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妊娠合并自身免疫性甲状腺疾病患者的甲状腺功能及相关检测

苑　林

（广东省中医院芳村分院检验科，广东广州５１０３７０）

　　摘　要：目的　探讨ＴＳＨ、ＦＴ４、ＦＴ３、甲状腺球蛋白抗体（ＴＧＡｂ）、甲状腺过氧化物酶抗体（ＴＰＯＡｂ）、血清促甲状腺素受体抗

体（ＴＲＡｂ）、ＩＬ（白细胞介素）１７检测对妊娠合并自身免疫性甲状腺疾病（ＡＩＴＤ）患者的意义。方法　用化学发光法检测４组孕

妇血ＴＳＨ、ＦＴ４、ＦＴ３、ＴＧＡｂ、ＴＰＯＡｂ、ＴＲＡｂ等甲状腺疾病相关指标，同时用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测受试者ＩＬ１７的水

平。结果　在４组孕妇中，ＡＩＴＤ患者的甲状腺自身抗体ＴＧＡｂ、ＴＰＯＡｂ、ＴＲＡｂ和ＩＬ１７均有不同程度的阳性表达，ＩＬ１７早于上

述自身抗体出现异常。结论　妊娠期甲状腺功能相关指标和ＩＬ１７的水平与妊娠合并 ＡＩＴＤ的发生密切相关，建议采用这些检

测指标在孕期全程进行ＡＩＴＤ的筛查。
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　　有文献报道，育龄妇女自身免疫性甲状腺疾病（ＡＩＴＤ）的

