.54~251.98)abc 2.63(1.59~5.42)abc

  注:与对照组比较,aP<0.05;与孕早期比较,bP<0.05;与孕中期比较,cP<0.05

2.2 孕早、中、晚期
 

TSH、FT3和TT3生物指标随

孕周变化趋势 见图1。本研究以对照组非妊娠期及

观察组孕早、中、晚期作为横坐标,以所测TSH、FT3、

FT4、TT3和TT4水平中位数作为纵坐标绘制不同

孕期甲状腺激素变化趋势图。观察组孕早期
 

TSH水

平明显低于非妊娠期及孕中、晚期,差异均有统计学
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意义(P<0.05),之后随着孕期增加而升高,但孕中期

仍然低于非妊娠期,差异均有统计学意义(P<0.05),
孕晚期恢复至非妊娠期水平。FT3与 TSH 变化相

反,孕早期高于非妊娠期,随着孕期增加,FT3水平逐

渐降低,孕中期低于非妊娠期和孕早期,孕晚期低于

孕中期,差异均有统计学意义(P<0.05)。而TT3水

平则随着孕期增加而升高,孕早期高于非妊娠期,孕
中期高于孕早期,孕晚期高于孕中期,差异均有统计

学意义(P<0.05)。

图1  孕早、中、晚期
 

TSH、FT3和TT3生物

指标随不同孕期变化趋势

2.3 孕早、中、晚期
 

TT4、FT4生物指标随孕周变化

趋势 TT4水平随孕期增加而升高,孕早期高于非妊

娠期,孕中期高于孕早期,孕晚期高于孕中期,差异均

有统计学意义(P<0.05),见图2。FT4变化与TSH
相似,孕早期高于非妊娠期,随着孕期增加而逐渐降

低,孕中期低于非妊娠期和孕早期,孕晚期低于孕中

期,差异均有统计学意义(P<0.05),见图3。

图2  孕早、中、晚期
 

TT4生物指标随不同孕期变化趋势

图3  孕早、中、晚期FT4生物指标随孕周变化趋势

3 讨  论

  甲状腺激素参考值对于筛查、临床诊断和治疗甲

状腺疾病具有重要意义,随着国家二孩政策的实施,

高龄产妇数量不断增加,提高出生人口素质关系到中

国社会未来的发展[7]。由于妊娠会对甲状腺产生压

力刺激,造成的生理变化包括血浆容量增加、甲状腺

结合球蛋白增多等,孕妇甲状腺激素水平较非妊娠时

发生了变化,因甲状腺功能异常对母体和胎儿产生较

大危害,严重者可能导致妊娠不良事件发生[8]。如果

沿用健康成人的甲状腺激素参考值作为诊断和治疗

妊娠甲状腺功能紊乱的依据,会增加妊娠期甲状腺功

能误诊和漏诊的概率,不利于优生优育的基本国策,
并且妊娠期甲状腺激素变化和参考范围存在种族和

地区差异,建立适合本地区孕妇甲状腺激素参考范围

非常重要。目前,世界上多个地区已建立了孕期甲状

腺激素参考值,而在我国仅有天津、浙江等沿海地区

有建立区域性妊娠期甲状腺激素参考范围的报道。
我国目前大多数地区还延用2011年 ATA指南推荐

的参考范围,因国内外临床研究均发现妊娠期妇女

TSH水平与该参考范围有明显差异,因此,ATA于

2017年发布了《2017年妊娠及产后甲状腺疾病诊治

指南》,建议各地区应建立符合地方碘摄入现状的不

同妊娠期特异性TSH 参考范围,以期及时发现和治

疗孕妇甲亢、甲减,保护妇女健康,提高出生人口素

质,为本地区准确诊断妊娠期甲状腺功能异常提供

依据[9]。
十堰市地处秦巴山区,土壤中含碘量较平原地区

低,甲状腺疾病发病率明显高于平原地区,低碘摄入

对妊娠期孕妇特殊的生理代谢和甲状腺疾病的发病

率均可造成严重影响,关注碘缺乏对孕妇及新生儿甲