患病率大约为５％～１０％
［１］，主要包括ｇｒａｖｅｓ病（ＧＤ）、桥本甲

状腺炎（ＨＴ）和产后甲状腺炎（ＰＰＴ）。孕妇甲状腺功能异常可

引起胎儿宫内生长迟缓、早产、甲状腺功能亢进、先天性甲状腺

功能低下及婴儿精神运动发育迟缓。为保证母婴健康，对有

ＡＩＴＤ病史的妊娠期妇女及婴儿进行随访、干预，加强这部分

人群的健康检查和临床治疗迫在眉睫。本研究旨在探讨孕期

甲状腺功能相关指标检测对妊娠合并自身免疫性甲状腺疾病

诊断的意义，本研究未能随访至产后６个月至１年，所以对

ＰＰＴ的研究未能进行。

１　资料与方法

１．１　一般资料　共选取妊娠妇女１２５例，为２０１１年１月至

２０１３年１月广东省中医院珠海医院和珠海市妇幼保健院产科

门诊及住院的孕妇。其中，妊娠合并 ＡＩＴＤ患者８０例，年龄

１８～３８岁，平均２８．２岁；既往患有自身免疫性甲状腺疾病妊

娠前已治愈者２５例，年龄２０～３８岁，平均２８．５岁；健康孕妇

４０例，排除原发性甲状腺、心、肝、肾疾病，年龄２２～３５岁，平

均２７．３岁。将上述妊娠妇女按照甲状腺功能情况分为４组：

Ⅰ组，妊娠合并ＧＤ，４１例；Ⅱ组，妊娠合并 ＨＴ，３９例；Ⅲ组，既

往患病组，２５例；Ⅳ组，健康妊娠对照组，３０例。４组的妊娠妇

女的年龄差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

１．２　仪器与试剂　罗氏Ｃｏｂａｓｅ６０１型全自动电化学发光免

疫系统及其原装配套校准物、质控物和试剂。人白细胞介素

（ＩＬ）１７酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）试剂盒，购自北京晶美生

物工程有限公司。

１．３　方法　上述受试者分别在孕早期（孕１６～２０周）和孕晚

期（孕３２～４０周）于清晨抽取空腹静脉血２管。第１管３ｍＬ，

无抗凝剂抗凝，用于甲状腺相关指标检测；第２管１．８ｍＬ，全

血置于２ｍＬ枸橼酸钠抗凝管中，分离血浆，分装后置－７０℃

保存，用于ＩＬ１７检测，采用人ＩＬ１７ＥＬＩＳＡ试剂盒。严格按

照说明书操作。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计分析，各项

检测结果以狓±狊表示，计量资料两样本之间比较用狋检验，多

样本均数比较方差齐时用单因素方差分析，方差不齐时用非多

数检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

孕晚期检测时发现Ⅲ组受试者中有６例转为妊娠合并

ＧＤ，５例转为妊娠合并 ＨＴ，Ⅳ组受试者中有１例转为妊娠合

并ＧＤ，３例转为妊娠合并 ＨＴ，所以分组例数有所改变，见表

１、２。３１例妊娠合并ＧＤ患者的甲状腺球蛋白抗体（ＴＧＡｂ）、

甲状腺过氧化物酶抗体（ＴＰＯＡｂ）、血清促甲状腺素受体抗体

（ＴＲＡｂ）、阳性率分别为８１％、４８％和５８％；２９例妊娠合并ＨＴ

患者的ＴＲＡｂ、ＴＧＡｂ、ＴＰＯＡｂ阳性率为１４％、７２％和９７％。

２５例既往患者中１１例复发，复发率达到４４％。健康对照组中
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有４例孕晚期出现甲状腺功能异常。妊娠妇女合并 ＡＩＴＤ者

ＩＬ１７水平明显升高，与正常妊娠组比较差异有统计学意义（犘

＜０．００１）。

表１　　孕早期各组甲状腺指标

组别 狀 ＴＳＨ（ｍＩＵ／Ｌ） ＦＴ４（ｐｍｏｌ／Ｌ） ＦＴ３（ｐｍｏｌ／Ｌ） ＴＧＡｂ（ＩＵ／ｍＬ） ＴＰＯＡｂ（ＩＵ／ｍＬ） ＴＲＡｂ（ＩＵ／ｍＬ） ＩＬ１７（ｐｇ／ｍＬ）

Ⅰ组 ３１ ０．１±２．１ ３１．０±２８．２ １１．２±１０．５ １６４．０±５５．９ ７４．３±３１．２ ６．２１±３．１２ １９４．５±３１．６

Ⅱ组 ２９ １９．５±１５．３ １５．０±２２．１ ４．６±２４．３ ２１３．０±６８．２ ２６８．９±１０３．１ ３．２９±２．４１ ２４３．７±４２．８

Ⅲ组 ２５ ２．８±１．８ １６．３±３．３ ４．８±２．１ １０１．０±２１．４ ５４．２±６４．７ １．２４±３．０５ １５４．２±６１．１

Ⅳ组 ３０ ２．１±１．６ １８．１±３．９ ４．６±１．９ ５２．０±３１．８ １６．８±７．２ ０．５１±０．３８ １０８．４±２４．９

表２　　孕晚期各组甲状腺指标

组别 狀 ＴＳＨ（ｍＩＵ／Ｌ） ＦＴ４（ｐｍｏｌ／Ｌ） ＦＴ３（ｐｍｏｌ／Ｌ） ＴＧＡｂ（ＩＵ／ｍＬ） ＴＰＯＡｂ（ＩＵ／ｍＬ） ＴＲＡｂ（ＩＵ／ｍＬ） ＩＬ１７（ｐｇ／ｍＬ）

Ⅰ组 ３８ ０．１±２．８ ４９．０±２４．７ １２．４±１１．１ １８８．０±４２．８ １０９．８±４１．９ ６．１１±２．８８ ２０３．６±４８．２

Ⅱ组 ３７ ２１．４±１５．４ １８．４±５４．３ ４．８±２７．３ ２５６．０±７５．４ ３５７．４±１０１．７ ３．４７±１．８２ ２７９．５±５４．３

Ⅲ组 １２ ２．５±１．９ １５．４±２．７ ４．５±１．８ ９８．６±３１．５ ８５．２±７９．６ １．５４±２．１８ １５６．５±４９．８

Ⅳ组 ２７ １．９±１．４ １６．４±２．９ ４．１±１．１ ５９．０±４０．２ ２０．４±９．１ ０．６６±０．４７ １２１．２±３１．３

３　讨　　论

ＡＩＴＤ是一种器官特异性的自身免疫性疾病，伴随着免疫

调节网络失衡［２］，Ｔｈ１／Ｔｈ２平衡破坏
［３］。Ｔｈ１／Ｔｈ２的细胞因

子表达模式并不是一成不变的［４］，Ｔｈ１／Ｔｈ２可以互相转化，因

此ＡＩＴＤ有时表现为ＧＤ，以甲亢为主，有时由表现为 ＨＴ，甲

亢自发缓解甚至出现甲状腺功能减退症（甲减）的临床表现。

育龄期妇女５％至１５％存在抗甲状腺自身抗体
［５］，甲状腺自身

抗体与妊娠期甲状腺疾病密切相关，所以妊娠期ＡＩＴＤ的高发

与母体免疫状态的变化密切相关。

随着治疗过程的进展，ＴＳＨ、ＦＴ３、ＦＴ４水平逐渐恢复，但

甲状腺自身抗体和ＩＬ１７仍处于较高水平，表明了现有药物并

未使患者的免疫状况好转，反映了免疫治疗的滞后性。这也可

能是ＡＩＴＤ患者经过治疗甲状腺功能恢复后容易复发的原因。

动物实验证明，ＩＬ１７在器官特异性自身免疫性疾病的发生中

具有重要意义［６］。ＩＬ１７与 ＴＲＡｂ、ＴＧＡｂ、ＴＰＯＡｂ相关性极

高，而且早于自身抗体出现异常。细胞因子治疗的研究发现，

有丝分裂原能使细胞因子平衡向Ｔｈ１方向转移，降低自身抗

体水平，减轻甲亢症状［７］。ＩＬ１０局部治疗可使细胞因子平衡

向Ｔｈ２方向转变，减少甲状腺组织内的淋巴细胞浸润
［８］。因

此，ＩＬ１７等细胞因子可以成为 ＡＩＴＤ辅助诊断和监测免疫治

疗的检测指标。

ＡＩＴＤ以患者血液中高滴度的甲状腺自身抗体为特征。

本研究选取了诊断甲状腺疾病的多个检测指标，ＴＳＨ 是用于

甲亢和甲减诊断最灵敏的指标，结合ＦＴ３和ＦＴ４可以简单评

估甲状腺功能，ＴＲＡｂ、ＴＧＡｂ、ＴＰＯＡｂ不仅是甲状腺发生自身

免疫反应的重要标志，同时也是 ＡＩＴＤ临床诊断、治疗评估和

预后判断的重要依据。ＩＬ１７的检测可以反映Ｔｈ１和Ｔｈ２细

胞失衡。ＡＩＴＤ会极大地影响胎儿的生长发育
［９］，因此，既往

有甲状腺疾病史、甲状腺疾病家族史，有自身免疫性疾病史、家

族史，有过不明原因不孕、流产的妇女，发生过胎儿生长受限、

胎死宫内的妇女等高危人群应在妊娠前和妊娠期常规检查甲

状腺功能、甲状腺自身抗体和ＩＬ１７，有助于早期发现，早期干

预ＡＩＴＤ。
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ａｕｔｏａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｉｎＧｒａｖｅｓｄｉｓｅａｓｅｐｒｅｆｅｒｅｎｔｉａｌｌｙｒｅｃｏｇｎｉｚｅｔｈｅｆｒｅｅ

Ａｓｕｂｕｎｉｔ，ｎｏｔｔｈｅｔｈｙｒｏｔｒｏｐｉｎｈｏｌｏｒｅｃｅｐｔｏｒ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＩｎｖｅｓｔ，

２００２，１１０（２）：２０９２１７．

［４］ＳｇａｒｂｉＪＡ，ＭａｃｉｅｌＲＭ．Ｐａｔｈｏｇｅｎｓｉｓｏｆａｕｔｏｉｍｍｕｎｅｔｈｙｒｏｉｄｄｉｓｅａ

ｓｅｓ［Ｊ］．ＡｒｑＢｒａｓＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌＭａｔａｂｏｌ，２００９，５３（１）：５１４．

［５］ ＤｅＧｒｏｏｔＬ，ＡｂａｌｏｖｉｃｈＭ，ＡｌｅｘａｎｄｅｒＥＫ，ｅｔａｌ．Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆ

ｔｈｙｒｏｉｄｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｄｕｒｉｎｇｐｒｅｇｎａｎｃｙａｎｄｐｏｓｔｐａｒｔｕｍ：ａｎＥｎｄｏ

ｃｒｉｎｅＳｏｃｉｅｔｙｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ

Ｍｅｔａｂ，２０１２，９７（８）：２５４３２５６５．

［６］ Ｄ′ＨｅｒｂｏｍｅｚＭ，ＷéｍｅａｕＪＬ．Ａｎａｌｙｓｉｓｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆａｕｔｏ

ｉｍｍｕｎｅｔｈｙｒｏｉｄｄｉｓｅａｓｉｓ：ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｔｈｅｌａｂｏｒａｔｏｒｙ［Ｊ］．Ａｎｎ

ＢｉｏｌＣｌｉｎ（Ｐａｒｉｓ），２００１，５９（６）：７１７７２３．

［７］ ＧｕｏＪ，ＰａｐｏｐｏｒｔＢ，ＭｃｌａｃｈｌａｎＳＭ．ＢａｌａｎｃｅｏｆＴｈ１／Ｔｈ２ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ

ｉｎｔｈｙｒｏｉｄａｕｔｏａｕｔｉｂｏｄｙｓｙｎｔｈｅｓｉｓｉｎｖｉｔｏ［Ｊ］．Ａｕｔｏｉｍｍｕｎｉｔｙ，

１９９９，３０（１）：１９．

［８］ ＢａｔｔｅｕｘＦ，ＴｒｅｂｅｄｅｎＨ，ＣｈａｒｒｅｉｒｅＪ，ｅｔａｌ．Ｃｕｒａｔｉｖｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆ

ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌａｕｔｏｉｍｍｕｎｅｔｈｙｒｏｉｄｉｔｉｓｂｙｉｎｖｉｖｏａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆ

ｐｌａｓｍｉｄＤＮＡｃｏｄｉｎｇｆｏｒｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１０［Ｊ］．ＥｕｒＪＩｍｍｕｎｏｌ，１９９９，

２９（３）：９５８９６３．

［９］ＢｏｒｚｙｃｈｏｗｓｋｉＡＭ，ＣｒｏｙＢＡ，ＣｈａｎＷＬ，ｅｔａｌ．Ｃｈａｎｇｅｓｉｎｓｙｓｔｅｍｉｃ

ｔｙｐｅ１ａｎｄｔｙｐｅ２ｉｍｍｕｎｉｔｙｉｎｎｏｒｍａｌｐｒｅｇｎａｎｃｙａｎｄｐｒｅｅｃｌａｍｐ

ｓｉａｍａｙｂｅｍｅｄｉａｔｅｄｂｙｎａｔｕｒａｌｋｉｌｌｅｒｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＥｕｒＪＩｍｍｕｎｏｌ，

２００５，３５（１０）：３０５４３０６３．

（收稿日期：２０１３０５１３）

·２１１２· 国际检验医学杂志２０１３年８月第３４卷第１６期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ａｕｇｕｓｔ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１６