状腺功能的影响均有重要意义。因此,本研究旨在建

立本地区自己的妊娠期特异的血清甲状腺功能指标

参考范围[10]。根据美国国家临床与生物化学院指南

的推荐方法,本研究严格筛选十堰市健康单胎孕妇案

例,集中对孕妇孕早、中、晚期甲状腺功能进行观察,
探讨适合本地区各孕期甲状腺激素水平的参考值

范围。
本研究结果显示,观察组孕早期TSH 水平明显

低于非妊娠期及孕中、晚期,之后随着孕期增加而升

高,但孕中期仍然低于非妊娠期,孕晚期恢复至非妊

娠期水平。这一结果可能是因为在妊娠1周左右时

体内人绒毛膜促性腺激素(HCG)水平升高,至孕早期

结束时达高峰而导致孕早期TSH 水平明显降低,然
后随HCG水平下降而逐渐升高[11]。另外,HCG不

仅与TSH有相同的α亚单位和相似的β亚单位,而
且有相同的受体亚单位,因此也能部分 发 挥 类 似

TSH的生理 学 作 用,由 于 高 水 平 的 HCG 可 刺 激

TSH分泌,进而可反馈性抑制TSH分泌[12-13]。至孕

中、晚期由于 HCG分泌逐渐下降,TSH 水平随之升

高。本研究结果显示,TSH 水平变化规律与不同孕

·1492·检验医学与临床2019年10月第16卷第20期 Lab
 

Med
 

Clin,October
 

2019,Vol.16,No.20



期HCG的变化规律一致。本研究确立的十堰市孕

早、中、晚 期 TSH 参 考 值 分 别 为 0.019~4.551、
0.134~4.814和0.254~6.987

 

mIU/L。孕早、中、
晚期TSH 参考值上限分别为4.551、4.814、6.987

 

mIU/L,与国内多项研究报告的TSH参考值(P2.5~
P97.5)上限相近,均较2011年ATA指南推荐的参考

值上限(2.5
 

mIU/L)高[14]。另 外,孕 早、中、晚 期

TSH、FT3、FT4、TT3和 TT4生物指标随孕周变化

趋势显示,FT3和FT4水平孕早期高于非妊娠期,孕
中期低于非妊娠期和孕早期,孕晚期低于孕中期。而

孕早期TT3和TT4高于非妊娠期,并且随孕期推进

而逐渐升高,各孕期组间比较,差异均有统计学意义

(P<0.05)。通过对TT3和TT4参考值中位数比较

发现,孕早、中、晚期TT3中位数是非妊娠期的1.190
倍、1.427倍和1.731倍,TT4中位数是非妊娠期的

1.503倍、1.788倍和1.956倍,这一变化规律与国内

多项报道相似,只是不同妊娠阶段存在一定的差

异[15]。造成不同地区间的差异可能与检测仪器、检测

方法及检测试剂不同,以及不同地区人群碘的摄入量

存在差异等因素有关。因此,各实验室根据本单位所

用检测仪器和方法建立本地区妊娠特异性甲状腺激

素参考区间是非常必要的。本研究结果显示,南水北

调水源区中心城市十堰市健康孕妇不同孕期甲状腺

激素水平变化较大,且与2011年ATA指南制定的正

常参考值有一定差异。
本研究通过对十堰市健康非妊娠期妇女及孕妇

不同孕期甲状腺激素的观察,在成功建立南水北调水

源区核心城市十堰市单胎健康孕妇不同孕期甲状腺

激素参考值范围的基础上,发现TSH参考值较2011
年ATA指南推荐的参考值上限高,这一研究结果一

方面揭示了十堰市甲状腺功能的变化规律。本研究

所制订的参考值范围为制订孕妇合理碘摄入量及临

床诊断、治疗、检测和预防孕妇甲状腺疾病、保障优生

优育提供了重要参考依据。
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